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En hög kunskapsnivå är tvivelsutan en förutsätt-
ning för att kunna erbjuda alla patienter god vård 
av hög kvalitet. Aktiv forskning leder till ökad 

kunskap. Vunnen kunskap måste naturligtvis förmedlas 
till verksamheten. För mig är det självklart att forskning, 
undervisning och ett systematiskt kvalitetsarbete alla är 
viktiga delar som i samverkan leder till en bättre sjukvård. 
Därför har vår förening en viktig uppgift i att stödja alla 
dessa viktiga delar.

Inte sällan ställs experimentell forskning (preklinisk eller 
klinisk) i ett motsatsförhållande till epidemiologisk forsk-
ning och resultat erhållna från register. Det är olyckligt. 
Det senaste året har betydelsen och värdet av olika register 
inom hälso- och sjukvården åter varit föremål för debatt 
i bl.a. Läkartidningen. Min övertygelse är dock att de 
olika forskningsmetoderna fyller viktiga funktioner och 
är komplementära. Implementering av kunskap och kva-
litetsuppföljning är viktiga faktorer som också kan närmas 
med ett vetenskapligt förhållningssätt. Sverige har unika 
möjligheter, sett i ett internationellt perspektiv, med flera 
stora register av mycket hög kvalitet som bör utnyttjas 
på bästa sätt. 

De allra flesta framgångsrika register i Sverige har sitt 
ursprung i lokala eller regionala register som successivt 
vuxit och så småningom fått erkännande och stöd att 
fungera som nationella register med Socialstyrelsens 
stöd. Med en sådan utveckling kommer med egen kraft 
läkares och patienters deltagande bli allt större, eftersom 
de flesta vill vara med. Beslutsfattare och personer inom 
administration försöker emellertid allt för ofta att skapa 
nationella register precis tvärtom. Man beslutar att skapa 
universella heltäckande databaser genom att utveckla tek-
niska lösningar som ska omfatta alla vårdgivare. Tyvärr 
fungerar sådana ansatser sällan. Tekniska hinder och bris-
tande motivation och intresse från dem som arbetar nära 
patienterna är ofta oöverstigliga problem.

Värdet av ett nationellt register av patienter med hyper-
toni är inte svårt att se. Styrelsen har vid flera tillfällen 
diskuterat möjligheter (och svårigheter) med att försöka 
skapa ett sådant. Min vision är att vi kommer att ha ett 

Njut av den fina hösten

L E D A R E

sådant stort register för patienter med hypertoni i Sverige 
inom några år. Föreningen har här en naturlig uppgift att 
medverka och stödja ett sådant arbete.

Låt mig illustrera möjligheterna med ett exempel där 
jag själv har förmånen att medverka. Under flera år 
har primärvården i Skaraborg och primärvårdsläkare i 
sydvästra Stockholm systematiskt registrerat uppgifter 
för att säkerställa kvalitet av patientomhändertagandet 
[1,2]. Med dessa databaser från primärvården i Skaraborg 
(Skaraborg Primary Care Database, SPCD) och sydvästra 
sjukvårdsområdet i Stockholm har vi i ett unikt samar-
bete skapat förutsättningar för en databas som omfattar 
omkring 50 000 personer med diagnostiserad hypertoni 
i primärvården! Möjligheterna genom att samköra med 
andra register gör att mängden information och kunskap 
som kan inhämtas är närmast oändlig. Säkert finns det 
andra liknande stora register för hypertoni i Sverige? Hur 
ser det ut hemma där Du är verksam? Skriv en notis som 
vi kan ta med i nästa nummer av Vaskulär Medicin! 

Jag vill åter påminna Dig om att uppdatera Dina upp-
gifter i vårt adressregister och lämna uppgift till fören-
ingen om din elektroniska adress om Du inte redan har 
gjort det. Se särskild information på annan plats i detta 
nummer. Ett bra adressregister inkluderande elektroniska 
adresser är en förutsättning för att vi ska kunna delge Dig 
information och inbjudningar.

Sätt Dig nu bekvämt, läs detta fina nummer av Vaskulär 
Medicin, hämta inspiration och njut av den vackra hösten. 

Thomas Kahan
Ordförande

1.	 Weidinger P, Nilsson JL, Lindblad U. Adherence to diagnostic 
guidelines and quality indicators in asthma and COPD in Swe-
dish primary care. Pharmacoepidemiol Drug Saf. 2009;18:393-
400

2.	Hansen M, Zarrinkoub R, Hasselström J, Ljungman J, Kahan 
T, Mannhem K Wettermark B. Gender Differences in Drug 
Treatment of Hypertension in Primary Care. Gender Med 
2008;5:340-41
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mSommaren för oss östgötar tillbringas gärna ute i skärgår-
den. När jag promenerar på klipporna kring vårt lilla 
sommarställe längst ut i ytterskärgården, med fri sikt åt 

öster, brukar jag återkomma till att det var för flera hundra 
miljoner år sedan som vi kröp upp ur haven som flercelliga 
organismer. Det var i djupet i havet (eller möjligen i en lerpöl) 
som man tänker sig att de första encelliga organismerna bildades 
för kanske fyra miljarder år sedan som under närmast oändliga 
tidsrymder var det enda som fanns på vår jord. Så småningom 
bildades av dessa tidiga världsmedborgare syre som biprodukt av 
energiomsättningen och detta kom att ändra sammansättningen 
i atmosfären runt jorden, så att det mesta av rymdskrotet i form 
av meteorer och meteoriter, som annars hade bombarderat vår 
lilla planet, numer bränns upp innan det träffar jordens yta. 
Idag utgör ättlingar till dessa livskraftiga encelliga organismer ett 
hot mot vår hälsa eftersom de står emot alltfler av antibiotika. 
Den livskraft som de uppvisat, och som varit upphovet till vår 
existens har nu vänts i sin motsats, risk för sjukdom och till och 
med död för oss flercelliga tvåbenta avlägsna släktingar som 
återigen börjar frukta bakterieinfektioner. 

Encelliga organismer i form av bakterier skiljer sig inte bara 
från oss genom hur många celler som arbetar tillsammans, utan 
en annan mycket viktig finess hos oss flercelliga organismer är 
att vi har en cellkärna, alltså en särskild avdelning i cellen där 
DNA:t i kärnan används för att bilda de proteiner som behövs 
för cellens funktion. Vad vi fortsatt har helt gemensamt med 
bakterierna är cellandningen där en serie av proteiner låter 
energin i olika substrat utvinnas via en så kallad elektronkedja. 
Elektronerna så att säga hoppar mellan olika proteiner och 
energi som då avges kan användas till produktion av ATP. 
Hoppande elektroner har också kommit att bli en källa till 
hälsofara för oss människor. Det elektrifierade hemmet gör 
det möjligt att vara vaken (och arbeta närhelst man vill eller 
måste) på ett helt annat sätt och idag ser vi hur kort medel-
livslängden är hos de som arbetar nattetid. Narkosläkare har en 
medellivslängd på 65 år! Allt på grund av hoppande elektroner 
i sladdar och i våra lampor. Elektroner som flyter fram i mer 
avancerade kretsar, läs datorer, har förstås kommit att snabba 
på mycken forskning och teknikutveckling, vilket man får säga 
är bra. Men ungdomar idag blir gärna stillasittande framför 
dator- eller TV-skärmen och för första gången har vi uppväx-
ande generationer som har sämre förutsättningar till hälsa än 
sin föräldrageneration. Men kanske det kan komma något bra 
ur det hela på sikt, kanske den nya generationens datorvana 
kan hjälpa till att lösa de problem som skapats? Vi har ju nyss 
fått riktigt definitiva bevis för att inte bara barn utan också 
vuxna har brunt fett där man kortsluter produktionen av ATP 
och istället enbart gör värme [1, 2]. Anledningen till att man 
tidigare haft svårt att påvisa existensen av brun fettväv är till 
stor del att den inte blir metabolt aktiv förrän den omgivande 
temperaturen är relativt låg. Kanske vi kan lösa problemen 
med för mycket koldioxid i atmosfären genom att sätta fart 
på vårt eget bruna fett istället för att värma våra hus?

Vart man än tittar på vår jord finner man bakterier. I varma 
källor, på havets botten, långt ned i marken. Överallt verkar 
det finnas bakterier och många sorter kan leva på annat än syre 
och skapa energi för reproduktion. I skärgården på vår ö ser 
man så här års den mest fantastiska stjärnhimmel under klara 
nätter. Igår såg jag fyra stjärnfall på ca 15 minuter! Man kan 
ligga på rygg på en varm, hög klippa och titta rakt upp och 
känna som att man far fram på ett klot i rymden, vilket man 
ju faktiskt gör. En stark teori är att de första encelliga organis-
mer som startat livet på vår jord kan ha kommit via meteo-
riter från andra delar av galaxen eller universum! Så tåliga 
som bakterier kan vara verkar detta inte alls omöjligt – man 
har funnit föroreningar vid rymdflygningar av bakterier som 
överlevt vakuumet och de extrema temperaturer som råder i 
rymden. Med tanke på de bakterier som lever i varma källor 
eller under andra motsvarande hårda förhållanden är detta 
säkert mycket möjligt. 

I vår viktigaste energigivare, solen, bildas heliumkärnor av 
sammanslagning av vätemolekyler. Tyngre grundämnen, 
såsom de olika metaller som är nödvändiga för att vi flercel-
liga organismer skall kunna fungera, kan inte bildas vid andra 
processer än när stjärnor exploderar i de största av smällar som 
kontinuerligt kan detekteras i universum – supernovor. Vi 
människor har alltså bildats från bakterier som blivit flercelliga 
organismer som senare krupit ur havet. Vi länkas till stjärn-
himlen genom att järnet i våra röda blodkroppar kommer från 
exploderande stjärnor! 

Universums starkaste smällar och samarbetande encelliga orga-
nismer – det blev till oss människor till slut.

Fredrik Nyström

Referenser:
1. van Marken Lichtenbelt WD, Vanhommerig JW, Smulders NM, et al. 

(2009) Cold-activated brown adipose tissue in healthy men. N Engl 
J Med 360: 1500-1508

2. Cypess AM, Lehman S, Williams G, et al. (2009) Identification and 
importance of brown adipose tissue in adult humans. N Engl J Med 
360: 1509-1517

Tankar tänkta under semesterledigheten: Ur det salta havet

F R Å N  R E D A K T I O N E N
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Rapport från XI Svenska Kardiovaskulära Vårmötet i Uppsala 22–24 april 2009

Patienter med akuta koronara syndrom
Epidemiologiska studier har tydligt visat 
att hyperglykemi är ett vanligt tillstånd hos 
patienter med akuta koronara syndrom och 
att detta är prognostiskt ogynnsamt såväl 
för patienter med som utan känd diabetes 
[1, 2]. Beläggen för det omvända, att glu-
kossänkning i samband med akut hjärtin-
farkt skulle vara gynnsamt, är däremot inte 
entydiga.

Området kan inte sägas vara tillräckligt 
väl studerat bl.a. eftersom endast ett fåtal 
av de studier som är genomförda resulte-
rade i en tydlig skillnad i glukosnivå mellan 
kontroll- och interventionsgrupperna [3]. 
Dessutom kan det tänkas att andra riskfak-
torer t.ex. hypertoni och hyperlipidemi har 
större prognostisk betydelse än ett måttligt 
förhöjt blodsocker. Ytterligare en teori är 
att den akuta hyperglykemin är en surro-
gatmarkör för stress och att den minskning 
av insulinresistensen och de höga nivåer av 
fria fettsyror som uppstår i samband med 
stress är de viktiga bakomliggande fakto-
rerna snarare än blodsockret i sig [4].

Två strategier har studerats i avsikt att 
motverka de metabola reaktionerna vid 
akut hjärtinfarkt. Den ena är infusion 
av standardiserade doser Glukos-Insulin- 
Kalium (GIK). Insulinet har antagits vara 
gynnsamt genom en direkt kärlväggseffekt 
i kombination med indirekta effekter via 
en sänkning av glukos och fria fettsyror. 
Denna strategi utnyttjades i CREATE-
ECLA-studien där infarktpatienter med 
eller utan diabetes randomiserades till 
GIK eller att utgöra en kontrollgrupp [5]. 
I denna, och liknande studier förelåg ingen 
gynnsam effekt av aktiv behandling, möjli-
gen beroende på att GIK-infusionen resul-
terade i en blodsockerhöjning än vilket kan 
ha neutraliserat insulinets eventuellt posi-
tiva effekter.

Den andra strategin eftersträvar snarast 
möjliga sänkning av glukosnivåerna mot 
ett strikt målvärde. Betydelsefulla studier 
inom detta område är de två DIGAMI-
studierna. I DIGAMI 1 resulterade en 
insulinbaserad regim inledd med en akut 
insulininfusion följd av långtidsbehand-
ling med flerdosinsulin i en absolut mor-
talitetsminskning om 11% efter tre år [6]. 
I den uppföljande studien DIGAMI 2 
förelåg ingen skillnad i prognos mellan 
de olika behandlingsalternativen [7]. En 
viktig skillnad mellan de två DIGAMI-
studierna är att man i den första upp-
nådde en tydligt förbättrad glukoskon-
troll mellan grupperna (1% i HbA1c vid 
intensiv jämfört med kontrollbehandling). 
I DIGAMI 2lyckades man inte, utom 
under det första dygnet, åstadkomma 
någon skillnad i glukoskontroll mellan 
de olika studiegrupperna. Detta har tol-

kats som att det är viktigare med en god 
glukoskontroll än med vilka läkemedel 
detta uppnås. I en akut situation torde 
det dock vara lättast att uppnå behand-
lingsmålet med hjälp av insulininfusion, 
som har en snabbt insättande effekt och 
är lätt att styra. 

En begränsning vid användandet av insulin 
är risken för hypoglykemi. Registerstudier 
antyder att inte bara hyper- utan även 
hypoglykemi relaterar till dålig prognos i 
samband med hjärtinfarkt [8, 9]. Studier 
där man mer specifikt kunnat härleda 
orsaken till hypoglykemi talar dock för att 
det är spontana hypoglykemier (t.ex. pga. 
leversvikt, njursvikt, generell sjukdom) 
som är farligt. [10] Insulininducerade 
hypoglykemier tycks inte vara lika farliga 
förutsatt att de upptäcks och behandlas 
snabbt.

Är intensiv behandling av hyperglykemi 
på svårt sjuka patienter motiverad?

På det 11:e kardiovaskulära vårmötet som avhölls i Uppsala 22–24 april i år så var Thomas 
Kahan och Lisa Kurland moderatorer för ett symposium med ovanstående rubrik. 

Här följer två sammanfattningar från Linda Mellbins (Karolinska universitetssjukhuset) och 
Fredrik Nyströms (HU Linköping) båda presentationer som drog en intresserad skara till rum C.

Från Linda Mellbins föreläsning under Vårmötet. Till höger moderatorerna Thomas Kahan och Lisa Kurland.
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Sammanfattningsvis är det viktigt att 
kontrollera glukosnivåerna i samband med 
hjärtinfarkt dels för att möjliggöra behand-
ling vid hyperglykemi, dels för framtida 
riskstratifering. Behandling bör påbörjas 
vid glukosvärden > 7–10 mmol men det 
exakta behandlingsmålet är ännu inte klar-
lagt. I nuläget är insulininfusion den mest 
effektiva metoden, men i framtiden kan 
exempelvis inkretinanaloger komma att 
bli möjliga alternativ. Behovet av ytterligare 
studier av glukossänkning vid hjärtinfarkt 
är betydande. 

För ytterligare läsning rekommenderas 
Europeiska kardiolog- och diabetesfören-
ingarnas gemensamma riktlinjer [11], samt 
American Heart Assocations riktlinjer för 
patienter med kranskärlsjukdom och dia-
betes [3].

Linda Mellbin
Hjärtkliniken

Karolinska universitetssjukhuset Solna, 

Referenser:
1.	 Norhammar, A.M., L. Ryden, and K. Malmberg, 

Admission plasma glucose. Independent risk factor for 
long-term prognosis after myocardial infarction even 
in nondiabetic patients. Diabetes Care, 1999. 22(11): 
p. 1827-31.

2.	 Sinnaeve, P.R., et al., Association of elevated fasting 
glucose with increased short-term and 6-month mor-
tality in ST-segment elevation and non-ST-segment 
elevation acute coronary syndromes: the Global Reg-
istry of Acute Coronary Events. Arch Intern Med, 
2009. 169(4): p. 402-9.

3.	 Deedwania, P., et al., Hyperglycemia and acute 
coronary syndrome: a scientific statement from the 
American Heart Association Diabetes Committee 
of the Council on Nutrition, Physical Activity, and 
Metabolism. Circulation, 2008. 117(12): p. 1610-9.

4.	 Opie, L.H., Metabolic management of acute myocar-
dial infarction comes to the fore and extends beyond 
control of hyperglycemia. Circulation, 2008. 117(17): 
p. 2172-7.

5.	 Mehta, S.R., et al., Effect of glucose-insulin-potas-
sium infusion on mortality in patients with acute 
ST-segment elevation myocardial infarction: the 
CREATE-ECLA randomized controlled trial. Jama, 
2005. 293(4): p. 437-46.

6.	 Malmberg, K., Prospective randomised study of 
intensive insulin treatment on long term survival after 

acute myocardial infarction in patients with diabetes 
mellitus. DIGAMI (Diabetes Mellitus, Insulin Glu-
cose Infusion in Acute Myocardial Infarction) Study 
Group. Bmj, 1997. 314(7093): p. 1512-5.

7.	 Malmberg, K., et al., Intense metabolic control by 
means of insulin in patients with diabetes mellitus 
and acute myocardial infarction (DIGAMI 2): effects 
on mortality and morbidity. Eur Heart J, 2005. 
26(7): p. 650-61.

8.	 Svensson, A.M., et al., Association between hyper- 
and hypoglycaemia and 2 year all-cause mortality risk 
in diabetic patients with acute coronary events. Eur 
Heart J, 2005. 26(13): p. 1255-61.

9.	 Pinto, D.S., et al., U-shaped relationship of blood 
glucose with adverse outcomes among patients with 
ST-segment elevation myocardial infarction. J Am 
Coll Cardiol, 2005. 46(1): p. 178-80.

10.	Mellbin, L.G., et al., Prognostic implications of 
hypoglycaemic episodes during hospitalisation for 
myocardial infarction in patients with type 2 diabe-
tes: a report from the DIGAMI 2 trial. Heart, 2009. 
95(9): p. 721-7.

11.	Ryden, L., et al., Guidelines on diabetes, pre-diabetes, 
and cardiovascular diseases: executive summary. The 
Task Force on Diabetes and Cardiovascular Diseases 
of the European Society of Cardiology (ESC) and of 
the European Association for the Study of Diabetes 
(EASD). Eur Heart J, 2007. 28(1): p. 88-136.

I UKPDS-studien fann man goda effek-
ter av att sänka blodtrycket aggressivt 
(för sin tid) på både makrovaskulära 

och mikrovaskulära komplikationer. Man 
har länge antagit att ett normaliserande 
av blodsockret, om det skulle vara möj-
ligt att åstadkomma, skulle minska såväl 
de klassiska mikrovaskulära följderna av 
typ 2-diabetes som den ökade risk för 
makrovaskulär sjukdom i form av hjärt-
infarkt och stroke m.fl. manifestationer 
som ju observationellt är starkt kopplade 
till graden av glykemisk kontroll. I detta 
syfte har studien ACCORD startats där 
nu de delar av undersökningen som rör en 
strävan till normalisering av genomsnittligt 
blodglukos oväntat brutits i förtid.

ACCORD-studiens upplägg och 
huvudresultat
ACCORD står för ”Action to control car-
diovascular risk in diabetes” och har finan-
siering från amerikanska federala medel 
(NIH-finansierad). Studien utfördes med 
patienter från 77 centra i USA och Kanada. 
Även om en del av studien alltså brutits i 
förtid, så fortgår undersökningar av effek-

ten av fenofibratbehandling jämfört med 
placebo samt effekten av blodtrycksbehand-
ling med olika systoliska målblodtryck (< 
120 mmHg vs SBP < 140 mmHg). Inklu-
sionskriterier i ACCORD var typ 2-diabe-
tes med HbA1c ≥ 6,5% enligt den metod 
som används i Sverige, ålder 40–79 år samt 
tecken på manifest kardiovaskulär sjukdom 
eller ålder 55–79 år samt organskada (arte-
rioskleros, albuminuri eller vänsterkam-
marhypertrofi) eller minst två riskfaktorer 
(lipidrubbning, hypertoni, rökning, fetma). 
10251 patienter randomiserades till inten-
sivbehandling med mål att nå HbA1c under 
5,0%, eller standardbehandling med mål 
att nå HbA1c mellan 6,0 och 6,9%. Primära 
effektvariabel var sammanlagd förekomst av 
icke dödlig hjärtinfarkt eller stroke eller kar-
diovaskulär död. Den viktigaste sekundära 
utfallsvariabeln var total mortalitet. Patien-
terna kom att följas i 3,5 år i genomsnitt 
innan studien således avbröts. 

ACCORD-resultat
Efter ett års behandling hade patienterna 
sjunkit i HbA1c från 7,1% vid studiestart 
till 5,4% i intensivgruppen. De mer kon-

ventionellt behandlade patienterna hade då 
sjunkit i HbA1c från 7,1% till 6,5% (med-
ianvärden). Dessa glukosnivåer bibehölls 
väsentligen oförändrade under studietiden. 
Intensivbehandling visade sig vid en inte-
rimsanalys vara förenad med en ökad risk 
för död. 5,0% av de intensivbehandlade 
och 4,0%, konventionellt behandlade dog 
under studieperioden (hazard ratio 1,22; 
95% KI 1.01–1,46). Avseende primär 
utfallsvariabel så var risken för denna lägre 
i de subgrupper som hade HbA1c under 
7% och de som inte hade kardiovaskulär 
sjukdom vid baseline, vilket kan tolkas som 
att den ökade mortaliteten främst drab-
bade dem som snabbt fick påtagligt bättre 
glykemisk kontroll än tidigare, och särskilt 
så om de redan innan var mer högriskpa-
tienter för kardiovaskulär sjukdom än vad 
diagnosen typ 2-diabetes i sig innebär.

ADVANCE
ACCORD-studien publicerades i samma 
nummer av New England Journal of 
Medicine som en annan mycket viktig 
hard endpoint-studie vid typ 2-diabetes 
– ADVANCE (en akronym för Action in 

Långtidsbehandling av patienter med 
hög risk men ej akut kritisk sjukdom
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diabetes and vascular disease: Preterax and 
Diamicron Controlled Evaluation). Denna 
undersökning omfattade patienter som 
rekryterats från 215 centra i Asien, Austra-
lien, Europa och Nordamerika. De totalt 
11 140 patienter som ingick i den armen av 
ADVANCE-studien som rörde glykemisk 
kontroll var alla över 55 år gamla samt upp-
visade antingen mikro- eller makrovaskulära 
komplikationer eller ytterligare minst en 
kardiovaskulär riskfaktor. Däremot fanns 
varken inklusions- eller exklusionkriterier 
som var kopplade till graden av metabol 
kontroll vid studiestarten. ADVANCE-
studien testade också flera frågeställningar 
samtidigt: resultaten från jämförelsen 
mellan placebobehandling och kombi-
nationsbehandling med ACE-hämmaren 
perindopril och det i Sverige ej tillgäng-
liga diuretikapreparatet indapamid har 
redan publicerats, och visade att den aktiva 
behandlingen medförde lägre mortalitet. 
Patienterna randomiserades i diabetesdelen 
av studien till antingen intensivbehandling 
med målsättningen att uppnå ett HbA1c-
värde mindre än 5,5% enligt den metod 
som används i Sverige, med gliclazide som 

är ett sulfonylurea-preparat i depot-bered-
ning som förstahandsval, eller till standard-
behandling där HbA1c-mål sattes enligt 
lokala riktlinjer utan gliclazid. Vid studie-
start var svenskt medianvärde för HbA1c i 
bägge grupperna 6,2%. Den genomsnittliga 
uppföljningstiden var 5 år, och när studien 
avslutades var median-HbA1c i den inten-
sivbehandlade gruppen 5,3% och i den 
konventionellt behandlade gruppen 6,0%. 
Den primära utfallsvariabeln utgjordes av 
ett kombinerat makro- och mikrovaskulärt 
effektmått. Risken att drabbas av antingen 
icke dödlig hjärtinfarkt, icke dödlig stroke 
eller kardiovaskulär död skiljde sig inte åt 
mellan grupperna, men risken att drabbas 
av ny eller förvärrad nefropati blev signifi-
kant lägre i intensivarmen.

VADT
I den minsta av de tre stora nyligen publi-
cerade diabetesstudierna om betydelsen 
av glykemisk kontroll för komplikationer, 
VADT (Veterans Affairs Diabetes Trial), 
deltog 20 centra i USA. Militärveteraner, 
nästan alla av manligt kön med typ 2-dia-
betes rekryterades för denna studie. Ett 

inklusionskriterium var HbA1c ≥ 6,5% 
enligt den metod som används i Sverige 
trots maximal dos av ett peroralt anti-
diabetikum eller insulinbehandling. 1191 
patienter randomiserades till antingen 
intensivbehandling eller till konventio-
nell behandling. Målsättningen var att 
erhålla ett HbA1c-värde i intensivgruppen 
som låg 1,5 procentenheter lägre än i den 
konventionellt behandlade gruppen, och 
detta lyckades man bra med under medi-
anuppföljningstiden på 5,6 år. Medianvär-
det i den intensivbehandlade gruppen blev 
5,9% och i den konventionellt behand-
lade gruppen 7,4%. Risken att drabbas 
av antingen icke dödlig hjärtinfarkt, icke 
dödlig stroke eller kardiovaskulär död 
skiljde sig inte alls åt mellan grupperna. 
Inte heller mikrovaskulära komplikationer 
skiljde signifikant mellan grupperna, men 
å andra sidan framkom inte heller några 
ökade risker med intensivbehandling.

Effekter av god glykemisk kontroll på 
mycket lång sikt
De på många sätt oväntat dåliga resulta-
ten av god glykemisk kontroll i de ovan 

Uppsala Konsert och Kongress.
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Fram till 2001 var det glest mellan 
insulinbehandlade patienter på 
intensivvårdsavdelningar. Sällan 

har en enda studie haft så genomslagskraft 
som Greet van den Berghes randomise-
rade single-centerstudie i Leuven med 
1548 intensivvårdspatienter som visade en 
ca 40% minskning av bl.a. mortalitet hos 
de patienter som behandlades med insu-
lininfusion till ett målintervall på 4,4–6,1 
mmol/l (1). Intensivvården ändrades så gott 
som på en gång – man kunde inte avvakta 
konfirmerande studier med så slående 
resultat med så enkla medel, inte minst 
när så många observationsstudier visade en 
lika dramatisk korrelation mellan uppmätt 
blodglykos och mortalitet/morbiditet. 
Van den Berghes grupps uppföljningsstu-
die med renodlade medicinska intensiv-
vårdspatienter (den första studien hade ca 
60% thoraxkirurgiska patienter) visade en 
betydligt mindre dramatisk positiv effekt 
av strikt glukoskontroll och efterföljdes av 
en rad mindre studier med blandad, mest 
utebliven, behandlingseffekt. Den andra 
av två meta-analyser visade ingen gynnsam 
effekt av strikt glukoskontroll med insulin 
på intensivvårdspatienter.

En stor multicenterstudie, den s.k. NICE-
SUGAR-studien, med över 6 000 patienter 
skulle avgöra frågan genom en jämförelse 
av måttlig vs strikt (med samma glukosin-
tervall som i van den Berghes undersök-
ning) glukoskontroll med insulininfusion. 
De första resultaten av denna studie publi-
cerades i mars 2009 och visade en viss ökad 
– inte minskad – mortalitet hos gruppen 
med strikt glukoskontroll (2). ”Number to 
harm” var bara 35.

Vad gör vi nu? Tills vidare lär de flesta av 
oss sikta på ”lagom är bäst”. Man har ingen 
anledning att ifrågasätta vare sig studien 
i Leuven eller NICE-SUGAR. Båda var 
randomiserade men inte blindade studier. 
Den aktiva behandlingsarmen hade samma 
glukosmål i båda studier. Kontrollgruppen 
i Leuven var i stort sett utan behandling 
medan kontrollgruppen i NICE-SUGAR-
studien var behandlad till måttlig hyper-
glykemi. Studien i Leuven uppnådde en 
lägre medelglukosnivå (5,5 mmol/l) och 
hade flera patienter inom målområdet än 
NICE-SUGAR (6,4 mmol/l) i den aktiva 
behandlingsgruppen. Kontrollgruppen 
i Leuven hade 8,5 mmol/l i genomsnitt 
(behandlades till mål 10–11,1 mmol/l om 

blodglukos var över 11,9 mmol/l) medan 
NICE-SUGAR hade medelvärdet 8,0 
mmol/l (målet var 8,0–10,0 mmol/l). Såle-
des var skillnaden mellan behandlingsgrup-
pen och kontrollgruppen nästan dubbel 
så stor i van den Berghes studie jämfört 
med NICE-SUGAR-studien (3,0 vs 1,6 
mmol/l).

Van den Berghes studie har kritiserats för 
ett högre kaloriintag än vanligt och då 
framförallt mycket kolhydrater (200–300 
g/d). De har dock visat att den gynnsamma 
effekten av strikt kontroll var oberoende 
av glukostillförseln. Mer allmänt accep-
terad initial glukostillförsel är 150–200g 
(< 7 mg/kg/min) eller 100–150 g/d (< 4 
mg/kg/min) hos diabetespatienter (3). En 
beräknad vikt på 120% av idealvikt kan 
användas för obesa patienter. Skillnader 
i målvärden och näring resulterade i att 
behandlingsgruppen i medeltal fick 70 
E/d insulin jämfört med 50 E/d i NICE-
SUGAR; kontrollgrupperna fick 12 rep-
spektive 17 E/d.

En annan fråga är om det är den ökade 
hypoglukemifrekvensen i ett flertal stu-
dier som döljer den gynnsam effekt av 

Blodsockerkontroll hos intensivvårdade 
patienter: Vad gör vi nu?

nämnda studierna har förstås förvånat 
många ”euglykemister”. För en härdad 
kardiovaskulär forskare är dock inte denna 
typ av resultat helt oväntade – redan för 
över 10 år sedan gjordes ju motsvarande 
undersökning inom högt blodtryck i form 
av HOT-studien, och denna kunde ju inte 
visa att normaliseringssträvanden avseende 
blodtryck gör mer nytta på den allmänna 
patienten än att nöja sig med ett mål att 
nå under 90 mmHg diastoliskt. I detta 
sammanhang, återgång till gamla studier, 
var det trösterikt för många att långtids-
uppföljning av UKPDS nu kunnat visa 
att, trots återgång till samma diabetesbe-
handling i både normalkontrollarmen och 
intensivarmen, så kvarstår en skyddande 
effekt på både makrovaskulär och mikro-
vaskulär sjukdom av intensivbehandling 

efter 8,5 år! Totalmortalitet visar nu också 
signifikant minskning av intensivterapin i 
UKPDS, vilket det inte gjorde 1997!

Sammanfattning av behandlingsmål vid 
typ 2-diabetes
Så hur hög ambition skall man nu ha vad 
gäller glykemisk kontroll vid typ 2-dia-
betes? Data från UKPDS, där man var 
relativt frisk vid inklusion, är ju positiva 
och de med förhållandevis liten risk i 
ACCORD kanske också hade viss nytta 
av intensivbehandling? Klart är dock att 
normalisering av glukosnivåer inte är lika 
ofarligt att sträva efter som att ambitiöst 
sänka blodtryck och kolesterolnivåer vid 
typ 2-diabetes. Inte bara hypoglykemier 
ökar kraftigt med potentiella risker och 
uppenbart obehag, utan därtill ökade 

kroppsvikten mer än 10 kg hos ca var 
fjärde deltagare i ACCORD. Som läget är 
nu bör det vara rimligt att sätta någon form 
av nedre HbA1c-gräns vid behandling av 
riskpatienter med Typ 2-diabetes – varför 
inte 6,0%? Det ger resurser över till andra 
delar av omhändertagandet och kanske kan 
avlasta en del dåliga samveten också.

Fredrik Nyström 
med hjälp också av Magnus Wijkman

Referenser:
Effects of intensive glucose lowering in type 2 diabetes 

(ACCORD). N Engl J Med 2008; 358:2545-59. 
Intensive blood glucose control and vascular outco-

mes in patients with type 2 diabetes (ADVANCE). 
N Engl J Med 2008; 358: 2560-72. 

Glucose control and vascular complications in vete-
rans with type 2 diabetes (VADT). N Engl J Med 
2009; 360: 129-139.
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strikt glukoskontroll som van den Berghe 
visade. Minst två studier har stoppats i 
förtid på grund av många hypoglukemier. 
I den strikt behandlade gruppen obser-
verades dubbelt så många hypoglukemier 
trots att de inte uppnådde en lika låg 
glukosnivå som i studien från Leuven. 
Van den Berghe fann inget stöd för en 
ökad mortalitet för hypoglukemipati-
enter och en del studier tyder på att de 
med hypoglukemier är en särgrupp som 
har en hypoglukemi-tendens på grund av 
annan samtidig morbiditet och att deras 
högre mortalitet beror just på sådan mor-
biditet, inte hypoglukemi som sådan (4). 
Konsensus saknas huruvida relationen 
mellan glukos och mortalitet är J-formad 
som man kan tro från NICE-SUGAR 
eller om den är lineär som Leuvengrup-
pen hävdar. Ingen studie har presterat lika 
strikt kontroll eller så få hypoglykemier 
som deras studie.

Hur ska vi då kontrollera glukosnivåerna 
hos våra intensivvårdspatienter? Sista ordet 
är nog inte sagt, men oavsett tro finns det 
inte något vetenskapligt stöd för strikt glu-
koskontroll med insulininfusioner. Rim-
ligast är slutsatsen från van den Berghes 
studie att okontrollerade hyperglukemier 
ökar mortaliteten, medan NICE-SUGAR 
säger att strikt kontroll inte är bättre 
än måttlig glukoskontroll. Accidentell 
hypoglukemi där lokala protokoll efterstä-
var strikt normoglukemi kommer att vara 
svårt att försvara, om inte behandlingen 
sker inom ramen för en studie. Nya vik-

tiga riktlinjer är redan publicerade (5) av 
American Association of Clinical Endocri-
nologists och American Diabetes Associa-
tion, som hade tillgång till NICE-SUGAR. 
Dessa riktlinjer gäller både intensivvårdade 
och övriga inneliggande patienter. Deras 
rekommendationer för intensivvårdade 
patienter är: 
•	 Insulinbehandling ska påbörjas hos 

patienter med persisterande glukos högre 
än 10,0 mmol/l.  

•	 Målintervallet bör vara 7,8–10,0 mmol/l 
när insulinbehandling har påbörjats. 

•	 Kontinuerlig intravenösa infusioner är 
att föredra. 

Slutsatsen tills vidare är måttlig glukos-
kontroll med insulininfusioner. “Do no 
harm”, dvs. riskera inga hypoglukemier 
med överdriven glukosreglering. Det lär 
dröja till dess vi förstår vad riktig metabol 
kontroll, inte bara glukoskontroll, innebär 
för intensivvårdade patienter.

Referenser:

1.	 van den Berghe G, Wouters P, Weekers F, Ver-
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Parenteral and Enteral Nutrition; 2005:108-117. 
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Kreatinin, GFR, Cockcroft-Gault och MDRD 

Vad är det egentligen vi mäter?
Under de senaste åren har det blivit ett ökat intresse för kopplingen mellan nedsatt njurfunktion 

mätt som glomerulär filtrationshastighet (GFR, från engelskans Glomerular Filtration Rate) och 

hypertoni/kardiovaskulär sjukdom. Inte minst från amerikanskt håll strävar man efter att ersätta 

bestämning av kreatininkoncentrationen med automatisk rapportering av GFR. Det innebär att 

man med hjälp av olika formler omvandlar kreatininkoncentrationen till ett beräknat GFR. Det är 

då viktigt att kreatininmetod och formeln är anpassade till varandra så att man inte introducerar 

felaktigheter då man omvandlar kreatininkoncentrationen till GFR. 

Kreatinin
Serum- eller plasmakreatinin är den klas-
siska markören för att mäta njurfunktio-
nen som glomerulära filtrationshastighe-
ten. GFR är ett mått på hur snabbt blod-
plasma filtreras genom njurens glomeruli. 
Det anses allmänt att GFR är det bästa 
måttet på njurfunktion (1). Eftersom krea-
tinin mäts som en koncentration i plasma 
och GFR är ett flödesmått så måste vi 
omvandla koncentrationen till volym 
per tidsenhet. En del laboratorier svarar 
automatiskt ut ett beräknat GFR när man 
beställer kreatinin, men de flesta använder 
formler som vi letar rätt på i någon anteck-
ningsbok, FASS, lärobok eller som vi hittar 
på någon sida på nätet. 

Vi analyserar ca 10 miljoner kreatinin 
per år i Sverige. En sekund per analys 
motsvarar 10 miljoner sekunder eller ca 3 
heltidstjänster. Det innebär att huvuddelen 
av beräkningarna av GFR utifrån ett krea-
tininvärde måste gå fort. Ni kan ju fundera 
över hur många tjänster som skulle krävas 
för att t.ex. korrekt mäta längd och vikt 
på alla patienter för att förbättra GFR-
beräkningarna utifrån kreatininvärdet. 
Praktiskt är det inte möjligt annat än för 
mindre patientgrupper. 

Kreatinin har en mycket lång historia. 
Redan på slutet av 1800-talet rapporterade 
Jaffe (alt Jaffé) att kreatinin bildar en fäll-
ning om man tillsätter pikrinsyra. Pikrin-
syra är billigt och i början av 1900-talet 
började man använda denna metod (2), 
som ofta kallas för Jaffe-metoden, för att 
mäta kreatinin i plasma och urin. Ännu 
idag används pikrinsyra för att mäta krea-
tinin och metoden kallas fortfarande för 
Jaffe-metoden. Problemet är att eftersom 
Jaffe aldrig beskrev mätning av kreatinin 
med denna metod så saknar vi en orgi-
nalbeskrivning för analysen att utgå från. 
Jaffe-metoden är inte specifik för kreatinin 

utan ger också utslag för många andra sub-
stanser som t.ex. läkemedel och bilirubin 
(3). 

Under 1900-talet arbetade man med 
att förbättra kreatininmetoderna. Fram till 
1970-talet dominerade kreatininmetoder i 
vilka man antingen fällde eller dialyserade 
bort proteinerna före själva reaktionen. 
Dessa metoder hade bättre förutsättningar 
att ge korrekta resultat än dagens metoder. 
I och med att man började automatisera 
analyserna ville man mäta direkt i serum 
utan fällningsteg. När man fortsatte att 
använda Jaffe-reagenset introducerades ett 
fel och man fick falskt för höga resultat 
orsakade av ”pseudokreatininer”, huvud-
sakligen protein som medbestämmes. 
Känsligheten för pseudokreatininerna 
varierar från en Jaffemetod till en annan, 
vilket ger upphov till en metodspridning 
(3). Detta medförde att det utvecklades en 
hel serie olika metoder som alla kallades för 
Jaffe-metoder eller möjligen kompenserade 
Jaffe-metoder. 

Trots alla modifieringar så ger Jaffe-
metoderna, hos individer med väsentligen 
normal njurfunktion, i medeltal 10–20% 
högre värden än enzymatiska metoder som 
inte påverkas av pseudokreatininer. Den 
procentuella skillnaden är störst vid låga 
kreatininvärden och minst vid riktigt höga 
kreatininvärden. Att man inte allmänt har 
ersatt Jaffe-metoderna med enzymatiska 
beror på att de enzymatiska metoderna är 
dyrare. Skillnaden mellan Jaffe- och enzy-
matiska metoder har medfört att många 
under de senaste 5 åren infört en faktorise-
ring av Jaffe-metoderna för att sänka värdet 
så att medelvärdet för Jaffe-metoderna 
stämmer överens med de enzymatiska 
metoderna (4). Praktiskt innebär detta att 
kreatininresultaten blivit 10–20% lägre 
sedan början av 2000-talet. Samtidigt kan 
man befara att huvuddelen av de formler 

som vi har i våra anteckningsböcker, vård-
program m.m. är av betydligt äldre datum. 
T.ex. så är formeln i FASS.se från 1995. 
Det innebär att de formlerna kommer att 
överskatta njurfunktionen hos patienter 
med lättare nedsatt njurfunktion med 
10–20% och patienterna uppfattas som 
njurfriskare än vad de är. 

Absolut och relativ GFR
Grovt kan man säga att de GFR-ekva-
tioner som vi använder antingen beräk-
nar antingen absolut eller relativt GFR. 
Absolut GFR har enheten mL/min och 
används framförallt för läkemedelsdose-
ring. Ett njurfriskt litet barn har mycket 
lägre absolut GFR än en njurfrisk vuxen på 
grund av att barnet är mycket mindre och 
har mycket mindre njurar. För att bedöma 
om en individ har friska njurar använder 
man sig i regel av relativt GFR, som har 
enheten mL/min/1,73m2. Ett njurfriskt 
barn har ungefär samma relativa GFR som 
en vuxen. 

Ett problem med absolut och relativt 
GFR är att vi ofta bara kommer ihåg värdet 
i svaret men har svårare att komma ihåg 
vilken enhet det var (var det mL/min eller 
mL/min/1,73m2?). Här finns det en klar 
förväxlingsrisk vilket bland annat kan 
leda till felaktiga doseringar av läkemedel 
hos barn. Oftast men inte alltid så brukar 
Cockcroft-Gault-ekvationer ge absolut 
GFR medan MDRD-ekvationer ger rela-
tivt GFR. Om det är någon som undrar 
varför vi beräknar kroppsytan per 1,73m2 
så beror det på att det var den siffran som 
man 1916 kom fram till var en normal 
kroppsyta för en yngre man (5). Den är 
givetvis inte riktigt representativ för dagens 
patienter, men den kommer nog att fort-
sätta leva kvar då det sannolikt kostar mer 
än det smakar att ersätta den med någon 
annan kroppsytefaktor. 
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 Cockcroft-Gault-ekvationerna 
Kreatininnivåerna i blodet påverkas av 
många andra faktorer än njurfunktionen. 
Några sådana faktorer är mängd kött som 
man äter, muskelmassa, ålder och kön. 
Detta medförde att Cockcroft och Gault 
(6) utvecklade en formel för att beräkna 
GFR utifrån kreatininvärdet där man 
försökte justera för dessa faktorer. I den 
ursprungliga formeln kompenserade man 
för ålder, vikt och kön. Helst skulle man 
vilja kompensera för muskelmassan efter-
som kreatininvärdet är bättre korrelerat 
till muskelmassa än till vikt, men det är 
omständligt att mäta muskelmassa korrekt 
varför man istället använde sig av kropps-
vikten. Den ursprungliga formeln mätte 
njurfunktionen som absolut GFR (mL/
min). 

Cockcroft-Gault (6) GFR = (140-ålder) 
* vikt (kg) * (0,85 om kvinna) / (72 * Krea-
tinin)

Cockcroft-Gault-ekvationen finns i 
flera varianter, t.ex. finns det varianter som 
ger GFR beräknat som mL/min/1,73m2. 
Man kan kroppsytejustera ekvationen med 
hjälp av Du Bois och Du Bois-ekvation, 
eller man kan också istället för kroppsvikt 
använda sig av ”ideal body weight” eller 
”adjusted body weight” (http://www.glo-
balrph.com/clearance.htm) i ekvationerna. 
Cockcroft-Gault är alltså inte en enda 
ekvation utan kan vara flera olika.

MDRD-ekvationerna
MDRD står för Modified Diet in Renal 
Disease och det var en formel som 
ursprungligen togs fram i USA baserat på 
njursjuka amerikaner (7). Om vi har ett 
antal olika Cockcroft-Gault-ekvationer 
så finns det kanske ännu fler varianter på 
MDRD-ekvationer. Även om alla pratar om 
MDRD som en ekvation så finns det san-
nolikt över 100 olika varianter på MDRD. 
Ekvationerna är mer eller mindre komplexa 
och innehåller olika många komponenter. 
De ursprungliga formlerna innehöll para-
metrar som urea, albumin, urin-urea och 
clearance, medan de senare i regel bara 
innehåller kreatinin, ålder, kön och etnicitet 
(8,9). Faktorn för afroamerikaner som finns 
med i de flesta av formlerna är lite proble-
matisk på flera sätt. Det bygger på att man 
registrerar etnicitet i datasystemen. Frågan 
är också vem som skall avgöra vilken etnisk 
bakgrund som man tillhör och utifrån vilka 
kriterier man gör det. 

I MDRD-studierna fick patienten själv 
bestämma vilken etnisk grupp man tillhör 
och ser man ur ett etiskt perspektiv så är 
sannolikt det enklast, men det öppnar 

upp för en hel del osäkra klassificeringar. 
Man undrar också lite över orsaken till den 
etniska faktorn och hur man överför den 
till svenska förhållanden. Om afroameri-
kaner har en faktor på 1,21, skall då afri-
kaner som bor i Sverige ha samma faktor? 
Faktorn beror sannolikt på en större mus-
kelmassa. Den kan vara genetiskt betingad 
och då borde alla som kommer från samma 
geografiska område ha samma faktor. Man 
kan också tänka sig att det finns en selek-
tion för muskelmassa då man tog slavar 
från Afrika till USA och då borde faktorn 
omfatta den grupp som kom som slavar 
till USA. Ytterligare en möjlighet är att 
afroamerikaner har mer fysiska arbeten än 
vita amerikaner i USA och därför större 
muskelmassa. Faktorn borde då främst vara 
kopplad till patientens arbete/fysiska akti-
vitet och inte till etnicitet. 

Den svenska utvandringen till USA kan 
också ses som en selektionsprocess både vid 
valet att utvandra men även på Ellis Island 
där det skedde en selektion för vilka som 
fick komma in i USA. Den fysiska aktivi-
teten och vad vi äter kan också skilja sig 
mellan USA och Sverige. Det gör att de 
formler som är framtagna för amerikaner 
inte nödvändigtvis kommer att vara anpas-
sade för svenska förhållanden. Formlerna 
måste först valideras under svenska förhål-
landen och i olika patientgrupper. När vi 
jämförde iohexolclearance med MDRD 
hos njursjuka värmlänningar, så gav 
MDRD i medeltal ca 10 mL/min/1,73 m2 
högre värden (10). 

Internationellt, och framförallt från ame-
rikanskt håll, finns det en stark strävan mot 
att ersätta dagens kreatininsvar i µmol/L 
med GFR-beräkningar i mL/min/1,73 
m2 baserat på MDRD-ekvationer. Många 
länder har också redan infört automatisk 
rapportering av kreatinin omvandlat till 
mL/min/1,73 m2. En begränsning med 
MDRD-ekvationerna är att de inte kan 
användas för att kvantifiera njurfunktionen 
>60 mL/min/1,73 m2 enligt forskargruppen 
bakom ekvationerna och amerikanska gui-
delines (1). Det är en klar begränsning om vi 
vill tidigt fånga upp patienter med nedsatt 
njurfunktion och påbörja behandlingen för 
att därigenom förhindra att njurfunktions-
nedsättningen blir så allvarlig att patienten 
kommer att behöva dialysbehandling. 

Många av MDRD-ekvationerna bygger 
på de gamla Jaffe-metoderna och kommer 
att överskatta njurfunktionen. Skall man 
använda MDRD-baserade ekvationer 
bör man hålla sig till de metoder som är 
framtagna för rekalibrerade kreatininme-
toder då dessa stämmer bättre överens med 
moderna svenska kreatininmetoder.

Malmö-Lund-ekvationen (11) 
För ett par år sedan tog man i Skåne fram 
ett par kreatininekvationer som var base-
rade på skånska patienter. Dessa verkar 
stämma bättre överens med iohexolclea-
rance-mätningar hos både skåningar och 
värmlänningar än vad MDRD gör. Malmö-
Lund-ekvationen är dock mycket mindre 
använd internationellt vilket är en nackdel.

Några av MDRD-ekvationerna:

MDRD-ekvation 5 (7): Kreatininclearance, ureaclearance och demografiska variabler:
GFR = 1,04 x [kreatininclearance (mL/min/1,73m2)]0,751 x [ureaclearance (mL/
min/1,73m2)]0,226 x 1,109 (om afroamerikan)

MDRD-ekvation 6 (7): (demografiska, serum och urinariabler):
GFR = 198 x [kreatinin (µmol/L)/88,4]–0,858 x ålder (år)–0,167 x 0,822 (om kvinna) x 1,178 (om 
afroamerikan) x [serum-urea (mg/dL]–0,293 x [urin-urea (mg/dL]0,249

MDRD-ekvation 7 (7): (enbart demografiska och serumvariabler):
eGFR = 170 x [kreatinin (µmol/L)/88,4]–0,999 x ålder (år)–0,176 x 0.762 (om kvinna) x 1,18 (om 
afroamerikan) x [urea (mg/dL]–0,170 x [albumin(g/L)/10]0,318 

Fyraparameters MDRD-ekvation före rekaliberering (8): 
eGFR = 186 x [kreatinin (µmol/L)/88,4]–1,154 x ålder (år)–0,203 x 0.742 (om kvinna) x 1,21 (om 
afroamerikan).

Fyraparameters MDRD-ekvation efter rekaliberering (9):
eGFR = 175 x [kreatinin (µmol/L)/88,4]–1,154 x ålder (år)–0,203 x 0.742 (om kvinna) x 1,21 (om 
afroamerikan).

(Den sista ekvationen är sannolikt den av ekvationerna som tillsammans med Malmö-
Lund-ekvationen är bäst anpassade till de kreatininmetoder som används i Sverige.)
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Njurfunktion hos barn
Ingen av ovanstående formler är riktigt anpassade för att mäta GFR 
hos barn, utan då används oftast särskilda formler (12,13). 

Sammanfattningsvis:
Det finns ett stort antal olika ekvationer som kan användas för 
att beräkna GFR utifrån en kreatininkoncentration. Här har vi 
beskrivit några av de vanligaste formlerna. Utöver dessa finns det 
flera andra mindre kända formler och även kombinationer med 
t.ex. cystatin C. 

Eftersom det finns så många olika formler är det viktigt att vara 
medveten om vilken formel som man använder sig av. När man 
gör den här typen av beräkningar så är det viktigt att formeln är 
anpassad till den aktuella kreatininmetoden. I dag finns det ett 
mycket stort antal inaktuella formler som behöver bytas ut mot 
mer korrekta formler. Försök därför att rensa bort gamla formler 
i anteckningsböcker, normogram och hemsidor. Till oklarheterna 
bidrar också att kreatininmetoderna i regel är dåligt beskrivna i 
vetenskapliga publikationer och även formlerna är ibland bristfälligt 
beskrivna. Som framgår av beskrivningarna ovan är de otillräckligt 
att bara beskriva en kreatininanalys som en Jaffe-metod och att 
GFR-beräkningen utförd med MDRD.

Formler som är framtagna i andra länder behöver inte nödvän-
digtvis även gälla för svenskar. Vi kommer därför att behöva kon-
trollera dessa formler innan vi inför dem i svensk rutinsjukvård. Vi 
måste också utvärdera formlerna i olika patientmaterial. Om vi inte 
efter bästa förmåga försöker rensa i djungeln av kreatininmetoder 
och formler kommer det vara mycket svårt att jämföra GFR-värden 
mellan olika länder eller sjukhus och att dra några slutsatser om 
GFR-resultat i våra nationella kvalitetsregister.
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Champinjoner på 
burk eller egen-
plockade kantareller?
Välj en hjärtsviktsbehandling 
som gör bevisad skillnad.
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Den 13 till 19 september gick 2008 års ESH 
Summer School av stapeln, denna gång 
i det vackra Annecy som ligger ca 5 mil 
från såväl Genève, Mont Blanc och Italien. 
Annecy är huvudorten i Haute-Savoie och 
har kompletterat sin traditionella roll som 
industriort med den alpnära turismen. 

Det grandiosa Imperial Palace Hôtel 
där kursen hölls, är vacker beläget 
halvt omgärdat av Annecysjön, 

Frankrikes andra största sjö och dessutom 
Europas renaste (man väntar med spän-
ning på beskedet från UNESCO om sjön 
måhända platsar bland världsarven).

Kursen gavs en särskilt internationell 
prägel av första kvällens Rajasthan-tema 
och deltagarna kom från 25 länder, däri-
bland några utanför Europa så som Alge-
riet, Syrien och Kina.

Professor Jean-Michel Mallion, från det 
franska hypertonisällskapet och ”lokalt” 
ansvarig, hälsade oss välkomna tillsam-
mans med professor Renata Cifkova, som 
från ESH varit med och arrangerat kursen 
sedan starten. 

En av de inledande föreläsningarna 
hölls av Roland Asmar, Frankrike. Denne 
påminde oss om det basala när blodtrycket 
ska kontrolleras; att patienten bör vila 
innan mätningen, och att det är av bety-
delse att manschett av rätt storlek används. 
Annars finns risk för såväl falskt för höga 
som falskt för låga värden! Dessutom är det 
alltid risk för den välkända ”vitrockseffek-
ten” när patienten kontrollerar blodtrycket 
hos läkare eller sjuksköterska. 

Om det framkommer problem med 
terapiresistent hypertoni, eller om patienten 
besväras av sömnapné eller uppvisar påtag-
ligt varierande blodtryck hos olika läkare, 
kan det vara av värde att kontrollera blod-
trycket under en längre tid, dvs. 24-tim-
mars mätning (här kallat ABPM). Med 
mätningar enligt ABPM räknas genom-
snittliga dagtidstryck över 135/85, samt 
nattetidstryck över 120/75, som hypertoni.

Numera är det ju även populärt att 
patienten själv mäter sitt blodtryck hemma, 
detta kanske med någon utrustning som 
patienten skaffat på egen hand, till exem-
pel via apoteket. Vilka råd ska man då ge 
till patienten avseende detta? Ja, precis som 

på mottagningsbesöket bör patienten vara 
vilande innan mätningen, trycket bör mätas 
i sittande och initialt, i samband med upp-
start av medicinering eller kontroller innan 
start av medicinering, två gånger dagligen i 
tre till sju dagar. Mätningarna kan därefter 
minska till en gång per vecka då medicine-
ring visat önskvärd effekt.

Professor Krzysztof Narkiewicz från Gdansk 
i Polen gav en bra föreläsning om obstruk-
tivt sömnapnésyndrom (OSA) och dess 
kliniska aspekter. Förekomsten av OSA av 
någon grad hos medelålders normalvik-
tiga män är knappt 25% och hos kvinnor 
knappt 10%, medan förekomsten är runt 
40% hos obesa. Således ett vanligt tillstånd 
och ca 85% bedöms vara odiagnostiserade.

Symptom som är relaterade med OSA 
är dålig sömnkvalitet, plötsliga uppvaknan-
den, dagtrötthet, nedsatt libido, nykturi 
och irritabillitet. Trafikolyckor i anamne-
sen är ett observandum och symptomen 
kan relativt lätt graderas med hjälp av 
skattningsskalor.

Patofysiologin förklaras främst med 
andningsuppehåll som är förknippade med 

Rapport från ESH Summer School 2008
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desaturation och sekundärt ökad sympatisk 
nervaktivitet och vasokonstruktion.

Risken för utvecklande av hypertoni 
hos de med mild OSA är fördubblad och 
stiger med ökad grad av OSA. Vid 24-tim-
mars blodtrycksmätningar är förekomsten 
av s.k. non-dippers, dvs. avsaknad av den 
sömnrelaterade blodtryckssänkningen, klart 
vanligare hos de med OSA och ett dylikt 
mönster bör väcka misstanken. Risken för 
koronara och cerebrovaskulära händelser är 
flerfaldigt ökad liksom risken för utveck-
lingen av förmaksflimmer, men behandling 
med CPAP reducerar risken till ungefärli-
gen ”normala” nivåer och man kan överlag 
vänta sig en blodtryckssänkning om ca 10 
mmHg Förekomsten av OSA bland patien-
ter med resistent hypertoni är mycket hög 
och utredning bör göras.

Professor Albert Mimran från Montpellier i 
Frankrike delgav oss insikter från den lång-
variga diskussionen om saltets betydelse, 
och ännu saknas konsensus. Hypertoniker, 
obesa och afroamerikaner är ”saltkänsliga” 
men om intervention leder till minskad 
mortalitet och förlängd överlevnad är ännu 
inte visat. Mimran, som är av åsikten att 
salt sannolikt har en påverkbar negativ 
betydelse, framhöll sambandet mellan 
saltintag och välkända riskfaktorer för 
vaskulära händelser som bl.a. vänsterkam-
marmassa, arteriell styvhet och mikroalbu-
minuri. Ca 5% av saltintaget kommer från 

”bordssaltning”, ca 10% under själva mat-
lagningen och resterande 85% står att finna 
i matvarorna. Sammanfattningsvis menade 
han att trots det bristfälliga kunskapsläget 
sannolikt inte var fel att tillråda individen 
måttliga saltmängder även om man nog 
skulle göra störst hälsonytta genom att 
reducera eller åtminstone lättfattligt märka 
saltinnehållet i halv-/helfabrikat.

Från salt till alkohol och avlivandet om 
J-kurvan, åtminstone vad det gäller hyper-
toni. Tidigare visad J-kurva som antydde 
förhöjd risk hos dem med mycket liten 
eller ingen alkoholkonsumtion visade sig 
stå i kontrast till kurvan som erhölls vid 
kontroll av γ-GT. Denna kurva uppvisar 
inte en J-form vilket talar för att en del av 
”nykteristerna” hade ett dolt förhöjt alko-
holintag. Alkoholens negativa effekt är 
multifaktoriell, bl.a. genom ökad sympa-
tikustonus och abstinens. Det finns inget 
stöd för att olika alkoholhaltiga drycker 
skulle påverka blodtrycket på olika sätt. 
Vinets flavonoider har ej visat skyddande 
effekt. Full alkoholrestriktivitet har visat sig 
ge en blodtryckssänkning om (endast) -3/-2 
mmHg, men alkohol minskar effekten av 
antihypertensiva preparat och alkoholbru-
ket bör diskuteras vid resistent hypertoni.

Professor Jean-François Arnal talade om 
östrogenets roll. Incidensen av hypertoni 
hos kvinnor stiger runt menopaus vilket 
antyder hormonell påverkan, men hur eller 

om det är av godo att behandla är fortfa-
rande oklart. I observationsstudier har öst-
rogenanvändare som grupp lägre blodtryck 
men ingen blodtryckssänkning ses hos 
normotona vid behandling med östrogen. 
Sedan det blev känt att enkom östrogen 
till postmenopausala kvinnor ökade risken 
för utveckling av uteruscancer kombineras 
behandlingen med progesteron och denna 
komponent har ibland tillskrivits den note-
rade ökade dödligheten i hjärt-kärlsjukdom 
hos studerade hormonanvändare. Effekten 
av östrogen är ej klar och kan bero på bl.a. 
förekomst av olika receptorer och induk-
tion av proinflammatoriska cytokiner med 
möjligtvis varierande effekt beroende på i 
vilken fas behandlingen sker.

Professor Peter Nilsson, Malmö, gav oss 
en uppdatering om diabetes i hypertoni-
sammanhang. Personer med det metabola 
syndromet har en allt ökande arteriell styv-
het med åren jämfört med den normala 
ökningen och kanske är det så att alla 
aspekter av vaskulärt åldrande är tidigare-
lagd hos dessa.

Utvecklingen av typ 2-diabetes beror 
till viss del på genetiskt betingad β-cells
dysfunktion, men är förstås multifaktoriell 
liksom orsaken till kardiovaskulär mortali-
tet som sjunker i många länder där befolk-
ningens BMI de facto ökar. 

Många studier pekar på att låga blod-
trycksmål och god blodtryckskontroll mins-
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kar risken för vaskulära händelser och död. 
Den optimala HbA1c-nivån är under dis-
kussion då studier pekat åt olika håll, frågan 
är definitivt inte slutdiskuterad.

Fysisk aktivitet har som bekant positiva 
effekter inom en rad områden. Epidemio-
logiska studier har visat minskad risk för 
kardiovaskulära händelser hos dem som 
motionerar, men just den trycksänkande 
effekten av aktivitet är relativt liten. Om 
patienterna tar den ordinerade medici-
nen tycks i ljuset av detta vara av större 
betydelse. Margus Viigimaa från Tallinn 
talade om den generellt låga följsamheten 
vid kronisk medicinering där kanske så få 
som cirka fem procent kan antas ta ordi-
nerade preparat fem år efter inledd medi-
cinering. God information, patientutbild-
ning, kombinationspreparat, dosetter och 
involverande av anhöriga framhölls som 
effektiva medel att förbättra situationen.

Professor Czaba Farsang talade bl.a. om 
antiflogistica och den omdiskuterade kar-
diovaskulära effekten. Ingen skillnad har 
visats mellan hämmare av cox-1 respek-
tive cox-2, ej heller ses skillnad mellan 
könen. Ibuprofen i hög dos höjer trycket 
ca 3/1mmHg och NSAID inom en vecka 
efter ST-höjningsinfarkt ökar såväl morbi-
ditet som mortalitet.

Något som debatterats flitigt den senaste 
tiden är även nyttan med att behandla 
hypertoni hos äldre personer, dvs. i detta 

sammanhang personer över 80 år. Detta 
tog Olivier Hanon, Frankrike, upp i sin 
föreläsning. Det man sett i denna popula-
tion är att särskilt pulstrycket är den star-
kaste riskmarkören för hjärtkärlhändelse, 
dvs. en större riskmarkör än enskilda sys-
toliska respektive diastoliska tryck. Hos 
personer över 80 år kan man även til�-
låta sig andra målvärden än hos de yngre; 
lämpligt målblodtryck kan vara 150/80. 
Om patienten även är diabetiker kan sys-
toliskt blodtryck på 140 vara lagom mål-
värde. När man påbörjar medicinering hos 
den äldre patienten bör man även tänka 
på att börja med en lägre startdos än hos 
den yngre, samt att det kan vara olämp-
ligt att kombinera fler än tre preparat med 
tanke på risken för biverkningar. Hos äldre 
patienter med isolerad systolisk hypertoni 
kan ett lämpligt förstavalspreparat vara Ca-
antagonist eller tiaziddiuretika.

Vi avslutar med några ord om akutbehand-
ling av hypertoni med påtagligt höga tryck, 
framförda av Ettore Ambrosioni, Italien. 
Denne poängterade att patienter med 
mycket höga blodtryck, men utan tecken 
på hypertensiv kris, sällan är betjänta av 
en snabb blodtryckssänkning. Risken 
finns istället att en snabb trycksänkning 
kan skada organ med autoregulation, 
såsom njurarna, hjärnan och levern. En 
patient som söker akut med högt blod-
tryck, och utan neurologiska symtom eller 

andra kristecken, bör dock ges någon typ 
av blodtryckssänkande medicinering, och 
om trycket sjunker de närmaste timmarna 
kan patienten därefter återgå hem, men 
med snar poliklinisk kontroll.

Den vanligaste orsaken när patienter 
söker akut med mycket högt blodtryck 
är bristande följsamhet i behandlingen, 
även om höga tryck naturligtvis även kan 
bero på andra orsaker såsom cerebrovasku-
lär skada, akut glomerulonefrit, vaskulit, 
droger, läkemedel eller intoxikation med 
till exempel litium eller bly.

Tack vare ett fantastiskt arrangemang flöt 
de intensiva dagarna med föreläsningar utan 
minsta problem. Vi hann dessutom med att 
bekanta oss med det vackra och gemytliga 
Annecy, bland annat via en guidad stadstur. 
Turen ledde oss genom centrala staden med 
dess trånga stengränder in i det triangelfor-
made fängelset ”Palais de l’Isle”, en bygg-
nad med anor från 1100-talet. Fängelset 
ligger spektakulärt, helt omgivet av vatten. 
Vidare på turen fick vi även se katedralen 
och utsikten från det högt belägna slottet. 

En annan kväll fick vi träffa Annecys 
borgmästare Jean-Luc Rigaut, före detta 
världsmästare i kanot. Vi togs emot i en av 
stadshusets eleganta salar. Borgmästaren, 
för dagen med ett trikolorenmönstrat band 
över bröstet, höll ett långt och engagerat 
tal – på franska. 

En eftermiddag fick vi vid en mycket 
uppskattad utflykt tillfälle att se Annecys 
omgivningar. Efter en timmes bussresa 
genom det vackra landskapet kom vi fram 
till en av områdes vingårdar. Vi fick lära oss 
om vintillverkning och gavs även möjlighet 
att prova gårdens olika viner. Efter detta 
fortsatte resan till professor Mallions som-
marhus där vi möttes av hans svenska fru. 

Vi avslutade kursen med middag 
ombord på en båt som tog oss runt Anne-
cysjön. Efter dessa dagar hade vi inte bara 
lärt oss mer om hypertoni, utan även träffat 
många trevliga människor från hela Europa 
som vi förhoppningsvis får möjlighet att 
träffa igen i olika sammanhang. Slutligen ett 
stort tack till Svensk förening för hypertoni, 
stroke och vaskulär medicin, ESH, Karin 
Manhem, Thomas Kahan och Jonas Spaak 
som gjort vårt deltagande möjligt.

Hermine Rietz 
ST-läkare, Danderyds sjukhus, Stockholm

Magnus Hiller 
ST-läkare, SU/Östra sjukhuset, Göteborg

Jonas Silverdal 
ST-läkare, SU/Östra sjukhuset, Göteborg



ANNONS



VASKULÄR MEDICIN  2009  •  Vol 25 (Nr 3)    135

Den första blodtrycksmätningen 
gjordes av Stephen Hales på 
1700-talet. Han lyckades placera 

ett glasrör i a. carotis på en häst och sedan 
mäta höjden på blodpelaren [1]. 

Det dröjde dock till sent 1800-tal 
innan Scipione Riva-Rocci kom på hur 
man kunde mäta det systoliska trycket 
non-invasivt via en blodtrycksmanschett 
kopplad till en sphygmomanometer [2]. 

Något årtionde senare visade Niko-
lai Korotkoff, med hjälp av Riva-Roccis 
utrustning och ett stetoskop, hur man 
även kunde mäta det diastoliska trycket 
[3]. Han beskrev en serie ljud med olika 
karaktär som successivt blev hörbara när 
manschetten tömdes för luft. Det systoliska 
trycket registrerades vid uppkomsten av 
det första ljudet och det diastoliska trycket 
vid försvinnandet av det sista ljudet. Efter 
ljudens olika karaktär har de sedan delats 
in i olika faser – fas 0 till 5. Fas 0 sträcker 
sig från det tryck som åstadkoms vid den 
adekvat uppumpade manschetten och till 
det tryck där det första ljudet blir hörbart. 
Denna fas är således ljudlös, och fasens 
längd proportionell till antalet mmHg som 
manschetten pumpas upp, men samtidigt 
omvänt proportionell med den systoliska 
blodtrycksnivån. 

Fas 1 sträcker sig från uppkomsten av 
det första ljudet fram till dess att ljudet 
ändrar karaktär. Ljudet i denna fas kan 
skriftligt bäst beskrivas som knäckande, 
knäppande (engelska: snapping) eller 
knackande, klapprande (engelska: tap-
ping). Karakteristiskt för fasen är även att 
ljudet tilltar i intensitet under fasens fram-
åtskridande. 

Fas 2 börjar när ljudet skiftar från ovan-
stående läte till ett ljud som kan beskrivas 
som susande, sorlande, brusande, porlande 
(engelska: murmuring) eller låter som man 
skulle uttala engelskans ”swish”. Slutet på 
fas 2 markeras, precis som mellan fas 1 
till 2, av att ljudet på nytt ändrar karak-

tär. Speciellt för fas 2 är också att ljudets 
intensitet successivt avtar under denna fas. 

Fas 3 börjar med ett dunkande, bul-
tande, bankande ljud (engelska: thum-
ping) och det är karakteristiskt att ljud-
intensiteten stiger kraftigt under denna 
fas. I och med att dessa ljud dämpas eller 
blir dovare har man kommit in i fas 4 där 
ljudintensiteten successivt avtar. När man 
inte längre kan auskultera något ljud har 
man nått fas 5 som sedan sträcker sig till 
noll mmHg.

Vad beror egentligen dessa så kallade Kor-
otkoffljud på? Detta har varit omdiskuterat 
och flera olika teorier har lagts fram som 
förslag. 

1) ”Hålbildningsteorin” (engelska: Cavi-
tation theory): När luften släpps ut ur 
manschetten sjunker trycket i a. brachialis. 
Gaser, som vid högt tryck varit upplösta i 
blodet, går över till sin gasform när trycket 
sjunker. Dessa gaser bildar bubblor som 
spricker när blodflödet ökar och därmed 
åstadkommer ljud [4]. 

2) ”Artärväggsteorin” (engelska: Arterial 
wall theory): När blodtrycksmanschetten 
är uppumpad är kärlväggen i den under-
liggande brachialartären slapp. När luften 
sedan töms ut ur manschetten ökar blod-
flödet i artären och samtidigt överspänns 
kärlväggen som leder till ljud [5]. 

3) ”Turbulensteorin” (engelska: Tur-
bulence theory): Under den uppumpade 
manschetten ligger a. brachialis samman-
klappad i vad man kan kalla ett lågen-
ergiområde. Proximalt för manschetten 
pressar blodet på från hjärtat och en hel 
del energi upplagras här. När blodet tillåts 
passera bildas en ojämn blodström igenom 
lågenergiområdet som leder till turbulens 
med uppkomst av ljud [5, 6]. 

Denna lista av teorier är inte uttömmande, 
men är de teorier som blivit mest uppskat-
tade. De kan alla i viss grad motbevisas på 

olika sätt och förmodligen är det så att flera 
mekanismer medverkar till de olika faser-
nas karakteristiska ljudbildning.

När man mäter blodtryck på en patient 
är det notoriskt lätt att hamna i någon 
form av felkälla vid mätningen. Felkällor 
finns på flera nivåer – utrustning, patient 
och doktor [6]. Genom att vara medveten 
om blodtrycksmätningens olika faser och 
registrera dessa vid blodtrycksmätningar 
blir man automatiskt mera noggrann 
med den påföljden att man även blir 
mera uppmärksam på eventuella felkällor 
(enligt egen erfarenhet). Det kan liknas vid 
en hjärtauskultation där man på basen av 
träning i att lyssna kan bli bättre och bättre 
i att upptäcka olika klaffel. 

Den nyvunna expertisen leder då till nog-
grannhet och en medvetenhet om hur olika 
faktorer påverkar bedömningen; det skall 
vara tyst i undersökningsrummet, patien-
ten skall vara tyst och i vila etc. Således 
registrerar jag samtliga blodtryck med fem 
värden motsvarande början av varje blod-
trycksfas, t.ex. på följande vis (systoliskt 
och diastoliskt blodtryck i fetstil):

patient 1: 133/125/110/85/81; 
patient 2: 125/115/99/85/82; 
patient 3: 170/160/148/82/73; 
patient 4: 152/142/130/85/78 etc. 
Utifrån detta sätt att mäta blodtrycket 

har jag kommit fram till lite intressanta 
observationer. För det första kan man se att 
fasernas längd skiljer sig åt mellan patienter 
med hypertoni och utan hypertoni. Hos 
patienter med hypertoni förefaller det vara 
så att fas 3 är längst, varemot hos patienter 
som är normotona det snarare är fas 2 som 
är längst. Att det just är dessa faser som 
är längst hos vuxna passar också bra med 
tidigare upptäckter; längden av fas 2 och 
3 stiger med åldern och samtidigt minskar 
längden på fas 1 och 4 [7]. Detta kan vara 
av värde att veta i de situationer där trycket 
av någon anledning är svårt att mäta och 

Korotkoffs ljud 
    Mer än systoliskt och 
                            diastoliskt blodtryck
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man ändå på något sätt måste ta ställning 
till om patienten skall följas upp och/eller 
behandlas. 

Ett inte så ovanligt scenario är att 
sköterskan på mottagningen kanske inte 
kunnat få något värde med blodtrycks-
apparaten eller att han/hon inte kunnat 
bestämma antingen det systoliska och/eller 
det diastoliska blodtrycket tillfredställande. 
Då får man såklart först och främst ta sig i 
kragen och mäta trycket själv för att se om 
man har bättre lycka. Jag har upplevt att 
situationen flera gånger kan lösas genom 
att försäkra sig om att förutsättningarna för 
själva mätningen är optimala [8, 6], sedan 
noggrant tömma och omplacera man-
schetten på patientens arm, precist palpera 
fram brachialisartären i fossa cubitalis (se 
nedan), omsorgsfullt placera stetoskopet 
över området med maximal palpatorisk 
puls, pumpa upp manschetten rejält över 
förväntat värde (för att undvika ”silent 
gap”), långsamt tömma ut luften ur man-
schetten (inte fortare än 2 mmHg/sekund) 
och lyssna uppmärksamt efter första till-
stymmelse till ljud. 

Visar det sig då att det faktiskt är en 
patient med svåruppmätt tryck kan man 
ofta klara av en sådan situation med en 
allmän riskbedömning och/eller blod-
trycksmätning vid annat tillfälle; men om 
man ändå lyckas mäta någon eller några 
faser ”korrekt” på basen av de karakteris-
tiska Korotkoffljuden, kan man dra kon-
klusionen att en patient med t.ex. ett fas 
3-blodtryck på c:a 130 mmHg förmodligen 
har hypertoni. Är man inte medveten om 
faserna alls tolkar man kanske ett sådant 
tryck som helt normalt.

Palpationen av a. brachialis kan ofta för-
finas med god bekantskap om armbågens 
anatomi. Fossan avgränsas av m. brachio-
radialis och m. pronator teres vars fria 
kanter bildar ett ”V”, som proximalt fort-
sätter i sulci bicipitales medialis et latera-
lis. Palpabla strukturer i fossan är främst 
bicepssenan men även medialt om denna, 
i sulcus bicipitalis medialis, finner man just 
a. brachialis och n. medianus [9]. 

Jag har upplevt att man mister mycket 
av Korotkoffljudens styrka om man pla-
cerar stetoskopet för distalt i fossan; då 
lyssnar man snarare över a. radialis och a. 
ulnaris som är förgreningar av a. brachia-
lis och betydligt mindre. Dessutom hörs 
ljuden sämre om man råkar lyssna just över 
den delen i fossan där aponeurosis m. bici-
pitis korsar (och täcker) brachialisartären. 
Således är det en fördel att lyssna proximalt 

i fossan, men inte så proximalt att man-
schetten från överarmen är i kontakt med 
stetoskopet då detta framkallar onödiga 
störningsljud vid uttömning av manschet-
ten under blodtrycksmätningen.

Ett annat användningsområde för Korot-
koffljuden kan vara när man får serverat 
följande blodtryck att ta ställning till, t.ex. 
176/114, hos en patient 65 år eller äldre. 
Man kan ju omedelbart bli lite misstänk-
sam på det höga diastoliska blodtrycket; 
vanligtvis sjunker det diastoliska trycket 
hos denna patientkategori med ett ökat 
pulstryck som resultat [10]. 

Även om det såklart är fullt möjligt att 
patienten har detta tryck, har jag dock 
titt som tätt uppmärksammat att det för-
modade diastoliska trycket faktiskt är ett 
fas 2-blodtryck! Det ”swishande” ljudet 
i denna fas kan ibland ha en väldigt dov 
karaktär och, som tidigare nämnt, så avtar 
ljudets intensitet successivt under denna 
fas. Ibland försvinner ljudet helt från örats 
förmåga att höra det under flera mmHg. 
Har man inte förstått att man befinner sig 
i fas 2 kan man felaktigt avsluta blodtrycks-
mätningen och misstolka situationen. 
Man riskerar då i princip att överbehandla 
patienten (detta kan ju förstås vara ett pro-

blem då våra kära medmänniskor i denna 
åldersgrupp tenderar att lida av ortostatism 
som kan förvärras av polyfarmaci [11]. 

Å andra sidan är de flesta hypertoniker 
överlag ändå underbehandlade, speciellt 
vad gäller det systoliska blodtrycket [12], 
så en extra insats att sänka blodtrycket 
bör vara adekvat ur risksynpunkt). Vid 
en noggrann blodtrycksmätning, och till 
undersökarens förtjusning, finner man 
istället att ljuden återkommer i fas 3 när 
intensiteten på nytt ökar kraftigt. I detta 
fall kan man förfina sin teknik genom att 
använda klockan på stetoskopet. Det är ju 
också just klockan som rekommenderas vid 
blodtrycksmätning generellt, men märkligt 
nog använder nästan alla membransidan på 
stetoskopet! I mitt fall är det dock ursäkt-
ligt att använda membranet då jag har 
dubbelfunktion i denna; den mäter både 
hög- och lågfrekventa ljud beroende på hur 
hårt man pressar membranet mot artären.

Ur risksynpunkt är nog det viktigaste 
att man inte värderar det systoliska blod-
trycket fel. Tyvärr är just detta lätt hänt om 
man överser Korotkoffs faser. Flera gånger 
per vecka mäter jag blodtryck på patienter 
där det första ljudet som hörs vid auskulta-
tion är ett fas 2-ljud. Detta bör leda den 
observanta lyssnaren till en av följande 
hypoteser: 

1) Fas 1-ljud saknas hos dessa patienter 
och det systoliska trycket motsvarar början 
av fas 2; 

2) Fas 1 är mycket kort i dessa fall och 
hinner inte uppfattas av undersökaren (i 
alla fall inte på basen av den manschettut-
tömningshastighet som rekommenderas); 

3) Fas 1 missas helt då den låga ljudin-
tensiteten i fasen inte uppfattas av under-
sökaren. 

I en studie har man kunnat mäta Kor-
otkoffs ljud från klockan på ett stetoskop 
och sedan spela in dem på en minidisk. 
I denna studie visade man att fas 1-ljud 
fanns hos 44 av 59 patienter (75%) [7]; 
denna studie skulle då möjligen favorisera 
hypotes 1. Hypotes 2 stöds av att längden 
på fas 1 minskar med åldern. Jag tror att 
det kan finnas belägg för alla hypoteser, 
men misstänker dock själv att det övervä-
gande är den sistnämnda hypotesen som 
förklarar fenomenet. Om man använder 
klockan på stetoskopet har jag märkt att 
man bättre kan fånga fas 1 i några av dessa 
fall. Det förutsätter också rent hypotetiskt 
att undersökaren har rensat sina öron från 
cerumen obturans och för övrigt inte lider 
av nedsatt hörsel. 
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Å andra sidan är det ju fullt möjligt att 
anatomiska avvikelser, rheologiska skillna-
der och andra olikheter mellan patienter 
kan bidra med en annan konstellation av 
ljudsammansättningar. Hur som helst kan 
man ju undra vilken betydelse det kan ha 
för patienten om man uppmäter ett blod-
tryck till 139 (fas 2)/85 mmHg, när det 
”verkliga trycket” egentligen kanske är 151 
(fas 1)/85 mmHg? Omedelbart kan man 
tro att man har undervärderat risken hos 
en sådan patient och därmed riskerar att 
underbehandla honom/henne. Men det är 
i så fall av stor betydelse att veta hur blod-
trycket har mätts i de stora studier som 
ligger till grund för riskbedömningen i de 
europeiska rekommendationerna [13]. 

Jag har svårt att tänka mig att man över-
huvudtaget har varit medveten om ”Kor-
otkoffdiagnostiken” i dessa studier på den 
nivå som vi avhandlar den i denna arti-
kel, utan enbart gått på det första hörbara 
ljudet (må vara fas 1- eller fas 2-ljud) vid 
auskultation som då fått utgöra det sys-
toliska trycket. Är detta fallet är denna 
grupp med falskt för lågt uppmätta systo-
liska blodtryck faktiskt redan ”inräknade” 
i den samlade risken; dvs. 10-årsrisken att 
drabbas av en kardiovaskulärhändelse för 
en sådan individ motsvarar i fallet ovan 
(139/85 mmHg) just gruppen ”High 
normal” som vid avsaknad av andra risk-
faktorer, organskada eller etablerad kardio-
vaskulär sjukdom har ”Average risk”. 

Kontentan av detta kan då bli så att 
om man blir ”för duktig” på att mäta 
blodtrycket kommer man istället att över-
värdera risken i förhållande till gällande 
riktlinjer och tillskriva patienten (151/85 
mmHg) ”Grade 1 HT” som under samma 
förutsättningar då placeras i gruppen med 
”Low added risk”. Skillnaden i interven-
tion blir enligt gällande riktlinjer att om 
patienten riskbedöms på sitt fas 2-ljud ges 
ingen behandling, varemot om patienten 
riskbedöms på det förmodade fas 1-ljudet, 
som brukar ligga c:a 8–12 mmHg högre 
i tryck, ges livsstilsbehandling under flera 
månader och sedan blodtryckssänkande 
behandling om trycket inte normaliseras 
[13]. 

Hur stor betydelse en sådan här diagnostik 
av det systoliska blodtrycket har, är svårt att 
genomskåda. Det beror väl främst på hur 
många patienter som egentligen berörs av 
det, men även hur bra olika mätmetoder 
är att upptäcka fas 1-ljud. T.ex. har vissa 
halvautomatiska blodtrycksmätare, med 

inbyggda mikrofoner i manschetterna, 
visat sig missa Korotkoffljudens fas 1 [6]. 

Det är kanske mera tillförlitligt med 
hjärtstetoskop, mikrofon, förstärkare och 
inspelningssystem för datorljudsdigitalise-
ring med minidisk och playbackfunktion. 

En grupp forskare beskriver detta system: 
”We have shown that using this system the 
phase classification by the cardiologist is 
repeatable, with no significant differences 
found in the number of sounds allocated to 
the phases on two separate recording assess-
ments” [14]. 

Problemen med denna typ av mätning 
är dock flera: 

1) Vi har inte alla tillgång till denna typ 
av utrustning; 

2) Vi är inte alla kardiologer; 
3) Det finns ingen garanti för att just 

detta system skulle vara bättre än vanlig 
auskultatorisk metod hos en van under-
sökare. 

Det kan kanske vara läge att göra lite 
studier på detta område för att se om inte 
Korotkoffljuden kan vara till ytterligare 
hjälp.
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Auricula är ett nationellt kvalitetsregister 
för patienter med atrialt flimmer, nedan 
kallat förmaksflimmer, och för patienter 
med antikoagulation, blodproppsföre-
byggande medicinering, oavsett indika-
tion. Auricula erbjuder även ett dose-
ringsstöd för dosering av blodproppsfö-
rebyggande medicinering med perorala 
vitamin K-antagonister (vanligen Waran®). 
Auricula består således av tre olika delar 
som kan samspela med varandra.

I Sverige är förmaksflimmer den van-
ligaste förekommande arytmin och 
finns hos ca 1% av befolkningen < 70 

år och hos ca 8–10% av befolkningen > 
70, dvs. ca 150 000 personer. Idag tas ca 
2 miljoner PK(INR)-prover som bas för 
lika många Waranordinationer/år, där 
1–1,5 miljoner tas på patienter med för-
maksflimmer. Den omfattande och snabba 
utvecklingen av farmakologiska och icke-
farmakologiska behandlingsmetoder vid 
förmaksflimmer föranleder behovet av 
att kunna följa upp och utvärdera dessa. 
Samtidigt måste säkerheten hos befintliga 
metoder följas upp. Auricula kan tillmö-
tesgå dessa behov.

Arbetet med att ta fram Auricula påbör-
jades tillsammans med Uppsala Kliniska 
ForskningsCentrum, UCR, och våren 2007 
var Auricula klart för användning i pilot-
projekt. Registrets syfte är att främja bättre 
kvalitet i vården, så att vårdinsatserna och 
vårdresultaten blir så effektiva och högkva-
litativa som möjligt. 

Betydelsen av ett register för 
förmaksflimmer och antikoagulation
Det pågår en snabb utveckling av farma-
kologiska och icke-farmakologiska behand-
lingsmetoder vid förmaksflimmer, såsom 
nya blodproppshämmande läkemedel, nya 
rytm- och frekvensreglerande samt blod-
tryckssänkande läkemedel, kateterabla-
tion, pacemakerbehandling och kirurgiska 
behandlingsformer. 

Metodernas resultat förbättras snabbt 
och allt fler patienter kommer att bli 
föremål för dessa behandlingar under de 
närmaste åren. Registret bistår att kart-
lägga förekomst, diagnostik, behandling, 

sjukdomsförlopp och konsekvenser av för-
maksflimmer och kommer därigenom att 
kunna bidra till att förbättra och moder-
nisera behandling och påvisa patientnyttan 
av sådana förändringar. Registret kommer 
att kunna följa nyttjandet av antikoagu-
lantia för att i förlängningen kunna bistå 
med att förbättra och öka säkerheten av 
den blodproppshämmande behandlingen. 

Exempel på nyckelvariabler 
inom förmaksflimmerregistret
•	 Demografiska data, patientens kropps-

vikt och längd, vårdgivare, tidpunkt
•	 Information om förmaksflimret (symp-

tom, typ, utlösande faktor och elkonver-
tering)

•	 Samtidig sjukdom/riskfaktorer 
•	 Procedurer (t.ex. elkonvertering, kirur-

giska ingrepp) 
•	 Kardiovaskulära händelser 
•	 Läkemedelsbehandling 
	
Exempel på nyckelvariabler 
inom Antikoagulationsregistret
•	 Demografiska data
•	 Indikation(er)
•	 Time in range (TIR). Anger hur stor andel 

av behandlingstiden som patienten har 
legat inom terapeutiskt PK(INR) (2–3). 
TIR är ett kvalitetsmått som har betydelse 
för risken för retrombos/blödning

•	 Komplikationer
•	 Bridging/Nedtrappning (vid t.ex. opera-

tion eller tandextraktion).

Doserings- och kontrollsystem för 
blodproppsförebyggande medicinering
Fastän sjukvården är väl medveten om 
riskerna med blodförtunnande medel så 
förekommer allt fler rapporter gällande 
patienter som drabbats av komplikatio-
ner. Varje patients dos är högst individuell 
varför ett doseringssystem är till stor hjälp 
för att finna patientens rätta dos. Med ett 
doseringsstöd som hjälp i arbetet erbjuds 
möjlighet till direkt koppling till ett kvali-
tetsregister, kontroll och regelbunden åter-
koppling av doser och biverkningar som en 
naturlig del av den dagliga arbetsprocessen.
Auricula erbjuder ett webbaserat doserings-
stöd tillsammans med ett kontrollsystem 

för blodproppsförebyggande medicinering 
med möjlighet till återkoppling av kvalitén 
och utfallet av behandlingen genom ”on-
line”-rapporter från antikoagulationsre-
gistret.

Auricula idag
I bilden ovan, symboliserar de grönfärgade 
områdena de landsting som påbörjat ett 
införande antingen som pilot eller bred-
dinförande. De orangefärgande områdena 
motsvarar de landsting som visat/visar ett 
intresse för Auricula. Med många av dessa 
pågår en fortsatt diskussion om anslutning 
eller pilotdrift inför ett formellt beslut.

Totalt är det idag nio Landsting som 
håller på att införa Auricula. Unikt är att 
Auricula införs på både sjukhus enheter 
och vårdcentraler. 

Idag finns det 98 aktiva enheter för-
delade över tolv Landsting – Västernorr-
land, Uppsala Län, Västerbotten, Södra 
sjukvårdsegionen, Gävleborg, Stockhoms 

AURICULA: förmaksflimmerregistret
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Län, Halland, Dalarna, Östergötland, Kro-
noberg, Örebro och Kalmar. 

22 enheter deltar aktivt i förmaksflim-
merregistret med data från över 6 000 
patienter. När det gäller ordinationsdelen 
deltar över 78 enheter med data från över 
24 000 patienter och över 630 000 dose-
ringar av warfarin. 

Auriculas Styrgrupp och UCR står 
bakom Auricula som idag stöds av Sveriges 
Kommuner och Landsting, Det Nationella 
Nätverket för Antikoagulation, Svenska 
Cardiologiföreningen, Svenskt Internme-

dicinsk förening och Svenska Sällskapet för 
Trombos och Hemostas. Auricula godkän-
des 2007 som kvalitetsregister av Socialsty-
relsen. Registret följer PUL och Patientda-
talagen (2008:355) och gängse lagstiftning.

Registret är tillgängligt för alla vårdgi-
vare och vårdenheter. Själva kvalitetsregis-
terdelen går det utmärkt att ansluta sig till 
utan kostnader, medan ordinationsstödet 
är förenat med en licenskostnad för att 
täcka drift och underhåll. 

http://www.ucr.uu.se/auricula/

Projektledare för AURICULA
Patrik Holmqvist, 

Uppsala kliniska forskningscentrum, UCR, 
Akademiska sjukhuset, Uppsala 

Patrik.Holmqvist@ucr.uu.se

Styrgrupp för AURICULA
Mårten Rosenqvist, 

Professor,Södersjukhuset, Stockholm
marten.rosenqvist@sodersjukhuset.se

Peter Svensson, 
Docent, Universitetssjh, MAS, Malmö

peter.svensson@med.lu.se

Varför vi har startat nationella ”Nätver-
ket för Antikoagulation” och varför en väl 
fungerande antikoagulantia(AK)-mottag-
ning är lönsam?

För att det ska vara lätt att göra 
rätt men svårt att göra fel, behövs 
rutiner, processer och strukturer. 

Patientsäkerhetsutredningen resulterade i 
ett lagförslag i december 2008 med ”skyl-
dighet för vårdgivare att risker i den egna 
verksamheten identifieras, analyseras och 
undanröjs, eller om detta inte är möjligt, 
att riskerna hålls under kontroll”. Kommu-
nikationsmissar har visat sig vara orsaken 
till de flesta misstag och missuppfattningar 
om läkemedel särskilt i vårdens övergångar.

Waran
Eftersom Waran brukar toppa listan över 
läkemedel som orsakar allvarliga biverk-
ningar och dödsfall, är det extra viktigt att 
arbeta bort påvisbara risker. Internationella, 
nationella och egna erfarenheter samt data 
från kliniska studier talar alla för att det 
behövs vana och specialistkunnande för 
att waranbehandling skall skötas optimalt.

För att verksamheter runt om i Sve-
rige ska kunna hjälpa varandra att nå en 
hög patientsäkerhet och minimera antalet 

komplikationer, startade vi ”Nationella 
Nätverket för Antikoagulation”. Vårt mål 
med nätverket är att diskutera och utforma 
arbetssätt och rutiner som snabbt når natio-
nell spridning.

Nätverket för Antikoagulation arbetar 
bl.a. med: 
•	 gemensam syn på patientinformation, 
•	 hur vi ska handlägga situationer med 

höga och låga PK(INR)-värden,
•	 hur vi kan enas om att på ett standardise-

rat sätt påbörja och avsluta behandlingen,
•	 hur ofta prover bör tas,
•	 hur vi ska sköta patienterna i samband 

med operationer och andra ingrepp. 

För att handha patienter vid komplice-
rade situationer, t.ex. i samband med större 
kirurgiska ingrepp och vid blödningar, 
bör gemensamma riktlinjer utformas. Vi 
behöver därför diskutera hur säkerheten 
kan förbättras genom ett utökat eller för-
ändrat samarbete mellan enheter som är 
involverade i patientens behandling. 

Vi får bästa tänkbara stöd från landets 
experter inom området, både när det gäller 
utbildning, utformning av vårdprogram 
och nationella riktlinjer för AK-verksam-
het. Ett nära samarbete med SSTH är eta-
blerat. 

Eftersom det är så många faktorer som 
måste beaktas vid varje dosering behövs 
stor erfarenhet, vilket personalen på en 
AK-mottagning får. Att sköta enstaka 
patienter med Waran blir både osäkert och 
onödigt komplicerat.

I många mer eller mindre väl kontrol-
lerade studier har tydligt framgått att cen-
traliserade antikoagulationsmottagningar 
har en lägre förekomst av allvarliga, sjuk-
huskrävande blödningar och tromboskom-
plikationer under behandlingen (se tabell 
nedan).

Dessa siffror innebär att det finns stora 
skillnader i patientkostnad beroende på 
hur behandlingen sköts. Genom att vi får 
färre komplikationer bidrar vi till såväl 
en ökad säkerhet för patienterna som ett 
mer effektivt utnyttjande av skattemed-
len. Vi får dessutom fler nöjda patienter 
och fler nöjda läkare och sjuksköterskor 
om behandlingen sköts centralt. Vi tror 
att många tjänar tid och därmed också 
pengar om detta centraliseras och sköts av 
specialistkunniga sjuksköterskor och BMA.

Doseringen skall tas på stort allvar
För att minska antalet kommunikations-
missar i waranbehandlingen bör antalet 
tillfälliga doserare minimeras. Detta gäller 

Allvarliga blödn. %/patientår Tromboskomplikation %/patientår

Icke centraliserad mott     3,0–8,0       6,0–8,0

Centraliserad mott     1,4–3,0       0,7–6,0

Nationellt nätverk för antikoagulation
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även doserare inom slutenvården. Vi anser 
att det är säkrare om AK-mottagningar 
bemannas, så att vana doserare kan sköta 
behandlingen även vid mer komplicerade 
situationer som uppstår vid bl.a. sjuk-
husvistelse. Även här finns ju pengar att 
tjäna. Karlskoga lasaretts AK-mottagning 
har sedan tolv år tillbaka doserat patien-
ter under sjukhusvistelsen och vi har en 
genomarbetad strategi för hur detta han-
teras smidigt. Vi startade med detta sedan 
vi upptäckte att missförstånd ofta skedde 
just vid vårdövergångar.

Ytterligare fördelar med att personalen 
på AK-mottagningen doserar inneliggande 
patienter är att de får kunskap om patien-
tens status och vilka läkemedelsändringar 
som skett under vårdtiden. Vi kan därvid 
minimera de läkemedelsinteraktioner som 
annars skulle kunna uppstå. Den ökade 
kännedomen om patientens status vid hem-
gång, aptit efter operation, smärta m.m. har 
vi nytta av vid doseringarna framgent.

Att som operatör/behandlare bara behöva 
lämna ett datum för planerad operation/
behandling (ingrepp) med önskat PK(INR)-

värde och lämna över justeringen till de vana 
doserare på en central AK-mottagning, 
medför att färre ingrepp behöver ställas 
in. Det kostar både pengar och resurser att 
tvingas ställa in ett ingrepp, men framför allt 
utsätts ju patienten för en betydande risk-
ökning. Det är dock viktigt att minimera 
tiden för sub- eller supraterapeutiska nivåer 
i samband med ingrepp.

Det är ju även viktigt att rätt patienter 
selekteras för Waran, d.v.s. rätt behand-
lings-indikation utan kontraindikationer. 
Men det är också av mycket av stor bety-
delse att dessa patienter är välinforme-
rade om behandlingens innebörd. Detta 
kommer att påverka säkerheten och hur vi 
kan lyckas hålla PK-värdena inom terapeu-
tiska gränser, time in range, TIR. 

Broschyr och Socialstyrelsen
Det nationella nätverket för antikoagula-
tion har därför utarbetat en patient-infor-
mationsbroschyr med en allmänt hållen 
del samt fyra specialkapitel, ett för varje 
huvuddiagnosgrupp (flimmer, venös trom-
boembolism, klaffproteser och övrigt).

Patienter som har stor variation i sina 
PK-värden har ingen bra behandling vilket 
bör åtgärdas, alternativt bör behandlingen 
ifrågasättas. Omprövning bör ske årligen 
för alla waranpatienter med ”livslång” (t.v.) 
behandling.

Socialstyrelsen har i riktlinjer för hjärt-
sjukvård 2009 rekommenderat att behand-
lingen bör centraliseras. Liknade resone-
mang har framförts i SBU-rapporten om 
”Självtestning och egenvård vid använd-
ning av blodproppsförebyggande läkeme-
del”, i internationella rekommendationer 
och från patienthåll. AVK-medel introdu-
cerades för klinisk användning för mer än 
60 år sedan. Även om flera nya behand-
lingsalternativ kommer inom en snar fram-
tid finns Waran kvar som en hörnpelare i 
antitrombotisk behandling under flera år 
framöver. 

Birgitta Söderström
AK-mott, Lasarettet Karlskoga

Framstående forskning
För 42:a gången samlades koagulationsin-
tresserade läkare, sjuksköterskor, biomedi-
cinska analytiker m.fl. och representanter 
för läkemedels- och diagnostikaindustrin 
för det årliga nordiska koagulationsmö-
tet. Mötet är på många sätt ovanligt, det 
finns ingen fast organisation bakom utan 
det anordnas av intresserade på en ort. 
Programmet ordnas helt av arrangörsor-
ten, av tradition är de flesta föredragshål-
larna verksamma där. Man får på så vis en 
fin översikt av experimentell och klinisk 
hemostasforskning på arrangörsorten. Till 
för några år sedan hölls de flesta föredragen 
på de skandinaviska språken, men på grund 
av allt sämre kunskaper i grannländernas 
språk är konferensspråket numera engel-
ska. Norge har en lång och stolt tradition 
inom koagulationsforskningen, genom till 
exempel Paul Owren som bl.a. upptäckte 

faktor V för mer än femtio år sedan och 
uppfann den första förbättrade variant av 
protrombinkomplexanalysen (PK-INR) 
som nu ofta kallas för Owrenmetoden och 
används i alla nordiska länder för kontroll 
av warfarinbehandling. Att antitrombin-
brist ger ökad risk för venös trombos är 
en norsk upptäckt på 1960-talet. Norge 
har bidragit mycket till kunskaperna om 
nyttan med warfarinbehandling, om trom-
bocyternas fysiologi, om tissue factor och 
tissue factor pathway inhibitor. 

Mötet hölls på anrika Hotell Bristol 
i centrala Oslo, välkomstreceptionen i 
den nya, fantastiska operan – måste ses! 
Middagen hölls i en officiell festsal inne 
på Akershus fästning som gästats av bl.a. 
Boris Jeltsin. Det vetenskapliga program-
met var gediget och brett – från grund-
forskning till klinik. Områden som togs 
upp var atherotrombos/inflammation/

diabetes, trombocythämmande läkemedel 
vid kardiovaskulära sjukdomar inklusive 
monitorering, fibrinolytisk behandling och 
dess blödningskomplikationer, riskfaktorer 
och mekanismer vid venös tromboembo-
lism med en tyngdpunkt på kvinnor med 
hormonbehandling och graviditet, koagu-
lation och koagulationshämmare. 

Prof Tomas Lindahl, 
Klinisk kemi, 

Universitetssjukhuset i Linköping

Lågmolekylärt heparin
Ulrich Abildgaard tillsammans med Per 
Morten Sandset och Arnljot Tveit från 
Oslo University Hospital Aker, Oslo Uni-
versity Hospital Ullevål, Asker och Baerum 
Hospital presenterade ”Mechanical heart 
valve in pregnancy. Proposal for a throm-
boprophylaxis protocol”. 

Nordiskt koagulationsmöte i Oslo 
4–6 juni 2009
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Ulrich Abildgaard poängterade vikten 
av en effektiv antikoagulationsbehandling 
till en gravid kvinna med mekanisk klaff. 
En sammanställning av publicerade fall 
fram till år 1998 (Chan 2000) visade en 
trombosrisk hos dessa kvinnor på 25% 
om antikoagulantia ej användes. På mötet 
visades en aktuell sammanställning från 
åren 1998 till 2008 där behandling med 
orala antikoagulantia redovisade en risk på 
2,4%, men dessutom en risk för missbild-
ningar hos fostret till 6,4%. Den ökade 
risken med fetala missbildningar och 
andra komplikationer när oral antikoa-
gulantia användes genom hela graviditen 
antyder att endast kvinnor med en mycket 
hög risk för klafftrombos (Elkayam 2004 
och Bates 2008, 8th Edition ACCP 
guidelines) behandlas – d.v.s. där tvek-
samhet finns för att effektivt skydd kan 
uppnås med lågmolekylärt heparin, t.ex. 
äldre proteser i mitralposition – eller vid 
tidigare trombos hos patienten (med 
övergång till lågmolekylärt heparin nära 
förlossning). Till denna grupp rekom-
menderas tillägg av låg-dos-ASA (75–100 
mg/dygn).

Om man byter till lågmolekylärt heparin 
under graviditetsveckorna 6–12 veckor 
elimineras sannolikt risken för fetala miss-
bildningar. Vid användning av orala anti-
koagulantia under resten av graviditeten 
kvarstår risk för andra komplikationer hos 
mor och barn. Om man använder lågmo-

lekylärt heparin resten av graviditeten är 
risken för trombos 7,1%. 

På mötet redovisades tolv graviditeter 
hos elva kvinnor behandlade med dalte-
parin två ggr dagligen hela graviditeten. 
Daglig dos 257 IE/kg (medianvärde), 
monitorerad 3–4 timmar efter subcutan 
injektion och med då P-anti-FXa 0,82 
IE/ml hos mitralklaffpatienter och 0,69 
hos aortaklaffpatienter. Däremot var 
pre-injektion-anti-FXa 0,17 i första, 0,31 
i andra och 0,47 i tredje trimestern och 
visade således stegrande värden till skillnad 
från peak values. Tromboskomplikationer 
inträffade hos två kvinnor. Klafftrombo-
serna diagnostiserades med hjälp av tran-
sesophagal echocardiografi och behandla-
des med trombolys (Actilyse) 100 mg på 
2 timmar med 10% som bolusdos. De två 
patienter som fick klafftrombos var inte 
optimalt monitorerade och därigenom 
inte heller optimalt behandlade. Ulrich 
Abildgaard anser att detta var orsak till att 
patienterna fick sina klafftromboser under 
behandling med lågmolekylärt heparin. 
Endast behandlingsdos rekommenderas 
numera om lågmolekylärt heparin använ-
des. (Abildgaard -09). 

På mötet rekommenderades behandlings-
dos 125 IE/kg två ggr dagligen av daltepa-
rin. Nivån för anti-FXa bör ligga 0,3–0,4 
IE/ml före nästa injektion och över 0,6 tre 
timmar efter injektion men ej överstiga 1,3 
IE/ml. Dessutom rekommenderas låg-dos-

ASA 75 mg dagligen. ACCP:s rekommen-
dationer följs och behandling sker i samråd 
med kardiolog. 

Siffror är osäkra. Redovisade fall är få. Stort 
behov av skandinaviska, europeiska eller 
internationella register. Mötet hoppas att 
Norge efter detta initiativ kommer med 
ett förslag till ett skandinaviskt register vid 
nästa Nordiska koagulationsmöte. 

Katarina Bremme
Kvinnokliniken

Karolinska Universitetssjukhuset Solna
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Nytt om nya antikoagulantia!
SSTH arrangerar på Svenska Läkarsällskapet i Stockholm fredag 11 december 2009 ett endags-
möte om de högaktuella nya orala koagulationshämmarna, både Faktor Xa-hämmare (som riva-
roxaban och apixaban) och trombinhämmare (dabigatran). Aktuella studier, såväl publicerade som 
på gång, tas upp. 

Dessutom om de nya antikoagulantialäkemedlen: Hur ska vi handla vid allvarlig blödning? 

Monitorering – är det möjligt eller ens önskvärt? Hur påverkas våra vanliga koagulationsanalyser? 

Mer information och anmälan på SSTH. Hemsida, www.ssth.se 
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Milano, miljonstad och huvudort i regi-
onen Lombardiet, har en historia som 
huvudstad i den Cisalpinska republiken, 
ett franskt lydrike som instiftats sedan 
den unge Napoleon Bonaparte erövrat 
delar av Norditalien i slutet av 1700-talet. 
Idag förknippas emellertid Milano starkt 
med klassiska italienska företeelser som 
mode, opera och renässanskonst, men 
även med hypertoniforskning – Euro-
pean Society of Hypertension (ESH) för-
lägger sedan år 2000 vartannat årsmöte 
här. I år var det åter dags för Milano att 
välkomna hypertoniforskare från hela 
världen.

STAR – en randomiserad studie 
om dilatation av aterosklerotisk 
njurartärstenos
Skall patienter med aterosklerotisk njur-
artärstenos behandlas medicinskt eller 
genom dilatation och stentning? Denna 
intressanta fråga debatterades av Peter 
de Leeuw och Pierre-François Plouin. de 
Leeuw menade att njurartärstenos är en 

prognostiskt ogynnsam åkomma, med 
risk för lungödem, njurfunktionsnedsätt-
ning och svårbehandlad hypertoni, och 
att detta tillstånd är alltför allvarligt för 
att inte åtgärdas genom revaskularisering. 
Plouin däremot hävdade att ”correction 
is well beyond evidence” och framhöll att 
hypertoni som botas helt och hållet genom 
korrektion av en njurartärstenos visserligen 
förekommer bland patienter med fibro-
muskulär dysplasi, men sällan eller aldrig 
bland patienter med aterosklerotisk genes 
till njurartärstenos. Bland de senare patien-
terna, framhöll Plouin, är njurartärsteno-
sen snarare att betrakta som en markör för 
generell kärlsjuklighet vilken inte låter sig 
påverkas genom en isolerad intervention 
mot ett enstaka kärl: varken den generellt 
ökade kärlstelheten proximalt om stenosen 
eller den mikrovaskulära sjukdomsproces-
sen distalt om stenosen låter sig påverkas 
av interventionen. För att styrka sitt reso-
nemang refererade Plouin data från STAR-
studien, som vid tidpunkten för debatten 
precis hade förhandspublicerats elektro-

niskt, och som nu finns i tryckt form i 
Annals of Internal Medicine. I denna 
holländsk-franska studie inkluderades 140 
patienter med verifierad njurartärstenos 
som före studieinklusion uppskattats till 
minst 50%, samt njurfunktionsnedsätt-
ning med beräknat kreatinin-clearance 
15–80 ml/min/1,73 m2. Diabetesassocie-
rad proteinuri, okontrollerad hypertoni, 
njurartärdiameter mindre än 4 mm eller 
njurstorlek mindre än 8 cm utgjorde exklu-
sionskriterier. Samtliga patienter erbjöds 
rökavvänjning och behandlades med ASA 
75–100 mg/dag och fick även atorvastatin 
10–20 mg/dag oavsett lipidnivåer. Utöver 
denna medicinska behandling, rando-
miserades 64 patienter till att genomgå 
dilatation av njurartärstenosen och erhålla 
stent. Av dessa fick dock ingreppet avstyras 
för sammanlagt 18 patienter. Den vanli-
gaste orsaken (12 patienter) var att man 
i samband med den invasiva angiografin 
upptäckte att stenosgraden var mindre än 
50%. Således kvarstod 46 patienter som 
genomgick ingreppet, och 76 patienter 
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som randomiserades till enbart medicinsk 
behandling. Mellan dessa patientgrupper 
förelåg ingen skillnad avseende risken att 
inom den tvååriga uppföljningstiden för-
sämra sitt kreatininvärde med 20% eller 
mer. Anmärkningsvärt nog inträffade 
emellertid två procedurrelaterade dödsfall, 
bägge efter accidentell perforation av en 
artär, och ytterligare en patient hamnade 
i dialys efter vad som bedömts som koles-
terolembolisering under ingreppet. Förfat-
tarna konkluderar att deras studie talar för 
en konservativ handläggning av patienter 
med aterosklerotisk njurartärstenos, under 
förutsättning att blodtrycket kan kontrol-
leras medikamentellt och att övriga risk-
faktorer för ateroskleros behandlas aggres-
sivt. Mer data som belyser denna kliniskt 
mycket viktiga fråga kommer vi förhopp-
ningsvis att få inom kort, när resultaten 
från de pågående studierna ASTRAL och 
CORAL publiceras.

Prevalens av njurartärstenos vid 
moderat hypertoni
U.B. Andersen från Glostrups Hospital 
i Danmark redogjorde för en studie de 
gjort över prevalensen av signifikant njur-
artärstenos dvs. stenos >50%, i en grupp 
patienter med moderat eller svår hypertoni. 
Materialet bestod av 332 personer mellan 
45 och 60 år. Det var 209 män och 109 
kvinnor. Kriterierna för att delta i studien 
var ett blodtryck >160/100 mm Hg obe-
handlat eller medikamentellt behandlad 
hypertoni. Undersökningen utfördes med 
Doppler ultraljud. I studien fann man 11 
patienter med unilateral stenos, 10 av dem 
hade välkontrollerat blodtryck, 9 var kvin-
nor med högersidig njurartärstenos.

Njurartärstenoserna hos kvinnorna tol-
kades betingade av fibromuskulär dysplasi. 
En patient med förhöjt kreatinin remittera-
des för revaskularisering. Tyvärr fick denna 
senare restenos i artären och miste nästan 
hela funktionen på den njuren. Hos två 
patienter med lätt sänkt njurfunktion och 
viss atrofi av den affekterade njuren avstod 
man från revaskularisering på grund av att 
blodtrycket var välreglerat. Alla patienterna 
med stenos följdes upp med ultraljudsun-
dersökning efter 2 år. Hos en av dem såg 
man en viss progress av stenosen.

Prevalensen för njurartärstenos i den 
undersökta patientgruppen var således 
3,3% i hela materialet och 7,3% bland 
kvinnorna. Konklusionen av studien blev 
att bland patienter med hypertoni i ålders-
gruppen 45–60 år är det ovanligt med 
njurartärstenos. Framförallt är det ovanligt 
hos män. De allra flesta av dessa är också 

Leonardo da Vinci, 1452–1519, 
tjänstgjorde i mer än 15 års tid 
hos familjen Sforza i Milano som 
målare, arkitekt och armé-ingenjör. 
Här står allkonstnären och renäs-
sansmannen staty på det lilla 
torget utanför operahuset La Scala. 
L´ultima cena (Nattvarden) måla-
des av Leonardo da Vinci under 
åren 1495–1498 i ett dominikanskt 
kloster invid kyrkobyggnaden 
Santa Maria delle Grazie. 

Pierre-François Plouin refererade data från den 
nyligen publicerade STAR-studien, som visade att 
dilatation och stentning av aterosklerotiska njurar-
tärstenoser inte påverkade progressen av njurfunk-
tionsnedsättningen jämfört med enbart medicinsk 
behandling.

Peter de Leeuw försvarade dilatation av ateroskle-
rotiska njurartärstenoser. Han hävdade att denna 
sjukdomsmanifestation är alltför allvarlig för att 
lämnas utan aktiv åtgärd.
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välbehandlade i sitt blodtryck även om 
de har njurartärstenos. Samma frågeställ-
ning som ovan gäller således hur vi skall 
handlägga dessa patienter och också denna 
studie talar för en konservativ inställning 
om blodtrycket går att behandla medika-
mentellt.

Kombinationsbehandling av hypertoni 
vid nedsatt njurfunktion
Några nya stora behandlingsstudier pre-
senterades inte på årets möte, men ännu 
opublicerade data från en intressant sub-
gruppsanalys av ACCOMPLISH-studien 
delgavs oss av P Sarafidis. Huvudstudien, 
där över 11 000 patienter med systolisk 
hypertoni och hög kardiovaskulär risk 
inkluderats, avbröts som bekant i förtid, 
efter att kombinationsbehandling med 
ACE-hämmaren benazepril + amlodipin 
visade sig vara associerad med en 20-pro-
centig relativ riskreduktion avseende ett 
kombinerat kardiovaskulärt effektmått, 
jämfört med kombinationsbehandling 
med benazepril + hydroklortiazid. Vid en 
post hoc-analys har nu resultaten beräk-
nats i två subgrupper utifrån njurfunk-
tion. Bland 9 405 patienter med normal 
njurfunktion (estimerat GFR ≥ 60 ml/
min/1,73m2) skyddade kombinationen 
benazepril + amlodipin bättre mot de i det 
primära effektmåttet ingående utfallsvari-
ablerna jämfört med kombinationen bena-
zepril + hydroklortiazid. Bland de 2077 
patienter som hade estimerat GFR < 60 
ml/min/1,73m2 däremot, förelåg ingen 
skillnad mellan behandlingsarmarna. Detta 
antyder alltså att hos patienter med bevarad 
njurfunktion bör ACE-hämmarbehandling 
kombineras med kalciumblockerare i första 
hand, medan hos patienter med nedsatt 
njurfunktion kan tillägg av tiazid-diure-
tika till ACE-hämmarbehandling vara lika 
effektivt. En sannolik förklaringsmodell 
kan vara att patienter med njurfunktions-
nedsättning ofta har en defekt natriures, 
vilken torde påverkas i gynnsam riktning 
av tiazid-diuretika. Studien påvisar således 
vikten av en individualiserad behandlings-
regim för den enskilde patienten. 

Aldosteronfrisättande adipokiner – 
en länk mellan obesitas och hypertoni?
På ett välbesökt symposium arrangerat av 
ESH:s arbetsgrupp för endokrin hyper-
toni, föreläste Toshiro Fujita från Tokyo 
University om samband mellan övervikt 
och hypertoni. Fujita har nyligen publi-
cerat en läsvärd översiktsartikel i ämnet, 
och konstaterade inledningsvis att hyper-
toni vid det metabola syndromet ofta är 

påtagligt saltkänslig. Detta kan bero på att 
det metabola syndromet karaktäriseras av 
hyperinsulinemi, vilket eftersom njuren 
inte är insulinresistent potentierar det 
renala återupptaget av natrium. Men kan 
det finnas flera mekanismer som förklarar 
varför hypertoni är en så vanlig följeslagare 
till övervikt? Fujita fokuserade på betydel-
sen av hyperaldosteronism, och visade 
laboratoriedata som talar för att cytoki-
ner från fettceller, så kallade adipokiner, 
kan utöva en aldosteronfrisättande effekt. 
Dessa aldosteronfrisättande adipokiner kan 
alltså stimulera binjuren till frisättande av 
aldosteron på ett sätt som inte låter sig 

påverkas av vare sig ACE-hämning eller 
angiotensinreceptorblockad. Kanske kan 
detta vara en förklaring till att spirono-
lakton erfarenhetsmässigt ofta har så god 
effekt vid refraktär hypertoni?

ACE-halten i plasma 
– viktigare än genotypen
Liza Ljungberg och Hanna Björck, bägge 
forskarstuderande vid Hälsouniversite-
tet i Linköping, redovisade data från sin 
studie om samband mellan kardiovaskulär 
sjukdom och angiotensinkonverterande 
enzym (ACE). Betydelsen av I/D-poly-
morfismen i ACE-genen för risken att 

I Galleria Vittorio Emanuele säljs italienskt alta moda. Armani, Dolce & Gabbana, Prada och Versace 
är några av de namnkunniga modehus som styrs från Milano. 
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drabbas av hjärtkärlsjukdom har studerats 
i flera tidigare arbeten, men resultaten har 
inte varit entydiga. I det aktuella arbetet 
analyserade man inte bara I/D-polymor-
fismen i ACE-genen, utan även halten av 
ACE i plasma, och ställde detta i relation 
till tidigare hjärtsjukdom och till ett fler-
tal kardiovaskulära riskfaktorer. Över 500 
patienter från Kisa i Östergötland, som 
inte behandlades med ACE-hämmare, 
studerades. Intressant nog fann man högre 
halter av ACE i plasma hos patienter som 
tidigare drabbats av ischemisk hjärtsjuk-
dom jämfört med patienter som inte 
haft ischemisk hjärtsjukdom. Däremot 
fanns bland patienterna med ischemisk 
hjärtsjukdom ingen överrepresentation 
av någon av I/D-polymorfismens genoty-
per. Exakt samma förhållanden gällde vid 
analys av patienter med eller utan hyper-
toni. Resultaten talar för att det är halten 
av ACE i plasma, snarare än någon speci-
fik ACE-genotyp, som är associerad med 
hjärtsjukdom och hypertoni, vilket kan 
vara en förklaring till att tidigare studier 
gett så olika resultat.

Incidentalom och subklinisk Cushing
I takt med att vi gör alltmer CT och MR 
buk på olika frågeställningar hittar vi också 
alltmer adenom i binjurarna. Man räknar 
med att 4% av patienterna som genom-
går CT buk har ett adenom i binjurarna. 
Remisser på dessa patienter har också 
blivit allt vanligare på våra endokrinmot-
tagningar. De flesta adenomen är små och 
runda eller ovala. De allra flesta av dessa 
är så kallade incidentalom och behöver 
inte åtgärdas utan endast följas enligt de 
riktlinjer som utarbetats. Dock uppstår 
ibland lite knepigare frågeställningar när 
man hittar dessa förändringar hos patien-
ter med hypertoni, diabetes mellitus eller 
andra symptom på metabola syndromet. 
M. Terzolo från Italien har intresserat sig 
både för patienter med Mb Cushing och 
dessa patienter med s.k. incidentalom. Han 
höll ett föredrag om detta under ett avsnitt 
som handlade om endokrin hypertension. 
Han berättade att vid incidentalom har 
man funnit en större frekvens av såväl 
hypertoni som diabetes mellitus, hyperli-
pidemi och kardiovaskulära händelser. Han 
myntade också ett uttryck: Subclinical 
Cushing. Om man hittar dessa adenom 
som utsöndrar lite för mycket kortison och 
opererar bort dem får dessa patienter både 
lägre blodtryck och mindre kardiovaskulära 
insjuknanden.

Vilka tester är då bäst för att sätta en 
adekvat diagnos? M Terzolo förespråkade 

”Overnight” 1 mg Dexacortal som bästa 
screeningtestet. 

Om P-kortison < 50 nmol/L behövs 
inga fler tester. 

Om P-kortison> 138 nmol/L gå vidare 
med ytterligare utredning

Om P-kortison 50 nmol/L – 138 nmol/L 
överväg nya tester med hänsyn till kliniken.

Urinkortisol kan tas men Dexametha-
sontest overnight är mycket bättre för att 
få fram en säker diagnos.

I Sverige tycker vi nog allmänt att man 
bör gå vidare med ytterligare utredning för 
misstänkt hyperkortisolism om vi hamnar 
på P-kortisolvärde > 70 nmol/L efter häm-
ningstest.

Eftersom dessa patienter blir alltfler på 
våra mottagningar är detta kanske något 
vi borde göra lite oftare och det är kanske 
något vi borde lyfta in mera i våra rutiner.

Temperatur utomhus och blodtryck
I en fransk studie av A. Alperovitch och 
medarbetare undersöktes hos 8 800 indi-
vider kopplingen mellan temperatur 
(meteorologiskt) och blodtryck under 2 års 
tid. Man fann en tydlig koppling mellan 
högre temperatur utomhus och förekomst 
av lägre blodtryck och blodtryckssänkning 
med tiden. Efter analys i kvintiler sågs 
således att om temperaturen var under 7,9 
grader celsius så var systoliskt blodtryck 8,0 
mm Hg högre än om det var mer än 21,2 
grader varmt ute vid 11-tiden på förmid-
dagen. Temperaturkänsligheten visade sig 
också vara tydligare hos äldre individer – 
tänk om det är siestavärmen som gör att 
det är låg kardiovaskulär dödlighet kring 
Medelhavet?

Minskad ”renal reserv” hos barn 
till mammor med typ 1-diabetes
C Abi och medarbetare från Paris presen-
terade en undersökning av betydelsen av 
förekomst av typ 1-diabetes hos mamma 
för barnets renala reserv uppmätt som 
svaret på infusion av aminosyror. Man 
undersökte 19 barn till diabetiska mammor 
och hade 18 jämförbara barn till diabetiska 
pappor som kontroller. Man fann en tydlig 
skillnad då barnen till pappor med diabe-
tes svarade betydligt tydligare med ökning 
av glomerulär filtrationshastighet, renalt 
plasmaflöde samt en minskning av renal 
vaskulär resistens jämfört med gruppen 
barn med mödrar som hade typ 1-diabetes. 
Tyvärr talar detta för att dessa sistnämnda 
barn har ett minskat antal nefron och/eller 
försämrad renal mikrocirkulation vilket 
antagligen ökar den långsiktiga kardiovas-
kulära risken. 

Maskerad hypertoni
Magnus Wijkman presenterade data från 
CARDIPP-studien där man på goda grun-
der antar att ambulatorisk blodtrycksmät-
ning ger mer information om risk än kon-
ventionellt mottagningsblodtryck. 

CARDIPP betyder ”Cardiovascular risk 
factors in patients with type 2 diabetes – 
a prospective study in primary care” och 
är en kohort med omfattande hjärt- och 
kärlundersökningar på 769 patienter med 
typ 2-diabetes i åldrarna 55–66 år från pri-
märvården i Jönköpings och Östergötlands 
län. Datainsamlingen genomfördes under 
åren 2005–2008 och omfattar bland annat 
blodtryck mätt med konventionell manu-
ell teknik samt med ABM, ekokardiografi, 
pulsvågsanalys med applanationstonome-
tri för beräkning av centralt blodtryck och 
pulsvågshastighet.

Magnus Wijkman beskrev i en oral 
presentation att hos hela 30% av indivi-
der med typ 2-diabetes med normalt mot-
tagningsblodtryck (<130/80) förelåg ett 
förhöjt nattligt medelblodtryck >120/70, 
vilket benämndes maskerad nattlig hyper-
toni. Individer med maskerad nattlig 
hypertoni visade sig ha högre pulsvågs-
hastighet än övriga vilket antas återspegla 
högre grad av kärlstelhet. Han fann också 
högre centralt blodtryck hos dessa patien-
ter med maskerad nattlig hypertoni än hos 
de individer där både mottagningsblod-
tryck och nattligt blodtryck var normala. 
Maskerad nattlig hypertoni är alltså en 
tidigare inte beskriven och kanske viktig 
riskmarkör för tidig subklinisk organskada 
hos patienter med typ 2-diabetes.

Nästa år är det dags för Norge att stå 
som värd för ESH-mötet. Det 20:e mötet 
arrangeras i Oslo, under ledning av förre 
ESH-ordföranden Sverre Kjeldsen. För-
hoppningsvis blir vi många som bevistar 
mötet hos våra grannar i väst!

Magnus Wijkman, 
Anna-Maria Ottosson 

Fredrik Nyström, 
samtliga vid Hälsouniversitet i Linköping 

och Landstinget i Östergötland
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Det årliga vetenskapliga mötet för 
European Society of Hypertension 
(ESH) arrangeras vartannat år i Milano. 
Omkring 6 000 personer från 40 länder 
var representerade Milano på det 19:e 
europeiska vetenskapliga mötet den 
12–16 juni 2009 med posters eller före-
drag. 

Deltagande i kongressen noteras 
av ESH vid ansökan om att bli 
”Hypertension Specialist”. I år 

uppmärksammades bland annat hypertoni 
bland barn och ungdomar – ett problem 
som ökar i takt med fetmaepidemin i väst-
världen. Ett ökat behov av samarbete över 
nationsgränserna påtalades också och en ny 
portal för kommunikation och kunskaps-
utbyte lanserades på www.eshonline.org. Vi 
var på plats och väljer att presentera några 
intressanta exempel med fokus på klinisk 
relevans ur det rika föredragsutbudet.

I en nyligen publicerad studie visar profes-

sor Mancia (Milano, Italien) att risken att 
utveckla hypertoni under en 10-årsuppfölj-
ning är väsentligt större hos individer med 

endera vitrockshypertoni eller maskerad 
hypertoni 1. Forskarna följde 1412 individer 
i åldern 25–74 år som var del i den större 
PAMELA- studien.

Vitrockshypertoni definieras som nor-
malt blodtryck vid mätning i hemmet, 
men mottagningsblodtryck 135/85 mm 
Hg eller högre. Maskerad hypertoni defi-
nieras å andra sidan som normalt blodtryck 
vid mottagningen men förhöjda blodtryck 
uppmätta i hemmet. I gruppen med mas-
kerad eller vitrockshypertoni utvecklade 
40–50% manifest hypertoni med förhöjda 
värden både vid mätning i hemmet och 
på mottagning. Fler studier behövs för 
att fastställa nivåerna för antihypertensiv 
behandling baserat på blodtryck upp-
mätta i hemmet, då dessa är lägre än de på 
mottagning uppmätta. Hittills har nivån 
135/85 mm Hg använts i de flesta studier.

I gruppen med normalt blodtryck vid 
studiestart utvecklade 18% manifest hyper-
toni, vilket var signifikant färre, även efter 
justering för traditionella riskfaktorer. 
Studieresultaten styrker indikationen för 
blodtrycksmätning i hemmet. Tidigare stu-
dier har visat att riskökning vid maskerad 

hypertension är nära den som ses för mani-
fest hypertoni medan riskökningen vid 
vitrockshypertoni är mer moderat 2. Hem-
blodtrycksmätning ses som ett värdefullt 
komplement till mottagningsblodtryck, i 
synnerhet hos individer med organskada 
som inte står i paritet med blodtrycksni-
vån, vid varierande blodtrycksvärden och 
vid uttalad vitrockshypertoni. En validerad 
oscillometrisk utrustning skall användas, se 
exempelvis www.dableeducational.org. 

Dr Ioakemidis (Aten, Grekland) presente-
rade resultat från en studie av 409 nyupp-
täckta, icke-behandlade patienter med 
essentiell hypertoni 3. Högre pulsvågshas-
tighet (mätt från karotid till femoralartär) 
visades vara en oberoende prediktor för 
nedsatt vänsterkammarfunktion (mätt 
med ekokardiografi och uträknad med 
Teichholz metod) i denna patientgrupp. 
Pulsvågshastigheten (pulse-wave velocity, 
PWV dvs. hastigheten varmed pulstrycks-
vågen propageras längs aorta och de stora 
artärerna under varje hjärtcykel) används 
standardmässigt som ett mått på artärstyv-
het.

ESH2: Många kliniskt relevanta 
presentationer i Milano!
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I ytterligare en jämförande studie4 av 
Dr Terentes-Printzios och kollegor från 
samma sjukhus i Aten, presenterades 
pulsvågsanalyser av normotensiva patien-
ter med vitrockhypertoni, patienter med 
obehandlad samt med behandlad hyper-
toni. Slutsatsen var att patienter med 
obehandlad hypertoni löper högst risk för 
kardiovaskulära händelser.

Dr Paini (Brescia, Italien) presenterade 
resultat från en studie 5 inkluderande 24 
patienter med nylig cerebrovaskulär hän-
delse och plack i ”far wall” av arteria carotis 
communis (CCA). Tidigare har författaren 
med kollegor visat att hypertensiva patien-
ter har en lägre elasticitet i placket än kärl-
väggen uppströms och därför löper ökad 
rupturrisk 6. 

Nu konkluderas att den ökade risken 
för patienter med typ 2-diabetes eller med 
hyperkolesterolemi att insjukna i stroke 
kan bero på graden av påfrestning på kärl-
väggen eller på plackets komposition och 
homogenicitet. 

Noninvasiva mätningar med ultraljud 
användes för att analysera gråskalan i delar 
av CCA. Analys av kärlväggens påfrestning 
beskrivs med hjälp av s.k. ”bending strain”, 
dvs. plackmekaniken i longitudinell axel, 
där upprepad töjning av ett plack kan 
nöta ut kärlväggen och leda till plackrup-
tur. Man skiljer mellan påfrestningen på 
ett plack av högre elasticitet än kärlväggen 
nedströms, ledande till ”inward bending 
stress” (inward remodeling of plaque eller. 
”pattern B remodeling”) och ett plack med 
lägre elasticitet än intilliggande kärlvägg 
nedströms på CCA (benämnt ”outward 
bending stress” eller ”Pattern A remode-
ling”). 

Pattern B och en lägre ekogenicitet i 
placken var vanligare bland patienter med 
diabetes och hyperkolesterolemi, vilkas risk 
att insjukna i cerebrovaskulär händelse är 
högre än vid hypertoni utan dessa riskfak-
torer.

Professor Fagard (Leuven, Belgien) gav en 
uppdatering kring hypertension hos atle-
ter. Ischemisk hjärtsjukdom har identifie-
rats som orsak till plötslig död hos ca 75% 
av individer med ansträngningsrelaterad 
plötslig död. Orsakerna hos yngre indivi-
der däremot, beror vanligen på hypertrof 
kardiomyopati, kranskärlsanomalier eller 
arrytmogen högerkammardysplasi. Indika-
tionen för arbetsprov och ekokardiografi 
beror på hypertonipatientens totala risk 
och intensitet av planerad aktivitet. All-
varlighetsgraden av hypertoni definierades 

inte enbart av blodtrycksnivån, utan även 
till förekomst av andra kardiovaskulära 
riskfaktorer, målorganskada, kardiovasku-
lära och renala komplikationer. Man klas-
sificerar patienterna som låg, medium, hög 
eller mycket hög risk jämfört med friska 
individer utan hypertoni. 

Vid planerad lätt aktivitet (<40% av 
beräknat maximum) är arbetsprov inte 
indicerat hos någon av riskgrupperna, men 
vid moderat träning (40–59%), rekom-
menderas arbetsprov för alla riskgrupper. 
Bakgrunden till detta är ökad risk för 
kranskärlssjukdom och vänsterkammarhy-
pertrofirelaterad ventrikulär arrytmibenä-
genhet vid hypertoni. Det är inte fastställt 
huruvida det förhöjda blodtrycket under 
fysisk aktivitet är orsaken till ansträng-
ningsrelaterad plötslig död. 

Det finns idag inte tillräckligt underlag 
för behandlingsrekommendationer uti-
från blodtryckssvaret vid fysisk ansträng-
ning. Förstahandsval för antihypertensiv 
behandling hos tränande individer är 
kalciumantagonister och ACE-hämmare/
angiotensinreceptorblockerare. Diuretika 
och betablockerare rekommenderades inte 
i första hand av föredragshållaren.

Professor Cuspidi (Milan, Italien) redo-
gjorde för undersökningsresultat avseende 
effekterna av antihypertensiva läkemedel 
på hjärtfibros. Graden av kollageninlag-
ring i hjärtmuskeln kan uppskattas visu-
ellt med särskild ekokardiografisk teknik, 
konstateras i en studie där man jämfört 
denna metod med endokardiell biopsi av 
kammarseptum7. I histogramform ses den 
uppskattade ekogeniciteten också relatera 
till död oavsett orsak hos patienter i dialys, 
i en studie av Pizzanelli och medarbetare. 
Både behandling med ACE-hämmare 
och angoitensinreceptorblockerare sänker 
spridningen av ekon i histogrammet, dock 
utan signifikant skillnad mellan nämnda 
behandlingsalternativ. Betablockad å andra 
sidan är inte effektivt för att sänka graden 
av kollageninlagring i myokardiet visar en 
studie av dr Ciulla och medarbetare på 
patienter med hypertoni med vänsterkam-
marhypertrofi 8. 

Professor Dìez (Pamplona, Spanien) gav 
en sammanfattning om kriterier för bio-
kemiska markörer av myokardiets kolla-
genmetabolism. Endast markören PICP 
(karboxy-terminal propeptid av prokol-
lagen typ 1) samt ration MMP/TIMP 1 
(matrix metalloproteinas/vävnadsinhibi-
torn av matrix metalloproteinas) uppfyl-
ler kraven. Serum PICP är associerat till 

graden av myokardfibros vid obehandlad 
hypertoni och predicerar fibros vid hyper-
toni. Ändring i PICP-nivå är relaterat till 
förändring av graden myokardfibros hos 
nämnda patientgrupp i studien. Behand-
ling med losartan sänker kollageninnehåll 
och PICP i myokardiet9.

Jessika Andersson och 
Susann J Järhult, 

legitimerade läkare och doktorander 
vid Uppsala Universitet
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Historia
Etymologiskt kommer lakrits från det gre-
kiska ordet γλυκύρριζα som betyder söt rot. 
Lakritsroten innehåller ett ämne som kallas 
glycyrrhizin och är ett av de sötaste ämnena 
som människan känner till; 50 gånger 
sötare än sackaros (rörsocker). 

Lakritsroten kommer från lakritsplan-
tan Glycyrrhiza. Det finns 14 arter av denna 
planta, alla med olika grader av sötma. Den 
sötaste, G. Glabra, är också den man för-
knippar med lakrits. Lakritsroten är känd 
sedan långt innan Kristi födelse. Plantan 
nämns av babylonier och assyrier. Kine-
serna kände väl till rotens medicinska 
egenskaper. Grekerna lärde sig odla lak-
ritsplantan från skyterna. På 300-talet f. 
Kr. skrev Theophrastus att skyternas lakrits 
var bra mot astma, torrhosta och alla bröst-
korgssjukdomar. Lakritsroten förskrevs av 
läkarna på Hippokrates tid eftersom man 
fann att den kunde förebygga törst. Även 
romarna upptäckte denna egenskap och 
deras soldater hade med sig lakritsroten 
på sina långa fälttåg för att släcka törsten. 
När romarriket föll hölls lakritsrotens hem-
ligheter säkra hos munkarna. 

G. glabra växer bl.a. i Medelhavsområ-
det, Ryssland, Kina och Iran. Lakritsplan-
tan ser ut som en liten akaciabuske och blir 
c:a en meter hög. Den har blommor i blek-
blå, violetta, gulaktiga nyanser och platta 
fröskidor. Rotsystemet intar samma djup 
som växten är hög. Rötterna är mjuka, 
fibrösa och flexibla med en klar gul färg 

i mitten. Innehållet består av glycyrrhi-
zin, som kan utvinnas i form av ett sött, 
vitt glycyrrhizinsyrasalt, socker, stärkelse, 
protein, fett, kåda, gummi, olja, gult färg-
ämne, garvsyra och vatten. 

Lakritsplantan växer helst i ett varmt 
klimat på sandig jord nära en flod. Ett 
klimat som passar apelsiner passar även 
bra för lakritsplantan. När plantan väl får 
optimala växtbetingelser kan den bli som 
ett ogräs, svår att bli av med, då den har 
djupa rötter och sprider sig lätt från lös-
gjorda plantdelar. Detta gör den tillika lätt 
att odla. Den planteras företrädelsevis på 
våren och på hösten övertäcks marken med 
gödsel. Fyra höstar senare kan man skörda. 
Rötterna tvättas, förkortas, ev. skalas och 
torkas sedan i upp till tio månader. Lak-
ritsrötterna krossas sedan till en massa och 
kokas i vatten; extraktet torkas till ett gyl-
lenbrunt pulver som tjänar som råvara vid 
framställning av olika lakritsprodukter [1].

Användningsområden
Lakrits har många användningsområden. 
Glycyrrhizinsyra finns i flera olika typer 
av hälsovårdsprodukter, mediciner, tug�-
gummi, tobak, alkohol, drycker och sist 
men inte minst konfektyrprodukter. 
Huvudfunktionen är att tjäna som smak-
sättare. Lakritspasta används i tobak och 
tillför en mogen, söt, träaktig smak som 
dessutom förbättrar tobakens egen smak. 
Om tobak röks hjälper glycyrrhizinet till 
att utvidga luftrören så att mera rök kan 

inandas. I öl används ibland lakrits för att 
ge en tjockare konsistens och bidra med 
en svartare färg. Lakritspulver utnyttjas till 
tablettframställning då det har en absor-
berande förmåga som förbättrar fastheten 
i tablettmassan och motverkar att tablet-
terna klibbar samman. Lakrits används i 
många hostmediciner eftersom glycyrrhi-
zin fungerar slemlösande genom att sänka 
ytspänningen i vattenlösningar. Lakrits kan 
i större mängder också fungera laxerande 
på grund av sötman i glycyrrhizinsyran. 
Glycyrrhizinsyra befrämjar läkningen 
av mun- och magsår genom att hämma 
enzymer som är viktiga i metabolismen 
av prostaglandiner. Resultatet blir en lokal 
ökning av prostaglandinkoncentrationen 
vid sårområdet och leder till stimulering 
av slem och cellprolifferation som skyddar 
slemhinnan.

Patofysiologi
Trots alla godartade egenskaper som lakrits 
har finns det en baksida på myntet. Lak-
rits har en mineralkortikoid effekt. Kortisol 
inaktiveras via 11-β-hydroxysteroidde
hydrogenas typ 2 (11-βHSD 2) till korti-
son i framför allt njurtubuli. Detta skyddar 
mineralkortikoida receptorer från kortisol-
exposition. Omvänt bildas kortisol från 
kortison i framför allt levern via 11-βHSD 
1. Glycyrrhizinsyran i lakrits hämmar 
11-βHSD 2 vilket medför att kortisol fritt 
kan verka som en potent mineralkorti-
koid. Resultatet blir en form av ”apparent 
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mineralocorticoid excess” (AME), identisk 
med kongenital brist på 11-βHSD. Mine-
ralkortikoid aktivitet på njurnivå leder 
till utsöndring av kalium- och vätejoner 
i urinen och återabsorption av natrium-
bikarbonat, vilket i sin tur kan medföra 
hypokalemisk alkalos med natrium- och 
vattenretention, hypertoni och suppression 
av renin-angiotensin-aldosteronsystemet 
[2]. 

Klinik
Generellt kan man säga att symtomdebu-
ten på lakritsens mineralkortikoideffekt 
beror på storleken och varaktigheten av 
glycyrrhizinsyraintaget, såväl som individu-
ell mottaglighet. Det finns ett dosrespons-
förhållande mellan mängden av glycyrr-
hizinsyra och kortisol-/kortisonkvot såväl 
mellan glycyrrhizinsyra och blodtryck. 
Som genomsnitt kan man räkna med att 
det finns ungefär 2 mg glycyrrhizinsyra för 
varje gram lakrits, men förhållandet kan 
variera betydligt. Den allmänna rekom-
mendationen i nuläget från EU:s veten-
skapliga kommitté för livsmedel, (SCF), 
lyder att ett dagligt lakritsintag på 50 g 
inte är riskfritt för känsliga individer (källa: 
Livsmedelsverket). Symtom på lakritsens 
mineralkortikoideffekt kan vara ospeci-
fika såsom trötthet, svaghet, huvudvärk. 
De mest konsekventa objektiva fynden är 
hypokalemi och hypertoni. 

Denna kombination av fynd är även 
mycket vanlig hos den relativt stora grupp 
av patienter med primär hypertoni som 
behandlas med diuretika av tiazidtyp och 
kan även förekomma vid primär hyperal-
dosteronism. Som alltid är därför anamne-
sen mycket viktig. Patienter som får i sig för 
mycket lakrits, men inte är medvetna om 
dess skadliga effekter, kan lätt fångas upp i 
konsultationen om man bara kommer ihåg 
att fråga. Det finns såklart också möjlig-
heten att en patient missbrukar lakrits för 
att på något sätt få en sekundärvinst inom 
samhället. Dessa individer torde nog vara 
relativt få. Behöver man bekräfta diagnosen 
kan man mäta mängden glycyrrhizinsyra 
i plasma och/eller demonstrera en ökad 
kortisol-/kortisonkvot i plasma, saliv eller 
urin och/eller visa på låga nivåer av aldos-
teron och renin i plasma [3].

Patientfall
Mängder av patientfall har publicerats om 
lakritsöverkonsumtion. I denna artikel 
nöjer jag mig med att beskriva ett sådant 
exempel för att illustrera hur det kan gå till. 

En kvinnlig kontorsarbetare, 38 år 
gammal, söker sjukvård för försämrad 

huvudvärk och nedsatt aptit. Hon är känd 
med migrän och tar regelbundet p-piller. 
Vid konsultationen ter hon sig lite orolig 
men inte allmänpåverkad. Blodtrycket 
är 230/130 mm Hg och hon har lätta 
ankelödem. Kreatininvärde, urinsticka, 
blodgas och tyroideavärden är normala. 
Kaliumvärdet är 3,9 mmol/l och kateko-
laminer i urinen och kortisol i plasma är 
normala. Ekg, Röntgen Pulm och UL av 
njurartärer är normala. Natriumutsönd-
ringen i urinen är reducerad (17 mmol/
dag); kortisol i dygnsurin är högt normalt 
(196 nmol); aldosteron i dygnsurin är lågt 
(1,3 mmol) och plasma reninaktiviteten 
är mycket låg (0,15 ng/l). Vid närmare 
förfrågan får man reda på att patienten 
äter stora mängder ”Turkisk peppar” som 
består av 200 mg glycyrrhizinsyra och 
1,5 g natrium per 100 g lakrits. Till vård-
personalens stora förundran ser de även 
kvinnan äta ”Fisherman’s Friend”, som 
även de innehåller 200 mg glycyrrhizin-
syra och 60 mg natrium per 100 g lakrits. 
Som behandling får patienten i v urapidil 
(sympatolytika), som sedan ersätts med 
metoprolol i tablettform. Senare får hon 
även tillägg av ramipril och hydroklortia-
zid. Då man samtidigt förskriver en strikt 
lakritsfattig kost blir hon hypotensiv och 
skrivs slutligen ut från sjukhuset med bara 
metoprolol som förebyggande behandling 
mot migrän. 

Författarna till fallbeskrivningen anser 
att kvinnor som tar p-piller och jobbar som 
kontorsarbetare är i riskzonen. Dessutom 
skall man vara särskilt uppmärksam på per-
soner som nyligen slutat röka då de riskerar 
att börja missbruka lakrits istället [4].

Konsumentinformation
Då lakritsförbruk potentiellt kan medföra 
allvarliga somatiska rubbningar såsom ovan 
beskrivna, är det av intresse att veta hur 
information om riskerna är beskrivna på 
produkter innehållande lakrits. Jag gjorde 
därför en egen liten undersökning där jag 
samlade in de vanligaste godisprodukterna 
innehållande lakrits (inköpta på ICA Maxi) 
och studerade konsumentinformationen 
på förpackningarna. För det första är det 
såklart viktigt att det framkommer att pro-
dukten innehåller lakrits. Detta beskrivs 
bra som antingen lakritsextrakt eller lakrits-
pulver. För det andra är det av intresse om 
det förekommer en varningstext riktad till 
riskgrupper, som t.ex. patienter med högt 
blodtryck. På 4 av 16 förpackningar finns 
faktiskt en varningstext; två av dessa manar 
personer med högt blodtryck att undvika 
för högt intag av lakrits; de två andra att 

undvika överdriven konsumtion. Resultatet 
kan ses i tabellen. Tyvärr förhåller det sig så 
att varken yttrandet om att undvika högt 
intag eller överdriven konsumtion ger kon-
sumenten ett säkert mått på vilken mängd 
lakrits som är lämplig. Från tabellen kan 
man se att Truly Black ”Sweet and Salty” 
från Malaco, som den enda förpackningen, 
upplyser att deras produkt innehåller 5,8% 
lakritsextrakt. Då kan man på basen av den 
upplysningen i alla fall uppskatta mängden 
glycyrrhizin som varierar mellan 5–24% 
i lakritsextrakt. Allra bäst vore att skriva 
den absoluta mängden glycyrrhizinsyra 
på förpackningen vilket ingen producent 
gör. Lättast och tryggast för konsumen-
ten är nog trots allt att direkt ange att det 
inte är lämpligt att äta t.ex. mer än 50 g 
lakritsgodis om dagen om man har högt 
blodtryck. Frågan är väl då hur det går med 
försäljningen? Således troligen orsaken till 
producenternas förkärlek att beskriva i 
relativa istället för absoluta vändningar på 
förpackningarna.

Lakrits i köket
Denna paragraf kommer från en så pass 
välskriven artikel att jag väljer att bara 
minimalt parafrasera den, så att det fina 
språkbruket bibehålls. Lakritsen kan 
beskrivas lite som kökets svarta får. Grän-
sen mellan funktionell och dysfunktionell 
mat kan bli hårfin och kan få kockar att 
bli både saliga och slita av sitt hår. Lak-
ritsen har en väldigt speciell sötma; ”det 
är en säregen sötma, långt från sockrets 
inställsamma rättframhet utan mer gäck-
ande, med drag av beska”. Trots detta kan 
lakritsen ta udden av bittra och kväljande 
smaker när den kombineras med sälta. 
Lakritsen har tendens att dominera mycket 
och ibland en förmåga att skära sig med 
traditionella smakgivare. Den så tillsynes 
oskyldiga glassprodukten Lakritspuck har 
visats sig kunna väcka heta känslor hos all-
mänheten. När det gäller kombinationen 
vin och lakrits bryts gamla gyllene smak-
regler. Vanligtvis brukar söt mat få vinet 
att strama upp sig, men med lakrits blir 
det tvärtom; lakritsens sötma dröjer kvar 
med en obarmhärtig efterhängsenhet och 
får allt annat som stoppas i munnen att 
smaka sötare. Lakrits, på gott och ont, 
”har en förunderlig förmåga att locka fram 
sötma hos vin och att trolla bort barska 
garvsyror”. I köket får därför den lilla bit-
tersöta lakritsroten en mer svårplacerad roll 
jämfört med den självklara användning 
som den har inom läkemedels- och godis-
industrin, där den döljer illasmakande 
substanser och briljerar som lakritskonfekt. 
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När det gäller lakrits handlar det om ”en 
egensinnig ingrediens med mycket attityd 
och integritet, när det lyckas så är belö-
ningen desto större. Smaken träffar en del 
av gommen som andra smaker missar; ett 
jungfruligt territorium.” 

Ett exempel på en lyckad kombination 
är kryddblandningen fem kryddor som, 
vars exakta komposition och antal kryddor 
kan variera något, består av kryddnejlika, 
ingefära, fänkål (smaksensation snarlik 
lakritsrotens), kardemumma, kassiakanel, 
sichuanpeppar och galangarot. Detta är 
ursprungligen en kinesisk blandning med 
syftet att försöka göra ett superpulver grun-
dat på de fem elementen (smakerna): surt, 
bittert, sött, salt och skarpt. ”Fem kryddor 
är en gudagåva till kocken som vill trolla 
bort den flottiga kvaliteten hos friterat 
fläsk, lackerad anka eller en ångad fet gris-
sida.” Kaffe och lakritssmak fungerar också 

Lakritsprodukter

Namn Producent Vikt 
(g)

Varningstext Lakrits- 
extrakt (%)

Glycyrr-
hizinsyra 
(mg/g)

Bilar Ahlgrens 140 N/A N/A N/A

Mini Sweet and Soft 
Liquorice Bassett 65 N/A N/A N/A

Tyrkisk Peber Cloetta Fazer 150 N/A N/A N/A
Salta katten Cloetta Fazer 22 N/A N/A N/A
Salta björnar Cloetta Fazer 50 N/A N/A N/A

Dansk Pepper Heede Bolcher 400 N/A N/A N/A

Fisherman’s friend Lofthouse of 
Fleetwood 25

Folk som lider av 
högt blodtryck 
borde undvika 
överdriven kon-
sumtion.

N/A N/A

Mini lollies liquorice Look-O-look 75 N/A N/A N/A

Lakrisal Malaco 25

Innehåller lakrits – 
personer som lider 
av högt blodtryck 
bör undvika för 
högt intag.

N/A N/A

Kick Malaco 55 N/A N/A N/A
Snöre Malaco 94 N/A N/A N/A

Truly Black ”Sweet 
and Salty” Malaco N/A N/A 5,8 N/A

Djungelvrål Malaco 80 N/A N/A N/A
Salta Balkar Støvring Bolcher 180 N/A N/A N/A

Salt Lakrits ViktVäktarna 100

Innehåller lakrits 
– personer med 
högt blodtryck 
bör undvika för 
högt intag.

N/A N/A

Extra Wrigley 35

Innehåller lakrits 
– personer med 
högt blodtryck 
bör undvika över-
driven konsum-
tion.

N/A N/A

N/A = Information ej angivet på förpackning 

bra ihop: ”Ett par droppar lakritssmakande 
Strega eller Sambuca i din espresso för-
vandlar den till en raffinerad Coretto [5].”

Isak Lindstedt
Referenser:
1.	 Olukoga A, Donaldson, D. Historical perspec-

tives on health. The history of liquorice: the 
plant, its extract, cultivation, commercialisa-
tion and etymology. J Roy Soc Health 1998; 
118: 300-304.

2.	Olukoga A, Donaldson, D. Liquorice and its 
health implications. J Roy Soc Health 2000; 
120(2): 83-89.

3.	Van Uum SH. Liquorice and hypertension. The 
Netherlands Journal of Medicine 2005; 63(4): 
119-120.

4.	Woywodt A et al. Turkish pepper (extra hot). 
Postgrad Med J 2000; 76: 426-428.

5.	L. Winbladh. Lakrits: Kökets svarta får. http://
taffel.se/artiklar/lakrits-kokets-svarta-far.

6.	Panduro Hobby. Tips & Idéer – Karamelltill-
verkning och recept. www.pandurohobby.com

Egentillverkning av 
Turkiska pepparkarameller

Turkiska pepparkarameller är väldigt goda. Här 
kommer ett recept så att man på egen hand, 
kanske i sällskap med sina barn, lätt kan pro-
ducera dessa i stor skala och stolt dela ut till 
vänner och bekanta. Alla ingredienser och 
hjälpmedel går att köpa på Panduro Hobby. 

Tillsätt först vatten (1 dl), sedan strösocker 
(450 g) och till sist druvsocker (125 g) i en rost-
fri kastrull. 

Koka med lock i 1–2 minuter utan att röra om. 
Ta sedan av locket. 

Koka upp till c:a 162ºC (mät med termometer 
graderad till 200º C). 

Häll genast upp sockerblandningen (kara-
mellmassan) på en inoljad teflonväv (gör att 
massan inte fastnar). 

När det gått c:a 1 minut bildas en liten hinna i 
kanterna på karamellmassan. Passa då på att 
tillsätta 5–6 msk lakritsextrakt, 2 strukna msk 
fint koksalt, 2 msk salmiaksalt och 1 struken 
msk finmalen svartpeppar mitt i massan. 

Använd inoljade plastskrapor till att uppre-
pande vika massans kanter mot mitten så att 
den blandas och hålls varm. 

När det gått någon minut tillsätt 10–15 droppar 
svart livsmedelsfärg. Fortsätt blanda massan, 
gör en liten grop och tillsätt 40 droppar ani-
sarom. 

När massan är så pass sval att den går att röra, 
fortsätter man att knåda massan med hän-
derna. 

Skär av en bit massa med degskrapa och rulla 
till en stång som sedan klipps i bitar (karamel-
ler) med en stor sax. 

Skaka de färdiga, varma karamellerna i lite 
lakritsextrakt [6]. 

Fördelen med att göra lakritsen själv är uppen-
bar; man kan då justera mängden lakritsex-
trakt efter sin egen riskprofil.
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Efter en grön vinter i Mälardalen svepte 
ett snöoväder den 9 mars in över Sigtuna, 
platsen för årets upplaga av kursen i 
hypertoni och hypertonibehandling för 
sjuksköterskor. 

Sigtunastiftelsen, där kursen hölls, 
skapades 1917 av dåvarande bisko-
pen i Stockholms stift, Manfred 

Björkqvist, som en fristående mötesplats, 
där viktiga existentiella och humanistiska 
samtidsfrågor kunde dryftas. Numera 
används Sigtunastiftelsen för kurser och 
konferenser, men även retreater, och några 
av oss passade på att njuta av en avslapp-
nande meditationsstund i den så kallade 
”Kryptan”, ett avskilt, alldeles tyst rum. 

Icke-farmakologisk behandling
Stefan Brandt, överläkare vid Medicinkli-
niken på Akademiska sjukhuset, Uppsala, 
inledde med att prata om icke-farmakolo-
gisk behandling.

Han talade bl.a. om vikten av återhämt-
ning för kroppen. Dagens stressade män-
niskor bokar in så mycket i sin kalender. 
Det är till exempel bättre, menade han, att 
ta en promenad efter lunchen, än att pressa 
in ett spinning-pass för att sen ta en macka 
och en kopp kaffe vid sitt skrivbord, eller 
värma färdig micromat, som ofta innehål-
ler alldeles för mycket fett och salt. Han 
poängterade att jojo-bantning inte är bra, 
då kroppens ämnesomsättning minskar, 
och risken att få diabetes och högt blod-
tryck ökar.

Vad är stress? 
Stress kan beskrivas som en obalans mellan 
personliga resurser och krav. Det vi alla 
känner igen är överkrav, men även om 
man har resursöverskott kan man uppleva 
stress, t.ex. vid arbetslöshet. Stress kan också 
beskrivas som en obalans mellan insats 
och belöning vilket är karaktäristiskt vid 
utbrändhet. Det är känt att man klarar en 
hög belastning bättre om man också har 
stort inflytande och kontroll över sitt arbete.

Grunden till arbete med stress fokuserar 
på att lära sig känna igen stressignaler. När 
man är medveten om signalerna kan man 
arbeta vidare med problemlösning som i 

sin tur ger möjlighet att förändra beteendet 
vid stressprovokation. Stresskurser, i form 
av kognitiv beteendeterapi (KBT) i grupp, 
används vid Akademiska sjukhusets hjärt-
klinik i Uppsala. KBT går ut på att påverka 
känslor och tankar genom att förändra ett 
beteende, och i arbetet använder man sig 
av hemuppgifter, avslappnings- och and-
ningsövningar.

Dagböcker är ett verktyg som starkt 
bidrar till att känna igen mönster för stress 
och stresshantering. Effekterna av svår stress 
är påtagliga och stör vår sömn, koncentra-
tion, kreativitet, sociala förmåga och kan i 
förlängningen leda till känsla av menings-
löshet, depression och somatisk sjukdom. 
Därför är det viktigt att vi alla ökar vår med-
vetenhet om våra stressignaler och skapar 
strategier för hur vi ska handskas med stress. 

Stress och sömn hänger ihop. En god 
kost, regelbunden motion och återhämt-
ning gör att man kan klara perioder av 
stress bättre. Samtidigt ska man veta att 
fysisk träning i sig utgör påtaglig stress 
för kroppen varför återhämtning efteråt 
är nödvändig. Om man inte lämnar tid 
för återhämtningen har man heller ingen 
effekt av träningen, enligt Stefan Brandt, 
med erfarenhet från elitidrottsvärlden (tidi-
gare bl.a. läkare för engelska fotbollslands-
laget).

Fysisk träning ger bättre ork, ökad kon-
centration, förbättrad sömnkvalitet och 

Rapport från 

SVM:s kurs för sjuksköterskor 2009
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ökad effektivitet, men det tar enligt Stefan 
uppemot 3–4 månader att uppnå dessa 
effekter. En patient som har problem med 
stressrelaterad sjukdom bör man därför 
överväga att deltidssjukskriva för att bereda 
tid för träning och återhämtning. Träning 
bör ske 3–4 gånger i veckan under minst 
30 minuter, så pass intensivt att man ökar 
sin puls och blir svettig.

Efter denna föreläsning var det dags för 
en delikat lunch med innehåll från hela 
kostcirkeln!

Farmakologisk behandling
Karin Manhem, docent och överläkare vid 
Medicinkliniken på Sahlgrenska sjukhuset, 
Göteborg, fortsatte på eftermiddagen med 
att prata om farmakologisk behandling. 
Hon sa bl.a. att det är bättre att kombinera 
flera preparat från olika läkemedelsgrupper. 
Det ger större chans att sänka blodtrycket 
och mindre risk för biverkningar än om 
man dosökar ett enda läkemedel. Dock ger 
läkemedel och livsstilsförändringar i kom-
bination bästa resultatet menade Manhem!

Eftermiddagen fortsatte med en histo-
risk vandring genom Sigtuna, som varit 
stad sedan 980-talet.

Dagens sista föreläsare var Rasmus 
Borgqvist, läkare vid Hjärtkliniken, Lunds 
universitetssjukhus, som pratade om det 
för många tabubelagda området sexuell 
dysfunktion. Det är viktigt att vi personal 
i vården pratar med patienterna om detta, 
eftersom det kan vara ett första tecken eller 
symtom på hjärtkärlsjukdom eller diabetes.

Dag 2: patientfall, stress och blodtryck
Efter en god natts sömn började vi med 
en sammanfattning av gårdagen.

Resten av förmiddagen ägnades åt 
workshops i smågrupper med patient-
fall, 24-timmars blodtryck och praktisk 
undervisning vad gäller blodtrycksmät-
ning.

På eftermiddagen kom Fredrika Nor-
lund, psykolog från Akademiska sjukhu-
set, Uppsala och föreläste om stressens 

negativa påverkan på hjärta/kärl. Hon 
talade bl.a. om typ A-beteende, och sa 
att vi alla skulle må bra av att ställa oss i 
den längsta kön i affären och försöka att 
inte stressa. Kroppen har ett stereotypt 
svar på stress vilket tidigare i evolutionen 
varit ändamålsenligt, men så som vi lever 
idag kan stressreaktionen snarare leda till 
sjukdom. Skälet är framförallt att vi inte 
får ett fysiskt utlopp för stressreaktionen 
och att vi inte tillåter oss tillräcklig åter-
hämtning, menade Norlund.

Med denna vetskap, och ny inspiration 
att motivera våra patienter till en bättre 
livsstil går vi nu hösten till mötes. Vi vill 
passa på att flagga för nästa kurs planerad i 
oktober 2010, som bl.a. kommer att foku-
sera på ämnen som sömnapné, stroke och 
fördjupning i farmakologisk terapi. Kursen 
kommer att annonseras mer detaljerat i tid-
ningen och på hemsidan, så håll utkik! 

Kristina Björklund Bodegård
Lisa Kurland

Caroline Magnér
Carina Hörberg
Anette Jansson

Pernilla Becker

Kallelse till ÅRSMÖTE för Svensk förening för 
hypertoni, stroke och vaskulär medicin

Torsdagen den 26 november 2009 kl. 13.00–14.00 
(i samband med Svenska Läkaresällskapets Riksstämma).
Lokal: Rum 255, Älvsjömässan, Stockholm

§ 1 Mötets öppnande
§ 2 Val av ordförande och sekreterare
§ 3 Fastställande av dagordningen
§ 4 Val av två justeringsmän
§ 5 Styrelseberättelse för föreningen 
§ 6 Revisionsberättelse för föreningen och fråga om ansvarsfrihet för styrelsen
§ 7 Information om Stiftelsen Svenska Hypertonisällskapet
§ 8 Val av styrelse, revisorer och valberedning
§ 9 Fastställande av årsavgift för 2010
§ 10 Fastställande av traktamenten
§ 11 Framtida mötesaktiviteter
§ 12 Information om tidskriften Vaskulär Medicin
§ 13 Information om föreningens hemsida 
§ 14 Övriga frågor
§ 15 Mötets avslutande

Föreningens årsberättelse för 2009 kan Du finna på föreningens hemsida minst 
en månad i förväg.
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Den 13–15 maj 2009 hölls en doktorand-
kurs med samma namn som ovan. Tanken 
med kursen var att samla ett antal dok-
torander från hela Skandinavien med 
gemensamt intresse för kardiovaskulär-
forskning med fokus på hypertoni och 
hjärtkärlträdets åldrande. 

Kursen var uppdelad i en teoretisk 
del med föreläsningar, som täckte 
i stort sett alla hypertonins delom-

råden, men även en mera praktisk del för 
doktoranderna som kort fick presentera 
sin forskning och samtidigt fick synpunk-
ter av en utvald expert på området som 
granskat presentationen i förväg. Kursplats 
var Hotell Frederiksdal som ligger väldigt 
vackert placerat i Lyngby strax norr om 
Köpenhamn. Området kännetecknas av 
ett sjösystem med omkringliggande skog 
och vandringsleder. Vi fick alla njuta av 
denna natur under de sociala aktiviteter 
som schemalagts i programmet; första 
kvällen hade vi en liten orienteringsrunda 
och andra dagen lunch ute på en båt som 
tog oss runt hela Furesø och efterföljande 
kanotpaddling.

Totalt lyckades kursen locka 25 delta-
gare: 16 stycken från Danmark; sex stycken 
från Norge; två från Sverige och en från 
Finland. Här kommer en liten överblick 
över de olika projekten som presenterades: 
Invitroförsök på cerebrala råttkärl med 
tillsättning av rök- och LDL-partiklar; 
mekanismer bakom receptoruppreglering i 
kärlväggen hos råttor med högt blodtryck; 
effekter av RAAS i relation till endotelfunk-
tion, centralt blodtryck och artärstelhet; 
LPS från P. Gingivalis och relationen till 
vasomotor effekter i koronarkärl hos råttor; 
D-vitamin som en riskfaktor för fram-
komst och progression av diabetisk nefro-
pati; prognos vid det metabola syndromet 
och den prognostiska betydelsen av systo-
liskt och diastoliskt blodtryck med åldern; 
ljudexponering och fysisk stress i relation 
till blodtryck, katekolaminer och kortisol; 
vänsterkammarstruktur hos patienter med 
hypertoni och asymtomatisk aortastenos; 
förhållandet mellan hemblodtrycksmät-
ning, hjärtfrekvensvariabilitet, organskada 
och kardiovaskulärrisk; AGE-breakers och 
förmågan att skydda hjärtkärlsystemet; 

aldosteronreceptorblockad och artärstel-
het hos patienter med njursvikt; relationen 
mellan haptoglobinfenotyp och hypertoni; 
leptin och adiponektins betydelse vid blod-
trycksreglering; slagvolym i relation till risk 
hos behandlade patienter med hypertoni; 
betydelsen av övervikt och obesitas på vän-
sterkammarstruktur och funktion; isolerad 
systolisk hypertoni och förmaksflimmer; 
aortastenos, LVH och motionskapacitet.

mellan Öst- och Västtyskland. Innan 
murens fall var det klart bättre att vara 
gammal i Västtyskland än i Östtyskland. 
Efter murens fall föll dödligheten i Öst-
tyskland under några få år till samma nivå 
som i Västtyskland. Den genetiska effekten 
på åldrandet ger sig tillkänna genom att 
det finns en åldersskillnad mellan personer 
som lever inom en viss miljö; vissa personer 
blir 60 år gamla medan andra blir 70 år 

Hypertension and cardiovascular ageing 

  Bridging basic research and clinical science

Brett program
Föreläsningarna täckte alla aspekter av 
hypertonin: Tidigt vaskulärt åldrande 
(EVA); genetik; fysiologi; blodtrycks-
mätning; epidemiologi; könsskillnader; 
hjärtskada och hypertoni; mikrovaskulära 
skador och hypertoni; metoder att bedöma 
skador; riskbedömning och hur det påver-
kar den kliniska vardagen; sekundärhy-
pertoni; behandling av livsstilsfaktorer; 
genomgång av vetenskapliga studier och 
guidelines. Föreläsare var bland flera Peter 
M Nilsson, Olle Melander, Thomas Kahan, 
Hans Ibsen, Eva Gerdts, Sverre E Kjeldsen, 
Frej Fyhrquist.

Åldrandets genetik
En av föreläsarna, Kaare Christensen, höll 
i ett föredrag om åldrandets genetik. Här 
kommer ett litet smakprov. Förhållan-
det mellan miljö och gener genomsyrade 
framställningen. Ett exempel på hur miljön 
kunde påverka dödligheten var relationen 

trots att de lever under samma miljömäs-
siga förhållanden. 

Tvillingar och utseendets betydelse
I Danmark har man undersökt tvillingar 
(The Danish Twin Study) för att ta reda 
på hur mycket genetiken spelar in på åld-
randet. Man fann att livslängden var 25% 
genetiskt betingad. Utöver detta konstate-
rades att risken att få Alzheimers sjukdom 
var hela 70% genetiskt betingad medan 
risken att få Parkinsons sjukdom bara var 
5% genetiskt betingad. Kaare uttalade sig 
också om de genetiska studier som bedrivs 
på mask (C. elegans) och bananflugor. I 
dessa djur finner man många faktorer som 
genetiskt kan vara intressanta, men tyvärr 
förklarar de väldigt lite av den samlade 
genetiska betydelsen. Ett exempel är att 
det är svårt från genetiska skillnader på 
åldrandet i mask att hitta betydelsefulla 
sådana även hos människa. Han var inte 
heller så imponerad över telomerlängd och 
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dess möjlighet att predicera en persons 
livslängd; för mycket variation. Istället 
talade Kaare varmt om utseendet som en 
”biomarkör”. I journaltexter står det ofta 
”utseende svarande till åldern”. Det har 
visats att för varje år som man lever stiger 
risken att dö med 11%. Denna risk är 16% 
om man ser äldre ut än man är. Det är 
således farligare att se ett år äldre ut än att 
vara ett år äldre. Med detta som bakgrund 
tycker föredragshållaren att det är bättre 
att lämna en bild än ett DNA-prov om 
man skall uttala sig om livslängden! Han 
berättade även att man i Danmark lyckats 
halvera risken att dö med 50% från 1950-
talet och fram till år 2000. Generellt ökar 
medellivslängden med 3 månader/år. Man 
har därför börjat tala om den fjärde åldern 
(utöver den traditionella barndomen, 
vuxendomen och ålderdomen). Frågan 
är om inte den ökande livslängden är bra 
för populationen, men mindre bra för den 
enskilde individen; mortaliteten reduceras 
men morbiditeten ökar.

Nästa år igen
Kursen kommer att hållas igen nästa år. 
Då blir Norge värdnation och kursen hålls 
i Oslo, vilket passar bra med tanke på att 
ESH (European Society of Hypertension) 
håller sitt årliga möte just i Oslo 2010. Se 
sid 165 för ytterligare information! 

Kursen som helhet var bra. Den skulle 
mycket väl kunna fungera som ett alternativ 
till ESH Summer School för dem som inte 
har tid att vara med en hel vecka och/eller 
möjlighet att resa så långt. Ett krav är dock 
att man är registrerad doktorand, men man 
behöver inte vara läkare. Kursavgiften var i 
år c:a 150 euro. Vid utvärderingen av kursen 
verkade de flesta av deltagarna vara mycket 
nöjda med just att få återkoppling på sina 
forskningsprojekt av de utvalda experterna. 
För det andra var det också positivt att lära 
känna andra yngre hypertoniforskare runt 
omkring i Skandinavien; det sociala nät-
verksbyggandet är viktigt på många plan, 
bl.a. vad gäller eventuella forskningssam-
arbeten m.m. Föreläsningarna fick inte lika 
bra betyg. Tydligen var många av deltagarna 
mera specialintresserade i sina respektive 
projekt än kliniskt intresserade av hypertoni 
som helhet. Då kursen i år genomfördes i 
Danmark var det kanske inte så konstigt 
att de flesta deltagarna och föreläsarna kom 
just därifrån. Att bara två deltagare kom 
från Sverige var dock lite klent med tanke 
på vår relativa befolkningsdominans i Skan-
dinavien. Detta får bättra på sig till nästa år!

Isak Lindstedt

Samtidigt publicerades studien online 
i New England Journal of Medicine. 
Studien jämför det nya blodförtun-

nande medlet dabigatran (150 mg x 2 eller 
110 mg x 2) med standardbehandlingen 
warfarin när det gäller att förebygga stroke 
(slaganfall) hos patienter med förmaksflim-
mer.

Dabigatran är ännu ej godkänd för före-
byggande av tromboemboliska komplika-
tioner vid förmaksflimmer. Idag är produk-
ten endast godkänd som profylax av venös 
tromboembolisk sjukdom hos patienter 
som genomgått elektiv total protesopera-
tion i höft- eller knäled.

RE-LY (Randomized Evaluation of Long 
term anticoagulant therapy): En internatio-
nell, randomiserad fas III-studie med 18 113 
deltagande patienter från över 900 sjukhus 
i 44 länder som pågick i genomsnitt i två 
år. 277 av dessa patienter togs in i Sverige, 
varav 21 på Akademiska sjukhuset och 23 
på Uppsala kliniska forskningscentrum  
(UCR). Studien undersökte om dabiga-
tran etexilat (2 olika doser) är lika effektivt 
som välkontrollerat öppet warfarin (INR 
2,0–3,0) för att förebygga stroke. Patienter 
med förmaksflimmer och minst en ytter-
ligare riskfaktor för stroke (t.ex. tidigare 
blodpropp i hjärnan, TIA eller systemisk 
blodpropp, vänsterkammarsvikt, ålder över 
75 år eller över 65 år vid diabetes, tidigare 
hjärtkärlsjukdom eller högt blodtryck) togs 
in i studien under två år, med minst ett års 
uppföljningstid. Det huvudsakliga effekt-
måttet var förekomst av stroke (inklusive 
hjärnblödning) och systemisk blodpropp. 
Man mätte också total dödlighet, före-
komst av stroke (inklusive hjärnblödning), 
systemisk blodpropp, propp i lungan, akut 
hjärtinfarkt och kärlrelaterad död (död pga. 
blödning medräknat). Bland säkerhetsmåt-
ten fanns allvarlig och mindre blödning, 
intrakraniell blödning, hjärnblödning, 
ökning av leverenzymer eller bilirubin och 
leversvikt.

De tretton svenska sjukhus som medver-
kat i studien är universitetssjukhusen i 
Örebro, Malmö, Linköping och Umeå, 
UCR Uppsala, Akademiska sjukhuset, 

Uppsala, Centrallasarettet, Västerås, Vrin-
nevisjukhuset, Norrköping, Ryhovs läns-
sjukhus, Jönköping, Danderyds sjukhus, 
Capio S:t Görans sjukhus och Södersjuk-
huset, Stockholm, Sahlgrenska sjukhuset, 
Göteborg, och Höglandssjukhuset, Nässjö 

Resultaten visade att dabigatran (150 mg 
x 2) var effektivare än warfarin och mins-
kade risken för stroke med 34 procent 
(p<0,001), utan någon ökad förekomst av 
allvarliga blödningskomplikationer. Den 
lägre dosen av dabigatran (110 mg x 2) 
var lika effektiv som warfarin, men mins-
kade risken för allvarliga blödningar. Båda 
doserna av det nya läkemedlet minskade 
dessutom risken för hjärnblödning med c:a 
70 procent (p<0,001) jämfört med warfa-
rin. Med den högre dosen ökade också 
överlevnaden jämfört med warfarinbe-
handling.

Den enda biverkningen som visade sig 
signifikant mer frekvent med dabigatran 
jämfört med warfarin var dyspepsi. Dys-
pepsi förekom hos 348 patienter (5,8%) 
behandlade med warfarin jämfört med 707 
patienter (11,8%) med dabigatran 110 mg 
och 688 patienter (11,3%) med 150 mg. 

Dabigatran etexilat produceras av före-
taget Boehringer-Ingelheim, som också 
finansierat studien. Studien leddes av pro-
fessor Lars Wallentin, Uppsala kliniska 
forskningscentrum (UCR), Sverige till-
sammans med professor Stuart Connolly 
och professor Salim Yusuf, från Population 
Health Research Institute (PHRI), Kanada 
och professor Michael Ezekowitz, Lanke-
nau Institute for Medical Research, USA. 
Svensk nationell koordinator var Jonas 
Oldgren, UCR.

Jean Lycke
Emerentia Gruppen

Referenser: 

Connolly et. al, NEJM; August 30, 2009 (10.1056/
NEJMoa0905561)

www.fass.se

Spännande resultat för peroral 
tromboshämmare vid förmaksflimmer!
Nyligen presenterades resultaten av den hittills största kliniska prövningen 
vid förmaksflimmer, RE-LY-studien, vid Europeiska kardiologföreningens 
kongress i Barcelona. 
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Bredd och djup har alltid varit en viktig 
målsättning för Studentlitteratur. Det 
gäller förlagets utgivning av kurs- och 
facklitteratur i allmänhet och den med-
icinska litteraturen i synnerhet.

Men det hade knappast gått att 
leva upp till dessa höga ambi-
tioner utan de medicinska spe-

cialistföreningarnas starka engagemang 
och generösa insatser för att få böckerna 
till stånd. Det hävdar Barbro Strömberg, 
förläggare på Studentlitteratur och ansvarig 
för den medicinska utgivningen.

– Länge var merparten av den medi-
cinska litteraturen som svenska läkare och 
läkarstuderande använde skriven på tyska. 
Sedermera kom engelskan att bli det domi-
nerande språket. Men sedan 1980-talet har 
svenska böcker varit på frammarsch, berät-
tar hon. Specialistföreningarna har varit 
en viktig och starkt drivande kraft bakom 
denna utveckling. De har i väldigt många 
fall kommit att stå som garanter – inte bara 
för idén eller uppslaget till en bok, utan för 
hela genomförandet, från den grannlaga 
uppgiften att vaska fram rätt författare till 
den nödvändiga faktagranskningen. Det är 
givetvis till ovärderlig hjälp för en förläg-
gare.

Ett grundläggande skäl till att ge ut 
medicinsk litteratur på svenska är att den 
ska vara anpassad till svenska undervis-
ningskrav, kursplaner och måldokument. 
Läkare är ju ett legitimationsyrke, påmin-
ner Barbro Strömberg. I synnerhet den 
kurslitteratur som berör utbildningens olika 
kliniska moment måste därför spegla den 
lagstiftning, de riktlinjer och de rekommen-
dationer som gäller i den svenska hälso- och 
sjukvården, men också våra terapeutiska 
traditioner och vår vårdorganisation.

Mot bakgrund av att svenskan är ett 
litet språk i världen kunde det ligga nära 
till hands att tro att kvaliteten i utgivningen 
därför lätt blir lidande. Men på den punk-
ten har Barbro Strömberg lugnande besked. 
Även i detta avseende spelar specialistför-
eningarna en avgörande roll som garanter 
för en högkvalitativ utgivning genom att de 
tar en så aktiv del i och stort ansvar för de 
enskilda titlarna, framhåller hon. 

Lägg därtill att många av dem som är 
engagerade i de svenska specialistfören-
ingarna är internationellt namnkunniga 
inom sina respektive specialiteter och ofta 
även har ledande funktioner i motsvarande 
internationella organisationer. Som sådana 
blir de flitigt anlitade som författare och 
redaktörer av stora utländska förlag.

I Studentlitteraturs utgivning, som i dag 
omfattar närmare 300 titlar inom medi-
cinområdet, finns gott om belägg för det 
nära och framgångsrika samarbetet mellan 
specialistföreningarna och förlag. Svensk 
förening för hypertoni, stroke och vaskulär 
medicin tjänar som ett utmärkt exempel.
Bland de många titlar Barbro Strömberg 
gärna vill framhålla finns ”Kärlsjukdom 
Vaskulär medicin” av Folke Lindgärde, 
Thomas Thulin och Jan Östergren (red.). 
Boken, som tidigare sålts med titeln ”Kärl-
sjukdomar – lärobok i medicinsk angi-
ologi”, utkommer nu, 2009, i en tredje, 
reviderad utgåva. Med sex, helt nyskrivna 
kapitel framträder denna utvidgade upp-
laga som disciplinens mest kompletta kun-
skapskälla. Denna bok kommer att säljas 
separat men också i ett paket tillsammans 
med en annan klassisk lärobok: ”Perssons 
Kardiologi” av Jerker Persson, Stig Persson 
och Martin Stagmo, som 2008 utkommit 
i en sjätte, omarbetad, upplaga.

”Stroke och cerebrovaskulär sjukdom”, 
2007, av Anders Gottsäter och Thomas 
Mätzsch (red.) ger en bred översikt över 
de viktigaste aspekterna på en av våra stora 
folksjukdomar. I boken medverkar en rad 
framstående specialister vid Kärlcentrum 
Malmö–Lund på Universitetssjukhuset 

Hand i hand med specialisterna 
ger utgivning med djup och bredd

”Kärlsjukdomar – lärobok i  
medicinsk angiologi”

av Folke Lindgärde, Thomas Thulin 
och Jan Östergren (red.)

”Perssons Kardiologi” 
av Jerker Persson, Stig Persson 	

och Martin Stagmo

”Hypertoni och 24-timmars  
mätning av blodtryck”

 av Thomas Kahan och Fredrik 
Nyström (red.)

”EKG i klinisk praxis”
av Olle Pahlms

Presentation av aktuella titlar och tankar hos våra två största 
utgivare av medicinsk litteratur
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MAS i Malmö. Den är ett utmärkt exem-
pel på Studentlitteraturs strävan att hålla 
sin utgivning a jour med nya forsknings-
rön, tekniska framsteg och de senaste för-
ändringarna i det kliniska arbetet.

På listan över titlar inom specialiteten som 
Barbro Strömberg gärna framhåller lite 
extra finns även ”Hypertoni och 24-tim-
mars mätning av blodtryck”, 2009, av 
Thomas Kahan och Fredrik Nyström (red.) 
samt Olle Pahlms, ”EKG i klinisk praxis”, 
2008. Den senare är en praktisk handbok 
i att läsa och analysera datortolkade EKG. 
Knuten till boken finns en webbplats med 
tillgång till avledningarna för varje EKG i 
boken. Tillsammans med Leif Sörnmo är 
Olle Pahlm även redaktör för ”Elektrokar-
diologi. Klinik och teknik”, 2006.

Den första svenska läroboken om 
kvinnlig hjärtsjukdom, ”Kvinnohjärtan – 
hjärt- och kärlsjukdomar hos kvinnor” med 
Karin Schenck-Gustafsson som redaktör 
förtjänar också ett särskilt omnämnande. 
Liksom ”Fetma. Från gen- till samhällspå-
verkan” med Anna Karin Lindroos och Ste-
phan Rössner som redaktör, vilken är en 
heltäckande lärobok om fetma. En annan 
bok i detta angelägna ämne är ”Fetma – 
Del 1. Medicinsk behandling och kognitiv 
beteendeterapi” av Klara Edlund och Björn 
Zethelius (red.), vilken är den första i en 
serie om två böcker. 

Bredden i Studentlitteraturs medicin-
utgivning kan, enligt Barbro Strömberg, 
illustreras med titlar som ”Diabetes mel-
litus” av Hindrik Mulder, ”Folkhälsa i 

samverkan” av Runo Axelsson och Susanna 
Bihari Axelsson (red.) och ”Preventiv medi-
cin. Teori och praktik” av Kristina Orth-
Gomér och Aleksander Perski (red.). De 
riktar sig alla till såväl blivande som aktiva 
läkare och många andra grupper som är 
yrkesverksamma inom vården.

Samtidigt vittnar böcker som exem-
pelvis ”Metabola syndromet – bakgrund, 
mekanismer och behandling” av Peter 
Nilsson (red.),”Hypertoni och metabola 
syndromet” av Fredrik Nyström (red.), om 
en utgivning som även riktar sig till specia-
lister med djupa ämnesinsikter. Och det 
gäller inte enbart vaskulär medicin, avslu-
tar Barbro Strömberg, utan även inom så 
vitt skilda områden som kirurgi, pediatrik 
och rehabiliteringsmedicin.

Studentlitteratur

Klassiskt bokförlag 
stöttar framtidens forskning

”Att anpassa våra klassiska och grundläg-
gande medicinverk för dagens krävande 
vardag och rusta framtidens läkare – det 
är min utmaning” säger Bengt Fundin, 
förläggare i medicin på Liber.

Moderna läroböcker
I årtionden har Liber gett ut böcker i medi-
cin för läkarutbildningen och fortbildning 
av specialister. Från sin egen studietid 
känner de flesta läkare säkert igen Libers 
punktböcker inom de klassiska grundläg-

gande disciplinerna Psykiatri (Psyk. av Jan-
Otto Ottosson), Internmedicin (Med. av 
Göran Berglund m.fl.) och Kirurgi (Kir. 
av Bertil Hamberger och Ulf Haglund). 
Innehållet revideras och uppdateras kon-
tinuerligt med aktuell forskning, nya rön 
och områden. På senare år har serien även 
kompletterats med populära grundböcker 
som Urban Lindgrens och Olle Svenssons 
Ortopedi (Orto.) och Öron, näsa & hals-
sjukdomar (ÖNH) av Matti Anniko. De 
flesta av Libers större läroböcker är antolo-

gier där ledande experter skriver under en 
redaktion av välrenommerade läkare och 
forskare.

eLabbet – ett interaktivt komplement 
till boken 
Målet med Libers utgivning är att utgivna 
titlar ska fylla ett tomrum och hålla i 
många år. Samtidigt, poängterar Bengt 
Fundin, är det viktigt att utgivningen hålls 
levande genom nytänkande och ständiga 
förbättringar. Ett exempel på det är att alla 

Ett grundläggande skäl till att ge ut medicinsk litteratur på svenska är att den 
ska vara anpassad till svenska undervisningskrav, kursplaner och måldokument.
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nya titlar nu kompletteras med eLabbet, ett 
interaktivt komplement kopplat till respek-
tive bok. Här får studenten möjlighet att 
testa sina kunskaper, följa sin kunskapsut-
veckling och implementera sina kunska-
per från boken på interaktiva autentiska 
patientfall.

Först ut med eLabbet är den nya revi-
derade boken Kirurgi (Kir.) som släpptes i 
augusti i år. I denna presenterar författarna 
och redaktörerna interaktiva och verklig-
hetsförankrade patientfall kopplade till 
bokens avsnitt. I september släpps även 
eLabbet kopplat till Medicinboken under 
redaktion av Nils Grefberg. Boken riktar 
sig främst till sjuksköterskor och, till skill-
nad från Kirurgi (Kir.) där fallen utgår 
från den praktiserande läkarens perspektiv, 
utgår fallen i Medicinboken från sjuksköter-
skan på kliniken. 

Aktuell utgivning mot specialister
Som specialist och ST-läkare ställs man 
inför nya utmaningar, menar Bengt 
Fundin. Till denna målgrupp vänder sig 
den så kallade prickbokserien, aktuella 
och omfattande böcker som behandlar 
de flesta specialiteter, till exempel Sigbritt 
Werners Endokrinologi, Mattias Aurells och 
Ola Samuelssons Njurmedicin, Diabetes av 
Carl-David Agardh, Christian Berne & 
Jan Östman och Neurologi av Jan Fagius 
& Sten-Magnus Aquilonius. Prickbokse-
rien fungerar inte bara som ett stöd genom 
utbildningen, utan är också ett sätt att hålla 
sig à jour med de senaste inom sitt område 
även som färdig specialist.

Prickbokserien kompletteras ständigt 
med nya områden och förstärks under 
våren 2010 med bland annat en efter-
längtad lärobok i Kardiovaskulär medicin 
under redaktion av Ulf Dahlström, Lena 
Jonasson och Fredrik Nyström. Enligt 
Bengt Fundin täcker boken hela det kar-
diovaskulära fältet, och den lanseras med 
ett större antal interaktiva patientfall och 
kunskapsfrågor kopplade till boken. Precis 
som de andra större läroböckerna i Libers 
utgivning är prickböckerna också mycket 
pedagogiskt utformade med många kli-
niska bilder, illustrationer och faktarutor 
som mer utförligt presenterar bokens inne-
håll för läsaren. 

Ett annat exempel på böcker riktade 
mot yrkesverksamma läkare och sjukskö-
terskor är Akut kranskärlssjukdom under 
redaktion av Lars Wallentin. Boken täcker 
allt från diagnostik och behandling till 
epidemiologi och patofysiologiska meka-
nismer. 

Handfasta råd på kliniken
Utöver de större läroböckerna har Liber 
tillsammans med framstående läkare gett 
ut en rad praktiska handböcker för AT-
läkare, ST-läkare och yrkesverksamma 
inom vården. Böckerna i denna så kal�-
lade akutbokserie ger handfasta råd till 
läkaren på kliniken. Här återfinns bland 
annat böckerna Akutmedicin av Lars Lind 
m.fl., Akut pediatrik av Agne Larsson m.fl., 
Akut psykiatri av Jan-Otto Ottosson m.fl. 
samt Johannes Järhults och Miden Melle-
Hannahs Akut kirurgi.

Bengt Fundin avslöjar vidare att det 
under våren kommer ut en efterlängtad 
praktisk handbok i EKG-tolkning. Till 
boken kopplas interaktiva fall utifrån vilka 
studenten kan träna på att tolka EKG. 
Boken är ytterligare exempel på litteratur 
som är användbar för både läkare under 
utbildning och erfaren personal inom 
hälso- och sjukvården.

Etik, säkerhet och ledarskap
Utöver de grundläggande medicinska disci-
plinerna erbjuder Liber ett brett spektrum 
av litteratur inom områdena ledarskap 
i vården, etik och patientsäkerhet som 
hjälper vårdpersonal att på bästa sätt hålla 
sina kunskaper och sin inspiration levande. 
Som exempel nämner Bengt Fundin böck-
erna Döden är förhandlingsbar av Torbjörn 
Tännsjö och Medicinska etikens ABZ av 
Nils Lynöe och Niklas Juth som tar upp 
aktuella och viktiga etiska frågor. I För-
fattningshandbok 2009, sammanställd av 
Gunnel Raadu, och dess onlineversion som 
uppdateras fyra gånger per år presenteras 
på ett överskådligt sätt nya och ändrade 
lagar, förordningar, föreskrifter och all-
männa råd för personal inom hälso- och 
sjukvården.

Liber

Alla nya titlar nu kompletteras med eLabbet, ett interaktivt komplement 
kopplat till respektive bok. Här får studenten möjlighet att testa sina 
kunskaper, följa sin kunskapsutveckling och implementera sina kunskaper 
från boken på interaktiva autentiska patientfall.
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Under sommaren och hösten 2008 ska-
pades rubriker i flera stora dagstidningar 
i Sverige kring bristen på klinisk forsk-
ning. Nu skulle regering och riksdag 
avsätta stora pengar till detta eftersatta 
område. 
För oss som verkar ute i kliniken och 
försöker kombinera vårt kliniska arbete 
med forskning och undervisning kändes 
problemet mycket välbekant. Vi var 
mest förvånande över att detta kunde 
skapa rubriker. Under många år har vi 
levt med vetskapen att klinisk forsk-
ning är trängd, och att det blir allt fler av 
våra medicine doktorer som inte har en 
bakgrund som läkare. Både grundforsk-
ning och preklinisk forskning behövs, 
inte tu tal om saken, men den utveck-
ling som springer ur samspelet mellan 
klinisk patientnära verksamhet och god 
grundläggande forskningsmetodik med 
hypotesprövning och kritiskt tänkande 
är en viktig del av forskarsamhället.

Med denna rapport vill vi pre-
sentera ett kliniskt forskarut-
bildningsprogram, vilket hade 

som syfte att skapa ett nätverk mellan unga 
forskningsintresserade kliniskt verksamma 
läkare. Utöver att skapa nätverk bland per-
soner med intresse inom hypertoni och 
vaskulär medicin, var målsättningen att 
ge en grundläggande forskningsmetodo-
logisk utbildning samt att genomföra ett 
kliniskt forskningsprojekt där de nyvunna 
kunskaperna inom forskningsmetodik, 
ämneskunskap och praktisk teambildning 
omgående kunde omsättas praktiskt. Pro-
grammet fick namnet Hypertension 2006 
och hade sin föregångare i ett projekt inom 
området pankreatologi [1]. Vi hade som 
intention att genomföra kursen under tre 
år, samt att under denna tid genomföra sex 
arbetsträffar med tredagars internat. 

Inför vår planering fanns en förhopp-
ning att detta program skulle attrahera 
unga kollegor som var kliniskt verksamma 
utanför universitetssjukhusen. När kursen 
väl startade fanns några deltagare från 

primärvård, men framförallt hade vi fått 
intresseanmälningar från kollegor verk-
samma vid något av våra universitetssjuk-
hus. Spridningen i landet var dock god och 
vi hade representanter från Skellefteå i norr 
till Höllviken i söder. Stockholm, Uppsala 
och Göteborg fanns också med på kartan, 
men tyvärr lyckades vi inte få represen-
tation från universitetet i Linköping. Vi 
vinnlade oss om att finna mentorer/hand-
ledare från de flesta universitetssjukhusen i 
landet för att på detta sätt ge våra deltagare 
möjlighet att skapa nationella kontakter 
även med etablerade forskare från andra 
orter än hemorten. 

Så möttes vi då i januari 2006, en grå-
mulen vinterdag, på en kursgård utanför 
Stockholm. Den samlade gruppen bestod 
av 21 deltagare och sex mentorer, och vi 
var nog alla lite osäkra på vad vi skulle göra 
och vad som kunde komma ut av denna 
satsning. Men resultatet blev en stundtals 
mycket intensiv resa med ett lyckligt slut 
vid Svenska Läkaresällskapets riskstämma 
i Göteborg 2008. Vid detta första möte 
ägnade vi en stund åt gruppövningar som 
underlättade det fortsatta arbetet. Vi fick 
ta del av välförberedda föreläsningar inom 
området kardiovaskulär epidemiologi 
och blev presenterade de stora linjerna i 

Hypertension 2006: 
En lyckad satsning som 
stimulerar unga kliniska forskare

forskningens grunder. Framförallt ägnades 
mycket tid till att diskutera fram de fyra 
kliniska forskningsprojekt som sedan suc-
cessivt skulle drivas under en treårsperiod. 
Projekten fick representation från olika 
orter i landet, och mentorerna fördelade sig 
mellan ett till två projekt. Detta visade sig 
lyckosamt då samtliga mentorer av natur-
liga skäl hade svårt att närvara vid alla sex 
kurstillfällen.

Under åren som följde gavs föreläsningar 
inom områdena hypertoni och hjärta/
hjärna/njure/endotel och hemostas. Gene-
tik och läkemedelsepidemiologi behandla-
des. Allt från vetenskapsteori, entreprenör-
skap och hur man bildar en forskargrupp, 
till good clinical practice, konkret informa-
tion om hur man söker pengar och skri-
ver en vetenskaplig artikel gavs utrymme i 
föreläsningsform. Vi hade upprepade före-
läsningar i medicinsk statistik, och kunde 
också få direkt handledning av statistiker 
i våra projekt. Inte minst denna konkreta 
hjälp var av stort värde. 

Den mesta tiden ägnades dock åt de med 
tiden allt mer konkreta forskningsprojek-
ten. Dessa projekt behandlade måluppfyl-
lelse av blodtrycket hos strokepatienter, det 
prediktiva värdet efter tio år av ett enstaka 
uppmätt blodtryck, hela planeringen och 
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genomförandet av en klassisk randomise-
rad klinisk prövning och slutligen värde-
ringen av blodtrycksreaktionen vid arbets-
prov med analys av vad som kan predik-
tera hypertoni tio år senare. Genom att få 
möjlighet att planera och genomföra dessa 
projekt fick deltagarna träna på att söka 
litteratur, skriva projektplaner, göra ansök-
ningar till etikkommittén och genomföra 
statistiska beräkningar. De fick också öva 
sig på att presentera vetenskapliga resultat 
muntligt, med hjälp av PowerPoint-presen-
tationer och i posterform.

I samband med varje internat gavs 
förslag på litteratur anpassad till aktuella 
föreläsningar. Samtidigt hade mentorerna 
möjlighet att kontrollera hur projektet 
framskred, vilket blev ett naturligt sätt att 
genomföra en kontinuerlig kunskapskon-
troll. Kursprogrammet var i sin helhet gran-
skat och godkänt av IPULS (20050119). 
Den slutliga utvärderingen var dock när vi 
samlades på Svenska Läkaresällskapets Riks-
stämma 2008 i Göteborg för att presentera 
alla våra gruppers arbeten på postersessio-
nen i internmedicin [2-6]. Vi upplevde att 
gensvaret och intresset var stort. Inte minst 
glada var vi över att två av våra postrar belö-
nades med pris för god vetenskaplig kvalité 
och utmärkt presentation.

En sådan kurs kan sannolikt inte genom-
föras utan logistiskt och finansiellt stöd. 
Deltagarna eller deras arbetsgivare beta-
lade hälften av kostnaderna för resa, kost 
och logi. Den resterande halvan betalades 
av Solvay Pharma AB och sanofi-aventis, 
Medarbetare på de båda företagen deltog 
inte i planeringen av kursen, men de 
inbjöds att delta i föreläsningarna och 
projektgrupperna. Som alla vet innebär 
det en hel del praktiska åtaganden vid pla-
neringen av en kurs vilket sköttes av ett 
fristående konsultföretag (Medinet AB).

Flera framgångsfaktorer har bidragit 
till denna lyckade satsning. En god orga-
nisation med lång framförhållning är en. 
Mycket eftertanke vid valet av mentorer 
som alla bidrog med ett stort engagemang 
är en annan. En medveten planering som 
innehållit moment av gemensam fysisk 
aktivitet så som vandring, cykling eller 
paddling vid varje träff har säkert också 
bidragit till den goda gemenskapen.

Vad kunde vi då gjort bättre? Kanske skulle 
vi arbetat mer intensivt på att få med del-
tagare utanför universitetssjukhusen. Detta 
skulle kunna ha gett nya infallsvinklar och 
bidragit till att klinisk forskning får fot-
fäste på nya arenor. En annan viktig del 

Hypertension 2006, möte 1
Stockholm, 1–3 februari, 2006

1 februari
Introduktion
Epidemiologi
Projektdiskussion

2 februari
Epidemiologi
Forskningens grunder
Projektdiskussion

3 februari
Projektarbete

Hypertension 2006, möte 2
Västerbotten, 19-21 april, 2006

19 april
Litteratursökning
Good Clinical Practice (GCP)
Projektarbete

20 april
Hypertoni och hjärta
Teambildning och projektarbete
Statistik

21 april
Projektarbete
Kunskapskontroll

Hypertension 2006, möte 3
Skåne, 9-11 oktober, 2006

9 oktober
Projektarbete
Hur söker man pengar?
Projektarbete

10 oktober
Ledarskapsutveckling
Teambildning och projektarbete
Genetik
Projekttid

11 oktober
Hypertoni och njurar
Statistik
Projektarbete
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som deltagarna saknade var möjlighet till 
formella högskolepoäng. Vår bedömning 
är att kursen skulle motsvara tio veckors 
arbete. Kanske var det oklokt att inte 
genomföra kursen som en formell fors-
karutbildningskurs. Vi diskuterade detta 
med företrädare för Göteborgs universitet 
och blev positivt bemötta. Men då hade 
vi samtidigt begränsat möjligheterna att 
bereda plats för deltagare som inte redan 
var antagna till doktorandutbildning, och 
den öppenhet vi hade inför personer med 
ett nyväckt intresse för klinisk forskning 
var också värdefull. 

Inför framtiden finns olika sätt att förvalta 
den kunskap vi fått. Kliniska forskarut-
bildningar som vänder sig till läkare under 
ST-utbildning kan vara en möjlighet. De 
nya målbeskrivningarna för denna kate-
gori läkare innehåller krav på projektar-

bete och ledarutbildning, vilket skulle 
kunna tillgodoses med denna typ av kurs. 
Kliniska forskarskolor på sjukhus som 
saknar universitetsanknytning kan vara 
ett annat sätt.

Denna kurs har gett mängder av posi-
tiva erfarenheter. Både deltagare och men-
torer har lärt sig mycket, och helt klart 
är att utbildningen konkret bidragit till 
klinisk patientnära forskning. Kanske det 
bästa ändå har varit det nätverk av nya 
kontakter med unga forskningsintresserade 
kollegor som har skapats, och de kontak-
ter med redan etablerade forskarkollegor i 
olika delar av Sverige som har fördjupats. 
Framtiden blir spännande.

Karin Manhem, 
Bengt Holmberg, 

Thomas Kahan
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Hypertension and cardiovascular disease
Bridging basic research, clinical science and daily practice

The Second Nordic University Research Course

In relation to The European Society of 
Hypertension (ESH) Congress in Oslo, June 
18–21, 2010, we offer a Nordic PhD course 
in hypertension in close collaboration 
between the Danish, Finish, Norwegian 
and Swedish Societies of Hypertension. 
The course will be held in Oslo on June 
16–18 and will cover: Epidemiology, 
patogenesis, blood pressure measure-
ments, metabolic disturbances, subcli-
nical cardiovascular damage, risk strati-
fication, guidelines and clinical challen-
ges. The course is supported by the ESH. 
Participants with an accepted abstract for 
the ESH Congress (deadline is January 15) 
are encouraged to aply ESH for travel and 
accommodation grants.

Eligible participants are PhD-students at Nordic Universities. Send a motivated application for participation, including a curriculum 
vitae, to one of following four country representatives before February 1: Eva Gerdts eva.gerdts@helse-bergen.no, Michael Hecht Olsen 
mho@dadlnet.dk, Thomas Kahan thomas.kahan@ds.se, Ilkka Kantola, Ilkka.Kantola@tyks.fi.

Participants will be informed about the decision by March 15, 2010. In order to reduce the cost, applicants are recommended to send 
an abstract to the ESH Congress in Oslo and to apply for Young Investigator Accommodation Award for presentation of the abstract at 
the ESH meeting.
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Endringer i blodtrykk under fysisk aktivitet

Fysisk aktivitet medfører store forand-
ringer i sirkulasjon og respirasjon sys-
temene. De systemiske cardiovasculære 
forandringene ved fysisk aktivitet avhen-
ger av om det primært utføres isometrisk 
(statisk) eller dynamisk muskelarbeid. 

Når en muskel kontraherer vil det 
oppstå kompresjon av blodkarene 
i muskelen når tensjonen over-

stiger cirka 10% av muskelens maksimale 
kraft (1). Dersom tensjonen i muskelen 
overstiger 70% av maksimale kraft vil blod-
strømmen i blodårene stoppet helt opp. 
Når den fysiske aktiviteten er i gang sikres 
høy blodstrøm via lokale vasodilaterende 
mekanismer som påvirkes blant annet av 
økning i vevets PCO2, fall i PO2 og pH, 
og akkumulering av K+. Temperaturøkning 
på grunn av muskelaktiviteten vil også gi 
dilatasjon av blodkarene. Dilatasjonen av 
arterioler og prekapillære sphinctere medfø-
rer en 10–100 gangers økning i antall åpne 
kapillærer, som igjen øker tverrsnitt arealet 
av den vaskulære sengen.

Dynamisk muskelarbed
Under dynamisk aktivitet, med rytmisk 
kontraherende muskulatur, øker blod-gjen-
nomstrømningen med opp til 30 ganger 
mellom kontraksjonene. Ved oppstart av 
dynamiske muskelaktivitet får man en 
rask økning i hjertefrekvens og slagvolum. 
Økningen i hjertefrekvens skyldes redusert 
nervus vagus stimulering og økt sympatisk 
aktivitet. Hjertets minuttvolum (cardiac 
output) øker under dynamisk aktivitet, 
og skyldes økt hjerterytme, slagvolum og 
venøs tilbakestrømning. Den venøse til-
bakestrømning forsterkes av økt aktivitet 
i muskel og thoracale pumper, gjennom 
mobilisering av blod fra viscera, høyere 
trykk gradient gjennom dilaterte arterioler 
til vener, og venokonstriksjon mediert av 
noradrenalin. Blodet som mobiliseres fra 
viscera og andre reservoarer vil kunne øke 
blodmengden i den arterielle sirkulasjonen 
med 30% under hard trening (2–5). Det 
oppstår et fall i total perifer motstand grun-
net vasodilatasjonen i de aktive musklene. 
Dermed vil man under dynamiske muskel-
aktivitet finne at det systoliske blodtrykket 

øker moderat og det diastoliske blodtryk-
ket faller eller er uendret (6;7), som vist i 
figur 1. Økningen i det systoliske blodtryk-
ket avhenger av intensiteten på aktiviteten. 
Ved en moderat dynamiske aktivitet finner 
man normalt at systolisk blodtrykk stiger 
mellom 50–70 mmHg. Til sammenligning 
har man under ”heavy-resistance” aktivi-
tet observert blodtrykksverdier opp mot 
480/350 mmHg (8).

Isometrisk muskelarbeid
Lindhard var trolig den første som regist-
rerte cardiovasculær og respiratoriske end-
ringer under isometrisk aktivitet (9). Han 
observerte at det arterielle blodtrykk steg 
kraftigere under isometrisk enn dynamisk 
muskel arbeid. Blodtrykkstigningen som 
man observer under isometrisk muskelbe-
lasting blir gjerne omtalt som en pressor 
respons. En tidlig forklaring på den kraf-
tige stigningen i blodtrykket var at total 
perifer motstand økte som en mekanisk 
konsekvens av at de kontraherende musk-
lene blokkerte egen blodforsyning. Senere 
viste Alm og Smirk at pressor responsen 
ble vedlikeholdt når den fysiske aktiviteten 
stanset, men hvor ischemi ble opprettholdt 
ved fortsatt avklemming av sirkulasjonen 
med en cuff. Ut fra disse funn oppstod 
teorien om at det kunne foreligge et meta-
bolsk eller kjemisk signal fra muskulatu-
ren som fremkalte reflektorisk økning i 
blodtrykket (10–12). De neurale meka-
nismene ansvarlig for de cardiovasculære 
endringene under fysisk aktivitet er fortsatt 
ikke fullstendig kartlagt. To ulike hypote-
ser om neural styring har blitt foreslått. 

Den første hypotesen omtales gjerne som 
”central command” og postulerer at fra 
motoriske cortex går det nervebaner til de 
områder i hjernestammen som kontrolle-
rer cardiovasculære funksjoner, i tillegg til 
de motoriske enheter i skjelettmuskulatur 
(12–15). Ifølge den andre hypotesen fore-
går det en aktivering av de kardiovaskulære 
og respiratoriske kontrollsentre i hjerne-
stammen fra nervesignaler som oppstår 
i kontraherende muskulatur (10;16–18). 
Resultatet fra studier på mennesker har 
gitt støtte for begge teorier, men har også 
indikert at begge mekanismene kan skje i 
et samspill (18–25). Både styrken av mus-
kelkontraksjon, og størrelsen på muskel-
masse som kontraherer, er faktorer som 
kan influere kontroll mekanismene og 
blodtrykk responsen (26;27). Når metabo-
refleks aktivering opprettholdes gjennom 
ischemi med cuff etter avsluttet muskelak-
tivitet, har man sett at blodtrykket forblir 
elevert mens hjertefrekvensen normaliseres 
(26). Man antar derfor i dag at under iso-
merisk muskelarbeid initieres økt hjerte-
frekvens gjennom ”central command” og 
redusert parasympatisk aktivitet, samtidig 
som muskel metaborefleksen gir økt blod-
trykk via de sympatiske nerver som går til 
blodkarene. 

Det er sammenheng mellom økt blod-
trykk under fysisk aktivitet og potensielle 
risiko for slag, cardiovasculær hendelse og 
mortalitet (28–31). Atleter med alvorlig 
hypertensjon er anbefalt restriksjoner fra 
harde, statiske sportslige aktiviteter inntil 
hypertensjonen er kontrollert med medi-
kamenter eller livsstils endringer (32;33).

Fig.1. Skjematisk presentasjon av endring i systolisk (SP) og diastolisk (DP) 
blodtrykk under dynamisk og systemisk muskelarbeid (42).
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Pressor responsen og pasienter med 
perifer aterosklerotisk sykdom
Perifer aterosklerotisk sykdom er vanlig 
med prevalens omkring 10–20% i popu-
lasjonen eldre enn 65 år (34;35). Fysisk 
aktivitet er vist å ha positiv effekt ved fore-
bygging og behandling av perifer ateroskle-
rotisk sykdom (36;37). De patologiske 
forandringene ved perifer aterosklerotisk 
sykdom resulterer i mer rigide vaskulære 
vegger, og redusert elastisitet i arteriene vil 
igjen resultere i økt systolisk blodtrykk. 
Det finnes enkelte studier som har sam-
menlignet blodtrykksrespons ved statisk 
muskel arbeid mellom unge og eldre indi-
vider, men resultatene fra disse har vært 
sprikende. De fleste av studiene indikerer 
at blodtrykk- responsen ikke påvirkes med 
alder (38–41). Enkelte studier har antydet 
at blodtrykkresponsen under fysisk akti-
vitet er ulik hos pasienter med perifer 
aterosklerotisk sykdom sammenlignet med 
friske, og at dette kan være relatert til endret 
vaskulær compliance (42–45). I studier på 
blodtrykkforandringer hos pasienter med 
perifer aterosklerotisk sykdom under dyna-
misk muskel arbeid fant vi at pasientene 
hadde en markert og kontinuerlig økning 
i blodtrykket når de gikk til maksimum 
klaudikasjonsdistanse (figur 2) (42). Blod-
trykksforandringen hos pasientgruppen 
avvek signifikant fra normal populasjon og 
tilsvarte forandringer man normalt forven-
ter å observere ved isometrisk muskelarbeid 

og ikke dynamiske muskelarbeid (46). Det 
systoliske blodtrykket ble funnet å øke dra-
matisk for enkelte pasienter med verdier 
over 300 mmHg. Hos pasienter med car-
diovasculær sykdom gir elevert blodtrykk 
under fysisk aktivitet potensiell økt risiko 
for cardiovasculær hendelse (28;37). Grun-
net de positive effekten av fysisk trening 
blir allikevel fysisk aktivitet anbefalt i for 
vurdering og behandling av cardiovasculær 
sykdom (8;36;37;47–49). Hos pasienter 
med perifere aterosklerotisk sykdom har 
programmer med veiledet fysisk aktivitet 
vist å gi funksjonelle forbedringer og økt 
helserelatert livskvalitet (50). Vi anbefaler 
derfor fortsatt våre klaudikasjon pasienter å 
gå, men det er behov for ytterligere studier 
for å kunne gi pasientene optimal veiled-
ning om grad av aktivitet.

Bakke EF
Overlege, PhD

Oslo Universitetssykehus, Ullevål
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elektroniska filer via t.ex. e-mail. 

Eventuella figurer och tabeller bör läggas i 

separata dokument och namnges.  

Ange författarnamn, titel, adress, telefonnummer 

så att redaktionen kan kontakta författaren vid 

eventuella oklarheter.

Författaranvisningar

Sänd manus till:

Professor Fredrik Nyström

EM-kliniken

Universitetssjukhuset i Linköping

581 85 Linköping 

e-mail:  fredrik.nystrom@lio.se

Tel. 013-22 77 49,  Fax. 013-22 35 06

K O N G R E S S K A L E N D E R

2009

November 19–22 
Sixth International Congress on Vascular 
Dementia
Barcelona, Spanien
http://www2.kenes.com/Vascular/Pages/
Home.aspx

November 25-27
Svenska Läkaresällskapets Riksstämma, 
Stockholm. Se www.svls.se

November 30–december 4
Emergency Medicine: 
Practicing According to the Evidence
Sarasota, Florida, USA
www.ams4cme.com/www/LiveSeminars/
SEMLA-2420091130.aspx

December 7–8 
BMJ Masterclass for GPs: General Update
London, England
http://masterclasses.bmj.com/GPs/general-
update/2009/programme-2-london-decem-
ber/

December 10–11
The International Conference on Healthcare 
& Trade
Rotterdam, Nederländerna
www.erasmusobservatoryonhealthlaw.nl/
eventss/

December 10–12
2nd International Conference on Fixed 
Combination in the Treatment of Hyperten-
sion, Dyslipidemia and Diabetes Mellitus 
Valencia, Spanien
http://www.paragon-conventions.com/
fixed09/

2010
Januari 9–16
Adventures In Medicine 
– when the environment fights back
Campitello, Italien
http://www.medicine-on-the-edge.com.au/

Januari 17–21
International Symposium on Endovascular 
Therapy
Hollywood, Florida, USA
http://www.iset.org/

Februari 1–4
2nd International Conference on 
Drug Discovery & Therapy
Dubai, Förenade Arabemiraten
http://www.icddt.com/

Februari 22-25
15th International Postgraduate Course on 
Advances in Cardiac Ultrasound den 2010 i 
Davos, Schweiz.
Se närmare detaljer på: http://www.
regonline.co.uk/builder/site/Default.
aspx?eventid=739520

Februari 23–26
International Stroke Conference 2010
Henry B. Gonzalez Convention Center, 
San Antonio, Texas, USA
http://www.americanheart.org/presenter.
jhtml?identifier=3067536

Mars 4–6
3rd International Conference on 
Hypertension, Lipids, Diabetes & Stroke 
Prevention. Berlin, Tyskland
http://www2.kenes.com/strokepre/Pages/
Home.aspx

Mars 14–16
59th American College of Cardiology
Atlanta, USA
http://acc10.acc.org/Pages/ACC2010Home.
aspx

Mars 15–19
CME – Internal Medicine: A Clinical Update
Sarasola, Florida, USA
http://www.ams4cme.com/www/LiveSemi-
nars/SEMLA-2420100315.aspx

April 8–10
Arteriosclerosis, Thrombosis and Vascular 
Biology 2010 Scientific Sessions
Hilton Union Square, San Francisco, USA
http://www.americanheart.org/presenter.
jhtml?identifier=3057022

April 21–23
Kardiovaskulärt Vårmöte 2010
Göteborg, www.malmokongressbyra.se/skv

Juni 18–21
20th European Meeting on Hypertension
Oslo, Norway, www.esh2010.com

Kardiovaskulärt Vårmöte 
2010

21–23 april 
i Göteborg

www.malmokongressbyra.se/skv/
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Anmäl adressändring:
Via vår hemsida www.hypertoni.org  
eller posta till Charlotte Löwenhielm, 

Karlsrovägen 18, 182 53 Danderyd,  
eller sänd uppgifterna till  

charlotte.lowenhielm@gmail.com

Besök vår hemsida
www.hypertoni.org


