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Konsskillnader i anvandningen av
lakemedel i Sverige (autoreferat)
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Il B B Fler kvinnor an man kopte ut
receptlikemedel. Fér 48 av 50 studerade
lakemedelsgrupper sags skillnad i utkép
mellan koénen. Vissa skillnader ar svara att
forklara medicinskt och kan tyda pa ojamstaélld
behandling. Det dr resultatet av en stor
registerstudie over lakemedelsanviandningen
hos kvinnor och man.

Lakemedelsanvindningen hos kvinnor och mén i Sverige
har kartlagts utifran data fran Lakemedelsregistret 6ver
hela befolkningens samtliga utkop av receptforskrivna
ldkemedel 2010. Totalt kopte 76 procent av kvinnorna
och 59 procent av miannen ut minst ett receptforskrivet
lakemedel under aret. Andelen var hogst bland de dldre.

Tar 6versiktligt grepp

Tidigare studier har pavisat konsskillnader i lake-
medelsanvdndningen inom vissa sjukdomsomréden.
Denna studie tar ett 6versiktligt grepp 6ver de vanligaste
lakemedelsgrupperna och diskuterar tdnkbara forkla-
ringar till visade skillnader.

Vissa skillnader ar svéra att forklara ur ett medicinskt
perspektiv. Det giller till exempel for antiobesitasmedel,
dar anvandningen dr hogre hos kvinnor, medan 6vervikt
ar vanligare hos min. Har antas sociokulturella orsaker
ligga bakom skillnaden.

Vissa rationella skillnader

Andra skillnader ar rationella och kan helt eller delvis
forklaras av konsskillnader i sjukdomsférekomst och
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biologi. Till exempel kan den hogre anvindningen av
antibiotika hos kvinnor delvis férklaras av att urinvags-
infektion dr vanligare hos kvinnor. Dock misstinks det
foreligga en overforskrivning av urinvigsantibiotika till
kvinnor.

Detta dr den forsta delstudien i ett doktorandprojekt
om kons- och genusaspekter pa lakemedelsanvindning.

Studien gjordes for att fa en 6versikt 6ver hur lakeme-
delsanvindningen ser ut hos kvinnor och méin och inom
vilka lakemedelsgrupper det finns ovantade skillnader
som kan vara intressanta att analysera vidare.

DESIREE LOIKAS, DOKTORAND, KAROLINSKA INSTITUTET

Kalla:

Loikas D, Wettermark B, von Euler M, Bergman U, Schenck-Gustafsson
K. Differences in drug utilisation between men and women: a cross-
sectional analysis of all dispensed drugs in Sweden. BMJ Open. 2013
May 3;3(5). pii: €002378. doi: 10.1136/bmjopen-2012-002378.

Oro for komplikationer en faktor
bakom antibiotikaf6érskrivningen

H H H Antibiotikaforskrivning paverkas av en
komplex kombination av faktorer som hanfor sig
till Idkaren, patienten och varden som system.
Lakarens drivkrafter dr i manga fall en vilja att
tillgodose patientens forvantningar och en oro for
komplikationer eller for att patienten ska ga till
nagon annan kollega. Det visar en 6versikt skriven
av portugisiska forskare.

Sjukdomstecken och olika symtom var de viktigaste
patientrelaterade faktorerna, medan tidspress var en
faktor inom vardsystemet.

Tva attityder bland ldkare faller ut i omkring tva tredje-
delar av studierna, dels en vilja hos doktorn att tillmotes-
g4 patientens férvantningar, att gora denne nojd, dels en
oro for att det ska tillst6ta komplikationer, om patienten
inte far antibiotika, eller att patienten inte ska komma
tillbaka (lista sig ndgon annanstans). Andra faktorer
kunde vara ldkarens 6nskemal om en snabb l6sning pa
patientens problem eller diagnostisk osédkerhet.

Totalt selekterades 35 studier (varav tva svenska) fram
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via Pubmed, varav 18 enbart handlade om ldkare och
deras attityder, 17 ocksa om patienter och/eller andra
véardgivare. I 20 fall hade studierna gjorts inom primér-
varden, i 10 fall inom sjukhusvérden, och i fem fall inom
bade primér- och sjukhusvard. Studierna kom frén fem
olika kontinenter, men 18 av dem fran Europa och 10 frén
Nordamerika.

Forfattarna till genomgéngen drar slutsatsen att
ldkarnas attityder ar en av de viktigaste faktorerna att ta
hénsyn till, nér interventioner utformas for att forbattra
rationell forskrivning av antibiotika.

DAVID FINER

M Las mer: Anténio Teixeira Rodrigues, Fatima
Roque, Amilcar Falcao, Adolfo Figueiras, Maria
Teresa Herdeiro. Understanding physician antibiotic
prescribing behaviour: a systematic review of
qualitative studies. Int J Antimicrob Agents.

2013 Mar;41(3):203-12. http://korta.nu/yes4b
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All medicinsk behandling méste
anpassas till den enskilde patienten.
Allt nytt ar inte bra. Gamla likemedel
ar varken béttre eller simre bara for
att de ar billigare. Daremot ar de ofta
(men inte alltid) battre dokumente-
rade dn nyare alternativ. Vilken risk
ar vi beredda att ta pa befolkningens
vagnar nar det giller introduktion av
nya lakemedel? Ingen, eller minsta
mojliga. Darfor introduceras nya lakemedel kontrol-
lerat och ofta stegvis tills vi har mer dokumentation.
Socialstyrelsens prioriteringar i Nationella riktlinjer
ar en viktig kalla for rekommendationer.

Kloka Listans lakemedel har en allt mindre andel
av kostnaderna for likemedel. Kloka Listan upptar
vil beprovade ldkemedel for framforallt vanliga
folksjukdomar, dock inte de nyaste likemedlen
utan visad medicinsk nytta pa harda utfallsmatt i
storre studier. Av lakemedelskostnaderna tar nu
lakemedel for till exempel reumatologiska sjukdo-
mar, onkologiska och hematologiska sjukdomar
storre plats. Har utvecklas ocksa nya likemedel,
vars nytta maste vigas mot etablerad terapi. Nagra
terapiomréden belyses i detta nummer av Evidens.

Vi har nyligen belyst nagra nya likemedel

vid diabetes mellitus vid en hearing med nagra
lakemedelsforetag. En sammanfattning utarbetas
av expertradet.

En mangfald fortbildningar genomfors inom
Stockholms ldns likemedelskommitté och en kurs
i kritisk lakemedelsvardering ges i november.

Jag onskar nu alla véra ldasare en skon sommar
med tid {for vilbehovlig rekreation.

EVA ANDERSEN KARLSSON

Docent, overlikare,
Ordforande i Stockholms ldns likemedelskommitté
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PROSTATACANCER

Information nyckelfraga i vard
av patienter med prostatacancer

Patienter med prostatacancer foérutsitts i hogre grad dn andra cancerpatienter sjilva fatta beslut
om olika behandlingsalternativ. God information &r en nyckelfraga. Primarvarden bor kanna till
den hjalp som finns fér patienter som drabbas av kroniska, livskvalitetnedsattande biverkningar

efter behandling.

Av Stefan Carlsson, 6verldkare, processledare, Regionalt Cancercentrum (RCC), Stockholm/ Gotland, urologkliniken,

Karolinska Universitetssjukhuset

Bodil Westman, onkologsjukskéterska, processledare, Regionalt Cancercentrum (RCC), Stockholm/ Gotland

Radiumhemmet, Karolinska Universitetssjukhuset

Ar 2011 diagnosticerades nirmare 2000 min med
prostatacancer i Stockholm-Gotland-regionen, varav
omkring 28 procent tillhérde lagriskgruppen, om-
kring 35 procent intermedidrgruppen och omkring
20 procent hogriskgruppen (se faktaruta).
Metastaserad prostatacancer vid diagnos fanns hos
9 procent av ménnen, vilket 4r en minskning jamfort
med &r 2000 (17 procent). Antalet man som insjuknar
i prostatacancer har 6kat kraftigt sedan 1998, medan
mortaliteten varit ofériandrad sedan 1970-talet. Via
halsokontroller med PSA upptacks fler tidiga tumorer.
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Omkring 18 000 min i Stockholmsregionen lever
med en prostatacancerdiagnos.

Diagnostik av prostatacancer

Prostatacancer uppticks dels vid hdlsoundersokning
(PSA-testning utan symtom), dels pa grund av sym-
tom fran nedre urinvégar eller andra symtom. I var
region uppticks omkring 45 procent vid hélsounder-
sokning, och omkring 25 procent da patienten scker
for symtom fran nedre urinvégar.

Main med misstankt prostatacancer p grund av for-

Fig.1. Alderstandardiserad incidens och mortalitet
av prostatacancer i Sverige per 100 000 man,
1970-2011.

Alderstandardiserad enligt befolkningen i Sverige
(incidens) respektive Norden (mortalitet) ar 2000.
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NORDCAN (mortalitet), www.ancr.nu.



hojt PSA utreds i regionen pé urologiska specialistmottag-
ningar eller pa sjukhus, dar diagnosen stélls med mellan-
nélsbiopsi, som m&jliggor en indelning i olika riskgrupper.

Problemet med PSA ar dess laga specificitet. En stor andel
man med forhojt PSA genomgér darfor utredning, utan att
cancer kan pavisas. Samtidigt har drygt 20 procent av mén
med "normala” PSA-virden (<3 ng/ml) en prostatacancer.
Vi behover béttre markorer som kan komplettera PSA, for
att minska dédligheten i prostatacancer, samtidigt som vi
onskar minska 6verdiagnostik och 6verbehandling.

Screening - en balans mellan f6r- och nackdelar
Det som talar for screening av prostatacancer ar att sjuk-
domen ger symtom forst sent i forloppet och da séllan ar
tillganglig for behandling.

I en svensk studie med 14 ars uppfoljning pavisades en
44-procentig sankning av dodligheten i prostatacancer
till férdel for screening (Hugosson et al, 2010). I absoluta
tal var dock minskningen av dédligheten i prostatacancer
liten, 0,4 procent, vilket motsvarade att 293 méan behovde
PSA-testas for att ett dodsfall i prostatacancer skulle und-
vikas. For att forhindra ett dodsfall kravs att 12 fler cancer-
fall diagnostiserats i den screenade gruppen jamfort med
kontrollgruppen. PSA-screening innebar inte bara en risk
att behandlas ”i onodan”, (alltsé att man utan behandling
inte skulle komma att d6 i sjukdomen), utan behandlingen
tidigareldggs ocksd. Darmed riskerar méan att fa leva med
biverkningar av behandlingen i ett antal ar innan sjukdo-
men eventuellt ger kliniska symtom.

En amerikansk myndighetsrapport resulterade i en klar
rekommendation mot screening. Socialstyrelsen rekom-
menderar darfor att man i Sverige utvarderar effekten
av systematisk information om PSA foljt av organiserad
PSA-testning for de man 50—70 ar som s 6nskar. Man som
inte tagit del av innehallet i Socialstyrelsens PSA-broschyr

A

Faktaruta
e Lagrisk: T1-2 (cancern beddéms inte vaxa utanfor pro-
statakapseln), Gleasonsumma 6 och PSA < 10 ng/ml

e Mellanrisk: T1-2 (cancern beddms inte véxa utanfor
prostatakapseln), Gleasonsumma 7 och PSA < 20 ng/ml,
samt T1-2, Gleason 3+3=6 och PSA 10-19,9 ng/ml

e Hogrisk: T3 (cancern bedéms véxa utanfér prosta-
takapseln) och/eller Gleasonsumma 8-10 och/eller PSA
> 20 ng/ml

PROSTATACANCER

Stefan Carlsson, éverlakare, processledare, Regionalt Cancercentrum
Stockholm/ Gotland, urologkliniken, Karolinska Universitetssjukhuset

ska inte PSA-testas, om de inte har symtom eller undersok-
ningsfynd som talar for prostatacancer.

Handldggning vid kontroll efter PSA-test

Main som sjélva efterfragar prostatakontroll eller PSA-
testning bor handlaggas enligt nedan (ur S6dra Regionens
vardprogram for 6ppenvarden, som i host sannolikt antas
som nationellt vardprogram fér 6ppenvarden):

«  Main under 50 r upplyses om att prostatacancer ar
mycket sillsynt i deras &lder och att prostatakontroll
darfor inte 4r motiverad, med undantag for man med
hereditet for prostatacancer diagnostiserad fore 55 ars
alder (se nedan). Med hereditet menas hiar man med
tvé eller fler fall av prostatacancer i den néra sldkten
(tva broder, far och bror, farbror och farfar, bror och
morbror eller morfar), varav nigon diagnosticerats fore
75 &rs alder.

«  Main med férviantad kvarvarande livstid under 10 &r
ska avrddas frdn PSA-testning.

«  Main 6ver 50 &r med mer dn 10 ars forviantad kvarva-
rande livstid ska fa ta del av Socialstyrelsens PSA-bro-
schyr och erbjudas en konsultation i primérvard eller
foretagshilsovard for individuell vardering av for- och
nackdelar med prostatakontroller.

Evidens, medicin & ldkemedel - Nr 32013 5
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PROSTATACANCER

+ De méin som darefter sd 6nskar ska fa genomga
PSA-testning, eventuellt kompletterad med prostata-
palpation.

» Vid PSA 6ver atgidrdsgransen bor prostatapalpation
utforas innan remiss till urolog.

Flera studier har visat att méan med mycket ldga PSA-

varden har ytterst liten risk att drabbas av allvarlig prostata-

cancer inom ett par decennier. Mdnga man PSA-testas
arligen, vilket 4r meningslost vid 1dga varden. Foljande
intervall rekommenderas for min som inte omfattas av
definitionen for arftlig hogrisk:

+  PSA <1pg/lhos méan under 60 ar: vart sjitte &r.

+  PSA < 1pg/lhos mén 6ver 60 ar: avrad fran ytterligare
PSA-testning.

+  PSA1-3 pg/l: vartannat ar.

Det pagér dock redan idag en “vild screening” av prostata-
cancer i Stockholm. Det tas 130 000 PSA-prov érligen
(ca 25 procent ar for uppfoljning), en 15 procents rlig
okning de senaste fyra dren. Omkring 60 procent av alla
man 50—69 ar har tagit &tminstone ett PSA-prov, och
omkring 50 procent av PSA-proven tas av man over 65 ar.
Risken i Stockholm idag ar att endast vilinformerade och
vélutbildade man fér tillgéng till testet.

STHLM3 en annorlunda screeningstudie

STHLMS3 ar en randomiserad studie 2013—2014, som alla
man 50—69 ar skrivna i Stockholm inbjuds att delta i.
Mainnen kommer att slumpas till ett PSA-test (kontroll-
armen) eller till en blodprovspanel (experimentarmen),
som avgor hur stor risk studiedeltagaren har for prostata-
cancer. Blodprovspanelen innehéller forutom PSA ocksa
andra testade varianter av PSA samt ett 60-tal genetiska
markorer.

Syftet med studien ar att undvika onédiga utredningar och
reducera antalet negativa biopsier med drygt en fjardedel.
Ett delmal ar att minska risken for att diagnosticera sddana
tumorer dar vi idag vet att det dr osannolikt att de kommer
att forkorta mannens liv eller paverka hans livskvalitet.

Minska 6verbehandling av lagriskprostatacancer
Risken att 6verbehandla mian med lagrisktumorer ar
pataglig. Metoder behover utvecklas for att identifiera vilka
patienter som ska genomga operation eller strdlbehandling,
nar behandlingen bor ske, samt vilka patienter som lampar
sig for aktiv monitorering. Socialstyrelsen har foreslagit
att 60 procent av alla patienter med 10 ars forvintad
overlevnad och en lagriskprostatacancer (se faktaruta)

ska aktivt monitoreras samt senare f4 ta stillning till
behandling.
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Bodil Westman, onkologsjukskoterska, processledare,
Regionalt Cancercentrum Stockholm/ Gotland Radiumhemmet,
Karolinska Universitetssjukhuset

God information en nyckelfraga

Det finns tre principiellt olika behandlingsstrategier vid
lokaliserad prostatacancer: operation, stralbehandling,
eller aktiv monitorering med f6rdrgjd kurativ behandling
vid behov. Utbudet av olika behandlingsalternativ och
bristen pé jaimforande studier har gjort valet av behandling
komplext for patienterna. Prostatacancervérden intar en
sarstdllning inom cancervérden i det att patienten sjalv

far ta ett sa stort ansvar i att informera sig om skillnader
och likheter mellan de olika primérbehandlingarna. Vil
utarbetad muntlig och skriftlig information om de olika
behandlingsalternativens inverkan pa prognos och livskva-
litet dr darfor en nyckelfraga. I host publiceras en “nationell
patientinformation” pd RCC:s hemsida.

Studie om att behandla lokalt

avancerad hoégriskcancer

Vid hogriskprostatacancer rekommenderar Socialstyrelsen
kirurgi eller strdlbehandling. Nyligen utforda registerstu-
dier har pavisat att vid lokalt avancerad prostatacancer

ar prognosen betydligt simre &n vid sjukdom begrénsad
innanfor prostatans kapsel. Den cancerspecifika dédlighe-

SANIH 47N ‘0104



ten utan behandling dr exempelvis for en lokalt avancerad
(T3) Gleason 77 tumor 52 procent efter endast 8 ars uppfolj-
ning. De multimodala behandlingsstrategier, inklusive
bade kirurgisk och onkologisk behandling, som blivit en
sjalvklarhet i behandlingen av ménga andra cancerformer,
saknar dnnu vetenskapligt stod vid prostatacancer, men
kommer att studeras i en ny skandinavisk studie med start
iar (SPCG 15).

Rehabilitering finns att fa

Efter kurativ behandling (kirurgi eller stralning) ar
problem med lackage (urin och avforing) samt sexualfunk-
tion mycket vanliga, oftast under en 6vergdende period.
Patienter ska innan kurativ behandling f& rad och hjilp
med detta av specialutbildade sjukskoterskor och/eller
uroterapeut. I de fall, dar urininkontinensbiverkan inte ar
overgdende, finns ocksd majlighet till inkontinenskirurgi
pé Karolinska Universitetssjukhuset i Solna.

Vid nedsatt sexuell funktion bor patienten hanvisas till
behandlande klinik for rddgivning. Riktlinjer for hante-
ringen av analinkontinens fran en nationell arbetsgrupp
har nyligen publicerats. Det dr mycket viktigt att primar-
varden kanner till att patienter, som drabbats permanent
av dessa livskvalitetnedséattande biverkningar, kan erbju-
das rehabiliteringshjalp.

Uppfoéljning vid "icke kurativt

behandlad” prostatacancer

I Stockholm rader mycket stora skillnader i klinisk praxis,
i synnerhet i interaktionen mellan urolog/onkologkliniker
och 6ppenvirden/ASIH. RCC 6nskar kartlagga hur dessa
patienter handlaggs och under hosten 2013 implementera
det nationella virdprogrammet pa webbplatsen
www.viss.nu for att fa en jamlik vard i hela regionen.
Foljande text anviands i ett vardprogram i sédra Sverige for
Oppenvarden:

“Patienter med obehandlad, icke fjarrmetastaserad
prostatacancer, som foljts vid urologisk enhet och dar
bedomts ha en sjukdom som inte kommer att ge symtom
eller krava (hormonell) behandling pa flera ar, kan foljas
av allméanlakare. Sarskilt for patienter som bor 1angt frin
urologisk enhet eller redan kontrolleras regelbundet av
allmanlakare for ndgon annan sjukdom, ar det rationellt
med uppfoljning av allménlikare. Kontrollerna utformas
enligt nedan:

«  Blodprov med 6 ménaders intervall: PSA, Hb och
kreatinin, ALP

« Klinisk kontroll &rligen. Anamnes: Miktionsbesvir och
skelettsmairtor. Rektalpalpation.

PROSTATACANCER

Indikation for aterremiss
eller diskussion med urolog
Obehandlade patienter: PSA > 30 ug/1 om inget annat
angivits, dubblering av PSA inom 1 ar, stigande kreatinin,
symtom som kan vara orsakade av cancersjukdomen.
Patienter med PSA 6ver atgardsgransen som inte pavisats
ha prostatacancer aterremitteras vanligen till den liakare
som ordinerat PSA-provet. I remissen ska tydligt framgé
provtagningsintervall, PSA-virden som ska féranleda ny
remiss till urolog, samt hur lange uppfoljningen ska paga.
Prostatapalpation behover inte utféras om patienten inte
har symtom fran nedre urinvigar.

Nya mediciner for

kastrationsresistent prostatacancer

P4 senare ar har det kommit nya behandlingsalternativ
for gruppen med kastrationsresistent prostatacancer. En
registerstudie (Lissbrant et al) pavisar dock stora skillna-
derilandet i anvindningen av forsta linjens kemoterapi
(docetaxel), skillnader som troligen ocksé finns i Stock-
holm. Effektiva hormonpreparat, mdjligen med forbattrad
biverkningspotential, har kommit for denna patientgrupp
(abirateron), och ytterligare hormonpreparat ar pa vig
(enzalutamid). Nya lakemedel som alfastrélare (alfardin)
ar ocksa under utvirdering.

M Lis mer: Hugosson J, Carlsson S, Aus G, Bergdahl S,
Khatami A, Lodding P, Pihl C-G, Stranne J, Holmberg E,
Lilja H. Mortality results from the Goteborg randomised
population-based prostate-cancer screening trial. Lancet
Oncol 2010; 11: 725-32.

Lissbrant IF, Garmo H, Widmark A, Stattin P. Population-
based study on use of chemotherapy in men with
castration resistant prostate cancer. Acta Oncologica,
2013; Early Online: 1-9.

RCC:s hemsida http://www.cancercentrum.se/
stockholmgotland.Riktlinjer finns idag i vardprogrammet
men ar inte sammanfattade till dokument i VISS
(http://www.viss.nu/)

Socialstyrelsen. Nationella riktlinjer for brost-, prostata-,
tjocktarms- och andtarmscancervard 2013 — Stod for
styrning och ledning — Preliminar version
http://www.socialstyrelsen.se/
publikationer2013/2013-2-29

Wilt TJ et al. Radical Prostatectomy versus Observation
for Localized Prostate Cancer. N Engl J Med 2012;
367:203-213.

Evidens, medicin & ldkemedel - Nr 32013 7



PROSTATACANCER

Cancercellen forvandlingskonstnar

som gackar lakemedelsbehandling

Likemedelsbehandling av prostatacancer galler
framst sjukdomsstadier dar kurativt syftande
behandling inte dr mojlig eller av andra skal
oldmplig. Undantag dr neoadjuvant och adjuvant
behandling i samband med stralbehandling

av prostatacancer som har en eller flera sa
kallade riskfaktorer. Alla andra former av
lakemedelsbehandling for prostatacancer ges i
ett pallierande syfte, forklarar Christer Kihlfors,
urologisk kirurg, i en historisk éverblick.

Av Christer Kihlfors, urologisk kirurg,
Aleris Specialistvard Taby

Forr eller senare avtar effekten av olika lakemedel. Nar
hormonell manipulation med dagens traditionella medel
(antiandrogener, kastrationsbehandling, 6strogener och
total androgenblockad) forlorar sin effekt talar man om
kastrationsresistent sjukdom.

Beroende av androgener

Prostatacellerna ar for sin tillvaxt, mognad, proliferation
och funktion beroende av androgener. Huvuddelen, 90—95
procent, kommer fréin testiklarnas testosteron. Binjurarna
bidrar med bara 5-10 procent, huvudsakligen i form av
androstenedione, dihydroepiandrosterone och dihydro-
epiandrosteronesulfat. Testosteron ar i sig inte tumorfram-
kallande men nodvandigt for tillvaxt och spridning

av tumorceller.

29

Testosteroninséndringen regleras via axeln hypothala-
mus-hypofysen-gonaderna. Hypotalamiskt luteiniserings-
hormon-frisattande hormon (LHRH) stimulerar fraimre
hypofysen, sa att den frisétter luteiniseringshormon (LH)
och follikelstimulerande hormon (FSH). LH stimulerar
Leydigcellerna i testiklarna till produktion av testosteron.
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Val i prostatakorteln omvandlas testosteron till 5-alfa-
dihydrotestosteron (DHT) av enzymet 5-alfa-reduktas.
DHT ar en tio ganger starkare androgen an testosteron.
Cirkulerande testosteron aromatiseras perifert och om-
vandlas till 6strogen. Ostrogenet tillsammans med cirkule-
rande androgener utévar en negativ feedback gentemot den
hypothalamiska LH-sekretionen, vilket reglerar androgen-
nivan [1].

Om man svilter prostataceller pd androgener genomgér
de programmerad celldod, s& kallad apoptos.

29

Antiandrogener i arsenalen

P4 1980-talet inforlivades gruppen antiandrogener i tera-
piarsenalen. Funktionen hos denna likemedelsgrupp ar att
de tavlar om gunsten hos androgenreceptorn i prostatacel-
len. Man delar in antiandrogener i grupperna steroida och
icke-steroida antiandrogener. Bdda grupperna kan verka
levertoxiskt.

Icke-steroida antiandrogener har enbart paverkan pa
androgenreceptornivan. Saledes sinks inte androgennivin
i cirkulationen. Ibland kan till och med en liatt h6jning ses.
Bland likemedel som bygger pa denna princip anvands i
Sverige fraimst flutamid (Flutamid, generiska synonymer)
och bikalutamid (Bikalutamid, generiska synonymer).
Bikalutamid ar det enda antiandrogen som ar godkant for
monoterapi.

Den vanligaste bieffekt som patienterna anfor ar brost-
forstoring och 6mmande brostvartor. Darfor skall dessa
patienter behandlas profylaktiskt genom en engéngs
straldos om 15 Gy mot vardera brostkorteln. Har patienten
and& besvir av brosttillviaxt eller pataglig brostvarteémhet,
brukar detta kunna lindras av tamoxifen.

Bikalutamid har gett oss mgjligheten att behandla lokalt
avancerad prostatacancer utan att behova beré6va mannen



allt hans testosteron. Nar mannen har kvar testosteron i
kroppen, uteblir benskorhet och ménga andra negativa me-
tabola effekter som kastration medfor. En inte ringa del av
mannen kanner fortsatt sexuell lust och kan bibehalla sitt
sexliv med st6d av PDE5- hammande ldkemedel.

Prostatacancer ansags lange vara resistent mot cellgifter.
Under 1990-talet anvindes mitoxantron mot skelettsmar-
tor med gott resultat, dock utan att forbattra Gverlevnaden.
Genombrottet kom 2004 med docetaxel som pévisade
forlangd 6verlevnad hos patienter med kastrationsresistent
prostatacancer.

Behandling idag och imorgon

En vanlig likemedelsf6ljd hos en man som &r 75+ och
borjar med en behandlingskravande lokalt avancerad pro-
statacancer som sedan fortsitter till kastrationsresistens ar
bikalutamid — GnRH-agonist — tilldgg av bikalutamid

till GnRH (= total androgenblockad) — im 6strogen — do-
cetaxel.

Initialt vid behandling
med GnRH-agonist
erhalls en stimulering
via hypofys-gonadaxeln
med en testosteron-
stegring som foljd
varfér man behover
testosteronblockerande
behandling under 30
dagar.

LHRH

GnRH receptor

f

FSH/LH

N

Prostata

Testosteron receptor

Abirateron (Zytiga) ar ett lakemedel som paverkar signa-
leringen via cyp17. Dessutom finns ett nytt cytostatikum
inom gruppen taxaner, cabazitaxel (Jevtana). Inom kort
lanseras en ny antoiandrogen, som dven paverkar intranu-
kledrt utdver den vanliga androgenreceptorn.

Vér forstéelse for prostatacancercellens inre liv 6kar
snabbt liksom utvecklingen inom nya behandlingsformer.
Intressant ar att prostatacancercellerna i manga fall ar
beroende av testosteron dven i sitt kastrationsresistenta
stadium. Cancercellerna gor sig bland annat kénsligare for
det lilla testosteron som alltid finns kvar genom att skaffa
sig fler androgenreceptorer och dessutom 6ka kéansligheten
hos dessa. Dessutom tar cancercellen till andra signale-
ringsvégar for att stimulera celldelning.

Problemet ar att prostatacancercellen &r en riktig lev-

PROSTATACANCER

Christer Kihlfors, urologisk kirurg, Aleris Specialistvard Taby

nadskonstnar som pa relativt kort tid (manader) lar sig
hantera vara forsok att bromsa dess framfart genom att
stianga olika signaleringsvagar. Det gor att vi sannolikt inte
kommer kunna bota prostatacancer med likemedel men
vél stegvis forlanga livet pa véra patienter sa att de dor med
en kronisk cancer och inte av den.

Mera handfasta tips och rekommendationer, som uppda-
terades hosten 2012, finns pé janusinfo.se.

M Lis mer: 1. Heidenreich A, Bastian PJ, Bellmunt J, Bolla
M, Joniau S, Mason MD, Matveev V, Mottet N, van der
Kwast TH, Wiegel T, Zattoni F. Guidelines on Prostate
Cancer. European Association of Urology, 2013, 5.80.
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PROSTATACANCER

Valbeprovat dominerar
vid prostatacancer

Den palliativa behandlingen av prostatacancer domineras av tva lakemedel, bikalutamid och leuprorelin.
Bada aterfinns i Kloka Listan. Dessa ldkemedel nar patienten nastan uteslutande via recept och den storsta
forskrivarkategorin ar distriktslikarna. De flesta ldkemedel mot hormonkanslig prostatacancer har anvants
under mer an 10 ar och flera finns numera som generika, jamfor tabell.

Av Sten Ronge

Antalet behandlade patienter med medel mot prostatacan- att kunna erbjuda behandlingen till ndgot lagre kostnad
cer har varit relativt konstant under de senaste aren. Efter har rabattavtal tecknats mellan SLL och tillverkaren vilket
att bikalutamid blev generiskt, sjonk det samlade ldkeme- medfor att patienter far likemedlet efter rekvisition och
delsbeloppet kraftigt for dessa medel. lakemedelsstatistiken for rekvisition saknar individdata.

Abirateron ar en ny extremt kostsam testosteronham- Forséljningsdata for recept och rekvisitioner for januari till
mare, jAmfor Figur. Medlet ingar inte i den allménna lake- april 2013 tyder pé att kostnaderna for abirateron har varit
medelssubventionen da hilsovinsterna inte har bedémts mindre d4n 2012. Abirateron ar nu godkant, forutom for
std i relation till priset. Exakt hur manga patienter som har palliativt bruk, &ven till behandling innan kemoterapi ar
fatt abirateron i Stockholms lan ar svart att berdkna. For aktuellt, vilket kan medfora 6kad anviandning.

Figur

Totalbelopp, forménsbelopp + egenavgifter for lakemedel mot prostatacancer pa
recept till man i Stockholms 1&n 45 ar och aldre samt pa rekvisition. Kalla: VAL -GUPS

Totalbelopp MKr/kvartal

25

20  — W Degarelix
Flutamid
Buserelin

15

Polyéstradiol

Triptorelin

10
Goserelin

M Abirateron

M Bikalutamid

H Leuprorelin
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Tabell

Lakemedel till palliativ behandling av prostatacancer. Berdknat
totalbelopp for recept till man 45 ar och aldre avser ett genomsnitt
i SLL for 2013 (jan. — apr.)

FRAN MYNDIGHETER

Lakemedelsgrupp ATC-namn, tillforsel  Godkant Exempel pa Totalbelopp recept Anmérkning
lakemedel handelsnamn kronor per definerad
dygnsdos (SLL 2013)
Antiandrogen- receptorblockerare Bikalutamid p.o. 1999 Casodex 3 | Kloka Listan 2013
Antiandrogen- receptorblockerare Flutamid p.o. 2000 Generisk 11
Antiandrogen - synteshammare Abirateron p.o. 2011 Zytiga 1043 Ej subvention
Tillverkarrabatt
GnRH-analog Buserelin s.c. 1993 Suprefact depot 34
GnRH-analog Leuprorelin s.c. 1980-talet |Enanton depot 35 | Kloka Listan 2013
GnRH-analog Goserelin s.c. 1980-talet |Zoladex 41
GnRH-analog Triptorelin s.c. 2001 Gonapeptyl 35
Gonadotropinantagonist Degarelix s.c. 2009 Frimagon 33
Ostradiol Polyestradiol i.m. 1960 Estradurin 19 | Kloka Listan 2013
Andrahands-
rekomendation

EMA vill begransa
bruket av cilostazol

Rapporter om hjartbiverkningar och allvarliga blod-
ningar har bidragit till att europeiska lakemedels-
myndighetens vetenskapliga kommitté, CHMP, nu
rekommenderar att anvandningen av lidkemedel som
innehaller cilostazol bor begréansas. | Sverige mark-
nadsfors cilostazol som Pletal.

Av Eva Wikstrém-Jonsson

Enligt rekommendationerna bor lakemedlet inte ges till pa-
tienter som har haft allvarlig takyarytmi, som har instabil
angina eller som har haft hjartinfarkt eller genomgatt en
koronar intervention de senaste sex ménaderna. Pletal bor
inte heller ges till patienter som behandlas med tva eller
flera trombocythdmmande eller antikoagulerande lakeme-
del. Kombination med ginkgo biloba bor ocksa undvikas pé
grund av misstankar om 6kad blodningsrisk.

Det finns ocksé risk for interaktioner med cilostazol, och
dosen ska reduceras till patienter som anviander likeme-
del som ir starka hammare av CYP3A4 eller CYP2C19, se
vidare i exempelvis Sfinxdatabasen. Exempel pa sddana la-
kemedel ar erytromycin och ketokonazol. Grapefruktjuice
kan ge samma typ av effekt och bor undvikas av patienter
som behandlas med cilostazol.

Grapefruktjuice kan interagera med cilostazol

Kalla:

http://www.lakemedelsverket.se/Alla-nyheter/Nyheter-2013/EMA-
rekommenderar-begransad-anvandning-av-Pletal-
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Zzzz...omnmedel med sma effekter

Den objektiva effekten av somnmedilen zolpidem,
eszopiklon (den ena stereoisomeren av zopiklon)
och zaleplon var en snabbare insomningstid med

i genomsnitt 22 minuter, eller 42 minuter, om
placeboeffekten riknas in. Effekten av de sa kallade
z-lakemedlen &r liten och maste viagas mot riskerna
enligt en metaanalys publicerad i British Medical
Journal.

Av Elin Jerremalm

Metaanalysen bygger pa publicerade och opublicerade data
inldmnade till den amerikanska liakemedelsmyndigheten
(FDA) vid registreringsanstkan. Det minskar risken for
publikationsbias. Dock var samtliga studier sponsrade av
lakemedelsindustrin.

Bor anvdndas forsiktigt

I analysen inkluderades 13 randomiserade placebokon-
trollerade studier (n = 4 378). Den subjektiva effekten pa
insomningstid jamfort med placebo var bara -7 minuter,
och skillnaden var inte signifikant. Den objektiva effekten
matt med polysomnografi var -22 minuter (95 % konfidens-
intervall -33 till -11) jAmfort med placebo. Behandlingsdu-
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rationen var i medeltal 34 dagar (14—180 dagar).

— Man ska anvanda dessa lakemedel med forsiktighet pa
grund av risk for toleransutveckling samt ofordelaktiga
farmakodynamiska interaktioner vid samtidigt alkoho-
lintag. Behandlingen ska vara kortvarig och i forsta hand
ska man testa icke-farmakologiska metoder, siger docent
Mussie Msghina, 6verlakare och ordférande i expertradet
for psykiatriska sjukdomar.

Omsétts langsammare hos kvinnor
Insomningseffekten var storst i dldre studier, vid hogre
doser, vid langre behandlingsduration, i studier med fler
yngre eller fler kvinnor och i studier pé zolpidem. Zolpidem
metaboliseras langsammare hos kvinnor och den ameri-
kanska lakemedelsmyndigheten, FDA, rekommenderar
numera att kvinnor tar hilften sd hog dos som main.

For sekundéra utfallsmatt som uppvaknande, total sovtid
och somnkvalitet ségs ingen skillnad mellan lakemedels-
behandlade och placebogruppen, men dessa métt fanns
bara med i ndgra av studierna.

I Sverige finns inget registrerat preparat som innehéller
eszopiklon, endast zopiklon som innefattar bada stereoiso-
mererna.

Relaterat:
Kvinnor metaboliserar somnmedel Idngsammare an man.

http://www.janusinfo.se/Nyheter/Nyhetslista/2013/Kvinnor-
metaboliserar-somnmedel-langsammare-an-man/

Kallor:

NICE: Small benefits of Z drugs over placebo for insomnia. Eyes on
Evidence maj 2013
https://www.evidence.nhs.uk/documents/j-nhs-evidence-comms-
publications-eyes-on-evidence-eyes-on-evidence-probiotics-domestic-
violence-insomnia-and-more.pdf

Huedo-Medina TB, Kirsch I, Middlemass J, Klonizakis M, Siriwardena
AN. Effectiveness of non-benzodiazepine hypnotics in treatment of
adult insomnia: meta-analysis of data submitted to the Food and Drug
Administration. BMJ. 2012 Dec 17;345:€8343. PubMed, Fulltext (open
access)

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23248080

http://www.bmj.com/content/345/bmj.e8343



Stabil prevalens av

VARD & LAKEMEDEL

hjartsvikt

1 Sverige (autoreferat)

Fran 2006 till 2010 var prevalensen av kronisk
hjartsvikt oférandrad i Sverige. Det beror pa att
incidensen sjonk hos bada kénen med 24 procent
(p<0,001) och mortaliteten med 19 procent (P<0,001).
Men femarséverlevnaden &r fortfarande sa lag som
48 procent trots sjunkande mortalitet.

Av Ramin Zarrinkoub, distriktslakare,
Storvretens vardcentral, Tumba

Fordelningen av alla 36 420 patienterna
med kronisk hjartsvikt &r 2010

Sjukhus-
inlaggning
27%

Specialistoppenvard
1%

Resultaten kommer frén en tvarsnittsstudie pa 88 038
patienter baserad pé registrerade patientdata i Stockholms
lans landstings administrativa datalager (VAL).

Prevalensen av kronisk hjartsvikt ar 2,2 procent och inci-
densen 3,8/1 000 personér, bada vardena lika hos kvinnor
och min. Mortaliteten var 3,2/1 000 personar hos kvinnor
och 3,0/1 000 personér hos mén. Den éldersjusterade
mortaliteten var 29 procent hégre hos man (P<0,001). Fem-
arsoverlevnaden var 48 procent (45 procent hos kvinnor
och 51 procent hos mén; P<0,05).

Alla patienter som ndgon géng i primérvarden (2003—
2010), slutenvarden (1997—2010) eller specialistoppenvér-
den (1997—2010) blivit registrerade med diagnosen kronisk
hjartsvikt (ICD-10=I50) inkluderades. Prevalens, incidens,
mortalitet, feméarsoverlevnad och trender under fem ar
(2006—2010) studerades. Resultaten standardiserades for
den demografiska strukturen i Sverige ar 2010.

Kronisk hjartsvikt orsakar livslangt lidande och hog véard-
komsumtion. Epidemiologin for hjartsvikt har med stor
sannolikhet forandrats till foljd av demografiska forand-
ringar med &ldrande befolkning, effektivare behandling
av kronisk hjartsvikt och dess bakomliggande riskfaktorer
(hypertoni, ischemisk hjartsjukdom) samt nya diagnostiska
kriterier.

Kallor:

Zarrinkoub R, Wettermark B, Wandell P, Mejhert M, Szulkin R,
Ljunggren G, Kahan T. The epidemiology of heart failure, based on
data for 2.1 million inhabitants in Sweden. Eur J Heart Fail. 2013 May 3.
[Epub ahead of print]

http://www.ncbi.nlm.nih.gov/pubmed/23645498
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Antibiotika sallan indicerad
vid mykoplasmainfektion

Det finns ingen dokumenterad nytta av antibiotikabehandling vid akut bronkit, oavsett om orsaken &r virus,
mykoplasma eller klassiska bakterier. — Mykoplasmabetingad 6vre luftvagsinfektion och bronkit ar i princip
sjalvldkande. | omkring tio procent av mykoplasmainfektionerna ror det sig om pneumoni, som ska behand-
las med antibiotika, sdger docent Jonas Hedlund, infektionskliniken, Karolinska Universitetssjukhuset.

Av David Finer

Mykoplasmainfektionerna ger vanligen enbart langdragen
hosta, det vill séga lindriga luftvégsinfektioner. Vid svarare
infektioner med mykoplasma som lunginflammation be-

29

hovs andra antibiotika dn det vanliga penicillinet, nimligen
makrolider eller doxycyklin.

Enligt en studie av Mills och medarbetare publicerad i
British Medical Journal 2005 sags dock ingen skillnad i
utlikning vid samhallsférvarvad mykoplasmapneumoni,
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nar B-laktamantibiotika jaimfordes med antibiotika med
effekt mot mykoplasma.

Overbehandling av mykoplasmainfektioner

— Mykoplasmainfektioner ar oftast inte allvarliga och
behover inte annan specialistsjukvard utan kan behandlas
inom primarvérden. Jag tror att man ofta 6verbehandlar
mykoplasmainfektioner. Det finns bland vissa ldkare en fel-
aktig uppfattning om effektiviteten av antibiotika och host-
mediciner vid mykoplasmabronkit. Mykoplasmabetingad
luftvagsinfektion och bronkit ar i princip sjilvldkande. I
omkring tio procent av mykoplasmainfektionerna ror det
sig dock om pneumoni, som ska behandlas med antibiotika.
Mykoplasmabakterien &r svirodlad och kan i rutinsjukvérd
bara pavisas med PCR och antikroppstest. Allmanlakare
kan vid misstanke gora PCR-prov frdn nasofarynxsekret,
sdger Jonas Hedlund.

Aterbesok rekommenderas normalt inte
Anekdotiska patientuppgifter antyder ocksa att vissa lakare
rekommenderar dterbesok sé sent som efter 10 dagar.
— Vi brukar normalt inte ha aterbesok efter mykoplas-
mapneumoni om det inte finns speciella skal till detta; i
sé fall bokar vi aterbesok efter 6—8 veckor. Daremot ska
patienten rekommenderas att hora av sig till sin lakare om
hon/han inte forbattrats pé given behandling. Forbattring-
en intraffar normalt inom 2—3 dagar, sdger Jonas Hedlund.
Under forsta kvartalet 2013 minskade antibiotikaforsalj-
ningen pé recept i Sverige med nio procent jamfort med
motsvarande period forra aret. Minskningen skedde i 19
av 21 lan. Storst minskning ségs for antibiotika som ofta
anvands mot luftvagsinfektioner (-13 %), framfoérallt mak-
rolider och doxycyklin, som ofta anvinds mot Mykoplasma
pneumoniae. Minskningen beror troligen pa minskat antal
fall av Mykoplasma pneumoniae.



& BEHANDLINGSSTRATEGIER

Nitrofurantoin och pivmecillinam
kan ges vid atebril UVI hos man

Pa grund av 6kad resistens mot nuvarande terapi (ciprofloxacin och trimetoprim) anser Smittskyddsinstitutet
att symtomatisk afebril urinvdagsinfektion (UVI) hos man bér kunna behandlas pa samma satt som hos

kvinnor, med nitrofurantoin eller pivmecillinam.

Av Elin Jerremalm

Vid symtomatiska urinvéagsinfektioner hos min har hittills
ciprofloxacin och trimetoprim ofta varit forstahandsval.
Anledningen ir att de ger hoga koncentrationer i prostata-
korteln och vid febril UVI ar prostata involverad i infektio-
nen hos 6ver 90 procent av patienterna.

Det dr dock oklart huruvida prostatakorteln ar infekte-
rad vid afebril UVI varfor dessa fall, enligt rapporten fran
Smittskyddsinstitutet, bor kunna behandlas med nitrofu-
rantoin eller pivmecillinam. Preparaten ger en hog anti-
bakteriell aktivitet i urinen och resistensen hos Escherichia
coli ar lag.

Uppfoljning av effekten vid UVI-behandling hos mén ar
viktig och patienten ska informeras om att dterkomma vid
forvirrade eller fortsatta symtom.

22

Resistensen 6kar hos E coli

Escherichia coli orsakar de flesta UVI hos bade mén och
kvinnor. Framforallt hos méan forekommer dock en 6kad
andel av andra typer av Enterobacteriaceae samt Entero-
coccus faecalis.

Resistensutvecklingen hos Escherichia coli 6kar. Till
exempel har ciprofloxacinresistensen hos méan nu natt 20
procent och den kombinerade resistensen mot ciprofloxacin
och trimetoprim uppgar till 13 procent. Dessa faktorer gor
att odling ar indicerad i samband med en behandlingsstart.

Stockholms rekommendationer
Med anledning av Smittskyddsinstitutets rapport har re-
kommendationen vid urinvigsinfektion hos méan éndrats.

Kloka Listan och Strama Stockholm rekommenderar nu
nitrofurantoin (50 mg x 3 i 7 dagar) eller pivmecillinam
(200 mg x 317 dagar) vid nedre urinvigsinfektion utan fe-
ber hos man. Som tidigare rekommenderas urinodling fére
inséattning av antibiotika och uppf6ljning vid UVI hos mén.

Det finns ett stort behov av randomiserade, jamférande
studier av olika behandlingsstrategier eftersom sédana
saknas.

B Las mer pa Smittskyddsinstitutet. Urinvagsinfektion
hos méan. April 2013 http://korta.nu/egidb

Smittskyddsinstitutet. Nationell resistensdvervakning,
ResNet http://korta.nu/4ctaj

Strama Stockholm. Nedre urinvagsinfektioner hos man.
Vardprogram 2012-12-12 http://korta.nu/tygwi
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Antihistaminbehandling
kan ge snabb effekt vid rinit

| samband med pollensédsongen vill expertradet
for luftvags- och allergisjukdomar paminna om
att tablettbehandling med antihistaminer har
snabbt insdttande effekt. | hudtester noteras
effekt inom nagon timme efter intag av till
exempel loratadintabletter och i placebo-
kontrollerade studier pa allergisk rinit minskar
symtomen signifikant redan under de forsta
dagarnas behandling.

Av Stockholms lans lakemedelskommittés expertrad for
luftvdgs- och allergisjukdomar

\T

Det ar en pa vissa héll utbredd uppfattning att behandling
med antihistamin maste inledas veckor fére symtomdebut,
men detta dr antagligen en sammanblandning med rekom-
mendationerna for substanser som natriumkromoglikat,
vilka har en annan verkningsmekanism. Vid nistappa ar
det viletablerat att nasal steroid har béttre effekt dn pero-
rala antihistaminer.
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Iinternationella behandlingsriktlinjer rekommenderas
iforsta hand icke-sederande histamin (Hz1)-receptoranta-
gonister vid allergisk rinokonjunktivit [1,2]. I Kloka Listan
2013 [3] rekommenderas substanserna loratadin (original-
produkten Clarityn) och cetirizin (originalprodukt Zyrlex).

Vid uttalad nastappa har nasal steroid battre effekt, och
expertradet rekommenderar darfor, i enlighet med gal-
lande behandlingsrekommendationer, byte till eller tillagg
av nasal steroid om néstidppan kvarstar trots behandling
med per orala antihistaminer [1-2,4].

2

Subventionerad loratadinmixtur saknas

Loratadin klassas som ett icke-sederande lakemedel. Ori-
ginalpreparatet Clarityn tillhandahé&lls for narvarande inte
indgon beredningsform eller forpackning som omfattas av
likemedelsformanen.

For vuxna och barn 6ver 2 r med en kroppsvikt 6ver 30
kg rekommenderas doseringen 10 mg 1x1 enligt produktin-
formationen [5]. Effekt och sdkerhet har inte faststéllts pa
barn under 2 ir.

Munsonderfallande tabletter finns i form av Loratadin
Sandoz (10 mg). Den munlosliga beredningsformen ar
dyrare an konventionella tabletter, men kan vara enklare
att anvanda i akuta situationer eftersom den inte kraver
tillgang till vatten. Aven de munlésliga beredningsfor-
merna kraver dock att patienten kan svilja. Loratadin finns
i flytande form for narvarande endast som Clarityn sirap,
vilken inte omfattas av likemedelsformanen.

Zyrlex mixtur kan anvandas fran 2 ars alder

Cetirizin har i kliniska prévningar rapporterats ge sedering
lite oftare &n placebo. Forutom konventionella tabletter
finns sugtabletter (Acura), men dessa ar inte forméansberat-
tigade.



Cetirizinberedningarna har doseringsanvisning motsva-
rande 5 mg tva ginger dagligen frén 6 ars &lder och 10 mg
1x1 fran 12 ars alder [6,7]. Endast originalprodukten Zyrlex
finns som oral 16sning och orala droppar. Dessa beredning-
ar ar formansberattigade och har doseringsanvisningar
fran 2 ars alder. Zyrlex tabletter dr ddremot inte formans-
berittigade.

Desloratadin oral 16sning till barn billigare
Loratadins aktiva metabolit, desloratadin (Aerius, gene-
riska synonymer), rekommenderas inte i Kloka Listan. Des-
loratadin i tablettform har hittills varit dyrare &n loratadin
respektive cetirizin, och expertradet har inte funnit evidens
for nagra effekt- eller sdkerhetsfordelar som motiverar en
rekommendation.

Desloratadin—Aerius finns som konventionell tablett med
doseringsanvisning fran 12 ars alder, munsénderfallande
tablett i tva olika styrkor med doseringsanvisning fran 6
ars &lder samt som oral 16sning med doseringsanvisning
fran 1 ars alder [8]. Samtliga dessa beredningsformer ingéar
ildkemedelsforménen.

Det ar endast motiverat att anvanda oral 16sning av
desloratadin till barn som behéver en flytande beredning.
Lakemedlet doseras en géng per dag jamfort med cetirizin
(Zyrlex) och dr dessutom négot billigare. Denna patientka-
tegori ar dock sa liten att den inte motiverat att produkten
rekommenderas i Kloka Listan 2013.

Referenser:
1. ARIA

2. Brozek JL, Bousquet J, Baena-Cagnani CE, Bonini S, Canonica GW,
Casale TB et al; Global Allergy and Asthma European Network;
Allergic Rhinitis and its Impact on Asthma (ARIA) guidelines: 2010
revision. Grading of Recommendations Assessment, Development
and Evaluation Working Group. J Allergy Clin Immunol. 2010
Sep;126(3):466-76.

3. Kloka Listan 2013

4. Lakemedelsverkets behandlingsrekommendationer vid allergisk rinit;
Information fran Lakemedelsverket 2003:(14)3

5. Lakemedelsverket. Produktinformation Clarityn
6. Lakemedelsverket. Produktinformation Acura
7. Lakemedelsverket. Produktinformation Zyrlex

8. Lakemedelsverket. Produktinformation Aerius

& BEHANDLINGSSTRATEGIER

Barn med magont
far bristfallig vard

Barn och ungdomar med langvariga mag-
tarmproblem blir for daligt omhandertagna och

for mycket utredda. Ofta foljs inte kost- eller
lakemedelsbehandling upp ordentligt. Behandlingen
av funktionella mag- tarmsjukdomar (FMT)

bor inbegripa samtal, kognitiv beteendeterapi

(KBT), hypnos och dietiststéd vid eventuella
uteslutningsdieter. Men de flesta av dessa
vardformer finns inte tillgdngliga inom landstinget.

Av David Finer

Det konstaterar en grupp specialistldkare bakom ett nytt
regionalt vardprogram. FMT bland barn och ungdomar &ar
10—25 procent, och omkring 2—5 procent av alla barn som
soker pa vardcentralerna.

Henry Nyhlin, 6verldkare pa Karolinska Universitets-
sjukhuset, Huddinge, specialist i gastroenterologi och en
av experterna bakom rapporten, medger att skrivningarna
om bristerna i hypnos- och KBT-behandling i rapporten var
kontroversiella.

— Vi hade en del diskussion kring vardprogrammet avseen-
de detta. Men det hade varit konstigt att ta bort skrivningar
om det som faktiskt fungerar, bara for att det dnnu inte
finns tillgangligt. Ett vArdprogram ska ses som nagot som
stiller samman evidensen om det som ar mest effektivt.
Vad giller tillgdngen till hypnos och KBT ligger lander som
Holland och Storbritannien langre fram &n vi gor i Sverige.

FMT definieras som en viss kombination av kroniska
och aterkommande symtom som inte kan forklaras med
strukturella eller biokemiska avvikelser. I virdprogrammet
foresléds bland annat att det bor etableras en god kontakt
med en ldkare som strukturerat forklarar sjukdomsbilden
och foljer upp behandlingen, ett utokat samarbete mellan
barnsjukvard och barnpsykiatri samt att negativa effekter
av onddiga utredningar bor undvikas.

Programmet finns att bestélla pé http://www.produktions-
samordning.se/sv/Publikationer/Smartdominerade-funktio-
nella-mag-tarmsjukdomar-hos-barn-och-ungdomary/.

M Lis mer p& Olén O, Uusijarvi A, Grimheden P,
Grahnquist L. Regionalt vardprogram. Smartdominerade
funktionella mag-tarmsjukdomar hos barn och
ungdomar. Stockholms lans landsting. 2013.
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Protonpumpshammare misstanks ge
svara biverkningar skriver expertrad

Pneumoni, tarminfektion och fraktur ar sallsynta
men allvarliga biverkningar som troligen kan
kopplas till anvandning av protonpumpshammare
(PPI). Forskriv forsiktigare, uppmanar foretradare
for Stockholms lans lakemedelskommittés
expertrad for gastroenterologiska sjukdomar i en
artikel i Lakartidningen.

Av David Finer

PPI ar effektiva ldkemedel och har ldnge betraktats som
sdkra. De anvands av omkring 5-10 procent av befolk-
ningen och i dldrarna > 85 &r av omkring 30 procent. Inom
Stockholms ldns landsting har férskrivningen av PPI till de
hogre dldersgrupperna 6kat med 40 procent 2006—2009.

Betydande 6verforbrukning

Flera studier har ocksé pavisat en betydande 6verforbruk-
ning av PPI, 30—70 procent, mest kopplad till ulkuspro-
fylax och dyspepsi. Orsaker kan vara en kombination av

fel indikation, intensiv marknadsforing, bristande infor-
mation och slentrianmaissig iterering utan att omproéva
indikationen for behandling. En annan viktig orsak kan
vara upptrddande av en rekyleffekt, dven vid kort tids PPI-
medicinering, vilket resulterar i att patienten kan kidnna sig
tvungen att teruppta medicineringen.

I ett examensarbete inom farmakoterapi vid Uppsala uni-
versitet har Amani Kafri nyligen undersokt forskrivnings-
monster av PPI i Stockholms lans landsting. Under andra
halvan av 2011 nyinsattes 32 155 patienter pa PPI inom
landstinget. Av dessa kunde bara 26 procent ldnkas till en
diagnos som forklarar férskrivningen.

Ulkussjukdomen har minskat

Den kraftigt 6kande medicineringen med PPI sedan ménga
ar kan alltsé knappast forklaras av ndgon péataglig forand-
ring av sjukdomspanoramat nir det géller syrarelaterade
sjukdomar. Under de senaste 20—30 aren har ulkussjuk-
domen i flera lander snarast minskat i bade sluten- och
oppenvard. Under det senaste decenniet har i Sverige,

tack vare de syrahdmmande lakemedlen, farre vardats pa
sjukhus vid magsér. Refluxsjukdom har knappast nagonsin
varit en orsak till sjukhusvard. Den vanligaste korrekta
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indikationen for protonpumpshammare ar numera reflux-
sjukdom, en sjukdom vars incidens ar oférandrad.
Samtidigt har antalet observationsstudier och fallrap-
porter i den vetenskapliga litteraturen 6kat om ett majligt
samband mellan anvindning av syrahammande ldkemedel,
framst protonpumpshdmmare (PPI), men dven histamin-
receptorantagonister, och pneumoni, tarminfektion och
fraktur. Vad giller till exempel pneumoni har fall-kon-
troll- och kohortstudier samt metaanalyser av dessa visat
pa hogre risk for nosokomiala (virdrelaterade) an for sam-

29

hallsforviarvade infektioner, som oftast intraffade tidigt i
behandlingen. Biverkningsrisken var dosrelaterad.

Sadana studier bevisar inga samband, men misstankarna
starks av 6verensstaimmelsen mellan resultaten av manga
studier med bekriftade dos—effektsamband i vissa fall.

Stora tankbara biverkningseffekter

De diskuterade biverkningarna ar sillsynta, men med
tanke pa den stora anvindningen och den sannolikt stora
overforbrukningen av PPI, kan de tinkbara effekterna i en
population bli stora.

Foljsamheten till de korrekta indikationerna méste bli
bittre och PPI inte ordineras vid andra tillstand &n de syra-
relaterade sjukdomarna reflux, ulkus, och méjligen som
ulkusprofylax vid ASA-/klopidogrelbehandling till hogrisk-
patienter, skriver experterna och uppmanar till kontinu-
erlig omprovning av terapin och 6kad aterhéllsamhet vid
PPI-forskrivning. Misstanke om allvarlig likemedelsbiver-
kan bor rapporteras till Likemedelsverket.

Risk for reboundfenomen

Vid utséttning av protonpumpshidmmare som anvints
regelbundet i tvd ménader eller mer finns risk for s kallade
reboundfenomen, alltsa en hypersekretion av saltsyra som
reaktion pa den tidigare suppressionen.



— Man skall komma ihag att rebound inte upptréader M Lis mer Backman L, Schmidt D, Vitols S.

hos alla. Jag brukar séga &t mina patienter att sluta tvart, Protonpumpshdmmare misstéanks ge allvarliga
forvarnar om eventuell rebound och ber dem ha lampligt biverkningar. Forsiktigare forskrivning bor évervagas
antacidum till hands att ta vid behov de forsta tva veck- och pé korrekta indikationer. Lakartidningen nr 16 2013
orna efter utsittning, sager Mikael Lordal, 6verldkare, volym 110, s. 828-31. http://www.lakartidningen.se/
Stockholm Gastro Center, Sophiahemmet och ordférande i store/articlepdf/1/19513/LKT1316s828_831.pdf

expertradet for gastroenterologiska sjukdomar.

Expertradet for luftvags-
och allergisjukdomar

Till Stockholms lans likemedelskommitté ar 21 expertrad knutna. Dessa utarbetar rekommendationer for
lakemedelsbehandling inom olika terapiomraden och kommenterar aktuella medicinska studier. Evidens
presenterar de olika expertrdden och deras medlemmar. Samtliga expertrad finns pa www.janusinfo.se.
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Returadress vid okdnd adressat:
Internpost: Stockholms lans ldkemedelskommitté. Magnus Laduldsgatan 63 A
Postadress: Box 17533, 118 91 Stockholm

Adresskalla: Stockholms lans landsting

Kalendarium — ett axplock av fortbildningar

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

- Augusti

22 3-dagars utbildning, forsta tillfallet ar 22/8, andra
tillfallet 23/8 och sista tillfallet ar 4/9.

Klinisk forsakringsmedicin fér AT-ldkare hésten 2013
Plats: Fataburen, Magnus Laduldsgatan 63 A

Malgrupp: AT-lakare

27 tisdag, kl. 12.00-13.00, lunch serveras i samband
med forelasningen

Update om lakemedel pa Karolinska Solna.

Tema: Telemedicinsk hemtitrering (prel. tema)
Plats: KS-restaurangen, matsal 1

Malgrupp: Lakare

[l september |

3 tisdag, kl. 12.00-13:00, lunch serveras i samband
med férelasningen

Update om ldkemedel pa Karolinska Huddinge.
Tema: Likemedelshantering i kvalitetsregistrets
beslutsstod

Plats: Restaurang 61:an, separat matsal

Malgrupp: Lakare

1 0 tisdag, kl. 12.00-13.00, lunch serveras i samband
med férelasningen

Update om ldkemedel pa Karolinska Solna.

Tema: Lakemedel och miljo

Plats: KS-restaurangen, matsal 1

Malgrupp: Lakare

1 2 torsdag, kl 08.00-16.30

Stockholms léns demensdag - Priméarvarden
och personen med demenssjukdom

Plats: Ingenjorshuset, Malmskillnadsgatan 46,
T-bana Hotorget

Malgrupp: Personal fran primarvard, geriatrik
och kommun, politiker

1 7 tisdag, kl. 12.00-13.00, lunch serveras i
samband med foreldasningen

Update om ldkemedel pa Karolinska Huddinge.
Tema: Intravends jarnbehandling

Plats: Restaurang 61:an, separat matsal

Malgrupp: Lakare

:JJ& Stockholms léns landsting

Halso- och sjukvardsférvaltningen
Box 17533, 118 91 Stockholm

1 8 onsdag, kl. 13.30-16.15

Fortbildning for ST-lakare i geriatrik: Njursvikt och njursjukdomar
Plats: Graa rummet, plan 5, Stockholmsgeriatriken Sabbatsberg
Malgrupp: ST-lakare i geriatrik, lakare, geriatriker, handledare

1 9 torsdag, kl. 12.00-16.30, lunch serveras fran kl 12.00.
Fortbildning f6r specialister i allmanmedicin, Norrtilje:
Osteoporos, D-vitaminbrist. Lokal frakturkedja i Norrtilje
Plats: ROS, Norrtalje sjukhus

Malgrupp: Specialistlakare

24 tisdag, kl. 12.30-16.15, lunch serveras fran kl. 12.30
Fokus Aldre - Update Geriatrik. Formaksflimmer,

Nya och gamla antikoagulantia och Hjartsvikt

Plats: Fataburen, Magnus Laduldsgatan 63 A

Malgrupp: Geriatriker, ST-lakare i geriatrik, ldkare

24 tisdag, kl. 12.00-13.00, lunch serveras

i samband med forelasningen

Update om ldkemedel pa Karolinska Solna.
Tema: Intravenos jarnbehandling

Plats: KS-restaurangen, matsal 1

Malgrupp: Lakare

25 onsdag, kl. 13.30-16.30, lunch serveras fran 12.30,
foérelasning startar 13.30

Fortbildning for specialister i allmanmedicin, Sodra natverket.
KOL och spirometri

Plats: Magnus Ladulasgatan 63 A, gatuplan

Malgrupp: Allmanlakare

25 onsdag, kl 18.00-19.30, buffé serveras fran 17.00,
forelasning startar 18.00

Onsdagsseminarium. Fettskolan

Plats: Westmanska Palatset, Hollandargatan 17, Stockholm
Malgrupp: Lakare och sjukskoterskor

26 torsdag, kl 13.30-16.30

Temaeftermiddag for ST-ldkare i psykiatri.

Psykiatern vid katastrof - organisation, psykiska reaktioner,
bemétande

Plats: Forelasningssalen Norra Stockholms Psykiatri, Vardvagen 3,
Stockholm (Capio S:t Gorans sjukhusomrade)
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