
❙ ❙ Intresset för hypertoni har länge varit
märkbart bland skribenter i Läkartid-
ningen. Under de 100 år som tidningen
givits ut har en mängd artiklar och de-
battinlägg publicerats. Dessa har av-
speglat sin tids kunskapsnivå och klinis-
ka metoder samt ofta tidigt kunnat refe-
rera fynd som framkommit inom inter-
nationell forskning (för en sammanfatt-
ning se ruta nästa sida). 

Grovt sett kan denna långa period de-
las upp i fyra delar: Under den första pe-
rioden var kliniska observationer och 
dietbehandling de enda metoder som i
praktiken stod till buds (1903–1940).
Den andra perioden karakteriseras av att
kirurgisk behandling då började använ-
das och de första medikamentella terapi-
erna togs i bruk (1940–1960). Under den
tredje perioden introducerades flera nya
medikamentella terapier som byggde på
landvinningar inom patofysiologisk för-
ståelse (1960–1990). Slutligen, under
den fjärde perioden vidgades intresset
för hypertonifrågor till multipla riskfak-
torer för kardiovaskulär sjukdom och
manifesterades i megastudier och meta-
analyser inom hypertoniområdet
(1990–2003).

Vid en genomgång av publicerade ar-
tiklar ur Läkartidningen, tidigare Svens-
ka Läkartidningen, har jag velat exem-
plifiera utvecklingen under dessa fyra

perioder med ett antal referenser, vid si-
dan av internationella, utan anspråk på
att vara heltäckande. 

Under denna tid publicerades även
artiklar på svenska om hypertoniforsk-
ning i Nordisk Medicinsk Tidskrift, se-
nare Nordisk Medicin. 

Den som vill fördjupa sig mer i bio-
grafiska uppgifter om svenska hyperto-
niforskare under denna tid hänvisas till
sammanställningar som gjorts [1, 2].
Bland märkesnamn inom hypertoni-
forskning under denna långa period kan
bl a nämnas Eskil Kylin (1889–1975),
Hilding Berglund (1887–1962), Bertil
Hood (1917–1991), Björn Folkow
(1921–), Lars Werkö (1919–), Gösta
Tibblin (1929–1997) och Lennart Hans-
son (1941–2002), men det finns natur-
ligtvis många fler. 

Av dessa vill jag gärna nämna Stina
Björk (1907–1989), internmedicinare
och klinisk hypertoniforskare från Upp-
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Hypertoni – hett ämne 
för Läkartidningens skribenter
Från observationer och diet till kirurgi och stora kliniska läkemedelsstudier

Hypertoni som kliniskt fenomen och som kardiovaskulär riskfaktor har beskrivits och debatterats av en
rad framstående svenska hypertoniforskare i ett stort antal artiklar under Läkartidningens gångna 100 år.
Här några av många märkespersoner (från vänster till höger): Eskil Kylin skrev om »hyperglykemi–hyper-
urikemi–hypertoni«-syndromet redan 1923, Bertil Hood var den förste att 1954 pröva medikamentell be-
handling, Stina Björk var klinisk forskare och en av få kvinnor i denna manligt dominerade sfär, Björn
Folkow började studera strukturella kärlförändringar under 1950-talet, Lars Werkö har bl a betonat hyper-
toni som en riskfaktor som bör behandlas, Gösta Tibblin bedrev epidemiologisk forskning och Lennart
Hansson har bedrivit farmakologiska behandlingsstudier.



sala, som en av de få kvinnorna i denna
manligt dominerade forskningssektor. 

Bertil Hood bör ha ett speciellt om-
nämnande, eftersom han var den förste
som startade medikamentell hypertoni-
behandling i oktober 1950, på Sahlgren-
ska sjukhuset, och därmed påbörjade en
mer än halvsekellång utveckling mot
bättre blodtryckskontroll hos riskpatien-
ter i vårt land [3]. Det finns en lång rad
svenska forskare som arbetat med hy-
pertonifrågor och som fått sitt arbete
speglat i Läkartidningen under perioden
(se ruta på sidan 1600).

Saltfattig risdiet tidig behandlingsmetod
Baserat på en rad kliniska observationer
om hypertoni och dess samband med va-
riabler man numera inkluderar i det me-
tabola syndromet kunde Eskil Kylin
skriva om »hyperglykemi–hyperurik-
emi–hypertoni«-syndromet redan 1923
[2, 4], något som sedan kom att utveck-
las i flera publikationer [5, 6]. Kylin var
tidigt inne på begrepp som kapillärresi-
stens för blodflödet (1921) samt insulin-
resistens (1933). Trots personliga mot-
gångar höll han sitt intresse för hyperto-
niforskning aktivt även under åren som
kliniker i Jönköping långt från universi-
tetsvärlden. 

En bärande tanke hos Kylin var att
hypertoni inte var renalt bestämd utan
snarare berodde på inresekretoriska stör-
ningar, framför allt vad gäller aktiv hy-
pofysär insöndring från framloben
(ACTH–kortisol), sjunkande gonadakti-
vitet, störning i kalkomsättning samt
försämrad glukostolerans. Redan tidigt
ansåg han att minskad känslighet för in-
sulin var ett viktigt signum för hyperto-
nisjukdomen [7].

Vid denna tid fanns inte mycket i te-
rapeutisk väg att erbjuda [8]. Man före-
språkade användande av sedativa samt
viss diet, t ex Kempners saltfattiga risdi-

et, även om Kylin också var inne på för-
söksvis medikamentell behandling, med
bl a kombinationer av kalkatropininjek-
tioner och lugnande medel (luminal) [5]. 

Man fick ofta nöja sig med att göra
goda patologisk-anatomiska studier för
att öka kunskapen om sjukdomens kli-
niska naturalförlopp, bl a dokumenterat
av rättsmedicinaren Einar Sjövall i Lund
[9]. Framsteg gjordes även inom fysio-
logi där den svenske Nobelpristagaren
Ulf von Euler beskrev inverkan av kate-
kolaminer på hemodynamiken samt cir-
kulationseffekter av peptiden hyperten-
sin (angiotensinogen) [10].

Kirurgi och läkemedel i mitten av seklet
Att blodtrycket varaktigt kunde sänkas
hos patienter med malign hypertoni ge-
nom operativa ingrepp på den sympatis-
ka gränslisten eller adrenalektomi påvi-
sades av internmedicinaren Sven Ham-
marström i tidiga systematiska studier
[11], redovisade i samarbete även med
den danske forskaren Bechgaard. Dessa
metoder hade tidigare introducerats i
England. I gengäld fick patienten efter
adrenalektomi ofta ett tillstånd av lindrig
Mb Addison som krävde kortisolsubsti-
tution. 

Den kände njurmedicinaren Hilding
Berglund utbildade ett flertal kliniker
vid S:t Eriks sjukhus i Stockholm, bl a
inom hypertoni och dess samband med
njursjukdomar. En av hans elever var
Lars Werkö, en annan Arthur Engel som
sedermera hamnade som klinikchef i Fa-
lun. Dit sökte sig en internmedicinare
från Malmö, Bertil Hood, för att bl a
skriva sin avhandling om njurfysiologi
och blodtrycksreglering. Efter studiere-
sor i USA i slutet av 1940-talet var Hood
redo att gripa sig an klinisk behandling
av patienter med malign hypertoni utan
att använda sig av de kirurgiska meto-
derna. I stället valde man att starta tera-

pin med hjälp av medikamentell sympa-
tikolys via ganglieblockerande läkeme-
del.

Bertil Hood visade i flera studier att
en ordentlig blodtryckssänkning med
hexametonium [3], senare i kombination
med hydralazin, kunde förebygga stora
hemorragiska slaganfall hos patienter
med malign hypertoni [12]. Dessa studi-
er byggde efter hand på samlade klinis-
ka material från Göteborg och Uppsala
[12-15]. 

I en av de första artiklarna från 1954
kunde man påvisa mycket goda resultat
av blodtryckssänkning hos patienter
med malign hypertoni, där tidigare död-
ligheten var förskräckande hög [12]. Här
redogjordes för ett kliniskt material av
113 behandlade hypertonipatienter där
indikationen hade varit benign (!) hyper-
toni med ett blodtryck över 230/130 mm
Hg och samtidiga besvärande symtom,
t ex huvudvärk. 

För att citera ur Bertil Hoods artikel
[12]: »Benign essentiell hypertoni med
excessiva tryckvärden – mer än 260/160
mm Hg – med eller utan subjektiva be-
svär, ha behandlats, om patienten varit
påtagligt orolig för tryckförhöjningen,
exempelvis på grund av en tungt belas-
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Hypertoni under 100 år

Hypertoni som kliniskt fenomen och kar-
diovaskulär riskfaktor har beskrivits och
debatterats i ett stort antal publikationer
i Läkartidningen (331 artiklar sedan 1965,
141 sedan 1990), för vilka man kan urskil-
ja vissa perioder beroende på den medi-
cinska kunskapsutvecklingen.
Ett tidigt fokus på samband mellan hy-
pertoni och metabola störningar (Eskil
Kylin) samt mellan hypertoni och njur-
sjukdom (Hilding Berglund) har återkom-
mit i nutid med stöd av förfinade mätme-
toder.
Klinisk hypertoniforskning samt debatt
om tolkningar av studier och metaanaly-
ser har präglat de senaste årens artiklar
om hypertoni.
Under drygt 50 år har en utveckling skett
i behandlingen av hypertoni, från kirur-
giska ingrepp och monoterapi (hexa-
metonium), introducerad av Bertil Hood
1950, till dagens möjligheter att kombine-
ra ett flertal läkemedel i låga till måttliga
doser.
En kunskapsutveckling kan beskrivas
från synen på hypertoni som isolerat he-
modynamiskt fenomen, över komplexa
fysiologiska och metabola samband till
dagens uppfattning att hypertoni som re-
gel bara är en delkomponent av ett multi-
pelt riskfaktorsyndrom för kardiovaskulär
sjukdom.
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Nästan jämngammal med
Läkartidningen är denna
konstruktion för blodtrycks-
mätning, den s k Riva-Rocci-
sfygmomanometern från år
1896.
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tad familjeanamnes med tidiga dödsfall
i cerebral vaskulär lesion eller hjärtin-
farkt.« Bertil Hood skriver vidare: »Hög
ålder, mer än 65 år, har betraktats som en
kontraindikation, och endast ett fåtal fall
mellan 60 och 65 år ha behandlats.« I pa-
tientmaterialet noterades en påtaglig för-
bättring hos flertalet samt en reduktion
av slaganfall och mortalitet.

Andra publikationer under denna tid
beskrev samband mellan psykisk stress
och hypertoni [16] samt gav översikter
om hypertonietiologi [17] och blod-
trycksbehandling, bl a effekter av diure-
tika och rauwolfia [18, 19].

En rad nya terapier introduceras 
I början av 1960-talet fanns det fortfaran-
de en debatt om huruvida det var gynn-

samt eller inte att sänka blodtrycket, bl a
hävdade Sixten Kallner att blodtrycks-
sänkning vid benign hypertoni kunde
vara skadligt eftersom blodförsörjningen
till känsliga vävnader då kunde äventy-
ras. Detta synsätt blev kritiserat, bl a av
Werkö som menade att hypertoni var en
riskfaktor av betydelse som borde be-
handlas [20], vilket ledde till att Kallner
replikerade [21]. 

Under denna tid introducerades en
rad nya terapier i kliniken, varav några
hade en bakgrund redan under 1950-ta-
let men då ännu inte nått massanvänd-
ning [22-24]. Bland dessa medel märks
tiaziddiuretika (1956), hydralazin, beta-
receptorblockerare, kalciumantagonis-
ter samt ACE-hämmare [25-27]. Oftast
kännetecknades utvecklingen av ökad

specificitet för de olika farmakologiska
principerna beroende på ökad kunskap
om receptorfarmakologi och patofysio-
logiska mekanismer.

Under 1970-talet präglades den tera-
peutiska inställningen av s k stepped-
care-modell, dvs en trappstegsordnad
ökning av farmaka vad gäller antal och
dosering. Detta synsätt kom under 1980-
talet att ersättas av en mer individualise-
rad hypertonibehandling [29]. 

I debatten kom det upp hypoteser om
att vissa metabola bieffekter av traditio-
nella antihypertensiva läkemedel kunde
vålla skada [30], något man dock inte
tyckte sig kunna se vad gäller bendroflu-
metiazid och propranolol i en observa-
tionsstudie [31] från den stora hyperto-
nimottagningen vid Sahlgrenska sjuk-
huset i Göteborg [32]. Fortfarande är
denna fråga aktuell vid tolkning av stora
studier, bl a världens största hypertoni-
studie ALLHAT.

1990-talets megastudier och metaanalyser
Under 1990-talet kom en rad stora epi-
demiologiska och kliniska hypertonistu-
dier. En sammanfattning av dessa sked-
de inom ramen för SBU-rapporten om
behandling av lindrig och måttlig hyper-
toni (1994), där för första gången även
hälsoekonomiska aspekter synliggjor-
des [33]. 

Synen på antihypertensiv behandling
kom delvis att bli skiftande utifrån olika
utgångspunkter med varierande accep-
tans för nya behandlingspriciper [29,
34]. Lars Werkö framförde i debatten
om SBU-rapporten att hypertoniexper-
ter värderar samma kliniska studier oli-
ka och därmed kommer till divergerande
slutsatser på samma faktaunderlag, nå-
got som är aktuellt än idag. Av stor bety-
delse för utvecklingen var den ökande
förståelsen för vilken central roll som re-
nin–angiotensinsystemet spelar för
blodtrycksreglering, njurfunktion och
kärltonus [35].

Eftersom hypertonipatienter i de fles-
ta västländer till antalet utgör den största
patientkategorin, varav majoriteten är
postmenopausala kvinnor, har utveck-
lingen gått mot allt större kliniska studi-
er, t ex HOT [36], LIFE [37], ALLHAT
[38] och ANBP2 [39] för att nämna någ-
ra av det senaste decenniets mest omta-
lade randomiserade, kontrollerade inter-
ventionsstudier. 

Resultaten från dessa megastudier
har blivit analyserade och även kritiskt
diskuterade [40], eftersom implikatio-
nerna från de olika studierna kan spela
stor roll för praktisk patientvård och
även för hälso- och sjukvårdens ekono-
mi i stort. För vissa nyckelgrupper, t ex
patienter med kombinationen typ 2-dia-
betes och hypertoni samt eventuellt sam-

Viktiga svenska forskningsinsatser kring hypertoni
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tidigt förekommande njursjukdom (dia-
betesnefropati), kan denna behandling
även betecknas som kostnadseffektiv.
Däremot finns andra patientkategorier
där kostnadseffektiviteten visats vara
mycket låg, t ex bland yngre kvinnor
med hypertoni utan andra riskfaktorer
enligt SBU-rapporten från 1994 [33].

De senaste årens hypertonidebatt
Under de senaste 3–4 åren har hyperto-
nifrågorna i Läkartidningen ofta ana-
lyserats och debatterats i samband med
publicering av nya studier, metaanalyser
och internationella riktlinjer. Det är
ofrånkomligt att händelser inom ett så
centralt vetenskapligt område för den
preventiva medicinen måste leda till de-
batt och kontroverser. 

Detta är i grunden mycket bra, efter-
som åsikter och argument då kan brytas
mot varandra för ökad klarhet och kritisk
distans till olika påståenden. Detta gag-
nar både den intresserade läkaren/läsa-
ren och, i förlängningen, hypertonipati-
enterna. 

En skiljelinje kan skönjas mellan de-
battörer som vill hålla fast vid äldre och
väl beprövade hypertonimedel och de
som välkomnar nya medel som del i en
bredare terapiarsenal. En annan skilje-
linje synes föreligga mellan dem som
vill hålla fast vid ett snävare hypertoni-
begrepp (för en mer selekterad grupp
högriskpatienter) och dem som vill se
hypertoni (även vid lägre trycknivåer)
som angeläget att uppmärksamma vid
multipel riskfaktorbedömning. Slutli-
gen kan en skiljelinje skönjas mellan
dem som betonar att hypertonimedel är
olika till sina egenskaper (trots likhet i
blodtryckssänkning) och dem som häv-
dar att de kliniska likheterna (baserat på
metaanalyser) överväger  [41]. 

Av någon anledning förefaller me-
delåldern vanligtvis vara högre i det ena
debattörslägret än i det andra. Kanske
följer ökad vishet med åldern (kombine-
rat med en välkänd allmän konservatism
i terapisammanhang). Men det kan ock-
så vara så att de yngre debattörerna
blickar mer framåt än bakåt i den medi-
cinska kikaren. Allteftersom tiden rullar
på kommer generationerna att avlösa
varandra, och därmed förändras även sy-
nen på hypertonifrågorna. 

Snart kommer en ny medicinargene-
ration som söker svaren på de kliniska
hypertonifrågorna i farmakogenetik
[42], nya multieffektfarmaka och skräd-
darsydda livsstilsråd för riskpatienter.
Futuristiska ter sig möjligheterna att ut-
nyttja kunskaper om kroppsegna sub-
stanser (natriuretiska peptider, medullo-
lipider) med blodtryckssänkande egen-
skaper för terapeutisk användning. 

Det är dock inte bara inom molekylär-

medicin och sofistikerad läkemedelsfar-
makologi som utveckling behövs. Att ta
fram förbättrade modeller för effektiv
konsultation, god patientinformation och
-utbildning samt ökad samsyn på behand-
lingen (»concordance« versus »compli-
ance«) är ävenledes viktiga forsknings-
uppgifter inom hypertonivården där pro-
jekt pågår [43]. Förhoppningsvis kom-
mer Läkartidningen att fortsätta sin be-
vakning av detta viktiga terapiområde,
som också ökar i global betydelse [44].

Mycket talar för att unga kvinnliga
forskare framgent kommer att märkas
alltmer inom hypertoniforskningen i
vårt land, en process som redan har
påbörjats och som synliggjorts i flera av-
handlingar och publikationer de senaste
åren (Anu Hedman, Lisa Kurland, Karin
Malmqvist, Thordis Hrafnkelsdóttir,
Kristina Björklund, Kristina Dunder,
Helena Gustafsson m fl).

Nytta versus biverkningar av behandling
En annan intressant aspekt som diskute-
rats mycket under senare år är livskvali-
tetsmått vid hypertonibehandling. Vad
betyder riskerna och obehagen för pati-
enterna i förhållande till vinsten för den
enskilde att behandla måttligt förhöjda
blodtryck? Skulle riskerna uttryckta i
»numbers needed to harm« (NNH) änd-
ra vår syn på detta? Det finns ett etiskt di-
lemma i balansen mellan de sänkta ris-
kerna för olika populationer kontra sänkt
livskvalitet för den enskilde. 

Ett exempel baseras på att man kan
beräkna att ett visst antal män kan riske-
ra biverkningar av viss antihypertensiv
behandling i form av impotens mot att en
person skyddas från stroke. Detta pro-
blem kan dock vara avhängigt av såväl
dos som typ av använt läkemedel, efter-
som flera biverkningar kan vara specifi-
ka för viss behandling. Impotens kan
visserligen uppträda vid drastisk blod-
tryckssänkning i allmänhet, men i syn-
nerhet vid användande av icke-selektiva
betareceptorblockerare eller högdosera-
de tiaziddiuretika, medel som knappast
används idag. 

En del nyare läkemedel har lanserats,

bl a med argument om ökad tolerans och
mindre biverkningar, men fler jämföran-
de studier behövs. Biverkningar kan
även minimeras vid kombinationsbe-
handling med läkemedel i låga doser.

Framtidens hypertonidebatt
Något som gagnar vetenskapliga synsätt
är om redaktionen för Läkartidningen
kan få till stånd fler »pro–con«-inlägg
inom den preventiva kardiovaskulära
medicinen i allmänhet, och kanske hy-
pertoniområdet i synnerhet. Ett exempel
på detta är den nu aktuella debatten om
saltets roll för hypertonirisk [45, 46].
Den kommande SBU-rapporten 2004
bör framför allt bli allsidigt belyst och
diskuterad för att få störst praktisk nytta. 

Slutligen bör man betänka att hyper-
tonidebatten rör sig på många olika plan:
vetenskapligt, kliniskt-praktiskt, hälso-
politiskt och hälsoekonomiskt. De
svenska landstingen har rätt att göra upp
egna rekommenderade läkemedelslistor
utifrån nationella rekommendationer,
och därmed kan behandlingsprofilen va-
riera geografiskt över landet. 

Underbehandling av hypertoni, fram-
för allt i riskgrupper med diabetes och
njurpåverkan, tycks kvantitativt vara ett
viktigare problem än överbehandling,
som säkert också förekommer, t ex hos
yngre personer med låg absolut kardio-
vaskulär risk.

*
Mattias Aurell och Lars Werkö har bi-
dragit med värdefulla kommentarer på
manuskriptet.
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