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Kranskarlssjukdom
1 ett befolkningsurval

— SBUs undersokning om indikation for ingrepp

Denna undersokning, som reflekterar om-
hindertagande av kvinnor med brost-
smértorihelalandet, visar inte nigot som
antyder att kvinnor skulle ha blivit diskri-
minerade i forhallande till méan. Det skri-
ver Lars Werko apropa diskussionen om
omhindertagandet av kvinnor med brost-
smirtor som tecken pa hjartsjukdom.

en aktuella diskussio-
nen om brostsmértor
hos kvinnor som
tecken pé hjartsjuk-
dom baserar sig i stor ut-
strackning pa tyckande.
Liakartidningen har tidigare
varit med om att vinkla fragan
[1]. Det kan darfor vara moti-
verat att presentera nagra
siffror fran en grupp patienter
som kan anses representera
forhallandena i Sverige under
1990-talet. SBU genomforde
da en kvalificerad studie av
hur indikationer f6r krans-
karlsingrepp tillimpades pa
de svenska toraxkirurgiska
klinikerna [2]. Den metod
som anvindes var den av
Rand Corporation angivna
om »appropriateness« med
en kvalificerad panel om tio
specialister inom faltet som
bedémde de atgiarder som re-
kommenderats.

Samtliga patienter som be-
domdes for eventuellt krans-
kirlsingrepp vid landets klini-
ker (utom Orebro, som inte
ville delta) under en tremana-
dersperiod 1993-1994 ingick i
materialet. Det fullstindiga
tillvigagangssittet, deltagare
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ipanelen och andra detaljer
finns i rapporter fran SBU och
atféljande publikationer i
internationell litteratur [2].

De patienter som deltog har
foljts i minst fem ar med
intervjuer och registerdata.
Skillnader mellan mén och
kvinnor analyserades preli-
minirt men har inte publice-
rats tidigare. Som underlag
for beddbmning om kvinnor
har annorlunda sjukdom adn
man, respektive blir saimre
behandlade 4n mén, presen-
teras i tabellform (Tabell I
och IT) de resultat som kan
vara av intresse. Utrymmet
medger inte en fullstédndig
analys av detta viktiga pro-
blem i férhallande till forelig-
gande litteratur, men siff-
rornakan i sig ge svar pa de
fragor som stills i den aktuel-
la debatten.

Resultat. Den grupp som stu-
derades bestod av 774 kvinnor
och1 923 mén, sammanlagt
2 697 individer, dvs 29 pro-
cent kvinnor. I detta material
ar kvinnorna obetydligt dldre
an ménnen och har nagot
langre sjukhistoria (bedéomt
efter antal vardtillfallen pa
sjukhus) &n ménnen innan de
utreddes for eventuellt in-
grepp.

Patienterna kan indelas i
fyra grupper - de som utsattes
for kirurgi pa kranskarlen

TABELL 1. Vid bedémning for eventuellt ingrepp. A Il1/IV = funktions-
grupp enligt American Heart Association; Prior MI = tidigare hjartin-
farkt; V pos stress T = uttalade forandringar vid arbets-EKG; C = kon-
gestiv. Vardtillfdllen berdknade fran Socialstyrelsens register dver
sjukhusvard, utrdknat per patient.

CABG PCI MED + MED utan

Kvinnor, n (%) 289 (37) 179 (23) 63 (9) 243 (31)
Alder, ar 67,1 62,6 64,5 58,5
AllI/IV, % 77,5 67,0 46,0 45,3
Prior MI, n 47,4 33,0 47,6 15,2
Diabetes, n 18,3 17,9 15,9 8,2
Hypertoni, n 50,5 37,4 41,3 27,6

V pos stress T, n 69,9 58,8 47,2 39,3

C hjartsvikt, n 13,5 6,7 19,0 7,0
Vardtillfallen, fore/pat 1,93 1,98 2,37 1,78
Mén, n (%) 1 050 (55) 490 (25) 180(9) 203 (11)
Alder, &r 64,1 59,3 61,7 55,5
AllI/IV, % 61,3 63,7 40,0 36,5
Prior MI, n 53,0 42,2 56,7 18,2
Diabetes, n 16,2 11,8 17,8 8,9
Hypertoni, n 36,0 31,0 37,2 27,6

V pos stress T, n 70,9 60,3 59,5 35,4

C hjartsvikt, n 11,6 8,0 20,0 16,3
Vardtillfallen, fore/pat 1,54 1,74 1,99 2,61

|
TABELL Il. Fem ar efter bedémning. AMI = acute myocardial infarction;
IHD =ischemisk hjartsjukdom; CHF = congestive heart failure.
Vardtillfallen berdknade fran Socialstyrelsens register dver sjukhus-
vard, utraknat per patient.

CABG PCI MED + MED utan
Kvinnor, n (%) 289 (37) 179(23) 63(9) 243 (31)
Mortalitet, 5 ar, % 12,8 10,6 25,4 3,7
Vardtillfallen, efter/pat 3,22 3,55 2,43 1,24
AMI, IHD, CHF, % 55,5 66,5 43,2 23,8
PCl, n 20 27 2 2
CABG, n 6 55 2 0
Cancer, % 0,05 0,03 0,06 0,05
Mycket nojd 54,0 45,8 45,2 36,5
CABG PCI MED + MED utan
Mdn, n (%) 1050 (55) 490 (25) 180 (9) 203 (11)
Mortalitet, 5 ar, % 12,2 5,7 22,8 8,4
Vardtillfallen, efter/pat 3,02 2,89 2,09 2,04
AMI, IHD, CHF, % 54,4 67,6 53,4 24,1
PCl, n 64 59 3 25
CABG, n 21 113 16 7
Cancer, % 0,05 0,06 0,11 0,07
Mycket nojd 61,9 59,5 52,8 43,3
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(CABG), de som fick krans-
karlen vidgade med ballong
(PCI) samt de som anvisades
fortsatt medicinsk behand-
ling.

De senare var dels sddana
som hade férdndringar som
inte ansags tillgangliga for in-
grepp eller hade sadan ko-
morbiditet som utgjorde
kontraindikation (MED +),
dels sidana som inte hade
signifikanta féorandringar i
kranskirlen (<50 procent for-
trangning, MED utan).

Det &r de senare tva grup-
perna som ir mest intressan-
ta. De hade sa typiska sjukhis-
torier och kliniska fynd att in-
grepp hade 6vervégts men av-
visats. Detta forekom hos 689
patienter (25,5 procent), var-
av 383 min (20 procent) och
306 kvinnor (40 procent).

Gruppen med kranskarls-
forandringar som hianvisades
till medicinsk behandling var
9 procent av savil kvinnor
som mén. I allménhet avvi-
sades ingrepp pa grund av ko-
morbiditet eller darfor att till-
standet knappast skulle for-
béttras med ingrepp. Denna
grupp hade en femarsmorta-
litet pa 25,4 procent hos
kvinnorna, 22,8 procent hos
méinnen.

Gruppen utan signifikanta
forandringar i kranskérlen
inneholl 243 kvinnor (31 pro-
cent), 203 mén (11 procent).
Minnen utan kranskarlsfor-
dndringar hade en femérs-
mortalitet pa 8,4 procent,
kvinnorna 3,7 procent. I 6v-
rigt hinvisas till tabellerna.

Det kan konstateras att
gruppen som inte hade signi-
fikanta karlférandringar var
minst néjd med varden vid
femarsuppfdljningen, bade i
fraga om kvinnor och mén.

I hela den undersokta grup-
pen var andelen kvinnor 29
procent. Denna férdelning
motsvarar vad man tidigare
funnit i dodsorsaksstatistik
[3]. Denna undersokning,
som reflekterar omhénderta-
gande av kvinnor med brost-
smartor i hela landet, visar
inte nagot som antyder att
kvinnor skulle ha blivit diskri-

minerade i forhallande till
man.

Uppfdljningen avdem som
f6ljts med fortsatt medicinsk
behandling efter det att man
konstaterat att de inte har sa-
danakarlférandringar att des-
sa skulle kunna férklara sym-
tomen visar pa nédviandighe-
ten av att analysera denna typ
av patienter mer ingdende.
Det maste da géras med und-
vikande av de klichéer som
féorekommer i ménga uttalan-
deniden aktuella debatten.

Kvinnornaidenna grupp
var nagot dldre &n mannen
(58,5vs 55,5 ar). I ovrigt fore-
lag det inte nagon skillnad
mellan méin och kvinnor
utom i frédga om férekomst av
hjartsvikt respektive sédnkt
ejektionsfraktion (under 50
procent), dar fler mén hade
svikt (16,3 vs 7,0 procent).

Fler kvinnor angav uttalad
angina fore utvirderingen,
medan arbetsprov inte visade
nagon skillnad. Inte heller
skilde sig frekvensen hyperto-
ni mellan kénen. Det forelag
stor variation mellan landets
sjukvardsregioner i fraga om
frekvensen kvinnor i denna
grupp - i Norra regionen fore-
kom 60,8 procent kvinnor,
medan i Sydostra endast 35,7
procent var kvinnor. De 6vri-
garegionernalag diaremellan.

Det finns varken utrymme
eller anledning att redovisa
den omfattande litteraturen
rorande hjiartbesvir hos
kvinnor. Redan tidigt togs
detta problem upp, vilket ett
symposium i Edinburgh 1984
visar [4].

| den undersékning som
under 1990-talet gjordes i
Stockholm av akut hjartin-
farkt eller instabil angina hos
medelalders kvinnor, KOK
(Kvinnor Och Kranskirl-stu-
dien) visade det sig att mellan
entredjedel och en fjardedel
saknade sddana férandringar i
kranskarlen som kunde for-
klara deras symtom. Vidare
analys av dessa kvinnor vi-
sade pa flera psykosociala fak-
torer som bakgrund till deras
symtom. I analysen har dock
sa stor del av ursprungsmate-
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rialet uteslutits att resultaten
kan diskuteras [5].
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Olika former av stress
har betydelse
for hjarthandelser

Jag kan halla med om att resultatet av
substudien om progress av ateroskleros i
KOK (Kvinnor Och Kranskirl-studien)
snarare far betraktas som hypotesgenere-
rande. Dock har vi bade i den och i upp-
f6ljningsstudier sett att olika former av
stress har betydelse for hjarthiandelser,
svarar Karin Schenck-Gustafsson.

edan ar 1761 beskrev den
R italienske lakaren Mor-
gagni i sin bok »De sedi-
bus et causis morborum« en
kvinna med angina pectoris.
Hon var 42 ar och dog pl6ts-
ligt efter det att hon under
lang tid haft attacker av obe-
hagskénsla i 6vre brostkorgen
med utstralning ut i vinster
arm och extrem andfaddhet
vid minsta fysiska anstrang-
ning. Besviren forsvann helt i
vila.
Da ansags det vara kuriosa
att en kvinna kunde drabbas
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av hjart-kirlsjukdom. Nume-
ravetviatt det ir den vanli-
gaste dodsorsaken for bade
maén och kvinnor, dven i Sveri-
ge.

Vihar dven vetat linge att
betydligt fler mén 4n kvinnor
drabbas i de yngre aldrarna.
Kvinnor far av hittills okdnd
anledning sin hjartinfarkt
fem-tio ar senare i livet. Of-
tast dr de 6ver 65 ar och har
flera andra sjukdomar. Euro-
peiska riskviarderingsinstru-
ment géller for personer
under 65 ar.

Kvinnor far alltsa atero-
skleros langt senare &n mén,
vilket visar sigi moderna stu-
dier av akut koronart syn-
drom (AKS) och hjartinfarkt,
dir kvinnor har farre stenoser
och ateromatos. Detta medfor
naturligt att de i mindre ut-
striackning behover bypass-
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kirurgi (CABG) och ballong-
vidgning (PCI).

I de dldre CABG-studierna
ingick knappt nagra kvinnor. I
Sverige utfors 25 procent av
alla CABG och 30 procent av
alla PCI pa kvinnor, vilket
darfor kan vara adekvata siff-
ror. Det forutsatter forstas en
konsneutral behandling efter
det att koronarangiografin ar
utférd. Att sa ar fallet i USA
vet vi redan efter en stor ame-
rikansk genomgéng [1].

Haromveckan visade aterigen
en av EuroHeart-survey-stu-
dierna pa konsskillnader i ut-
redning och behandling, nu
vid hjartsvikt [2, 3]. Redan i
borjan av 1990-talet upp-
mirksammades detta av Na-
tional Institutes of Health
(NIH)iUSA, vilket bl a resul-
terade i rekommendationer
fran det amerikanska likeme-
delsverket (Food and Drug
Administration, FDA) anga-
ende inklusion av adekvat an-
tal manliga och kvinnliga pa-
tienter liksom forsoksdjur i
studier.

Detledde dven till att Ameri-
can Heart Association (AHA)
och American College of Car-
diology (ACC) kom med spe-
ciellarekommendationer om
hjart-karlprevention for
kvinnor [4]. AHA/ACC (nu-
mera World Heart Federa-
tion) driver darfoér sedan
manga ar en stor kvinno-
hjartkampanj, »Go Red for
Women«. European Society
of Cardiology (ESC) tog 6ver
kampanjen till Europa [5],
som i Sverige drivs i samarbe-
te mellan Svenska cardiolog-
foreningen, 1,6-miljonerklub-
ben och Hjart-Lung-fonden
sedan 2006.

Jag reagerade pa en fallbe-
skrivning i New England
Journal of Medicine i mitten
pa1980-talet. En kvinna pa
40 ar hade kommit in till ett
amerikanskt sjukhus med alla
tecken pd akut hjartinfarkt;
hon hade de klassiska brost-
smirtorna och EKG-férand-
ringarna. Dessutom hade hon
mens. Just da hade trombolys
bérjat anvandas, och den
kvinnliga patienten uppfyllde
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alla kriterierna. Men hon
hade ju mens. Kunde man ge
trombolys till en kvinna med
menstruationsblédningar?
Man ringde till lidkemedels-
verket och fragade, men dir
visste man inte. Man kontak-
tade det likemedelsbolag som
framstallt produkten, dar
visste man inte heller - man
hade inte tankt pa att kvinnor
med mens kunde fa hjéartin-
farkt. S& kvinnan fick inte den
senaste, finaste behandling-
en. Numera vet man att trom-
bolys dven kan ges till kvinnor
med mens.

Man vet dock ocksa att spe-
ciellt dldre kvinnor far mera
blodningskomplikationer av
all blodfértunning vi ger dem
isamband med hjirtinfarkten
[6]. Sedan lang tid har man
diskuterat internationellt
bade varfor kvinnor generellt
rapporterar fler biverkningar
an mén [7] och genusaspekter
pafarmakologisk behandling
[8,9].

Stockholm Female Coronary
Risk Study &r en delvis NITH-
finansierad fall-kontrollstu-
die ddr 600 kvinnor inklude-
rades mellan 1991 och 1994.
Hilften hade just vardats for
enischemisk hjarthindelse,
vanligtvis hjartinfarkt, pa na-
gon hjartintensivavdelning i
Stockholm, hilften var alders-
matchade kontroller. Anled-
ningen till studien var den
brist pa kunskap om kvinnlig
koronarsjukdom som fram-
kom i slutet av1980-talet.
Prospektiva 5- och 10-arsupp-
foljningar har gjorts och gors
fortfarande, och studien har
genererat ett flertal publika-
tioner och doktorander.

De flesta patienterna angio-
graferades, ochien substudie
gjorde vi dven tva kvantitativa
koronarangiografier (QCA)
med omkring tva ars mellan-
rum for att folja progress av
aterosklerosen. Av resursskil
kunde vi tyvérr inte gora flera
QCA. Darfor haller jag med
om att resultatet snarare far
betraktas som hypotesgene-
rerande.

Dock har vi sett bade i fall-
kontrollstudien och i uppfolj-
ningsstudierna att olika for-

mer av stress har betydelse
nér det giller hjarthindelser
[10,11].

Betydelsen av normala
kranskérl hos kvinnor med
hjartinfarkt har under de se-
naste aren diskuterats inten-
sivt [12] och nyligen i LT [13].
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Antioxidanter
och makula-
degeneration

B Anders Hansen, somiLT
ofta fortjanstfullt refererar
vetenskapliga artiklar fran
internationella tidskrifter,
hari46/2007 (sidan 3445) [1]
refererat en artikel i BMJ
(2007;335:755-62) [2]- en
metaanalys betraffande effek-
ten av antioxidanter som pro-
fylax mot aldersrelaterad ma-
kuladegeneration (AMD).
Han framfor da att antioxi-
danter inte utgor nagot skydd
mot makuladegeneration.
Detta dr emellertid en san-
ning med modifikation.

Vad metaanalysen visade ar
att antioxidanter inte skyd-
dade mot tidig AMD, dvs dru-
senmakulopati, dir patien-
terna fortfarande har normal
eller relativt god synskéarpa.
Diaremot har en stor randomi-
serad och placebokontrolle-
rad studie i USA pa 3 600 pa-
tienter under ca 6 ar (ARED-
studien) 6vertygande visat att
antioxidanter i kombination
med zink reducerade risken
for progress till sen AMD, dvs
vat AMD med korioidal kérl-
nybildning eller torr geogra-
fisk atrofi, i bada fallen med
patagligt nedsatt synskérpa,
med 25 procent. Detta ar refe-
reratiartikeln i BMJ.

En liknande randomiserad
och placebokontrollerad stu-
die (AREDS II), dir dven lu-
tein och zeaxantin (de gula
makulapigmenten) testas, pa-
gér. Bida ARED-studierna ar
samarbetsprojekt med Nat-
ional Eye Institute i USA.
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