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Hjertesykdom — hva er det?
Sekundaer forebygging — hva er det?

* Med hjertesykdom menes her: sykdom i
kransarene - koronar hjertesykdom.

* Sekundaer forebygging ved etablert
koronar sykdom gar ut pa a begrense
skadene og a unnga forverring av
sykdommen.
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Hva skal vi forebygge?

* Forebyggingen tar sikte pa 1) stoppe/redusere
aterosklerosen — areforkalkningen, 2) redusere

trombosetendensen og 3) hindre
sviktutvikling/rytmeforstyrrelser.

* Hvordan oppstar sa aterosklerosen?
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MOMAKCLA TURE AND SEQUENCES IN PROGRESSION  ..p a1 wamiceowm cumsca
AN HISTOLOGY OF ATHEROSCLEROSIS CHIET MECHAMIEN COULERLATHON
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2. De mod LDL’er initierer en inflammatorisk respons med KRG av monocytter
og T-lymfocytter

3. Monocyttene modner til makrofager o o -
Y | 9 Feiringklinikken
4. Makrofagene fagocyterer de mod LDL’er L LHL



5. Inflammasjonsmediatorer i mer- _
dannelse av en fibrgs kappe over lipidkjernen. = =

6. Glatte muskelceller migrerer til intima, prolifererer og-produserer ekstracellulaer
matrix
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7. Inflammasjods fra de lipi oldig ’o svekker den
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Trombose

* Nar det oppstar endothelskade, eksponeres
sirk blod for subendothelialt vev. Resultat:
Blodplater og koagulasjonssystemet
aktiveres og forer til danning av en plate-

fibrin-plugg.
* Trombin har en helt sentral rolle (spalter

fibrinogen til fibrin og aktiverer
koagulasjonsfaktor XIllI)

o o o o W
Feiringklinikken E



Arsaker til gkt aterosklerose

* For a iverksette forebyggende tiltak, ma vi
kjenne til arsakene/risikofaktorene som
farer til aterosklerosen og da er et av
spgrsmalene: Kan vi gjgre noe med
arsakene?

* Svaret er i de fleste tilfellene: Jal!!! Og
pasientene kan gjgre mye selv ved riktige

livsstilstiltak. Feiringklinikken



Risikofaktorer for utvikling av
aterosklerose/koronar sykdom

Ikke-pavirkelige Pavirkelige faktorer
faktorer * Reyking

) qulllehlstorle/ arv * Lite fysisk aktivitet
(lipidstatus) o

. Kjonn Kosthold (lipidstatus)

e Alder * Stress/ depresjon ?

* Koagulasjons- * Hoyt blodtrykk
sykdommer * Diabetes-

blodsukkerkontroll
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Intervensjon

* Multifaktorielle livsstilsendringer

* Diettintervensjon/vektreduksjon

* Raykeslutt

* Behandling av hypertoni

* God blodsukkerkontroll ved diabetes
* Medikamentell kolesterolsenk beh

* Annen medikamentell behandling

Hgye serumkons av homocystein er assosiert med aterotrombotisk sykdom og
beh med folinsyre og vit B6 kan senke homocysteinniva. Effekt???
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Sekundeaerforebyggende
medikamentell behandling

* Siden 1998 foreligger
N nye systematiske
= L [N ‘review” artikler, meta
- hibiil aw  analyser og selv-
v me  stendige kliniske forsgk
=B  pa effekten av
B profylaktisk
medikamantell
behandling hos de med
etablert hjerte- og
ka rsykdom . Litt-henv. siste slide.
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http://www.lhl.no/construct.asp?katID=109

Statiner — koronar sykdom

* Anbefales til alle som
har eller har blitt
behandlet for koronar
hjertesykdom

* "Jo lavere jo bedre”?”
* Foreligger en rekke =
studier som viser effekt .|
i forhold til residivog =~ e d
overlevelse (1) B

(1)Reduserer dadelighet og nye koronare hendelser (Scand Simvastatin Survival study-94-
Lancet + Pravastatin -postinfarkt- N Engl J Med-96 . . . .
g ? ) Feiringklinikken
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http://www.lhl.no/construct.asp?katID=109

Behandling av forhgyede lipider

Effekten av statiner :

* senker lipidverdiene

* bedrer endothelfunksjonen og stabiliserer
plakk i karene (via immunologiske
mekanismer)
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Behandlingsmal lipidsenk
beh — finnes det?

* Ingen sikker nedre grense for total-kol

* nedre terskel for LDL-kol er ikke funnet
(noen anbefalinger antyder=<2,5mmol/l
AHA/ACC guidelines)

* ingen sikker gvre grense nar det
gjelder alder
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Behandlingsmal - lipider

--Tot kol under 4,0
(<3,8 hos pas med hay

risiko/diabetikere)

— LDL under 2,5
(<1,8 ved hgy
risko/diabetikere)

— HDL over 7 av tot kol
(>0,9 (1,1)hos menn
>1,1 (1,3) hos kvinner)

— Triglycerider fastende
under 1,6

Feiringklinikken S r' nd
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http://www.lhl.no/construct.asp?katID=109

Behandling av forhgyede
triglycerider

Omega-3-fettsyreestere (evt konsentrert som
kapsler:“Omacor”) reduserer triglyceridnivaet

- ogsa statiner og fibrater har noe effekt.

Men det viktigste er kostomlegging/vektreduksjon
— kostens innhold av fett og sukker ma
reduseres, alkoholforbruket ma reduseres, aller

viktigst er raykestopp. Fysisk aktivitet senker

ogsa triglyceridnivaet Feiringklinikken



Omega 3 som profylakse etter
hjerteinfarkt

* Jkt inntak av langkjedede flerumettede
fettsyrer av n-3-familien (marint fett)

* Reduserer mortalitet, spes forekomst av plutselig dad

* Antiarrytmiske egenskaper
(eksperimentelle studier)

En metaanalyse av randomiserte studier med pasienter med hjertesykdom har vist at tilskudd av de
marine n-3 fettsyrene eicosapentaenoic syre (EPA) og docosahexaenoic syre (DHA) reduserte
raten av dgd av koronarsykdom med 20%. En annen metaanalyse som ogsa tok med
kohortstudier viste at et daglig inntak av 250 mg av EPA og DHA reduserte risiko for fatal

koronarsykdom med 36%. Det var ingen tilleggseffekt av hgyere doseFeiringinnikken
[LHL |



ACE-hemmere

* Flere kliniske studier har vist at ACE-hemmere
hos de med tegn pa- eller pavist hjertesvikt,eller
venstre ventrikkel dysfunksjon vil redusere risiko
for dad, hjerteinfarkt og kunne hindre progresjon
til kronisk hjertesvikt

* To store kliniske undersgkelser har vist
profylaktisk effekt i forhold til forekomst av

njerteinfarkt og kardiovaskuleer dad hos

ngyrisikopasienter over 55 ar, med diabetes,

nypertensjon, slag | sykehistorien
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Beh med ACE-hemmere

* Brukes ved nedsatt ve-ventrikelfunksjon
(EF<40%) etter hjerteinfarkt (pga gustige
hemodynamiske effekter - BT ) - Alt A2-
reseptorantagonist V

* hemming av renin-angiotensin-systemet
forhindrer aterosklerotisk sykdom

* beh med ACE-hemmere bedrer prognosen,
spes Vvikyig hos diabetikere

Derfor: utvidet indikasjon
Feiringklinikken



Betablokker

* Meta-analyse har vist
redusert tilbakefall etter
hjerteinfarkt (dad og re-
infarkt)

* Anbefales til alle som
har ishemisk
hjertesykdom for a
redusere symptomer
(skonomisering av O2-
forbruk) og redusere
blodtrykk

Feiringklinikken T
Ll e 1

Profylaktisk til alle som
har gjennomgatt
njerteinfarkt og ved
njertesvikt

Effekt av betablokker
best hos de over 60 ar
0og hos pasienter med
hay risiko for re-infarkt
og dad



http://www.lhl.no/construct.asp?katID=109

Behandling med betablokkere

* Velges som regel selektiv betablokker, kan vaere
aktuelt med andre

* Ofte standarddosering. Viktig med individuell
tilpasning av dosen

* Pas bar ideelt sett belastningstestes,men
anamnese/symptomer (rapport om darlig
pulsrespons/utmattethet) kan gi indikasjoner pa
at dosejustering bar gjares.
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Trombose - plakkruptur

* Aterosklerotiske lesjoner innholder ogsa
vevsfaktor som medfarer at bade
koagulasjonssystem og blodplater
aktiveres ved plakkruptur eller- erosjon.

Dette farer til tromboser.

* Plakkrupturer forekommer langt
nyppigere enn kliniske hendelser..
(mindre plate-fibrin-plugger farer ikke til

fullstendig okklusjon) - selvheling
Feiringklinikken




Antitrombotisk behandling

: platehemmende behandling

hemming/hindring av Tromboksan A2-danning
(Acetylsalicyl=partiell og moderat platehemmer - liten
blgdningsrisiko. Resistens forekommer hos 10-25%)

hemming av ADP-mediert plateaktivering (Tiklopidin og
klopidogrel - noe sterkere effekt enn ASA)

* antikoagulasjonsbehandling
* heparin
* warfarin
Feiringklinikken



Platehemmere / antikoagulasjon

* En av de senere store
meta-analyser
"Antithrombotic
Trialist's
Collaboration” viser
med stor sikkerhet
reduksjon i dgdelighet
og tilbakefall av alle
arsaker knyttet til
hjerte- karsykdommer
(BMJ 2002)

Platehemmer(aspirin)

anbefales til alle med
risiko for (>5%) - og som
har etablert hjerte-/
karsykdom

Marevan anbefales ikke
til alle, men til de med
gket risiko for
trombedannelse
(atrieflimmer, kronisk
hjertesvikt, stort
fremrveggsinfarkt, uttalt
koronar hjertesykdom)
Feiringklinikken
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http://www.lhl.no/construct.asp?katID=109

Andre medikamenter
Kalsiumkanalblokkere

* Utvider koronararteriene, det resulterer |
gkt blodtilfarsel til hjertet. Effekt ved AP.

* De virker ogsa blodtrykkssenkende.
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Sekundaerprofylakse etter PCl-beh
og ACB-op

* Antitrombotisk regime etter PCI

* Acetylsalisyl (75 mg/dagn) + klopidogrel (75 mg/dagn min 4 uker
-9-12 mnd)

Ca 2500 - 3000 ACB/ar i Norge

* >90% av arteriegraftene apne etter 10 ar

* 20-30% av venegraftene okkluderer i lgpet av fgrste aret (trombotisk
betinget)

* Etter fgrste aret reduseres okklusjonsraten til 2-4%/ar (akselerert
aterosklerose, venegraftsykdom (intimahyperplasi)

* Antitrombotisk regime etter ACB
* Acetylsalisyl (75 mg/dagn) eller antikoagulasjon (INR 2,5-3,5)
* Agressiv lipidsenkende behandling med statin
* Tilskudd med langkjedede n-3-flerumettede fettsyrer i dose 3,4

g/dag N &
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Sekundaerprofylakse etter
hjerteinfarkt

* Medikamentell profylakse:
« Statinbeh

* ACE-hemmer (pas med neds ve
ventrikelfunksjon, spes eldre og
diabetikere)

* Beta-blokker (reduksjon av mortalitet og
morbiditet)

* Antitrombotisk beh
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