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Lancetartikel satte SBU-rapport | gungning

Nar SBU-forfattare ifragasatter sina egna slutsatser: Vem kan man da lita pa?

Il Hogt blodtryck ar vanligt. Om man anvénder den vedertag-
na definitionen med antingen systoliskt blodtryck dver 140
eller diastoliskt 6ver go mm Hg for behandling for hogt blod-
tryck har mer 4n hélften av alla svenskar ver 60 ar hdgt blod-
tryck. Den siffran och mycket annan intressant och relevant
information kan man hdmta i den nya SBU-rapporten om
mattligt forhéjt blodtryck [1]. Rapporten dr en uppdatering av
den tidigare SBU-rapporten fran 1994 och en mycket varde-
full genomgang av kunskapsunderlaget for behandling av
mattligt forhojt blodtryck. For alla dem inom sjukvarden som
traffar patienter med hogt blodtryck och organkomplikationer
till hogt blodtryck dr den gedigna och genomarbetade boken
anvindbar bade som larobok och som uppslagsbok.

SBUs rapport fran 1994 [2] visade bland annat att det ar
kostnadseffektivt att behandla dven mattligt forhojt blod-
tryck. Sedan dess har flera tusen artiklar publicerats i indexe-
rade tidskrifter med ny information om behandling av hogt
blodtryck, och det har darfor funnits ett stort behov av uppda-
tering. Nar den gamla rapporten kom ut fanns till exempel
ingen klart dokumenterad effekt pa dodlighet och sjuklighet
av kalciumantagonister och ACE-hdmmare. Det saknades
ocksa kunskap om behandlingseffekter for patientgrupper
som yngre kvinnor och mén samt kvinnor i hogre aldrar.
Jamfort med for tio &r sedan har isolerad systolisk hypertoni
kommit i fokus, och i takt med den 6kade férekomsten av
overvikt och fetma uppmérksammas nu alltmer metabola
rubbningar och diabetes.

I ett antal kapitel i rapporten gar man igenom prevalens,
riktlinjer i olika lander, den tidigare vetenskapliga litteratu-
ren, metodologiska aspekter, riskaspekter, olika blodtrycks-
lakemedel, biverkningar, effekter av livsstilsforandringar och
av medikamentell behandling. Sérskilda kapitel handlar om
effekter av farmakologisk behandling vid vansterkammarhy-
pertrofi, paverkan pd metabola faktorer och njurfunktion.
Man gor ocksa en hilsoekonomisk utvérdering.

Utmarkt dversikt

Gruppen har gjort en omfattande litteratursdkning och en
noggrann genomgang av ett stort antal studier som redovisas
dels pa ett mer 6vergripande sitt, dels mer detaljerat i ett stort

tabellverk. Texten dr upplagd sa att det &r latt att f6lja hur ar-
betet gatt till. Med f& undantag &r spraket enkelt och lattlést,

Effekten av atenolol vid mattlig
okomplicerad hypertoni har man inte
kunnat analysera — det finns helt en-
kelt inte tillrdckligt mycket data.
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Eam manfattat

Strax efter det att SBUs rapport om mattligt forhojt
blodtryck kom ut i hdstas publicerade Lancet en me-
taanalys av atenolols bristande effekt. Artikeln hade
skrivits av tre av SBU-rapportens forfattare.

Att en SBU-arbetsgrupp sa snabbt och iégonen-
fallande ifrdgasatter sina egna slutsatser ar ovantat,
och det skapar en fértroendeklyfta: Ar rapporten till-
forlitlig?

Lancetartikeln omfattar dock i stor utstrackning patien-
ter med hog risk och komplikationer. For personer
med okomplicerad mattlig hypertoni star sig rappor-
tens slutsats: effekten pa insjuknande i hjart—karlsjuk-
dom &r likartad for de fem stora lakemedelsgrupperna.

Rapporten forsvarar saledes —trots allt och med rage
—sin plats. Den ar bra och anvandbar, med val under-
byggda slutsatser.

och man har bemddat sig om att gora rapporten lattillganglig.
Sammantaget ger boken en utmérkt dversikt over det aktuel-
la kunskapslaget, och den borde sté i de flesta bokhyllor hos
den medicinska professionen.

Rapporten inleds med de viktigaste slutsatserna. Man sléar
fast att dndrad livsstil 4r grunden for behandling eftersom
livsstilsfordndringar kan paverka dven 6vriga riskfaktorer for
hjéart—kérlsjukdom positivt och minska behovet av likemedel.

De viktigaste slutsatserna nir det giller den farmakologis-
ka behandlingen &r att alla typer av likemedel ger en likartad
sdnkning av blodtrycket (cirka 10/5 mm Hg) nér de anvinds
separat. Effekterna av olika ldkemedel kan dock variera hos
enskilda individer, och kombinationsbehandling blir darfor
ofta aktuell. For personer med okomplicerad hypertoni ar ef-
fekterna pé insjuknande i hjart—karlsjukdom likartade av de
stora lakemedelsgrupperna tiaziddiuretika, ACE-hdmmare,
kalciumantagonister, angiotensin II-receptorblockerare och
betareceptorblockerare. Man slar diaremot fast att likemedel
som paverkar renin—angiotensin—aldosteronsystemet medfor
lagre nyinsjuknande i diabetes &n vriga lakemedel. Hos pa-
tienter med hog kardiovaskular risk och samtidig typ 2-diabe-
tes kan likemedel som blockerar renin—angiotensin—aldoste-
ronsystemet ge effekter pa risken for kardiovaskular sjukdom
utdver den tryckrelaterade effekten.

Visst finns det randanmérkningar. En Overgripande in-
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férhindra insjuknande i hjdrt—kérlsjukdom. Sedan,
efter bara nagra veckor, kom en ganska hart vink-
lad artikel i Lancet dér tre av SBU-rapportens for- i
fattare pekar ut atenolols brister som hypertoni- P
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véndning dr att man i rapporten har koncentrerat sig pa effek-
ter pa slaganfall, hjartinfarkt och dod och i viss man demens,
men ddremot inte pé hjértsvikt, som &r en viktig f6ljd av hy-
pertoni och ett stort kliniskt problem, sdrskilt hos dldre och
hos kvinnor. Texten innehéller ett avsnitt om effekter pa vans-
terkammarhypertrofi, och man borde i det sammanhanget
aven ha tagit upp symtomatisk hjartsvikt.

Men ... kan vi lita pa rapporten?

Diremot ér det inte 14tt att begripa det som foljde efter det att
SBU-rapporten publicerats — den metaanalys som tre av for-
fattarna till SBU-rapporten publicerade angaende atenolol
och dess bristande effekt [3]. Artikeln publicerades bara ett
fatal veckor efter det att SBU-rapporten kom ut, och resulta-
tet kan knappast ha varit oként for dem i arbetsgruppen som
skrev artikeln i Lancet.

Att Lancet tyckte att artikeln var intressant nog att publi-
cera dr ju i sammanhanget skiligen ointressant. Langt vikti-
gare dr den fortroendeklyfta som uppstod fullstindigt i ondd-
an. Trots all den moda som lagts ner pa rapporten, trots den
lattlasta texten, trots den pedagogiska ansatsen — hur kan man
veta att rapporten gar att lita pa? Haller 6vriga slutsatser for
granskning? Den typen av fragor &r sjidlvfallet alltid berattiga-
de. Men det ar litet ovéntat att man i en SBU-arbetsgrupp sa
snabbt och idgonenfallande ifrdgasitter sina egna slutsatser.

I metaanalysen identifierade man fyra studier som jamfor-
de atenolol med placebo eller ingen behandling och fem som
jamforde atenolol med andra lakemedel. Utom for stroke, dar
man fann en méttligt skyddande effekt, fann man ingen effekt
pa dod, pa kardiovaskuldr mortalitet eller pa hjartinfarkt nar
man jamforde med ingen behandling eller placebo. I jamfo-
relse med andra preparat var atenolol nagot sémre. Slutsatsen
man drar &r att det dr osdkert om atenolol 6ver huvud taget ar
ett lampligt lakemedel for patienter med hypertoni.

Atenolols roll i terapiarsenalen borde tagits upp

Det dr en slutsats som synbarligen géar stick i stiv med det som
rapporten trycker pa — att alla likemedel i de fem huvudgrup-
perna i princip ar lika bra, bara de sdnker trycket. Om atenolol
ska undandras denna generalisering hade det varit bra om des-
sa dvervaganden hade ingétt i rapporten. Men egentligen haller
artikeln inte for en sa kategorisk konklusion. Det beror pa att de
populationer som ingétt i mycket liten utstrdckning utgérs av
patienter med okomplicerad hypertoni. Tvértom bestar de av
patienter med genomgéngen stroke, med diabetes, med vén-
sterkammarhypertrofi eller av dldre patienter dér en hel del san-
nolikt har atminstone latenta komplikationer. Effekten av ate-
nolol vid mattlig okomplicerad hypertoni har man inte kunnat
analysera — det finns helt enkelt inte tillrdckligt mycket data.
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Det framgar ganska klart av SBU-rapporten att framfor allt
kombinationer av betareceptorblockerare och tiaziddiuretika
har negativa effekter pa glukometabola variabler och att beta-
receptorblockerare som grupp ger mindre reduktion av vins-
terkammarmassan dn 6vriga lakemedel. Saledes kan det fin-
nas skal att fororda likemedel som paverkar renin—angioten-
sin—aldosteronsystemet i stillet for betareceptorblockad hos
patienter med 6kad risk for diabetes eller med organkompli-
kationer. Dessa 6vervdganden finns med i rapporten, men da
for betareceptorblockad som grupp och inte sérskilt atenolol.
Men oavsett vilket, det hade varit béttre om diskussionen om
atenolol och dess roll i terapiarsenalen hade ingatt i rapporten
i stéllet for att publiceras separat. Atenolol ar ju trots allt ett
av de mest anvinda hypertonilikemedlen i Sverige.

Trots allt — rapporten forsvarar sin plats

Hade man bara gjort en nagot annan tolkning av de resultat
man redovisar i Lancetartikeln finns det inte ndgon storre
motsédgelse mellan SBU-rapporten och artikeln. Artikeln i
Lancet innefattar i stor utstrickning patienter med hog risk
och komplikationer till hypertonisjukdomen. For personer
med okomplicerad hypertoni star sig fortfarande slutsatsen
fran rapporten att effekterna pa insjuknande i hjart—karlsjuk-
dom ir likartade for de fem stora lakemedelsgrupperna, dar
betareceptorblockerare ingar som en grupp. For det enskilda
preparatet atenolol finns det inget bra underlag for att pasta
nagot annat. Daremot &r det diskutabelt om man ska anvénda
atenolol som referenslakemedel i hypertonistudier.

Sa — rapporten forsvarar fortfarande, och med rage, sin
plats i bokhyllan. Den &r bra och anvéndbar, slutsatserna ar
vil underbyggda, och, till skillnad fran den ganska hért vink-
lade Lancetartikeln, innehallet i den kommer att sté sig ett bra
tag framat.

*
Potentiella bindningar eller jivsforhéllanden: Inga uppgivna.
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