
 1 
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Kardiovaskulär primärprevention vid inflammatorisk 
reumatisk sjukdom  
 
För en sammanfattande rekommendation från arbetsgruppen hänvisas till Lathund för 
kardiovaskulär primärprevention vid inflammatorisk reumatisk sjukdom. 
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Bakgrund 

Studier av mortalitet vid inflammatorisk reumatisk sjukdom (IRS) 
Ett flertal studier har påvisat en ökad mortalitet jämfört med befolkningen i allmänhet vid 
reumatoid artrit (RA), med standardiserad mortalitetskvot (SMR) mellan 1.2 och 2.3 i olika 
studier (1-3). Dödligheten var förhöjd även vid långtidsuppföljning av patienter som 
behandlats enligt moderna behandlingsprinciper (så kallad treat-to-target) (4). Även vid 
systemisk lupus erythematosus (SLE) är totalmortalitet ökad jämfört med befolkningen i 
allmänhet (SMR 1.8, med högst dödlighet bland unga och minskande överdödlighet vid högre 
ålder vid SLE-diagnos) (5, 6). Ökad dödlighet i kardiovaskulär sjukdom (KVS) har 
rapporterats i ett flertal epidemiologiska arbeten vid RA (1-3, 7-10). Även den specifika 
risken för kardiovaskulär död har visats vara ökad vid SLE (5).  
 
Vid RA har flera studier visat på ökad dödlighet specifikt i ischemisk hjärtsjukdom (7, 8, 11, 
12). Mortaliteten i koronarsjukdom har visats vara signifikant ökad vid seropositiv RA, men 
inte hos seronegativa RA-patienter (13). Angående dödlighet i cerebrovaskulär sjukdom har 
resultaten varit mer motsägelsefulla (8, 14, 15).  
 
Även vid radiografisk axial spondylartrit respektive ankyloserande spondylit (AxSpA) har 
flertalet undersökningar visat att patienter med AxSpA har förhöjd dödlighet, som bland annat 
hänger samman med sjukdomens svårighetsgrad och med sjukdomsdurationen. 
Uppskattningen av SMR har varierat mellan 1.5 och 1.9 i olika kliniska studier (16-19), med 
likartade resultat i nationell, registerbaserad studie från Sverige (20). Det har föreslagits att 
den ökade dödligheten delvis förklaras av retledningsrubbningar, aortainsufficiens och 
påverkan på myokardiet (18). En ökad dödlighet i ischemisk hjärtsjukdom och 
cerebrovaskulär sjukdom jämfört med bakgrundsbefolkningen har också påvisats (21).  
 
Resultaten av studier av totalmortalitet hos patienter med psoriasisartrit (PsA) jämfört med 
befolkningen i allmänhet har gett motstridiga resultat (22-25). I en metaanalys fann man inte 
någon ökad signifikant ökad totalmortalitet, men en måttligt ökad dödlighet från 
kardiovaskulära sjukdomar (19). Selektionsbias kan spela en betydande roll vid denna 
heterogena sjukdom (26). En nationell svensk registerstudie påvisade nyligen en måttligt ökad 
dödlighet (hazard ratio 1.11), som förklarades av en ökad förekomst av KVS och andra 
komorbiditeter (27). 
 
En förhöjd totalmortalitet har påvisats även vid flera reumatologiska systemsjukdomar, såsom 
systemisk skleros (28, 29), idiopatisk inflammatorisk myopati (29, 30) och ANCA-
associerad vaskulit (AAV) (31). Det är ofta svårt att skilja direkta kärlkomplikationer av 
systemsjukdomar från aterosklerotisk kärlsjukdom, men mycket talar för att överdödligheten 
åtminstone delvis betingas av kardiovaskulär komorbiditet (30-33). Risken för kardiovaskulär 
död vid AAV var i en stor amerikansk kohortstudie signifikant högre hos dem med 
antikroppar mot myeloperoxidas jämfört med dem med anti-proteinas-3 antikroppar (31).  

Studier av kardiovaskulär morbiditet vid IRS 
Flera epidemiologiska studier har påvisat en högre incidens av kardiovaskulära händelser hos 
patienter med RA jämfört med normalbefolkningen (11, 12, 34-39). Traditionella etablerade 
riskfaktorer för KVS kan inte förklara den ökade risken (35, 38). Redan något år efter diagnos 
har patienter med RA ökad risk för akut koronart syndrom (AKS) jämfört med 
normalbefolkningen (40). Ett par studier har gett hållpunkter för ökad förekomst av atypiskt 
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infarktinsjuknande och ökad förekomst av tyst ischemisk hjärtsjukdom samt plötslig död vid 
RA (38, 41-43). Även dödlighet efter hjärtinfarkt är ökad, både på kort (inom ett år) och lång 
sikt (> ett år) (44-46) och RA-sjukdomen i sig självt har föreslagits vara en oberoende 
kardiovaskulär riskfaktor jämförbar med diabetes mellitus (47). Risken för ischemisk 
hjärtsjukdom vid RA har visats vara sjunkande över tid (40, 48), men samma bild ses för 
normalbefolkningen varför den relativa riskökningen för patienter med RA kvarstår (49). 
Flertalet studier visar även på ökad risk för stroke vid RA (35, 36, 50, 51). Svenska data visar 
också en ökad risk, och den risken är fördubblad avseende ischemisk stroke efter 10 år med 
RA jämfört normalbefolkningen (52).  
 
I en stor amerikansk tvärsnittsundersökning fann man att såväl förekomsten av hjärt- 
kärlsjukdom som av konventionella riskfaktorer för hjärt- kärlsjukdom var förhöjda hos 
patienter med AxSpA jämfört med hos matchade kontroller (53), och en meta-analys av 
longitudinella studier talar sammantaget också för en ökad risk för hjärtinfarkt och stroke vid 
AxSpA (54). Även i svenska data ses ökade risker för AKS för AxSpA, PsA och 
odifferentierad SpA; ca 50, 80, 30% ökning för respektive grupp jämfört normalbefolkningen 
(55). 
 
När det gäller den sammantagna bilden avseende PsA är bilden något mindre klar (56). En 
studie av en stor kohort av patienter med PsA från en universitetsklinik i Toronto visade en 
förhöjd prevalens av KVS jämfört med bakgrundsbefolkningen (57). Riskökningen var 
framför allt kopplad till traditionella kardiovaskulära riskfaktorer och till svårighetsgraden av 
psoriasis (57). Longitudinella studier talar för en ökad risk för hjärtinfarkt vid PsA, medan 
resultaten avseende stroke är motstridiga (56). En hög förekomst av traditionella riskfaktorer, 
framförallt dyslipidemi (18), har rapporterats och har sannolikt stor betydelse för 
kardiovaskulär risk hos patienter med psoriasis och PsA. I svenska data ses ökad risk för 
stroke även för AxSpA, PsA och odifferentierad SpA; ca 30, 30, 20% ökning för respektive 
grupp jämfört normalbefolkningen (55). 
 
Vad gäller SLE visar prospektiva studier en hög incidens av hjärtinfarkt och stroke. Den 
relativa risken jämfört med normalpopulationen ligger i de flesta studier mellan 2 och 3 (58-
63). De högsta relativa riskerna har rapporterats hos premenopausala kvinnor (64), tidigt i 
sjukdomsförloppet (<1 år efter diagnos - 4-10 gånger ökad) (59, 60, 65), samt hos patienter 
med nefrit (4-18 gånger ökad) (65, 66) eller annan organskada (67). I ett svenskt material ses 
en ökad risk för hjärtinfarkt hos patienter jämfört med kontroller, där det även är tydligt att 
patienter med SLE drabbas av klassisk hjärtinfarkt vid yngre åldrar än matchade kontroller 
(68). Ytterligare studier har koncentrerat sig på att undersöka incidensen av kardiovaskulär 
sjuklighet hos SLE-patienter i jämförelse med förväntat baserat på förekomst av traditionella 
riskfaktorer. Även här är incidensen högre än förväntat (69, 70). En svensk uppföljande 
registerstudie av koronarangiografiundersökningar visar att förekomsten av ateroskleros är 
lika vanligt vid SLE som hos normalbefolkningen (ca 90%), men patienterna drabbas av 
hjärtinfarkt oftare och vid en lägre ålder (61). Mortaliteten efter hjärtinfarkt tycks vara förhöjd 
jämfört med normalbefolkningen, åtminstone korttidsrisken (67, 71), där det även finns 
indikationer på att patienter med SLE fick mindre aktiv behandling vid det akuta eventet 
jämfört med normalbefolkningen (72). Även långtids-mortaliteten efter stroke är förhöjd (73). 
 
Risken att drabbas av kardiovaskulära händelser är förhöjd även vid flera andra 
systemsjukdomar (74). Vid systemisk skleros finns en ökad förekomst av ischemisk 
hjärtsjukdom jämfört med normalbefolkningen, även om riskökningen inte är lika tydlig 
avseende stroke (75, 76). I en nylig metaanalys inkluderande sju studier ses tydligast 
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riskökning hos patienter med systemisk skleros avseende hjärtinfarkt och denna riskökning 
är mest uttalad hos dem med centromerantikroppar (75).  

Vid vaskuliter är det ofta svårt att säkert urskilja aterosklerotisk KVS från en 
inflammatorisk påverkan på blodkärl men en riskökning för ischemisk hjärtsjukdom (HR 
1,9) och stroke (HR 1,5) har visats vid granulomatös polyangit (GPA), (77, 78). Vid GPA 
ses, liksom vid SLE, den största relativa riskökningen för kardiovaskulära händelser under 
det första året efter diagnos (77) eller redan före diagnos (79). Även för jättecellsarterit 
(GCA) har en riskökning påvisats i en registerstudie från södra Sverige (IRR 1.3) och även 
här ses störst riskökning kort efter diagnos (80). Denna riskökning stöds även av två meta-
analyser, med en HR på 1.7-1.8 för hjärtinfarkt och HR 1.4-1.5 för stroke hos patienter med 
GCA jämfört med normalbefolkningen (81, 82). 

Patienter med Sjögrens sjukdom har även de en påvisad ökad risk för ischemisk 
hjärtsjukdom och stroke (83-87) vilket också är visat vid myosit (88) inklusive 
inklusionskroppsmyosit (89). 

Ateroskleros vid IRS 
Ökad förekomst av aterosklerotiska plack i halspulsådrorna vid RA jämfört med kontroller 
har rapporterats av flera studier, i en metaanalys noterades även ett positivt samband mellan 
plack och högre grad av inflammation samt manligt kön (90). Även i kranskärlen, studerade 
med coronary calcium score, fann 9 av 11 studier att RA patienter hade en ökad 
aterosklerosförekomst jämfört med kontroller (91). Ökad förekomst av subklinisk ateroskleros 
har också rapporterats vid PsA (92). Vid AxSpA var inte plackförekomsten ökad jämfört med 
kontroller enligt en metaanalys. Ett positivt samband sågs dock med mer aktiv sjukdom och 
med systemisk inflammation (93).  
 
SLE patienter har ökad förekomst av plack i karotiderna och ökade förkalkningar i 
kranskärlen. SLE patienter med nefrit, hypertoni och hög kumulativ steroiddos har särskilt 
hög risk för aterosklerosförekomst (94, 95). Välkontrollerade kardiovaskulära riskfaktorer och 
långvarig remission minskade risken att utveckla nya carotisplack(96). Vid systemisk skleros 
föreligger också en snabb aterosklerosutveckling - det gäller fr.a. den mer kärlsjuka gruppen 
med centromerantikroppar (97). 

Inflammationens betydelse för KVS vid IRS 
En lång rad studier har visat att sjukdomens svårighetsgrad har betydelse för risken för 
kardiovaskulär komorbiditet och mortalitet hos patienter med RA (Tabell 1). Allvarliga 
extraartikulära manifestationer (vaskulit, neuropati, Feltys syndrom, perikardit och pleurit) 
associerades med en ökad dödlighet i en samhällsbaserad studie av patienter med RA 
diagnostiserad fram till 1995 (98). I en senare studie kvarstod sambandet mellan extraartikulär 
RA och kardiovaskulära händelser även efter justering för ålder, kön, rökning, reumatoid 
faktor och förekomst av erosioner (99). Subkutana reumatiska noduli förefaller också vara 
associerade med en måttligt ökad totalmortalitet (98) och risk för kardiovaskulära händelser 
(100).  
 
Sambandet mellan stegrade inflammationsparametrar hos RA patienter och ökad risk för 
kardiovaskulär död (38, 101-103), såväl som för kardiovaskulära händelser överlag (103-105), 
ligger i linje med att systemisk inflammation har betydelse för kärlsjukdom. Hög 
sjukdomsaktivitet över tid och frekventa sjukdomsskov predikterar också kardiovaskulär co-
morbiditet vid RA (104, 106, 107). I en nyligen genomförd studie undersöktes korttidsrisk för 
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AKS hos svenska och norska RA patienter i relation till sjukdomsaktiviteten (108). 
Sjukdomsaktivitet mättes vid ett läkarbesök och förekomst av AKS händelser undersöktes 
under 6 månaders uppföljningstid. Patienter som inte var i remission vid respektive besök, 
hade högre risk för AKS händelser än de som var i remission. 
Att hög sjukdomsaktivitet över tid har betydelse för prognos vid RA illustreras även av ett 
påvisat samband mellan ökad dödlighet och funktionsnedsättning, mätt med HAQ, som får 
betraktas som en markör för sambandet mellan mortalitet och svår RA (15, 103). Hos RA 
patienter är lågt body mass index (BMI), snarare än högt BMI, en riskfaktor för KVS (109-
111). Detta har också tolkats som en markör för svår sjukdom då ett lågt BMI ses vid 
reumatoid kakexi, i sig en markör för kronisk inflammation (87).  
 
Det finns indikationer på att dödligheten efter KVS hos RA patienter har minskat (112). 
Liknande fynd har beskrivits i ett flertal andra aktuella studier, där tidigt insatt behandling vid 
RA och bättre kontroll av sjukdomsaktivitet föreslagits vara tänkbara bidragande orsaker till 
detta (113-115).  
 
IL- 6 har betydelse för sjukdomsmekanismen både vid RA och ateroskleros (116). Huruvida 
IL-6 spelar roll för den ökade KVS risken vid RA är inte fastställt (117). Data talar för att 
anti-IL-6 behandling skulle kunna reducera risken för kardiovaskulära händelser hos patienter 
med stabil ateroskleros i bakgrundsbefolkningen (118), vilket inte har visats vid RA.  
 
Det finns begränsat med uppgifter om betydelsen av inflammationsmarkörer för risken för 
KVS vid AxSpA och PsA. I en studie undersöktes om risken för kardiovaskulära händelser 
hos spondylartrit patienter, där AxSpA utgjorde den största gruppen, påverkades av 
behandling med TNF hämmare. Man fann en reducerad risk för kardiovaskulära händelser hos 
SpA patienter behandlade med TNF hämmare jmf med de som ej hade sådan behandling 
(119). I en annan studie fann man att behandling med TNF hämmare, eller annan biologisk 
behandling, var associerat med en minskad risk för kardiovaskulära händelser hos patienter 
med RA och AxSpA. De patienter som avslutat biologisk DMARD behandling, hade inte 
denna reducerade risk för kardiovaskulära händelser (120). Baserat på extrapolering från 
observationer vid RA har man antagit att mekanismer relaterade till kronisk inflammation 
bidrar till aterosklerosutveckling och kardiovaskulära händelser även vid AxSpA och PsA 
(121).  
 
Läkemedelsbehandlingens påverkan på risk för KVS vid IRS beskrivs mer utförligt i 
dokumentet för läkemedelsbehandling.  
 
Tabell 1. Exempel på sjukdomsrelaterade prediktorer för kardiovaskulär komorbiditet 
hos patienter med RA 
 
Prediktor Referenser 
Sjukdomsaktivitet över tid 
 
 
 
Frekventa sjukdomsskov 
 
Funktionsnedsättning 
(HAQ) 
 

Innala 2011 (104) 
Arts 2015 (106) 
Delcoigne 2023 (108)  
 
Myaseodova 2016 (107) 
 
Young 2007 (15) 
Jacobsson 2005 (122) 

Allvarliga extraartikulära manifestationer 
 

Turesson 2007 (99) 
Liang 2006 (123) 
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SR och CRP 
 
 

Wållberg-Jonsson 1999 (101) 
Maradit-Kremers 2005 (38) 
Goodson 2005 (102) 
Innala 2011(104) 
Zhang 2014(124)  
 

Lågt body mass index  
 
 

Maradit Kremers 2004 (109) 
Escalante 2005 (111) 

 

Njurfunktion vid IRS och KVS  

Nedsatt njurfunktion är en välkänd riskfaktor för KVS generellt. En stor prospektiv studie 
visar att RA patienter med högre sjukdomsaktivitet har en snabbare minskning av estimaterad 
Glomerulär Filtrations Ratio (eGFR) och utvecklar kronisk njursvikt oftare än RA patienter i 
remission/med låg sjukdomsaktivitet (125). Vid inflammatoriska systemsjukdomar, särskilt 
SLE och de ANCA associerade vaskuliterna, men även vid systemisk skleros är 
njurinflammation/nefrit en bidragande orsak till ökad risk för KVS. Patienter med SLE som 
har nefrit och/eller nedsatt njurfunktion har ökad risk att drabbas av ischemisk hjärtsjukdom 
och ökad mortalitet (65, 126, 127). I en stor spansk studie av patienter med ANCA associerad 
vaskulit var njurengagemang en av de faktorer som predikterade mortalitet (128). Enligt 
EULARs rekommendationer är det viktigt att behandla blodtryck, blodfetter och att använda 
minsta möjliga steroiddos. Om proteinläckaget är > 500 mg/dygn bör dessutom alla patienter 
med SLE nefrit behandlas med ACE/ARB blockad (129). Det har nyligen visat att Sodium-
Glucose Transport 2 (SGLT2) inhibitorer kan förbättra njurfunktionen hos patienter med SLE 
nefrit (130) och EULARs rekommendationer för behandling av SLE med njurengagemang 
rekommenderar SGLT2 inhibition till patienter med stabilt nedsatt njurfunktion <60 
ml/min/m2 (131). 

Antifosfolipid antikroppar 
Antifosfolipid syndromet (APS) diagnostiseras baserat på förekomst av antifosfolipid-
antikroppar (aPL, ett samlingsnamn för anti-kardiolipinantikroppar (aCL), antikroppar mot 
ß2GPI (aß2GPI) och positivt utslag i det funktionella lupus antikoagulans testet (LA)) samt 
trombos (arteriell, venös eller småkärlstrombos) eller graviditetskomplikationer (132). APS är 
överrepresenterat hos patienter med SLE, men de flesta APS patienter, ca 60-70%, har primär 
APS, dvs. ingen samtidig reumatisk sjukdom. Nya klassifikationskriterier som använder ett 
poängsystem och viktar olika typer av tromboser och även tar hänsyn till förekomst av 
kardiovaskulära riskfaktorer har publicerats 2023 gemensamt av ACR/EULAR, men dessa är 
ännu främst är avsedda för forskning (133).Flera studier har visat att risken för trombos och 
ökar om man har positivt LA och/eller antikroppar i höga titrar och mot fler specificiteter som 
t.ex. ”trippel eller dubbelpositivitet”, vilket innebär positiva test för LA, aß2GPI och aCL 
(134, 135). Ischemisk stroke är den vanligaste arteriella manifestationen av APS, men 
hjärtinfarkt och småkärlstromboser förekommer också. 
 
Utförliga riktlinjer för behandling av APS finns i SRFs dokument om riktlinjer för SLE-
behandling, samt i EULARs riktlinjer för behandling av APS (132) och kardiovaskulär 
prevention (129). Trombotisk APS behandlas med antikoagulantia, där warfarin är 
förstahandsval. Nya orala antikoagulantia (NOAK/DOAC) bör som regel inte ges till dessa 
patienter då flera studier visat recidiv av arteriella manifestationer, främst stroke. En 

https://riktlinjer.svenskreumatologi.se/riktlinjer-och-rekommendationer/riktlinjer-for-behandling-av-systemisk-lupus-erytematosus-sle/
https://riktlinjer.svenskreumatologi.se/riktlinjer-och-rekommendationer/riktlinjer-for-behandling-av-systemisk-lupus-erytematosus-sle/
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randomiserad studie fick avbrytas pga. strokerecidiv i NOAC/DOAC armen (136). och en 
metaanalys stärker dessa resultat (137). Primärprofylax med låg dos ASA (75-100 mg) 
rekommenderas till patienter med ”högrisk aPL profil” (trippel eller dubbelpositivitet) eller 
tidigare obstetrisk APS, låg dos ASA kan även övervägas till patienter med lägre riskprofil i 
vissa fall. 

Primärprevention 

Kardiovaskulära riskfaktorer och screening 
Påverkbara traditionella riskfaktorer och skyddsfaktorer har i normalpopulation visats kunna 
förklara uppemot 90 % av insjuknandet i KVS (138). Till påverkbara traditionella riskfaktorer 
räknas rökning, diabetes, hypertoni, bukfetma, lipidrubbning och psykosocial stress. 
Livsstilsfaktorer som alkoholkonsumtion, fysisk aktivitetsnivå och matvanor betonas alltmer 
(fig.1).  
 

 
Figur 1: Association av riskfaktorer med akut hjärtinfarkt för män och kvinnor efter justering för ålder, kön och 
geografisk region. Exponentiell skala. Prevalens kan ej beräknas för psykosociala faktorer av metodskäl (139)  
 
Det har föreslagits att karotis-ultraljud med mätning av intima–media-tjocklek (cIMT) kan 
användas för att modifiera kardiovaskulär riskskattningen hos patienter med reumatiska 
sjukdomar (140). Flera cytokiner har i studier föreslagits som potentiella riskmarkörer, men 
deras kliniska användning är ännu inte etablerad (141-145). 

Screening och primärprevention 
Primärpreventiva insatser mot KVS på sker på olika nivåer, på befolkningsnivå t.ex. genom 
skattepolitik och genom hälsosamtal där rökstopp, kostvanor och fysisk aktivitetsnivå lyfts i 
publika samtal.  
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För primärprevention på individnivå rekommenderas att i första hand individer med hög risk 
för KVS ska identifieras, t.ex. genom riktad screening, och dessa bör också erbjudas 
intervention avseende påverkbara riskfaktorer (146). Internationellt är denna screening och 
intervention organiserad utifrån lokala förutsättningar (147, 148) och det finns i dagsläget 
ingen evidens för att rekommendera hur denna screening och intervention ska organiseras. I 
patientgruppen med IRS finns ett ökat antal individer med hög risk för KVS, och riktad 
screening samt intervention i denna patientgrupp är motiverad i enlighet med de 
rekommendationer som tagits fram av EULAR (121, 129) samt specifikt för RA i Sverige 
inom Vårdförlopp tidig RA och Vårdförlopp etablerad RA. Enligt de senaste 
rekommendationerna av EULAR bör reumatologer ta ansvar för kardiovaskulär 
riskbedömning och handläggning av patienter med IRS, i samarbete med primärvården, 
internmedicinare, kardiologer (121, 129). Interaktionen mellan den inflammatoriska 
aktiviteten och de traditionella riskfaktorerna för aterosklerosutveckling vid RA har också 
åskådliggjorts (fig. 2) (104, 110). Studier visar dock på att screeningsgraden för personer med 
IRS inte är högre än för populationen i övrigt (149, 150).  
 
Användande av en riskalgoritm som ger en helhetssyn utgående från flera riskfaktorer leder 
till en säkrare skattning av risken att insjukna eller dö i förtid i hjärtkärlsjukdom än en 
riskbedömning som endast bygger på enstaka riskfaktorer (Tabell 2). Skattningsinstrument 
räknar fram en ungefärlig risk som ska ses som ett hjälpmedel i den kliniska 
helhetsbedömningen, där också andra riskfaktorer som inte ingår i riskalgoritmen (exempelvis 
bukfetma, hereditet, njursjukdom med flera) bör ingå. Riskskattningen kan också användas 
som stöd i kommunikationen med patienten.  
 
Förutom SCORE har flera riskverktyg använts, bland annat Framingham, QRISK och 
ASCVD Risk Estimator. SCORE beräknar endast risken för fatala kardiovaskulära händelser 
och baseras på kohorter fram till 1986 (Tabell 2). De nya algoritmerna publicerades juni 2021 
av European Society of Cardiology och baserades på kohorter från 1990-2009.  
År 2021 lanserades SCORE2 och SCORE2-OP, beräknar risken för fatala och icke-fatala 
kardiovaskulära händelser (Tabell 2). De nya algoritmerna tar hänsyn till olika riskregioner 
och en annan väsentlig skillnad är att SCORE2 använder icke-HDL-kolesterol (= 
totalkolesterol minus HDL). SCORE2-OP algoritmen är ett motsvarande verktyg för skattning 
av kardiovaskulär risk hos individer 70–89 år (151-153). År 2023 introducerades PREVENT 
som uppskattar 10- och 30-årsrisk för total KVS, ASCVD och hjärtsvikt (154) (Tabell 2). 
 
Några svenska nationella behandlingsrekommendationer som bygger på riskskattning med 
SCORE2 eller SCORE2-OP föreligger ännu inte. De europeiska rekommendationerna bygger 
dock nu på användning av SCORE2 och SCORE2-OP (155). I dessa europeiska 
rekommendationer lyfts att patienter med samsjuklighet som inflammatorisk sjukdom har en 
ökad risk för KVS. För patienter med diabetes mellitus, och därmed även patienter med IRS 
och diabetes, rekommenderas inte användning av SCORE2 utan endast Nationella 
Diabetesregistrets (NDR:s) riskskattningsmotor som finns på www.ndr.nu/risk 
 
Ett RA-specifikt riskskattningsverktyg, Expanded Risk Score for cardiovascular disease in 
RA (ERS-RA), har utvecklats genom användning av den nordamerikanska patientkohorten 
CORRONA(156). Här beräknas tio-årsrisken för insjuknande i KVS utifrån ålder samt 
dikotoma variabler avseende kön, rökning, sjukdomsduration, kortisonbehandling, 
sjukdomsaktivitet, funktionsförmåga, hypertoni, hyperlipidemi och diabetes mellitus. I de 
valideringsstudier av ERS‑RA som genomförts i kohorter med patienter med reumatoid artrit 
har riskestimatorn inte visat bättre prediktiv förmåga än etablerade riskskattningsinstrument 

https://d2flujgsl7escs.cloudfront.net/external/vardforlopp_reumatoidartrit_2020-05-15.pdf
https://d2flujgsl7escs.cloudfront.net/external/Vardforlopp_Reumatoid_artrit_etablerad.pdf
http://www.ndr.nu/risk
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utvecklade för allmänbefolkningen (157, 158), även om ERS-RA fungerade bra när de 
validerades externt hos svenska patienter med RA (159). 
 
Den europeiska organisationen EULAR har tagit fram rekommendationer för kardiovaskulär 
riskbedömning och prevention hos patienter med IRS (121, 129). Dessa innefattar en 
riskskattning med hjälp av SCORE eller andra riskskattningsinstrument, och en multiplikation 
av den skattade risken med 1.5 för patienter med RA. För patienter med IRS har SRF:s 
arbetsgrupp för kardiovaskulär prevention utvecklat en modul för riskskattning vid 
inflammatorisk reumatisk sjukdom i Svensk Reumatologis Kvalitetsregister (SRQ). 
Riskskattning och registrering av data i modulen kräver inloggning i SRQ. Modulen ger en 
beräkning av SCORE, SCORE2 eller SCORE2-OP för alla diagnoser och vid RA en 
beräkning av SCORE2/SCORE2-OPx1,5 samt ERS-RA. För varje framräknat index anges 
också bedömning av risknivå och riskfaktorer markeras och uppmärksammas i modulen, som 
också är anpassad till Vårdförlopp tidig RA.  
 
Tabell 2: Jämförelse av riskskattningsverktygen SCORE, SCORE2, SCORE2-OP och 
PREVENT. Den kardiovaskulära modulen i SRQ beräknar automatiskt den 
kardiovaskulära risken med SCORE2 eller SCORE2-OP enligt ålder. SCORE beräknas 
också fortfarande i KV-modulen i SRQ men framför allt i forskningssyfte.  

SCORE  SCORE2 SCORE2-OP PREVENT 
Skattar risken för dödliga 
kardiovaskulära händelser för de 
kommande 10 åren.  
 

Skattar risken för dödliga och icke-dödliga 
kardiovaskulära händelser för de 
kommande 10 åren.  
 

Skattar både 10-års och 30-årsrisk för 
kardiovaskulära händelser: total KVS, 
ASCVD (aterosklerotisk KVS) och 
hjärtsvikt. 

40-65 år 
 

40-69 år ≥70 år 30-79 år 

Riskklassifikationer: Låg, måttlig, hög, mycket hög 
 

Låg, borderline, intermediär, hög 

Beräknas med ålder, kön, 
rökning, total kolesterol (eller 
LDL) och systoliskt blodtryck. 
 

Beräknas med ålder, kön, rökning, non-HDL 
kolesterol (Total kolesterol minus HDL) och 
systoliskt blodtryck. 
 

Beräknas med ålder, kön, rökning, 
diabetes, systoliskt blodtryck, 
blodtrycksbehandling, total- och HDL-
kolesterol, eGFR, lipidsänkande 
behandling och valfria prediktorer: Urin-
albumin/kreatinin-kvot (UACR), HbA1c, 
index för social deprivation 
 

Risk-klassificering enligt SCORE: 0 
% Låg risk,  
1-4% Måttligt förhöjd risk, 
≥5% Hög risk 
 

Risk-klassificering enligt 
SCORE2 hos individer 
<50 år: <2,5 % Låg risk,  
2,5–7,4 % Måttlig risk, 
≥7,5 % Hög risk  
 

Risk-
klassificering 
enligt SCORE2-
OP:  
< 7,5% Låg risk,  
7,5-14 % Måttlig 
risk,  
≥ 15 % Hög risk 

Risklassificering enligt PREVENT:  
< 5% Låg risk,  
5-<7,5 % borderline,  
7,5-<20 % intermediär 
≥ 20 % Hög risk. 

Risk-klassificering enligt 
SCORE2 hos individer 
50–69 år: <5 % Låg risk,  
5–9 % Måttlig risk,  
≥10 % Hög risk  
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Figur 2. Ålders- och könsjusterat medelvärde av intima-media tjocklek i karotiskärl (IMT) och sannolikhet för 
plack i karotis, som funktioner av antalet kardiovaskulär riskfaktorer (CV Risk Factors) och kvartiler av SR 
(ESR, mm/h). Antalet riskfaktorer och SR var vardera signifikant associerade med båda beroende variablerna (P 
för trend ≤0.001 för vardera). Det fanns en signifikant interaktion mellan SR och antalet riskfaktorer (P för 
produkttermen SR × antalet kardiovaskulära riskfaktorer ≤0.001). Interaktionen låter förstå att effekten av SR på 
IMT varierade beroende på antalet riskfaktorer. Vid karotisplack var effekten av SR signifikant utan evidens för 
interaktion (110). 

Evidens för betydelse av intervention mot kardiovaskulära riskfaktorer 
hos patienter med IRS 
Rekommendationer om intervention mot riskfaktorer för KVS hos patienter med reumatiska 
sjukdomar har baserats på extrapolering från erfarenheter av sådana interventioner i den 
allmänna befolkningen. En öppen, randomiserad studie jämförde dock nyligen ett strukturerat 
program för reduktion av hypertoni, hyperlipidemi och hyperglykemi med 
standarduppföljning hos patienter med RA utan KVS eller diabetes. Man fann signifikant 
mindre progress av intima media tjocklek (IMT) i arteria carotis och signifikant färre 
kardiovaskulära händelser i gruppen med aktiv primärprevention (160). Majoriteten av 
patienterna hade låg sjukdomsaktivitet när studien började. Sammantaget stöder detta nyttan 
av kardiovaskulär primärprevention hos patienter med RA.  
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Sammanfattning avseende traditionella riskfaktorer vid 
inflammatorisk reumatisk sjukdom 

Rökning 
Rökning är en i högsta grad påverkbar riskfaktor för KVS, med stark evidens för att rökstopp 
bidrar till primärprevention i normalpopulation (161, 162). Ökad risk för KVS för rökare är 
visat vid SLE (127, 163, 164) och framför allt för patienter med STAT4 riskgenvarianten 
(165). Vid RA visade en prospektiv studie samband mellan rökning och kardiovaskulär 
morbiditet (166) och liknande resultat har påvisats i en metaanalys samt i en nyligen 
genomförd systematisk review av metaanalyser och befintliga systematiska översiktsartiklar 
(164, 167). Risken att drabbas av kardiovaskulära händelser är lägre hos RA patienter som 
slutat röka jämfört med RA patienter som alltjämt röker (HR 0,7) (168). Sammantaget 
rekommenderas, som i normalbefolkningen, rökstopp till patienter med reumatologiska 
diagnoser.  

Hypertoni 
Värdet av att behandla hypertoni, såväl systolisk som diastolisk, i avsikt att minska utveckling 
av KVS är väl dokumenterat i normalbefolkningen (169, 170). Hos patienter med RA (101, 
171) och SLE (172) är hypertoni och andra traditionella riskfaktorer vanligen inte lika 
framträdande, åtminstone relativt sett. Samlad dokumentation talar dock för en tydlig 
association mellan förekomst av hypertoni och utveckling av KVS vid RA (166, 167), och ett 
sådant samband har observerats även vid PsA (173). Vidare finns stöd för att hypertoni är 
både underdiagnostiserad och underbehandlad hos patienter med reumatiska sjukdomar (174). 
Enligt de senaste EULAR rekommendationerna för KVS-riskprevention ska man överväga ett 
blodtrycksmål <130/80 för SLE patienter, då lägre blodtryck är associerat med lägre KVS 
risk. SLE patienter med glomerulonefrit och arteriell hypertension eller en urin protein-
kreatinin kvot>500 mg/dag bör behandlas med ACE hämmare eller angiotensin 2 receptor 
blockerare. Hos patienter med samtidig gikt ska diuretika undvikas och patienter med 
systemisk skleros ska inte behandlas med betablockerare (129).  
 
Patienter med reumatisk sjukdom och samtidig hypertoni skall således kontrolleras i enlighet 
med nationella riktlinjer för hypertonibehandling. Beslut om intervention bör, hos den 
enskilde patienten, baseras på patientens sammanlagda risk för framtida KVS och om 
patienten pga RA med hög bestående sjukdomsaktivitet eller SLE är särskilt riskbenägen. Den 
modifierade algoritmen i Lathunden kan ge stöd i behandlingen. 

Blodfetter 
Höga kolesterolnivåer hos RA patienter, särskilt om de förekommer tillsammans med 
pågående systemisk inflammation, är kopplade till accelererad subklinisk ateroskleros (110). 
Aktiv systemisk inflammation, som t.ex. vid aktiv RA(175, 176) eller spondylartrit (177) 
orsakar dock en sänkning av det farliga total-/LDL-kolesterolet. Hög 
sjukdomsaktivitet/inflammation sänker också det ”goda kolesterolet” HDL vid många 
reumatiska sjukdomar (178-180). För att beskriva detta fenomen brukar man tala om en U-
formad lipidparadox vid RA. Låga lipidnivåer orsakas av uttalad systemisk inflammation och 
är kopplade till ökad risk för KVS, men detta gäller också för RA patienter med höga 
lipidnivåer, på samma sätt som i normalbefolkningen (175, 181). I överensstämmelse med 
dessa iakttagelser leder ofta framgångsrik behandling till ökade nivåer av total, LDL och HDL 
kolesterol (182, 183).  
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Det finns ännu få studier som studerat lipidsänkande behandling vid IRS (184, 185). Både 
LDL och CRP sänktes av 40 mg atorvastatin hos patienter med RA, därutöver noterades en 
trend till lägre incidens av kardiovaskulära händelser vilket var i nivå med vad som 
rapporterats i normalbefolkningen vid motsvarande LDL sänkning (185). En annan studie 
visade att intensiv behandling med rosuvastatin sänkte LDL kolesterolet och ledde till en 
minskning av plackstorleken hos patienter med RA (186).  
 
En randomiserad studie på SLE patienter med uppföljning under två år visade att atorvastatin 
sänkte nivåerna av totalkolesterolet men man såg inte någon effekt på 
aterosklerosförekomsten (187). I en registerstudie från Taiwan visades dock minskad 
mortalitet och morbiditet hos SLE patienter som behandlades med statiner (188). 
Malariamediciner, som ofta används vid SLE, sänker även lipidnivåerna enligt en meta-analys 
(189).  
 
Vilka målnivåer man ska välja för lipidsänkande behandling måste bedömas individuellt och 
hänsyn tas till övriga riskfaktorer samt den totala risken för KVS. Enligt EULARs 
rekommendationer för systemsjukdomar bör lipider behandlas på samma sätt som i 
normalbefolkningen vid SLE och APS (129). 

Diabetes och nedsatt glukostolerans 
Diabetes är en stark riskfaktor för KVS och detta bör beaktas också vid reumatisk sjukdom.  
 
Vid nedsatt glukostolerans eller prediabetes är det av vikt att även ha kontroll på övriga 
konventionella riskfaktorer för att reducera risken för KVS även om möjligheterna att bromsa 
utvecklingen av diabetes inte är säkerställd (190, 191). Individer med denna typ av rubbning 
bör därför identifieras och erbjudas intervention mot övriga påverkbara riskfaktorer i enlighet 
med riktlinjerna för detta. 
 
Publicerade data avseende diabetesförekomst vid RA och SLE har tidigare inte varit entydiga 
(36, 53, 171, 192-196) men på senare år visar de flesta studier en ökad förekomst av diabetes 
vid såväl RA (197-199), AxSpA (200) som SLE (201, 202). Vid systemisk skleros respektive 
APS ter sig inte överrisken för diabetes mellitus vara lika uppenbar (203) (204). Vid PsA 
finns en mer tydlig koppling till både diabetes mellitus och insulinresistens (205-211). 
Insulinresistens och nedsatt glukostolerans är visat vid aktiv RA (212) och SLE (213) och 
kopplingen mellan inflammation och insulinresistens är tydlig (214, 215). Associationen kan 
ytterligare stärka indikationen för att sträva efter en god inflammationskontroll vid 
inflammatorisk reumatisk sjukdom (216) (217) (218) (219) samt sträva efter en god metabol 
kontroll hos patienter med diabetes mellitus (220). 
 
Individer med reumatisk sjukdom och samtidigt förekommande diabetes ska kontrolleras i 
enlighet med nationella riktlinjer för diabetesvård, då diabetes är en lika stark riskfaktor för 
KVS hos patienter med reumatiska sjukdomar som i övriga befolkningen (195, 221). Det 
finns indikationer på att patienter med diabetes och RA eller PsA har en större riskökning för 
KVS jämfört med dem med endast diabetes (222, 223). 
 
Diabetes, eller nedsatt glukostolerans, tillsammans med bukfetma, hypertoni och 
hyperlipidemi har setts samverka i riskökningen för bland annat KVS och benämns då 
metabolt syndrom (224). Det finns en tydlig påvisad riskökning för metabolt syndrom hos 
patienter med PsA (225, 226) där en gemensam underliggande patofysiologi har föreslagits 
(227). Även vid RA, SLE och SpA finns en hög förekomst av metabolt syndrom (228-230). 
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Övervikt och bukfetma 
Midje-stusskvot är en bättre prediktor för kardiovaskulär sjukdom än body mass index (BMI) 
i den allmänna befolkningen (231). Vid RA har lågt BMI i äldre studier visats vara en 
riskfaktor för kardiovaskulär död (38). Vid långtidsuppföljning av en internationell 
observationsstudie observerades en ökad kardiovaskulär morbiditet vid lågt BMI enbart hos 
ACPA-negativa RA-patienter med biologisk behandling (232).  
Viktförlust, och förlust av muskelmassa, är associerat med aktiv sjukdom (233). Denna 
förändring kan dock åtföljas av en ökad bukfetma (234, 235), som associerats med ökad 
ateroskleros (236), men vars betydelse för endotelfunktion (237) och risk för kardiovaskulära 
händelser inte är säkerställd. 
 Vid SLE ses istället hos många patienter en viktuppgång vid hög sjukdomsaktivitet (238). 
Fetma (BMI >30 kg/m2) har associerats med en måttlig riskökning för hjärtinfarkt vid RA 
(167), medan SLE-patienter med övervikt (BMI >25 kg/m2) visats ha ökad ateroskleros i 
karotiderna (239). Det finns bristfälligt underlag angående betydelsen av bukfetma hos 
patienter med RA och SLE och angående interventionsstudier för att minska bukfetma i dessa 
grupper.  
 
Fetma har visats vara vanligare hos patienter med PsA jämfört med patienter med RA (240), 
och en oberoende riskfaktor för mortalitet vid PsA (241).  
 
Övervikt/fetma och bukfetma ingår inte i SCORE-systemen (SCORE, SCORE2 och 
SCORE2-OP) för skattning av risken för kardiovaskulär död eller kardiovaskulära händelser.  
  
Utifrån det aktuella kunskapsläget är det lämpligt att ta hänsyn till förekomst av bukfetma och 
övervikt/fetma vid den samlade riskbedömningen hos patienter med reumatisk sjukdom, och 
vid översyn av påverkbara livsstilsfaktorer.  

Alkoholkonsumtion 
Den kunskap vi idag har om alkoholens effekter på kardiovaskulär sjukdom bygger på 
observationsstudier, och det saknas randomiserade interventionsstudier som visar att alkohol 
kan påverka risken för morbiditet eller mortalitet i någon kardiovaskulär sjukdom. Eftersom 
det ej finns särskilda observationsstudier eller randomiserade studier för patienter med 
reumatisk sjukdom som visar på risken att insjukna eller dö i KVS till följd av 
alkoholkonsumtion, är det tillrådligt att följa de rekommendationer som råder för den 
allmänna populationen (242, 243). Detta även då det finns tecken på association mellan 
alkoholintag och radiografisk progression vid RA (164). Hög alkoholkonsumtion ökar risken 
för insjuknande och död i KVS (244-250). I den hittills största undersökningen av alkohols 
effekter på ett stort antal hälsoutfall konkluderas att nollkonsumtion av alkohol minimerar 
risken för försämrad hälsa (249). 

Otillräcklig fysisk aktivitet 
Personer med reumatisk sjukdom som har låg till måttlig sjukdomsaktivitet kan utöva fysisk 
aktivitet utan risk för ökad aktivitet i grundsjukdomen. För bästa effekt kan individanpassad 
träning utformad tillsammans med en fysioterapeut rekommenderas även vid lägre 
sjukdomsaktivitet. Överväg kardiovaskulär riskbedömning av läkare, särskilt inför träning vid 
hög eller mycket hög intensitet. Vid hög sjukdomsaktivitet, höga doser av kortison och/eller 
omfattande organskador, engagemang av hjärta, lungor eller stora leder eller proteser i stora 
leder skall också träningen planeras i samråd med läkare och fysioterapeut (251). 
För att förebygga hjärt-kärlsjukdom gäller samma övergripande rekommendationer för fysisk 
aktivitet (155, 252-254) (251) som i normalbefolkningen: 
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• Begränsa stillasittandet. Tid i stillasittande bör bytas ut mot fysisk aktivitet.  
• För betydande hälsovinster rekommenderas pulshöjande fysisk aktivitet 150-300 

minuter i veckan vid träning på måttlig intensitet. Vid träning på hög intensitet 
rekommenderas minst 75 - 150 minuter i veckan. Aktiviteten bör spridas över veckan 

• För ytterligare hälsovinster rekommenderas muskelstärkande fysisk aktivitet som 
involverar stora muskelgrupper. 

Positiva effekter på kardiovaskulär funktion och hälsa har påvisats vid reumatisk sjukdom 
(255). Det finns flera studier som undersökt den kardiovaskulära effekten av träning vid RA. 
Ett flertal studier har varit på en låg-medelhög intensitet med en viss effekt på maximal 
syreupptagningsförmåga, VO2 max (256, 257). Hård cykelträning (spinning) under 10 veckor 
gav positiva effekter på bl.a. blodtryck utan att lederna försämrades (258). Kombinerad 
styrke- och konditionsträning har visat positiv effekt på flera kardiovaskulära riskfaktorer 
(256). Författarna föreslog därför kombinerad träning som en del av det multidisciplinära 
omhändertagandet, med individuell optimering av muskulär förmåga för att underlätta 
åtföljande konditionsträning (256). I en senare större studie av 150 RA patienter (259) var 
högre nivåer av VO2max associerade med en bättre kardiovaskulär profil, även efter 
korrektion för sjukdomsaktivitet. I en metaanalys avseende fysisk aktivitet vid PsA baserat på 
13 studier sågs tydliga gynnsamma effekter av träning på sjukdomsaktivitet, hälsa och tecken 
på gynnsamma effekter på vissa kardiovaskulära riskfaktorer (260). I en norsk-svensk 
multicenterstudie av 100 patienter med axial spondartrit av 3 månaders högintensiv träning 
sågs förbättrad kardiovaskulär riskprofil och minskad sjukdomsaktivitet (261). I en svensk 
multicenterstudie av totalt 87 patienter med RA tolererades 3 månaders högintensiv 
konditions- och styrketräning väl, och man påvisade förbättrad fysisk kondition och minskat 
midjemått (262). 
 
En systematisk översikt (263) av polymyosit/dermatomyosit (baserad på fyra randomiserade 
kontrollerade studier) och SLE (baserad på åtta randomiserade kontrollerade studier samt två 
tidigare meta-analyser) indikerade att träning på måttlig till hög intensitet kan förbättra 
syreupptagningsförmåga och muskelfunktion samt livskvalitet hos patienter med polymyosit 
och dermatomyosit i remission. Vid mild eller inaktiv SLE sågs förbättrad 
syreupptagningsförmåga och minskning av fatigue och depressiva symtom vid träning på 
måttlig till hög intensitet. 
 
Likaså sågs förbättrad syreupptagningsförmåga och symptom vid träning på måttlig till hög 
intensitet hos patienter med mild eller inaktiv SLE (263). Det finns förslag att rekommendera 
både konditionsträning och muskelstärkande träning med gradvis ökande frekvens och 
intensitet vid SLE (264). 
 
Likaså rekommenderas individanpassad träning vid systemisk skleros inklusive 
konditionsträning och strukturerad muskelstärkande fysisk aktivitet (265, 266) vid en 
detaljerad översikt från The Global Fellowship on Rehabilitation and Exercise in Systemic 
Sclerosis (267). 
 
Generellt är det en utmaning att upprätthålla fysisk aktivitet över tid för patienterna och 
sjukdomsaktivitet, övervikt och livsstilsrelaterade faktorer påverkar detta (268). 

Psykosocial stress 
Psykosocial stress är en riskfaktor för hjärt-kärlsjukdom där det finns belägg för att den är 
jämförbar med övriga riskfaktorer (269, 270), men där underlaget är behäftat med svårigheter 
att undvika sammanblandning med andra livsstilsfaktorer (271-275). I två metaanalyser är 
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stress associerad med övervikt (276, 277), och i den ena även med undervikt (276). KVS vid 
arbetsrelaterad stress tycks delvis medieras via försämrad metabol funktion, metabola 
syndromet (278, 279). Akut känslomässig stress är korrelerat med ökad mortalitet och 
morbiditet i KVS (271-275, 280, 281). Sömnkvalitet och sömnduration både påverkas av och 
bidrar till ökad psykosocial stress (282, 283) och är associerad med ökad kardiovaskulär risk 
(284). Om psykologisk stress påverkar direkt fysiologiskt, via påverkan på reumatologisk 
sjukdomsaktivitet eller via negativa livsstilsförändringar är svårt att överblicka. Det finns 
begränsat med information om psykosocial stress vid reumatisk sjukdom (285, 286). I en 
mindre tvärsnittsstudie vid tidig RA (n=78) var kort sömnduration associerad med en 
ogynnsam kardiovaskulär riskprofil (287). Ovan nämnd studie av högintensiv träning i 3 
månader vid AxSpA innebar förbättrad sömn, minskad smärta och trötthet samt förbättrat 
känslomässigt stämningsläge (288). Tillräckliga interventionsstudier på området saknas. 
Europeiska riktlinjer för kardiovaskulär prevention rekommenderar emellertid klinisk 
genomgång av psykosociala faktorer, såsom stress på arbetet och i familjen, social isolering, 
depression och ångest (253), och individanpassad klinisk handläggning för att undanröja 
hinder för en hälsosam livsstil.  
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