kréver stora specialkunskaper. Traditio-
nellt har specialisering av gukskoters-
kor accepterats inom vissa utval da sek-
torer av §ukvard, t ex barnmorskainom
forlossningsvarden.

Behovet av specialiserat kunnande
torde numeravaralikastort inom kardi-
ologin med viktiga §jukskoterskeupp-
gifter inom intensivvéard och rehabilite-
ring. Det & orimligt att denna specia-
listutbildning till storsta delen sker in-
ternt pa klinikerna. En specialistutbild-
ning for hjartsjukskéterskor bér komma
till stand vid vardhtgskolorna.

Ekonomiskt lonsamt

Det & en stor férdel om vissa §juk-
skoterskor kan &ta sig ett ansvar for en
patient under hela rehabiliteringsperio-
den. Det & ocksavardeful It om en sjuk-
skdterskakan taett Gvergripande ansvar
for en avgrénsad sektor inom varden,
tex infarktrehabilitering. Det récker
inte med en sukskoterskeinsats besta-
ende av avgransade tjanstgoringspass
utan langsiktigt engagemang i patienter
och vérdprogram.

Sjukvardens resurser & starkt be-
gransade, men ett ordentligt rehabilite-
ringsprogram for patienter efter hjartin-
farkt och kranskérl soperation ar angel &
get och blir enligt varaerfarenheter eko-
nomiskt mycket |6nsamt. Den nuvaran-
de uppdelningen av samhéllets utgifter
for ett sukdomsfall i en pott for vérd
och en pott for gukforsakringskostna-
der & mycket diskutabel.

Vé&r understkning tyder paatt psyko-
socialaaspekter parehabilitering ar vik-
tiga. Hippokrates framholl betydelsen
av naturen for [&kning av sukdom. En
utflyttning av rehabilitering frén akut-
gukhusmiljon till nérbelégna furusko-
gar eller annan »ldkande» natur far vara
en avslutande vision.
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BETABLOCKAD
MOT HJARTSVIKT

Nya rapporter visar gynnsamma effekter

L angtidsbehandling med be-
tablockerarevid hjartsvikt ar
ett mgjligt terapeutiskt alterna-
tiv. Det finnsanledning att 6ver -
vaga dennabehandlingi alla
stadier av hjértsvikt. Karvedilol
utgor ett tillagg i behandlingsar -
senalen, och det aterstar att se
om karvedilols specifika egen-
skaper kommer att utveckla
hjartsviktbehandlingen utover
de gynnsamma effekter som
andra betablockeraretycks
kunna medfora. Dessa fragor
kan endast besvarasi randomi-
seradejamférande studier.

Under den senaste tiodrsperioden
har stora framsteg nétts nar det galler
behandling av hjartsvikt. Saval sym-
tom, §ukdomsprogress som 6verlevnad
har kunnat paverkas genom att behand-
ling med ACE-hdmmare introducerats
[1].
En skandinavisk undersokning,
CONSENSUSI [2], har hér kommit att
inta en central plats vad gdler denna
gynnsamma utveckling. Denna studie,
som publicerades 1987, visade att be-
handling av svar hjartsvikt med enaa-
pril medférde att 6verlevnad och sym-
tom forbéttrades patagligt. Flera andra
studier har kunnat faststélla betydel sen
av ACE-hdmmare.

Trots dessa gynnsamma resultat
fortsatter dodligheten att vara hog vid
hjértsvikt. En forklaring skulle kunna
vara ACE-hémmarnas avsaknad av ef-
fekt paventrikularaarytmier [3]. Bero-
ende pa patientmaterial kan den arliga
mortaliteten variera mellan 10 och 50
procent. Ytterligare behandlingsmdj-
ligheter behovs darfor.

20 ars erfarenhet

av metoprolol vid IDCM

Betablockerare har sedan deintrodu-
cerades pa 1960-talet varit forknippade
med en uppfattning att de kan férsamra
patienter med hjértinfarkt. Trots denna
uppfattning introducerades metoprolol
vid idiopatiskt dilaterad kardiomyopati
(IDCM) av oss under 1970-talet [4, 5].

Avsikten var att motverka den tkade
adrenerga aktivitet som foreldg vid
hjartsvikt. Sambandet mellan forhgjd
sympatikusaktivering och dalig pro-
gnos & va dokumenterat [6, 7]. Kro-
nisk sympatikusaktivering har, férutom
negativa effekter pd myokardfunktion,
ocksd ogynnsamma effekter pa kérl-
konstriktion och verkar proarytmiskt.
Dessa effekter ger underlag for hypote-
sen att motverkan av kronisk sympati-
kusaktivering med betablockerare kan
forbéttra prognosen vid hjéartsvikt.

De gynnsamma effekter av beta
blockad som har observerats pa myo-
kardfunktion efter hjartinfarkt [8] stoder
denna uppfattning. Vi har under 20 &rs
tid dokumenterat véardet av metoprolol
vidIDCM [4, 5, 9-11]. Nyligen har ock-
sa dennaindikation godkénts for meto-
prolol i Finland och Nederlénderna. Me-
toprolol har ocksa givit signifikant
gynnsamma effekter pasymtomatol ogi,
arbetsformaga samt myokardfunktion
vid ischemisk kardiomyopati [12].

Studier av karvedilols effekter

Karvedilol & en icke-selektiv beta-
blockerare med kérldilatation, som for-
medlas via afa-1-receptorantagonism.
Vidaretalar djurexperimentelladatafor
att karvedilol &ven har antioxiderande
egenskaper samt antiproliferativa ef-
fekter. Nyligen presenterades prelimi-
nara data fran fyra storre randomisera-
de, placebo-kontrollerade studier utfér-
dai USA pa 194 patienter och en nume-
rapublicerad studie pa 415 patienter ge-
nomférd i Austraien—Nya Zeeland
(ANZ).

Uppfdljningstideni dessastudier var
6-18 manader. De amerikanskastudier-
na var tillsasmmans avsedda att mojlig-
gobra en analys av dverlevnadseffekter.
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Var for sig var de upplagdafor att stude-
ra effekter pa symtom, arbetsférméaga
och morbiditet i likhet med ANZ-studi-
en. Majoriteten av dessa patienter be-
handlades dessutom med diuretika,
ACE-hédmmare och digoxin.

Signifikant riskreduktion

| de amerikanska studierna hade pa-
tienterna en medeldlder av 58 &. De
hade symtom motsvarande NYHA
(New York Heart Association)-klass
[1-1V, och deras hjértsvikt var av varie-
rande etiologi [13-16]. Patienterna re-
kryteradestill var och en av fyrastudier
beroende pa hur 1dng gangstracka de
klarade vid ett sexminuters gangtest.
Studierna hade ett gemensamt ingangs-
protokoll, och en oberoende sékerhets-
kommitté Overvakade dodligheten i
karvedilol- och placebogrupperna.

Minskad dddlighet

De fyra amerikanska studierna visa-
de att dodligheten minskade fran 31
doda av 398 patienter (7,8 procent) i
placebogruppen till 22 av 696 patienter
(3,2 procent) i karvediolgruppen, enre-
|ativ riskreduktion pa 65 procent, vilket
var hogeligen signifikant (P<0,001)
trotsdet relativt | &gt antalet dodsfall (51
patienter) i studierna.

Effekten pa mortaliteten var obero-
ende av etiologin till hjartsvikten. Den
minskade dodligheten tycktes varados-
relaterad med en signifikant storre ef-
fekt pa patienter som fick en slutdos av
karvedilol 25 mg x 2 &n padem som er-
holl 1&gre dos (P<0,001).

Dennaobserverade minskningi dod-
lighet motsvarar vad som observerats i
analyser fran postinfarktstudier med
metoprolol, dér Stockholmsstudien vi-
sade att patienter med stora infarkter
hade en mortalitetssankning pa 52 pro-
cent vid tredrsuppfdljning [17]. | Gote-
borgsstudien med metoprol ol hade pati-
enter med svikt under akuta infarktfa-
sen en mortalitetssdnkning efter sex
manader pa 50 procent [Herlitz J, pers
medd].

Forbattrade inte

arbetsformagan

| de amerikanska studierna medfor-
dekarvedilol att farre patienter blev for-
sdmrade, och férre hospitaliseringar in-
tréffade p& grund av hjartsvikt. Symto-
men forbattrades ocksa av karvedilol
hos patienter med méttligtill svar svikt.
Karvedilol okade vansterkammarens
gjektionsfraktion med omkring 7 pro-
centenheter, vilket & mer an vad som
noterats med ACE-hammare paliknan-
de patientmaterial och i enlighet med
resultat fran studier med metoprolol
och bucindolal.

| motsatstill deamerikanskastudier-
naforelag latt forsamring av symtomen
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i Augtralien—Nya Zeeland-studien. Den-
na studie hade dock endast sexméanads-
uppféljning och omfattade endast pati-
enter med ischemisk hjértsjukdom, vil-
ket mojligen kan forklara skillnaden.
En annan studie av patienter med svéra-
re svikt, i huvudsak patienter med dila-
terad kardiomyopati, visade dock en
signifikant klinisk forbéttring i karvedi-
lolgruppen efter 14 veckor; dessutom
forbattrades den submaximala arbets-
formégan matt som sexminuters gang-
test [18].

I motsats till tex metoprolol [11]
forbattrade karvedilol inteden maxima-
la arbetsformégan. En forklaring till
dettaskullekunnavaraatt beta-2-recep-
torerna inte uppregleras med karvedi-
lol, men vé@ med metoprolol. De gynn-
samma effekterna av betablockerare pa
hjartfunktionen i vilakan motverkas av
en sankt maximal hjértfrekvens under
maximalt arbete for vissabetablockera-
re. Det & mgjligt att métning av sub-
maximal arbetsformaga, sd som det
kommer till uttryck i sexminutsgang-
testet, ger en kliniskt merarelevant be-
skrivning av hur patienten upplever sin
situation.

Okad ejektionsfraktion

ANZ-studien rekryterade 415 pati-
enter med en medeldder av 67 &, dla
med ischemisk hjartsjukdom och 90
procent i funktionsklass |11 [19, 20].
Denna studie visade en reduktion av
hospitaliseringar men inga effekter pa
symtom eller forsdmrad svikt. Antalet
dodsfall i ANZ-studien efter 18 mana-
der var 26 i placebogruppen och 20 i
karvedilolgruppen, en icke-signifikant
riskreduktion pa 23 procent. Liksom i
andra studier med betablockerare fore-
I&g en signifikant 6kning av gjektions-
fraktion.

Antioxiderande effekter

Karvedilol & sdledes, forutom en
oselektiv  betablockerare med dfa
blockerande egenskaper, ocksa forenad
med andra effekter. | vilken utstréck-
ning de antioxiderande och antiprolife-
rativa effekterna, pavisade med hdga
doser i djurforsok, har betydelse vid de
I&gre doser som anvands vid hjartsvikt
&r dock oklart.

Det & mgjligt att de antioxiderande
egenskaperna kan skydda hjartmuskeln
fran ischemi. Fria fettsyror frisétts vid
sympatikusaktivering vid exempelvis
akut hjartinfarkt. De skadliga effekter
som fria fettsyror ger pa ischemiskt
myokard kan kanske motverkas av des-
sa antioxiderande egenskaper utdver
vad som tidigare har visats med andra
betablockerare. Antiproliferativa egen-
skaper kan ocksa ha betydelse for att
motverka hypertrofi och hyperplasi av
glatt muskulatur i kérlvégg. En klinisk

studie med karvedilol efter perkutan
transluminal koronarangioplastik i syf-
te att motverka restenos har dock inte
konfirmerat denna effekt [21].

Fler studier kravs

Ytterligare studier behdvs for att
klarldgga de bakomliggande mekanis-
merna for den gynnsamma effekten av
betabl ockerare vid svikt. Mycket basal
forskning har utforts betréffande karve-
dilol, och en rad egenskaper har pavi-
satsutover rent receptorbl ockerande ef -
fekter. Huruvida dessa egenskaper helt
saknas hos andra betablockerare och
huruvida de for karvedilol speciella
egenskapernamotsvarasav signifikanta
kliniska effekter aterstdr att visai jam-
forande studier med andra betablocke-
rare vid hjartsvikt, hypertoni och isch-
emisk hjartsukdom.

For att utréna betydelsen av beta
blockadeni sigjamfért med dessaytter-
ligare egenskaper behdvs jdmférande
studier mellan dessa droger. Effekterna
av betablockad pa dldre patienter Gver
75 & med hjartsvikt, vilkautgor en stor
behandlingsgrupp, har inte uppmark-
sammats i tidigare betablockadstudier.
En viktig praktisk fréga som aterstar att
besvara & om det altid & nddvandigt
att kombinerabetablockerare och ACE-
héammare for att f& en tillfredsstallande
klinisk effekt.

| SAVE(survival and ventricular en-
largement)-studien sdg man framfor allt
effekt pAmortalitet hosde patienter som
fick ACE-hdmmare (captopril) i kombi-
nation med betablockerare [22]. Véra
tidiga resultat fran 70-talet och tidiga
80-talet fore ACE-h&mmarnas era talar
for att godaresultat kan uppnas med be-
tablockerare enbart. A andrasidan kan-
ske den kraftiga aktiveringen av saval
sympatikus som angiotensin—reninsy-
stemet vid medel svér och svar svikt kra
ver kombinationsbehandling. Dessa
frégestalIningar bor besvarasi nya pro-
spektiva studier.

Forsiktig behandling

med sma doser

Det méste understrykas att behand-
ling med betablockerare vid hjértsvikt
méste genomforas forsiktigt och helst
av l&kare med erfarenhet av hjértsvikt.
Varken karvedilol eller metoprolol &r
annu godkant for behandling av hjart-
svikt, men bégge preparaten finnsi Sve-
rige godkandafér behandling av hyper-
toni och metoprolol &en fér angina
pectoris och postinfarktbehandling

Till skillnad frén behandling vid

dessa godkanda indikationer skall
hjartsviktbehandling initieras med sma
doser. FOor metoprolol rekommenderar
vi startdoser i storleksordningen 5-12,5
mg, vilka skall titreras veckovis uppét.
Karvedilol har i de namnda studierna
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anvantsi doser om 3,125-6,25 mg x 2,
vilket justerats uppét i veckointervall.
Risker med biverkning av hypoten-
sion och forsamrad svikt kan intréffa
om for stora doser anvands for snabbt.
Rétt titrerad & dock behandlingen for-
enad med en tolerabilitet jamforbar
med behandling med ACE-h&mmare.
Dérutbver géler givetvis vanliga kon-
traindikationer for betablockerare.

Sakert terapeutiskt alternativ

Sammanfattningsvis finns nu klara
tecken pa att langtidsbehandling med
betablockerare & en sdker behandling
av patienter med hjartsvikt om den
genomfors pa rétt satt. Betablockerare
har hittills anvants vid symtomatisk
hjartsvikt. Effekt pa mortalitet har en-
dast kunnat pavisas vid medelsvar till
svar hjartsvikt, sannolikt pagrund av att
hittills genomfdrda studier har saknat
statistisk styrka for att visa effekt pa
lattare hjartsvikt. Effekt pa hjartfunk-
tion, symtom och morbiditet har emel-
lertid ocksd kunnat pavisas vid l&ttare
svikt.

Det tycks foreligga skillnader mel-
lan selektiva och icke-selektiva beta-
blockerare vad géller livskvalitet hos
friskaindivider [23]. Huruvidadettahar
betydelse vid hjartsvikt kan endast eva-
lueras i jamfdrande studier mellan se-
lektivaoch icke-sel ektivabetablockera-
re. Fragan om betablockerare har fore-
byggande effekter vid nedsatt myo-
kardfunktion hos patienter som saknar
symtom pa hjartsvikt aterstar ocksa att
besvara.
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Rehabilitering betyder i
vanligt sprakbruk ateran-
passning till ett normalt liv.
Ofta anvands dock be-
greppet i den snavare be-
tydelsen ateranpassning
till yrkeslivet.

Det finns ingen skarp
gréns mellan att behandla
och rehabilitera. Allt Kli-
niskt arbete syftar ytterst
till att framja ett normalt
och sjalvstandigt liv.

En rad olika aspekter pa
rehabilitering i vid bemar-
kelse redovisades i Lakar-
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1994. De 27 artiklarna har
nu samlats i ett 96-sidigt
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