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Pris pa sildenafil och p-piller
satts av apotekskedjan

l M M Fri prissattning for lakemedel (dven
receptbelagda) utanfér ldkemedelsféormanen
innebar att samma produkt kan ha olika pris be-
roende pa vilken apotekskedja patienten gar till.

For lakemedel som ingér i lakemedelsformanen, vilket
beslutas av Tandvards- och lakemedelsférmansverket
(TLV), finns ett fastslaget pris. Lagen om likemedels-
formaner (2002:160) reglerar bestimmelser om ldke-
medelsformaner och prisreglering av varor som ingar i
formanen.

Apotek satter pris

Sildenafil (Viagra) ar ett exempel pa ett receptbelagt
lakemedel som inte ar férménsberattigat, och da finns
inget fastslaget pris. Apotekskedjan bestammer priset,
vilket innebar att priset for samma produkt kan variera
beroende pé vilket apotek man gér till. Sildenafil-lake-
medel byts inte heller till billigare generiska alternativ pa
apoteket, eftersom de inte ingér i f{érménen.

Manga p-piller, exempelvis Cerazette (desogestrel), Yaz
(etinylostradiol, drospirenon) och Yasmin (etinylostra-
diol, drospirenon), ingér inte heller i férménen och priset
kan variera mellan olika kedjor. Det finns ocksa flera
desogestrel-generika som har betydligt l4gre priser dn
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originalet, men utbyte till det billigaste alternativet far
inte goras pé apotek eftersom likemedlet inte dr forméns-
beréttigat.

Svart hitta pris
Det finns ingen samlad prisinformation for de olika ked-
jorna, utan man méste kontakta enskilda kedjor for att fa
reda pa priset. Endast nagra av kedjorna har prisinfor-
mationen lattillginglig via nétet.

ELIN JERREMALM

Kallor:

Hoffmann M, Andersén Karlsson E, Vinge E. Stora prisskillnader pa
|akemedel. Svenska dagbladet 2013-10-11.

Hoffmann M, Andersén Karlsson, Vinge E. “Ska priset variera i landet,
Hagglund?” Dagens Apotek 2013-10-16.

Tandvards- och lakemedelsformansverket. Pris och subvention av
|dkemedel.

Riksdagen. Lag (2002:160) om lakemedelsférmaner m.m.

Patientinformation vid
metforminbehandling

Il B B Med anledning av den senaste tidens uppmérk-
samhet pé att patienter behandlade med metformin kan
vara daligt informerade om risken att utveckla laktat-
acidos vid férsamrad njurfunktion har expertradet for
endokrinologiska och metabola sjukdomar utarbetat ett
informationsblad for patienter som tar metformin.
Texten varnar for risken for mjolksyraforgiftning vid
vatskebrist, en risk som 6kar vid hog alder eller nedsatt
njurfunktion, da patienten tillfalligt bor sluta ta lake-
medlet. Detsamma géller vid rontgenundersékningar
med kontrastmedel.

— Meningen med informationen ar framforallt att
fokusera pa en ovanlig men farlig biverkan till metfor-
minbehandlingen. Informationen finns naturligtvis
i bipacksedlen, men vi tycker det ar viktigt att den ar
lattillgénglig for den som behandlas med metformin om
en risksituation skulle uppsta, sager docent Charlotte
Hoybye, ordforande, expertradet for endokrinologiska
och metabola sjukdomar.

DAVID FINER
M Las mer: http://www.janusinfo.se/Behandling/Exper-

tradsutlatanden/Endokrinologiska-och-metabola-sjuk-
domar/Patientinformation-vid-metforminbehandling/
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Antioxidanter minskar inte mortalitet

l B B Enligt en metaanalys av 78 randomise-

rade kliniska prévningar med sammanlagt nastan
300 000 studiedeltagare minskar inte antioxidanter
doédligheten. For betakaroten, vitamin E och héga
doser av vitamin A okar istillet dodligheten nagot.

Antioxidanter anviands ibland med syftet att minska oxi-
dativ stress, som kan ha betydelse for att utveckla cancer
och hjart-karlsjukdomar.

Studierna i metanalysen var antingen primarpreventiva
pa friska deltagare (26 studier, 215 900 deltagare) eller
sekundérpreventiva pa patienter med kronisk sjukdom,
sisom gastrointestinal sjukdom, hjart-karlsjukdom eller
neurologisk sjukdom (52 studier, 80 807 patienter).

Antioxidanter gavs per oralt i olika kombinationer
eller ensamt. Behandlingsdurationen var i medeltal tre
ar (28 dagar till 12 &r). Betakaroten testades i 31 studier,
vitamin A 1 18, vitamin C1i 41, vitamin E i 64, och selen
i 24 studier. I 74 av studierna gavs placebo till kontroll-
gruppen, i de 6vriga fick kontrollgruppen ingenting.

De flesta av studierna utférdes pé en befolkning utan
uppenbar brist pd nagon antioxidant, det ar darfor svart
att sdga hur resultatet skulle blivit om antioxidant gavs
till en befolkning med négot bristtillstdnd. Det var ingen
skillnad p4 kopplingen mellan antioxidanter och dodlig-
heten i gruppen friska deltagare jamfoért med gruppen med
kroniska sjukdomar.

I studierna med 1ag risk for felkillor (56 stycken) 6kade
dodligheten hos de som fétt antioxidant med 4 procent.
En teori ar att antioxidanter i 6verskott kan stéra de nor-
mala forsvarsfunktionerna i cellen.

ELIN JERREMALM

B Lis mer: Bjelakovic G, Nikolova D, Gluud LL, Simonetti
RG, Gluud C. Antioxidant supplements for prevention
of mortality in healthy participants and patients with
various diseases. Cochrane Database Syst Rev. 2012
Mar 14;3:CD007176.

EVIDENS, MEDICIN & LAKEMEDEL NR 5 - 2013

Anvand lakemedlen battre!

Vi anvédnder inte befintliga effektiva
lakemedel nog vid de stora folksjuk-
domarna enligt en WHO-rapport (se

s. 13). Kardiovaskular sjukdom, hyper-
toni och depression ar dnnu stora
utmaningar. Men utvecklingen av nya
likemedel sker inte just inom dessa
omréaden utan inom nischade omraden
vid mer sillsynta sjukdomar.

De stora halsovinsterna fés sannolikt bast genom att
intensivare behandla hypertoni, diabetes mellitus typ 2
och kardiovaskular sjukdom. Vid diabetes mellitus typ
2 ar det troligen inte de nya likemedlen for att paverka
blodsockret som ger dessa vinster, vi vet alldeles for lite
om deras langtidssidkerhet och effekt pa sjukdomspro-
gress och dod.

Intressant dr ocksa de nya amerikanska riktlinjerna
for lipidsankning (se s.17, Kloka Listans rekommenda-
tioner ar sedan flera ar i samklang med dessa). Statin-
behandling rekommenderas for att minska risken hos
hogriskpatienter, medan annan lipidsankande behand-
ling inte har samma evidens och plats. Dags att 6verge
LDL-mal dven i olika nationella rekommendationer,
uppfoljningar och métningar i Sverige.

Ett intensivt arbetsar ar snart till anda, Kloka Listan
2014 ar strax klar. Under kommande ar dgnar vi mer tid
at att virdera nya lakemedels evidens och plats i terapin.

Jag onskar alla en skon jul- och nyarsledighet med
mycket vila och aterhdmtning.

God Jul och Gott Nytt ar!

EVA ANDERSEN KARLSSON

Docent, overlikare,
Ordférande i Stockholms ldns ldkemedelskommitté
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Artros — en sjukdom
som gar att paverka

Artros ar ett vanligt, vaxande problem i vast med sin allt dldre, tyngre befolkning. Det ar till
stora delar oklart varfér vissa artrospatienter har mer smartor. Artros ar dock ingen irreversibel
forslitning. Brosket kan paverkas positivt, exempelvis genom vil anpassad traning, inklusive
egenvard. Aven en mattlig viktminskning - 5 kg - kan férbéattra symtomen betydligt.

Av Ralph Nisell, docent, éverlakare, reumatologiska kliniken, Karolinska Universitetssjukhuset

Farmakologisk behandling handlar om symtom-
(smért-)lindring. Fér dem med svéra besvar kan ki-
rurgi bli aktuellt. Artrosforskningen ar intensiv, och
“artrosmodifierande” ldkemedel kan bli en realitet i
en snar framtid.

Denna artikel tar upp ménga olika aspekter av och
fragor om artros. Bland annat forklaras varfor de
tre pastdendena i rutan nedan inte stimmer, och
vad man faktiskt sjalv kan géra om man drabbas av
artros.

Normalt med stigande alder

Artros ar en degenerativ sjukdom som drabbar leder
och framfor allt brosket i lederna. Med "degenerativ”
menas att brosket &ldras, det blir med aren tunnare
och skorare vilket medfor simre elasticitet och tryck-
ddmpande forméga. Det skulle kunna betraktas som
normalt med stigande &lder. Leden tal belastning
samre och blir samtidigt mindre rorlig.

: | Ralph Nisell

Det dominerande symtomet vid artros ar smarta
relaterad till belastning. Aven viss stelhet och simre
1. Artros &r en férslitning, alltsé en successiv rorlighet kan dock vara tidiga tecken pa artros, liksom

nednétning av ledens brosk. okad grad av krepitationer i leden. Morgonstelhet kan
foreligga men i regel endast cirka 5-10 minuter och

. . séllan langre 4n 20—30 minuter (jamfor vid inflam-

av kroppens aldrande som man dessvarre inte X R R R
kan gdra ndgot At. Drabbas man av symtom- matoriska ledsjukdomar, dd morgonstelheten i leder
givande artros far man ta smartmediciner och eller rygg ofta varar uppemot en timme eller mer).
vanta pa operation. Vid status kan rorelseinskrankning foreligga liksom
viss deformitet eller breddokning av leden, betingad
av osteofyter. Aven viss grad av inflammation (artrit,
synovit) foreligger relativt ofta men ar da oftast rela-

Tre felaktiga uppfattningar om artros ar att:

2. Artros ar en opaverkbar sjukdom och en del

3. Brosket kan inte bidra till artrossmartan.
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Figur 1. Artrosprocessen sker ofta smygande. Strukturella férandringar i leden uppkommer i olika faser och blir sa smaningom synliga aven

pa en vanlig rontgenbild. Det tar som regel manga ar innan symtom sasom smarta borjar ge sig till kanna men varifran smartan kommer ar
oklart och korrelationen mellan strukturella (rontgenologiska) férandringar och smarta ar forhallandevis dalig. 1. Initial broskpaverkan.

2. Utvéxt av ledbrosk som sedan ger upphov till osteofyter. 3. Inflammation och svullnad i synovialmembranet (synovit). 4. Subkondral skleros.
5. Subkondral cysta. 6. Osteofyt (bennabb). 7. Minskad (eller utebliven) ledspringa.

tivt mild. Vid artros fortsatter successivt den degenerativa
processen och pa lang sikt blir det naturliga slutstadiet

en helt stel led, ett slags naturens artrodes betingad av en
ankylos. I gengild forsvinner den smirta som tidigare har
funnits.

Traditionellt baseras artrosdiagnosen pa tre grundpe-
lare: anamnes, status och bilddiagnostik (rontgen). Enligt
Socialstyrelsens riktlinjer for rorelseorganens sjukdomar
(2010) ar dock inte rontgenundersokning nodvandigt for
diagnos utan anamnesuupptagning och klinisk undersok-
ning riacker i okomplicerade fall. Rontgen och eventuella
blodprover rekommenderas endast om differentialdiagnos-
tiska funderingar finns, sdsom artritsjukdom, ledskada,
tumor, med mera, eller om remiss till ortoped ar indicerad
for bedomning infor eventuell kirurgi.

Artros kallas ibland for forslitning, men begreppet ar
olampligt. Det ger felaktiga associationer till en obligato-
risk, kontinuerlig nedslitning och utférsbacke. Men detta
stammer inte med verkligheten, eftersom leden och brosket
kan aterhdmta sig vid exempelvis gynnsam ledbelastning
sdsom vid val anpassad traning. I engelsktalande lander
benamns artros “osteoarthritis” (OA), vilket indikerar ett
inflammationsinslag. Vid artros kan det visserligen relativt
ofta forekomma en méttlig synovit och inflammation. Sa

kan exempelvis vid gonartros dven hydrops uppkomma
iknileden, men synovialvitskan brukar i sé fall finnas i
mattlig mangd och ar betydligt mer cellfattig &n den som
ses vid inflammatorisk ledsjukdom, eller vid kristallartri-
ter sdsom gikt.

Artros ar egentligen ménga olika sjukdomar med olika
bakomliggande orsaker och patofysiologiska mekanismer
men samma samlingsnamn och samma sjukdomsbild,
fenotyp. En gammal indelning ar primar artros av idiopa-
tisk natur, alltsd av okénd orsak, och sekundér artros som
en foljd av tidigare skada eller trauma, exempelvis efter en
intra-artikular fraktur eller en meniskskada i knit eller ef-
ter d&terkommande (eller svara) artriter. Man bor dven skilja
pa artros i knan, hofter, hander och rygg, da det sannolikt
ar olika mekanismer som ligger bakom dessa olika former
av artros, vilket samtidigt indikerar att den optimala be-
handlingen torde variera.

Gigantiskt globalt problem

Artros dr den vanligaste ledsjukdomen och globalt ett
gigantiskt problem, framfor allt i de industrialiserade
delarna av varlden. Exakta prevalenssiffror ar svéra att fa
fram. Man bor skilja pa strukturell artros (med rontgen-
forandringar) och symtomatisk artros (med kardinalsym-
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Fysisk aktivitet och traning rekommenderas vid uppkommen artros. Den bér dock vara lagom, alltsd gynnsam och anpassad belastning (se

exempelvis www.boaregistret.se), som da fungerar som broskgymnastik for lederna.

, ’ 10 procent av befolkningen
har symtomgivande artros fran
ndgon led i kroppen”

tomet “ont i leden”). Undersckningar visar att 10 procent

av befolkningen har symtomgivande artros fran nigon led
i kroppen. Det motsvarar omkring 200 000 personer med
ndgon form av artrosbesvar i Stockholms lan med viss do-
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minans av kvinnor. Under 40 &rs alder ar artros ovanligt
(< 1 %), men efter 50 ar borjar det bli betydligt mer frek-
vent, atminstone med rontgenologiska tecken pa artros,
och 6ver 75 ar har de allra flesta (> 80 %) symtomgivande
artros i atminstone nigon led.

Rokning har visat sig trigga en viktig bakomliggande
immunologisk orsak till den reumatiska inflammationen
vid flertalet former av ledgéngsreumatism. Vid artros tycks
dock inte rokning paskynda eller paverka sjukdomsproces-
sen. Daremot kan ogynnsam mekanisk belastning bidra
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Figur 2. Enkel 6vning vid knaartros, kallas dven “hoftstarka-
ren”. Ovningen utférs dagligen och med full kontroll, vilket
betyder att kunna stanna rorelsen i vilket 6gonblick som helst.
Knat ska peka at samma hall som tarna under alla moment!
Upprepa ungefar 15 ganger. Acceptabel smarta under tra-
ningen ar ofarlig. Gor det alltfér ont, véljs en lagre 6vnings-

niva eller farre upprepningar. Eventuell 6kning av smartan i
samband med traning ska ha klingat av efter 24 timmar.

Kalla: Filmen Ett hopp for knaartros — enkla 6vningar for dig med
artros i knana. Reumatikerforbundet, Carina Thorstensson, sjuk-
gymnast, doktor i medicinsk vetenskap, Hellman Media AB 2006.

till artrossjukdomens utveckling. Vissa yrken ar forknip-
pade med 6kad artrosprevalens, i hofter (lantbrukare,
balettdansoéser), storténs grundled (alltsd MTP 1 leds artros
= hallux rigidus, balettdansoser), acromioclaviculaleden
(betongarbetare). Aven tidigare elitidrottsmén (sarskilt
maratonlopare och elitidrottsspelare) eller de som utsatts
for extrema belastningar drabbas oftare dn andra senare i
livet (sdledes efter 45—50 ars 4lder) av artros i exempelvis
kni- och hoftleder.

Lagom traning rekommenderas

Fysisk aktivitet och traning rekommenderas vid uppkom-
men artros. Den bor dock vara lagom, alltsd gynnsam och
anpassad belastning (se exempelvis www.boaregistret.se),
som d& fungerar som broskgymnastik for lederna. Alltfor
mycket och ogynnsam mekanisk belastning (exempelvis
extrem belastning, ytterldgesbelastning eller st6tbelast-
ning) 6kar besviren och kan paskynda artrosutvecklingen.
Alltfor lite fysisk aktivitet ger & andra sidan sdmre cirkula-
tion, genomblédning och brosknutrition och darmed sdmre
sévil brosk- som muskelfunktion.

ARTROS

Artros kan dven uppkomma i relativt unga ér, sdsom i
40-50 ars alder, och di inte sillan sekundart till en tidi-
gare ledskada som gonartros efter en meniskskada i knét
eller en talocruralledsartros efter intrartikular fraktur i en
fotled. Sjélva skadan kan ligga ibland 20-30 ar tillbaka.
Postartritisk artros ar en form av sekundir artros orsakad
av upprepade eller svara artriter (ledinflammationer),
exempelvis coxartros efter
upprepade coxiter. Det
finns dven arftliga former , ,
av idiopatisk, primar
artros, som medfor en
artrosutveckling i forhal-
landevis unga ar utan
foregdende skada eller
inflammation. De patofysiologiska processerna bakom
artrossjukdomen och dess utveckling har under senare &r
kunnat kartlaggas allt mer detaljerat. P4 motsvarande sétt
som inom reumatologisk artrit-inflammationsforskningen
kan cytokiner och andra Amnen av betydelse for artros-
sjukdomen identifieras.

Mekanisk belastning spelar stor roll for artrosens pro-
gress och utveckling. Det ar dock framfor allt i kombina-
tion med andra faktorer som arftlighet, inflammation och
metabola faktorer som dess del i den patofysiologiska pro-
cessen blir avgérande. Metabola syndromet (faktorer som
overvikt, bukfetma, hypertoni, hoga blodfetter, diabetes
typ 2) har ocksa en koppling till artrossjukdomen.

Vid sidan av arftlighet, tidigare ledskada och uttalad
(extrem) mekanisk belastning (elitidrott, vissa yrken) ar
overvikt den viktigaste riskfaktorn for artros. Manga av
riskfaktorerna dr sdledes paverkningsbara.

Stora samhillskostnader
Artros drabbar dven yrkesverksamma och péaverkar i hog
grad livskvalitet och funktion. Med paverkan pé arbets-
formagan foljer stora samhallskostnader. Ar 2003 berik-
nades (CMT Linkoping 2003) rorelseorganens sjukdomar
kosta samhéllet omkring 36 miljarder kr per ar, varav om-
kring en tredjedel (12,5 miljarder kr) berodde pé artros.
Den storsta delen av den artrosrelaterade kostnaden (10,5
miljarder kr) var indirekta kostnader orsakade av nedsatt/
utebliven arbetsforméga, vilket leder till sjukskrivningar
och fortidspensioneringar. De resterande 2 miljarderna
var "direkta kostnader” som vard (ldkemedel, sjukvérds-
besok, operationer, sjukgymnastiska behandlingar med
mera).

Socialstyrelsen har med hjilp av en expertgrupp angett
riktlinjer och rekommendationer for artrosbehandling,
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bland annat om vikten av information, traning och viktkon-
troll. Smértlindrande lakemedel bor ges efter behov. Bland
sddant som inte rekommenderas (“icke gora”) iterfinns
artroskopi, hyaluron-injektionsbehandling och glukosamin.
Att avsté fran sddana behandlingar innebar samtidigt en
besparing pa drygt 180 miljoner kr per ar.

Negativ balans i brosket

Artros utvecklas som en f6ljd av en negativ balans i
broskets uppbyggnad och nedbrytning. Kondrocyterna

i brosket hinner inte tillverka broskets matrix (kollagen

typ II och aggrecan) i samma takt som katabola processer
(MMP, aggrecanaser) bryter ned brosket. Cytokiner och
interleukiner kan paverka dessa forlopp i olika riktning.
Séledes har cytokinerna TNF-alfa och IL-1-beta nedbrytan-
de, katabola effekter, medan andra cytokiner har tillvaxt-
framjande, anabola effekter. Vissa tillvaxtfaktorer, som
syntetiseras i synovian och i ledbrosket har fatt relativt stor
uppmirksamhet avseende artrossjukdomens utveckling

och smirtbesvar. En sddan ar polypeptiden Nerve Growth
Factor (NGF), som finns i 6kad halt i artrosledvatska och
tycks ha stor betydelse for smartupplevelsen vid artros.
NGF produceras i synovian men aven av broskets kondro-
cyter vilket ar intressant. Brosket har namligen tidigare
inte ansetts kunna bidra till sméartan vid artros, eftersom
det saknar smartreceptorer (nociceptorer).

Det ar relativt dalig korrelation mellan smartbesvar vid
artros och synbara rontgenologiska forandringar. Efter-
som brosket saknar nociceptorer, formedlas de sensoriska
smartimpulserna av omgivande ledstrukturer som ledkap-
sel, ligament, senor, benhinna och skelett. Aven centrala
smartmekanismer kan ha betydelse. Séledes kan generell
smarta i hela kroppen (av typen fibromyalgi) utvecklas
pé grund av artrosbesvar i exempelvis ena hoften. Efter
den efterlingtade endoprotes-hoftoperationen forsvinner
den lokala hoftsmartan, samtidigt som den generaliserade
smartan gar tillbaka.

Tre typer av behandlingar

vid artrosbesvar

Det finns tre principiellt olika sitt att behandla artros,
se figur 3 nedan:

1. Information, traning och viktkontroll.
Basen i all artrosbehandling — som ska erbjudas alla
med artrosbesvar — dr “icke-farmakologisk traditionell
behandling” vilket innebér information, trining och
viktkontroll (alltsa viktminskning om 6vervikt forelig-
ger). Fysisk aktivitet och tréning ar en mycket viktig del
av behandlingen, for vilket det finns ett mycket stort
vetenskapligt stod. S&vil styrketrdaning som konditions-
traning har visats paverka symtom vid artros positivt.
Likasé har bade landbaserad traning och bassangtra-
ning visat effekt. Det viktigaste dr att trdningen ar
individuellt anpassad och utfors kontinuerligt for att ha
bestaende effekt. Belastad traning kan antas ha bittre
effekt pa brosket (som &r beroende av belastning) dn
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avlastad traning (basséngtraning) och ar dessutom
lattare att "Oversatta” till olika miljoer och darmed
enklare att utféra var som helst. Det dr ocksa viktigt att
de som tranar med artros vet att det inte ar farligt att
det gor ont. Det ska mycket till for att skada leden och
att belasta dr bara bra for brosket. Det handlar inte bara
om att trdna utan ocksa hur man utfor traningen for att
inte fA mer ont eller paskynda artrosutvecklingen. Att
belasta hoft-kné-fot pa en rét linje, dér leden &r gjord for
att ta belastning, ar grunden vid all tréning. I Sverige
har artrosskolor fatt allt storre betydelse, inte minst
programmet BOA (Bittre Omhéandertagande av patien-
ter med Artros), som till stor del skots av sjukgymnaster.
Till BOA ar kopplat ett nationellt kvalitetsregister sa att
interventionen kan utvirderas. Malet med BOA ar att
hoft- och knaartrospatienter ska fa information/traning
enligt géllande riktlinjer, och att operation endast blir



Figur 3. Basen i all artrosbehandling ar information, traning och viktkontroll.
Behandlingspyramiden bor inte ses som tre olika behandlingsalternativ utan

en stegvis behandling, dar alla erbjuds grundbehandlingen. Fér dem dar denna
inte ar tillracklig utgor niva tva ett tillagg. lllustrationen fran BOAs hemsida

(www.boaregistret.se).

aktuell for det fital, som inte svarat tillfredsstillande
pa icke-kirurgisk behandling.

Viktminskning for personer med 6vervikt kan vara
den viktigaste delen av behandlingen. Notera att 4ven en
relativt blygsam viktminskning, exempelvis frén 95 till
90 kg, kan ge betydande positiva effekter. Harvid kan
inte bara symtom fran viktbarande leder (kndn, hofter)
utan dven fingerledsartrosbesvar patagligt forbéttras,
vilket indikerar att det inte enbart ror sig om mekanisk
belastning, utan att det 4ven finns metabola inslag i
artrossjukdomen (jamfor med metabola syndromet).
Aven behandlingar som massage, laser, magnetband med
mera anvands ofta vid artros. Men effekten &r i princip
inte battre dn placebo. Socialstyrelsen har i sina rikt-
linjer sammanstillt vilka behandlingar som har veten-
skapligt dokumenterad effekt och vilka som inte har det
(http://korta.nu/natriktlinjer).

. NAGRA

ARTROS

2. Farmakologisk

behandling.

For ménga patienter med besva-
rande artros kan farmakologisk
behandling ge relativt god smart-
lindring. I férsta hand rekom-
menderas paracetamol med tanke
pa fordelaktig biverkningsprofil.
NSAID-preparat ar dock ofta ef-
fektivare, vilket samtidigt indi-
kerar ett visst inflammatoriskt
inslag i smartan. COX-hdmmare
har en god analgetisk effekt aven i
frénvaro av synlig inflammation.
Kombinationen paracetamol med
l4gdos ibuprofen eller naproxen
kan vara bra. Kortisoninjektioner
intraartikulért kan i vissa fall —
och sirskilt om det foreligger ett
inflammatoriskt inslag i artrosen
— ha god effekt mot sméartan vid
gonartros. Men effekten &dr kortva-
rig (i knat) enligt Socialstyrelsens
riktlinjer och icke-gora vid artros
i hoft. Men dven denna behand-
ling ska betraktas som tillfallig
smartlindring och paverkar inte
sjdlva sjukdomsforloppet. Morfin-
gruppens likemedel kan anvindas
i undantagsfall och endast d&
artrossmartorna ar svara.

Nagra likemedel som kan for-
hindra sjalva artrosutvecklingen ar idag inte tillgéngliga
att anvinda pa patienter. Forskningen pa detta omréde
ar dock intensiv och inom en tioarsperiod kan det mycket
vil finnas flera sa kallade DMOADs (Disease Modifying
OsteoArthritis Drugs) pd marknaden.

ALLA

3. Kirurgisk behandling.

Operation kan bli aktuellt f6r de patienter med artros-
besvir dar tidigare behandlingar inte varit tillrackligt
framgangsrika. Rontgen visar da ofta relativt uttalade
artrosforandringar, och remiss till ortopedkirurg &r indice-
rad. Artroskopisk skoljning av leden har inte visat sig vara
effektivt och kan idag inte anses vara att reckommendera.

B Komplett referenslista kan
erhallas mot férfragan
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STUDIER

Manga patienter avbryter
behandling med pregabalin

Mer an halften (60 procent) av alla patienter som
nyinsattes pa pregabalin (Lyrica) 2006-2009 hade
inte fatt ndgon godkand indikation registrerad i
journalen, vilket férvanade forskarna Bjorn Wetter-
mark och medarbetare. De ligger bakom en studie
av 6ver 160 000 forskrivningar till 6ver 18 000 pa-
tienter inom Stockholms ldns landsting.

Av David Finer

Pregabalin dr godkint for behandling av epilepsi, neuropa-
tisk smarta och generaliserat dngestsyndrom hos vuxna.

Hoégt pa topplistorna

Lakemedlet har de senaste dren legat hogt pa topplistorna
ilandstinget 6ver de lakemedel som G6kat mest. I olika
riktlinjer rekommenderas lakemedlet som ett andrahands-
medel, och rapporter har dykt upp om missbruk. Forskarna
ville darfor ta reda pd mer om forskrivningen, vilka patien-
ter som behandlats, deras tidigare medicinering, och hur
lange de fortsatt att himta ut sina ldkemedel.

Observationsstudien gjordes utifran registerdata 6ver
uthdmtade liakemedel och registrerade diagnoser hos pa-
tienterna, som i genomsnitt var 55 ar och mest kvinnor (63
procent).

Under aret fore insatt behandling med pregabalin hade
endast 40 procent av patienterna fatt diagnos motsvarande
négon av de for medlet godkdnda indikationena, varav 36
procent neuropatisk smairta, 4 procent generaliserad angest
och 1 procent epilepsi. Andelen 6kade till 48 procent, om
man raknade tva ar bakéat i tiden.

Fa fortsatte medicinera

En tredjedel av patienterna tog bara ut ett enda recept. Ett
ar senare var det bara 42 procent som dnnu tog likemedlet
mot epilepsi, medan motsvarande siffor fér generaliserad
angest var 36 procent, for neuropatisk smérta 22 procent
och utan dessa diagnoser 26 procent.

Forfattarna skriver att de 1aga siffrorna skulle kunna for-
klaras av att kronisk sméarta — den vanligaste insattnings-
orsaken — ar svar for patienter att hantera. Merparten av
de patienter som studerades hade tidigare behandlats med
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andra smartstillande medel och/eller antidepressiva.

Forskrivare av pregabalin var oftast sjukhusspecialister
(38 procent), psykiatriker (28 procent) eller allménlikare
(25 procent).

Efterlyser mer forskning

Om man bortser frén den stora andelen férskrivning pa
diagnoser som inte motsvarade nagon godkand indika-
tion, hade pregabalin i stor utstriackning forskrivits i
enlighet med radande riktlinjer, det vill siga som andra-
linjens lakemedel i behandlingen av generaliserad &ngest
eller neuropatisk smérta eller som ett komplement i epi-
lepsibehandlingen, det senare dock i mindre utstrackning.

Men eftersom manga patienter bara kopte ut ldkemedlet
en gang och att anvindningen i vrigt snabbt dalade 6ver
tiden, samtidigt som det sannolikt forekommer en omfat-
tande forskrivning utanfor godkdnda indikationer, efter-
lyser forskarna mer forskning om lakemedlets effektivitet
och sikerhet.

Frén och med den 1 april 2012 ar subventionen for prega-
balin begransad vid neuropatisk smarta och generaliserat
angestsyndrom. Vid epilepsi kvarstar subventionen utan
begréansning.

B Lis mer: Wettermark B, Brandt L, Kieler H, Bodén R.
Pregabalin is increasingly prescribed for neuropathic
pain, generalised anxiety disorder and epilepsy but
many patients discontinue treatment. Int J Clin Pract.
2013 Jul 1. doi: 10.1111/ijcp.12182.
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VERKTYG

Checklista - lakemedelsgenomgang

Checklistan ar avsedd att anvandas som ett verktyg vid arbetet med lakemedelsgenomgangar, enkla och férdjupade.
Lakemedelsbehandlingen kan férbattra livskvaliteten och férhindra déd. Behandlingen kan vara komplicerad, och
ofta far man oonskade effekter, biverkningar. Lakemedlen kan paverka varandras effekter och ge summaeffekter.
Lakemedelsbehandlingen maste vara meningsfull.

Enkel ldkemedelsgenomgang

. Kartldgg sa langt méjligt:

Vilka lakemedel patienten ar ordinerad och varfor
Lakemedlens styrka och dosering

Vilka av dessa lakemedel patienten anvander

Vilka 6vriga lakemedel patienten anvander

Eventuella praktiska problem med hantering och féljsamhet

. Bedom om ldkemedelsbehandlingen &r &ndamalsenlig

och saker

. Lakemedelsrelaterade problem som gar att l6sa direkt

ska atgardas

. Behovs en fordjupad lakemedelsgenomgang/uppféljning?

5. Ge patienten individuellt anpassad information och en

uppdaterad utskriven lakemedelslista. Inom slutenvard
lamnas lakemedelslistan vid utskrivning tillsammans med en
lakemedelsberattelse.

Fragor att stalla till patienten

Tar du nagra

receptbelagda lakemedel? Fraga speciellt om lakemedel
ordinerade av annan specialist, smartlakemedel, vid behovs-
lakemedel, 6gondroppar, inhalatorer och salvor.

receptfria lakemedel?

naturlakemedel?

Fraga dven efter patientens

kunskap om sina lakemedel
Varfér ar lakemedlet insatt? Hur ska lakemedlet tas?

eventuella problem med hanteringen

Svéljsvarigheter? Inhalationer? Ogondroppar? Férpackningen?

foljsamhet
Tas lakemedlet pa ratt satt? Hoppar patienten 6ver nagot
lakemedel? Glommer patienten nagot lakemedel?

egna fragor om lakemedelsbehandlingen

Den fullstandiga riktlinjen “Riktlinje for lakemedelsgenomgangar
inom Stockholms Ians landsting” finns att ldsa pa janusinfo.se
(www.janusinfo.se/Documents/Broschyrer/checklista_lakeme-
delsgenomgangar_2013-11-19.pdf) Riktlinjen bygger pa Social-
styrelsens foreskrift SOSFS 2012:9. Vid fragor, vanligen kontakta
Kristina Persson, leg apotekare, Christine Fransson, leg apotekare,
eller Pauline Raaschou, leg lak specialist i klinisk farmakologi:
lakemedelskommitten@sll.se

Fordjupad lakemedelsgenomgang
Forslag till faktaunderlag

e Uppdaterad lakemedelslista (enkel lakemedelsgenomgang)
e Symtomskattning
e Relevanta provsvar
e Matvarden t.ex. blodtryck (ev. ortostatiskt), puls, langd
och vikt
e Beraknad njurfunktion
¢ Genomford interaktionskontroll
e Fallrisk

Fragor for teamet att besvara

For varje lakemedel:

o Initial indikation? Kvarstar indikation?

¢ Bedom behandlingens effekt

e Lampligt lakemedel? (avseende alder, diagnos, organ-
funktion, andra lakemedel)

e Ar dosen adekvat - njurfunktion?

¢ Nytta > risk for biverkningar?

¢ Finns icke farmakologiskt alternativ?

o Ar beredningsformen anpassad?

For lakemedelsbehandlingen i sin helhet:

e Underbehandling/6verbehandling?

e Foljs Kloka listan? Interaktioner?

¢ Handhavande/kunskap hos patienten?

e Behovs extra stod med lakemedelshanteringen?

Lankar till berakningsverktyg for eGFR, symtomskattningsformular,
interaktionskontroll och ldkemedelsforteckningen m.m. finns pa:
http://www.janusinfo.se/Rutiner/Lakemedelsgenomgangar/

Efter en lakemedelsgenomgang

Patienten ska fa

¢ Individuellt anpassad information

¢ En uppdaterad utskriven lakemedelslista
Uppfoljning

e Nar?

¢ Avvilken vardgivare/vardenhet?

Dokumentera
e Orsak till vidtagna atgarder
e Mal for behandlingen
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FRAN STRAMA

Bra facit for Stramas —

antibiotikasatsningar e

Strama Stockholm har medverkat i antibiotikadelen
av den nationella patientsdakerhetssatsningen, vilket
fallit mycket val ut.

Av David Finer

I Stockholms ldns landsting (SLL) minskade forbrukningen
av antibiotika med 10 procent fran 417 till 376 uthamtade
recept per 1000 invanare ridknat fran oktober 2012 till och
med september 2013.

60 procent lyckades

Det ar 147 av 208 husldkarmottagningar med vardavtal (60
procent) som har delat ut personliga forskrivarprofiler till
sina ldkare och dessutom genomfort en kollegial reflektion
over mottagningens antibiotikaforskrivning. Syftet var att
pé ett strukturerat satt stidlla den egna férskrivningen i
relation till enhetens, lanets och rikets forskrivning samt
till lokala behandlingsrekommendationer.

Maélet var att drygt hélften av alla huslakarmottagningar
skulle utfora det hér arbetet sa att SLL kunde fa ta del av
pengarna i patientsdkerhetssatsningen. Ddrmed kunde var
och en av dessa mottagningar f ersattning med 10 000
kronor for den genomférda extra satsningen.

SLL har minskat mer
Annika Hahlin, Strama SLL:

« Allalandsting lyckades minska antibiotikaférbrukning-
en under matperioden i patientsikerhetssatsningen.

.. :; :
i

Strama SLL

Strama SLL

Appen Strama SLL
med behandlings-
rekommendationer For me ation se hela
ar ett led i Strama
Stockholms lyckade
satsning.

SLL har dock minskat mer 4n manga andra landsting.
Minskningen pé riksniva var 9 procent.

Annika Hahlin tror att férskrivare och allmanhet
borjar fa upp dgonen for vikten av att vara aterhéllsam
med antibiotika men ocksa av att folja Stramas behand-
lingsrekommendationer, exempelvis med den sarskilda
appen ”Strama SLL".

Det ar framforallt forskrivningen av luftvagsantibiotika
till yngre personer som minskat, men en minskning

av uthdmtade antibiotikarecept kan ses for samtliga
aldersgrupper. Som tur ar har det varit ett gynnsamt
epidemiologiskt ldge i landet med farre luftvigsinfek-
tioner i omlopp och det har naturligtvis ocksa bidragit
till minskningen.

FOTO: ULF HINDS

Strama Stockholm: Astrid Lundevall, allmanlékare, Annika Hahlin, apotekare, Charlotta Jonsson Falk, specialistsjukskoterska, Emilia Titelman,

infektionslakare, Sofia Hellman, allméanlakare
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RAPPORTER & STUDIER

Aldrande befolkning stiller nya
krav pa lakemedelsutvecklingen

Europas befolkning fortsatter att aldras. Vi kan for-
vanta oss en stor 6kning av patienter med osteoar-
trit, ryggsmarta, hérselnedsattning och Alzheimers
sjukdom. Har finns stora behov av béttre behand-
ling. Fortfarande orsakar dock ischemisk hjartsjuk-
dom och stroke mest lidande och flest dodsfall.
Effektiva lakemedel finns men det finns stora bris-
ter i hur de anvands. Det visar en ny WHO-rapport
om framtidens globala lakemedelsprioriteringar.

Av David Finer

Det ar nio ar sedan WHO publicerade den forsta upplagan
av rapporten, som tagits fram av experter i samarbete med
universiteten i Boston och Utrecht.

Klyftor mellan utbud och efterfragan

Rapporten urskiljer klyftor, dar:

+ ldkemedel finns men snart blir ineffektiva, som infek-
tionssjukdomar och influensapandemier

« det fortfarande finns behov av bittre likemedel som vid
kardiovaskular sjukdom, hiv, cancer, depression, diabe-
tes, diarrésjukdomar, neonatala sjukdomar,
malaria och tuberkulos

» behandlingar saknas/ar ineffektiva, som stroke, osteo-

artrit, demenssjukdomar, horselbortfall och ryggsmairta.

Vid ischemisk hjartsjukdom anvénds inte befintliga effek-
tiva lakemedel tillrackligt for sekundarprevention. Depres-
sion utgor ocksé ett 6kande inslag i virldens sjukdoms-
borda med tonéringar och dldre som sérskilda riskgrupper.

Sju sjukdomar forblir stora gissel, dar behandlingen ar
otillrécklig for att bromsa/stoppa sjukdomsutvecklingen
och specifika biomarkérer saknas: stroke, osteoartrit,
Alzheimers sjukdom, horselnedsattning, 1and- och kors-
ryggssmartor, kroniskt obstruktiv lungsjukdom och
alkoholrelaterad leversjukdom. Har behovs fortsatt stora
grundforskningsinsatser.

Antibiotikaresistens och influensapandemier kraver
fortsatta samordnade internationella satsningar pa diag-
nostiska test, affarsmodeller for att stimulera utveckling av
nya ldkemedel/vacciner och prevention.

For tropiska sjukdomar/sillsynta sjukdomar krévs nya
mekanismer for att 6verbrygga klyftan mellan grundforsk-

Vid ischemisk hjartsjukdom anvénds inte befintliga effektiva lakeme-
del tillrackligt for sekundarprevention.

ning och klinisk tillimpning. Malaria och tuberkulos ar
stora hot, dar snabba diagnostiska test, nya lakemedel
och vacciner behéver utvecklas. For diarrésjukdomar,
pneumoni, neonatala sjukdomar och médradodlighet kan
fungerande behandlingar finnas, som inte nér fram tack
vare systembrister eller resursbrist.

Riskfaktorerna rokning, alkoholmissbruk och fetma
bakom ménga kroniska sjukdomar kan forebyggas, men
kréaver ocksa nya lakemedel.

Utnyttja patientjournaler

Rapporten pekar ocksa ut forslag till 16sningar. Elektro-
niska patientjournaler kan utnyttjas mer for att forbattra
uppfoljningen av likemedel i klinisk anvandning. Det ar
ocksad viktigt att fA med patienter och andra medborgare i
beslut kring prioriteringar, reglering och prissiattning, men
det dterstér att bestimma hur.

Fler samarbeten mellan offentliga och privata aktorer har
kommit igdng och EUs satsningar p& "innovative medicines”
har gett vissa resultat. Balansen mellan kortsiktiga anslag
och langsiktiga investeringar maste dock 16sas for optimal
ldkemedelsutveckling i framtiden. Resurser fran allmdnna
medel maste till for att fa fram nodvandiga lakemedel for att
16sa problemen.

Kalla: Warren Kaplan, Veronika Wirtz, Aukje Mantel, Pieter Stolk,
Béatrice Duthey, Richard Laing. Priority Medicines for Europe and
the World 2013 Update. World Health Organization 2013.

Evidens, medicin & ldkemedel - Nr 52013 13

FOTO: ISTOCK PHOTO



REKOMMENDATIONER

Strokeprofylax med warfarin/nya orala
antikoagulantia vid formaksflimmer

1) Som trombosprofylax vid formaksflimmer ar warfarin
fortsatt forstahandsmedel vid nyinsittning. Behandling
med nya orala antikoagulantia (NOAK), alltsa den direkt-
verkande trombinhdmmaren dabigatran (Pradaxa) eller
faktor Xa-hdmmarna rivaroxaban (Xarelto) och apixaban
(Eliquis), kan 6vervégas for patienter som tillhor vildoku-
menterade kategorier, ar vil informerade och forvintas ha
en god foljsamhet.

Patienterna bor foljas upp pé ett strukturerat siatt. NOAK
har visats vara effektiva och sdkra alternativ till warfarin i
den vilkontrollerade provningssituationen med noggrann
patientselektion och uppfdljning. Men erfarenheterna fran
svensk sjukvard dr begrinsade — se dokumentet "JAimf6-
rande viardering av nya orala antikoagulantia (NOAK) vid
formaksflimmer” pa Janusinfo.se [1].

NOAK-behandling kréaver en strukturerad och regelbun-
den uppfoljning for kontroll av bland annat foljsamhet
samt eventuella komplikationer eller tillkomst av interak-
tioner eller kontraindikationer. Njurfunktion och Hb skall
kontrolleras regelbundet, minst &rligen. Den europeiska
arytmildkarforeningen (EHRA) rekommenderar ett forsta
uppfoljningsbesok efter 1 manad, f6ljt av kontroller minst
var 6:e méanad [2].

2) Det finns i nuldget ingen anledning att byta en vilfung-
erande warfarinbehandling mot NOAK.

3) Formaksflimmerpatienter, som idag behandlas med ASA
och som har CHA2DS2VASc > 2, bor i ménga fall erbjudas
antikoagulantiabehandling i stéllet for ASA, med beaktan-
de av for- och nackdelar med de alternativa lakemedlen [1].

4) For patienter med CHA2DS2VASc = 1 far individuell be-
domning goras avseende nyttan med warfarin eller NOAK i
relation till risken. Okande &lder Gver 65 &r ir den vikti-
gaste riskfaktorn for stroke hos dessa patienter. Kvinnligt
kon (som ger 1 poéng i riskskattningen) ar ensamt ingen
indikation for antikoagulantiabehandling.

5) Val av NOAK och dosering gors efter individuell bedom-
ning dar faktorer sdsom &lder, njurfunktion, leverfunktion,
ischemisk hjartsjukdom, annan lakemedelsbehandling, dys-

peptiska besvar eller tidigare GI-blodning sarskilt bor beaktas

— se [1] och praktiska rekommendationer frin EHRA [2].
Betriffande lakemedelsinteraktioner bor sarskilt noteras

att formaksflimmerlakemedel (dronedaron, amiodaron,

verapamil, diltiazem) ho6jer plasmahalter och forstirker
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effekter av NOAK. Samtidig trombocythdmmande behand-
ling 6kar blodningsrisken; NOAK bor ej kombineras med
potenta ADP-receptorhimmare som tikagrelor (Brilique)
eller prasugrel (Efient).

6) Vid insittning av NOAK bor komplicerade fall bedomas
pa specialistklinik. Behandling med NOAK kan initieras i
primarvarden i okomplicerade fall, eventuellt efter samrad
med specialist. Primarvarden bor pa sikt vara lamplig vard-
niva for uppfoljning av okomplicerade patienter oavsett var
behandlingen initierats.

7) Formaksflimmerpatienter som remitteras for el-konverte-
ring eller ablation sétts i forsta hand in pd warfarin. Pa flera
sjukhus anvinds dabigatran i samband med elkonvertering
hos utvalda patienter med uppf6ljning enligt sdrskilt proto-
koll (prioritet "FoU” enligt Socialstyrelsen).

8) Patienter med mekanisk hjartklaff eller signifikant mitra-
lisstenos ska behandlas med warfarin och inte med NOAK.

9) For patienter med bade formaksflimmer och akut eller re-
cidiverande vends trombos eller lungemboli rekommenderas
warfarin eller i utvalda fall rivaroxaban. Vare sig dabigatran
eller apixaban har i nulaget godkéand indikation for behand-

ling av venos trombos.

10) NOAK ska hanteras med samma respekt som warfarin
vid insattning och uppfoljning samt vid blédningar och
infor akuta och planerade ingrepp pé sidan. Se under fragor
och svar for respektive lakemedel pa sidan Aktuella rekom-
mendationer och praktiska rdd om orala antikoagulantia pa
Janusinfo.se.

M Lis mer: [1] Janusinfo.se. Jdmférande virdering av nya orala
antikoagulantia (NOAK) vid férmaksflimmer. 2013-11-04
[2] Heidbuchel H, Verhamme P, Alings M, Antz M, Hacke
W, Oldgren J et al. European Heart Rhythm Association
Practical Guide on the use of new oral anticoagulants in
patients with non-valvular atrial fibrillation. Europace.
2013 May;15(5):625-51.

Eva Andersén Karlsson, ordférande, Stockholms lans lakemedels-
kommitté (SLK)

Paul Hjemdahl, ordférande, SLK:s expertrad for hjart-karlsjukdomar

Margareta Holmstrom, ordférande, SLK:s expertrad for plasmaprodukter
och vissa antitrombotiska lakemedel

Mia von Euler, ordférande, SLK:s expertrad for neurologiska sjukdomar



RAPPORTER & STUDIER

Brister 1 behandlingen av
aldre med urininkontinens

Kunskapsluckor, bristande utbildning och implementering praglar varden av urininkontinens hos aldre
och skéra dldre enligt en SBU-6versikt. — Bristerna dr uppenbara sedan ldnge. Inkontinens faller mellan
stolarna, sager uroterapeuten Marta Lauritzen, Karolinska Universitetssjukhuset.

Av David Finer

Enligt SBU:s litteraturoversikt finns evidens for backen-
bottentrdning, slyngplastik samt antikolinergika, beroen-
de pa typ av lackage. Antikolinergika har dock begransad
effekt, och biverkningsrisken for lakemedel /operation bor
noteras.

Ses som hygienproblem
Mairta Lauritzen, uroterapeut, chef vid Uroterapienheten,
Urologiska kliniken, Karolinska Universitetssjukhuset
samt ordférande i Sinoba, intresseféreningen for kunskap
om urinkontinens och blésproblem, kommenterar:

— Omradet inkontinens och dldre har varit eftersatt av
maénga skil. Det saknas ofta en ansvarsférdelning mel-
lan yrkesgrupper. Urininkontinens betraktas som ett
hygieniskt problem och inte en akomma/sjukdom som bor
utredas och behandlas. Det pagér dock en intensifiering av
insatser, exempelvis Socialstyrelsens arbete med kvalitets-
indikatorer och vardprogram som i S6dermanlands lén. Pa
www.nikola.nu finns redskap for vard, utredning, behand-
ling och uppfoljning.
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Borde satta ner foten
Inkontinens och blasfunktionsrubbningar dr problem som
hor till flera olika specialiteter och riskerar att falla mellan
stolarna.

—I forsta hand ar det ju primarvardens uppgift att be-

handla och sortera
patienterna. Det bor
finnas inkontinensan-
svariga distriktssjuk-
skoterskor — jamfor
KOL och astma. Om-
radet maste fa hogre
status. I Stockholm
varierar intresset och
kompetensen kraftigt
pa olika hall. Vard-
givarna, alltsa lands-
tinget och kommu-
nerna, borde sétta ned
foten och sdga att nagot
samlat maste goras for
att ménniskor som har
dessa problem ska fa den behandling som finns, vilket inte
sker idag, sdger Marta Lauritzen.

Maérta Lauritzen, uroterapeut vid
Karolinska Universitetssjukhuset

Uppenbara brister
SBU-6versikten ar bra men berattar om uppenbara och
vilkdanda brister, menar Mirta Lauritzen.

— Det handlar fraimst om att de utredningar som ska ligga
till grund for behandling och eventuell likemedelsforskriv-
ning inte gors i den omfattning som ska ske, och om bristen
eller ojimnheten i utbildning for alla vardkategorier idag.
For manga patienter ar det bara vilgorande att bemétas
med respekt och kunskap. Det finns effektiv behandling
men inte for alla. For andra finns i alla fall lindring och for
en tredje grupp finns hjalpmedel och redskap som gor att
livet kan levas sd normalt som mojligt.

B Lis mer: SBU. Behandling av urininkontinens hos
aldre och skora aldre. En systematisk litteraturdversikt.
Oktober 2013.
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Metaepidemiologisk analys
stoder vikten av fysisk aktivitet

Enligt en metaepidemiologisk studie publicerad i BMJ kan motion och ldkemedel sannolikt vara lika
effektiva for att férebygga komplikationer efter genomgangen hjartinfarkt eller stroke, vid hjartsvikts-
behandling och for att forebygga diabetes. Studien kan tolkas som st6d for en 6kad forskrivning av
fysisk aktivitet inom sjukvarden. Mer forskning kradvs dock kring den optimala motionen vid olika sjuk-
domstillstand och hur den bast kombineras med annan behandling.

Av Karin Schenck-Gustafsson, professor i kardiologi, ¢verldkare och Frieder Braunschweig, docent, éverlakare, hjartkliniken,
Karolinska Universitetssjukhuset och Stockholms Lakemedelskommittés expertrad for hjart-karlsjukdomar

Det finns idag omfattande evidens for att regelbunden mo-
tion forbattrar halsa, vilbefinnande och 6verlevnad séval

i primérpreventivt syfte som hos patienter med folksjuk-
domar som cancer, diabetes och hjartkirlsjukdom. Motion
anvands dock endast i liten utstriackning inom behandling
av dessa tillstdnd, medan forskrivningen av likemedel ar
omfattande och 6kar permanent. Mot denna bakgrund ville
forfattarna till studien i British Medical Journal jamfora
effekter av olika hilsointerventioner medelst motion och
effekter av lakemedel pd mortalitet.

Totalt omkring 340 000 deltagare

Man granskade 16 metaanalyser varav fyra innefattade
motion och 12 lakemedel, totalt 305 randomiserade
kontrollerade studier med 339 274 deltagare. Motions-
studierna omfattade 14 716 deltagare i 57 studier. I avsak-
nad av studier som direkt jimforde behandlingsalterna-
tiven anviandes meta-epidemiologisk metodik ("random
effects network meta-analysis”).

Forfattarna havdar att motion sannolikt kan vara lika
effektivt som lakemedel nar det géller forebyggande av
komplikationer efter genomgéangen hjartinfarkt eller
stroke, vid hjartsviktsbehandling och vid férebyggande
av diabetes. Inga statistiskt sakerstillda skillnader kunde
visas avseende effekter pa dodlighet hos patienter med
kranskarlsjukdom eller pre-diabetes. Vid behandling efter
stroke hade fysisk aktivitet storre effekt an lakemedel och
vid hjartsvikt var diuretika effektivare 4n motion.

Flera studiebegransningar
Det var en stor dominans av studier och antalet patienter
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med likemedelsintervention. Vissa motionsstudier var
gamla och troligen svéra att jamféra med moderna lake-
medelsstudier, sarskilt med tanke pé de stora framstegen
inom lakemedelsterapi av hjartinfarkt och hjartsvikt de
senaste aren. Inte minst var typen av fysisk aktivitet/
fysisk rehabilitering inte kongruent utan bestod av mycket
olika upplagg. I vissa av motionsstudierna medicinerade
patienterna och det forekom olika nivier av motion i lake-
medelsstudierna vilket inte ar redovisat i detalj.

Studien genererar intressanta hypoteser, men det ar
tveksamt om man kan dra kliniskt relevanta slutsatser
baserat p& de komplicerade statistiska berdkningarna
iartikeln. Upplagget att hantera lakemedel och motion
som alternativa behandlingskoncept saknar till stor del
praktisk betydelse d& interventionerna i regel anvands
som komplement till varandra. Till exempel kdnns det
frammande for en kliniker att jamfora effekter av diure-
tikabehandling och motion vid hjartsvikt, da en viljus-
terad vitskebalans ar en forutsattning for patienten att
overhuvudtaget kunna rora sig effektivt.

Bekraftar motionens betydelse

Studien bekriftar resultat fran aktuell forskning som
visar pa den stora betydelsen av motion for hilsa och
sjukdom. Det kan tolkas som stéd for en 6kad forskriv-
ning av fysisk aktivitet inom sjukvarden, helt i enlighet
med FaR (fysisk aktivitet pa recept, se fyss.se). Att endast
studera mortalitet som effektvariabel ger inte en full-
standig bild av situationen, speciellt for patienten. Andra
variabler som brukar inga i stora folkhélsostudier sisom
arbetsforméga och livskvalitet har ocksa betydelse vid
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Motion kan vara lika effé.kt"ivt som lakemedel vid férebyggande av
komplikationer efter sjukdom.

kronisk sjukdom och paverkas positivt av bade motion och
ldkemedel.

Forfattarnas forslag att i framtida studieupplédgg obligato-
riskt ha med motion som enda komparator mot likemedel
ar mycket tveksamt. Daremot borde patienternas motions-
vanor oftare anges som en viktig bakgrundsvariabel (vid
studiestart och under studien), da de paverkar patienternas
valméende och prognos. Det behovs mer forskning for att
visa vilken form och omfattning av motion som &r optimal
vid olika specifika sjukdomstillstdnd, och hur motionen
pa basta satt kan kombineras med modern farmakologisk
behandling.

Det vore dven vardefullt att inkludera konsuppdelad
statistik, eftersom det finns kdnda konsskillnader inom
omraden som hjartinfarkt, hjartsvikt, stroke.

M Las mer: Naci H, loannidis JPA. Comparative effecti-
veness of exercise and drug interventions on mortality
outcomes: a metaepidemiological study. BMJ 2013; 347:
f5577 doi: 10.1136/bmj.f5577. 1 October 2013.

BESLUT & RIKTLINJER

Nya amerikanska
lipidriktlinjer overger
LDL-malen!

Av Paul Hjemdahl, professor, ordférande, Stockholms
lans lakemedelskommittés expertrad for hjart-
karlsjukdomar

Antligen véras det for en evidensbaserad lipidsin-
kande behandling! De nya amerikanska riktlinjerna
for lipidsdnkning [1] har 6vergett LDL-malen och
utgér fran effekter pa kardiovaskuldr sjuklighet och
dod (ASCVD; atherosclerotic cardiovascular disease)
som visats i randomiserade kliniska provningar
(RCT). Nyckeluttalanden ér:

«  The Expert Panel was unable to find RCT evi-
dence to support continued use of specific LDL-
C and/or non-HDL-C treatment targets.

«  The appropriate intensity of statin therapy
should be used to reduce ASCVD risk in those
most likely to benefit.

«  Nonstatin therapies do not provide acceptable
ASCVD risk reduction benefits compared to
their potential for adverse effects in the routine
prevention of ASCVD.

Dessa slutsatser innebar ett paradigmskifte for
lipidséankande terapi i USA som torde fa konsekven-
ser globalt. Statiner skall anvindas enligt resultat

i randomiserade studier och inte for att behandla
LDL-kolesterol enligt epidemiologiska resonemang.
Behandlingsintensiteten ska anpassas efter patien-
tens kardiovaskulara risk. Andra lipidsdnkande
ldkemedel far en mycket liten plats i terapin. Detta
harmonierar vil med vért synsétt och vira rekom-
mendationer i Kloka Listan sedan ett 10-tal ar.

M Lis mer: [1] Stone NJ, Robinson J, Lichtenstein
AH, et al. 2013 ACC/AHA Guideline on the treat-
ment of blood cholesterol to reduce atherosclero-
tic cardiovascular risk in adults: a report from the
American College of Cardiology/American Heart
Association Task Force on Practice Guidelines.
Circulation 2013; e-pub November 12.
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BESLUT & RIKTLINJER

Individanpassad analgetikabehandling
grund for god vard i livets slutskede

Ett nytt nationellt kunskapsstdd, utgivet av Social-
styrelsen, ska stodja vardgivarna att utveckla den
palliativa varden, underlatta uppféljning och kva-
litetssakring samt tillgodose en likvardig vard for
patienterna, oavsett diagnos.

Av Elin Jerremalm

Kunskapsstodet beskriver bland annat rekommendationer

kommunikation och relation, samt stod till narstaende.
Den palliativa varden i livets slutskede behover vidgas

till att omfatta alla patienter oavsett diagnos, inte bara
cancerpatienter, som den palliativa virden traditionellt har
utgatt frin. Under de ndrmaste &ren finns behov av stora
fortbildnings- och handledningsinsatser for att uppné en

jamlik palliativ vard.

Socialstyrelsens nya kunskapsstod och det nationella
vardprogrammet for palliativ vard, som tagits fram av

professionen sjilv, kompletterar varandra och kan tillsam-
mans utgora en gemensam grund for ett gott omhanderta-
gande av personer i livets slutskede.

for smartbehandling, palliativ sedering och annan symtom-

lindrande behandling. Smairta &r ett av de vanligaste symto-

men i livets slutskede (50—100 procent av patienterna).
Maénga upplever otillrdcklig eller bristfallig smartlindring

med risk for péverkan pé livskvalitet och vilbefinnande.
En individuellt anpassad smartlindrande lakemedelsbe-
handling, med regelbunden smartskattning, dr darfér en

Kallor:

Stockholms lans landsting. God palliativ vard — for alla — av alla —
overallt. Verktyg och tjanster som stodjer varden (PDF)

nodvandig grund for en god vard i livets slutskede. Socialstyrelsen. Nationellt kunskapsstod for god palliativ vard i livets
slutskede — Vagledning, rekommendationer och indikatorer — Stod for
.. styrning och ledning 2013

Fyra hornstenar yming d
En god palliativ vard utgar fran de fyra hérnstenarna:

symtomlindring, multiprofessionellt samarbete,

Regionala cancercentrum i samverkan. Nationellt vardprogram for
palliativ vard 2012-2014

Avstamningar minskar lakemedelsfelen

En ny trestegsmetod for lakemedelsavstamning vid Avstamningsmetoden:
inskrivningar minskade lakemedelsfelen signifikant. 1. Likare tar ladkemedelsanamnes vid inskrivning och
Det berattade ST-likaren Sofie Andersson, ortoped- jamfoér med uppgifterna i journalsystemet, i det har

kliniken, Danderyds Sjukhus vid arets Patientsaker- fallet TakeCare.

hetsdagar i Stockholm nyligen. 2. Sjukskoterskan tar lakemedelsanamnes nir patienten
kommit till avdelningen (detta moment ar nytt).

Av David Finer 3. Avvikelser korrigeras av avdelningslikaren. Milet ar
att 4 till stdnd en korrekt likemedelslista inom 24

Tidigare studier hade visat att omkring hélften av patienter timmar.

i slutenvarden hade en lakemedelslista som inneholl minst
ett fel. Ofta blev det fel i "vardens 6vergangar” vid ut- och
inskrivning, remittering och sé vidare.

Bra involvera sjukskoterskor
Spelar det roll att sjukskoterskorna tar lakemedelsanamnes
nir patienten kommit till avdelningen? Ja, det ar bra av
tva skil. Nar patienterna ar pé akuten, ar de stressade och
minns dé inte alla sina mediciner.

— De flesta sjukskoterskor kanner sig ocksé pé det sattet
mer involverade i hela processen. Fragan lyfts dirmed
ocksé upp pé klinikniv4, sade Sofie Andersson.

Tre kategorier fel

Patienter i studien skulle vara inskrivna frén ortopedaku-
ten till en ortopedisk avdelning, ta minst ett likemedel och
ha en vérdtid 6ver 31 timmar. Likemedelsfelen som upp-
tacktes indelades i tre kategorier efter deras skadepotential.
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INTERAKTIONER & BIVERKNINGAR

Du kan bidra till utokad
sakerhetsovervakning

F 2

Europeiska lakemedelsverket (EMA) publicerar sedan
april 2013 en lista 6ver de lidkemedel myndigheten
foljer extra noga (se Evidens nr 4/13). For dessa lake-
medel ar det viktigt att rapportera alla misstankta
biverkningar, och vissa av dem forskrivs i SLL.

Fran hosten 2013 inférs en symbol
—en fylld triangel med spetsen
nedat — i bipacksedlar och pro-
duktresuméer for lakemedel som
ar foremal for utdkad évervakning.

Av Eva Vikstrom Jonsson

Frén i host kommer likemedlen p4 listan att forses med en
svart triangel pa bipacksedeln samt i produktresumén. Av
de lakemedel som fanns pa listan i april 2013 var f6ljande
lakemedel de som senaste dren forskrivits i flest dygns-
doser inom SLL: vareniklin, natalizumab, roflumilast,
etravirin och fingolimod.

Utékad dvervakning
Rokavvanjningspreparatet vareniklin (Champix) finns med
pé listan pa grund av att det ar foremal for en s& kallad

post-authorization safety study
(PASS), med fokus pé psykiatriska
biverkningar. MS-likemedlet
natalizumab (Tysabri) ar ocksa
foremal for PASS, pa grund av ob-
serverad association med progres-
siv multifokal leukoencefalopati.
For KOL-ldkemedlet roflumilast
(Daxas) ar det ocksé aktuellt med
sakerhetsstudier efter godkéan-
nandet. Bland annat ska mortalitet
av alla orsaker, storre hjart-karl
héndelser, cancer och suicid féljas
upp i observationella studier.
HIV-lakemedlet etravirin (Intelence) ar foremal for
utokad 6vervakning pa grund av att det fatt ett villkor-
ligt godkdnnande. For etravirin giller att antiretroviral
aktivitet och resistens ska f6ljas upp i forhéllande till
vilka andra HIV-lakemedel preparatet kombineras med.
MS-ldkemedlet fingolimod (Gilenya) bestar av en ny
aktiv substans, och blir ocksé féremal for PASS, med
fokus pé kardiovaskuldra biverkningar. Bland annat
har bradyarrytmier satts i samband med anvindning av
fingolimod, vilket foranleder sarskilda kontraindikatio-
ner och forsiktighetsatgarder.

Nagra nya lakemedel att bevaka

Exempel pé nya lakemedel som finns med pd EMA:s
lista och som dnnu inte anvénts s mycket, men kan
forvantas f anvandning inom SLL ar de nya antiko-
linerga KOL-lakemedlen aklidinium (Eklira Genuair)
och glykopyrronium (Seebri Breezhaler). Bdda dessa
ldkemedel &ar foremal for PASS, med fokus pé olika
biverkningar fran hjart-karlsystemet. Las mer om dessa
och andra nya ldkemedel pa Janusinfo! (www.janusinfo.
se/nyalakemedel)

Om du kommer i kontakt med patienter som fatt miss-
tankta biverkningar av ndgot av lakemedlen pa EMA:s
lista ar det extra viktigt att du skickar in en biverk-
ningsrapport till Likemedelsverket. Mer information
om biverkningsrapportering finns pa Janusinfo. (www.
janusinfo.se/Rutiner/Biverkningsrapportering/)
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Returadress vid okédnd adressat:
Internpost: Stockholms lans lakemedelskommitté. Magnus Ladulasgatan 63A
Postadress: Box 17533, 118 91 Stockholm

Adresskalla: Stockholms lans landsting

Kalendarium — ett axplock av fortbildningar

=>

[ DECEMBER |

1 8 kl. 12.30 - 16.30

Fortbildning for allmanlakare i nordéstra Stockholm:

Hjartsvikt och ischemisk hjartsjukdom.
Plats: Sfaren Konferens, Bockholmsvagen 1, Solna
Malgrupp: Allmanlakare i Nordéstra Stockholm

Il :ANUARI

1 5 kl. 12.30 - 16.30

Fortbildning for allmanlakare i nordéstra Stockholm:

Tema meddelas senare

Plats: Danderyds sjukhus, Bofinken,

ingang psykiatrihuset (hus 38)

Malgrupp: Allmanlakare i Norddstra Stockholm

1 5 kl. 12.30 - 16.30

Fortbildning Sydost for specialister i allmanmedicin:

Svarbehandlad smartpatienter i primarvarden
Plats: Handens sjukhus, Dalarévagen 6, Aulan/
samlingssalen

Malgrupp: Allméanlakare

22 kl. 8.00 - 17.00

Kloka Listan Forum 2014

Plats: Norra Latin, City Conference Centre,
Drottninggatan 71 B

Malgrupp: Apotekare, Lakare, Politiker, Sjukskoterskor

:JJ& Stockholms léns landsting

Halso- och sjukvardsférvaltningen
Box 17533, 118 91 Stockholm

Kom ihag att flera fortbildningar kraver féranmalan. Se www.janusinfo.se/fortbildning for
fullstandig information om kommande fortbildningsaktiviteter och féranmalan.

[l FEBRUARI |

5_6 kl. 8.00 onsdag - kl. 17.00 torsdag

Hypertoni, 24-timmars blodtrycksmatning

och kardiovaskulédr prevention

Plats: Bomans Hotell i Trosa, Ostra Hamnplan 6, Trosa
Malgrupp: Specialister och blivande specialister inom
internmedicin, kardiologi, endokrinologi och diabetologi,
medicinska njursjukdomar och allmanmedicin

5 kl. 9.00 - 16.30

Hur ska vi i 6ppenvarden handlagga vanliga
infektioner vid telefonradgivning och ldkarbesok?
Plats: Naringslivets hus, Storgatan 19,

T-bana: Ostermalmstorg

Malgrupp: Lakare och sjukskoterskor

1 2 kl.12.30 - 16.30

Fortbildning for allméanldkare i nordostra Stockholm:
Forsakringsmedicin

Plats: Danderyds sjukhus, Bofinken, ingang psykiatrihuset
(hus 38)

Malgrupp: Allmanlédkare i Nordéstra Stockholm

Il MARs

1 9 kl. 8.00 - 16.00

ST-dagen 2014 - en dag foér Stockholms ST-ldkare
i allmdnmedicin
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