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Nar ar hogt blodtryck en sjukdom?

Amerikanska studier reckommenderar sankt grans for behandling -
men ar syftet egentligen att 6ka forsaljningen av blodtryckssankande medel?

[IFor tio ar sedan publicerade Statens beredning for medi-
cinsk utvirdering (SBU) en kvalificerad redogorelse for kun-
skaperna kring mattligt forhdjt blodtryck och de vinster som
behandling av detta tillstand skulle kunna astadkomma.

Bland de rekommendationer som rapporten utmynnade i
ar det sarskilt tva som fOrtjénar att upprepas:

* Vid mattligt eller obetydligt forhdjt blodtryck ar riskerna for
komplikationer fran kdrlsystemet sa sma — dven om de ar for-
hojda — att det finns anledning att observera patienten under
manader eller ar innan medikamentell behandling paborjas,
eftersom kontrollerade studier visat att ltt forhojt blodtryck
atergar till normalt i néra en tredjedel av fallen utan andra at-
gérder dn observation.

* Behandlingen skall riktas mot patienten, inte mot blodtryc-
ket. De komplikationer som ses vid forhdjt blodtryck, fram-
for allt hjartinfarkt eller slaganfall, &r ofta foljder av andra
faktorer dn blodtrycket och forekommer dven vid normalt
blodtryck. Den storsta risken foreligger nar blodtrycksforhoj-
ning kombineras med andra riskfaktorer for karlkatastrof,
framfor allt cigarettrokning, och en forsta atgird bor alltid
vara att forma rokare att sluta att roka.

Sedan SBUs rapport publicerades har resultaten av ett stort
antal ytterligare undersékningar av behandlingseffekter med
olika blodtryckssiankande lakemedel offentliggjorts, och dis-
kussionen om risker och vinster med behandling av patienter
med mattliga blodtrycksstegringar har varit omfattande och
intensiv. Delar av den projektgrupp som levererade hyperto-
nirapporten har dirfor utsetts av SBU att granska tillkomman-
de litteratur och forbereda publicering av en ny sammanfatt-
ning av kunskapslédget i friga om mattligt f6rhojt blodtryck.

Andra aspekter pa blodtrycket

Det finns emellertid en aspekt pa problemet med blodtrycks-
forhdjning som har diskuterats intensivt under senare ar och
som fortjdnar en kommentar. Ett flertal sammanstéllningar —
bade av tidigare och nyare behandlingsresultat i stora grup-
per, liksom uppdateringar av tidigare befolkningsmaterial —
har diskuterat granser for vilka blodtrycksvéirden som skall
behandlas, respektive vilket mal for blodtrycksvirdet som
skall efterstriavas. I dessa inldgg i diskussionen star alltsa det
sifferméssiga blodtrycksvérdet i centrum, inte patienten. Ge-
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mensamt for dessa diskussionsinldgg ar att man efterstravar
att sinka det blodtrycksvarde som skall ange grans mellan vad
som &r normalt och vad som éar patologiskt. Som grund for
denna 6nskan anges stora epidemiologiska studier baserade
enbart pa blodtrycksvérdet som riskfaktor for senare kérlka-
tastrof.

Ytterligare ett tecken pa upplosningen av granser for de
blodtrycksvérden som skall behandlas ar forslag att anvénda
blodtryckssidnkande medel dven vid normalt blodtryck. I en
ledare i tidskriften Blood Pressure omnamner Hansson och
medarbetare en dnnu icke publicerad studie (Perindopril Pre-
vention Against Recurrent Stroke Study, PROGRESS), rap-
porterad vid en kongress i juni 2001 [1], omfattande patienter
som haft slaganfall eller transitorisk ischemisk attack (TIA)
och som behandlats med ACE-hdammare oavsett blodtryckets
hojd. Patagligt farre komplikationer upptradde under 54 ma-
naders behandling i férhéllande till placebo.

Det ar dock omojligt att ta stillning till denna undersok-
ning, eftersom de data som lagts fram dr mycket sparsamma.
Forst ndr detaljer i denna undersdkning ér tillgdngliga kan
man bedéma i vilken utstrackning resultaten har relevans for
den aktuella diskussionen.

Amerikanska befolkningsstudier

Baserat pé en hdlsokontroll av ett amerikanskt befolkningsur-
val papekar Hyman och Pavlik att inte mindre dn 27 procent
av den befolkning som undersoktes hade hogt blodtryck, och
att endast 23 procent av dem som hade hogt blodtryck fick
medicin i tillrdcklig dos for att kontrollera detta [2]. Aram
Chobanian skrev en atfoljande ledare framhéllande att mer &dn
en fjardedel av de 42 miljoner amerikaner som bedéms ha
hdgt blodtryck inte dr varse att de har sjukdomen [3]. Av dem
som visste att de hade forhojt blodtryck hade inte mindre dn
tre fjardedelar fortfarande ett alltfor hogt tryck.

Likarna uppmanas darfor anstringa sig mer for att detta
allvarliga problem skall komma under kontroll. Allmdnheten
maste ocksa bli varse att ett alltfor hogt blodtryck ér ett allvar-
ligt tillstdnd som kan behandlas. Savil artikeln [2] som leda-
ren [3] framhaller att hogt blodtryck trots alla insatser i USA
fortfarande &r ett stort hot mot folkhélsan.

Vilket underlag finns for dessa starka uttalanden?

Hyman och Pavlik granskade data fran den tredje Health and
Nutrition Examination Survey (HNES), som registrerade
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blodtryckets hdjd. Denna undersdkning omfattade 16 095 in-
divider 6ver 25 ars alder, utvalda for att representera befolk-
ningen i USA. Hyman och Pavlik indelade de individer som
ansags ha hypertoni i fyra grupper: de med hogt blodtryck
utan att kénna till det, de med hogt blodtryck som var kint
men obehandlat, de med hogt blodtryck otillrackligt behand-
lat samt de med hogt blodtryck som var vil kontrollerat av be-
handlingen [2]. Nér fordelningen i denna grupp projicerades
pa hela den amerikanska befolkningen befanns att 3,1 miljo-
ner individer horde till den forsta gruppen, 7,0 miljoner till
den andra, 12,0 miljoner till den tredje och endast 9,7 miljo-
ner till den sista gruppen, dvs den grupp som var vil omhén-
dertagen.

Den definition av hypertoni som Hyman och Pavlik anvén-
de var ett blodtryck dver 140/90o mm Hg. Den hypertonigrupp
dér individerna inte kénde till att de hade hogt blodtryck hade
imedeltal 148/83 mm Hg i blodtryck, varav de som var under
45 ar hade 138/91, de mellan 45 och 64 ar hade 148/86
mm Hg.

De som inte behandlades trots att de ansags ha hypertoni
hade 151/88 mm Hg, gruppen under 45 ar hade 141/94
mm Hg och de mellan 45 och 64 ar hade 152/89 mm Hg.
Gruppen som inte ansags vara tillrdckligt behandlad hade i
medeltal 152/82 mm Hg (de yngsta 147/95 mm Hg, de me-
delélders 150/87 mm Hg).

Dessa siffror relateras sedan till manga olika bakgrunds-
faktorer, bade socioekonomiska och i fraga om utnyttjande av
vard. Jag forbigér dessa eftersom jag anser att den visentliga
punkten dr huruvida alla dessa individer verkligen lider av en
sjukdom. Visserligen diskuterar Hyman och Pavlik att systo-
lisk hypertoni &r en allvarlig sjukdom, i synnerhet i dldre be-
folkningsgrupper, men de siffror for systoliskt tryck som re-
dovisas dr inte sirskilt hoga niar man beaktar att de kommer
frén en hilsoundersokning. Alla redovisade siffror ligger nira
de griansvirden som satts upp; i manga fall under dessa. Att
nagra av de undersokta torde ha haft alltfor hogt blodtryck &r
klart, men lika ménga maste da ha haft normalt tryck eftersom
medelvirdena ligger sa ndra uppsatta granser.

Det maste betonas att métning av blodtrycket gjordes av
den undersokningspersonal som samlade in data. Vérdena for
blodtrycket harror séledes fran ett tillfalle vid en hélsounder-
sokning och torde kunna betecknas som hogst osékra. Storre
delen av den undersokta befolkningen torde ha sa obetydliga
blodtrycksstegringar att dessa inte kan betraktas som tecken
pa underbehandling av en allvarlig sjukdom.

Osikerheten i redovisade fynd borde foranleda mer ater-
hallsamhet 4n den forfattarna visar. Fynden borde pa sin hojd
foranleda att individerna uppmanades att lata sin likare méta
blodtrycket nagra ganger. Att ga ut och anklaga befolkning
och ldkarkar att inte ta blodtrycksproblemet pé allvar tyder i
basta fall pa 6verkinslighet, i vérsta fall pa daligt omdéme.

Normalt ér inte langre optimalt

Ett annat bidrag till diskussionen innebér en omtolkning av
vilket blodtrycksvarde som skall anses normalt [4, 5]. [ tvé ar-
tiklar foreslar Vasan och medarbetare att varden for blodtryck
under den grins som tidigare ansags som siker, 140/90
mm Hg, delas i tre skikt:

* hogt normalt (130-139/85-89 mm Hg),
* normalt (120-129/80-84 mm Hg)
* optimalt (<120/<80 mm Hg) [4, 5].

Det sistndmnda vérdet anses vara det som behandlingen
bor riktas mot, bade som indikation for behandling och som
malblodtryck for behandling.

Detta forslag hérror fran uppfoljning av tva delar av den ur-
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Overhuvudtaget &r det anmérkningsvért
att man i den enorma litteraturen om risker
med hégt blodtryck inte alls diskuterar
blodtryckets fysiologiska roll, eller det
faktum att ett blodtrycksvérde alltid utgor
resultatet av hjértats minutvolym och det
perifera kdrlsystemets resistens. Eftersom
bédgge dessa grundlaggande faktorer hela
tiden varierar finns det inte ett blodtrycks-
védrde som kan anses kdnneteckna en viss
individ, endast ett medelvérde kring vilket
trycket varierar minst 20 procent dag

och natt samt vid olika aktivitet,

béade fysisk och psykisk.
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Tabell L. Riskfaktorer och kumulativ incidens av férsta kardiovaskulara handelse (Framingham).

Kategori Blodtryck, mm Hg Alder, ar Serumkolesterol, mg/dl Viktindex Tiodrsincidens
Kvinnor

Optimalt 108/70 45+11 206+43 22,3+3,3 1,9(1,1-2,7)
Normalt 122/77 5111 226+43 24,7+4,0 2,8(1,9-3,8)
Hogt normalt 132/81 5511 236+45 25,6+4,5 4.4(3,2-5,5)
Mén

Optimalt 1M1/m 46+12 208+40 26,9+3,1 5,8 (4,2-7,4)
Normalt 122/78 49+12 21741 26,9+3,3 7,6(6,9-9,1)
Hogt normalt 131/83 51+12 223+40 26,7+3,5 10,1(8,1-12,1)

Tabell Il. Fyra ars utveckling av blodtrycket (uppféljningsvarde i pro-
centav respektive grupp) for man och kvinnor i Framingham-studien
i relation till utgangsvarde.

diskuteras utgar man enbart frdn en ldngtidsobservationsstu-
die som anses visa riskerna med de hogre virdena, dven inom
den tidigare normala zonen. Det som diskuteras &r ocksé bara
de siffror for blodtrycket som utgdr underlag i uppf6ljningen

Kategori Optimalt ~ Normalt Hdgtnormalt  <140/90 (4]
35-64 ar I det senare arbetet [5] visar Vasan och medarbetare att
Optimalt 64,4 22,0 85 94,9 hogt blodtryck utvecklar sig i den grupp som har blodtryck
Normalt 27,5 329 22,5 82,9 under 140/90 mm Hg. Detta dr ingen ny iakttagelse, utan pa-
Hégtnormalt 11,0 211 28,5 60,6 pekades for lange sedan av Kurt Svdrdsudd i hans avhandling
65-94 &r baserad pa 1913 ars mén. Det hade varit intressant att fa reda
Optimalt 382 280 153 815 pa om de karlkatastrofer som omniamns i den tidigare publi-
' ' ' ' kationen [4] upptradde hos de individer dér blodtrycket steg.
Normalt 21,2 24,2 251 1 Denna analys kanske sparas till en tredje artikel? Av praktisk
Hoégt normalt 79 16,2 234 47,5

sprungliga Framingham-gruppen, dels 6 859 (3 892 kvinnor,
2 967 mén) av de 13 490 personer som ursprungligen deltog
[4], dels 9 845 personer (5 645 kvinnor, 4 200 mén) av de
22 301 som ursprungligen deltog. Uteslutna var individer
som hade hjért-kérlsjukdom redan da undersokningen inled-
des, de for vilka vissa data saknades samt de som hade blod-
tryck dver 140/90 mm Hg vid nagra av de efterfoljande un-
dersokningarna, sammanlagt § 745 personer (43 procent av
hela gruppen) [4], respektive 12 456 personer (56 procent av
gruppen) [5]. Analysen gillde i det ena fallet tolv ars uppfolj-
ning i friga om dod eller kardiovaskuldra héndelser [4], i det
andra utveckling av blodtryck dver 140/9o mm Hg [5] under
fyra ar. Fran dessa data berdknades risken att utveckla kardio-
vaskuldra hiandelser under tio ar i forhallande till blodtrycks-
vardet fran borjan, uppdelat i tre kategorier: optimalt, normalt
eller hogt normalt (Tabell I) [4], respektive risk att utveckla
hypertoni (Tabell II) [5].

I de tre grupperna var den tiodriga aldersjusterade ku-
mulativa risken for kardiovaskuldra hidndelser lagre for
kvinnor dn fér méan (Tabell I). I absoluta observerade hian-
delser motsvarade detta ungefiar en fordubbling av antal
hindelser for mén (55/1 005 respektive 108/903) men ett
ndra femfaldigande for kvinnor, i stor utstrickning beroen-
de pé hogre dlder (26/1 875 respektive 72/891). I diskus-
sionen uttrycker man sig forsiktigt, eftersom s& méanga
andra faktorer kan ha spelat in, men riaknar 4nda med att
endast 28 mén eller 41 kvinnor skulle behéva »have their
blood pressure lowered for five years to prevent one major
cardiovascular event«.

Man drar dessutom slutsatsen att »need for additional re-
search to determine whether persons with high-normal blood
pressure who are att high risk for cardiovascular disease, such
as elderly persons or those with diabetes or multiple risk fac-
tors, will benefit from blood-pressure lowering« [4].

Detta innebér att inemot hélften av befolkningen bor bli £6-
remal for blodtryckssidnkande behandling. Nér dessa virden
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betydelse ér slutsatsen att blodtrycket méste kontrolleras var-
jear.

Man ndmner inte att i den yngre gruppen som haft hogt
normalt blodtryck 32,1 procent sinker trycket till normalt el-
ler optimalt, inte heller att i den dldre gruppen 24,1 procent
ocksa visat lagre blodtrycksvérden vid uppfoljning (Tabell
I1). Detta stimmer vl med de siffror som MRC-studien tidi-
gare visade, dvs att blodtrycket sjunker under observation
dven utan sérskilda atgérder.

Markliga varden

Det ar anmérkningsvart att dessa tva arbeten inte omnamner
varandra, trots att de utnyttjar ndstan samma data fran Fra-
mingham. En del siffror for basala utgdngsvirden ar dessut-
om olika (Tabell III). Detta beror till en del pa att man anvént
olika sitt att valja ut den grupp som f6ljs: i det ena arbetet
6 859 individer, i det andra 9 845 individer. I det ena arbetet
delas gruppen efter kon, i det andra i tvd aldersgrupper (30-64
och 65—94). Det ar darfor svart att jaimfora utgangsvérdena.
Aven om skillnaderna &r smé ir det av intresse att virdena for
de riskfaktorer som presenteras skiljer sig i de tva publikatio-
nerna.

Framfor allt ter sig virdena for kroppsmassa maérkliga,
med hogre virden i bagge &ldersgrupperna i den senare arti-
keln [5] &n i den tidigare [4]. Den tes man for fram &r beroen-
de av exakta siffror for att dela in patienter i grupper. Stim-
mer inte dessa forlorar man i trovardighet.

En ledare av Julio A Panza tar tillféllet i akt att gora reklam
for studier av endotelet [6] och dess funktion samt inverkan
av endotelin i forhallande till hur olika blodtrycksnivaer pa-
verkar denna. Panza ar samtidigt aterhdllsam i fragan om be-
handling av patienter med hogt normalt blodtryck med léke-
medel. Han hinvisar till en artikel fran 1993 som hade sam-
ma huvudbudskap som SBUs tidigare rapport: »Physicians
should consider the absolute risk of cardiovascular event (and
therefore the potential benefit of therapy) on an individual ba-
sis.«

Han tycker dock att Vasan och medarbetares fynd, dvs att
hdgt normalt blodtryck mer liknar hogt blodtryck dn normalt
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Tabell lll. Jamforelse mellan riskfaktorvédrden i tva publikationer fran Framingham (9 845 individer) [Lancet, 5] och New England Journal of

Medicine (6 859 individer) [4].

Blodtryck, mm Hg Serumkolesterol, mmol/I Viktindex
Kategori 1 2 3 1 2 3 1 2 3
Kvinnor
Optimalt 107/69 111/66  108/70 5,28 5,61 5,33 24 25 22,3
Normalt 122/771  124/11  122/71 5,59 5,92 5,84 26 25 24,7
Hogt normalt 132/81  134/73  132/81 579 5,95 6,10 27 26 25,1
Mén
Optimalt my/m  12/67  11/mn 5,35 5,28 5,38 26 26 25,0
Normalt 122/78 125/72  122/18 5,56 5,48 5,61 27 26 26,0
Hégt normalt 131/83  134/75  131/83 5,64 5,53 5,77 28 27 26,7

1=Lancet 35-64 ar. 2 = Lancet 65-94 ar.3 =N Engl J Med 30-90 &r?.
Vérdena i Grupp 3 borde ligga mellan vardena i Grupp 1 och 2, men gér det inte alltid.

i fraga om risk, ar ett framsteg i »our understanding of the
magnitude of the problem« [6].

Vart har blodtryckets fysiologiska roll tagit viagen?

Itidigare epidemiologiska studier var intresset helt inriktat pa
det diastoliska tryckvéardet. P4 senare tid har man alltmer dis-
kuterat det systoliska blodtrycksvirdet som mest betydelse-
full riskfaktor. Vad dessa siffror egentligen betyder diskute-
ras inte, bara deras prediktiva forméga. Tage Hilden papeka-
de for ldnge sedan att det diastoliska trycket representerar det
perifera motstandet i kérltrddet, medan det systoliska blod-
trycket avspeglar styvheten i de stora artdrerna. Bakgrunden
till hypertoni illustreras darfor bast av det diastoliska trycket,
medan det systoliska representerar den effekt som det forhoj-
da trycket —och eventuella andra patologiska processer i kérl-
viaggen — astadkommit under lang tid. Forhajt systoliskt tryck
skulle alltsa snarare jamstéllas med vénsterkammarhypertro-
fi som en sekundir skada, vilket vdl motsvarar en dkad risk
for hjart- eller hjarnkomplikationer.

Ytterligare en skillnad mellan de tva tryckvérdena ar att det
systoliska trycket, i synnerhet om det &r hogt, har en tendens att
variera mer — i samklang med hjértats slagvolym — &n det dia-
stoliska. Enstaka virden for det systoliska trycket har dirmed
mindre reliabilitet 4n for det diastoliska. Om det ar viktigt med
manga blodtrycksmatningar vid olika tidpunkter innan man
faststéller ett visst virde som typiskt for en person géller detta i
annu storre utstrackning for det forhdjda systoliska trycket—och
dérmed dven for pulstrycket, om man ar intresserad av detta.

Hela detta resonemang innebdr ett aterforande av blodtryc-
ket som ett uttryck for en hemodynamisk verklighet, snarare
in ett fixt métvirde som skulle kiinneteckna en individ. Over-
huvudtaget ar det anméarkningsvért att man i den enorma lit-
teraturen om risker med hogt blodtryck inte alls diskuterar
blodtryckets fysiologiska roll, eller det faktum att ett blod-
trycksviérde alltid utgor resultatet av hjartats minutvolym och
det perifera karlsystemets resistens. Eftersom bidgge dessa
grundldggande faktorer hela tiden varierar finns det inte ett
blodtrycksvirde som kan anses kdnneteckna en viss individ,
endast ett medelvirde kring vilket trycket varierar minst 20
procent dag och natt samt vid olika aktivitet, bdde fysisk och
psykisk. Att basera indikationsstdllning for en sa ingripande
och eventuellt riskabel verksamhet som att paverka reglering-
en av blodtrycket med mediciner vid de laga blodtrycksvar-
den det kan bli fraga om dr minst sagt tvivelaktigt.

Blodtryckssiankande medicinering skall se till helheten

Det dr egentligen inte nagra nya fynd som dessa artiklar dis-
kuterar. Det har alltid varit ként att flertalet fall av slaganfall
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och hjartinfarkt inte intrdffar hos dem som har mycket eller
ens mattligt hoga blodtrycksvérden, utan hos individer med
vad som ansetts vara normalt eller 14gt tryck. Eftersom blod-
trycket inte dr den enda bakgrundsfaktorn till dessa karlkata-
strofer maste det kliniska arbetet se till helheten, inte bara till
blodtrycksvérdena. Vad som déremot &dr nytt dr sittet att pre-
sentera dessa data som om blodtrycket var den enda faktorn
av betydelse, nir det i stéllet forhaller sig sa att allt fler fakto-
rer har visat sig ligga bakom hjartinfarkt och slaganfall.

Dessa arbeten roérande hogt blodtryck och dess betydelse
for patienterna emanerar antingen fran epidemiologiska stu-
dier med avancerad statistisk metodik [2-5] eller fran detalje-
rade studier av mekanismer pé cellniva [6]. De ar ett uttryck
for att den aktuella diskussionen om behandling av ett sa van-
ligt tillstdnd som forhojt blodtryck har kommit att helt ga for-
bi bade den kliniska vardagen och hur den individuelle pati-
enten mar. Inte heller tar man nagon hinsyn till de fysiologis-
ka forhallanden som spelar roll for regleringen av cirkulatio-
nen till vitala organ, exempelvis vad som hénder vid staende
eller under fysisk aktivitet.

Avsikten med publikationer som dessa kan endast vara att
ytterligare medikalisera den amerikanska befolkningen, dka
savdl behovet av lakarkontroll som forséljningen av blod-
trycksmedel.
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