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Andra inte blodtrycksgransen
vid diabetes!

De refererade arbetena snarare stoder an
forkastar de blodtrycksmal vi har i dag.
Det skriver Staffan Bjorck i polemik mot
en medicinsk kommentar i L&dkartidning-
en nyligen som forordade omprévning av
blodtrycksmalet vid diabetes typ 2.

Lakartidningen 47/2010
foreslar Carl Johan Ost-
gren och Peter M Nilsson
att blodtrycksmalet for
hypertonibehandling vid
samtidig diabetes bor hojas
fran <130/80 mm Hg till sy-
stoliskt tryck <140 mm Hg [1].
De gor det med anledning av
nagraaktuella publikationer.
Jag anser tvartom att de
refererade arbetena starker
de etablerade malen for blod-
tryckskontroll vid diabetes.

Den viktigaste studien som
refereras &r ACCORD, som
publiceradesiapril 2010 [2].
ACCORD &r en nyckelstudie
eftersom det &r den endaav
studiernasom direkt be-
handlar fragan om optimal
blodtrycksnivavid diabetes.
Studien kunde inte visaen
minskning av det primérare
sultatmattet (endpoint), som
var storre kardiovaskular
héndelse (icke-letal hjartin-
farkt, stroke eller hjart—karl-
dod) vid typ 2-diabetes vid
behandling med malet systo-
liskt blodtryck under 120 mm
Hg. Men studien visade atten
sankning av blodtrycket till
i genomsnitt 119/64 mm Hg
under en genomsnittlig tid av
4.7 &r minskade frekvensen
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av det sekundéara resultat-
mattet stroke med 41 procent
(P=0,01). Blodtryckssank-
ningen ar forhéllandevis
drastisk for dennagrupp som
forutom diabetes hade hjart—
karlsjukdom eller andra kom-
plikationer. Kontrollgruppen
hade ett blodtryck pa 135/71
mm Hg, vilket &r néra svens-
kaforhallanden enligt Natio-
nelladiabetesregistrets ars-
rapport.

Det som Ostberg och Nilsson
forbiser isitt referatar att det
ovéntat uppstod hinder for
att besvarastudiens hypote-
ser.

ACCORD designades for att
med 94 procents statistisk
styrka (power) upptéckaen
20-procentigminskning av
det priméara resultatmattet.
Studiepopulationens storlek
bestamdes utifran en forvan-
tad handelsefrekvens av
4 procent per ar. Det allvarli-
gaste problemet ar att antalet
hjart-karlhandelser baravar
héalften av det forvantade.
Skalet till det, skriver forfat-
tarna, ar att det till studien
oavsiktligt kan ha selekterats
en population med béttre
prognos.

Det primara resultatmattet
minskar i enlighet med stu-
diens bakomliggande hypo-
tesmed 12 procent for den in-
tensivt behandlade gruppen.
Men resultatet &r inte signifi-
kant—som forvantat med for
fa patienter for att besvara
fragestallningen! Effekten pa

stroke ar dock sé stor att den
ar signifikant.

Kan man utifr&n ACCORD dra
slutsatsen att en eventuell
effekt av intensifierad blod-
trycksbehandling 4nda ar sa
liten att man av det skélet ska
avsta? Det finns tva skal till
att man bor undvika en sadan
slutsats.

For det forsta: Blodtrycksbe-
handlingen avser att bromsa
den arteriosklerotiska pro-
cessen, vilket kan ta mycket
lang tid att avldsa som sjuk-
lighet. I den viktiga Steno 2-
studien, som innebar en multi-
faktoriell intervention vid
typ 2-diabetes, sdgs en acce-
lererande skillnad mellan en
konventionellt och en inten-
sivt behandlad grupp forst
efter cirka 8-9 ar (Figur 1) [3].
I ACCORD visar den grafis-
ka presentationen ett mycket
likartat férlopp med ett be-
gynnande forsteg for de in-
tensivt behandlade for flera
resultatmatt efter ca5-6 ars
behandling, men dér avslutas
ACCORD. ACCORD-studien
kan inte ge nagra ledtradar
om en gynnsam effekt senare
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Konventionell behandling

»Det finns ingen anledning att
andra vara nuvarande blod-
trycksmal vid diabetes typ 2.«

an efter 5 ars behandling,
men den kan heller inte ute-
sluta attintensifierad be-
handling ger dramatiska hal-
sovinster efter 10 ar.

Fordetandra: ACCORD éren
studie paen selekterad grupp
patienter med komplikatio-
ner till sin diabetes. Att ta
fasta pa franvaro av signifi-
kanta effekter for nagrare-
sultatmatt fran en studie med
for liten och selekterad stu-
diepopulation, till behand-

Intensiv behandling
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Figur 1. Kaplan—Meier-kurvor éver kumulativ risk for dod oberoende
av orsak (studiens primara resultatmatt) under 13,3 ars uppfoljning
vid typ 2-diabetes. [3]. Staplarna representerar medelvardets med-
elfel. Diagrammet aterges med tillstdnd av N Engl ) Med.
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lingsrekommendationer for
allavaratyp 2-diabetiker
oberoende av duration och
komplikationer, forefaller
mig ytterst oklokt.

Biverkningarnarelaterade
till blodtrycksbehandling
Okade fran 1,3 till 3,3 procent.
I ljusetav attdet &r en stor
trycksankning och att resul-
tatet kan fargasav att detar
en 6ppen studie forefaller
siffran inte sarskilt hog. In-
tressant &r att den mer veten-
skapliga utvarderingeniett
randomiseraturval inte visa-
de en 6kning av ortostatiska
symtom i den intensivt be-
handlade gruppen.

Det ACCORD l&r oss ar att
blodtrycksbehandling fran
konventionella trycknivaer
till ett mal for systoliskt
trycksomér lagre &n 130 mm
Hg minskar stroke vid typ
2-diabetes, vilket ar ny och
viktig kunskap.

Ostgren och Nilsson refererar
ocksa INVEST [4]. Detéaren
efteranalys av data franen
studie av betablockerar- eller
kalciumantagonistbaserad
terapi vid typ 2-diabetes med
komplikationer. Saledes en
studie pa data insamlade for
andrasyften. I analysen jam-
fors patienter med lagt, nor-
malteller hégt blodtryck. En
gynnsam effekt kan inte pa-
visasav lagt blodtryck pa
hjart—karlhandelser eller dod
jamfort med normalt tryck.

Det storsta metodologiska
problemet med INVEST &r
att de med lagst blodtryck
inte har det till foljd av att de
prospektivt behandlats for
attfalagre tryck utan tvart-
om, de har farre lakemedel
och l&gre doser. Har ar det
uppenbartatt de har lagre
tryck avandraskal &nsin be-
handling och att de ocksa kan
vara, och sannoliktar, enall-
mant sjukare population.Det
visar sig ocksa i baslinjebe-
skrivningen, déar det bland
dem med lagt tryck finns fler
rokare, fler med njursvikt
och fler med vansterkam-
marforstoring. Tyvarr redo-
visas inte diabetesduration
for de olika grupperna.

Det ar en kraftigt 6kad

dodlighet hos den subgrupp
som har allralagst blodtryck
i form av en J-formad kurva.
Darmed verifierar INVEST
risken med hogt tryck men
bidrar inte till att finnaen
optimal lagre blodtrycksniva.
Liknande resonemang kan,
och maste, appliceras paslut-
satser som dras fran liknande
registerbaserade studier om
effektav lagt blodtryck.

Det visar inte minst den refe-
rerade, nu publicerade stu-
dien padata fran Nationella
diabetesregistret, dar Peter
Nilsson ar medforfattare [5].
De beskriver en J-formad
kurva for fornallandet mel-
lan tryck och kranskarlssjuk-
dom for typ 2-diabetespa-
tienter foljda under 4,8 ar.
J-kurvan férsvinner nér de
6 procent av patienterna som
har hjartsvikt exkluderas.
For de 94 procent av patien-
ternasom inte har hjartsvikt
ses en riskokning for stroke
med 28 procent for patienter
som har systoliskt blodtryck
130-139 mm Hg jamfoért med
om blodtrycket &r 110-129
mm Hg. Det ar inte signifi-
kant pa 95-procentsnivan,
men ett P-varde pd 0,2 visar
attdet ar betydligt mer san-
nolikt att skillnaden faktiskt
arreell till det lagre tryckets
fordel &n att den inte &r det.

Aven om Peter Nilssons
egnadata inte ar konklusiva
sdmanar de till forsiktighet
med att hoja gransen for sy-
stoliskt blodtryck!

ADVANCE, som ocksa namns,
ger viss information om opti-
mal niva for blodtryck [6]. Det
ar en studie av perindopril el-
ler placebo till diabetespatien-
ter med komplikationer obe-
roende av blodtrycksniva. Den
visar att en blodtryckssank-
ning till genomsnittligt ca
135/74 jamfort med ca 140/ 77
mm Hg har signifikanta effek-
ter pa hjart—karlsjuklighet.
ADVANCE talar saledes enty-
digtfor att ett systoliskt tryck
pa 140 mm Hg ar for hogt!

Vi maste sjalvfallet individu-
aliseravar behandling och
varaberedda paatt revidera
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uppsatta mal nar det kommer
ny kunskap. Men jag anser att
den aktuella forskningen tol-
kas mycket olyckligt av Ost-
gren och Nilsson. Det saknas
helt enkeltevidens att &ndra
de blodtrycksmal vi har, som
baseras pd empiri, den veten-
skap som finns samt konsen-
Sus.

Jag menar att de refererade
arbetenasnarare stoder &n
forkastar de blodtrycksmal vi
har. Mélen ingar i de natio-
nellariktlinjerna for diabetes
fran 2010 och de i r uppdate-
rade behandlingsrekommen-
dationernafran American
Diabetes Association. Med de
mal vi har i dag vet vi dessut-
om nu sékrare att vi inte gor
skada. Konsekvensernaav att
hoja blodtrycksmalet i vara
nationellariktlinjer vetvi
fogaom, men det skulle i var-
stafall kunnakommaattvisa
sig varamycket olyckligt.

m Potentiella bindningar eller
javsforhallanden: Inga uppgivna.

REFERENSER

1. Ostgren CJ, Nilsson PM. Blod-
trycksmalet 130/80 mm Hg vid typ
2-diabetes bér omproévas. Tre nya
studier ger stod for att systoliskt
tryck 140 mm Hg racker. Lakartid-
ningen. 2010;107:2946-7.

2. ACCORD Study Group, Cushman
WC, Evans GW, Byington RP, Goff
DC Jr, Grimm RH Jr, etal. Effects
of intensive blood-pressure con-
trolin type 2 diabetes mellitus.
NEnglJ Med. 2010;362:1575-85.

3. Gade P, Lund-Andersen H, Par-
ving HH, Pedersen O. Effect of a
multifactorial intervention on
mortality intype 2 diabetes. N
Engl J Med. 2008;358:580-91.

4. Cooper-DeHoff RM, Gong Y, Hand-
berg EM, Bavry AA, Denardo SJ,
BakrisGL, etal. Tightblood pressu-
re control and cardiovascular outco-
mes among hypertensive patients
with diabetesand coronary artery
disease. JAMA. 2010; 304:61-8.

5. Cederholm J, Gudbjornsdottir S,
Eliasson B, Zethelius B, Eeg-Olofs-
son K, Nilsson PM; NDR. Systolic
blood pressure and risk of cardio-
vascular diseasesin type 2 diabetes:
an observational study from the
Swedish national diabetes register.
JHypertens. 2010;28: 2026-35.

6. Patel A; ADVANCE Collaborative
Group, MacMahon S, Chalmers J,
Neal B, Woodward M, Billot L, et
al. Effects of afixed combination
of perindopril and indapamide on
macrovascular and microvascular
outcomes in patients with type 2
diabetes mellitus (the ADVANCE
trial): arandomised controlled
trial. Lancet. 2007;370:829-40.

Svensk forening
for diabetologi:

Ingen anledning
andra aktuell
rekommendation

m Styrelsen for Svensk foren-
ing for diabetologi har med
intresse tagit del av diskus-
sionen avseende blodtrycks-
grénser for patienter med
diabetes och finner i nulaget
ingen anledning attandra
Socialstyrelsens aktuella
rekommendationer.
Socialstyrelsen skriver i fe-
bruari 2010 att riktvarden for
blodtrycksmal, som kan beho-
vamodifieras beroende péin-
dividuell bedémning, ar blod-
tryck under 130/80 mm Hg.

Mona Landin-Olsson

ordférande Svensk férening
for diabetologi (SFD)
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Nyhetsartikeln »EU pé vég att
sanka kraven for svenska spe-
cialiteten allméanmedicin« (LT
47/2010, sidan 2944) har lockat
manga att kommentera pa web-
ben. Har ar nagra kommentarer.

0 eller 5 ar for utlandska
allméanlakare?
Det &r viktigt med en bred allman-
lakarkompetens. Trots det kdnns
inte det féreslagna regelverket
orimligt med hansyn till dagens
krav pa svensk examen. | dag
kravs det namligen av allmanla-
karna fran EU att de g6r om allt i
Sverige om de inte kan visa att de
har fatt handledning sdsom de
nya svenska reglerna foreskriver,
de maste ga samtliga obligatoris-
ka kurser (ca 10) och oftast skriva
ett nytt vetenskapligt arbete. Med
andra ord krévs nu inte endast en
komplettering av de kunskaper
som saknas jamfort med svensk-
utbildade allménlakare utan det
blir hela ST for de flesta, trots att
de kan vara mycket erfarna.
Ivana Pickova
allmanlakare, Ljusdals HC

Fler kommentar pa sidan 3150.
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