nri| 2010

Evidens

MEDICIN & LAKEMEDEL

EN TIDNING FRAN STOCKHOLMS LANS LAKEMEDELSKOMMITTE

Rad om lakemedelsbehandling
av barn kommer inom kort pa
www.janusinfo.se

Tydliga budskap pa
Kloka Listan Forum

Foéljsamheten till Kloka Listan
ar hog.
SID 4-7

Diabetes

185 atgarder rankade i nya
riktlinjer. Nagra lakemedel
forlorar sin subvention.

SID 8-9

Internationell utblick

Koll pa korruptionen.
SID 12

Nya studier

Kombination av lakemedel
hjalper bast for att sluta roka.

SID 13-14

Antidepressiva lakemedel

Effekt eller inte?
SID 14

Forskrivningsstatistik

Battre utfall 2009.
SID 15

Kalendarium

Fortbildning nara dig.
SID 16

:JJt Stockholms lans landsting



AKTUELLT OM LAKEMEDEL | KORTHET

Kritik mot prelansering
av dabigatran

B W W Ett Aktuelltinslag den 6 december déms ut av pro-
fessor Paul Hjemdahl, ordforande i expertradet for hjart-
och karlsjukdomar som en naiv journalistisk "prelanse-
ring” av nya indikationer for ldkemedlet dabigatran.

Inslaget byggde pa en artikel i NEJM den 10 december
2009 som jamforde dabigatran och warfarin, den s kall-
lade RE-COVER-studien.

I SVT berittade journalisten att manniskor som riskerar
att drabbas av blodpropp i framtiden kunde f4 slippa att
ta ”det svardoserade och farliga” lakemedlet Waran och i
stéllet fa Pradaxa (dabigatran). I programmet intervjua-
des overldkare Urban Safwenberg, Akademiska sjukhuset
i Uppsala, som medverkat i studien.

— Inslaget &r att betrakta som en prelansering av en icke
godkind indikation for Pradaxa. Ur tillverkarens synvin-
kel blev inslaget en fulltraff, dd man flera ganger upp-
repade att Waran ar mycket farligt och svaranvant. Den
intervjuade Gverlakaren kallade Waran for ett “rattgift”
och sade att det nya lakemedlet var lika effektivt som
Waran, siager Paul Hjemdahl.

— Men studien tillimpar en vildigt liberal “non-
inferiority”-definition, och resultaten var inte sé Gverty-
gande med svenska 6gon sett. Dabigatran jamfort med
Waran gav 30 respektive 27 primira handelser, lika
manga “major bleeds” (20 respektive 24) men signifikant
farre blodningar totalt sett (205 respektive 277). "Time
in range” for PK-INR i Waran-gruppen var endast 60
procent i medeltal. Det dr samre dn i RE-LY-studien,
dar medel var 64 procent och Sverige hade utmarkta 77
procent. RE-COVER kan nog betraktas som en mark-
nadsforingsstudie, eftersom det skulle kravas langt fler
studerade patienter och hiandelser, kanske tiofalt fler, for
att visa "likhet” mellan behandlingarna. Det dr synd att
aven SVT:s journalister dr sd naiva, sdger Paul Hjemdahl.
M L3s mer om RE-COVER-studien i Ogat pd ldkemedel nr 4/2009
som finns pa www.janusinfo.se

DAVID FINER
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Lakemedelsverket foreslar nya
miljokrav for lakemedel

B W W Likemedelsverket foreslar i en rapport till reger-
ingen att det ska stillas tvingande krav pa miljohdnsyn
vid tillverkning av likemedel. Ett miljocertifikat for
produktionsanldggningarna foreslas ska kravas for att
lakemedlet ska fé sdljas. En anledning till forslagen ar att
produktion av bade ravaror och firdiga ldkemedel idag
sker till stor del utanfor Sverige, ofta i lander dar pro-
duktionskostnaden och miljokrav ar lagre. Till exempel
har svensk forskning visat stora utslapp av bland annat
antibiotika vid ldkemedelstillverkning i Indien. Likeme-
delsverket anser darfor att en harmoniserad lagstiftning
inom EU har battre forutsattningar dn nationella lagar att
kunna péverka lakemedelssektorns miljopéverkan.
KRISTINA AGGEFORS

Ingen férdel med ASA som
primarprevention vid diabetes

B W W En metaanalys i BMJ den 6 november 2009
ifrdgasétter ASA som primérprevention vid diabetes.
Sex randomiserade kontrollerade studier med 10117
patienter med diabetes dar ASA jamfordes med placebo/
ingen behandling for priméarprevention av kardiovaskular
sjukdom analyserades. Effektparametrar som studerades
var totalmortalitet, dod av kardiovaskuldra orsaker, icke-
fatal hjartinfarkt och icke-fatal stroke. Ingen signifikant
riskreduktion avseende kardiovaskuldra handelser sags
for ASA jamfort med placebo/ingen behandling (relativ
risk 0,90; 0,81-1,00; P=0,06). Socialstyrelsens riktlinjer,
som ar samstdmmiga med resultatet i denna metaanalys,
anger att behandling med ASA {6r primarprevention av
hjart-karlsjukdom har FoU-status (se sidan 8—9).
I Studien finns pa http://korta.nu/d680

FREDRIK HED
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Senaste nytt hittar du pa
www.janusinfo.se

Var tredje distriktslakare
ser media som orosfaktor

B W W Varannan distriktslakare (52 procent) anser inte
att medierapporteringen om medicin och hilsa paverkar
patientarbetet. Men var tredje (32 procent) tycker att den
forsvarar (patienterna “oroas”), medan tio procent anser
att den underlattar arbetet, enligt en TNS-Sifo-undersok-
ning bland 380 distriktsldkare oktober-december 2009.

Resultaten visar att 1akarna sitter fast i en gammal
auktoritar roll, trots att pélédsta patienter bade mar
béttre och ar mer foljsamma, kommenterar Expressens
medicinreporter Anna Bisén pa journalisten.se. Medie-
analytikern Martin Ahlqvist pa TNS-Sifo tolkar daremot
resultaten som att ldkemedelsbolagen bor nedprioritera
PR-satsningar pa allmdnmedier, eftersom ldkare har mer
fortroende for facktidningar som Likartidningen.

DAVID FINER

OLOHJXDOLSI/HOLIMYILNIM 0L04

En vaccindos
racker for friska vuxna

B B ¥ En dos Pandemrix-vaccin ar enligt Likemedels-
verket tillracklig for att skydda mot den pandemiska
influensan A(H1N1) hos friska individer fran 13 ir och
uppét, friska gravida samt riskgrupper med fullgott
immunforsvar. Data pd immunsvaret efter en vaccindos
fran tva studier pa friska vuxna har visat ett kraftigare
immunologiskt svar dn forvintat. Data fran vaccination
av vuxna med prototypvaccinet H5N1 har ocksa visat
att, oavsett om man gett en dos eller tvé doser med tre
veckors mellanrum, sa ger en pafyllnadsdos, upp till tolv
ménader senare, likartade immunsvar. Det finns daremot
inga data som styrker att en dos ir tillracklig for patienter
med nedsatt immunforsvar. De rekommenderas liksom
barn tva doser.

DAVID FINER

EVIDENS NR 1 - 2010

Evidens &r en helt ny tidning till for-
skrivare i Stockholms ldns landsting
och det ar en stor utmaning och en stor
gliddje att medverka i denna tidskrift.
Utifran forskrivarnas behov ska vi pre-
sentera nyheter och bista evidens om
lakemedel och dess plats i terapin.

Det hdnder mycket inom SLL just nu.

De lokala lakemedelskommittéerna dr nu inte-
grerade i Stockholms lans likemedelskommitté.

Vi ska gora vart basta att diskutera bésta evidens
ildikemedelsbehandling i olika nétverk och med
vara fortbildningslakare. Allt det goda arbete vi har
utfort och resultat vi uppnétt under dren hoppas
jag ar en god grund och utgdngspunkt for den nya
organisationen.

Jag hoppas att vi under 2010 fortsatter vara kon-
struktiva dialoger, i stindig kommunikation, med
kritisk virdering av 1ikemedel och dess ritta plats
i terapin.

Inom diabetesomradet blir 2010 ett hindelserikt
ar. Socialstyrelsen har nyligen gett ut nationella
riktlinjer for diabetesvarden. TLV:s genomgéng av
ldkemedel vid diabetes presenterades i december
och giller fran den 1 mars 2010. Dessutom kommer
Lakemedelsverkets behandlingsriktlinjer under
varen. Allt detta har ocksa fatt betydelse i Kloka
Listan 2010 samt i Kloka raden, som till exempel
vikten av multifaktoriell riskfaktorkontroll.

Vil mott och med hopp om god ldsning.

EVA ANDERSEN KARLSSON

Docent, 6verlikare, Sodersjukhuset,

ordforande i Stockholms ldns likemedelskommitté,
ordforande i Expertradet for endokrinologiska

och metabola sjukdomar
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Tydliga budskap pa
Kloka Listan Forum

Foljsamheten till Kloka Listan ar hg inom SLL — mellan 80 och 85 procent. Det ger

utrymme att anvdnda nya, effektiva och mer kostsamma ldkemedel. Forskrivningen
av antibiotika i landet ar hogst i Stockholm och bor halveras. Vanta-och-se rekommen-
deras istdllet. Detta och mycket annat framkom néar Kloka Listan 2010 presenterades

pa en fullsatt fortbildningsdag i januari

Av David Finer och Fredrik Hed

s DE ALLRA VIKTIGASTE

NYHETERNA | KLOKA LISTAN 2010

m For forsta gangen — lakemedel vid behandling
av infertilitet.

m Tre nya antikonceptionsmedel; Neovletta,
NuvaRing och Yaz.

m Stroke samlas under Neurologi. Viktigt att behandla
depression och nedstamdhet efter stroke med
citalopram eller sertralin.

m Warfarin valjs i férsta hand vid indikation for
tromboemboliprofylax vid férmaksflimmer.

m Aktinisk keratos kan behandlas i primarvarden.
Imikvimod rekommenderas for topikal behandling.

m Impetigo behandlas med tval och vatten. Om det
inte racker valjs salva med retapamulin (Altargo).

m Vid restless legs syndrome (RLS) valjs i forsta hand
levodopa med dekarboxylashammare (Madopark,
Sinemet och synonymer).

m Nya preparat: imikvimod (Aldara), retapamulin
(Altargo), hydroxizin (Atarax), 6stradiol (Estradot),
rivastigmin (Exelon plaster), glipizid (Mindiab),
etinylostradiol + etonogestrel (NuvaRing), buprenor-
fin (Temgesic), lymecyklin (Tetralysal), betametason
+ kalcipotriol (Xamiol), samt etinylostradiol +
drospirenon (Yaz).

m Preparat som utgatt: Adrenalin APL, Humulin NPH,
Nipaxon, Pankreatin Recip, Rhinocort Aqua, Tavegyl
och Trivina.

Hela listan finns pa www.janusinfo.se
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Landstingsradet Birgitta Rydberg (FP) belyste bland annat
att alla patienter i SLL som ar inskrivna i hemsjukvérd fran
och med 2010 ska erbjudas en arlig ladkemedelsgenomgang.
Dessutom ska alla som &r édldre dn 65 ar och har mer 4n sju
ldkemedel ocksa erbjudas en arlig ladkemedelsgenomgang.
Hon betonade ocksa vikten av producentobunden informa-
tion i ljuset av de nya biologiska likemedlen som &r pa vag in;
preparat som marknadsfors hart och som kan kosta 350 000
kr per ar och patient.

"Hog foljsamhet till Kloka Listan”

Bjorn Wettermark, apotekare, Medicinskt Kunskapscentrum,
Stockholms ldns landsting och avdelningen for klinisk farma-
kologi, Karolinska Universitetssjukhuset i Huddinge, fortsatte
med att belysa att foljsamheten i ldnet till Kloka Listan ar hog,
runt 80—85 procent. Elva av tolv lakemedel pa volymlistan
finns pa Kloka Listan. 2010 ser ut att bli ett héndelserikt ar,
tyckte han.

— Omregleringen av apoteksmarknaden paverkar oss, ménga
nya ldkemedel ar pé vig in, det kommer nya medicinska rikt-
linjer och flera TLV-beslut som ir intressanta. Dessutom flera
stora patentutgéngar som ar positiva for ekonomin.

Det mesta sig likt trots apoteksreformen
Licenslakemedel kommer i framtiden bara kunna hamtas ut
pa det apotek/den apotekskedja dit licensansokan skickas fran
borjan. Det dr en av fordndringarna som den nya apoteks-
reformen medfor for hélso- och sjukvarden. Annars innebar
omregleringen inga storre forandringar fér virden, ssmman-
fattade Gunilla Thérnwall Bergendahl, enhetschef, Halso- och
sjukvardsndmndens forvaltning, nar hon presenterade den
nya apoteksmarknaden.

Vardgivaren ska i fortsattningen sjalv bestélla sarskilda
receptblanketter for exempelvis narkotiska medel via en
e-tjanst som lankas frén Uppdragsguiden.

Media viktig maltavla for lakemedelsindustrin
— Forhéllandet mellan medierna och likemedelsindustrin



Christer Norman, Margareta Eriksson och Johan Struwe betonade
vikten av restriktiv forskrivning av antibiotika.

ar inte det basta, darfor att vi fastnat i ett svarhanterligt
PR-triask som forgiftat relationerna i manga ar, sa Svenska
Dagbladets medicinjournalist Inger Atterstam under sin
gastforelasning om medierna och lidkemedelsindustrin.
Atterstam papekade att industrin rentav satsar mer pa
marknadsforing dn pa forskning och ir en av de storsta
lobbyaktorerna i Bryssel. Media &r en viktig méltavla for
industrins PR-strategier, nar svenska lagar forbjuder
foretagen att annonsera receptbelagda lakemedel direkt till
allménheten.

En artikel anses trovardigare &n reklam och har fem géng-
er storre genomslagskraft 4n en annons, sa Atterstam. Aven
om de mer erfarna medicinjournalisterna enligt Atterstam
ratar 9o procent av det material som industrin tillhanda-
héller, far industrin alltid "napp” hos négon journalist i
néagot medium.

Tyvérr medverkar ocksd ménga ledande forskare och 1i-
kare i att backa upp industrins marknadsforing mot media.

"Vanta nagra dagar”

Likare i Stockholm ar bast i landet pa att skriva ut antibio-
tika, skojade Johan Struwe, 6verldkare, docent, avdelningen
for epidemiologi, Smittskyddsinstitutet samt Strama. Det
skrivs ungefir 500 recept pa antibiotika per ar per 1000
invénare, medan malet ar 250.

Vid sinuit, otit och flera andra sjukdomar ger inte antibio-
tika snabbare utlikning jamfort med ingen behandling alls,
enligt flera studier, berdttade Christer Norman, informa-
tionslakare, Salems vardcentral och Strama.

Dérfor kan man avvakta och se hur det gar for patienten
under ndgra dagar, innan antibiotika skrivs ut. Dar behovs
battre aterkoppling till férskrivaren hur det gér for patienten.

Warfarin i forsta hand
Maénga patienter, framfor allt dldre, star pa ndgon form av
antikoagulantia. Gerd Larfars, med dr., verksamhetschef

Deltagarna var
aktiva med fragor
under hela dagen.

Birgitta Rydberg,
landstingsrad (FP)
belyste aktuella
fragor inom lake-
medelsomradet.

29

Sodersjukhuset, diskuterade hur 1dgmolekylara hepariner
(LMH) bor anvandas i primarvard.

— Vi ser att anvindningen av lagmolekyliara hepariner okar
med runt 8—10 procent per ar, framst dalteparin.

Okningen sker trots att likemedelskommittén rekommen-
derar warfarin i forsta hand.

— En metaanalys av Cochrane kunde inte visa pad nagon
skillnad i mortalitet mellan LMH och warfarin vid sekun-
darprofylax till patienter med venos tromboembolism och
samtidig cancer, sa Gerd Larfars.

"Allt vi kan fér patienterna”

Sista blocket under Kloka Listan Forum handlade om etik
och prioriteringar. Bo Ringertz, 6verlikare och docent,
Karolinska Universitetssjukhuset stéllde den retoriska fra-
gan "Har vi verkligen rad med special- och sarldkemedel?”.

Som exempel tog han TNF-antagonisterna, som bland
annat anviands for behandling av RA. Under 2009 kostade
dessa likemedel totalt 407 miljoner kronor inom SLL.

— Om 70 procent av RA-patienterna skulle f& TNF-
hdmmare skulle kostnaderna 6ka till nigonstans mellan
750 och 1750 miljoner kronor per &r, sa Bo Ringertz.

— Landstinget har ett stort ansvar att ge oss resurser att
behandla vara patienter, och vi likare har ett stort ansvar
att gora allt vi kan for patienterna, avslutade Bo Ringertz.

Las mer om nyheter

B Webbsandningen fran Kloka Listan Forum 2010
i Kloka listan

finns pa http://korta.nu/8e2c
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Flera nyheter inom
gynekologi och obstetrik

Tre nya antikonceptionsmedel ingar i Kloka Listan 2010
liksom for forsta gangen likemedel for fertilitetsbehandling.

— Vi tror att behovet av dessa preparat och forskrivningen
av dem kommer att 6ka. Ett skil kan vara viktokningen
i samhallet med 6kade BMI-tal i befolkningen, vilket ar
en viletablerad fertilitetssdnkande faktor, siger Angelica
Lindén Hirschberg, ordférande i expertradet for gynekologi
och obstetrik.

Lakemedlen som rekommenderas for assisterad be-
fruktning dr klomifen (Pergotime), koriongonadotropin
(Pregnyl), nafarelin (Synarela), ganirelix (Orgalutran) och
progesteronvagitorier (Progesteron MIC APL).

— Yaz dr ett kombinerat p-piller — drospirenon och
ostrogen — med minst lika god kontraceptiv effekt som
forstahandsvalet Neovletta, vilken kan ge humorférand-
ringar, hudproblem och viktuppgéng, séger Angelica Lindén
Hirschberg.

Yaz har hormonella effekter som kan vara till fordel for
vissa kvinnor. Preparatet har en antimineralkortikoid och
antiandrogen effekt med dokumenterat positiv effekt pa
akne och premenstruell dysfori (PMDD). Som fér andra
kombinerade p-piller dr det kontraindicerat vid tidigare
djup ventrombos och 6kad trombosrisk, pagdende lever-
sjukdom, nedsatt njurfunktion, kénshormonberoende
tumor och migran med aura.

— NuvaRing, vaginalring med gestagen och 6strogen, har
lika god kontraceptiv effekt som forstahandsvalet Neovletta
men med ett annat administrationssitt som kan innebira
en Okad foljsamhet, sdrskilt bland yngre kvinnor, sager
Angelica Lindén Hirschberg.

Estradot ar ett plaster som finns i fem styrkor. Det ar
kontraindicerat vid tidigare brost- och endometriecancer,
tidigare djup ventrombos/lungemboli, aktiv arteriell trom-
boembolisk sjukdom eller pagaende leversjukdom.

— Estradot ar ett depotplaster med 6stradiol fér behand-
ling av klimakteriebesvér, déar det ger god symtomlindring.
Estradot ska alltid ges med gestagentilligg om livmodern
finns kvar. Det har kommit mer data, framfor allt fran case-
controlstudier och epidemiologiska studier, som talar for
en skillnad mellan peroral och parenteral medicinering ro-
rande blodproppsrisken, sdger Angelica Lindén Hirschberg.

DAVID FINER
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Rekommendationer for barn
kompletterar Kloka Listan

Maénga landsting har sérskilda ldkemedelsrekommenda-
tioner for barn. Dock inte Stockholm — forrén nu. Som ett
komplement till Kloka Listan 2010 publiceras nu de forsta
rekommendationerna for barn.

Barn ir inte smé vuxna. Ett barns tillvixt och utveckling
paverkar lakemedelsomséttningen och barn kan uppvisa
andra biverkningar av lakemedel jamfort med vuxna.

Darfor gar det inte att anvianda ett lakemedel i 1agre dos
till barn och hoppas att allt gar bra.

— Det gér inte att anvinda vuxenrekommendationer utan
eftertanke pa barn. Dessutom &r ménga likemedel som vi
anvander inte ens provade péd barn och det saknas ménga
ganger bra beredningsformer, sager Synnove Lindemalm,
barnliakare vid Astrid Lindgrens barnsjukhus.

Det dr anledningen till att Synnove Lindemalm har satt
ihop en grupp ldkare, barnsjukskoterskor och barnapote-
kare for att ta fram rekommendationer for barn baserade pé
vetenskaplig dokumentation och beprovad erfarenhet.

— Vi valde att koncentrera oss pé de vanligaste sjukdomar-
na som barn soker for i primarvarden. Det primara mélet
med rekommendationerna ir att etablera en sékrare like-
medelsanviandning hos barn, sdger Synnove Lindemalm.

Den framsta mélgruppen for de nya rekommendationerna
blir darfor allménlakare i priméarvéarden.

Rekommendationerna finns inte med i Kloka Listan utan
kommer att publiceras pd www.janusinfo.se och finnas
tillgdngligt i journalsystemen.

— Fordelen med att bara finnas elektroniskt ar att det gér
snabbt och litt att uppdatera. Dessutom sitter likaren fram-
for datorn vid ordinationstillfallet och kan enkelt sl& upp de
aktuella rekommendationerna.

FREDRIK HED

YINSIHL VLYYW 10104



Levodopa férordas vid RLS

Nytt i Kloka Listan 2010 ar att levodopa med dekarboxy-
lashammare (Madopark, Sinemet och synonymer) upptas
under gruppen neurologiska sjukdomar mot Restless Legs
Syndrome (RLS). Rekommenderad dos dr 50—100 mg till
kvillen. Dosen kan upprepas en gang under natten vid
behov. Men levodopa bor endast anvidndas intermittent, for
att inte riskera att effekten med tiden gar forlorad genom
forstarkning, forklarar Olof Sydow, Neurologiska kliniken,
Karolinska Solna och medlem i expertradet for neurologiska
sjukdomar.

— Bade SBU och Likemedelsverket har nyligen kommit
med rekommendationer vid RLS, och vi ansluter oss i prin-
cip till deras bedomning. RLS &r visserligen inte en godkéand
indikation for levodopa, men vi har anvint levodopa i alla
ar, och behandlingen anses evidensbaserad och som forsta-
handsmedel vid l4tt till mattlig RLS.

— Vid svarare fall anvander specialistldkare dopaminago-
nisterna pramipexol (Sifrol) och ropinirol (Requip, Adart-
rel), som egentligen liksom levodopa &r medel mot Parkin-
sons sjukdom. Dessa finns inte med pa Kloka Listan bland
annat for att langtidsstudier saknas, och de far tills vidare
betraktas som specialistpreparat, sager Olof Sydow.

DAVID FINER

Aktinisk keratos kan
behandlas i primarvarden

Runt 70 000 ménniskor uppskattas drabbas varje ar av den
mognadsrubbning i huden som kallas aktinisk keratos. Det

ar viktigt att behandla sjukdomen, som kan vara ett forsta-

dium till skivepitelcancer i huden. Aven om osikerheten ar

stor, anses nigonstans mellan fem och tio procent av fallen
ha en biologisk potential att utvecklas vidare till skivepitel-

cancer.

Nytt i Kloka Listan 2010 &r att lakemedlet imikvimod
(Aldara) rekommenderas for behandling av aktinisk keratos.

— Sjukdomen gar att behandla framgéngsrikt med imikvi-
mod. Kontrollerade studier indikerar att patienter som far
imikvimod far farre aterfall i sjukdomen jamfért med andra
behandlingsalternativ, sdger Harry Beitner, 6verlakare vid
hudkliniken pa Karolinska Universitetssjukhuset i Solna.

Enligt expertrddet for hudsjukdomar kan aktinisk keratos
behandlas i primarvarden.

— Patienter som redan dr diagnostiserade kan mycket vl
behandlas ute i primérvarden. Aven okomplicerade &terfall
bor primarvarden kunna hantera, sdger Harry Beitner.

I sin motivering skriver expertradet att “lakare inom
primirvarden som med hog sidkerhet kan stilla diagnosen
aktinisk keratos, antingen med hjilp av klinisk erfarenhet
eller biopsi for PAD, kan behandla dessa med imikvimod”.
Annars ska patienten remitteras till hudlakare.

FREDRIK HED

NYHETER | KLOKA LISTAN 2010

Nytt fokus pa
depression efter stroke

I ar har riktlinjerna for stroke samlats under avsnittet
Neurologi (tidigare har de legat utspridda). Patienter med
misstankt akut stroke ska skickas in till sjukhus, eftersom
akut handliggning av TIA/stroke kréaver sjukhusresurser
for bade diagnostik och 6vervakning. Akutbehandling med
trombolys av ischemisk stroke med tPA (Actilyse), rever-
sering av intracerebrala waranblédningar med faktorkon-
centrat (Ocplex) och spasmbehandling
med nimodipin (Nimotop) efter
subarachnoidalblédning ar samtliga
specialistpreparat. For sekundar-
profylax rekommenderas anti-
trombotisk behandling med
acetylsalicylsyra (Trombyl) och
dipyridamol (Persantin Depot),
sévida det inte handlar om en kar-
diell embolikilla d4 warfarin (Waran)
ar forstahandsalternativet. Blodtrycks- och
statinbehandling podngteras ocksd. Nytt for i
ar ar att behandling av depression och nedstdmdhet
efter stroke — som drabbar minst en tredjedel av stroke-
patienterna — med citalopram eller sertralin uppmarksam-
mas, och att hdnvisning for behandling av postapoplektisk
epilepsi med karbamazepin (Tegretol) har lagts till.

DAVID FINER

Klokt Rad om
retapamulinsalva vid impetigo

Nir tval och vatten inte racker mot impetigo bor enligt
expertradet for infektionssjukdomar salva med retapamu-
lin (Altargo) anviandas istéllet for flukloxacillin (Heracillin)
eller salva med fusidinsyra (Fucidin). Perorala antibiotika
bor undvikas vid impetigo hos barn.

Resistensutveckling mot retapamulin férvintas inte
paverka resistensutveckling for 6vriga antibiotika pa
marknaden. Det ar osannolikt att retapamulin kommer att
anvandas for systembehandling, sdsom sker med fusidinsy-
ra. Preparatet dr dessutom aktivt mot fusidinsyraresistenta
stammar, samt mot MRSA. Mupirocinsalva (Bactroban)
har enbart MRSA-infektion och bararskap som indikatio-
ner.

Enligt en Cochranedversikt 2003 var lokal antibiotika-
salva (mupirocin och fusidinsyra) signifikant béttre dn pla-
cebo, men ingen skillnad sigs mellan topikal och adekvat
oral behandling. Penicillin hade en ldgre lakningsfrekvens
dn preparat med stafylokocktdckning. Oral antibiotika
orsakade mera biverkningar dn topikala preparat.

For mer information, se janusinfo.se.
DAVID FINER
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185 rangordnade atgarder vid
diabetes mellitus hos vuxna

Den 13 januari presenterade Socialstyrelsen nationella riktlinjer for diabetesvarden.
Syftet med riktlinjerna ar att vara ett stod for beslutsfattare i landsting och regioner.
Riktlinjerna ska ocksa bidra till ett ordnat inférande av nya metoder och utménstring

av ineffektiva eller skadliga metoder.
Kronor
14 000 000

Av Eva Andersén Karlsson

12 000 000
Riktlinjerna innehéller rekommendationer pé

gruppniva och rangordnar 185 atgérder vid dia-
betes mellitus hos vuxna. Ett gediget arbete med
faktagranskning har pagatt under flera ar. Priori-
tering har gjorts fran hogsta rangordning (prio 1)
till lagsta (prio 10) samt ’icke-gora’ for dtgarder
dar evidensen visar att dessa saknar effekt, och

10 000 000

8 000 000

6 000 000

darfor inte bor anvandas. Nagra dtgarder har fatt 4 000 000

beteckningen FoU, vilket innebar att tillracklig

evidens saknas och mer forskning behdvs. 2 000 000
Socialstyrelsens prioriteringar vad giller

ldkemedel ar i linje med Liksaks rekommenda- 0

tioner i Kloka Listan. Generellt prioriteras dldre, S

vélbeprovade preparat framfor nya, dyrare och
mindre vildokumenterade lakemedel.

De viktigaste budskapen for diabetes mellitus typ 2 ar:

« Vid diabetes och hogt blodtryck utan mikroalbuminuri
forordas kombinerade livsstilsatgirder (kost, motion och
eventuellt andra atgédrder som beteendemodifiering)
(prio 1).

Intensiv glukossdankande behandling rekommenderas
tidigt vid nyupptackt diabetes typ 2 hos patienter utan
kand hjartkarlsjukdom eftersom det minskar risken for
framtida komplikationer pé sévil mikro- som makroniva.
Dock ar det viktigt att individuella hansyn tas beroende
pé risken for hypoglykemi, forvintad aterstaende livs-
langd, kraftig viktuppgang ete. (prio 1).

Metformin betraktas som forstahandspreparat for glu-
koskontroll vid diabetes typ 2, sdvida inte intolerans eller
kontraindikationer foreligger (prio 1).

Sulfonureider i monoterapi dr andrahandsval efter met-
formin (prio 4).

Liagsta prioritet far 6vrig peroral behandling som megliti-
nider (Novonorm) i monoterapi (prio 8) och de senast in-
troducerade diabeteslikemedlen exenatid (Byetta) (prio
10) och DPP4-hdmmare (till exempel, Januvia, Galvus)
(prio 10).

Vid otillracklig glukoskontroll med enbart metformin vid
diabetes typ 2 rekommenderas insulin som tilldgg (prio 3).
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AT0AE04
Insulin glargin (Lantus)

A10ACC
Medellangverkande humaninsulin

A10AEQ05
Insulin determir (Levemir)
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De langverkande insulinanalogerna tar allt

stérre del av insulinkostnaden i Stockholms ldns
landsting, trots att de inte &r ett férstahandsval.

Medellangverkande NPH-insulin bor vara forstahandsval
vid bade diabetes typ 1 och insulinkrévande typ 2 (prio 1
respektive 3). De langverkande insulinanalogerna glargin
(Lantus) och detemir (Levemir) bor véljas bara vid bety-
dande hypoglykemiproblem med NPH-insulin.

Riktlinjerna betonar vikten av god kontroll av alla riskfak-
torer. Hogt blodtryck vid diabetes typ 2, behandlas med
ACE-hammare, betablockerare, diuretika eller kalcium-
blockerare (prio 1). ACE-hdmmare ar forstahandsval vid
diabetes och hogt blodtryck med mikroalbuminuri (prio
1). Angiotensinreceptorblockerare (ARB) har l4g prioritet
(prio 10) och rekommenderas enbart vid ACE-hammar-
intolerans.

Vid lakemedelsbehandling av forhojda kolesterolvirden
hos patient med typ 2-respektive typ 1-diabetes rekom-
menderas i forsta hand generiska statiner for primar
prevention av hjart-karlsjukdom (prio 2 respektive 4) och
for sekundér prevention vid typ 2-diabetes och forhéjda
kolesterolvirden (prio 1).

ASA som primarprevention vid diabetes typ 2 har ingen
effekt pa kardiovaskuléra effektmatt (FoU). Mer forskning
behovs.



 Fetmakirurgi bor erbju-
das patienter med typ
2-diabetes med BMI>40
(prio 4).

« Behandlingsriktlinjerna
avrader fran systema-
tisk egenmétning vid
kost- och/eller tablettbe-
handlad typ 2-diabetes
("icke-gora”). S& kallad
riktad egenmatning, till
exempel i pedagogiskt
syfte, kan dock ha viss
patientnytta (prio 3).

« For insulinbehandlade
patienter har systema-
tisk egenmétning hogsta
prioritet (prio 1).

Eva Andersén Karlsson ar docent och 6verldkare samt
ordforande i Expertradet for endokrinologiska och metabola
sjukdomar, Stockholms ldns likemedelskommitté, ledamot i
Socialstyrelsens prioriteringsgrupp.

s FAKTA

Riktvarden for mal, som kan beh6éva modifieras

beroende pa individuell bedémning

m Blodtryck under 130/80 mm Hg och LDL-kolesterol
under 2,5 mmol/ I.

m Malen bor utformas utifran individuella
bedémningar av nytta och risk.

m Anvandning av manga lakemedel 6kar risken for
biverkningar, sarskilt hos aldre.

HbA1c under 6,0 procent

m Malet for HbA1c bor utformas utifran en indivi-
duell beddmning av nytta och risk.

m Frekvent svar hypoglykemi, svara mikro- och
makrovaskulara komplikationer, annan sjukdom
och begransad aterstaende livslangd kan vara
motiv fér hégre niva

m Nydiagnostiserad diabetes, debut i lagre aldrar
och 13ag risk for oupptackt hjart-karlsjukdom kan
vara motiv for att efterstrava HbA1c-varden i eller
nara normalomradet.

s LAS MER PA WEBBEN

Ytterligare cirka 160 atgarder har rangordnats. De
nationella riktlinjerna for diabetesvard finns att
ladda ner pa http:/korta.nu/29d6. Dar finns ett fler-
tal dokument som kan lasas som underlag och med
referenser.

Nagra diabeteslakemedel
forlorar sin subvention

Tandvards- och lakemedelsformansverket, TLV, fattade

i december 2009 beslut om likemedel for behandling av

diabetes. Genomgéngen ar baserad pa det vetenskapliga

underlaget som ocksa legat till grund for Socialstyrelsens
nationella riktlinjer for diabetesvarden och for Lakemedels-
verkets behandlingsrekommendationer.

TLV:s beslut i genomgangen av lakemedel vid diabetes

ar att:

» Metformin, sulfonureider SU (utom glibenklamid), NPH-
insuliner och snabbverkande insulinanaloger behaller
generell subvention.

« Glibenklamid forknippas med storre risk for hypogly-
kemier. Generiskt glibenklamid subventioneras inte vid
nyinsattning. Produkten Daonil férlorar sin subvention.

» Nateglinid (Starlix) och kombinationen glimepirid och
rosiglitazon (Avaglim) forlorar ocksa sin subvention.

« De langverkande insulinanalogerna insulin glargin
(Lantus) och insulin detemir (Levemir) subventioneras till
personer med typ 1-diabetes och endast till patienter med
typ 2-diabetes dir annan insulinbehandling inte racker
till for att nd behandlingsmalet pa grund av upprepade
hypoglykemier.

- Ovriga blodsockersinkande likemedel fir begrinsad
subvention. Det innebar att patienter kan fa& dem inom
hogkostnadsskyddet, endast om de forst provat metfor-
min, SU eller insulin, eller dir dessa inte ar lampliga. Det
giller produkter som: Glucobay, Avandia, Actos, Januvia,
Galvus, NovoNorm, Byetta, Competact, Janumet och
Eucreas.

Besluten fran TLV i denna genomgang borjar gilla

den 1 mars 2010. M Lés mer pa http://www.tlv.se

EMMA SVENSSON
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BESLUT & RIKTLINJER

Tuffare behandling av
riskfaktorer for stroke

I slutet av 2009 gav Socialstyrelsen ut nya nationella riktlin-
jer for behandling av stroke. Betydligt storre anstrangningar
bor laggas pa primarpreventiva atgarder genom behandling
av riskfaktorer sdsom diabetes, formaksflimmer, hypertoni
och hyperlipidemi.

For hypertonibehandling rekommenderas i forsta hand
nagot generikalakemedel ur grupperna tiazider, ACE-hdm-
mare eller kalciumblockerare vid lakemedelsbehandling
av okomplicerad hypertoni. For hyperlipidemibehandling
rekommenderas efter livsstilsforandringar generiskt sim-
vastatin.

Patienter med formaksflimmer och ytterligare minst en
allvarlig riskfaktor for blodpropp eller tva mattliga riskfak-
torer bor behandlas med warfarin, forutsatt att en noggrann
kartlaggning gjorts av blodningsrisk. Daremot bor ASA inte
anvindas, om det inte finns négra kontraindikationer mot
warfarin.

Bland de stora atgédrderna bor hélso- och sjukvarden akut
utreda och behandla patienter med TIA, eftersom runt tio
procent av dessa far stroke inom tvé dagar. Det finns studier
som visar att snabbt padborjad behandling innebar starkt
minskad risk for stroke.

En patient med stroke bor behandlas med intravenos
trombolys upp till 4,5 timmar efter symtomdebut. Det 6kar
mojligheten att bli helt eller nastan helt dterstélld fran
symtomen.

Halso- och sjukvarden kan skriva ut strokepatienter med
milda till mattliga symtom frén sjukhus tidigare dn vanligt
om patienten far rehabilitering i hemmet av ett multidis-
ciplinart rehabiliteringsteam med kunskap om strokesjuk-
véard. Daremot bor inte patienter med svar stroke skrivas
ut tidigare och rehabiliteras i hemmet eftersom det saknas
vetenskapligt stod for detta.

I Rapporten finns att ladda ner pé http:/korta.nu/a4e9
FREDRIK HED
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Sma effektskillnader
mellan triptaner

SBU:s motsvarighet i Kanada, Canadian Agency for Drugs
and Technologies in Health, har utvirderat triptaner for
behandling av vuxna med akut migran. Substanserna vars
effekt undersoktes var almotriptan, eletriptan, naratriptan,
rizatriptan, sumatriptan och zolmitriptan.

I en kommentar skriver SBU att det 4r smé skillnader i
effekt mellan de olika triptanerna vid behandling av vuxna
med akut migrén. Triptaner i tablettform har inte visat
effekt hos ungdomar (13—18 ar). Andelen smaértfria ungdo-
mar efter tva timmar var signifikant hégre vid behandling av
akut migran med sumatriptan nassprej (20 mg). I Sverige
ar i dag sumatriptan (néssprej 10 mg) och zolmitriptan
(nassprej 2,5—5 mg) godkanda for ungdomar fran 12 ar.

I Kloka Listan 2010 rekommenderas i forsta hand ASA
och paracetamol for anfallsbehandling.

I andra hand rekommenderas naproxen, men for barn upp
till 50 kilo rekommenderas i stéllet ibuprofen.

Forst i tredje hand rekommenderas sumatriptan — 50 mg
till vuxna. Nassprej rekommenderas bara till barn 12—18 &r.
W L&s hela SBU:s kommentar pa http://korta.nu/8126

FREDRIK HED

Reductil indraget tills vidare

Den 21 januari beslutade den europeiska likemedelsmyn-
digheten EMA att tillsvidare dra tillbaka tillstandet att
marknadsfora overviktslikemedlet sibutramin (Reductil)
inom EU.

Anledningen ar att en ny studie (SCOUT) redovisade en
okad risk for hjartinfarkt och stroke hos sibutraminbehand-
lade patienter med kénd hjéartkarlsjukdom eller hog risk for
sadan sjukdom. D& gjorde EMA:s expertkommitté (CHMP)
bedémningen att riskerna overstiger nyttan med likemedlet
och CHMP beslutade att rekommendera att marknads-
foringstillstdndet dras in tillsvidare.

SCOUT-studien presenterades i slutet av 2009 och resul-
taten visade att de som behandlats med sibutramin 16pte en
signifikant hogre risk att drabbas av hjartdod, hjartinfarkt
eller stroke jamfort med dem som fick placebo.

Runt 9800 o6verviktiga patienter med kand kardiovasku-
lar sjukdom eller med hog risk att utveckla sddan sjukdom
deltog i studien. Syftet var att utvardera hur viktminskning
med sibutramin i den hér patientgruppen péverkade risken
att drabbas av kardiovaskuldra komplikationer efter ldngre
tids anvandning av sibutramin.

EU-kommissionen kommer inom kort att fatta formellt
beslut om tillsvidare indragning av Reductil (troligen redan
fattat nir denna tidning kommer ut).

B L4s mer pa Lakemedelsverkets hemsida: http://korta.nu/c3a2
FREDRIK HED



Morfin har fordel framfor
oxikodon vid opioidkanslig smarta

Vid indikation for starka opioider bor morfin (Dolcontin)
vara forstahandsalternativ beroende pa lang erfarenhet och
mycket ldgre pris. Behandlingen kan inledas direkt med
lag dos av langverkande morfin (Dolcontin). Oxikodon &r
tva till fyra ganger dyrare an langverkande morfin men
forskrivs for narvarande betydligt mer an Dolcontin vilket
inte kan betraktas som kostnadseffektivt. Det ar viktigt

att utviardera all langvarig farmakoterapi, sarskilt langva-
rig opioidbehandling. Detta diskuteras bland annat i en
aktuell Cochrane-6versikt avseende effekterna av opioider
vid osteoartrit i kni eller hoft. Rapporten ifrégasitter den
generella effekten och sikerheten vid 1dngtidsanvéandning
av starka opioider och noterar att biverkningar i manga fall
overstiger funktionsvinster.

M L&s vidare: Persson J o a. Tidskriften Farmaka i Fokus 2009; 3:2-4;
www.janusinfo.se / Tidigare organisation / Sydvastra lakemedels-
kommittén

OWE LANDSTROM, SPECIALISTLAKARE SMARTBEHANDLING,
ANESTESI OCH INTENSIVVARD, SODERSJUKHUSET

Vill du sjalv skriva i Evidens? Hor av
dig till redaktionen: evidens@sll.se

Lakemedels effekt och sékerhet
foljs upp i EU-projekt

Likemedelsverket leder under 2010 ett projekt for att
forbattra kunskapsspridningen kring likemedels effekter i
klinisk vardag inom EU. Detta uppdrag fran Socialdeparte-
mentet innebar att Lakemedelsverket ska stodja nagra
kliniska néatverk inom EU som framgéngsrikt arbetar inom
omradet “drug effectiveness”.

Likemedelsverket kommer att leda en kommitté som ska
formedla kunskaper fran nitverkens arbete genom infor-
mationsspridning pa internet och moten. Avsikten ar att
forbattra insamling och spridning av data om lakemedels
effekt och sidkerhet i klinisk vardag till nytta for patienter,
sjukvard, myndigheter, akademi och foretag.

Detta projekt har sin grund i konferensen ”Assessing Drug
Effectiveness — Common Opportunities and Challenges for
Europe” som Socialdepartementet, tillsammans med TLV
och Likemedelsverket, genomforde under det svenska EU-
ordférandeskapet sommaren 2009.

FREDRIK HED

Expertradet for endokrinologiska och metabola sjukdomar

Till Stockholms lans lakemedelskommitté ar cirka 20 expertrdd knutna. Dessa utarbetar rekommendationer for
lakemedelsbehandling inom olika terapiomraden och kommenterar aktuella medicinska studier. Under aret
presenterar Evidens de olika expertraden och deras medlemmar. Samtliga expertrad finns pa www.janusinfo.se.

Eva Andersén Karlsson,
docent, overlakare

Vo Internmedicin
Sodersjukhuset
Ordférande expertradet

Maija Fredrikson,
leg apotekare
Apoteket vid
Sodersjukhuset

Anna-Lena Hulting,
professor, overlakare
Kliniken for endokri-
nologi, metabolism och
diabetes, Karolinska
Universitetssjukhuset

Marie-Louise Oves;jo,
med dr, 6verldkare
Klinisk farmakologi/
vo Internmedicin,
Sédersjukhuset

Mats Palmér, docent,
overldkare

Kliniken fér endokri-
nologi, metabolism och
diabetes, Karolinska
Universitetssjukhuset

Maria Saaf, med dr,
overldkare

Kliniken for
endokrinologi,
metabolism och diabetes,
Karolinska Universitets-
sjukhuset

Eva Toft, docent,
overlakare
Diabetesmottagningen,
Ersta sjukhus

Alexandre Wajngot,
docent, overlakare
Centrum for
allmanmedicin

Per Wandell, docent,
distriktsldkare
Centrum for
allmanmedicin
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OM HALSA & LAKEMEDEL

Koll pa korruptionen

Varje ar avsitts i varlden omkring ofattbara 50 triljoner
kronor (50 miljoner miljoner) till halso- och sjukvérd, inklu-
sive lakemedel. Enligt Varldshilsoorganisationen WHO for-
svinner 10—25 procent genom korruption. P4 liakemedels-
omradet leder korruption till minskad tillgang, forsiljning
av ineffektiva eller farliga produkter, forspillda resurser
och forlorat fortroende for det allménna. For att méta detta
hot betonar WHO bland annat transparens, ansvarighet,
institutioners integritet, moraliskt ledarskap och inférande
av programmet "Good Governance for Medicines”.
B Las mer pa http://korta.nu/d720

DAVID FINER

Patientsajt visar hur
lakemedel anvands

Nir den amerikanske arkitekten Stephen Heywood 1999 vid
29 ars dlder fick ALS (amyotrofisk lateralskleros), borjade
han tillsammans med sina broder Benjamin och James en
kamp for att hitta ett botemedel. Nar Stephen avled 2008
hade modan utmynnat i en prisbelont dokumentarfilm

(So Much So Fast), en bok av Pulitzerpristagaren Jonathan
Wiener (His Brother’s Keeper) och patientsajten Patients-
LikeMe.com.

Pé sajten kan patienter registrera sina sjukdomsuppgifter
och jamfora sin sjukdomsutveckling med andras. Hittills
har 6ver 50 000 patienter anslutit sig, bland annat fran
Sverige. De representerar 15 sjukdomsgrupper.

Likemedelsindustrin finansierar databasen genom att
kopa patientdata — allt helt transparent — vilket ger dem
unik detaljkunskap om hur likemedlen fungerar i prakti-
ken, sedda genom patientens 6gon. Sajten har, sdrskilt for
ovanligare tillstdnd, mojliggjort kliniska studier pé storre
patientmaterial 4n vad som tidigare finns rapporterade i
litteraturen.

DAVID FINER
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Svenskt ointresse for
medicinsk mediekritik

I patient-ldkarkontakten aktualiseras ibland information
som patienten fatt frin massmedierna. Detta kan skapa
problem for patienterna men ocksa for professionen,

vilket illustreras av en aktuell TNS Sifo-undersokning av
distriktsldkare. En tredjedel (32 procent) av ldkarna ansig
att mediernas medicinnyheter forsvarade deras arbete med
patienterna, frimst genom att skapa ”oro” hos patienterna.

Nu kan ldkare hdnvisa sina patienter till engelsksprékiga
nitsajter, dar ldkare, ibland i samarbete med journalister,
kvalitetsbedomer eller kompletterar mediernas medicin-
nyheter med evidensbaserad information.

Den ena typen av sajter representeras av Media Doctor,
som finns i Australien, Kanada, och Hong Kong, och som
kvalitetsgranskar medicin- och lakemedelsnyheter i press,
radio, tv och internet med hjilp av validerade skattnings-
instrument.

Den andra typen, som Behind the Medical Headlines i
Skottland eller NHS Behind the Headlines i England, erbju-
der fylligare kompletterande bakgrundsmaterial kring aktu-
ella medicinska amnen i medierna. Intresset for att starta en
liknande mediekritisk tjanst i Sverige har hittills varit svalt.

DAVID FINER

Medial bearbetning

Foretaget Sciele bearbetar enligt Wall Street Journal ameri-
kanska journalister kring ett experimentellt likemedel mot
prematur ejakulation, kallat PSD502. Det dr en kombina-
tion av tva lokalanestetika, lidokain och prilokain.

Marknadsforingsstrategin kallas ”disease mongering”, ett
begrepp som myntades av medicinjournalisten Lynn Payer
1992 och som 2006 var féoremal for bade en varldskongress
och ett temanummer av PLoS Medicine.

Genom massiv paverkan ska allmanheten fés att omdefi-
niera normala tillstdnd, littare besvar och riskfaktorer till
behandlingskravande sjukdomar.

I Sverige godkande Likemedelsverket 2009 dapoxetin, ett
SSRI-preparat, som det forsta lakemedlet mot tillstdndet for
tidig utlosning i Sverige.

DAVID FINER
Mer information
B Wall Street Journal: http:/korta.nu/d907
PLoS Medicine: http://korta.nu/e424



OM LAKEMEDEL

Kombination av lakemedel
bast for att sluta roka

En av fem rékare som kom till primédrvarden pa ett
rutinbesok ar villig att géra ett allvarligt forsok att
sluta roka om det omfattar evidensbaserad radgiv-
ning och medicinering. Av dem é&r det cirka 30 pro-
cent som lyckas efter sex manader.

Av Fredrik Hed

Studien rapporterades i Archives of Internal Medicine i
december 2009. Av 7 128 lampliga patienter inkluderades
1346 i studien. De randomiserades till fem behandlingar;
tre olika monoterapier: bupropion (Zyban), nikotinsug-
tabletter och nikotinpléaster, eller till tvd kombinations-
terapier; plaster och sugtabletter, samt bupropion och
sugtabletter. Samtliga patienter erbjods ocksé telefonrad-
givning.

Signifikant battre

Andelen deltagare som hade avstatt tobak vid en métning
efter sex manader var 16,8 procent for de som fick bupro-
pion, 19,9 procent for sugtabletter, 17,7 procent for pléster,
26,9 procent for plaster och sugtabletter, samt 29,9 procent
for bupropion och sugtabletter. Kombinationsbehandlingen
med bupropion och sugtabletter var statistiskt signifikant

bittre dn samtliga monoterapier vid sex manader.

— Studien ar valgjord och utférd av erfarna forskare. Den
visar att gamla lakemedel fortfarande haller och att kom-
binationsbehandling med nikotinldkemedel kan ge mycket
goda resultat i vana hander, sager Hans Gilljam, professor i
folkhilsovetenskap vid institutionen for folkhilsovetenskap
vid Karolinska Institutet.

Forfattarna till studien anser att ett stort antal rokare kan
fas att sluta med den hir typen av mediciner samt stédjande
radgivning via telefon.

I Studien finns att lasa pa http://korta.nu/17{7.

Allt starkare koppling mellan lakemedel och fallolyckor

Anvandningen av lugnande medel, somnmedel,
bensodiazepiner och antidepressiva har en signi-
fikant koppling till fallolyckor hos aldre personer.
Béttre kunskap och uppféljning behovs for att
minska risken.

Kopplingen mellan vissa lakemedel och fallolyckor bland
aldre far ett allt starkare vetenskapligt stod. Enligt en ny
metaanalys i Archives of Internal Medicin fran november
2009 ir det framfor allt psykofarmaka som lugnande medel,
somnmedel, bensodiazepiner och antidepressiva som bidrar
till fallolyckor.

I metaanalysen inkluderades studier utférda mellan aren
1996 och 2007 pa patienter dldre 4n 60 &r. Totalt inkludera-
des 22 studier med 779 081 patienter, och nio olika ldkeme-
delsklasser undersoktes. Ett statistiskt sdkerstallt samband
med fall konstaterades for lugnande medel och somnmedel,
bensodiazepiner och antidepressiva medel.

Man fann ocksa en 6kad fallrisk vid anvandning av lug-
nande medel och somnmedel, antipsykotika, antidepressi-
va, bensodiazepiner och icke-steroida antiinflammatoriska
ldkemedel (NSAID, COX-hdmmare) om man begriansade
undersokningen till de studier som bedémdes ha en bra
metod for att mata ldkemedelsanviandning och forekomst
av fall.

— Flertalet lakare kanner till att 1akemedel, framst psy-
kofarmaka, kan orsaka fall, men kunskapen ar nog inte
tillrackligt aktiv hos dem. Jag tror dessvarre inte att den
kunskapen hittills i ndgon storre utstrickning paverkat
deras benigenhet att skriva ut dessa likemedel och/eller
att f6lja upp och ompréva deras anvandning, sager Johan
Fastbom vid Aging Research Center (ARC), Karolinska
Institutet/Stockholms Universitet.

B Artikeln finns att l&sa pa http://korta.nu/e7cd.

FREDRIK HED
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OM LAKEMEDEL

Antidepressiva lakemedel bara
effektiva vid svar depression

Antidepressiva lakemedel dr inte battre an placebo
vid lindrig depression, visar en ny metaanalys
publicerad i JAMA. Vid allvarlig depression dr de
didremot effektiva.

Av Jonatan Lindh, specialistlakare, Karolinska Universitetsjukhuset

Metaanalysen i Journal of the American Medical Association
baseras pa individdata fran drygt 700 patienter med depres-
sion av varierande svarighetsgrad, vilka randomiserats till
behandling med ett antidepressivt ldkemedel eller placebo.
I bada behandlingsgrupperna sags en klar forbattring av de-
pressionssymtomen, men skillnaden i forbattring mellan de
patienter som fatt ett antidepressivum
och de som fatt placebo var direkt rela-
terad till depressionens svérighetsgrad.
Hos svart deprimerade patienter
med 23 eller fler poang pa Hamilton
Depression Rating Scale (HDRS)
ségs en signifikant storre forbattring
i behandlingsgruppen an i placebo-
gruppen och for att uppna en kliniskt
relevant behandlingseffekt pa minst tre
HDRS-poing kriavdes hela 25 poang
vid inklusionen. Hos patienter med
lindrigare depression och mindre dn
23 HDRS-poing var lidkemedelseffekten mycket liten och
statistiskt icke-signifikant.

Tva tidigare metaanalyser har pa liknande satt visat ett
samband mellan depressionens svarighetsgrad och effekten
av antidepressiv behandling, medan en metaanalys baserad
pé studier inlaimnade till Lakemedelsverket inte visade nagot
sédant samband. I dessa metaanalyser skattades sjukdoms-
intensiteten dock med hjalp av medelvirden i respektive
studie, vilket gor det vanskligt att dra slutsatser om effekter
pa individniva. Den nya metaanalysen baseras pa individdata
vilket bor gora resultaten mer tillforlitliga. Till skillnad fran
tidigare analyser innehaller den inga studier dar ldkemedels-
effekten Gverdrivits genom att patienter som svarar bra pa
placebobehandling exkluderats fore randomiseringen.

Svagheter hos den aktuella metaanalysen ar dess begran-
sade storlek och det faktum att patienterna i de sex inklude-
rade studierna behandlats med tva relativt ovanliga anti-
depressiva preparat; paroxetin och imipramin. I en av de
tidigare publikationerna har det dven anforts att forandring
av HDRS-poéngen kan vara ett mindre lampligt effektmatt
och att andel patienter som uppnér en halvering av sin po-
ang kan vara av storre klinisk relevans.
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Om de nya fynden stimmer kan de studier som ligger till
grund for registreringen av antidepressiva och som vanligen
gjorts pa patienter med svara depressionssymtom sannolikt
ge en Overskattning av behandlingseffekten i klinisk praxis,
dar manga patienter har symtom under de nivéer som as-
socierats med en kliniskt relevant behandlingseffekt.
Studien finns pa http://korta.nu/85d8.

|
Kommentar fran Lékemedelsverket

Antidepressiv effekt i relation
till depressionens svarighetsgrad

I JAMA 6 januari 2010 diskuteras dterigen effekten av anti-
depressiva lakemedel i relation till depressionens svarig-
hetsgrad och det havdas att vid l4tt till méttlig depression &r
effekten jamfort med placebo minimal eller till och med icke
existerande. Till skillnad fran tidigare artiklar som diskute-
rat frigan baseras slutsatserna denna giang pa en metaana-
lys av individdata, vilket borde ge béttre forutsattningar att
besvara fragestillningen. Underlaget for analysen kan dock
kritiseras pé ett antal punkter.

» Med de uppstillda kriterierna och kravet pé tillgang till
individdata kunde endast sex studier inkluderas i analysen.

« I tre av studierna ar den antidepressiva substansen ett
aldre tricykliskt antidepressivum (imipramin) som inte
langre finns pd marknaden och vars relevans for dagens
behandlingsalternativ kan ifragasittas.

« Endast en studie medgav i ndgon hogre grad inklusion
av patienter med latt depression (>10 podng pa Hamil-
tons depressionsskala (HAM-D-17)). Totalt behandlades
i denna studie endast 38 patienter (varav 25 fullféljde
behandlingen) med aktiv behandling.

« [ ytterligare en studie (inklusionskriterium HAM-D-17>14)
kan ett antal patienter med lattare depression ha ingétt.

Sammanfattningsvis utgor den aktuella artikeln inte skal for
Likemedelsverket att dndra tidigare uppfattning i frigan
om den antidepressiva effektens beroende av depressionens
svarighetsgrad.

HANS MELANDER, SENIOR EXPERT, LAKEMEDELSVERKET

s LAS MER PA WEBBEN

Hela kommentaren finns i sin helhet pa
www.janusinfo.se och pa http:/korta.nu/d28b.



rad under 2009

Kloka rad for en forbattrad lakemedelsanvandning i
SLL har funnits under nagra ar. Under 2009 forbattra-
des foéljsamheten till tre av sju Kloka rad vilket ar en
av flera orsaker som bidrog till att kostnadsékningen
for lakemedel halverades jamfoért med 2008.

I SIFFROR

attre utfall for tre av sju Kloka

Miljoner kronor
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Av Sten Ronge och Bjorn Wettermark

Réadet om att undvika fluorokinoloner vid okomplicerade
UVI foljdes sa vil av ldnets forskrivare att det uppstillda
malet ndddes. Rédet att vid indikation for statin vilja sim-
vastatin, har i det ndrmaste uppnatts.

Antibiotikaanvandningen i SLL &r fortfarande hogst i lan-
det, bade bland barn och vuxna. Under ret 6kade andelen
antibiotikabehandlade smabarn som fick penicillin V till
65 procent. Trots 6kningen ar denna andel ar nistan lagst i
landet enligt Socialstyrelsens 6ppna jamforelser.

Resterande fyra Kloka rad som gar att félja upp med
lakemedelsstatistik foljdes ddaremot inte lika bra. Andelen
patienter som fétt prova ACE-hdmmare fore nyinséttning av
angiotensinreceptorblockerare (ARB) var 63 procent vilket
vid sidan av Vistra Gotaland var lagst i landet. Radet om
att minska forskrivningen av protonpumpshiammare (PPI)
mot funktionell dyspepsi verkade inte f6ljas alls. Tvartom
fortsatte forskrivningen av PPI att 6ka i volym.

Lakemedlen 6kade mindre

Det samlade beloppet for 1dkemedel i Stockholms lén, recept
och rekvisitioner, 6kade 2009 med knappt 3,5 procent till
niarmare sju miljarder kronor. Det motsvarade narmare

3 600 kronor per person vilket motsvarar riksgenomsnittet.
Okningen var halverad jimfort med 2008. Det berodde i
forsta hand pé att kostnadsokningen uteblev for likemedel
pa rekvisition fran akutsjukhus och sjukhem. Tidigare &r
har kostnaderna for rekvisitionslakemedlen 6kat med 10—15
procent arligen. Storre andel lakemedel pé recept, delvis

pa grund av att fler patienter far hemsjukvard med avance-
rad terapi, kan vara en forklaring. Andra orsaker till lagre
okningstakt 2009 kan vara kostnadseffektivare likeme-
delshantering, nya generiska synonymer till kostsamma
sjukhusldkemedel som cytostatika och tuffare prioriteringar
infor 6kat kostnadsansvar. Ménga onkologiska lakemedel
tycks dessutom inte 6ka ytterligare i anvandning.

Storsta lakemedelsgrupp var i belopp raknat immuno-
suppressiva likemedel, sarskilt TNF-alfahammare liksom
onkologiska medel, vilka bada dven fortsatte att 6ka kraftigt
(se figur). Medel mot hemofili, EPO, antivirala medel och
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Totalbelopp per primar ATC-grupp for recept och rekvisitioner 2006—
2009. Nervsystemets ldkemedel innefattar antiepileptika, parkinson-
medel, analgetika, psykofarmaka samt medel mot demens och ADHD.

ldkemedel mot astma/KOL var andra grupper dar kostnaderna
okade kraftigt. Av de tio ladkemedel som sammanlagt steg mest
forskrevs sju frén specialiserad vard med etanercept (Enbrel)
och hemofilimedlet Advate i topp. Tredje likemedel i topp var
astmakombinationen formoterol och budesonid (Symbicort
Turbuhaler) och som dven 6kade allra mest i belopp. Likeme-
delsverkets rekommendation om att patienter med nydiag-
nostiserad astma skall prova beta-2-stimulerare och inhala-
tionssteroider var for sig fore fast kombination foljdes i ldgre
utstrackning i Stockholm &n riksgenomsnittet.

Likemedlen inom grupperna mage-tarm, hjarta-karl och
nervsystemet var i belopp oférandrade eller till och med mindre
an 2008. Nya generiska lakemedel och fortsatta prissankningar
for generika till 1akemedel som omeprazol, amlodipin, risperi-
don och venlafaxin ar en viktig forklaring. Andra forklaringar ar
TLV-genomgangen av blodtryckssdnkande medel, avregistre-
ringen av bantningsmedlet rimonabant och 6kad f6ljsamhet till
Kloka Listan inom flera terapiomraden. Foljsamheten till Kloka
Listan vid forskrivning till lansbefolkningen i ldnet steg under
2009 med tva procentenheter till 77 procent.

s SAMMANFATTNING

m Stockholm har fortfarande hogst antibiotika-
forskrivning i Sverige.

m Kostnadsokningarna for lakemedel mattades av
under 2009.

m Speciallakemedel mot bland annat onkologisk sjukdom
och reumatoid artrit fortsatter att ta en allt storre
andel av lakemedelskostnaderna.

m Lakemedelsstatistik inom SLL finns pa
http://www.janusinfo.se — under lakemedelsstatistik.
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Returadress vid okénd adressat:
Internpost: Medicinskt Kunskapscentrum. Magnus Ladulasgatan 63 A
Postadress: Box 17533, 118 91 Stockholm

Adresskalla: Stockholms lans landsting

Kalendarium — ett axplock av fortbildningar

= 4

FEBRUARI

1 6 Tisdag, kl 12-13

Update om lakemedel:

Fran thyreotoxicos till typ 2-hypothyreos
- vad &r sant och vad &r falskt?

Plats: Restaurang 61:an, Karolinska
Universitetssjukhuset i Huddinge
Malgrupp: Lakare

1 6 _1 7 samt 3 mars, kl 8.30-16.00

(tredagarsutbildning)

Klinisk forsakringsmedicin for AT-ldkare

| samarbete med Forsakringsmedicinska kommittén
och Forsakringskassan i Stockholm

Plats: Medicinskt kunskapscentrum, Magnus Ladulasgatan 63A,

gatuplan, lokal: Fataburen
Malgrupp: AT-lakare

1 7 Onsdag, kl 18-19.30

Behandling av ADHD hos barn och vuxna
- erfarenhet och evidens

Plats: Praktikertjanst /Konferensvalvet,
Hollandargatan 10, Stockholm

Malgrupp: Lakare

1 7 Onsdag, kl 13.30-16

Parkinson - en sjukdom som vécker kénslor
Plats: Capio S:t Gérans sjukhus, hérsalen,

hiss C plan 2

Malgrupp: Sjukskoterskor

1 8 Torsdag, kl 13.30-16.30

Fortbildning for distriktsldkare i nordvast:
Reumatologi

Plats: Rehabsalen, Norrbacka,

Karolinska Universitetssjukhuset i Solna
Malgrupp: Distriktslakare

1 9 Fredag, kl 13.30-16

Forstoppning - begrepp och behandling
Plats: Radisson SAS hotell Arlandia
Malgrupp: Lakare

22 mandag, kl 18.00-19.30

Mandagsseminarium med tema:

Nationella riktlinjer for diabetesvarden

Plats: Stora BI3, entré via Hjalmar Cederstroms gata 20,
Sodersjukhusets personalmatsal

Malgrupp: Lakare, sjukskoterskor

JJ& Stockholms lans landsting

Medicinskt Kunskapscentrum
Box 17533, 118 91 Stockholm

24 Onsdag, kl 13.30-16

Fortbildning for specialister i allméanmedicin med tema:
Likemedel och milj6. Sociala krav i landstingets
upphandlingar

Plats: Medicinskt kunskapscentrum, Magnus Ladulasgatan
63 A, gatuplan, lokal: Fataburen

Malgrupp: Allmanlakare

25 Torsdag, kl 18-20

Torsdagsseminarium: Evidensen bakom moderna

och populdra lakemedel mot smérta

Plats: Rolf Lufts Auditorium L1:00, Karolinska Universitets-
sjukhuset i Solna

Malgrupp: Lakare, sjukskoterskor

MARS

1 0 Onsdag, kl 18-19.30

Onsdagsseminarium:

Hur gor vi nar dextropropoxifen férsvinner?
Plats: Konferensvalvet/Praktikertjanst, Hollandarg 10
Malgrupp: Lakare, sjukskoterskor

1 6 Tisdag, kl 13-16

ALDRE och LAKEMEDEL en KONST!
Plats: Varmdé Kommun, Skogsbovagen 21
Framtidsskeppet

Malgrupp: Sjukskoterskor

1 7 Onsdag, kl 13-16

De nya nationella riktlinjerna foér diabetes
Plats: Brommageriatriken, samlingssalen plan 3
Malgrupp: Sjukskoterskor

1 8 Torsdag, kl 8.15-16.00

En dag for Stockholms ST-forum 2010:

Den nya allméanldkarrollen — med framtiden

i backspegeln

Plats: Norra Latin, Drottninggatan 71 B, Stockholm
Malgrupp: ST-ldkare allmédnmedicin Stockholm

22 mandag, kl 18.00-19.30

Mandagsseminarium med tema:

Nationella riktlinjer fér strokevarden

Plats: Stora BI3, entré via Hjalmar Cederstroms gata 20,
Sodersjukhusets personalmatsal

Malgrupp: Lakare, sjukskoterskor
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