Ugeskr Laeger 174/35 27. august 2012

VIDENSKAB

1979

B

Elektroniske hjzelpemidler.

www.dspd.dk Rapportering af utilsigtede haendelser

www.medicin-it.dk  Overblik over patientens indlgste recepter,
komplians

www.irf.dk S@g »medicingennemgang«

www.medicin.dk Generiske praeparater og seerligt billedsamling

til identifikation

lig og let forstéelig. Leegemiddelstyrelsen papeger, at
det ville vaere vanskeligt at ndre lovgivningen i
Danmark pé grund af europziske regulativer.
Ydermere anbefales generisk ordination ikke pga.
manglende evidens for gget patientsikkerhed [5].
For at minimere den enkelte patients risiko for
dobbelt/fejlmedicinering er det vores pligt som leeger
at informere patienterne om generiske navne og om, at
handelsnavne, emballage og lazgemidlernes udseende
kan skifte undervejs i behandlingen. Ved en regelmees-
sig medicingennemgang kan medicineringsfejl bdde
forebygges og opdages [2]. Derudover bgr leegen vur-
dere, om den enkelte patient har behov for ekstra hjalp
i form af aktivt fravalg af substitution, medicinopheld-

ning eller dosisdispensering. Kendskab til og brug af ek-

sisterende elektroniske redskaber bgr gges (Tabel 1).

Myndigheder og politikere bgr i hgjere grad end
nu ggres opmearksomme pé ovenstéende trussel for
patientsikkerheden og rette op pd denne systemfejl.
Sundhedspersoner kan vare med til skabe evidens
bade ved rapportering af UTH’er og ved gennemfg-
relse af videnskabelige undersggelser. Derfor opfor-
dres til, at man i hgjere grad lever op til sundhedslo-
vens kapitel 61 vedrgrende patientsikkerheden: »En
sundhedsperson, der som led i sin faglige virksomhed
bliver opmarksom pa en utilsigtet haendelse, skal
rapportere hendelsen til regionen.
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Usikkert om vaegtreducerende kost pavirker risikoen
for tidlig dg¢d hos patienter med hypertension
- en gennemgang af et Cochranereview

Rasmus Kgster-Rasmussen™2, Mette Kildevaeld Simonsen** & Niels de Fine Olivarius'

Det er velkendst, at overveegt (body mass index (BMI)
= 25 kg/m?) er en risikofaktor for at fa hypertension,
og at veegttab hos overvagtige kan reducere forhgjet
blodtryk. Det er imidlertid usikkert, om intervention
med slankekost har en langtidsvirkning pé den gene-
relle dgdelighed og udvikling af hjerte-kar-sygdom
hos patienter med hypertension. Det primeere formél
med Cochranereviewet »Long-term effects of weight-
reducing diets in hypertensive patients« var at belyse
dette, mens kostinterventionernes effekt pa blodtryk
og vaegt var sekundere mal [1]. I reviewet bekreeftes
det, at kostinterventioner er arsag til moderate veegt-
tab og blodtryksreduktion hos overvegtige patienter
med hypertension, men forfatterne finder intet grund-

lag for at udtale sig om effekten pd mortalitet og mor-
biditet.

MELLEM TO STOLE

I metaanalysen er der inkluderet randomiserede
kliniske forspg med en kostintervention pd 24 uger
eller lengere. Arsagen til, at studier med kortere
interventionsperiode blev ekskluderet, var maske, at
man regnede med, at kortvarige interventioner ikke
ville vise effekt pa de langsigtede primeere effektmal.
Imidlertid rapporterede man ikke i nogen af de otte
inkluderede studier direkte om mortalitet og morbi-
ditet, og séledes har denne metaanalyse sat sig mel-
lem to stole. P4 den ene side inddrager man ikke den
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ekstra information fra flere udmarkede randomise-
rede forsgg med interventionsvarighed under 24 uger
til vurdering af slankekosts effekt pa veegttab og blod-
tryk. P& den anden side hindrer Cochrane Collabora-
tions tradition for at basere review som dette pa ran-
domiserede kliniske forsgg forfatterne i at anvende
observationsstudier, som oftere har langtidsopfelg-
ning. I det aktuelle review har forfatterne stillet et
sporgsmal, som ikke umiddelbart lader sig besvare
inden for rammerne af en randomiseret klinisk
undersggelse.

SLANKEKOST, VEGTTAB OG D@D

I de fleste kohortestudier af veegtudvikling har man
fundet en sammenhang mellem veegttab og gget
risiko for at dg, som er uatheengig af blodtryk og an-
dre risikofaktorer [2]. Der er dog et helt fundamen-
talt problem i at undersgge sammenhangen mellem

vaegttab og dgd, uanset undersggelsesdesign, idet
vaegttab som fglge af underliggende endnu ikke diag-
nosticeret sygdom kan vere den egentlige arsag til,
at en slankekur har effekt. Der er i s tilfeelde tale om
reverse causation, og man har i tidligere forskning
forsggt at kontrollere for dette pé flere mader [3-5].
Den bedste evidens pd omradet tyder pa, at tilsigtede
vaegttab hos overvaegtige og iser fede med »fedme-
relaterede sygdomme« (defineret som hypertension,
diabetes og/eller etableret hjerte-kar-sygdom) er for-
bundet med en mindsket risiko for dgd [2], mens
veaegttab hos raske fede (BMI = 30 kg/m?) ikke er
forbundet med endret risiko. Derimod er tilsigtede
veaegttab hos selvrapporteret raske (man mé formode
at en del har uerkendt hypertension) overvaegtige
(25 kg/m? < BMI < 30 kg/m?) forbundet med en
pget risiko for ded [2]. Det er kontroversielt, om sidst-
nevnte sammenheng skyldes, at analyserne ikke kan
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BACKGROUND

All major guidelines for antihypertensive therapy recommend weight loss. Thus dietary
interventions that aim to reduce body weight might be a useful intervention to reduce
blood pressure and adverse cardiovascular events associated with hypertension.

OBJECTIVES

Primary objectives

To assess the long-term effects of weight-reducing diets in hypertensive patients on

— all cause mortality

— cardiovascular morbidity

— adverse events (including total serious adverse events, withdrawal due to ad-
verse events and total non-serious adverse events)

Secondary objectives

To assess the long-term effects of weight-reducing diets in hypertensive patients on
— change from baseline in systolic blood pressure

— change from baseline in diastolic blood pressure

— body weight reduction

SEARCH STRATEGY
Studies were obtained from computerised searches of OvidMEDLINE, EMBASE,
CENTRAL and from searches in reference lists and systematic reviews.

SELECTION CRITERIA

Randomised controlled trials (RCT) in adult hypertensive patients were included
if they had a study duration of at least 24 weeks and compared weight reducing
dietary interventions to no dietary intervention in adult patients with primary
hypertension.

DATA COLLECTION AND ANALYSIS

Two authors independently assessed risk of bias and extracted data. Studies were
pooled using fixed-effect meta-analysis. In case of moderate or larger heterogeneity
as measured by Higgins 12, a random effects model was used.

MAIN RESULTS

Eight studies involving a total of 2100 participants with high blood pressure and a
mean age of 45 to 66 years met our inclusion criteria. Mean treatment duration
was 6 to 36 months. No study included mortality as a pre-defined outcome. One
RCT evaluated the effects of dietary weight loss on a combined endpoint, consisting
of the necessity of reinstating antihypertensive therapy and severe cardiovascular
complications. In this RCT weight reducing diet lowered the endpoint, hazard ratio
0.70 (95% confidence interval [Cl], 0.57 to 0.87) compared to no diet. None of the
studies evaluated adverse events as designated in our protocol. Blood pressure was
reduced in patients assigned to weight loss diets as compared to controls: systolic
blood pressure (SBP): weighted mean difference (WMD): —4.5 mm Hg; 95% Cl,
—7.2t0 —1.8 mm Hg (3 of 8 studies included in analysis), and diastolic blood pres-
sure (DBP):WMD —3.2 mm Hg; 95% Cl, —4.8 to -1.5 mm Hg (3 of 8 studies included
in analysis). Patients’ body weight was also reduced in dietary weight loss groups
as compared to controls, WMD of —4.0 kg (95% Cl: —4.8 to -3.2) (5 of 8 studies in-
cluded in analysis). Two studies used withdrawal of antihypertensive medication as
their primary outcome. Even though this was not considered a relevant outcome for
this review, the results of these studies strengthen the finding of reduction of blood
pressure by dietary weight loss interventions.

AUTHORS' CONCLUSIONS

In patients with primary hypertension, weight loss diets reduced body weight and
blood pressure, however the magnitude of the effects are uncertain as a result of
the small number of patients and studies that could be included in the analyses. It is
not known whether weight loss reduces mortality and morbidity. No useful
information on adverse effects was reported in the relevant trials.
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kontrolleres fuldsteendig for reverse causation, eller
om det i realiteten kan vere farligt at tabe sig.

Det er ikke en urimelig antagelse, at vaegttab kan
vere forbundet med en gget risiko for at dg. Man har i
en del studier fundet, at det kan veere tabet af muskel-
masse under en slankekur, som gger risikoen for at
dg. Anden forskning tyder pd, at man helst kun skal
tabe det abdominale og intraabdominale fedt, da fedt
under taljen har en beskyttende effekt mod hjerte-kar-
sygdom. Derudover er flere vaegttabsmetoder decide-
ret sundhedsskadelige, sdsom provokeret opkastning,
sultning og forskellige typer af slankemedicin. Andre
biologiske arsager til en overdgdelighed kan veere
pget sekretion af kortisol, fald i hgjdensitetslipoprote-
inkoncentrationen og ggning af koncentrationen af in-
flammatoriske cytokiner i selve veegttabsfasen.

Det er vanskeligt at undersgge effekter af et veegt-
tab over leengere tid (> 5-10 &r), da et tilsigtet, kost-
induceret veegttab ofte er efterfulgt af vaegtggning.
Veagtggningen kommer ikke ngdvendigvis de forste
ar, men efter 5-10 ar har ca. 90% taget de tabte kilo
paigen [6, 7]. Mange tager endnu hurtigere de tabte
kilo pé igen, og dette feenomen, hvor vaegttab efter-
folges af vaegtstigning, kaldes for weight cycling. De
fleste undersggelser af dette viser, at personer, der
har haft denne udvikling, har en stgrre risiko for at dg
end overvagtige, der har stabil veegt [8].

VAGTTAB OG BLODTRYK

I befolkningsundersggelser kan man iagttage, at veegt
og blodtryk stiger frem til 50-65-ars-alderen, hvorefter
veaegten begynder at falde, mens blodtrykket fortseetter
med at stige. I et systematisk review af bade randomi-
serede forsgg og kohortestudier med mere end to ars
opfelgning fandt man, at livsstilsintervention hos over-
vaegtige patienter med hypertension var forbundet
med en initial reduktion af systolisk blodtryk, men at
virkningen aftog og ikke leengere kunne males efter tre
ar [9]. Dette sés tilsyneladende ogsé hos de patienter,
som vedligeholdt deres veegttab.

Hos overveagtige og fede patienter, der havde
hypertension og blev opereret med gastrisk bypass,
fandt man ligeledes en kortvarig gavnlig effekt p
blodtrykket, men efter f4 &r steg blodtrykket til
samme niveau som i kontrolgruppen [10]. Der findes
ingen gode studier med overvegtige befolknings-
grupper, der har tabt sig tilsigtet udelukkende med
kostinterventioner og har varet i stand til at vedlige-
holde vagttabet. Langtidseffekten af slankekostindu-
cerede vaegttab pé hypertension er séledes usikker.

KONKLUSION OG ANBEFALINGER
I Cochranereviewet slds det fast, at intervention med
slankekost medfgrer veegttab og blodtryksreduktion

Efter Efter efter ...

hos patienter med hypertension, men der gives ikke
svar pa, om risikoen for hjerte-kar-sygdom og dod
reduceres. Mens resultaterne af kohortestudier tyder
P4, at overvaegtige og fede med fedmerelaterede syg-
domme kan mindske deres risiko for dgd med veegt-
tab opndet ved slankekost, ser det samtidig ud til, at
i pvrigt raske overveegtige med hypertension nappe
mindsker deres risiko for at dg ved slankekost, men
maske ligefrem gger den. Da der ikke findes en vel-
dokumenteret, langtidsholdbar (> 5 &r) vagttabs-
metode, og da den ggede risiko for dod ved weight
cycling er relativt veldokumenteret, er der en reel
risiko for, at den samlede effekt af leegens rdd om
vaegttab til overveegtige patienter med hypertension
ikke mindsker deres risiko for sygdom og dgd.

RAd om vaegttab til patienter sdvel med som uden
hypertension bgr derfor gives nuanceret og under
hensyntagen til patientens individuelle livsstil, hel-
bredsstatus, alder og sandsynligheden for, at veegt-
tabet bliver varigt. Det synes at veere hensigtsmaessigt
at fokusere mere pa primar forebyggelse og en sund
fysisk aktiv livsstil og mindre pé tab af kilo.
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Livsstilseendringer er
vanskelige. 5-10 ar efter
et stgrre vaegttab vil
90% have taget de tabte
kilo pa igen.



