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Dödligheten i kranskärlssjuk-
dom och hjärtinfarkt har sta-
digt minskat i många länder, i
USA sedan slutet av 1960-talet
och i Sverige sedan början av
1980-talet. Förklaringen är 
såväl bättre behandling som
minskat insjuknande. Analyser
från USA pekar mot att de se-
kundärpreventiva insatserna,
som livsstilsmodifikationer, aku-
ta interventioner och olika väl-
dokumenterade läkemedelsal-
ternativ, spelar en allt större roll
för prognos och överlevnad.
Fortfarande är dock många pa-
tienter suboptimalt behandlade. 

Kranskärlsrelaterade hjärtsjukdo-
mar har i modern tid utgjort ett av den
industrialiserade världens stora hälso-
och sjukvårdsmässiga gissel. Varje år
dör cirka 25 000 individer i kranskärls-
sjukdom i Sverige, varav cirka 16 000 i
hjärtinfarkt. På våra hjärtinfarktavdel-
ningar tas dessutom ett stort antal indi-
vider, cirka 90 000 per år, in på grund av
svår kärlkramp och/eller misstanke om
hjärtinfarkt. Av dessa får cirka 27 000
diagnosen hjärtinfarkt. 

Dödligheten i kranskärlssjukdom
och hjärtinfarkt har stadigt minskat i
många länder, i USA sedan slutet av
1960-talet och i Sverige sedan början av
1980-talet. I Sverige har exempelvis
den åldersstandardiserade dödligheten i
hjärtinfarkt sjunkit med cirka 2–3 pro-
cent per år för såväl män som kvinnor. I
Sverige har man också sett ett minskat
insjuknande i kranskärlssjukdom. 

Undersökningar från Stockholms-

området pekar mot att den sjunkande
dödligheten i hjärtinfarkt kan förklaras
av såväl bättre behandling som ett mins-
kat insjuknande. Relativt färska datorsi-
mulerade analyser av nedgången i död-
lighet i kranskärlssjukdom i USA för
perioden 1980–90, som tar hänsyn till
möjliga effekter av sekulära trender i
riskfaktorer och behandling, pekar mot
att primära och sekundära riskfaktorre-
duktioner kan förklara cirka 50 procent
av nedgången [1]. Det är i ett sekundär-
preventivt perspektiv intressant att no-
tera att mer än 70 procent av nedgången
i dödlighet i kranskärlssjukdom i USA
under denna tid inträffade bland patien-
ter med manifest kranskärlssjukdom.
De sekundärpreventiva insatserna har
således spelat större roll för den mins-
kande kranskärlsdödligheten under
1980-talet än tidigare. Primär- och se-
kundärpreventiva insatser riktade mot
riskfaktorrubbningar, medicinsk-tek-
niska innovationer samt farmakologisk
läkemedelsbehandling torde alla ha bi-
dragit till detta. 

Metoder för 
sekundärprevention
Vid sekundärprevention har åtgär-

derna som syfte att minska riskerna för
återinsjuknande och död till följd av det
primära insjuknandet, samt att lindra
komplikationerna från det primära in-
sjuknandet. I begreppet sekundärpre-
vention innefattas vanligtvis olika icke-
farmakologiska och farmakologiska åt-
gärder, men olika kirurgiska och radio-
logiskt interventionella åtgärder har se-
kundärpreventiva effekter och bör vä-
gas mot övriga sekundärpreventiva in-
satser. 

De icke- farmakologiska/farmako-
logiska åtgärderna kan rikta sig mot 
olika faktorer/mekanismer som riskfak-
tormodifikation/aterosklerosprogress,
trombosmekanismer, kärltonus, myo-
kardischemi samt andra mekanismer
som inflammation och infektion. 

I tidigare artiklar i denna serie har
olika aspekter på sekundärpreventiva
åtgärder berörts, bland annat avseende
effekter mot trombosmekanismer [2]
och behandling av postinfarktsvikt [3].
Kommentarerna kring åtgärder mot
trombosmekanismer, kärltonus och

myokardischemi blir därför relativt
översiktliga. 

Riskfaktormodifikationer 
påverkar aterosklerosprocessen 
Det är först under senare år som risk-

faktormodifierande åtgärder fått klinisk
acceptans. Ett gott bevis på detta är det
landsomfattande kvalitetssäkringspro-
jekt, som byggts upp av Svenska Kardi-
ologföreningen tillsammans med
Svensk Förening för Allmänmedicin,
och som syftar till att förbättra vårdked-
jan sjukhus–primärvård inom sekun-
därpreventionen. Såväl svenska under-
sökningar av angina- och hjärtinfarkt-
patienter som en europeisk studie från
nio länder, EUROASPIRE, på patienter
med etablerad koronarsjukdom visar
höga prevalenser av modifierbara risk-
faktorer [4]. I EUROASPIRE-studien
(genomsnittlig ålder 61 år) var 19 pro-
cent cigarrettrökare, 25 procent hade
kraftig övervikt (BMI ≥30), 53 procent
hade förhöjt blodtryck (systoliskt blod-
tryck ≥140 och/eller diastoliskt blod-
tryck ≥90 mmHg), 44 procent hade för
högt totalkolesterol (kolesterol ≥5,5
mmol/l) och 18 procent var manifesta
diabetiker. 

Under senare år har det publicerats
en rad konsensusdokument, såväl natio-
nella som internationella, där riskfak-
tormodifikation setts som speciellt an-
geläget hos individer med manifest ko-
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ronarsjukdom (European Task Force,
EAS, AHA, Läkemedelsverkets work-
shop med flera). I Sverige hölls för någ-
ra år sedan en konferens kring sekun-
därprevention, som resulterade i ett po-
licydokument [5]. I de nationella rikt-
linjer för kranskärlssjukdom, som för
närvarande är under sammanställning,
behandlas bland annat sekundärpreven-
tion [6]. 

De generella rekommendationer vid
sekundärprevention som ges (Tabell I)
är i stort också användbara i den pri-
märpreventiva situationen, men skillna-
den mellan att agera preventivt hos in-
divider med enbart riskfaktorer och hos
individer med riskfaktorer ochsamtidig
manifest kranskärlssjukdom är mer en
fråga om intensitet än typ av åtgärd.
Vinsterna med riskfaktormodifikatio-
nerna är, både absolut och relativt sett,
större sekundärpreventivt än primärpre-
ventivt, vilket kan motivera att exem-
pelvis farmaka i den sekundärpreventi-
va situtationen kan insättas redan vid
lätta till måttliga riskfaktorrubbningar. 

De riskfaktormodifierande åtgärder-
na hos individer med manifest krans-
kärlssjukdom påverkar ateroskleros-
processen. De kan minska fortsatt pro-
gress av ateroskleros och till och med få
tidiga aterosklerotiska lesioner att gå
tillbaka. Riskfaktormodifikationen har
därför störst betydelse för långtidspro-
gnos, men det finns sannolikt prognos-
tiska vinster att erhålla även i ett korta-
re perspektiv. Riskfaktormodifikationer
som rökstopp och lipidmodifikationer
som LDL-kolesterolreduktion kan för-
bättra den endoteliala dysfunktionen,
som ofta ses hos individer med manifest
kranskärlssjukdom [7]. 

Lipidmodif ierande
behandling
Den endoteliala dysfunktionen kan

återställas redan innan effekter har er-
hållits på de strukturella kärlföränd-
ringarna. Med 4S-studien och sedan
CARE- och LIPID-studierna har vins-
terna med effektiv LDL-kolesterolre-
duktion klart dokumenterats [8-10].
30–40 procent lägre risk för ny koronar
händelse samt död ger betydande vins-
ter medicinskt och hälsoekonomiskt.
Översiktsanalyser, baserade på resulta-
ten från ett femtontal så kallade non-
progress-/regresstudier pekar också
mot att en aggressiv lipidmodifierande
terapi, framför allt inriktad mot LDL-
kolesterolreduktion, i stort sett kan
minska risken för nya koronara händel-
ser med nästan 50 procent, trots att de
strukturella förändringarna i kranskär-
len varit marginella med reduktioner av
lumendiametrarna på omkring 0,1 mm. 

Det har också visat sig att det fram-
för allt är de lätta till måttliga lesioner-
na som kan påverkas av behandling och

ej de mer uttalade förändringarna. Man
har utifrån sådana fynd diskuterat möj-
ligheten av att effektiv lipidmodifieran-
de terapi skulle kunna ha en stabilise-
rande inverkan på de aterosklerotiska
placken [11]. Detta torde minska risken
för plackruptur med pålagrad tromb-
bildning och därmed risk för akuta
ischemiska effekter, som instabil angi-
na och akut hjärtinfarkt. Det är ju fram-
för allt de små till medelstora ateroskle-
rotiska lesionerna som är mest benägna
att rupturera, men samtidigt också mest
mottagliga för lipidmodifierande och
stabiliserande åtgärder. 

Det är sannolikt inte bara LDL-ko-
lesterolreduktioner som är intressanta i
detta sammanhang, utan troligen även
reduktion av triglyceridnivåer och höj-
ning av HDL-kolesterol. I en angiogra-
fisk placebokontrollerad studie på unga
hjärtinfarktpatienter framkom att be-
handling med en fibrat (bezafibrat) med
uttalade effekter på framför allt serum-
triglyceridnivåerna (minskning med 31
procent), men även effekter på plasma-
fibrinogen (minskning med 12 procent)
och HDL-kolesterol (ökning med 9 pro-
cent) hade ungefär samma bromsande
effekter på progressen av koronarate-
roskleros som i andra jämförbara an-
giografiska studier som MAAS och
REGRESS, där de antiaterosklerotiska
effekterna framför allt kunde tillskrivas
LDL-kolesterolreduktioner [12]. Erfa-
renheterna från andra angiografiska
studier som CLAS, NHLBI-typ II,
MARS och POSCH har också visat att
det finns ett samband mellan olika
triglyceridrika lipoproteiner och pro-
gressen av ateroskleros [13]. 

En optimal lipidmodifierande terapi
bör syfta till att nå goda effekter inte en-
bart på LDL-kolesterol, utan även på
HDL-kolesterol och triglycerider. I
kraft av den dokumenterade effekt sta-
tinerna visat på kranskärlshändelser
och död samt att de även har viss effekt
på HDL-kolesterol och triglycerider ut-
gör statiner ett naturligt farmakologiskt
förstahandsval för merparten av krans-
kärlssjuka patienter med lipidrubbning-
ar.

Vid kombinerade hyperlipidemier
eller dyslipoproteinemier kan emeller-
tid fibrater eller nikotinsyrapreparat ha

sin plats i terapiarsenalen. För mer de-
taljerade anvisningar kring behandling
av lipidrubbningar är fortfarande Läke-
medelsverkets riktlinjer från 1995 an-
vändbara [14].

De nya studieresultaten från studier-
na 4 S, CARE och LIPID motiverar en
mer aggressiv hållning till farmakolo-
gisk lipidmodifierande terapi, och i
amerikanska riktlinjer och europeiska
kommentarer förordas också att målet
för en LDL-kolesterolreduktion bör
vara mindre än 2,5 mmol/l hos
kranskärlssjuka [15]. 

Ändr ad livsstil
Man bör komma ihåg att icke-farma-

kologiska åtgärder som kostförändring-
ar och regelbunden motion är viktiga
hörnstenar i den sekundärpreventiva be-
handlingsarsenalen. I såväl de stora ran-
domiserade lipidsänkarstudierna som
de angiografiska studierna var kostmo-
difierande åtgärder en del av behand-
lingsstrategin. 

De icke-farmakologiska åtgärderna
potentierar effekterna av farmakologis-
ka interventioner och lyfts också fram i
alla tillgängliga konsensusdokument. I
en av de angiografiska studierna, den så
kallade Lifestyle Heart Study, kunde
man med relativt intensiva icke-farma-
kologiska åtgärder påvisa bromsande
effekter på den fortsatta ateroskle-
rosprogressen redan efter ett års åtgär-
der [16]. 

Det är naturligtvis svårt att i de stu-
dier där både icke-farmakologiska  och
farmakologiska åtgärder använts fast-
ställa det icke-farmakologiska bidraget
till effekterna på aterosklerosprogress,
men rimligen bidrar icke farmakologis-
ka  åtgärder via effekter på olika meka-
nismer. 

Kost- och motionsåtgärder påverkar
gynnsamt en rad metabola riskfaktor-
rubbningar, inte minst störningar i sock-
er–insulinomsättningen [17]. Krans-
kärlssjuka individer har ofta flera olika
riskfaktorrubbningar samtidigt. Det
metabola syndromet är en realitet hos
merparten av individer med manifest
kranskärlssjukdom. Utvecklingen i
samhället med stigande relativ vikt har
gjort detta till ett problem långt utöver
den sekundärpreventiva sfären [18].

Rökstopp är en självklar sekundär-
preventiv åtgärd. Vinsterna med rök-
stopp är oomtvistade, men baseras en-
bart på observationella studier. Rök-
ningen har en rad negativa effekter,
bland annat på endotelial funktion,
myokardiets syresättning samt atero-
sklerosutveckling. Vid ett rökstopp får
man en snabb riskminskning för återin-
sjuknande, och inom fem år efter ett
rökstopp är risken i stort sett jämförbar
med den för icke-rökare [19]. 

Det är angeläget att den behandlande
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Tabell I. Generella rekommendationer vid se-
kundärprevention angående riskfaktormodifi-
kationer. Från Nationella riktlinjer för krans-
kärlssjukdom, Socialstyrelsen, 1998.

Rökstopp
Kolesterol <5 mmol/l
LDL-kolesterol <3 mmol/l
Normotension
Normalvikt
Optimerad glukosomsättning
Regelbunden motion



läkaren visar intresse för de icke-farma-
kologiska bitarna och själv ger över-
siktlig information, något som sanno-
likt ökar patientens motivation till li vs-
stilsförändringar. Budskapet bör vara
rakt och enkelt. Enklare informa-
tionsmaterial kan vara användbart för
såväl behandlande läkare som patient.
Exempelvis kan skrivbordsunderlägg
med översiktliga icke-farmakologiska
riktlinjer utnyttjas för att till behandlan-
de doktorer förmedla översiktliga be-
handlingsriktlinjer (Tabell II). 

Blodtr yck,  
kr oppsvikt, blodsocker
Adekvat blodtryckskontroll är också

en viktig sekundärpreventiv åtgärd. Be-
träffande hypertonibehandling har vi
inga renodlade sekundärpreventiva hy-
pertonistudier att luta oss emot, men er-
farenheterna från de stora randomisera-
de kontrollerade studierna på hyperto-
niker pekar mot att behandlingseffekti-
viteten snarast är högre hos individer
med hjärt–kärlsjukdom än utan [20]. I
nationella och internationella behand-
lingsdokument betonas därför också att
hos hypertoniker med ökad risk, såsom
vid vänsterkammarhypertrofi, hjärt-
svikt samt manifest kranskärlssjukdom,
bör behandlingen om något intensifie-
ras [21-23]. 

Den vetenskapliga dokumentatio-
nen pekar också mot att regelbunden
måttlig fysisk aktivitet kan förbättra
överlevnad och minska återinsjuknande
hos individer med stabil kranskärls-
sjukdom [24]. 

Att bibehålla ideal kroppsvikt och
upprätthålla normala blodsockernivåer
hos sockersjuka patienter är andra se-

kundärpreventiva åtgärder som är vikti-
ga att eftersträva. Nyttan av att bibehål-
la ideal kroppsvikt baseras på observa-
tionella studier.

Analyser av sådana studier indikerar
att man skulle kunna nå en riskminsk-
ning med 35–55 procent hos dem som
bibehåller ideal kroppsvikt jämfört med
överviktiga [25]. Rimligen finns även
betydande sekundärpreventiva effekter
av viktminskning, men dokumentation
baserad på randomiserade studier är
knapphändig. På grund av att viktpara-
metrarna är så nära kopplade till meta-
bola riskfaktorrubbningar är det emel-
lertid lätt att själv, via dessa, monitore-
ra effekterna av icke- farmakologiska
åtgärder. 

Ytterligare ett sekundärpreventivt
mål är att upprätthålla normala blod-
sockernivåer hos diabetiker. Även här
är de primära åtgärderna kost- och mo-
tionsbaserade, men vi har fortfarande
otillräckligt underlag för att säkert skat-
ta denna riskreduktion. Svenska erfa-
renheter från den så kallade DIGAMI-
studien pekar emellertid mot att ettårs-
mortaliteten hos diabetiker med hjärtin-
farkt kanske kan reduceras med upp
emot 30 procent med mer intensiv insu-
linterapi [26]. 

Trombosmekanismer,
kär ltonus, myokardischemi
Acetylsalicylsyra, ASA, minskar

risken för trombospålagring på rupture-
rade plack. Användande av ASA ger
klara positiva effekter hos individer
med såväl instabil angina som stabil an-
gina, även efter genomgången hjärtin-
farkt [27]. Användandet av ASA har fått
stort genomslag bland behandlande kli-

niker. Trots detta finns det fortfarande
en viss regional variation i ASA-för-
skrivning efter hjärtinfarkt i Sverige
[Lars Wallentin, Uppsala, pers medd,
1998]. 

Vid genomgång av det europeiska
behandlingsläget i elva europeiska län-
der föreföll också antitrombotisk be-
handling (framför allt ASA) ha fått stort
genomslag, med en genomsnittlig för-
skrivning av ASA på 73 procent vid 
utskrivning från hjärtinfarktavdelning-
arna [28]. Andelen som skrevs ut med
betablockerare varierade betydligt mer
mellan olika centrum, mellan 32 och 
77 procent, med den högsta siffran i
Sverige! 

Användandet av betablockerare
postinfarktmässigt varierar emellertid
regionalt i Sverige mer än vad ASA-för-
skrivningen gör. Nyttan av betablockad
profylaktiskt efter hjärtinfarkt baseras
på nästan 20-åriga erfarenheter från en
rad sekundärpreventiva post-infarktstu-
dier med en genomsnittlig riskreduk-
tion på i storleksordningen 25 procent.
I den europeiska jämförande studien
[28] sägs också att det förelåg ett lägre
användande hos kvinnor än hos män,
samt hos yngre än hos äldre. Det fanns
också ett positivt samband mellan hög
förskrivning av betablockerare postin-
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Tabell II. Icke farmakologisk behandling. Basen i all prevention. Från skrivbordsunderlägg som för närvarande används vid Karolinska sjukhu-
set och Nordvästra sjukvårdsområdet.

Mat Motion Stress Rökning

Ge enkla och tydliga råd Regelbunden motion, promenera, Samtal med patienten om den totala Uppmuntra och motivera till
som patienten kan/vill cykla, jogga, simma, motions- livssituationen, till exempel arbetet, rökstopp och att sluta snusa.
följa. Exempelvis att: gymnastik av måttlig intensitet socialt, familj, ekonomi. Erbjud nikotintuggummi, plåster

20–30 min 2–3 gånger/vecka. och rökavvänjningsgrupp.
• Fördela maten över dagen. OBS! Öka successivt. Remiss till Följ upp Dina råd.
• Minska energiintaget anpassad motionsgrupp vid behov.

vid övervikt.
• Välja lätta mjölkprodukter

och mager ost.
• Vid tillagning välja »rätt»

matfett, dvs produkter med
hög halt av enkel- och/eller
fleromättat fett.

• Rekommendera nyckelhåls-
märkta livsmedel.

• Äta fisk oftare.
• Äta mer frukt och fiberrika

grönsaker.
• Vara försiktig med salt.
• Vara måttlig med alkohol.
• Skilja på fest och vardag.

Remiss till dietist vid behov.

Tabell III. Väldokumenterad läkemedelsbe-
handling, sekundär prevention.

Läkemedel

Betablockerare
Acetylsalicylsyra (ASA)
ACE-hämmare
Lipidsänkare (statiner)



ANNONS



ANNONS



farktmässigt och intravenös betablock-
ad i akutskedet.

Hos individer med hjärtsvikt har
ACE-hämmare klart förbättrat överlev-
naden. ACE-hämmare har också för-
bättrat överlevnaden hos hjärtinfarktpa-
tienter med nedsatt vänsterkammar-
funktion [29, 30]. Trots detta är det nog
fortfarande fråga om en ordentlig un-
derbehandling av många infarktpatien-
ter med nedsatt vänsterkammarfunk-
tion. 

För att förbättra kärltonus och mot-
verka spasm har nitroglycerin sedan
länge använts som symtomatisk be-
handling vid angina pectoris, liksom
under akutskedet av en hjärtinfarkt. De
symtomatiska effekterna är goda, men
långtidseffekterna på återinsjuknande
och död är sämre belagda. Visst stöd
finns dock för att nitroglycerin kan ha
positiva sekundärpreventiva effekter på
återinsjuknande och död [31]. 

Kalciumantagonister har också an-
vänts profylaktiskt sedan lång tid tillba-
ka för patienter med angina pectoris. En
svensk jämförande studie av verapamil
och seloken för individer med stabil an-
gina indikerar att effekterna på infarkt-
incidens och mortalitet är jämförbara
[32]. De postinfarktstudier som genom-
förts med olika typer av kalciumantago-
nister är ej entydiga, och kalciumanta-
gonisterna har sekundärpreventivt efter
hjärtinfarkt inte fått någon bred använd-
ning [30]. De används framför allt som
anginaprofylax samt som antiarytmi-
kum. 

Behandling riktad mot 
inf lammation och infektion 
Inflammatoriska faktorer kan sanno-

likt ha betydelse för såväl initiering som
progress av aterosklerotiska föränd-
ringar. Inflammatoriska faktorer torde
även ha betydelse för att omforma ett
stabilt aterosklerotiskt plack till ett in-
stabilt vulnerabelt plack [33]. Ett epide-
miologiskt och kliniskt stöd för bety-
delsen av inflammatoriska faktorer är
fyndet att C-reaktivt protein predikterar
händelser hos individer med såväl stabil
som instabil angina [34]. Fynd från
»Physicians’ Health Study» [35] anty-
der också att inflammatoriska faktorer
till och med kan ha betydelse för ett in-
sjuknande i koronarsjukdom hos indivi-
der med riskfaktorrubbningar. 

Förhöjda plasmafibrinogennivåer
kan också vara uttryck för en pågående
låggradig kronisk inflammation. Plas-
mafibrinogen har en oberoende predik-
tiv roll för nyinsjuknande i hjärtinfarkt
samt slaganfall, och det har också bety-
delse för återinsjuknande i hjärtinfarkt
[36]. Någon dokumenterad effektiv be-
handling mot de inflammatoriska kärl-
komponenterna har ännu inte tagits
fram. Plasmafibrinogen kan sänkas nå-

got med fibrater som bezafibrate, men
det är svårt att värdera betydelsen av
måttliga fibrinogenreduktioner, åstad-
komna på detta sätt, för fortsatt ate-
rosklerosprogress och återinsjuknande. 

Inflammatoriska komponenter torde
ha speciellt stor betydelse för resteno-
sering efter PTCA. Farmakologiska åt-
gärder, såsom användande av kalcium-
antagonister och ASA, tycks inte nämn-
värt påverka risken för restenosering.
Vi har för närvarande en mycket aktiv
experimentell forskning kring cellme-
dierad immunitet och ateroskleros.
Djurförsök med immunmodulering och
immunprevention kan förhoppningsvis
så småningom leda till behandlings-
alternativ hos människa [37].

På sista tiden har också ett stort in-
tresse kommit att knytas till den eventu-
ella betydelsen av kroniska infektioner.
Det är väl känt att kroniska infektioner
kan öka hyperkoagulerbarheten genom
att inducera hyperfibrinogenemi och ge
upphov till endotelcellsskador med åt-
följande dysfunktion. Processerna vid
kroniska infektioner liknar ju också
dem vid kroniska inflammationer, med
aktivering av cellkomponenter som
makrofager och ökad cytokinproduk-
tion.

I en mindre, placebokontrollerad pi-
lotstudie på individer med instabil angi-
na och icke-Q-vågsinfarkt minskade
antibiotikabehandling mot Chlamydia
pneumoniae något risken för nya ische-
miska händelser, hjärtinfarkt och hjärt-
död [38]. 

Det är svårt att tolka dessa prelimi-
nära behandlingsdata. I ett stort antal
studier har man också funnit samband
mellan koronarsjukdom och bakteriella
och virusmedierade infektioner som ex-
empelvis Chlamydia pneumoniae, He-
licobacter pylori och cytomegalovirus
[39].

Det kan möjligen vara så att de an-
tydda positiva effekterna kan bero på ef-
fekter riktade mot andra infektiösa or-
ganismer eller effekter av antiinflam-
matorisk eller antioxidativ natur [40].
Det är emellertid svårt att tro att infek-
tiösa agens skulle ha någon större tyngd
etiologiskt med beaktande av mycket
låg koronar incidens i länder som ex-
empelvis Kina, där infektioner av den-
na typ är relativt prevalenta. 

Trots tveksamhet och invändningar
är det ändock angeläget att ytterligare
utröna de möjliga betydelserna av olika
infektiösa agens. Av större betydelse är
sannolikt den fortsatta forskningen
kring olika inflammatoriska processer
och dess betydelse för ateroskleros,
plackruptur och trombospålagringar. 

Framtida strategier 
Under de senaste 20 åren har en rad

»genombrott» setts gällande sekundär-

prevention vid koronarsjukdom. Vi har
nu flera väl dokumenterade farmakolo-
giska åtgärder som gynnsamt motver-
kar risken för återinsjuknande och död
(Tabell III). Ibland är dock vägen lång
mellan publicering av vetenskapliga re-
sultat och genomslag i de alldagliga ru-
tinerna ute på klinikerna [41]. Trots
stort genomslag av behandling med be-
tablockerare, ASA, statiner och ACE-
hämmare är det fortfarande många pati-
enter som är underbehandlade eller in-
adekvat behandlade. 

Den akuta HIA-mortaliteten har
tryckts ner alltmer och ligger nu kring
7–8 procent på många hjärtinfarktav-
delningar, men ettårsmortaliteten för
stora hjärtinfarktgrupper, framför allt
för äldre, är fortfarande relativt hög. Det
finns teoretiskt sett betydande potentia-
ler till förbättringar av långtidsprogno-
sen efter akut hjärtinfarkt, framför allt i
äldre grupper. 

Det är svårt att sia om den framtida
utvecklingen, men förbättring inom
många olika områden kommer att på-
verka den framtida långtidsprognosen.
Förbättring inom följande områden kan
tänkas komma att ha betydelse: akuta
interventioner, åtgärder mot riskfakto-
rer/aterosklerosmekanismer och åtgär-
der mot trombosmekanismer/endotel-
cellsfunktion/inflammatoriska proces-
ser. 

Interventioner i akutskedet påverkar
långtidsprognosen på ett gynnsamt sätt.
När hjärtinfarktavdelningarna introdu-
cerades i Sverige i slutet av 1960- och
början av 1970-talet påverkades inte
bara akutmortaliteten i hjärtinfarkt
gynnsamt utan även långtidsprognosen
påverkades på grund av kvarstående po-
sitiva effekter [42]. På liknande sätt kan
vi nu se kvarstående positiva effekter av
till exempel akut PTCA, akut trombolys
och andra akuta interventioner som
intravenös betablockad. Utvecklingen
av den interventionella radiologin med
ökad tillgång till akuta interventioner
samt bredare indikationer för ingrepp,
förbättrade metoder, som stentning, är
också av speciell betydelse.

Beträffande riskfaktormodifikatio-
ner och antiaterosklerotiska åtgärder
står vi inför flera utmaningar. Betydel-
sen av ett multifaktoriellt förhållnings-
sätt då det gäller riskfaktormodifikatio-
ner förefaller de flesta vara överens om,
men den icke-farmakologiska behand-
lingseffektiviteten är relativt blygsam.
Bättre metoder för att komma tillrätta
med multipla riskfaktorrubbningar be-
hövs, där bland annat beteendevetare/
psykologer/nutritionister och sjukgym-
naster utnyttjas.

En farmakologisk utmaning är att
finna selektivt verkande medel mot in-
sulinresistens med positiva sekundära
effekter på associerade metabola rubb-
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ningar. Flera läkemedelsföretag är in-
tensivt sysselsatta med forskning inom
området. De hittillsvarande farmakolo-
giska försöken att påverka insulinresi-
stens har tyvärr varit förenade med
många biverkningar. 

Inom lipidområdet sker en ytterliga-
re utveckling från de ursprungliga stati-
nerna, med såväl större LDL-koleste-
rolreduktion som samtidig bättre effekt
på triglycerid- och HDL-nivåerna. Fle-
ra studier pågår där andra generationen
statiner nu kliniskt utvärderas. Med tan-
ke på att triglyceridrika lipoproteiner
sannolikt har större betydelse än vi tidi-
gare trott och att även HDL-kolesterol
har stor prediktiv tyngd för ateroskle-
rosprogress, behövs mer selektiva läke-
medel riktade mot triglyceridrubbning-
ar och HDL-kolesterolrubbningar. En
stor del av hjärtinfarktpatienterna har
också kvarstående lipoproteinrubb-
ningar av denna typ. 

Inom den basala aterosklerosforsk-
ningen har ett stort intresse kommit att
fokuseras kring oxidativ stress och oxi-
dativa egenskaper. Det har föreslagits
att aterogenesen skulle kunna initieras
genom en oxidering av lipider, framför
allt LDL-kolesterol, så kallad lipidoxi-
dering [43]. Det har funnits ett visst epi-
demiologiskt stöd för tanken att extra
intag av antioxidantia skulle kunna re-
ducera kliniska manifestationer av ate-
roskleros. Patienter med manifest koro-
narsjukdom har också i olika studier
haft reducerade nivåer av vitamin E,
betakaroten och vitamin C [44]. Erfa-
renheterna från tre randomiserade stu-
dier har emellertid inte varit helt kon-
klusiva [45]. Vitamin E-intag tycktes
något minska icke-fatala händelser,
men samtidigt ökade fatala händelser.
Beträffande betakaroten har resultaten
varit mer entydigt negativa. Mot bak-
grund av tillgänglig dokumentation kan
därför vitamintillskott i tablettform för
närvarande ej rekommenderas för koro-
narsjuka patienter [45], vilket också är i
linje med en aktuell SBU-utrednings
slutsatser. Flera större behandlingsstu-
dier pågår emellertid [46]. Inom det här
fältet är vi fortfarande endast i början på
en spännande utveckling, där det be-
hövs bättre basal forskning kring oxida-
tiv stress och dess mekanismer, bättre
epidemiologiska studier samt utveck-
ling av mer specifika antioxidativa äm-
nen för studier i randomiserade försök. 
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Summary

Secondary prevention in ischaemic
heart disease;
a significant determinant of prognosis

Ulf de Faire

Läkartidningen 1998; 95: 4588-94

Ischaemic heart disease and myocardial in-
farction mortality rates have been steadily de-
creasing in many countries, since the late ’60s
in the USA, for example, and since the early
’80s in Sweden. The decline in myocardial in-
farction mortality has been attributed both to
improved treatment and to a decreased inci-
dence. Analyses in the USA have suggested se-
condary preventive measures to contribute
more to the decline in ischaemic heart disease
mortality than formerly. Life-style modifica-
tions, acute intervention, and various well-
documented pharmacological treatment op-
tions beneficially affect prognosis and survival.
However, treatment is still suboptimal in many
cases.
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