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| en dversikt over den primarpreventiva studien
i Goteborg ger Elmfeldt, Wilhelmsen och Wedel
en Oversikt over vilka faktorer som paverkar ris-
ken for hjart-karlsjukdomar, tex hjartinfarkt.
Man beskriver ocksa den ar 1970 paborjade pri-
marpreventiva studien, dess syfte och metodo-
logiska upplaggning. Alla personer kommer att
foljas i 10 ar efter forsta screening, vilket inne-
bar att slutvarderingen inte kan ske forran ett
stycke in pa 1980-talet. | 6versikten beskrivs fle-
ra problem vid interventiva studier av denna typ
inklusive de stora problem som icke-deltagarna,
bortfallet, utgor.

Arbetet som presenterades vid Svenska epi-
demiologiska foreningens forsta arsmote i Go-
teborg mars 1979 utgar fran Sektionen for pre-
ventiv kardiologi samt medicinska kliniken vid
Sahlgrenska sjukhuset och Ostra sjukhuset i G6-
teborg.

nimnda faktorerna bidrar oberoende av varandra
till mojligheten att forutsidga infarktinsjuknande.
Detta kan exemplifieras bla med data fran studien
1913 ars mén (Tibblin 1967) déar analys av infarktin-
cidensen under uppfoljningen med héansyn till olika
riskfaktorer har utforts (Wilhelmsen et al 1973). 1

figur I visas ett tredimensionellt diagram dér risken

eller sannolikheten (p = 1,0 innebar 100 % sannolik-

Figur 1. Sannolikheten (probability = p) for en icke
dodande eller dodande hjértinfarkt eller plotslig ko-
ronardod for en 50-arig man under 13 ars uppfoljning i
relation till systoliskt blodtryck och rokvanor. Frdn
studien ""1913 ars man’'.
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Bakgrund

Minga faktorer som paverkar risken for hjart-kirl-
sjukdomar, tex hjiartinfarkt, ar sedan linge kinda.
Forutom alder och kon ger rokningsvanor, serum-
kolesterol och blodtryck visentlig information om
en individs risk att drabbas av hjartinfarkt. De

Forutom alder och kon ger rokningsvanor, i

2 e | ystolic
serumkolesterol och blodtryck visentlig infor- BP
mation om en individs risk att drabbas av

hjartinfarkt.
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Figur 2. Sannolikheten (probability = p) for en icke
dodande eller dodande hjirtinfarkt eller plotslig ko-
ronardod for en 50-drig man under 13 ars uppfoljning i
relation till systoliskt blodtryck och serumkolesterol.
Fran studien '1913 ars man’'.

Probability (P) of M|
for a 50 -year-old
man during
13 years follow -up
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Wilhelmsen, Wedel, Tibblin, 1978

het) for hjartinfarkt under 13 ars uppfoljning ar av-
satt efter den vertikala axeln och systoliskt blod-
tryck respektive rokningsvana efter de horisontella
axlarna. Riskfaktorerna potentierar varandra up-
penbarligen, sdlunda innebéar tex hogt blodtryck
hos en storrokare en mycket hogre risk @n hos en
icke-rokare. Figur 2 och 3 visar kombinationseffek-
ten av systoliskt blodtryck och serumkolesterol res-
pektive serumkolesterol och rékningsvana. De tre
figurerna har likartat utseende och det framgar att
samtliga individer med kombinationer av hogsta
virden pa blodtryck, serumkolesterol och rokning
insjuknade under uppfoljningstiden.

Mot bakgrund av sddana fakta har manga ansett
att en minskning av hjartinfarktincidensen i samhal-
let maste bli foljden om riskfaktorerna kunde paver-
kas i onskad riktning. Flera iakttagelser talar for att
detta ar fallet, bla har man i USA pavisat en reduk-
tion av hjirtinfarktincidensen parallellt med mins-
kad tobakskonsumtion, minskat genomsnittligt se-
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Figur 3. Sannolikheten (probability = p) for en icke
dodande eller dodande hjdrtinfarkt eller plotslig ko-
ronardéd for en 50-drig man under 13 ars uppfoljning i
relation till serumkolesterol och rékvanor. Fran stu-
dien 1913 ars man’'.

Probability (P) of Ml
for a 50 -year-old
man during
13 years follow -up
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Wilheimsen, Wedel, Tibblin, 1978

rumkolesterol och bittre omhindertagande av hogt
blodtryck (Cooper et al 1978). Annu har ingen kon-
trollerad studie redovisats, som bevisar att manipu-
lation av en eller flera riskfaktorer i gynnsam rikt-
ning ger vinster i minskad infarktincidens. Inom
Sektionen for Preventiv Kardiologi i Goteborg star-
tades emellertid 1970 en kontrollerad primarpreven-
tiv studie (Wilhelmsen et al 1972).

Syfte

Avsikten var att intervenera mot de tre vésentli-
gaste, paverkbara riskfaktorerna for hjartinfarkt
namligen rokning, serumkolesterol och blodtryck.

Inom sektionen for preventiv kardiologi i Go-
teborg startades 1970 en kontrollerad primdr-
preventiv studie.
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Malsittningen var att utviardera:

a) mojligheten att paverka riskfaktorena gynnsamt i
en fritt levande befolkning

b) effekten av denna riskfaktorpaverkan pa inci-
densen av icke dodlig hjartinfarkt och stroke
samt mortaliteten i hjartinfarkt och stroke och
total dodlighet.

Metod
Undersokningsplanen presenteras schematiskt i ta-
bell 1. Goteborgs samtliga 30000 méan fodda 1915—
22 och 1924-25 ingar i studien. De randomiserades
till tre likstora grupper, vardera séaledes bestaende
av 10000 man. Den ena utgor interventionsgruppen
och de tva ovriga ar kontrollgrupperna. Interven-
tionsgruppen och ett subsample i kontrollgrupp I
erholl frageformulir per post och de som svarade
inbjods till undersokning. I frageformuliren fanns
uppgifter bla om hereditet, social situation, tidigare
sjukdomar, kardiovaskular symtomatologi, eventu-
ell medicinering, rokning etc. Undersokningen om-
fattade bl a lingd och vikt, vilo-EKG, blodtryck och
serumkolesterol. Personer med screeningblodtryck
=175 systoliskt eller =115 diastoliskt genomgick ny
blodtrycksmiitning efter cirka tva veckor. Om tryc-
ket fortfarande var dver denna niva omhandertogs
dessa individer for utredning och behandling vid en
speciell hypertonimottagning (Berglund et al 1972).
Personer som vid andra tryckmatningen hade ligre
blodtryck togs tillbaka for arliga kontroller och om
de ovan specificerade hoga trycknivaerna igen upp-
mittes remitterades de till utredning och behand-
ling. Mian med serumkolesterol =6,8 mmol/l kal-
lades i grupper till information om riskfaktorbegrep-
pet, studiens syfte och kostens betydelse for serum-
kolesterolnivan. Det onskvirda i kostomliggning
for att reducera serumkolesterol framholls. Perso-
ner med pafallande hoga kolesterolvirden =7,8
mmol/l, dir kostradgivningen inte hade effekt, gavs
i vissa fall efter sirskild bedomning lipidsinkande
farmaka. Alla som rokte fick i samband med scree-
ning-undersokningen upplysning om rékningens
skadeverkningar och raddes att sluta roka. Alla som
rokte =15 g tobak/dag erbjods hjalp med rokav-
vanjning.

Forsta screening utfordes under aren 1970—73

Socialmedicinsk tidskrift nr 2 1981

Tabell 1. Primiirpreventiva Studien i Goteborg
Studiegrupp: Alla mén fodda 1915—1922 samt 1924—
1925

N = 30000

Interven- Kontroll- Kontroll-
tionsgrupp grupp 1 grupp Il

N = 10000 = 10000 N = 10000
Slumpmissigt  Slumpmassigt Slumpmassigt
urval urval urval

Frageformular I slumpmaissigt

per post till urval av
samtliga Kontroll-
grupp |

Undersokning
av samtliga
1970-73

Behandling av
riskfaktorerna:
Hypertoni
Hyperkole-
sterolemi
Rokning

Frageformular 1 slumpmassigt
till och ater-  urval (11%) av
undersokning  Kontrollgrupp 1
av samtliga

efter 4 ar

(1974-77)

Kontinuerlig end point registrering i samtliga tre grup-
per
Dod -
granskning)
Icke-dodande hjartinfarkt (infarktregister)
Icke-dédande cerebrovaskular insult (strokeregis-
ter)

totalt samt orsaksspecifik (dodsbevis-

Re-screening utfordes under aren 1974—76. Denna
omfattade hela interventionsgruppen och ett sub-
sample i kontrollgrupp I.

Fran studiens start 1970 har endpoints kontinuer-
ligt registrerats i interventionsgruppen och kontroll-
grupperna. Detta har skett dels genom speciella
hjartinfarkt- och strokeregister (Elmfeldt et al 1975,
Harmsen & Tibblin 1972), dels genom granskning
av dodsbevis for alla avlidna i Goteborgs stad.

Deltagarfrekvens, riskfaktorprevalens
Attiotva procent av interventionsgruppen svarade
pa postfrageformularet och 75 procent kom till fors-
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ta screening, tabell 2. Ur tabellen framgir ocksg iiiiifiiiiiiiiiisiiisiiininiaaniaaaniiippanineetanaainy
andelen undersokta individer med blodtryck. kole-  §iyrvirdering av studien kan inte ske forrin
sterol och rokning over de granser, som uppsattes  erf stycke in pd 1980-talet, men vissa analyser
for interventionsanstrangningar. En eller flera av gy dodlighet och sjuklighet har utforts i inter-
riskfaktorerna blodtryck =175/115 mm Hg vid & venrionsgruppen.

tillfallen, kolesterol =7,8 mmol/l och =15 g tobak/
dag fanns hos 2642 min, dvs 35 procent av de

undersokta. Morbiditet och mortalitet i interventionsgrup-
pen
Det stod fran borjan klart att studien méaste omfatta |

Tabell 2. 3 i " AN
en lang foljd av ar innan huvudresulatet blir tillgiang-
N, . ligt, alla personer kommer att foljas i 10 ar efter
Interventionsgrupp 9968 forsta screening. Slutvardering av studien kan alltsa
besvarade frageformulir 8223 inte ske forrin ett stycke in pa 1980-talet, men vissa
kom till screening 7435 analyser av dodlighet och sjuklighet har utforts i
% av interventionsgruppen. Minskad mortalitet och
7455 minskad incidens av ischaemisk hjirtsjukdom i den
BT=175/115% 1 ofel behandl 1159 16 grupp hypertoniker som genom tva hogtrycksregi-
BT=175/115%2 ofel behandl 835 1 streringar kvalificerade sig till behandling, jamfort
s-CH=6,8 mmol/l 2600 35 med den grupp personer som endast vid screening
s-CH=7.8 mmol/l 933 13 hade hogt tryck, har tidigare redovisats av Berglund

=15 g tobak/dag 1305 18

et al (1978). Deltagargruppens 7 500 mén har i vissa

avseenden jamforts med bortfallsgruppens 2 500.

Figur 4. Dédlighet hos deltagare i relation till systoliskt blodtryck (kvintilsindelat) samt hos icke~deltagare. Miin i
aldersgruppen 47—54 ar vid ingang i studien. 7 ars uppfoljning. Primdrpreventiva studien.

Mgrtality
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participants
N 1604 1388 1407 1539 1511 2513

The Primory Preventive Trial
Goteborg, Sweden

76 Socialmedicinsk tidskrift nr 2 1981




Figur 5. Dodlighet hos deltagare i relation till serumkolesterol (kvintilsindelat) samt hos icke-deltagare. Miin i
aldersgruppen 47—54 ar vid ingang i studien. 7 ars uppfoljning. Primdrpreventiva studien.
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Goteborg, Sweden

1548

Det var vantat och stod tidigt klart att bortfallsgrup-
pen utmirkte sig bla genom sociala problem och
hog mortalitet (Wilhelmsen et al 1976).

Figur 4 visar total mortalitet och mortalitet i can-
cer och koronarsjukdom efter blodtryckskvintil i
deltagargruppen och i bortfallsgruppen. Det fram-
gar tydligt hur totalmortaliteten och mortaliteten i
koronarsjukdom okade med 6kande systoliskt blod-
tryck men det bor noteras att bortfallsgruppen hade
hogre mortalitet totalt och i subgrupperna. Mortali-
teten i deltagargruppen efter kolesterolkvintil och i
bortfallsgruppen framgar av figur 5. Dodligheten i
koronarsjukdom i deltagargruppen var hogst i femte
kvintilen, men nagon tendens till successivt sti-
gande mortalitet i koronarsjukdom med stigande
kolesterolvirde fanns ej. Aven hir ar det av intresse
att jamfora mortaliteten i bortfallsgruppen, som var
storre an i hogsta kolesterolkvintilen i deltagargrup-
pen. Figur 6 visar mortaliteten efter rokning i delta-
gar- och bortfallsgrupperna. Total mortalitet och
mortalitet i cancer- och koronarsjukdom ékade med
rokningsexposition. Observera att cancermortalite-
ten (framfor allt lungcancer) var hogre @n mortalite-
ten i koronarsjukdom bland storrékarna. Intressant
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> 286 Non -
participants
1491 1268 2513

ar ocksa att notera att storrokarna i deltagargruppen
hade hogre mortalitet totalt och i cancer an icke-
deltagarna.

Diskussion

Vid forsok till primarprevention skall insatserna
sjalvklart i forsta hand riktas mot kinda sjukdoms-
orsaker. Nar det galler hjart-karlsjukdomarna ar or-
saksfaktorerna ej kdnda, men vil riskfaktorer. Det
synes som flertalet riskfaktorer over hela sin distri-
bution paverkar risken, dvs det finns ingen klar
grins vid vilken riskfaktorn ifraga borjar gora sig
gillande. Blodtrycket tex paverkar risken for hjart-
infarkt redan fran trycknivaer som i allméinhet anses
normala, ju hogre tryck desto hogre risk galler fran
de lagsta till de hogsta trycken. Det har darfor dis-
kuterats om interventionsforsok i en stor population
skall riktas mot hogriskindivider, som definitions-

Cancermortaliteten (framfor allt lungcancer)
var hégre dn mortaliteten i koronarsjukdom
bland storrokare.
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Figur 6. Dédlighet hos deltagare i relation till rokvanor samt hos icke-deltagare. Mdn i aldersgruppen 47—54 ar vid

ingdng i studien. 7 drs uppfoljning. Primdrpreventiva studien.
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massigt ar relativt fa, eller mot en storre del av
befolkningen for att fa storsta utdelning métt i mins-
kad sjuklighet och dodlighet (Svéirdsudd 1978).

I foreliggande studie valdes att intervenera mot
individer i den o6vre delen av distributionen vad
giller blodtryck, serumkolesterol och rokning.
Emellertid innebir studiens upplidggning med inter-
vention mot flera riskfaktorer samtidigt att en stor
andel av populationen kommer att paverkas, unge-
fiar den ovre tredjedelen av fordelningen av multipel
risk. Ett skiil att valja individer med relativt hog risk
ar rent praktiskt, det skulle fordras en mycket stor-
re satsning om dven mellan- och lagriskindivider
skulle omhindertagas. Vid studiens planlaggning

Det har diskuterats om interventionsforsok i
en stor population skall riktas mot hogriskindi-
vider, eller mot en storre del av befolkningen
for att fa storsta utdelning mdtt i minskad
sjuklighet och dodlighet.

forelag inte andra genomforbara alternativ till blod-
trycksbehandling én medikamentell och kolesterol-
sinkande farmakoterapi ansags lovande. Eftersom
det stod klart att det vore oetiskt att utsétta dven
normotoniker och personer med 'normala’ kole-
sterolnivaer for farmaka i ett preventivt langtidsfor-
sok valdes hogriskindividerna for intervention.
Tanken var ocksa att soka pavisa preventiv effekt i
hogriskgruppen genom riskfaktorpaverkan 'med
alla medel™ for att sedan kunna ge regler om blod-
tryckssiankande och kolesterolsinkande icke-far-
makologiska atgarder i preventivt syfte, till befolk-
ningen, baserat pa vetenskapliga fakta om virdet av
riskfaktormodulering. Risken ar annars att rad som
viktminskning, saltinskriankning, minskning av miét-
tat fett i kosten etc, givna i preventivt syfte till hela
folket sprids utan vetenskaplig bevisning av nyttan.

I denna presentation av vissa resultat har ater
framkommit det stora problem som bortfallet, icke-
deltagarna, utgor. Dels darfor att de har stor over-
sjuklighet och 6verdodlighet och dels darfor att de
inte direkt kan paverkas. Detta ar for individerna
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mligen en nackdel. Dessutom kan mdjligheterna

att pavisa en eventuell preventiv effekt i foreliggan-

de studie begriansas genom att den kan maskeras av

den hoga morbiditeten och mortaliteten i bortfalls-

gruppen.

REFERENSER

Tibblin, G.: High blood pressure in men aged 50—a
population study of Men Born in 1913. Thesis. Acta
Med Scand Suppl 470, 1967.

. Berglund, G., Hansson, L.,

Henning, R., Sanner-
stedt, R., Sivertsson, R., Stenberg, J. & Werko, L.:
Erfarenheter fran hypertonimottagningen vid Sahl-
grenska sjukhuset, Lakartidningen 69(18): 2161-2162,
1972.

. Elmfelt, D., Wilhelmsen, L., Tibblin, G., Vedin, A.,

Wilhelmsson, C.-E. & Bengtsson, C.: Registration of
myocardial infarction in the city of Goteborg, Swe-
den—a community study. J Chron Dis 28: 173—186,
1975.

. Harmsen, P. & Tibblin, G;.: A stroke register in Gote-

borg Sweden. Acta Med Scand 191:463—-470, 1972.

. Berglund, GG., Sannerstedt, R., Andersson, O., Wedel,

H., Wilhelmsen, L., Hansson, L., Sivertsson, R. &
Wikstrand, J.: Coronary heart disease after treatment

2. Wilhelmsen, L., Wedel, H. & Tibblin, G;.: Multivariate of hypertension. Lancet: 1-5, 1978.
analysis of risk factors for coronary heart disease. . Wilhelmsen, L., Ljungberg, S., Wedel, H. & Werko,
Circulation 48: 950—-958, 1973. L.: A comparison between participants and non-parti-
3. Cooper, R., Stamler, J., Dyer, A., Moss, D., Stamler, cipants in a primary preventive trial. J Chron Dis
R., Soltero, J. & Lin, K.: The continuing decline in 29:331-339, 1976.
cardiovascular mortality, USA, 1968—1977: Why? ). Svirdsudd, K.: High blood pressure. A Longitudinal
VIII World Congress of Cardiology, Tokyo, 1978. population study of men born in 1913, with special
4. Wilhelmsen, L., Tibblin, G. & Werké, L.: A primary reference to developement and consequences for

preventive study in Goteborg, Sweden. Prev Medicine

health. Thesis. Uno Lundgrens Tryckeri AB. Partille,

1: 153—160, 1972. 1978.

Socialmedicinsk tidskrifts
temanummer

Nyhyttan

Kurort och enskilt sjukhem

Barn i samhallet, nr 7—8/79

Klyftan ar stor mellan barnets "ratt”” och barnets
egen verklighet — materiellt, socialt och kanslo-
massigt. Darfor behdver vi ocksa i Sverige se over
barnets situation. Detta menar numrets gastredak-
tor psykolog Ruth Larsson, Malmo, och redovisar
artiklar kring detta tema.

’

Storslagen  bergslagsnatur - —  utmarkta  prome-
nadvagar — hog och torr barrskogsluft — sjuk-
gymnastik — massage — bad

Storstadsungdomars syn pa tillvaron, nr 2/80
Ingrid Klackenberg—Larsson och Katarina Bjork-
man redovisar i detta temanummer intervjuer och
resultat av frageformular som belyser ungdomars
installning till syskon och kamrater, forhallandet till
det motsatta konet, instéllningen till aktenskap, fa-
miljebildning och konsroller, vuxenroll, politik och
religion. Det ges ocksad uppgifter om ungdomars
bruk av alkohol, narkotika, thinner och tobak. Man
har ocksa sokt mata ungdomars uppfattning om
graden av samstammighet mellan sig och forald-
rarna, nar det galler installning till arbete, familjesi-
tuation och samhalle.

Lakare: Med. Dr (G- Smars.

Behandling av invartes  sjukdomar. mag- och
tarmsjukdomar. hjart- och blodtryckssjukdomar,
reumatiska akommor. Konvalescens och rekrea-
tion. Prospekt och. upplysningar genom rums-

Numren kan rekvireras fran bestillningar. Tel 0587/604 00,
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