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Statens lakemedelsroll granskas

Il B B Riksrevisionen har borjat granska statens
insatser pa lakemedelsomréadet. Syftet ar att underséka
om regeringen och berérda myndigheter effektivt bidrar
till att det finns sdkra lakemedel pa marknaden, och att
informationen om likemedlen ar tillforlitlig och tillgang-
lig. Resultatet av granskningen kommer att publiceras i
december 2014.

Problembilden bakom granskningen &r att statliga
myndigheter inte utbyter producentoberoende informa-
tion tillrackligt effektivt. Det forsdmrar tillgdngen till
relevant kunskap och gor det svarare for ldkare att be-
doma vilket lakemedel som ar mest lampat for en specifik
patient. Antalet lakemedel p& den svenska marknaden
har férdubblats pa tio &r, varav allt fler med likartade
effekter. I férlangningen riskerar detta att leda till ldke-
medelsrelaterade vardskador.

Trycket att tidigt introducera lakemedel kan med-
fora oforutsedda skadeverkningar. Statens insatser bor
vagledas av en forsiktighetsprincip och hanteringen av
lakemedelsinformation vara transparent, heter det i
Riksrevisionens pressmeddelande.

DAVID FINER

M Las mer: Riksrevisionen. Pressmeddelande 140110.
http://korta.nu/k7caj
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Samlad information for
landstingets vardgivare

M W W Imars lanserades Vardgivarguiden, en ny samlad
portal for lanets vardgivare med information samt bade
administrativt och patientrelaterat stod. Informationen
kommer fran de tidigare webbplatserna Uppdragsguiden,
E-tjanster lakemedel, eTjanstekort, Produktionssamord-
ning, Smittskydd Stockholm, Vardhygien, Demensréadet,
Barnhalsovéirden och Vardinformatik. Dessutom finns
ett antal direktingédngar/lankar till kunskapsstod som
Janusinfo, Viss och Psykiatristod.

Materialet ar indelat i huvudsektionerna behandlings-
stod, patientadministration, avtal/uppdrag och utbild-
ning/utveckling. Funktionerna Sok vird och Mina sidor
ar under utveckling.

A Varigivarpudes

Webbportalen Vérdgivarguiden

Sokfunktion finns pa alla sidor. Sokresultat visas ibland
ien lista, diar innehall som enheter och dokument sér-
skiljs visuellt med en ikon.

Du kan kontakta Vardgivarguiden med tips eller fragor
pé vardgivarguiden@sll.se.

DAVID FINER

B Las mer: http://www.vardgivarguiden.se



Senaste nytt hittar du alltid pa
www.janusinfo.se

Ny lathund om antikoagulantia

l B B En nylathund om antikoagulantiabehandling
vid formaksflimmer (FF) finns nu i bide tryckt form och
pa Janusinfo.se. Den tryckta foldern gér att bestélla pa
medicinsk.fortbildning@sll.se.

Lathunden finns som

@ pdf pa Janusinfo.se.

Antikoagulantia-
behandling
vid formaksflimmer

LATHUND

e —

I lathunden ingar en kortfattad sammanstillning av
faktorer att beakta angéende antitrombotisk behandling
vid FF. Specifika dtgirder for rytm- och frekvensreg-
lering tas inte upp. Sammanstéllningen representerar
lakemedelskommitténs dsikt med beaktande av 2010 och
2012 ars riktlinjer fran Europeiska kardiologféreningen
samt Nationella riktlinjer for hjartsjukvard.

Pa Janusinfo.se finns dven ytterligare information
angéende aktuella rekommendationer och praktiska rad
om orala antikoagulantia. Har finns bade information
till férskrivare och till allmdnheten/patienter. En del
finns att bestilla i tryckt form medan sddant som kréver
kontinuerliga uppdateringar for att vara aktuellt enbart
finns att l1asa pa webbplatsen.

DAVID FINER

B Lis mer: http://www.janusinfo.se/Behandling/
Expertradsutlatanden/Aktuella-rekommendationer-
och-praktiska-rad-om-orala-antikoagulantia/
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Lakemedelsfragor pa tapeten

Flera stora likemedelsfragor
diskuteras just nu.

1. Forméanen. Nir allt fler lakemedel
— aven vilkdnda produkter med
etablerad anvindning — pa féretagens
begédran tas bort fran forménssystemet
satts utbytessystemet ur spel, och
patienterna forlorar hgkostnadsskyddet. Foretagen
gor inget olagligt. Men vaksamma ldkare maste notera
eventuella lampliga alternativ inom férménssystemet.

2. Cancerlikemedel. Universitet och
lakemedelsforetag har utvecklat nya cancerlakemedel,
som forlanger livet men fordyrar, vilket hotar en
jamlik sjukvard och ett 6ppet samhille. Har kravs

ett nationellt forhéllningssitt till de omdiskuterade
hemliga prisavtalen mellan landsting och foretag.

3. Lipidsankning. I de nya amerikanska riktlinjerna
for lipidsdnkande behandling har LDL-mélen
overgetts, ett paradigmskifte med globala foljder.
Kloka Listan rekommenderar sedan linge simvastatin
(20-) 40 mg/dag for kardiovaskular prevention

hos patienter med ordindra—méttligt férhéjda
lipidvarden och hog kardiovaskular risk. Efter Lipitors
patentutging 2012 infordes generiskt atorvastatin

10 (— 80) mg/dag pa Kloka Listan. Rekommendationen
vilar pa bésta tillgéngliga dokumentation som finns
for ndgon statin: 4S-, HPS- och IDEAL-studierna.

Det ar patientens risk och inte hans eller hennes
kolesterolviarde som ska behandlas, om det inte galler
avancerade, familjara rubbningar.

Vilkomna till likemedelskommitténs fortbildningar!

EVA ANDERSEN KARLSSON

Docent, overlikare,
Ordférande i Stockholms ldns likemedelskommitté
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SVARLAKTA SAR

o

Antiseptika eller antibiotika
vid svarlakta sar?

Bakom svaérldkta sar finns ofta en kraftig sa kallad biobérda med manga mikroorganismer/
sarpatogena bakterier i saret. Har finns numera sékra lokalbehandlingsalternativ med antiseptika.
Den utvecklingen kan méjligen ocksa forklara den fallande trenden i antiobiotikaforskrivning, som

framgar av i RiksSars-registret.

Av Christina Lindholm, leg sjukskéterska, professor, Sophiahemmet Hogskola

Christina Lindholm

Den framsta lakningshimmande faktorn ar franvaro
av etiologisk diagnos och behandling av bakomlig-
gande sjukdomsorsak.

Hypoxi forsvarar sarlakning

En omstandighet som péverkar sarlakningen negativt
ar hypoxi (syrebrist) i vivnaden beroende pé storningar
i mikro-och makrocirkulationen, det vill saga ischemi
fororsakad av forkalkningar i de perifera blodkarlen
respektive storre artirer. Anemi och nedsatt ventila-
tion som vid lungsjukdom samt hjartsvikt kan ocksa
leda till vivnadshypoxi. Rokning ar en av de starkast
likningshimmande inslagen. Odem och smérta
paverkar ocksa syretillférseln till siromradet. Aven
andra saker kan bromsa sarlakningen som nedsatt
naringstillstand, nedsatt rorlighet, nedsatt njurfunk-
tion och diabetes.

Enzymer ofta i sarlakta sar

Sar, dar ldkningen avstannar, kan ha alltfor stora
mangder matrix-metalloproteaser (MMP). Det ar
enzymer som finns i de flesta svarldkta sar som ben-
sér, trycksér och fotsér, exempelvis hos personer med

4 Evidens, medicin & ldkemedel - Nr 2 - 2014

diabetes. Idag rader internationell enighet om att
kraftig bioborda fordrojer sarlakningen och att den
oftast kan behandlas lokalt. Begreppet biobérda
syftar pd ndrvaro av ménga mikroorganismer/sar-
patogena bakterier i séret.

Viss méngd MMP behovs for den normala sarlak-
ningen, men stérre mangder kan férsvéra den, och
MMP 6kar i méangd vid kraftig bioborda. Idag finns
tre preparat som motverkar MMP i séret; Suprasorb C,
Xelma och Promogran.

For mycket antibiotika

Idag anvinds alltfér mycket antibiotika i behandling
av framforallt bensar. Ett gulsmetigt, fibrinbelagt sar
tyder inte pa sérinfektion, om inte tecken till infek-
tion foreligger i omgivande vavnad.

29

Alla 6ppna sar innehaller mikroorganismer, de
flesta séren ar dock inte infekterade. En sdrinfektion
kan uppsta vid kraftig bioborda, virulenta bakterier
och nedsatt motstédndskraft hos virden. Om biobor-
dan blir “6vermaktig”, kan sérlakningen paverkas.
Vid tecken pa systemisk infektion méaste antibiotika
sdttas in. Man viljer da oftast att samtidigt behandla
saret lokalt med antiseptiska preparat. I 6vriga faser
av kolonisation/kritisk kolonisation/biofilmsinfek-
tion kan den kraftiga biobordan reduceras, och infek-
tion undvikas enbart med hjilp av lokala antiseptika
(Tabell II).



Begrepp

SVARLAKTA SAR

Tabell I. Bakteriebordan i svarldkta sar och symtom som utmarker respektive fas (bearbetad efter Keast/Lindholm (2012).

Begrepp

Kontamination

Kolonisation

Kritisk kolonisation/lokal sarinfektion

Infektion i omgivande vavnad

Systemisk infektion

Klinisk tolkning, tecken/symtom

Bakterier enbart i sarets yta. Inga synliga
tecken eller symtom pa infektion

Bakterier har fast vid sarytan, borjar forma
kolonier, nar inte ner till djupare vavnad.
Ingen lokal vavnadsskada

Bakterierna har invaderat saret.
Sarldkningen bromsas, vissa svaga tecken/
symtom pa infektion kan ses som:

e Skor, lattblédande, moérkrod
granulationsvavnad,

o Okad /férandrad sérsekretion
o Okad lukt

e Okad smérta

e Lokal svullnad kring saret

e Bakterier har invaderat omgivande
vavnad. Utover tecknen ovan:
temperaturokning, ev feber

e Saret forsamras, nya sar runt primarsaret

¢ Rodnad och svullnad som gar utanfor
sarkanterna

e Lymfangit

e Allman sjukdomskansla

Klassiska tecken/symtom pa sepsis som
feber eller hypotermi, takykardi, forhojda
eller sankta nivaer av vita blodkroppar. Vid
utebliven behandling — multiorgansvikt

Klinisk atgard

Rengoring, debridering, folj utvecklingen

Rengoring, debridering, minska riskerna for
infektion

Rengoring, debridering, lokalbehandling
med lokala antiseptika/ev hydrofoba
material

Utover rengoring, sarodling, debridering och
lokala antiseptika — systemisk behandling
med antibiotika

Systemisk antibiotikabehandling och lokal-
behandling av saret med antiseptika, 6vrig
behandling som vid sepsis

Tabell IIl. Antimikrobiella preparat (bearbetad efter Keast/Lindholm 2012).

Antimikrobiella — dmnen som dodar eller férhindrar forokning av mikroorganismer, exempelvis bakterier eller svamp som antibiotika,
antiseptika, desinfektionsmedel eller hydrofoba substanser som attraherar bakterier/svamp.

Antibiotika* — dmnen som &r selektiva mot bakterier. Kan ges systemiskt eller i undantagsfall lokalt (lokalbehandling med antibiotika
rekommenderas inte vid sarbehandling)

Antiseptika** — kemiska dmnen som kan appliceras lokalt pa hud och sar. Relativt icke-selektiva, forhindrar férékning av, eller
dodar, mikroorganismer. Vissa tidigare anvanda preparat hade toxisk effekt pa vavnadsceller, vilket under en tid ledde till att de inte
rekommenderades. Moderna antiseptika for lokalbehandling av sar har Iag eller ingen celltoxicitet. Resistens mot antiseptika ar okdnd
vid klinisk anvandning. Exempel: silver, jod, PHMB, medicinsk honung.

Hydrofoba férband*** Speciella forband har utvecklats som genom hydrofob verkan attraherar bakterier och svamp till sin yta.
De innehaller inga antimikrobiella &mnen.

Desinfektionsmedel ****Relativt icke-selektiva medel med olika funktioner som dodar en rad mikroorganismer inklusive bakterier
och svamp. Anvands enbart for huddesinfektion preoperativt och fér rengéring av ytor.

*exempelvis penicillin - **exempelvis PHMB (polyhexamethylen biguanide, ofta kallad polyhexanid eller PHMB) silver, honung, jod
***Sorbact ****exempelvis Klorhexidin
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Biofilm bromsar ldkning
Biofilmsbildning &r vanlig i svarldkta sar. Biofilm bildas av
bakterier som féster vid sérets yta (jamfor odlingsplatta)
och som samlas till smé kolonier. Kolonierna véxer till
och omger sig med ett segt slem av polysackarider. Detta
gor bakteriehdrdarna oemottagliga for antibiotika och
kroppens eget immunforsvar. Bakterierna skyddar sig pa
detta sétt ocksd mot yttre hot sdsom temperaturvaxlingar
och uttorkning. Biofilm &r vanlig i svarlakta sar och tycks
bromsa sarlakningen.

Debridering, mekanisk upprensning av saret, har fatt
en ny betydelse eftersom den ar ett sétt att bryta biofilm.
Anviandningen av antiseptiska preparat med s kallade
surfactanter under begrinsade perioder kan ocksd mot-
verka aterbildningen av biofilm.

Sarinfektion en klinisk diagnos
Sarpatogena bakterier fordréjer sarlakningen genom att
bilda inflammatoriska mediatorer, slaggprodukter fran
bakteriernas &mnesomsattning och toxiner, och genom
att stimulera aktiviteten hos neutrofila blodkroppar, som
producerar cell-lytiska enzymer och fria radikaler.
Diagnosen sérinfektion ar i huvudsak klinisk. Bedom-
ningen bor inkludera faktorer hos virden, huden runt saret
och tecken pa infektion i sjdlva saret som tilltagande smarta,
okad sarsekretion, morkrod, skor granulationsvavnad
(Tabell I) . Sarodling kan ge vigledning vid val av eventuell
antibiotikabehandling men ger inte svar om huruvida det
foreligger en infektion eller €;j.

Sarrengo6ring sarskilt viktig
Mot bakgrund av den nya kunskapen om biofilm blir
rengoringen av sar speciellt viktig.

pa Rehab station Stockholm gor en
omldggning pa patient Sofia Saarelainen.
"
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I dag réder konsensus om att rengoring med rikligt med
rent kroppstempererat kranvatten fran urspolad kran ar
den bésta rengoringsmetoden vid svarlakta sér, forutsatt
att saret inte stér i forbindelse med led eller steril kropps-
héla. Vid misstanke om biofilmsbildning och/eller kraftig
kolonisation kan en sa kallad surfactantlésning anvandas
for sdrrengoring. Ett exempel ar Prontosanlosning eller —
gel som innehéller PHMB och betaine.

Upprensning med flera metoder

+ Betydelsen av debridering av sar har uppmarksammats
alltmer pa senare tid, inte minst for att denna upprens-
ning ar en viktig del i att mekaniskt avldgsna biofilm i
sar. Foljande metoder anvinds: Mekaniskt med sax och
skalpell, ringslev, stélpinne eller kurett. Oftast lokal-
bedévning med EMLA-kram eller Xylocaingel som far
verka omkring 45 minuter innan debridering.

»  Autolys — applikation av exempelvis en hydrokolloid,
hydrogel eller glycerinbaserat surfactantférband, vilket
16ser upp fibrin.

«  Biokirurgi — fluglarvsbehandling. Fluglarver bestills
fran Hudkliniken, Sahlgrenska Universitetssjukhuset,
Gateborg, appliceras i saret enligt instruktion och
avligsnas efter cirka 3 dagar. Kuren kan upprepas.

+  Monofilament (Debrisoft) — en mjuk "svamp” med
18 miljoner monofilament, dar biofilm och fibrin "sugs
in”. Svampen fuktas innan den stryks 6ver sret i nagra
minuter. Lokalbeddvning innan kan beho6vas, dven om
maénga patienter rapporterar mindre smarta dn med
annan mekanisk debridering.

«  Hydrokirurgi (Versajet) fungerar genom fysisk och
biologisk debridering. Vatten eller antiseptisk l6sning,
exempelvis PHMB, sprutas under 6vertryck sa att stré-
len kommer att fungera som en “vattenkniv”.
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+  Ultraljudsdebridering lampar sig bast inom sluten vard
och kraver erfarenhet, men visar lovande resultat.

Férband vid normal ldkning

Om saren laker normalt kan férband av typen polyuretan-
skum/hydrokolloider véljas. Vid torra sar kompletterar
man med en hydrogel. Om férbanden &r svéra att avligsna
valjs silikonbaserade plattor och filmer. Vid sar med kraftig
sarsekretion viljs hydrofiber- eller alginatférband eller
hogabsorberande férband, exempelvis Drawtex. Vid sar
som luktar obehagligt b6r man misstdnka kraftig bioborda,
framforallt vixt av anaeroba bakterier eller Pseudomonas
aeruginosa. Metronidazol kan behéva anviandas liksom
lokalbehandling med honungsfoérband, kol eller kol/silver-
forband eller PHMB.

Antiseptika mer accepterade

Tidigare var virden mera tveksam till att anvdnda antisep-
tiska preparat i lokalbehandling av sar, eftersom exempel-
vis klorhexidin var celltoxiskt. Idag finns en rad moderna,
icke-toxiska antiseptiska preparat som minskar biob6rdan
isar genom olika mekanismer. Nagra av dessa har ocksé
rapporterats bryta biofilm.

Sarbehandling med lokala antiseptik vid kraftig
biobérda/ sarinfektion

Efter noggrann rengoring och upprensning viljs ett
sarforband beroende pa symtom frén saret som eventuell
obehaglig lukt, kraftig sirsekretion, smarta, sarets status
och malet med behandlingen.

Antiseptiska lokalbehandlingsprodukter kan anvindas
for behandling av alla sér som visar tecken pa kraftig
bakterieborda/sarinfektion. Anvindningen ska vara tids-
begréansad och effekterna noggrant dokumenteras.

Eftersom systematiska litteraturéversikter sillan ger led-
ning i produktval, far man soka ledning i basta tillgéangliga
evidens i form av positions-, konsensus- eller Best Practice-
dokument, som sammanstalls av grupper av internationella,
excellenta sarforskare samt kliniskt verksamma ldkare
och sjukskoterskor. Val maste ocksé utga frén tillgangliga
data om celltoxicitet, allergenicitet, rapporterad risk for
resistensutveckling respektive effekt pa resistenta bakte-
riestammar och pa patientens symtombild.

Antiseptika for sarbehandling

»  Medicinsk honung (behandlingshonung) har
dokumenterad antimikrobiell effekt pa de flesta
sérbakterier och motverkar lukt.

« Jod har en bredspektrumeffekt pa sarbakterier,
och resistensutveckling har inte rapporterats.

SVARLAKTA SAR

» PHMB ir en blandning av olika syntetiska polymerer,
som strukturellt liknar kroppens egna antimikrobiella
peptider (AMPs) och har effekt pa de flesta sarpatogena
bakterier.

»  Silver: Bredspektrumeffekt. I vissa forbandstyper
verkar silverjonerna i siret tillsammans med sér-
exudatet och i andra verkar det i sjdlva forbandet.

«  Hydrofoba forband (Sorbact) har ingen tillsats av
antiseptiska medel, verkar genom att attrahera
bakterier till forbandet.

Tillkomsten av RiksSérs-registret innebar stora majlig-

heter att folja resultaten av behandlingsmetoder av stora

patientgrupper 6ver tid. En markant sinkning av antibio-
tikaanvandning har exempelvis noterats de senaste dren,
vilket delvis kan forklaras av tillkomsten av lokala behand-
lingsalternativ (www.rikssar.se).

M Lis mer: Lindholm C. S&r. 2012. Lund: Studentlitteratur.
Grauers M, Lindholm C. Sarbehandling, 2013/2014.

Gothia forlag. ("Sar-Fass”).

Christina Lindholm Antiseptiska preparat vid sarbehandling,
en kunskapsoversikt 2013, http://korta.nu/Okpjw

International consensus. Appropriate use of silver dressings
in wounds. An expert working group consensus. London:
Wounds International, 2012. Nedladdningsbar fran
www.woundsinternational.com

PHMB and its potential contribution to wound
management. Consensus document, Wounds UK,
Aberdeen 2010:1-15.

Lista pa referenser fas av redaktionen péa férfragan.
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OM LAKEMEDEL

Vissa vanliga antibiotika ingar

inte 1 lakemedelsformanen

Pa leverantdrernas begaran har vissa styrkor av Doxyferm (doxycyklin), Heracillin (flukloxacillin),
Kavepenin (penicillin V) och Amimox (amoxicillin) utgatt ur likemedelsférmanen.

Av Elin Jerremalm

Vissa styrkor och férpackningar av flera antibiotika har
dragits tillbaka fran lakemedelsformanen, till exempel
Doxyferm (doxycyklin) 100 mg (utom 100 x 1 st), Heracillin
(flukloxacillin) 500 mg och 750 mg, Kavepenin (penicillin
V) 125 mg och Amimox (amoxicillin) 375 mg (14 och 20 st),
500 mg (4 och 28 st) och 750 mg (14 och 20 st).

Nar ett ldkemedel utgéar ur lakemedelsforméanen far
patienten betala hela summan eller sd maste apoteket
kontakta forskrivaren for byte till ett generiskt alternativ
som ingér i formanen, om sadant finns. Generiskt byte pé
apotek kan inte ske nir inte preparatet har subvention.

Anledningen till att leverantorerna valjer att dra tillbaka
en produkt kan vara till exempel att de har for liten pris-
mariginal pa just den styrkan/forpackningen. Ibland kan
skilet vara att leverantoren vill forhindra generiskt utbyte,
till exempel vid patentutgéng. Prissattningen for lakemedel
som inte ingar i lakemedelsférménen &r fri och kan variera
mellan olika apotekskedjor.

ATC | PEnaal | Foesribaednabone | Thapa cget prasaral

Preiaaral Cedribinri AT derdenrrsg Tracien b
Deoryferm Dawycykin Deacysyhdny oo il arikoth
FrEparss mes same ATC b Sty LBmedgirinen
Oy Frrm )y Tihirety
Deaypeyiin 2wkl ) g tablast
Doyl EQR Phamma Mg Tabéett
Dooryfin Orifarm A mg Tabrett
vhranend 2 mguim O ol Batsenson
SeoryfEm % mgénl vianaantat o fusonsy ke, kenng
Oreces 4mg Eanse med modifierad frisstinng, hind
[ 1001 stye Blgter J00% 1 tabenter fend,, | 200,000 | Promessat | e 154054 |
l:m:_-;:v-i Hieter 30w Latsetter [mrciont] | 0,00 b _-|'_r.rrr-Jr Viw s TROH I
| 10 styck Hisier 1] ashietter 0,004 Liten formlin | vnr: 441455
i 19 etyck Bt 15 it 1,00 Lty frmln e 5200
i X0 styck | Blster 30 tabletter 0,000 Uten formn | vz 153940
(g Lo [ g JOZTEEY - KD s
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Om ett lakemedel inte ingdr i férménen saknas prisupp-
gift i journalsystemet vid receptskrivning. Forménsstatus
anges till exempel som utan formén/férmén nej/rabatt
nej. Information om ett lakemedel dr subventionerat finns
dessutom pa fass.se och kan sokas pa TLV:s hemsida. Dar
finns dven uppgifter om eventuella begransningar i sub-
ventionen. Finns inte likemedlet i TLV:s databas ar det inte
subventionerat.

Fecept - 19 1212121212 Tedvanssoe Tolan e [F=

prepmaruen: [oxylerm
| Lskemedeisform: - Tablett Styrke:  100mg
i
Doseng: 1 tnbietd ol mergariens
1
Antsl g [ __i:_\-:h_:::u Blter 1000 1 tabietie.. | Brmrwdeant | e |5;6;_-‘}__'
1] 50 sy isber 10 labictier Litars Firmdin | ver 01450 i
15 styek slgner 15 {abletier Lige farmdn | ver 22974 @R
Hrel sppck | blisher 2] tabletter. .. | Ltan formn | ver 260824 i
30 styck bhster J0 tabletter wran farmdn | ver 150350 i)
Fir pxpecieras: | - o
Gltghetend: =
Farminatyn {eranedaats = | Med sl ifarnackning
Filr #1 bytas it
Dhagno:
Crdnatsn., FASS... Lo || Awteyt

Vid ordination i Take Care anges formansstatus som Prisnedsatt
(=subventionerad) eller Utan férman. De utan forman saknar
prisuppgift (0,00 kr).

Kalla: 1. Lakemedelsverket. Utbytbara lakemedel
2. Tandvards- och lakemedelsformansverket.
Begarda uttraden



& BEHANDLINGSSTRATEGIER

Lampligare alternativ till olampliga lakemedel till dldre

| 6verenskommelsen om sammanhallen vard och omsorg om de mest sjuka aldre, som har gjorts av
Regeringen och Sveriges Kommuner och Landsting, ingar bland annat god lakemedelsterapi till aldre.

Det finns lakemedel som bedéms som generellt olampliga for dldre och anvéndningen av dessa bor minska.
Har ar ett stod for att hitta lampligare alternativ. For att uppna malet for god lakemedelsterapi till aldre kravs
2014 minskad anvandning av:

Olampliga lakemedel till personer =75 ar

Bensodiazepiner med lang halveringstid

Substans (preparatexempel) Kommentar Alternativ
— diazepam (Stesolid) Risk for dagtrotthet, kognitiva stérningar, — zopiklon (Imovane)
— nitrazepam (Apodorm, Mogadon) muskelsvaghet och balansstérningar. — oxazepam (Sobril)
— flunitrazepam Fallrisk och risk for beroende och
utsattningssymtom. Vid depression
Ge vb eller trappa ut. — mirtazapin (Remeron)
Paradoxal reaktion — 6kad angest/impulsivt
beteende.

Tramadol och propiomazin (Propavan)

Substans (preparatexempel) Kommentar Alternativ
tramadol (Tradolan, Nobligan) Risk for illamaende och forvirring hos aldre. | — oxikodon (OxyContin, OxyNorm)
Ger utsattningssymtom. Trappas ut. — morfin (Morfin, Dolcontin)

— buprenorfin (Norspan)

propiomazin (Propavan) Risk for dagtrotthet, restless legs, stelhet, — zopiklon (Imovane)
gangstorningar. — oxazepam (Sobril)
Fallrisk.
Vid depression

— mirtazapin (Remeron)

Likemedel med betydande antikolinerga effekter, t.ex:

Substans (preparatexempel) Kommentar Alternativ
— alimemazin (Theralen) Risk for kognitiv paverkan, konfusion, Vid sémnsvarigheter
— levomepromazin (Nozinan) urinretention, muntorrhet och obstipation. | — zopiklon (Imovane)
— klomipramin (Anafranil)
— amitriptylin (Saroten) anvandning i lag Vid depression

dos vid neuropatisk smarta gar ofta bra — mirtazapin (se ovan)
— prometazin (Lergigan) ]
- hydroxizin (Atarax) Vid oro

— oxazepam (Sobril)

Vid illamaende
— meklozin (Postafen)

Vid depression
- SSRI
— oxybutynin (Ditropan) Utvardera behandlingseffekten Tolterodin (Detrusitol) — kognitiva
med miktionsschema och stérningar ar inte belagda men man bor
livskvalitetsbeddmning. vara observant pa risken (dven detta

|dkemedel ingar bland de olampliga).
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& BEHANDLINGSSTRATEGIER

Forts.

Lampligare alternativ till olampliga lakemedael till dldre

Antipsykotika till personer =75 ar (alla, bade ApoDos och recept)

Substans (preparatexempel)

— levomepromazin (Nozinan)
— klozapin (Clozapine)

— risperidon (Risperdal)

— perfenazin (Trilafon)

— olanzapin (Zyprexa)

— quetiapin (Seroquel)

— zuklopentixol (Cisordinol)
— haloperidol (Haldol)

— aripiprazol (Abilify)

— melperon (Buronil)

— paliperidon (Invega)
—sertindol (Serdolect)

— flupentixol (Fluanxol)

— flufenazin (Siqualone)

— klorprotixen (Truxal)

— ziprasidon (Zeldox)

Kommentar

Anvandning ska begransas till psykotiska
symtom eller svar aggressivitet.

Utvardera inom 2v. Stallningstagande till
utsattning/dosminskning regelbundet.

Risk for extrapyramidala symtom
(parkinsonism), kognitiva stérningar,
sedation, ortostatism.

Okad risk fér CVL-handelse hos dementa,

fallrisk.

Alternativ

Vid beteendemdssiga och psykiska symtom
vid demens (BPSD):

Ar underliggande sjukdomar och smérta
varderat?

Omvardnadsatgarder!

— SSRI
— memantin (Ebixa)

Vid depressiva symtom
- SSRI

Vid akut behov av sedation
— oxazepam (Sobril)

NSAID till personer =75 ar

Substans (preparatexempel)

— diklofenak (Voltaren)
— ibuprofen (Ipren, Ibumetin)
— naproxen (Pronaxen)
— ketoprofen (Orudis , Siduro)
— dexibuprofen (Tradil)
— nabumeton (Relifex)

Kommentar

Endast som kort kur (1-2 veckor) med
naproxen eller ibuprofen (kortverkande).
Ej till hjartsvikts- och njursviktspatienter.

Alternativ

- FYSS, artrosskola
— lokalt NSAID
— paracetamol (max 3 g/dygn)

— oxikodon (OxyContin, OxyNorm)
— morfin (Morfin, Dolcontin)
— buprenorfin (Norspan)

10 Evidens, medicin & lakemedel - Nr 2 - 2014

:JJ& Stockholms ldns landsting



OM HALSA & LAKEMEDEL

Antibiotikaresistensen
tog varlden pa sangen

Varlden har tagits pa sdngen av bristen pa nya antibiotika vid horisonten. Global samverkan kravs for att

mota hotet fran resistensutvecklingen, skriver en expertkommission i tidskriften Lancet Infectious Diseases.

Av David Finer

Expertrapporten ar 40 sidor 1ang och behandlar varldslaget
pa resistensfronten, dess fraimsta orsaker och f6ljder, nyckel-
omréden for omedelbar handling med mera.

Bakom analyserna och rekommendationerna star experter
fran hela vérlden, frén Sverige bland annat professor Otto
Cars, Uppsala Universitet och Smittskyddsmyndigheten,
professor Goran Tomson, Karolinska Institutet och Richard
Bergstrom, chefen for den europeiska lakemedelsindustrins
branschorganisation EFPIA.

Ett exempel pa den snabba resistensutvecklingen ar identi-
fieringen av nastan 1 000 olika resistens-relaterade enzymer
som inaktiverar antibiotika av typen betalaktamaser, en
tiofaldig 6kning sedan 1990.

Smalspektrum fran naturen

Det krévs en renédssans i upptackterna av lakemedel frén
naturen. Jakterna pa bredspektrumantibiotika, har lett till
en selektion av lakemedel med oonskade biverkningar, och
dven 6kad morbiditet och mortalitet.

Lovande ar i stillet ett nytt fokus pa extremt smalspek-
trum eller rentav organismspecifika antibiotika. Ett fram-
géngsrikt exempel dr daptomycin (Cubicin), en naturpro-
dukt upptackt pa 8o-talet men lagd i malpése pa grund av
sitt sndva spektrum och muskelbiverkningar. Dosanpass-
ning loste biverkningsproblemet, och nar MRSA-resisten-
sen oskadliggjorde andra alternativ, fick medlet en plats i
arsenalen och &r idag en dollarmiljardséljare.

Andra lovande substanser ar sa kallade adjuvanter,
som okar antibiotikans effektivitet mot bade sarbara och
resistenta patogener. Principen kan ocksa tillampas pa
bakteriefunktioner som adherens (biofilmer pé katetrar
exempelvis), vilka orsaker resistens.

oférmaga foder kris

Dagens kris beror pa varldens of6rméga att forsta antibioti-
karesistensens unika karaktar och foljder, bland annat dess
kraftiga sociala effekter. Bristen pa data om resistensens
pris — i halsa och pengar — gor att beslutsfattare inte hand-
lar nog kraftfullt. Resistensproblemet har inte fatt samma

héga profil som hiv, tuberkulos eller malaria. Anda under-
minerar resistensen den effektiva behandlingen av ménga
viktiga bakterieinfektioner med hog dodlighet, sarskilt i
manga 1ag- och mellaninkomstlénder.

Rapporten foreslar en ldng rad &tgérder, bland andra:
« ensirskild likemedelsreglering for antibiotika

« utvecklingen av infrastruktur fér mikrobiologiska
analyser i alla lander

« upplysningsprogram till allménheten

« sérskilda dtgidrder mot onddig antibiotikaanvindning
ocksa inom djurhéllningen

« en ny héllbar modell for att uppticka, utveckla och
distribuera antibiotika

« mer forskning om alternativ till antibiotika som mono-
klonala antikroppar, immunmodifierande 1ikemedel
och vaccin mot sirskilt resistensbenégna organismer.

Bilden visar en totalresistent Acinetobacter forvarvad efter sjukvard i Thailand.

B Lias mer: Laxminarayan R et al. Antibiotic
resistance—the need for global solutions.
Lancet Infect Dis 2013; 13: 1057-98.
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Symposium: Vaga vara sexolog vid
aterkommande urinvagsinfektioner

Valj antibiotika empiriskt vid UVI. Och vaga vara sexolog. Det var ett par rad fran
experter vid ett symposium i Stockholm om urinvéagsinfektioner nyligen.

Av David Finer

Symposiet anordnades av expert-
radet i urologi och moderator var
ordforande Tareq Alsaody, bitra-
dande 6verldkare, urologkliniken,
Karolinska Universitetssjukhuset.

Empiriskt val av antibiotika
Christian G. Giske, 6verlakare,
docent, klinisk mikrobiologi,
Karolinska Universitetssjukhuset
talade om vikten av empiriskt val
av antibiotika, som forutsatter kunskap om infektionstyp,
vanliga bakterier vid olika infektioner och vilka antibio-
tika, som bakterier vid den aktuella institutionen oftast ar
kéansliga for. Det ar inte sé svart att behandla okomplice-
rade urinvigsinfektioner, dd mecillinam och nitrofurantoin
néastan alltid fungerar.

27

Tareq Alsaody

P4 grund av hog resistens mot
ciprofloxacin och trimetoprimsulfa
kan det ddremot vara svart att
hitta bra alternativ hos man och
vid komplicerad urinvagsinfektion.
Det utbredda resandet (framfor
allt med ryggsacksburna sé kallade
backpackers) innebar nya risker.
Frikostigare odling, exempelvis vid
utlandsresor till hogrisklander vore
kanske tillradligt, sade Christian G.
Giske.

Christian G. Giske
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Giske avslutade med att betona virdet av en relevant
anamnes pa urinodlingsremissen, eftersom det paverkar
hanteringen av provet pa laboratoriet. Mdnga remisser ar
bristfalliga.

Per Hedman, med. dr, 6verlikare, infektionsenheten,
Sodersjukhuset pratade om UVI-patienten i 6ppenvarden
med speciellt fokus pa dterkommande infektioner. UVI ar
framst en kvinnosjukdom, dar 50—70 procent av alla kvin-
nor ndgon gang under livet far en UVI, och 20—30 procent
har dterkommande episoder.

Behandla de mest behévande

En symtombaserad diagnos tillsammans med empiriskt
anvind antibiotika ar den effekti-
vaste och mest kostnadssparande
strategin. De som soker vard

och har mest besvir med trang-
ningar och sveda ar de som skall
behandlas, menade Hedman. En
okomplicerad cystit hos i 6vrigt
frisk kvinna behover inte odlas.
Urinstickor har alltfor dalig sen-
sitivitet/specificitet, kan vilseleda
diagnostiken och medfora att
ldkaren felaktigt behandlar asymptomatisk bakteriuri.

Per Hedman

Per Hedman sammanfattade:

« UVIir en klinisk diagnos med kardinalsymtomen
trangningar och sveda.

+ Egenbehandling med riklig dryck kan vara
ett alternativ.

« Urinstickan kan vilseleda diagnostiken.

« Tank pa mojligheten av sexuellt 6verférd sjukdom i
differentialdiagnostiken. Vaga vara sexolog och féra en
diskussion med patient om sexualvanor.

+ Behandla enligt Kloka Listan med véxelbruk av anti-
biotika.



«  Pyelonefrit skots inom 6ppenvérden val.
«  Basta profylax vid recidiverande urinvagsinfektion ar:
— ”post-koital” nitrofurantointintablett (Furadantoin)
50 mg (dock endast efter noggrann konsultation
med specialist och faststilld direktrelation mellan
samlag och infektion)
— lokalt 6strogen till post-klimakteriska kvinnor
« Behandla inte asymtomatisk bakteriuri.
« Téank till innan behandling av dldre med “atypiska”
symtom pé urinvagsinfektion.

2J

Foljande rad ar daligt underbyggda och bor inte ges:
«  Avsté fran kroppsdusch

« Inte torka stjarten &t “fel” hall

+ Inte anvinda trosor av exempelvis konstmaterial
«  Undvika karbad

« Inte bada ute 6verhuvudtaget

e Surgdra urinen med exempelvis C-vitamin

« Inte dricka kaffe.

Aktuella lakemedel - for- och nackdelar

Magnus Grabe, 6verldkare, docent, Skanes Universitets-
sjukhus, Malmo talade bland annat om UVT hos vuxna och
asymptomatisk bakteriuri, ABU.
Behandlingsmaissigt gick Grabe
igenom for- och nackdelar hos
olika aktuella lakemedel.

Trimetoprim (+/- sulfame-
toxazol) har lange betraktas som
“golden standard” pd grund av
sin hoga effektivitet. Den ger god
vavnadspenetration med hoga
koncentrationer.

Baksidan &r en resistensutveck-
ling pa upp till 20 procent pa
varldsbasis. Medlet paverkar tarmfloran, evidens finns for
plasmidoverford resistens, och det ar oklart vilken resistens-
niva som ar reversibel.

For nitrofurantoin géller en behandlingseffekt pa nastan
90 procent. Vavnadspenetrationen ar otillracklig. Den
bakteriella resistensen ar 1ag trots stor anvandning i ménga

Magnus Grabe
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ldnder och paverkan pa tarmfloran minimal.

For pivmecillinam galler en nagot lagre effektivitet, kring
80-90 procent. Vavnadskoncentrationen nér inte riktigt
upp till acceptabla nivéer.

For pivmecillinam ses mycket 1ag resistensniva och ingen
kénd trend mot resistensutveckling, men medlet anvands
endast i liten omfattning utanfor Norden. Medlet har ocksé

29

begréansad paverkan pa tarmfloran.

For fluorokinoloner ar effektiviteten mycket hog och
vavnadskoncentrationerna hoga. Resistens okar dock
kraftigt 6ver hela virlden. Resistensen ar direkt kopplad
till 6verandvandning av medlet. Kinoloner paverkar tarm-
floran och deltar i utvecklingen av ESBL.

Cefalosporiner (t ex cefadroxil) har en hog effektivitet,
som bara ar ndgot lagre an for trimetoprim och kinoloner.
Vavnadspenetrationen ar oviss. Resistensutveckling ar ett
problem, och medlet paverkar tarmfloran och medverkar
kraftigt till spridningen av ESBL samt medfor vaxt av
Clostridium difficile.

Amoxicillin (+/- klavulansyra) har mattligt hog effekti-
vitet (omkring 80—90 procent). Vavnadspenetrationen ar
inte s tillfredstédllande. Enterococcus faecalis dr kansliga
for amoxicillin och darfor anvands preparatet lampligen for
riktad behandling.
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Fortsatt okning av lakemedel
for specialiserad vard

De férvantade kostnadsékningarna for lakemedel i ar och kommande ar i landstinget dr i samma
storleksordning som befolkningsékningen. Det ar framst lakemedel i specialiserad vard som berdknas dka.
Grupper som antas 6ka mest ar antikoagulantia, psykostimulantia vid ADHD och lakemedel vid hepatit C.

Av Marie Persson, leg apotekare, Avdelningen stod for evidensbaserad medicin, Halso- och sjukvardsforvaltningen

I drets prognos 6ver anviandning och kostnader for
ldkemedel i Stockholms ldns landsting 2014—2015 spés

en total kostnadsokning med 1,9 procent for 2014 och

1,8 procent for 2015, vilket dr i samma storleksordning som
den viantade befolkningsokningen i lanet. Kostnadsokning-
arna sker till storsta delen inte for 1ikemedel som anviands
vid behandling av folksjukdomar, utan inom den mer
specialiserade varden.

For de tvd kommande aren forutspés de storsta kostnads-
okningarna for lakemedelsgrupperna antikoagulantia,
psykostimulantia vid ADHD, medel vid hepatit C,
proteinkinashdmmare inom onkologi och hematologi
samt koagulationsfaktorer.

Generika och biosimilars pressar kostnader

De storsta kostnadsminskningarna beror pa generika-
konkurrens och 6kad anviandning av biosimilarer, pa grund
av patentutgéngar for antipsykotiska lakemedel, demens-

Figur. Forvantad kostnads-
utveckling inom olika terapi-

Miljoner kronor

medel, vissa hematopoetiska tillvaxtfaktorer, lakemedel
mot glaukom och angiotensinreceptorblockerare (ARB) vid
hogt blodtryck och hjartsvikt. I prognosrapporten redo-
visas potentiella forbattringsutrymmen och/eller bespa-
ringspotentialer i sarskilt avsnitt liksom i texten for varje
ldkemedelsgrupp.

Vi far rakna med att tiden med obefintliga kostnadsok-
ningar for lakemedel ar forbi. Effekten av patentutgangar
med prispressande generisk konkurrens kommer att
minska. Trenden for nya lakemedel ar nischade, vanligt-
vis hogteknologiska, lakemedel som har samma hoga pris
globalt. Inom onkologin har sirskilda icke-offentliga pris-
rabatter borjat forekomma.

Prognosen ar framtagen av medarbetare pa Hilso- och
sjukvérdsforvaltningen i samverkan med Stockholms lans
likemedelskommitté och dess expertrad.

B Lis mer: Hela prognosrapporten pd
http://korta.nu/ci2aw
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BIVERKNINGAR & INTERAKTIONER

Risker ofullstandigt beskrivna
1 systematiska oversikter

Beskrivningarna av risker och biverkningar med olika interventioner behéver férbattras, for att ge ett
battre beslutsunderlag nar risk ska vagas mot nytta. Det ar slutsatsen av en aktuell studie av systematiska
oversikter. Studien publicerades i den medicinska tidskriften BMJ.

Av Eva Wikstrém Jonsson

Att viga nytta och risk mot varandra ir en central handling

i samband med beslut om behandling. Det kriver kdnne-
dom om saval nytta som risk. Kliniska provningar &r van-
ligen dimensionerade for att visa effekt men saknar ofta
statistisk "power” for att pavisa skillnader avseende risker/
biverkningar mellan grupperna. Séledes &r riskerna med nya
ldkemedel och procedurer vanligen ofullstdndigt kdnda.

Biverkningar séllan i fokus

For att forsoka dra fler slutsatser av data fran kliniska
provningar anvénds ofta meta-analyser av randomiserade
kliniska provningar, eller systematiska 6versikter. Mindre
an 10 procent av de systematiska 6versikter som érligen
publiceras har dock studie av skadliga handelser/biverk-
ningar som primart syfte. Dessa analyser begransas av
att det som analyseras sillan ar de ingdende studiernas
primaéra effektmétt, och att informationen som ges i origi-
nalstudien kan vara bristfallig.

2)

I en nyligen publicerad studie undersokte forfattarna sys-
tematiska 6versikter publicerade januari 2008—-april 2011
med “adverse events” som fokus. Oversikterna himtades
fran Cochrane Database of Systematic Reviews (CDSR; 13
st.) och Database of Abstracts of Reviews of Effects (DARE;
206 st.). 223 studier géllde likemedel, medan exempelvis
kirurgi eller hjdlpmedel studerades i de 6vriga. Forfattarna
bedomde kvaliteten pa rapporteringen utifrén en checklista.

Kausalitetsbedémning rapporteras sédllan
126 procent av 6versikterna frain DARE var de handelser
som studerades inte tydligt definierade. Inte heller tog man

regelmaissigt hansyn till riskfaktorer hos patienterna eller
uppfoljningstidens langd. Dessa faktorer saknades vid
studier av risker med interventionerna i 170 av de stude-
rade 309 Oversikterna. Endast i 10 6versikter bedémdes
kausaliteten.

Sammantaget bedomdes endast 56 procent av Gversik-
terna ha bra rapportering. Kvalitetsbrister i beskrivning av
exempelvis metod och resultat kan i sin tur 6ka risken for
att fynden tolkas felaktigt. En viktig aspekt i systematiska
oversikter och metaanalyser av exempelvis biverkningar ar
vilka studier som inkluderas. I tvé tredjedelar av materialet
inkluderades studier endast om minst en “adverse event”
rapporterades. Detta ar tveksamt, eftersom noll ocksa kan
vara ett viktigt virde i analysen. Avsaknad av handelser
ar dock i sig problematiskt, eftersom det ibland kan vara
oklart om handelser verkligen saknades, eller om de aldrig
undersoktes eller rapporterades i studien.

Kalla: Zorzela et al. Quality of reporting in systematic
reviews of adverse events: systematic review.
BMJ 2014;348:f7668 doi: 10.1136/bm|.f7668.
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Postadress: Box 17533, 118 91 Stockholm

Adresskalla: Stockholms lans landsting

Kalendarium — ett axplock av fortbildningar

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

- L\ EY]

7 onsdag, kl. 17.15-19.30

Onsdagsseminarium med tema: Update om migrdn
och dess behandling samt lakemedelsinducerad
huvudvark

Matig smorgas serveras fran kl 17.15.

Forelasning kl 18.00-19.30

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

14 onsdag, kl. 12.30-16.30

Ogon i primirvard - Fortbildning for allménlikare
i nordostra Stockholm

Forelasningen inleds med lunch fran 12.30.

Plats: Danderyds sjukhus, Bofinken,

ingang psykiatrihuset (hus 38)

Malgrupp: Allmanlédkare i Nordéstra Stockholm

1 5 torsdag, kl. 13.00-16.30

Dags att sluta kora bil

- en eftermiddag om trafikmedicin

Plats: Magnus Ladulasgatan 63 A, lokal: Fataburen
Malgrupp: Allmanlakare, geriatriker, lakare,
sjukskoterskor

1 5 torsdag, kl. 14.00-16.00

Bra att veta om trakeostomivard!

Plats: Capio Geriatrik, Astorpsringen 6, Enskededalen,
Stora konferensrummet, plan 8

Malgrupp: Sjukskoterskor

1 5 torsdag, kl. 14.00-16.00

Diabetes - en folksjukdom

Plats: Sodertalje sjukhus, Rosenborgsgatan 6-10,
kirurgens konferenssal, bojda gangen
Malgrupp: Sjukskoterskor

:JJ& Stockholms léns landsting

Halso- och sjukvardsférvaltningen
Box 17533, 118 91 Stockholm

23 fredag, kl. 13.30-16.30

Efterutbildning for allmanlakarna i sydvastra

Stockholm: Gastroenterologi

Plats: Huddinge Konferenscenter, Patron Pehrs Vag 3, Huddinge
centrum

Malgrupp: Allmanlakare

26 mandag, kl. 18.00-19.30

Mandagsseminarium, tema meddelas inom kort pa
janusinfo.se/fortbildning. Buffé serveras fran kl. 17.15.
Plats: Stora BI3, entré via Hjalmar Cederstréms gata 20,
Sédersjukhuset

Malgrupp: Lakare, sjukskoterskor

27 tisdag, kl. 12.00-13.00

Update om medicin och ldkemedel, tema:
Lakemedelsoverkanslighet

Plats: Restaurang 61:an,

Karolinska Universitetssjukhuset Huddinge
Malgrupp: Lakare pa Karolinska Universitetssjukhuset

-Juni

3 tisdag kl. 12.00-13.00

Update - Likemedelsavstamningar - lakemedelsberattelse
Plats: KS restaurangen, matsal 1,

Karolinska Universitetssjukhuset Solna

Malgrupp: Lakare pa Karolinska Universitetssjukhuset

1 2 torsdag kl. 14.00-16.00

Smaérta och smartbehandling - alltid lika viktigt! Del ett av tva
fortbildningstillfallen om smarta

Plats: Stockholmsgeriatriken, Olivecronas vag 5, vaning 5
Malgrupp: Sjukskoterskor
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