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Agrip
Inngangur: Offita hefur almennt verid talin auka likur & fylgikvillum eftir skurdadgerdir. Nokkrar
rannsoknir & arangri kranssedahjaveituadgerda hafa pd synt fram & sambeerilega eda jafnvel lsegri tioni
fylgikvilla. Tengsl offitu og &arangur lokuskiptaadgerda eru hins vegar minna rannsékud. Markmid
rannsoknarinnar var pvi ad kanna ahrif offitu & tidoni skammtima fylgikvilla og langtimalifun eftir

Osaedarlokuskipti.

Efnividur og adferdir: Afturskyggn rannsokn a 748 sjaklingum sem gengust undir 6saedarlokuskipti
vegna Osadarlokuprengsla a Landspitala 2003-2020. Sjuklingum var skipt i fjora hépa eftir
likamspyngdarstudli (LPS): i) kjorpyngd=18,5-24,9 kg/m? (n=190), ii) yfirpyngd=25-29,9 kg/m? (n=339),
iii) ofpyngd=30-34,9 kg/m? (n=165) og iv) mikla ofpyngd 235 kg/m? (n=54). Sjuklingar med LPS undir
18,5 kg/m? voru adeins 6 talsins og ekki teknir med i Utreikninga. Upplysingum um bakgrunns- og
ahaettupeetti sjiklinga var safnad Ur sjikraskram, auk skammtima fylgikvilla og 30 daga danartioni.
Héparnir fjérir voru bornir saman med tilliti til adurnefndra patta og langtimalifun asetlud med Kaplan-
Meier adferd. Sjélfsteedir forsparpaettir langtimalifunar voru fundnir med Cox-adhvarfsgreiningu. Medal
eftirfylgd var 6,3 ér.

Nidurstédur: Sjuklingar i mikilli ofpyngd voru ad medaltali fjiorum arum yngri en sjuklingar i
kjorpyngd, hofou oftar aheettupeetti hjarta- og eedasjikdéma og medal EuroSCORE Il peirra var haerra
(5,3 sbr. 4,4%, p=0,03). Sjuklingum i mikilli ofpyngd bleeddi hins vegar minna & fyrstu 24 kist. en peim i
kjorpyngd (558 sbr. 1091 ml, p <0,001), peir fengu sjaldnar heilablédfall (0% sbr. 6,4%, p=0,03), en oftar
bringubeinslos (5,6% sbr. 2,7%, p=0,04), djipa bringubeinssykingu (3,7% sbr. 0%, p=0,04) og bradan
nyrnaskada (26,4% sbr. 15,2%, p=0,005). Danartioni <30 daga og langtimalifun var hins vegar
sambeerileg milli hépa og LPS ekki sjalfsteedur forsparpattur langtimalifunar i fjdlbreytugreiningu par
sem m.a. var leidrétt fyrir aldri (HH: 0,91, 95% OB: 0,65-1,27).

Alyktun: Arangur sjuklinga sem pjast af offitu og gangast undir lokuskipti vegna 6saedarlokuprengsla
er goour og skammtima- og langtimalifun sambeerilegar vid sjuklinga i Kkjorpyngd. Har

likamspyngdarstudull aetti pvi ekki ad vera frabending fyrir 6seedarlokuskiptum.
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1 Inngangur

Osadarlokuprengsl er algengasti hjartalokusjukdémurinn & Vesturléndum i dag. Lokublddin kalka og
bykkna, eftirpjdppun hjartans eykst sem erfidar pvi ad teema sig. Hefdbundin medferd vid
Oseedarlokuprengslum er dseedarlokuskipti, opin hjartaadgerd par sem lifraenni eda 6lifreenni gerviloku
er komid fyrir i stad peirrar kélkudu. Offita er einn dheettupatta 6seedarlokuprengsla, auk pess sem offita
studlar ad hradari framgangi sjukdomsins. Offita er almennt talin auka likur & fylgikvillum i kjolfar
adgerda, en rannsoknir & arangri eftir hjartaskurdadgerdir eru p6 misvisandi. bannig hafa sumar
rannsoknir jafnvel synt fram a betri arangur eftir kransesedahjaveituadgerd hja sjuklingum med offitu
samanborid vid sjuklinga i kjorpyngd, en faerri rannsoknir hafa kannad tengsl offitu vid arangur

lokuskiptaadgerda.

1.1 Anatémia 0seaedarloku

Osezedarlokan er stadsett i 6seedarrotinni og adskilur vinstri slegil hjartans fra 6szedinni. | slagbili
opnast lokan og tryggir pannig einstefnufleedi surefnisriks bl6ds fra hjartanu til 6seedarinnar. Heilbrigd
6saedarloka hefur prjar blodkur sem eru hver um sig innan vid 1 mm & pykkt. [ hlébili snertast blédkurnar
og hindra pannig bakfleedi bl6éds inn i vinstri slegilinn. Fjdlmargir peettir hafa ahrif & starfsemi lokunnar,
m.a. medfeeddir gallar, kélkun a lokubl6dunum eda sykingar vid hjartapelsbélgu. Algengasti medfaeddi

galli 6seedarlokunnar er tviblédkuloka, en 1-2% einstaklinga faedast med tvo bléd i stad priggja (1).

Bicuspid Aortic Valve Disease Normal Valve

Mynd 1. Anatdmia ésaedarloku. A. Stadsetning 6sesedarloku midad vid hjartad. B: Edlileg
priblédkuloka. C: Tviblédkuloka (2).

1.2 Osadarlokusjukdomar

1.2.1 Faraldsfreedi

Algengasta danarorsok i heiminum i dag eru hjarta- og adasjikdomar. S6mu sbégu er ad segja a
islandi, en um pridjungur félks hérlendis deyr ar hjarta- og aedasjukdémum (3). Osaedarlokuprengsli er
algengasti hjartalokusjukdomurinn & Vesturlondum, auk pess ad vera par pridji algengasti hjarta- og
aedasjukdémurinn (4). Algengi 6saedarlokuprengsla eykst med haskkandi aldri og par sem medalaldur
folks fer haekkandi mun tilfellum éseedarlokuprengsla fidlga. Pannig er buist vid pvi ad algengi

sjukdémsins hja peim sem eru komnir yfir sjotugt muni tvofaldast eda jafnvel prefaldast a naestu 50 &rum



(5). A islandi er algengi 6saedarlokuprengsla skv. hjartadmun & einstaklingum yfir sjétugt i kringum 4,3%
en hja einstaklingum 80 &ra og eldri 7,3%, sem hvort tveggja eru ivid haerri télur en lyst hefur verid i

erlendum rannséknum. (5, 6).

1.2.2 Orsakir

Orsakir ésaedarlokuprengsla eru mismunandi eftir aldri sjuklinga, og er oft skipt i prennt; prengsli
vegna medfeeddrar tviblédkuloku, éldrunartengd prengsli og prengsli sem afleiding gigtséttar (febris
rheumatica). Sjdklingar yngri en 70 ara sem purfa ad gangast undir ésaedarlokuskipti eru i 60% tilvika
med medfeedda tviblodkuloku, en 40% tilvika hja peim sem eru eldri en 70 &ra. Aldurstengd kélkun

lokunnar er p6 langalgengasta orsok dssedarlokuprengsla (7).
Medfeedd tviblodkuloka

Algengi medfeeddrar tviblédkuloku er 1-2% og er pessi feedingargalli prisvar til fjorum sinnum
algengari hja kérlum en konum (8). A fosturskeidi renna tvaer af premur blddkum saman pannig ad eftir
verdur tviblédkuloka. Pessum faedingargalla fylgja stundum adrir hjartagallar eins og vikkun 6seedarrétar
og 6saedarboga, eda medfaeedd bsaedarprengsl (coarctation aortae) (9). Margt er enn a huldu um orsakir
tviblodkuloku en stokkbreyting i NOTCH1 geninu hefur verid lyst (7). Tviblodkuloka veldur auknu
idustreymi um lokuna og élagio & blédkurnar tveer eykst. Vid pad pykkna paer og kalka, sem 4 endanum
leidir til prengingar lokunnar og stundum lokuleka. Oft eru pessir einstaklingar einkennalausir allt fram
til 50 eda 60 ara aldurs, en um helmingur peirra purfa adgerd einhvern timann & aevinni, oftast upp ur
midjum aldri (5, 10).

Oldrunartengd 6saedarlokuprengsli

Ymsir ahaettupeettir hafa verid tengdir vid 6seedarlokuprengsl og ma par fyrst og fremst nefna
haekkandi aldur. Adrir ahaettupeettir eru margir peir sému og i kranssedasjukdomi, t.d. karlkyn,
bloofituhaekkun, héprystingur, reykingar, sykursyki og efnaskiptaheilkenni (metabolic syndrome) (7).
Offita er einnig talin 4heaettupéttur fyrir préun 6ssedarlokuprengsla auk pess sem offita er talin yta undir
framgang sjukdémsins (5). Lengi var talid ad 6ssedarlokuprengsl yrou vegna heegfara slits (wear-and-
tear) og hrérnunarbreytinga en nu er talid ad um sé ad reeda margpeett ferli sem svipar til sedakdlkunar
(atherosclerosis). Pad hefst med skemmd & yfirbordi lokunnar og i kjolfarid verdur uppsofnun
lipopréteina. Kréniskt bolguvidbragd a sér sidan stad par sem hvarfgjarnar sirefnisafleidur oxa

lipoproéteinin og kolesterol-kristallar myndast. Med tid og tima kalka pessir kristallar og lokublddin hardna

(5).

Mynd 2. Kélkud 6saedarloka. Mynd: Ragnar Th. Sigurdsson



Gigtsott

Lokubl6din geta skemmst vegna gigtséttar og oft verda pa lika skemmdir & miturlokunni i 90% tilfella
(5). Oftast renna blédkurnar saman a blédkumaétunum (commissure) med iferd bélgufruma og aukinnar
sedanymyndunar (5, 10). Gigtsétt er kréniskur sjukdomur sem kemur i kjolfar dmedhondladrar sykingar
streptokokka af hopi A. Sjukdémurinn er & undanhaldi & Vesturlondum vegna aukinnar notkunar
syklalyfja gegn streptokokkum og greinist pvi helst i innflytiendum hér & landi. | fateekari rikjum par sem

adgengi ad syklalyfjum er abo6tavant er gigtsétt hins vegar enn stort vandamal (7).

1.2.3 Meinalifedlisfreedi og einkenni

Helstu einkenni ésaedarlokuprengsla eru maedi, hjartadbng og yfirlid. begar lokublédin kalka og
pykkna skerdist blodfleedi fra hjartanu vegna aukins vidnams (afterload). brystingur i vinstri slegli eykst
og til ad vidhalda deelugetu slegilsins pykkna veggirnir og vinstri slegillinn steekkar. betta eykur

surefnisporf hjartans og getur pvi leitt til bl6dpurrdar i kranseedum sem aftur veldur hjartaéng (9).

Med timanum leekkar Utstreymisbrot vinstri slegils og prystingurinn i lungnablédras eykst. [ kjolfarid
koma maedi og onnur hjartabilunareinkenni fram, en um helmingur sjuklinga med 6ssedarlokuprengsl
finna fyrir meedi (9).

Yfirlid tengist oft areynslu hja pessum sjiklingum, en pa er talid ad slageedar likamans vikki til ad
minnka vidnamid, en vegna lokuprengsla neer hjartad ekki ad auka slagmagnid (stroke volume) i takt
vid aedavikkunina. Blédprystingsfallid veldur sidan minna bl6dfleedi til heila og sjuklingurinn getur fallio i
yfirlid (9).

1.2.4 Greining

Oft vaknar grunur um O&saedarlokuprengsl pegar 6hlj6d heyrist i slagbili vid hjartahlustun yfir
O0sadarlokunni. Flestir pessara sjuklinga hafa einkenni eins og maedi, hjartadng, svima og yfirlid en
sumir hafa pé litil eda engin einkenni. Algengasta rannséknin til ad stadfesta 6saedarlokuprengsl er
hjartadbmun, en med henni m& einnig meta alvarleika prengslanna, hreyfingu lokubladanna, hvort um
medfeedda tviblodkuloku sé ad reeda og hlébilsvanstarfsemi sé til stadar og meta Utstreymisbrot vinstri
slegils. Loks er svokalladur prystingsfallandi (mm/Hg eda m/s) yfir lokuna metinn, pykknun lokublada og
reiknad Gt flatarmal lokuops (EOA). | floknari tilfellum er hjartadmun um vélinda notud til ad kanna

alvarleika prengslanna, eda lokan metin vid hjartapraedingu og jafnvel segulémun (5).

1.3 Medferd vido 6saedarlokusjukdomum

Lyfiamedferd laeknar ekki 0saedarlokuprengsl og er adeins notud til ad sla & einkenni. Vikkun &
lokunni med hjartapraedingu a sjaldan vid, enda langtimaarangur yfirleitt 6fullnsegjandi (11, 12). Opin
hjartaskurdadgero par sem skipt er um dssedarlokuna med gerviloku er hins vegar mjog vel rannsdkud
medferd og fjoldi rannsdkna hefur synt fram & beaetta langtimalifun. Hja einkennalausum sjaklingum med
veeg prengsl getur pé komid til greina ad bida med adgerd (7). Nyjung i medferd er svokollud
Osaedarlokuisetning, eda TAVI adgerd (transcatheter aortic valve implantation) par sem lifreenni

gerviloku er komid fyrir med hjartapraedingartaekni (5).



1.3.1 Lyfjamedferd

bar sem aheettupattum O&saedarlokuprengsla svipar til peirra fyrir aedakélkunarsjukdéma voru
bundnar vonir vid ad blodfituleekkandi statin lyf myndu heegja a framgangi sjukdémsins. Fjéldi rannsékna
hefur pé ekki getad synt fram a neinn arangur statina (13-15) og pvi snyr lyfjamedferd fyrst og fremst
ao pvi ad medhoéndlun einkenna. Sjuklingar med haprysting eru gjarnan settir & pvagreesilyf og ACE
hemlar notadir til ad minnka eftirpjéppun (afterload) og pannig haegja & frekari staekkun vinstri slegils (9,
16). Ofangreind lyfjamedferd hefur pé engin ahrif & lokuna sjalfa eda kolkunina i henni. Nylegar
rannsoknir hafa beinst ad pvi ad nota liftaeknilyf sem hafa ahrif & kalkbdskap likamans, t.d. i gegnum
RANKL bodleidina. bannig virdist lyfid denosumab heegja & kélkun lokunnar i dyratilraunum en frekari

rannsékna er porf (17).

1.3.2 Oseedarlokuisetning

A sidustu arum hefur TAVI adgerd rutt sér til rtims og & Landspitala eru framkveemdar arlega u.p.b.
40 adgerdir sem er svipadur fjéldi og fyrir 6saedarlokuskipti. Oseedarlokuisetning er helst framkveemd
pegar sjuklingar hafa frabendingu fyrir opinni 6seedarlokuskiptaadgerd, t.d. vegna aldurs, eda annarra
sjukdéma, en einnig ef saga er um fyrri hjartaadgerd. bpessir sjiklingar hafa pvi oft hatt EuroSCORE ||
og opin skurdadgerd pvi talin ahaettusdém (4, 16). | TAVI adgerd er sjalfpenjandi lifraenni gerviloku komid
fyrir i stad kolkudu lokunnar med hjartapreedingarteekni i gegnum naraslagaed (5). Arangur TAVI
adgerda hérlendis er godur, 30 daga danartioni er lag (1,6%) og heildarlifun sambeerileg lifun islensks

vidmidunarpydis af sama kyni og aldri (4).

1.3.3 Osaedarlokuskipti

i opinni lokuskiptaadgerd er gerdur bringubeinsskurdur og gollurshisid opnad. Sjaklingurinn er sidan
tengdur vid hjarta- og lungnavél eftir ad heparin hefur verid gefid og slongum komid fyrir i 6saed annars
vegar, og haegri gatt hins vegar. bannig sér vélin um loftskipti og bl6dras sjuklingsins & medan hjartad
er stodvad. Notud er kdld kaliumrik lausn (cardioplegia) til pess ad stédva hjartad og keela pad sem aftur
minnkar surefnisporf pess. Naest er 6saedin opnud med 3-4 cm pverleegum skurdi ofan vid op haegri
kransaedar og kalkada lokan fjarlaeegd. begar nyja lokan er komin & sinn stad og buid ad sauma hana
fasta vido Oseedarlokuhringinn (annulus) er 6ésaedinni lokad, hjartad afloftad og tongin fjarleego.
Sjuklingurinn er sidan aftengdur hjarta- og lungnavélinni, bringubeininu lokad med stalvirum og
skurdsarinu lokad med saumum. Eftir adgerdina eru sjuklingar a gjérgaeslu yfir nétt en sidan feerast peir

a legudeild par sem peir liggja oftast i 6-7 daga adur en peir Gtskrifast heim (18).



Mynd 3. Osaedarlokuskipti & Landspitala med lifraenni loku Gr gollurshasi kélfs. Mynd: Ragnar
Th. Sigurdsson.

1.3.4 Osaedarlokuskipti & Islandi

Um 40-50 6saedarlokuskipti eru framkveemd ar hvert & Landspitala og i dag er adgerdin ordin
naestum jafn algeng og kransaedahjaveita (19, 20). Rumlega helmingur sjiklinga sem gengst undir
6saedarlokuskipti hérlendis feer einnig kransaedahjaveitu i somu adgerd. Arangur 6saedarlokuadgerda
hérlendis hefur batnad & sidustu tveimur aratugum, sem sést & leegri tidni skammtima fylgikvilla. Ymsar
skyringar geetu legid ad baki baettum arangri en styttri adgerdartimi og pad ad sjuklingar séu teknir fyrr

til adgerdar vegur sennilega pyngst (21).

1.3.5 Val 4loku

Vio ésaedarlokuskipti stendur valid milli annars vegar 6lifreennar gerviloku (mechanical valve) og
lifraeennar (bioprosthesis). begar velja & loku eru ymsir peettir hafdir i huga, en pyngst vegur aldur og
aeetladar lifslikur sjuklings. Olifreenu lokurnar endast sevilangt og er pvi maelt med peim fyrir sjuklinga
yngri en 60 &ra, og pé til ad fordast enduradgerd, en enduradgerdir eru téluvert ahaettumeiri en fyrsta
adgerd. beir sjuklingar sem fa olifreena loku purfa hins vegar sevilanga bl6dpynningu og pvi parf einnig
ao taka tillit til pess hvort frAbending fyrir blédpynningu sé til stadar. Lifreenu lokurnar hafa styttri
endingartima og eru pvi notadar hja eldri einstaklingum, en oft er midad vid 60-65 ara aldur. baer krefjast
ekki langtima bl6dpynningar og eru pvi einnig oft notadar hja sjuklingum med bleedingartengd vandamal

og konum & frjosemisaldri, enda bl6dpynning med warfarini fésturskemmandi (10, 16, 22).
Lifreenar lokur

Lifreenar lokur geta baedi verid med grind eda &n grindar, en grindin er yfirleitt Ur plasti eda malmi.
Oftast eru paer gerdar Ur gollurshusi kélfa eda Ur 6saedarloku svins. Vefurinn er hreinsadur og reynt ad
flarleegja sem mest af motefnisvokum svo 6neemiskerfi sjuklings hafni lokunni sidur (23). Helsti
okosturinn vid lifreenar lokur er takmarkadur endingartimi peirra. Medalending lifreennar loku er 15 ar,
en & peim tima hrérnar hin og kalkar og getur pa purft opna enduradgerd sem er oft tvofalt heettulegri
en fyrsta adgerd. TAVI adgerdir geta po einnig komid til greina og hafa ordid til pess ad enn fleiri velja

lifreena loku i dag. Lifreen loka verdur hins vegar yfirleitt fyrir valinu hja eldri sjuklingum sem eiga innan
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vid 15-20 ar o6lifud (16). Helsti kosturinn vid paer er ad ekki parf aevilanga blédpynningarmedferd likt og
ef notast er vid 6lifraenar lokur (22). bvi er maelt med lifreenum lokum hjé sjuklingum med blaedingartengd

vandamal og peim sem geta ekki verid a blodpynningarlyfi eins og warfarini, t.d. 6friskum konum (16).
Olifraenar lokur

Olifraenar lokur hafa verid notadar sidan 1960 og ymsar gerdir i bodi. Fyrsta gerdin voru svokalladar
kulu-grindarlokur (ball and cage valve) en pegar kom i ljos ad segamyndun var tidari en hja naestu
kynsl6d, svokélludum plétulokum (tilting disk valve), duttu paer Gr notkun. Pl6tulokurnar attu po einnig til
ad valda blédsegareki. bridja kynslédin kom pvi fram um 1980 og fylgdu peim feerri vandamal,
sérstaklega tviblédkulokum (bileaflet valve). baer eru ar hertu kolefni og lokan fest med saumakraga ar
gerviefni (18). Til pess ad koma i veg fyrir myndun bl6dsega purfa sjuklingar med 6lifreena loku ad vera
a lifslangri bl6dpynningarmedferd. Medrferdinni er stillt Ut fra INR-gildum, sem mikilvaegt er ad halda i
akvednum glugga (oftast 2,0-3,0) svo hvorki myndist segi & lokunni né blaedingar geri vart vid sig i
likamanum (22). bar sem olifraenu lokurnar eru Ur hertu kolefni hrérna paer ekki og endast aevilangt og

rimlega pad.

1.4 Fylgikvillar 6seedarlokuskipta
Fylgikvillum 6saedarlokuskipta er skipt i snemmkomna fylgikvilla, sem koma fram a fyrstu 30

doégunum eftir adgerd, og langtima fylgikvilla, sem koma fram meira en manudi eftir adgero.

1.4.1 Snemmkomnir fylgikvillar

Algengustu snemmkomnu fylgikvilla 6seedarlokuskipta mé sja i toflu 1 en peim ma skipta i minnihattar
fylgikvilla og alvarlega fylgikvilla (20, 24). islenskar rannsoknir syna ad allt ad atta af hverjum tiu
sjuklingum greinast med minnihattar fylgikvilla eftir adgerd, og er pad hlutfall svipad og i erlendum
rannséknum. | sému rannséknum reyndist pridjungur sjuklinga hafa fengid einhvern alvarlegan fylgikvilla
(20, 24).

Tafla 1. Minnihéttar og alvarlegir fylgikvillar 6seedarlokuskipta.

Minnihattar fylgikvillar Alvarlegir fylgikvillar

Nytilkomid gattatif Bl6dpurrd i hjarta

Nyrnaskadi an skilunar Nyrnaskadi sem krafdist skilunar
bvagfeerasyking Blaeding sem krafdist enduradgerdar
Lungnabdlga Fjolliffeerabilun

Aftoppun fleidruvokva Bloopurrd i heila

Yfirbordssyking i skurdséri Midmaetisbdlga

Afturkreef bldpurrd i heila Hjartapelsbélga

Nytilkomid gattatif er algengasti minnihattar fylgikvillinn og greindist i um 60% sjudklinga hérlendis, en
hefur laekkad markteekt & sl. arum (21). Bradur nyrnaskadi er einnig algengur fylgikvilli, og er oftast

minnihattar en getur verid alvarlegur pegar porf er & blodskilun. i nylegri islenskri rannsékn var algengid



22,5% en i langflestum tilvikum var um afturkreefa nyrnabilun ad raeda par sem ekki purfti ad beita
nyrnaskilun (25).

Adrir minnihattar fylgikvillar eru uppséfnun fleidruholsvokva sem parfnast aftoppunar og afturkraef
bl6dpurrd i heila. Algengastar eru pé pvagfaerasykingar, lungnabdlga og yfirbordssykingar i skurdsari
(20, 24). Alvarlegri og dypri sykingar i skurdsari med midmaetisbolgu geta komid fyrir, en tidnin er innan
vio 1% (20, 24, 26). Tidni midmeetisbolgu er pé helmingi heerri hja sjuklingum sem fara i
kranseedahjaveitu samhlida lokuskiptunum (20, 24, 26). Adrar alvarlegar sykingar eins og
hjartapelsbélga eru sémuleidis sjaldgaefar og tidnin hérlendis undir 1% (20).

Algengasti alvarlegi fylgikvilli lokuskipta er enduradgerd vegna blaedingar og var tidnin hér & landi
[6ngum heerri en erlendis (24, 27-29), en hefur farid leekkandi og er ni komin undir 8% (21). Annar vel
pekktur fylgikvilli er bl6dpurrd i hjarta i tengslum vid adgerdina og er tionin i kringum 14%. Hins vegar
er blédpurrd i heila mun sjaldgaefari, eda & milli 1 og 2% (20, 24). Bl6dpurrd i hjarta er alvarlegur fylgikvilli

adgerdarinnar og er oftast snemmkominn fylgikvilli en getur lika komid fyrir sidar.

1.4.2 Langtima fylgikvillar

Helstu langtima fylgikvilla 6ssedarlokuskipta ma sjé i toflu 2.

Tafla 2. Langtima fylgikvillar 6saedarlokuskipta.

Langtima fylgikvillar

Hjartabilun

Bl6dpurrd i hjarta

Blaeding tengd blédpynningu
Bl6dsegarek

Lokusegi

Hjartapelsbélga

Algengasta asteeda endurinnlagnar eftir 6saedarlokuskipti er kronisk hjartabilun (21). | nylegri
islenskri rannsékn reyndist tidni endurinnlagna vegna hjartabilunar vera 27,7 tilfelli/1000 sjuklingaar.
Bleedingar tengdar blédpynningu eru einnig algengar og er tidni endurinnlagna vegna peirra 13
tilfelli/1000 sjuklingaar, sem er ivid laegra en tidkast i sambaerilegum rannséknum erlendis (21, 30).
Flestar pessara blaedinga verda i meltingarvegi en alvarlegri eru blaedingar i heila (30). Sjaklingar med
Olifreena loku purfa alltaf sevilanga blédpynningarmedferd med warfarini en slikri medferd er ekki lengur
beitt hja sjuklingum med lifreena gerviloku (16). Annar alvarlegur langtima fylgikvilli er myndun bl6dsega
og blédsegarek. Tidni blodsegareks hérlendis er haerri en tioni bleedinga, eda 15,9 tilfelli & hver 1000
sjuklingaar (21). Finstillt blodpynningarmedferd og skilvirkt eftirlit er pvi mikilveegt til ad lagmarka likur &
bleedingar- og blédsegatengdum atburdum. Loks getur hjartapelsbdlga komid Iéngu eftir

Osaedarlokuskipti og pvi meelt med gjof fyrirbyggjandi syklalyfja vid vissar adgerdir eins og tanntoku (16).

1.5 Offita og ahrif a arangur skurdoadgerda
Offita er eitt steersta heilsufarsvandamal ndtimans og er talid ad einn af hverjum fjérum

Vesturlandabtum sé i ofpyngd og & islandi er hlutfalli 23% (3, 31). Einstaklingar i ofpyngd hafa aukna
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heettu & hjarta-, eeda- og efnaskiptasjukddmum eins og sykursyki, kranssedasjukdémum,
lokusjukdomum, hjartabilun og haprysting. Offita er einnig talin yta undir skadleg ahrif fituvefs
(lipotoxicity) & hjartavbédvann og hrada a framgangi 6saedarlokuprengsla (32). Loks hefur ofpyngd verid

tengd vid sidri arangur eftir skurdadgerdir almennt, einkum haerri tidni skurdsykinga (33-35).

Engu ad sidur eru rannséknir ekki einhlitar og fjoldi peirra hefur synt ad arangur sjiklinga i yfirpyngd
og ofpyngd sé sambeerilegur eda jafnvel betri en hja sjuklingum i kjorpyngd, ekki sist eftir

hjartaskurdadgerdir. Kallast petta offitupversdgn (obesity paradox) (31).

1.5.1 Offitupversdgnin

Offitupverségnin hefur téluvert verio rannsékud erlendis, sérstaklega vido kransaedahjaveituadgerdir.
| flestum pessara rannsékna er arangur sambeerilegur hja sjuklingum i ofpyngd borid saman vid
kjorpyngd, eda jafnvel betri (33). bPversdgnin er best rannsokud fyrir kransaedahjaveitu en hefur einnig
veriod lyst eftir lokuskiptaadgerdir, med eda an kransaedahjaveitu. bannig var 30 daga danartioni og fimm
ara lifun sambeerileg eda betri, og tioni enduradgerda vegna bleedinga leegri, hja sjuklingum med offitu
en i kjorpyngd (34, 36). Tveer islenskar rannséknir hafa kannad tengsl offitu vid arangur
kransaedahjaveitu og syndu badar sambaerilega danartioni og hja sjaklingum i kjérpyngd (35, 37). Einnig
kom i 1j6s ad fleidruvokvi sem kraféist aftéppunar reyndist marktaekt sjaldgeefari fylgikvilli hja sjaklingum

i ofpyngd, & medan tioni annarra minnihattar og alvarlegra fylgikvilla reyndist sambeerileg (35).

Ymsir peettir geta skyrt betri arangur sjuklinga i ofpyngd en hafa verdur i huga ad i flestum
rannséknum eru peir yngri en sjuklingar i kjérpyngd. Reynsla skurélaeknis geeti skipt mali pvi pessar
adgerair pykja teeknilega erfidari og pvi getur verid ad reyndari skurdlaeknar framkveemi paer. Einnig er
hugsanlegt ad eftirlit med sjuklingum i ofpyngd sé meira en hja peim i kjérpyngd. Valbjégun (selection
bias) geeti einnig komid vid sbgu pvi adeins sjuklingum sem treyst er i opna adgerd eru teknir med i
rannsoknina. Pyngstu og erfidustu sjuklingarnir eru pvi hugsanlega skildir eftir og nidurstddurnar pvi
bjagadar. Loks ber ad hafa i huga ad LPS er ekki fullkomid meeliteeki & offitu par sem enginn
greinarmunur er gerdur a fitu og vodvamassa. Pannig ma vel vera ad heilsuhraustir einstaklingar med

mikinn védvamassa falli i flokk yfirpyngdar eda ofpyngdar og skekki pannig nidurstédur.

1.5.2 Offita og 6saedarlokuskipti

Ekki eru margar rannséknir sem borid hafa saman &rangur ésaedarlokuskipta eftir LPS flokkum, en
peim fer p6 fidlgandi. Nidurstédur rannsdékna sem birst hafa verda ad teljast misvisandi, likt og fyrir
kransaedahjaveitu. | flestum tilvikum er pad p6 pannig ad sjuklingar med heerri LPS hafi sambeerilega
eda ivid betri lifshorfur en sjuklingar i kjorpyngd (31). bannig hafa flestar eldri rannséknir synt fram &
betri langtimalifun eftir 6saedarlokuskipti hja sjaklingum i ofpyngd borid saman vid kjorpyngd (36, 38-
40), & medan adrar hafa synt fram a betri langtimalifun hja sjiklingum i yfirbyngd (33, 34, 41). Enn adrar
rannsoknir hafa synt sambeerilega langtimalifun pyngdarflokka (42, 43). Vid pennan samanburd verdur
b6 aftur ad hafa i huga ad medalaldur sjiklinga i ofpyngd er oft laegri en peirra i kjérpyngd, sem geeti att
pétt i betri horfum peirra. Enn er p6 6svarad hver ahrif LPS a arangur 6seedarlokuskipta eru nakveemlega

og hvort offitupversdgnin sé til stadar.
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2 Markmio

Markmid rannsoknarinnar var ad bera saman arangur sjuklinga i kjérpyngd vid sjuklinga med offitu
sem purftu 6saedarlokuskipti vegna Oseedarlokuprengsla. Helstu aherslur voru & snemmkomna

fylgikvilla, 30 daga danartidni og langtimalifun. Einnig voru sjalfstaedir forsparpeettir lifunar kannadir.
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3 Efni og adferdir

3.1 RannsoOknarpyadi

Um er ad reeda afturskyggna ferilranns6kn sem nadi til 748 sjuklinga sem gengust undir
Osaedarlokuskipti a Landspitala fra 1. jantar 2003 til 31. desember 2020. Leitad var ad sjuklingum i
tveimur adskildum skram, annars vegar sjuklingabdkhaldi Landspitala par sem leitad var ad
adgerdarnumerum fyrir 6saedarlokuskipti (FMDOO eda FMD10 skv. ICD-10) og hins vegar i adgerdarskra

hjarta- og lungnaskurddeildar Landspitala.

Rannsoknin ték einungis til sjuklinga sem héfou ésaedarlokuprengsl sem abendingu fyrir adgerd, en
ekki 6saedarlokuleka, hjartapelsbélgu (endocarditis) eda vikkun & 6ssedarrot. Sjuklingar sem gengust
undir enduradgerd voru sémuleidis utilokadir en hins vegar voru teknir med allir peir sem samhlida

Oseedarlokuskiptum gengust undir kransaedahjaveitu og/eda adrar lokuadgerair.

Alls gengust 756 undir 6saedarlokuskipti med eda an kranssedahjaveitu, en sleppa vard tveimur
sjuklingum par sem upplysingar um haed og pyngd vantadi. Sex sjuklingar voru i likamspyngdarflokknum

undirpyngd og var peim einnig sleppt og i rannsoékninni pvi 748 sjuklingar.

3.2 Skradar breytur

Kliniskar upplysingar fengust Ur sjukraskram og adgerdarlysingum. Samtals voru skradar um 200
breytur fyrir hvern sjikling, p.a.m. aldur, kyn, haed og pyngd. Ut frd pessum upplysingum var LbS
reiknadur.  Sjuklingum var skipt i fjéra flokka eftr LPS  skv. skilgreiningu
Alpjodaheilbrigdismalastofnunarinnar (44); i) kjorpyngd (18,5 — 24,9 kg/m?), ii) yfirpyngd (25 — 29,9
kg/m?), iii) ofpyngd (30 — 34,9 kg/m?) og iv) mikil ofpyngd (= 35 kg/m?2). Sjdklingar i undirpyngd (LPS
<18,5 kg/m?) voru einungis sex talsins og voru pvi ekki hafdir med i télfreedidrvinnslu eda samanburdi &

hépum.

Adrar skradar breytur voru einkenni, aheettupeettir hjarta- og aedasjukdoma, lyfjanotkun fyrir adgera,
adgerdartengdir paettir og nidurstddur hjartadmana fyrir og eftir adgerd. Alvarleiki einkenna hja
sjiklingum med hjartadng var metinn med CCS flokkun (Tafla 3) og hja sjuklingum med hjartabilun var
alvarleikinn metinn med NYHA flokkun (Tafla 4). Upplysingar um héprysting, sykursyki, blodfiturdskun,
nyrnabilun, fjdlskylduségu um hjarta- og eedasjukdoma og saga um reykingar var lika skrad.
EuroSCORE Il (European System for Cardiac Operative Risk Evaluation) var reiknad fyrir alla
sjiklingana, en pad er alpjodlegt &heettulikan sem metur likurnar & dauda & fyrstu 30 dégum eftir
hjartaadgerd (Mynd 4). Fyrri hjartasaga var skrad sem og hjartalyf sjuklings fyrir adgerd, m.a. beta-
hemlar, blédfloguhemjandi lyf, blodfituleekkandi Ilyf og blédpynnandi lyf. Upplysingar um
kranseedasjukdém og Utbreidslu hans voru skradar Gr nidurstddoum kranssedapreedinga sem og

abendingar fyrir adgero.
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Tafla 3. Flokkun CCS & hjartadng, alvarleika hennar og ahrifum a sjaklinginn (45, 46).

Stig 1  Venjuleg likamleg areynsla i daglegu lifi, til deemis ad ganga og fara upp stiga, veldur ekki
hjartabng. Hjartadng kemur fram vid mikla likamlega areynslu eda areynslu sem varir i lengri

tima.

Stig 2 Einkenni hamla litillega athéfnum daglegs lifs. Hr6d ganga, ganga upp stiga eda ganga upp
i méti i brekku veldur einkennum. Einkenni koma einnig fram vid edlilega areynslu pegar
akvedin skilyréi eru til stadar, svo sem kuldi, motvindur, vid tilfinningalegt alag eda innan

nokkurra klukkustunda fra pvi ad einstaklingur vaknadi.

Stig 3 | Einkenni hamla verulega ath6fnum daglegs lifs. Stutt ganga a jafnsléttu eda ganga upp

stiga vid venjulegar kringumstaedur og & edlilegum hrada veldur miklum einkennum.

Stig 4  Einkenni hamla 6llum ath6fnum daglegs lifs. Hjartadng getur einnig komid fyrir i hvild.

Tafla 4. Flokkun NYHA & hjartabilunareinkennum sjaklings (46, 47).

Stig 1 Engar takmarkanir & athfnum daglegs lifs. Venjuleg likamleg areynsla veldur ekki 6edlilegri

preytu, maedi eda hjartslattarénotum.

Stig 2 Veeg takmorkun a likamlegri areynslu en ekki 6paegindi i hvild. Venjuleg likamleg areynsla

veldur preytu, hjartslattarénotum, maedi eda hjartadng.

Stig 3 | Veruleg takmorkun a likamlegri areynslu. Engin 6paegindi i hvild en minnsta areynsla veldur

aournefndum einkennum.

Stig4  Einkenni hjartabilunar eru til stadar i hvild. Oll likamleg areynsla veldur stigvaxandi

Opaegindum og einkennum.

Patient related factors Cardiac related factors

Age ! (years) 0 0 NYHA select v 0
Gender select v 0 ICCS class 4 angina ? no v~ 0
Renal impairment 2 . .

See calculator below for creatinine normal (CC >85mi/min) v 0 LV function select ~ 0
clearance

Extracardiac arteriopathy 3 no v 0 Recent Ml ? no v 0
Poor mobility 4 no v 0 Pulmonary hypertension 10 no o
Previous cardiac surgery no v 0 Operation related factors

Chronic lung disease no v 0 Urgency 1 elective v 0
Active endocarditis © no v 0 Weight of the intervention '2 isolated CABG v 0
Critical preoperative state no v 0 Surgery on thoracic aorta no v 0
Diabetes on insulin no v 0

EuroSCORE |1 v FTglelel {3 _

SN Caiculate

Mynd 4. Reiknivél fyrir EuroSCORE Il dheettulikanid, sétt & www.euroscore.org pann 20. mars
2022.

Adgerdartengdir paettir sem litid var a voru m.a. hvort um veeri ad reeda brada- eda valadgerd og hvort
adrar adgerdir en lokuskiptin voru framkvaemdar samtimis, svo sem kransaedahjaveita eda

miturlokuvidgerd/skipti. Upplysingar um gerd og steerd igreeddu Osaedarlokunnar voru skradar, auk
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upplysinga um vélartima (timi a hjarta- og lungnavél) og tangartima. Legutimi a gjérgeeslu sem og
heildarlegutimi & Landspitalanum var skradur i heilum dégum.

Upplysingar um fylgikvilla eftir adgerd, endurinnlagnir og hvort viskomandi hafi latist & timabilinu voru
einnig kannadar. Helstu fylgikvillum i kjolfar adgerdar var skipt i snemmkomna og langtima fylgikvilla,
eftir pvi hvort 30 dagar hafi verid lidnir fra adgerd eda ekki. A medal snemmkominna fylgikvilla voru
skurdsykingar, gattatif/flokt, nyrnabilun, miklar bleedingar, uppsofnun fleidruvokva sem krafdist
aftdppunar og porf & enduradgerd vegna bleedinga i sému legu. Til langtima fylgikvilla t6ldust blodpurrd
i hjarta, hjartabilun, hjartapelsbélga, heilablodfall eda bleedingar sem tengdust bl6dpynningu,
bl6dsegarek og hvort porf var & enduradgerd & Osaedarloku. Gildi blédrauda, kreatinins og
gaukulsiunarhrada (GSH) fyrir og eftir adgerd voru skrad, auk helstu nidurstada hjartabmana fyrir adgerd
og u.p.b. viku eftir adgerd. Medal breyta sem voru skradar Ur hjartabmun voru hamarks- og
medalprystingsfallandi yfir 6seedarlokuna, flatarmal lokunnar og hvort leki veeri til stadar, pykkt vinstri
slegils, steerd 6seedarloku, hlébilsvanstarfsemi (diastolic dysfunction) og Utfallsbrot vinstri slegils. Loks
voru skradar upplysingar um endurinnlagnir og asteedur peirra, en pessar upplysingar voru fengnar r

sjukraskrarkerfi spitalans.

3.3 Eftirfylgd

Sjuklingum var fylgt eftir fram til 31. desember 2020 og var medaltal eftirfylgdar 6,3 = 4,5 ar (95%
Oryggisbil: 5,98-6,61 ar, midgildi 5,5 ar). Upplysingar um danardagsetningu og danarorsakir fengust tr

Danarmeinaskra Landleeknisembaettis.

3.4 Tolfreedileg urvinnsla

Breytur voru skradar i télvuforritid Excel en 6ll télfreeditrvinnsla var gerd i tolfreediforritinu R. Skrédar
breytur voru skodadar med tilliti til likamspyngdarflokka og marktaekni milli hépa metin med videigandi
tilgatupréfum. Flokkabreytur voru bornar saman med ki-kvadrat tilgatuproéfi, eda ef tilfelli voru fa med
Fisher proéfi, og talnabreytur bornar saman med ANOVA tilgatuprdfi. Lifun milli hopa var borin saman
med Kaplan-Meier adferd og pannig reiknud Ut 1 ars, 5 ara og 10 ara heildarlifun (all cause/overall
survival). Samanburdur a lifun hépa var gerdur med log-rank préfi en markteekni midadist avallt vid p-
gildi undir 0,05.

Forsparpeettir lifunar voru metnir med Cox fjdlpattagreiningu. Inn i likanid voru settar peer breytur
sem reyndust hafa p-gildi undir 0,05 i einpatta adhvarfsgreiningu og/eda héféu pekkt tengsl vid lifun og
LPS i 68rum rannséknum. bessar breytur voru aldur; kyn; NYHA flokkur Il eda IV; sykursyki; skert
nyrnastarfsemi og langvinn lungnateppa. Spéageta likansins var sidan kénnud m.t.t. forsenda Cox

aohvarfsgreiningunnar.

3.5 Leyfi

Oll tilskilin leyfi fra Pers6nuvernd, Visindasidanefnd og framkvaemdastjora laekninga & Landspitala

lagu fyrir adur en rannséknin héfst. Leyfid er undir nafninu Arangur opinna hjartaadgerda.
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4 Niourstoour

A mynd 5 ma sja skiptingu sjiklinga i fjora hopa eftir LbS. Ekki eru syndir peir sex sjiklingar sem
voru i léttasta hopnum, p.e. undirpyngd. Af 748 sjuklingum voru 219 (29%) i ofpyngd eda mikilli ofpyngd,
b.e. med LbS yfir 30 km/m?2.

4.1 Hobpaskipting eftir likamspyngdarstudli

339

300

200 190

Fjoldi

100

54

Kidrpyngd  Yfirpyngd  Ofpyngd  Mikil ofpyngd
18,5 — 24,9 kg/m? 25 - 29,9 kg/m? 30 — 34,9 kg/m? = 35 kg/m?

Mynd 5. Skipting sjuklinga i flokka eftir [ikamspyngdarstudli.
4.2 Bakgrunns- og aheettupaeettir

Tafla 5 synir samanburd helstu bakgrunns- og aheettupétta hjarta- og sedasjukdéma. Sjuklingar i
mikilli ofpyngd voru ad medaltali teepum fjérum arum yngri en sjuklingar i kjérpyngd (72,5 &r sbr. 68,7
ar, p=0,02). Ekki reyndist markteekur munur & kynjaskiptingu milli hopa.

Tidni haprystings jokst med heekkandi LPS, en 77% sjuklinga i mikilli ofpyngd héfdu héprysting
samanborid vid 57% sjuklinga i kjorpyngd (p=0,003). Marktaekt fleiri sjuklingar med haan LPS voru med
sykursyki, eda 35% sjuklinga i mikilli ofpyngd borid saman vid 10% sjdklinga i kjérpyngd (p <0,001).
Tidni bloofiturdskunar jokst einnig med heekkandi LbPS og var mestur munur & kjorpyngd og mikilli
ofpyngd, eda um 17% (31% sbr. 48%, p=0,03). Ekki var marktaekur munur & reykingum eda fyrri ségu

um reykingar.
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Tafla 5. Helstu bakgrunns- og aheettupeettir hjarta- og aedasjukdoéma.

Gefin er upp medaltél + stadalfravik,

midgildi [fjoroungamdrk] eda fjoldi (%).

Alls Kjorpyngd  Yfirpyngd Ofpyngd Mikil p-gildi
(n = 748) (n =190) (n =339) (n = 165) ofpyngd
(n =54)

Aldur (medaltal) 70,7+10,7 | 725+112 70,8+10,6 69,2+10,7 68,7+83 0,016
Aldur (midgildi) 731[66,79] | 75[68,81] 7266, 78] 71[63, 7] 68[65,74] <0,001
Kvenkyn 259 (35) 71 (37) 103 (30) 63 (38) 22 (41) 0,162
Haprystingur 497 (67) 108 (57) 227 (67) 121 (74) 41 (77) 0,003
Sykursyki 121 (16) 18 (10) 42 (12) 42 (26) 19 (35) <0,001
Bloofiturdskun 299 (40) 59 (31) 142 (42) 72 (44) 26 (48) 0,031
Reykingar 102 (14) 36 (20) 42 (13) 19 (12) 5 (10) 0,062
Saga um 351 (49) 79 (44) 155 (47) 91 (58) 26 (50) 0,068
reykingar
Adrir bakgrunns- og aheettupaettir
EuroSCORE |l 3,8+6,2 4,4+45 3,1+3,6 4,2+8,8 53+12,0 0,027
CCs lli/iv 188 (26) 42 (22) 83 (25) 48 (29) 15(29) 0,443
NYHA IV 377 (51) 90 (48) 158 (48) 96 (59) 33(61) 0,039
Utfallsbrot vinstri 55+ 10 55+9 56 + 10 54 +11 52+11 0,179
slegils
Skert 43 (7) 12 (8) 19 (7) 9 (6) 3(7) 0,958°
nyrnastarfsemi@
Langvinn 58 (8) 19 (10) 17 (5) 13 (8) 9 (17) 0,013
lungnateppa
Medfeedd 208 (29) 45 (24) 106 (32) 44 (28) 13 (25) 0,244
tviblodkuloka
Hamarks- 70 £ 26 73 + 27 70 £ 24 70 £ 28 68 + 22 0,308
prystingsfallandi
Fyrri hjartasaga
Hjartadrep 82 (11) 21 (11) 28 (8) 22 (13) 11 (20) 0,039
Kransaedavikkun 153 (21) 21 (11) 76 (22) 44 (27) 12 (22) 0,002
Hjartslattaréregla 58 (8) 19 (10) 17 (5) 13 (8) 9 (17) 0,013
Hjartabilun 123 (17) 28 (15) 52 (15) 25 (15) 18 (33) 0,007

aUpplysingar um skerta nyrnastarfsemi vantadi hja 166 einstaklingum, en skert nyrnastarfsemi var skilgreind sem kreatinin

meeling >200 mmol/L eda greiningin kronisk nyrnabilun stadfest i sjukraskra.

bp-gildi var fengid med Fisher profi i stad ki kvadrat tilgatuprofs.
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Markteekur munur var & EuroSCORE Il & milli hopa en medal EuroSCORE Il var lzegst hja sjuklingum
i yfirpbyngd og haest hja sjuklingum i mikilli ofpyngd (3,1% sbr. 5,3%, p=0,03). Hiutfall sjiklinga i NYHA
flokki 3 eda 4 var einnig marktaekt haerra hja sjuklingum i ofpyngd midad vid kjorpyngd, og hlutfallid 61%
hja peim sem voru i mikilli ofpyngd (p=0,04). Hins vegar reyndist ekki marktsekur munur & CCS flokkum
3 eda 4 mili hépa, né heldur & datfallsbroti vinstra slegils, skertri nyrnastarfsemi,
hamarksprystingsfallanda yfir 6seedarlokuna og hvort um medfaedda tviblodkuloku fyrir adgerd var ad
reeda. Tidni langvinnrar lungnateppu reyndist p6 heerri hja sjuklingum i mikilli ofpyngd, eda 17% borid
saman vid 10% hja sjuklingum i kjérpyngd (p=0,01).

Markteekur munur reyndist & sdgu um hjartadrep og var munurinn mestur & milli yfirpyngdar og
mikillar ofpyngdar (8% sbr. 20%, p=0,04). Sama atti vid um fyrri ségu um hjartabilun og kranssedavikkun

haféi oftar verid framkvaemd hja pyngri sjuklingum, og oftar saga um hjartslattaréreglu.

Tafla 6 synir samanburd & lyfjatbku hépanna fyrir adgerd. Markteekur munur var & toku
bl6ofituleekkandi statina og jékst hlutfallid Ur 44% hja sjaklingum i kjérpyngd upp i 65% hja peim i mikilli
ofpyngd (p=0,003). Notkun beta-hemla, kalsium-hemla og hjartamagnyls var hins vegar sambeerileg i

hépunum (p >0,1).

4.3 Adgerdartengdir paettir, blaeeding og legutimi

Tafla 6 synir samanburd & adgerdartengdum pattum, blaedingu & fyrstu 24 Kkist. eftir adgerd og
legutima i dogum. Hlutfall bradaadgerda var sambeerilegt milli hépa, sem og vélartimi og tangartimi (p
>0,1). Ekki reyndist heldur marktaekur munur milli hépa a steerd igreeddrar loku né hvort lifreen eda
olifreen loka vard fyrir valinu.

Bleeding & fyrstu 24 kist. eftir adgerd minnkadi med haekkandi LPS, en sjuklingum i kjorpyngd bleeddi
ao medaltali 533 ml meira en sjuklingum i mikilli ofpyngd (558 sbr. 1091 ml, p <0,001). Samanburdur &
midgildi legutima & gjorgeeslu syndi markteekt lengri dvol hja sjuklingum i mikilli ofpyngd en peim i
kjorpyngd (p=0,02).
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Tafla 6. Lyf fyrir adgerd, adgerdartengdir paettir, bleeding eftir adgerd og legutimi.

Gefinn er upp fjéldi (%), medaltdl + stadalfravik eda midgildi [fjoréungamork].

dagar, midgildi

vantadi hja 102 einstaklingum.

b p-gildi voru fengin med Fisher profi i stad ki kvadrat tilgatuprofs.

Alls Kjérpyngd Yfirpyngd Ofpyngd Mikil p-gildi
(n =748) (n =190) (n =339) (n=165) ofpyngd
(n =54)
Lyf fyrir adgerd
Beta-hemlar 378 (52) 85 (46) 168 (51) 95 (58) 30 (56) 0,134
Kalsfum-hemlar 153 (21) 28 (15) 72 (22) 42 (26) 11 (21) 0,105
Blédfituleekkandi statin 404 (55) 81 (44) 189 (57) 99 (61) 35 (65) 0,003
Hjartamagnyl 309 (42) 65 (36) 155 (47) 66 (40) 23 (43) 0,116
Adgerdartengdir peettir
Bradaadgerd 12 (2) 3(2) 5 (2) 3(2) 1(2) 0,943P
Vélartimi (min)2 147 £ 52 155 + 56 143 + 49 145 + 53 154 + 56 0,092
Tangartimi (min)?2 107 = 36 110+ 38 105 + 36 104 + 34 112 + 39 0,232
Steerd nyrrar loku 25+2 24+ 2 25+2 25+ 2 25+2 0,326
Lifreen loka 661 (88) 172 (91) 300 (89) 143 (87) 46 (85) 0,601
Bl6dgjof og legutimi
Blaeding eftir adgerd 888 +749 | 1091 +934 880+ 717 766 £ 582 558 + <0,001
(ml)2 314
Raudkornapykkni (ein) 13 +99 13+71 5+13 31+ 194 9+ 40 0,056
Legutimi & gjorgaeslu, 3+7 3+8 3£7 3+6 4+6 0,592
dagar, medaltal
Legutimi & gjoérgeeslu, 111, 2] 1[1, 2] 1[1, 2] 1[1, 3] 111, 4] 0,019
dagar, midgildi
Heildarlegutimi, 14 + 14 16 + 19 13+ 13 13+9 16 + 15 0,073
dagar, medaltal
Heildarlegutimi, 10[8,15] | 1118, 15] 9[7, 13] 9[8,15] 12[8,16] 0,090

@ Upplysingar um vélartima vantadi hja 123 einstaklingum. Upplysingar um tangartima og blaedingu eftir adgerd vantadi hja
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4.4 Snemmkomnir fylgikvillar og 30 daga danartioni

Samanburdur & snemmkomnum fylgikvillum er syndur i t6flu 7, skipt i minnihattar og alvarlega
fylgikvilla. Algengasti snemmkomni fylgikvillinn var gattatif og greindist pad hja 57% peirra sem gengust
undir 6saedarlokuskipti, og sast ekki marktaekur munur eftir pyngdarflokkum.

Markteekur munur reyndist & tioni pvagfeerasykinga (p=0,03) og var tionin heest hja sjuklingum i
kjorpyngd (11%). Sjuklingar i kjérpyngd fengu hlutfallslega oftar fleioruvokva sem parfnadist aftéppunar
en sjuklingar i ofpyngd (19% sbr. 9%, p=0,009). Bradur nyrnaskadi greindist hins vegar oftast hja
sjaklingum i mikilli ofpyngd og var munurinn mestur milli mikillar ofpyngdar og yfirbyngdar (26% sbr.
10%, p=0,005). Tioni sykinga i skurdsari, hjartapelsbdlgu og lungnabdlgu var sambeerileg milli hopa,
sem og tidni gattatifs og gattasleglarofs.

Tioni heilabl6ofalls leekkadi med haekkandi LPS og fengu sjuklingar i mikilli ofpyngd sjaldnast
heilablédfall en peir i kjorpyngd héfou haestu tidnina (0% sbr. 6%, p=0,03). Sjaklingar i mikilli ofpyngd
fengu hins vegar oftar bringubeinslos (6% sbr. 3%, p=0,04) auk pess ad fa oftar djipa sykingu i midmaeti
borid saman vid sjuklinga i kjorpyngd (4% sbr. 0%, p=0,04).

Fjolliffeerabilun, blédpurrd i hjarta, enduradgerd innan 30 daga og enduradgerd innan 30 daga vegna
bleedinga reyndust hafa sambeerilega tidni i hdpunum (p >0,1). Loks reyndist ekki markteekur munur &

30 daga danartioni milli hépanna, en hun var 4,5% fyrir alla hopana saman.
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Tafla 7. Snemmkomnir fylgikvillar. Gefinn er upp fjoldi (%).

aUpplysingar um gattatif vantadi hja 97 einstaklingum.

bp-gildi var fengi® med Fisher profi i stad ki kvadrat tilgatuprofs.

Alls Kjorpyngd Yfirpyngd  Ofpyngd Mikil p-gildi
(n=748) | (n=190) (n =339) (n = 165) ofpyngd
(n =54)

Minnihattar fylgikvillar
Syking i skurdsari 59 (8) 12 (6) 28 (8) 14 (9) 5(9) 0,788
bvagfaerasyking 47 (6) 20 (112) 14 (4) 9 (6) 4 (7) 0,034°
Lungnabdlga 93 (13) 25 (13) 39 (12) 22 (13) 7 (13) 0,921
Gattatif2 369 (57) 98 (59) 172 (59) 72 (49) 27 (61) 0,231
Gattasleglarof 30 (4) 9 (5) 14 (4) 5(@3) 24 0,874
Aftoppun fleidruvokva 92 (12) 35 (19) 34 (10) 14 (9) 9 (17) 0,009
Bradur nyrnaskadi 99 (14) 28 (15) 32 (10) 25 (15) 14 (26) 0,005
Heildartidni 481 (64) 129 (68) 219 (65) 95 (58) 38 (70) 0,158
minnihattar fylgikvilla
Alvarlegir fylgikvillar
Heilabléofall 24 (3) 12 (6) 10 (3) 2 (1) 0 (0) 0,028
Bringubeinslos 12 (2) 5(@3) 3(2) 1(1) 3 (6) 0,040P
Fjolliffaerabilun 43 (6) 14 (7) 16 (5) 7(4) 6 (11) 0,168
Djap syking i miomaeti 6 (1) 0 (0) 4 (1) 0 (0) 2(4) 0,038°
Hjartapelsbélga 2 (0) 0 (0) 1(0) 1(1) 0 (0) 0,563
Bloopurrd i hjarta 60 (8) 21 (11) 24 (7) 9 (6) 6 (11) 0,161
Enduradgerd innan 30 104 (14) 32 (17) 50 (15) 15 (9) 7 (13) 0,184
daga
Enduradgerd innan 30 75 (10) 24 (13) 37 (11) 10 (6) 4 (7) 0,163
daga vegna blaedingar
Heildartioni alvarlegra 148 (20) 48 (25) 66 (20) 25 (15) 9 (17) 0,114
fylgikvilla
30 daga danartidni 34 (4,5) 11 (5,8) 13 (3,8) 7(4,2) 3(5,6) 0,682°
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4.5 Langtimalifun
Mynd 6 synir langtimalifun sjiklinga eftir LS hépum. Munur & lifun hépanna var ekki marktaekur

(log-rank prof, p=0,068), enda pott tilhneiging hafi sést til betri lifunar yfirpyngdar og mikillar ofpyngdar.

Kjorpyngd == Yfirpyngd == Ofpyngd === Mikil ofpyngd

o \%

75% 1
C
S 50%-
—
25% 1
p=0.068
0%
0 1 2 3 4 5 6 7 8 9 10
Ar
Fjoldi i heettu

1190 165 154 136 119 108 95 82 65 51 36
Yfirbyngdd{ 339 307 280 254 232 193 166 146 128 115 95
Ofpyngd{ 165 147 127 107 96 78 62 51 42 35 31

Mikil ofpyngd{ 54 46 40 34 30 26 22 16 15 12 11

o 1 2 3 4 : : ' '

Mynd 6. Langtimalifun sjaklinga eftir likamspyngdarstudli (Kaplan Meier). Einnig er gefinn upp
fjoldi sjuklinga i aheettu & hverju ari.

4.6 Sjalfsteedir forsparpeettir lifunar

Fjolpattagreining a forsparpéattum lifunar er synd a mynd 7. Leidrétt var fyrir peim breytum sem
reyndust markteekar i einpatta greiningu auk breyta sem hafa vel pekkt tengsl vid lifun. LPS var einnig
tekinn med i likanid enda p6tt munur a LPS hépunum hafi ekki verid markteekur i einpattagreiningu. LPS
reyndist ekki sjalfsteedur forsparpattur lifunar, hvorki sem flokkabreyta (haettuhlutfall (HH): 0,99, 95%
oryggisbil (OB) = 0,96-1,0, p=0,394), né samfelld breyta (HH: 0,98, OB: 0,95-1,01, p=0,14).

Sterkasti forsparpattur lifunar var GSH undir 60 ml/min/1,73 m2 (HH: 1,63, OB: 1,26-2,1, p <0,001),
saga um hjartabilun i NYHA flokki 3 eda 4 (HH: 1,49, OB: 1,14-1,9, p=0,003), langvinn lungnateppa
(HH: 1,51, OB: 1,01-2,2, p=0,044) og har aldur (HH: 1,08, OB: 1,06-1,1, p <0,001).

21



upp haettuhlutfall (HH), 95% 6ryggisbil (OB) og p-gildi.

HH !
(95% OB) p gildi
Aldur (1.6'6'3-81. 1) n <0.001 ***
Sykursyki © 913-2_7,_7) ' B i 0.136

Skert nyrnastarfsemi . e » ' ] i <0.001 "

1 I 1 I

0.6 0.8 1 12 14 16 18 2 2224

Mynd 7. Forspérpeettir lifunar (Cox fjolpattagreining) synd sem trjalikan (forrest plot). Gefid er
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5 Umreeda

5.1 Helstu nidurstoour

bPessi rannsékn synir goédan arangur eftir Ossedarlokuskipti vegna &saedarlokuprengsla hja
sjuklingum sem pjast af offitu. Sjuklingar med offitu héfdu oftar aheettupeetti hjarta- og aedasjukdéma,
og heerra EuroSCORE I, en & méti voru peir ad medaltali fjorum arum yngri en sjaklingar i kjérpyngd.
Danarhlutfall & fyrstu 30 dégunum eftir adgerd reyndist sambaerilegt vid sjuklinga i kjérpyngd, sem og
langtimalifun. Pegar leidrétt var fyrir 68rum sjalfsteedum ahaettupattum lifunar, m.a. aldri, reyndist LPS

ekki hafa markteek tengsl vid lifun.

5.1.1 Hépaskipting, aldursdreifing og kynjaskipting

Fjoroungur rannséknarpydisins var i kjorpyngd, en flestir voru i yfirbyngd (45%), ramlega fimmtungur
i ofpyngd (22%) og adeins 7% i mikilli ofpyngd. Svipadri dreifingu hefur verid lyst i eldri ranns6knum &
arangri opinna hjartaadgerda hérlendis (35, 37) og i lokuskiptaadgerdum erlendis. i N-Ameriku er p6
hlutfall sjuklinga i ofpyngd og mikilli ofpyngd allt ad helmingi haerra (34, 42).

Medalaldur sjiklinga i rannsékn okkar var 71 ar, sem er heldur heerra en i sambaerilegum erlendum
rannséknum, par sem hann er neer 65 arum (33, 36, 42). bar sast einnig, likt og i okkar rannsoékn, ad
sjuklingar i ofpyngd og mikilli ofpyngd voru ad medaltali fjorum arum yngri en peir i kjorpyngd (41, 43).

Kynjahlutfall reyndist sambeerilegt i pyngdarflokkunum fjorum en hlutfall kvenna var haest i ofpyngd
og mikilli ofpyngd, eda 38% og 41%. Svipud hlutfoll hafa sést i erlendum rannséknum enda pétt hlutfall
kvenna i mikilli ofpyngd sé breytilegt eftir rannséknum, eda a bilinu 29- 60% borid saman vid 41% i okkar
rannsokn (39, 41).

5.1.2 Bakgrunns- og dheettupaeettir

Eins og vid var buist jokst tioni haprystings, sykursyki og bléafituroskunar med haekkandi LPS (Tafla
5), enda tengsl pessara patta vid offitu vel pekkt. Adrir bakgrunns- og ahaettupaettir, eins og tioni reykinga
og fyrri saga um reykingar, var hins vegar sambaerileg milli flokka. Svipudum mun & flokkum hefur verio
lyst i erlendum rannsoknum, en hlutfall sjuklinga sem reyktu var leegra i okkar rannsékn, enda hlutfall
reykingamanna hér & landi med pvi leegsta sem pekkist i heiminum (3). Langvinn lungnateppa reyndist
pé algengari hja sjuklingum i mikilli ofpyngd, an pess ad reykingar veeru algengari, sem einnig hefur
verid lyst i 6drum rannséknum (33, 36, 41).

EuroSCORE Il var ad medaltali haerra hja sjuklingum med offitu, pratt fyrir ad pyngri sjiklingar vaeru
almennt yngri. Parna sést ad aheettupaettir adrir en aldur, likt og sykursyki, vega pyngra i pessu mikid
notada likani sem spair fyrir 30 daga dénartioni eftir opnar hjartaadgerdir. Til samanburdar voru
sjuklingar sem gengust undir kransaedahjaveitu hér a landi med lsegra EuroSCORE Il en sjuklingar i
kjorpyngd (35, 37).

Tidni alvarlegrar hjartabilunar fyrir adgerd var heaerri hja sjuklingum i mikilli ofpyngd en peim i
kjorpyngd, enda peir oftar med ségu um hjartadrep, kransaedavikkun og hjartslattaréreglu. byngri

sjuklingar virdast pvi med alvarlegri hjartasjukdém en peir i kjérpyngd pegar adgerdin var gerd.
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5.1.3 Lyfjasaga

Taka hjartalyfja fyrir adgerd var sambaerileg milli hépa ef fra eru talin statin sem sjuklingar i ofpyngd
og mikilli ofpyngd téku hlutfallslega oftar, enda peir oftar med stadfesta blédfiturdskun en sjuklingar i
kjorpyngd. I 68rum rannséknum er hlutfall & notkun beta-hemla og hjartamagnyls oft tengt aukinni
likamspyngd (33), og sast vel i islenskri rannsokn & hjaveituadgerdum (37). Svo reyndist p6 ekki vera i

pessari rannsékn.

5.1.4 Adgerdartengdir peettir, blaeeding og legutimi

Vélar- og tangartimi var sambeerilegur & milli hépanna fjégurra, sem kemur adeins & évart pvi
adgerdir a sjuklingum med offitu eru teeknilega krefjandi. Nidurstédur okkar eru po i samraemi vid flestar
erlendar rannséknir (33, 34, 41, 42), enda poétt sumar peirra lysi lengri adgerdartima (36, 43). Adrir
adgerdartengdir paettir reyndust sambeerilegir milli hépa, p.m.t. hlutfall bradaadgerda.

Notast var vid lifreena gerviloku i 88% tilvika sem er svipad hlutfall og i 8rum rannséknum (42). |
rannsokn Smith og félaga var medalsteerd igraeddrar loku einnig sambeerileg milli hépa, en p6 ekki nema
22 mm ad medaltali (43). Liggur skyringin sennilega i pvi ad i okkar rannsokn voru 30% lifreenu lokanna
an grindar (Freestyle R), en peer gera kleift ad koma fyrir steerri loku i 6seedarrétina en pegar notadar

eru lifreenar lokur med grind (23).

Blaeding eftir adgerd reyndist marktaekt minni hja sjuklingum i mikilli ofpyngd og hefur svipudum
nidurstddum verid lyst adur, baedi eftir 6saedarlokuskipti og kransaedahjaveitu (33, 34, 36, 40). Er talid
ao heerri kvidarholsprystingur og aukio magn fitu i midmeeti haekki prysting innan brjéstholsins og minnki

pannig blaedingu fra saumalinum (34).

Legutimi & gjorgeeslu og heildarlegutimi reyndist sambaerilegur medal flokkanna fjogurra, en
tilhneiging ad lengri dvalartima sjuklinga i mikilli ofpyngd sast p6é beedi fyrir gjorgeeslu- og
heildarlegutima. Svipudum nidurstédum hefur verid lyst i erlendum rannséknum (33, 42) en po6 ekki
ollum (34, 40, 43).

5.1.5 Snemmkomnir fylgikvillar og 30 daga danartioni

Enginn marktaekur munur sast a tioni skurdsykinga, likt og sést hefur i flestum sambaerilegum
rannséknum erlendis. Skyringin gaeti ad hluta til verid su ad sjuklingar i ofpyngd eru taldir hafa sidra
bl6ofleedi til hudbedsfitu en sjaklingar i kjorpyngd (31, 42). b6 verdur ad hafa i huga ad tidni sykinga i
heildina var lag og tolfreedilegur styrkur i famennari LPS hopnum pvi litill. betta getur studlad ad
svokalladri villu af gerd Il vid tolfreedilegan samanburd (ndlltilgatu hafnad pott han sé i raun sonn).
Sjuklingar i ofpyngd purftu sjaldnar & aftoppun fleidruvokva ad halda sem einnig séast eftir
kranseedahjaveitu i somu pyngdarflokkum (35, 37). Skyring & pessum mun er ekki augljés en aukinn
prystingur a saumalinur vegna meiri fitu i brjdstholinu geeti haft pydingu (34).

Sjuklingar i mikilli ofpyngd fengu oftast bradan nyrnaskada sem ekki parfnadist skilunar og er
naertaekasta skyringin st ad peir hofou haerri tidni sykursyki og haprystings.

Athyglisvert er ad tidni heilablodfalls leekkadi med heekkandi LPS, og hefur sambeerilegum

nidurstddum verid lyst adur (48, 49). Skyringin er ekki augljés en heerri styrkur lipdpréteina i blaoi
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sjuklinga sem pjast af offitu er talinn geta haft pydingu. bau bindast vid lipopolysakkari® og koma pannig
i veg fyrir seytun bélgumidla sem aftur hemur bl6dsegamyndun. Onnur hugsanleg skyring er ad
sjuklingar med offitu proi med sér akvedid renin-angiotensin vidbragd vid alagi sem letji virkjun &
thromboxane Az i gegnum angiotensin-11 vidtaka og minnkar haettu & blodsegamyndun (48). Eins og
lyst hefur verid i fjdlda erlendra rannsékna reyndust sjaklingar i mikilli ofpyngd oftar fa bringubeinslos
og djupa sykingu i midmaeti (34, 42), en paer eru oft fylgifiskur breingubeinsloss. Tidnin var engu ad
sidur lag i 6llum hépunum (<2%), en po6 tvofalt haerri hja sjaklingum i mikilli ofpyngd (4%).

Danartioni fyrstu 30 dagana eftir adgerd var 4,5% og ekki markteekur munur milli hépa. Danartionin
reyndist sambeerileg og i erlendum ranns6knum pott til séu rannséknir sem lysi leegri danartiani. | peim
eru po ekki alltaf teknar med bradaadgerdir & veikustu sjuklingunum, likt og gert var i okkar rannsékn
(31). Danarhlutfallid hja okkur er enn fremur i samraemi vio Utreiknad EuroSCORE Il fyrir adgerd (3,8%).

5.1.6 Langtimalifun

Langtimalifun var sambeerileg milli pyngdarflokka enda pott tilhneiging til betri lifunar hafi sést hja
sjuklingum med heerri LPS. Nidurstddur erlendra rannsékna eru misvisandi hvad vardar ahrif LPS a
langtimalifun og syna sumar betri langtimalifun pyngri sjuklinga (40, 41) & medan adrar gera pad ekki
(42). Hér a landi hefur langtimaarangur eftir 6saedarlokuskipti hvar vardar LbPS ekki verid rannsakadur
aour, likt og gildir um kranssedahjaveitu, en par reyndist langtimalifun sémuleidis ekki marktaekt
frAbrugdin milli LPS flokka (37).

5.1.6.1 Sjalfsteedir forspéarpeettir lifunar

Likamspyngdarstudull reyndist ekki vera sjalfsteedur forspéarpéattur lifunar eftir ad leiorétt hafdi verid
fyrir aldri og 60rum markteekum péattum ar einpéattagreiningu. Offitupversdgnin sast pvi ekki i
nidurstddum okkar, likt og i sumum erlendum rannséknum (40, 41). Engu ad sidur syna nidurstddurnar

okkar ad arangur sjuklinga med offitu sé ekki sidri en peirra i kjérpyngd.

5.2 Styrkleikar og veikleikar

Helstu styrkleikar rannsoknarinnar eru ad rannséknarpydid nadi til allra peirra sem gengust undir
Osadarlokuskipti & 18 ara timabili hja heilli pj6d. Enn fremur er styrkur ad allar adgerdirnar voru
framkveemdar & sému stofnun og af tiltdlulega fAum hjartaskurdlaeeknum, sem ekki & vid um flestar staerri
erlendar rannséknir. Upplysingar um sjuklinga voru fengnar Ur itarlegum gagnagrunni hjarta- og
lungaskurddeildar Landspitala, par sem skradar eru hatt i 200 breytur um hvern sjikling. Pannig purfti
einungis ad sleppa tveimur sjuklingum vegna pess ad upplysingar um haed og pyngd fundust ekki.
Eftirfylgd med sjuklingunum hvad vardar lifun og alvarlega langtima fylgikvilla sem kréféust innlagnar
voru somuleidis vel skrddar og upplysingar um langtimalifun ar danarmeinaskréa Landleeknis til stadar
fyrir alla sjuklingana.

Helsti veikleiki rannsoknarinnar er ad hun var afturskyggn. Skraning upplysinga i slikum rannséknum
er aldrei jafn nakveem og i framskyggnum rannséknum og ma vera ad upplysingar um einkenni,
ahaettupeetti og fylgikvilla séu ekki jafn ndkveemar og i framsynum rannséknum. Poétt sjuklingar med

offitu reyndust hafa svipada skammtima- og langtimalifun eftir adgerd og peir i kjorpyngd geeti valbjogun
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att patt i ad skyra géda lifun peirra. Pannig er hugsanlegt ad veikustu sjuklingunum i mikilli ofpyngd og
med héatt EuroSCORE |l hafi ekki verid treyst i opna hjartaskurdadgerd og i stadinn visad i

Osaedarlokuisetningu eda adeins beitt lyfiamedferd vid hjartabilun.

6 Lokaoro

Nidurstddur pessarar rannsoknar syna ekki fram a offitupverségn hvad vardar arangur
6saedarlokuskipta hja sjuklingum med 6saedarlokuprengsl. A hinn boginn synir hin ad pessum
sjuklingum vegnar ekki sidur vel eftir adgerdina en sjaklingum i kjérpyngd, og pad pratt fyrir ad peir hafi
haerri tidni aheettupatta og haerra EuroSCORE Il. b6 verdur ad hafa i huga ad sjuklingar med offitu voru
nokkrum arum yngri, en med pvi ad leidrétta fyrir aldri i fjdlpattagreiningu sast ad LPS var ekki
sjalfsteedur forsparpéttur langtimahorfa. bpvi ma draga pa alyktun ad adrir peettir i sdgu sjuklings og
adgerainni sjalfri hafi meira veegi en offita ein og sér. bPessar nidurstdédur verda ad teljast jakvaedar fyrir
pann stéra hép sjuklinga sem pjéist af ofpyngd og parf ad gangast undir umfangsmikla adgerd eins og

O0sadarlokuskipti. Offita, ein og sér, &etti pvi ekki ad vera frabending fra éseedarlokuskiptaadgerd.
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