Behandlingsrekommendation

Behandling av hyperlipidemi

Mycket ny information har tillkommit sedan de tva féregdende rekommendationerna om behandling
av hyperlipidemi publicerades fran Lakemedelsverket. Trots all ny kunskap maste en del
rekommendationer baseras pa klinisk erfarenhet och extrapolering fran interventionsstudier. Under
de senaste aren har statinernas effekt dokumenterats vid sekundar- och primarprevention. Ett
multifaktoriellt synséatt vid riskbeddmning har vunnit erkannande. | valet mellan optimal
riskvardering och méjlighet till implementering har det senare prioriterats och foérenklade modeller
valts.

Malgrupper for undersdkning

Det &r framst motiverat att méta lipider hos individer med aterosklerotisk hjart-karlsjukdom eller
vid hdég risk for denna sjukdom och dar behandling kan bli aktuell.

Personer med:

=  Manifest kranskarlssjukdom eller annan aterosklerotisk karlsjukdom oavsett alder och kén
»  Ovriga tillstdnd med hog risk fér aterosklerotisk hjart- eller karlsjukdom sadsom:

Diabetes mellitus typ 2
Rokning

Hypertoni

Overvikt, framfor allt bukfetma
Kronisk njursjukdom

= Arftlighet:

Forekomst hos foraldrar, syskon och/eller barn av aterosklerotisk hjart-karlsjukdom som
debuterat tidigt, fore 65 ars alder

Forekomst hos foraldrar och/eller syskon av uttalad hyperkolesterolemi >8,0 mmol/I

I de fall lipidsankande behandling anses indicerad bor i férsta hand livsstilsmodifierande atgarder
prévas. Om inte detta leder till acceptabla férandringar av risken bdr farmakologisk behandling
inledas.

Befolkningsinriktad screening av hyperkolesterolemi saknar idag ett vetenskapligt underlag vad
betraffar klinisk nytta och kostnadseffektivitet.



Vilka lipidanalyser ar motiverade?

Totalkolesterol, HDL-kolesterol och triglycerider, helst fastande, samt berdknat LDL-kolesterol
(Faktaruta 1). Vid férhojda varden ar upprepat prov efter fasta énskvart.

Ovriga labanalyser vid forhojda lipidnivaer

For uteslutande av sekundar hyperlipidemi bdr den laborativa minimiutredningen aven omfatta: S-
kreatinin, ALAT, GT, B-glukos samt TSH.

Faktaruta 1. Friedewalds formel
LDL-kolesterol =
Totalkolesterol — HDL-kolesterol — 0,45 x Triglycerid (mmol/l)

Formeln ger osakra LDL-nivaer vid TG >4,5 mmol/I

Beddmning av lipidvarden

Vid bedémning av uppmatta lipidvarden och infor stallningstagande till behandling maste hansyn
aven tas till vilken riskgrupp patienten tillhér.

Faktaruta 2

Onskvard niva

Kolesterol

<5,0 mmol/I:

LDL kolesterol

<3,0 mmol/I:

Behandlingsmalet ar lika med 6nskvard niva av kolesterol och LDL kolesterol.
Indikatorer for 6kad risk

Triglycerider

>2,0mmol/I:



HDL kolesterol
<1,0 mmol/I

Triglycerider >2 mmol/l och HDL-kolesterol <1,0 mmol/I starker indikationerna for behandling.

Riskgrupper
1. Patienter med

= etablerad kranskérlssjukdom,CHD
= annan aterosklerotisk sjukdom
= diabetes mellitus typ 2

2. Personer med hog risk for utveckling av CHD, pga féljande tillstand

=  Hypertoni

=  RoOkning

= Overvikt sarskilt bukfetma

=  Kronisk njursjukdom inklusive njurtransplantation

= Tidig menopaus (<40 ar)

3. Foraldrar, syskon och/eller barn med tidig debut av CHD eller annan aterosklerotisk

sjukdom (<65 ars alder).

Generellt sett 6kar risken for insjuknande i hjart-karlsjukdom med aldern. Forhojt kolesterolvarde
ar en starkare riskindikator hos man an hos kvinnor.

For sammanvagning av de olika riskfaktorerna hanvisas till Appendix (europeiska rek).

Icke-farmakologisk behandling

Kost

De principer for kostbehandling som galler vid hyperlipidemi &r i allt vasentligt desamma som vid
diabetes mellitus, hypertoni och dvervikt. Dessutom 6verensstammer de i huvudsak med de
kostrekommendationer som galler for hela befolkningen. Det &r dock séarskilt angelaget att dessa
rekommendationer féljs vid naAmnda metaboliska rubbningar. Aven en moderat viktnedgang ar av
betydelse.



Faktaruta 3. Kostrad i praktiken
At mer av

= Gronsaker och rotfrukter

=  Frukt och bar

= Brod — garna fiberrikt — pasta , ris, gryn

= Mjukt eller flytande matfett, t ex mjuka bordsfetter, raps- eller olivolja, flytande margarin
=  Fisk och magert kott

At mindre av

= Fet ost, gradde, feta desserter
* Harda matfetter som hushallsmargarin och smor
= Feta kott- och charkuteriprodukter

=  Snacks, kaffebrtd, socker och godis

Undvik kokkaffe

Motion

Det &r vasentligt att betona den stora betydelsen av upprepad och regelbunden motion, minst 2-
3 ganger per vecka, men helst dagligen, garna av mattlig intensitet under ¥2-1 timme, t ex
promenader eller cykling, simning, joggning eller skiddkning. Motion har en generell betydelse for
att minska sjuklighet och dod i hjart-karlsjukdomar. De positiva effekterna férmedlas via manga
mekanismer, exempelvis paverkan pa glukos-insulinomsattningen och lipoproteinmetabolism.

Rokning och alkohol
Det ar viktigt att rokare slutar roka eftersom rékning ar en oberoende stark riskfaktor. Bland
personer med héga blodfetter, sarskilt med hypertriglyceridemi, finns en anhopning av individer

med Overkonsumtion av alkohol. Daremot synes mattliga mangder alkohol ha en gynnsam effekt
pa risken for kardiovaskulara komplikationer.

Allmanna farmakoterapeutiska synpunkter pa lakemedel mot hyperlipidemi

Fem principiellt skilda grupper av lipidsdnkande lakemedel finns tillgéngliga i Norge och Sverige
(skillnader mellan Norge och Sverige framgar av Tabell 1): kolesterolsynteshammare (statiner),
gallsyrabindare (resiner), fibrater, nikotinsyrapreparat och omega-3-fettsyror).

Kolesterolsynteshammare (statiner)
Statiner ar idag forstahandspreparat vid behandling av hyperlipidemier hos vuxna.

Aktuella lakemedel: atorvastatin, cerivastatin, fluvastatin, lovastatin, pravastatin, simvastatin.



Verkningsmekanism: Statiner verkar genom att hamma HMG-CoA-reduktas, det enzym som
katalyserar det hastighetsbegrédnsande steget i kolesterolsyntesen. Den minskade syntesen av
kolesterol leder till 6kad LDL-receptoraktivitet i levern, vilket i sin tur 6kar katabolismen av plasma-
LDL.

Effekt: Vid hyperkolesterolemi kan statiner sanka plasmakolesterol med upp till 25-45%, en
sankning som framfor allt beror pa en reduktion av LDL-kolesterol, upptill 60%. Triglyceriderna
reduceras beroende pa utgangsvarde. Personer med normala triglyceridnivaer far en reduktion
med cirka 10-20% medan personer med forhojda triglyceridnivaer uppnar en upp till 40%-ig
reduktion av triglyceridnivaer. HDL-kolesterol stiger med omkring 5-10%.

Simvastatin och pravastatin minskar kardiovaskul&r morbiditet och mortalitet hos patienter med
genomgangen hjartinfarkt eller angina pectoris. Simvastatin och pravastatin reducerar dessutom
total mortalitet. Fyra av de godkanda preparaten (lovastatin, pravastatin, simvastatin och
fluvastatin) har visat en gynnsam effekt pa aterosklerosprocessen hos koronarsjuka patienter i
koronarangiografistudier. Pravastatin och lovastatin har visats reducera koronar morbiditet och
mortalitet i primarpreventionsstudier. Ytterligare morbiditets- och mortalitetsstudier pagéar. Det
finns vidare ett visst stod for att statiner kan reducera risken for fatal och icke-fatal stroke hos
patienter med etablerad kranskérlssjukdom.

Biverkningar: Enligt nuvarande erfarenheter tolereras statiner val. Lattare dkningar av
aminotransferaser och kreatinkinas har noterats och &r dosberoende. Latta muskelsmaértor
forekommer. Rhabdomyolys kan férekomma. Se nedan.

Interaktioner: Samtidig behandling med ciklosporin, erytromycin, cimetidin och svampmedel som
innehaller azolderivat kan leda till hoga statinkoncentrationer vilket kar risken for
muskelbiverkningar. Har tycks fluvastatin, cerivastatin och pravastatin ha mindre interaktioner an
ovriga. Ett fatal fall av allvarliga muskelbiverkningar (rhabdomyolys) finns ocksa rapporterade vid
samtidig behandling med statiner och fibrater eller nikotinsyra. Om kombinationen bedéms
indicerad bor 6kad observans avseende biverkningar iakttagas.

Monitorering: Levertransaminaser mats fore insatt behandling och inom 3 méanader efter
behandlingsstart eller vid dosandring, och darefter vid lipidkontrollerna. Hos patienter som far
muskelsymtom boér CK métas.

Sékerhetsvardering: Tillginglig dokumentation talar for att statiner ar sdkra preparat aven vid
langtidsanvandning.

Gallsyrabindare (resiner)

Gallsyrabindande resiner anvands sallan som monoterapi idag, utom ibland till barn/ungdomar med
familjar hyperkolesterolemi. Resiner kan ges i kombination med statiner nar man inte nar
behandlingsmalen med statiner i monoterapi.

Aktuella lakemedel: Kolestyramin och kolestipol.

Verkningsmekanism: Resinerna binder gallsyror i tarmen och bryter deras enterohepatiska
kretslopp. Den d6kade gallsyrautsondringen leder till en kompensatorisk stimulering av
gallsyrasyntesen i levern och en 6kad kolesterolkatabolism. Det forh6jda kolesterolbehovet i
levercellerna stimulerar LDL-receptoraktiviteten och 6kar kolesterolsyntesen i levern. Nettoeffekten
blir en sankning av LDL-kolesterolnivan.



Effekt: Resiner sénker totalkolesterol dosberoende. Vid normal dosering sénker resiner
totalkolesterol med ca 20%. Patienter som star pa statiner kan erhalla en ytterligare sankning av
totalkolesterol vid tillagg av resin. HDL-kolesterol stiger nagot. Hos patienter med hoga
triglyceridnivaer finns risk for ytterligare 6kning av dessa. Kolestyramin har i en stor
primarpreventiv studie p4 man visats reducera morbiditeten i ischemisk hjartsjukdomar. | studier
med koronarangiografi har resiner, ensamma och framfor allt i kombination med andra
lipidsankande lakemedel, visats gynnsamt kunna paverka atherosklerosprocessen.

Biverkningar: Resiner kan vara som besvarliga att ta pga obehaglig smak och konsistens.
Forstoppning, illamaende och diffusa magbesvar ar vanliga. Dessa besvar kan ofta minskas genom
en langsam dosokning och noggranna instruktioner om beredning och dosering samt genom tillagg
av bulklaxativ vid behov.

Interaktioner: Resiner interagerar framfor allt genom att minska absorptionen av ett flertal olika
lakemedel, som t ex: orala antikoagulantia, vissa statiner, nikotinsyra, fibrater, digoxin och
tyreoideahormoner.

Monitorering: Ej nédvéandig.

Sakerhetsvardering: Tillganglig dokumentation talar for att langtidsbehandling med dessa
lakemedel ar saker.

Fibrater

Fibrater kan anvandas for behandling av patienter med kombinerad hyperlipidemi och vid
hypertriglyceridemi.

Aktuella lakemedel: Bezafibrat, gemfibrozil och klofibrat.

Verkningsmekanism: Fibrater har multipla effekter pa lipoproteinmetabolismen, bl a medierad via
aktivering av cellkarnereceptorn PPAR-a. Perifert aktiveras aven lipoproteinlipas.

Effekt: | stora kliniska studier med fibrater sanktes plasmakolesterol med 6-11% och triglycerider
med 20-50%. HDL-kolesterol hdjdes med 10-20%. LDL-kolesterol reduceras vid behandling med
bezafibrat, men inte av gemfibrozil. Direkta jamforelser saknas emellertid. Vid
dysbetalipoproteinemi (typ I11) kan en kolesterolreduktion upp till 50% och triglyceridreduktion upp
till 80% erhallas. Vid en mer uttalad reduktion av triglyceriderna kan samtidigt ses en mattlig
O0kning av LDL-kolesterolnivan. Behandling med gemfibrozil och klofibrat har i studier p4 man
resulterat i reducerad morbiditet i kranskérlssjukdom, framfér allt vid kombinerad hyperlipidemi.
Bezafibrat synes ha en gynnsam effekt pa koronaratheroskleros hos unga man som genomgatt
hjartinfarkt.

Biverkningar: Gastrointestinala biverkningar sdsom buksmartor,illamaende och diarré forekommer.
Dessutom foreligger 6kad risk for gallstenssjukdom.

Interaktioner: Fibrater interagerar med perorala antikoagulantia och forstarker deras effekt pa
koagulationen. Angéende interaktioner med statiner, se ovan.

Monitorering: Matning av levertransaminaser rekommenderas fore insatt behandling och darefter i
samband med lipidkontroller.



Sékerhetsvardering: | en tidigare publicerad metaanalys, innefattande studier med klofibrat och
gemfibrozil, sdgs en tendens till bkad icke-kardiell mortalitet i behandlingsgrupperna. Denna
observation gor att dessa ldkemedel, i synnerhet vid priméarprevention, bor reserveras for patienter
med avsevart forhéjd risk for kardiovaskular sjukdom.

Nikotinsyrapreparat

Nikotinsyrapreparat ar fortfarande anvandbara alternativ vid behandling av hyperkolesterolemi och
vid kombinerade hyperlipidemier.

Aktuella lakemedel: Nikotinsyra och niceritrol (prodrug till nikotinsyra).

Verkningsmekanism: Nikotinsyrans huvudsakliga verkningsmekanism &r hamning av lipolysen i
fettvaven. Detta leder till minskad frisattning av fettsyror, vilket i sin tur leder till minskad syntes
och utsondring av VLDL fran levern.

Effekt: Vid behandling med nikotinsyra ses dosberoende reduktion av plasmatriglycerider med 20-
80%, framfor allt beroende pé en sankning av VLDL. Vid forh6jd LDL-kolesterolhalt reduceras LDL-
kolesterol med 20-30% och total-kolesterol med 10-20%. HDL-kolesterol kan stiga med 10-20%
och @&nnu mera vid behandling av patienter med uttalad hypertriglyceridemi.

Vid kranskéarisjukdom med hyperlipidemi medfér behandling med nikotinsyra, ensamt eller i
kombination med fibrat, minskad morbiditet och mortalitet i kranskarlssjukdom och sannolikt aven
minskad totalmortalitet. Nikotinsyra har ocksa anvants i flera s k regressionsstudier dar det ensamt
eller i kombination med andra lakemedel visats paverka aterosklerosprocessen nar den studerats
med koronarangiografi.

Biverkningar: Nastan alla patienter upplever en intensiv flush som kan férsvara anvandningen.
Denna flush som framfor allt upptrader initialt kan minskas genom langsam dosokning och
fordosering med acetylsalicylsyra. Dyspeptiska besvar ar ocksa vanliga. Hudsymtom férekommer,
bland annat i form av kldda och hyperkeratos. Andra biverkningar ar nedsatt glukostolerans,
forhojd urinsyra (gikt kan utlésas) samt leverpaverkan.

Monitorering: Matning av blodsocker, urinsyra och levertransaminaser bor utféras fore insatt
behandling och regelbundet darefter anpassat efter individen.

Sakerhetsvardering: Nikotinsyrapreparat har visats vara sakra vid langtidsbehandling.
Fiskoljor

Fiskoljor anvands som monoterapi vid behandling av hypertriglyceridemi eller i kombination med
statiner vid behandling av kombinerad hyperlipidemi.

Aktuella medel: Omacor. |1 tillagg finns ett antal triglycerid- och etylesterkoncentrat med omega-3-
fettsyra-innehall fran 12-90%.

Verkningsmekanism: Fiskoljor verkar bl a genom att hd&mma syntesen av VLDL i levern.
Effekt:Omega-3-fettsyror har en triglyceridsédnkande effekt som &r dosberoende och beroende av

den initiala triglyceridnivan. Vid de olika typerna av hypertriglyceridemi kan man férvanta en
reduktion pa 15-60% vid doser 6verstigande 2 g dagligen. Effekten pa LDL- och HDL-kolesterol ar



obetydlig i klinisk praxis. Studier pagar for att undersoka effekten av fiskoljekapslar pa relevanta
kliniska handelser (endpoints).

Biverkningar: Gastrointestinala biverkningar &r vanligast.

Monitorering: Kravs ej

Séakerhetsvardering: Inga k&nda sékerhetsproblem.

Tabell 1.

Oversikt dver registrerade lipidsankande ldkemedel (ATC grupp C10A) som anvands i
Norge (N) och Sverige (S).

Lakemedelsgrupp Substans

Statiner

Fibrater

Resiner

Nikotinsyra och
derivat

Omega-3-fettsyror

atorvastatin

cerivastatin

fluvastatin

lovastatin
pravastatin

simvastatin

bezafibrat

gemfibrozil

klofibrat

kolestyramin

kolestipol

niceritrol
nikotinsyra

eicosapentaensyra- och
docosalhexaensyra-
etylester

Lakemedelsnamn Beredningsform, styrka

Lipitor (N, S) tabl.: 10 mg, 20 mg,
40 mg

Lipobay (N, S) tabl.: 0,1 mg, 0,2 mg, 0,3
mg

Canef (N, S) kapsl.: 20 mg, 40 mg

Lescol (N, S) kapsl.: 20 mg, 40 mg

Mevacor (N) tabl.: 20 mg, 40 mg

Pravachol (N, S) tabl.: 20 mg, 40 mg

Zocord (S) tabl.: 10 mg, 20 mg, 40
mg, 80 mg

Zocor (N) tabl.: 10 mg, 20 mg, 40
mg

Bezalip (S) tabl.: 200 mg

Bezalip retard (S) depottabl.: 400 mg

Lopid (S) tabl.: 450 mg, 600 mg;
kapsl.: 300 mg

Atromidin (S) kapsl.: 500 mg

Questran (N, S) dospulver: 4 g

Questran Loc (N, S) dospulver: 4 g

Lestid (N, S) dospulver:5 g, 10 g; tabl.:
Lestid orange (S) 19
dosgranulat: 5 g

Perycit (S) tabl.: 500 mg
Nicangin (S)
Omacor (N) kapsl.: 840 mg

Handelspreparat (N, kapsl., flytande
S)



Behandlingsstrategier

Sekundarprevention vid karlsjukdom

En effektiv och langsiktigt valfungerande sekundarprevention bor erbjudas alla patienter med
manifest krankarlssjukdom d v s angina pectoris, genomgangen hjartinfarkt eller revaskularisering
(coronary bypass eller PTCA) samt patienter med tyst myokardischemi (= 0.1 mV ST-sédnkning vid
arbets-EKG eller langtidsregistrering med EKG), perifer karlsjukdom, ischemiskt stroke,
overgaende ischemiska cerebrala tillstand eller pavisad allvarlig halskarlsateroskleros. Patienter
med typ 2 diabetes fors aven till denna grupp. En otvetydig dokumentation for behandlingsvinster
foreligger for bAde man och kvinnor med kranskarlssjukdom upp till 75 ars alder. Dokumentationen
ar inte lika stark for de 6vriga kategorierna, framfor allt inte i hogre aldrar, dar behandlingen mera
kan individualiseras.

Vid sekundarprevention foreligger indikation for lipidsdankande behandling om totalkolesterol
overstiger 5,0 mmol/L och/ eller LDL-kolesterol 6verstiger 3,0 mmol/L. Malet ar att komma under
dessa respektive varden. Icke-farmakologisk behandling bér provas i férsta hand och lakemedel
insattas om de icke-farmakologiska atgarderna ar otillrackliga. Hur lange de icke-farmakologiska
atgarderna skall paga innan den farmakologiska behandlingen paboérjas far avgoras fran fall till fall
och anpassas till de lokala forhallandena.

Forekomst av hypertriglyceridemi (=2,0 mmol/L) och/eller lagt HDL-kolesterol (<1,0 mmol/L)
indikerar en dkad risk men &r inte avgérande for lakemedelsvalet. Dessa riskmarkorer
(dyslipidemi) kan vara ett tecken pa nedsatt glukostolerans/diabetes/insulinresistens varfor
atminstone fasteglukos bor bedomas.

Vid sekundarprevention kravs i regel livslang behandling men denna bor givetvis sattas i relation
till patientens totala situation.

Primarprevention

De véaldokumenterade vinster som finns for lipidsdnkande behandling med statiner vid
sekundarprevention kan inte tas till intakt fér en omfattande behandling av hyperlipidemi hos
individer utan pavisad kranskalssjukdom. Visserligen har det i primarpreventiva studier med
statiner pavisats en relativ riskreduktion i samma storleksordning som i de sekundarpreventiva
undersdkningarna men pga den betydligt lagre incidensen bland personer utan kand hjart-
karlsjukdom &r den absoluta risken att drabbas avsevart mindre. Lipidsdnkande behandling i
primarpreventivt syfte bor darfor forbehallas de patienter som med hansyn till hereditet och dvriga
riskfaktorer har en sarskilt hog risk. Speciell uppmarksamhet bor riktas mot patienter med typ 2
diabetes och individer med familjéra lipidrubbningar.

For beddmning av den sammanvagda kardiovaskulara risken finns tabeller som baseras pa en
riskalgoritm utifrdn Framinghamstudien. Efter uppnadd identifiering av hogriskpatienter bor
indikation for behandlingen bedémas. En viss begransning ar dock att riskvarderingen med hjalp av
dessa tabeller baseras pa en icke-nordisk observationsstudie. Nar den absoluta risken for att
drabbas av kardiovaskular sjukdom inom 10 &r enligt tabellerna i de europeiska riktlinjerna visar
sig uppga till 20% anses risken vara klart forhojd, varfor behandling bor évervagas. Vid bedémning
av yngre individer &r projicering av risk dver langre tid an 10 ar viktig och for detta andamal kan
tabellerna enligt de europeiska riktlinjerna ocksa anvandas.



Speciella former av hyperlipidemi
Familjar hyperkolesterolemi

Personer med familjar hyperkolesterolemi skall behandlas intensivt med lakemedel. Malvarden kan
vara svara att uppna, varfor maximala doser av statiner och/eller resiner brukar bli aktuella.

Hos barn bér behandling insattas av specialist. Resinbehandling ar sallan indicerad fére puberteten.
Statinbehandling ar i allmanhet ej aktuell fore 18 ars alder.

Kombinerad hyperkolesterolemi och hypertriglyceridemi

Med kombinerad hyperlipidemi avses ett tillstdnd dar personer har serumkolesterol i
storleksordningen 6.5—-8 mmol/L och serumtriglycerider >2 mmol/L, samtidigt som en familjar
ansamling av hjart- och karlsjukdomar ar vanlig. Lagt HDL-kolesterol (<1.0 mmol/L) férekommer
ofta och indikerar ytterligare tkad risk. Kombinerad hyperlipidemi ses vid vissa arftliga tillstand och
ofta som en del av det sa kallade metabola syndromet. Tillstdndet medfor en 6kad risk for hjart-
karlsjukdom och bor darfor behandlas aktivt. Patienterna svarar ofta bra pa icke-farmakologisk
behandling med kost, motion och viktreduktion. Farmakologisk behandling kan dvervégas till
hogriskpatienter. Malvarden ar desamma som vid sekundarprevention (se sekundarprevention).

Isolerad hypertriglyceridemi

Sekundar hypertriglyceridemi skall uteslutas. Alkoholrestriktion rekommenderas och vid dvervikt
viktreduktion. Inga studier har genomforts avseende preventiv effekt pa hjart-karlsjukdom vid
behandling av isolerad hypertriglyceridemi. Farmakologisk behandling kan bli aktuell da tillstandet
upptrader i familjer med kombinerad hyperlipidemi samt tidig hjart-karlsjukdom och &r da en
angelagenhet for specialintresserade lakare.

Vid triglycerider >10 mmol/I foreligger risk for pankreatit, varfor patienten bér hanvisas till
specialist.

Halsoekonomiska dvervaganden

Halsoekonomiska analyser har framfor allt gjorts vad géller effekter av medikamentell behandling
vid sekundarprevention hos bade man och kvinnor. Dessa analyser har visat att statinbehandling,
oavsett alder (studierna omfattar patienter upp till 75 ars alder) och kon, ar kostnadseffektiv
baserat pa berakningen av kostnad per vunnet levnadsar, vid sekundarprevention efter
hjartinfarkt, koronarkarlsingrepp och angina pectoris. Nagon jamforelse mellan olika statiner vad
betraffar halsoekonomiska vinster finns inte.

Vid primarprevention kan en acceptabel kostnadseffektivitet sannolikt erhallas med
statinbehandling av personer med hdg risk for hjart- karlsjukdom, men kunskapsunderlaget ar
annu inte tillrackligt for att ge generella rekommendationer.

Vardniva avseende utredning och behandling

Sjukvardsorganisationen bor idag i forsta hand ta hand om de patienter med hyperlipidemi som
redan behandlas inom sjukvardens ram, d v s patienter som har aterosklerotisk hjart- karlsjukdom
och patienter som behandlas for t ex diabetes eller hypertoni. | gorligaste man bor darfor
kontrollerna av hyperlipidemi samordnas med kontroller planerade av annat skéal. Infor



insattandet av medikamentell behandling bor information ges om betydelsen av bade den relativa
och den absoluta risken.

Merparten av individer med hyperkolesterolemi kommer att handlaggas inom primarvarden, dar
aven de flesta hypertoniker och diabetiker omhéandertas. Det ar viktigt att samarbetet med det
lokala sjukhusets medicinska klinik ar val etablerat, att lokala handlingsprogram utarbetas och

att komplicerade fall, eller sAdana som ej svarar tillfredstéllande pa behandling, kan remitteras till
sarskilt intresserad lakare.

Lakemedelsval

Ett observandum &r att lakemedelsintervention inte baserar sig pa anvandningen av sa kallade
maldoser. Interventionen gar fast mer ut pa att uppna malvarden for de lipider som behandlas.
Statiner ar idag den bast dokumenterade lakemedelsgruppen. Bland olika statiner rekommenderas
de som i kontrollerade interventionsstudier visat sig ha dokumenterad effekt pa mortalitet och
morbiditet och dar antalet patienter och interventionstid (patientar) ar sadant att allvarliga
biverkningar i stérsta man kunnat uteslutas.

Faktaruta 4

Lipidrubbning Rekommenderat Alternativt Kombinations-
lakemedel lakemedel behandling

Isolerad hyperkolesterolemi Statin Resin S+ R

Kombinerad hyperlipidemi Statin Fibrat>* S+F

Uttalad isolerad Fibrat** Nikotinsyra*>,

hypertriglyceridemi Omega-3*

* Ej godkant lakemedel i Sverige

** Ej godkéant lakemedel i Norge

Utredning och behandling av sarskilda grupper

Kvinnor

I sekundarpreventiva studier har andelen kvinnor varit ca 15%. Effektvariabeln hjarthandelser har
paverkats signifikant hos saval man som kvinnor, men p g a litet antal kvinnor i de olika studierna
har det varit svart att pavisa en statistiskt signifikant effekt pa totalmortalitet hos kvinnor.
Behandlingsprinciperna bor vara desamma for man och kvinnor nar det géller sekundéarprevention.
Erfarenheterna fran primarpreventiva studier bland kvinnor &ar begransade och underlaget for
rekommendationer déarfor ofullstdndigt. Den premenopausala kvinnan har, med undantag for
kvinnor med diabetes, en lagre absolut risk &n den jamnariga mannen att insjukna i kardiovaskular
sjukdom. Efter menopaus 6kar betydelsen av dyslipidemi for hjartkarlrisken hos kvinnor samtidigt
som incidensen av hjartkarlsjukdom okar. Dokumenterad effekt av hormonsubstitution i primar-
och sekundéarpreventivt syfte saknas.



Aldre

Epidemiologiska studier visar att hyperkolesterolemi ar en riskfaktor for hjartkarlsjukdom aven hos
aldre (= 65 ar). Behandling av hyperlipidemi hos aldre bor folja samma principer som hos yngre,
men risken for polyfarmaci och interaktioner bér beaktas och h&nsyn till livskvalitet bor tas.
Initiering av primarpreventiv lipidsankande behandling hos personer éver 75 ar ar emellertid sallan
aktuell, da dokumentation vad galler nyttan av sadan behandling saknas.

Diabetes

Kardiovaskular sjukdom &ar den viktigaste orsaken till morbiditet och mortalitet vid typ 2 diabetes.
Behandling av hyperglykemin reducerar endast risken i begransad utstrackning. Subgruppsanalyser
av 4S- och CARE-studierna tyder pa att de positiva effekterna av LDL-kolesterolsankning uppnadda
med statiner ar minst lika stora hos patienter med typ 2 diabetes som hos icke-diabetiker.
Sekundarprevention hos patienter med typ 2 diabetes ar pga den héga incidensen av nya
kranskéarlshandelser sarskilt effektiv, da den absoluta riskreduktionen blir storre. Hos individer med
typ 2 diabetes i hogre alder (=75 ar) ar vardet av behandling oklart.

Njursjukdom

Hjart- och karlkomplikationer ar mycket vanligt forekommande vid njursjukdom hos saval patienter
med njursvikt som hos njurtransplanterade. Dessa individer utgdr en hogriskgrupp och bor liksom
andra hogriskgrupper behandlas aktivt. Det finns i nuldget inga skél att ha andra riktlinjer for
behandling av hyperlipidemi hos njursjuka an hos njurfriska. Det bor sarskilt framhallas att
njurpatienter ofta ocksa behandlas med andra lakemedel, varfor risken for interaktioner maste
beaktas. Detta galler speciellt vid behandling med cyklosporin. Behandling av dyslipidemi hos
njurpatienter bor darfor skdtas av specialist.
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