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Sammanfattning

Strokeprofylax med antikoagulantia underanvands vid férmaksflimmer (FF) men

orsakerna ar oklara

Nya orala antikoagulantia (NOAK) introduceras nu som valkomna alternativ till

warfarin (Waran®, Warfarin Orion®) som dock fortfarande &r forstahandsmedel.

En retrospektiv tvarsnittsstudie har genomforts for att folja anvandningen av warfarin
och det forsta NOAK, dabigatran (Pradaxa®), vid FF i SLL

Dabigatran forskrivs i relativt liten omfattning. Man har varit avvaktande avseende de

aldsta patienterna med hog risk for stroke eller blédning och nedsatt njurfunktion

Det dr angeldget att kvalitet i handldggningen, persistens med forskrivna laékemedel
och behandlingseffekter utvarderas for alla antikoagulantia och att metoder for att vid

behov monitorera NOAK utvecklas



Slow introduction of new oral anticoagulants in the
Stockholm County Council

Anticoagulants seem to be underused in the prevention of thromboembolism in patients with
atrial fibrillation (AF), but the reasons for this are unclear. Dabigatran (Pradaxa®) is the first
of several new oral anticoagulants (NOAC) approved as valuable alternatives to warfarin,

which remains the treatment of choice in the Stockholm County Council (SCC).

A retrospective cross-sectional study was conducted to evaluate the use of warfarin and
dabigatran in patients with AF in the SCC. Many patients were not treated with warfarin,
despite a probable indication. Dabigatran has so far been used only to a low degree.
Physicians appear to be cautious with dabigatran among the oldest patients with important

risks of suffering of stroke or bleeding, and with renal insufficiency.

It will be important to further evaluate the management of AF, and the persistence with and
effects of all oral anticoagulants, and to develop methods to monitor NOACs when necessary.



Bakgrund

Nya perorala antikoagulantia (NOAK)

Flera nya perorala antikoagulantia (NOAK) introduceras for tromboemboliprofylax vid
formaksflimmer (FF) och en breddning av terapiarsenalen for dessa patienter vdlkomnas. Den
direktverkande trombinhammaren dabigatran (Pradaxa®) har funnits tillgangligt for
korttidsprofylax av vends tromboembolisk sjukdom efter elektiv total protesoperation i hoft-
eller knaled sedan 2008. Dabigatran godkandes pa FF-indikationen av den europeiska
lakemedelsmyndigheten (EMA) i augusti 2011 och &r subventionerat sedan 2011-12-01.

Den pivotala RE-LY studien visade béttre skydd mot stroke med dabigatran 150 mg x 2 och
farre blodningar med 110 mg x 2 jamfort med warfarin [1]. Studien inkluderade ett antal
lander med dalig kvalitet i warfarinbehandlingen. Kvalitetsmattet “Time in Therapeutic
Range” (TTR) var i genomsnitt 64 % i hela studien [1]. En analys av resultaten i relation till
TTR visade inga fordelar med dabigatran i den bast warfarinbehandlade kvartilen med TTR >
72,6 % (Sverige hade 77 %) medan den samst warfarinbehandlade kvartilen (TTR < 57,1 %)
hade farre stroke och férre allvarliga blodningar med dabigatran 150 mg x 2 [2]. Pastaenden
som ibland framfors att dabigatran ar bade effektivare och sakrare an warfarin ar saledes inte

allméngiltiga.

Behandling med dabigatran anses inte kréva regelbundna blodprov eller individuell dosering
(fransett lagre doser for vissa patienter generellt) [1]. Ett centralt marknadsforingsbudskap &r
darfor att behandlingen ar enkel for bade patient och ldkare, men mycket talar for att dven
dabigatranbehandling blir béttre om den individualiseras [3]. Biotillgdngligheten for
dabigatran &r i medeltal endast 6,5 % vilket medfér inter- och intraindividuell variation.
Eliminationen ar till mer &n 80 % njurfunktionsberoende, vilket kan leda till ackumulation
och 6kad blddningsrisk hos manga éldre patienter. | dagslaget saknas en specifik antidot till
dabigatran, medan K-vitamin och protrombinkomplexkoncentrat (PKK) kan anvéndas for att
motverka effekter av warfarin. En nyligen publicerad artikel havdar att blédningsrisker i
samband med invasiva procedurer var likartad med dabigatran och warfarin [4] men i studien
fick endast 5 % av warfarinpatienterna K-vitamin och PKK anvandes inte alls, talande for en

suboptimal handlaggning av kontrollgruppen.



Normaldosen for dabigatran vid FF ar 150 mg x 2 [3]. For patienter mellan 75-80 ars alder
bor 110 mg x 2 6vervagas om den individuella risken for tromboembolism &r lag och
blodningsrisken ar hog [3]. For patienter ver 80 ar och for dem med mattlig
njurfunktionsnedséttning (eGFR 30-50 ml/min enligt Cockcroft-Gault) rekommenderas 110
mg X 2 pa grund av okad blodningsrisk. Patienter med allvarlig njurfunktionsnedsattning

(eGFR < 30 ml/min) har inte studerats och dabigatran ar kontraindicerat for dem i Europa.

TvA perorala faktor Xa-hammare 4r pd vag in pA marknaden. Rivaroxaban (Xarelto®) [5] fick
subvention i Sverige 2012-10-02 och apixaban (Eliquis®) [6] godkéandes av EMA p& FF-
indikation 2012-11-20. Studiernas generaliserbarhet till svenska forhallanden kan dock
diskuteras for samtliga tre preparat. Aven FXa-hdmmarna har en njurfunktionsberoende

eliminering i varierande grad, vilket bor beaktas hos manga éldre patienter med FF.

Rekommendationer for nya antikoagulantia

Socialstyrelsen och SBU rekommenderar fortsatt warfarin som forstahandsbehandling for
trombosprofylax vid FF [7,8]. | SLL har bedémningen varit att dabigatran ar ett vardefullt
tillskott i behandlingsarsenalen, men att effekt och sékerhet & minst lika bra med en
valkontrollerad warfarinbehandling [9] och att warfarin darfér bor vara forstahandsmedel
tillsvidare. Behovet av val fungerande antikoagulantiabehandling 6kar med 6kande fokus pa
patienter med l&agre risk (se nedan) och med 6kande skepsis mot vérdet av ASA som trombo-
emboliprofylax vid FF [10-12].

For dabigatran finns fordelar i form av att behandlingen kraver farre kontroller och
dosjusteringar, samt att effekten inte paverkas lika ofta av andra lakemedel eller fodoamnen
[3,9]. En minskning av risken for intrakraniell blédning har noterats for dabigatran (liksom for
bada FXa-hammarna). Den arliga risken att drabbas av hemorragisk stroke var 0,10-0,12 % i
dabigatrangrupperna och 0,38 % i warfaringruppen i hela RE-LY studien, vars patienter hade
en medelhdg strokerisk (medelvarde CHADS,-poang 2,1) [1].

Nackdelar med dabigatran innefattar avsaknad av specifik antidot att tillga vid allvarlig
blodning eller behov av akut operation, att effekten inte kan varderas med géngse
koagulationstester (aPTT och PK(INR), samt att dabigatrankapslarna ar fuktkansliga och

darfor inte far tas ut fran originalférpackningen for att laggas i dosett eller dospasar [3,9].



Lakemedlets effekt och biverkningar ar givetvis beroende av patienters foljsamhet till
ordinationen. Bristande foljsamhet ar ett problem vid flera kroniska sjukdomar [13]. | RE-LY-
studien var behandlingsavbrotten fler med dabigatran jamfort med warfarin [1]. | kliniska
provningar ar forutsattningarna for hog compliance battre &n i rutinsjukvarden, och risken

finns att det minskade behovet av kontroller for NOAK medfér en forsamrad compliance.

Som hjélp till forskrivare har vi publicerat rekommendationer kring vilka patienter som med
nuvarande kunskapsldge och begrénsningar enligt ovan kan vara lampliga fér behandling med

dabigatran samt hur man bor hantera dabigatranbehandling [9].

Foreliggande rapport syftar till att belysa férekomsten av FF i Stockholms Léns Landsting
(SLL) néar den inventeras i register som tacker alla vardnivaer utom vissa privata specialister,
samt hur warfarin forskrevs till dessa patienter innan introduktionen av NOAK:s. Vi har &ven
inventerat den initiala anvandningen av dabigatran vid formaksflimmer i SLL i relation till
den populationen som studerats i RE-LYstudien [1] och de lokala rekommendationerna for
SLL [9].

Formaksflimmer och warfarin

Warfarin (Waran®, Warfarin Orion®) &r sedan lange forstahandsbehandling for att forebygga
stroke vid formaksflimmer [10]. Den individuella doseringen syftar till att optimera
forhallandet mellan antitrombotisk effekt och risken for blédningar for varje individ [10].
Nytta/riskbalansen for warfarin ar starkt beroende av hur stor andel av tiden som PK-INR
befinner sig inom terapeutiskt intervall (d.v.s. TTR) [2]. Goda rutiner fér warfarindosering har

stor betydelse for resultatet [14].

Tidigare rekommenderades riskskattning med CHADS; for att beddma indikationen for
antikoagulantia hos patienter med férmaksflimmer. CHA,DS,-VASc (Tabell 1) har
introducerats for battre gradering av patienter med Iag strokerisk (0-1 poang med CHADS,)
[1]. Registerstudier har uppskattat att 78 % har relativ eller absolut indikation for
antikoagulantia med CHADS; (d.v.s. > 1 poang) och att andelen 6kar till 92 % med
CHA;DS,-VASCc [15].



Metod

En retrospektiv tvarsnittsstudie baserad pa registerdata 6ver diagnoser och uthamtade recept
har genomforts. Uppgifter om FF och warfarinbehandling hamtades fran en databas med
patienter som diagnosticerats med FF i SLL medan uppgifterna om patienter som insatts pa

dabigatran hamtades fran Halso- och sjukvardforvaltningens administrativa databaser (VAL).

VAL innehaller krypterade och avidentifierade data med diagnoser fran priméarvard (fran
2003, med forbattrad tackningsgrad for senare ar), sjukhusbaserad 6ppenvard (fran 2001) och
slutenvard (med ICD-10-koder fran 1997) i SLL. For privata specialister som ersétts enligt
den nationella taxan (cirka 20 % av 6ppenvardsbesoken i SLL) saknas tillgang till diagnoser.
For sjukhusen innehaller databasen samma data som Socialstyrelsens nationella
patientregister [16]. Sedan juli 2010 ingar aven individbaserade data 6ver uthamtade recept i
SLL med information om datum for uthdmtning och forskrivning, samt forskrivarens

arbetsplats (samma information som finns i Socialstyrelsens Lakemedelsregister) [17,18].

Var FF-databas innehaller krypterade och avidentifierade data for alla individer i SLL som
fatt diagnosen FF (148). For dessa individer har diagnoser och atgardskoder fran
Socialstyrelsens patientregister [16], samt lakemedelsutkdp fran Socialstyrelsens
lakemedelsregister fran 2005 [17,18] tillforts.

Tva populationer identifierades fran ovanstaende databaser:

Formaksflimmerpatienter i SLL (studiepopulation 1)

Alla levande individer som nagon gang under perioden 2006-2010 haft en vardkontakt med
diagnos FF men aldrig haft nagon forekomst av diagnoskoder for mitralisstenos eller
mekanisk klaff inkluderades i FF-databasen (totalt 43 353 individer). Det innebér en
ungefarlig prevalens av icke-valvulart formaksflimmer pa 2,1 % i hela befolkningen och

2,8 % i den vuxna befolkningen i SLL 2010. Fran data 6ver uthamtade recept undersoktes hur

manga av dessa som under 2010 nagon gang hade hamtat ut warfarin.



Dabigatranbehandlade patienter i SLL, exklusive ortopedisk indikation
(studiepopulation 2)

Alla individer som hdmtat ut dabigatran under perioden 2011-08-01 t.0.m. 2012-09-30, men
som inte hamtat ut dabigatran innan detta tidsintervall (run-in period) och som var skrivna i
SLL identifierades (N= 1184) fran VAL. Individer med ett forsta dabigatranrecept fran
ortopedi eller allmankirurgi exkluderades (N = 174). Individer som nyinsatts pa dabigatran pa
formodad icke-ortopedisk indikation var saledes totalt 1010.

Uthamtning av warfarin och ASA under perioden 2010-07-01-2012-09-30 analyserades for
studiepopulationen. Sokningen omfattade det expeditionstillfalle for respektive lakemedel

som lag narmast i tiden fore respektive efter forsta expeditionstillfallet for dabigatran.

Komorbiditet i form av de diagnoser som utgér CHA,DS,-VASc-kriterier (se Tabell 1)
mellan 2003-01-01 och individens forsta expeditionsdatum av dabigatran analyserades. For
diagnoskoder som anvandes, se Appendix. Alla individer riskskattades sedan enligt
CHA,DS,-VASC.

Resultat

Formaksflimmer och warfarinbehandling i SLL

Av de 43 353 individerna med icke-valvulart FF hade 47 % hamtat ut warfarin under 2010.
Bland dessa var 44 % kvinnor och 50 % man (Tabell 2). Warfarinbehandling var vanligare
hos méan &n hos kvinnor i nastan samtliga aldersgrupper (Tabell 2). Andelen

warfarinbehandlade sjonk med stigande alder och var endast 42 % av patienter dver 80 ar.

Anvandningen av dabigatran i SLL

Nyinséttningen av dabigatran pa icke-ortopedisk indikation borjade 6ka i samband med
EMA:s godkéannande i augusti 2011 (Figur 1). Forskrivningen har sedan stabiliserats pa en
relativt 1ag niva om cirka 100 individer varje manad. Av de totalt 1010 unika individer som
hé&mtat ut recept under studieperioden var 40,5 % kvinnor och 59,5 % man. De aldre utgjorde
en minoritet: 35 % var > 75 ar medan 19 % var > 80 ar (Figur 2). I dabigatran-populationen
fanns diagnosen FF registrerad hos 84,8 % av individerna fran 2003 fram till forsta

uthdmtningen av dabigatran.



| tabell 3 ses fordelningen av styrka pa dabigatran vid forsta expeditionstillfallet i olika
aldersgrupper. Individer under 75 ar fick till storsta delen styrkan 150 mg (76,2 %), medan
individer over 80 ar till storsta delen fick 110 mg (82,6 %). Av individerna 6ver 80 ar hade

9,2 % den hogsta styrkan 150 mg.

Den forsta forskrivningen av dabigatran gjordes i 42,0 % av fallen fran sjukhusen i SLL
medan priméarvarden stod for 19,5 % och évriga forskrivare for 38,5 % (framst mindre privata

vardgivare varav drygt 4/5 hade profilen allmén internmedicin eller kardiologi).

Bland de som nyinsatts pa dabigatran hade 45,7 % tidigare hamtat ut warfarin och 52,8 %
hamtat ut ASA (Trombyl®) medan 18,6 % inte hamtat ut ndgondera. (Tabell 4). Var femte
individ hade hamtat ut warfarin eller ASA efter dabigatran (Tabell 4). Orsakerna kan inte

utlésas ur tillgangliga data.

En riskskattningsanalys visade att 75 % av de som fatt dabigatran hade 04 poang enligt
CHA;DS,-VASc (Tabell 5). Medelvérdet for alla patienter var 3,30 poang. De vanligaste
CHA,DS,VASc-kriterierna var i fallande ordning: hypertoni (65 %), alder 65-74 ar (43 %),
kvinnligt kén (41 %), alder 6ver 75 ar (35 %), hjartsvikt (26 %), vaskular sjukdom (26 %),
stroke/perifer emboli (22 %) och diabetes (17 %).

Diskussion

Hur dabigatran och andra NOAC:s kommer att anvéandas i vanlig sjukvard samt hur det
paverkar risk/nyttoforhallandet ar annu oklart. Vara forsta resultat fran SLL visar en forsiktig
anvandning av dabigatran till individer som vanligen &r under 75 ar, oftast méan. Knappt

hélften hade tidigare behandlats med warfarin och drygt hélften med ASA.

Anvéndningen verkar till stor del folja rekommendationerna i SLL, &ven om en del patienter
fatt dabigatran i styrkan 75 mg av oklar anledning. En mindre andel av patienterna éver 80 ar

har ocksa fatt dabigatran i styrkan 150, vilket inte foljer gallande rekommendationer i Europa.

Samsjuklighet i form av hypertoni, vaskulér sjukdom, tidigare stroke och/eller diabetes var
vanlig. Ungefér 16 % av patienterna hade 0-1 poéang enligt CHA,DS,-VASc.. Till viss del
kan anvandningen av dabigatran till dessa patienter vara som tromboemboliprofylax infor el-

konvertering, vilket inte har inte analyserats vidare i denna artikel.



Tillkomsten av NOAK:s som alternativ till warfarin ar positiv pa flera satt. Det har 6kat fokus
pa FF vilket troligen leder till att fler behandlas med warfarin eller andra antikoagulantia.
Utmaningar under de narmaste aren blir att 6ka kunskaperna om vilket lakemedel som passar
bést till respektive patient, vilka doser som bor anvandas, samt hur behandlingarna bor foljas
upp avseende sakerhet och compliance. De nya medlen &r inte okomplicerade eller ofarliga.
Handlaggningen i samband med olika akuta tillstand, blédningar eller invasiva procedurer
kommer att stalla krav pa béttre laboratoriediagnostik, val underbyggda rutiner vid allvarlig
blédning, samt uppdateringar av vardprogram i stora delar av den somatiska varden. | SLL
har vi inlett studier for att vid behov kunna monitorera NOAK:s med lakemedelsanalyser och
nya koagulationstester.

Det finns ofta skillnader mellan resultaten fran en klinisk prévning med hardare selektion och
tatare uppfoljning av patienterna och vad man kan forvénta sig i vardagssjukvard [20]. Fragan
ar hur val studieresultaten kan éverforas till svensk sjukvard [2,21]. | Sverige har vi med vara
register och epidemiologisk metodik goda mojligheter att jamfora effekt och sékerhet av

NOAK:s och warfarin i vanlig sjukvard [22].

Slutsatser

En stor del av patienterna med FF i SLL behandlades under 2010 inte med warfarin, trots att
indikation sannolikt fanns. Dabigatranforskrivningen &r fortfarande pa en lag niva och man
har varit avvaktande avseende de aldsta patienterna med hdg risk for stroke, blédning och
nedsatt njurfunktion. Doseringarna av dabigatran foljer inte helt rekommendationerna. Strax
under halften av patienterna hade tidigare anvéant warfarin och drygt halften hade anvant

ASA. Bara var femte patient var helt obehandlad innan nyinsattning av dabigatran.

Behandlingspersistens och compliance till NOAK-behandling i vanlig sjukvard bor studeras.
Likasa bor warfarinbehandlingen i SLL utvarderas avseende TTR, stroke och blédningsrisk.
Metoder for bestdmning av lakemedelshalter och antikoagulerande effekter vid behandling
med NOAC:s behdver dokumenteras kliniskt for att mojliggora monitorering i vissa fall och
for att forbattra handlaggningen av patienter med allvarliga blédningar eller behov av invasiva

ingrepp.
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Bokstav Riskfaktor Poang

Hjéartsvikt (EF < 40 %)

Hypertoni

Alder > 75 ar

Diabetes

Tidigare stroke/emboli

Aterosklerotisk sjukdom

Alder 65-74 ar

W > | »w g > IO
R R R N R N R e

Kvinnligt kon*

CHA;DS,-VASc poang | Rekommenderad behandling

0 Ingen behandling (ev. ASA)

1 Antikoagulantia kan 6vervagas, framfor allt vid stigande alder (ev.
ASA)

>2 Antikoagulantia

Tabell 1. Tromboembolirisk och behandlingsrekommendationer vid formaksflimmer
enligt CHA,DS,-VASc

* kvinnor under 65 ars alder utan andra riskfaktorer har tveksam nytta av antitrombotisk behandling

Alder Kvinnor (N) | Andel kvinnor med warfarin Man (N) Andel man med warfarin
0-19 26|0,0 % (0,0 %—0,0 %) 4314,7 % (-1,6 %—10,9 %)
20-39 233(6,0% (3,0 %-9,1 %) 603 |8,5% (6,2 %—10,7 %)
40-59 1290 24,4 % (22,1 %—-26,8 %) 3583 32,4 % (30,9 %—34,0 %)
60-79 8070(52,7 % (51,6 %-53,8 %) 13219|57,9 % (57,0 %—58,7 %)
80-99 9496 | 40,0 % (39,0 %—41,0 %) 6759 | 47,6 % (46,4 %—48,8 %)
100+ 27(7,4 % (-2,5 %-17,3 %) 410,0% (0,0 %—0,0 %)
Totalt 19142 | 43,8 % (43,1 %—44,5 %) 24211 (49,9 % (49,3 %—50,5 %)

Tabell 2. Warfarinbehandling i olika aldersgrupper. Kénsuppdelat. Totalt 43 353

individer. Siffrorna inom parentes anger 95 % konfidensintervall.
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Styrka dabigatran

Individer under 75 ar

(N=664)

Individer 75-79 ar

(N=162)

Individer 80 ar eller

o6ver (N=184)

75 mg
110 mg

150 mg

5,1% (3,4 %—6,8 %)

6,8 % (2,9 %-10,7 %)

8,2 % (4,2 %-12,1 %)

18,7 % (15,7 %—21,6 %)

38,3 % (30,8 %—45,8 %)

82,6 % (77,1 %—88,1 %)

76,2 % (73,0 %—79,4 %)

54,9 % (47,3 %—62,6 %)

9,2% (5,1 %-13,4 %)

Tabell 3. Styrka dabigatran vid forsta expeditionstillfallet per aldersgrupp. Totalt 1010

individer. Siffrorna inom parentes anger 95 % konfidensintervall.

Uthamtning fore dabigatran

Andel (N=1010)

Warfarin

45,7 % (42,7 %—48,8 %)

ASA

52,8 % (49,7 %-55,9 %)

Warfarin och ASA

17,1 % (14,8 %—19,5 %)

Inget av likemedlen

18,6 % (16,2 %—21,0 %)

Uthamtning samtidigt som dabigatran

Andel (N=1010)

Warfarin

0,1 % (-0,1 %-0,3 %)

ASA

1,1% (0,4 %-1,7 %)

Uthamtning efter dabigatran

Andel (N=1010)

Warfarin

9,1% (7,3 %-10,9 %)

ASA

11,5 % (9,5 %-13,5% )

Warfarin och ASA

1,5% (0,7 %-2,2 %

Tabell 4. Uthdmtning fore och efter nyinsattning av dabigatran. Totalt 1010 individer.

Siffrorna inom parentes anger 95 % konfidensintervall.
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Dabigatran Warfarin 2010
CHA,DS,-VASc Antal | Andel Antal | Andel
0 53 5,2 % (3,9 %—6,6 %) 528 2,6 % (2,4 %—2,8 %)
1 113 | 11,2% (9,2 %-13,1%)| 1400 6,8 % (6,5 %—7,2 %)
2 196 | 19,4 % (17,0 %-21,8 %) | 2561 12,5 % (12,1 %-13,0 %)
3 213|21,1 % (18,6 %—23,6 %) | 3565| 17,4 % (16,9 %—17,9 %)
4 182 | 18,0 % (15,6 %—20,4 %) | 4143| 20.2 % (19,7 %—20,8 %)
5 129 12,8 % (10,7 %-14,8 %) | 3611| 17,6 % (17,1 %—18,2 %)
6 66 6,5 % (5,0 %—8,1%)| 2501 12,2 % (11,8 %-12,7 %)
7 39 3,9% (2,7 %-5,0%)| 1404 6,9 % (6,5 %—7,2 %)
8 19 1,9 % (1,0 %—2,7 %) 613 3,0% (2,8 %3,2 %)
9 0 0,0% 137 0,7 % (0,6 %—0,8 %)
Totalt 1010 100,0 % | 20463 100,0 %

Tabell 5. CHA,;DS,-VASc-poang for patienter som behandlats med dabigatran

respektive warfarin. Siffrorna inom parentes anger 95 % konfidensintervall.

Nyinséattning dabigatran per manad
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Figur 1. Nyinsattningar av dabigatran for icke-ortopediska indikationer i SLL per
manad. Totalt 1010 individer.
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Figur 2. Aldersférdelning for kvinnor och méan som nyinsatts p& dabigatran for icke-
ortopediska indikationer i SLL. Totalt 1010 individer.

Appendix

Definitioner av ko-morbiditet (ICD-10 och diagnoskoder for primarvarden):

Diagnos ICD-koden borjar med
Formaksflimmer 148
Mitralisstenos 105.0, 105.2, 134.2

Mekanisk klaff

Atgardskoder FCA60, FCA70, FDC10, FGEOQO,
FGE10, FGE20, FGE96, FJF00, FJF10, FJF12,
FJF20, FIF96, FKDO0O, FKD10, FKDZ20,
FKD96, FMDO00, FMD10, FMD12, FMD13,
FMD20, FMD30, FMD40, FMD96

Hjartsvikt 150
Hypertoni 110, 111, 112, 113, 114, 115
Diabetes E10, E11, E12, E13,E14

Ischemisk stroke, arteriell embolism och

ospecificerad stroke

163, 169.3, G45.0, G45.1, G45.2, G45.3, G45.8,
G45.9, G45.-, 174, 164, 167.9, 169.4, 169.8,
Z86.6, 286.7, 167.-, 169.-

Vaskular sjukdom

120, 121, 122, 123, 124, 125, 170, 173.9
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