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Bakgrund: Metabola syndromet (MetS) ar ett samlingsnamn for olika riskfaktorer for hjart-
karlsjukdomar dar bland annat hogt blodtryck ingar. Antalet individer med MetS okar globalt
och for att forebygga och behandla riskfaktorerna ar det fordelaktigt med en kost rik pa frukt,
gronsaker och kostfibrer. Med sitt hoga innehall av kostfibrer och antocyaniner tros blabar
darfor ha en blodtryckssédnkande effekt.

Syfte: Syftet ar att granska det vetenskapliga underlaget for att ta reda pa om blabar kan
reducera risken att drabbas av hjart-karlsjukdomar genom att sédnka blodtrycket hos individer
med metabola syndromet.

Sokvag: En systematisk litteratursokning gjordes i form av tva sokningar i databaserna
PubMed och Scopus, med sokorden: cardiovascular diseases, hypertension, hyperlipidemias,
blood pressure, vaccinium myrtillus, bilberry, blueberry, random, blind och RCT.
Urvalskriterier: Inklusionskriterier innefattade randomiserade kontrollerade studier och
deltagare dver 18 ar med metabola syndromet. Studierna skulle studera effekten av hela
blabaret och inte enskilt verksamma komponenter i béret, vara skrivna pa svenska eller
engelska samt inkludera bade man och kvinnor. Studier som exkluderades var de som var
utforda pa djur, de som kostade extra for att lasas och studier dar kontrollgruppen fick en
intervention istéllet for placebo.

Datainsamling och analys: Tre studier kvalitetsgranskades enligt SBU:s granskningsmall for
randomiserade studier. Tva av studierna inkluderades i den sammanvagda bedomningen
enligt GRADE. En studie exkluderades pa grund av lag studiekvalitet.

Resultat: Studierna undersokte effekten pa blodtrycket av ett dagligt intag av pulveriserade
frystorkade blabar. Deltagarna i studierna var man och kvinnor med metabola syndromet.
Den sammanlagda evidensstyrkan baseras pa de tva studier med hog studiekvalitet. Totalt
deltog 184 personer i dessa tva studier som varade i sex veckor respektive sex manader.
Kontrollgruppen fick placebo i bada fallen. Resultatet visade pd att det finns mattlig
vetenskaplig evidens (+++) for att blabar inte har en blodtryckssénkande effekt pa individer
med metabola syndromet.

Slutsats: Trots utebliven effekt pa blodtrycket i denna systematiska oversiktsartikel, bor
blabar fortfarande ingd i rekommendationerna for en vardaglig kost. Baret bidrar med néring i
form av vitaminer och kostfiber.

Nyckelord: Blabar (Vaccinium corymbosum), blodtryck, metabola syndromet.
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Background: The metabolic syndrome (MetS) is a generic term for different risk factors of
cardiovascular diseases where among others, high blood pressure is included. The number of
individuals with MetS is increasing. To prevent and treat the risk factors for MetS a diet rich
in fruit, vegetables and dietary fiber is essential. Blueberries and its high content of
antocyanins and dietary fibre are therefore believed to have a blood pressure-lowering effect.
Obijective: The aim of this systematic review was to examine the scientific evidence whether
blueberries can reduce the risk of cardiovascular diseases by lowering the blood pressure on
individuals with the metabolic syndrome.

Search strategy: A systematic literature search was made with two searches in the databases
PubMed and Scopus. The terms cardiovascular diseases, hypertension, hyperlipidemias,
blood pressure, vaccinium myrtillus, bilberry, blueberry, random, blind och RCT, were used.
Selections criteria: Inclusion criteria for the studies were randomized control trials that
included participants over 18 years with the metabolic syndrome. The studies had to observe
the effect of the whole blueberry and not just separate active components i the berry, be
written in Swedish or English and include both males and females. Studies made on animals,
studies that costed extra to be read and where the control group got an intervention instead of
placebo, were excluded.

Data collection and analysis: Three studies were reviewed using the SBU:s quality
reviewing guide for randomized trials. Two of the studies had high quality and were included
in the judgement of GRADE. One study was excluded because of low quality.

Results: The studies examined the effect on blood pressure from a daily intake of freeze-
dried blueberries. Participants included both males and females with the metabolic syndrome.
The total strength of evidence was based on the two studies with high quality. A total of 184
subjects participated in these two studies that lasted for six weeks and six months
respectively. The control group recived placebo in both studies. The result of this systematic
review showed that there is moderate scientific evidence (+++) that blueberries do not have a
blood pressure lowering effect on individuals with the metabolic syndrome.

Conclusions: Despite lack of effect on the blood pressure in this systematic review,
blueberries should still be recommended as a part of the everyday diet. The berry provides a
lot of nutrients with its high content of vitamins and dietary fibre.

Keywords: Blueberry (Vaccinium corymbosum), blood pressure, metabolic syndrome.
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Introduktion

Bakgrund

Metabola syndromet

Metabola syndromet (MetS) ar ett samlingsnamn for flertalet riskfaktorer som okar risken att
drabbas av diabetes typ 2, hjart-kérlsjukdomar och andra halsoproblem (1). Det finns inga
exakta siffror pa syndromets utbredning men den globala siffran uppskattas till 25 % av
varldens befolkning och att siffran fortséatter 6ka (2). De storsta bakomliggande orsakerna till
metabola syndromet &r kad konsumtion av energitat mat med lag mangd fibrer samt
minskad fysisk aktivitet (2). Risken for att utveckla syndromet 6kar med 6kad alder (1).

Det finns flera olika definitioner av metabola syndromet. National Cholesterol Education
Program Adult Treatment Panel I11 (NCEP:ATP I1l) och International Diabetes Federation
(IDF) har tagit fram varsin definition som fokuserar pa att mata fetma med hjalp av
midjematt. Definitionen enligt NCEP:ATP I11 &r den vanligast forekommande definitionen i
Sverige (3). Andra matmetoder som bland annat World Health Organization (WHO)
anvander sig av ar att fokusera pa att méata insulinresistens. En gemensam definition skulle
innefatta att tre av foljande krav uppfylls: midjematt 6ver gransvarden (specificerat for land
och population), triglycerider > 150 mg/dl, HDL-kolesterol < 40 mg/dl hos kvinnor och <50
mg/dl hos mén, blodtryck > 130/85 mmHg, fasteglukos > 100 mg/dl (4).

De viktigaste faktorerna for att forebygga och behandla metabola syndromet &r viktnedgang,
halsosam kost och 6kad fysisk aktivitet (1). Studien Predimed har visat att en medelhavskost
kompletterad med extra-virgin olivolja eller ndtter ger mindre risk for hjart-kérlhandelser
jamfort med en fettreducerad kost (5). Medelhavskost har ocksa positiva effekter pa
insulinkénsligheten och blodfetter. Kosten kan darfor med férdel rekommenderas till de med
metabola syndromet (6). Fysisk aktivitet bidrar till bland annat 6kad mangd mitokondrier och
minskad insulinresistens. En halsosam kost i kombination med fysisk aktivitet kan leda till
positiva effekter pa vikten (2). Det ar viktigt att regeloundet 6vervaka viktutveckling,
blodtryck, blodfetter och att behandla dessa sa snabbt som majligt (1).

Hjart-karlsjukdomar

Hjart-kérlsjukdomar &r en grupp sjukdomar som drabbar hjarta och blodkarl. Begreppet
innefattar hogt blodtryck, hjartattack, perifera karlsjukdomar, hjartsvikt, stroke, reumatisk
hjartsjukdom, medfédd hjartsjukdom samt kardiomyopati (7). Globalt sett ar hjart-
karlsjukdomar den framsta dédsorsaken varje ar. Ar 2005 orsakades cirka 30 % av alla
dodsfall i varlden av hjart-kérlsjukdomar (7). Mellan perioden 2006 och 2018 minskade
antalet dodsfall i hjart-karlsjukdomar bland svenska invanare éver 15 ar fran 510.9 dodsfall
per 100 000 invanare till 362 dodsfall per 100 000 invanare (8). Trots detta ar hjart-
karlsjukdomar fortfarande den framsta folksjukdomen och dédsorsaken i Sverige hos bade
kvinnor och mén (9).



De kanda riskfaktorer som finns for hjart-kérlsjukdomar ar ohalsosamma kostvanor, fysisk
inaktivitet, rokning och skadligt intag av alkohol. Dessa riskfaktorer kan leda till hogt
blodtryck, hogt blodglukos, hoga blodfetter och 6vervikt och fetma, som i sin tur leder till en
Okad risk for att utveckla hjart-kérlsjukdomar (7). FOr att minska risken for hjart-
karlsjukdomar &r det enligt Nordic Nutrition Recommendations 2012 (NNR 2012)
fordelaktigt att minska andelen rétt kott, charkprodukter, mattat fett och socker. Andelen
frukt och gronsaker, fisk, vegetabiliska fetter och fullkorn rekommenderas att 6kas (10).

Blodtryck

Blodtryck &r ett matt pa det tryck i blodkéarlen som bildas nar hjartat dras samman och
pumpar ut blod. Blodtrycket mits i ett dvertryck och ett undertryck. Overtrycket anger
trycket i blodkéarlen nar hjartat slar och drar ihop sig. Undertrycket visar trycket i blodkarlen
nar hjartat slappnar av mellan slagen. Overtrycket bendamns som systoliskt och undertrycket
som diastoliskt. Ett normalt blodtryck uttrycks som systoliskt tryck pa 120 mmHg och
diastoliskt tryck pa 80 mmHg (11).

Ett hogt blodtryck bendmns som hypertoni i medicinska termer och 6kar risken for hjart-
karlsjukdomar. Detta beror pa att det hoga trycket skadar hjartat och blodkarlen. Enligt
Statens Beredning For Medicin Och Social Utvarderings (SBU) rapport “Mattligt forhojt
blodtryck” finns det bevis for att en tryckhdjning pa 20 mmHg respektive 10 mmHg i
systoliskt respektive diastoliskt tryck éver nivan 115/75 mmHg 6kar risken att do i hjart-
karlsjukdom till det dubbla (12). Hypertoni definieras som ett systoliskt blodtryck pa 140
mmHg eller hdgre och/eller ett diastoliskt tryck pa 90 mmHg eller hogre. Vid méatning bor
trycket visa dessa varden tva eller fler ganger pa minst tva olika dagar for att kunna
diagnostiseras som hypertoni. De flesta manniskor med hypertoni kanner inte av nagra
symptom (11). Ar 2008 uppskattades en miljard ménniskor i varlden ha ett hégt blodtryck
(13) och enligt uppdaterade siffror pa WHO:s hemsida lag siffran ar 2019 pa cirka 1,13
miljarder manniskor (14). | Sverige uppskattas ar 2007 cirka 27 % av den vuxna
befolkningen ha hdgt blodtryck. Fordelningen mellan kénen var jamn (12).

Den svenska behandlingen for hogt blodtryck bestar av livsstilsforandringar och/eller
blodtrycksmedicin beroende pa vilket stadium personen befinner sig i. Riktlinjerna for
behandlingen ar sig lik i de flesta lander (12). De viktigaste livsstilsforandringarna innebér att
ha en hélsosam kost, vara fysiskt aktiv, behalla en normal kroppsvikt, sluta réka, begransa
intaget av alkohol och inte stressa for mycket. En halsosam kost enligt WHO bor vara rik pa
frukt och gronsaker, hogst innehalla fem gram salt per dag samt ha ett lagt intag av méttat fett
(12).

The Dietary Approach to Stop Hypertension (DASH) ar en studie gjord av American Heart
Associations (AHA) som undersoker vilken betydelse kostfaktorer har for blodtrycket. Syftet
var att sdnka blodtrycket och darmed minska risken for att insjukna i hjart-karlsjukdom.
Kosten var rik pa frukt och gronsaker, magra mejeriprodukter, fullkorn, kyckling, fisk och



notter. Andelen fett, kott, sotsaker och sockersotad lask minskades. Jamfort med vasterlandsk
kost innehaller DASH-dieten mer kalcium, kalium, magnesium och kostfiber samt mindre
fett, mattat fett, kolesterol och natrium. Resultat av studien visade att kosten hade en positiv
effekt pa blodtrycket hos individer med hypertoni. Ytterligare positiva effekter sags nar
intaget av salt (natrium) och alkohol begrénsades och kosten kombinerades med
livsstilsforandringar som viktnedgang hos éverviktiga och 6kad fysisk aktivitet. Det finns
starka bevis for att DASH-dieten bor rekommenderas for att férebygga och sanka ett hogt
blodtryck. Den bakomliggande orsaken till frukt och gronsakers halsosamma effekt &ar okand
men tros bero pa dess hdga innehall av kostfiber och antioxidanter. Dessutom innehaller frukt
och grénsaker sma mangder natrium och ar mattande med lagt kaloriinnehall (6).

Blabar

Det finns olika arter av blabar. Bilberry (Vaccinium myrtillus) ar vilt vaxande blabar med rott
fruktkdtt som vaxer i norra Europa samt vissa delar av Nordamerika och Asien. Detta bar
trivs i laga, fuktiga, skuggiga miljoer som skogsmark. American blueberry (Vaccinium
corymbosum) &r storre odlade blabar med vitt eller genomskinligt fruktkott som véxer pa
buskar. Blabar &r rikt pa antocyaniner som &r en typ av flavonoider (15). Flavonoider &r en
grupp fenolféreningar som finns i frukt och gronsaker och vissa drycker. Férutom blabar ar
apple, spenat, 16k, te och rott vin rikt pa flavonoider. Ett hogt intag av flavonoider har
kopplats till lagre dodlighet, mindre risk for hjart-karlhdndelser och diabetes typ 2. Studier
har aven funnit positiv effekt pa markérer for MetS vid hogre intag av flavonoider (16, 17).

Antocyaniner ar det &mne som ger blabar dess morka farg och dess antioxiderande effekt. Till
skillnad fran andra flavonoider kan antocyaniner absorberas intakta utan att deras sockerdel
faller av. Antocyaniner ar kraftfulla antioxidanter som skyddar mot fria radikaler och
kelaterade metalljoner. Dessa egenskaper hos antocyaniner ar vad som tros bidra till blabéars
halsoeffekter. Fria radikaler ar véldigt reaktiva molekyler som i hoga halter leder till oxidativ
stress. Oxidativ stress 6kar risken for bland annat hjart-kérlsjukdomar. Hogt blodtryck
orsakas av tranga blodkarl eller av lag elasticitet i karlen. I djurstudier och i in vitro studier
har antocyaniner visat sig paverka blodtrycket bade indirekt och direkt. Antocyaniner har i
denna typ av studier visat sig 6ka méngden kvéaveoxid (NO). NO é&r en av de storsta
bidragande faktorerna till minskad endotelberoende spénning i blodkarlens véggar. Detta
beror pa avslappning av glatt muskulatur och aktivering av I6sligt guanylatcyklas, vilket leder
till kat cGMP. Detta blockerar frisattningen av intracellulart kalcium och hindrar darmed
kontraktion av den glatta muskelaturen. Fria radikaler har visat sig skadliga for NO.
Antocyaniner har som tidigare namnt en stark antioxidantisk effekt och skyddar mot fria
radikaler. Detta ar tva av de mekanismer som tros ligga bakom antocyaniners effekt pa
blodtryck (35). En tidigare studie pa manniskor visade pa att fenolféreningar sa som
antocyaniner har positiv effekt pa flertalet riskfaktorer for hjart-karlsjukdomar, daribland
diastoliskt blodtryck (18). Det har gjorts flera studier pa djur dar positiva effekter har visats,
bland annat att antocyaniner i blabar skyddar mot oxidativ stress och ger lagre lipid
peroxidation. Aven cancer-forebyggande och antiinflammatoriska effekter har setts i vissa in
vitro och in vivo-studier pa méss och rattor. Djurstudier har ocksa funnit interaktion mellan



antocyaniner och DNA. Hos manniskor saknas det dock vetenskapligt underlag for att kunna
sakerstalla antioxidanters effekt pa halsan och blodtrycket (15).

Mangden antocyaniner kan variera mellan 300-700 mg/100 gram farska blabar. Flera faktorer
paverkar halten; art, om baren ar vilda eller odlade, odlingsférhallanden, odlingsteknik och
graden av barens mognad. Aven skada pa barets yttre kan gora att halten minskar dé&
antocyaniner framst finns i barets skal (15). Férutom antioxidanter ar blabar rikt pa fibrer,
vitaminer och mineraler som ocksa tros ge positiva effekter pa hélsan (16). Enligt NNR 2012
rekommenderas vuxna att inta 500 gram frukt och gront per dag, dar bar ingar. Riksmaten, en
matvaneundersokning utford 2010-11 av Livsmedelsverket, visar att endast 20 % av
svenskarna uppfyller rekommendationen om 500 gram frukt och grént per dag och att 70 %
ater for lite fibrer (19).

Tidigare forskning

Det har tidigare gjorts en metaanalys i en systematisk 6versiktsartikel pa detta omrade dar sex
randomiserade kontrollerade studier ingick (20). Denna systematiska dversiktsartikel hade
som syfte att undersoka en potentiell blodtryckssankning fran supplementering av blabar.
Populationen som studerades var heterogen och bestod av bade individer som var friska men
aven individer som var insulinresistenta, obesa, hade pre- och steg 1-hypertoni, olika
kardiovaskulara riskfaktorer samt metabola syndromet. De sex studier som granskades varade
fran sex till atta veckor och hade ett deltagarantal pa sammanlagt 204 personer. Varije studie
hade enskilt ett deltagarantal pa 18 till 48 individer och en doseringsmangd pa 22 till 50 gram
blabarspulver. Som resultat kom de utifran metaanalysen fram till att det inte fanns tillracklig
evidensstyrka for att kunna rekommendera blabar som tillagg i kosten for att sanka
blodtrycket.

Problemformulering

Hjart-karlsjukdomar ar den framsta folksjukdomen och dodsorsaken i Sverige hos bade man
och kvinnor. Individer med metabola syndromet har en 6kad risk att drabbas av hjart-
kérlsjukdom. Hogt blodtryck, hdg blodglukos, hdga blodfetter och évervikt och fetma ar
faktorer som kan forbattras med hjélp av viktnedgang, halsosam kost och dkad fysisk
aktivitet. Tidigare studier har visat pa att ett hogt intag av frukt och gronsaker har positiva
effekter pa flertalet riskfaktorer for hjart-karlsjukdomar (5, 6). Den bakomliggande orsaken
till frukt och gronsakers halsosamma effekt ar okand men tros bero pa dess hoga innehall av
kostfibrer och antioxidanter. Blabér ar rikt pa bade antioxidanter och fibrer, vilket gor det till
ett intressant &mne att studera. | den tidigare systematiska dversiktsartikeln granskades
supplementering av blabar och dess association med effekten pa blodtrycket hos en
population innefattande bade personer med riskfaktorer for hjart-karlsjukdomar och friska
individer. Slutsatsen var att det behdvs storre vetenskapligt underlag for att kunna avgéra
blabars effekt pa blodtrycket. Det ar darfor av intresse att avgransa denna systematiska
oversiktsartikel till att studera blabars effekt pa blodtrycket hos individer med metabola
syndromet.
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Syfte

Syftet med denna systematiska Oversiktsartikel var att granska det vetenskapliga underlaget
for att ta reda pa om blabar kan reducera risken att drabbas av hjart-karlsjukdomar genom att
sénka blodtrycket hos individer med metabola syndromet.

Fragestallning

Har blabar en blodtryckssankande effekt hos man och kvinnor med metabola syndromet?

Metod

Arbetet med denna systematiska oversiktsartikel paborjades genom att det skrevs en
arbetsplan. Arbetsplanen innefattade tidsramar for nar olika moment skulle vara klara, vid
vilka datum det skulle infinna sig handledningstillfallen samt vad som skulle vara
fokusomrade vid varje sadant tillfalle.

Inklusion- och exklusionskriterier

| litteratursokningen inkluderades studier med randomiserad kontrollerad studiedesign (RCT-
studier) dar studiedeltagare var bade man och kvinnor éver 18 ar. Ytterligare
inklusionskriterier var att studierna var skrivna pa svenska eller engelska och att deltagarna
skulle uppfylla kriterierna enligt nagon definition for metabola syndromet. Studierna skulle
aven studera effekten av ett intag av hela blabaret pa blodtrycket och inte enbart vissa enskilt
verksamma komponenter i baret. De studier som exkluderades i litteratursdkningen var
sadana som var gjorda pa djur och dar kontrollgruppen ocksa fick nagon form av intervention
istallet for placebo. Studier som kostade extra for att lasas exkluderades ocksa.

Datainsamlingsmetod

PubMed och Scopus var de tva databaser som anvandes till litteratursokningen for denna
systematiska Oversiktsartikel (se Tabell 1). Det gjordes tva skningar, varav en gjordes i
PubMed och en i Scopus. Till sokningarna anvandes MeSH-termer som soktes upp pa Svensk
MeSH (Karolinska Institutet) och éven fritextord (21). Orden som anvandes i sokningarna
var: cardiovascular diseases, hypertension, hyperlipidemias, blood pressure, vaccinium
myrtillus, bilberry, blueberry, random, blind och RCT (se Tabell 1). Det gjordes inga
avgransningar i databaserna, istdllet anvdndes orden “random”, “blind” och “RCT” i
sokningarna. Innan de slutgiltiga skningarna gjordes, gjordes dven olika “testsokningar” for
att komma fram till vilka ord och MeSH-termer som beh6vde inga for att sokningarna skulle
ge tillrackligt bra traffar (dessa sokningar gav inga resultat och redovisas darfor inte i tabell
1). Detta med avseende pa att &mnet som denna systematiska oversiktsartikel beror, ar
jamforelsevis litet och antal studier ar begransat. FOr att sokningarna skulle ge ett tillrackligt
stort antal tréffar kravdes ett storre antal sokord och MeSH-termer i form av olika synonymer
och betydelser av samma ord. Av denna anledning gjordes endast tva sokningar.
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Databearbetning

Utifran de tva sokningar som gjordes i databaserna, granskades titlar pa alla artiklar pa bade
PubMed och Scopus. De artiklar som bedomdes irrelevanta utifran titel valdes bort.

Resterande artiklar lastes utifran abstract, varpa dessa sedan granskades mer noggrant i

fulltext ocksa, se figur 1. De artiklar som valdes bort hade antingen en annan malpopulation;
postmenopausala kvinnor med pre- eller steg 1-hypertoni, eller anvande en annan

intervention som kontrollgrupp istéllet for placebo. Tre artiklar motte inklusions- och
exklusionskriterierna och valdes ut for att inga i denna systematiska dversiktsartikel och
darmed kvalitetsgranskas.

Tabell 1. Beskrivning av litteratursokning

Sokning | Databas | Datum | Sokord, fri sékning Antal Antal utvalda | Referenser till
traffar | artiklar* utvalda artiklar
1 PubMe |[23/1 - 20 | cardiovascular diseases |32 7 Basu et al (22)
d OR hypertension OR Curtis et al (23)
hyperlipidemias OR Johnson et al (24)
"cardiovascular Johnson et al (25)
diseases" OR "blood Larmo et al (26)
pressure" OR Lehtonen et al
hypertension OR 27)
hyperlipidemias AND Stull et al (28)
vaccinium myrtillus
OR bilberry OR
blueberry AND
random* OR blind*
OR RCT*
2 Scopus |23/1 - 20 | "cardiovascular 62 7(7)
diseases” OR
hypertension OR
hyperlipidemias OR
"blood pressure” AND
"vaccinium myrtillus"
OR bilberry OR
blueberry AND
random* OR blind*
Totalt 94 7 7
antal
studier:

* Dubbletter redovisas inom parentes
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Exkluderade artiklar pga
l S ( att de ej motte
- inklusionskriterierna
Antal artiklar n=4
inkluderade i
litteraturdversikten
L n=3

Figur 1. Flodesschema 6ver databearbetning

Granskning av relevans och kvalitet

De tre studier som valdes ut efter en dversiktsgranskning, kvalitetsgranskades.
Kvalitetsgranskningen utférdes med hjélp av en kvalitetsgranskningsmall for randomiserade
studier fran SBU. Granskningsmallen anvands i syfte att bedoma studiekvalitet med avseende
pa risken for systematiska fel och intressekonflikter (29). I slutet av kvalitetsgranskningen
gjordes en beddémning enligt GRADE, en mall som utformats av Goteborgs universitet (30).
Dar granskades de tre studierna och tva studier vagdes sedan samman for att gemensamt
beddmas utifran dverensstammelse, 6verforbarhet, precision, publikationsbias, effektstorlek
och sannolikheten for att effekten &r underskattad (29). GRADE anvénds for att vardera
evidens och graden av styrka pa rekommendationer. GRADE:s evidensgraderingssystem ar
uppbyggt pa en fyrgradig skala varav SBU anvander sig av foljande ord for att beskriva
styrkan pa det vetenskapliga underlaget: starkt (++++), till mattligt (+++), till begrénsat
(++) och till otillrackligt (+) vetenskapligt underlag. Ett “starkt vetenskapligt underlag”
innebdr att risken for att ny forskning kan komma fram till nya slutsatser &r ytterst liten (31).

Beroende pd om de enskilda studierna fick 1dg, medelhdg eller hdg studiekvalitet gjordes en
beddmning angaende deras lamplighet att anvandas i den sammanvagda evidensgraderingen.
En av studierna (22) ansags inte lamplig att ingd i evidensgraderingen pa grund av dess laga
studiekvalitet och uteslots darmed efter kvalitetsgranskningen. Detta pa grund av att den inte
hade bidragit med palitlig information vid den sammanvagda graderingen av alla studier.
Studiens risk for bias (systematiska fel) bedomdes som hog pa grund av otillracklig
information av data, ett stort bortfall samt 6vriga punkter som beskrivs i resultatdelen. Vid
den slutliga evidensgraderingen ingick darfor endast tva studier.
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Resultat

Denna Oversiktsartikel bygger pa en kvalitetsgranskning av tre RCT-studier. Tva av studierna
inkluderades i den slutliga evidensgraderingen. Nedan redogors en sammanfattning och
kvalitetsbeddmning av studierna.

Enskilda studiers kvalitet

Stull et al 2015 (28)

Denna RCT-studies priméra syfte var att undersoka vilken effekt ett intag av supplementering
av blabar (Vaccinium corymbosum) hade pa blodtrycket. Studiens sekundara utfallsmatt var
endotelfunktion. P-varden under 0,05 ansags signifikanta. Ett deltagarantal pa n=44
beréknades ge 80 % power for att se en signifikant skillnad i blodtryck.

Totalt randomiserades 46 deltagare till studiens interventions- eller kontrollgrupp, med hjélp
av blockrandomisering. Studien utférdes vid Pennington Biomedical Research Center, i LA,
USA. Antalet deltagare som slutforde studien var 44 stycken da tva deltagare fran
kontrollgruppen hoppade av pa grund av familjerelaterade orsaker. Antal man respektive
kvinnor var 16 och 28 och férdelningen mellan kénen i interventions- (n=23) och
kontrollgruppen (n=21) var 11/12 respektive 5/16. Studien var dubbelblindad och pagick i
sex veckor. Deltagarnas vikt foljdes upp varje vecka for att sékerstélla viktstabilitet.
Inklusionskriterier innefattade att deltagarna skulle vara 6ver 20 ar samt uppna kriterierna for
metabola syndromet enligt WHO:s definition. | interventionsgruppen och kontrollgruppen
gick 91 % respektive 95 % pa medicinering mot hdgt blodtryck och under studiens gang
ombads de att inte férandra doseringsmangden.

Interventionsgruppen jamfordes med en kontrollgrupp varav bada grupperna var tilldelade
smoothies identiska i bade makronutrienter, fibrer, farg, smak, utseende och konsistens.
Smoothien var baserad pa yoghurt och lattmjolk. Skillnaden mellan grupperna var att
interventionsgruppens smoothie inneholl blabarspulver medan kontrollgruppens smoothie var
placebo. Kontrollgruppens smoothie var kontrollerad for fiberméngden som tillkom av
blabarspulvret. Deltagarna i interventionsgruppen skulle inta 45 gram pulveriserade
frystorkade blabar om dagen, vilket uppskattades motsvara tva “US cups”. Mangden
antocyaniner i smoothien som interventionsgruppen fick var 290,3 mg, vilket resulterade i en
méangd pa 580,6 mg per dag da de skulle konsumera tva smoothies om dagen. Inga
biverkningar dokumenterades.

En tredagars kostregistrering genomfoérdes av en legitimerad dietist i borjan och slutet av
studien. Baserat pa detta justerades kosten sa att energin som tillkom av smoothien inte skulle
bidra till ett 6kat energiintag. Deltagarna fick riktlinjer om att undvika antocyaninrika
livsmedel som bér, vindruvor, juice eller vin. Foljsamheten sékerstélldes genom att
deltagarna ombads l&mna tillbaka alla smoothies som ej konsumerades vid
uppfoljningsbesoken varje vecka, da aven vilo- systoliskt och diastoliskt blodtryck mattes.
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Det gjordes en 24-timmars ambulatorisk blodtrycksmatning 6ver sju dagars tid innan och
efter interventionen, och likasa mattes endotelfunktionen innan och efter interventionen. Alla
matningar utfordes i fastande tillstand.

Resultat: Resultatet redovisades i form av differensen mellan baslinjevarden och vérden efter
sex veckor i interventionsgruppen respektive kontrollgruppen. Forfattarna till studien drog
slutsatsen att blabarsinterventionen inte gav effekt pa blodtrycket men att endotelfunktionen
signifikant forbattrades i interventionsgruppen.

Kvalitetsbedomning: Studien var dubbelblindad och justerad for olikheter i baslinjevariabler
med avseende for kroppsfettprocent och kon. Bortfallet var tillfredsstallande lagt och
balanserat mellan grupperna. Det forekom inga intressekonflikter eller finansiella konflikter.
Studien bedoms ha hog studiekvalitet med lag risk for selektionsbias, behandlingsbias,
beddmningsbias, bortfallsbias och intressekonfliktbias men beddmdes ha medelhog risk for
rapporteringshias. Medelhog risk for rapporteringsbias beror pa att studieprotokoll ej fanns att
tillga.

Studiekvalitet: Hog

Curtis et al 2019 (23)

Denna dubbelblindade RCT-studie utfordes under sex manader i Storbritannien. Syftet var att
undersoka effekten av ett intag av blabar (Vaccinium corymbosum) pa insulinresistens och
hjart-karlfunktion hos man och kvinnor med metabola syndromet. Det primara utfallsmattet
var forandring i insulinresistens. Sekundéra utfallsmatt var bland annat blodtryck,
endotelfunktion, karlelasticitet och lipidstatus. Studiedeltagarna var tvungna att uppfylla
minst tre kriterier for metabola syndromet och vara mellan 50 och 75 ar. Alla rokare och de
med underliggande sjukdomar som kunde paverka studien uteslots. Alla med obehandlat hogt
blodtryck exkluderades vid start. Andel deltagare som hade blodtryckssankande medicin var
24 %.

Deltagarna randomiserades till en av tre lika stora grupper. Av 138 deltagare fullfoljde 115
deltagare studien varav 68 % man och 32 % kvinnor (n=39, n=37, n=39). Ett deltagarantal pa
117 personer forvantades ge 25 % minskning i HOMA-IR och 90 % power. P-varden under
0.05 ansags signifikanta. Grupperna fick dagligen inta 26 gram frystorkat pulver i icke-
genomskinliga pasar motsvarande 150 g farska blabar (interventionsgrupp 1), 75 g farska
blabar (interventionsgrupp 2) eller placebo (kontrollgrupp). Alla blabar kom fran samma
skord. Placebon bestod av dextros, maltodextrin och fruktos som producerades som ett lila
pulver med blabarssmak fran naturliga och artificiella farger och smakamnen. Pulvret for
kontrollgrupperna och interventionsgruppen hade samma farg, konsistens och smak och
inneholl alla 31 % glukos, 30 % fruktos och 0 % sackaros. Mangden antocyaniner i
interventionsgrupp 1, interventionsgrupp 2 och kontrollgruppen var 364, 182 och 0 mg
respektive. Deltagarna fick dta en pase per dag och fick atta standardiserade recept som
foreslog att av pulvret gora exempelvis en smoothie eller tillsatta det i sallad eller i yoghurt.
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Under studien fick deltagarna begrénsa sitt intag av antocyaniner och andra &mnen som kan
paverka karlfunktion. For att dvervaka féljsamheten till kostrestriktionerna checkades en lista
av innan varje besok och en FFQ gjordes vid baslinjen, random och efter sex manader. Innan
varje utvarderingsbesok fick de inte trana hart pa 48 timmar och kvéllen innan fick de ett
standardiserat kvallsmal. Deltagarna féljdes upp med ett besok vid tre och sex manader. Alla
matningar gjordes vid baslinjen och efter sex manader. Insulinresistens och insulinkénslighet
beraknades fran fastande insulin- och glukos koncentrationer med hjalp av HOMA-IR och
QUICKI. Tre blodprov togs efter tio timmars nattfasta med tre minuters mellanrum med en
automatisk sfygmomanometer. Féljsamheten var dokumenterad genom returnerade och
odppnade pasar. Inga biverkningar dokumenterades.

Resultat: Efter sex manader fann studien ingen énskad effekt for det priméara utfallsmattet.
Det fanns ingen signifikant skillnad i forandring i insulinresistens mellan interventions- och
kontrollgruppen. Ingen effekt syntes heller for blodtryck. Daremot forbattrades
endotelfunktion, elasticitet i karlen och cGMP- koncentration i interventionsgrupp 1 vid ett
intag av 150 gram blabar per dag jamfort med interventionsgrupp 2 och kontrollgruppen.

Kvalitetsbedomning: Studien bedémdes ha Iag risk for bias. Den sammanvagda risken for
selektionsbias, behandlingsbias, beddmningsbias, bortfallsbias och intressekonfliktbias
beddmdes som lag. Studien var dubbelblindad och grupperna var sammansatta pa ett
tillrackligt likartat sétt. Bortfallet var tillfredsstallande 1agt och balanserat mellan grupperna.
Det forekom inga intressekonflikter eller finansiella konflikter. Risken for rapporteringsbias
beddms som medelhog da studieprotokoll saknades.

Studiekvalitet: Hog

Basu et al 2010 (22)

Denna RCT-studies syfte var att observera om ett tillagg av blabarspulver (Vaccinium
corymbosum), utspétt i vatska, kunde forbattra markdrer hos individer med metabola
syndromet och sanka biomarkdrer for lipid- och lipoproteinoxidation och inflammation. Detta
i jamforelse med en kontrollgrupp som skulle inta motsvarande mangd véatska utan blabéar. P-
varden under 0,05 ansags som signifikanta.

Studien utférdes i Oklahoma dér 66 deltagare randomiserades, varav 34 deltagare till
interventionsgruppen och 32 deltagare till kontrollgruppen. 48 deltagare (n=25 (intervention),
n=23 (kontroll)) slutforde studien vilket innebar ett avhopp pa 27 % i interventionsgruppen
och 28 % i kontrollgruppen. Avhoppet berodde pa att deltagarna uppgav illamaende och
obehag av interventionen. Medelaldern for deltagarna var 50 +3 ar och av 48 deltagare var 44
av dessa kvinnor och resterande andel man, tva man i respektive grupp. Deltagare som
inkluderades skulle vara dver 21 ar och uppna tre av fem kriterier for metabola syndromet
definierat av NCEP:ATP Ill. Andelen deltagare som anvande blodtryckssdnkande medicin
var 22 % respektive 21 % i interventionsgruppen och kontrollgruppen. Studien pagick i atta
veckor och var singelblindad. Studiedeltagarna var medvetna om vilken intervention de fick
medan behandlarna var blindade. Vid baslinjen hade blabarsgruppen signifikant lagre serum
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LDL-kolesterolkoncentrationer jamfort med kontrollgruppen men andra baslinjevarden
skiljde sig inte at.

Interventionsgruppen fick tilldelat 50 gram blabérspulver utspéatt i 480 ml vatska, vilket
innehdll 742 mg antocyaniner. Vatskan var seg i konsistensen och darfor skulle de skdlja ur
muggen med extra vatska och dricka denna for att sékerstélla att de fatt i sig hela mangden
blabar. Detta ledde till en konsumtion av ungefar 960 ml vétska om dagen. Kontrollgruppen
skulle matcha intaget i form av att konsumera motsvarande mangd vatten och blev tilldelade
behallare som skulle rymma denna volym. Interventionsgruppen foljdes upp tre ganger i
veckan medan kontrollgruppen foljdes upp en gang varannan vecka. For att kontrollera
foljsamheten skulle interventionsgruppen lamna tillbaka alla behallare med blabarsvétska de
ej hade konsumerat. F6ljsamheten bedomdes till 96,5 % i blabarsgruppen och 100 % i
kontrollgruppen.

Blodprov togs av legitimerad sjukskdéterska vid studievecka fyra och atta vid ett fastande
tillstand. Systoliskt och diastoliskt blodtryck, kroppsvikt, langd och midjematt méattes av
utbildad personal. N&r blodtrycket méttes var deltagarna instruerade att ligga ner och vila i
nagra minuter och sedan méttes blodtrycket tre ganger med ett intervall pa fem minuter.
Under studiens gang skulle deltagarna registrera sitt matintag i tre sammanhéngande dagar
vid tre tillfallen (screening, vecka fyra och vecka atta).

Resultat: | blabarsgruppen observerades en signifikant sankning av blodtrycket. Det
systoliska blodtrycket sidnktes med -6 % och det diastoliska sanktes med -4 %. Aven
sankningen i oxiderat LDL var storre i blabarsgruppen. Mellan grupperna sags det daremot
ingen skillnad i forandring av kroppsvikt, midjematt, HbAlc, insulinresistens,
serumglukoskoncentration och lipidprofil.

Kvalitetsbedémning: Den sammanvéagda risken for bias beddmdes som hog. Studien
redovisade inte varden for blodtryck vid baslinjen eller vid slutet av studien utan endast
forandringen, vilket gjorde att risken for selektionsbias bedémdes som medelhég. Risken for
behandlingsbias beddmdes ocksa som medelhdg pa grund av att grupperna behandlades olika
och interventionsgruppen foljdes upp oftare. Risken for bortfallsbias bedémdes som hog pa
grund av det stora bortfallet (27 %). Enligt SBU ska studier som har ett bortfall pa > 30 %
helt uteslutas fran evidensgradering och for mindre studier och studier med ett lagt utfall pa
effektmattet &r det av annu storre vikt att bortfallet & minimalt (11). Enligt studiens
poweranalys bor antalet deltagare vara 25 per grupp for 80 % power vilket enbart nas upp till
i ena gruppen. Studien anger inte vilket utfall som &r primart respektive sekundart och har
inte publicerat ett studieprotokoll i forvag vilket gor att risken for rapporteringsbias
bedomdes som hdg. Risken for bedomningsbias och intressekonfliktsbias bedomdes som lag.
Studiekvalitet: Lag
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Sammanfattning av studierna

Samtliga studier som kvalitetsgranskades anvande blabér i frystorkad, pulveriserad form i
interventionerna. Tva av studierna var dubbelblindade och anvénde sig av placebo som
matchade blabarsgruppernas intervention. Studien Stull et al (28) pagick i sex veckor och
anvande sig av smoothies; en med blabér och en utan blabar, som var identiska till bade
makronutrienter, konsistens, smak och utseende. Studien Curtis et al (23) pagick i sex
manader och anvande sig av tva olika interventionsgrupper som fick olika doseringsméangd
och atta standardiserade recept (exempelvis smoothies, efterratter, yoghurt eller dylikt) som
deltagarna kunde anvénda sig av for att komplettera sin kost med blabarspulvret. Studien
Basu et al (22) fortlopte i atta veckor och anvénde sig av en blabarsvatska som
interventionsgruppen skulle dricka medan kontrollgruppen blev instruerade att dricka
motsvarande mangd vatska. Studierna hade olika doseringsmangd av blabarspulvret varav
Curtis et al (23) studerade effekten av tva olika doser, 13 gram och 26 gram. Stull et al (28)
studerade effekten av 45 gram och Basu et al (22) effekten av 50 gram. Nedan foljer en
forenklad beskrivning av studierna i tabellform, se tabell 2 och 3.

Ingen av studierna hade ett tillgangligt studieprotokoll publicerat. Forfattarna till denna
systematiska Oversiktsartikel valde darfor att mejla kontaktpersonen till varje studie angaende
detta men fick ingen aterkoppling. Tva studier, Stull et al (28) och Curtis et al (23) bedémdes
ha hog studiekvalitet. Basu et al (22) bedomdes ha lag studiekvalitet och av den anledningen
uteslots denna studie fran den sammanvagda bedémningen enligt GRADE.
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Tabell 2. Beskrivning av studier

Forstefattare, | Studied | Studiepopulation Intervention Studiek
ar, land esign valitet
Stull et al RCT Méan och kvinnor med MetS I: 45 gram pulveriserade Hog
2015, USA med 6 veckor frystorkade blabér innehallande
(28) parallell | n=44 580,6 mg antocyaniner fordelat i
design | (f=28 m=16) tva smoothies per dag baserade pa
yoghurt och l&ttmjoélk
Baslinjevérden blodtryck mmHG:
SBP (1): 125.7+2.2 K: Tva smoothies per dag
DBP (1): 82.7+1.9 innehallande 0 mg antocyaniner
SBP (K): 125.0£3.2 baserade pa yoghurt och lattmjolk
DBP (K): 77.5£1.9 + justerad fibermdangd for de
uteblivna blabaren
Antal deltagare med
blodtryckssankande medicin:
(1): 91 % (K): 95%
Curtisetal RCT Man och kvinnor med MetS 11: 26 g pulveriserade frystorkade | Hog
2019, UK med 6 manader blabar innehéllande 364 mg
(23) parallell | n=115 antocyaniner per dag blandat i ett
design | (f=37 m=78) av atta valfria standardiserade
recept
Baslinjevérden blodtryck mmHG:
SBP (I): 136 (132, 136) 12: 13 g pulveriserade frystorkade
DBP (I): 81.6 (80.3, 83.0) blabar blandat med 13 g placebo
SBP (12): 136 (134,138) innehallande 182 mg
DBP (12): 80.9 (79.6, 82.2) antocyaniner per dag blandat i ett
SBP (K): 136 (134,138) av atta valfria standardiserade
DBP (K): 81.2 (79.9, 82.5) recept
Antal deltagare med K: 26 g placebo innehéllande 0
blodtryckssankande medicin: mg antocyaniner per dag blandat i
24 % totalt i (1) och (K) ett av atta valfria standardiserade
recept.
Placebon bestod av dextros,
maltodextrin och fruktos och hade
samma smak, konsistens, farg och
fordelning av sockerarter som
interventionen
Basu et al RCT Mén och kvinnor med MetS I: 50 g pulveriserade frystorkade | Léag
2010, USA med 8 veckor blabar blandat i 480 ml vatten
(22) parallell | n=48 innehéllande 742 mg
design | (f=44 m=4) antocyaniner per dag fordelat pa
morgon och kvall
Baslinjevérden blodtryck mmHG:
Saknas. K: Motsvarande mangd vatten,
dvs 480 ml innehallande 0 mg
Antal deltagare med antocyaniner per dag fordelat pa
blodtryckssédnkande medicin: (1): | morgon och kvall
22 % (K): 21 %

n= antalet deltagare som slutforde studien I= Interventionsgrupp K= Kontrollgrupp
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Tabell 3. Effektmatt blodtryck mmHg

Forstefattare, ar, | Effekt i Effekt i Effekt i Interventionseff | P-vérde for
land interventionsgr | interventionsgrupp | kontrollgrupp | ekt (AI-AK) differensen
upp I1 (AD) 12 (AI2) K (AK)
Stull et al. SBP: -5.1+3.0 | - SBP: -6.5+2.4 | SBP: 1.4 SBP 0 DBFP:
2015, USA (28) | DBP:-5.5£2.0 DBP: -7.3+1.7 | DBP: 1.8 ej
signifikanta
Curtis et al. SBP: -1.50 (- SBP: -0.63 (-3.56, SBP: -2.58 (- | SBP1: 1.08 SBP: 0.65*
2019, UK (23) | 4.55, 1.6) 2.3) 5.51,0.36) DBP1: -1.85 DBP: 0.24*
DBP: -0.75 (- | DBP: +1.3 (-0.53, DBP: +1.1 (- SBP2: 1.95
2.64,1.1) 3.1) 0.69, 2.9) DBP2: 0.2
Basu et al. SBP: -7.8£25 | - SBP:-2+2.8 SBP: -5.8 SBP: 0.003
2010, USA (22) | DBP:-2.5£1.1 DBP:0.7+2.0 | DBP: -3.2 DBP: 0.04

Vérdena &r uttryckt som medelvérde (95 % konfidensintervall). P-vdrden < 0.05 &r signifikanta.
*P-vérden ar tid x intervention utrdknat med en linjar mixed-effect model.

Evidensgradering

Underlaget for den sammanvégda evidensstyrkan beddmdes enligt Goteborgs universitets
framtagna evidensgraderingsmall (30). Bedémningen utgar fran (++++) och kan darefter
sankas utifran risk for bias, dverensstammelse, 6verforbarhet, oprecisa data och risk for
publikationsbias, se tabell 4. Sammanlagt bedomdes tva RCT-studier med parallell design.
Det foreligger lag risk for systematiska fel i bada studierna men det fanns dock vissa
begrénsningar angaende rapporteringsbias i bada studierna. Detta pa grund av avsaknad av
studieprotokoll. Det fanns ocksa viss osékerhet i Gverforbarheten da svensk sjukvard inte
erbjuder supplementering av blabar pa recept. Vad géller precision finns det vissa problem i
den ena studien som har ett deltagarantal n < 50 samt viss skillnad i baslinjevéarden. Dessa
problem récker dock inte till nedgradering. Det fanns inga begrénsningar i 6verensstammelse
mellan studierna eller publikationsbias. Den slutliga evidensstyrkan bedomdes som mattlig
(+++) for effektmatt blodtryck.

Tabell 4. Evidensstyrka

Effektmatt Blodtryck (++++)
Antal studier 2

Risk for bias Vissa begransningar (?)
Overensstammelse Inga problem (0)
Overforbarhet Vissa begransningar (?)
Precision Vissa begransningar (?)
Publikationsbias Inga problem (0)
Evidensstyrka Mattlig (+++)
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Diskussion

Denna systematiska Oversiktsartikel hade som syfte att ta reda pa om blabar har en
blodtryckssankande effekt hos mén och kvinnor med metabola syndromet. Studierna som
granskades var Stull et al (28), Basu et al (22) och Curtis et al (23). Det sammanvégda
resultatet dr grundat pa Stull et al (28) och Curtis et al (23).

Efter att en tidigare systematisk dversiktsartikel (20) hade publicerats, publicerades det
ytterligare en RCT-studie, Curtis et al (23). Likt tidigare studier undersdkte denna studie om
blabar hade en blodtryckssankande effekt. Den population som studerades var individer med
metabola syndromet.

Metoddiskussion

En systematisk metod anvéandes vid litteratursékningen till denna systematiska
oversiktsartikel. Det gjordes endast tva sokningar, vilket skulle kunna ses som en
begransning. Sokningarna bestod av flertalet &mnesspecifika ord, synonymer och MeSH-
termer vilket gjorde att sokningarna istéllet blev mer omfattande. De sokningar som gjordes
med ett mindre antal sékord och MeSH-termer innan de tva stérre sokningarna gjordes, gav
inga resultat. Da det finns relativt lite material pa det &mne som studeras valde forfattarna till
denna systematiska dversiktsartikel darfor att gora tva mer omfattande sokningar i tva olika
databaser. Detta for att mojliggora ett storre antal tréffar och sedan systematiskt exkludera
irrelevanta artiklar. En annan begransning &r att endast artiklar som ar skrivna pa svenska
eller engelska inkluderas vilket betyder att det kan finnas ytterligare relevanta studier att
granska som &r skrivna pa annat sprak.

Till kvalitetsgranskningen kvarstod tre studier. Tva studier av Johnson et al (24, 25)
exkluderades da de studerat en population med kvinnor med pre- eller steg 1-hypertoni samt
studier av Larmo et al (26) och Lehtonen et al (27) som hade jamfort en blabarsintervention
med en kontrollgrupp som fick supplementering av havtorn. Studierna som studerade kvinnor
med pre- eller steg 1-hypertoni exkluderades pa grund av att populationen inte uppfyllde
kriterierna for metabola syndromet. Studierna som hade en kontrollgrupp som tilldelades
havtorn exkluderades pa grund av att effekten jamfors med en intervention istéllet for placebo
samt att deltagarna inte uppfyller kriterierna for metabola syndromet. Det &r dock anda av
intresse att diskutera resultatet i dessa studier. Som resultat kom de i Lehtonen et al (27) fram
till att ett intag av blabéar signifikant sankte midjemattet och vikten hos deltagarna jamfort
med havtorn, men det observerades ingen signifikant sankning av blodtrycket. I studien
Larmo et al (26) observerades bara fordelar hos de individer som beskrevs ha htgre metabol
risk efter en intervention med blabar. Dessa fordelar sags géllande en signifikant sankning av
VLDL, IDL, LDL, triglycerider och kolesterol. Hos individer med lagre metabol risk
observerades & andra sidan en signifikant stigande effekt av VVLDL-variabler och
serumtriglycerider. Det ndmns dock inget om varken en 6kning eller sénkning av blodtrycket.
Larmo et al (26) och Lehtonen et al (27) studerade en doseringsméangd pa 100 gram farska
blabar per dag.
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Kvalitetsgranskning

De tre studier som kvalitetsgranskades i denna systematiska Oversiktsartikel fick
studiekvalitet: hog (28), hdg (23) och lag (22), vilket ledde till att studien med lag
studiekvalitet, Basu et al (22), uteslots fran den sammanvagda bedémningen enligt GRADE.
Denna studie fick dock, till skillnad fran Stull et al (28) och Curtis et al (23), en signifikant
sénkning av blodtrycket. Det hade darfor varit av intresse att anvénda studien i den
sammanvagda bedémningen tillsammans med de andra tva studierna om studien haft béttre
kvalitet.

GRADE

| den sammanvagda bedémningen ingick en studie pa sex manader, Curtis et al (23) och en
studie pa sex veckor, Stull et al (28). DASH-studien, en etablerad studie pa kostfaktorers
betydelse for blodtrycket, visade pa en blodtryckssankande effekt efter atta veckor. Vid
efterforskning har vi inte funnit nagon exakt tidsperiod som krévs for att kunna se en
sénkning av blodtrycket. Med DASH som underlag beddmer vi darfor att Stull et al (28) som
genomfordes under en period pa sex veckor &r relevant att granska. Curtis et al (23) hade en
interventionsperiod pa sex manader vilket ar langre an studier i tidigare dversiktsartikel som
hade en studielangd mellan sex till atta veckor. Det &r intressant att studier med sa olika
studielangd kom fram till samma slutsats. Interventionsperiodens langd verkar darmed inte
vara den faktor som har storst betydelse for att se en blodtryckssankande effekt. Det fanns
vissa problem géllande precision i Stull et al (28) som hade ett deltagarantal n<50. Curtis et al
(23) hade dock ett deltagarantal pa n=115 vilket &r fler studiedeltagare &n vad studier i
tidigare systematisk Gversiktsartikel pa amnet hade. Detta kan ses som en styrka da antalet
studiedeltagare kan vara av stor betydelse. Vad géller verforbarheten finns viss osékerhet da
svensk sjukvard inte erbjuder supplementering av blabér. For en sadan behandling hade
patienten sjalv behovt ta ansvar for vilket preparat som skulle kdpas eftersom
blabarssupplementering inte kan skrivas ut pa recept.

Diskussion av styrkor och svagheter med inkluderade studier

Bade Stull et al (28) och Curtis et al (23) har tagit hansyn till deltagarnas vardagliga kost
genom att genomfora kostregistreringar och FFQ:s i bérjan av studierna, under studiernas
gang samt vid studiernas slut. P& sa sétt har interventionerna varit noga kontrollerade for
andra faktorer sasom viktned- och uppgang exempelvis. For att utesluta effekt fran andra
livsmedel har deltagarna ocksa fatt liknande rekommendationer angaende att utesluta eller
begransa intaget av antocyaninrika livsmedel (kaffe, choklad, juice och andra bar och
frukter). Vilket gor att dverforbarheten mellan studierna &r god. Vad som daremot skiljer sig
ar det faktum att deltagarna i ena studien endast skulle begransa intaget medan deltagarna i
den andra studien skulle undvika sadana livsmedel helt.

En annan skillnad mellan studierna ar hur blabarssupplementeringen tillfors. Stull et al (28)

anvande smoothies och Curtis et al (23) anvande doseringspasar tillsammans med recept pa
hur blabarspulvret kunde anvéandas. Det ar pa sa satt inte fullt tydligt hur mycket energi som
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tillkommer i samband med blabarssupplementeringen i den studie som deltagarna sjélva far
tillaga eller tillreda recepten. Studien dar fardiga smoothies anvands har noga kalkylerat for
den energi som tillkommer av interventionssmoothien och en legitimerad dietist har hjalpt
varje individ att ta bort den mangd energi som tillfors av smoothien, fran den normala kosten.
Pa sa satt ar en studie nagot mer kontrollerad an den andra med avseende pa deltagarnas
energiintag.

En ytterligare skillnad mellan studierna &r att Stull et al (28) har kontrollerat for fiberintaget,
nagot som inte namns i Curtis et al (23). Kostfibrer och antocyaniner tros ha en positiv effekt
pa hélsan och kan darfor vara viktiga faktorer att ta hansyn till da dessa kan paverka
resultaten. Det hade varit av intresse att folja deltagare med mer kontrollerat intag av
kostfibrer och antocyaniner fran andra livsmedel for att se blabars enskilda effekt pa
blodtrycket.

Nagot som &r dverensstammande mellan studierna &r att de &r genomforda i vésterlandska
lander, USA och i Storbritannien, vilket gor att det finns en god 6verforbarhet till Gvriga
l&nder i vastvéarlden, som Sverige.

Resultatdiskussion

Power

De tva studier som fanns kvar efter kvalitetsgranskningen bedémdes ha hdg studiekvalitet
och lag risk for systematiska fel. Den slutliga evidensstyrkan bedomdes déarfor som mattlig
(+++) for effektmatt blodtryck. Studierna kom fram till samma resultat och var bada av RCT-
design. Denna typ av studier har hog trovardighet for att ta reda pd om en behandling ger
effekt jamfort med en kontrollbehandling. | Stull et al (28) beraknades ett deltagarantal pa
n=44 ge 80 % power for att se en signifikant skillnad i blodtryck, vilket uppfylldes. I Curtis et
al (23) forvantades ett deltagarantal pa 117 personer ge 25 % minskning i HOMA-IR och 90
% power. Studien Curtis et al (23) borjade pa 138 deltagare vilket tillat ett bortfall pa 15 %.
Bortfallet blev dock storre an forvantat och antalet deltagare slutade pa 115 stycken vilket
inte nar upp till 90 % power. Power-berakningarna ar gjorda for de primara utfallsmatten. |
Stull et al (28) ar blodtryck det primara effektmattet medan det ar ett sekundart effektmatt i
Curtis et al (23). Detta gor att det finns en osékerhet i Curtis et al (23) angaende vilken
storlek pa deltagarantalet som kravs for att kunna se skillnader i blodtryck mellan
intervention och kontrollgrupp.

Definition av metabola syndromet

Det finns, som tidigare namnt, flera olika definitioner av metabola syndromet. En del
definitioner fokuserar pa midjematt medan andra fokuserar pa insulinresistens. | Stull et al
(28) utgar de fran WHO:s definition dar insulinresistens ar ett kriterium medan forfattarna i
Curtis et al (23) inte skriver vilken definition de utgatt fran utan bara att deltagarna maste
uppfylla minst tre kriterier for metabola syndromet. Kriterierna stimmer éverens med
definitionerna av bade American Heart Association och NCEP:ATP Il1. Da studierna inte
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anvander sig av exakt samma definition finns det vissa skillnader mellan grupperna men
dessa har troligtvis inte ndgon betydelse for jamforelsen av studiernas resultat.

Mangd antocyaniner

Mangden blabar som deltagarna fick konsumera i studierna skiljer sig at. I Stull et al (28) fick
deltagarna 2 “US cups” per dag vilket motsvarar cirka 300 gram farska blabér. | Curtis et al
(23) fick deltagarna 150 gram respektive 75 gram farska blabar. Mangden antocyaniner
skiljer sig ocksa mellan de tva studierna trots att alla bar ar av samma sort (Vaccinium
corymbosum). Mangden antocyaniner &r cirka 193,5 mg/100 gram farska blabar i Stull et al
(28) och cirka 242,7 mg/100 gram farska blabar i Curtis et al (23). Mangden antocyaniner per
100 gram &r alltsa hogre i Curtis et al (23) medan den totala mangden antocyaniner som intas
av deltagarna ar hogre i Stull et al (28) da de intar en storre mangd blabar totalt sett. Mangden
antocyaniner i blabaren i bada studierna ar dock relativt 1ag vid jamforelse med snittet pa
300-700 mg/100 gram farska bar (15). Detta &r intressant eftersom det ar antocyaniner som
tros ge blabar dess halsoeffekter. Med denna information kan man spekulera i om hogre
koncentrationer av antocyaniner eventuellt kunnat ge studierna en effekt pa blodtrycket. Det
finns ingen betydande skillnad mellan vilda och odlade blabar i antocyanininnehall men
odlingsforhallanden kan paverka. Med detta sagt ar mangden antocyaniner troligtvis viktigare
an mangd och sort blabr.

Baslinjevarden och medicinering

Vid jamforelse av blodtrycksvérden vid baslinjen mellan interventionsgrupp och
kontrollgrupp finns det inga storre skillnader i nagon av studierna férutom en skillnad pa
cirka 5 mmHG i det diastoliska trycket i Stull et al (28). Det finns dock en skillnad i
baslinjevarde for blodtryck vid jamforelse av de tva studierna. 1 Stull et al (28) hade
deltagarna ett genomsnittligt systoliskt blodtryck pa cirka 125 mmHg medan de i Curtis et al
(23) hade ett medelvarde pa 136 mmHg i systoliskt tryck. | Stull et al (28) gick 91 %
respektive 95 % i interventionsgruppen och kontrollgruppen pa medicinering mot hagt
blodtryck. I Curtis et al (23) exkluderades alla med obehandlat hdgt blodtryck vid start och de
kvarvarande 24 % med hdgt blodtryck anvande blodtryckssankande medicin. P gruppniva
hade ingen av studierna ett hogt blodtryck vilket kan vara en bidragande faktor till den
uteblivna effekten. Det dr lattare att sanka ett hdgt blodtryck an ett forhdjt/normalt blodtryck.
Blodtryckssankande medicinering kan ocksa vara en faktor som paverkade utfallet da en del
av den onskade effekten av interventionen redan ar uppnadd av medicinen.

Endotelfunktion

Bade Stull et al (28) och Curtis et al (23) fann en signifikant forbattring av endotelfunktion
efter supplementering av blabar. Stull et al (28) observerade RHI: (1) 0,32 +0,13 jamfort med
(K) -0.33 +0,14 och Curtis et al (23) observerade en 6kning med (1) 1,45 %. Detta visar pa att
det kan finnas en fordelaktig effekt av en 6kad konsumtion av blabar pa hjart-karlfunktion.
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Hallbart och globalt perspektiv

De allménna rekommendationerna enligt NNR 2012 &r att vuxna bor ata minst 500 gram
frukt och grénsaker om dagen, dar bar ingar (10). Trots att resultatet i denna systematiska
oversiktsartikel visar att det finns mattlig evidens for att blabéar inte har en
blodtryckssankande effekt, kan baret bidra med andra hélsoframjande fordelar, som
exempelvis fibrer. Blabar vaxer vilt i norra Europa, déribland Sverige. Blomningen av
blabarsris i Sverige sker i maj-juni och baren & mogna i juli-augusti beroende pa var i landet
de vaxer. En stor del av aret hindrar det svenska klimatet baren fran att vaxa vilket gor att
utbudet ar begransat under vinterhalvaret. Med tanke pa att blabarsris tacker 17 % av
Sveriges yta ar tillgangen stor, vilket majliggor att en ansenlig mangd kan frysas ned och
sdljas under resterande del av aret. Mdjligheten till konsumtion av svenska blabéar finns darfor
under hela aret. Priset pa blabar kan skilja sig at beroende pa om baren &r egenplockade eller
kopta. Under lagsasong okar priset da tillgangen minskar. Priset varierar ocksa beroende pa
om blabaren &r vilda eller odlade samt ursprung. Svenska blabar behover inte besprutas vilket
ar positivt ur miljosynpunkt. Besprutas inte baren ar det daremot storre risk for skador pa
blabarets skal till foljd av insekter eller skadedjur exempelvis. Om skalet skadas kan
mangden antocyaniner i baret minska, den faktor man framst tror ger baret dess halsoméssiga
fordelar (15, 32). Vilda blabar finns dven att tillga i andra Nordeuropeiska lander samt Asien
och Nordamerika, vilket betyder att tillgangen pa blabar &r relativt stor globalt. Av blabér kan
det exempelvis goras sylt, marmelad och saft vilket gor att baret och dess naringsinnehall
bevaras battre och kan exporteras i olika former varlden 6ver, vilket gor att tillgangen pa
blabar &r stor dven globalt (32). Till foljd av transport kan dock eventuellt priset skilja sig,
beroende pa var i varlden blabar konsumeras.

Manskliga rattigheter, jamstalldhet och jamlikhet

Enligt FN:s konventioner i de allménna forklaringarna om de méanskliga rattigheterna uppges
det i Artikel 25 att “var och en har rétt till en levnadsstandard tillracklig for den egna och
familjens halsa och valbefinnande” (33). Detta pastaende galler for mat och hélsovard bland
annat. Att forebygga folkhélsosjukdomar som hjart-karlsjukdomar &r pa sa satt i enlighet med
de manskliga rattigheterna. Trots att blabar inte visade en blodtrycksséankande effekt i denna
systematiska Gversiktsartikel ar det dock av intresse att blabar, pa grund av dess vitamin- och
fiberinnehall, anda bor inga i kosten. Da hjart-karlsjukdomar &r en folksjukdom som drabbar
méan och kvinnor i lika stor utstrackning &r det av stor vikt att manniskor oavsett kon far lika
rétt till behandling. Av den anledning var det av intresse att denna systematiska
oversiktsartikel skulle inkludera bade man och kvinnor for att kunna uttala sig om det fanns
en effekt pa blodtrycket som kunde vara av intresse for nagot av konen.

| en av studierna var halften av deltagarna afroamerikaner och halften var skandinaver, vilket
ar intressant da det finns hypoteser kring om olika etniciteter har olika stor risk for hjart-
karlsjukdom (34). | studien redovisas dock inte om det finns ndgon skillnad mellan
grupperna, vilket hade varit av intresse att ta reda pa for att se om olika befolkningsgrupper
far olika effekt av interventionen.
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Slutsats

Efter att ha vagt samman resultatet av studierna Stull et al (28) och Curtis et al (23) visade
detta pa att det finns mattligt vetenskapligt underlag for att blabéar inte har en
blodtryckssankande effekt. Detta resultat stodjer resultatet fran en tidigare systematisk
oversiktsartikel som visade pa att det kravs storre vetenskapligt underlag for att kunna uttala
sig om det finns en blodtryckssénkande effekt av blabarssupplementering. Blabar har dock
visat sig forbattra endotelfunktion och har darmed viss effekt pa blodkarlen. Det hade darfor
varit av intresse att understka detta vidare i framtida studier. Det hade &ven varit av intresse
att undersoka blabars effekt pa en population med hogt blodtryck. Béret bor dock, trots
utebliven effekt pa blodtryck, anda ingd som en del i en vardaglig kost med tanke pa dess
hoga vitamin- och fiberinnehall.
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