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\Ver fokus
Na kunska
Nnom
nolitiken

DET AR VALDIGT GLADJANDE hur medicinsk
kunskap, evidens och nationella virdprogram har

lyfts upp under det géngna &ret som viktiga instru-
ment i styrningen av varden. Arbetet med den na-
tionella kunskapsstyrningsmodellen har verkligen
satt fokus pa fragorna, och tagit fram en malbild
av hur kunskapsunderlag ska fa battre genomslag
ivarden. Detta &r ju avgorande vid prioriteringar
och satsningar.

DARFOR AR DET SPANNANDE att 14sa hur Region
Stockholms ndmnder ska formeras de kommande
aren. Dar lyfts ndmligen ocksa kunskapsstyrningen
fram i och med att Vardens kunskapsstyrnings-
namnd bildas. Uppdraget for nimnden kommer
att rora till exempel fragor om lakemedelskom-
mitténs arbete, kvalitetsregister, de nationella och
regionala programréden och patient- och siker-
hetsfragor. Pa det séttets samlas kunskapsfragorna
ihop politiskt. Det kommer forstés att behovas ett
néra samarbete med Halso- och sjukvardsnamnden
som ska fortsitta att ha det 6vergripande ansvaret
for styrning av hilso- och sjukvérden vad giller
avtal, uppdrag, kompetensforsorjning och uppfolj-
ning. Aven Karolinska universitetssjukhuset och
Stockholms lans sjukvirdsomrade, SLSO, kommer
att f& var sin ndmnd for sitt viktiga arbete.

VI HAR REDAN EN VALDIGT engagerad sak-
kunnigstruktur i Stockholm, bade for 1dkemedel

LEDARE

och andra vardfragor, och i och med det goda
forutsattningar for det hir arbetet med kunskaps-
styrning. Att anpassa riktlinjer, rekommendera
och f6lja upp nyttan blir viktigt i det regionala
arbetet. Mélet &r att d&ven kompetensforsorjning
och fortbildning ska ga hand i hand med avtal och
resursférdelning.

MIN FORHOPPNING AR att det har kommer att
innebéra en kraftsamling i var region for viktiga
kunskapsstyrningsfragor och prioriteringar. Det &r
ett lovvirt initiativ att tillsdtta en ndimnd som kan
arbeta 6vergripande tillsammans med all den kom-
petens som finns i varden. Utifran den kompeten-
sen kan vi ta oss an vira utmanande fragor kring
kvalitet i virden, jamlikhet och prioriteringar.

INOM LAKEMEDELSOMRADET ir frige-
stillningarna ofta ganska tydliga men de finns
inom alla delar av varden. Vi har darfor alla
chanser att lyckas med det utokade uppdraget
med implementering av kunskapsstyrning,
evidensbaserade rekommendationer och kloka val.

\_ A WA T2

| |

Gerd Larfars, docent, overlakare, ordforande i
Stockholms lans lakemedelskommitté

STOCKHOLMS LANS LAKEMEDELSKOMMITTE
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Trombocythamning vid
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minskar avsevart risken
for en ny blodpropp.
Men de goda effekterna
maste alltid balanseras
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rombocythdmning ar idag rutinmaissig be-
handling vid kdrlkramp, efter hjartinfarkt
eller stroke samt efter ballongvidgning
eller insattning av stent. Till gruppen
trombocythdmmare hor likemedel som innehéller
de verksamma dmnena acetylsalicylsyra, klopido-
grel, tikagrelor eller prasugrel. Acetylsalicylsyra,
ASA, dr basbehandling som i allménhet ges tills
vidare till patienter med aterosklerotisk hjartkarl-
sjukdom. Begreppet dubbel trombocythdmning
innebar att man kombinerar acetylsalicylsyra med
antingen klopidogrel, tikagrelor eller prasugrel.
Klopidogrel &r fortsatt en viktig trombocytham-
mare i kliniken, framforallt vid stabila tillstind,
dven om andra generationens trombocythdmmare,
tikagrelor (Brilique) och prasugrel (Efient), alltmer
ersatter klopidogrel. Tillagg av tikagrelor eller
prasugrel till ASA har efter akut kranskarlssjuk-
dom visats forebygga vaskular dod, hjartinfarkt
och stroke bittre dn tillagg av klopidogrel. Dock
ar detta till priset av 6kad blodningsrisk eftersom
béde tikagrelor och prasugrel hammar trombocy-
terna kraftigare dn klopidogrel.
Dubbel trombocythdmning minskar den relativa
risken for dod eller ny hjartinfarkt med néstan
25 procent (absolut riskreduktion med 2 procent)
under det forsta aret med behandling.

Dubbel trombocythamning
efter akut koronarsjukdom

Risken for arteriell trombos ar forhéjd 6—12
manader efter en akut kranskarlssjukdom, AKS.
Det giller oavsett om patienten genomgéatt en
intervention med ballongvidgning, PCI, med eller
utan stent, eller enbart fitt ldkemedelsbehandling.
Risken &r ocksé forhojd efter PCI/stent vid stabil
angina pectoris.

Den huvudsakliga behandlingsstrategin for att
forebygga trombos i stent eller i kranskarlen ar en
kombinationsbehandling med dubbel trombocyt-
hamning. Valet av trombocythimmande likeme-
del som léggs till ASA bor vara:

» Tikagrelor ar forstahandspreparat vid AKS.
» Klopidogrel anvinds efter ballongvidgning vid

Kombinationsbehandling
med trombocythdmmande
lakemedel

ASA +

klopidogrel eller
tikagrelor (Brilique) eller
prasugrel (Efient)

stabil kranskarlssjukdom eller om patienten ocksé
har indikation for orala antikoagulantia (NOAK,
warfarin) eller vid hog blodningsrisk.

» Prasugrel ar ett andrahandsalternativ som
anvinds vid biverkning av tikagrelor eller hos
patient som vid trombocyttestning inte svarar pa
klopidogrel.

Kontraindikationer till kombinationsbehandling
utgors av svar koagulationsrubbning, oklar uttalad
anemi, tidigare intrakraniell blédning, pigéende
ulcussjukdom eller allvarlig pdgéende blodning.

Behandlingslangd vid
dubbel trombocythamning

Kombinationsbehandling medfor en 6kad risk for
blodning och ges darfor bara under begriansad tid.
Dédremot brukar patienten kvarsta pd monoterapi
med ASA, livet ut om det dr mojligt.

Det ar alltid ansvarig kardiolog som ska avgora
hur linge behandlingen ska paga och detta gors
som en avviagning mellan patientens risk for
ischemiska handelser mot risken for blodning.
Behandlingslangden ska framga i doseringstexten
och det ar kardiologens ansvar att skriva recept for
hela perioden.

Den vanligaste behandlingslingden ar 12 ména-
der vid AKS, vilket ocksé géller de patienter som
genomgatt kranskarlskirurgi i stéllet for PCI/stent.

Vid stabil kranskarlssjukdom och PCI/stent
ar standardtiden 6 mé&nader. Patienter med akut
kranskérlssjukdom som behandlas konservativt,
utan revaskularisering, ska enligt riktlinjerna fa

EVIDENS MEDICIN OCH LAKEMEDEL 4 /2018 KRANSKARLSSJUKDOMAR

Karolina Nowinski

Duration av kombinationsbehandling med
trombocythammare och eventuell oral antikoagulation

» bestams av kardiolog/PCl-operator

» faktorer som paverkar beslut
» diagnos (AKS eller stabil kranskarlssjukdom)
» blddningsrisk
» antal och typ av stent som anvants

Infor planerad storre kirurgi: Rekommenderat uppehall med trombocythammare
(géller aven central nervblockad och lumbalpunktion).

ASA KLOPIDOGREL PRASUGREL TIKAGRELOR

Uppehall 0-1 dag* 5 dagar 7 dagar 5 dagar

* Infor neurokirurgi och transuretral prostataresektion (TURP) och annan sarskilt blodningskanslig kirurgi kan uppehallet
forlangas till 3 dagar.

FOTO: JEANETTE HARKEN

....................................................................................................................................................................................................................................................................................................
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Uppehall infor mindre kirurgi/tandlakaringrepp

KLINISK SITUATION REKOMMENDATION

Skopier med eller utan biopsi

Punktioner/hudbiopsier/i.m./i.a.

Central venkateter (CVK),
Port a Cath inlaggning

Tandsten och liknande ingrepp

Storre tandingrepp
(inkl. tandextraktioner)

Viktigt att kanna till

Patienter med mekanisk hjartklaff eller signifikant mitralstenos,
ska behandlas med warfarin, e med NOAK.

bor efterfragas.

Singelbehandling med trombocythammare
Ingen atgard.

Kombinationsbehandling med trombocythammare
Utan biopsi, ingen atgard.

Med biopsi, satt ut klopidogrel och tikagrelor 5 dagar och prasugrel
7 dagar fore ingreppet.

Trippelbehandling (orala antikoagulantia + trombocythammare)
Uppehall med warfarin eller NOAK infor ingreppet enligt
sedvanliga rutiner. Trombocythdmning avbryts som ovan
(kombinationsbehandling).

ERCP gallvdgar och bukspottkértel — hdgrisk-ingrepp, som
kombinationsbehandling/trippelbehandling med biopsi.

Singelbehandling med trombocythammare
Ingen atgard.

Kombinationsbehandling med trombocythammare
Ingen atgard.

Trippelbehandling (orala antikoagulantia + trombocythammare)
Uppehall med warfarin eller NOAK infor ingreppet enligt sedvanliga
rutiner. Trombocythamning enligt ovan.

Singelbehandling med trombocythammare
Ingen atgard.

Kombinationsbehandling med trombocythammare
Ingen atgard.

Trippelbehandling (orala antikoagulantia + trombocythammare)
Uppehall med warfarin eller NOAK infor ingreppet enligt sedvanliga
rutiner. Trombocythamning enligt ovan.

Se kirurgi.

Patienter med uttalat nedsatt njurfunktion (eGFR <30 ml/min) bor
behandlas med warfarin vid samtidig indikation fér trombocythdmning.

Omeprazol-profylax (20 mg x 1) ska alltid ges vid kombinationsbehandling
med orala antikoagulantia + trombocythammare.

Blodstatus och njurfunktion bor féljas. Eventuella blédningskomplikationer

STOCKHOLMS LANS LAKEMEDELSKOMMITTE
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Koagulationsjouren

KRANSKARLSSJUKDOMAR

Kontakt via Karolinska universitetssjukhusets vaxel 08-517 00 00
vid sarskilt behov av behandling som stillar blédning.

) samma trombocythimmande behandling som

patienter som genomgér revaskularisering. Det vill
séga dubbel trombocythdmning i 12 ménader.

I vissa fall behover behandlingslangden forkor-
tas nar blodningsrisken &r forhojd, till exempel
vid risk for gastrointestinal blodning, mycket hog
alder eller pagdende warfarin/NOAK-behandling.
Om blédningsrisken ar hog bor behandlings-
tiderna halveras. Detta bor goras i samrad med
PCI-operator eller patientansvarig kardiolog.

Vad bor primarvardslakaren
gora om behandlingstiden
maste kortas?

Kontakt bor tas med kardiologen om man 6verva-
ger att sitta ut trombocythammande ldkemedel,
sarskilt om detta intraffar under de forsta sex
manaderna av behandling eftersom risken for
blodpropp dé ar som hogst.

Om patienten ska genomga kranskarlskirurgi
och stér pa klopidogrel och ASA, sa far patienten
information om att sétta ut klopidogrel minst
5 dagar fore bypassoperation.

Om patienten ddremot star pa tikagrelor och
ASA sé sitts tikagrelor ut minst 3 dagar fore
bypassoperation. I bada fallen fortsitter patienten
med ASA.

Handlaggning av blédningar

Handlaggningen styrs av blodningens typ och
allvarlighetsgrad, tid efter PCI, typ av stent samt
vilket kranskarl som atgirdats. Trombocytham-
mande behandling kan sittas ut tillfalligt under
blodningens forsta dygn. Vid avbruten kombina-
tionsbehandling riskerar patienter som nyligen
fatt stent att drabbas av stenttrombos, vilket kan
orsaka hjartinfarkt och i vrsta fall dodsfall. Om

........................................................................................................................................
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ASA + klopidogrel/tikagrelor inte kan aterinséttas
f&r monoterapi Gvervigas. Kontakta PCI-operator/
kardiolog for att rddgora om fortsatt behandling.

Dubbel trombocythamning
+ oralt antikoagulantium =
trippelbehandling

Patienter som drabbas av kranskarlssjukdom och
genomgér PCI och som samtidigt stér pé orala
antikoagulantia (OAK) kan behova sa kallad
trippelbehandling under en begriansad tid. Trippel-
behandling med dubbel trombocythdmning i
kombination med OAK medfor en forhojd blod-
ningsrisk.

Det ar patienter med vends tromboembolism,
formaksflimmer, mekaniska hjartklaffar och andra
protrombotiska tillstdnd som behandlas med OAK,
det vill sdga warfarin eller NOAK (non-vitamin K
orala antikoagulantia), se Kloka Listans rekom-
mendationer.

Trippelbehandling definieras saledes som be-
handling med tva trombocythimmande lakemedel
i kombination med ett OAK. Vid trippelbehandling
bor man undvika de mer potenta tikagrelor och
prasugrel och anvianda klopidogrel plus ASA pa
grund av blodningsrisken. Nuvarande riktlinjer
ger stod for en kort tids trippelbehandling , f6ljt av
ett trombocythdmmande likemedel (klopidogrel i

Oral antikoagulation (OAK)
warfarin (Waran, Warfarin Orion)
apixaban (Eliquis)

dabigatran (Pradaxa)

edoxaban (Lixiana)

rivaroxaban (Xarelto)

9
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) forsta hand) i kombination med OAK i en dose-

ring som ger skydd mot tromboembolism/stroke.
Warfarin doseras med ett riktmérke for PK(INR)
i det lagre intervallet (2,0—2,5). NOAK-dosen bor
individualiseras och ofta reduceras pa grund av
blodningsrisk.

Dokumentationen av de mgjliga kombinationerna
av OAK och trombocythdimmande likemedel ar
begransad. Enligt europeiska riktlinjer &r klopido-
grel fortfarande forstahandsval i kombination med
OAK.

Behandlingslangd
trippelbehandling

Hur lange trippelbehandling ska paga beror pa
en avvagning mellan risk for trombos i relation
till risken f6r blodning. Patienter som genomgatt
PCI pé grund av AKS behéver vanligen trippelbe-
handling under langre tid &n patienter med stabil
kranskarlssjukdom som genomgétt PCI.
Patienter som har indikation fér OAK och
drabbas av AKS har efter PCI behov av en god
trombocythdmning i &tminstone 12 ménader,
utover den pdgiende behandlingen med OAK.
Om risken ar hog for ny ischemisk hindelse eller
trombos rekommenderas trippelbehandling i upp
till 6 ménader (ASA+klopidogrel+OAK), dérefter
6 ménader med en trombocythdmmare i kombi-
nation med OAK (klopidogrel+OAK). Om risken
for blodning dr hog rekommenderas trippelterapi

Las mer

Europeiska (ESC) riktlinjer: www.escardio.org/
Guidelines/Clinical-Practice-Guidelines

Valgimigli M. et al. 2017 ESC focused update

on dual antiplatelet therapy in coronary artery
disease developed in collaboration with EACTS:
The Task Force for dual antiplatelet therapy in
coronary artery disease of the European Society of
Cardiology (ESC) and of the European Association
for Cardio-Thoracic Surgery (EACTS). Eur Heart J.
2018;39(3):213-260.

Svenska sallskapet fér trombos och hemostas: rad
och riktlinjer: www.ssth.se/lankar

KRANSKARLSSJUKDOMAR

77 Enligt europeiska
riktlinjer ar klopidogrel
fortfarande forsta-
handsval i kombination
med OAK »y

i endast 1 ménad, darefter behandling i 11 mana-
der med en trombocythdmmare i kombination
med OAK (kloipdogrel+OAK). Efter ett ir kan all
behandling med trombocythdmmare sittas ut helt
och patienten tillsvidare kvarsta p& endast OAK.

Vid konservativ behandling av akut kranskérls-
sjukdom péa grund av 6vrig svar sjuklighet/hog
blodningsrisk bestims behandlingen individuellt.

Efter PCI av stabil kranskarlssjukdom bor
trombocythdmmande likemedel ges i 6 manader.
I normalfallet rekommenderas trippelterapi under
en manad, direfter behandling i 5 manader med
OAK i kombination med en trombocythdmmare
(klopidogrel i forsta hand). Efter 6 méanader be-
handlas patienten endast med OAK.

Jt’-»m'"""hm,.,,

Las mer

Stockholms lans Iakemedelskommitté.
Orala antitrombotiska lakemedel vid blédning och
infor kirurgi. www.janusinfo.se

STOCKHOLMS LANS LAKEMEDELSKOMMITTE
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Behandlingen av kranskarlssjukdom har utvecklats mycket under de
senaste decennierna och dodligheten efter hjartinfarkt har mer an
halverats. Men kranskarlssjukdom ar fortfarande en mycket vanlig
orsak till sjuklighet och doéd och det finns ett stort utrymme for

ytterligare forbattringar.

Joakim Olbers

dverlakare, VO Kardiologi, Sédersjukhuset

Paul Hiemdahl

senior professor, dverlakare, FO Klinisk farmakologi,

Karolinska universitetssjukhuset

Bada ledamdter Stockholms ldns Idkemedelskommittés expertrad for hjart-karisjukdomar

ranskarlssjukdom orsakas av ateroskleros i

hjartats kranskarl. Nir ett aterosklerotiskt

plack fortranger karllumen i tillracklig

grad ger det vanligen symtom i form av
karlkramp, angina pectoris. Nar placket spricker
(plackruptur) uppstér akuta symtom i form av
instabil angina, hjartinfarkt eller plétslig hjartdod
pa grund av ventrikelflimmer. Aterosklerossjuk-
domen ar kronisk, ofta langsamt progredierande
och drabbar ofta flera kdrlbdddar. En hjartinfarkt
eller stroke kan ses som toppen av ett isberg som
har foregétts av en 1angvarig, ofta asymtomatisk
sjukdomsprocess.

Ateroskleros ar en multifaktoriell sjukdom och
béde prevention och behandling ska vara multi-
modalt inriktade, innefattande livsstilsforand-
ringar och ofta dven ldkemedelsbehandling. Ett
flertal av de viktigaste riskfaktorerna kan &tgérdas,
sdsom rokning, hypertoni, blodfettsrubbningar,
diabetes, fysisk inaktivitet, fetma, daliga kost-

vanor och stress. Andra riskfaktorer som &lder,
kon (man) och arftlighet gar inte att paverka.
Dessutom ar bade forekomsten av riskfaktorer,
risk for insjuknande i hjartkérlsjukdom och prog-
nos starkt kopplade till socioekonomisk status.

Grunderna i savil prevention som behandling
av aterosklerossjukdomen ar desamma oavsett var
individen befinner sig i sin aterosklerosutveckling.
Ju hogre kardiovaskular risk en individ har desto
storre absolut riskreduktion fas av behandling av
en riskfaktor. Det allra mest 6nskvérda &r forstés
att forebygga att en viss individ utvecklar manifest
kranskirls- eller annan aterosklerossjukdom, det
vill sdga att toppen pa isberget aldrig nar ver
vattenytan.

Dédligheten i kranskarls-
sjukdom har sjunkit

Om upptickten av antibiotika och kraftigt forbatt-

STOCKHOLMS LANS LAKEMEDELSKOMMITTE
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Dodlighet efter hjartinfarkt 1995-2017

Dodligheten efter hjartinfart har gétt ner kraftigt sedan mitten av 1990-talet.
Sedan 2010 har emellertid kurvorna planat ut i alla aldersgrupper. Figuren visar
andelen avlidna 30 dagar efter hjartinfarkt med avseende pé alder och kon.

Kélla: Swedeheart

rad infektionsbehandling var den stora medicinska
framgéngssagan under mitten av 1900-talet sa far
behandling av kranskarlssjukdom ségas vara den
stora succén kring och efter sekelskiftet. Studien
1913 &rs mén i Goteborg har upprepats vart tionde
ar fram till 1963 och varje kohort har undersokts
vid 50 ars alder’. Man fann en gradvis 6kning av
BMI, en minskning av systoliskt blodtryck med

10 mmHg fram till 1993 men inte darefter, en
minskning av totalkolesterol med drygt 1 mmol/1
och en minskning av rokning frén 56 till 12 pro-
cent mellan 1963 och 2013. Nir kohorterna som
var 50 ar 1963 och 1993 sedan foljdes 21 ar fann
man att risken att d6 i kranskarlssjukdom nistan
halverats i den senare kohorten. Trots det hade de
anda drygt 30 procent risk att insjukna i hjartkarl-
sjukdom innan 71 ars &lder=.

Hjartkirlsjukdom dr fortfarande den vanligaste
dodsorsaken i Sverige men dodligheten i hjartkarl-
sjukdom generellt, har sjunkit fran 46 procent av
alla dodsfall ar 2000 till 35 procent av alla dodsfall

...................................................................
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infarkt eller
stroke kan ses
som toppen
av ettisberg
som har fore-
gatts av en
langvarig, ofta
asymtomatisk
sjukdoms-

process. gy

ar 2016, enligt Socialstyrelsens dodsorsaksregister.

Aven nyinsjuknanden i hjértinfarkt har successivt
sjunkit under den gangna tioarsperioden.

Det finns flera sannolika forklaringar till dessa
positiva trender. Under de senaste &rtiondena har
flera nya lakemedel tillforts rutinbehandlingen av
denna patientgrupp sdsom statiner, ACE-hdmmare
och angiotensinreceptorblockerare, nya trombo-
cythdammare och dubbel trombocythdmning efter
hjartinfarkt for att nimna négra av de viktigaste.
Vidare har behandlingen med kranskarls-
intervention/ballongvidgning vid hjartinfarkt
inforts pd bred front och tekniken har successivt
forfinats. Organisationen kring hjartinfarktvarden
har forbattrats och foljsamheten till evidensbaserad
behandling har 6kat, inte minst tack vare det vil-
fungerande nationella registret SWEDEHEART/
Riks-HIA med hog tackningsgrad.

Olika underliggande epidemiologiska trender
over tid paverkar sannolikt bade incidens och
prognos avseende kranskirlsjukdom. Under
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-+eseso.pp  det senaste decenniet har till exempel andelen tiodrsperioden.

individer med &vervikt och fetma 6kat, samtidigt
som andelen rokare fortsitter att minska. Ambi-
tionen inom vérden att erbjuda adekvat preventiv
behandling av olika riskfaktorer &r forstas ocksa
en viktig faktor. Kolesterolnivéerna i befolkningen
har successivt sjunkit vilket troligen beror bade pa
okad statinbehandling och fordndrade kostvanor.
Det finns farska data bland annat fran Stockholms
lans landsting, SLL, som visar pa en allt béttre
blodtrycksbehandling med en 6kande andel hyper-
tonipatienter som nar méalblodtryck. Vid nationella
jamforelser ligger vi emellertid inte i topp nér det
géller hantering av riskfaktorer i SLL.

Ytterligare
forbattring ar mojlig

Trots att man kan méla en ljus bild av utvecklingen
for patienter med kranskirlssjukdom de senaste
artiondena sa finns det fortfarande ett stort utrym-
me for forbattringar. I data frin SWEDEHEART?
ses bland annat att den positiva trenden avse-
ende dodlighet under den forsta ménaden efter

en hjartinfarkt har planat ut under den senaste

Proportion
(%)
W00 4

Man delar ofta in behandlingen i sekundar-
prevention, hos patienter som har drabbats av en
kardiovaskulir handelse, och primarprevention
hos individer som dnnu inte har haft nagon kar-
diovaskular handelse. Sekundérpreventionen har
forbattrats vilket har bidragit till forbattringar av
prognosen efter en hjartinfarkt. Tyvérr har denna
utveckling minskat under de senaste aren3-5. Det
finns storre utrymme for ytterligare forbattringar
hos kvinnor jaimfort med méan®.

Aven om rekommendationen for sekundir-
prevention dr mer ambitios dn for primarpreven-
tion sa giller i grunden samma principer, det vill
séga att modifiera patientens riskfaktorer. Vid
horisonten finns potentiellt lovande nya behand-
lingsprinciper sdsom att kunna behandla den kro-
niska inflammation som ar en del i ateroskleros-
utvecklingen. Eller att utifran en individs genetiska
uppséttning mer exakt kunna férutséga risk och
skridddarsy en behandling. I vintan pa sidana
nya majligheter finns dock ett stort utrymme for
forbattring med nuvarande verktyg.

Eftersom aterosklerossjukdomen ar multifak-
toriell och kronisk behover den angripas pé flera

Sekundarprevention efter
utskrivning fran hjartintensivvard.
Andel patienter som natt mal for
olika parametrar.

Joakim Olbers

olika nivier. P4 samhéllsnivd kan man underlatta
for och stimulera till en mer hélsosam livsstil med
minskad rokning, 6kad fysisk aktivitet, battre
kostvanor, minskad fetma. I sjukvérden, i synner-
het i primérvarden, kan 6kade insatser for att sa
tidigt som majligt fanga in patienter med kardio-
vaskuldra riskfaktorer och dtgérda/behandla dessa
gora stor nytta. Aven i den sekundarpreventiva
varden finns utrymme for forbéttringar bade

vad giller den farmakologiska behandlingen och
livsstilsférandringar. Fler patienter bor kunna
uppnd mélblodtryck och behandlas med statiner

Referens

FOTO ANNA MOLANDER

Paul Hjemdahl

efter hjartinfarkt och en stérre andel bor lyckas
med rokstopp. Patienten beh6ver motiveras att

ta ansvar for en ldngsiktigt god hantering av sina
riskfaktorer i en sjukvérd dér bristande kontinuitet
ofta &r ett problem.

For en framgangsrik prevention och behandling
av kranskérlssjukdom och aterosklerossjukdom i
stort kravs darfor stora dtaganden och uthallighet
béde frén patient, virdgivare och samhalle. Det
finns & andra sidan mycket att vinna eftersom det
i stor utstrackning dr en sjukdom som bade gar att
forebygga och behandla.

1. Zhong Y. et al. Secular changes in cardiovascular risk factors in Swedish 50-year-old men over a 50-year period:
The study of men born in 1913, 1923, 1933, 1943, 1953 and 1963. Eur J Prev Cardiol 2017;24:612-20.

2. Fu M. et al. Although Coronary Mortality Has Decreased, Rates of Cardiovascular Disease Remain High:
21 Years of Follow-Up Comparing Cohorts of Men Born in 1913 With Men Born in 1943. J Am Heart Assoc.

2018 Apr 19;7(9)

3. Swedeheart. www.ucr.uu.se/swedeheart

4. Szummer K. et al. Improved outcomes in patients with ST-elevation myocardial infarction during the last 20years
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== DL < LE mmal/ll aller 50 % reduktion Kélla Swedeheart
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are related to implementation of evidence-based treatments: experiences from the SWEDEHEART registry 1995-2014.
Eur Heart J. 2017 Nov 1;38(41):3056-3065.

5. Szummer K. et al. Relations between implementation of new treatments and improved outcomes in patients with
non-ST-elevation myocardial infarction during the last 20 years: experiences from SWEDEHEART registry 1995 to 2014.
Eur Heart J. 2018 Nov 7;39(42):3766-3776.

6. Alabas OA. et al. Sex differences in treatments, relative survival, and excess mortality following acute myocardial
infarction: National cohort study using the SWEDEHEART registry. J Am Heart Assoc. 2017 Dec 14;6(12).
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Bakgrundsfaktorer hos patienter <80 ar med hjartinfarkt

Proportion (%)
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4+ Statinbehandling Ye#ex Diabetes BHEE Tidigare hjartinfarkt

@®® Tidigare PCI YAk Hypertoni B Nuvarande rokare
Tidigare hjartkirurgi BMI > 30 kg/m? GFR < 60 ml/min

Andelen patienter med hypertoni, fetma och tidigare PCI 6kar, medan andelen rokare och
patienter med diabetes, kronisk njursjukdom och statinbehandling ligger pa samma niva.

Kélla Swedeheart.

Webbstod for patienten efter hjartinfarkt

Nu lanseras ett nytt webbaserat stéd om
sekundarprevention for patienter.

I webbprogrammet finns kapitel om bland annat lev-
nadsvanor, sex och samlevnad, lakemedelsbehand-
ling och psykisk hélsa. Informationen ges som texter
och filmer och det finns dven maojlighet for patienten
att registrera egna varden och folja egna framsteg.

Programmet har tagits fram av Halso- och sjuk-
vardsforvaltningen och lanseras i ett forsta steg till
patienter som vardats for hjartinfarkt pa Sodersjuk-
huset. Efter en utvardering planeras for en bredare
lansering. Webbstodet Efter hjartinfarkten kommer
att finnas tillgangligt for patienten i inloggat lage pa
1177 Vardguiden.

STOCKHOLMS LANS LAKEMEDELSKOMMITTE
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Diabetes mellitus typ 2
och kranskarlssjukdom —

o/

behandla alla riskfaktorer

EVIDENS MEDICIN OCH LAKEMEDEL 4 /2018

Den dkade risken for koronarsjukdom vid diabetes typ 2 ar val
kand. Mortaliteten vid hjartinfarkt har sjunkit under de senaste
20 aren men de sista fem aren har kurvorna planat ut. Patienter
med diabetesdiagnos ha nara dubbelt sa hog mortalitet som
andra patientgrupper.

FOTO RAINER TIHVAN

Johan Hulting Mats Palmér

Johan Hulting

docent, dverldkare, Internmedicin, Sédersjukhuset, ledamot expertradet for
hjart-karlsjukdomar

Mats Palmér

docent, dverldkare, PF Diabetes och metabolism, Karolinska universitetssjukhuset,
ledamot expertradet fér endokrinologiska och metabola sjukdomar
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Skl BEHANDLINGSBARA RISKFAKTORER VID DIABETES TYP 2
o HOGT BLODTRYCK. Malvarde fér blodtryck 125-135/75-80 mmHg.
HOGT LDL. Malvarde enligt Socialstyrelsen <2,5 mmol/l. Enligt internationella riktlinjer <1,8 mmol/I
254 m
HOG HbA1c. Malvarde vid koronarsjukdom 53-69 mmol/mol fér en majoritet. Intensiv blodsocker-
sankande behandling ska undvikas.
204
ALBUMINURI. Blodtrycksbehandling, ACE-hdmmare och insulin minskar risken for njurskada.
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A b g s g EEES SRR EEE TS av blodsocker, lipider, blodtryck med mera. har fatt en négot ldgre prioriteringsgrad.

*—&—* Diabetes

+—4—# No diabetes

Ettarsmortalitet efter akut hjartinfarkt hos patienter med och utan diabetes under aren 1995-2016.

Kélla: Swedeheart/Riks-HIA

[ nintressant studie baserad pa Nationella
| diabetesregistret, NDR, publicerades 2017.
Over 270 000 patienter med diabetes typ 2
jamférdes med 1 350 000 kontroller. Patien-
terna delades in i dldersklasser och med avseende

péa forekomst av riskfaktorerna:
» HbA1c >53 mmol/]

» LDL >2,5 mmol/]

» albuminuri

-

» rokning
» blodtryck >140/90

Foljande utfallsvariabler studerades: dod, akut
hjartinfarkt, stroke och sjukhusvard for hjart-
svikt. Uppfoljningstiden var i genomsnitt 5,7 ar.
Diabetespatienter utan sirskilda riskfaktorer hade
ingen Okad risk for dod, hjartinfarkt eller stroke.
Daremot var risken for hjartsvikt klart 6kad i alla

-

grupper och alderklasser.

Man noterade, foga forvinande, att antalet risk-
faktorer i varje dldersklass tydligt relaterade till
okande risk. HbA1c var starkt relaterat till stroke-
risk och rokning tydligt associerad med mortalitet.

Slutsatsen av undersokningen var att diabetes-
patienter med normalt HbA1c, l4gt LDL och av-
saknad av rokning som riskfaktor inte hade hogre
risk for dod, hjartinfarkt eller stroke dn jamnariga
personer utan diabetesdiagnos. Huruvida avsak-
nad av riskfaktorer berodde p& behandling eller
inte kunde inte bedomas men man kan anta att
den riskfaktorfria populationen var bittre behand-
lad &n Gvriga.

Mycket talar for att effektiv behandling av kidnda
hjart-karl risker ger en additiv effekt. Fa studier

Mellan fem och tio
procent av befolkningen
| Sverige har diabetes
mellitus typ 2. Trenden
ar langsamt okande.

STOCKHOLMS LANS LAKEMEDELSKOMMITTE

Traning, BMI och blodsocker

Fysisk inaktivitet r en ytterligare en riskfaktor
vid diabetes. Det ar visat att regelbunden fysisk
traning kan eliminera den 6kade risken av stilla-
sittande vardag och forhindra eller senareldgga
insjuknande i diabetes typ 2. Det dr svart att ge
generella rad om hur mycket fysisk aktivitet som
behovs. I studier har man sett goda effekter av 2,5
timmes méttlig fysisk aktivitet per vecka.

Hog body mass index, BMI, ar en komplex
riskfaktor som relaterar till hogt blodtryck, hogt
HbA1c, 1agt HDL och hoga triglycerider. Nya
studier visar att bariatrisk kirurgi effektivt minskar
kroppsvikt och HbA1c, samt sénker risken for
hjartkarlmortalitet.

Den blodsockersankande behandlingen vid
diabetes typ 2 har berikats av flera nya lake-
medel och lakemedelsgrupper de senaste 10 aren.
Socialstyrelsens prioritering bland diabetes-
ldkemedlen lyfter fram grupperna GLP-1-agonister
och SGLT2-hdmmare. Har har nya studier senaste

Referens:

I Kloka Listan ar metformin rekommenderad i
forsta hand vid diabetes typ 2. For patienter med
manifest kardiovaskular sjukdom och otillfreds-
stillande metabol kontroll rekommenderas
GLP-1-agonisten liraglutid (Victoza) som tilldgg
till metformin. SGLT2-hdmmaren empagliflozin
(Jardiance) ar ocksad rekommenderad till denna
patientgrupp.

Sammanfattning

Behandling av vilkidnda riskfaktorer for hjartkarl-
sjukdom Ar sirskilt viktig vid diabetes typ 2. Okad
forekomst av riskfaktorer forklarar huvuddelen av
den Okade risk for hjartkarlsjukdom och mortalitet
som man sett hos patienter med diabetes typ 2.
Intensiv blodsockersiankande behandling har
ingen plats vid diabetes typ 2 och koronarsjukdom.
Metformin &r fortsatt forstahandsmedel vid
koronarsjukdom. De relativt nya och dyra medlen
GLP-1-agonister och SGLT2-hammare har visat
hjartskyddande effekter men har dnnu relativt
liten anvéandning.

Rawshani A. et al. Risk Factors, Mortality, and Cardiovascular Outcomes in Patients with Type 2 Diabetes.

N Engl J Med. 2018 Aug 16;379(7):633-644.
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Valj diagnostest (@=N
efter sannoliknhet

Arbetsprov med EKG, hjartskintigrafi och stressultraljud ar
metoder for diagnos av stabil kranskarlssjukdom. Tomas
Jermberg, professor och dverlakare vid hjartkliniken,
Danderyds sjukhus, hur ska brostsmarta utredas?

— Utga fran patientens sannolikhet for kranskarls-
sjukdom baserat pa alder, kon och anamnes. Om
sannolikheten ar under 15 procent ska man nog
undvika nuvarande tester da risken for falskt
positivt test &r mycket stor. Fundera istéllet pa
andra skal till brostsmartan. Om sannolikheten
ar hog, till exempel for en man Gver 70 ar med
typisk anamnes, behdvs inte heller nagot test for
att stélla diagnos, men det kan vara bra for att
bedoma framtidsrisk for hjartinfarkt. Men de som
ligger i mellanniva, med 15—-85 procents sannolik-
het for kranskérlssjukdom ska utredas med néagot
diagnostiskt test.

Vilket test ska lakaren valja?

— Fordelen med arbetsprov med EKG ir att det ar
tillgangligt utan sirskilt lang vintetid i Stockholm.
Men tyvirr ar det inte alltid tillrackligt kansligt,
vilket innebar att patienten kan ha karlforand-
ringar utan att det syns i resultatet. Stressultraljud
och hjartskintigrafi har bdda hogre kinslighet,
men ir inte lika tillgéngliga och ocksa lite dyrare.
Enligt de europeiska riktlinjerna kan man anvinda
arbetsprov om sannolikheten for kranskarlssjuk-
dom inte &r sa hog, 15—-65 procent, och om patien-

Tomas Jernberg

ten samtidigt har bra vinsterkammarfunktion.

...................................................................................................................................................
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Tre kriterier fOr definition av brostsmarta

» Retrosternal smarta
» Smartan provoceras av anstrangning eller stress

» Smartan ger vika efter ett par minuters vila eller medicinering med
korttidsverkande nitroglycerin

TYP;:ETI;\)I:I“GSINA ATYPISK ANGINA ICKE-ANGINOSA
uoofviler samtliaa PECTORIS BROSTSMARTOR
PRy 9 uppfyller tva av kriterierna. uppfyller ett av kriterierna.

tre kriterier.

Brostsmarta vid myokardischem

Lokalisation
» Typiskt retrosternalt
» Mellan epigastriet och underkake/tander, mellan skulderblad, hander och
fingrar
Karaktar pa obehag
» Tryck, trangt i brostet, bandformat, tyngd, kramande, dyspné

Duration
» Angina <15 min; om >15 min ar differentialdiagnos hjartinfarkt
» Langre an ett par sekunder

Provocerande eller lindrande faktorer
» Anstrdngning
» Emotionell stress
Kylig vaderlek
» Lindring av nitroglycerin eller vila inom minuter

3

Instabil angina

Nydebuterad bréstsmarta vid latt anstrangning

» Forsamring av tidigare stabil angina

» Nytillkommen angina i vila eller nattlig angina

» Uppkomst av angina tidigt efter hjartinfarkt, dvs inom 4-5 veckor

<

Kalla: Forsberg L. et al. Icke-invasiv diagnostik vid stabil kranskarlssjukdom. Lakartidningen. 2016 dec 20;113

............................................................................................................................................
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Men om sannolikheten dar

hog hos patienten?

— Om sannolikheten for kranskérlssjukdom ligger
pa 65—85 procent eller vid délig vinsterkammar-
funktion ar arbetsprov en mindre lamplig metod
da risken for falsk negativt test ar stor. Hos dessa
ar hjartskintigrafi eller stressultraljud battre val.

Finns det fler anvandningsomraden

Jor metoderna?

— Ja, de dr bra for att vardera framtida risk for
hjarthandelser. Patienter med invalidiserande
symtom trots optimal medicinsk behandling och

patienter med tecken pa hog risk for framtida hén-
delser bor utredas vidare med kranskarlsrontgen
och eventuell ballongvidgning eller bypass-kirurgi.

Kommer det fler metoder?

— Kranskirlsrontgen med datortomografi, dven
kallad CT-angiografi, ar pa vag in. I den nya
studien SCOT-HEART hittade man kranskarlsfor-
andringar med denna metod. Dessa behandlades
och péverkade utfallet pé sikt. Den hiar metoden
kommer med stor sannolikhet att fa en mer fram-
skjuten placering framéver.

Karin Nordin

Sannolikhet tor signifikant kranskarlssjukdom

EVIDENS MEDICIN OCH LAKEMEDEL 4 /2018 KRANSKARLSSJUKDOMAR

_ivslang upptolining
med multiftaktoriel
intervention gor skillnad

Det finns fortfarande en stor forbattringspotential vad galler redan
rekommenderad sekundarprevention efter hjartinfarkt. Det ar viktigt
att de effektiva hjartkarllakemedel vi har anvands i den omfattning de
bor och att behandlingsmalen uppnas i storre utstrackning. Patienter
med ischemisk hjartsjukdom behaver livslang uppféljning med
multifaktoriell intervention. Primarvarden fyller dar en viktig och helt

Typisk angina Atypisk angina Icke angindésa smartor
Alder Man Kvinna Man Kvinna Man Kvinna
30-39
40-49
50-59
60-69
80- I
Lag risk: <15 procent
Lag-Intermediar risk: 15-65 procent
. Intermedidr-Hog risk: 66—85 procent
Modifierad efter
. Mycket H6g risk: > 85 procent European Heart Journal (2013) 34, 2949-3003
Referens

2013 ESC guidelines on the management of stable coronary artery disease: the Task Force on the management of
stable coronary artery disease of the European Society of Cardiology. Eur Heart J. 2013 Oct;34(38):2949-3003.

SCOT-HEART Investigators. Coronary CT Angiography and 5-Year Risk of Myocardial Infarction. N Engl J Med.
2018 Sep 6;379(10):924-933.
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avgorande roll.

Erika Hornfeldt

distriktslakare, Stureby vardcentral

Thomas Kahan

overlakare, Hjartkliniken, Danderyds sjukhus AB

Bada Stockholms lans ldkemedelskommittés expertrad fér hjart-kérlsjukdomar

ade livsstilsforandringar och likemedel
bildar basen vid sekundirprevention. Fy-
sisk traning bor paborjas inom 1—2 veckor
efter genomgangen hjartinfarkt. Initialt
sker detta individanpassat och med st6d av fysio-
terapeut. Studier har visat att personer som deltog
i hjartrehabilitering med fysisk traning minskade
den relativa risken for hjartdod med en fjardedel.
Vid uppf6ljning i primarvarden bor fortsatt fysisk
traning rekommenderas med pulsh6jande aktivitet
30—60 min minst 3-5 ginger var vecka. Muskel-
starkande fysisk aktivitet har visat sig vara bade

...................................................................
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effektiv och sdker; enligt FYSS rekommenderas
muskelstarkande fysisk aktivitet 2—3 dagar i veck-
an. Remittera eller hinvisa till fysioterapeut vid
behov. For vissa patienter tvingas ambitionsnivin
for fysisk aktivitet vara ligre. Rekommendationen
for dem ir att i mojligaste man undvika langvarigt
stillasittande.

Efter en hjartinfarkt bor alla erbjudas kostrad.
En god kost bidrar till att minska 6vervikt och att
forbattra lipidspegel och glukoskontroll. Erbjud
kvalificerad kostradgivning via distriktsjukskoter-
ska eller remittera till dietist vid behov.
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Erika Hornfeldt

Obstruktiv somnapné ar en underdiagnostiserad
kardiovaskular riskfaktor och ar mycket vanligt
hos hjartinfarktpatienter. Mycket enkla och bra
riskskattningsformular finns (till exempel STOP-
Bang). Remittera frikostigt till screening (nattlig
andningsundersokning) vid misstanke. Behand-
ling av obstruktiv somnapné bidrar till att sanka
blodtrycket, minskar risken f6r férmaksflimmer
och andra arytmier och forbattrar livskvaliteten.

Stress, nedstamdhet och depression 6kar risken
for dterinsjuknande i ischemisk hjartsjukdom.
Erbjud stéd och behandling vid stress och psykisk
ohilsa.

EVIDENS MEDICIN OCH LAKEMEDEL 4 /2018

Rokstopp

Rokstopp ar den mest kraftfulla dtgérden for att
forhindra terinsjuknande i hjartinfarkt. Den mest
effektiva behandling sjukvarden kan erbjuda vid
rokning &r kvalificerat rddgivande/motiverande
samtal. Farmakologisk behandling som kom-
plettering 6kar chansen till rokstopp. Utnyttja
sjukvardens sérskilda tobaksenheter i regionen.
Nikotinerséttningsmedel dr forstahandsval. Borja
med tillrackligt hoga doser och kombinera garna
langverkande och kortverkande preparat, till exem-
pel plaster och tuggummi. Bupropion (Zyban) och

STOCKHOLMS LANS LAKEMEDELSKOMMITTE
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vareniklin (Champix) &r andrahandsval. Behand-
lingen péborjas 1—2 veckor fore planerat rokstopp.
Bupropion kan med fordel kombineras med nikoti-
nersittningsmedel. Det &r nu etablerat att snus ger
en viss riskokning for hjartkarlsjukdom.

Statiner och lipidbehandling

Behandling med statiner minskar risken for ny
hjartkirlhdndelse efter hjartinfarkt med cirka

en tredjedel. Efter det forsta behandlingsaret ses
samma relativa riskminskning f6r varje ar. Den
absoluta riskreduktionen ar darfor storst for de
med hogst risk och behandlingsvinsten blir avse-
vird om patienten fortsitter sin statinbehandling.
I Stockholmsregionen saknar idag en tredjedel

av patienterna med tidigare hjartinfarkt statinbe-
handling. Vi har séledes en klar underbehandling
av patienter med mycket hog risk. Har fyller pri-
marvarden en viktig roll att forsoka 6verbrygga de
hinder som finns for en framgéngsrik och varaktig
statinbehandling.

Vid genomgéngen hjartinfarkt bor hog dos av
en potent statin (atorvastatin eller rosuvastatin)
efterstravas. Stod for vardet av statinbehandling
finns till &tminstone omkring 85 ars dlder. Risken
for biverkningar och interaktioner vid hogre doser
ar dock storre hos dldre. Vid bristande foljsamhet
eller biverkningar far dos och mélvirden anses
vara av sekundar betydelse. Det viktigaste ar att
patienten fortsatter med statinbehandling. Vid hog
risk for aterinsjuknande och dar statinbehand-
lingen bedoms otillracklig kan tilldgg av ezetimib
overvigas. Dokumentation for tilldgg av ezetimib
finns framst vid samtidig diabetes, hog alder eller
genomgangen kranskarlskirurgi.

En del patienter upplever biverkningar eller en
oro for detta. Forekomsten av statinbiverkningar
ar véasentligt lagre i studier an i sjukvérden. Var
lyhord for eventuella biverkningar, erbjud tillfalligt
behandlingsuppehall, uppmuntra patienten att
ateruppta avbruten statinbehandling genom éater-
insédttande av statin i ldgre dos och upptitrering
av dosen. I de flesta fall gér det da att iterinsétta
behandlingen trots upplevda biverkningar. I de

...................................................................
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” Fngagera patienten,
satt upp blodtrycksmal
tillsammans, gor
patienten delaktig med
hemblodtrycksmatning
och ge inte upp forran
malblodtryck natts. »y

fall terinsattandet misslyckas finns majligheten
att prova en annan statin, sarskilt om lakemedels-
interaktioner misstanks. Byt d& fran simvastatin
eller atorvastatin till 1g dos rosuvastatin som

har en annan likemedelsmetabolism. Titrera upp
dosen. Ge inte upp.

Hypertoni

Ett vil kontrollerat blodtryck minskar risken for
aterinsjuknande i hjartinfarkt och minskar risken
for formaksflimmer och hjartsvikt. Ny evidens gor
att aktuella amerikanska (2017) och europeiska
(2018) riktlinjer rekommenderar ligre mélblod-
tryck dn tidigare for patienter med genomgéngen
hjartinfarkt. Under 65 ar rekommenderas
malblodtryck 120—-130/70—79 mmHg och for de
65 ar och aldre 130-139/70—79 mmHg, allt under
forutsittning att patienten tolererar detta.

Vid kranskarlssjukdom ar ACE-hdmmare eller
angiotensinreceptorblockerare, betablockerare och
kalciumantagonister ofta lampliga att kombinera,
med tilldgg av diuretika och mineralkortikoid-
receptorantagonister vid behov. Ta hansyn till
annan samtidig hjartkarlsjuklighet vid ldkeme-
delsvalet. Engagera patienten, sitt upp blod-
trycksmaél tillsammans, gor patienten delaktig med
hemblodtrycksmétning och ge inte upp forréan
malblodtryck natts.



ND
(@)

FOTO KARI KOHVAKKA

KRANSKARLSSJUKDOMAR EVIDENS MEDICIN OCH LAKEMEDEL 4 /2018

Thomas Kahan

STOCKHOLMS LANS LAKEMEDELSKOMMITTE

EVIDENS MEDICIN OCH LAKEMEDEL 4 /2018

» Anti-ischemiska

lakemedel efter hjartinfarkt

Betablockad givet i akutskedet har en infarkt-
begransande effekt och betablockad som
sekundarprevention minskar risken for framtida
hjartkarlhéndelser och dod. Anti-ischemisk effekt,
minskad risk for allvarliga arytmier och gynnsam-
ma effekter vid nedsatt systolisk vansterkammar-
funktion kan alla vara av betydelse. Dessa relaterar
till plasmakoncentrationen och séledes till given
dos. En vilohjartfrekvens under 60 slag/min bor
efterstrivas om detta tolereras. Studier till grund
for detta ligger dock flera &r tillbaka och fore
modern reperfusionsterapi (trombolys och kateter-
buren perkutan intervention), statinbehandling
och hjartsviktsbehandling. Virdet av betablock-
erare som sekundarprevention efter hjartinfarkt
vid framgéngsrik kranskarlsintervention och liten
kvarstdende hjartskada och gynnsam riskprofil
(bland annat utan kvarstdende myokardischemi,
vansterkammardysfunktion, férmaksflimmer,
vanstergrenblock eller ventrikulir arytmibendgen-
het) ar darfor ofullstandigt kiant. En prospektiv
randomiserad registerbaserad studie (REDUCE)
pagéar darfor nu i Sverige for att klarlagga véirdet av
betablockerare efter hjartinfarkt. I vantan pa dessa
resultat rekommenderas beta1-selektiv blockad till
alla som tolererar detta. Vid kvarstiende myokard-
ischemi dr kalciumantagonister (verapamil vid
intolerans mot betablockerare och utan nedsatt
systolisk vinsterkammarfunktion; amlodipin vid
samtidig betablockad) och langverkande nitrater
lampliga. Kortverkande nitroglycerin ska ges till
alla som situationsprofylax.

Blockad av RAAS
efter hjartinfarkt

Blockad av renin-angiotensin-aldosteronsystemet
(RAAS) med ACE-hdmmare eller angiotensin-
receptorblockerare forhindrar remodellering av
vanster hjartkammare och ska ges vid nedsatt
vansterkammarfunktion eller utbredd hjart-
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muskelskada. Strava mot maldos (om detta tole-
reras) som ger 6kad behandlingsvinst, men beakta
njurfunktionen. Vid symtomgivande hjartsvikt
med nedsatt vinsterkammarfunktion ar mineral-
kortikoid-receptorantagonister ofta indicerade.
Blockad av RAAS torde ocksé ha andra effekter
som motverkar progress av aterosklerossjuk-
dom. ACE-hdmmare eller angiotensinreceptor-
blockerare ska darfor 6vervigas for alla patienter
efter hjartinfarkt.

Trombocythammande
medel efter hjartinfarkt

Trombocythdmmande terapi ar viktig sekundar-
prevention. Se sidorna 4-11.

Viktiga delar |
sekundarprevention
efter hjartinfarkt

» Livsstilsatgarder (kost, fysisk aktivitet,
motverka 6vervikt, stress och psykisk
ohalsa)

» Rokstopp

» |dentifiera och behandla obstruktiv
somnapné

» Statiner och lipidbehandling
» Antitrombotisk behandling
» Hjartsviktsbehandling

» Anti-ischemisk behandling

» Blockad av renin-angiotensin-
aldosteronsystemet (RAAS)

» Val kontrollerat blodtryck

» Glukosmetabol kontroll

STOCKHOLMS LANS LAKEMEDELSKOMMITTE
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Ju minare

desto pattre 1or nalsan

All konsumtion av alkohol kan innebara risker for halsan enligt ett nytt
kunskapsdokument fran Centrum fér epidemiologi och samhallsmedicin,
CES, SLL. Peter Allebeck, professor i socialmedicin, éverlakare vid CES, vad
ar den viktigaste nyheten i kunskapsunderlaget?

— Vi tydliggor att det inte finns ndgon saker

grans under vilken alkohol ar riskfritt. Tidigare
rekommendationer antyder att griansen for skadlig
konsumtion borjar just vid 14 drinkar for méan och
9 drinkar for kvinnor i veckan. Men nu méste vi

se pa rekommendationer pa ett annat sitt. Det ar
alltid ju mindre alkohol desto béttre som géller.

Men ni ger ju anda en niva for medel-
konsumtion i veckan i det nya underlaget?
— Vi behover rekommendationer som gar att
anvinda i praktiken och friska personer har
generellt sett 14g risk for skador vid en konsum-
tion under tio standardglas alkohol i veckan. Nu
blir det ocksd samma nivéer f6r man och kvinnor.
Men risken for skador 6kar gradvis med ckande
alkoholkonsumtion och var gransen gar ar indivi-
duellt och beror pé situation och alder. Vi i virden
bor bli mer forsiktiga med att ge rdd om hur
mycket alkohol en individ kan dricka med 1ag risk.

Hur ser ni pa konsumtion vid ett tillfalle?
— Berusningsdrickande innebar alltid en risk for
skador och olycksfall. Men den risken &r lag om
man dricker under fyra standardglas vid ett och
samma tillfélle.

Har standardglaset krympt?

— Ett standardglas innehaller tolv gram ren
alkohol och problemet med méttet standardglas ar
att man tror att det ar glas. Men ett ganska vanligt

EVIDENS MEDICIN OCH LAKEMEDEL 4 /2018

Berusningsdrickande

innebar alltid en risk for Standardglas
|<.. | Standardg_\as
skador och olycksfall Sendaragles  STAIKO starkvin
folkol 33 (] Standardglas
_ - o cl
: vin Standardglas

glas vin rymmer tva standardglas. En flaska vin
innehéller da sex eller sju standardglas, vilket nog
ar mer an de flesta ténker sig. Det har ocksé blivit

50 cl |
10¢|  starksprit
5 4.l

vanligare med starkare sorter av 61 och da kan
man inte rikna med att en burk 6l motsvarar ett
standardglas ldngre. Det &r bra att visa bilder pa
det hir nir man pratar med patienter.

Hur har ni tagit hansyn till de goda
effekterna av alkohol pa hilsan?

— Det som &r nytt i kunskapsléget ar att riskerna
for bland annat cancer, stroke och formaks-
flimmer har visats 6ka vid ganska 14ga nivier av
alkoholkonsumtion. Sa &ven om det finns positiva
effekter av alkohol pa till exempel hjartinfarkt

och kranskirlssjukdom sé 6verskuggas de av de

negativa effekterna pd minga andra tillstind. Standardglas &r ett m&tt som ofta anvands for att mata alkoholkonsumtion.

Den skyddande effekten &r svag, géller framforallt Ett standardglas innehéller 12 gram ren alkohol.
kvinnor, och upphér vid en niva p& mellan fem och

tio gram alkohol per dag. Alkohol kan darfor inte x
Las mer:

rekommender halsoskal. ' .
eko enderas av hélsoskd Hela rapporten finns pa www.ces.sll.se under Rapporter och faktablad.

Karin Nordin
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Jonsson r

tipsar om
lakemedels-
vardering

Nar en oversikt
SKa Saga allt

Nar man snabbt vill bilda sig en uppfattning om ett visst lakemedel eller

en viss behandlingsindikation verkar det tidseffektivt att direkt ga till en
systematisk oversikt, en metaanalys eller rentav en behandlingsriktlinje
Vad bdr man da tanka pa nar man kastar sig éver dessa?

Véra patienter ar forstés unika var och en och
det &r i varje enskilt méte — i individualiseringen
utifrdn vetenskap och beprévad erfarenhet — som
lakekonst skapas. Men data frén studier och evi-
densbaserad medicin kan hjélpa oss att hitta det
som skulle hjélpa den genomsnittlige patienten.

Systematiska dversikter

Forst av allt géller det att forvissa sig om att det
verkligen &r en systematisk 6versikt. En sddan ska

vara en Gversikt av originalstudier och ha syfte,
kallor och metoder angivna. Metoden for genom-
forandet ska vara detaljerat och tydligt beskriven,
sa att tillvigagangssittet skulle kunna upprepas av
négon annan. Oversikter utférda av the Cochrane
Collaboration brukar ofta lyftas fram som forebil-
der. Det ska finnas en beskrivning av sokstrategier
och vilka databaser som anvints, samt inklusions-
kriterier for ingdende studier. Ar studierna rele-
vanta for fragestillningen?

STOCKHOLMS LANS LAKEMEDELSKOMMITTE
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Varje ingdende provning bor oversiktligt beskri-
vas och dess metodologiska kvalitet bedémas enligt
i forvag beslutade riktlinjer. Om négra studier
exkluderas ska det anges varfor. Det ar forstas inte
ok att utan vidare exkludera en prévning for att
den ger ett annat resultat dn alla andra. Den strikta
metoden #r viktig. Aldre forskning visade att det
var svarare for experter i ett falt att gora en objektiv
oversikt dn for icke-experter, men pé senare tid har
detta fynd inte reproducerats. Det finns numera
ett standardformat for skapandet av systematiska
oversikter och metaanalyser att f6lja.

En kinslighetsanalys kan vara vardefull — har
forfattarna redovisat vad som skulle ha hant med
resultaten om inklusionskriterierna varit lite
annorlunda, om opublicerade studier exkluderats
eller kvalitetsbedomningen fatt ett annat resultat?
Hur ser det ut med databortfall i de ingdende studi-
erna och vad hade hént om alla saknade data hade
paverkat resultatet at ett visst hall?

Meta-analyser

En metaanalys &r en statistisk syntes av data fran
flera olika prévningar som avser samma frage-
stillning. Den bor genomforas pad samma sitt som
en systematisk 6versikt. Data ask&dliggors ofta i
form av en sa kallad forest plot med exempelvis
oddskvoter for en viss hdndelse i den ena gruppen
jamfort med den andra.

I en forest plot illustrerar de horisontella linjer-
na det 95-procentiga konfidensintervallet i respek-
tive studie. Punkten, vars storlek ar proportionell
mot antalet individer i den aktuella prévningen,
anger punktestimatet for oddskvoten. Statistiskt
signifikant skillnad mellan de jamf6érda grupperna
saknas i studier dar spridningsmattet skar den
vertikala linjen som anger oddskvot = 1 (line of no
effect). Om det 95-procentiga konfidensintervallet
inte passerar den linjen, sa ar sannolikheten 95
procent att den observerade skillnaden &r dkta, det
vill sdga inte slumpmaéssig.

Metaanalysens fordel &r att den ger en samman-
stillning av data frén ménga studier som var och
en for sig kan vara for sma for att kunna pévisa en
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Forest plot exempel
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viss skillnad. Metaanalysen ar dock beroende av
kvaliteten pa de ingdende studierna.

Behandlingsriktlinjer

Vid granskning av behandlingsriktlinjer 4r det
viktigt att fundera Gver vem som &r avsindare och
malgrupp. Ar riktlinjerna evidensbaserade, eller
grundas de pa expertkonsensus? Kan kommer-
siella inflytanden ha paverkat innehallet? Ar de
utvecklade av och for den aktuella vardnivan, och
ar de framtagna nationellt, regionalt eller lokalt?
Hur fungerar de under de aktuella forutséttning-
arna? Nar skrevs de? Anvindande av foréldrade
riktlinjer riskerar att fordréja implementering av
ny, vardefull kunskap.

Eva Wikstrém Jonsson

Tips om lakemedelsvardering

Det har ar fjarde och avslutande delen i artikelserien om
ldkemedelsvardering. Las tidigare delar:

» Nyckeln finns i metoden: Evidens nr 3, 2018.
» Studietypen avgorande for slutsatsen: Evidens nr 2, 2018.

» Vem i hela varlden kan man lita pa? Evidens nr 1, 2018.

STOCKHOLMS LANS LAKEMEDELSKOMMITTE
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Finns det evidens fér honungsvatten vid hosta?

cxjperten svarar

Vilken evidens finns for Cocillana-Etyfin vid hosta?

Eva Wikstrém Jonsson,
docent, klinisk
farmakolog, ledamot i
expertradet for luftvags-
och allergisjukdomar

evidens

Eva Wikstrém Jonsson,
docent, klinisk
farmakolog, ledamot i
expertradet for luftvags-
och allergisjukdomar

Cocillana-Etyfin innehaller etylmorfin, senegaextrakt och cocillanaextrakt.
Det finns lang klinisk erfarenhet av etylmorfin mot akut hosta, men
randomiserade, kontrollerade dubbelblinda studier saknas. Etylmorfin
omvandlas delvis till morfin i kroppen och det finns studier som talar

for att opioider under vissa omstandigheter kan dampa hostreflexen via
central stimulering av y-receptorer. Biverkningspanoramat ar likartat for
opioiderna, och doser som dampar hosta kan ocksa ge sedering och
gastrointestinala biverkningar. Risken for missbruk respektive forgiftning
bor beaktas. Senegaextrakt och cocillana-extrakt anses traditionellt ha viss
slemldsande effekt. Aven foér dessa saknas dock publicerade studier.
Cocillana-Etyfin innehaller dven etanol. En maxdos om 4x10 ml motsvarar
8 cl starkdl eller 4 cl vin.

Ger mjolk och valling segare slem?

Forestallningen att mjolk bidrar till slemproduktion och astmaférsamring
ska ha funnits i flera olika kulturer, sdval hos Moses Maimonides pa 1100-
talet som inom traditionell kinesisk medicin och i Dr Spocks bok om vard
av barn. | de vetenskapliga studier som publicerats har dock inte denna
hypotes kunnat bekraftas, under férutsattning att de studerade
individerna inte ar allergiska mot mjélkprotein.

STOCKHOLMS LANS LAKEMEDELSKOMMITTE

Detta studeras i en Cochrane-6versikt av sex studier pa totalt 899
barn mellan 1 och 18 ar. Férfattarna drar slutsatsen att honung
troligen lindrar hosta béattre an placebo respektive difenhydramin
(H1-receptorantagonist som i Sverige férekommer i Desentol), eller

salbutamol (beta-2-receptorstimulerare). Honungen ges vanligen i

Eva Wikstrém Jonsson,
docent, klinisk
farmakolog, ledamot i
expertradet for luftvags-
och allergisjukdomar

singeldos till natten. Eventuellt kan effekten vara likvardig som for
dextrometorfan som var ett hostddmpande medel med hallucinogena
effekter. Det saldes i Sverige som Tussidyl, men drogs in pa grund
av missbruk. Slutsatsen blir att det inte finns starka evidens for att

varken rekommendera eller avrada fran honung. Observera dock att
barn under ett ars alder inte ska ges honung, pa grund av risk for

spadbarnsbotulism.

Hydroklortiazid fortsatt rekommenderat
trots varningar for hudcancer

Lakemedelsverket har nyligen gatt ut med infor-
mation om risken for icke-melanom hudcancer
(basalcellscancer och skivepitelcancer) i samband
med ldngre tids anvandning av hydroklortiazid.
Patienter som anvander hydroklortiazid bor begransa
exponeringen for solljus, anvanda solskydd och
kontrollera huden regelbundet med avseende pa
eventuella hudférandringar.

Tiaziddiuretika ar ett av forstahandsvalen vid
farmakologisk behandling av hypertoni. Lakemedlen
har god vetenskaplig dokumentation for prevention
av hjart-karlkomplikationer och totalt sett en

mild biverkningsprofil. Det &r darfor viktigt att

inte i otrangt mal satta ut hydroklortiazid i en
valfungerande hypertonibehandling. Hydroklortiazid

rekommenderas idag fortsatt i Kloka Listan, som
ett av olika forstahandsmedel vid behandling av
hypertoni.

Om en patient tidigare har haft hudcancer eller har
hog risk for hudcancer sa bor man Gvervaga val av
lampligt lakemedel och vdaga behandlingsvinsten
mot risk. Om byte 6nskas till ett annat diuretikum av
tiazidtyp rekommenderas bendroflumetiazid (Salures
eller generika).

Stockholms lans lakemedelskommittés
expertrad for hjart-karlsjukdomar

Hela utlatandet finns pa
www.janusinfo.se/expertradsutlatanden
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Stockholms lakemedel snart over tio miljarder kr

Totalkostnaden for lakemedel i Stockholms lans
landsting antas 6ka fran 9,6 miljarder kronor 2018
till 10,1 miljarder kronor 2019. Det innebar en
6kning med 5,3 procent. De storsta kningarna sker
inom onkologi’hematologi, immunsystemet,
mage-tarm/diabetes och gruppen blod.

Prognosen &ver anvandning och kostnader for
ldkemedel ar framtagen av Lakemedelsenheten,
SLL i samverkan med Stockholms l&ns
ldkemedelskommittés expertrad.

Ladda ner den pa www.janusinfo.se.

Utred orsak
vid langvarig
somnstorning

Lakemedel mot sdmnsvarigheter ar godkanda
endast for korttidsbruk. Trots det har cirka 60
procent av alla som fatt somnmedel pa recept
hamtat ut medicin for mer an tre manaders
behandling.

En korttidsbehandling mot sémnsvarigheter kan
vara rimlig i manga situationer, till exempel vid
akut somatisk sjukdom, smaértor eller kriser. Om

somnsvarigheterna kvarstar efter en kort tids
medicinering med sdmnmedel ar det viktigt att inte
slentrianmassigt fortsatta behandlingen.

En patient med langvariga sémnsvarigheter bor
beddmas med avseende pa psykisk sjukdom. Vid
depression ar sdmnstorning ar ett kardinalsymtom.
Om man bara behandlar sémnstérningen kan man
missa att behandla en behandlingsbar sjukdom.

Stockholms lans lakemedelskommittés
expertrad for psykiatriska sjukdomar

Hela utlatandet finns pa
www.janusinfo.se/expertradsutlatanden
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FOrkylt —ny barnbok
om antibiotika

Boken Férkylt handlar om pojken Lukas som &r
férkyld och far lara sig om virus, bakterier, vaccin,
kroppens egna forsvar och antibiotika. Boken
skickas ut till alla sjuaringar i Stockholm och ar
framtagen av Strama Stockholm i samarbete med
Stockholms lans lakemedelskommitté.

Las boken som pdf pa www.janusinfo.se.

Ingen nytta av
behandling med
natriumklorid
vid kronisk
hyponatrem

Hos patienter med latt hyponatremi och misstankta
symtom, se dver lakemedelslistan.

Orsaken till lakemedelsutlést hyponatremi &r vanligt-
vis vatskedverskott och inte natriumbrist.

Stockholms lans lakemedelskommittés expertrad
for endokrinologiska och metabola sjukdomar

Hela utlatandet finns pa
www.janusinfo.se/expertradsutlatanden
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antibiotikarecept per 1 000 invanare i
Stockholms lan hamtades ut de senaste
12 manaderna.

Uthamtade antibiotikarecept per
1 000 invanare har minskat med 5,3 procent
pa ett ar i Stockholms lan. Det ar en stor
minskning. Fér barn 0-6 ar har minskningen
varit hela 10 procent under samma period.

Individanpassa
dosen paracetamol
till aldre

Till ldre ar maxdosen paracetamol 3 gram per dygn
(doserat 1 gram x 3). Men undvik att anvanda max-
dosen slentrianmassigt. Doseringen av paracetamol
bor utvarderas kontinuerligt och dosen sénkas nar
det akuta smarttillstandet sa tillater. Lagre dos &n

1 gram x 3 dagligen &r ofta tillrackligt. Hos individer
med eGFR <50 ml/min bér maxdosen reduceras till
500 mg x 4 oavsett alder.

Stockholms lans lakemedelskommittés
expertrad for geriatriska sjukdomar.

Hela utlatandet finns pa
www.janusinfo.se/expertradsutlatanden
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Returadress vid okdnd adressat:

Internpost: Stockholms lans ldkemedelskommitté. Magnus Ladulasgatan 63 A

Postadress: Box 17533, 118 91 Stockholm

Adresskalla: Stockholms lans landsting

Missa aldrig ett nummer av Evidens!
Ga in pad www.janusinfo.se/prenumerera och klicka
Tidningen Evidens sa skickar vi den med e-post.

Om krisen kommer till

Stockholm: Hur rustar

sig primarvardslakaren
for katastrof?

Sommaren 2018 var extremt varm, med
brander och vattenbrist som foljd. Stock-
holm har upplevt sin forsta terrorattack och
hotet om pandemier finns konstant. Vi har
alla i ar tagit emot broschyren Om krisen
eller kriget kommer, med uppmaningar till

svenska folket om att rusta sitt hem for kris.

Kirurgen Johan von Schreeb leder kunskapscentrum
for katastrofmedicin, Karolinska Institutet, och

har arbetat for Lékare utan grénser i manga
katastrofhardar varlden éver. Nu gastforelaser han pa
Kloka Listan Forum.

Vad kommer du att tala om?

—Jag vill ge perspektiv pa vad katastrof kan handla
om. Jag tror att vi ofta tanker pa en plétsligt
insattande katastrof med manga skadade, men

det kan forstas ocksa rora sig om helt andra hot,
som en langvarig varmebdlja eller ett kraschande
IT-system. Jag vill ocksa torpedera myter som florerar
i katastrofsituationer och berdtta om hur man kan
gora for att tanka och arbeta systematiskt i en kris.
Vi doktorer har ett extra ansvar att tanka kallt i svara
situationer.

Kloka Listan handlar om att goéra kloka val.
Hur gor man det i en krissituation?

—Da &r det viktigare an nagonsin. Det handlar om

att se hela folkhalsoperspektivet, att ibland vardera
gruppen fore individen, att optimera resurser och inte
sldsa bort dem pa ovasentligheter. Triage ar viktigt.
Det har ar fragor som givetvis finns till vardags pa
vardcentralen men som stélls pa sin spets i katastrofer.

Likemedlen i Kloka Listan ar de basta fér de
flesta. Kan man anvanda den i en kris?

— Den &r ett viktigt instrument om det bara gar att
fa tag pa ldkemedlen. Men manga protokoll och
rutiner som vi har i varden idag ar baserade pa att
det finns obegransat med resurser. Tank dig att vi
bara har en procent av nuvarande budget och det
star hundratals personer i k& i vdantrummet. Vilka
rutiner galler da? Vad ar kostnadseffektivt i en brutal
situation och vilka ar de etiska konsekvenserna?
Karin Nordin
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Lyssna pa Johan von Schreeb pa Kloka Listan Forum
den 22 januari 2019.

KLOKA
LISTAN
FORUM

Arets viktigaste likemedelsdag med alla
nyheter i Kloka Listan 2019.

22 JANUARI 2019

Forelasningar av framstaende experter inom manga
olika sjukdomsomraden.

Plats: Clarion hotell Sign, Ostra Jarnvagsgatan 35
Malgrupp: allmanlakare
Anmdlan: www.janusinfo.se/fortbildning

Vilkommen!

Folj oss pa Facebook!
facebook.com/lakemedelskommitten

Se www.janusinfo.se/fortbildning for mer information om kommande fortbildningsaktiviteter och féranmalan.
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