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Agrip

Erna Sif Oskarsdoéttir', Gudmundur Dorgeirssonl’z, Poérarinn Arni Bjarnasonl, Rafn
Benediktsson'?, [sleifur Olafsson®, Karl Andersen'

'Leeknadeild Haskéla Islands, *Hjartadeild Landspitalans, ‘Efnaskipta- og innkirtlasjikdémadeild
Landspitalans, *Rannséknarsvid Landspitalans

Inngangur og markmid: Undanfarin ar hafa komid fram visbendingar um ad D-vitamin
hafi hlutverki ad gegna i blédsykurstjornun og meingerd sykursyki en faar, ef nokkrar,
rannsOknir hafa skodad petta hugsanlega samband hja sjoklingum med bratt
kransedaheilkenni (BKH). Markmid pessarar rannsoknar voru pvi ad skoda mogulegt
samband milli D-vitaminstyrks i bl60di og sykurefnaskipta i sjuklingum med slikt
heilkenni og kanna D-vitaminstyrk i blodi sjuklinga med edlileg sykurefnaskipti annars
vegar og skert sykurpol eda sykursyki hins vegar.

Adferoir: Patttakendur (N=108, medalaldur=63,5 ar, hlutfall karla=82%) voru sjuklingar
sem 16gdust inn & hjartadeild Landspitala med BKH fra 1. jani 2013 til 31. jantiar 2014.
8-12 vikum eftir utskrift voru sjuklingarnir kalladir inn i sykurpolsprof (SPP) og
melingu 4 fastandi blodsykri (FPG), langtimablodsykri (HbAc) og D-vitaminmagni i
bl6oi (maelt sem s-25(OH)D). Sjuklingunum var svo skipt i hdpana ,.edlileg
sykurefnaskipti, ,,skert sykurpol“ og ,,sykursyki“ og var su flokkun byggd & versta
meligildi allra ofannefndu blédsykurmelinganna og voru fyrirfram akvedin blodgildi
hof0 ad leidarljosi vid skiptinguna.

Niourstoour: 28% sjuklinganna voru med edlileg sykurefnaskipti, 60% voru med skert
sykurpol og 12% voru med sykursyki af gerd 2. Midgildi (IQR) 25(OH)D hja sjuklingum
med edlileg sykurefnaskipti var 67,8 (47-87,8) nmol/L og voru 37% sjuklinganna med
D-vitaminskort (25(OH)D <50 nmol/L). Midgildi 25(OH)D hjéa sjuklingum med skert
sykurpol eda sykursyki var 51,9 (38,3-85,4) nmol/L og voru 46% peirra med D-
vitaminskort. Munur D-vitamingildanna milli hdépanna var po ekki tolfredilega
marktekur. Neikvaed fylgni var 4 milli 25(OH)D og fastandi blédsykurs (+=-0,21,
p<0,05). Einnig var leitni i att ad neikveaedri fylgni 4 milli 25(OH)D og HbA ¢ en hin var
b6 ekki tolfredilega marktaek (p=0,08). Logistisk adhvarfsgreining leiddi i ljos ad fyrir
hverja 10 nmol/L haekkun i D-vitaminstyrk minnkadi gagnlikindahlutfall peirra sem voru
med Oedlileg sykurefnaskipti (skert sykurpol eda sykursyki) um 25% (OR=0,75;
CI=0,60-0,95; p<0,01).

Alyktanir: Nidurstodur gefa til kynna ad neikvaed fylgni sé 4 milli D-vitamins og
truflunar &4 sykurefnaskiptum og pvi er hugsanlegt ad lekkadur styrkur 25(OH)D geti
haft ahrif 4 sykurefnaskipti og jafnvel verid ahzttupattur i meingerd sykursyki. fhlutandi
rannsokna 4 pessu svidi er po porf til ad stadfesta slikt orsakasamband.



Abstract

Erna Sif Oskarsdottir', Gudmundur Dorgeirssonl’z, Porarinn Arni Bjarnasonl, Rafn
Benediktsson'?, [sleifur Olafsson?, Karl Andersen'

"University of Iceland-Medical Department, *National University Hospital of Iceland

Introduction: Recently there have been speculations regarding whether or not vitamin D
plays a role in the pathogenesis of diabetes but few, if any, studies have investigated this
possible relationship in patients with Acute Coronary Syndrome (ACS). The objectives
of this study were therefore to explore a possible relationship between 25(OH)D levels
and blood glucose metabolism in ACS patients and investigate average 25(OH)D levels
among ACS patients with both normal blood glucose metabolism and impaired blood
glucose metabolism or diabetes.

Methods: Participants (N=108, average age=63,5 years, males=82%) were ACS patients
admitted to the coronary care unit at Landspitali, the National University Hospital of
Iceland. 8-12 weeks after the hospital discharge, patients were called in for an oral
glucose tolerance test (OGTT), and measurements of fasting plasma glucose levels
(FPG), HbA ¢ and vitamin D (as s-25(OH)D). Patients were then categorized into the
groups “normal glucose metabolism (NGM)”, “impaired glucose tolerance (IGT)” and
“type 2 diabetes (DM2)”, based on the worst value of all three blood glucose
measurements, using prespecified cut-off values.

Results: 28% of the patients had normal blood glucose metabolism, 60% had impaired
glucose tolerance and 12% had diabetes. The median (IQR) 25(OH)D value for patients
with NGM, was 67,8 (47-87,8) nmol/L and 37% of the patients were vitamin D deficient
(25(OH)D <50 nmol/L). The median (IQR) 25(OH)D value for patients with IGT or
DM2 was 51,9 (38,3-85,4) nmol/L and 46% of the patients were vitamin D deficient.
The difference in 25(OH)D levels and the proportion of vitamin D deficient patients
between the two groups did not reach statistical significance. Negative correlation was
found between 25(OH)D and FPG levels (r=-0.21; p<0.05). There was also a trend
towards a negative correlation between 25(OH)D and HbA ¢ but the difference was not
statistically significant. Logistic regression revealed that for every increase, in vitamin D,
of 10 nmol/L, the OR for NGT and IGT/DM2 decreased by 25% (OR=0.75; CI=0.60-
0.95; p<0.01).

Conclusions: These results indicate that there is a negative correlation between vitamin
D and blood glucose regulation and it is therefore possible that decreased levels of
25(OH)D might influence glucose metabolism and even be a risk factor in the
pathogenesis of DM2. Intervention studies are needed to determine whether or not this
relationship is causal.



Listi yfir skammstafanir og pydingar

BKH: Bratt kransadaheilkenni

STEMI: ST-elevation Myocardial Infarction = hjartavodvadrep med ST-hakkunum
NSTEMI: non-STEMI = hjartavédvadrep an ST hakkana
HO: Hvikul hjartadéng

LDL: Low density lipoprotein = dpéttar fituagnir

NO: Nitric oxide = nituroxio

IL: Inter-leukin

TNFa: Tumor necrosis factor o

CK-MB: Creatine Kinase MB = kreatin kinasi MB

ADA: American Diabetes Association

WHO: World Health Organization

NIH: National Institutes of Health

PTH: Parathyroid hormone = kalkkirtilhormoén

DiMACS: Diabetes Mellitus in Acute Coronary Syndrome
SD: Standard Deviation = stadalfravik

BMI: Body Mass Index = likamspyngdarstudull

ACS: Acute Coronary Syndrome = bratt kransadaheilkenni
IQR: Interquartile Range = fjordungamark

OR: Odds Ratio = gagnlikindahlutfall

CI: Confidence Interval = 6ryggisbil



1 Inngangur og markmio

1.1 Adakolkun

A0akolkun er astand sem byrjar ad proast strax 4 barns- eda unglingsaldri og er préun
hennar afar fl6kio samspil fjolmargra patta. Allmargir dhattupaettir eru pekktir og ma par
nefna vanstarfsemi @&dapelsins, bolgu og of hdar blodfitur (1-4). Pad er einnig vel pekkt
ad pattir eins og haprystingur, hatt hlutfall LDL i bl6di, sykursyki og reykingar, geta
flytt fyrir proun edakodlkunarinnar og gert hana enn verri (5, 6).

Svo virdist sem langvarandi hekkun & blodfitum sé sérlega slem m.t.t. préunar
®0akolkunar en vid paer adstedur ner LDL kdlesterdlid ad prongva sér inn i gegnum
@dapelid og inn i innedapekju xdaveggjarins, par sem pad oxast (7). I oxudu astandi
binst LDL-10 @dapelinu og veldur aukinni framleidslu siperoxids, sem aftur leidir til
minnkunar i styrk NO og virkjunar @dapelsins (8).

[ kjolfar virkjunar xdapelsins, fylgir stadbundid bélgusvar, sem leidir til enn
frekari flutnings LDL 1ur blodrésinni og inn i innadapekjuna, sokum glidonunar
®0apelsins (5). Par sem a&dapelid virkar sem hindri verdur glidnun pess einnig til pess ad
blodflogur og undirliggjandi bandvefur komast 1 snertingu hvort vid annad sem verdur til
pess ad undirliggjandi frumur a&daveggjarins verda berskjaldadar fyrir peim efnum sem
blooflogurnar losa fra sér (9). Bolgusvar i @dapelinu getur verid af hinu gdéda og
hreinlega verndandi en pegar vidbragoid er mikid og astandid langvarandi snyst pad upp
i andhverfu sina og verdur sjiklegt (9). I framhaldi af bélgusvarinu eru einkjérnungar
kalladir 4 stadinn (9, 10) fyrir tilstudlan efnaboda, eins og interleukin 8 (IL-8) (11). 1
innedapekjunni fara svo proskadir einkjornungar ad seyta ymsum frumubodum, par 4
medal TNFa, sem eiga patt i ad koma af stad Onemissvari og enn frekari virkjun
a@0apelsins (5). bessir proskudu einkjornungar verda sidan ad storatfrumum sem tja ymsa
vidtaka, svo sem LOX-1 (vidtaki fyrir oxad LDL), en tjaning pessa vidtaka leidir til pess
a0 storatfrumurnar fara ad gleypa oxada LDL-i0 og verda ad lokum, pegar peir eru ordnir
fullmettadir, ad svokolludum frodufrumum (10).

Angidtensin II, sem framleitt er af hinu virkjada @dapeli, kemur einnig vid sogu
en pad virkar & sléttvoovafrumur, sem framleida pa IL-6. IL-6 kallar svo a fleiri
sléttvodvafrumur, auk pess sem pad hvetur fjolgun peirra (12). Undir edlilegum
kringumstedum veeri angiotensini II haldid i skefjum af NO en pegar um vanstarfsemi er

a0 reda 1 ®0apelinu, verdur virkni angiotensins II of mikil (5).
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Sléttvoovafrumurnar, sem eru i stodugum vexti, framleida svo kollagen, sem
gerir ®0akolkunarmeinsemdina stoduga og gerir henni kleift ad steekka og prdast enn
frekar. betta getur ad lokum leitt til prengingar, eda jafnvel algjorrar lokunar @darinnar
(13). Jafnvel p6 ad allt edapelid komist 1 snertingu vid ofangreinda dhaettupaetti, virdist
sem @0akolkunin myndist fyrst og fremst 4 stodum par sem slagaedar greinast og 4
innanverdum sveigjum @danna (5). Petta gerir pad ad verkum ad kransedarnar eru
sérstaklega utsettar fyrir @0akolkun og peim prengingum sem geta att sér stad i kjolfarid.

Ef slik prenging, eda lokun, & sér stad i kransedunum geta komid fram
misalvarleg einkenni BKH, allt eftir stadsetningunni og pvi hversu mikil prengingin er.
Einkennin eru pa alveg fra vegum brjostverk vid alag og/eda hreyfingu og upp i

skyndidauda i alvarlegustu tilfellunum.

1.2 Bratt kransaoaheilkenni

bratt fyrir ad dénartioni kransadasjukdoéma hafi lekkad 1 hinum vestreena heimi 4 sidustu
aratugum hefur sjikdomsbyrdi peirra aukist og enn er umtalsverdur fjoldi folks sem
pjaist af bradu kransaedaheilkenni (BKH) (13). Skyrist pessi laekkada danartioni fyrst og
fremst af pvi ad verulega hefur dregid Ur ahattupattum, eins og hau kolesteroli,
reykingum, hdprystingi og hreyfingarleysi 4 undanfornum arum, en laekkun pessara
ahettupatta skyrir samanlagt um 73% af peirri lekkun sem ordid hefur i danartidninni.
Um 25% lekkunarinnar ma svo skrifa 4 baetta medferd vid kransedasjukdomum, par &
medal framfarir i lyfjamedferoum (14).

Helsta einkenni BKH er brjostverkur. BKH skiptist 1 prjad undirflokka, hvikula
hjartabng, NSTEMI og STEMI (13, 15) en stundum er talad um skyndidauda sem fjorda
undirflokkinn. Nénar er fjallad um fyrstu prja undirflokkana hér ad nedan.

Medhondlun BKH @tti ad ganga Ut 4 hrada greiningu, dhattumat og innleidingu
medferda sem komid geta & endurblodfledi kranseda til ad minnka blodpurrd i
hjartavédvanum (15). Greiningin byggir i gréofum drattum & pvi ad senda vidkomandi
sjukling 1 hjartalinurit par sem ST hakkanir benda til pess ad um STEMI sé ad reda en
ST og/eda T brenglanir eda edlilegt hjartalinurit benda frekar til hvikullar hjartaangar eda
NSTEMI (15). Til ad greina &4 milli tveggja sidarnefndu heilkennana er svo adallega
notast vid malingar 4 troponini par sem edlileg gildi pess benda til hvikullar hjartaangar

en hakkud eda 6edlileg gildi til NSTEMI (16) eins og sja ma a fleediriti 4 mynd 1.
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Bratt kransaoaheilkenni

ST-hekkanir & hjartalinuriti?

P4 N\

Nl
Ja €1
Ja |e | Hekkun 4 tréponini?
Nei
v v
STEMI NSTEMI Hvikul hjartadng

Mynd 1: Fledirit yfir greiningarferli brads kransadaheilkennis i undirflokka sina; STEMI, NSTEMI og
hvikula hjartadng

1.2.1 Hvikul hjartaong og NSTEMI

bar sem hvikul hjartabng (HO) og NSTEMI hafa afar svipada meingerd og
birtingarmynd verdur hér fjallad um pessa tvo undirflokka BKH saman. b6 er vert ad
taka fram ad alvarleiki pessara tveggja heilkenna er misjaftn og er NSTEMI alvarlegra en
hvikul hjartadng. Felst munurinn adallega i pvi hvort blédpurrdin valdi négu miklum
skada i hjartavodvanum til ad losun biomarkera, svo sem tropdnins I, troponins T eda
CK-MB, verdi merkjanleg en pegar um bratt kransadaheilkenni er ad reda er hakkun
pessara biomarkera yfirleitt einungis til stadar i tilfelli NSTEMI (17).

HO og NSTEMI eru klinisk heilkenni sem tilheyra yfirflokknum BKH og koma
fram pegar misremi verour milli frambods og eftirspurnar strefnis i hjartavéovanum.
Margar astedur geta legid ad baki pessu misremi en oftast er um minnkun 4 frambodi
surefnis ad raeda, fremur en aukningu i eftirspurn pess (17) Algengasta asteda pessa
minnkada frambods surefnis til hjartavodvans er minnkad blodfledi 1 kjolfar
@0aprengingar en hin 4 sér venjulega stad pegar segi myndast i @dinni eftir rof 4

ae0askellu (17).
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begar greina 4 HO og NSTEMI fr4 6drum og enn alvarlegri undirflokki BKH,
STEMLI, i sjuklingum med brjostverk er medal annars notast vid hjartalinurit en einkenni
HO og NSTEMI 4 hjartalinuriti eru helst pau ad ST-bilid lekkar og T-takkinn snyst
gjarnan vid (17). Hlutur NSTEMI i tilfellum BKH hefur aukist & undanférnum arum (18)
og er ni um 29-41% allra tilfella heilkennisins (19-21) 4 medan hlutur hvikullar
hjartaangar er um 13-14% (20, 21).

1.2.2 STEMI

STEMI, sem er undirflokkur BKH, er kliniskt heilkenni sem skilgreint er ut fra
einkennum blédpurrdar i hjartavodvanum samfara ST hakkun & hjartalinuriti. bPessi ST
hakkun kemur til vegna pess ad blodpurrdin neer i gegnum 61l 16g hjartavodvans, olikt
t.d. NSTEMI, par sem blodpurrdin takmarkast yfirleitt vid innsta lag vodvans (22).
Skilgreiningin felur pd einnig i sér losun akvedinna biomarkera sem einkenna drep i
hjartavodvanum og er troponin sa biomarker sem melt er med ad helst sé horft til vid
greininguna (23). Pbratt fyrir ad dénartioni inniliggjandi sjuklinga med STEMI hafi
minnkad til muna og eins ars lifun storaukist, 4 sidustu arum, er petta enn sé undirflokkur
BKH sem hefur hastu danartionina i bradafasanum (24-26). Hlutur STEMI i kliniskri
birtingarmynd hjartavoovadreps hefur lika lekkad mikid 4 sidasta aratug og er ni um 25-

45% (20, 21, 25-27) og eru um 30% STEMI sjuklinganna konur (23).

1.3 Sykurpol og sykursyki
1.3.1 Skilgreiningar

Sykursyki er 1 raun stor hopur efnaskiptasjikdoma sem einkennast af of haum blodsykri.
bessi hakkun & blodsykrinum getur ymist stafad af gdéllum 1 instlinseytuninni sjalfri,
minnkudu instlinnaemi eda verid bland beggja (28).

Sykursyki skiptist 1 fjora flokka en langflest tilfellin falla i fyrstu tvo flokkana, og
eru pa annad hvort skilgreind sem sykursyki af gerd 1 eda sykursyki af gerd 2. Orsakir
pessara tveggja gerda eru afar mismunandi og kemur gerd 1 yfirleitt til vegna
sjalfsonzmissjukdoms par sem p-frumur brissins eydileggjast. [ kjolfar peirrar
eyodileggingar verdur insulinseytunin & endanum engin (28, 29) og er pessi gerd pvi oft
nefnd insulinhdd sykursyki. Gerd 2, sem er mun algengari (90-95% tilfella), er aftur &

moéti yfirleitt dunnin og stafar af blondu insulindnemis og 6fullnegjandi seytingar
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insulins i kjolfar pessa skerta insulinsvars (28, 30). I pessari gerd er pvi yfirleitt um
hlutfallslegan skort 4 insulini ad rada, frekar en algjoran skort (28). Einstaklingar, sem
préa med sér pessa gerd, eru yfirleitt of feitir en badi getur offitan sjalf valdid
insulinvidonami upp ad einhverju marki (28, 30) og eins hafa per lifsstilsvenjur, sem leida
til offitu, svo sem hreyfingarleysi og slemt mataraoi, ahrif (28, 31, 32).

begar ferlid, sem veldur sykursyki af gerd 2, er farid af stad, &n pess pd ad
sjukdomurinn hafi ndd pvi stigi ad flokkast sem sykursyki, getur verid ad sykurpol
vidkomandi einstaklings sé ordid skert (28). A pvi timabili er insulinénzmi farid ad
proast en hakkun blédsykurs er po ekki eins mikil og vill verda i sykursykinni par sem
aukin insulinseytun ner oft ad stemma stigu vid pvi. Med timanum ma po segja ad
likaminn gefist upp 4 pessari auknu insulinseytun og hun fer ad minnka og hverfur

jafnvel alveg 1 sumum tilfellum (28, 30).

1.3.2 Greiningarskilmerki

Ekki eru allir & eitt sattir med pad hvada blodsykurmalingar eigi ad nota, og hver gildi
peirra skuli vera, til pess ad greina 4 milli edlilegra sykurefnaskipta, skerts sykurpols og
sykursyki 2 og eru leidbeiningar fra virtum stofnunum, svo sem ADA (American
Diabetes Association), WHO (World Health Organization) og NIH (National Institutes
of Health) ekki alveg samstiga i peim efnum (28, 33, 34). Munurinn felst helst i pvi
hvada melinga stofnanirnar mala med ad horft s¢ til vid greininguna og eins er
smavegilegur munur 4 pvi hvada gildi eru s6gd askileg 4 pessum melingum. Hvad
melingarnar varda horfa WHO og NIH einungis & HbA ¢ 1 eftirliti 4 skertu sykurpoli og
sykursyki, en ekki til greiningar & medan ADA telur a0 HbA ¢ megi nota til greiningar.
Eins melir NIH med pvi ad nota gildid 4 fastandi blodsykri og utkomu 2 tima
sykurpolsprofs saman til greiningar & medan WHO vill meina ad haekkun 4 6dru hvoru
gildinu dugi og ADA segir ad hakkun einnar melingar 4 ymist fastandi blodsykri,
HbA ¢ eda utkomu sykurpolsprofs, dugi til greiningar. Hvad gildin sjalf vardar eru pau,
eins og adur sagdi, nokkud samberileg og felst munurinn einungis i pvi ad ADA og NIH
eru Orlitid strangari 4 pvi gildi fastandi blodsykursins sem skilur 4 milli edlilegra
sykurefnaskipta og skerts sykurpols heldur en WHO. Pad gildi midast vid 5,6 mmol/L
hja tveimur fyrrnefndum stofnunum en 6,1 mmol/L hja peirri sidastnefndu (28, 33, 34)..

Allar stofnanirnar notast vid malingar 4 blodsykri 1 plasma en einnig er haegt ad mala
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bléodsykur i sermi, sem myndi gefa Orlitid legri gildi, en rannsoknir hafa synt ad

munurinn nemur 1,15% (35).

1.3.3 Einkenni og afleidingar haekkads bloosykurs

Einkenni haekkads blodsykurs eru medal annars tid pvaglat, porsti, pyngdartap og 6skyr
sjon en pegar blodsykurinn er har i langan tima getur pad einnig leitt til vaxtarskerdingar
og aukinnar sykingarhattu (28). Einkennin geta p6 verid toluvert vaegari og lamskari i
sykursyki af gerd 2 heldur en gerd 1 og pvi greinast margir i fyrrnefnda hopnum fyrir
tilviljun (28).

Hakkadur blodsykur 1 langan tima getur einnig haft ymsar adrar afleidingar i for
med sér, svo sem skemmdir eda vanstarfsemi i augnbotnum, nyrum, taugum, hjarta og
e0um (28, 32). Sem demi matti nefna ad rannsokn fra Pert syndi fram 4 ad tep 57%
sjuklinga med sykursyki 2 voru med uttaugakvilla (36) og pysk yfirlitsgrein greindi fra
pvi ad tidni augnbotnasjukdoma hja pessum sjuklingah6pi veri 11%, tidni nyrnakvilla
10% og tioni taugakvilla 20% (37).

bad er p6 ymislegt sem einstaklingar geta gert til ad reyna ad sporna gegn proéun
sykursyki og ofangreindra fylgikvilla hennar og hefur til ad mynda verid synt fram 4 ad
lifsstilsbreytingar, sem mida ad pvi ad auka hreyfingu og valda pyngdartapi upp 4 a.m.k.
5-10% geta seinkad eda jafnvel komid alveg 1 veg fyrir préun sykursyki 2 i
einstaklingum med skert sykurpol (28, 32).

1.3.4 Sykurpol sjuklinga meo bratt kransaedaheilkenni

Hjarta- og @0asjukdoémar eru adal orsok sjuikdomsbyrdi og dauda hja einstaklingum med
sykursyki (32) en um pad bil prja fjorou hluta allra daudsfalla hja sjoklingum med
sykursyki ma rekja til kranseodasjikdoma (38, 39), pratt fyrir ad 10 ara ahetta
sykursjukra 4 ad fa kransedasjukdom hafi batnad mjog 4 sidasta aratug i Bandarikjunum
(40). Algengir fylgikvillar sykursyki 2, svo sem haprystingur og blodfituréskun eru
pekktir aheattupeettir hjarta- og a@dasjukdéma en synt hefur verid fram 4 ad sykursykin
sjalf er lika sjalfsteedur aheettupattur (32), hugsanlega vegna aukinnar adakdlkunar (28),
og eru einstaklingar med sykursyki i aukinni hettu 4 ad f4 hvikula hjartadng eda
NSTEMI (38). Eins syndi bandarisk rannsokn fram 4 ad u.p.b. 23% STEMI sjuklinga i
Bandarikjunum pjast af sykursyki (41). Sykursyki hefur verid tengd vid hakkada
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danartioni sjuklinga eftir STEMI og 4 pad vio badi um daudsfoll sem eiga sér stad innan
vid manudi eftir hjartadrepid og einnig pau daudsfoll sem verda innan ars fra
hjartadrepinu (42, 43). betta gati hugsanlega stafad af peirri stadreynd ad endurbl6ofledi
til hjartavoovans, eftir ad kransedafledi hefur verid komid aftur 4, er skert 1 sjuklingum
med sykursyki (43-45). Verri horfur eftir hjartadrep eru po ekki einvérdungu tengdar
sjuklingum med greinda sykursyki pvi hakkadur blodsykur hja peim sem ekki eru med
sykursykisgreiningu hefur verio tengdur vid verri itkomur i sjukrahuslegunni sjalfri (46,
47). Medferd STEMI sjuklinga med sykursyki tti pd ad vera st sama og medferd peirra
sem ekki eru med sykursyki utan pess ad halda etti blodsykri peirra fyrrnefndu innan
hafilegra marka (23). Petta er naudsynlegt par sem synt hefur verid fram 4 ad haekkadur
blodsykur i sykursykisjuklingum med BKH hafi verri horfur i for med sér (48). Lakkun
blodsykursins getur p6 virkad sem tvieggjad sverd par sem of lagur blodsykur hefur lika
aukna dhettu 1 for med sér, og pvi parf ad gaeta ad pvi ad medferdin laekki blodsykurinn
ekki um of (48). Pad er po ekki sama hvada adferdir eru notadar til lekkunar &
blédsykrinum og hafa rannsoknir til ad mynda gefid visbendingar um ad insulingjof sé
tengd aukinni dhaettu hjartatengdra atburda 4 medan metformingjof tengist lekkadri

déanartioni (49).

1.4 D-vitamin

1.4.1 Almennt um D-vitamin

D-vitamin er hormon, sem er einstakt fyrir paer sakir ad framleidsla pess getur farid fram
i htdinni, komist hiin i snertingu vid sélarljos (50). Pad er p6 einungis onnur gerd D-
vitaminsins, D3, sem vi0 getum framleitt & pennan hatt 4 medan hin gerdin, D,, verdur til
vid utfjolublda geislun ergosterdls og finnst pvi i sveppum, sem komist hafa i snertingu
vid solargeisla (51). D3 1 sinu nattGrulega formi ma pd einnig finna i nokkrum
fedutegundum, svo sem feitum fiski eins og laxi, silungi, makril og sild (52). P6 ad
liffreedileg virkni D3 vitamins ur fedu og sdlarljosi sé su sama er talid ad pad vitamin
sem vid faum ur sélarljésinu endist okkur a.m.k. tvisvar sinnum lengur en pad sem vid
faum ur faedunni (53).

Pad D-vitamin sem framleitt er 1 hudinni, eda vid neytum i fedunni eda i formi
fedubotarefna, er liffredilega ovirkt og parf ad fara i gegnum tvo vatnsrof til ad virkjast

og nytast likamanum (51). Fyrra vatnsrof D-vitaminsins fer fram i lifrinni, en pangad
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ferdast pad ur meltingarveginum, i gegnum sogadakerfid og sidan blazedakerfid,
innlimad i fitukirni (51). I lifrinni er pad ensimid D-25-hydroxylasi sem breytir
upprunalega formi D-vitaminsins i 25(OH)D vitamin (51). P6 ad petta sé pad form sem
melt er til ad deetla D-vitaminbuskap einstaklinga (54), parfnast 25(OH)D vitaminid pd
annars vatnsrofs, af halfu ensimsins 25(OH)D-1-aOHasa, en pad fer fram i nyrunum.
Lokaafurdin verdur pa hid liffredilega virka form 1,25(OH),D (50). betta virka form
studlar svo ad upptoku kalks Gr meltingarveginum (50) en an D-vitaminsins naer
likaminn ekki ad frasoga nema um 10-15% af pvi kalki sem finna ma i fedunni (51).

D-vitamin hefur einnig {fjolmorgum 6drum hlutverkum ad gegna og sést pad best
a pvi hversu vida i likamanum D-vitaminvidtaka er ad finna (54). P4 ma til ad mynda
finna 1 B-frumum brissins par sem D-vitaminid binst peim og Orvar instlin framleidslu
likamans (55).

bratt fyrir ad D-vitamin gegni veigamiklu hlutverki i fjolmorgum ferlum
likamans, svo sem kalkfrasogi, insulinframleidslu og hindrun @danymyndunar og renin
framleidslu (54, 55) er D-vitaminskortur (25(OH)D <50nmol/L) 6tralega algengur. Talid
er a0 algengi hans i Bandarikjunum sé allt fra 20-50% (55-58) og jafnvel enn herra
medal eldra folks en par geeti algengio verid allt upp 1 100% (55, 58). bessar tolur na
fyrst og fremst til hvitra einstaklinga en algengid er jafnvel enn harra hja einstaklingum
med dekkri hudlit, sokum peirrar nattirulegu solarvarnar sem hudlitur peirra veitir peim
(56, 57).

D-vitaminskortur virdist vera algengur hér a landi en erfitt er ad henda reidur &
hvert algengi hans er ndkvamlega par sem rannsoknir hér 4 landi mida gjarnan vid
afmarkada sjuklinga- eda aldurshopa eda nota mismunandi vidmidunargildi. Samkvamt
konnun 4 mataredi Islendinga 2010-2011 nar poé enginn aldurshopur hér 4 landi
radlogdum dagskammti D-vitamins Ur faedunni fyrir utan karlmenn & aldrinum 46-60 ara

(59), auk pess sem soélarljos getur verid af skornum skammti hér 4 landi.

1.4.2 Radleggingar

Samkvaemt leidbeiningum bandarisku Innkirtlasamtakanna (The Endocrine Society) er
melt med skimun fyrir einstaklinga sem eru i aukinni heettu 4 ad vera med skort og mala
@tti 25(OH)D i sermi til pess ad meta D-vitaminstodu hja peim hopi. Astada pess ad
25(0OH)D er besti melikvardinn 4 D-vitaminbuskap einstaklinga er ad petta er pad form

sem finnst 1 mestu magni i likamanum og eins er helmingunartimi pess i blodrasinni
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nokkud langur, eda um 2-3 vikur (51) 4 medan helmingunartimi 1,25(OH),D er ekki
nema um 4 klst. bar ad auki endurspeglar 1,25(OH),D ekki D-vitaminbuskap likamans
og er idulega innan edlilegra marka eda jafnvel haekkad hja folki med D-vitaminskort,
vegna haekkunar 4 kalkkirtilhormoni (PTH) sem fylgt getur D-vitaminskorti (51, 54).
Embeetti landlaeknis leggur til ad dagleg D-vitaminneysla {slendinga nai 10 pg hja
bornum undir 10 éara, 15 pg hja 10-64 ara og 20 pg hja elsta aldurshopnum, 65 ara og
eldri (52). Ofangreindar radleggingar eiga vid almenning og eru @tladir til ad fyrirbyggja
skort en naudsynlegt getur verid ad auka skammtastaerdirnar s¢ etlunin ad leiorétta skort
(51). Embeetti landleeknis skilgreinir radlagda dagskammta & eftirfarandi hatt:
,»Ra0lagdir dagskammtar fyrir vitamin og steinefni eru gefnir sem medaltal fyrir daglega neyslu yfir
lengri tima. Peir eru pad magn sem talid er fullnegja porfum alls porra heilbrigds folks, eda 97%
einstaklinga. Vid akvordun skammtanna er tekid tillit til pess ad parfir folks eru breytilegar. Porf flestra
fyrir naeringarefni er legri en petta, en i sumum tilfellum geta einstaklingar p6 bpurft meira af
naringarefnum en gildin segja til um, t.d. séu peir med adkvedna sjikdoma. RDS-gildin eru fyrst og
fremst hugsud til ad skipuleggja matsedla og meta neringargildi faedis fyrir hopa folks™ (52).
Almennt melir Landlaeknisembettid ekki med pvi ad dagleg neysla D-vitamins s¢ meiri
en 100 pg fyrir fullordna og born yfir 11 ara aldri, 50 pg fyrir born 4 bilinu 1-10 ara og

25 pg fyrir ungbdrn ad eins ars aldri, nema 1 samradi vid leekni (52).

1.4.3 D-vitaminbuskapur sjuklinga med bratt kransadaheilkenni

Komid hafa fram visbendingar pess efnis ad lagur styrkur D-vitamins sé tengdur aukinni
tioni hjartavodvadreps og geti jafnvel verid hluti orsakakedjunnar sem leidir til
sjukdomsins (60). Pad virdist ad minnsta kosti sem D-vitaminbuskapur sjuklinga med
BKH sé ad 6llu jofnu verri en peirra sem heilbrigdir eru og syndi ironsk rannsokn til ad
mynda fram 4 pad ad 72% sjuklinga med BKH voru med D-vitaminskort & medan
algengi skortsins i vidmidunarhépnum var um 27% (61). I nylegri rannsékn sem skodadi
D-vitaminbuskap og horfur sjuklinga med bratt hjartadrep kom einnig i 1j6s hé tidni D-
vitaminskorts en 74% sjuklinganna voru med D-vitaminskort og var skorturinn tengdur
hakkadri tidni alvarlegra atvika, svo sem annars hjartadreps, hjartabilunar og dauda (62).
Fleiri visbendingar hafa komid fram um 6fug tengsl D-vitaminstyrks og danartioni hja
sjuklingum med BKH en eftir a0 hafa komist ad pvi ad danartioni slikra sjuklinga med
alvarlegan D-vitaminskort (<25 nmol/L) var 24%, 4 medan danartioni sama

sjuklingahops med haerri D-vitamingildi var 4,9%, alyktadi hdpur rannsakenda sem svo
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a0 alvarlegur D-vitaminskortur veri sjalfstedur ahaettupattur hjarta- og
@0asjukdomatengds dauda hja inniliggjandi sjuklingum med BKH (63). D-
vitaminskortur hefur einnig verid tengdur vid auknar bolgur i likamanum (64) sem er

pekktur ahaettupattur hjarta- og eedasjukdoma.

1.5 Tengsl D-vitaminmagns i blodi vid sykurefnaskipti

Undanfarin ar hafa margar rannsoknir lagt upp med ad kanna hvort tengsl séu 4 milli D-
vitaminmagns 1 blodi og insulinnemis, eda sykurstjornunar. Margar greinar, sem syna
fram 4 slikt samband, hafa verid birtar en i 6drum rannséknum virdist sem slik tengsl séu
ekki til stadar. Mynd 2 synir pd ferla sem mogulega gaetu leitt til pess ad D-
vitaminskortur hefdi 4hrif & insulinnemi en peir eru pd ekki ad fullu pekktir.
Visbendingar eru um ad peir geti verid badi beinir og obeinir og gaeti beini ferillinn haft
ahrif badi 4 instlinnemi og insulinseytun en sa obeini gaeti haft dhrif i gegnum hakkun
a kalkkirtilhormoni (PTH) sem yrdi i kjolfar D-vitaminskortsins. Hekkun 4 PTH myndi
svo aftur hindra instlinmyndun og losun pess fra B-frumum brissins, d&samt pvi ad hafa
ahrif 4 instlinnemi likamans (65, 66). Nyleg rannsokn 4 musum syndi einnig fram 4 ad
D-vitaminmeodferd hefdi ahrif 4 tjaningu insulinnemra gena 4 vefjasérhaefdan hatt,

fremur en ad adstoda vid flutning glukdsa yfir frumuhimnur (67).

F Sunlight
Dietary vitamun [ P — 25(OH)D 1,25(0H),D
1 Obesuty lPTH t Insulin /

TMuscIe secretuon t Insulin
\ receptor
/‘/ } Inflammation

Insulin resistance

|

l Type 2 diabetes

Mynd 2: Yfirlit yfir ferla, par 4 medal feril gegnum PTH, sem skyra hvernig D-vitamin geti mogulega
haft ahrif 4 insulinnemi. Mynd tekin ur grein Teegarden og Donkin (2010); Vitamin D: emerging new
roles in insulin sensitivity (68)
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Medal annarra rannsokna ma nefna nylega rannsokn, sem framkvamd var 4 eldra
folki med heekkadan fastandi blodsykur, sem syndi fram & ad instulinnemi batnadi
marktaekt 1 hopnum sem fékk D-vitaminmedferd borid saman vid viomidunarhopinn (69)
og adra rannsokn, einnig framkvaemda 4 eldra folki, sem syndi fram & sjalfsted tengsl a
milli litillar D-vitaminneyslu og of has blodsykurs (70). I pyskri pversnidsrannsékn kom
i ljos ad fastandi blodsykur og HbA ¢ voru herri eftir pvi sem 25(OH)D var lagri og
likurnar 4 pvi ad greinast med sykursyki voru 23% lagri hja peim sem voru med D-
vitamingildi innan @skilegra marka heldur en peim sem voru med D-vitaminskort (64).

Séu raunverulega orsakatengsl & milli D-vitamins og blodsykurs geeti po allt eins
verid ad pau vearu i hina 4ttina, p.e.a.s. ad leekkun blodsykurs ylli haekkun D-vitamins i
stad pess ad haekkun D-vitamins ylli lekkun blodsykurs. Su var ad minnsta kosti alyktun
tyrkneskrar rannsoknar fra 2012, sem maldi D-vitamingildi i bl6di sjuklinga med of
haan blodsykur og meldi pau svo aftur eftir ad blédsykurinn hafdi verid lekkadur med
vokvagjof og instlini. Nidurstdour peirrar rannsoknar syndu ad med leidréttingu
blodsykurgildanna einni saman hakkadi D-vitaminstyrkur marktekt i blodi allra
sjuklingahopanna (71).

Eins og fram hefur komid hafa nidurstoour fyrri rannsékna ekki verid samroma
um hvort petta samband sé i raun og veru til en nyleg rannsékn alyktar til ad mynda ad
mela eigi med neyslu D-vitamins til ad draga ur likum 4 ad préa med sér efnaskiptavillu
(72), en pad heilkenni felur medal annars 1 sér ymsa blodsykurtengda kvilla, & medan
adrar rannsoknir hafa tengt D-vitaminmedferdina beint vid batingu i sykurstjornun
likamans (73-76). Enn 60rum rannsoknum hefur svo ekki tekist ad syna fram 4 nein
tengsl 4 milli neyslu D-vitamin batiefha og botnunar insulinnemis (77-79),
instlinseytunar eda sykurpols (78). Pad er pd ahugavert ad i einni pessara rannsokna
kom 1 1j6s ad Dpatttakendur sem voru med meira magn 25(OH)D 1 upphafi
rannsoOknarinnar voru med harri insulinnemisstudul og laegra HbA ¢ en peir patttakendur
sem voru me0 laegri gildi 25(OH)D 1 blodi (79).

Jafnvel pott rannsakendum beri ekki 6llum saman um hvada ahrif D-vitamin
nakvemlega hefur 4 mismunandi starfsemi likamans, er pad po ljost ad D-vitamin spilar
mikilvaegt hlutverk og par sem Islendingar eru i sérstakri ahaettu ad préa med sér
25(0OH)D skort vegna hnattfredilegrar stodu landsins, vantar rannsoknir & pvi hvort
samband s¢ 4 milli 25(OH)D skorts og sykurefnaskipta medal sjuklinga med BKH, sem

busettir eru 4 Islandi.
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1.6 Markmio

Markmid pessarar rannsoknar var ad skoda mogulegt samband milli D-vitaminstyrks i
bl6di og sykurefnaskipta i sjuklingum med bratt kransedaheilkenni. Undirmarkmid
rannsOknarinnar var ad kanna hvort D-vitaminbuskapur veeri mismunandi milli
sykurefnaskiptaflokkanna priggja; edlilegra sykurefnaskipta, skerts sykurpols og
sykursyki 2.
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2 Efni og aoferoir

2.1 Rannsoknarsnio

Rannsoknin var pversnidsrannsokn innan DiMACS (Diabetes Mellitus in Acute
Coronary Syndrome) rannsoknarinnar, sem er sterri megindleg, framvirk ferilrannsokn

sem hofst 1. juni 2013 og reiknad er med ad 1juki nylidun 31. desember 2014.

2.2 batttakendur

Ollum sjuklingum med britt kransazdaheilkenni, sem 1dgdust inn 4 hjartadeild
Landspitala, 14EG, fra 1. juni 2013 til 31. januar 2014, var bodin patttaka i rannsdkninni.
Rannsoknin var kynnt itarlega fyrir peim 6llum og var peim sjuklingum sem sampykktu
patttoku gert ad undirrita upplyst sampykki (sja vidauka 1) pvi til stadfestingar, 4dur en
formleg patttaka hofst. Alls 16gdust 395 einstaklingar inn 4 ofangreindu timabili. Af
peim voru 58 utilokadir vegna greindrar sykursyki, 44 vegna busetu, 43 vegna alvarlegs
heilsubrests, 2 vegna andlats og 16 neitudu patttdku. Vid nanari athugun reyndust 6
einstaklingar ekki hafa bratt kransedaheilkenni og voru pvi utilokadir. Auk pess purfti ad
utiloka 37 einstaklinga sem voru tutskrifadir innan 3 daga og 9 einstaklinga af 60rum
atedum. Af peim 180 einstaklingum sem hofu patttoku drogu 8 sampykki sitt til baka og
2 voru utilokadir af teknilegum orsokum. Par sem ekki 14 fyrir sampykki fyrir D-
vitaminmalingum 1 upphafi rannsoknartimabilsins vantadi par melingar hja 62
einstaklingum og voru peir pvi utilokadir. Patttakendur urdu pvi 108 talsins, 89 karlar

(82%) og 19 konur (18%) 4 aldrinum 39 til 85 ara og var medalaldurinn 63,5 + 9,7 ar.

2.3 Gagnasofnun
2.3.1 Spurningalisti

Spurningalisti (sj& vidauka 2) var lagdur fyrir alla patttakendur & medan peir ldgu inni &
hjartadeild Landspitala. Listinn f6l 1 sér spurningar um fj6lskylduségu
kransedasjukdoma hja 1° ettingjum, menntun, reykingasogu, afengisneyslu og
hreyfingu. Auk pess voru skradar nidur breyturnar mittisummal, mjadmaummal, had,
pyngd og BMI, sem rannsakendur maldu og reiknudu ut. { 61lum tilvikum var notast vid
somu vigt til ad mela pyngd og sama hadamalinn til ad mala had, auk pess sem sama

malband var notad til melinga 4 ummali mittis og mjadma.
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2.3.2 Me=lingar a bloosykri

I sjukrahtislegu patttakenda (3-5 dogum eftir innlogn) og aftur 8-12 vikum eftir atskrift
voru eftirfarandi melingar 4 bl6dsykri gerdar: Fastandi blodsykur, langtimabldédsykur
(HbAc) og sykurpolsprof. Eftir naturlanga fostu var byrjad a blootdku til malingar 4
fastandi blédsykri og HbAc en sidan var stadlad sykurpolspréf framkvemt. bad for
pannig fram ad patttakendur drukku 250 mL sykurlausn (GlucosePro fra Comed), sem i
voru 75 g glikdsa, 4 eins skommum tima og unnt var. Klukkustund eftir neyslu
drykkjarins var blédsyni tekid og blodsykur maldur og aftur 2 klukkustundum eftir
drykkjuna. Patttakendum var svo skipt i hopana ,edlileg sykurefnaskipti®, ,,skert
sykurpol® og ,,sykursyki 2* byggt 4 fyrirfram dkvednum blodsykurgildum (tafla 1) sem
fengin voru ur leidobeiningum ADA (American Diabetes Association) og var pad versta
gildi allra blodmalinganna sem skilgreindi i hvada hopi viokomandi patttakandi myndi
lenda. Ekki var notast vid pau blodsykurgildi sem meld voru 1 klukkustund eftir
drykkjuna til skilgreiningar. Allar nidurstdour pessarar rannsOknar, sem tengjast

blodsykurgildum, byggja 4 peim melingum sem gerdar voru 8-12 vikum eftir utskrift.

Tafla 1: Skipting 1 sykurpolsflokka eftir blodsykurgildum

Eodlilegt Skert sykurpol Sykursyki 2
Fastandi blodsykur <5,5 mmol/L 5,6-6,9 mmol/L >7,0 mmol/L
HbAc <5,6% 5,7-6,4% >6,5%
Sykurpol 2 klst <7,7 mmol/L 7,8-11,0 mmol/L >11,1 mmol/L

2.3.3 D-vitaminmelingar

begar blodsykurmalingarnar prjar voru gerdar i sidara skiptid, p.e. 8-12 vikum eftir
utskrift patttakenda af hjartadeildinni, voru einnig tekin syni til greiningar a4 D-

vitaminmagni i1 blodi. D-vitaminid var malt sem 25(OH)D i sermi.

2.3.4 Adrar bakgrunnsbreytur

Vio sofnun annarra mikilvegra bakgrunnsbreyta; sogu um héprysting, lyfjanotkun,
troponin-gildi og fyrri sdgu um BKH var notast vid SOGU, rafraent sjukraskraningarkerfi
Landspitala.
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2.4 Heimildaoflun

Vid heimildadflun var notast vid gagnagrunnana Pubmed og Web of Science og var
forritid EndNote notad til ad halda utan um heimildirnar. Sumar greinar sem studst var
vid voru fundnar med stokum leitarordum eins og ,ACS’, ,STEMI’, ,vitamin D’ o.s.frv.
eda med pvi ad tvinna sman tvo eda fleiri leitarord, svo sem ,vitamin D’ AND ,diabetes’
AND ,ACS’. Adrar tilvisanir voru svo fengnar med pvi ad rekja afram heimildir

ofangreindra greina

2.5 Greining gagna

Nidurstodur allra melinga sem framkvemdar voru, &asamt upplysingum ur
spurningalistanum og hefdbundnum bakgrunnsupplysingum, voru slegnar inn i Excel
toflureikninn. Gognin voru sidan keyrd i gegnum tolfraediforritid R (tgafu 3.0.2) til pess
a0 framkvema Shapiro prof, tvihlida fylgniprof, fervikagreiningu, 16gistiska
adhvarfsgreiningu og adra utreikninga, svo sem fjolda og hlutfoll i akvednum
undirhépum. Vid tolfrediarvinnsluna var leidrétt fyrir hugsanlegum bjogurum, svo sem

aldri, kyni, likamspyngdarstudli, reykingum, afengisneyslu og hreyfingu.

2.6 Siofreedileg alitamal

Adur en rannsoknin hofst voru fengin leyfi fra Visindasidanefnd, Persénuvernd og
framkvemdastjora lekninga, auk pess sem rannsakendur hofdu allir undirritad
pagnarskyldu. Sjuklingum, sem kusu a0 taka patt i rannsokninni, var gert ad skrifa undir
upplyst sampykki eftir ad framkvemd og markmid rannsdknarinnar hofou verid kynnt
fyrir peim en 4dur en patttaka hofst.

batttaka i rannsokninni hafdi engin ahrif 4 p4 medferd sem sjuklingarnir fengu,
hvorki i legunni sjalfri né eftir ad henni lauk. beir patttakendur sem greindust med skert
sykurpol, sykursyki eda D-vitaminskort voru latnir vita simleidis og var sjuklingum med
skert sykurpol par ad auki bodid upp a lifsstilsmedferd & hjartadeildinni en sjuklingum
med sykursyki visad & gongudeild sykursjukra til frekari medferdar og eftirfylgni.
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3 Niourstoour

3.1 Grunngildi patttakenda og samanburdur sykurefnaskiptaflokka

begar sykurefnaskipti patttakenda voru skodud kom 1 1jos ad 28% patttakenda voru med
edlileg sykurefnaskipti, 60% med skert sykurpol og 12% med sykursyki. I téflu 2 ma sja
grunnbreytur patttakenda fyrir hopinn i heild sinni og eins samanburd 4 breytunum milli
sykurefnaskiptaflokkanna priggja; ,.edlileg sykurefnaskipti®, ,skert sykurpol“ og
,»sykursyki 2. Ekki var tolfredilega markteekur munur & neinum breytum milli hopanna,
utan pess ad medalaldur hoépsins ,,sykursyki 2 var marktekt haerri en medalaldur
hopsins ,,edlileg sykurefnaskipti“. Medalaldur alls hopsins var 63,5£9,7 ar, karlmenn
voru i miklum meirihluta og dhattupettir svo sem jakvaed fjolskyldusaga um BKH og
haprystingur voru til stadar hja meira en helmingi patttakenda. Einnig var algengt ad
sjuklingarnir hefou verid 4 statin- eda blodpynningarlyfjum vid innlégn en pad gilti um
40% allra patttakenda. Likamspyngdarstudull allra hdépanna var svipadur og 14 midgildi
studulsins i ofpyngdarflokki (25-29,9 kg/m®) hja peim 6llum. Margir patttakenda hofou
fyrri sogu um BKH og var hlutfallid um 30% i 6llum hépum nema sykursykishopnum
par sem pad var 46%. Munurinn var pd, eins og adur sagdi, ekki tolfreedilega marktaekur.
Midgildi pakkaara var 14 fyrir allan hopinn en gildin dreifoust po fra 0-90.

Hreyfing var nokkud samberileg milli allra hopanna og virdist sem stor hluti
sjuklinganna, eda yfir 40%, hreyfi sig oftar en fjérum sinnum i viku. Pad voru po einnig
ponokkud margir, eda um 16%, sem stundudu enga hreyfingu.

Hvao afengisneyslu vardar virdist sem allflestir gaeti par hofs og neyttu 73%

patttakenda afengis sjaldnar en einu sinni i viku.
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Tafla 2: Grunnbreytur patttakenda og samanburdur milli sykurefnaskiptaflokka

Allir Edlileg sykurefnaskipti Skert sykurpol Sykursyki 2
Fjoldi (%) 108 (100) 30 (28) 65 (60) 13 (12)
Karlar, n (%) 89 (82) 28 (93) 51 (85) 10 (77)
Medalaldur (ar) + SD 63,5+9,7 62,4+9,0 62,9 +9,8 69,3 +£ 9,3
BMI (IQR) 28.1(25,9-31,5) 27,8 (25,2-30,0) 28,1 (26,6-31,5) 29,0 (26,4-32,4)
Jakveed fjolskyldusaga, n (%) 70 (65) 22 (73) 40 (62) 8 (62)
Blodpynningarlyf, n (%) 43 (40) 12 (40) 22 (34) 9(69)
Statinlyf, n (%) 43 (40) 11 (37) 25 (38) 7 (54)
Haprystingur, n (%) 57 (53) 18 (60) 31 (48) 8(62)
Adur BKH, n (%) 32 (30) 8(27) 18 (28) 6 (46)
Pakkaar (IQR) 14 (0-25) 16 (0-24,3) 15 (1-25) 7 (2-10)
Hreyfing, n (%) - - - -
4x/viku eda oftar 44 (41) 13 (43) 27 (42) 4 (31)
1-3x/viku 37 (34) 7 (23) 24 (37) 6 (46)
Sjaldnar en 1x/viku 10 (9) 4(13) 6(9) 0(0)
Aldrei 17 (16) 6 (20) 8 (12) 3(23)
Afengisneysla, n (%) - - - -
4x/viku eda oftar 6 (6) 0 (0) 5(8) 1(8)
1-3x/viku 23 (21 6 (20) 11(17) 6 (46)
Sjaldnar en 1x/viku 51 (47) 12 (40) 34 (52) 5(38)
Aldrei 28 (26) 12 (40) 15 (23) 1(8)

*Marktekur munur 4 medalaldri milli hdpsins

»sykursyki 2 og hinna hépanna (p<0,05)
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3.2 Samanburodur undirflokka BKH

begar grunnbreytur voru skodadar eftir undirflokkum BKH (tafla 3) kom i 1j6s ad
nokkud jofn skipting var i hopana og var hlutfall karla samberilegt i peim ollum.
Hoéparnir voru nokkud frabrugdnir hvad statin- og blédpynningarlyfjanotkun vid innlgn
vardar. Par skar STEMI hopurinn sig ur og voru marktaekt ferri i peim hopi sem notudu
ofangreind lyf vid innldgn. Eins voru marktekt feerri i STEMI hopnum sem hofou fyrri
sogu um BKH. Likamspyngdarstudull allra hopanna var mjog svipadur og 14 midgildio i
ofpyngdarflokki (25-29,9 kg/m?) hja peim 6llum. Ekki reyndist marktaekur munur milli
pekktra dhattupatta, svo sem sdgu um haprysting og fjolskyldusdgu. Reykingasaga var
sambarileg milli STEMI og NSTEMI hépanna en hopurinn ,hvikul hjartadng™ atti

marktaekt feerri pakkaar ad baki en hinir hoparnir.

Tafla 3: Samanburdur grunnbreyta milli undirflokka BKH

STEMI NSTEMI Hvikul hjartaéng
Fjoldi (%) 29 (27) 44 (41) 35(32)
Karlar, n (%) 22 (76) 39 (89) 28 (80)
Medalaldur (ar) + SD 60,6 9,4 63,5+ 10,4 66,1 £ 8,5*
BMI, kg/m2 (IQR) 27,8 (25,8-30,2) 28,4 (25,7-31,7) 27,8 (26,8-31,7)
Jakveed fjolskyldusaga, n (%) 19 (66) 26 (59) 25 (71)
Bl60pynningarlyf, n (%) 2 (7)*=* 20 (45) 21 (60)
Statinlyf, n (%) 5 (17)** 18 (41) 20 (57)
Héprystingur, n (%) 10 (34) 25 (57) 22 (63)
Adur BKH, n (%) 2 (7)** 17 (39) 13 (37)
Pakkaér (IQR) 15 (2-35) 15 (0-33,5) 7 (0,5-21)**=

*Marktekur munur milli hépanna ,,STEMI* og ,,hvikul hjartaéng* (p<0,05)
**Martkekur munur milli ,,STEMI*“ hopsins og hinna hdpanna tveggja (p<0,01)
*++Marktekur munur milli hopsins ,,hvikul hjartadng* og hinna hopanna tveggja (p<0,05)
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3.3 Bloosykurmelingar

Eins og sést 4 mynd 3 voru gildi fastandi blodsykursins nokkud normaldreifd en pd voru
nokkrir utlagar, par 4 medal einn med ansi hatt gildi, og var sponnin pvi alveg fra 4,5

mmol/L upp 1 11 mmol/L en midgildid (IQR) var 5,4 (5,1-5,8) mmol/L.
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Mynd 3: Dreifing fastandi blodsykurgilda patttakenda

Langtimablodsykurgildin voru ekki normaldreifd en algengast var ad vera med
gildi & bilinu 5-6% og var midgildid (IQR) 5,6 (5,2-5,9)%. Legsta gildid var 4,1% og
pad haesta 7,1% (mynd 4).
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Mynd 4: Dreifing langtimablodsykurgilda (HbA ¢) patttakenda
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Bloogildi sem meld voru i sykurpolsprofi 2 klukkustundum eftir drykkju
stadladrar glukodsalausnar, sem innihélt 75 g af glukdsa, ma sja & mynd S. Dreifing
gildanna er nokkud bjollulaga en ekki normaldreifd og meldist legsta gildid 2,8
mmol/L, pad hasta 16,4 mmol/L og midgildid (IQR) var 5,9 (4,8-7,9) mmol/L.

101 Dreifing 2 tima blodsykurgilda

Fjoldi

5 10 :
2 tima blodsykurgildi

Mynd S: Dreifing bl6dsykurgilda sem mald voru i sykurpolsprofi 2 klst eftir drykkju glukoésalausnar
sem innihélt 75 g af glukosa

begar skodad var hversu margir voru ad greinast med skert sykurpol eda
sykursyki med hverri adferd fyrir sig kom 1 1j6s ad 2 klst sykurpolsprofid greindi um
helmingi faerri med skert sykurpol heldur en hinar tvaer adferdirnar. 2 klst profid greindi
um 20 einstaklinga, stundum eitt og sér en yfirleitt med 60ru hvoru hinna préfanna, en
fastandi bloosykurgildin og langtimablodsykurgildin greindu hvort um sig um 40

einstaklinga, ymist ein og sér eda med 60rum proéfum (tafla 4).

Tafla 4: Fjoldi patttakenda sem greindist med hverri greiningaradferd og hversu hau hlutfalli
heildargreininga hver adferd nddi ad greina

Skert sykurpol, n (%) Sykursyki 2, n (%)

Fastandi blodsykur 38 (58) 9 (69)
Langtimasykur (HbA ¢) 40 (62) 9 (69)
2 klst sykurpolsprof 20 (31) 10 (77)
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begar skodad var hversu margir greindust med skert sykurpol eda sykursyki med
einni, tveimur eda premur pessara greiningaradferda kom i ljos ad flestir, eda um 60%, af
peim sem féllu i fyrrnefnda flokkinn voru ad greinast med einni af pessum premur
greiningaradferdum og tepur pridjungur var ad greinast med tveimur adferdum. beir sem
greindust med sykursyki voru aftur 4 moéti flestir ad greinast med tveimur adferdum

(54%) eda med Sllum premur (31%) (tafla 5).

Tafla 5: Fjoldi og hlutfall peirra patttakenda sem greindist med 1, 2 eda 3 greiningaradferdum

Skert sykurpol, n (%) Sykursyki 2, n (%)
Greindust med 1 adferd 39 (60) 2 (15)
Greindust med 2 adferdum 19 (29) 7 (54)
Greindust med 3 adferdum 7(11) 431
Samtals 65 (100) 13 (100)
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3.4 D-vitaminmelingar

D-vitamingildi patttakenda voru ekki normaldreifd og var sponnin 7,5 nmol/L til 128
nmol/L, auk pess sem eitt utlagagildi upp a4 305 nmol/L meldist (mynd 6). Midgildid
(IQR) var 61,4 (39,1-86,6) fyrir allan hopinn, 67,8 (47-87,8) hja sjuklingum med edlileg
sykurefnaskipti, 50,3 (38,2-83,1) hja sjuklingum med skert sykurpol og 67,0 (38,4-90,3)
hja sjuklingum med sykursyki 2. Pegar framkvaemd var fervikagreining med hraum
gildum reyndist ekki munur 4 D-vitamingildum milli sykurefnaskiptahdpanna priggja en
pegar leidrétt hafoi verid fyrir aldri, kyni, BMI, reykingum, hreyfingu og afengisneyslu
kom 1 1j6s ad peir sem voru med skert sykurpol voru med marktaekt leegri D-vitaminstyrk

i sermi en peir sem voru med edlileg sykurefnaskipti (p<0,01).

Dreifing D-vitamins
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Mynd 6: Dreifing D-vitamingilda allra patttakenda

Ekki reyndist marktekur munur 4 D-vitamingildum milli undirflokka BKH en
midgildin (IQR) voru 51,6 (42,3-72,3) hja STEMI hoépnum, 65,8 (39-89,6) hja NSTEMI
hépnum og 62,2 (38,8-82,7) hja peim sem voru med hvikula hjartadéng.

Pegar D-vitamingildi voru skodud eftir kynjum reyndust karlmenn vera med
marktaekt leegri styrk D-vitamins en konur (p<0,5) en midgildi (IQR) hja korlum var 62,6
(39-85,9) og hja konum 60,5 (43,9-105,2). begar utlaginn var tekinn ut (305 nmol/L) var
munurinn milli kynjanna ekki lengur marktaekur, jafnvel eftir ad leidrétt hafoi verid fyrir
mogulegum blondunarpattum, svo sem BMI, reykingum, hreyfingu og afengisneyslu.
Midgildid (IQR) var enn pad sama hja korlunum en vard 55,4 (43,6-94,5) hja konunum
vid pessa breytingu. Hja hopnum 1 heild var tidoni D-vitaminskorts (<50 nmol/L) 44%.

Ekki var marktekur munur & D-vitamingildum eftir pvi 4 hvada éarstima synin

voru tekin.
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D vitamin

3.5 D-vitamin og bloosykur

begar borin voru saman D-vitamingildi eftir sykurefnaskiptum voru flokkarnir ,,skert
sykurpol“ og ,,sykursyki 2 sameinadir i flokkinn ,,6edlileg sykurefnaskipti® par sem svo
fair voru med sykursyki. Midgildi (IQR) D-vitamins var 67,8 (47-87,8) fyrir hépinn
,ellileg sykurefnaskipti“ og voru 37% hopsins med D-vitaminskort (<50 nmol/L).
Midgildid var 51,9 (38,3-85,4) fyrir hopinn ,,6edlileg sykurefnaskipti® og voru 46% pess
héps med D-vitaminskort. Pegar leidrétt hafdi verid fyrir aldri, kyni, BMI, reykingum,
hreyfingu, og afengisneyslu reyndist markteekur munur & D-vitamingildum hopanna
tveggja (0<0,01). Fimm tolu samantekt fyrir hopana mé sja 4 kassariti 4 mynd 7. A
myndinni sést pd ekki gildi upp & 305 nmol/L, sem tilheyrdi hépnum ,.edlileg
sykurefnaskipti.
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Edllileg Oedllileg
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Mynd 7: Kassarit sem synir fimm t6lu samantekt D-vitamingilda hja hépunum ,,edlileg
sykurefnaskipti“ og ,,6e0lileg sykurefnaskipti

begar skodud var fylgni milli D-vitamingilda og blédsykurmalinganna priggja
sast marktek neikvaed fylgni milli D-vitamins og fastandi blédsykurs (r=-0,21; p<0,05)
(mynd 8). Reyndist fylgnin enn marktaek pegar utlagagildi upp 4 305 nmol/L var
fjarleegt. Ekki reyndist markteek fylgni milli D-vitamins og hinna blédsykurbreytanna en
var p6 leitni i att ad neikvaedri fylgni milli D-vitamins og langtimablodsykurs (p=0,08).
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Mynd 8: Fylgnirit sem synir markteka neikvada fylgni milli D-vitaminstyrks og fastandi blodsykurs

Logistisk adhvarfsgreining leiddi i 1j6s ad fyrir hverja 10 nmol/L hakkun i D-

vitaminstyrk minnkadi gagnlikindahlutfall peirra sem voru med 6edlileg sykurefnaskipti

(skert sykurpol eda sykursyki) um 25% (OR=0,75; CI=0,60-0,95; p<0,01).
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4 Umraour og alyktanir

4.1 Grunngildi patttakenda og samanburdur sykurefnaskiptaflokka

begar sykurefnaskipti patttakenda voru skodud kom 1 1jos ad ekki nema ramur
fjordungur patttakenda (28%) var med edlileg sykurefnaskipti og er pad umtalsvert leegra
hlutfall en pekkist medal heilbrigds pyois (80). betta samraemist p6 6drum rannséknum
sem gerdar hafa verid & sykurefnaskiptum sjuklinga med BKH (41, 81, 82).

Medalaldur peirra sem voru med sykursyki 2 var marktakt haerri en medalaldur i
hinum tveimur hépunum og skyrist pad hugsanlega af peirri stadreynd ad aldur er
sjalfsteedur ahettupattur i proun sykursyki (83) en p6 geeti verid um tilviljun ad raeda par
sem svo fair voru i sykursykishopnum. A heildina 1itid voru patttakendur i eldri
kantinum (63,5+9,7 ara) og skyrist pad ventanlega af pvi ad tioni BKH ferist 1 aukana
med aldrinum (84). Eins er edlilegt ad karlmenn hafi verid i miklum meirihluta sjiklinga,
eda um 82%, par sem BKH, eins og adrir kransedasjukdomar, er algengara hja kdrlum
en konum (84).

Algengt var ad sjuklingarnir hefou verid & statinlyfjum fyrir innlgn (~40%) og
synir pad ad margir hofou verid med haar blodfitur, sem er pekktur dhaettupattur
kransadasjukdoma, 40ur en peir fengu pad BKH sem leiddi til innlagnar peirra a
rannsOknartimabilinu. Pratt fyrir ad ekki hafi verid tolfredilega marktekur munur milli
sykurefnaskiptahopanna, & pvi hlutfalli sjuklinga sem voru & statinlyfjum fyrir innldgn,
var hlutfallid p6 aberandi haest hja peim sjuklingum sem voru med sykursyki, eda 54%, &
medan pad var 37% hja peim sem voru med edlileg sykurefnaskipti og 38% hja
patttakendum med skert sykurpol. Hér gaeti verid um tilviljun ad raeda par sem svo fair
féllu 1 sykursykisflokkinn en par sem rannsoknir hafa gefid visbendingar um ad statinlyf
geti studlad ad proun sykursyki med timanum (85, 86) geti haerra hlutfall
statinlyfjanotenda i sykursykishopnum skyrst af pvi.

Midgildi likamspyngdarstuduls (BMI) allra hépanna 14 i ofpyngdarflokki BMI-
skalans, en sa flokkur naer fra BMI 25-29,9 kg/m®. Pad kemur p6 litid 4 dvart par sem
ofpyngd og offita eru dhaettupeettir i préun BKH (87).

Fyrri saga um BKH var nokkud aberandi, en um 30% sjuklinga h6fou slika sogu.
Hest var p6 hlutfallid i sykursykishopnum (46%), an pess po ad um tolfredilega
markteekan mun milli hopa veri ad raeda. Gaeti pad hugsanlega skyrst af pvi ad

sykursykishopurinn var elstur en einnig geti verid ad peir sem greindir voru meo
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sykursyki hafi haft 6edlileg sykurefnaskipti i langan tima sem studlad geti ad lengra
gengnum kransadasjukdomi (88, 89).

Upplysingar um hreyfingu og afengisneyslu voru fengnar ur spurningalista
(vidauki 2) sem lagdur var fyrir patttakendur medan peir lagu inni 4 hjartadeildinni og er
pvi liklegt ad um einhverja bjogun sé ad reda i peim upplysingum. Gati hun komid til af
ymsum astedum, svo sem ad patttakandi hafi ,,fegrad* svor sin til rannsakenda, t.d. med
pvi ad segjast hreyfa sig meira eda drekka minna en raun bar vitni. Eins geti verid ad
patttakendum hafi reynst erfitt ad dztla hreyfingu sina eda afengisneyslu eda hreinlega
ad patttakendur leggi mismunandi skilning i hugtokin. Upplysingum um reykingar var
lika aflad Gr pessum sama spurningalista og par sem pekkt er ad folk dragi frekar ar

reykingasdgu en hitt geti verid um vanmat a fjolda pakkaara ad reda.

4.2 Samanburdur undirflokka BKH

STEMI hopurinn skar sig nokkud Gr pegar bornir voru saman undirflokkar BKH. Peir
voru yngstir, h6fou minnsta sdgu um haprysting og notkun statin- og bl6dpynningarlyfja
og hofou festir 1 peim hopi fyrri sogu um BKH. betta er p6 1 samreemi vid birtingarmynd
STEMI en par er yfirleitt um ad rada bradari sjukdom heldur en i hinum tveimur
undirflokkunum (90).

beir sem komu inn med hvikula hjartadng attu marktaekt feest pakkaar ad baki og
geeti pad skyrst af ymsu. Mogulegt er t.d. ad um bjogun sé ad raeda vegna skekkju i 6flun
upplysinga um reykingar, en upplysinga var aflad med spurningabladi, eda um tilviljun
a0 reda par sem svo fair voru med sykursyki. Par sem hvikul hjartadng er ekki eins
alvarleg birtingarmynd BKH og hinir undirflokkarnir tveir geti pd verid ad peir sem
reykt hafa lengur fai frekar NSTEMI eda STEMI. P6 hefur verid synt fram 4 ad
langtimahorfur reykingamanna eru oft betri en peirra sem ekki reykja og er til hugtak yfir
pad sem kallast ,,reykingamodtsdgnin® (e. Smoker’s Paradox) (91). Ekki hefur fengist
fullgild skyring & pessari motsogn en flestir hallast pé ad pvi ad hun sé tilkomin vegna
pess a0 reykingamenn eru gjarnan yngri pegar peir fa kransaedasjukdéma og eru par af
leidandi ekki bunir ad proéa med sér eins marga fylgisjikdoma og peir sem ekki reykja.
Annar moguleiki er sé ad peir reykingamenn sem po lifa t.d. hjartaafall af séu i grunninn

a einhvern hatt likamlega hardgerdari en adrir og pvi séu langtimahorfur peirra betri.

35



4.3 Bloosykurmalingar

Engin blodsykurmealinganna var med normaldreifd gildi en sponn fastandi og
langtimablodsykurgildanna var po ekki mikil utan nokkurra utlagagilda i meelingum a
fastandi blodsykri. Par sem malingarnar voru gerdar i endurkomu, 8-12 vikum eftir
utskrift sjuklinganna, er moguleiki ad einhverjir hafi ekki maett fastandi, pratt fyrir ad
hafa fengid fyrirmeli par ad lutandi. Dreifingin var mun meiri 4 peim gildum sem meld
voru i 2 klukkustunda sykurpolspréfinu en spoénnin var fra 2,8 mmol/L til 16,4 mmol/L.

Svo virdist sem allar prjar greiningaradferdirnar; melingar blodsykurs og
langtimablodsykurs og framkvemd sykurspolsprofs, henti alika vel til greiningar a
sykursyki en tveer fyrrnefndu adferdirnar greindu 69% peirra sem voru med sykursyki og
su sidastnefnda greindi 77%. P6 verdur ad hafa i huga a0 heildartala peirra sem greindust
med sykursyki er einungis 13 svo um miklar skekkjur gaeti verid ad rada.

Midad vid nidurstodur okkar virdast melingar 4 fastandi blodsykri og
langtimablodsykri henta betur til greiningar & skertu sykurpoli heldur en 2 klst
sykurpolsprofid en tver fyrrgreindu adferdirnar nadu um 60% peirra sem greindust med
skert sykurpol 4 medan sykurpolsprofid nadi einungis ramlega 30%.

bar sem svo margir greindust med skert sykurpol eda adur opekkta sykursyki i
rannsokn okkar er mikilvaegt ad velta fyrir sér hvort ekki vaeri astaeda til pess ad innleida
einhverskonar skimun fyrir 6edlilegum sykurefnaskiptum i legunni eda i endurkomu,
ekki of longu eftir utskrift. Nidurstodur benda til ad sykurpolsprofid greini ekki
einstaklinga umfram hinar melingarnar tvaer og par sem pad er par ad auki timafrekast,
kostnadarsamast og hefur mestu 6pagindin i for med sér fyrir sjuklinginn virdist ekki
hagt ad mala med pvi til skimunar. Veri farin su leid ad skima i legunni sjalfri benda
nidurstodur til pess ad fastandi bl6dsykur og langtimablodsykur séu jafngoddar adferdir til
greiningar en pd ber ad hafa i huga ad fastandi blodsykurinn er mun vidkvemari fyrir
peim sveiflum sem kynnu ad hljotast af kransaedaheilkenninu sjalfu eda af litilli/breyttri
feduneyslu sjuklinga eftir ad 4 spitalann er komid. Veri aftur & moéti dkvedid ad skima i
endurkomu myndu malingar 4 fastandi blodsykri og langtimablodsykri sjalfsagt henta
alika vel. Skimun af pessu tagi er sérstaklega mikilvaegt i [josi pess hve skemmandi ahrif
har blodsykur getur haft & @dapelid (88, 89) og pannig haft slem &hrif m.t.t.
kransadasjukdoma, eins og BKH.
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Allar greiningar & skertu sykurpoli eda sykursyki i pessari rannsokn eru gerdar &
sama timapunktinum hja hverjum og einum sjuklingi og taka pvi ekki tillit til pess ad
einhverjar sveiflur gatu verid milli daga eda timabila. Melingar 4 langtimablodsykri
attu po ekki ad sveiflast mikid til par sem par gefa visbendingu um blodsykurstodu
sidastliona 2-3 manudi. Ef til reglubundinnar skimunar 4 blédsykri kemi hja pessum
sjuklingahopi  veri pvi spurning um ad notast fyrst og fremst vid

langtimablodsykurmelingarnar til pess ad hlifa sjiklingum vid endurteknum prufum.

4.4 D-vitaminmelingar

D-vitaminskortur hja sjiklingum med BKH hefur verid tengdur hakkadri tidoni alvarlegra
atburda, svo sem annars dreps i hjartavodva, hjartabilunar og dauda (62, 63) og talid er
ad hann geti jafnvel verid hluti peirrar orsakakedju sem leidir til sjutkdomsins (60). Geeti
pad mogulega komid til vegna pess ad D-vitaminskortur hefur verid tengdur vid auknar
bolgur 1 likamanum (64) sem er pekktur ahettupattur hjarta- og adasjukdoéma.

[ 1ljosi pessa er uggvanlegt hversu margir BKH sjuklingar 4 hjartadeild
Landspitalans pjast af D-vitaminskorti, p6 ad pad s¢ vissulega i samremi vid adrar
rannsoknir (61). Pad er pvi porf umraeda hvort beri ad gera D-vitaminmalingar ad reglu
fremur en undantekningu hjéa pessum sjuklingahdpi.

bad er p6 dhugavert ad D-vitaminskortur virdist vera jafnalgengur hja badum
kynjum en fyrirfram var buist vid tidari skorti hja kvenkyns sjuklingunum par sem synt

hefur verid fram 4 ad kvenkyn er sjalfstedur dhattupattur D-vitaminskorts (92).

4.5 D-vitamin og bloosykur

Nidurstodur pessarar rannsoknar, sem og margra annarra rannsokna (64, 69, 73-76),
benda til pess ad sterkar likur séu 4 pvi ad einhver tengsl séu 4 milli D-vitamins og
sykurefnaskipta. Gati pad mogulega skyrst af pvi ad D-vitamin sé virkara en 4dur var
talid, en pad getur til ad mynda breyst ansi mikid 4 mjog skommum tima og eins er pad
haerra i einstaklingum med virka sykingu (71). D-vitaminskortur hefur einnig verid
tengdur vid auknar bolgur (64) og pvi er spurning hvort tengsl D-vitamins og

sykurefnaskipta geti mogulega legid i einhverjum bolguferlum.
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Annar moguleiki er ad D-vitamin hafi ahrif & sykurefnaskipti & pann hatt ad
vitaminid er talid geta studlad ad auknum vodvamassa (68) en aukinn vodvamassi getur
baett insulinnemi og pannig minnkad likur & skertu sykurpoli og sykursyki (68).

Eins getur verid ad einstaklingar med akvednar arfgerdir beri badi i sér gen sem
studla ad minni virkni D-vitamins og auknu instlinvidonami, an pess pd ad bein tenging
s¢ 4 milli pessara patta (68).

bad hefur einnig verid bent 4 pad ad hja einstaklingum med mikla likamsfitu, sem
oft eru bedi med D-vitaminskort og skert sykurpol eda sykursyki, séu ekki orsakatengsl
milli D-vitaminskortsins og skertu sykurefnaskiptanna, heldur séu pau einfaldlega til
komin vegna pess ad offitan studli ba&di ad auknu instlinviondmi og legri styrk D-
vitamins 1 blodrasinni, par sem D-vitaminid er fituleysanlegt vitamin. Petta er po gryfja
sem flestir rannsakendur, par & medal pessarar rannsoknar, reyna ad falla ekki i med pvi
ad leidrétta fyrir likamspyngdarstudli patttakenda 1 tolfraedilegri urvinnslu gagnanna.

begar samband D-vitamins og blodsykurs var kannad i pessari rannsékn kom i
1j6s marktek neikvaed fylgni milli breytanna tveggja. Um tvo utlaga var ad reda i
gagnasafninu, annan med D-vitamingildid 305 nmol/L og hinn med fastandi
bl6osykurgildid 11,0 mmol/L og pvi var sambandid einnig athugad pegar buid var ad
fjarlegja pessa tvo utlaga. Reyndist pa enn vera marktek neikvaed fylgni milli D-
vitaminstyrks og fastandi blodsykurs, sem rennir stodum undir ad ekki sé eingdngu um
tilviljun, eda einhverskonar skekkjur ad reda. Ekki reyndist vera marktaek neikved
fylgni milli D-vitaminstyrks og hinna blodsykurbreytanna tveggja en p6 var leitni 1 pa att
pegar samband D-vitamins og langtimablodsykursins var skodad (p=0,08). Pad er pvi
mogulegt a0 um neikvada fylgni sé ad reda milli pessara tveggja breyta, sem kaemi pa i
1j6s 1 steerra rannsoknarpyoi.

begar D-vitaminstyrkur og st stadreynd hvort patttakendur voru med edlileg eda
6edlileg sykurefnaskipti var sett upp i 16gistiskt aGhvarfsgreiningarlikan matti sja ad fyrir
hverja 10 nmol/L haekkun i D-vitaminstyrk minnkadi gagnlikindahlutfall peirra sem voru
med Oedlileg sykurefnaskipti (skert sykurpol eda sykursyki) um 25% (OR=0,75;
CI=0,60-0,95; p<0,01). Pad ma pvi leida likur ad pvi ad med pvi ad skima fyrir D-
vitaminskorti og bata D-vitaminbuskap peirra sjiklinga sem af honum pjést, maetti baeta
sykurefnaskipti sjuklinga med BKH. Pannig veri ef til vill 4 einfaldan hatt hagt ad draga
ur tioni skerts sykurpols og sykursyki hja pessum sjuklingah6pi og pannig bata hja peim
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lifsgaedi. Til pess ad ganga ur skugga um ad um orsakatengsl sé ad reda er pd porf a

slembidreifdum ihlutandi rannséknum hjé pessum sjuklingahdpi.
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Vidaukar
Vidauki 1: Upplysingablad og sampykkisyfirlysing vegna patttoku i DIMACS

rannsokninni

AN

vy
LANDSPITALI

HASKOLASJUKRAHUS

UPPLYSINGABLAD VEGNA
PATTTOKU [ RANNSOKN A GREININGU SYKURSYKI OG SKERTS SYKURPOLS
HJA SJUKLINGUM MED BRAD KRANSZDAHEILKENNI

Upplysingar um rannséknina og skuldbindingar abyrgoaradila

1. Um er ad reda visindarannsokn 4 sykursyki 2 og forstigi pess, skertu sykurpoli hja
sjuklingum sem leggjast inn 4 hjartadeild vegna bradra kransadaheilkenna (kransadastiflu,
hjartadfalls). Sykursyki 2 er einn alvarlegasti ahattupatturinn i myndun aedakolkunar.
Tilgangur rannsoknarinnar er ad meta algengi sykursyki og skerts sykurpols hja sjuklingum
med brad kransadaheilkenni, adferdir til greiningar sykursyki og ahrif sjukdomsins & proun
@dakdlkunar i medalstorum slagedum. Rannséknin er gerd 4 hjartadeild Landspitalans
(LSH) og i samvinnu vid Hjartavernd og eftirfarandi laekna:

Simi

Karl Andersen, professor & Hjartadeild LSH, adalabyrgdarmadur 825-3622

Rafn Benediktsson, yfirleknir og professor lyflekningadeild LSH 543-1000
Vilmundur Gudnason, professor og forstoduleknir Hjartaverndar 535-1800
Inga S Prainsdottir, hjartaleknir LSH 825-3626
Isleifur Olafsson, yfirleeknir kliniskrar lifefnafreedideildar 824-5332
Bylgja Kernested, deildarstjori Hjartadeildar 825-5106
Audur Ketilsdottir, hjukrunarfreedingur 4 Hjartadeild 824-5466
borarinn Arni Bjarnason, leeknanemi Haskola fslands 690-0270

Adalfyrirsvarsmadur rannsdknarhdpsins gagnvart patttakendum er Karl Andersen leknir
(andersen@landspitali.is), en patttakendur geta sntid sér til hvers pess leeknis sem nefndur er
hér a0 ofan med spurningar eda athugasemdir vid rannsdknina. Laeknar og annad starfsfolk
Hjartadeildar Landspitalans annast upplysinga- og synasdfnun. Rannséknin hefur hlotid
sampykki Personuverndar og Visindasidanefndar. Rannsoknin hefst i mai 2013 og er aatlad
pessi hluti rannsdknarinnar standi til arsins 2017. Rannsoknin er styrkt af Visindasj6di LSH.

2. Datttaka i1 rannsdkninni felst i pvi a0:
* Undirrita pessa sampykkisyfirlysingu sem er skilyrdi fyrir patttoku
* Leyfa ad eftirfarandi melingar séu gerdar og nidurstddum peirra haldid til haga i
sérstakri gagnaskra sem buin verdur til sérstaklega fyrir pessa rannsokn:

o Fastandi bloéosykur og langtimablodsykur (HbAlc) 4-5 dogum eftir innldgn &
hjartadeild LSH, endurtekid vid eftirlit ad 8-12 vikum lidnum.
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o Sykurpolsprof 4-5 dogum eftir innlogn 4 hjartadeild LSH og endurtekid vid
eftirlit ad 8-12 vikum lidnum. Sykurpolsprofid fer pannig fram ad eftir
naturlanga fostu er tekin meling & blédsykri. Sidan er gefin sykurlausn i
fljétandi formi sem inniheldur 75 g af glukdsa. Einni og tveimur klukkustundum
sidar er blodsykur meaeldur aftur. Nidurstdour pessara meaelinga segja til um pad
hvort vidkomandi hafi skert sykurpol eda sykursyki 2.

o Meling 4 vitamin D i sermi (25 OH vit D) vio 8-12 vikna eftirlit.

o Ad vid 8-12 vikna eftirlit verdi haldid til haga 10 ml blédsyni (sermi) til sidari
tima melinga & 60rum lifefnafredilegum gildum sem tengjast framkvaemd
pessarar rannsoknar. Gangast undir halsedadmun til pess ad leita ad merkjum
um a&dakolkunarsjuikdom 8-12 vikum eftir innégn. Héalsedadmunin verdur svo
endurtekin ad 2-3 arum lidnum til pess ad meta hvort @dakolkunarsjikdomurinn
hafi 4gerst 4 timabilinu. Rannsokn pessi er Opaegindalitil og innifelur enga
jonandi geislun. Hun verdur framkvaemd & Rannsoknarst6d Hjartaverndar i
Koépavogi.

* Sampykkja ad dbyrgdarmenn rannsdknarinnar megi nélgast naudsynlegar upplysingar ur
sjukraskrdm pinum eda ur gognum heilbrigdisstofnanna, sé slikt naudsynlegt framgangi
rannsoknarinnar.

S¢ eitthvad vid pessa rannsokn, i pessum upplysingum eda sem vardar patttdku pina sem pu
getur ekki sett pig vid, er pér heimilt ad hafna eda heetta vid patttdku i pessari rannsékn
hvenaer sem er og 4n nokkurra skilyrda. Slik afstada kemi ekki til med ad hafa ahrif 4 adrar
paer rannsoknir eda medferdir sem pér standa til boda vegna sjukdoma pinna. Akvedir pu ad
heetta hefdi pad i for med sér ad o6llum lifsynum og upplysingum sem fra pér hefur verid
safnad vegna rannsoknarinnar yroi eytt og rannsakendum gert 6kleift ad rekja dulkdoa til pin.

Ahztta sem fylgir patttokunni er fyrst og fremst 6pzgindi vegna blodtoku. Um er ad reda 3-
6 tilvik af synatoku 4 bldedablodi umfram pad sem ad 6llu jofnu er gert vegna veikinda
pinna & hjartadeild eda vid eftirlit. Svidi eda mar vid stungustad geta komid fyrir en
alvarlegar hjéverkanir slikrar blodtoku eru afar sjaldgefar. Sykurpolsprof er stdolud
rannsokn sem er hattulaus. Hin veldur timabundinni hakkun & blodsykri svipad og eftir
kolvetnarika maltid en ekki er heetta 4 blodsykurfalli eda ofnzmi vid pessa rannsékn. Omun
af halsedum er gerd 4 Rannsdknars6d Hjartaverndar af sérpjalfudu starfsfolki sem hefur
mikla reynslu af framkvamd slikra rannsokna. Ekki er um ad raeda ifarandi rannsokn (engin
stunga) og engin geislavirk efni eda jonandi geislun kemur vid sdgu. Adferdin notast vid
hlj6dbylgjumalingar sem eru likamanum med 6llu skadlausar.

Ahztta tengd medferd personuupplysinga verdur ad teljast 6veruleg. Rannsoknaradilar eru
bundnir trinadi og pagnarskyldu vardandi per upplysingar sem pt veitir og munu af fremsta
megni reyna ad takmarka utbreidslu personuupplysinga. Eftir ad melingarnidurstodur hafa
verid slegnar inn i gagnagrunn i umsja og vorlsu abyrgdarmanns verda personugreinanleg
einkenni nidurstadna fjarlegd ur gagnaskranni. Par eftir verdur eingdgnu notast vid
rannsOknarnumer. Greiningarlykill sem tengir saman rannsoknarnimer og kennitdlur
patttakenda verdur vardveittur & rafreenu formi i umsjéa abyrgdarmanns rannsoknarinnar.

Mogulegur avinningur af rannsokninni, er folginn i ndkvaemari greiningu & sykurpoli eda
sykursyki patttakenda. Einnig verdur ndkvaemd maling 4 astandi halsslagaeda. Finnist fravik
fra edlilegu astandi vid pessar malingar verdur vidkomandi visad i

medferd hja sérfraedingi eftir pvi sem vid 4. Allir peir sem greinast med skert sykurpol fa
radgjof vardandi mataraedi og lifsstil hjd hjukrunarfreedingi med sérpekkingu & pvi svidi. beir
sem greinast med sykursyki 2 verdur ad auki visad i vidtal hja naringarradgjafa og til
heilsugesluleknis eda sérfredings i innkirtlasjakdomum til ad f4 videigandi lyfjamedferd
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vid sykursykinni. Pegar ®dakdlkun eda prengsli greinast i halsslagedum verdur leitad rada
hja adaskurdlekni vardandi porf a frekari rannsoknum eda medferd. Oski patttakandi
sérstaklega eftir pvi munu pessar nidurstodur ekki verda reddar vid hann. Vonast til ad
rannsoknirnar i heild sinni geti leitt til baettrar greiningar og fyrirbyggjandi adgerda gegn
proun &dakolkunarsjikdoms.

6. Verdi nidurstodur rannsdknanna birtar i leknisfredilegum fagritum verdur ekKi skirskotad til
einstaklinga eda persona heldur einungis notadar tdlulegar upplysingar og merkingar.
Framlag pitt og patttaka i pessari rannsékn mun studla ad aukinni pekkingu 4 algengi og
greiningaradferdum sykursyki og skerts sykurpols hja sjuklingum med brad
kransedaheilkenni.

7. Upplysingar pessar og sampykkisblod skulu vera i tviriti og skal patttakandi halda 60ru
eintakinu en rannsoknaradilar hinu.

8. Ef pu hefur spurningar vardandi rétt pinn sem patttakanda i rannsokninni eda vilt haetta
patttoku getur pu snuid pér til dbyrgdarmanns rannsdknarinnar og/eda Visindasidanefndar,
Hafnarhtisinu, Tryggvagdtu 17, 101 Reykjavik. Simi 551 7100, fax 551 1444.

Karl Andersen hjartaleknir LSH Dags.
Professor i hjartalaeknisfraedi HI
Abyrgdarmadur rannséknarinnar.
Hjartadeild Landspitalans

101 Reykjavik

simi: 543-1000/825 3622

Stadfesting patttakanda 4 ad hafa lesid pessar upplysingar. Dags.

Undirritadur, starfsmadur rannsoknarinnar, stadfestir hér med ad hafa Dags.
veitt ofangreindum patttakanda upplysingar um edli og tilgang
rannsoknarinnar { samraemi vid 16g og reglur um visindarannsoknir
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HASKOLASJUKRAHUS

SAMPYKKISYFIRLYSING VEGNA
PATTTOKU [ RANNSOKN A GREININGU SYKURSYKI OG SKERTS
SYKURPOLS HJA SJUKLINGUM MED BRAD KRANSZADAHEILKENNI

1. Med undirskrift minni hér ad nedan votta ég vilja minn til patttdku i ofannefndri rannsdkn
og ad mér hafi verid gefinn naegur timi til ad kynna mér efni pessarar
sampykkisyfirlysingar og fengio vidunandi svor vio spurningum minum.

2. Me¢ér er kunnugt um ad ég megi hvenar sem er og an frekari skyringa afturkalla petta
sampykki an pess ad su akvordun hafi nokkur ahrif &4 adrar paer rannsoknir eda medferd
sem astand mitt krefst.

3. Eg sampykki ad undirgangast melingu 4 fastandi blodsykri, langtimablodsykri og
sykurpolsprof 4-5 dogum eftir innlogn 4 LSH og ad 8-12 vikum lidnum.

4. Eg sampykki ad haldid verdi til haga blodsyni til seinni tima malinga vegna pessarar
rannsoknar.

5. Eg sampykki ad undirgangast émun halszda 8-12 vikum eftir innlogn og aftur ad 2-3
arum lidonum.

6. Mér er kunnugt um ad ég megi 6ska sérstaklega eftir pvi ad nidurstodur 6munar a
halsaedum verda ekki reddar vid mig.

7. Eg sampykki ad afla megi upplysinga ur sjukraskrdm minum sem naudsynlegar eru
framgangi rannsdknarinnar.

8. Eg sampykki ad hafa megi vid mig samband ef porf er frekari upplysinga eda syna vegna
rannsOknarinnar. Jafnframt ad kynna megi fyrir mér framhaldsrannsdknir eda nyjar
rannsoknir sem byggoust 4 nidurstddum pessarar rannsoknar.

Undirskrift patttakanda og kennitala ritud eigin hendi. Dags.

Eg 6ska eftir pvi ad nidurstodur myndgreininingarrannsokna vegna pessarar rannsoknar
verdi ekki reeddar vio mig sérstaklega (merkid vid ef vid &).

Undirskrift forrddamanns og kennitala ritud eigin hendi. Dags.
Tilgreinid skyldleika/tengsl forradamanns vid patttakanda.

Sem starfsmadur rannsoknarinnar stadfesti ég ad hafa kynnt Dags.
ofangreindum patttakanda edli og tilgang rannsoknarinnar og
ad hann hefur stadfest vid mig ad hafa fengid fullnaegjandi upplysingar.
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Vidauki 2: Spurningalisti sem lagdur var fyrir patttakendur

GAGNASOFNUN FYRIR SJUKLINGA 1 rannsokn 4 greiningu sykursyki og skerts
sykurpols hja sjuklingum med brad kransedaheilkenni

(DIMACS)

Dagsetning:
Nafn:
Kennitala:
Innlagnardagur:

Kyn: KK / KVK
Aldur:

Kynpattur:

A) Caucasian

B) Non-caucasion

Menntun:
A)Grunnskolaprof
B)Sveinsprof
C)Framhaldsskolaprof
D)Haskolaprof
E)Annad, hvao:

Hed: cm

Pyngd: kg

BMI:

Mittismal: cm

Hlutfall milli mittis og mjadmar:
cm/ cm =

Pakkaar:

Fjolskyldusaga (1° @ttingi): Ja/ Nei

Afengisneysla:

A)Alla daga

B)4-6 sinnum i viku
C)2-3 sinnum i viku
D)Einu sinni i viku
E)1-3 i manud

F)2-11 sinnum 4& ari
G)Drekkur ekki afengi

Hreyfing:

A) Alla daga

B)4-6 sinnum i viku
C)2-3 sinnum i viku

D) Einu sinni i viku

E)1-3 i manudi

F)2-11 sinnum 4 ari

G) Stundar ekki hreyfingu

Utfyllt af:

(O Fert inn i gagnaskjal
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