Amne: Avhandling: Natriuretiska peptider och microcirkulation hos patienter med hjartsvikt

Populdrvetenskaplig sammanfattning

Vad ar hjartsvikt?

Hjartsvikt ar ett tillstand déar hjartats pumpformaga ar nedsatt och inte orkar pumpa den mangd blod
som behovs for att ge kroppens olika organ tillrackligt med syre och néaring. Detta leder med tiden till att
vatska samlas i lungorna och typisk i benen runt anklarna. Orsak till den nedsatta pumpférmagan kan
tex vara hjartinfarkt, karlkramp, hogt blodtryck, rytmrubbningar, fram for allt férmaksflimmer, klaffel,
hjartmuskel inflammation och hog alkoholkonsumtion.

Ombkring 200 000 personer i Sverige beraknas leva med symtom pa hjartsvikt. Antalet drabbade stiger
med aldern och ca 10 procent av befolkningen dver 80 ar har troligen hjartsvikt, vilket gor det till en
folksjukdom och &r den vanligaste orsaken till inlaggning pa sjukhus. Hjartsvikt ar ett allvarligt tillstand
som kréver livslang behandling och de bakomliggande orsakerna som tex hjartinfarkt med kvarvarande
kardio-vaskuldra symtom som karlkramp (angina pectoris) kan gora sjukdomen svarbehandlad.
Prognosen beror pa hjartsviktens grad, alder och andra sjukdomar och dven om prognosen har
forbattrats pga. forbattrad lakemedels behandling, ar doédligheten fortfarande hog. Vissa
sviktparametrar ar forenade med dalig prognos sasom kraftigt nedsatt hjartfunktion och hoga halter av
olika neurohormoner (BNP, brain natriuretic peptides) i blodet. Halften av patienterna med hjartsvikt
dor i en pumpsvikt ( vanligast vid mattlig-svar grad av hjartsvikt) och halften dér en plotslig dod
(vanligast vid latt-mattlig grad av hjartsvikt), sannolikt orsakad av saval allvarliga rytmrubbningar i
hjartmuskeln med atféljande hjartstopp. Tidig och korrekt diagnos, optimal behandling och god
omvardnad och uppfoljning ar vasentlig for att forbattra prognosen (Dahlstrom U., 2004).

Vad hdnder nar hjartat inte pumpar som det ska?

Nar hjartats pumpformaga minskar, kompenserar kroppen genom att 6ka pulsen for att pumpa mer
blod. Nar hjartat inte orkar orkar pumpa ut blodet i samma takt som det fylls pa, utvidgas hjartat for att
fa plats med den 6kade blodmangden. Detta leder till hjartmuskel fortjockning, da hjartat far arbeta
hardare och hjartmuskeln blir stérre och tjockare pga. 6kat arbete, mot tryck och 6kad volym. Detta
undersoker man med ultraljud (ekokardiografi) och EKG ( Andersson, B. 2002).

Blodprov

Nar en viss tanjning av hjartmuskelcellernas signalering av neurohormoner och en kritisk grans uppnatts
kan inte hjartat kompensera langre. Pulsen och hjartstorleken kan inte 6ka hur mycket som helst, allt
mer vatska samlas i kroppen, sarskilt runt anklarna som 6dem och den symtomgivande hjartsvikten ar
ett faktum. Detta kallas for inkompensation. En av kompensationsmekanismerna ar via neurohormonell
reglering. Nar hjartmuskelcellerna i formaksvaggen tanjs ut "tolkar” hjartat det som om blodvolymen &r
for stor och da frisatts flera @amnen som leder till hjartats eget “diuretikum” signalerar via njurarna att
Oka diuresen. For en komplett hjartsviktsdiagnos tas ett blodprov for att analysera koncentrationen av
ett hjartsviktsspecifikt hormon, BNP alternativt NT-proBNP. Ett enkelt blodprov som anvands rutin
massigt i daglig sjukvard. Provet ger upplysning om hjartats fyllnadstryck, dvs. graden av belastning och
kan anvandas for att folja sjukdomsforloppet.

Blodcirculationen

| varas studier har vi undersékt mikrocirkulationen i det stora kretsloppet och funnet att kronisk
hjartsvikt ar forbundet med karldysfunktion som innebar en férsamrad for blodkarlen att vidga sig och



att denna forandring ar korrelerad till den laggradiga inflammation som ar en del av
hjartsviktssyndromet.
Subkutana blodkarl
De sma blodkarlen i huden ar lattillgangliga for mekaniska studier och darfor lampade for forskning kring
karlfunktionen hos svart sjuka patienter med hjartsvikt. Matningarna i dessa blodkarl gérs med laser
Doppler teknik och innebér inget obehag for patienterna. Ett bra exempel &r hur kérlens svar pa lokal
varme minskar med stigande alder. De kutana (i huden) blodkarlen ar av resistenstyp (motstandskarl),
har stor betydelse for blodtrycksreglering och for varmeregleringen, vilket ar en specialiserad funktion
som daremot inte drabbas av ateroskleros.
Forskningen har visat
Den 6kade prevalensen av kronisk hjartsvikt utgér en enorm utmaning for sjukvarden. Trots att vi idag
har effektiva medicinska behandlingar vid hjartsvikt och bra lakemedel sa ar sjukligheten och
dodligheten fortfarande betydande. Hjartsvikt leder till en forandrad karlreaktivitet generellt i
cirkulationen, dock ar betydelsen av denna endast kdnd i mindre omfattning. Mina forskningsstudier har
visat att blodkéarlen pa patienter med olika grad av hjartsvikt har en generell karldysfunktion.
Huvudfynden i avhandlingen ar
1. Patienter med hogt NT-proBNP (>5000) har en 50% dodlighet inom 3 manader trots
”state-of- the-art” behandling. Mycket aterstar att géra for denna patientgrupp.
2. Hudens mikrocirkulation ar reducerad hos hjartsviktspatienter beroende pa
blodkérlsdysfunktion, alder och grad av inflammation.
3. En nagot forbattrad karlfunktion sags efter behandling med inflammationsdampande ldkemedel
i form av B-vitamin.
1. 4. Grad av hjartsvikt paverkade ej sankningen av karlreaktiviteten.
5. BNP hade dalig effekt som blodkarlsvidgare hos hjartsviktspatienter troligen beroende pa
mattnad av receptorer i blodkarl eller reduktion av G-protein signalering.

Om forfattaren

Under snart 40 ars tid har jag arbetat med akutsjukvard pa Universitetssjukhuset i Lund.
Nyfikenheten om sjukdomar och dess behandling ledde mig in i klinisk forskning. De senaste
15 aren har jag arbetat med klinisk patientnara forskning tillsammans med manga kollegor.
Detta har lett till stérre kunskap men mest har jag lart mig av mina patienters berattelser om
sina sjukdomar. Det dr av allra storsta betydelse att den kunskap och nya ron som kommer
fran forskningen ocksa implementeras i daglig sjukvardsrutin sa att den kommer patienterna
till godo.

Efter en lang karridr, vill jag gdrna kunna svara mina patienter att jag kan en del om deras
sjukdom, fér den har jag forskat inom.



