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Hos patienter som genomgått stroke
eller transitorisk ischemisk attack
(TIA) är risken ökad för nya kärlkata-
strofer i form av vaskulär död, hjärtin-
farkt eller förnyat stroke. Av detta skäl
är förebyggande behandling indicerad.
Den bör påbörjas på sjukhuset i sam-
band med behandlingen av det akuta
tillståndet och underhållas där eller av
husläkare eller motsvarande. Den före-
byggande behandlingen omfattar såväl
åtgärder mot riskfaktorer som speciella
behandlingsmetoder.

Attack mot riskfaktorer
Att intervenera mot riskfaktorer för

arterioskleros är en betydelsefull åt-
gärd, och efter cerebrala blödningar
ofta den enda möjliga åtgärden. Hyper-
toni, hyperlipidemi och rökning är de
mest angelägna målområdena. Alkoho-
lism, fetma, stress och dålig fysisk kon-
dition bör sannolikt också attackeras för
att man skall uppnå optimala resultat.
Intensifiering av behandlingen hos pati-

enter med diabetes eller ischemisk
hjärtsjukdom kan troligen bidra till en
positiv utveckling [1]. 

Specialbehandling efter
ischemiska, cerebrala skador
Förmaksflimmer/kardioemboliskt

stroke. Hos patienter med icke-valvu-
lärt förmaksflimmer är det nu otvety-
digt visat att antikoagulantiabehandling
är den mest effektiva, förebyggande be-
handling man kan ge (Tabell I). Den
minskar risken för kärlkatastrofer från
17 till 8 procent per år [2]. Om patien-
tens ålder, komplikationer eller andra
omständigheter omöjliggör behandling
med antikoagulantia är acetylsalicylsy-
ra (ASA) det näst bästa, men mindre ef-
fektiva, valet (Tabell I). 

Hos patienter med en ischemisk ce-
rebral skada och en kardioembolisk käl-
la, såsom artificiella hjärtklaffar, reu-
matisk mitralisstenos, kardiomyopati
eller vänsterkammartromb i förening
med hjärtinfarkt, föreligger stark indi-
kation för antikoagulantiabehandling.
Den pågår sannolikt redan vid tiden för
stroke/TIA-insjuknandet. Man kan då
lägga till dipyridamol eller ASA för att
öka effekten av den fortsatta behand-
lingen [3, 4]. 

Karotisstenoser. För patienter utan
förmaksflimmer eller kardioembolisk
genes spelar svårighetsgraden av sjuk-
domen en stor roll för vilka möjligheter
till sekundärprofylaktisk behandling
som föreligger. 

Hos patienter med TIA eller ett
mindre stroke inom karotisförsörjt om-
råde måste man undersöka förekomst
av karotisstenos. Detta görs oftast med
icke-invasiv dopplerundersökning. Om
en stenos på mellan 70 och 99 procent
av artärens diameter påvisas på den sida
som svarar mot patientens symtom är
kirurgisk behandling det mest effektiva
alternativet (Tabell I). Detta förutsätter
att riskerna sammantaget för angiografi
och operation inte överskrider 5 procent
[5-7]. Risken för framtida stroke mins-
kar med denna åtgärd med 10–15 pro-
cent.

Resterande ischemiska stroke. För
resterande patienter med TIA, mindre

eller större stroke men utan förmaks-
flimmer, kardioembolisk genes eller ka-
rotisstenos är ASA den bäst dokumente-
rade sekundärprofylaktiska behandling-
en. Med denna minskas risken för kärl-
katastrofer och död från 22 till 18 pro-
cent under de närmast följande åren [8].
En stor studie har nu visat att tillägg av
dipyridamol till ASA ytterligare kan
förhöja effekten av den profylaktiska
behandlingen [9]. Tiklopidin är ett annat
alternativ i speciella situationer.

Doser och behandlingstid
ASA har visat sig vara effektivt i

mycket låg (30–75 mg), låg (omkring
300 mg) och hög dos (1 000–1 500 mg)
dagligen. De lägre doserna medför fär-
re biverkningar och kan därför rekom-
menderas, åtminstone två–tre år efter
stroke. Därefter minskar riskerna, och
behandlingen blir därför troligen mind-
re effektiv. Emellertid saknas studier
som säkert besvarar denna fråga.

När det gäller antikoagulantiabe-
handling måste kvaliteten följas noga.
Behandlingen är effektiv endast om
man har en mycket låg frekvens av all-
varliga biverkningar, dvs helst <1,3 pro-
cent letala och cerebrala blödningar. I
bästa fall skulle denna siffra även inklu-
dera alla blödningar som krävt sluten
vård. Definitivt bör frekvensen allvarli-
ga blödningar ej ligga över 2 procent. Av
detta skäl bör man, som man oftast gjort
i Sverige, ha en någorlunda låg intensitet
på behandlingen med INR-värden om-
kring 2–3 (motsvarande t ex PK unge-
färligen 15–25). Behandlingen bör fort-
sätta tills kontraindikationer uppstår.

Nytta och kostnad
De speciella terapier som finns till-

gängliga efter ischemiska cerebrala
skador har varierande effekt när det gäl-
ler att förebygga kärlkatastrofer (vasku-
lär död, stroke och hjärtinfarkt). Efter-
som strokepatienter med förmaksflim-
mer utgör en högriskgrupp och antiko-
agulantiabehandling är mycket effektiv
är det den behandling som räddar det
största antalet patienter bland 1 000 be-
handlade på två år (Tabell I). Därnäst i
effektivitet är kirurgisk behandling av
svåra karotisstenoser.

I Tabell II presenteras det ungefärli-
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ga antalet stroke som uppträder årligen
i Sverige uppdelat på de olika diagnos-
tiska undergrupperna. Inför en värde-
ring av nytta och kostnad med sekun-
därprofylaktisk behandling har överle-
vande efter en månad också tagits fram
som de potentiella kandidaterna för så-
dan behandling. 

Med utgångspunkt från beräknat an-
tal enmånadsöverlevande inom varje
kategori har grova beräkningar gjorts av
hur många som kan komma att behand-
las med de olika alternativen, hur
många som räddas av denna behandling
på två år i Sverige, den totala behand-
lingskostnaden samt kostnaden för var-
je person räddad från kärlkatastrof (Ta-
bell III). Naturligtvis är dessa uppgifter
byggda på approximationer, som dock
har erfarenhetsbakgrund och där resul-
tat från olika centra utfallit likartat. Siff-
rorna måste tas med en »nypa salt» men
när det gäller storleksordningen för så-
väl avvärjda kärlkatastrofer som kost-
nad per räddad person är siffrorna ro-
busta. 

Man har tidigare beräknat att det kan
röra sig om drygt 1 000 patienter per år
i landet som uppfyller kriterierna för ka-
rotisendarterektomi [10-12]. En kost-
nad på omkring 50 000 kronor per pro-
cedur skulle ge en kostnad per avvärjd
kärlkatastrof på närmare 400 000 kro-

nor. Detta är den dyraste behandlings-
formen men man måste då också ta hän-
syn till att ett stroke kostar ca 180 000
kronor [13]. Detta gör att nettokostna-
den inte kommer upp till mer än unge-
fär hälften av det nämnda beloppet. 

När det gäller strokepatienter med
förmaksflimmer har beräkningarna
grundats på det faktum att ca 40 procent
av dessa patienter kan klara av antiko-
agulantiabehandling. Siffror på 30–45
procent har konstaterats på neurologis-
ka kliniken, Universitetssjukhuset i
Lund [Bo Norrving, pers medd, 1995],
Monica-studien i Norrland [Kjell Asp-
lund, Umeå, pers medd, 1995] och på
S:t Görans sjukhus i Stockholm. Varje
räddad patient kommer då att kosta ca

55 600 kronor och blir således en ren
vinst, eftersom sjukdomarna som pati-
enterna räddats ifrån kostar betydligt
mer (stroke 180 000 kronor, hjärtinfarkt
170 000 kronor) [14].

Behandlingskostnaderna per patient
har beträffande antikoagulantia och
ASA hämtats från beräkningar som
gjorts utifrån svenska förhållanden
[15]. 

Mycket kostnadseffektiv är också
ASA-behandling av patienter med för-
maksflimmer, när de inte tål antikoagu-
lantia. Endast 80 procent av aktuella pa-
tienter med och utan förmaksflimmer
har beräknats kunna tåla ASA-medici-
nering. För dem med TIA eller isch-
emiskt stroke utan förmaksflimmer har
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Tabell I. Sekundärprofylaktisk behandling i prioritetsordning för patienter som genomgått stroke/TIA  Ungefärlig uppskattning av antalet rädda-
de från kärlkatastrofer bland 1 000 behandlade under två år presenteras också.

Antal räddade från kärlkata-
Speciell terapi strofer/1 000 behandlade/två år

Cerebral blödning –

Ischemiska lesioner
Förmaksflimmer/kardioembolisk källa Antikoagulantia 180

ASA 80
TIA/stroke med mindre restsymtom Karotisstenos 70–99 procent, relevant sida,

symtom från karotisterritoriet
a. Kirurgisk endarterektomi + ASA/

antikoagulantia 125
b. Antikoagulantia eller ASA
Resterande patienter
ASA 40

Stroke med mer restsymtom ASA

Tabell III. Effekt och kostnad av sekundärprofylaktiska åtgärder för dem som överlevt en månad efter ischemiskt stroke och TIA i Sverige. An-
tal personer som räddats från kärlkatastrofer under två år, totala behandlingskostnaden för samtliga samt kostnaden per avvärjd kärlkatastrof
presenteras i kronor.

Behandlade, Avvärjda kärl- Behandlings- Kostnad/avvärjd
Sekundärprofylax antal katastrofer, antal kostnad, kronor kärlkatastrof, kronor

Karotisendarterektomi, 5 procent av TIA + 
ischemiska stroke 50 000 kr/patient 1 100 140 55 000 000 393 000

Förmaksflimmer + ischemiskt stroke
Antikoagulantia
10 000 kr/patient 1 800 324 18 000 000 55 600

ASA, 80 procent × 2 700
200 kr/patient 2 160 173 432 000 2 500

Resterande ischemiska stroke och 
TIA 80 procent × 20 900, 200 kr/patient 16 720 669 3 344 000 5 000

Totalt 21 780 1 306 76 776 000 59 000

Tabell II. Ungefärlig förekomst av de olika typerna av stroke samt av TIA i Sverige (8,6 miljoner
invånare) under ett år. Antalet som överlever efter en månad presenteras också. 

Överlevande efter en månad

Strokediagnos Procent Antal Procent Antal

Cerebral blödning 8 2 800 55 1 500

Ischemiskt stroke + för-
maksflimmer 20 7 000 65 4 500

Resterande
ischemiska stroke 60 21 000 85 17 800

TIA 12 4 200 100 4 200

Totalt 100 35 000 80 28 000

}



effekten av ASA-behandling beräknats
enligt fynden i den stora metaanalysen
av samtliga trombocythämmarstudier
[8]. 

Med dessa behandlingar tillsam-
mans förefaller man under två år kunna
rädda 1 306 patienter från kärlkatastro-
fer med det lidande de därmed besparas.
Om man ser till ekonomin och räknar
med att varje sådan kärlkatastrof, dvs
stroke, hjärtinfarkt och vaskulär död,
kostar samhället 175 000 kronor blir
besparingen drygt 228 miljoner kronor.
Behandlingskostnaden om alla alterna-
tiv i Tabell III tillämpas ligger på ca 77
miljoner kronor. Således totalt sett en
vinst för samhället.
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Sedan ovanstående arbete skrevs har
två studier publicerats rörande behand-
ling som profylax mot stroke. Dessa är
ESPS-2 [1] och CAPRIE [2].

I ESPS-2 ingick 6 602 patienter som
haft stroke eller TIA. De indelades i fyra
behandlingsgrupper: Placebo, acetylsa-
licylsyra (ASA) 50 mg × 2, dipyridamol
200 mg × 2 eller ASA + dipyridamol i
nämnda doser. Stroke eller dödsfall un-
der två års uppföljning var de riskmått
man värderade behandlingen med. Ris-
ken för endera reducerades med ASA
13 procent, med dipyridamol 15 pro-
cent och med kombinationen 24 pro-
cent. Alla skillnaderna var statistiskt
signifikanta i jämförelse med placebo,
men inte inbördes. Däremot var kombi-
nationsbehandlingen signifikant effek-
tivare än endera medlet när det gällde att
minska risken för stroke enbart. ASA
medförde en ökad blödningsfrekvens
och dipyridamol ökad huvudvärks- och
diarréfrekvens. Totalt var biverkningar-
na endast lätt ökade jämfört med dem
som rapporterades på placebo.

I CAPRIE prövades ytterligare en
trombocythämmare, nämligen tiklope-
dinsläktingen clopidogrel. Här följde
man upp 19 185 patienter i genomsnitt
1,9 år och studerade förekomsten av
hjärtinfarkt, ischemiskt stroke eller vas-
kulär död. Patienter med arterioskleros-
manifestationer i form av nyligen ge-

nomgånget stroke, hjärtinfarkt eller pe-
rifer kärlsjukdom hade rekryterats och
lottats till clopidogrel 75 mg × 1 eller
ASA 325 mg × 1. Den årliga risken för
nämnda kärlkatastrofer var med test-
medlet 5,32 procent och med ASA 5,83
procent, en liten men statistiskt signifi-
kant skillnad. Biverkningsfrekvensen
var relativt lika mellan grupperna och
det förelåg ingen ökad neutropeniten-
dens med clopidogrel.

Dessa resultat är lovande eftersom
man först nu kan säga att det finns säkra
och effektiva alternativ  i form av såväl
dipyridamol som clopidogrel till pati-
enter som inte tål ASA som profylax.
Emellertid gavs dipyridamol i studien i
en sorts slow-release-beredning som
inte är godkänd i Sverige än. Tabletter
om 100 mg 2 × 2 kostar för ett års för-
brukning 2 300 kr. Den beredningsfor-
men borde väl inte ha sämre effekt men
möjligen en  mindre fördelaktig biverk-
ningsprofil än den studerade, som sä-
kert också är dyrare.

Clopidogrel har ännu inte godkänts
för den svenska marknaden och priset är
därför okänt.

Nya rekommendationer troliga
Av ännu större intresse är frågan om

man primärt bör ge dipyridamol i kom-
bination med ASA. Det förefaller gan-
ska bestickande men innan man går ut

med en sådan allmän rekommendation
bör alla sekundärprofylaktiska studier
analyseras tillsammans för att ge säkra-
re resultat. Sådana analyser planeras
inom ramen för Antiplatelet Trialists
Cooperation.

Jämförelser bör också göras mellan
kombinationen ASA/dipyridamol och
clopidogrel inkluderande kostnadsef-
fektivitet. Tills vidare verkar det rimligt
att använda alternativindikationen när
den behövs samt även kombinationsbe-
handling till patienter som fått återfall
på enbart ASA. Jag håller det dock för
troligt att nya rekommendationer snart
kan bli aktuella.
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