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P&dgdende behandling
med |[dkemedel mot hypertoni

eller hjartsvikt och risken aftt
do i covid-19

Viruset SARS-CoV-2, som orsakar covid-19, binder sig till sina malorgans
celler genom enzymet ACE2, som ingar i ett system som reglerar bland an-
nat blodtryck och vatske- och saltbalans i kroppen. Det har darfor foresla-
gits att behandling med lakemedel som har effekter pa detta system, framst
medel mot hogt blodtryck och hjartsvikt, kan paverka risken att insjukna i
covid-19. Detta faktablad vander sig i forsta hand till lakare samt forskare
inom covid-19-omradet.

Lokemedel relaterade fill renin-
angiotensin-aldosteron systemet

Viruset SARS-CoV-2 som orsakar covid-19, binder sig till sina malorgans celler
genom enzymet ACE2 (angiotensin-converting enzyme2) som finns i lungor,
tarmar, njurar, och blodkarl [1]. ACE2 &r en komponent i renin-angiotensin-
aldosteron (RAAS)-systemet som reglerar bland annat blodtryck och véatske- och
saltbalans. Tva vanliga typer av lakemedel for behandling av hogt blodtryck och
hjartsvikt — ACE-hdmmare (ACEI) och angiotensin ll-receptorblockerare (ARB)
— paverkar detta system. Darfor har det foreslagits att pagaende behandling med
lakemedel mot hypertoni och hjartsvikt kan paverka risken for att drabbas av
covid-19 [2].

Vi studerade om anvéandning av ACEI, ARB — samt for jamforelse, andra
lakemedel som anvands for att behandla hypertoni eller hjértsvikt: olika typer av
diuretika (urindrivande medel), beta-receptorblockerare samt kalciumantagonis-
ter — var férenad med en ¢kad eller minskad risk for att do i covid-19, hos perso-
ner 50 ar eller aldre. Anvéandning definierades som minst ett lakemedelsuttag
som lopte Over datumet 6 mars, d.v.s. att lakemedlen sannolikt anvéndes néar
det forsta dodsfallet i covid-19 intréffade i Sverige. Doédsfall med covid-19 som
angiven underliggande dédsorsak studerades under perioden 7 mars till 31 juli

Vi fann att personer som hade expedierats ACEI, ARB, beta-receptorblocke-
rare och kalciumantagonister inte uppvisade en 6kad risk for att d6 i covid-19,
jamfort med personer som inte hade expedierats dessa lakemedel, justerat for en
rad storfaktorer (confounders, se metodbeskrivning). Vidare fann vi att personer
som hade expedierats urindrivande medel av typen loopdiuretika I6pte en nara
30 procent hogre risk att do i covid-19, jamfort med personer som inte hade
expedierats dessa l&kemedel, justerat for ndmnda storfaktorer (tabell 1).
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Tabell1l. Anvdndning av Idkemedel mot hypertoni eller hjartsvikt fore
starten av pandemin och risken att d6 i covid-19.

Risken uttryckt som hazardkvot, HK, med 95 procentiga konfidensintervall, KI.

.. Totalt antal Déda i Justerad!
Lakemedelsgrupp personer Covid-19 HK (95% Kl) HK (95% KI)
ACEI 451 499 947 1,56 (1,46-1,68) 0,91 (0,84-0,98)
Ej ACEI 2793 200 3753
ARB 655 611 1024 1,16 (1,09-1,25) 0,89 (0,82-0,9¢)
Ej ARB 2793 200 3753
Thiaziddiuretika 155 803 156 0,92 (0,78-1,08) 0,85 (0,72-1,00)
Ej thiaziddiuretika 3554957 3865
Loopdiuretika 149 902 1508 9,50 (8,95-10,1) 1,28 (1,19-1,37)
Ej loopdiuretika 3554957 3865
Aldosteronantagonister 27 254 51 1,73 (1,31-2,28) 0,86 (0,64-1,12)
Ej Aldosteronantagonister 3554957 3865
Beta-receptorblockerare 430 813 1 466 2,79 (2,63-2,96) 1,05 (0,98-1,12)
Ej beta-receptorblockerare 3479 731 4273
Kalciumantagonister 622 331 1215 1,42 (1,33-1,51) 0,92 (0.86-0.99)
Ej kalciumantagonister 3288213 4524

usterat for kdn, dlder, fédelseland, 1an, boende i storstad, utbildning, inkomst, samsjuklighet, boendform,
férekomst av hemtjanst, antal hemtj@nsttimmar, évriga hjért-karlidkemedel, antal évriga Idkemedel.

Sammanfattning

Vara resultat indikerar att personer som anvander ACEI eller ARB inte l6per
hogre risk for att do i covid-19, vilket tidigare har kommenterats [3]. Detsamma
géller resultaten for thiazider, beta-receptorblockerare och kalciumantagonister.

Vi fann vidare att personer som anvéander loopdiuretika 16per hogre risk for
dod i covid-19. Loopdiuretika har i ett tidigare faktablad fran Socialstyrelsen
visats vara en av de lakemedelsgrupper som var mest 6verrepresenterade bland
dem som blev svart sjuka eller avled i covid-19, jamfort med befolkningen [4].
Det ar viktigt att understryka att den aktuella studien &r av observationell art och
att orsakssamband darfor inte kan faststéllas. Vidare kan det inte uteslutas att det
finns fler storfaktorer att kontrollera for, &n dem som inkluderats i analysmo-
dellen. Orsaken till sambandet mellan loopdiuretika och dod i covid-19 behtver
darfor studeras vidare av forskarsamhallet.

Metod

Den metodologiska ansatsen har varit en prospektiv kohortstudie, baserad pa
samkorda data fran nationella register (se metodbilaga for utforligare beskriv-
ning). Populationen bestod av alla personer 50 ar eller &ldre, med giltigt person-
nummer eller samordningsnummer, folkbokférda i Sverige per 2019-12-31, som
var vid liv vid indexdatumet 2020-03-06. Aldersgransen 50 ar valdes d& majori-
teten av anvandare av dessa lakemedel &r éldre, och da gruppen 50 ar och aldre
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representerade allt mellan den 3:e och 7:e percentilen i aldersfordelningen i po-
pulationen 18 ar och aldre, for de studerade lakemedelsgrupperna. Det studerade
utfallet var dod med underliggande dédsorsak covid-19, under perioden 7 mars-
31 juli. Féljande exponeringar studerades: minst en expediering av ACEI, ARB,
thiazider, loopdiuretika, aldosteronantagonister, beta-receptorblockerare eller
kalciumantagonister, som lopte dver indexdatumet 6 mars, med en antagen
dygnsdos om 1 DDD (definierad dygnsdos) [5]. Cox-proportional hazards-
regressionsmodeller, med justering for storfaktorer (kon, alder, fodelseland, lan,
boende i storstad, utbildning, inkomst, samsjuklighet, boendeform, férekomst av
hemtjanst, antal hemtjansttimmar, 6vriga hjéart-kérllakemedel, antal dvriga lake-
medel), anvéandes for att analysera sambandet med dod i covid-19. Samsjuklighet
bestod av de diagnoser som tidigare under varen presenterats som potentiella
riskgrupper for svar covid-19-sjukdom, d.v.s. kardiovaskulara sjukdomar, hyper-
tension, diabetes, lungsjukdom, astma, cancer, njursvikt, leversjukdom, demens,
fetma, neurologiska sjukdomar samt immunbristsjukdomar (for ICD-10-koder se
metodbilaga). Utdver detta justerades analyserna av ACEI och ARB for anvand-
ning av loopdiuretika, thiazider och aldosteronantagonister, och analyserna av
loopdiuretika, thiazider och aldosteronantagonister justerades for anvéndning av
ACEI och ARB.
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Mer information

Analys och utveckling av omraden som paverkats av covid-19
https://www.socialstyrelsen.se/coronavirus-covid-19/socialstyrelsens-roll-och-
uppdrag/analys-och-utveckling/
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Detta faktablad har tagits fram i samarbete med foljande
medicinska experter:

» Hakan Hanberger, professor, 6verlékare, avdelningen for infektionsmedicin,
institutionen for biomedicinska och kliniska vetenskaper, medicinska fakul-
teten, Linkdpings universitet

« Kristoffer Stralin, docent, 6verlakare, medicinsk enhet infektionssjukdomar,
Karolinska universitetssjukhuset, Stockholm; ordférande, Nationellt program-
omrade infektionssjukdomar

» Sten Walther, docent, dverldkare, thorax—karlkliniken, Universitetssjukhuset
i Linkoping; Svenska intensivvardsregistret

» Joakim Alfredsson, docent, dverlékare, kardiologiska kliniken, Universitets-
sjukhuset i LinkOping, institutionen for halsa, medicin och vard, Linkopings
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Anastasia Nyman (epidemiolog)
Gudrun Bergman (statistiker)
Johanna Holm (epidemiolog)

Maria State (enhetschef)

Telefon: 075-247 30 00
E-post: johan.fastbom@socialstyrelsen.se, anastasia.nyman@socialstyrelsen.se
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