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Det &r vil kiint att prevalensen av typ 2-diabetes 6kar drama-
tisktistoradelaravvirlden ochialltldgre aldrar [1]. I Sverige &r
okningen inte lika dramatisk, men 3-4 procent avbefolkningen
uppskattas ha sjukdomen. Svarigheten att ge exakta siffror be-
ror pa att sjukdomen inte sillan debuterat langt innan diagno-
sen stallts.

Risken att utveckla kardiovaskulidr sjukdom ér flerfaldigt
o6kad hos patienter med typ 2-diabetes jamfort med icke-diabe-
tiker. Riskokningen ses i alla aldersgrupper och kvarstar efter
varje stratifiering av kolesterolnivan i blodet [2]. Idag belastas
6-7 procent av Sveriges hilso- och sjukvardsbudget av kostna-
der fér komplikationer, frimst vaskuldra, vid typ 2-diabetes[3].

Incitamenten att utveckla effektiva strategier for att férebyg-
ga komplikationer vid typ 2-diabetes dr dirfor starka, frimst
vad géller optimerad blodsockerkontroll, strikt blodtrycksreg-
lering, r6kstopp och lipidséinkande behandling.

Svensk forening for diabetologi har nyligen lagt ett férslag till
nya riktlinjer for behandling av diabetes. Grunden for detta ar
ett forbattrat kunskapsliage och en ambition om anpassning till
internationella riktlinjer. Socialstyrelsen, som har att fatta be-
slut, forvintas komma med férslag under 2006 eller 2007.

I denna 6versikt diskuteras mojligheten till kardiovaskulér
prevention - med fokus pa lipidreglering - vid typ 2-diabetes.

Idag finns betydande evidens for att behandling med statiner
minskar, men langt ifran eliminerar, risken féor makrovaskuléra
komplikationer vid typ 2-diabetes [4]. En av flera tinkbara for-
klaringar kan vara att statiner sdnker plasmanivan av frimst
LDL-kolesterol men endast marginellt (till skillnad fran likeme-
del ur fibratgruppen) paverkar HDL- och triglyceridnivderna.

Den kliniska dokumentationen av fibraternas kardioprotek-
tiva effekt vid diabetes har baserats pa enbart subgruppsanaly-
ser. Fibraternahar diarforinte fatt nagot stérre genomslag, trots
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att ett flertal av studierna visat att de har klinisk effekt, framfor
allt hos diabetiker och individer med insulinresistens [5-7].
Manga av oss har dirfor med forviantan sett fram emot resul-
taten fran Fenofibrate Intervention and Event Lowering in
Diabetes (FIELD); den forsta stora multinationella, randomi-
serade kontrollerade studien dar effekt av fenofibrat pa koro-
nar morbiditet och mortalitet jamforts med placebo hos typ 2-
diabetiker [8]. Studien presenterades pa hjartkongressen i Dal-
las, USA (AHA, American Heart Association) i november 2005.

Resultat fran tidigare studier

Statin. Flertalet studier har visat att behandling med HMG-
CoA-reduktashdmmare (8-hydroxi-3-metylglutaryl-koen-
zym A) (statin) forebygger hjart-karlkomplikationer vid dia-
betes [9-11], dock inte alla [12-14]. I Collaborative Atorvastatin
Diabetes Study (CARDS) [15], den f6rsta och enda primérpre-
ventiva studien pa enbart patienter med typ 2-diabetes, rando-
miserades 2 838 patienter med typ 2-diabetes och minst ytter-
ligare en riskfaktor (hypertoni, rokning, nefropati eller retino-
pati) till behandling med antingen 10 mg atorvastatin dagligen
eller placebo. Resultatet efter fyra ars statinbehandling blev en
37-procentig minskning (P<0,001) (absolut riskreduktion
[ARR] 3,2 procent) i utfallet avden priméra effektvariabeln (le-
tal/icke-letal akut koronarsjukdom, koronar revaskularisering
eller stroke). Strokeincidensen minskade med 48 procent (ARR
1,3 procent).

I en delstudie pa 5 963 diabetiker i den stora Heart Protec-
tion Study (HPS) minskade 40 mg simvastatin dagligen inci-
densen av kardiovaskuldra hindelser (icke-letal hjartinfarkt/
dod kopplad till koronarsjukdom, revaskularisering och
stroke) med 22 procent (P<0,0001) (ARR 4,9 procent).

Fibrat. Fibraternaverkar genom att paverkanukleérarecepto-
rer (PPARa, peroxisom proliferator-aktiverad receptor alfa)
och dirigenom 6ka gentranskriptionen avviktiga proteinerili-
poproteinmetabolism, fibrinolysfunktion och inflammation.
Detta resulterar bl a i effektivare katabolism av triglyceridrika
lipoproteiner och forbéttrad lipidprofil, 4ven stegring av HDL-
kolesterol.

Iden primérpreventiva Helsinki Heart Study [16], som totalt
inkluderade 4 081 medelélders méin, visades att gemfibrozil
minskade den kardiovaskulira risken efter 5 ars uppf6ljning
med 34 procent (P<0,02). I en subgrupp av 135 individer med
typ 2-diabetes minskade gemfibrozil den kardiovaskulira ris-
ken med 68 procent, vilket inte blev signifikant (P=0,19) efter-
som for fa diabetiker var med i studien. Bland de som initialt
hade triglyceridnivéaer >2,3 mmol/1 och LDL/HDL-kvot >5 var
effekten &nnu storre, 71 procents riskreduktion (P<0,005).

IVeterans Affairs HDL Intervention Trial (VA-HIT) [17] stu-
derades mén med tidigare hjiart-kirlsjukdom och normalt
plasma-LDL-kolesterol men lagt HDL-kolesterol. Studien vi-
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ESAMMANFATTAT

Dyslipidemi (normalt/latt for-
hojt LDL-kolesterol, mattligt
forhojda triglyceridnivaer och
sankt HDL-kolesterol) fore-
kommer ofta vid typ 2-diabe-
tes och anses dka risken fori
forsta hand makrovaskulara
komplikationer.

Hittills har framst statinbe-
handling dokumenterats vara

till klinisk nytta for denna pati-
entgrupp.

I studien FIELD kunde ingen
skillnad pavisas mellan feno-
fibrat och placebo vad géller
risken for letal och icke-letal
hjartinfarkt.
Statinbehandling kvarstar
darfor som rekommenderat
forstahandsval for diabetiker.
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TABELL I. Effekt av behandling pa primér och sekundar utfallsvariabel (KI =

Placebo, n=4 900

(procent)
Typ av primar héndelse
Koronar héndelse
Letal hjartinfarkt 93 2%)
Icke-letal hjdrtinfarkt 207 (4 %)

Typ av sekundér handelse

Kardiovaskuldra hindelser 683 (14 %)

Kardiovaskuldar mortalitet 127 3 %)
Totalmortalitet 323 (7 %)
Stroke 175 (4 %)
Koronar revaskularisering 364 (7 %)

All revaskularisering (koronarkarl, karotider, perifera karl) 471 (10 %)

sade att behandling med gemfibrozil gav den bista kardiopro-
tektiva effekten hos individer med diabetes, framfor allt vid hy-
perinsulinemi (insulinresistens) [6]. I en uppfoljande analys vi-
sades att effekten var mest uttalad hos individer med insulinre-
sistens, vare sig de hade diabetes eller ej [18]. Insulinresistens
definierades som 6vre kvartilen for distributionen av HOMA-
IR (Homeostasis Model Assessment of Insulin Resistance), en
algoritm baserad pa fasteinsulin- och fasteglukosvérden [19].
Denrelativarisken att drabbas aven ny kardiovaskular handel-
se var 66 procent hogre bland insulinresistenta diabetiker och
43 procent hogre hos insulinresistenta icke-diabetiker dn hos
dem i VA-HIT som definierades som icke-insulinresistenta.
Det intressanta med denna uppféljande analys var att skillna-
denvar visentligen oberoende av plasmanivaer av HDL och tri-
glycerider [18].

Resultaten stods av data fran en epidemiologisk studie som
visat att hyperinsulinemi 4r en oberoende (av triglyceridnivan)
prediktor for koronarsjukdom [20].

I den sekundirpreventiva studien Bezafibrate Infarction
Prevention (BIP) [7] har nyligen en subgruppsanalys omfattan-
de 1470 individer med metabolt syndrom visat att bezafibrat
minskade risken for icke-letal hjartinfarkt med 29 procent
(P=0,009) och risken for hjartdod med 26 procent (grianssigni-
kant, P=0,056).

Utover dokumentation pa kliniska utfallsvariabler har flera
studier ocksévisat att fibrater kan minska progress avangiogra-
fiskt bedémbar koronar ateroskleros hos savil icke-diabetiker
[21] som diabetiker [22].

FIELD - design och resultat

FIELD-studien syftade till att underséka huruvida 200 mg
mikroniserat fenofibrat dagligen kunde forebygga hjart-—
karlhandelser hos 9 795 patienter med typ 2-diabetes, varav
majoriteten (n=7 664) inte hade tidigare kand hjart-karlsjuk-
dom. Studien var dubbelblind och placebokontrollerad och ge-
nomférdes pa 63 olika centrum i Australien, Nya Zeeland och
Finland. Studien var designad av en oberoende styrkommitté
och delvis sponsrad av Health and Medical Research Council
Clinical Trials Centre (CTC), University of Sydney, Australien.
Huvudsponsor var Laboratoires Fournier SA, Dijon, Frankrike.

Screening och randomisering. Totalt screenades 13 900 pati-
enter. Inklusionskravet var plasmakolesterolviarde mellan 3,0
och 6,5 mmol/1 samt totalkolesterol/HDL-kolesterolkvot >4 el-
ler plasmatriglyceridnivd mellan 1 och 5 mmol/l. Ur denna
grupp paborjade 10 553 patienter en aktiv inledningsperiod pa
totalt 16 veckor. Bortfallet under denna period var 7,4 procent
(n=758). Totalt randomiserades 4 900 patienter till placebo och
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konfidensintervall).

Fenofibrat, n=4 895 Hazard-kvot

(procent) (95 % K1) Log-rank, P
110 2 %) 1,19 (0,90-1,57) 0,22

158 (3 %) 0,76 (0,62-0,94) 0,010

612 (13 %) 0,89 (0,80-1,99) 0,035

140 (3 %) 1,11 (0,87-1,41) 0,41

356 (7 %) 1,11 (0,95-1,29) 0,18

158 (3 %) 0,90 (0,73-1,12) 0,36

290 (6 %) 0,79 (0,68-0,93) 0,003

380 (8 %) 0,80 (0,70-0,92) 0,001

4 895till 200 mg mikroniserat fenofibrat dagligen, dvs 70,5 pro-
cent avden ursprungliga populationen gick vidare in i studien.

Resultat. Den genomsnittliga studieuppfoljningstiden var
drygt 5 ar. Bortfallet under studien var mycket lagt, totalt en-
dast 31 personer, lika férdelat mellan grupperna. Vid studiens
slut hade 950 personer (19 procent) i placebogruppen och 954
(20 procent) i fenofibratgruppen avbrutit sin studiemedicine-
ring, vilket motsvarar 11 respektive 10 procent rdknat som ett
genomsnitt 6ver hela studieperioden.

Den priméra effektvariabeln - antalet koronara hindelser
(letal och icke-letal hjartinfarkt) — paverkades inte av fibrat.
Som sekundér, prespecificerad sammantagen effektvariabel
anvindes totala antalet hjirt-karlhdndelser (hjart-kérldod,
hjartinfarkt, stroke samt revaskularisering av koronarkarl och
karotider). Analysen baserades pa »intention to treat«.

Serumlipidprofil. I fenofibratgruppen var plasmanivaerna av
totalkolesterol 12 procent lagre efter 4 manaders behandling,
LDL-kolesterol var 11 procent légre, triglycerider 29 procent
lagre och HDL-kolesterol 5 procent hogre dn placebogruppens
viarden. Dessa skillnader utjamnades successivt under studiens
gang, framst beroende pa att en storre andel av patienterna i
placebogruppen &n i fenofibratgruppen aven fick annan lipid-
sankande behandling. Vid studiens slut hade 944 patienterife-
nofibratgruppen och 1776 patienter i placebogruppen fatt
tillaggsbehandling med annan lipidsdnkare (néstan uteslutan-
de statiner). Réknat pa ett genomsnitt 6ver hela studietiden be-
tyder det att 8 procent av patienternaifenofibratgruppen hade
annan lipidsinkande behandling, 17 procent i placebogruppen.

Kliniskahéindelser. Nagon signifikant skillnad mellan grupper-
na i utfallet av den priméra effektvariabeln kunde inte pavisas
(Tabell I). Totalt drabbades 5,9 procent (n=288) i placebogrup-
pen och 5,2 procent (n=256) i behandlingsgruppen av letal eller
icke-letal hjartinfarkt (hazard-kvot [HR] 0,89; 95 procents konfi-
densintervall [KI] 0,75-1,05; P=0,16). Om det totala antalet koro-
nara hindelser som redovisas i artikeln summeras blir siffran
300 i placebogruppen (inte 288) och 268 (inte 256) i fenofibrat-
gruppen. Direkta felaktigheter i artikeln saledes! Den relativa
riskreduktionen (RRR) for icke-letal hjartinfarkt var 24 procent
(KI10,62-0,94; P=0,010) i fenofibratarmen, vilket motsvarar ARR
pa 14 procent, dvs 70 patienter maste behandlas under 5 ars tid
for att forebygga en eller flera hjartinfarkter hos en patient be-
handlad med fenofibrat. Den relativa risken (RR) for akut hjart-
dod 6kade daremot med 19 procent (KI0,90-1,57; P=0,22).

Den sekundira utfallsvariabeln skilde sig ddremot signifi-
kant mellan grupperna. I fenofibratarmen registrerades totalt
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»En livsstil som beframjar regelbunden fysisk
aktivitet (garna promenader varje dag), rok-
stopp och vid behov kostomlaggning maste ut-
gora grunden for all intervention for individer
som befinner sig i riskzonen for diabetes eller
som redan har utvecklat tillstandet.«

612 hiindelser (13 procent) mot 683 hindelser (14 procent) i pla-
ceboarmen (HR 0,89; KI 0,80-0,99; P=0,035), vilket inkluderade
21 procents RRR i koronar revaskularisering (KI 0,68-0,93;
P=0,003) och 21 procents RRR i totala antalet revaskularisering-
ar (koronarkarl, karotider och benartar) (K1 0,70-0,90; P=0,001).
Det fanns ingen signifikant skillnad mellan grupperna vad géller
hjart-karl- eller totalmortalitet, inte heller forincidens avstroke.
Totalt avled 323 personer (7 procent) i placebogruppen och 356
(7 procent) i fenofibratgruppen; motsvarande siffror fér kardio-
vaskulir déd var 127 (3 procent) respektive 140 (3 procent).

Sédkerhetsdata. Totalt 0,8 procent av patienternaifenofibrat-
gruppen fick en allvarlig klinisk komplikation (n=38) under
studiens gang; motsvarande siffraiplacebogruppenvar 0,5 pro-
cent (n=24). Nagra sidkerhetsdata har inte presenterats for den
subgrupp som fickkombinationsbehandling med statin och fib-
rat. Nagon signifikant skillnad vad géller lever- eller njurpaver-
kan fanns inte mellan grupperna. Tre patienter i fenofibrat-
gruppen fick rabdomyolys, en patientiplacebogruppen. I samt-
liga fall var symtomen reversibla. Ingen av dessa patienter stod
pa samtidig statinbehandling. Risken for pankreatit var okad
inom fenofibratgruppen (n=40 [0,8 procent] vs 23 [0,5 pro-
cent]; P=0,031), liksom fér lungembolism (n=53 [1 procent] vs
32[0,7 procent]; P=0,022).

Kommentar till FIELD

FIELD planerades och genomfordes for att klarldgga huruvida
behandling med 200 mg mikroniserat fenofibrat dagligen ar sé-
ker och férebygger dodlig eller icke-dodlig hjartinfarkt hos in-
divider med typ 2-diabetes. Nagon liknande kombinerad pri-
mar- och sekundirpreventiv studie av lipidsdnkning specifikt
pa typ 2-diabetiker har inte tidigare genomférts. Studiens re-
sultat kan férvantas fa stor betydelse for hur vi framover kom-
mer att férhélla oss till behandling med fibrater. Studiens de-
sign och genomforande var genomgaende av hog kvalitet; savél
tolkning som bedémning avresultaten star dirfor pa fast grund.

FIELD misslyckades med att visa nagon effekt av fenofibrat-
behandling pa dodlig/icke-dodlig hjartinfarkt (primér effekt-
variabel), &ven om en signifikant minskning av totala antalet
kardiovaskuldra hindelser noterades (sekundar utfallsvaria-
bel; P=0,035). I fenofibratgruppen sags dels signifikant 6kning i
incidens av pankreatit och lungembolism, dels icke-signifikan-
ta 6kningarikoronar hjartdéd (RR 19 procent), kardiovaskular
dod (RR 11 procent) och totalmortalitet (RR 11 procent).

Slutsatsen ar saledes att behandling med fenofibrat inte kan
rekommenderas till patienter med typ 2-diabetes.

Trots att statinernas 6vertygande kardioprotektiva effekti-
vitet d&venvid typ 2-diabetes demonstreratsitidigare studier [1,
15, 23], har det funnits ett legitimt intresse av att understka om
fibrater ger lika bra, eller mgjligen &nnu bittre, preventiv ef-
fekt. Den karakteristiska dyslipidemin med forhéjda plasmani-
vaer av smd, tita LDL-partiklar, mattlig hypertriglyceridemi
och sankt HDL-kolesterol hos patienter med typ 2-diabetes gor
att behandling med fibrater framstéatt som ett logiskt behand-
lingsalternativ. Till grund fér detta resonemangligger ocksare-
sultaten fran flera stora, populationsbaserade epidemiologiska
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studier, som visar att forhojda plasmatriglyceridnivéaer vid dia-
betes (dven hos icke-diabetiker med insulinresistens) tillsam-
mans med lagt HDL-kolesterol och 6kat antal sméa aterogena
LDL-partiklar 6kar den kardiovaskulira risken [20, 24].

I FIELD var den absoluta skillnaden i lipidnivaerna mellan
grupperna vid studiens slut mycket méttlig; LDL- och triglyce-
ridnivderna sinktes med 5,8 procent respektive 21,9 procent
och HDL-kolesterol 6kade med endast 1,2 procent. Forfattarna
hardragit slutsatsen att 6kad forskrivning avstatineriplacebo-
gruppen bidragit till att gruppskillnaderna inte blev storre, vil-
ket forefaller rimligt. Till grund f6r berikningarna av statistisk
styrka i studiens design forutspadddes att den genomsnittliga
statinanvindningen i placebogruppen over hela studietiden
skulle vara16 procent mot 7 procentifenofibratgruppen (utfal-
letblev 17 procent vs 8 procent). Bade statiner och fibrater kal-
kylerades ge en 27-procentig RRR for hjart-kéirlhdndelser, det
verkliga utfallet blev 15-19 procents RRR for fenofibrat och
26-49 procents RRR for statin.

Detta felaktiga antagande har i praktiken lett till att studien
underdimensionerats och dirmed bidragit till att man miss-
lyckats med att infria den priméra utgangshypotesen. Vilken dr
da forklaringen till att den kliniska nyttan av fenofibrat 6ver-
skattades i utgangsberikningarna?

I FIELD har rapporterats att cirka 38 procent av patienterna
initialt uppfyllde kriterierna for dyslipidemi. Vid jamforelse
med de diabetiker som inkluderades i VA-HIT [6] var HDL-ko-
lesterolnivan i blodet 28 procent hégre och triglyceridnivan 7
procentliagre bland deltagarnai FIELD. Foljaktligen var preva-
lensen av dyslipidemi (definierat som HDL <1,03 mmol/1 for
maén, <1,29 mmol/] fér kvinnor och triglycerider >1,7 mmol/1
for bagge konen) ocksé betydligt lagre i FIELD &ni VA-HIT.

Det finns séledes anledning att tro att prevalensen av dysli-
pidemii FIELD-populationen 6verskattades nir berikningar-
na for statistisk styrka gjordes och att fenofibrats lipidmodule-
rande effekter dirmed o6verskattades. Detta kan i sin tur ha bi-
dragit till att den forvintade kliniska nyttan av likemedlet blev
mindre 4nvintat. Detvore intressant att f se en subgruppsana-
lys avindivider med dyslipidemi; mojligen blir da effekten pali-
pider och det kliniska utfallet annorlunda.

Iennyligen publicerad s kposthoc-analys fran BIP-studien vi-
sades att den sekundérpreventiva effekten avbezafibrat pa hjart-
infarkt var mest uttalad hos individer med metabolt syndrom [7],
vilket inte var fallet i FIELD (dér metabolt syndrom definierats
enligt kriterier frin National Cholesterol Education Program
[NCEP] Adult Treatment Panel [ATP III]). Tyvérr redovisades
inte hur stor andel avdeltagarnai FIELD som hade metabolt syn-
drom. Kanske har prevalensen @ven hir 6verskattats?

Optimal vaskuldr preventiv strategi vid typ 2-diabetes

Typ 2-diabetes karakteriseras av kronisk hyperglykemi och
rubbningar i savil lipidomséttning (dyslipidemi) som hemo-
stasfunktion (trombocytaktivering och prokoagulation). Det dr
darfor naturligt att farmakologiska behandlingsinsatser ocksa
riktas at det héllet.

Sjukdomen utvecklas pa basis av stillasittande livsféring och
for hogt energiintag, vilket resulterar i bl a 6vervikt, insulinre-
sistens och rubbningar i glukoshomeostasen. Hos predispone-
rade individer - hit rdknas framfo6r allt de som har diabeteshe-
reditet och lag fodelsevikt (<3 000 g) - okar risken exponenti-
ellt tillsammans med modifierbarariskfaktorer. Exempelvis 16-
per en individ som roker >25 cigaretter dagligen néstan tre
ganger sa hogrisk att utveckla diabetes som enicke-rokare [25].
Om samma individ dessutom har hereditet for diabetes ar risk-
O0kningen nistan niofaldig. En livsstil som befradmjar regelbun-
den fysisk aktivitet (girna promenader varje dag), r6kstopp och
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vid behov kostomlaggning maste utgora grunden for all inter-
vention for individer som befinner sig i riskzonen for diabetes
eller som redan har utvecklat tillstandet.

Virdet av att korrigera hyperglykemin (métt som HbA,,) ar
oomtvistat nér det giller att forebygga mikrovaskulidra kompli-
kationer (retinopati, neuropati, nefropati) vid typ 2-diabetes
[26]. Resultaten har emellertid inte varit lika 6vertygande nér
det giller prevention av makrovaskulidra komplikationer. En
tédnkbar forklaring kan vara att man i de flesta studier inte speci-
fikt studerat effekten av att sinka den postprandiella (efter mal-
tid) blodglukosnivan, trots att flera stora epidemiologiska studi-
er har visat att postprandiell hyperglykemi predicerar kardio-
vaskulédr sjukdom bittre én fasteglukos (eller HbA,,) hos savél
diabetiker [27] som individer utan kidnd diabetes [28-31].

Resultaten fran de behandlingsstudier som specifikt adres-
serat postprandiell hyperglykemiinger dock forhoppningar om
att ocksa makrovaskuldra komplikationer vid typ 2-diabetes
effektivt kan forebyggas [32, 33]. Nya kontrollerade interven-
tionsstudier inom detta omrade beh6vs dock innan nagra sikra
slutsatser kan dras. Pa senare tid har alltmer uppmérksammats
att risken for bade mikro- och makrovaskuldra komplikationer
okar vid HbA, -nivaer mellan 5 och 6 procent.

Dettahar foranlettbl a Svensk forening for diabetologi att f6-
resla Socialstyrelsen ett utredningsarbete som grund for nya
riktlinjer fér behandling av diabetes. I avvaktan pa dessa fore-
slar Svensk foérening for diabetologi nya nationella behand-
lingsmal som inkluderar HbA, . <5-6 procent beroende pa dia-
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betesduration, fasteplasmaglukos <6 mmol/l och postprandi-
ellt plasmaglukos <8,0 mmol/1 f6r typ 2-diabetiker.

Detta paradigmskifte i synen pa blodglukoskontroll kraver
effektivaldikemedel, dven insuliner, som tillater aggressiv blod-
sockerkontroll utan att 6ka risken for hypoglykemier. Det ar
viktigt att vi far 6kad kunskap om hur sidan behandlingsstrate-
gi fungerar for den enskilde patient som t ex 14gger om livsstil
ochborjar motioneraregelbundet, eller for dldre, ofta multisju-
ka patienter. Individuella hénsyn blir relevanta fér behand-
lingsmalet.

Om denna nyare och modernare syn pa optimal diabetesbe-
handlingskallkunnaimplementeras maste resurseriformavtid
och utbildning avséttas for primirvarden — annars riskerar vi
bakslag. Framtiden far utvisa om aggressivare behandlingsstra-
tegi ytterligare kan reducera risken for vaskuldara komplikatio-
nerutan att forsdmra patientens livskvalitet (risk for hypoglyke-
mier). Som en bonus sjunker sannolikt sjukvardens totala kost-
nad for typ 2-diabetes, och hidlsoekonomisk utviarderingbehovs.

Blodtrycksmalet pad <130/80 mm Hg kriver multifarmaci
med synergistiska och komplementira likemedel, t ex ACE-
hiammare +1agdos tiazid eller ACE-hdmmare + kalciumantago-
nist typ amlodipin. Betablockerare kan med fordel ges till pati-
enter som har tecken pakoronarsjukdom. Lagdos acetylsalicyl-
syra rekommenderas brett till diabetiker som inte uppvisar
kontraindikationer. Aven fér denna behandling bér dock abso-
lutkardiovaskularrisk varavigledande vid forskrivning. Vid 1ag
absolutrisk starinte vinsten i proportion till eventuella biverk-
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ningar. En riskvirdering kan goéras med instrumentet UKPDS
Risk Engine (UKPDS = UK Prospective Diabetes Study) [34].

Virdet av kombinationsbehandling klarnar i framtiden
Korrigering avlipidrubbningar ar en siker och effektiv strategi
for att minskakardiovaskuldrakomplikationervid typ 2-diabe-
tes och bor erbjudas alla dér kontraindikationer saknas. Natio-
nelladiabetesregistret visar dock att endast cirka 40 procent av
alla typ 2-diabetiker fick lipidsinkande behandling ar 2004.
Enligt resultaten fran FIELD bor alltsa statiner 4ven fortsatt-
ningsvis vara forstahandsalternativet for individer med typ 2-
diabetes. Fragan om huruvida fenofibrat kan ges i kombination
med statin eller inte klarnar ar 2010 nér resultat fran ACCORD -
studien (Action to Control Cardiovascular Riskin Diabetes) pre-
senteras, se <http://www.accordtrial.org/public/purpose.cfm». I
en europeisk konsensusrapport rekommenderas kombina-
tionsbehandling med statin och nikotinsyra - en potent HDL-
héjare - till patienter med diabetes och metabolt syndrom [35].
Det finns anledning att &terkomma till denna fraga framover.

B Potentiella bindningar eller jévsforhdllanden: Inga uppgivna.
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