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Sammendrag

Hensikten med studien var & registrere foreskriving av statiner ved utskrivelse efter
primarinnleggelse for akutt hjerteinfarkt eller ustabil angina.

Det ble gjennomfort en retrospektiv studie av pasienter som ble innlagt pd sentral- og
fokalsykehus, uavhengig av alder, i perioden 01.10 - 31.12.00.

Studien omfattet 913 pasienter, 62,4% menn, med gjennomsnittsalder 70 ar.
Statinbehandling ble startet hos 63% av pasientene (54% av kvinnene og 68% av mennene,
p<0,001). Kvinner og eldre pasienter (= 70 ar) hadde signifikant mindre sjanse for &4 fi
statinbehandling enn henholdsvis mennene (OR = 0,60, 95% KI 0,42 - 0,84, p = 0,003) og
yngre pasienter (< 70 ar) (OR = 0,23, 95% KI 0,16 — 0,34, p< 0,001). 53,5% av pasientene i
fokalsykehus stod pa et statin ved utskrivelsen sammenliknet med 70,0% av pasientene i
sentralsykehus (p<0,001).

Norske sykehus synes & ha god behandlingspraksis med hensyn til kolesterolsenkende
medikamenter. Likevel framkommer det at det ikke vises samme behandlingsfrekvens for
enkelte subgrupper som kvinner, eldre og pasienter som behandles ved lokalsykehus. En
registrerer at en stor andel av pasientene ikke blir innkalt til poliklinisk kontroll, og 1 tilfelle

oppmaete, ikke far tilfredsstillende oppfelging av behandlingseffekten.



Introduksjon

Epidemiologiske studier har vist en sterk positiv korrelasjon mellom serumkonsentrasjon av
total kolesterol og forekomst av koronar hjertesykdom 1 befolkningen (1). I perioden 1994-
1998 ble det publisert tre uavhengige sekunderpreventive studier hvor pasienter med stabil
koronar hjertesykdom ble behandlet med kolesterolsenkende medikamenter, statiner (2-4), 1
disse studiene ble kolesterolnivaet i serum redusert med 20-25 %, og det var en klar reduksjon
i total mortalitet og koronar mortalitet, samt koronar morbiditet.

Statens Legemiddel Kontroll ga 1 2000 ut terapianbefalinger for pasienter med
hyperliptdemi (5). Det anbefales 4 gi langsiktig og effektivt fungerende sekunderprofylakse
til pasienter med manifest koronarsykdom, vavhengig av kjenn og inntil 75 ar. Ftter denne
alderen anbefales individuell behandling, da dokumentasjonen for behandlingsgevinst ikke er
tilstrekkelig. Anbefalingene angir ensket verdi / behandlingsmal av statinbehandling, med
total kolesterol < 5,0 mmol/l og LDL < 3,0 mmol/l. Triglycerider og HDL kolesterol blir
brukt som indikatorer for ekt risiko for koronar hjertesykdom, og verdier utenfor
referanseniva styrker indikasjonene for behandling. Statinbehandling igangsettes nar en ikke
oppnér ensket verdier med livsstilsintervensjoner. De norske anbefalingene er 1 samsvar med
europeiske retningslinjer fra 1998 (6).

Statiner har vist seg 4 ha ensket behandlingseffekt hos majoriteten av pasienter med
koronar hjertesykdom, ogséd hos de med et middels heyt kolesterolnivi. Statiner reduserer
risikoen for harde endepunkier som hjerteinfarkt, ded av koronare arsaker, bypass kirurgi og
angloplastikk. Effekten inkluderer ogsé pasienter som er 60 ar og eldre, kvinner og pasienter
med redusert venstre ventrikkel cjeksjon — pasientgrupper som en tidligere ikke har hatt
fullgod dokumentasjon for (3).

Til tross for god dokumentasjon har nasjonale (7, 8) og internasjonale (9, 10}
registreringer av statinbruk vist overraskende lav behandlingsfrekvens og utilfredsstillende
intensitet. Note og medarbeidere fant at foreskriving av statiner til pasienter med akutt
hjerteinfarkt under primaerinnleggeisen steg fra 42 % 1 1995 1l 91% 1 1998 blant pasienter
med total kolesterolniva over 5,0 mmol/i ved innleggelsen (11). Tidligere studier har vist at
man diskriminerer visse pasient karakteristika nar statiner foreskrives. Eldre {over 65 4r),
raykere og pasienter med angina har mindre sannsynlighet for & fa foreskrevet statiner enn

vngre pasienter, ikke-roykere og de med tidligere gjennomgétte hjerteinfarkt (12).
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Statinbehandling gis hyppigere til pasienter som har gjennomgatt koronar angiografi efler PCI
(percutan coronar intervensjon) enn pasienter som behandles konservativt (13).

Hensikten med denne studien var & underseke 1 hvilken grad pasientenc far
statinbehandling etter gjeldende retningslinjer, og om enkelte pasientgrupper diskrimineres,

som eldre og kvinner, og om det er ulik praksis {ra sentral- il lokalsykehus.

Materiale og metode

Data ble samlet inn retrospektivt fra journalene til pasienter som ble innlagt med forste eller
andre gangs hjerteinfarkt (ICD 10: 1 21, 1 22) eller ustabil angina (ICD 10: 1 20.0) i perioden
01.10 - 31.12.00. Opplysningene ble hentet fra tilsammen 17 sentral- og lokalsykehus.
Pasientene ble valgt ut fra utskrivningslister, der sentralsykehus inkluderte maks 100 pasienter
og lokalsykehus maks 50 pasienter. Tabell 1 viser pasienter inkludert 1 studien. Ved
journalgjennomgangen ble pasienter ekskludert dersom de var tilhorende et annet sykehus,
hvis pasientene dede 1 tiden mellom innleggelse og utskrivning eller hvis angitte diagnoser
ikke ble verifisert i journalen. I tilfeller der en pasient var innlagt flere ganger, var forste
innleggelse gjeldende. Til sammen ble 913 pasienter inkludert, 343 kvinner (37,6%) og 566
menn (62,4%).

Opplysninger om pasientene ble hentet fra primarjournal, kurvepapirer og epikriser
fra sykehusoppholdet, samt opplysninger fra forste polikliniske undersekelse etter
utskrivning. Laboratorieresultater ble registrert {ra databasen ved klinisk kjemisk avdeling.
Folgende opplysninger om pasienten ble registrert: sykehus, kjenn, alder, diagnose
(hjerteinfarkt forste/annen gang, fremreveggs/nedreveggs, non-(J. ustabil angina ja/nei,
troponin positiv ja/nei), risikofaktorer som royking (reyker/eks-rayker (>3 mnd)/ikke-reyker),
diabetes (behandlingstrengende), *hypertensjon (behandlingstrengende) og  tidligere kjent
koronarsykdom (ja/ne1). medikamentell behandling 1 akuttfasen, invasiv behandling i
akuttfasen. lipidverdier og glukose (ved mnleggelse og ved forste polikliniske undersgkelse)
og medikamentell behandling 1 langtidsbehandiing. Langtidsbehandlingen ble registrert ved
innleggelse, ved utskrivelsen og ved forste polikliniske undersekelse. Statiner ble oppgitt i
preparat og dose, mens andre medikamenter ble registrert ved bruk av disse (beta-blokker,

ACE-hemmer. A [ antagonist, Ca blokker, ASA. nitrat, ostrogen og marevan). Dersom
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pasienten ikke mette til poliklinisk undersekelse, ble det registrert hvorfor (ded/ flyttet/
annet).

De kontinuerlige variablene i datasettet er beskrevet med gjennomsnitt og standard
avvik. Sammenlikninger ble foretatt med toutvalgs t-test for kontinuerlige variabler, mens
kategoriske variabler ble sammenliknet ved bruk av kjikvadrattest. Analyse av de ulike
registrerte forklaringsvariables innvirkning péd foreskrivaing av lipidsenkende medikasjon ble
gjort med multippel logistisk regresjon. Tilsvarende er sammenheng mellom oppnaelse av
behandlingsmal og ulike forklaringsvariable analysert. Resultatene av disse analysene er
presentert i form av odds ratioer med tilherende 95% konfidensintervall. Signifikansniviet ble

satt 1il 5 %. SAS ble brukt for de statistiske analyser (14).

Resultater

Tabell 2 viser karakteristika ved og risikofaktorer for de 913 pasientene som ble inkludert i
studien. De fleste pasientene (n=628) hadde enten ferste gangs (77%) eller annen gangs
(23%) hjerteinfarkt ved innleggelsen. Kvinnene utgjorde 38% av pasientene og var signifikant
eldre enn mennene (74 ar + 12 vs 67 ar £+ 13, p<0,001). Kvinnene hadde noe heyere
forekomst av diabetes (16% vs 12%, p=0,11) og hypertensjon (42% vs 27%, p<0,001), mens
flest menn var reykere (38% vs 23%, p<0,001) og hadde heyest forekomst av koronarsykdom
ved innleggelsen (53% vs 46%, p=(,05).

Lipidverdiene og antall pasienter som fikk malt de ulike lipidparametere fremgér av
tabell 3. Totalkolesterol ble malt hos 89% av pasientene, mens bare 37% fikk malt LDL
kolesterol. Det var en tendens til at mennene fikk en mer fulistendig utredning av lipidprofilen
enn kvinnene (total kolesterol 90% vs 87%. p=0,07; LDIL. kolesterol 39% vs 33%, p=0,06;
trigtycerider 52% vs 42%. p=0,002; HDL kolesterol 49% vs 40%, p=0,007). Kvinnene hadde
noe heyere total kolesterol, LDL kolesterol og HDIL kolesterol enn mennene. Det var ogsa
flere kvinner enn menn som hadde forheyet total kolesterol (5.0 mmol/l) (72% vs 61%,
p=0,001) og L.DL kolesterol (23.0 mmol/l) (76% vs 64%. p=0.02). mens det var flest menn
som brukte statiner ved innleggelse (30% vs 21%., p=0,005). Kjonnsforskjellen i statinbruk
ved innleggelse forsvinner nar man justerer for alder (p=0.11. logistisk regresjon).

Figur 1 viser registrert statinbruk ved innleggelse og ved utskrivelse. fordelt pa kjonn.

Ved utskrivelse er det 63% av pasientene som er registrert med et statin (54% av kvinnene og



68% av mennene, p<0,001). Blant pasientene som fikk statin ved utskrivelse hadde 66%
forhayet total kolesterol (= 5,0 mmol/l} og 73% forheyet LD kolesterol (= 3,0 mmol/l} ved
innleggelsen i sykehus. Analyse av prediktorer for statin forskrivning ved utskrivelse fra
sykehus ble gjort med multippel logistisk regresjon, som vist 1 tabell 4. Kvinner og eldre
pasienter (= 70 &r) hadde signifikant mindre sjanse for & fa statinbehandling enn henholdsvis
mennene (OR = 0,60, 95% KI 0,42 - 0,84, p= 0,003) og yngre pasienter (<70 &r) (OR= 0,23,
95% K1 0,16-0,34, p<0,001). Sjansen for statin foreskriving ekie med skende total kolesterol
(p=0,001) og tidligere kjent koronar sykdom (p= 0,08). Risikofaktorer som royking, diabetes
og hypertensjon hadde ingen signifikant innflytelse pa foreskriving av statin. Den multiple
logistiske regresjonsanalysen avslorte ogsd at pasienter innlagt ved sentralsykehus hadde
signifikant sterre sjanse for 4 fd tilbud om statinbehandling enn pasientene innlagt ved
lokalsykehus (70% vs 53,5%, p=0,001). Figur 2 viser andel av statinbruk ved utskrivelse
refatert tif alder og kjenn. Det var ingen endring i statinbruk med ekende alder hos pasientene
under 70 &r. Kjonnsforskjellen i foreskriving av statiner var konstant med eskende alder inntil
70 ér, deretter ble andelen statinbrukere markert redusert og kjennsforskjellen forsvant.

345 (38%) av 913 pasienter matte tkke til poliklinisk kontroll (26 ded, 9 flyttet, 310
andre drsaker). Av de 568 pasientene som mette til kontroll hadde 58% fatt malt total
kolesterol og 37% fatt mélt LDL kolesterol. Av de 273 statinbrukerne som fikk malt total
kolesterol ved poliklinisk kontroll, ekte andelen som nadde behandlingsmélet for total
kolesterol fra 31% til 68% fra innleggelse til poliklinisk kontroll. For de 55 ikke-
statinbrukerne ekte andelen som nadde behandlingsmalet fra 44% til 53%. Det var en
signifikant behandlingsgevinst (oppnaddd behandlingsmal) til fordel for statinbrukerne
(p=0,03). Foreskriving av statiner ved utskrivelsen fra sykehus (OR=2.37, 95%KI 1,19-4,74,
p=0,01) og total kolesterolniviet ved innleggelsen i sykehus (OR=0,55, 95%KI 0,44-0,69,
p<0,001) er signifikante prediktorer for & né behandlingsmalet (total kolesterol < 5,0 mmol/1)

ved poliklinisk kontrol} (tabell 5).

Diskusjon

I denne retrospektive studien om statinbruk etter utskrivelse fra svkehus for akutt
koronarsykdom fant man at 63% av pasientene fikk statinbehandling ved utskrivelsen.
Pasientene er mest sarbare for nye koronare hendelser de farste ménedene etter en akutt

hendelse (15). Det er holdepunkter for al en vikiig effekt av statinbehandling er mediert
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gjennom stabilisering av det aterosklerotiske plakk og bedring av endoteldysfunksjonen (16,
17). I de senere ér er det ogsa avdekket andre antiaterogene og antitrombogene virkninger av
statinene (18). Disse pleiotrope egenskapene kan bidra til den kliniske effekt av statiner, som
spesielt kan vare vesentlig i den ustabile initialfasen etter en akutt koronar hendelse. Det har
blitt rapportert gjennom retrospektive (19, 20} og prospektive (21, 22) studier at oppstart med
statinbehandling for utskrivelse gir betydelig risikoreduksjon for ded ved inntil ett érs
oppfelging. PREVENIR studien viste at dersom statinbehandling ikke ble startet ved
utskrivelse fra sykehus, ville statinbehandling bare bli iverksatt av allmenniegen for 10% av
pasientene (23). En annen studie viste at langtidsbehandlingen med statiner var signifikant
heyere blant de pasienter som opprinnelig hadde blitt utskrevet med statin enn de som ikke
ble det { 77% vs 40%) (24).

Denne studien inkluderer pasienter uavhengig av alder. Populasjonen eldre over 65 ar
oker raskt bdde 1 absolutt antall personer og prosent av populasjonen. Insidensen og
prevalensen av koronar bjertesykdom er heyest blant personer over 65 4r, og de fleste
koronare hendelser skjer i denne aldersgruppen, uavhengig av kjenn (25). Resultater fra
enkelte prospektive epidemiologiske studier har vist at ekt serum kolesterol taper noe av sin
prediksjon av koronar hjertesykdom blant eldre. Den relative risikoen for koronar
hjertesykdom predikert ved forhayet serum kolesterol synker markert blant eldre (275 — 80 &r)
(26-28). .Andre prospektive studier har derimot vist en positiv og signifikant korrelasjon
mellom L‘éotal kolesterolniva og nye koronare hendelser i den eldre befolkningen (29-32). Den
relative 1!risikoen kan ikke med sikkerhet predikere andelen av koronar hjertesykdom som er
relatert ti} forhayet serum kolesterol hos eldre, da den ikke tar hensyn til den have frekvensen
av koronar hjertesykdom i denne aldersgruppen. Et mer presis estimat ser ut tjl & vaere
tilskrivbar risiko, da den avslerer innvirkningen av heyt kolesterolnivd pad den absoluite
insidensen ved en gitt alder. Tilskrivbar risiko for hayt kolesterolniva eker med alderen (33).
Folgelig vil et forhevet serum koi?sterol skape et sterre antall akutte koronare hendelser i den
eldre populasjonen, sammenliknet med den middelaldrende eller yngre populasjonen. Dersom
en senker kolesterolkonsentrasjonen vil man forvente en sterre reduksjon i nye koronare
hendelser blant eldre enn blant middelaldrende, som generelt har en lavere absolutt risiko.

I denne studien framkom det at hele 83% av pasientene under 70 ar fikk tilbud om
statinbehandling under sykehusoppholdet. Behandlingsfrekvensen aviok med ekende alder.
og 1 gruppen over 80 ar var det bare 26.5% som fikk statin ved utskrivelsen. trenden var den
samme for begge kjenn. Denne trenden er ogsa vist i andre studier (34). Pasienter over 70 ar

hadde i vér studic signifikant mindre sjanse for statinbehandling enn de under 70 4r. De fleste
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lipidstudier bar hatt en evre aldersgrense pa 70 eller 75 4r, og det finnes folgelig lite
dokumentasjon pa effekten av statiner hos eldre. De tre store sekundaerprevantive stadiene -
4S, CARE, LIPID (2-4) - viste at pasienter eldre enn 65 &r hadde parallell reduksjon i harde
endepunkter, som dod og koronare hendelser, lik pasienter yngre enn 65 &r. Da mortalitet og
koronare hendelser pker med alderen, er den absolutte reduksjonen i ded og hendelser
betydelig sterre for pasienter over 65 ar sammenliknet med de under 65 ar. Andre studier
viser at statiner er til fordel for bide kvinnelige og mannlige pasienter med hjerte/karsykdom
opp til 80 4r, gitt at deres serum kolesterol er over 3,5 mmol/l ved behandlingsstart (35). En
studie som inkluderte 1410 pasienter fra allmennpraksis, i aldersgruppen 60 til 100 &r, viste at
pasientene uavhengig av alder, selv de eldste, hadde en signifikant reduksjon i nye koronare
hendelser med statinbehandling som sekundeerprofylakse (36).

Det har ikke vaert entydig hvem av de eldre som ber fa statinbehandling. Eldre varierer
betraktelig 1 sin funksjonelle og biologiske alder. Mange har multisystemiske sykdommer og
begrenset mental eller fysisk kapasitet. Statinbehandling hos pasienter over 75 4r bar derfor
gis etter helhetlig vurdering og klinisk skjenn. Man bor vaere ekstra oppmerksom pé risikoen
for polyfarmasi og interaksjoner, og serlig hensyn tif livskvalitet ma sta sentralt. Statiner er et
medikament som vanligvis tolereres sveert godt av de fleste pasienter (37). De tre store
sekundaerprevantive studiene (2-4) dokumenterte god sikkerhet av statiner, der de pasientene
som tok statiner, ikke hadde alvorlige bivirkninger sammenliknet med kontrollgrupper.

Koronar hjertesykdom har vist seg & veere en av hovedirsakene til mortalitet,
morbiditet og uferhet blant kvinner. En stadig eldre populasjon er arsak til at det absolutte
antall dedsfall fordrsaket av hjerte/karsykdom eker blant kvinner til tross for en generell
reduksjon 1 mortalitet (38). Noen epidemiologiske studier viser at kolesterolverdier har
mindre prediktiv verdi for koronar hjertesykdom blant kvinner enn blant menn (39). Andre
studier viser derimot at faktorer som triglycerider, diabetes og HDL kolesterol synes 4 ha
sterre innvirkning pa risiko for koronar hjertesykdom hos kvinner (40, 41). I en svensk studie
om lipidverdier og koronar hj crtesﬂ(dom hos kvinner framkom det at kvinner mellom 39 og
64 &r, hvor alle tidligere var hjerte/kar-frisk, hadde hver 5. kvinne enten kolesterol = 7 mmol/]
(22%) eller triglycerider = 1.5 mmol/l (17%). og 8% hadde en kombinasjon av disse. Etter 19
ars opplelging viste det seg at I mmol gkning i kolesterol var assosiert med 51% ekt risiko for
myocardielt infarkt (MI; p<G.0001) og feller revaskularisering og en 30 % okt risiko for
sykehus innleggelse for koronar hendelse (p<0.0004) (42). 1 viér studie var det flere kvinner

enn menn som hadde forheyet kolesterolverdier, kvinnene hadde ogsd noe heyere



kolesterolverdier, mens flest menn stod pa statiner ved innleggelse. Det viste seg imidlertid &
veere en tendens til at mennene fikk en mer fullstendig utredning 1 lipidprofilen enn kvinnene.

Koronar hjertesykdom er den ledende arsak til ded blant kvinner eldre enn 65 4r, og
faktisk der det like mange kvinner som menn av koronare hendelser (43). Det er estimert at 1
av 2 kvinner vil de av hjerteinfarkt eller slag, sammenliknet med 1 av 25 som vil dg av
brystkreft (44). Det har vaert mindre fokus pa koronar hjertesykdom hos kvinner, blant annet
fordi kvinnene er eldre ved symptomstart, 1 giennomsnitt ti ar eldre enn menn ved forstegangs
hjerteinfarkt. Kvinner har heyere forekomst av aldersrelatert komorbiditet enn menn, blant
annet diabetes, hypertensjon og hjertesvikt, ndr de rammes av infarkt (45-47). De far ogsa
oftere komplikasjoner ved akutt hjerteinfarkt (45, 48).

Ostrogen har veert brukt som et alternativ til kolesterolsenkende medikamenter blant
postmenopausale kvinner, men senere studier (49) har vist negative resultater med hensyn til &
redusere antall koronare hendelser. Nye anbefalinger gar ut p4d & behandle heoye
kolesterolverdier hos eldre menn og kvinner pd samme mate, med kolesterolsenkende
medikamenter (50). De tidligere omtalte sekundaerprevantive studiene (2-4), viste at risikoen
for harde endepunkter (ded, hjerteinfarkt) ble signifikant redusert med 34-43% blant kvinner
som ble behandlet med statiner, lik reduksjonen observert for menn.

Til tross for god dokumentasjon og retningslinjer, forekommer det fortsatt
kjennsforskjeller 1 statinbehandlingen. I denne studien hadde kvinnene signifikant mindre
sjanse for & {4 statinbehandling ved utskrivelse enn menn. Kjennsforskjellen var konstant med
okende alder inntil 70 4r, deretter ble andelen statinbrukere markant redusert og
kiennsforskjellene oppherte. Det viste seg ogsa at risikofakiorer som kvinner ofie har, som
diabetes og hypertensjon, ikke hadde signifikant innflytelse pa statin foreskrivning.

En studie 1 England som inkluderte 5891 pasienter i allmennpraksis stgtter opp om
antakelsen at det fins kjennsforskjelier med hensyn til behandling med statiner (51). Den viste
at sclv om en hayere andel av kvinnene hadde forhayet serum kolesterol (77% vs 67%), fikk
flest menn registrert diagnosen h;fpcrlipidemi (13% vs 10%). og fikk foreskrevet statiner
(31% vs 21%). Forskjellene bestod selv om man justerte for alder, reyking, fedme, diabetes
og hypertensjon, og var signifikant med hensyn til statin foreskriving opp til 64 &r. Norske
studier har rapportert liknende funn (52). Feerre kvinper enn menn ble behandlet i
sekundaerprevensjon og farre kvinner nadde behandlingsmalet for blodlipider. Kvinner med
aterosklerotisk sykdom syntes & bli behandlet 1 mindre utstrekning enn menn. Kvinner har
imidlertid like god risikoreduksjon ved adekvat lipidsenkende behandling som menn. |

PREVENT studien (53) ble behandlingsmélet nadd av 31% av mennene sammenliknet med



bare 12% av kvinnene, som var en signifikant kjennsforskjell. Det er felgelig en tendens til
mindre aggressiv behandling blant kvinner. Dette kan skyldes at pasientgruppen i tidligere
studier har vaert lite representert, og dokumentasjon pé statinbehandling blant kvinner ikke har
veert tilstrekkelig. Kvinner er som tidligere nevnt, eldre enn menn ved forstegangs
hjerteinfarkt og har ofte hayere forekomst av komorbiditet. Dette kan muligens ogsé spille inn
som psykologiske faktorer blant leger som foreskriver statiner, samtidig som det kan gi reelie
kontraindikasjoner.

Det er ikke lenger grunnlag for & anta at pasienter som gjennomgir akuite
ntervensjoner for koronare hendelser ikke har fatt tilfredsstillende sekundeerprofylakse
sammenliknet med pasienter som har blitt medikamentelt behandlet. Flere studjer har faktisk
vist at pasienter som gjennomgér PCl (percutan coronar intervensjon), og pasienter som
skrives ut fra sykehus der invasive prosedyrer for koronar hjertesykdom tilbys, blir i sterre
grad utskrevet med sekundaerprofylakse, inkluder! statiner (14, 34, 54). Funnene samsvarer .
med resultater 1 denne studien, som viser at det er en klar forskjell mellom
foreskrivingspraksis 1 lokal- og sentralsykehus (53,5% vs 70,0%). Teorier som har vart
framsatt for & forklare denne forskjellen, har gétt pd at sentralsykehus sammenliknet med
lokalsykehus ofte har flere ressurser og bedre ekspertise. Storre sykehus er ofte involvert i
piglende studier og gjennomferer ogsé kvalitetssikrings prosjekter.

Graden av langtidsbehandling har vist seg 4 ha sammenheng med om pasienter ble satt
pé statinbehandling ved utskrivelse. I en studie som inkluderte pasienter som ble innlagt pa
sykehus etter en akutt koronar hendelse (24), ble 18% av pasientene utskrevet med statiner.
Ved langtids opplelging, hadde antall pasienter som tok statiner steget til 47%.
Langtidsbehandlingen med statiner var signifikant hayere blant de pasienter som opprinnelig
hadde blitt utskrevet med statin enn de som ikke ble det ( 77% vs 40%). Foreskriving av statin
ved utskrivelsen fra sykchus, sammen med total kolesterolnivd ved innleggelse, var
signifikante prediktorer for & né behandlingsmaélet.

Gjennomgang av 19 lip,idstudier, viste at slike studier for det meste omhandler
middelaldrende menn, og at det absolutt er behov for & utvide populasjonsgruppen til & gjelde
flere eldre og kvinner (55). De mest sentrale lipidstudier, blant annet 48, CARE og LIPID (2-
4} har inkludert pasienter med gjennomsnittsalder fra 58-62 ar, og hvor kun 14-19% av disse
er kvinner. The Heart Protection Study (HPS) er nylig publisert og inkluderte pasienter i
alderen 40-80 ar (35). HPS gav klare indikasjoner pd nytien av statiner ¢l kvinner og pasienter
over 70 ar. Resultatene viste at simvastatin kan beskytte mot koronar hjertesykdom blant en

mye videre pasientgruppe enn tidligere antatt, og at det kan forhindre slag sd vel som
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hjerteinfarkt med minst en {iredjedel. Studien konkluderte med at uavhengig av
kolesterolnivéet, ber statiner vurderes til alle som har en historie med hjerteinfarkt, slag, andre
okklusive vaskulere sykdommer eller diabetes. Anbefalingen ble forsterket da PROSPER
studien ble publisert, en randomisert dobbel-blind placebo-kontrollert studie som inkluderte
5804 pasienter, der en testet effekten av pravastatin (56). Denne studien skiller seg fra de
andre ved at den involverer en helt annen populasjon, gjennomsnittsalderen her er 75 ar (70-
82 &r), og inkluderer 52% kvinner. Ogsé her fant man klare fordeler ved a foreskrive statiner
til hayrisiko pasienter, inkludert de eldre.

Statiner har i lepet av de siste arene blitt en viktig del av sekundarprevantiv
behandling for pasienter med kotonar hjertesykdom. En rekke store og betydningsfulle studier
har dokumentert reduksjon av harde endepunkter som ded og nye koronare hendelser etter
langtidsbehandling med statiner. Norske sykehus synes & vise god behandlingspraksis med
hensyn til kolesterolsenkende medikamenter. Likevel framkommer det at det ikke vises
samme behandlingsfrekvens for enkelte subgrupper som kvinner, eldre og pasienter som
behandles ved lokalsykehus. Den terapeutiske aggressivitet og evaluering av
behandlingseffekt ivaretas ikke tilfredsstillende 1 sykehus. Nyere studier, inklusive denne
studien, forsterker oppfatningen om at dette kan bedres gjennom gode

kvalitetssikringsprosesser, og at disse pasientene ber folges opp 1 senere studier.
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Tabell 1:

Pasienter inkludert i studien fordelt pd sykehus og region

Region Sykehus Antall Yo
Nord 158 18
Universitetssykehuset Nord-Norge* 60 7
Nordland Sentralsykehus* 98 11
Midt 268 28
Sykehuset Levanger (tidl. Innherred) 50 5
Orkdal Sanitetsforenings sykehus 31 3
Sjukehuset i Kristiansund 43 5
Sjukehuset i Molde 50 5
Alesund sykehus 94 10
Vest 220 24
Ferde Sentralsykehus* 47 5
Stord sjukehus 24 3
Haugesund sykehus 50 5
Sentralsjukehuset 1 Rogaland: 99 i1
Ser 214 22
Lister sykehus 34 4
Vest-Agder sykehus# 66 7
Notodden sykehus 41 5
Larvik sykehus 25 3
Sykehuset i Vestfold= 24 3
Ost ’ 76 8
Ulleval universitetssykehuss 76 8

Sykehusnavn og regioninndeling etter Nasjonal Helsereform.,

* Sykehus klassifisert som sentral/regionsykehus.



Tabell 2:
Alder, kjenn og koronare risikofaktorer hos pasienter innlagt i sykehus med akutt koronar

syndrom (n = 913).

Karakteristika

Alder (ar) (gjennomsnitt og variasjonsbredde) 70 (20-96)
Diagnose (% akutt hjerteinfarkt) 70,6
Kjonn (% menn) 62,0
Tidligere koronar hjertesykdom (%) 50,2
Raykere (%) 324
Hypertensjon (%) 33,1

Diabetes mellitus (%) 13.4




Tabell 3:
Lipidprofiler hos pasienter innlagt i sykehus med akutt koronar syndrom fordelt pa kjonn
(n = 913). Verdiene er angitt som gjennomsnitt + 1 standard avvik. I parentes er angitt antall

observagjoner 1 den enkelte gruppe.

Lipid klasse Alle Kvinner Menn p-verdier
(913) (340) (563) (for kjennsforskjell)

Total kolesterol (mmol/l)  5,5+13 58+ 1,3 53£1,2 p <0,001

(813) (297} (512}

LDL kolesterol (mmol/l} 354 1.1 39+1,2 3.4+1.0 p < 0,001
(340) (114) (223)

HDL kolesterol (mmol/1) 1,2+04 1,3+04 1,1 0,4 p < 0,001
(418) (137) (278}

Triglycerider (mmol/l) 1,612 1,5+ 1.1 1,713 p=0,12

(442) (143) (296)




Tabell 4:

Prediktorer for statin foreskriving under primerinnleggelsen i sykehus for akutt koronar

syndrom.

Variabel Odds ratic 93% K1 p-verdi
Kjenn (kvinne vs mann) 0,60 0,42 -0,84 0,003
Alder (=70 arvs <70 ar) 0,23 0,16 - 0,34 < 0,001
Revking 1.06 0,73 - 1,55 0,75
Diabetes mellitus 1,07 0,67-1,72 0,77
Hypertensjon 0,86 0,61 1,20 0,37
Tidligere koronarsykdom 1,37 0,97 - 1,94 0,08
Sentral- vs lokalsykehus 1,72 1,24 -2,38 0,001

Total kolesterol (mmol/1) 1,25 1,10 -1,43 < 0,001




Tabell 5:
Prediktorer for oppnéelse av behandlingsmal (total kolesterol < 5,0 mmol/l) ved poliklinisk

kontrol] etter innleggelse 1 sykehus for akutt koronar syndrom.

Variabel Odds ratio 95% KI p-verdi
Kjenn (kvinne vs mann) 0,71 0,41-1,23 0,22
Alder (=70 arvs <70 4ar) 0,87 0,49 — 1,56 0,64
Reyking 0,67 0,38 - 1,18 0,16
Diabetes mellitus 1,31 0,59 - 2,87 0,51
Hypertensjon 0,65 0,38—-1,12 0,12
Tidligere koronarsykdom 0,78 0,45-1,38 0,40
Statin ved utskrivelsen 2,37 1,19 4,74 0,01
Total kolesterol ved 0,55 0,44 - (.69 <{,001

innleggelsen (mmol/1)




Figurtekster

Figur 1:

Andelen (prosent) kvinner og menn som brukte statiner ved innleggelse i og utskrivelse fra

sykehus for akutt koronar syndrom.

Figur 2:

Statin foreskriving til kvinner og menn i relasjon tif alder ved utskrivelsen fra sykehus grunnet

akutt koronar syndrom.
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