MEDICINSK KOMMENTAR

e
LAS MER Fullstindig referenslista

http://ltarkiv.lakartidningen.se

Familjar hyperkolesterolemi -
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Da och da flammar kolesteroldebatten
upp igen, med ifragasittande av sam-
banden mellan serumkolesterol och
kranskarlssjukdom, nu senast i sam-
band med publiceringen av ENHANCE-
studien.

En patientgrupp som fatt lida mycket
av denna diskussion ir patienter med fa-
miljar hyperkolesterolemi. Dessa pati-
enter viftas ofta bort som ovanliga fall
som man inte behdver ta hinsyn till nar
man diskuterar kolesterol och hjart-
kérlsjukdom.

En f6ljd av diskussionen har blivit att
ldkare ar okunniga och att patienterna
sjdlva inte tagit problemet
paallvar. Sjukdomen ldmnas
ofta obehandlad. Till denna
attityd har roststarka debat-
torer understodda av medi-
cinska  experter  starkt
bidragit.

Familjar hyperkolesterol-
emi ir ingen ovanlig sjuk-
dom. Det ar en dodlig arftlig
sjukdom, som viidagkan be-
handla med effektiva likemedel som
néstan saknar biverkningar.

30 000 personer i Sverige
Den exakta frekvensen i populationen ar
osdker, men utifran tillgdngliga siffror i
Visteuropa bor frekvensen vara 0,2-
0,3 procent [1]. I selekterade grupper ar
frekvensen betydligt hogre. Till exempel
finns grupperiKanada dar frekvensen ar
1/270, bland vita medborgare i Sydafrika
ar frekvensen 1/100 och i Libanon 1/171.

En 6kad immigration till Sverige kan
komma att 6ka frekvensen &ven hir.
Omkring 1 av 300 barn som fods har fa-
miljdr hyperkolesterolemi. Detta kan
jamforas med fenylketonuri, som alla
nyfodda screenas for, dir en av 20 000
beridknas bira sjukdomen.

Omkring 30 000 personer i Sverige
har familjér hyperkolesterolemi!

Om vi gar 25 ar tillbaka i tiden, var be-
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»Om behandling-
en satts in i tid,
kan man med
enkla medel for-
hindra sjukdom
och for tidig dod.«

handlingsméjligheternabegrinsade, vil-
ket kan forklara det relativa ointresset.
Fa inser det maligna forlopp som sjuk-
domen har om den ldmnas obehandlad.
Att ge ett exakt matt pa den dkade risken
ar svart, eftersom tillgdngliga studier ar
hidmtade fran olika populationer, olika
aldrar och med olika behandlingar.
Dessutom har olika familjer uppenbart
olika grad av risk.

I figuren redovisas siffror fran en
WHO-rapport om familjar hyperkole-
sterolemi fran 1998 [2]. Okningen av
kranskarlssjukdom vid lag é&lder &r
skrammande. Aven andra studier visar
detta. Medelaldern f6r insjuknande i ko-
ronarsjukdom hos min med familjar
hyperkolesterolemi har i tva studier be-
réknats till 45 ar och for kvinnor till 55 ar
[3,4].

Patienter méts med misstro

Vimoéter dessa patienter pa hjartinfarkt-
avdelningen, nar de kommer
med sin forsta infarkt i 40-
arsaldern, eller pa lipidmot-
tagningen, dir de beskriver
hur den tidigare generatio-
nen drabbats av hjartinfarkt
i unga ar i en skrimmande
utstrackning.

Trots detta tvingas vi gang
pa gang fora diskussionen
med kolleger, patienter och
allménhet om nyttan av behandling. Det
ar ett stort ansvar som kolesterolbelack-
arna tar pa sig mot dessa patienter nérde
salufér sina asikter pa ett onyanserat
satt.

Det mediala fokus Amnet fatt paverkar
det bemotande patienterna far. De mots
med misstro fran savil l1ikare som annan
personal i sjukvarden. Jag har vid flera
tillfallen stott pa patienter som tvingats
argumentera med apotekspersonalen
nar de hamtar ut en mer potent statin dn
simvastatin, och jag har triffat pa likare
som av kostnadsskéil vigrat skriva ut de
mera potenta statinerna.

Minst tre olika bakgrundsmekanismer
Den argumentation som forts av kole-
sterolkritikerna ar att det héga koleste-
rolet bara ir ett parallellfenomen och att
hjartsjukdomen orsakas av andra arftli-
ga faktorer (se t ex Uffe Ravnskov [5]).
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ID6d i koronarsjukdom
Familjar hyperkolesterolemi dr en dodlig
arftlig sjukdom. Har visas berdknad kumula-
tiv frekvens av koronarsjukdom och déd for
mé&n med obehandlad heterozygot familjar
hyperkolesterolemi [2].

| Koronarsjukdom

Detta resonemang faller helt pa att fa-
miljar hyperkolesterolemi inte alltid or-
sakas av samma mutation [1, 6].

Samma kliniska bild kan orsakas av ett
stort antal olika mutationer, med det ge-
mensamt att de orsakar kraftigt férhojda
nivéer av kolesterol i plasma. Den vanli-
gaste orsaken dr mutation i den celluléira
receptorn for LDL-partiklar. Globalt har
ett stort antal olikamutationeri LDL-re-
ceptorgenen pavisats som orsak till fa-
miljar hyperkolesterolemi. I lokala po-
pulationer svarar ett fatal olika mutatio-
ner for flertalet fall.

Samma kliniska bild ses vid mutatio-
ner i apo B100, liganden pa LDL-parti-
keln for LDL-receptorn.

Under senare ar har dessutom en
ovanligare form av familjir hyperkole-
sterolemi identifierats, vilken orsakas av
en mutation i det enzym som reglerar

|
ESAMMANFATTAT

Familjar hyperkolesterolemi dr en rela-
tivt vanlig sjukdom. Den &r forenad
med en kraftigt 6kad risk for tidigt in-
sjuknande i kranskarlssjukdom.
Eftersom sjukdomen i dag kan be-
handlas framgangsrikt, ar tidig dia-
gnos och adekvat behandling av stors-
ta vikt.

Detta kan nas genom 6kad kunskap
och aktiv screening i drabbade slakter.
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omsittningen av LDL-receptorer i cel-
len.

Det finns alltsd minst tre helt olika
mekanismer som ger samma kliniska
bild: hogt LDL-kolesterol, kolesterolin-
lagringar i hud och senor och kraftigt
Okad risk for tidig kranskarlssjukdom
och dod i hjartinfarkt.

Sjukdom och tidig dod kan forhindras
Med dagens potenta statiner kan kole-
sterolvirdena oftast normaliseras. Det
arhog tid att allanivaer inom sjukvarden
skaffar kunskap och blir medvetna om
denna patientgrupp. Om behandlingen
satts in i tid, kan man med enkla medel
forhindra sjukdom och for tidig dod.
Idealt bor patienterna tas om hand pa

enhet med erfarenhet av familjar hyper-
kolesterolemi och med resurser for fa-
miljeuppfoljning och eventuell genetisk
diagnostik. Om saddan enhet saknas, bor
varje primérvardsenhet eller medicin-
klinik kunna ge adekvat kolesterolsian-
kande behandling.

Nyligen startade en patientférening
for familjar hyperkolesterolemi, och hér
finns ett stort behov av att engagerade
lékare sprider information och utarbe-
tar riktlinjer for behandling och scree-
ning,.

B Potentiella bindningar eller jdvsforhallan-
den: Forfattaren har deltagit i kliniska prov-
ningar eller annat forskningssamarbete med
AstraZeneca, Pfizer, Takeda och MSD.
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