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Med primér prevention avkardiovaskular sjukdom avses atgér-
der for att forhindra att hjart-kéarlhidndelser, vanligen hjértin-
farkteller stroke, intréffar hos personer utan tidigare kéind kar-
diovaskuldr sjukdom. Erfarenheten visar att anvindningen av
acetylsalicylsyra (ASA) pa primérpreventiv indikation skiljer
sigen hel del mellan doktorer savil inom primérvard som inom
slutenvard. Skall hypertoniker behandlas? Diabetiker? Kvin-
nor? Aldre? Hur stor 4r blddningsrisken vid ASA-behandling?
Pa senare tid har studier publicerats inom flera av dessa omra-
den, vilket 6kat mojligheten att bedéma nyttan av ASA-behand-
ling [1-3].

Syftet med denna artikel ar att sammanfatta den kunskap
som idag finns om ASAs roll som primérpreventiv behandling
hos savil kvinnor som mén.

For att fa en komplett bild av den evidens som finns inom det
primirpreventiva omradet gjordes en litteraturs6kning. Fol-
jande MeSH-termer (medical subject headings) anvindes: as-
pirin AND cardiovascular disease AND (randomized controlled
trial OR controlled clinical trial OR random allocation). Tidiga-
re 6versikter granskades. Kriterierna for attinkluderaen studie
var:

e randomisering mellan ASA och kontroll, och uppf6ljning
minst ett ar

e <10 procent av patienterna fick ha kind kardiovaskulr sjuk-
dom

« resultat avseende hjartinfarkt, stroke, mortalitet och bl6d-
ningskomplikationer fanns redovisade.

Sex studier uppfyllde dessa kriterier [2, 4-8]. Jamfort med de
senaste Gversikterna av ASA och primér prevention [9-11] hade
en studie tillkommit med vasentliga data om kvinnor [2].

De aktuella studierna uppvisade stora skillnader i effekt av-
seende kardiovaskulér prevention, i synnerhet nir det giller f6-
rebyggande av hjartinfarkt, dir en tidigare sammanstéillning
redovisat signifikant heterogenitet [9]. Trots detta har tidigare
oversikter regelmissigt presenterat metaanalyser dir samtliga
datainkluderats. Dettainnebér att manbortsett fran stora skill-
nader i de studerade populationerna.

Nedan redovisas endast originaldata fran respektive studie
for att ge ldsaren en bild av de skillnader som finns. For att un-
derliattabedéomningen avoch jaimforelser mellan studier har ef-
fektmatten (hjartinfarkt, stroke etc) genomgaende raknats om
till absoluta tal respektive procentenheter. Aven relativ risk an-
ges med 95 procents konfidensintervall. Vid signifikanta (och
néstan signifikanta) resultat har det antal personer som be-
héver behandlas under 5 ar for att en héndelse skall undvikas
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»Blodningsrisken maste ocksa beaktas. | en ak-
tuell studie som anvdnde sig av epidemiologis-
ka data for att vardera nyttan av ASA vid pri-
mdrprevention hos personer =70 ar konklude-
rades att risken for blodning var stérre an nyt-
toeffekten ...«

(number needed to treat, NNT/5 ar) eller en blodningskompli-
kation intréffa (number needed to harm, NNH/5 &r) berdknats.

Redovisningen avblédningskomplikationer ir av varierande
kvalitetide olika studierna. Nedan redovisasiforstahand blod-
ningar som respektive forfattare med varierande definition an-
givit som allvarliga.

Randomiserade studier

British male doctors’ trial (BMD). Denna 6ppna studie pub-
licerades 1988 [4]. Cirka 20 000 brittiska manliga ldkare tillfra-
gades, och efter exklusioner aterstod 5 139, varav tva tredjedelar
randomiserades till ASA och en tredjedel till ingen behandling.

Physicians’ health study (PHS).Idennadubbelblinda, place-
bokontrollerade studie som publicerades 1989 utgick man fran
cirka 260 000 amerikanska manliga, medelalders likare. Av
dessa var 60 000 villiga att delta, men 26 000 exkluderades av
olika skél [12]. Under 18 veckors inkérningsperiod (run-in) ex-
kluderades ytterligare 11 000 doktorer pa grund av dalig ordi-
nationsfoljsamhet, biverkningar m m. Slutligen randomisera-
des 22 071 selekterade medelalders doktorer [5].

Thrombosis prevention trial (TPT). I denna brittiska studie
granskades initialt uppgifter om 135 000 manliga patienter

- _______________________________________________|
ESAMMANFATTAT

Ett flertal riktlinjer for be-
handling med acetylsalicylsy-
ra (ASA) for primar prevention

sar att blédningskomplikatio-
ner kan neutralisera vinsten
av att behandla dldre med

av kardiovaskular sjukdom
har publicerats. Om 10-arsris-
ken for koronarsjukdom ar
over 6—10 procent rekommen-
deras behandling. Detta géller
t ex for manga diabetiker, hy-
pertoniker och for en stor del
av saval man som kvinnor
Gver 7o ar.

Nya data visar ingen kliniskt
relevant forebyggande effekt
vid ASA-behandling av kvin-
nor. Epidemiologiska data vi-
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ASA.

I randomiserade primarpre-
ventiva ASA-studier har pri-
mart effektmatt inte utfallit
signifikant, och ingen kopp-
ling ses mellan hogre risk for
koronarsjukdom och pavisad
nytta av behandlingen. Ingen
saker evidens kan pavisas for
nyttan av att behandla kvin-
nor, diabetiker, hypertoniker
ellerdldre med ASA i primar-
preventivt syfte.
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fran 138 praktiker inom Medical Research Council [6]. Studien
ar dubbelblind och placebokontrollerad med s k faktoriell de-
sign, ddr antingen ASA eller warfarin i 1ag dos eller en kombina-
tion av ASA och warfarin jamférdes med placebo. Efter exklu-
sioner (hjartsjukdom, ulkus etc) inviterades 93 446 patienter;
61 422 infann sig. Dessa riskvirderades enligt en tidigare ut-
vecklad metod som inkluderade rékning, hereditet, kropps-
masseindex, blodtryck, totalkolesterol och fibrinogen. Daref-
ter inkluderades 5 085 mén med hogst risk (20-25 procent av
samtliga). Studien publicerades 1998. I datasammanstéllning-
ennedan harendastresultat som géller ASA jimf6rt med place-
bo tagits med.

Hypertension optimal treatment trial (HOT). Denna studie
med dubbelblind, placebokontrollerad design (avseende ASA/
placebo) publicerades 1998 och inkluderade 18 790 méin och
kvinnor med hypertoni och diastoliskt blodtryck mellan 100 och
115 mm Hg [7]. Patienterna rekryterades fran 26 olika lander.

Primary prevention project (PPP). Genom screening inom
primirvarden i Italien inkluderades 4 495 patienter, minst 50
ar gamla och med minst en kardiovaskular riskfaktor. Riskfak-
torer var alder =65 ar, hypertoni 2160 mm Hg systoliskt eller
295 mm Hg diastoliskt, totalkolesterol 26,4 mmol/l, diabetes,
kroppsmasseindex =30 kg/m? och hereditet for hjartinfarkt
(en forstagradsslakting drabbad fére 55 ars alder). Studien pu-
blicerades 2001 och var 6ppen utan placebo [8]. En subgrupps-
analys avseende de diabetiker som inkluderades publicerades
2003 [1].

Women’s health study (WHS). Efter en invitation till 1,7 mil-
joner kvinnor erhélls enkétsvar fran 453 787, varav 65 169 var
intresserade av att delta. Efter en 3-manaders inkdrningspe-
riod med placebo aterstod 39 876 kvinnor med god ordina-
tionsfoljsamhet. Studien var dubbelblind, placebokontrollerad
och publicerades i mars 2005 [2].

Resultat visar liten behandlingseffekt och stor blodningsrisk
Sammanfattande data avseende studiekarakteristika och re-
sultat presenteras i Tabell I och II. De tre férst genomférda

|
B FAKTA Forkortningar

BMD British male doctors’ trial

PHS Physicians’ health study

TPT Thrombosis prevention trial

HOT Hypertension optimal treatment trial

PPP Primary prevention project

WHS Women’s health study

NNT/NNH5&r  Number needed to treat/Number needed to

harm per s ar
Dvs: Antalet individer som behdver behandlas i
5 ar for att en hdndelse skall undvikas/intréffa

.|
B FAKTA Studieresultat

e | sexrandomiserade studier
med totalt 92 911 deltaga-
re, varav 51 342 kvinnor, har duktion av relativ risk for
den priméarpreventiva effek- hjartinfarkt hos man.
ten av acetylsalicylsyra av- e Metaanalysernas resultat ar
seende kardiovaskuldr beroende av utfallet i PHS,
sjukdom véarderats. en studie med selekterade,

e Primart effektmatt utfoll medelalders, manliga ame-
inte signifikant i nagon stu- rikanska lakare.
die (tysta infarktervarinklu- e Ingen enskild studie och
derade i HOT-studien). ingen metaanalys har pavi-

® Genomgaende sags en sig- sat signifikant effekt av att
nifikant 6kning av allvarlig behandla diabetiker med
blodning och ulkus. acetylsalicylsyra primdrpre-

e Metaanalyser av de rando- ventivt.

miserade studierna redovi-
sar framst en signifikant re-

- _______________________________________________|
M FAKTA Riktlinjer

e Primdrpreventiv behandling
med acetylsalicylsyra rekom-
menderas vid hog kardiovas-
kular risk; dessa riktlinjer ba-
seras dock pa metaanalyser
dar pavisad riskreduktion &r
beroende av resultatet i en
lagriskpopulation.

e Utfdrdade rekommendatio-
ner for primdrpreventiv be-
handling av diabetiker base-
ras pa tva subgruppsresultat
och ett icke-signifikant resul-
tat fran en studie som till stor
delvar sekundérpreventiv.

______________________________________________________________________________________________________________________________________________________________|
TABELL I. Karakteristika for samtliga randomiserade, primarpreventiva studier av behandling med acetylsalicylsyra (ASA) mot kardiovaskular
sjukdom. CHD = koronarsjukdom, inkluderar koronar dod och icke-letal hjdrtinfarkt; CVD = kardiovaskuldr sjukdom, inkluderar kardiovaskular
dadd, icke-letal hjartinfarkt och icke letalt stroke; CV-dod = kardiovaskuldr dod.

Studie
BMD PHS TPT HOT PPP WHS
Antal patienter 5139 22071 2 540 18 790 4 495 39 876
ASA/kontroll 3429/1 710 11 037/11 034 1268/1 272 9399/9 391 2226/2269 19 934/19 942
Kvinnor, procent 0 0 0 47 58 100
Riskniva CHD/CVD, 9/13 5/7 14/17 4/10 3,4/8 1,5/2,6
10-arsrisk, procent 5/12 (inklusive tyst infarkt)
ASA-dos 500 mg x 1 320 mg! 75mgx1 75mgx 1 100 mgx 1 100 mg!
Uppféljningstid, ar 5,8 5,0 6,8 3,8 3,6 10,1
Primart effektméatt CvD CV-dod CHD CvD CvD CvD
Alder, ar (procent) <60 (47) Medel 53 Medel 57 Medel 61 Medel 64 Medel 55
60-69 (39) Variationsvidd: Variationsvidd: Variationsvidd: 60 (29) 45-54 (60)
70-79 (14) 40-84 45-69 50-80 60—-69 (45) 55-64 (30)
70-79 (24) >65 (10)
Diabetes, procent 2 2 Inte angivet 8 17 3
Hypertoni, procent 10 9 26 100 68 26
Tidigare CVD 4 Inte angivet Inte angivet 9 Inte angivet Inte angivet

1varannan dag
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TABELL Il. Resultat for samtliga randomiserade, primérpreventiva studier av behandling med acetylsalicylsyra (ASA) mot kardiovaskulir sjukdom.
CHD = koronarsjukdom, inkluderar koronar dod och icke-letal hjartinfarkt; CVD = kardiovaskuldr sjukdom, inkluderar kardiovaskuldr déd, icke-le-
tal hjartinfarkt och icke-letalt stroke; CV-dod = kardiovaskuldr déd; RR = relativ risk; KI = konfidensintervall.

Studie Effektmatt ASA/ej ASA, antal (%) RR (95 % KI) P NNT/NNH, 5 ar
BMD  Primart effektmétt: CVD 289 (8,4)/147 (8,6) 1,02 (0,82; 1,27) Icke-signifikant
Alla hjartinfarkter 169 (4,9)/88 (5,2) 0,96 (0,73; 1,24) Icke-signifikant
Alla stroke 91 (2,6)/39 (2,3) 1,17 (0,8; 1,71) Icke-signifkant
Hemorragiskt stroke 13 (0,38)/6 (0,35) 1,08 (0,41; 2,85) Icke-signifikant
Alla dodsfall 270 (7,9)/151 (8,8) 0,88 (0,72; 1,09) Icke-signifikant
Allvarlig blédning Inte angivet Inte angivet Inte angivet
Ulkus 88 (2,6)/28 (1,6) 1,57 (inte angivet)  <0,05 118
PHS Primért effektméatt: CV-dod 81 (0,7)/83 (0,8) 0,96 (0,62; 1,54) Icke-signifikant
Alla hjartinfarkter 139 (1,3)/239 (2,2) 0,56 (0,45; 0,70) <0,00001 111
Alla stroke 119 (1,08)/98 (0,89) 1,22 (0,93; 1,59) Icke-signifikant
Hemorragiskt stroke 23(0,21)/12 (0,11) 1,92 (0,95; 3,86) 0,06 1003
Alla dodsfall 217 (2,0)/227 (2,1) 0,96 (0,80; 1,14) Icke-signifikant
Allvarlig blédning 48 (0,4)/28 (0,3) 1,71 (1,09; 2,69) 0,02 552
Ulkus 169 (1,5)/138 (1,3) 1,22 (0,98; 1,53) 0,08 356
TPT Primart effektmatt: CHD 83 (6,5)/107 (8,4) 0,76 (0,57; 1,03) 0,05 72
Alla hjartinfarkter Inte angivet Inte angivet Inte angivet
Alla stroke 18 (1,4)/26 (2,0) 0,69 (0,38; 1,27) Icke-signifikant
Hemorragiskt stroke 3(0,24)/2 (0,16) 1,51 (0,25; 9,03) Icke-signifikant
Alla dodsfall 113 (8,9)/110 (8,6) 1,03 (0,79; 1,36) Icke-signifikant
Allvarlig blodning? 21 (1,7)/9 (0,7) Inte angivet Inte angivet 144
Ulkus Inte angivet Inte angivet Inte angivet
HOT Primart effektmatt: CVD 315 (3,4)/368 (3,9) 0,85 (0,73; 0,99) 0,03 135
CVD + tysta hjartinfarkter 388 (4,1)/425 (4,5) 0,91 (0,79; 1,04) 0,17
Alla hjartinfarkter 82 (0,9)/127 (1,4) 0,64 (0,49; 0,85) 0,002 159
Alla hjartinfarkter (tysta hjartinfarkter inkluderade) 157 (1,7)/184 (2,0) 0,85 (0,69; 1,05) Icke-signifikant, 0,13
Alla stroke 146 (1,6)/148 (1,6) 0,99 (0,78; 1,24) Icke-signifikant
Hemorragiskt stroke 14 (0,2)/15 (0,2) 0,93 (0,45; 1,93) Icke-signifikant
Alla dodsfall 284 (3,0)/305 (3,2) 0,93 (0,79; 1,09) Icke-signifikant
Allvarlig blodning 129 (1,4)/70 (0,7) 1,8 (inte angivet) <0,001 121
Ulkus Inte angivet Inte angivet Inte angivet
PPP Primart effektmatt: CVD 45 (2,0)/64 (2,8) 0,71 (0,48; 1,04) »0,05 84
Alla hjartinfarkter 19 (0,8)/28 (1,2) 0,69 (0,38; 1,23) Icke-signifikant
Alla stroke 16 (0,7)/24 (1,1) 0,67 (0,36; 1,27) Icke-signifikant
Hemorragiskt stroke 2 (0,1)/3 (0,1) 0,67 (inte angivet)  Icke-signifikant
Alla dodsfall 62 (2,8)/78 (3,4) 0,81 (0,58; 1,13) Icke-signifikant
Allvarlig blodning 24 (1,1)/6 (0,3) 4,1 (inte angivet) 0,0008 89
Ulkus Inte angivet Inte angivet Inte angivet
WHS  Primirt effektmatt: CVD 477 (2,4)/522 (2,6) 0,91 (0,80; 1,03) Icke-signifikant
Alla hjartinfarkter 198 (1,0)/193 (1,0) 1,02 (0,84; 1,23) Icke-signifikant
Alla stroke 221 (1,1)/266 (1,3) 0,83 (0,69; 0,99) 0,04 895
Hemorragiskt stroke 51 (0,3)/41 (0,2) 1,24 (0,82; 1,87) Icke-signifikant
Alla dddsfall 609 (3,1)/642 (3,2) 0,95 (0,85; 1,06) Icke-signifikant
Allvarlig blodning 127 (0,6)/91 (0,5) 1,40 (inte angivet) 0,02 1119
Ulkus 542 (2,7)/413 (2,1) 1,32 (1,16; 1,50) <0,001 312

1 »Major« och »intermediate«.

studierna inkluderade endast méin, medan den senast publi-
cerade inkluderade endast kvinnor. 10-arsrisken for kardio-
vaskulédr sjukdom respektive for koronarsjukdom varierade
kraftigt mellan studierna, 2,6-17 procent respektive 1,5-14
procent. Ligst var risken i WHS, hogst i TPT. Medelaldern var
relativt 14g, och andelen patienter 6ver 70 ar var liten. Ande-
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len diabetiker var 1ag; hogst andel (17 procent) i PPP. I HOT
hade 9 procent av deltagarna haft en tidigare kardiovaskular
héndelse. Ingen av studierna uppnadde signifikans avseende
det primira effektmattet i respektive studie, flera av studierna
14g dock nira sedvanlig signifikansniva.

I HOT var primirt effektmatt signifikant om man bortser
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fran tysta infarkter. WHS undantagen (endast kvinnor) tycks
ASAhaen gynnsam effekt endast vad giller prevention av hjart-
infarkt. Den absoluta effekten var liten, och dessutom &r resul-
taten motstridiga eftersom ingen effekt sags i BMD.

Resultatenide studier somrapporterade en forebyggande ef-
fekt visar att mellan 70 (TPT) och 160 (HOT) patienter behover
behandlasi5 ar for att undvika en symtomgivande hjértinfarkt.
De som behandlas utsitts samtidigt for 6kad risk for allvarlig
blédning (ofta definierad som transfusionskravande) och ulkus
med NNH/5 ar inom omradet 90-550 respektive 120-360. Ing-
en forebyggande effekt vad giller stroke kunde pavisas i de stu-
dier som inkluderade mén. Den storsta av dessa studier (PHS)
visade dven en tendens till 6kad risk for hemorragiskt stroke
(P=0,06).

WHS sekundéra effektmatt visar att medelalders kvinnor
som ASA-behandlas sannolikt far en liten férebyggande effekt
vad giller stroke (NNT/5 ar 895) men inte avseende hjirtin-
farkt. De far samtidigt en 6kad risk for allvarlig blédning
(NNH/5 ar 1 119) och ulkus (NNH/5 ar 312).

Ingen avstudiernapavisade nagon effektvad géller total mor-
talitet.

Resultat i subgrupper. I PHS sags bittre effekt av ASA dels
hos éldre, dels hos patienter med lag kolesterolniva. Blod-
trycksniva respektive diabetes paverkade inte resultatet. I TPT
ségs bittre effekt vid 14gre alder och vid 1agre blodtryck, medan
kolesterolniva inte hade nagon betydelse [13].

HOT redovisade sdmre effekt hos kvinnor men ingen inver-
kan av alder [14] eller diabetes. Diabetiker angavs ha samma ef-
fekt av ASA som Gvriga deltagare i HOT, men nagon mer detal-
jerad redovisning ges inte [7].

1 PPP sags sdmre effekt hos diabetiker (n=1 031) [1]. Kardio-
vaskuldra héndelser (primirt effektmatt) intriaffade hos 3,9
procenti ASA-gruppen jaimfort med 4,3 procent i kontrollgrup-
pen, en icke-signifikant skillnad (relativ risk [RR] 0,90; 95 pro-
cents konfidensintervall 0,50-1,62). For icke-diabetiker var
motsvarande utfall 1,6 procent jAamfort med 2,7 procent, en sig-
nifikant skillnad med farre hindelser hos ASA-behandlade (RR
0,59; 95 procents konfidensintervall 0,37-0,94). ASA-behand-
lade diabetiker drabbades dessutom av signifikant fler allvarli-
gabldodningar (10 jamfoért med 1, P=0,007, NNH/5 ar=42).

I WHS sags bittre effekt hos dldre (=65 ar), vid lagre kropps-
masseindex, vid hogre blodtryck och vid hogre lipidnivaer. I
dennastudie analyserades &ven eventuell inverkan avdeltagar-
nas riskniva vad géller koronarsjukdom respektive antal risk-
faktorer for kardiovaskulér sjukdom. Den genomsnittliga risk-
nivan var l1ag, men subgruppsanalysen avseende risknivans in-
verkan visade ingen bittre effekt hos de 1 100 kvinnor som hade
en 10-arsrisk fér koronarsjukdom 6ver 10 procent (RR 1,06; 95
procents konfidensintervall 0,74-1,52; P=0,74). Inte heller
kvinnor med =3 kardiovaskuléra riskfaktorer fick battre fore-
byggande effekt 4n med placebo (RR 1,07; 95 procents konfi-
densintervall 0,80-1,42; P=0,66).

Behandlingsrekommendationer utan stéd

Denna 6versikt visar att resultaten av genomfoérda studier med
ASA f6r primér prevention av kardiovaskuldr sjukdom inte ger
ett sikert underlag for reckommendation om ASA-behandling.
Mest entydiga dr resultaten vad giller kvinnor, for vilka ingen
kliniskt relevant vinst av ASA kan pavisas.

WHS ir sa stor att resultatet inte kan ifragasattas nir det gél-
ler den studerade populationen. I en subgruppsanalys redovi-
sas en viss vinst hos dldre kvinnor (=65 ar), men den absoluta
vinsten dr mycket liten: 186 dldre kvinnor skulle behéva be-
handlas i fem ar for att undvika en héndelse.

LAKARTIDNINGEN NR 38 2006 VOLYM 103

Blodningsrisken maste ocksa beaktas. I en aktuell studie som
anvinde sig av epidemiologiska data for att virdera nyttan av
ASA vid primérprevention hos personer =270 ar konkluderades
att blédningskomplikationer neutraliserade nyttoeffekten [3].

Hos selekterade, medelalders, friska man motsvarande po-
pulationeniPHS finns sannolikt en férebyggande effekt av ASA
vad géller hjartinfarkt, men resultatet ter sig inte generaliser-
bart. Den absolutavinsten irliten, istorleksordningen 100 mén
mastebehandlasi5 arfor attundvikaen hjartinfarkt. Risken for
allvarlig bl6dning respektive ulkus ligger i samma storleksord-
ning, vilket reducerar nyttan. ASA ger ingen reduktion av
stroke eller mortalitet.

Flera riktlinjer har publicerats med rekommendationer om
néir ASA bor anvindas priméarpreventivt [15-19]. Eftersom den
absoluta vinsten enligt ovan ir liten, har den genomgaende
slutsatsen varit att endast behandla patienter med hog risk.
American Heart Association (AHA) rekommenderar t ex be-
handling vid en 10-arsrisk for koronarsjukdom =10 procent
[17].

Som framgér av Tabell I 4r det emellertid endast TPT-popu-
lationen som ligger 6ver dennariskniva. Den mest 6vertygande
forebyggande effekten av ASA vad giller hjartinfarkt (sekun-
dart effektmatt) sags i PHS. I denna studie var 10-arsrisken for
koronarsjukdom 5 procent (Tabell I). Deltagarnai PHS uppfyll-
de séledes inte riskkraven i riktlinjerna, trots att studien ar av-
gorande for den infarktférebyggande effekt som rapporterats i
metaanalyser [9-11].

Nir det géller kvinnor finns inte heller nagot stdd for riskre-
sonemanget, att doma av WHS. Varken en 10-arsrisk for koro-
narsjukdom 6ver 10 procent eller férekomst av multipla risk-
faktorer medférde ndgon nytta med ASA-behandling.

Fragor har fatt svar

De fragor som stélldes inledningsvis om indikation for primér-
preventiv behandling av kvinnor, hypertoniker, diabetiker re-
spektive dldre kan med 6vertygande evidens besvaras for kvin-
nor: dessa har ingen nytta av ASA-behandling.

Hypertoniker. Mojligen har hypertoniker motsvarande HOT-
populationen en liten absolut vinst men samtidigt en siker-
stillt 6kad risk for allvarlig blodning. En radgivande kommitté
till Food and Drug Administration (FDA) i USA kom fram till att
inte rekommendera ASA f6r primér prevention &ven om 10-
arsrisken for koronarsjukdom &r storre dn 10 procent, nagot
som giller for manga hypertoniker [20]. Evidensen fér behand-
lingens nytta ansags inte tillrackligt robust.

Diabetiker. Ingen priméirpreventiv studie har visat 6vertygan-
de nytta for diabetiker. En metaanalys avseende diabetiker
kunde inte heller pavisa signifikant preventiv effekt av ASA el-
ler andra trombocythdmmare vad géller kardiovaskuldra hin-
delser [21]. Detta trots att en stor del av diabetikerna hade haft
en tidigare hjart-karlhéndelse. Det riskresonemang som fors i
riktlinjerna [22] har inte verifierats i genomférda studier.
Tvartom talar resultatet fran PPP for en simre effekt hos diabe-
tiker [1]. Forfattarna listar ett antal mekanismer som kan for-
klara varfor ASA skulle ha en simre antiaggregationseffekt pa
diabetikers trombocyter (ASA-resistens).

Trots dessa resultat har American Diabetes Association
(ADA) publicerat detaljerade riktlinjer for priméarpreventivan-
vandning av ASA hos savil mén som kvinnor [22].

Dokumentet exemplifierar ett anméarkningsvart bristfalligt
underlag fér rekommendation av ASA-behandling till stora pa-
tientgrupper. Tre studier anges motivera rekommendationer-
na: en subgruppsanalys av PHS (2 procent diabetiker), en sub-
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gruppsanalys av HOT (8 procent diabetiker) och ETDRS (Early
treatmentdiabeticretinopathy study) [23]. I ETDRS var varken
primért effektméatt (mortalitet) eller hjartinfarkter signifikant
reducerade, trots att 49 procent av deltagarna uppgavs ha
anamnes pa tidigare kardiovaskular sjukdom.

Aldre. Inte heller for dldre kan nagon séker vinst sparas [3,13].

Satsa pa andra insatser i stillet
Sammantaget kan konstateras att 6vertygande dokumentation
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