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TIPS! For att hitta lattare i dokumentet, klicka pa symbolen for innehallsforteckning till
vanster i menyn for PDF-lasaren. Det fungerar bast pa dator.

Syfte och omfattning

Syftet med dokumentet ar att ge vagledning i vilka lakemedel som rekommenderas
for vuxna och hur de ska anvandas. Dokumentet omfattar all personal som forskriver
och hanterar lakemedel i Region Uppsala.

FOrord

Rekommenderade lakemedel for vuxna 2024-2025 har tagits fram av
lakemedelskommittén i Region Uppsala i samrad med kommitténs
terapiomradesexperter. Syftet med denna forteckning ar att ge forskrivare stod i valet
av lakemedel for att uppna en god, saker och kostnadseffektiv behandling. Den ar
framst avsedd for bruk ur ett primarvardsperspektiv och ger huvudsakligen
rekommendationer kring forstahandsval. Materialet kan dock med fordel anvandas
aven av sjukhusanknutna specialister nar man ordinerar lakemedel utanfor sitt
specialistomrade, men behandlar i ringa utstrackning val av lakemedelsbehandling i
mer komplicerade fall. Valet av lakemedel har sin utgangspunkt i radande evidens
och bygger pa en omfattande genomgang av riktlinjer fran svenska och
internationella myndigheter och organisationer, myndighetsutlatanden om
publicerade och opublicerade data kring lakemedels effekt och sakerhet, publicerade
studier i medicinsk litteratur, kunskap kring miljdeffekter av lakemedel, samt klinisk
erfarenhet vid avsaknad av studiedata av god kvalitet. Hansyn tas ocksd, sa langt det
ar mojligt, till tillganglighet av olika beredningsformer, anvandarvanlighet,
terapitradition, om lakemedlet ingar i lakemedelsformanen eller bland upphandlade
produkter inom Region Uppsala, samt om lakemedlet omfattas av
Lakemedelsférsakringen. Om inte sarskilda skal foreligger kravs av sakerhetsskal att
lakemedlet ska ha varit tillgangligt pa marknaden i minst tva ar.

Rekommendationerna i denna skrift tar aven upp tobaksbruk, riskbruk av alkohol,
otillracklig fysisk aktivitet och ohdlsosamma matvanor. Ohalsosamma levnadsvanor
har stor betydelse fér hdlsan. Enligt Varldshéalsoorganisationen (WHO) ligger dessa
bakom exempelvis 80 % av all kranskérlssjukdom och stroke. Det &r darfor mojligt att
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uppna stora halsovinster genom forbattrade levnadsvanor, och vid vissa
sjukdomstillstand har sddana interventioner lika stor eller hogre prioritet &n andra
terapeutiska atgarder. Ohalsosamma levnadsvanor &r vanliga och har i Sverige
uppskattats forekomma hos hélften av alla vuxna kvinnor och tva tredjedelar av man.

Lakemedelskommitténs forteckning éver rekommenderade lakemedel finns i tre
versioner, en for vuxna, en for barn och en for aldre. Alla tre versionerna hittar du pa
lakemedelskommitténs hemsida, se Lakemedel, Region Uppsala.se.

Rekommenderade lakemedel for vuxna genomgar revision vartannat ar. | en stravan
att halla materialet sa uppdaterat som mojligt kan dock @ndringar genomforas
dessférinnan om behov skulle uppsta, exempelvis om nya data kring ett lakemedels
effekt och sakerhet tillkommer, om nya lakemedel godkénns for forsaljning, eller om
lakemedel utgar fran marknaden. Lasare uppmanas darfor att da och da ga in pa
lakemedelskommitténs hemsida for att se om nagra andringar har gjorts, se
Lakemedel, Region Uppsala.se.

| Rekommenderade lakemedel for vuxna ges inom flera omraden sarskilda
rekommendationer for aldre patienter, med korshanvisningar till
rekommendationslistan for aldre patienter. Detta anges under sarskilda rubriker eller
som kommentarer. Lakemedel som kan vara olampliga for &ldre markeras med en
symbol:

Miljobelastande lakemedelssubstanser och beredningsformer markeras med en
symbol:

Lakemedelskommittén i Region Uppsala

Januari 2024
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Rekommenderade lakemedel och lakekonsten

Under det senaste seklet har det gjorts fantastiska genombrott inom biokemi,
farmakologi och genetik vilket lett till evidensbaserad lakemedelsbehandling av
vara folksjukdomar. Trots dessa vetenskapliga landvinningar ar det tva saker som
avgor om de har effekt; lakarkarens tro pa behandlingen och patientens tro pa
behandlingen.

Lakemedelskommittén publicerar Rekommenderade lakemedel for vuxna for att
forankra evidensbaserad behandling. For att 6ka tilltron till vara
rekommendationer redovisar vi hur riktlinjerna tagits fram, vilka kallor vi har
anvant och publicerar fordjupad bakgrundsdokumentation som kan lasas pa
Rekommenderade lakemedel, Region Uppsala.se.

Men trots att det aldrig har funnits battre forutsattningar for en effektiv
lakemedelsbehandling nar flertalet patienter inte sina uppsatta behandlingsmal.
WHO har slagit fast att 6kad foljsamhet till ordination har storre effekt pa
folkhalsan an nagon lakemedelsintervention (1). Den storsta forklaringen ligger i
att det inte racker att redovisa bakomliggande medicinsk evidens, utan for att
patienten ska vilja folja ordination kravs aven att lakaren har ett personligt
engagemang och ett patientcentrerat forhallningssatt. Det ar detta som ar
lakekonst och av avgorande betydelse for hur framgangsrik behandlingen blir.

Tva faktorer som ar extra viktiga for lakekonsten ar att involvera patienten i
beslutsfattandet samt att satta specifika, matbara, accepterade av patienten,
realistiska och tidsbestamda (SMART) behandlingsmal (2-8). Gemensamma
beslut starker tillit samt okar bade foljsamhet till ordination och patientnojdhet (6).
For att det ska fungera boér man forst skapa en behandlingsallians och ett
dverenskommet behandlingsmal (4-8).

Forutsattningarna skapas med en strukturerad konsultationsmetodik. Studier visar att
aven om lakare staller en inledande 6ppen fraga sa avbryter lakaren patienten med
en sluten fraga i genomsnitt efter 90 sekunder. Om vi i stéallet |ater patienten prata
oavbrutet tills en naturlig tystnad pa 5-10 sekunder uppstar (i genomsnitt efter 3
minuter), upplever de flesta att de hinner beratta om vad deras halsoproblem betyder
for dem. Darefter kan vi borja stalla de mer specifika fragor vi behover.
Konsultationen avslutas med en gemensam del dar [ékare och patient tillsammans
gar igenom och satter upp ett SMART mal till aterbesoket. | genomsnitt tar besok
som féljer dessa rad 3 minuter langre an traditionella patient-lakarkonsultationer.

Om vi anammar dessa enkla pedagogiska metoder for att forfina lakekonsten kan vi
pa 3 minuter 6ka effekten av vara behandlingsrekommendationer.
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Allerqi

Anafylaxi och svar allergisk reaktion

Substans Produktnamn Kommentar
adrenalin EpiPen -

betametason Betapred -
cetirizin/loratadin/desloratadin generika aven receptfritt

Adrenalinpenna bor endast forskrivas av allergologiskt kunnig lakare eller av
lakare pa akutmottagning i avvaktan pa utredning av specialist inom omradet.
Forskrivningen ska alltid kombineras med noggrann utbildning med praktisk
traning. Patienten bor alltid férses med tva pennor eftersom det hander att en
injektion inte &r tillracklig. Det finns inget stdd for att parenteralt administrerat
antihistamin skulle vara battre &n per oralt administrerat.

For rekommendationer kring handl&ggning av anafylaxi, se Anafylaxi -
Rekommendationer for omhé&ndertagande och behandling, Svenska féreningen for
allergologi.nu (pdf).

Efter svara allergireaktioner ska patienten vara utrustad med akutmediciner:
adrenalin, kortisontabletter samt antihistamin, som vid fornyad akut reaktion ska
tillféras i namnd ordning (9). Fyra adrenalinprodukter for akut bruk i injektionspenna
ar tillgangliga pa marknaden, Anapen, Jext, EpiPen och Emerade, vilka inte skiljer sig
at prismassigt. Dessa har hallbarhetstider pa 24, 22, 24 respektive 24 manader. Inom
Region Uppsala finns storst erfarenhet av EpiPen, och rekommenderas av detta skal.
Adrenalinpenna bor endast férskrivas av allergologiskt kunnig lakare eller av lékare
pa akutmottagning i avvaktan pa utredning av specialist inom omradet.
Forskrivningen ska alltid kombineras med noggrann utbildning med praktisk tréning.

Behandling med kortikosteroider vid uppkomna anafylaktiska reaktioner har inte
studerats i kliniska prévningar. Det finns dock stor erfarenhet av sadan behandling,
och i Sverige huvudsakligen med betametason. Betametason via injektion eller
tabletter anvands for att motverka senreaktioner i samband med allergiska reaktioner
och anafylaktisk chock. Effekten kommer successivt under nagra timmar och ar
fullstandig forst efter nagot dygn. Effekten kommer ungefar lika snabbt genom
nedsvaljning av uppldsta tabletter som via injektion varfor patienter vid medvetande
lika garna kan ta tabletter.

Randomiserade kontrollerade studier som utvarderat effekten av Hi-antagonister vid
anafylaxi saknas (10). Cetirizin, loratadin och desloratadin ar val beprévade
substanser, och priset ar lagre an for dvriga perorala alternativ. Det finns inget stod
for att parenteralt administrerat antihistamin skulle vara battre an per oralt
administrerat.
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Allergisk rinokonjunktivit

Lakemedelsbehandling vid allergisk rinit liksom konjunktivit bygger i forsta hand pa
lokalbehandling till nAsa och 6gon samt peroral behandling med antihistamin, var

for sig eller i kombination.

For riktlinjer for forskrivning av lakemedel som kan kdpas utan recept, se
Lakemedel - Forskrivning av receptfria lakemedel, Region Uppsala.se (pdf).

Antihistamin peroralt

Substans Produktnamn
cetirizin, loratadin, generika
desloratadin

Lokalbehandling rinit

Antihistamin
Substans Produktnamn
levokabastin Livostin

Kortikosteroid

Substans
Mometason
Budesonid

Produktnamn
generika, t ex Nasonex
generika, t ex Desonix

Kommentar
aven receptfritt

Kommentar
aven receptfritt

Kombinationsbehandling med lokalt antihistamin + kortikosteroid

Substans
azelastin + flutikason

Antikolinergikum

Substans Produktnamn
ipratropium Rinivent

Lokalbehandling konjunktivit
Natriumkromoglikat

Substans Produktnamn
natriumkromoglikat generika, t ex Lecrolyn eller
Lomudal
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Antihistamin

Substans Produktnamn Kommentar
levokabastin Livostin aven receptfritt

Lakemedelsbehandling vid allergisk rinit —
sasongsrinit eller kortvarig rinit, samt helarsrinit

Vid mild form av kortvarig eller sasongsbunden allergisk rinit rekommenderas
antihistaminer, lokalt eller systemiskt, pa grund av snabbt insattande effekt (11). Vid
otillracklig effekt av antihistamin ges nasala glukokortikoider.

Vid mer langvariga besvar eller svara symtom (sarskilt vid nastappa) ar nasala
glukokortikoider forstahandsval pa grund av battre effekt (11).

Hos patienter dar besvar med hypersekretion dominerar och dér behandling med
intranasal steroid inte gett fullgod effekt, kan behandling med antikolinergikum,
ipratropium, provas (12-16). | dvrigt kan foljande forsdkas vid otillracklig effekt av
nasala glukokortikoider (11):

1. Ge dubbel dos av nasala glukokortikoider.
2. Ge en kombination av ett antihistamin och en nasal glukokortikoid.

3. Ett sistahandsalternativ ar att ge systemiska glukokortikoider som kortvarig
behandling (en till tre veckor). Intramuskulér steroidbehandling
(metylprednisolon) rekommenderas dock ej pa grund av bland annat risk for
biverkningar och bristfallig dokumentation. Man bdr i denna situation dvervaga
allergivaccination (hyposensibilisering).

Det saknas belagg for nagra relevanta skillnader i effekt mellan olika icke-sederande
antihistaminer pa den svenska marknaden (17). Cetirizin, loratadin och desloratadin
ar val beprovade substanser, och priset ar lagre an for dvriga perorala alternativ.
Munsonderfallande tabletter &r mycket dyrare. Aldre sederande antihistamin, till
exempel klemastin (Tavegyl) ar andrahandsmedel, som kan anvandas i de fall déar
sedering ar onskvard. Betraffande lokala antihistaminer ar endast ett tillgangligt pa
den svenska marknaden, levokabastin.

Det finns ingen kliniskt relevant skillnad i effekt mellan de olika nasala steroiderna
budesonid, mometason, flutikason, triamcinolon och flutikasonfuroat vid behandling
av allergisk rinit (18, 19), och det finns inga belagg for skillnader i sakerhet (19, 20).
De mometasoninnehallande produkterna har lagst pris, medan ingen vasentlig
skillnad finns mellan évriga produkter. Budesonid har storst godkand
indikationsbredd.

Kombinationsbehandling med intranasalt antihistamin + kortikosteroid finns
tillgangligt i en produkt, Dymista (azelastin + flutikason) och kan vara ett alternativ.om
kombinationsbehandling behdvs.
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Vid helarsrinit rekommenderas samma behandlingsupplagg som vid kortvarig rinit
(11). Om enda aterstdende symtom &r rinnande nasa (rinorré) trots
kombinationsbehandling med antihistaminer och nasala glukokortikoider kan nasalt
ipratropium prévas innan man tar stallning till eventuell allergivaccinering.

Lakemedelsbehandling vid allergisk konjunktivit

Symtomlindring erhalls med égondroppar med natriumkromoglikat och med
antihistamin (21). Lokalbehandling med antihistamin ar effektivare &n behandling
med antihistamintablett. Vid otillracklig effekt kan behandlingssatten kombineras.

For lokal behandling rekommenderas antihistaminbgondroppar alternativt
natriumkromoglikat (Lecrolyn och generika). Bland antihistamindgondroppar har
levokabastin (Livostin) lagst pris. Ovriga antihistamindégondroppar i flaska &r dyrare.

Andningsvagar

Astma

| férsta hand rekommenderas pulverinhalatorer. Sprayinhalatorer kraver
dosavtryckning samtidigt som inandning vilket forsvarar korrekt inhalationsteknik.
For patienter som inte har tillracklig inspiratorisk kraft for en pulverinhalator, eller
av andra skal inte kan hantera en pulverinhalator rekommenderas en
sprayinhalator med tillhérande spacer. Nebulisator med tillhérande 16sning
rekommenderas inte i forsta hand eftersom behandling med spacer ar lika effektiv.
Det finns flera fabrikat av spacer som kan férskrivas som hjalpmedel, till exempel
Optichamber diamond, Vortex, Aerochamber och L’espace, vilka passar sa gott
som alla sprayer.

Det ar viktigt att forsakra sig om att patienten kan hantera sin inhalator korrekt, och
det kan darfor finnas skal till att férskriva en annan inhalator &n de som
rekommenderas i denna lista. Inhalationstekniken bér kontrolleras. Se information
kring detta i respektive preparats bipacksedel pa Fass.se eller pa
Medicininstruktioner.se.

Bland inhalationsprodukter bor kombinationspreparat valjas fore produkter med
enskilda substanser for att forbattra foljsamheten.

Sprayinhalatorer, med undantag for soft mist inhalatorer som Respimat, innehaller
hydrofluorokarboner som drivgas och har stor negativ klimatpaverkan. Forbrukade
inhalatorer ska aterlamnas till apotek.

Dessa produkter markeras med symbolen:
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Rekommenderad strategi hos vuxna for underhallsbehandling av
astma av olika svarighetsgrad

Steg Icke farmakologisk Vid behovs Foérstahandsval Andrahandsval
behandling behandling

1 Astmautbildning, Vid behovs- = >
kontroll av behandling med
omgivning och inhalationssteroid +
exponering, fysisk formoterol
traning, rokstopp,
féljsamhet till
ordination

2 Astmautbildning, Vid behovs- Lag dos inhalerade Medelhdg dos
kontroll av behandling med glukokortikoider inhalerade
omgivning och inhalationssteroid + glukokortikoider
exponering, fysisk formoterol initialt eller
traning, rokstopp, periodvis
féljsamhet till
ordination

3 Astmautbildning, Vid behovs- Lag-medelhtg dos Tillagg av
kontroll av behandling med inhalerade antileukotrien
omgivning och inhalationssteroid +  glukokortikoider +
exponering, fysisk formoterol* langverkande (.-
traning, rokstopp, eller med agonister
folisamhet till snabbverkande (32-
ordination agonister?

4 Astmautbildning, Vid behovs- Medelhdg-hdg dos Eventuellt tillagg av
kontroll av behandling med inhalerade antileukotrien
omgivning och inhalationssteroid +  glukokortikoider +
exponering, fysisk formoterol* langverkande (.-
traning, rokstopp, eller med agonister +
féljsamhet till snabbverkande (32- antikolinergikum
ordination agonister?

53 Astmautbildning, Vid behovs- Som steg 4, med Perorala

kontroll av
omgivning och
exponering, fysisk
traning, rokstopp,
féljsamhet till
ordination

behandling med
inhalationssteroid +
formoterol*

eller med
snabbverkande [32-
agonister

tillagg av biologiska
lakemedel (anti-
IgE- / anti IL5- /
anti-IL4R-
behandling), TLA%,
makrolidantibiotika

glukokortikoider

1 valjs om patienten star pa underhallsbehandling med glukokortikoid + formoterol.
2 Valjs om patienten star pa underhallsbehandling med glukokortikoid + annat LABA &n formoterol.
3 Vid specialistklinik.

4 Temperaturreglerat laminart luftflode.

Kalla: Lakemedel vid astma - behandlingsrekommendation, Ldkemedelsverket.se.
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KOMBINATIONSPREPARAT
Inhalationssteroid + langverkande R,-agonist

PULVER
Substans Produktnamn
budesonid + formoterol Bufomix Easyhalert

1 Bufomix Easyhaler ar billigare an Symbicort Turbuhaler, men den senare har langre hallbarhet,
tre &r jamfort med fyra manader. Symbicort Turbuhaler rekommenderas darfor till patienter som
behover relativt fa doser per ar.

SPRAY

Substans Varning Produktnamn

beklometason + formoterol Aﬁ Innovair

Inhalationssteroid + langverkande R,-agonist + langverkande antikolinergika
PULVER

Substans Produktnamn
mometason + indakaterol + glykopyrronium Enerzair Breezhaler
SPRAY

Substans Varning Produktnamn
beklometason + formoterol + a Trimbow
glykopyrronium

ENSKILDA LAKEMEDEL
SELEKTIVA 3,-AGONISTER — KORTVERKANDE

PULVER

Substans Produktnamn

Salbutamol Buventol Easyhaler, Ventilastin Novolizer
Terbutalin Bricanyl Turbuhaler

Alternativen ovan ar likvardiga.

SPRAY

Substans Varning Produktnamn

salbutamol ‘ﬁ Ventoline Evohaler
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Selektiva R-agonister — langverkande

PULVER

Substans Produktnamn

formoterol Oxis Turbuhaler, Formatris Novolizer
SPRAY

Substans Varning Produktnamn

salmeterol Aﬁ Serevent Evohaler

Glukokortikoider

PULVER

Substans Produktnamn

budesonid Giona Easyhaler, Novopulmon Novolizer,
Pulmicort Turbuhaler

SPRAY

Substans Varning Produktnamn

flutikasonpropionat a Flutide Evohaler och generika

SYSTEMISK BEHANDLING

Substans Produktnamn
prednisolon Prednisolon

Antikolinergika

SPRAY
Substans Produktnamn
tiotropium Spiriva Respimat

OVRIGA LAKEMEDEL

Substans Produktnamn
montelukast generika

Noggrann utvardering av behandlingseffekt efter 1-2 manader.

Uppskattade ekvivalenta doser betraffande effekt av olika
inhalerade glukokortikoider hos vuxna
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Lakemedel Lag dos (ug/dag) Medelhég dos (ug/dag) Hég dos (ug/dag)

beklometason 100-200 > 200 > 400
budesonid 200-400 > 400 > 800
ciklesonid 80-160 > 160 > 320
flutikasonpropionat 100-250 > 250 > 500
flutikasonfuroat - 92 =184
mometason 100-200 > 200 > 400

Kalla: Ladkemedel vid astma - behandlingsrekommendation, Lakemedelsverket.se.

Vardena ar ungefarliga. Exakta angivelser ar inte méjliga att ge bland annat
eftersom olika inhalatorer har olika egenskaper.

Behandling av akut astmaattack inom 6¢ppenvarden

Lindrig astmaattack

Vid en lindrig attack bor patienten ta sin snabbverkande B2-agonist for inhalation i
upprepade doser och, om besvaren inte viker, dessutom 6ka dosen av inhalerad
glukokortikoid fyra ganger (2—4 doseringstillfallen per dygn). Patienter som enbart
anvander inhalerad glukokortikoid i fast kombination med snabbverkande beta-2-
receptoragonist (FABA), vilket idag innebar formoterol, kan vid férsamring
beroende pa lakemedel ta 8—12 inhalationer per dygn, under en begransad tid
(cirka 1-2 veckor). De patienter som anvander fler &n 8 inhalationer per dygn boér
rekommenderas att stka vard.

Mattlig—svar astmaattack

1. | Ge syrgas till en paverkad patient, 5-6 L/min pa mask for att uppna en
saturation > 90 %.

2. | Inhalation av luftrérsvidgare i hogdos.

| forsta hand via spacer: salbutamol 0,1 mg/dos, 10-15 doser, eventuellt i
kombination med ipratropium 20 pg/dos, 4 doser.

| andra hand via nebulisator: salbutamol 5-10 mg, eventuellt i
kombination med ipratropium 0,5 mg.

Upprepa given inhalation var 20:e minut vid otillrécklig forbattring.

3. | Tablett prednisolon 5 mg, 10 tabletter som engangsdos eller tablett
betametason 0,5 mg, 10 tabletter. Detta foljs av tablett prednisolon 5 mg,
5 tabletter dagligen i 5 dagar eller tablett betametason 0,5 mg, 6 tabletter
dagligen i 5 dagar. Vid mattlig attack, i synnerhet nar patienten behandlas i
hemmet, kan laddningsdosen med 10 tabletter utelamnas.

Gravida bor behandlas med prednisolon da det har en begransad
placentadvergang och darfor foredras framfor andra kortikosteroider.
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4. | Vid svart anfall med saturation < 90 % trots syrgas, eller dar patient ej orkar
inhalera, ges injektion terbutalin, 0,25-0,5 mg subkutant eller langsamt
intravendst spatt till 10 mL i NaCl.

5. | Om patienten inte forbattras trots ovanstaende akutbehandling, ordna
med transport till sjukhus. Patienten bor ha ett par grova intraventsa
infarter, kontinuerlig syrgasbehandling och dvervakning under transport.

Levnadsvanor

Hos patienter som roker ar rokstopp en viktig atgard for att forhindra férsamring av
astman. Viktnedgang hos patienter med fetma kan ha en positiv effekt pa
symtomatologin.

Personer med lindring, mattlig eller svar astma b6r rekommenderas aerob fysisk
aktivitet eller aerob och muskelstéarkande fysisk aktivitet for att minska
astmasymtom, forbattra astmakontroll och livskvalitet samt 6ka kondition.

Anstrangningsutldst luftrorssammandragning kan férebyggas med korrekt
uppvarmning, varme- och fuktvaxlande andningsmask och/eller lakemedel (med
kortverkande R2-agonist om patienten star pa underhallsbehandling med
inhalationssteroid, eller med kombinationen 32-agonist + inhalationssteroid). Om
kombination inhalationssteroid + formoterol tas vid behov eller forebyggande innan
traning sa maste godkanda maxdoser beaktas. For idrottare med astma som tranar
ofta kan det vara lampligt med inhalationssteroid som inflammationsdampande och
kortverkande 3,-agonist som férebyggande eller vid behov.
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En strukturerad uppvarmning foére anstrangning kan ocksa forhindra
anstrangningsutlosta besvar, exempelvis kan man géra 10—-12 submaximala
intervall med varaktighet pa cirka 15-30 sekunder, omvéxlande med vila i 60—90
sekunder. Dessa intervall &r ofta tillrackliga for att provocera fram tolerans men
otillrackliga for att utlésa en varaktig bronkobstruktion. Ytterligare nagra minuter
med joggning kan darefter avsluta uppvarmningspasset. Symtomen kan minskas
ytterligare genom att man andas sa mycket som méjligt genom nasan. Med en
sadan uppvarmning kan anstrangningsutlost bronkobstruktion under de narmaste
2-3 timmarna ofta forhindras, och till och med vara mer effektiv an bronkvidgande
lakemedel. Stora temperaturomslag vid kall vaderlek bér undvikas, liksom
idrottande vid mycket laga temperaturer.

For ytterligare rekommendationer om fysisk aktivitet vid astma, se Fyss.se.

Pulverinhalatorer versus sprayinhalatorer

Lakemedelskommittén rekommenderar pulverinhalatorer i forsta hand. For
sprayinhalatorer behodver dosavtryckning ske samtidigt som inandning vilket ar en
faktor som kan forsvara korrekt inhalationsteknik. F6r patienter som har en
begransad inspiratorisk kapacitet finns dock en risk for att pulverinhalatorns dos ej
lossar fran sjalva inhalatorn. Om patienten har tillracklig inspiratorisk kraft for att ha
en pulverinhalator kan till exempel kontrolleras med instrumentet In-Check DIAL. For
patienter som inte har tillrécklig inspiratorisk kraft fér en pulverinhalator, eller av
andra skal inte kan hantera en pulverinhalator rekommenderas en sprayinhalator
med tillhérande spacer. Nebulisator med tillhérande 16sning rekommenderas €j i
forsta hand eftersom behandling med spacer ar lika effektiv (22). Det finns flera
fabrikat av spacer som kan forskrivas som hjalpmedel, till exempel Optichamber
diamond, Vortex, Aerochamber och L’espace, vilka passar sa gott som alla sprayer.

Sprayinhalatorer som innehaller hydrofluorokarboner (stark vaxthusgas) som drivgas
ger avsevart mycket mer klimatpaverkan an ovriga inhalatorer (23). Det beraknades
2012 att dessa gaser stod for cirka 8 % av hela den brittiska sjukvardens
koldioxidavtryck (24). Soft mist inhalatorer (Respimat) innehaller inte
hydrofluorokarboner.

Beta-2-agonister

De selektiva adrenerga [3>-receptoragonisterna ar bronkdilaterare och ges som
inhalationer (22). Kortverkande 3>-agonister anvands vid behov fér symtomlindring
vid lindrig astma. Det finns tva kortverkande medel, salbutamol och terbutalin, med
snabbt insattande effekt och flera langverkande medel, bade som enskilda preparat
och som kombinationspreparat, godkéanda for behandling av astma. Den
langverkande R-agonisten formoterol har ocksa snabbt insattande effekt, varfor
formoterol kan anvandas som vid behovsmedicinering. Formoterol + inhalations-
steroid rekommenderas av Lakemedelsverket som férstahandsval vid behov hos de
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patienter som star pa underhallsbehandling med ICS + formoterol, eller ar utan
underhallsbehandling med langverkande Rz-agonist.

Nar Ro-agonisterna anvands pa ratt satt har de god sékerhetsprofil (22). De bor inte
anvandas som monoterapi, utan endast i kombination med inhalationssteroid.
Regelbunden underhéllsbehandling med kortverkande Rz-agonister ger inte battre
astmakontroll an placebo, oavsett om det galler monoterapi eller tillagg till befintlig
terapi. Monoterapi med salmeterol vid astma har visats vara associerad med tkad
risk for allvarliga biverkningar, och monoterapi med langverkande Rz-agonister okar
risken for astmarelaterad mortalitet.

Vid otillfredsstéllande astmakontroll trots regelbunden behandling med
inhalationssteroid ger underhallsbehandling med langverkande R.-agonister, som
tillagg till inhalationssteroid, battre effekt pa symtomkontroll, lungfunktion och
minskad frekvens av exacerbationer som kraver peroral glukokortikoidbehandling &n
enbart en héjning av inhalationssteroiddosen (22). Vid underhallsbehandling av
astma saknas studieunderlag for att avgora huruvida det foreligger nagon kliniskt
relevant skillnad i effekt mellan tillagg av LABA med 12 eller 24 timmars duration.

Av de kortverkande Rz-agonisterna ligger de tva salbutamolinnehallande
pulverinhalatorerna Buventol Easyhaler och Ventilastin Novolizer samt den
terbutalininnehallande pulverinhalatorn Bricanyl Turbuhaler lagre i pris jamfort med
pulverinhalatorn Ventoline Diskus (salbutamol). Buventol Easyhaler och Bricanyl
Turbuhaler finns i tva styrkor, medan ovriga enbart finns i en styrka. Betraffande
sprayinhalatorer har Ventoline Evohaler storst sortimentsbredd fér inhalatorsystemet.
Av de langverkande B;-agonisterna finns Oxis Turbuhaler och Formatris Novolizer i
tva styrkor medan Serevent Diskus finns i en. Som sprayinhalator finns Serevent
Evohaler godkand for behandling av astma.

Det ar dock av storsta vikt att patienten kan anvanda inhalatorn pa ett andamalsenligt
satt, varfor patientpreferens kan medféra val av en annan produkt.

Glukokortikoider for inhalation

Inhalationssteroider bor alltid anvandas av vuxna som har symtom pa astma.
Inhalationssteroider har en tydligt positiv effekt pa astmaftrloppet, och paverkar
luftvagsinflammation, bronkiell hyperreaktivitet, lungfunktion, PEF-variabilitet,
exacerbationer och livskvalitet (22). Tidigt inférande av inhalationssteroider kan ses
som primarprevention mot allvarliga livshandelser som exacerbationer, akutbesok
och livshotande astmaanfall.

For narvarande ar sex substanser godkanda i Sverige: beklometason, budesonid,
ciklesonid, flutikasonfuroat (endast tillganglig i fast kombination med vilanterol),
flutikasonpropionat och mometason. Underlaget ar otillrackligt for att kunna
rekommendera nagon inhalationssteroid framfér nagon annan vid behandling av
astma.

Det ar dock av stdrsta vikt att patienten kan anvanda inhalatorn pa ett andamalsenligt
satt, varfor patientpreferens kan medféra val av en annan produkt.
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Kombinationsbehandling med langverkande beta-2-

agonister och glukokortikoider

Den gynnsamma effekten vid kombination av inhalationssteroider och langverkande
Ro-agonister ar val dokumenterad vid underhallsbehandling hos vuxna (22). Flera
studier har visat signifikant battre kontroll vid tillagg av langverkande Rz-agonister
jamfort med okning av dosen av inhalationssteroiden. Med kombinationen far man
battre lungfunktion, minskning av dag- och nattsymtom samt minskning av antal
exacerbationer. Kombinationsbehandling ges i forsta hand i form av fasta
kombinationer. Fordelarna med fasta kombinationer ar i huvudsak enkelhet samt
forhoppningen om att en fast kombination av inhalationssteroid och langverkande R3,-
agonist okar foljsamheten.

Bland fasta kombinationer av glukokortikoid och langverkande Rz-agonist
rekommenderas produkter innehallande formoterol som kan ges aven som vid
behovsbehandling. Vid anvandning av inhalationssteroid i fast kombination med
snabbverkande luftrorsvidgare vid behov (vilket idag inneb&r formoterol +
inhalationssteroid), kommer behandlingens intensitet automatiskt att 6kas under
perioder med mer symtom, och pa sa satt bidra till att en 6kad
inhalationssteroiddosering ddmpar den bakomliggande astmainflammationen.

Bland produkter innehallande formoterol + inhalationssteroid finns Bufomix Easyhaler
och Symbicort Turbuhaler i tre styrkor. Bufomix Easyhaler ar billigare &n Symbicort
Turbuhaler, men den senare har langre hallbarhet, tre ar jamfort med fyra manader.
Symbicort Turbuhaler rekommenderas darfor till patienter som behover relativt fa
doser per ar. Bland sprayinhalatorer innehallande formoterol + inhalationssteroid
finns Flutiform och Innovair, med vasentligen jamforbart pris. Flutiform innehaller
dock en drivgas (apafluran) som medfor hdgre koldioxidavtryck an Innovair
(norfluran) (25), och tas darfor inte med pa listan. Det &r dock av storsta vikt att
patienten kan anvanda inhalatorn pa ett andamalsenligt satt, varfor patientpreferens
kan medféra val av en annan produkt.

Antikolinergika

Ipratropium &r ett kortverkande inhalerat antikolinergikum som motverkar
acetylkolinmedierad bronkkonstriktion och framst anvands som luftrérsvidgande
behandling vid akut astma (22). Langverkande antikolinergika har en effektduration
som overstiger 24 timmar, men maximal bronkdilaterande effekt efter inhalation ses
efter 2—3 timmar. Vid medelsvar till svar astma ger tillagg av langverkande
antikolinergika till pAgaende behandling med inhalationssteroid + langverkande R.-
agonist en minskad risk for svar exacerbation med 17 %. Det finns i nulaget
otillrackligt underlag fér att bedéma om det finns kliniskt betydelsefulla skillnader
mellan olika langverkande antikolinergika vid behandling av astma, och for begransat
underlag for att bedéma effekten vid lindrig astma eller som alternativ till att 6ka
inhalationssteroiddosen. Som enskilt preparat finns tiotropium (Spiriva Respimat).
Fler preparat har aven tillkommit i form av trippel-behandling med glykopyrronium
som antikolinergikum (Enerzair Breezhaler, Trimbow).
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Antileukotriener

Montelukast &r den enda antileukotrienen som ar godkand i Sverige (22). Den ges
peroralt och minskar den bronkiella reaktiviteten for ett flertal stimuli. Systematiska
Oversikter har visat att antileukotriener &r samre &n inhalationssteroid som
monoterapi vid lindrig och medelsvar astma. Behandling med enbart antileukotriener
innebar storre risk for exacerbation &n behandling med inhalationsteroid.

Tillagg av langverkande R»-agonist har jamférts med tillagg av peroral antileukotrien
hos patienter som hade bristfallig astmakontroll trots underhallsbehandling med
inhalationssteroider. Risken for exacerbationer som kraver systemisk
glukokortikoidbehandling var signifikant lagre hos de som behandlades med
inhalationssteroid + antileukotrien (22, 26). Patienter som i stéllet fick tillagg av
langverkande Rz-agonist hade en storre forbattring av lungfunktionsymtom och, i viss
man, livskvalitet.

Antileukotrien kan anvandas som tillaggsbehandling vid astma steg 3—4 (se
behandlingstrappa).

Det finns ingen kand faktor som forutsager terapisvaret vid behandling med
montelukast, varfor behandlingen boér utvarderas forslagsvis efter 1-2 manader.

Ovrig behandling

Biologiska lakemedel

Omalizumab &r en anti-IgE-antikropp som anvands som tillaggsbehandling vid svar
allergisk astma. Anti-IL5-preparaten mepolizumab, benralizumab och reslizumab kan
anvandas som tillaggsbehandling vid svar eosinofil astma. Det finns ocksa en IL-4R-
hammare, dupilumab, samt en blockerare av TSLP, tezepelumab, for behandling av
svar astma. Dessa behandlingar ska skétas pa specialistklinik efter strukturerad
astmagenomgang.

Makrolidantibiotika

Makrolidantibiotika har en bade antibakteriell och antiinflammatorisk effekt (22). En
Cochrane-studie omfattande 24 studier med sammanlagt 1 973 deltagare som
behandlades med makrolid eller placebo i minst 4 veckor, visade att makrolid-
behandling mojligen gav en mattlig minskning av sjukhuskravande exacerbationer
samt symtom (27). Forfattarna drar dock slutsatsen att evidensen ar valdigt 1ag.

Hos vissa patienter med svar astma kan langtidsbehandling med makrolid-
antibiotikum bli aktuell (22). Behandlingen kan leda till farre exacerbationer, men
ocksa till biverkningar och antibiotikaresistens. | dagslaget har inget makrolid-
antibiotikum indikation fér astma i Sverige, och det som oftast anvands ar
azitromycin.
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Glukokortikoider for systemiskt bruk

Perorala glukokortikoider kan ges som kort kur vid férsamring, men langvarig
behandling bor undvikas pa grund av biverkningsrisken. | de fall som peroral
steroidbehandling kravs for astmakontroll, ska sa lag dos som mgjligt efterstravas
och regelbundet féljas upp och omprévas. Behandling med biologiska lakemedel bor
dvervagas (22). | dessa fall bor man ha i atanke risken for komplikationer i form av
bland annat sekundar osteoporos med 6kad frakturrisk.

Det saknas underlag for att avgéra om nagon peroral glukokortikoid ar att foredra
framfor en annan. Storst behandlingstradition foreligger for prednisolon.

Behandling av akut astmaattack inom 6ppenvarden

Lindrig astmaattack

Vid en lindrig attack bor patienten ta sin snabbverkande B2-agonist for inhalation i
upprepade doser och, om besvaren inte viker, dessutom 6ka dosen av inhalerad
glukokortikoid fyra ganger (2—4 doseringstillfallen per dygn) (22). Patienter som
enbart anvander inhalerad glukokortikoid i fast kombination med snabbverkande [32-
agonist (FABA), vilket idag innebar formoterol, kan vid forsamring beroende pa
lakemedel ta 8-12 inhalationer per dygn, under en begransad tid (cirka 1-2 veckor).
De patienter som anvander fler &n 8 inhalationer per dygn bér rekommenderas att
soka vard.

Mattlig—svar astmaattack

1. | Ge syrgas till en paverkad patient, 5-6 L/min pa mask for att uppna en
saturation > 90%.

2. | Inhalation av luftrérsvidgare i hogdos.

| forsta hand via spacer: salbutamol 0,1 mg/dos, 10-15 doser, eventuellt i
kombination med ipratropium 20 pg/dos, 4 doser.

| andra hand via nebulisator: salbutamol 5-10 mg, eventuellt i kombination
med ipratropium 0,5 mg.

Upprepa given inhalation var 20:e minut vid otillracklig forbattring.

3. | Tablett betametason 0,5 mg, 10 tabletter, eller tablett prednisolon 5 mg, 10
tabletter som engangsdos. Detta foljs av tablett betametason 0,5 mg, 5
tabletter dagligen i 5 dagar eller tablett prednisolon 5 mg, 5 tabletter dagligen
i 5 dagar. Vid mattlig attack, i synnerhet nar behandlas i hemmet, kan
laddningsdosen med 10 tabletter utelamnas.

Gravida bor behandlas med prednisolon da det har en begransad
placentadvergang och darfor foredras framfor andra kortikosteroider.
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4. | Vid svart anfall med saturation < 90 % trots syrgas, eller dar patient ej orkar
inhalera, ges injektion terbutalin, 0,25-0,5 mg subkutant eller langsamt iv
spatt till 10 mL i NaCl.

5. | Om patienten inte forbattras trots ovanstaende akutbehandling, ordna
med transport till sjukhus. Patienten bor ha ett par grova intraventsa
infarter, kontinuerlig syrgasbehandling och 6vervakning under transport.

Levnadsvanor vid astma

Hos patienter som réker ar rokstopp en viktig atgard for att forhindra forsamring av
astman (28). Viktnedgang hos patienter med fetma kan ha en positiv effekt pa
symtomatologin.

Personer med lindring, mattlig eller svar astma bor rekommenderas aerob fysisk
aktivitet eller aerob och muskelstarkande fysisk aktivitet for att minska astmasymtom,
forbattra astmakontroll och livskvalitet samt 6ka kondition (29), se Fysisk aktivitet.

Den traning som har utvarderats i studier ar framst simtraning, bollspel, cykeltraning,
gangtraning samt vattengymnastik.

Anstrangningsutldst luftrorssammandragning kan forebyggas med korrekt
uppvarmning, varme- och fuktvaxlande andningsmask och/eller lakemedel (med
kortverkande B2-agonist om patienten star pa underhallsbehandling med
inhalationssteroid, eller med kombinationen 3;-agonist + inhalationssteroid) (22). Om
kombination inhalationssteroid + formoterol tas vid behov eller forebyggande innan
traning sa maste godkanda maxdoser beaktas. For idrottare med astma som tranar
ofta kan det vara lampligt med inhalationssteroid som inflammationsdampande och
kortverkande 32-agonist som férebyggande eller vid behov. En strukturerad
uppvarmning fére anstrangning kan ofta férhindra anstrangningsutlésta besvar,
exempelvis kan man géra 10-12 submaximala intervall med varaktighet pa cirka 15—
30 sekunder, omvaxlande med vila i 60-90 sekunder. Dessa intervall ar ofta
tillréckliga for att provocera fram tolerans men otillréckliga for att utldsa en varaktig
bronkobstruktion. Ytterligare nagra minuter med joggning kan darefter avsluta
uppvarmningspasset. Symtomen kan minskas ytterligare genom att man andas sa
mycket som mdjligt genom nasan. Med en sadan uppvarmning kan
anstrangningsutlést bronkobstruktion under de narmaste 2—3 timmarna ofta
forhindras, och till och med vara mer effektiv &n bronkvidgande lakemedel. Stora
temperaturomslag vid kall vaderlek bor undvikas, liksom idrottande vid mycket laga
temperaturer.
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Kroniskt obstruktiv lungsjukdom (KOL)

Levnadsvanor

Farmakologisk behandling ger marginella tillskott till KOL-patientens hélsa.
Rokstopp ar den enskilt viktigaste faktorn for battre hélsa och prognos. Fysisk
aktivitet forbattrar livskvaliteten och dkar den funktionella kapaciteten. Personer
med lagt BMI (< 22) bor rekommenderas extra naringsintag for att 6ka den perifera
muskelstyrkan.

Alla patienter med KOL bor rekommenderas aerob och muskelstarkande fysisk
aktivitet. Innan traningen pabdorjas ska kontroll av puls, blodtryck och syreméattnad i
vila genomféras. Vid viloblodtryck > 180/110 mm Hg maste detta korrigeras innan
traningsstart. Patienter med hemsyrgas bor trana med oxygen. Om
syrgasmattnaden sjunker till < 88 % bdr intensiteten i traningen sankas eller
traningen kan ske i intervallform. For detaljerade rekommendationer om fysisk
aktivitet vid KOL, se Fyss.se.

Lakemedelsbehandling

| forsta hand rekommenderas pulverinhalatorer eller soft mist inhalatorer,
Respimat. Sprayinhalatorer kréver dosavtryckning samtidigt som inandning vilket
kan forsvara korrekt inhalationsteknik. For patienter som inte har tillracklig
inspiratorisk kraft foér en pulverinhalator, eller av andra skal inte kan hantera en
pulverinhalator rekommenderas en sprayinhalator med tillhérande spacer.

Det ar viktigt att forsakra sig om att patienten kan hantera sin inhalator korrekt, och
det kan darfor finnas skal till att férskriva en annan inhalator ar de som
rekommenderas i denna lista. Inhalationstekniken bor kontrolleras. Se information
kring hantering i respektive preparats bipacksedel pa Fass.se eller pa
Medicininstruktioner.se.

Bland inhalationsprodukter bér kombinationspreparat valjas fére produkter med
enskilda substanser for att forbattra foljsamheten.

Sprayinhalatorer, med undantag for soft mist-inhalatorer (Respimat), innehaller
hydrofluorokarboner som drivgas och har stor negativ klimatpaverkan. Forbrukade
inhalatorer ska aterlamnas till apotek.

Lakemedelsbehandling — rekommendation

Behandlingsval utgar fran klassificering enligt GOLD A, B och E samt symtom-
skattning. Behandlingstrappan anvands framfor allt vid nyinsattning, men ocksa
vid uppfdljning for att antingen 6ka behandlingen vid otillfredsstéllande
sjukdomskontroll eller andra behandlingen vid exempelvis biverkningar.
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Klassificering enligt GOLD A, B och E

GOLD-klass
A

Definition
0-1 ej sjukhusvardade

Steg i behandlingstrappan
loch?2

exacerbationer per ar, samt CAT?!

<10 eller mMMRC?< 2

0-1 ej sjukhusvardade

loch3

exacerbationer per ar, samt CAT?!

> 10 eller mMMRC? = 2

Minst 2 exacerbationer som
behandlats i 6ppenvard

1loch4

eller minst 1 pa sjukhus under det

senaste aret

1 CAT = COPD Assessment Test, Catestonline.se.

2 mMRC = Modified Medical Research Council Dyspnea Scale, se KOL — MRC-skalan, Region
Uppsala.se (pdf).

Behandlingstrappa

Steg
1

Behandling

Rokstopp, vaccination?, fysisk aktivitet,
nutrition. Bedém och behandla
kardiovaskulara riskfaktorer. Kontroll av
inhalationsteknik. Snabbverkande 32-
agonist? vid behov.

Langverkande antikolinergikum eller
langverkande Bz-agonist

Langverkande antikolinergikum och
langverkande B2-agonist

Langverkande antikolinergikum och
langverkande 2-agonist

Pa specifika indikationer:
e Hemsyrgas.
e Hem-NIV (non-invasiv
ventilation).
o Makrolidantibiotika.

Eventuell tillaggsbehandling

Inhalationssteroid vid upprepade
exacerbationer, se vidare i tabell
Faktorer att beakta infér eventuell
behandling med inhalationssteroid.
Roflumilast kan prévas hos de med
FEV1< 50 % och kronisk bronkit och
upprepade exacerbationer trots
behandling med langverkande
antikolinergikum och langverkande 32-
agonist.

1 Arlig vaccination mot sasongsinfluensa samt vaccin mot pneumokocker (en dos
polysackaridvaccin, PPV 23).
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2 Snabbverkande B2-agonist ar salbutamol eller terbutalin.

Faktorer att beakta infor eventuell behandling med inhalationssteroid

Talar starkt for Inhalationssteroid kan 6vervéagas Kan tala emot inhalationssteroid
inhalationssteroid

Exacerbation som lett 1 KOL-exacerbation per ar som ej Blodeosinofiler < 0,1 x 10%/L
till sjukhusvard kravt sjukhusvard

> 2 KOL- - Upprepade pneumonier
exacerbationer per ar

Blodeosinofiler - Anamnes pa

20,3 x 10%/L mykobakterieinfektion eller andra

svarbehandlade lunginfektioner

Tidigare eller - -
nuvarande astma

Kombinationspreparat
Langverkande B,-agonist + antikolinergikum

PULVER

Substans Produktnamn
indakaterol + glykopyrronium Ultibro Breezhaler
vilanterol + umeklidinium Anoro Ellipta

Alternativen ovan ar likvardiga.

SPRAY

Substans Varning Produktnamn
oladaterol + tiotropium - Spiolto Respimat
formoterol + glykopyrronium Aﬁ Bevespi Aerosphere

Inhalationssteroid + langverkande R,-agonist

PULVER

Substans Produktnamn
budesonid + formoterol DuoResp Spiromax
beklometason + formoterol Innovair Nexthaler
flutikasonfuroat + vilanterol Relvar Ellipta

Alternativen ovan ar likvardiga.

SPRAY
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Substans Varning Produktnamn

beklometason + formoterol Aﬁ Innovair

Inhalationssteroid + langverkande [,-agonist + antikolinergikum
PULVER

Substans Produktnamn
flutikason + vilanterol + umeklidinium Trelegy Ellipta
beklometason + formoterol + glykopyrronium Trimbow Nexthaler
SPRAY

Substans Varning Produktnamn
beklometason + formoterol + Aﬁ Trimbow
glykopyrronium

budesonid + formoterol + ‘ﬁ Trixeo Aerosphere
glykopyrronium

Enskilda preparat
Kortverkande selektiva 3,-agonister

PULVER

Substans Produktnamn

salbutamol Buventol Easyhaler, Ventilastin Novolizer
terbutalin Bricanyl Turbuhaler

Alternativen ovan ar likvardiga.

SPRAY

Substans Varning Produktnamn
salbutamol Aﬁ Ventoline Evohaler

Kortverkande antikolinergikum
SPRAY

Substans Varning Produktnamn

ipratropium Aﬁ generika, t ex Atrovent
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Langverkande antikolinergikum

PULVER

Substans Produktnamn
umeklidinium Incruse Ellipta
SPRAY

Substans Produktnamn
tiotropium Spiriva Respimat

Langverkande selektiva 3,-agonister

PULVER

Substans Produktnamn
Indakaterol Onbrez Breezhaler
SPRAY

Substans Produktnamn
olodaterol Striverdi Respimat

Glukokortikoider
Notera att glukokortikoider kan Oka risken for bakteriella luftvagsinfektioner vid
langtidsbehandling.

PULVER

Substans Produktnamn

budesonid Giona Easyhaler, Novopulmon Novolizer,
Pulmicort Turbuhaler

SPRAY

Substans Varning Produktnamn

flutikason Aﬁ Flutide Evohaler och generika

Oviga lakemedel

Substans Produktnamn
roflumilast generika, t ex Daxas

Sprayinhalator med spacer for sarskilda patientgrupper

For patienter som inte har tillracklig inspiratorisk kraft for en pulverinhalator, eller
av andra skal inte kan hantera en pulverinhalator rekommenderas en
sprayinhalator med tillhérande spacer. Nebulisator med tillhérande l16sning
rekommenderas ej langre i forsta hand eftersom behandling med spacer ar lika
effektiv. Det finns flera fabrikat av spacer som kan forskrivas som hjalpmedel, till
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exempel Optichamber diamond, Vortex, Aerochamber och L’espace, vilka passar
sa gott som alla sprayer.

Aldre patienter

Bland patienter i hog alder ar det av sarskild vikt att kontrollera inhalationsteknik.
Overvag alternativa administrationsformer, framst spray med spacer. Behandling
bor fortsatta aven in i sen palliativ fas. Overvag sankt dos inhalationssteroid vid
upprepade pneumonier. Vid hjartkomorbiditet bér man halla dosen av Bz-agonister
sa lag som mojligt.

Las mer pa Lakemedelsbehandling av de mest sjuka och skéra dldre, Region
Uppsala.se.

Behandling av akut exacerbation av KOL inom 6ppenvarden

| férsta hand rekommenderas spray med spacer. 4—10 puffar salbutamol
0,1 mg/dos och/eller ipratropium 20 pg/dos ges var 20:e minut under
sammanlagt 1 timme.

| andra hand ges salbutamol 2,5-5 mg och/eller ipratropium 0,5 mg via
nebulisator. Vid behov kan behandlingen upprepas efter 30—45 minuter.

Prednisolon 25-30 mg/dag eller betametason 3 mg/dag ges peroralti 5 dagar.
Behandling med kortikosteroider behdvs dock inte vid lindriga exacerbationer.

De patienter som har nytta av antibiotikabehandling ar de med missfargade
upphostningar tillsammans med 6kad sputumvolym och/eller 6kad dyspné samt
vid exacerbation som kraver andningsstdd, eller vid férhojt CRP. Sputumodling
vid insattande av antibiotikabehandling ar av varde fér att mojliggora riktad
antibiotikaterapi och darmed minska risken for selektion av resistenta
bakteriestammar. | forsta hand rekommenderas amoxicillin 750 mg 1 x 3 eller
doxycyklin 100 mg 2 x 1 dag 1-3, darefter 100 mg 1 x 1. | andra hand ges
trimetoprim/sulfametoxazol 160/800 mg 1 x 2 eller amoxicillin/klavulansyra
875/125 mg 1 x 3. Behandlingstiden for samtliga preparat ar 5—7 dagar. Vid
fortsatt purulenta upphostningar 3-5 dagar efter insatt antibiotikabehandling bor
sputumodling alltid utféras, och byte till annat antibiotikum 6vervagas. Observera
att amoxicillin och trimetoprim/sulfametoxazol kan behéva dosjusteras vid nedsatt
njurfunktion, se Fass.se.

Om patienten trots ovanstaende forsamras ar behandling pa sjukhus indicerat.

Levnadsvanor vid KOL

Farmakologisk behandling ger marginella tillskott till KOL-patientens halsa (30).
Rokstopp ar den enskilt viktigaste faktorn for béattre halsa och prognos (31). Fysisk
traning ar en av hérnstenarna i behandlingen och bér rekommenderas alla patienter
med KOL. Personer med stabil KOL (alla grader) bér rekommenderas fysisk aktivitet
och traning sasom for 6vriga befolkningen (31). Detta omfattar aerob och
muskelstarkande fysisk aktivitet for att forbattra livskvalitet, 6ka funktionell kapacitet
och Oka konditionen (32). De bor aven rekommenderas muskelstarkande fysisk
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aktivitet for att minska andndd, 6ka funktionell kapacitet och 6ka muskelstyrkan.
Personer med KOL rekommenderas livslang tréning for att minska symtom samt
bibehalla en forbattrad dysisk kapacitet och livskvalitet. Innan tréaningen paborjas ska
kontroll av puls, blodtryck och syreméttnad i vila genomféras (31). Vid viloblodtryck

> 180/110 mm Hg maste detta korrigeras innan traningsstart.

Undervikt och viktnedgang ar ett betydande problem vid KOL och innebér en 6kad
risk for mortalitet (31). Patienter med ett BMI < 22 kg/m? ska inte pabdrja traning
forran dietist &r konsulterad, eftersom extra energi behovs for att de ska kunna 6ka
sin fysiska kapacitet och muskelmassa. Vid all inhalationsbehandling &r det viktigt att
regelbundet kontrollera inhalationstekniken.

Den fysisk aktiviteten bor utformas individuellt, och traningen bor initialt vara
overvakad (32). Vid sjukhusvard pa grund av exacerbation bor fysisk aktivitet
paborjas pa en lag intensitet sdsom gang i sjukhuskorridor och andra dagliga
aktiviteter, sa snart det medicinska tillstandet medger det.

Sluten lappandning rekommenderas for att minska andningsfrekvensen och
andningsarbetet under fysisk aktivitet (32). Om syrgasmattnad sjunker till < 88 % bor
intensiteten i traningen sankas eller traningen kan ske i intervallform. Aven
styrketraning och traning av en extremitet i taget kan rekommenderas.

For personer med svar dyspné kan traningen starta med perifer muskeltraning,
traning av en extremitet i taget eller rorlighetstraning - traningsformer som endast
paverkar centralcirkulationen i liten grad (32).

For att minska risken for fall vid KOL bér balanstraning adderas till den
rekommenderade traningen. Ganghjalpmedel som rollator kan anvandas som
hjalpmedel vid traning (32).

Lakemedelsbehandling

Behandling av KOL ska styras utifran aktuell sjukdomssituation och anpassas efter
symtomgrad, exacerbationsbendgenhet och spirometrisk lungfunktionsnedsattning.
Symtomen varderas med hjalp av en validerad symtomskala, antingen CAT, eller
MMRC (31). Det ar tillrackligt att anvanda ett av dessa instrument. CAT
rekommenderas i forsta hand. Se CAT, catestonline.org eller mMMRC-skalan,
kolwebben.se (pdf).

Patienter som under det senaste aret haft tva eller fler exacerbationer som
behandlats i 6ppenvard, alternativt minst en sjukhusvardad exacerbation, anses
tillhdra gruppen med 6kad risk fér kommande exacerbationer.

Effekten av varje enskilt lakemedel bor utvarderas var for sig. Vid osakerhet om
behandlingseffekt bor utsattning provas. Vid all inhalationsbehandling ar det viktigt att
regelbundet kontrollera inhalationstekniken, sarskilt hos aldre.

Lakemedel - Rekommenderade lakemedel, vuxna
DocPlus-ID: DocPlusSTYR-30285

Version:; 14

Handlingstyp: Riktlinje

Sidan 41 av 427


https://www.catestonline.org/patient-site-test-page-swedish.html
https://www.kolwebben.se/media/1082/mmrc-skalan.pdf
https://www.kolwebben.se/media/1082/mmrc-skalan.pdf

Pulverinhalatorer, soft mist inhalatorer och
sprayinhalatorer

Lakemedelskommittén rekommenderar pulverinhalatorer eller soft mist inhalatorer
(Respimat) i forsta hand. For sprayinhalatorer behdver dosavtryckning ske samtidigt
som inandning vilket ar en faktor som kan forsvara korrekt inhalationsteknik. For
patienter som har en begransad inspiratorisk kapacitet finns en risk for att
pulverinhalatorns dos ej lossar fran sjélva inhalatorn. Om patienten har tillracklig
inspiratorisk kraft for att ha en pulverinhalator kan till exempel kontrolleras med
Turbuhalers réda traningsvissla. Denna kan bestallas fran tillverkaren av Turbuhaler.
For patienter som inte har tillréacklig inspiratorisk kraft for en pulverinhalator, eller av
andra skl inte kan hantera en pulverinhalator rekommenderas en sprayinhalator
med tillhérande spacer. Nebulisator med tillhérande [6sning rekommenderas €]
langre i forsta hand eftersom behandling med spacer &r lika effektiv (22). Det finns
flera fabrikat av spacer som kan forskrivas som hjalpmedel, till exempel Optichamber
diamond, Vortex, Aerochamber och L’espace, vilka passar sa gott som alla sprayer.

For diskussion om klimatpaverkan av sprayinhalatorer, se Astma.

Medicinering vid behov

Manga KOL-patienter har ett inslag av reversibel luftvagsobstruktion som svarar pa
behandling med bronkdilaterare (31). Aven patienter med liten uppmétt reversibilitet i
form av FEV1-0kning efter inhalation kan kédnna akut symtomlindring, sannolikt
beroende pa sankt andningsmedellage, och bér om sa ar fallet ha tillgang till en
bronkdilaterare for akut bruk. Kortverkande 3>-agonist har snabbare tillslagseffekt an
ipratropium, och det senare bor inte anvandas vid samtidig behandling med
langverkande antikolinerga substanser. Formoterol kan vara ett alternativ till
kortverkande [3,-agonister.

Av de kortverkande R3;-agonisterna ligger de tva salbutamolinnehallande
pulverinhalatorerna Buventol Easyhaler och Ventilastin Novolizer samt den
terbutalininnehallande pulverinhalatorn Bricanyl Turbuhaler lagre i pris jamfort med
pulverinhalatorn Ventoline Diskus (salbutamol). Buventol Easyhaler och Bricanyl
Turbuhaler finns i tva styrkor, medan 6vriga enbart finns i en styrka. Betraffande
sprayinhalatorer har Ventoline Evohaler storst sortimentsbredd fér inhalatorsystemet.
Endast ett kortverkande antikolinergikum ar tillgangligt, ipratropium. Denna finns i
sprayform.

Det ar dock av storsta vikt att patienten kan anvanda inhalatorn pa ett andamalsenligt
satt, varfor patientpreferens kan medféra val av en annan produkt.
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Regelbunden behandling

Bronkdilaterare

Langverkande beta-2-agonister

| Sverige finns fyra substanser for inhalation, formoterol (Oxis samt Formatris),
salmeterol (Serevent), indakaterol (Onbrez Breezhaler) och olodaterol (Striverdi
Respimat). Dessa har gynnsam effekt pa lungfunktion och symtom (31, 33).
Salmeterol och formoterol doseras tva ganger dagligen, medan indakaterol och
olodaterol har langre effektduration och doseras en gang per dag. Vilanterol &r en
langverkande Rz-agonist med 24 timmars duration som inte finns tillganglig som
monoterapi utan endast i fasta kombinationer med langverkande antikolinergika eller
inhalationssteroid.

Salmeterol och formoterol &r likvardiga vid direkt jamforelse, med skillnaden att
formoterol har visat snabbare tillslag med béattre inspiratorisk kapacitet under forsta
timmen efter inhalation (34). En Cochranerapport innefattande 26 randomiserade
kontrollerade studier av totalt nastan 15 000 KOL-patienter har studerat dessa tva
langverkande B2-agonister och rapporterat signifikant forbattrad livskvalitet och
minskad risk fér exacerbationer (35). Indakaterol har visat signifikant 6kad
sannolikhet for kliniskt relevant 6kning av TDI (transition dyspnea index) jamfort med
placebo (19). | en Cochranerapport fran 2015 av tio studier med totalt drygt 8 500
patienter, gallande undersokningar avseende indakaterol och placebo, fann man
signifikant minskad dyspné (matt med TDI) och forbattrad livskvalitet (SGRQ, St.
George’s Respiratory Questionnaire), medan eventuell effekt pa exacerbationer ar
otillrackligt undersokt (36). Olodaterol har undersokts i tva separata studier med drygt
900 patienter vardera med KOL stadium II-IV, med fynd av signifikant battre
livskvalitet (SGRQ) an placebo (37), medan effekten pa exacerbationer inte ar
undersokt.

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer for vard vid astma och kroniskt obstruktiv
lungsjukdom (KOL) har behandling med 32-agonist med 24 timmars duration som
tillagg till behandling med langverkande antikolinergika hogre prioritet (prioritet 3)
jamfért med R2-agonist med 12 timmars duration (prioritet 6) (38). Endast en
sprayinhalator ar tillganglig, Striverdi Respimat.

Langverkande antikolinergika

Fyra langverkande antikolinergika ar tillgangliga, tiotropium (Spiriva, Braltus),
aklidinium (Eklira), glykopyrronium (Seebri) och umeklidinium (Incruse).
Glykopyrronium, tiotropium och umeklidinium doseras en gang dagligen och
aklidinium tv& ganger per dag. Tiotropium finns tillgangligt bade som pulver-
inhalatorer och spray och de 6vriga substanserna endast som pulverinhalator.
Tiotropium har effekt pa lungfunktion, symtom, livskvalitet, fysisk prestationsformaga
och foérebygger exacerbationer (39). Effekten av aklidinium, umeklidinium och
glykopyrronium betraffande symtom och livskvalitet tycks vara jamforbar med
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effekten av tiotropium (40, 41). Bland olika inhalatorsystem finns god erfarenhet av
Incruse Ellipta, varfér denna rekommenderas. Spiriva Respimat ar sprayalternativet.

Jamforelse mellan langverkande antikolinergika och beta-2-
agonister

| den sa kallade POET-studien jamférdes tiotropium med salmeterol hos drygt 7 000
patienter med KOL stadium II-1V, och fann att tiotropium hade klart battre
exacerbationsforebyggande effekt (42). | studien INVIGORATE med 6ver 3 000
patienter hade tiotropium aven battre effekt an indakaterol pa exacerbationer (43).
Omvant har en annan studie dar knappt 1 600 patienter randomiserades till
indakaterol eller tiotropium under 12 veckor visat nagot battre effekt av indakaterol pa
dyspné och livskvalitet (44). En metaanalys fran 2017 inkluderade sexton studier
med nastan 23 000 patienter som jamforde langverkande antikolinergika med
langverkande B2-agonist med dosering bade en och tva ganger per dag. Har fann
man ingen skillnad i dyspné (TDI) eller livskvalitet (SGRQ) men farre exacerbationer
efter anvandande av langverkande antikolinergikum (45).

Sammanfattningsvis har langverkande antikolinergika klart béattre exacerbations-
forebyggande effekt an langverkande Bz-agonister, medan nyare langverkande .-
agonister (indakaterol, olodaterol och vilanterol) har en nagot battre effekt an
langverkande antikolinergika pa dyspné och hélsorelaterad livskvalitet (31).

Kombinationer av langverkande antikolinergika och beta-2-
agonister

Fem produkter innehallande fasta kombinationer av ett langverkande
antikolinergikum och en langverkande R32-agonist &r tillgéangliga pd marknaden for
indikationen KOL; umeklidinium + vilanterol (Anoro Ellipta), aklidinium + formoterol
(Duaklir Genuari), glykopyrronium + indakaterol (Ultibro Breezhaler), tiotropium +
olodaterol (Spiolto Respimat), och glykopyrronium + formoterol (Bevespi
Aerosphere).

Langverkande antikolinergika och R;-agonister verkar synergiskt genom olika
verkningsmekanismer, som vid addering potentiellt kan leda till lagre totaldoser och
mindre risk for biverkningar (31). Det foreligger numera god dokumentation fér de
flesta kombinationer pa lungfunktion, dyspné, halsorelaterad livskvalitet och
exacerbationsfrekvens jamfort med bade ingaende monokomponenter och med
placebo.

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer for vard vid astma och kroniskt obstruktiv
lungsjukdom (KOL) har behandling med [32-agonist med 24 timmars duration som
tillagg till behandling med langverkande antikolinergika hogre prioritet (prioritet 3)
jamfoért med Ro-agonist med 12 timmars duration (prioritet 6) (38).

Bland olika kombinationsprodukter innehallande R;-agonist med 24 timmars duration
samt ett langverkande antikolinergikum finns indakaterol + glykopyrronium (Ultibro)
och vilanterol + umeklidinium (Anoro Ellipta) med samma pris. Oladaterol +
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tiotropium (Spiolto Respimat) och formoterol + glykopyrronium (Bevespi Aerosphere)
i sprayform tas med pa listan som alternativ nar spray behovs.

Steroider

Inhalationssteroider och kombinationsbehandling
(inhalationssteroid + langverkande beta-2-agonist)

Inhalationssteroider har viss forebyggande effekt pa exacerbationer jamfért med
placebo. Effekten ar dock samre &n kombinationen inhalationssteroid + langverkande
[32-agonist, och det finns ingen indikation for behandling med enbart inhalations-
steroid vid KOL (31). Kombinationsbehandling hos patienter med mattlig—svar KOL
med exacerbationer leder till minskning av antalet exacerbationer och forbattrad
lungfunktion, men leder inte till reduktion av dodligheten. Effekten av fasta
kombinationer av inhalationssteroid + langverkande R2-agonist ar storre &n
behandling med lakemedlen i separata inhalatorer. Inhalationssteroider kan 6ka
risken for pneumoni vid langtidsbehandling. Studier av kombinationen langverkande
antikolinergikum och inhalationssteroid har inte genomforts.

Tillagg av inhalationssteroid, till en pagaende behandling med langverkande
bronkdilaterare, kan évervagas redan vid den férsta mattliga exacerbationen av KOL
(31). Effekten &r dock storst for patienter med frekventa exacerbationer av KOL, det
vill sdga = 2 mattliga exacerbationer eller 1 svar exacerbation under aret innan. Den
tycks ocksa vara mer effektiv hos patienter med exacerbationer och blodeosinofiler
> 0,3 x 10°%/L. Omvant finns det indikationer pa att patienter med laga blodeosinofiler,
< 0,1 x 10%L, har en liten eller ingen nytta av sadan behandling. Detta under
forutsattning av patienterna inte har exacerbationer, och frekventa symtom, eller
samtidig astma, som kan medféra att behandling med inhalationssteroid bor
dvervagas. Patienter med KOL kan samtidigt ocksa ha en 6kad risk for
lunginflammation, som féljd av behandlingen med inhalationssteroid. Risken kan vara
storre hos patienter med upprepade lunginflammationer i sjukhistorien eller med en
kéand infektion med mykobakterier.

Inhalationssteroider och langverkande [32-agonister finns som separata produkter och
som fasta kombinationer. Betraffande inhalationssteroider har Giona Easyhaler,
Novopulmon Novolizer och Pulmicort Turbuhaler lagre pris jamfort med évriga
pulverinhalatorer. Giona Easyhaler och Pulmicort Turbuhaler finns i tre styrkor och
Novopulmon Novolizer i tva. Det &r dock av stdrsta vikt att patienten kan anvanda
inhalatorn pa ett andamalsenligt satt, varfor patientpreferens kan medféra val av en
annan produkt. Bland sprayinhalatorer har Flutide Evohaler storst sortimentsbredd
betraffande inhalatorsystemet. Som fasta kombinationer av glukokortikoid och
langverkande Rz-agonister i pulverform finns en rad olika produkter, dar Salmeterol/
Fluticasone Neutec och Salmex (flutikasonpropionat + salmeterol) ar billigast. Dessa
senare produkter tas dock inte upp pa listan eftersom flutikasonpropionat har ett
starkare samband med risk for pneumoni an andra kortikosteroider (46, 47). Pa listan
rekommenderas Relvar ellipta (flutikasonfuroat + vilanterol) eftersom doseringen ar
en gang dagligen, samt DuoResp spiromax (budesonid + formoterol) och Innovair
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Nexthaler (belkometason + formoterol) pa grund av prishilden. Som spray finns
Symbicort (budesonid + formoterol) och Innovair (beklometason + formoterol), dar
Innovair &r billigare.

Kombinationer av langverkande antikolinergika, beta-2-agonister
och steroider

Studier har visat att kombinationsbehandling med inhalationssteroid + langverkande
[32-agonist + antikolinergikum kan medfora battre symtomkontroll och lungfunktion
liksom minska risken for exacerbationer jamfort med enbart langverkande R2-agonist
+ antikolinergikum (31). Effekterna forefaller tydligast hos patienter med frekventa
och/eller svara exacerbationer.

Det saknas behandlingsstudier av trippelbehandling dar mortalitet har varit primart
effektmatt. Nagra studier som jamforde trippelbehandling med andra alternativ har
rapporterat en 6kad dodlighet i behandlingsarmar dar inhalationssteroid sattes ut
innan randomisering (48, 49). Tolkningen att inhalationssteroid darmed skulle ge
reducerad mortalitet just vid KOL har ifragasatts eftersom patienter med samtidig
astma inkluderades och férsdmrades nér inhalationssteroid sattes ut (31, 50). Foljden
blev en mycket snabb mortalitetsdkning med start redan under de forsta veckorna
efter randomisering och utséttning av inhalationssteroid, och fortsattningsvis endast
behandling med langverkande R.-agonist + antikolinergikum. Denna mortalitets-
O0kning var mycket uttalad under den forsta behandlingstiden, for att under den
senare behandlingsperioden i stort sett upphora. Detta monster har vackt manga
fragor, eftersom det inte &r det férvantade for KOL, liksom for manga andra kroniska
sjukdomar, dar skillnader i mortalitet mellan olika terapier vanligen utvecklas gradvis
under langre tid och kraver arslangt studieupplagg for att kunna bekraftas. Stora
mortalitetsskillnader inom ett fatal veckor efter utsattning av inhalationssteroid, som
sedan upphor inom 3 manader, indikerar att en del av den exacerbationsbenagna
populationen forsamrades dramatiskt. En fraga som ocksa har diskuterats ar urvalet
av patienter, dar personer med astmainslag i vissa studier inte exkluderades, vilket
skulle kunna ha bidragit till den snabba 6kningen av dodsfall utan inhalationssteroid.

Tre fasta trippelkombinationer ar idag tillgangliga pa marknaden, Trimbow
(beklometason + formoterol + glykopyrronium), Trixeo Aerosphere (budesonid +
formoterol + glykopyrrolat) och Trelegy Ellipta (flutikason + vilanterol + umeklidinium).
Trixeo Aerosphere ar tillganglig som spray, Trelegy Ellipta som pulver, och Trimbow
bade som spray och pulver (Trimbow Nexthaler). De skiljer sig inte at prismassigt.

Roflumilast

Roflumilast (Daxas och generika) férebygger exacerbationer hos patienter som har
kronisk produktiv hosta och frekventa exacerbationer (31). | placebokontrollerade
studier har roflumilast visats ha en exacerbationsreducerande effekt som tillagg till
langverkande bronkdilaterare och kombinationen av inhalationssteroid och
langverkande Rz-agonist. Roflumilast ger en liten effekt pa lungfunktionen (FEV1).
Roflumilast rekommenderas som tillagg till inhalationssteroider och langverkande R.-
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agonister/langverkande antikolinergika till patienter med upprepade exacerbationer
(= 2 per ar), FEV1 < 50 % av forvantat normalvarde och 6kad slemproduktion (kronisk
bronkit).

Makrolidantibiotika

Langtidsbehandling med makrolidantibiotika i lag dos (azitromycin 250 mg dagligen
eller 500 mg tre dagar per vecka) har en exacerbationsférebyggande effekt for
utvalda patienter med svar exacerbationsproblematik och utan pagaende rékning
(31). Nackdelar med behandlingen &r risken for bakteriell resistensutveckling, arytmi
orsakad av lang QT-tid och horselnedsattning. Patienten ska sta pa en optimerad
inhalationsbehandling och ska eventuellt ha gjort ett behandlingsférsok med PDE-4-
hammare. Behandlingen kan lampligen foregas av kartlaggning med HRCT och
sputumodling, for att identifiera bronkiektasier respektive mykobakterier eller annan
bakteriell infektion. EKG (framfér allt avseende QT-forlangning) och horseltest
kontrolleras fore behandlingsstart samt regelbundet under behandlingen. Utvardering
bor ske efter 6 och 12 manader avseende exacerbationskontroll och biverkningar.

Perorala steroider

Det finns inga kontrollerade studier av langtidsbehandling med perorala steroider vid
KOL (31). Pa grund av detta och biverkningsprofilen rekommenderas inte perorala
steroider som underhallsbehandling.

Teofyllin

Underhallsbehandling med teofyllin vid KOL har lange anvants i klinisk praxis men
modern dokumentation saknas (31). Teofyllinpreparat har smal terapeutisk bredd och
viktiga lakemedelsinteraktioner férekommer. Biverkningar &r vanligt och ofta
dosberoende. Teofyllin bor inte anvandas vid underhallsbehandling av KOL.

Acetylcystein

Acetylcystein (oralt eller som inhalation) rekommenderas inte som slemlésande
behandling vid KOL. Det finns inga tillforlitliga data som stéder att behandling med
oralt N-acetylcystein paverkar de fysikaliska egenskaperna hos luftvagssekretet (31).

Akut exacerbation av KOL

En akut exacerbation av KOL &r en forsamring i habitualtillstandet, med okad dyspné,
mukopurulenta eller purulenta upphostningar samt 6kad mangd slem (31). Paverkan
pa andningsfunktionen kan variera fran obetydlig till livshotande andningssvikt.

Exacerbationer av KOL beror inte sallan pa bakteriella infektioner (31). Andelen
exacerbationer som beror pa bakteriella infektioner brukar skattas till ungefar halften.
Aven virusinfektioner foljs inte sallan av sekundar bakteriell infektion. Rhinovirus ar
vanligaste virusagens. Vanliga bakteriella agens ar Haemophilus influenzae,
Streptococcus pneumoniae, Moraxella catarrhalis och Pseudomonas aeruginosa.
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Viktiga differentialdiagnoser &r pneumothorax, lungemboli, hjartsvikt, pneumoni och
bristande féljsamhet eller suboptimal medicinering.

Behandling av akut exacerbation av KOL inom
dppenvarden

| férsta hand rekommenderas spray med spacer. 4—10 puffar salbutamol 0,1 mg/dos
och/eller ipratropium 20 pg/dos ges var 20:e minut under sammanlagt 1 timme. |
andra hand ges salbutamol 2,5-5 mg och/eller ipratropium 0,5 mg via nebulisator
(31). Vid behov kan behandlingen upprepas efter 30—45 minuter.

Prednisolon 25-30 mg/dag eller betametason 3 mg/dag ges peroralti 5 dagar (31).
Behandling med kortikosteroider behdvs dock inte vid lindriga exacerbationer.
Parenteral behandling har ingen visad férdel och rekommenderas endast for
patienter som inte kan svélja.

De patienter som har nytta av antibiotikabehandling & de med missfargade
upphostningar tillsammans med 6kad sputumvolym och/eller 6kad dyspné samt vid
exacerbation som kraver andningsstod (31, 51) eller vid forhéjt CRP (52-54).
Sputumodling vid insattande av antibiotikabehandling ar av varde for att méjliggora
riktad antibiotikaterapi och darmed minska risken for selektion av resistenta
bakteriestammar. | férsta hand rekommenderas amoxicillin 750 mg 1 x 3 eller
doxycyklin 100 mg 2 x 1 dag 1-3, darefter 100 mg 1 x 1. | andra hand, till exempel
vid allergi eller tidigare fynd av resistenta bakterier, rekommenderas trimetoprim/
sulfametoxazol 160/800 mg 1 x 2 eller amoxicillin/klavulansyra 875/125 mg 1 x 3 (31,
51). Behandlingstiden for samtliga alternativ ar 5—7 dagar. Vid fortsatt purulenta
upphostningar 3-5 dagar efter insatt antibiotikabehandling bor sputumodling alltid
utforas, och byte till annat antibiotikum dvervagas. Observera att amoxicillin och
trimetoprim/sulfametoxazol kan behéva dosjusteras vid nedsatt njurfunktion, se
Fass.se.

Om patienten trots ovanstaende forsamras ar behandling pa sjukhus indicerat.

Blod och koagulation

Anemi

Jarnbristanemi
Peroral behandling

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar
jarnglycinsulfat oral 16sning Niferex aven receptfritt
jarnsulfat! tablett Duroferon aven receptfritt
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! Observera att jarnsulfat (Duroferon) inte subventioneras. Eftersom det ar fri prissattning pa
lakemedel som inte subventioneras kan priserna pa Duroferon variera mellan olika apotekskedjor.

Om peroral behandling inte & madjlig

Substans Indikation Beredningsform Produktnamn
jarnisomaltosid vid behov av stérre mangd jarn injektion Monofer
jarnkarboxymaltos  vid behov av storre mangd jarn injektion Ferinject
jarnisomaltosid dialyspatienter injektion Diafer

Dessa produkter ar upphandlade inom Region Uppsala och ar betydligt billigare
vid rekvisition. Jarn for intravendst bruk ska darfor rekvireras och ska endast
administreras vid vardenhet dar personal som &r utbildad i att bedoma och hantera
anafylaktiska reaktioner finns tillhands. Nagon receptférskrivning bor inte
forekomma.

Rutin for intravends jarnbehandling i primarvard, se_Lakemedel - Intravends
jarnbehandling primarvard, Region Uppsala.se (pdf).

Megaloblastanemi

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar
cyanokobalamin tablett generika, t ex Betolvex -
folsyra tablett generika, t ex Folsyra -
Orifarm/Vitabalans
hydroxokobalamin  injektion Hydroxocobalamin Se rad om anvandning
G.L. Pharma nedan.

Rekommendation gallande peroral och parenteral behandling med B,

Detta galler:

e Peroral behandling med vitamin B1> ges i de flesta falll.

e Vid svara symtom eller vid terapisvikt med peroral behandling kan
parenteral behandling vara aktuell.

e Underhallsbehandling med vitamin B1, ges i férsta hand peroralt.

e Parenteral underhallsbehandling av vitamin B1, &r endast indicerad vid
otillfredsstéllande klinisk effekt av peroral behandling. Det kan galla
patienter med resttillstand efter stora tarmresektioner eller vid Crohns
sjukdom omfattande storre partier av ileum.

e FOr Gvriga patienter som i dagslaget star pa vitamin B2 i injektionsform
rekommenderas 6vergang till tablettbehandling. Uppfdljning av insatt
peroral behandling bor goras efter sex manader med Hb, MCV, jarnstatus,
B12, S-Homocystein och P-Folat. Eventuellt kan ny labkontroll géras
ytterligare 12 manader senare. Forutsatt att uppféljande labstatus ar utan
anmarkning, behovs darefter inga ytterligare regelbundna kontroller.
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e Nar ordinerande lakare bedomer att det finns ett medicinskt behov av att
parenteralt hydroxokobalamin ska ges, ska det som regel rekvireras, det vill
sdga inte forskrivas pa recept. Till patienter som egenadministrerar
hydroxokobalamin skrivs recept.

Behandling vid jarnbristanemi

Jarnbehandling ska i forsta hand ges peroralt (55). Tva perorala jarnpreparat ar
subventionerade, jarnglycinsulfat (Niferex orala droppar) och jarnmaltol (Feraccru).
Feraccru subventioneras dock endast till patienter som inte har uppnatt tillracklig
effekt av behandling med perorala tvavarda jarnpreparat (det vill saga jarnsulfat eller
jarnglycinsulfat). Feraccru ar betydligt dyrare &n Niferex orala droppar.

Jarnsulfat (Duroferon) samt Niferex kapsel subventioneras inte. Detta betyder att
Niferex orala droppar &r det enda orala preparatet med tvavart jarn som for
narvarande subventioneras. | praktiken ar detta besvarligt att anvanda da man till en
vuxen patient ska starta behandlingen med 35 droppar x 3—6. Eftersom det ar fri
prissattning pa lakemedel som inte subventioneras kan priserna pa Duroferon variera
mellan olika apotekskedijor.

Om peroral jarnbehandling ar olamplig &r intravends jarnbehandling indicerad. De
patientgrupper dar intravends jarnbehandling blir aktuell &r patienter med nedsatt
njurfunktion, som har nedsatt jarnabsorption fran tarmen, och patienter med
inflammatorisk tarmsjukdom som séllan tolererar peroralt jarn. Parenteral behandling
kan ocksa vara aktuell hos patienter som genomgatt overviktskirurgi. Parenteralt kan
jarn ges som jarnsackaros (Venofer), jarnkarboxymaltos (Ferinject), jarnisomaltosid
(Monofer, Diafer), och jarndextrankomplex (Cosmofer) med individuell dosering.
Cosmoferinfusion maste ske pa sjukhus och under 4-6 timmar pa grund av
biverkningsrisk (56). Ferinject och Monofer kan doseras hogre dn Venofer med farre
sjukvardsbesok som foljd utan att detta behover goras pa sjukhus. Diafer ar inte
subventionerat och ges i praktiken bara till dialyspatienter. Allvarliga biverkningar ar
sallsynta, men som vid all intravenos behandling maste beredskap finnas for att
handlagga anafylaktoida reaktioner. Det saknas dvertygande dokumentation for att
Hb skulle stiga snabbare med parenteral &n med peroral jarntillforsel. Intravenos
jarnterapi ar dyr och kostar cirka 20 gdnger mer an per oralt jarn.

Intravendsa jarnpreparat ar upphandlade inom Region Uppsala och ar betydligt
billigare vid rekvisition. Jarn for intravendst bruk ska darfor rekvireras och ska endast
administreras vid vardenhet dar personal som &ar utbildad i att bedéma och hantera
anafylaktiska reaktioner finns tillhands. Nagon receptforskrivning bor inte forekomma.

Megaloblastanemier — brist pa vitamin B> och folat

En etiologisk diagnos bor efterstravas innan behandling initieras. Vid perniciés anemi
kan behandling ske med enbart Bi2, annars ges ofta bade Bi, och folsyra. Vid ratt
behandling normaliseras S-metylmalonat (MMA) och/eller S-homocystein (Hcy). Det
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ar meningslost att kontrollera S-Bi1» efter insatt behandling eftersom det hamnar hogt
over referensgransen. Daremot kan ett nytt MMA- eller Hcy-prov efter 4 veckor
utnyttjas for att sakerstalla behandlingseffekten. Har man valt att endast behandla
med B12 bor S-folat kontrolleras pa nytt om S-Hcy inte har bestamts.

| Sverige har vi som regel behandlat B12-brist med tabletter, vilket ar den enklaste
behandlingsformen. | de flesta andra delar av varlden har man av tradition anvant
injektionsbehandling. Peroral och intramuskuléar behandling har visat sig vara
likvardig (57, 58). Tabletterna innehaller 1 mg cyanokobalamin som passivt
diffunderar in genom tarmslemhinnan, dven utan tillgang till intrinsic factor (IF). For
remission ges 2 tabletter 2 ganger/dag i 1 manad och sedan 1 tablett/dag (59). Enligt
tradition injektionsbehandlar vi patienter med neurologiska eller psykiska symtom
samt vid uttalad megaloblastanemi, for att snabbt fylla pa forraden. | dessa fall ges
B12 i form av hydroxokobalamin 1 mg intramuskul&rt eller subkutant var eller
varannan vardag i nagon vecka och déarefter 1 gang var-varannan manad. Vid god
foljsamhet bor 6vergang till tablettbehandling 6vervagas. Da nyare studier har visat
att bade hogt och lagt S-folat kan vara associerade med olika cancerformer, samt att
en lagre folsyrados &n vi traditionellt behandlat med racker for att normalisera S-
folatnivaerna, ar rekommendationen att for remissionsbehandling av folatbrist ge
folsyratabletter 5 mg 1 gang/dag i 1-2 veckor och darefter 1 mg 1 gang/dag (59-61).

Det finns ingen vasentlig prisskillnad mellan olika folsyraprodukter.

Lakemedelsverket bedomde ar 2006, efter en genomgang av tre studier omfattande
totalt cirka 13 000 patienter, att det inte fanns skal att behandla med B-vitamin annat
an for att férebygga eller behandla brist, det vill sdga i enlighet med godkanda
indikationer (62). Det fanns inte stod for att behandling med B-vitamin (Be, B12 eller
folsyra) skyddade mot hjartinfarkt, stroke eller demens. Forhojda nivaer av
homocystein ar associerat med hjartinfarkt, stroke och demens. Eftersom tillskott av
B-vitamin medfor en sankning av homocysteinnivaerna hade man tidigare hoppats att
tillskott av B-vitamin skulle kunna minska risken for bland annat stroke. Enligt SBU:s
rapport om demenssjukdomar ger det nuvarande kunskapslaget inget stod for att
behandling med vitamin B12 eller folsyra skulle forbattra den kognitiva funktionen hos
personer med nedsatt kognitiv funktion (63), se Demenssjukdomar, SBU.se.

Peroralt versus parenteralt administrerat B,

Befintlig evidens talar for att peroral behandling ar likvardig intramuskular (64). Det ar
dock inte helt klarlagt om det foreligger nagon skillnad i effekt mellan héga perorala
doser och injektioner vid vissa typer av bristtillstand, exempelvis patienter med
resttillstand efter stora tarmresektioner eller vid Crohns sjukdom omfattande storre
partier av ileum. Endast en lag andel patienter i tillgangligt studiematerial har haft
svara symtom pa Bi-brist, sdsom allvarlig neurologisk paverkan eller svar anemi.

Peroral behandling vid vitamin Bi2-brist ges alltsa i de flesta fall (64). Vid manifest
anemi och vid neurologiska symtom startar man med laddningsdos cyanokobalamin
2 mg x 2 i en manad. Vid svara symtom eller vid terapisvikt med peroral behandling

Lakemedel - Rekommenderade lakemedel, vuxna
DocPlus-ID: DocPlusSTYR-30285

Version:; 14

Handlingstyp: Riktlinje

Sidan 51 av 427


https://www.sbu.se/sv/publikationer/sbu-utvarderar/Demenssjukdomar/

kan parenteral behandling vara aktuell. Underhallsbehandling med vitamin B12 ges i
forsta hand peroralt.

Observera att Biz-injektioner enligt klinisk erfarenhet kan ge positiva subjektiva
effekter utan relation till brist (64). Detta skulle teoretiskt kunna innebara en utmaning
nar en patient ska dverforas fran injektioner till tablettbehandling.

Blodningstillstand

Substans Produktnamn
tranexamsyra generika (t ex Cyklokapron)

Tranexamsyra ar ett syntetiskt derivat av aminosyran lysin och &ar en
fibrinolyshammare (65). Lakemedlet binder reversibelt till plasminogen och blockerar
dess bindning till fibrin och aktiveringen till plasmin. Tranexamsyra har
blédningsstillande effekt vid bland annat menorragi, 6vre gastrointestinala
blédningar, tandextraktion hos patienter med koagulationsrubbningar och blédningar
vid trombocytopeni.

Endokrinologi

Skoldkdrtelsjukdomar

Thyreoideahormon

Substans Produktnamn
levotyroxin® Levaxin

! Observera att Levaxin i styrkan 75 g inte ar férmansberattigad.

Tyreostatika

Forstahandsmedel
Substans Produktnamn
metimazol (tiamazol) generika, t ex Thacapzol

Vid overkanslighet av metimazol

Substans Produktnamn
propyltiouracil licenspreparat Propycil

Agranulocytos forekommer som biverkning av tyreostatika. Patienten skall
uppmanas att vid feber, halsont eller annan infektionssjukdom omedelbart
kontakta lakare for stallningstagande till blodanalys. Las mer i Fass.
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Tyreoideahormon

Terapeutiskt anvands nastan enbart T4 (tetrajodtyronin, tyroxin) (66, 67). Via perifer
konversion omvandlas da Ta till T3 (trijodtyronin, liotyronin) och man efterliknar
darigenom fysiologiska forhallanden. Levaxin rekommenderas framfor Euthyrox
(bada innehallande levotyroxin) till foljd av den mer omfattande
behandlingstraditionen. Euthyrox innehaller inte laktos som hjalpamne, till skillnad
fran Levaxin, och kan vara ett alternativ hos patienter med laktosintolerans.
Tillaggsbehandling med liotyronin (Liothyronin), motsvarande trijodtyronin, kan
Overvagas i vissa fall vid utebliven symtomregress trots normaliserat TSH och
levotyroxinbehandling i minst ett ar, se Hypotyreos, Nationellt kliniskt
kunskapsstod.se.

Tyreostatika

Tyreostatika hammar skéldkortelns hormonsyntes via hAmning av enzymet
tyreoperoxidas (68). Vid tillrackligt hog dos kan tyreostatika helt hamma
hormonsyntesen. Det &r sannolikt att tyreostatika dessutom har immunologiska
effekter och darigenom direkt paverkar sjukdomsforloppet. Det finns ett godkant
tyreostatikum i Sverige, metimazol (tiamazol), men aven propyltiouracil finns
tillgangligt som licenslakemedel. Metimazol ar férstahandsmedel; den har langre
effektduration och doseras tva ganger dagligen i stallet for tre for propyltiouracil.
Overkanslighet for metimazol forekommer ibland och ger da vanligen hudutslag och
klada. Dessa reaktioner ar vanligen dosrelaterade och kan i vissa fall forsvinna nar
man reducerar dosen. | annat fall utgér propyltiouracil ett alternativ. Leukopeni och
agranulocytos ar en biverkning som ibland kan férekomma vid behandling med
tyreostatika. Propyltiouracil tycks vara forknippad med en hdgre risk for allvarligare
levertoxicitet an metimazol (69, 70). Propyltiouracil har forutom effekt pa
intratyreoidal hormonsyntes aven hammande effekt pa perifer konversion av T4 till Ts,
men det ar osékert om detta har klinisk relevans (69, 70).

Typ 1-diabetes

Av miljoskal bor insulinpennor for flergdngsbruk anvandas i forsta hand nar
sadana ar tillgangliga. Forfyllda insulinpennor (engangspennor) bor foretradesvis
anvandas vid omstandigheter som forsvarar laddning av pennor, till exempel alder
eller funktionsnedsattning, eller som reserv vid pumpbehandling eller extrapenna
vid exempelvis utlandsresa.

Lakemedel

Snabbverkande

Substans Produktnamn
insulin lispro Insulin lispro Sanofi
insulin aspart Insulin aspart Sanofi
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Langverkande

Substans Produktnamn
insulin glargin Abasaglar, Toujeo

Behandlingsmal

Enligt Socialstyrelsens nationella riktlinjer for diabetesvard boér man vid behandling
av typ 1-diabetes ha som malsattning att nd basta mojliga blodglukosniva genom
intensivbehandling (prioritet 1). Denna malsattning bor dock anpassas till risken for
hypoglykemi, samsjuklighet (svar mikro- eller makroangiopati), nedséattning av
livskvalitet eller annat som skulle kunna tankas paverka patienten negativt. Risken
for allvarliga hypoglykemier 6kar 2—3 ganger vid intensivbehandling. Se Nationella
riktlinjer fér diabetesvard, Socialstyrelsen.se.

Levnadsvanor

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer for diabetesvard ges vid bade typ 1- och typ
2-diabetes hdg prioritet for insatser riktade mot ohdlsosamma levnadsvanor, se
Nationella riktlinjer for diabetesvard, Socialstyrelsen.se.

Man bor darfor regelbundet ta upp fragor kring tobaksbruk, alkoholvanor, fysisk
aktivitet och matvanor och vid behov erbjuda stdd till forandring, se Levnadsvanor.

| det allmanna omhandertagandet vid nyupptackt diabetes ingar regelmassigt
kontakt med diabetessjukskoterska och dietist.

Fysisk tréning har positiv effekt pa riskfaktorer for hjart-karlsjukdom. Personer med
typ 1-diabetes bor rekommenderas aerob och muskelstarkande fysisk aktivitet.
Rekommendationen féljer i stort den generella for de flesta individer. For
detaljerade rekommendationer om fysisk aktivitet vid typ 1-diabetes, se Fyss.se.

Insulin givet i flerdos, alternativt subkutan infusion, kravs alltid vid behandling av typ
1-diabetes (71). Vid varje maltid ges snabbverkande insulin som kombineras med ett
langverkande basinsulin givet en eller tva ganger dagligen. Doserna justeras efter
maltidsstorlek/innehall samt eventuell fysisk aktivitet. Vid typ 1-diabetes finns tidigt i
sjukdomsforloppet kvarvarande endogen insulinproduktion. Med tiden avtar den
endogena insulinproduktionen for att efter nagra ar i de flesta fall helt upphora.
Blodsockret blir dd mer instabilt med stor risk for hypoglykemier om
behandlingsmalet for HbAic ska nas. Ett basalinsulin med flack absorptionskurva
utan absorptionstopp och med liten variation i plasmanivaerna, det vill séga en
langverkande insulinanalog, blir da ett naturligt val. Dessa har visats kunna ge
mindre risk for hypoglykemier jamfért med NPH-insulin.

Risken for diabeteskomplikationer vid typ 1-diabetes dkar med dkande
blodglukosniva och antal ar man haft sjukdomen (72). Vanligen tar det decennier fran
sjukdomsdebut till att utveckla svarare komplikationer fran 6gon, njurar och nerver
liksom hjart-kéarlsjukdom. Intensivbehandling med mal att sénka blodglukos (HbA1c)
vid typ 1-diabetes minskar patagligt risken for hjart-karlsjukdom (hjartinfarkt och
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stroke), 6gonbottenskador och symtomgivande nervskador i benen samt i viss man
aven risken for tidiga njurskador. Det vetenskapliga underlaget for en gynnsam effekt
av intensivbehandling ar dock svagare vid lang varaktighet av typ 1-diabetes (Gver
20 ar).

Enligt Socialstyrelsens nationella riktlinjer for diabetesvard boér man vid behandling av
typ 1-diabetes ha som malsattning att nd basta mojliga blodglukosniva genom
intensivbehandling (prioritet 1) (72). Denna malsattning bér dock anpassas till risken
for hypoglykemi, nedséttning av livskvalitet eller annat som skulle kunna tankas
paverka patienten negativt. Risken for allvarliga hypoglykemier 6kar kraftigt vid
intensivbehandling. Se Nationella riktlinjer for diabetesvard, Socialstyrelsen.se.

Snabbverkande

Snabbverkande humaninsulin har sé gott som ersatts av de snabbverkande
analogerna (Apidra (glulisin), Humalog (lispro), Insulin lispro Sanofi (lispro),
Novorapid (aspart), Insulin aspart Sanofi (aspart) och Fiasp (aspart)). Fordelen &r att
dessa insuliner kan tas direkt i anslutning till maltid, under maltid eller efter maltid.
Durationen ar kortare for de snabbverkande analogerna, vilket gor att risken for
hypoglykemi och behovet av mellanmal mellan huvudmalen ar mindre (73, 74).
Snabbverkande humaninsulin har egentligen bara medicinsk indikation till patienter
med diabetisk gastropares eftersom insulinprofilen oftast passar béattre med deras
langsamma fodoupptag. Patienter som far sondmat &r en annan kategori som ibland
har fordelar med snabbverkande humaninsulin. Bland snabbverkande
insulinanaloger &r Insulin lispro Sanofi och Insulin aspart Sanofi billigare an évriga
alternativ och bor av detta skal féredras. Fiasp har fordelen av att vara mer
snabbverkande an dvriga, men den kliniska betydelsen av detta behéver studeras
narmare.

Langverkande

Insulin glargin (Lantus, Abasaglar och Toujeo) &r en langverkande insulinanalog som
har en flackare absorptionsprofil &n medellangverkande NPH-insulin vid subkutan
administrering (75). Effektdurationen vid steady state ar 22—26 timmar vilket gor att
det oftast racker med en dos per dygn. Om langverkande insulinanalog anvands som
basalinsulin kan dosen ges nar som helst under dagen bara det sker vid samma tid
varje dag. Mest studerat ar att ge insulin glargin till kvallsmalet eller till natten. Toujeo
ar mer langverkande an Lantus och Abasaglar, men kraver i regel nagot hogre dos.
Toujeo och Abasaglar ar billigare an Lantus. Abasaglar finns liksom Lantus tillganglig
for insulinpennor for flergdngsbruk. Sannolikt kommer fler produkter innehallande
insulin glargin att bli tillgangliga pad marknaden.

Insulin degludek (Tresiba) ar en annan langverkande insulinanalog (76).
Halveringstiden och effektdurationen ar langre for insulin degludek, och jamnare
blodglukossankande effekt har pavisats. Effekten pa glukoskontroll ar densamma
som for de ovriga langverkande insulinanalogerna. Insulin degludek har dock visats
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ge en nagot lagre risk fér nattliga hypoglykemier an insulin glargin. Risken for
allvarliga hypoglykemier & densamma.

En tredje langverkande insulinanalog ar insulin detemir (Levemir), som dock kommer
att utga fran marknaden under 2025.

Bland olika langverkande insulinanaloger ar Toujeo och Abasaglar billigast varfor
dessa bor véljas i forsta hand.

Fysisk aktivitet vid typ 1-diabetes

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer for diabetesvarden ges vid bade typ 1- och typ
2-diabetes hdg prioritet for insatser riktade mot ohdlsosamma levnadsvanor (72).
Syftet ar att férebygga senkomplikationer, saval i hjarta och karl som i andra organ.
Det vetenskapliga underlaget bygger i huvudsak pa kliniska studier som undersokt
effekt pa surrogatmarkérer for risk for hjart-karlsjukdom samt pa epidemiologiska
studier. Det saknas studier med tillrackligt Iang duration for att kunna avgéra om
interventioner kring levnadsvanor har nagon effekt pa mortalitet och insjuknande i
hjart-karlsjukdom vid typ 1-diabetes.

Rekommendationer kring fysisk aktivitet vid typ 1-diabetes bygger i huvudsak pa
allmanna rekommendationer kring fysisk aktivitet och pa undersckningar hos
patienter med typ 2-diabetes. Regelbunden fysisk aktivitet 6kar insulinkansligheten
framst i skelettmuskulaturen, vilket leder till minskat insulinbehov (77). Det ar oklart
om regelbunden fysisk aktivitet forbattrar glukoskontrollen (sankt HbA1c, eller
forbattrar blodfetter och minskar kroppsvikten. Daremot forbattras konditionen.

Typ 2-diabetes

Rekommendationerna nedan omfattar forstahandsval och tillaggsbehandlingar vid
typ 2-diabetes. For vidare rekommendationer hanvisas till Riktlinjer for
handlaggning av diabetes, gemensamt framtagna rekommendationer av natverket
for lakemedelskommittéernas expertgrupper for diabetes i Sjukvardsregion
Mellansverige (Diareg), se Riktlinjer for handldggning av diabetes 2022, Region
Uppsala.se (pdf).
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Levnadsvanor

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer for diabetesvard ges vid bade typ 1- och typ 2-
diabetes hog prioritet for insatser riktade mot ohalsosamma levnadsvanor, se
Nationella riktlinjer for diabetesvard, Socialstyrelsen.se.

Man bor darfor regelbundet ta upp fragor kring tobaksbruk, alkoholvanor, fysisk
aktivitet och matvanor och vid behov erbjuda stdd till forandring, se Levnadsvanor.
| det allmanna omhandertagandet vid nyupptackt diabetes ingar regelmassigt
kontakt med diabetessjukskoterska och dietist.

Fysisk traning ingar i forsta linjens behandling vid typ 2-diabetes. Personer med typ
2-diabetes bor rekommenderas bade aerob och muskelstarkande fysisk aktivitet.
Effekterna omfattar 6kad insulinkanslighet, lagre HbA1c, minskat medicinbehov, och
positiv paverkan pa andra riskfaktorer for hjart-karlsjukdom. For detaljerade
rekommendationer om fysisk aktivitet vid typ 2-diabetes, se Fyss.se.

Lakemedelsbehandling

Metformin ar forstahandsvalet, som behalls sa lange det inte finns
kontraindikationer. Vid otillfredsstallande glukoskontroll samt vid hjartsvikt eller
manifest aterosklerotisk sjukdom ges tillaggsbehandling, se nedan. Observera
dock att nyinsattning av metformin bor undvikas hos aldre, skora patienter. Vid
pagaende behandling, hall noggrann kontroll p& njurfunktion och Bi2-vérde.

Forutom glukoskontroll ar det viktigt att uppna god blodtryckskontroll (malblodtryck
< 140/85 mm Hg, och om diabetesnefropati féreligger < 130/80 mm Hg).
Angiotensinreceptorblockerare eller ACE-hdmmare ar forstahandsmedel vid
diabetes mellitus med mikroalbuminuri. Statinbehandling ar oftast indicerad.
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Observera att behandling med SGLT2-hammare ar forknippad med séllsynta fall
av diabetesketoacidos som kan vara livshotande. Den kliniska bilden &r atypisk pa
sa vis att patienterna uppvisar lagre blodsockernivaer an forvantat, vilket kan
forsena diagnos och behandling. Innan behandling med SGLT2-hadmmare inleds
bor riskfaktorer for ketoacidos varderas. Dessa inkluderar nedsatt méangd
insulinproducerande celler (kontroll av C-peptid kan 6vervagas), tillstand som
hammar fodointaget eller kan leda till allvarlig vatskebrist, samtidig
diuretikabehandling som kan medfdra vatskebrist, plotslig reducering av insulindos
samt ett 6kat behov av insulin till f6ljd av sjukdom, operationer, eller
alkoholmissbruk. Om diabetesketoacidos misstanks eller bekraftas ska SGLT2-
hammare sattas ut och inte aterupptas om inte en annan tydlig utiésande faktor till
diabetesketoacidosen kunnat identifieras och har atgardats. Patienter inlagda pa
sjukhus for stora kirurgiska ingrepp eller allvarlig sjukdom rekommenderas att
tillfalligt avbryta behandling med SGLT2-h&mmare.

FORSTAHANDSVAL
Substans Varning Produktnamn
metformin & generika

Beakta risken for laktacidos av metformin vid nedsatt njurfunktion. Reducera dos
om eGFR < 60 mL/min (max 2 g/dag) samt eGFR < 45 mL/min (max 1 g/dag) och
satt ut vid eGFR < 30 mL/min. Satt temporart ut metformin vid risk for intorkning.
Satt ut metformin fore intravaskular administrering av joderade kontrastmedel, till
exempel infor rontgenundersdkningar, se Fass. Metformin bér hos patienter med
samtidig hjartsvikt och nedsatt vansterkammarfunktion kombineras med SGLT2-
hammare, och hos patienter med etablerad ateriosklerotisk sjukdom med SGLT2-
hammare eller GLP-1-analog, savida inte kontraindikation féreligger, se nedan
under Tillaggsbehandling.

Patienter med diabetesnefropati har sarskild nytta av behandling med SGLT-2-
hammare, och i férekommande fall finerenon, som har dokumenterad
njurskyddande effekt. GLP1-analoger har &ven en plats hos denna patientgrupp
vid behov av ytterligare glukossankning, pga den forhéjda risken for hjart-
karlkomplikationer, se Tillaggsbehandling.

TILLAGGSBEHANDLING

| normalfallet

Substans Varning Produktnamn Kommentar

insulin human - Humulin NPH medellangverkande
(isophan)

glimepirid & generika

repaglinid & generika

dulaglutid - Trulicity
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liraglutid =

semaglutid -
dapagliflozin -
empagliflozin -
sitagliptin -

Alternativen ovan ar likvardiga.

Diavic, Victoza

Ozempic
Forxiga
Jardiance
generika

Till patienter med manifest hjart-karlsjukdom

Substans Produktnamn
dulaglutid Trulicity
liraglutid Diavic, Victoza
semaglutid Ozempic
dapagliflozin Forxiga
empagliflozin Jardiance

Alternativen ovan ar likvardiga.

Till patienter med hjartsvikt

Substans Produktnamn
dapagliflozin Forxiga
empagliflozin Jardiance

Alternativen ovan ar likvardiga.

Till patienter med fetma (BMI > 30)

Substans Produktnamn
dulaglutid Trulicity
liraglutid Diavic, Victoza
semaglutid Ozempic
dapagliflozin Forxiga
empagliflozin Jardiance

Kommentar

Kanyler forskrivs separat,
se mallar i Cosmic.

Kanyler forskrivs separat, se mallar i Cosmic.

Kommentar

Kanyler forskrivs separat, se mallar i Cosmic.

Alternativen ovan ar likvardiga som diabetesbehandling, men GLP-1-analoger ger

vanligen mer viktnedgang.

Till patienter med nefropati

Substans Varning

Risk for ketoacidos vid lag
endogen insulinproduktion

dapagliflozin
empagliflozin

dulaglutid
liraglutid
semaglutid

Produktnamn

Forxiga
Jardiance

Trulicity
Diavic, Victoza
Ozempic
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Om U-albumin/ kreatinin
>3 mg/ mmol eller eGFR
< 60 mL/min/1,73 m2.
Inséattes ej om eGFR

< 20 mL/min/ 1,73 m2.

Vid behov av ytterligare
glukosséankning. Kan
anvandas ned till eGFR
15 mL/ min/1,73 m2.
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forskrivs separat, se
mallar i Cosmic.

finerenon Risk for hyperkalemi Kerendia Om U-albumin/kreatinin
>3 mg/mmol och eGFR
> 25 mL/ min/1,73 m?
trots RAS-blockad och
SGLT2. Kalium ska vara
inom normalomrédet och
monitoreras regelbundet.

Albuminuri &r som regel det forsta tecknet pd en begynnande njurpaverkan. Variabeln méats som kvoten mellan albumin och
kreatinin i urin (U-albumin/kreatinin). Denna kvot ska normalt vara lagre &n 3 mg/mmol. | intervallet 3-30 benamns
tillstdndet mikroalbuminuri och vid en kvot 6verstigande 30, makroalbuminuri. Vid sjukdomsdebut ar den glomerulara
filtrationen (GFR) som regel normal.

Nefropati vid diabetes innebar en péataglig risk for komplikationer. Férutom glukossankning bor lakemedelsbehandling vid
diabetesnefropati darfor ha en dokumenterad skyddande effekt mot kardiovaskulér sjukdom, progress av den kroniska
njursjukdomen (CKD), hjartsvikt och for tidig dod. Framfor allt vid albuminuri har ACE-hammare och angiotensin Il
receptorblockerare (RAS-blockad) en valdokumenterad njurskyddade effekt. Majoriteten av patienterna boér dessutom
behandlas med nagot statinpreparat.

Aven DPP4-hammare (sitagliptin, linagliptin), repaglinid och insulin human kan anvandas hos patienter med nedsatt
njurfunktion (eGFR < 30 mL/min), men har inga ytterligare fordelar utéver glukossénkning. Sitagliptin behéver dosjusteras
vid eGFR < 45 mL/min.

Till &ldre, skbra patienter

Substans Produktnamn Kommentar
linagliptin Trajenta -

sitagliptin® generika -

insulin human (isophan) Humulin NPH medellangverkande

! Sitagliptin behover dosjusteras vid eGFR < 45 mL/min, se Fass.
Alternativen ovan ar likvardiga.

Till patienter med nattliga hypoglykemier pa insulin human
isophanbehandling

Substans Produktnamn Kommentar
insulin glargin Abasaglar, Toujeo langverkande

Till patienter med lag egen insulinproduktion

Substans Produktnamn Kommentar
insulin lispro Insulin lispro Sanofi snabbverkande
insulin aspart Insulin aspart Sanofi snabbverkande

Snabbverkande insulin ska kombineras med medellangverkande insulin eller
langverkande insulin.

Av pris- och miljgskal bor insulinpennor for flergdngsbruk anvandas i forsta hand
nar sddana ar tillgangliga. Forfyllda insulinpennor (engangspennor) bor
foretradesvis anvandas vid omstandigheter som forsvarar laddning av pennor, till
exempel alder eller funktionsnedsattning, eller som reserv vid pumpbehandling
eller extrapenna vid exempelvis utlandsresa.
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BEHANDLINGSMAL

God glukoskontroll ar viktigt for att minska symtom pa hyperglykemi och
hypoglykemi samt for att forhindra diabetiska komplikationer. Malvarde for
glukoskontroll & HbA1c < 52 mmol/mol, men detta maste anpassas individuellt. Vid
diagnos och aren narmast darefter kan malet hos for évrigt friska patienter
eventuellt sattas lagre, till <42 mmol/mol. Frekvent svar hypoglykemi, svara mikro-
och makrovaskulara komplikationer, annan sjukdom och begransad aterstaende
livslangd kan i stallet vara motiv for hogre niva.

Aldre, skora patienter

Hos aldre, skoéra patienter dar forebyggande av senkomplikationer inte ar
huvudmalet for behandlingen kan hogre varden accepteras om livskvaliteten inte
paverkas (trétthet, bristande ADL-funktioner vid hyperglykemi). Fokus laggs pa
god nutrition (20-30 kcal/kg/dygn), sadkerhet (minskad risk fér hypoglykemi) och
livskvalitet. Ett rimligt mal for HbAic hos personer i hog alder, med kort forvantad
overlevnad (< 5 ar) och/eller flera samtidiga svara sjukdomar kan vara uppemot
70 mmol/mol. Plasmaglukos halls 6ver 6 mmol/L, men under 15 mmol/L. Vid
hypoglykemier — byt till lAngverkande insulinanalog. Vid tillfallig topp hos
opaverkad patient, ge ej kortverkande insulin.

Las mer pa Lakemedelsbehandling av de mest sjuka och skora &ldre, Region
Uppsala.se.

Behandlingsmal

God glukoskontroll &r viktigt for att minska symtom pa hyperglykemi och hypoglykemi
samt for att forhindra diabetiska komplikationer (72). | allmanhet ar malvarde for
glukoskontroll HbA1c < 52 mmol/mol, men detta maste anpassas individuellt utifran
en bedémning av nytta/risk. Vid diagnos och aren narmast darefter kan malet hos for
ovrigt friska patienter eventuellt sattas lagre, till < 42 mmol/mol. Det rader daremot
osakerhet om intensivbehandling minskar hjart-kéarlsjukdom eller dodlighet om den
paborjas lang tid efter debut av typ 2-diabetes, och riskerna for allvarlig hypoglykemi
maste sarskilt beaktas hos karlsjuka patienter. Frekvent svar hypoglykemi, svara
mikro- och makrovaskulara komplikationer, annan sjukdom och begransad
aterstdende livslangd kan i stallet vara motiv for hogre niva. Hos aldre och svart
sjuka, dar forebyggande av diabeteskomplikationer inte ar huvudmalet for
behandlingen, ar hdgre varden onskvarda. Fokus laggs pa god nutrition, sakerhet
och livskvalitet. Lakemedelskommitténs expertgrupp har enats om att ett rimligt mal
for HbA1c hos personer dar symtomfrihet &r viktigast gentemot att forebygga
komplikationer kan vara uppemot 70 mmol/mol. Detta kan géalla for personer i hdg
alder, med kort forvantad dverlevnad (< 5 &r) och/eller flera samtidiga svara
sjukdomar. Plasmaglukos halls 6ver 6 mmol/L, men under 15 mmol/L.
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Levnadsvanor vid typ 2-diabetes

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer for diabetesvarden ges vid bade typ 1- och typ
2-diabetes hog prioritet for insatser riktade mot ohalsosamma levnadsvanor (72).
Syftet ar att férebygga senkomplikationer, saval i hjarta och karl som i andra organ.
Det vetenskapliga underlaget bygger i huvudsak pa kliniska studier som undersokt
effekt pa surrogatmarkérer for risk for hjart-karlsjukdom samt pa epidemiologiska
studier. Det saknas interventionsstudier med tillrackligt lang duration for att kunna
avgora om interventioner kring levnadsvanor har nagon effekt pa mortalitet och
insjuknande i hjart-karlsjukdom vid typ 2-diabetes, men epidemiologiska studier tyder
pa att det kan ha positiv effekt (72).

Regelbunden fysisk aktivitet vid typ 2-diabetes 6kar insulinkansligheten framst i
skelettmuskulaturen, vilket leder till minskat insulinbehov (78). Fysisk traning har
ocksa en positiv inverkan pa riskfaktorer sdsom forhojda blodfettsvarden och férhoijt
blodtryck. Blodsockerkontroll kan ocksa paverkas positivt.

Aven snusning har satts i samband med en 6kad risk att utveckla typ 2-diabetes. Att
snusa en dosa per dag eller mer 6kar risken att utveckla typ 2-diabetes med cirka
70 %, oberoende av livsstilen i 6vrigt (79). For en person som snusar 5—6 dosor per
vecka Okar risken med cirka 40 %.

Val av lakemedelsbehandling

Det sedan lange etablerade forstahandslakemedlet vid typ 2-diabetes, metformin,
som okar kansligheten for insulin, och sulfonylurea (SU), som stimulerar
insulinfrisattningen, har bada anvants i mer an 40 ar och har dokumenterad effekt pa
diabeteskomplikationer (72). Meglitinider, som verkar pa likartat satt som SU, ar
kortverkande och tas till maltid. Akarbos, som har en liten anvandning i Sverige,
verkar genom att hdmma nedbrytningen av kolhydrater i tarmen och begransar
darigenom blodglukosstegringen efter maltid. Pioglitazon paverkar
insulinkansligheten och sanker darigenom blodglukos framst via effekter pa
fettvavnaden. Behandlingseffekten ar av samma storlek som metformin, men
biverkningar begransar anvandningen. GLP-1-analoger och DPP4-hammare verkar
framst genom att stimulera insulinfrisattningen. De utévar aven en viss paverkan pa
mattnad och kan genom att bromsa magsackens témning minska
blodglukosstegringen efter maltid, men kan samtidigt ge biverkningar i form av
ilamaende. Fall av pankreatit har ocksa rapporterats efter marknadsintroduktionen.
SGLT2-hammare minskar aterabsorption av glukos fran den glomerulara filtrationen i
njurarna.

Vid lakemedelsbehandling av typ 2-diabetes bor enligt Socialstyrelsens nationella
riktlinjer for diabetesvard metformin ordineras som forstahandsval om inte intolerans
eller kontraindikationer foreligger (72), se Nationella riktlinjer for diabetesvard,
Socialstyrelsen.se.

Metformin ar det mest kostnadseffektiva forstahandsvalet. Vid typ 2-diabetes ger
behandling med metformin en sankning av HbA1¢ i niva med andra
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blodglukosséankande lakemedel. Metformin minskar hos 6verviktiga individer
dodligheten samt risken for allvarliga skador pa 6gon, njurar, nerver samt hjart-
karlsjukdom (72, 80). UKPDS 34 randomiserade cirka 750 6verviktiga patienter som
nyligen diagnosticerats med typ 2-diabetes till intensivbehandling (malvarde fP-
glukos < 6 mmol/L) med metformin eller till konventionell behandling (malvarde fP-
glukos < 15 mmol/L) vilket innebar enbart kostbehandling eller icke-intensiv
farmakologisk behandling. De priméra utfallsmatten var samtliga diabetesrelaterade
utfallsmatt, diabetesrelaterad dodlighet samt total dodlighet. Medianuppfoljningstid
var 10,7 ar. Intensivbehandling med metformin jamfért med konventionell behandling
minskade den absoluta risken fér dod med 0,7 % per behandlingsar (arligt NNT =
152) och den absoluta risken for diabetesrelaterad dodlighet med 0,5 % per
behandlingsar (arligt NNT = 206).

Metformin ger varken viktuppgang eller 6kad risk for hypoglykemier, men kan ge
besvarande mag-tarmbiverkningar som kan framtvinga utsattning och ar riskabelt att
anvanda vid nedsatt njurfunktion. Laktacidos kan upptrada hos personer med
njursvikt, leverinsufficiens, alkoholism, malnutrition, uttorkning, manifest hjartsvikt
eller hog alder (> 75 ar), liksom vid samtidig behandling med lakemedel som kan
paverka njurfunktionen och leda till ackumulering av metformin, till exempel NSAID,
RAAS-hdmmare och intravendsa kontrastmedel. Dosen bor reduceras vid eGFR

< 60 mL/min, max 2 g/dag samt eGFR < 45 mL/min, max 1 g/dag och lakemedlet bor
sattas ut vid eGFR < 30 mL/min (81). Man bdr informera patienten om att temporéart
satta ut metformin vid risk for intorkning.

Som tillaggsbehandling raknas SU, repaglinid, NPH-insulin, SGLT2-h&mmare, GLP-
1-analoger och DPP4-hammare. Flera SU-preparat har nyligen avregistrerats och i
dagslaget ar glimepirid det enda tillgangliga alternativet pa den svenska marknaden.
Repaglinid &r den meglitinid som ar tillganglig som generika. Hos vissa
patientgrupper rekommenderar Lakemedelsverket behandlingar med sérskilda
lakemedel (82), se rekommendationsavsnittet i Lakemedel for glukoskontroll vid typ
2-diabetes - behandlingsrekommendation, Lakemedelsverket.se. Tva NPH-insulin &r
tillgangliga nar detta dokument skrivs, Insulatard och Humulin NPH. Eftersom
Insulatard kommer att utga fran marknaden under 2025 rekommenderas Humulin
NPH.

Patienter med samtidig aterosklerotisk sjukdom bor behandlas med en kombination
av metformin + SGLT2-hammare/GLP-1-analog, och de med samtidig hjartsvikt och
nedsatt vasterkammarfunktion med en kombination av metformin + SGLT2-
hammare, savida inte kontraindikation foreligger (83-85).

Lakemedel med dokumenterad njurskyddande effekt vid diabetesnefropti ar, férutom
ACE-hammare och angiotensinreceptorblockerare, aven SGLT-2-hdmmare och
mineralreceptorantagonisten finerenon (86). Eftersom denna patientgrupp aven har
Okad risk for hjart-karlkomplikationer har, férutom statiner, aven GLP-1-
receptorantagonister en plats.

SU, meglitinider, pioglitazon, GLP-1-analoger och de flesta SGLT2-hdmmare ger
samma sankning av HbA:c som metformin (72, 87-91). Akarbos och DPP4-hdmmare
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leder inte till viktuppgang, och GLP-1-analoger och SGLT2-hammare tycks kunna ge
kliniskt betydelsefull viktnedgang. SU ar kostnadseffektiva men medfor en risk for
hypoglykemi och ger viktuppgang. Meglitinider ger viktuppgang och maste ges i
flerdos. Akarbos ger mindre sankning av HbA1c &h metformin och ger ofta
besvarande mag-tarmbiverkningar. Pioglitazon har inte battre effekter &n metformin
och okar samtidigt risken for hjartsvikt, frakturer och viktuppgang, och har visat sig ge
en viss okad risk for blascancer (92). DPP4-hammare ger en mindre forbattring av
HbA1c an metformin (72, 93). Férutom Rybelsus (semaglutid) maste GLP-1-analoger
ges som subkutan injektion. Jamfért med metformin och SU ar
behandlingskostnaden manga ganger hogre fér akarbos, meglitinider, pioglitazon,
DPP4-hdmmare, GLP-1-analoger och SGLT2-hammare.

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer for diabetesvard avrads fran att erbjuda
systematisk kontroll av blodglukos hos typ 2-diabetiker utan insulin (icke-goéra), till
exempel regelbundna dygnskurvor. Daremot kan det vara aktuellt att méata vid
speciella situationer som vid foréandring av livsstilen eller behandlingen (prioritet 3).
Se Nationella riktlinjer for diabetesvard, Socialstyrelsen.se.

Dipeptidylpeptidas-4 (DPP-4) hammare

DPP-4-hammare (sitagliptin (Januvia), vildagliptin (Galvus), saxagliptin (Onglyza),
alogliptin (Vipidia) och linagliptin (Trajenta)) ar lakemedel som hammar enzymet
dipeptidylpeptidas-4 (DPP-4) (94). DPP-4 bryter ned inkretinhormoner, glukagonlik
peptid-1 (GLP-1) och glukosberoende insulinotropisk polypeptid (GIP), vilka frisatts
av tarmen i samband med maltid. Bade GLP-1 och GIP ¢kar insulinutséndringen,
medan GLP-1 aven hammar glukagonutsondringen. Effekten pa HbAic av dessa
lakemedel ar vasentligen densamma som for 6vriga diabeteslakemedel pa
marknaden. | vissa fall har en nagot samre effekt observerats.

Studier som undersokt effekt och sakerhet pa lang sikt finns for fyra lakemedel i
denna grupp, sitagliptin, saxagliptin, linagliptin och alogliptin, av vilka alogliptin inte
marknadsfors i Sverige. | den randomiserade, dubbelblinda och placbokontrollerade
studien TECOS undersoktes effekten av sitagliptin pa kardiovaskulara handelser hos
14 671 patienter med typ 2 diabetes (95). Behandlingen gavs som tillagg till redan
pagaende behandling och medianuppféljningen var 3 ar. Det priméara utfallet (nagot
av kardiovaskular dod, hjartinfarkt, stroke och sjukhusinlaggning pa grund av instabil
angina) intraffade hos 11,4 % for sitagliptin jamfort med 11,6 % for placebo, vilket
inte skiljde sig at statistiskt.

| den randomiserade, dubbelblinda och placebokontrollerade studien SAVOR
undersoktes effekten av saxagliptin pa kardiovaskulara handelser hos 16 492
patienter med typ 2 diabetes (96). Behandlingen gavs som tillagg till redan pagaende
behandling och medianuppfoljningen var 2,1 ar. Det primara utfallet (nagot av
kardiovaskular dod, hjartinfarkt och stroke) intraffade hos 7,3 % for saxagliptin jamfort
med 7,2 % for placebo, vilket inte skiljde sig at statistiskt. Ett av de sekundara
utfallsmatten, sjukhusinlaggning pa grund av hjartsvikt, var statistiskt signifikant
vanligare for saxagliptin &n for placebo (3,5 % versus 2,8 %).
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| den dubbelblinda, randomiserade studien EXAMINE undersoktes sakerheten av
alogliptin hos 5 380 patienter med typ 2 diabetes och nyligen genomganget akut
koronarsyndrom (97). Ingen skillnad sags i risk for det primara utfallsmattet
(kombination av kardiovaskular dod, hjartinfarkt eller stroke) jamfort med placebo,
11,3 % versus 11,8 %. Medianuppféljningstiden var 18 manader.

| den dubbelblinda, randomiserade studien CARMELINA undersdktes effekten av
linagliptin pa& kardiovaskulara handelser hos 6 979 patienter med typ 2 diabetes och
hog risk for kardiovaskuléara hdndelser och njurkomplikationer (98). Det primara
utfallsmattet (kardiovaskular dod, hjartinfarkt eller stroke) intraffade hos 12,4 % for
linagliptin jamfort med 12,1 % for placebo, vilket inte skiljde sig at statistiskt. Studien
hade en medianuppféljningstid pa 2,2 ar.

Bland de olika tillgangliga DPP-4-hammarna bor sitagliptin eller linagliptin valjas
framfor vildagliptin, alogliptin och saxagliptin. Det finns langst klinisk erfarenhet av
sitagliptin, och linagliptin kréver inte dosjustering vid nedsatt njurfunktion.

Sodium/glucose cotransporter 2 (SGLT2) hammare

De sa kallade SGLT2-hammarna (dapagliflozin (Forxiga), empagliflozin (Jardiance),
kanagliflozin (Invokana) och ertugliflozin (Steglatro)) a hAmmare av natrium-
glukoskotransportor 2 (SGLT2) som uttrycks selektivt i njurarna (99). SGLT2 ar viktig
for aterabsorption av glukos fran den glomerulara filtrationen. Effekten pa HbAx¢ av
dessa lakemedel ar vasentligen densamma som for 6vriga diabeteslakemedel pa
marknaden (100-103). God njurfunktion ar en forutsattning for effekt och individer
med kraftigt nedsatt njurfunktion (GFR < 30 mL/min) bdr inte behandlas med dessa
lakemedel. Daremot har studier visat en njurskyddande effekt av SGLT2-hammare
vid begynnande diabetesnefropati och albuminuri (104). Dapagliflozin har ocksa fatt
indikation vid kronisk njursvikt med albuminuri hos individer med diabetes.
Dapagliflozin och empagliflozin har aven fatt indikation vid hjartsvikt utan
nodvandigtvis samtidig diabetes (105-107).

Studier som har undersokt effekt och séakerhet pa lang sikt finns for alla l1akemedlen. |
EMPA-REG OUTCOME-studien randomiserades cirka 7 000 patienter som hade
etablerad hjart-karlsjukdom och dar majoriteten haft typ 2-diabetes i mer an 10 ar till
behandling med 10 mg empagliflozin, 25 mg empagliflozin eller placebo (108). Det
primara utfallsmattet var sammansatt av kardiovaskular dod, icke-dodlig hjartinfarkt
och icke-dadlig stroke. Patienterna foljdes i fyra ar och medianuppféljningstid var

3,1 ar. En primar handelse intraffade hos 10,5 % av patienterna som fick
empagliflozin och hos 12,1 % av de som fick placebo. Absolut riskreduktion per ar av
det primara utfallsmattet var saledes 0,5 %, vilket motsvarar ett arligt number needed
to treat (NNT) p& 194. Detta innebar att 194 patienter maste behandlas i ett ar for att
undvika en primar handelse. Som sekundart effektmatt ingick aven effekt pa
nydebuterad eller progress av nefropati definierat som progress av makroalbuminuri,
fordubbling av S-Kreatinin, start av dialys eller dod pa grund av njursjukdom. Detta
utfall intraffade hos 12,7 % for empagliflozin jamfért med 18,8 % for placebo, vilket
var en statistiskt signifikant skillnad (104).
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| studien EMPEROR-Reduced randomiserades 3 730 patienter med hjartsvikt och
ejektionsfraktion < 40 % till behandling med empagliflozin 10 mg x 1 eller placebo
under en mediantid pa 16 manader (107). Det primara utfallsmattet var en komposit
av kardiovaskular déd och sjukhusinlaggning pa grund av forvarrad hjartsvikt. Detta
intraffade hos 19,4 % for empagliflozin och 24,7 % for placebo, vilket var statistiskt
signifikant. Det var ingen skillnad hos patienter med eller utan diabetes. Man
noterade ocksa att férsamring av glomerular filtrationshastighet var signifikant
langsammare for empagliflozin och att risken for allvarliga renala utfall var lagre.

| CANVAS-studien randomiserades drygt 10 000 patienter med typ 2-diabetes och
hog kardiovaskular risk till behandling med kanagliflozin eller placebo (109).
Patienterna hade i genomsnitt haft diabetes i drygt 13 ar och majoriteten hade kand
kardiovaskular sjukdom. Det primara utfallsmattet var sammansatt av kardiovaskular
dod, icke-dodlig hjartinfarkt och icke-dodlig stroke. Patienterna féljdes i drygt 3,5 ar.
Statistiskt signifikant farre primara handelser intraffade for kanagliflozin jamfért med
placebo (26,9 drabbade patienter per 1 000 patientar jamfort med 31,5 for placebo).
Detta innebar att 217 patienter maste behandlas i ett ar for att undvika en primar
handelse (NNT).

| studien DECLARE-TIMI randomiserades drygt 17 000 patienter med typ 2-diabetes
till behandling med dapagliflozin eller placebo under en mediantid pa 4,2 ar (110).
Omkring 60 % hade kand aterosklerotisk kardiovasuklar sjukdom. Studien hade tva
primara effektmatt; a) en komposit av kardiovaskular dod, hjartinfarkt eller ischemisk
stroke, och b) en komposit av kardiovaskular dod eller sjukhusvard pa grund av
hjartsvikt. Det var ingen signifikant skillnad mellan dapagliflozin och placebo for det
forstnamnda utfallsmattet (8,8 % versus 9,4 %, p = 0,17). For det sistnamnda
effektmattet sags statistiskt signifikant battre resultat for dapagliflozin (4,9 % versus
5,8 %), vilket drevs av en lagre risk for sjukhusvard pa grund av hjartsvikt.

| studien DAPA-HF randomiserades 4 744 patienter med hjartsvikt med nedsatt
vansterkammarfunktion till behandling med dapagliflozin eller placebo under en
mediantid pa 18 manader (105). Cirka 42 % av patienterna hade diabetes. Primart
effektmatt var en komposit av forvarrad hjartsvikt (sjukhusinlaggning eller sjukvard
med behov av intravents behandling) eller kardiovaskular dod. Detta intraffade hos
16,3 % for dapagliflozin jamfort med 21,2 % for placebo, vilket var statistiskt
signifikant (p < 0,001). Det var ingen skillnad for patienter med eller utan diabetes
(105, 106). Detta innebar att 31 patienter maste behandlas i ett ar for att undvika ett
utfall. | begreppet kardiovaskular dod ingick aven dod pa grund av hjartsvikt, och det
saknas uppgifter om hur férdelningen sag ut i fraga om dodsorsaker.

| studien DAPA-CKD randomiserades 4 304 patienter med njursvikt till behandling
med dapagliflozin eller placebo under en mediantid pa 2,4 ar (111). Cirka 68 % hade
typ 2-diabetes. Primart effektmatt var en komposit av fortsatt nedgang i GFR pa
minst 50 %, terminal njursvikt eller dod pa grund av renala eller kardiovaskulara
orsaker. Studien stoppades i fortid nar man sag att det priméara effektmattet intraffade
hos 9,2 % for dapagliflozin jamfort med 14,5 % for placebo. Detta innebér att 37
patienter maste behandlas i ett ar for att undvika ett utfall. Det var ingen skillnad
bland de som hade eller inte hade typ 2-diabetes.
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| studien VERTIS randomiserades 8 246 patienter med typ-2-diabetes till behandling
med ertuglifiozin 5 mg x 1 eller 15 mg x 1, eller placebo under en genomsnittlig tid pa
3,5 ar (112). Primart effektmatt var en komposit av kardiovaskular dod, hjartinfarkt
eller stroke. Detta intraffade hos 11,9 % i bada behandlingsgrupperna.

Séllsynta fall av diabetesketoacidos, inkluderande livshotande fall, har férekommit
hos patienter som anvander SGLT2-hammare och vissa fall har varit atypiska sa till
vida att patienterna haft lagre blodsockernivaer an forvantat (113). En sadan atypisk
symtombild vid diabetesketoacidos kan férsena diagnos och behandling och man bor
darfér vara observant pa detta hos patienter med symtom forenliga med
diabetesketoacidos aven om blodsockernivaerna inte ar héga. Innan behandling med
SGLT2-hammare inleds bor patientens riskfaktorer for ketoacidos véarderas. Dessa
inkluderar nedsatt méangd insulinproducerande celler (kontroll av C-peptid kan
dvervagas), tillstdnd som hammar fodointaget eller kan leda till allvarlig vatskebrist,
samtidig diuretikabehandling som kan medfora vatskebrist, plotslig reducering av
insulindos samt ett 6kat behov av insulin till f6ljd av sjukdom, operationer, eller
alkoholmissbruk. Om diabetesketoacidos misstanks eller bekréaftas ska behandlingen
med SGLT2-hammare sattas ut omedelbart och inte aterupptas om inte en annan
tydlig utlésande faktor till diabetesketoacidosen kunnat identifieras och har atgardats.
Patienter inlagda pa sjukhus for stora kirurgiska ingrepp eller allvarlig sjukdom
rekommenderas att tillfalligt avbryta behandling med SGLT2-hammare.

En nagot okad risk for amputationer, huvudsakligen tAamputationer, har noterats for
kanagliflozin i langtidsstudier (7—8 fall per 1 000 patientar jamfort med 3—4 for
placebo) (109, 113-115). Motsvarande har inte observerats for 6évriga SGLT2-
hammare, men eftersom dataunderlaget &ar begransat kan en 6kad risk aven for
dessa lakemedel inte uteslutas. Dapagliflozin och empagliflozin bér sammantaget
foredras bland SGLT2-hammare vid behandling av diabetes.

Glukagonlik peptid-1 (GLP-1) receptoragonister
GLP-1-receptoragonister (lixisenatid (Lyxumia), exenatid (Byetta, Bydureon),
liraglutid (Diavic, Victoza), dulaglutid (Trulicity) och semaglutid (Ozempic) ges
subkutant. Semaglutid finns ocksa i tablettform (Rybelsus). De stimulerar
insulininsdndring nér blodglukoset ar forhojt och fordréjer magtémningen, vilket
minskar absorptionshastigheten for glukos (116-120). Effekten pa HbA1c av dessa
lakemedel ar dverlag vasentligen densamma som for 6vriga diabeteslakemedel pa
marknaden, méjligen med undantag for semaglutid som tycks uppvisa battre resultat
(120), och per oralt semaglutid, som uppvisade béttre effekt an empagliflozin och
sitagliptin (121).

Studier som undersokt effekt och sakerhet pa lang sikt finns for alla lakemedel. | den
randomiserade, dubbelblinda, placebokontrollerade studien ELIXA utvarderades
effekten av lixisenatid pa kardiovaskulara handelser hos 6 068 patienter med typ 2-
diabetes som nyligen, inom 6 manader, hade haft en hjartinfarkt eller hade vardats
pa sjukhus for instabil angina (122). Behandlingen gavs som tillagg till redan
pagaende standardbehandling och medianuppfdljningen var 25 manader. Det
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primara utfallet (ndgot av kardiovaskular dod, hjartinfarkt, stroke och
sjukhusinlaggning pa grund av instabil angina) intraffade hos 13,4 % for lixisenatid
jamfort med 13,2 % for placebo, vilket inte skiljde sig at statistiskt.

| den randomiserade, dubbelblinda, placebokontrollerade studien LEADER
utvarderades effekten av liraglutid pa kardiovaskulara handelser hos 9 340 patienter
med typ 2 diabetes och hog kardiovaskular risk (123). Behandlingen gavs som tillagg
till redan pagaende standardbehandling och medianuppféljningen var 3,8 ar. Det
primara utfallet (nagot av kardiovaskular dod, hjartinfarkt och stroke) intraffade hos
13,0 % for liraglutid jamfoért med 14,9 % for placebo, vilket var en statistiskt signifikant
skillnad. Detta innebar att 200 patienter behtver behandlas i ett ar for att forhindra ett
utfall (NNT).

| den randomiserade, dubbelblinda, placebokontrollerade studien SUSTAIN
utvarderades effekten av semaglutid subkutant pa kardiovaskulara handelser hos

3 297 patienter med typ 2 diabetes och hdg kardiovaskular risk (120). Behandlingen
gavs som tillagg till redan pagaende standardbehandling och uppféljningstiden var 2
ar. Det primara utfallsmattet (nagot av kardiovaskular dod, hjartinfarkt eller stroke)
intraffade hos 6,6 % for semaglutid jamfért med 8,9 % for placebo, vilket var en
statistiskt signifikant skillnad. Detta innebar att 87 patienter behéver behandlas i ett ar
for att forhindra ett utfall (NNT). Oral administrering av semglutid har undersokts i en
langtidsstudie dar totalt 3 183 patienter med typ 2 diabetes och hog kardiovaskular
risk randomiserades till semaglutid eller placebo under en mediantid pa cirka 16
manader (124). Primart effektmatt var nagot av kardiovaskular dod, hjartinfarkt eller
stroke, vilket intraffade hos 3,8 % for semaglutid jamfért med 4,8 % for placebo, vilket
inte var statistiskt skilt.

| den randomiserade, dubbelblinda, placebokontrollerade studien REWIND
utvarderades effekten av dulaglutid pa kardiovaskulara handelser hos cirka 9 900
patienter med typ 2 diabetes och andra riskfaktorer for kardiovaskular sjukdom (125).
De flesta patienter, cirka 70 %, hade ingen etablerad kardiovaskulér sjukdom.
Behandlingen gavs som tillagg till redan pagaende standardbehandling.
Uppfdljningstiden var drygt 5 ar. Det priméara utfallsmattet (ndgot av kardiovaskular
dod, hjartinfarkt eller stroke) intraffade hos 12 % for dulaglutid jamfért med 13,4 % for
placebo, vilket var en statistiskt signifikant skillnad. Detta innebar att 357 patienter
behover behandlas i ett ar for att forhindra ett utfall (NNT).

| den randomiserade, dubbelblinda, placebokontrollerade studien EXSCEL
utvarderades effekten av exenatid pa kardiovaskulara handelser hos 14 752
patienter med typ 2 diabetes med eller utan tidigare kardiovaskular sjukdom (126).
De flesta patienter (cirka 73 %) hade en tidigare kardiovaskular sjukdom.
Medianuppfoljningstiden var 3,2 ar. Det primara utfallsmattet (nagot av
kardiovaskular dod, hjartinfarkt eller stroke) intraffade hos 11,4 % for exenatid och
12,2 % for placebo, vilket inte var ndgon statistiskt signifikant skillnad.

| ovan namnda studier hade behandling med GLP-1-analoger ingen effekt pa risken
for forvarrad hjartsvikt (sekundara effektmatt).
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Bland de olika tillgangliga GLP-1-analogerna bor dulaglutid, liraglutid eller semaglutid
valjas framfor exenatid och lixisenatid pa grund av ovan beskrivna effektdata.

Insulinbehandling

Typ 2-diabetes &r en progressiv sjukdom, vilket innebar att behandlingen for att
uppna glukoskontroll ofta successivt maste forstarkas (72, 82). Efter tio ar har nara
hélften av patienterna insulinbehandling. Vanligt forekommande insulinregimer vid
typ 2-diabetes ar:

e Basinsulin (medellangverkande NPH-insulin) en gang per dygn.

e Tvafas-insulinanalog (medelldngverkande med snabbt insattande verkan) tva
till tre ganger per dygn.

e Flerdosregimer, det vill sdga basinsulin kombinerat med maltidsinsulin
(snabbverkande).

Ovanstaende regimer ar vasentligen likvardiga nar det galler effekten pa
glukoskontrollen (82, 127). Vissa skillnader kan finnas nar det galler viktuppgang och
forekomst av hypoglykemier. Patientens 6nskemal och livssituation samt behov av
flexibilitet paverkar valet. NPH-insulin ar férstahandsvalet vid insulinbehandling vid
otillfredsstallande glukoskontroll. Langverkande insulinanaloger kan vara ett
alternativ vid upprepade nattliga hypoglykemier, eller inom hemsjukvarden om
assistans for injektion kravs och dar langverkande insulinanaloger da kan medféra
behov av farre hembesok an vid behandling med NPH-insulin. Vid otillracklig
glukoskontroll med NPH-insulin kan behandling med tvafasinsuliner eller
flerdosregimer vara majliga alternativ.

NPH-insuliner ar suspensioner av kristaller sammansatta av ett protein (Neutral
Protamin Hagedorn) och humaninsulin. Insulinet binds reversibelt till protaminet och
frisatts langsamt efter injektion. Eftersom det ror sig om en suspension blir I6sningen
grumlig och det ar viktigt att blanda I6sningen innan den injiceras eftersom det
annars kan uppkomma olikheter i koncentrationen (128). Effekten intrader efter 1-3
timmar, & maximal efter 4—6 timmar och upphor efter 16—24 timmar. Durationen
beror pa dosen — hogre dos ger langre duration. For diskussion om dévriga typer av
insulinbehandlingar, se Typ 1-diabetes.

Av miljoskal bor insulinpennor for flergangsbruk anvandas i forsta hand.
Engangspennor bor foretradesvis anvandas vid omstandigheter som forsvarar
laddning av pennor, till exempel alder och handikapp.

Vid typ 2-diabetes ger behandling med NPH-insulin samma minskning av HbA1c som
den langverkande insulinanalogen glargin (72, 82). Insulin glargin skiljer sig darfor
inte effektmassigt fran NPH-insulin, men tycks ge nagot lagre forekomst av
hypoglykemier under natten jamfért med NPH-insulin. Skillnad i risk for att drabbas
av allvarlig hypoglykemi har daremot inte dokumenterats, och ej heller effekter pa
livskvalitet. Insulin degludek har inte jamforts med NPH-insulin men har visats ge
samma minskning av HbA:c. som insulin glargin och en nagot lagre risk for nattliga
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hypoglykemier (76). Behandlingskostnaden per dag for insulin glargin ar omkring
dubbelt sa hog som for NPH-insulin, och &nnu hdgre for insulin degludek. Underlaget
ar otillrackligt for att kunna beddma kostnadseffektiviteten. En koppling mellan
behandling med langverkande insulinanaloger och utveckling av bréstcancer har
diskuterats, men inga slutsatser kan for narvarande dras i fragan (129-131).

Enligt Socialstyrelsens nationella riktlinjer for diabetesvard bor halso- och sjukvarden
vid insulinbehandling av typ 2-diabetes valja NPH-insulin som forstahandsval vid
otillfredsstéllande glukoskontroll med metformin med eller utan tillagg av sulfonylurea
(72). Langverkande insulinanaloger kan vara ett alternativ vid upprepade nattliga
hypoglykemier som gor att man inte nar behandlingsmalet, eller inom hemsjukvarden
om det ger storre flexibilitet kring lakemedelsadministrationen. Vid otillracklig
glukoskontroll med NPH-insulin kan behandling med tvafasinsuliner eller
flerdosregimer vara mojliga alternativ. Se Nationella riktlinjer for diabetesvard,
Socialstyrelsen.se.

Annan samtidig behandling

Typ 2-diabetes ar férenat med en upp till fordubblad mortalitetsrisk, huvudsakligen i
hjart-kéarlsjukdom (132). Risken for hjartinfarkt och stroke vid diabetes tilltar med
langre sjukdomsduration, hogre debutalder och langsiktigt ofillracklig glukoskontroll.
Effekter av rokning, hyperkolesterolemi och hogt blodtryck &r additiva till den risk som
diabetes i sig sjalv utgor. Tecken pa njurskada i form av 6kat albuminlackage i urin
och/eller lagt GFR &r den viktigaste markdren for 6kad risk for kardiovaskular
sjukdom och déd vid diabetes.

Samtidig hjart-karlsjukdom ar saledes vanligt hos patienter med typ 2-diabetes (72,
132). Forutom glukoskontroll ar det viktigt att uppna god blodtryckskontroll
(malblodtryck < 140/85 mm Hg, och om diabetesnefropati foreligger < 130/80 mm
Hg), dock med forsiktighet vid neuropati/ortostatism och hos aldre. ACE-hdmmare
eller ARB ar forstahandsmedel vid mikroalbuminuri. Statinbehandling ar oftast
indicerad.

Mineralreceptorantagonist

Mineralreceptorantagonisten finerenon (Kerendia) har i tva storre studier visat sig
skydda mot férsamring av njurfunktion respektive kardiovaskular sjukdom och dod
hos patienter med kronisk njursjukdom, typ-2 diabetes och albuminuri.

FIDELIO-DKD- och FIGARO DKD-studierna undersokte effekten av finerenon jamfort
med placebo avseende njur- samt kardiovaskulara effektmatt hos vuxna patienter
med kronisk njursvikt och typ-2 diabetes. Patienterna behandlades med ACE-
hammare eller angiotensinreceptorblockerare. De med hjartsvikt med nedsatt
ejektionsfraktion och New York Heart Association klass II-1V exkluderades.

| FIDELIO-DKD randomiserades 5 734 vuxna patienter till finerenon eller placebo,
under en mediantid pa 2,6 ar (133). Kvoten U-albumin (mg)/U-kreatinin (mmol) var
>3 mg/mmol, och eGFR 25-75 mL/min/1,73m?, och S-Kalium skulle vid
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behandlingsstart vara <4,8 mmol/L. Patienter med eGFR pa 25- < 60 ml/min/1,73m?
gavs 10 mg finerenon per dag, medan de med eGFR 260 ml/min/1,73m? gavs 20
mg/dag. Dosen pa 10 mg/dag kunde hgjas till 20 mg/dag om S-Kalium var stabilt pa
< 4,8 mmol/L och eGFR var stabilt. Behandlingen avbréts om S-Kalium steg 6ver 5,5
mmol/L och aterinsattes nar den sjonk till <5,0 mmol/L.

Primart effektmatt i FIDELIO-DKD var en sammanséattning av tid till forsta uppkomst
av njursvikt (definierad som kronisk dialys eller njurtransplantation eller varaktig
minskning av eGFR till < 15 mL/min/1,73 m? under minst 4 veckor), en varaktig
minskning av eGFR pa 40 % eller mer jamfort med baslinjen under minst 4 veckor
eller njurrelaterad dod (133). Det sekundara effektmattet var en sammansattning av
tid till forsta uppkomst av kardiovaskular dod, icke-fatal hjartinfarkt, icke-fatal stroke
eller sjukhusinlaggning for hjartsvikt.

Det primara effektmattet intraffade hos 17,8% for finerenon jamfort med 21,1 % for
placebo, vilket var en statistiskt signifikant skillnad (133). Det sekundéara effektmattet
var ocksa signifikant skiljt, 13,0 % versus 14,8 %.

| FIGARO-DKD randomiserades 7 352 vuxna patienter till finerenon eller placebo,
under en mediantid pa 3,4 ar (134). Dosen kunde, liksom i FIDELIO-DKD, justeras
mellan 10 mg och 20 mg en gang dagligen, i huvudsak baserat pa
serumkaliumkoncentration. Kvoten U-albumin (mg)/U-kreatinin (mmol) var antingen
3-30 mg/mmol med eGFR 25-90 mL/min/1,73m?, eller 30-500 mg/mmol med eGFR
> 60 mL/min/1,73m?. S-Kalium skulle vid behandlingsstart vara < 4,8 mmol/L.

Primart effektmatt i FIGARO-DKD var en sammansattning av tid till forsta uppkomst
av kardiovaskular dod, icke fatal hjartinfarkt, icke fatal stroke eller sjukhusinlaggning
for hjartsvikt (134). Det sekundara effektmattet var en sammansattning av tid till
njursvikt, en varaktig minskning av eGFR pa 40 % eller mer jamfort med baslinjen
under minst 4 veckor eller njurrelaterad dod.

Det priméara effektmattet intraffade hos 12,4 % for finerenon jamfort med 14,2 % for

placebo, vilket var en statistiskt signifikant skillnad (134). Det sekundara effektmattet
var ocksa signifikant skiljt, 13,0 % versus 14,8 %. Det var ingen skillnad betraffande

det sekundara effektmattet (9,5 % versus 10,8 %).

Gynekologi
Antikonception

Hormonlakemedel hammar fortplantningen hos vattenlevande organismer
redan vid mycket laga nivaer. Hormonlakemedel far aldrig spolas ner i toaletten,
utan nar lakemedlen ska kasseras, ska dessa alltid [amnas in till apotek for saker
destruktion. Forskrivande lakare eller barnmorska ska i samband med férskrivning
alltid informera anvandaren om detta.

Lakemedel - Rekommenderade lakemedel, vuxna
DocPlus-ID: DocPlusSTYR-30285

Version:; 14

Handlingstyp: Riktlinje

Sidan 71 av 427



Forstahandsval
Langverkande reversibla preventivmetoder (LARC)

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar
levonorgestrel spiral Jaydess, Kyleena, lagdosgestagen
Mirena, Levosertone
etonogestrel implantat Nexplanon mellandosgestagen
kopparspiral spiral* Nova T380 medicinteknisk
produkt

1 Kan anvandas aven av kvinnor som aldrig varit gravida.

Andrahandsval
Kombinerade p-piller

Substans Produktnamn

levonorgestrel + Anastrella 28 (monofas)

etinylestradiol®

levonorgestrel + Leverette (monofas)

etinylestradiol*

levonorgestrel + Levesia (monofas)

etinylestradiol®

Prionelle/Prionelle 28
(monofas)

levonorgestrel +
etinylestradiol®

levonorgestrel + Rigevidoncont (monofas)

etinylestradiol*

> BB

1 Bland de kombinerade medlen bor i férsta hand ett monofasiskt lagdoserat medel med
levonorgestrel, noretisteron eller norgestimat véljas eftersom dessa har satts i samband med lagst
frekvens av den allvarligaste biverkan vends tromboembolism. Det &r dock ibland motiverat att
vélja andra produkter utifrdn patientpreferens och biverkningsprofil. | forsta hand rekommenderas
preparat innehallande levonorgestrel pa grund av lagst pris. Kombinerade monofasiska p-piller kan
anvandas utan uppehall for att minska menstruationsrelaterade besvar. Etinylestradiol ar en
miljdbelastande substans. Patienten bor instrueras att lamna 6verbliven/anvand produkt till apotek.

Gestagenmetoder forutom LARC

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar
desogestrel tablett generikat! mellandosgestagen
medroxiprogesteron  intramuskular injektion Depo-Provera? hégdosgestagen

1 Cerazette bor undvikas eftersom denna produkt inte ingdr i lakemedelsférmanen.
2 Endast i undantagsfall hos patienter < 19 ar, dvs nar alla andra metoder ar olampliga, pa grund
av risk for minskad bentathet.

Akut-p-piller
Substans Produktnamn Kommentar
levonorgestrel NorLevo, Postinor eller Inom 72 h, bast effekt inom 24 h.

generika Aven receptfritt.
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ulipristal ellaOne Inom 120 h. Aven receptfritt.

Alternativt kan kopparspiral insattas.

Det har funnits en diskussion kring studiedata som antydde att effekten av akut-p-
piller var samre vid kroppsvikt = 75 kg. Den europeiska lakemedelsmyndigheten
EMA har dock bedomt att tillg&ngliga data inte ar tillrackliga for att sdkert stodja
denna slutsats, och att akut-p-piller kan anvandas oberoende av kroppsvikten.

Pearl index

Preventivmetod Pearl index vid perfekt Andel (%) kvinnor med
anvandning (graviditeter per oplanerad graviditet under
100 kvinnoar) forsta arets anvandning vid

typisk anvandning

Ingen metod 85 85

P-stav 0,05 0,05

Hormonspiral 0,2 0,2

Kopparspiral 0,6 0,8

P-spruta 0,2 6

Kombinerade p-piller, p-plaster, 0,3 9

p-ring

Mellanpiller (gestagen) 0,3 9

Minipiller (gestagen) 1,1 >9

Pessar och spermiedédande 6 12

gel

Manlig kondom 2 18

Avbrutet samlag - naturlig 3-5 22-24

familjeplanering

Spermicider 18 40

Manlig sterilisering 0,10 0,15

Kvinnlig sterilisering 0,5 0,5

Pearl index for olika typer av preventivmetoder vid perfekt anvéndning. Dessutom anges andel
graviditeter (%) under forsta aret vid typisk anvandning, estimerat fran uppgifter till National
Surveillance of Family Growth i USA. Kélla: Preventivmetoder fér antikonception —
behandlingsrekommendation, Lékemedelsverket.se.

Langverkande reversibla preventivmetoder, LARC

Langverkande reversibla preventivmetoder, dven kallat LARC (long acting reversible
contraceptives), innefattar p-stav samt hormon- och kopparspiral. Dessa metoder
innebar minimal risk for anvandarfel och har darmed i praktiken samma effekt som
vid perfekt anvandning. Dessa metoder rekommenderas i forsta hand da de har
hdgst effektivitet och stor andel néjda kvinnor (135). Kvinnan ska informeras om att
det ar det sakraste skyddet. Unga kvinnor har hog fertilitet och oftare svarare att
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komma ihag en metod som bygger pa dagligt intag och ska ha den mest effektiva
metoden for att undvika o6nskad graviditet.

Hormonspiral

Till lagdoserade langverkande gestagenmetoder hér hormonspiralerna Mirena,
Jaydess, Kyleena och Levosertone (136). De ger ett mycket hdgt graviditetsskydd
och kan anvandas aven av kvinnor som aldrig varit gravida.

P-stav

Subkutant implantat med etonogestrel (Nexplanon) ar ett mellandoserat
langverkande gestagenpreparat som ocksa ger en hamning av agglossningen med
mycket hog effektivitet.

Kopparspiral

Kopparspiral ar en T-formad plaststav som ar lindad med koppar och placeras i
livmodern. Kopparspiral kan sitta i upp till fem ar. Kopparspiralen Nova T380 kan
rekommenderas till i stort sett alla kvinnor oavsett om kvinnan varit gravid eller gj
(137-139). Aven yngre kvinnor kan anvanda spiralen om insattningen bedoms
realistisk.

Riklig menstruationsblédning (6kar i genomsnitt 55 %), dysmenorré och 6kad flytning
ar vanligt forekommande (138). Vid rikliga blédningar med kopparspiral kan
tranexamsyran 500 mg 2 x 3 rekommenderas de dagar som blédningen ar som storst
(139). Behandling med NSAID (ibuprofen eller naproxen) kan dvervagas som
alternativ till tranexamsyra for att minska blédningsmangd och tas under 4-5 dagar
med start vid blodningsdebut, eller om mdjligt dagen fére menstruationen.
Tranexamsyran har en dosberoende effekt pa blddningen, medan ibuprofen minskar
inflammationen och darmed blédningen. NSAID ar dock generellt inte lika effektivt
som tranexamsyra.

Kombinerad hormonell antikonception

Etinylestradiol finns med pa Region Uppsalas handlingsplan for miljobelastande
lakemedelssubstanser (140). Det finns saledes aven miljmassiga fordelar med att
valja LARC i forsta hand, se Langverkande reversibla preventivmetoder, LARC.

Kombinerade hormonella metoder omfattar kombinerade orala p-piller, p-plaster
(transdermal kombinerad metod) och p-ring (vaginal kombinerad metod). Inget p-
plaster eller p-ring ar idag formansberattigat.

Risken for vents tromboembolism (VTE) dkar vid anvandning av alla typer av
kombinerad hormonell antikonception och ar storst under det forsta aret for
forstagangsanvandare (136). Risken for VTE okar med okande dstrogendos men
sammanhanger aven med typen av gestagen. Risken for VTE ar hogre med p-piller
innehallande desogestrel, gestoden, drospirenon (9-12 fall per 10 000 anvandare
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arligen) liksom etonogestrel och norelgestromin (6—12 fall per 10 000 anvandare
arligen) jamfért med p-piller som innehaller levonorgestrel, norgestimat och
noretisteron (5-7 fall per 10 000 anvandare arligen) (141). For kombinerad hormonell
antikonception med gestagenerna klormadinon, dienogest, nomegestrol och
lynestrenol finns annu inte tillrackligt med data for att uppskatta trombosrisk. Vid
forstagangsforskrivning valjs darfor i forsta hand ett monofasiskt lagdoserat p-piller
med levonorgestrel, noretisteron eller norgestimat. Till den grupp som innehaller
levonorgestrel hor Neovletta, Anastrella, Rigevidoncont, Leverette, Levesia och
Prionelle. Neovletta ar ej formansberattigat, och av de dvriga ar priset vasentligen
jamforbart. Farre preparat innehaller norgestimat (Cilest och Amorest), vilka ar dyrare
an kombinerade preparat innehallande levonogestrel. Det finns inget godkant
kombinerat p-piller innehallande noretisteron pa den svenska marknaden i dagslaget.
Det finns séllan skal att rekommendera hogdoserade kombinerade p-piller.

Gestagenmetoder forutom LARC

Desogestrel i dosen 75 ug/dag for oralt bruk ar ett mellandoserat preparat, det vill
saga den aktiva gestagendosen ar hogre an i klassiska sa kallade minipiller och leder
till en hamning av &gglossningen, men dosen ar lagre &n den som vanligen ingar i
kombinerade preparat (136).

Medroxiprogesteronacetat (Depo-Provera) ges som intramuskulér injektion 150 mg
var tredje manad och raknas som ett hégdoserat medel (136). Effektiviteten ar
mycket hog. Undersokningar av bentatheten hos unga kvinnor (< 19 ar) som anvant
Depo-Provera har visat negativa effekter pa benmassan, vilket kan leda till att dessa
kvinnor inte uppnar forvantad peak bone mass (136). Darfér bor Depo-Provera
endast i undantagsfall, det vill sdga néar alla andra metoder ar olampliga, forskrivas till
unga kvinnor. Aven hos kvinnor aldre an 19 ar som anvant Depo-Provera under en
langre tid (> 2 ar) har man kunnat se en forlust av benmassa jamfort med icke-
anvandare. Hos dessa kvinnor har man dock sett en snar atergang till normal
benmassa efter avslutad anvandning. Depo-Provera bor endast anvandas for lang
tids antikonception (> 2 ar) nar andra metoder ar olampliga. | nytta-riskvarderingen
bor inga en bedomning av forekomsten av riskfaktorer for osteoporos, till exempel
kroniskt alkohol-/tobaksbruk, anorexia nervosa samt langtidsanvandning av andra
lakemedel som kan minska benmassan sdsom antiepileptika och glukokortikoider
(142). Eftersom 6strogenproduktionen bibehalls pa en hégre nivad med 6vriga
gestagenpreparat ar risken for benfoérlust med dessa preparat marginell (136).

Akut-p-piller

Intag av 1,5 mg levonorgestrel anvands for att forhindra o6nskad graviditet efter ett
oskyddat samlag hos kvinnor (136). Hela dosen bor tas samtidigt. Metoden utdvar sin
effekt genom att hamma eller forskjuta dgglossningen och paverkar inte endometriet
och darmed inte en eventuell implantation. Akut-p-piller ska tas sa snart som mojligt
efter det oskyddade samlaget. Effekten minskar efter 24 timmar, men ett visst skydd
kvarstar upp till 72 timmar. Sannolikheten for graviditet om akut-p-piller intas efter ett
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oskyddat samlag ar 0,4 % om dosen tas inom 24 timmar, 1,2 % om dosen tas under
det andra dygnet och omkring 2,7 % under det tredje dygnet.

Ett alternativ till levonorgestrel ar ulipristal (143). Ulipristal ar en selektiv
progesteronreceptormodulerare som binder till progesteron- och
glukokortikoidreceptorn och har olika effekt beroende pa nar i menstruationscykeln
behandlingen ges. Om lakemedlet ges mitt i follikelfasen forhindras follikeltillvéxt och
agglossning medan endometriets mognad fordréjs nér det ges efter agglossningen i
tidig lutealfas. Ulipristal 30 mg ska intas inom 120 timmar efter ett oskyddat samlag.
Det har uppvisat effektivitet jamférbar med 1,5 mg levonorgestrel nér det ges inom 72
timmar och nagot hogre effektivitet an levonorgestrel nar det ges inom 120 timmar.

| slutet av 2013 diskuterades studiedata som antydde att effekten av akut-p-piller var
samre vid kroppsvikt = 75 kg (144, 145). Den europeiska lakemedelsmyndigheten
EMA har dock bedémt att tillgangliga data inte ar tillrackliga for att sakert stodja
denna slutsats, och att akut-p-piller kan anvandas oberoende av kroppsvikten (146).

Ett alternativ till akut-p-piller &r inséattning av kopparspiral (136). Kopparspiral kan
sattas in upp till 120 timmar (fem dygn) efter ett oskyddat samlag och férhindrar
nastan 99 % av graviditeter som annars skulle ha intraffat. Kopparspiralen kan sedan
sitta kvar och anvandas som preventivmedel for att undvika o6nskade graviditeter.

Avfallshantering hormonlakemedel

Hormonlakemedel hammar fortplantningen hos vattenlevande organismer redan vid
mycket laga nivaer (147). Darmed far hormonlakemedel aldrig spolas ut i avioppet,
det vill sdga aldrig spolas ner i toaletten, utan nar lakemedlen ska kasseras ska
dessa alltid lamnas in till apoteken som i sin tur skickar lakemedelavfallet vidare till
forbranningsanlaggningar for sdker destruktion (148). Alla typer av hormonlakemedel
ska lamnas till apoteken, vilket d& aven omfattar hormonplaster och ringar. Nar
anvandaren lamnar in hormonlakemedlen till apoteket sakerstélla att kasserade
lakemedel hanteras och forbranns pa ett miljosakert satt. Lakemedelsavfallet
forbranns sedan i anlaggningar som hanterar specialavfall, dar en certifierad
forbranningsteknik anvands som garanterar destruktion med minsta majliga
miljopaverkan (149). Forskrivande lakare eller barnmorska ska i samband med
forskrivning alltid informera anvandaren om ovanstaende.

Dysmenorre
Substans Produktnamn
ibuprofen generika
naproxen generika

Alternativen ovan ar likvardiga.

Diklofenak ska undvikas pa grund av miljobelastning.
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NSAID é&r forstahandsval (150). Ingen saker skillnad i effektivitet mellan olika NSAID
har pavisats. Diklofenak ar svarnedbrytbart, toxiskt och har potential att ansamlas i
djur och véxter, och elimineras i liten utstrackning i reningsverk (140). Av detta skal
ska diklofenak undvikas. Ibuprofen och naproxen elimineras dock i hog utstrackning.
Priset ar jamforbart. Paracetamol i kombination med NSAID kan ocksa prévas. Om
de nya lagdoserade kombinerade p-pillren hjalper vid dysmenorré &r otillrackligt
studerat (151), men erfarenhetsmassigt ar effekten ofta god (136). Klinisk erfarenhet
talar ocksa for att gestagenpreparat har god effekt.

For en diskussion angaende sakerheten av NSAID, se vidare under Reumatiska
sjukdomar.

Riklig menstruation

Substans Beredningsform Produktnamn Information
tranexamsyra tablett generika, t ex -
Cyklokapron
levonorgestrel spiral Jaydess, Kyleena, aven till yngre
Mirena, Levosertone patienter
Kombinerade p- tablett enligt Antikonception kombinerade p-piller
piller i monofas ges kontinuerligt

utan uppehall

Tranexamsyran har en dosberoende effekt pa blédningen.

Vid inslag av dysfunktionell blédningsrubbning i bérjan och i slutet av den fertila
perioden ges cykliskt gestagen, se Blodningsrubbningar och
menstruationsfoérskjutning.

Behandling med NSAID (ibuprofen eller naproxen) kan 6vervagas som alternativ
till tranexamsyra och tas under 4-5 dagar med start vid blédningsdebut, eller om
mojligt dagen fore menstruationen. NSAID kan minska inflammation i samband
med menstruation och darmed minska blédningen. NSAID &r dock generellt inte
lika effektivt som tranexamsyra.

Det finns vetenskapligt stod for terapeutisk effekt av tranexamsyra,
levonorgestrelspiral och kombinerade p-piller (152-154). Tranexamsyra tabletter eller
brustabletter doseras 1-1,5 g 3—4 ganger/dygn, max 6 g/dygn (152). Det
kombinerade p-pillret Qlaira (estradiol + dienogest) ar godkant for behandling av riklig
menstruationsblddning hos kvinnor utan organisk patologi som dnskar
antikonception. Lakemedlet &r dock endast formansberattigat nar andra kombinerade
p-piller inte ger tillracklig blédningsreduktion och dar spiral med levonorgestrel inte ar
ett alternativ.

Aven NSAID kan 6vervagas som behandling eller tillaggsbehandling mot riklig
menstruation, men ar generellt inte lika effektivt som tranexamsyra (155). NSAID kan
minska inflammation i samband med menstruation och darmed minska blédningen.
Behandling ges under 4-5 dagar med start vid blédningsdebut, eller om majligt
dagen fére menstruationen (156).
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Blodningsrubbningar och
menstruationsforskjutning

Substans Produktnamn Information

medroxiprogesteron Provera framst vid langre tids upprepad eller
kontinuerlig behandling

noretisteron Primolut-Nor vid mer krédvande blodningsrubbningar och

vid kortare tids cyklisk anvandning

Behandling med medroxiprogesteron/noretisteron har erfarenhetsmassigt god effekt
vid blédningsrubbningar och vid 6nskan om menstruationsforskjutning. Noretisteron
har erfarenhetsmassigt nagot battre effekt &n medroxiprogesteron. Noretisteron
genomgar viss biokonversion till 6strogener vilket kan 6ka risken for trombos (157-
162).
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Klimakteriebesvar

Hos kvinnor med kvarvarande livmoder ges alltid 6strogen i kombination med
gestagen. Sekventiell behandling, dar dstrogen ges kontinuerligt med tillagg av
gestagen i 12 dagar varje manad, rekommenderas till kvinnor som inte har slutat
menstruera eller har haft senaste mens for mindre an ett ar sedan. Efter ett ar med
sekventiell behandling kan man byta till kontinuerlig kombinerad behandling eller
utglesad regim med 6strogen kontinuerligt och gestagen i 14 dagar varannan till
var tredje manad. Det gar ocksa bra att fortsatta med sekventiell behandling aven
efter forsta aret. Lagsta dstrogendos bor efterstravas.

Vid borttagen livmoder ges behandling med enbart dstrogen.

Transdermala beredningsformer har inte foérknippats med 6kad risk for venos
tromboembolism och boér 6vervagas vid 6kad trombosrisk, liksom hos patienter
med aktuell gallsjukdom och hos patienter som férvantas ha férsamrat
gastrointestinalt upptag av steroider, till exempel efter fetmakirurgi eller vid 6kad
tarmpassage.

Hormonlakemedel hdmmar fortplantningen hos vattenlevande organismer
redan vid mycket laga nivaer. Hormonlakemedel far aldrig spolas ner i toaletten,
utan nar lakemedlen ska kasseras, ska dessa alltid lamnas in till apotek for sdker
destruktion. Forskrivande lakare eller barnmorska ska i samband med forskrivning
alltid informera anvandaren om detta.

Enbart 6strogen

Substans Varning Beredningsform Produktnamn Dos

Ostradiol a tablett Femanest 1-2 mg
Ostradiol a tablett Progynon 1-2 mg
ostradiol Aﬁ gel Divigel 0,5-1 mg
Ostradiol Aﬁ gel Estrogel 0,75 mg
Ostradiol Aﬁ pléster Estradot? 25-100 pg/24 h
Ostradiol Aﬁ spray Lenzetto 1,53 mg

Rekommenderade produkter fér behandling av klimakteriebesvar. Endast produkter som omfattas
av lakemedelsférmanen ingar, om inte annat namns.

! Estradot i styrkorna 25-37,5 pg/24 h ar inte formansberattigade

Kombinationer, sekventiell behandling
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Substans Varning Beredningsform Produktnamn Dos

Ostradiol + ‘ﬁ tablett Novofem 1 mg/1 mg
noretisteron

ostradiol + Aﬁ tablett Femasekvens 2 mg/1 mg
noretisteron

Ostradiol + ‘ﬁ plaster Sequidot 50 pg/250 ug
noretisteron

Rekommenderade produkter for behandling av klimakteriebesvar. Endast produkter som omfattas
av lakemedelsféormanen ingar.

Kombinationer, kontinuerlig behandling

Substans Varning Beredningsform Produktnamn Dos
ostradiol + Aﬁ tablett Eviana 0,5 mg/0,1 mg
noretisteron
ostradiol + Aﬁ tablett Activelle, 1 mg/0,5 mg
noretisteron Cliovelle,

Noresma
ostradiol + Aﬁ tablett Femanor 2 mg/1 mg
noretisteron
Ostradiol + Aﬁ plaster Estalis 50 pg/250 ug
noretisteron
Ostradiol + ‘ﬁ tablett Indivina 1 mg/2,5 mg,
medroxiprogesteron 1 mg/5 mg,

2 mg/5 mg

Rekommenderade produkter for behandling av klimakteriebesvar. Endast produkter som omfattas
av lakemedelsférmanen ingar.

Enbart gestagen

Substans Beredningsform Produktnamn Dos
medroxiprogesteron tablett Provera 2,5-10 mg*
levonorgestrel intrauterint inlagg Mirena 20 ug/24 h

1| kontinuerlig regim anvands 2,5 mg (halv tablett) eller 5 mg, beroende pa 6strogendos. |
sekventiell regim anvands 5-10 mg under 12 dagar varje manad alternativt i 14 dagar 4 gadnger om
aret, s kallad utglesad regim.

Rekommenderade produkter for behandling av klimakteriebesvar. Endast produkter som omfattas
av lakemedelsférmanen ingar.
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Levnadsvanor

Kvinnor med klimakteriebesvar kan minska vasomotorsymtom och férbattra
halsorelaterad livskvalitet, inklusive somn, med regelbunden muskelstarkande
fysisk aktivitet och aerob fysisk aktivitet. Fysisk aktivitet har &ven en positiv
inverkan pa andra risker relaterade till 6strogenbrist — som benskorhet, utveckling
av aderforkalkning och darmed okad risk for hjart-karlsjukdom. Kvinnor som
befinner sig i menopausen kan folja generella traningsrad och traningsprinciper, se
Fysisk aktivitet.

Vid kvarvarande livmoder

Vid behandling av dstrogenbristsymtom till kvinnor som har livmodern kvar bor
Ostrogen och gestagen ges i kombination (163). Syftet med gestagentillagg vid
Ostrogenbehandling hos kvinnor med livmodern kvar ar att skydda endometriet och
darmed minska risken for endometriecancer samt att kontrollera blédningar.
Substitutionsbehandling med enbart 6strogener ger upphov till en kraftigt 6kad risk
for endometriecancer. Gestagentillagg har visats reducera/upphava éverrisken for
endometriecancer.

Kring menopaus, fore eller upp till ett ar efter —

sekventiell behandling

Kvinnor som inte har slutat menstruera eller har haft senaste mens fér mindre an ett
ar sedan rekommenderas sekventiell behandling, det vill sdga 6strogen kontinuerligt
med tillagg av gestagen i 12 dagar varje manad (163). Denna regim ger béast
blodningskontroll eftersom de endogena Ostrogennivaerna da fortfarande ar relativt
hdga och fluktuerande. Lagsta effektiva dstradioldos bor efterstravas och lamplig
startdos ar 1 mg peroralt, med beredskap att hdja dosen om effekten ar otillracklig.

Mer &n ett ar efter menopaus — kontinuerlig
kombinerad behandling

Efter ett ar med sekventiell behandling ar det lattare att styra blodningsmonstret med
hjalp av behandlingen, och om kvinnan sa énskar kan hon byta till kontinuerlig
kombinerad behandling eller utglesad regim med 6strogen kontinuerligt och gestagen
i 14 dagar varannan till var tredje manad (163). Preferenserna for behandling kan
variera. Om kvinnan vill fortsatta med sekventiell behandling aven efter forsta
aret/aren ar det naturligtvis inte nagot hinder.

Vid borttagen livmoder eller vid samtidig
anvandning av gestagenspiral

Kvinnor som opererat bort livmodern eller samtidigt anvander gestagenspiral ges
enbart dstrogen i form av estradiol 1-2 mg/dag (163). Endast den htgst doserade
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(initial frisattning 20 pg/24h) hormonspiralen, det vill saga Mirena, bér anvandas vid
behandling av klimakteriebesvar.

Transdermala beredningsformer

Hormonbehandling peroralt i samband med menopaus (6strogen eller éstrogen +
gestagen) forknippas generellt med en cirka tva ganger okad risk for venos
tromboembolism (164, 165). Ostrogen givet peroralt genomgar férstapassage-
metabolism i levern och paverkar koagulationssystemet i protrombostisk riktning.
Transdermala beredningar absorberas direkt i blodbanan och har darmed inte
samma paverkan. Transdermal hormonbehandling i samband med menopaus har
inte forknippats med en Okad risk for vends tromboembolism. Kvinnor med
riskfaktorer for venés tromboembolism, till exempel fetma, rokning, hereditet, och
aktuella gallbesvar rekommenderas transdermal tillforsel av dstrogen (163). Detta
géaller aven kvinnor som forvantas ha férsamrat gastrointestinalt upptag av steroider,
till exempel efter fetmakirurgi eller om kvinnan av nagon anledning har dkad
tarmpassage.

Perorala progesteroner

Utrogestan och Gepretix ar perorala progesteronpreparat godkanda fér menopausal
hormonbehandling, MHT, som tillagg till samtidig 6strogenbehandling hos kvinnor
med intakt livmoder. Syftet med progesterontillagget ar att skydda mot
endometriecancer. Utrogestan och Gepretix utgor alternativ till syntetiska gestagener,
vilket ar det som anvands som tillagg till 6strogen vid konventionell MHT. Ostrogen i
kombination med progesteron verkar ha god effekt pd menopausala
vasomotorsymtom jamfort med placebo. Det finns begransat underlag gallande
studier som jamfor effekt och sakerhet mellan progesteron och syntetiska gestagener
vid MHT. Det &r svart att dra nagra slutsatser kring skillnader i sékerhetsprofilen
gallande exempelvis risk for brost- och endometriecancer da underlaget framst
baseras pa epidemiologiska studier, vilket gor resultaten osakra. Sammantaget
verkar progesteron jamforbart med gestagener. | nulaget ingar preparaten inte i
lakemedelsformanen, sa fri prissattning galler. Behandling bedéms kunna initieras
inom primarvarden.

For mer information, se Plats i terapin - Utrogestan, Gepretix, peroralt progesteron
(regionuppsala.se).

Venos tromboembolism

Betydelsen av gestagentillaggets effekt pa risken for vends tromboembolism ar
osaker pa grund av stor heterogenitet i publicerade metaanalyser (163). Lakemedel
med medroxyprogesteron tycks innebara hogre risk for venés tromboembolism @n
lakemedel med andra gestagener.
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Avfallshantering hormonladkemedel

Hormonlakemedel hammar fortplantningen hos vattenlevande organismer redan vid
mycket laga nivaer (147). Darmed far hormonlakemedel aldrig spolas ut i avioppet,
det vill saga aldrig spolas ner i toaletten, utan néar lakemedlen ska kasseras ska
dessa alltid lamnas in till apoteken som i sin tur skickar lakemedelavfallet vidare till
forbréanningsanlaggningar for séker destruktion (148). Alla typer av hormonlékemedel
ska lamnas till apoteken, vilket da aven omfattar hormonplaster och ringar. Nar
anvandaren lamnar in hormonlakemedlen till apoteket sakerstélla att kasserade
lakemedel hanteras och forbranns pa ett miljosakert satt. Lakemedelsavfallet
forbréanns sedan i anlaggningar som hanterar specialavfall, dar en certifierad
forbranningsteknik anvands som garanterar destruktion med minsta mojliga
miljopaverkan (149). Forskrivande lakare eller barnmorska ska i samband med
forskrivning alltid informera anvandaren om ovanstaende.

Ovrig lakemedelsbehandling

Fezolinetant

Veoza (fezolinetant) godkandes 2023 som behandling for mattliga till svara
vasomotoriska symtom (VMS) forknippade med menopaus och ingar i
hdgkostnadsskyddet med begrénsad subvention (166). Subventionen géller endast
for patienter dar hormonbehandling ar kontraindicerad eller dar menopausal
hormonbehandling avbrutits av medicinska skal.

Fezolinetant ar en icke-hormonell selektiv neurokinin(NK3)-receptorantagonist som
ar den forsta lakemedelsubstansen i sin klass (167). Fezolinetant minskar
varmevallningar och svettningar genom blockad av neurokinin B pa specifika neuron
som innerverar temperaturcentrum i hypothalamus, som blir hypertrofa vid minskade
dstrogennivaer.

Effekten av fezolinetant studerades i tva randomiserade, placebokontrollerade
dubbelblinda fas IlI-studier, vilka Iag till grund for marknadsgodkannande (166-168).
Studierna var identiskt utformade och utférdes pa totalt 1 022 postmenopausala
kvinnor under 12 veckor. Studiepopulationen bestod av menopausala kvinnor 40—65
ar som i genomsnitt hade = sju mattliga till svara varmevallningar eller svettningar per
dag. Exklusionskriterier var bland annat medicinsk behandling av VMS,
odiagnosticerad vaginal bloédning, tidigare malignitet (utom basalcellscancer),
leversjukdom eller forhojda transaminaser. Genomsnittsaldern i studiepopulationen
var 54 ar, 74 % hade BMI = 25, 17 % var rokare och 20 % hade fatt menopausal
hormonbehandling tidigare.

De co-primara utfallsmatten var forandring av frekvens och férandring av
allvarlighetsgrad av mattliga till svara VMS (166, 167). Svarighetsgraden for varje
episod skattades 1-3 (mild/medel/svar) och ett medelvarde raknades ut for dygnet.
De kvinnor som fick fezolinetant hade signifikant storre minskning av bade frekvens
och allvarlighetsgrad av mattliga till svara VMS, jamfoért med placebobehandling.
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Innan studiestart hade deltagarna cirka 11 VMS-episoder/dygn och allvarlighetsgrad
av VMS pa cirka 2,4 (166, 167). Efter 12 veckor hade antalet VMS-episoder/dygn
minskat med -6,9 (SD 0,25) for fezolinetant 45 mg och -4,4 (SD 0,25) fér placebo,
vilket motsvarar en minskning av VMS-episoder pa 63 % respektive 40 %.
Minskningen i svarighetsgrad var -0,7 (SD 0,04) for fezolinetant 45 mg och -0,4 (SD
0,04) for placebo.

De sekundara utfallsmatten inkluderade bland annat effekt pa somnkvalitet, men
ingen statistisk skillnad kunde ses mellan behandlingsgrupperna (167).

Sakerhetsdata baseras pa tva fas Il-studier och tre fas IlI-studier, som pagick upp till
52 veckor (166, 167). De vanligaste biverkningarna vid behandling med fezolinetant
var l6s avforing (3 %) och sémnsvarigheter (3 %). Forhojda nivaer av
alaninaminotransferas (ALAT) och aspartataminotransferas (ASAT) (tre ganger 6ver
normalgransen) var vanligare vid behandling med fezolinetant an vid placebo (2,1 %
respektive 1,0 % vid fezolinetant jamfort med 0,8 % resp. 0,4 % vid placebo). Aven
allvarliga fall av forhojda levervarden och symtom som tydde pa leverskada har
observerats. Dessa var i allmanhet reversibla vid utsattning av behandlingen.

Leverprover maste kontrolleras innan behandling med fezolinetant pabdorijas.
Behandlingen ska inte inledas om ALAT eller ASAT ar = 2 ganger ovre
normalgransen eller vid forhojt totalt bilirubin.

Leverprover maste kontrolleras varje manad under de forsta tre manaderna av
behandlingen, darefter regelbundet baserat pa klinisk bedémning. Leverprover maste
ocksa kontrolleras vid symtom som tyder pa leverskada. Patienterna ska informeras
om tecken och symtom pa leverskada och uppmanas att omedelbart kontakta lakare
om sadana uppstar.

Behandling ska sattas ut i foljande situationer:

e FoOrhojda nivaer av transaminaser som ar = 3 ganger 6vre normalgransen
med:

o totalt bilirubin > 2 gadnger 6vre normalgransen ELLER
o vid symtom pa leverskada.
e FOrhojda nivaer av transaminaser > 5 ganger dévre normalgransen.

Overvakning av leverfunktion ska fortséatta tills vardena har normaliserats.

De biverkningar som oftast ledde till utsattning av fezolinetant var férhojt ALAT

(0,3 %) och somnsvarigheter (0,2 %) (166, 167). Ingen signifikant negativ paverkan
pa bentathet eller endometriesakerhet har kunnat ses i studierna. Fezolinetant
tolererades generellt val.

Samtidig behandling med dstrogenersattningspreparat har inte studerats och
rekommenderas darfor inte (166). Kvinnor som genomgar onkologisk behandling av
bréstcancer eller andra 6strogenberoende maligniteter har inte inkluderats i de
kliniska studierna och behandling med fezolinetant rekommenderas inte for dessa
patienter. Inte heller kvinnor som tidigare har behandlats for sddana maligniteter har
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ingatt i studier. Kontraindikationer &r samtidig anvandning av mattliga eller starka
CYP1A2-hammare och vid misstankt graviditet.

Lakemedelskommittén beddmer liksom Lakemedelsverket ar att fezolinetant har en
klinisk relevant effekt pa vasomotoriska symtom. Effekten &r dock begransad till just
VMS och forefaller vara nagot mindre uttalad ar vid 6strogenbehandling, men utgoér
ett vardefullt alternativ nar 6strogenbehandling inte kan anvandas. Allvarliga fall med
leverskada har observerats efter marknadsintroduktionen. Leverprover maste
kontrolleras innan behandling pabdrjas och regelbundet under behandlingen.

For mer information, se Lakemedel - Veoza, fezolinetant - Plats i terapin
(regionuppsala.se).

Levnadsvanor vid klimakteriebesvar

Kvinnor med klimakteriebesvar kan minska vasomotorsymtom och forbéattra
héalsorelaterad livskvalitet, inklusive somn, med regelbunden muskelstarkande fysisk
aktivitet och aerob fysisk aktivitet (169). Eftersom fysisk aktivitet aven har en positiv
inverkan pa andra risker relaterade till 6strogenbrist — som benskorhet, utveckling av
aderforkalkning och darmed 6kad risk for hjart-karlsjukdom — kan fysisk aktivitet i
princip alltid rekommenderas till kvinnor i klimakteriet (163). Kvinnor som befinner sig
i menopausen kan folja generella traningsrad och traningsprinciper (169), se Fysisk
aktivitet.

Urogenital atrofi

Forstahandsval

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar
estriol vagitorier Ovesterin aven receptfritt
Andrahandsval

Substans Varning Produktnamn Information

estradiol® Aﬁ Oestring byts var 3:e manad

! Estradiol ar en miljobelastande substans. Patienten bor instrueras att lamna 6verbliven/anvand
produkt till apotek.

Vagifem med generika (estradiol?) &r inte férmansberattigade.

Patienter med brdstcancer

Patienter med bréstcancer bor i forsta hand behandlas med 6strogenfria preparat
som Replens eller Repadina Plus (170, 171). Om detta inte ar tillrackligt kan
foljande provas, i samrad med patientens onkolog:

e Hos patienter som behandlas med aromatashammare: Blissel vaginalgel.
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e Hos patienter med metastaserad brostcancer eller hos de som behandlas
med tamoxifen: Ovesterin eller Blissel.

Observera att sadan behandling ar kontraindicerad enligt Fass, men
rekommenderas i Svensk forening for obstetrik och gynekoloqi - rad for
menopausal hormonbehandling, sfog.se samt i Understddjande behandling -
Nationellt vardprogram for bréstcancer, Regionalt Cancercentrum.se.

Besvar fran underlivet och urinvagarna, sdsom torrhet, klada och sveda, vilka
upptrader nagra ar efter menopaus kan vara symtom pa atrofi av slemhinnor i vagina
och/eller uretra. Sadana besvar ar oftast behandlingsbara med 6strogen som i forsta
hand bor ordineras som lokal (vaginal) behandling (172-175). Av kostnadsskal
rekommenderas i forsta hand estriolpreparat (Ovesterin vagitorier). Alternativa
produkter finns, Blissel vaginalgel och Estrokad vagitorium, men dessa ar inte
formansberattigade. Vid otillracklig effekt eller icke valfungerande behandling kan
vaginala estradiolpreparat anvandas (Vagifem med generika, Oestring). Vagifem
med generika ar dock inte formansberattigade.

Candidavaginos

Substans Beredningsform Produktnamn
flukonazol kapsel generika

Akut candidavaginos

Behandling av akut candidavaginos utgors enklast av flukonazol peroralt, 150 mg
som engangsdos (175). Peroral behandling ar betydligt lattare att genomfora, vilket
motiverar denna administrationsvag i stallet fér lokalbehandling.

Kronisk candidavaginos

Kronisk candidavaginos definieras som mer an fyra skov per ar, vilka bor
diagnostiseras av lakare. Peroralt flukonazol 150 mg 1 tablett ges 1-2 ganger per
vecka i 6 veckor (176). Kontrollera behandlingseffekten efter férsta dosen. Patienten
ska vara besvarsfri under behandlingen, men recidiv forekommer. Alternativt kan
flukonazol ges dagligen i dosen 50 mg under en till flera manader.

Bakteriell vaginos

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar
klindamycin vagitorier generika, t ex Dalacin -

klindamycin vaginalkram Dalacin -

metronidazol vaginalgel Zidoval -

dekvalinium vaginaltablett Donaxyl aven receptfritt
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Alternativen ovan ar likvardiga.

Behandlingen utgodrs av klindamycin vagitorier i 3 dagar eller vaginalkram i 7 dagar
(177). Ett alternativ &r metronidazol vaginalgel i 5 dagar (177, 178). Ytterligare ett
alternativ ar lokalbehandling med dekvalinium (Donaxyl) i 6 dagar (179). Dekvalinium
ar ett antibakteriellt och antiseptiskt ytaktivt medel som 6kar bakteriecellernas
permeabilitet, vilket leder till forlust av enzymaktivitet och celldéd. Absorptionen ar
forsumbar efter vaginal tillférsel. Dekvalinium har visats ha vasentligen likvardig
effekt med lokalbehandling med klindamycin (179).

Hjarta-karl

Angina pectoris

Anfallskupering

Substans Beredningsform Produktnamn
glyceryltrinitrat spray generika, t ex Nitrolingual
glyceryltrinitrat buckaltablett Suscard?

1 Kan aven anvandas situationsprofylaktiskt.

Underhallsbehandling

Substans Beredningsform Produktnamn
isosorbidmononitrat depottablett, depotkapsel generika
bisoprolol tablett generika
metoprolol depottablett generika
verapamil? depottablett Isoptin Retard
amlodipin/felodipin tablett/depottablett generika

2 Kontraindicerat vid hjartsvikt, se Fass.se.
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Levnadsvanor vid kranskarlssjukdom

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges hog prioritet for insatser riktade mot
ohalsosamma levnadsvanor hos patienter med hjart-karlsjukdom, se Nationella
riktlinjer fér prevention och behandling vid ohdlsosamma levnadsvanor,
Socialstyrelsen.se.

Man bor darfor regelbundet ta upp fragor kring tobaksbruk, alkoholvanor, fysisk
aktivitet och matvanor och vid behov erbjuda stdd till forandring, se Levnadsvanor.

For detaljerade rekommendationer om fysisk aktivitet vid kranskarlssjukdom, se
Fyss.se.

Symtom péa angina pectoris och tecken pa ischemi reduceras genom behandling med
lakemedel som minskar syrebehovet i myokardiet och/eller 6kar blodflodet till det
ischemiska omradet (180). Vanliga lakemedel i denna kategori &r beta-blockerare,
kalciumantagonister och organiska nitrater.

Kortverkande nitrater

Kortverkande beredningar av nitroglycerin anvands vid attacker av angina pectoris
och kan ocksa anvandas situationsprofylaktiskt (180-182). Den smartlindrande
effekten ar ett resultat av venos dilatation med minskad diastolisk aterfylinad av
hjartat och darav minskat intrakardiellt tryck, vilket 6kar den subendokardiella
perfusionen. Koronar vasodilatation och hamning av koronar vasospasm kan ocksa
bidra.

Forsta passagemetabolismen i levern av nitroglycerin &r omfattande, medan
absorption genom den orala slemhinnan ar snabb och forbigar levern (180). Man far
darmed en snabb symtomlindring av nitroglycerin. Buckala tabletter har langre
effektduration och kan anvandas bade for anfallskupering och situationsprofylaktiskt.

Langverkande nitrater

Behandling med langverkande nitrater reducerar frekvensen och svarighetsgraden
av attacker av angina pectoris och kan 6ka den fysiska prestationsformagan (180-
182). Behandlingen ar symtomatisk; studier av effekten efter hjartinfarkt har ej
pavisat nagon effekt pa prognosen (183, 184).

Betablockerare

Betablockerare har en valdokumenterad effekt betraffande prevention av symtom av
angina pectoris och ischemi (180, 185, 186). Betablockerare reducerar syrebehovet i
myokardiet genom att sdnka hjartfrekvensen och -kontraktiliteten, samt genom att
sanka blodtrycket, vilket leder till 6kad fysisk prestationsférmaga, minskad
symtomatologi och minskat behov av kortverkande nitrater. Betai-selektiva
blockerare har samma effekt som icke-selektiva blockerare och bor véljas i forsta
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hand till f6ljd av fordelar ur sdkerhetssynpunkt (180). Betai-selektiva blockerare med
god dokumentation vid angina pectoris & metoprolol, atenolol och bisoprolol. Da
hjartsvikt inte séllan forekommer samtidigt vid ischemisk hjartsjukdom bor atenolol
helst inte valjas i forsta hand, eftersom lakemedlet saknar modern dokumentation vid
hjartsvikt. Metoprolol och bisoprolol har vasentligen jamforbart pris.

Kalciumblockerare

Anvéandning av kalciumblockerare &r valetablerad vid angina pectoris (180, 185-187).
Kalciumblockerare &r en heterogen grupp av lakemedel som verkar vasodilaterande
pa koronarkarl och andra artarer genom att hamma inflodet av kalcium i
glattmuskelceller. Icke-selektiva kalciumblockerare (verapamil och diltiazem) minskar
ocksa till viss del myokardkontraktiliteten, sanker hjartfrekvensen och hammar den
AV-nodala 6verledningen, men &r kontraindicerade vid hjartsvikt och AV-block II/IIl.
Langverkande kalciumblockerare (amlodipin) eller kortverkande kalciumblockerare i
depotberedning ar att foredra for att minimera fluktuationer i plasmakoncentration och
kardiovaskulara effekter (188).

| CAMELOT-studien minskade amlodipin i motsats till enalapril behovet av
sjukhusinlaggning for angina pectoris jamfért med placebo, liksom behovet av
revaskularisering under en uppféljningstid pa 2 ar (187). | den 10 veckor langa
CAPE-studien medférde behandling med amlodipin jamfort med placebo en viss
reduktion av tecken pa ischemi registrerat genom Holter-EKG, liksom en minskad
frekvens av attacker av angina pectoris och behov av nitroglycerin (189). Ett minskat
behov av koronar bypass-kirurgi vid behandling med nifedipin sags i ACTION-
studien, &ven om inte den totala mortaliteten paverkades (190). Felodipin, diltiazem
och verapamil har ocksa god dokumentation (191-195). Effekten av
kalciumblockerare ar generellt sett jamférbar med den av beta-blockerare. Nifedipin
ar ej formansberattigad. Priset for diltiazem och verapamil ar vasentligen jamforbart,
liksom for amlodipin och felodipin.

Levnadsvanor vid kranskarlssjukdom

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges hog prioritet for insatser riktade mot
ohélsosamma levnadsvanor hos patienter med hjart-karlsjukdom, se Nationella
riktlinjer for prevention och behandling vid ohdlsosamma levnadsvanor,
Socialstyrelsen.se.

Man bor darfor regelbundet ta upp fragor kring tobaksbruk, alkoholvanor, fysisk
aktivitet och matvanor och vid behov erbjuda stdd till férandring, se Levnadsvanor.

Aven snusning ar direkt olampligt vid behandling av karlkramp (196). Nikotin
forsamrar kéarlens elasticitet vilket motverkar medicineringen.

Personer med kranskéarlssjukdom bor rekommenderas aerob och muskelstarkande
fysisk aktivitet for att minska kardiovaskular mortalitet och sjukhusinlaggning, samt
Oka kondition och muskelstyrka (197).
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Hos patienter med kranskarlssjukdom skall man innan inledning av behandling med
fysisk aktivitet gora en individuell riskbeddmning for kardiovaskular komplikation
(197). Detta inkluderar genomgang av anamnes, status, symtom, riskfaktorer, fysisk
aktivitet, EKG och blodtryck i vila och under arbetsprov, samt muskelfunktion.
Vardaglig fysisk aktivitet kan dock pabdrjas dessforinnan. Kranskarlssjukdomen ska
dessutom vara optimalt medicinskt behandlad. Symtom som dyspné, yrsel och
brostsmarta ska féranleda avbrott av det aktuella trdningspasset, och kontakt med
behandlande lakare rekommenderas. Absoluta kontraindikationer &r uttalad eller
forvarrad karlkramp, hemodynamisk paverkan pa grund av exempelvis obehandlad
hjartsvikt, allvarliga hjartrytmstérningar, liksom otillrackligt reglerad hypertoni och
pagaende infektion med allméanpaverkan.

Efter akut kranskarlssjukdom &r det viktigt att den fysiska aktiviteten inleds sa snart
som majligt, garna inom en vecka (197). Traningen bor utféras som en del av ett
teambaserat hjartrehabiliteringsprogram, med direkt tillgang till lakare, tills individen
uppnatt stabilitet i sin sjukdom.

Regelbunden fysisk traning inom hjartrehabilitering har visats sé&nka den relativa
risken for hjartdod (197). Aerob och muskelstarkande fysisk aktivitet utgor alltsa
nyckelkomponenter i ett hjartrehabiliteringsprogram och ska darfor erbjudas alla
individer med kranskarlssjukdom. Traningen sker ofta i grupp inom sjukhusbaserad
hjartrehabilitering, men kan dven kombineras med hemtraning. Efter genomgangen
hjartrehabilitering bor livslang fysisk aktivitet rekommenderas.

Hjartsvikt
ACE-hammare
Substans Produktnamn
enalapril generika
ramipril generika, vid hjartsvikt efter hjartinfarkt

Angiotensinreceptorblockerare

Substans Produktnamn
kandesartan generika
losartan generika

Alternativen ovan ar likvardiga.

Betablockerare

Substans Beredningsform Produktnamn
bisoprolol tablett generika
metoprolol depottablett generika
karvedilol tablett generika
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Alternativen ovan ar likvardiga. Observera att karvedilol inte ska ges till patienter
med astma eller annan respiratorisk sjukdom med inslag av bronkospasm, till
exempel KOL.

Aldosteronantagonister

Substans Produktnamn
spironolakton generika
eplerenon generika

Vid biverkningar i form av exempelvis gynekomasti &r eplerenon ett alternativ till
spironolakton. Eplerenon rekommenderas som forstahandsval till man < 75 ar.

SGLT-2-hammare

Substans Produktnamn
dapagliflozin Forxiga
empagliflozin Jardiance

Alternativen ovan ar likvardiga. SGLT-2-hdmmare rekommenderas av
forsiktighetsskal annu inte som férstahandsval till malgruppen mest sjuka och
skora aldre, las mer pa Lakemedelsbehandling av de mest sjuka och skéra aldre,
Region Uppsala.se.

Diuretika
Substans Beredningsform Produktnamn
furosemid tablett, depottablett generika

Ovriga lakemedel

Behandling med Entresto (sakubitril + valsartan) kan évervagas hos patienter med
NYHA-klass II-IV med LVEF < 35 % med kvarstaende symtom och behov av
ytterligare behandling utéver basbehandling. Om behandling med Entresto
Overvags bor patienten remitteras till specialist i kardiologi eller internmedicin.

Behandling av jarnbrist vid kronisk hjartsvikt

Intravends behandling med jarnkarboxymaltos (Ferinject) vid jarnbrist (P-Ferritin
< 100 pg/L eller P-Ferritin 100—300 pg/L och fP-transferrinmattnad < 20 %) hos
patienter med kronisk hjartsvikt med LV-EF < 45 % medfor forbattrade symtom,
okad gangstracka, forbattrad livskvalitet och minskad risk for
hjartsviktshospitalisering. For rutin om handlaggning, se Hjartsvikt - intravends
jarnbehandling, Region Uppsala.se (pdf).
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Aldre patienter

Anpassa doserna efter patientens forutsattningar sasom eventuellt forsamrad
njurfunktion, ortostatism och bradykardi med mera. ACE-hammare,
angiotensinreceptorblockerare och diuretika kan vid behov sattas ut utan
nedtrappning. Vid biverkningar av betablockare bor dosen om mgjligt stegvis
sankas med en halvering av dosen med en veckas mellanrum. Vid risk for
intorkning satts ACE-hammare, angiotensinreceptorblockerare, diuretika, SGLT-2-
hammare och digoxin ut temporart. Las mer pa Lakemedelsbehandling av de mest
sjuka och skdra aldre, Region Uppsala.se.

Levnadsvanor vid hjart-karlsjukdom

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges hog prioritet for insatser riktade mot
ohalsosamma levnadsvanor hos patienter med hjart-karlsjukdom, se Nationella
riktlinjer fér prevention och behandling vid ohdlsosamma levnadsvanor,
Socialstyrelsen.se.

Man bor darfor regelbundet ta upp fragor kring tobaksbruk, alkoholvanor, fysisk
aktivitet och matvanor och vid behov erbjuda stod till férandring, se Levnadsvanor.

For detaljerade rekommendationer om fysisk aktivitet vid hjartsvikt, se Fyss.se.

Notera att patienter med hjartsvikt I6per 6kad risk fér malnutrition och att det &r av
storsta vikt att naringsbehovet tillgodoses.

ACE-hammare

ACE-hammare har mycket god dokumentation vid hjartsvikt (198). | SOLVD-studien
(199, 200) (mild—mattlig hjartsvikt) minskade enalapril mortaliteten med 27 % (absolut
riskreduktion 4,5 %, NNT = 22 for att forhindra ett dédsfall under en period av 41
manader), och i CONSENSUS-studien (201) sags en minskad mortalitet
motsvarande 40 % (absolut riskreduktion 18 %, NNT = 6 for att foérhindra ett dodsfall
under en period av 6 manader). En minskad mortalitet har ockséa setts hos
hjartsviktspatienter med nyligen genomgangen hjartinfarkt for kaptopril (202), ramipril
(203), och lisinopril (204). Priset for kaptopril och lisinopril &r hégre an for enalapril
och ramipril. Av de tva senare, vars kostnad ar densamma, har enalapril den mest
omfattande dokumentationen (199-201), medan ramipril har god dokumentation hos
hjartsviktspatienter med nyligen genomgangen hjartinfarkt. Perindopril &r inte
formansberattigat.

Vid rethosta som inte gar éver efter nagra veckor rekommenderas byte till
angiotensinreceptorblockerare (ARB) (198).
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Angiotensinreceptorblockerare

Ett flertal kontrollerade studier finns dar ARB har provats vid hjartsvikt. | CHARM-
Alternative medférde behandling med kandesartan en relativ riskreduktion for
kardiovaskular dod eller sjukhusinlaggning pa grund av forvarrad hjartsvikt pa 23 %
jamfort med placebo (absolut riskreduktion 7 %, NNT=14 for att forhindra ett fall
under en period av 34 manader) (205). | VALIANT-studien, som inkluderade patienter
med hjartsvikt, vansterkammardysfunktion eller bade och efter en akut hjartinfarkt,
befanns behandling med valsartan vara likvardig med kaptopril (206). En nagot
samre effekt sags for losartan jamfért med kaptopril hos patienter med nyligen
genomgangen hjartinfarkt i OPTIMAAL-studien (207), liksom hos patienter med
hjartsvikt i ELITE Il-studien (208). | bade OPTIMAAL och ELITE Il anvandes dock en
lag dos losartan (50 mg/dag), och i den senare HEAAL-studien befanns losartan i
dosen 150 mg/dag vara effektmassigt signifikant battre an i dosen 50 mg/dag (209).
Vager man samman dessa resultat forefaller losartan 150 mg/dag vara ungefarligen
jamforbart dokumenterad med valsartan vid kronisk hjartsvikt. Valsartan ar nagot
dyrare &n losartan och kandesartan. Eprosartan, irbesartan och telmisartan ar inte
godkénda for behandling av hjartsvikt.

Betablockerare

Betablockerarna bisoprolol, metoprolol (210) och karvedilol (211) har
valdokumenterad effekt vid NYHA I-IV (198). | studierna CIBIS Il (212),
COPERNICUS (213) och MERIT-HF (214), vilka studerade effekten av bisoprolol,
karvedilol respektive metoprolol, sdgs minskad mortalitet motsvarande en relativ
riskreduktion pa 34 % i alla tre studier efter 1 ars behandling. Den absoluta
riskreduktionen var cirka 4 % (NNT = 23 for att foérhindra ett dédsfall under en period
av 1 ar) vid mild—méttlig hjartsvikt (212, 214), och cirka 7 % (NNT = 14) vid svar
hjartsvikt (213). Jamférande studier mellan preparaten saknas. Av bisoprolol,
metoprolol och karvedilol ar bisoprolol och metoprolol billigast. Karvedilol tas anda
upp pa listan pa grund av god dokumentation. Atenolol rekommenderas inte vid
hjartsvikt da preparatet saknar modern dokumentation pa denna indikation.

Aldosteronantagonister

Spironolakton eller eplerenon rekommenderas som tillagg till 6vrig
hjartsviktsbehandling vid NYHA 1I-1V (198, 215). | en stor kontrollerad studie
(RALES) har man sett effekt bade p& morbiditet och mortalitet av spironolakton

25 mg/dag hos denna patientgrupp motsvarande en relativ riskreduktion for dod pa
30 % under en 2-arsperiod (NNT = 9) (216). Liknande resultat har setts for eplerenon
hos patienter med nyligen genomgangen hjartinfarkt och sankt
vansterkammarfunktion (217) och hos patienter med mild hjartsvikt (NYHA 1) (218).
Indirekta jamforelser talar for att eplerenon har mindre kénshormonella bieffekter an
spironolakton men nagra direkta jamforelser ar inte gjorda, sa ej heller vad avser
effekterna p& mortalitet och morbiditet. Priset ar hogre for eplerenon och
spironolakton rekommenderas darfor i forsta hand. Eplerenon kan dock vara ett
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alternativ vid biverkningar av spironolakton sdsom gynekomasti, och rekommenderas
fore spironolakton hos man under 75 ars alder.

Digoxin

Digoxin har en positiv effekt pa antalet sjukhusinlaggningar vid NYHA 11—V hos
patienter med sinusrytm, men paverkar inte mortaliteten (219), savida inte
serumkoncentrationen dverskrider 1,4 nmol/L, vilket har associerats med en 6kad
mortalitet (220). Hos patienter med symtomatisk hjartsvikt med samtidigt
formaksflimmer kan digoxin ocksé anvandas i frekvensreglerande syfte (198).
Digoxin kan aven anvandas i akutskedet for att kontrollera ett snabbt formaksflimmer
och kan 6vervagas hos patienter med okompenserad hjartsvikt innan behandling
med betablockad har paborjats (198). For langtidsbehandling ar dock betablockad,
eventuellt tillsammans med digoxin, att féredra for frekvensreglering hos patienter
med hjartsvikt och samtidigt formaksflimmer.

Med tanke pa en sjunkande njurfunktion ar digitalisbehandling associerad med en
Okad risk for allvarliga biverkningar hos de mest sjuka aldre. Man bér kontrollera s-
digoxin minst en gang per ar och vid eventuellt férsamrad njurfunktion. S-digoxin bor
som en forsiktighetsatgard ligga under 1,0 nmol/L fér denna malgrupp som latt
fors&mras i sin njurfunktion (221).

Diuretika

Diuretika har funnits sedan 1950-talet, men morbiditet- och mortalitetsstudier vid
hjartsviktsbehandling saknas (222). Diuretika anvands for symtomlindring och
intermittent sjalvbehandling vid pulmonell och systemisk véatskeretention (222-224).
Efter symtomférbattring bor lagsta maojliga dos efterstravas. Vanligen anvands
loopdiuretika framfor tiaziddiuretika pa grund av deras starkare vatskedrivande effekt
(223). Av de tre tillgangliga loopdiuretika furosemid, torasemid och bumetanid ar
furosemid billigast.

Neprilysinhdmmare

Sakubitril ar en neprilysinhammare som tillsammans med valsartan ingar i lakemedlet
Entresto (225). Lakemedlet ar avsett for behandling av kronisk symtomatisk hjartsvikt
hos vuxna med nedsatt ejektionsfraktion. Entresto verkar genom samtidig hdmning
av neprilysin och renin-angiotensin-aldosteron-systemet (RAAS).
Neprilysinhamningen leder till 6kade mangder natriuretiska peptider. Via cykliskt
guanosinmonofosfat (cGMP) kan detta motverka den neurohormonella aktiveringen,
som leder till vasokonstriktion, nedsatt glomerulér filtrationshastighet och renalt
blodflode, natriumretention och remodellering, med fibros och hypertrofi, i samband
med hjartsvikt. Eftersom neprilysinhdmmare aven kan minska nedbrytningen av
angiotensin Il maste behandlingen kombineras med RAAS-blockad, i form av
valsartan i Entresto. P& grund av den 6kade risken for angioddem far Entresto aldrig
ges tillsammans med ACE-hammare.
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| huvudstudien (PARADIGM-HF) jamférdes Entresto med ACE-hdmmaren enalapril
med avseende pa kardiovaskular dod eller sjukhusinlaggning pa grund av hjartsvikt
(225). Totalt ingick 8442 patienter med kronisk hjartsvikt, NYHA-klass II-IV och
reducerad ejektionsfraktion (LVEF < 40 %, senare andrad till < 35 %). Primart
effektmatt var det sammantagna resultatet avseende kardiovaskular dod eller
sjukhusinlaggning pa grund av hjartsvikt. Patienter med systoliskt blodtryck

< 100 mm Hg, allvarlig njurfunktionsnedsattning (eGFR < 30 mL/min/1,73 m?) och
allvarlig leverfunktionsnedsattning inkluderades inte och prospektiva studier av dessa
patienter har inte gjorts. Annan hjartsviktsbehandling var tillaten och innan
patienterna deltog i studien var de val behandlade med standardterapi i form av
ACE-hammare/ARB (> 99 %), betablockerare (94 %), aldosteronantagonister (58 %)
och diuretika (82 %). Femton procent hade utrustats med implanterbar defibrillator.
Medelaldern var 64 ar och 19 % var 75 ar eller &ldre. Vid randomiseringen bedémdes
70 % av patienterna ha hjartsvikt NYHA-klass I, 24 % klass Ill och 0,7 % klass IV.
Patienterna var tvungna att avbryta pagaende behandling med ACE-hammare eller
ARB och de randomiserades till antingen Entresto 97 mg/103 mg (n = 4 209) eller
enalapril 10 mg (n = 4 233) tva ganger dagligen. Medianbehandlingstiden var

24 manader.

Risken for kardiovaskular dod eller sjukhusinlaggning var lagre fér Entresto (21,8 %)
jamfort med enalapril (26,5 %), det vill siga en absolut riskreduktion pa 4,7 % (225).
Den absoluta riskreduktionen var 3,1 % for enbart kardiovaskular déd och 2,8 % for
enbart den forsta sjukhusinlaggningen. De vanligaste biverkningarna var
hypotension, hyperkalemi och nedsatt njurfunktion.

Man bor observera att BNP inte ar en lamplig biomarkor for hjartsvikt hos patienter
som behandlas med Entresto, eftersom BNP ar ett neprilysinsubstrat (225).
Neprilysin ar aven inblandat i kroppens reglering av amyloid-beta-peptid i hjarnan.
Ansamling av amyloid-beta-peptid ar associerad till utveckling av Alzheimerdemens.
En liknande mekanism skulle &ven kunna bidra till utveckling av aldersrelaterad
makuladegeneration. Ovanstaende effekter har inte pavisats i de genomforda
studierna, men uppféljningstiden ar kort.

Behandling med Entresto bér hanteras av specialist i kardiologi eller internmedicin,
och kan komma i fraga hos patienter med NYHA-klass II-1V med LVEF < 35 % med
kvarstaende symtom och behov av ytterligare behandling utéver basbehandling
(226).

Sodium/glucose cotransporter 2 (SGLT2) hammare

SGLT2-hammarna dapagliflozin och empagliflozin ar godkéanda fér behandling av
symtomatisk kronisk hjartsvikt, saval systolisk som diastolisk. Rekommendationen
fran europeiska kardiologforeningen uttkades 2023 till att &ven omfatta patienter
med lindrigt nedsatt och bevarad systolisk vansterkammarfunktion.

| studien DAPA-HF randomiserades 4 744 patienter med hjartsvikt med nedsatt
vansterkammarfunktion (EF <40%) till behandling med dapagliflozin eller placebo
under en mediantid av 18 manader (105). Cirka 42 % av patienterna hade diabetes.
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Primart effektmatt var en komposit av forvarrad hjartsvikt (sjukhusinlaggning eller
sjukvard med behov av intravents behandling) eller kardiovaskular dod. Detta
intraffade hos 16,3 % for dapagliflozin jamfort med 21,2 % for placebo, vilket var
statistiskt signifikant (p < 0,001). Det var ingen skillnad for patienter med eller utan
diabetes (105, 106). Detta innebar att 31 patienter maste behandlas i ett ar for att
undvika ett utfall. | begreppet kardiovaskular dod ingick aven doéd pa grund av
hjartsvikt, och det saknas uppgifter om hur férdelningen sag ut i fraga om
dodsorsaker.

| studien EMPEROR randomiserades 3 730 patienter med hjartsvikt och nedsatt
vansterkammarfunktion (EF <40%) till behandling med empagliflozin eller placebo
under en mediantid av 16 manader (107). Cirka 50 % av patienterna hade diabetes.
Primart effektmatt var en komposit av sjukhusinlaggning pa grund av hjartsvikt eller
kardiovaskular dod. Detta intraffade hos 19,4 % fér empagliflozin jamfort med 24,7 %
for placebo, vilket var statistiskt signifikant. Detta innebar att 25 patienter maste
behandlas i ett ar for att undvika ett utfall.

En gynnsam effekt av dapagliflozin och empagliflozin vid EF >40% har ocksa visats. |
studien EMPEROR-Preserved randomiserades 5988 patienter med hjartsvikt med EF
>40% till behandling med empagliflozin eller placebo under en mediantid pa cirka 26
manader (227). Cirka 50% av patienterna hade diabetes. Primart effektmatt var en
komposit av kardiovaskular dod eller sjukhusvard pa grund av hjartsvikt. Detta
intraffade hos 13,8% for empagliflozin jaAmfort med 17,1% for placebo, vilket var
statistiskt signifikant. Effekten drevs i huvudsak av en lagre risk for sjukhusvard for
hjartsvikt. Effekten var densamma hos patienter med eller utan diabetes.

| studien DELIVER randomiserades 6263 patienter med hjartsvikt med EF >40% till
behandling med dapagliflozin eller placebo under en mediantid pa cirka 2,3 ar (228).
Cirka 45% av patienterna hade diabetes. Primart effektmatt var en komposit av
forvarrad hjartsvikt (sjukhusvard eller akutbesok) eller kardiovaskular dod. Detta
intraffade hos 16,4% for dapagliflozin jamfért med 19,5% for placebo, vilket var
statistiskt signifikant. Effekten drevs i huvudsak av en lagre risk for sjukhusvard for
forvarrad hjartsvikt. Effekten var densamma hos patienter med eller utan diabetes.

Behandling med dapagliflozin eller empagliflozin rekommenderas som
basbehandling till patienter med hjartsvikt med reducerad EF (HFrEF, EF <40%),
hjartsvikt med lindrigt reducerad EF (HFmrEF, EF 41-49%), och hjartsvikt med
bevarad EF (HFpEF, EF 250%) (229). F6r rekommendationer kring SGLT-2-
hammare hos de mest sjuka och skora aldre, 1as mer pa Lakemedelsbehandling av
de mest sjuka och skdra aldre, Region Uppsala.se.

Levnadsvanor vid hjartsvikt

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges hog prioritet for insatser riktade mot
ohéalsosamma levnadsvanor hos patienter med hjart-karlsjukdom (230), se Nationella
riktlinjer fér prevention och behandling vid ohédlsosamma levnadsvanor,
Socialstyrelsen.se.
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| Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges ocksa hog prioritet for fysisk traning hos
patienter med kronisk hjartsvikt (215), se Nationella riktlinjer for hjartsjukvard,
Socialstyrelsen.se.

Man bor regelbundet ta upp fragor kring tobaksbruk, alkoholvanor, fysisk aktivitet och
matvanor och vid behov erbjuda stéd till forandring, se Levnadsvanor. Man bor ocksa
notera att patienter med hjartsvikt har svart att fa i sig den naring som behévs pa
grund av illamaende och nedsatt matlust, som kan bero pa venstas i mag-
tarmkanalen (231). Odem forsamrar upptaget av kroppens naringsamnen vilket kan
leda till malnutrition. Det &r av storsta vikt att naringsbehovet tillgodoses.

Personer med kronisk hjartsvikt bor rekommenderas aerob och muskelstarkande
fysisk aktivitet for att forbattra myokardfuktion och minska sjukhusinlaggning,
forbattra livskvalitet, 6ka kondition och muskelstyrka/uthalllighet, 6ka inspiratorisk
muskelstyrka, samt férbattra gangstracka och fysisk funktion (232).

Den aeroba och muskelstéarkande fysiska aktiviteten bor forskrivas vid en
hjartrehabiliteringsenhet och utféras inom specialistsjukvarden eller vid speciellt
certifierade primarvardsenheter och i kombination med hemtréaning (232). Behandling
med fysisk aktivitet ska féregas av en optimerad farmakologisk hjartsviktsbehandling
och behandling av bakomliggande orsak till hjartsvikten. Innan behandling inleds,
gors en individuell riskbedémning for kardiovaskulér komplikation vid fysisk aktivitet.
Denna innefattar en kardiologisk bedémning av samsjuklighet och arbetsprov med
EKG.

Vid nytillkomna symtom och tecken i samband med fysisk traning sasom grav
dyspné, yrsel och/eller bréstsmarta eller avvikande hjartfrekvens, rytm- eller
blodtrycksforandring ska den fysiska trédningen avbrytas (232).

Efter genomgangen fysisk traning inom hjartrehabiliteringen bor individer med kronisk
hjarsvikt &nyo testas pa samma vis som innan traningsperiodens start (232). Livslang
fysisk traning med regelbunden uppféljning rekommenderas.

Frekvensreglerare vid formaksflimmer

Betablockerare

Substans Beredningsform Produktnamn
metoprolol depottablett generika
bisoprolol tablett generika

Kalciumantagonister

Substans Beredningsform Produktnamn
verapamil tablett generika
verapamil depottablett Isoptin Retard

I Kontraindicerat vid hjartsvikt, se Fass.se.
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Las mer i Formaksflimmer, klinisk handlaggning, Region Uppsala.se (pdf).

Vanliga lakemedel for detta anvandningsomrade ar betablockerare, kalcium-
antagonister av icke-dihydropyridintyp och digoxin (233). Som langtidsbehandling vid
samtidig hjartsvikt ar betablockad, eventuellt tillsammans med digoxin, att féredra for
frekvensreglering. Betablockerare har i flera studier visats vara effektiva och sakra
vid langtidsbehandling (234-238). De &r sarskilt anvandbara vid hogt adrenergt
paslag och vid samtidig myokardischemi. Da hjartsvikt kan forekomma samtidigt med
formaksflimmer bor atenolol helst inte valjas i forsta hand, eftersom lakemedlet
saknar modern dokumentation vid hjartsvikt. Bland de 6vriga har bisoprolol och
metoprolol lagst pris. Verapamil och diltiazem &r effektiva frekvensreglerare vid bade
akut och kroniskt formaksflimmer men bor undvikas hos patienter med systolisk
hjartsvikt pa grund av deras negativa inotropa effekt (233). Den kliniska erfarenheten
ar bast for verapamil. Priset ar jamforbart.

Digoxin har en frekvensreglerande effekt i vila men ej vid anstréngning (198). Digoxin
kan anvandas i akutskedet for att kontrollera ett snabbt formaksflimmer (198). Som
langtidsbehandling hos patienter med hjartsvikt kan digoxin ocksa anvandas i
kombination med betablockad om betablockad ensamt ar otillrackligt. Med tanke pa
en sjunkande njurfunktion &r digitalisbehandling associerad med en 6kad risk for
allvarliga biverkningar hos de mest sjuka aldre. Man bor kontrollera S-digoxin minst
en gang per ar och vid eventuellt forsamrad njurfunktion. S-digoxin bér som en
forsiktighetsatgard ligga under 1,0 nmol/L hos de mest sjuka aldre som latt forsamras
i sin njurfunktion (221).

Riktlinjer fér behandling av formaksflimmer i Region Uppsala finns i Foérmaksflimmer,
klinisk handlaggning, Region Uppsala.se (pdf).

Hypertoni

Patienter med hogt blodtryck ska genomgéa en basalutredning for att undersoka
om det foreligger hypertensiv organskada och/eller hdg risk for hjart-karldéd.
Dessa patienter ska lakemedelsbehandlas snarast, da de har storst nytta av
lakemedelsbehandling. For personer utan kand hjart-karlsjukdom eller diabetes
kan skattning av den sammanvagda kardiovaskulara risken goras med hjélp av
SCORE2-algoritmen, se bakgrundsdokumentation om hyperlipidemi.

Motsvarande algoritm for patienter med diabetes finns pa Riskmotorer for typ 1
och typ 2 diabetes, Nationella diabetesregistret.nu.
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Levnadsvanor

Alla hypertoniker ska behandlas med atgarder kring levnadsvanor, oavsett om
lakemedel behdvs som tillagg. | Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges hog
prioritet for insatser riktade mot oh&lsosamma levnadsvanor hos patienter med
hypertoni, se Nationella riktlinjer for prevention och behandling vid ohalsosamma
levnadsvanor, Socialstyrelsen.se.

Man bor darfor regelbundet ta upp fragor kring tobaksbruk, alkoholvanor, fysisk
aktivitet och matvanor och vid behov erbjuda stdd till forandring, se Levnadsvanor.

For detaljerade rekommendationer om fysisk aktivitet vid hypertoni, se Fyss.se.

Lakemedelsbehandling

Lakemedelsbehandling vid hypertoni bor i forsta hand utgéras av en ACE-
hammare/angiotensinreceptorblockerare, ett tiaziddiuretikum i lagdos och/eller en
kalciumantagonist. De flesta bor inleda behandlingen med en fast kombination av
tva av dessa lakemedel; de undantag dar inledande monoterapi rekommenderas
ar hos lagriskpersoner med grad 1-hypertoni, och hos aldre, skora patienter. Fasta
kombinationer kan dock vara olampligt hos patienter med nedsatt njurfunktion pa
grund av svarigheter med dosanpassning. Néasta steg ar trippelbehandling med
alla tre lakemedelsgrupper. Ortostatiskt blodtryck bér alltid kontrolleras vid
behandling av aldre patienter, 1&s mer i Lakemedelsbehandling av de mest sjuka
och skora aldre, Region Uppsala.se.

Observera att patienter med afrikanskt ursprung generellt svarar samre pa ACE-
hammare/angiotensinreceptorblockerare och foretradesvis bor behandlas med
tiaziddiuretikum och/eller kalciumantagonist. ACE-hammare/
angiotensinreceptorblockerare kan ges som tillaggsbehandling.

ACE-hammare

Substans Produktnamn
enalapril generika
enalapril + hydroklortiazid generika
ramipril generika
ramipril + hydroklortiazid generika

Enalapril och ramipril &r likvardiga alternativ.

Angiotensinreceptorblockerare

Substans Produktnamn
losartan generika
losartan + hydroklortiazid generika
kandesartan generika
kandesartan + hydroklortiazid generika

Losartan och kandesartan ar likvardiga alternativ.
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Diuretika

Substans Produktnamn
hydroklortiazid generika
bendroflumetiazid generika
hydroklortiazid + amilorid generika

Hydroklortiazid och bendroflumetiazid &r likvardiga alternativ. Lag dosering av
hydroklortiazid och bendroflumetiazid &r att foredra for att undvika metabola
biverkningar: hydroklortiazid 12,5-25 mg/dag, bendroflumetiazid 2,5 mg/dag.
Elektrolytstatus f6ljs regelbundet. Kombinationsbehandling med amilorid kan ges
vid hypokalemi, men observera risken for hyperkalemi om patienten samtidigt
behandlas med ACE-hammare/angiotensinreceptorblockerare. Vid njurfunktion
motsvarande GFR < 30 mL/min rekommenderas inte behandling med
tiaziddiuretika da det ar osakert om preparaten har effekt. Furosemid kan da vara
ett alternativ.

Kalciumantagonister

Substans Produktnamn
amlodipin generika
felodipin generika

Alternativen ovan ar likvardiga. Lerkanidipin kan vara ett alternativ hos patienter
som utvecklar ankelédem som biverkning av kalciumantagonist.

Tillaggsbehandling

Substans Produktnamn
spironolakton generika
doxazosin generika
bisoprolol generika
metoprolol generika

Spironolakton, och i andra hand doxazosin eller en betablockerare, ar alternativ
som tillaggsbehandling vid svarbehandlad hypertoni som inte kontrolleras av
ovriga rekommenderade lakemedel. Betablockerare har en plats framst vid
samtidig forekomst av andra tillstand, till exempel som alternativ vid planerad
graviditet, eller vid arytmier, hjartsvikt eller samtidig migran. Eplerenon ar ett
alternativ vid intolerans for spironolakton, sdsom gynekomasti.

Alla patienter med hdgt blodtryck ska genomga en basalutredning som syftar till att
understka om det foreligger hypertensiv organskada och/eller hog risk for hjart-
karldod. Dessa patienter ska behandlas med lakemedel snarast, d& de har storst
nytta av lakemedelsbehandlingen. Atgarder kring ohdlsosamma levnadsvanor bor
alltid inga vid behandling av hypertoni (239, 240), oavsett om lakemedel behdvs som
tillagg. | Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges hog prioritet for insatser riktade mot
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ohalsosamma levnadsvanor hos patienter med hypertoni (230), se Nationella riktlinjer
for prevention och behandling vid ohédlsosamma levnadsvanor, Socialstyrelsen.se.

Man bor darfor regelbundet ta upp fragor kring tobaksbruk, alkoholvanor, fysisk
aktivitet och matvanor samt vid behov erbjuda stod till férandring, se Levnadsvanor.

For personer utan kand hjart-karlsjukdom eller diabetes kan skattning av den
sammanvagda kardiovaskulara risken goras med hjalp av SCORE-algoritmen,
heartscore.org eller via Kalkylator for kardiovaskular risk, Internetmedicin.se.

Motsvarande algoritm for patienter med diabetes finns pa Riskmotorer for typ 1 och
typ 2 diabetes, Nationella Diabetesreqistret.se.

Levnadsvanor

Patienter med hypertoni bér rekommenderas aerob och muskelstarkande fysisk
aktivitet for att sanka bade det systoliska och diastoliska blodtrycket. Fysisk aktivitet i
minst fyra veckor sanker blodtrycket cirka 9/5 mm Hg hos individer med hypertoni
(239). En enstaka episod av fysisk aktivitet sanker blodtrycket akut, sa kallad post-
exercise hypotension. Upprepade tillfallen av fysisk aktivitet ar darfér en strategi for
att sanka blodtrycket, men for att uppna bestaende trycksankning maste traningen
vara regelbunden. Livslang regelbunden fysisk aktivitet rekommenderas.

Kontakt med fysioterapeut, for individanpassad fysisk aktivitet, rekommenderas for
individer med samtidig hjart-karlsjukdom, efter undersokning av lakare (239).

Lakemedelsbehandling

| genomsnitt sénker de olika blodtrycksmedicinerna blodtrycket lika mycket. Det ar
oftast mer effektivt att sdnka blodtrycket genom att kombinera tva eller flera
lakemedel fran olika klasser i 1&g eller mattlig dos an att ge ett enskilt lakemedel i hog
dos (132, 241). Eventuella skillnader mellan lakemedelsklasserna betraffande
metabola effekter &r underordnat god blodtrycksséankning.

Vid behandling av hypertoni bér man i forsta hand valja en ACE-hadmmare/
angiotensinreceptorblockerare, ett tiaziddiuretikum i lagdos och/eller en
kalciumantagonist (241). De allra flesta bor inleda behandlingen med en fast
kombination av tva av dessa lakemedel for att snabbare nd adekvat
blodtryckskontroll och minska risken for kardiovaskulara komplikationer; de undantag
dar inledande monoterapi rekommenderas ar hos lagriskpersoner med grad 1-
hypertoni, respektive hos aldre, skdra patienter. Nasta steg ar trippelbehandling med
alla tre lakemedelsgrupper. Betablockerare har en plats framst vid samtidig
forekomst av vissa andra tillstand, se Betablockerare.

Observera att patienter med afrikanskt ursprung generellt svarar samre pa ACE-
hammare/angiotensinreceptorblockerare och foretradesvis bér behandlas med
tiaziddiuretikum och/eller kalciumantagonist. ACE-hammare/ angiotensin-
receptorblockerare kan ges som tillaggsbehandling (241, 242).
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Generika finns inom alla lakemedelsgrupper. Detta gor att priserna pa lakemedlen &r
relativt Iaga.

ACE-hammare

ACE-hammare ar valdokumenterade vid behandling av hypertoni (132). Samtliga
ACE-hammare har likvardig effekt (243, 244). For att harmonisera med de lakemedel
som anvands vid hjartsvikt rekommenderas enalapril eller ramipril. Dessa ar aven
billigare an o6vriga alternativ.

Angiotensinreceptorblockerare

Angiotensinreceptorblockerare (ARB) har i jamférande studier med ACE-hammare
likartade effekter pa regress av vansterkammarmassa och motverkande av
progressiv njurskada vid hypertoni (132). Indirekta jamforelser talar for att ARB och
ACE-hammare forhindrar kardiovaskulara handelser lika effektivt vid behandling av
hypertoni. Hosta ar en vanlig biverkning av ACE-hammare men ovanlig vid
behandling med ARB. Generiskt losartan eller kandesartan rekommenderas i forsta
hand nar en ARB 6vervags till foljd av det lagsta priset. ACE-hammare och ARB bor
inte ges samtidigt vid behandling av hypertoni pa grund av 6kad risk for biverkningar,
framst hypotension och forsamrad njurfunktion.

Diuretika

Tiaziddiuretika har en omfattande dokumentation (132, 245-250). Tiazidbehandling
av hypertoni bor ske med laga doser for att optimera balansen mellan
blodtryckssankning och metabola effekter. Metabola biverkningar ar sallsynta vid lag
dosering om 12,5-25 mg/dygn fér hydroklortiazid och 2,5 mg/dag for
bendroflumetiazid.

De tva tiaziddiuretika som &r tillgangliga pa den svenska marknaden, hydroklortiazid
och bendroflumetiazid, har jamforbart pris. Hydroklortiazid har mer omfattande
dokumentation, men stor behandlingstradition foreligger fér bendroflumetiazid.

Tiaziddiuretika forefaller motverka osteoporos, vilket kan vara betydelsefullt hos aldre
kvinnor (132). Hypokalemi &ar en vanlig biverkning varfor elektrolytstatus ska foljas
regelbundet. Tiazider kan med fordel kombineras med ACE-hammare, varigenom
ytterligare blodtryckssankande effekt kan uppnas och eventuella negativa effekter pa
elektrolyter och aven glukosomséttning kan minskas (132). Flera
kombinationspreparat med ACE-hdmmare + tiaziddiuretika liksom
losartan/kandesartan + tiaziddiuretika ar tillgangliga.

Kombinationsbehandling med amilorid &ar ett alternativ vid hypokalemi (244) om
kombinationsbehandling med ACE-hammare/ARB inte &r motiverat. Kombination av
bade amilorid och ACE-hammare/ARB innebar hog risk for hyperkalemi, varfor sddan
behandling kréaver noggrann monitorering av S-kalium (251). Vid njurfunktion
motsvarande GFR < 30 mL/min rekommenderas inte behandling med tiaziddiuretika
da det ar oklart om preparaten har effekt hos denna patientgrupp (252).
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For loopdiuretika sasom furosemid finns ingen dokumentation avseende effekt pa
morbiditet och mortalitet (132). Denna klass av diuretika har dock en plats som
alternativ till tiaziddiuretika vid sankt njurfunktion motsvarande GFR < 30 mL/min.

Under 2018 rapporterade Lakemedelsverket om risk for basalcellscancer och
skivepitelcancer (ej malignt melanom) i samband med langtidsbehandling med
hydroklortiazid (253, 254). Patienter som forskrivs hydroklortiazid bor darfor radas att
regelbundet kontrollera om nya lesioner uppkommit pa huden. Exponeringen for
solljus och UV-ljus bor begransas sa langt det ar mojligt. Behandlingen bér omprévas
hos patienter som tidigare har haft hudcancer. Om samma risk foreligger for andra
tiaziddiuretika ar okant. Skyddseffekten pa hjart-karlhandelser bedoms vida 6vervaga
denna mojliga risk.

Kalciumantagonister

Kalciumantagonister ar karlvidgande lakemedel med snabbt insattande effekt (132).
Biverkningar relaterade till karlvidgningen &r relativt vanliga och dosberoende. Inom
klassen karlselektiva kalciumantagonister ar dokumentationen avseende morbiditet
och mortalitet bast for dihydropyridinerna amlodipin (187, 245, 249, 255-257) och
felodipin (248, 258, 259). Ankelodem &r en vanlig biverkning av kalciumantagonister.
Om patienten far ankelodem kan lerkanidipin vara ett alternativ. Lerkanidipin har
forknippats med lagre risk for denna biverkning (260, 261).

Under 2013 publicerades en fall-kontrollstudie som fann ett samband mellan
bréstcancer och langtidsanvandning av kalciumantagonister (262). Tva
epidemiologiska studier rapporterade redan pa 1990-talet en 6kad risk for all form av
cancer (263) respektive brostcancer (264) vid anvandning av kalciumantagonister.
Efterféljande storre fall-kontroll- och kohortstudier kunde dock inte bekrafta
associationen (257, 265, 266). Tre randomiserade kliniska prévningar med upp till 5
ars uppfoljning kunde inte heller bekrafta sambandet (257, 265, 266).

An sa lange kan inga generella rekommendationer géras betraffande behandling
med kalciumantagonister hos kvinnor med anledning av ovanstdende. Det eventuella
sambandet med bréstcancer maste forst bekraftas, till exempel genom stora
populationsbaserade studier som kopplar samman data om lakemedelsfoérskrivning
med cancerregister. Det finns inte heller ndgon kand mekanism for hur
kalciumantagonister skulle paverka utvecklingen av cancer som kan styrka
sambandet.

Tillaggsbehandling

Betablockerare

Betablockerare sanker hjartfrekvensen och minskar hjartats kontraktilitet (244).
Undersokningar tyder pa att de har en nagot samre skyddseffekt vid hypertoni, framst
betraffande stroke, an ovriga blodtryckssénkare (132, 241, 244, 267). Betablockerare
har, sarskilt i kombination med diuretika, oOnskade metabola effekter, framfor allt
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avseende glukosomséttning, och Okar risken for typ 2-diabetes. De har mycket god
dokumentation for behandling av arytmier, efter hjartinfarkt och vid hjartsvikt, och blir
ofta aktuella vid sekundar prevention. Vid primér prevention ar de framst aktuella i
kombinationsbehandling nar det ar svart att na blodtrycksmalet, eller nar annan
samtidig indikation foreligger, till exempel efter hjartinfarkt, hjartsvikt, migran, arytmi.
For att harmonisera med rekommendationerna for hjartsvikt, frekvensreglering vid
formaksflimmer och angina pectoris rekommenderas bisoprolol eller metoprolol.

Alfareceptorblockerare och aldosteronantagonister

Dessa lakemedel ar ofullstandigt dokumenterade avseende effekter pa
kardiovaskulér sjuklighet och déd vid hypertoni men kan anvandas som
tillaggsbehandling vid svarbehandlad hypertoni som inte kontrolleras av évriga
rekommenderade |lakemedel (132, 241). Den blodtryckssankande effekten ar likartad
med ovriga lakemedelsklasser. De saknar negativa metabola effekter och kan
anvandas som tillaggsmedel eller vid sarskilda skal.

Doxazosin

Doxazosin ar en selektiv antagonist av alfai;-adrenoceptorer lokaliserade i blodkarlen
(244). Alfa;-adrenoceptorer férmedlar noradrenalins karlsammandragande effekt, och
blodtrycket séanks saledes genom minskat karlmotstand. Som basbehandling vid
hypertoni har doxazosin uppvisat samre resultat betraffande strokeprevention och
férekomst av hjartsvikt an klortalidon, lisinopril och amlodipin (268, 269). Data tyder
dock pa att detta inte galler vid tillaggsbehandling med doxazosin (190). Doxazosin
ar ett alternativ som tillaggsbehandling vid svarbehandlad hypertoni som inte
kontrolleras av dvriga rekommenderade lakemedel. Det subventioneras vid hogt
blodtryck endast fér patienter som forst provat andra lakemedelsklasser.

Spironolakton

Aldosteronantagonisten spironolakton ar ett alternativ som tillaggsbehandling vid
svarbehandlad hypertoni som inte kontrolleras av 6vriga rekommenderade
lakemedel, och rekommenderas i europeiska riktlinjer som férstahandsalternativ
bland tillaggsbehandlingar vid terapiresistent hypertoni (241). Spironolakton har
visats ha en blodtryckssankande effekt som tillaggsbehandling (270). Gynnsamma
effekter pa sjukligheten hos patienter med hjartsvikt har visats, men mortalitetsdata
och effekt pa hjart-karlsjukdom vid behandling av hypertoni saknas (244). Vid
férsamrad njurfunktion kan aldosteronantagonister leda till fér hdéga kaliumhalter i
kroppen, vilket kan ge upphov till allvarliga stérningar av hjartats rytm. Kaliumhalterna
maste darfor alltid kontrolleras aven vid samtidig behandling med diuretika.
Eplerenon &r ett alternativ vid intolerans for spironolakton, sdsom gynekomasti (241).
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Hyperlipidemi

De vanligaste typerna av hyperlipidemi ar hyperkolesterolemi, orsakat av ett hogt
LDL-kolesterol i plasma och hypertriglyceridemi, orsakat av héga triglycerider i
plasma.

Levnadsvanor

Mer halsosamma levnadsvanor ingar alltid som forsta steg i behandlingstrappan
vid hyperlipidemi. En beddomning av tobaksbruk, riskbruk av alkohol, otillracklig
fysisk aktivitet och ohalsosamma matvanor ska darfér géras hos dessa patienter.
Anvand fragor om levnadsvanor for att identifiera risk. Om behov identifieras ska
kvalificerade atgarder vidtas, med hdg prioritet enligt Socialstyrelsens nationella
riktlinjer (prioritet mellan 1 och 3). Om osunda levnadsvanor foreligger erbjuds
stod till forandring, se Levnadsvanor.

Aerob fysisk traning och aktivitet 6kar HDL-kolesterol och sénker triglycerider i
plasma. LDL-kolesterol kan paverkas positivt vid hog traningsdos. For detaljerade
rekommendationer om fysisk aktivitet vid blodfettsrubbningar, se Fyss.se.
Halsosamma matvanor med en hoég andel gronsaker, frukt, fullkorn och fibrer,
samt mjuka matfetter och fisk har en positiv inverkan pa lipidprofilen. Smor,
gradde, feta charkprodukter, samt hdgt sockerintag bér undvikas. For mer
detaljerade rekommendationer se Livsmedelsverkets kostrad. Kostraden - hitta ditt
satt, Livsmedelsverket.se

Lakemedelsbehandling

Initiering av och intensiteten med vilken lipidsénkande behandling ska ske baseras
pa personens samlade hjart-karlrisk. Hjart-karlrisken skattas med hjalp av
riskskattningsinstrument och risknivaer och beskrivs narmare i
bakgrundsdokumentationen pa Rekommenderade lakemedel, Region Uppsala.se.

Substans Produktnamn
atorvastatin generika
rosuvastatin generika

Alternativen ovan ar likvardiga.

Vid nyinsattning rekommenderas atorvastatin, normalt i dosen 40—80 mg/dag, eller
rosuvastatin, normalt i dosen 20—40 mg/dag. Skillnaden mot simvastatin &r dock
inte sa stor att byte av valfungerande behandling med simvastatin bor ske om
patienten har uppnatt malniva for LDL-kolesterol. Beakta risken for
lakemedelsinteraktioner och vissa individuella faktorer (sdsom njur- och
leverfunktion, etniskt ursprung). Se Fass fore insattning samt vid tillagg av eller
pagaende annat systemiskt administrerat lakemedel.

Ezetimib i dosen 10 mg/dag som tillagg till statinbehandling vid primarprevention
till patienter med priméar hyperkolesterolemi (icke-familjar och heterozygot familjar)
samt vid sekundarprevention bor évervagas om patienten inte nar uppstallda mal
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for LDL-kolesterol. Ezetimib kan aven ges i monoterapi till patienter som inte
tolererar en statin eller dar statinbehandling anses olamplig.

Hos patienter som &r optimerade avseende oOvriga riskfaktorer sdsom
levnadsvanor, blodtryck och blodsocker med mycket hdg kardiovaskular risk kan
behandling med PCSK9-hammande lakemedel (monoklonala antikroppar

eller "short interfering” RNA) 6vervagas som tredje linjens behandling. Dessa
lakemedel ska initieras av specialist inom kardiologi, endokrinologi eller
internmedicin. Vid uttalad isolerad hypertriglyceridemi &r behandling med fibrat
forstahandsval, av vilka rekommenderas fenofibrat (Lipanthyl), tillsammans med
intensiv livsstilsintervention och i forekommande fall behandling av metabola
sjukdomar sadsom icke-reglerad diabetes eller insulinresistens. Hos patienter som
har en kombinerad dyslipidemi med hoga nivaer av bade LDL-kolesterol och
triglycerider utgor statiner foérstahandspreparat, men om inte tillracklig effekt pa
triglyceridnivan erhalls kan tillaggsbehandling med fibrat initieras.

Statinintolerans

Statinintolerans inneb&r oacceptabla biverkningar vid statinbehandling. Den
vanligaste typen ar myalgi. Denna ar vanligen bilateral, engagerande proximala
muskelgrupper och upptrader oftast inom veckor till manader efter
behandlingsstart eller dosjustering. Vid utsattning eller dossankning brukar
symtomen minska eller ga i regress efter 2—6 veckor. F6r mer information om
diagnosticering och handlaggning av symtom som misstanks orsakas av
statinbehandling, se bakgrundsdokumentationen pa Rekommenderade lakemedel,
Region Uppsala.se.

For rad kring lipidsankande behandling av aldre patienter, se
Lakemedelsbehandling av de mest sjuka och skéra aldre, Region Uppsala.se.

Riskskattning

Malet for lipidnivan vid behandling, foretradesvis LDL-kolesterol eller non-HDL-
kolesterol, bor styras av den totala kardiovaskulara risken (271, 272). Ju hogre risk
patienten bedéms ha, desto intensivare bor atgarderna vara.

Det tidigare rekommenderade kardiovaskulara riskskattningsinstrumentet baserades
pa SCORE-algoritmen vilken beraknade tioarsrisken for kardiovaskular dod. Den
reviderade SCORE2-algoritmen beraknar i stallet tiodrsrisken for dodlig och icke-
dodlig hjartinfarkt eller stroke hos till synes friska personer i aldern 40—69 ar vars
riskfaktorer ar obehandlade eller har varit stabila i manga ar (271, 272).

Algoritmen SCORE2-OP som uppskattar 5- och 10-arsrisken for dodlig och icke-
dadlig hjartinfarkt eller stroke hos till synes friska personer fran 70 ar och uppat.
Algoritmerna utgar fran kon, alder, rokning, systoliskt blodtryck och non-HDL-
kolesterol (271). Non-HDL-kolesterol beraknas mycket enkelt: totalkolesterol —
[minus] HDL-kolesterol och svaras automatiskt ut i journalsystemet vid bestallning av
totalkolesterol och HDL-kolesterol. Det finns alltmer evidens for non-HDL-kolesterol
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som riskmarkor for kardiovaskular sjukdom, da den approximerar den totala
koncentrationen av aterogena lipoproteinpartiklar i blodet genom att, likt
apolipoprotein B, inkludera aterogena triglyceridrika partiklar som inte inkluderas i

LDL-kolesterolfraktionen.

Nedanstaende tabell visar varden fér non-HDL-kolesterol och apolipoprotein B som
motsvaras av vanligt forekommande malnivaer fér LDL-kolesterol:

LDL-kolesterol

Non-HDL-kolesterol

Apolipoprotein B

2,6 mmol/L 3,4 mmol/L 1g/L
1,8 mmol/L 2,6 mmol/L 0,8 g/L
1,4 mmol/L 2,2 mmol/L 0,65 g/L

Nedan aterfinns SCORE2-algoritmen fér 10-arsrisken for patienter i medelrisklander,
sasom Sverige. Denna riskstratifiering ar till for patienter utan etablerad karlsjukdom
eller andra hogrisktillstand som diabetes, familjar hyperkolesterolemi eller njursvikt.
Algoritmen géller inte for gravida kvinnor. Patienter med etablerad karlsjukdom har
generellt mycket hog kardiovaskulér risk, se text om riskgrupper nedan. Dessa
patienter riskskattas inte med riskskattningsalgoritmer och de behdver aktiv
behandling av samtliga riskfaktorer, inklusive aterogena lipider.

Lakemedel - Rekommenderade lakemedel, vuxna

DocPlus-ID: DocPlusSTYR-30285
Version: 14
Handlingstyp: Riktlinje

Sidan 107 av 427




Non-smoking

Systolic blood a a o o
VPO PG D
pressure (mmHg) PO AP

SCORE2-OP 150 200 250

SCORE2 & SCORE2-OP &

. <2.5%

10-year risk of (fatal and non-fatal) CV 0 25t0<75% 5to<l0% 7.5t0<I5%
events in populations at moderate CVD risk ® 5%

# Women

Smoking Non-smoking

Non-HDL cholesterol

a o .9 9 a o .o

D P> P Qo mmolll Ay Sl

PO AP PO

150 200 250 mg/dL 150 200 250

160-179
140-159
120-139
100-119
160-179
140-159
120-139
100-119
160-179
140-159
120-139
100-119
160-179
140-159
120-139
100-119 y

e
©
(2]
®

SCORE2
160-179
140-159
120-139
100-119
160-179
140-159
120-139
100-119
160-179
140-159
120-139
100-119
160-179
140-159
120-139
100-119
160-179
140-159
120-139
100-119
160-179
140-159
120-139

100-119 /

0000000000000 00000006 (0066H0606000066
COOO0CO00O000O0000000000006 ©0©0680006060000066
COO00OO000O000O000000000006 ©0CB66000000000606
CO00000O0O000O000000000006 ©CO600BBROO000

<50 years 50-69 years 270 years

# Men

<5% <7.5%

>10% >15%

Smoking

150 200 250

©
©
(2]
(3]
e
©
e
(%)

S

55-59 )
50-54
45-49 j

40-44

CO00000000000008000EBEe HOBROBBBOBBBHO
0000000000000 0R0E0Ee CHOBOB0HOBBOBBO
COO00000OLOO0Oe00e000e OO0
OO000000000080000APEBHNBEE COROB0ORNBNB
OOOCOO0000000O00O000E0e 6000000000066
0000000000000 0OROEBE 6660006800006
COOCOO0000O00O00e00EH006 COBBOBBO0BO0O0O6O
0000000000000 APEEE ©CHHBBBHB6OOOON
O00000000008000000000000 60OOOBBO0BB0BHBH
0000000800600 6060066666

e
&
00660606066060600006

0

0006000006000 0

000000600000 00000000000 660606006660606600

806

.

@Esc—

SCORE2- och SCORE-OP-algoritmerna med uppskattad tioarsrisk for dédlig och icke-dodlig
hjartinfarkt eller stroke hos personer 40-69 ar respektive 2 70 ar i medelrisklander, sdsom

Sverige. Fran 2021 ESC Guidelines on cardiovascular disease prevention in clinical practice.

S& har anvander du tabellen:

Lakemedel - Rekommenderade lakemedel, vuxna

DocPlus-ID: DocPlusSTYR-30285
Version: 14
Handlingstyp: Riktlinje

Sidan 108 av 427



SCORE2 & SCORE2-OP " <SOyears 50-69 years 270 years
10-year risk of (fatal and non-fatal) CV 9. 2% o =%
events in populations at moderate CVD risk el T ~
>
Systolic blood e
Pu’;:::‘(m:‘“g) PSS LS mmo
SCORE2-OP 150 200 250 150 200 250 mg/dL. 150 200 250 150 200 250
=t e
SCORE2 N - :
0000 G000/ DIDD
140159 0000 . | ®0DD
120-139 00e0 il QOO0
100-119 ¥ 10Y10W 12713714115 »
160-179 DeEO6 0O ke
o159 | e [POOC OGO
120-139 © ¥ ©®© 00006
100-119 [ 6] [10]11712]
160179 OO0 OOOD
140-159 | © 000
120-139 i o> [i0]i11]i3]
100-119 (10}
160-179 0883
140-159 i
120-139 g\ 32 [i1]
100-119
160-179 0888
140-159 g E
120139 Sy 00
100-119
160-179 0088
140-159 1 )
120-139 &P (s} o
(SIS 2 - _" w
@Eesc—

Anvind tabellen sdhir:

Vilj kolumngrupp utifran patientens kén och rékstatus

Hitta exakt kolumn utifran patientens non-HDL-kolesterol:
= totalkolesterol - HDL-kolesterol

Valj radgrupp utifran patientens alder

Hitta exakt rad utifran patientens systoliska blodtryck

Siffran i ringen motsvarar tioarsrisken for dodlig och icke-
dodlig hjartinfarkt eller stroke.
motsvarar |ag till mattlig risk
motsvarar hog risk
R&d farg motsvarar mycket hog risk

Enligt europeiska riktlinjer for behandling av dyslipidemi kategoriseras foljande

riskgrupper (271, 272):
e Mycket hdg risk.
e HOog risk.

e Lag—mattlig risk.

Mycket hdg risk — behandling av riskfaktorer rekommenderas generellt®:

e Etablerad karlsjukdom (tidigare hjartinfarkt, instabil angina, stabil angina,
kranskarlsrevaskularisering [bypasskirurgi, ballongvidgning/PClI], stroke, TIA
eller perifer karlsjukdom [till exempel claudicatio]), signifikanta plack i kranskatrl
eller karotider, diagnosticerade kliniskt eller via avbildande tekniker, till

exempel angiografi, datortomografi.

e Diabetes mellitus med tecken pa organskada eller forekomst av minst tre
andra riskfaktorer (till exempel rokning, hypertoni, hyperkolesterolemi) eller

diabetes typ 1 i mer an 20 ar.

e Moderat eller uttalad kronisk njursjukdom (GFR < 30 mL/min/1,73 m?).

e Familjar hyperkolesterolemi med etablerad kranskarlssjukdom eller annan

riskfaktor.

e Till synes frisk person med SCORE2-risk 2 7,5 % om < 50 ar, =2 10 % om
mellan 50-69 ar samt = 15 % om 2 70 ar! (rod farg i SCORE2-tabellen).
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Hog risk — behandling av riskfaktorer bér 6vervagas:

e Uttalad stegring av en enskild riskfaktor, sarskilt triglycerider > 8 mmol/L, LDL-
kolesterol > 4,9 mmol/L eller blodtryck = 180/110 mm Hg.

e Familjar hyperkolesterolemi utan andra riskfaktorer.

e Diabetes mellitus utan foljande: organpaverkan, duration = 10 ar eller annan
riskfaktor.

e Moderat kronisk njursjukdom (GFR 30-59 mL/min/1,73 m?).

e Till synes frisk person med SCORE2-risk 2,5—-< 7,5 % om < 50 ar, 5-< 10 %
om mellan 50—69 ar samt 7,5— <15 % om = 70 ar* (orange farg i SCORE2-
tabellen).

Lag-mattlig risk - Behandling av riskfaktorer rekommenderas generellt inte:

e Patienter med valkontrollerad diabetes tillsammans med foljande: duration <10
ar, ingen organpaverkan samt utan annan riskfaktor.

e Till synes frisk person med SCORE2-risk < 2,5 % om < 50 ar, <5 % om
mellan 50-69 ar samt < 7,5 % om 2 70 ar* (gron farg i SCORE2-tabellen).

! Lipidsankande behandling till till synes friska patienter frAn 70 ar och uppat har
rekommendationen "kan dvervagas” i senaste europeiska sekundarpreventiva
riktlinjerna.

Endast kategorier med ! skattas med SCORE?2 eller SCORE2/OP.

Malvarden

Patienter < 70 ar med mycket hdg risk, samt patienter med etablerad karlsjukdom
oavsett alder rekommenderas na ett malvarde pa < 1,4 mmol/L LDL-kolesterol och
minst 50 % sankning fran sin obehandlade niva. For patienter =2 70 &r med mycket
hog risk men utan etablerad karlsjukdom finns inga malvarden, och lipidsankande
behandling kan 6vervagas utifran patientens riskfaktorer.

Patienter < 70 ar med hdg risk rekommenderas né ett malvarde pa < 1,8 mmol/L
LDL-kolesterol och minst 50 % sankning fran sin obehandlade niva. For patienter

> 70 ar med hog risk finns inga etablerade malvarden, och lipidsankande behandling
kan 6vervagas utifran patientens riskfaktorer.

Statiner

Statiner ar den bast dokumenterade lakemedelsgruppen inom kategorin lipidsénkare.
Statiner verkar genom att hamma HMG-CoA-reduktas, det enzym som katalyserar
det hastighetsbegransande steget i kolesterolsyntesen (132). Den minskade
syntesen av kolesterol leder utéver en lagre koncentration av LDL-kolesterol i plasma
sekundart till ett 6kat antal LDL-receptorer pa levercellsytan. Detta leder till en 6kad
internalisering av cirkulerande LDL-kolesterol med lagre LDL-kolesterolniva som
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foljd. Det finns ocksa ett visst stod for att statiner kan ha andra effekter som
motverkar uppkomsten och konsekvenserna av ateroskleros.

Vid hyperkolesterolemi kan statiner pa ett dosberoende satt sanka plasmakolesterol
med upp till 50 % (132). Denna sankning beror framfor allt pa en reduktion av LDL-
kolesterol med upp till 70 %. Triglyceriderna reduceras beroende pa utgangsvarde.
Personer med normala triglyceridnivaer far en reduktion med cirka 10-20 %, medan
personer med forhojda triglyceridnivaer kan na upp till en 40 %-ig reduktion av dessa.
HDL-kolesterol kan stiga med mellan 5-10 %.

Olika statiner sdnker LDL-kolesterol olika mycket, med storst effekt for rosuvastatin,
foljt av atorvastatin och darefter simvastatin, och sist pravastatin och fluvastatin (273,
274). Det finns inga 6vertygande data som talar for att en viss statin ar battre &n en
annan vad avser kardiovaskular morbiditet och mortalitet n&r de anvands i doser som
séanker LDL-kolesterol lika mycket (275), men mest dokumentation finns for
simvastatin, atorvastatin, pravastatin, och rosuvastatin samt for patienter som
genomgatt njurtransplantation, for fluvastatin (132, 271). Resultat av meta-analyser
tyder pa att effekten ar beroende pa graden av reduktion av LDL-kolesterol (271).

Priserna for generiskt atorvastatin, rosuvastatin och simvastatin ar jamforbara.
Eftersom atorvastatin och rosuvastatin sdnker LDL-kolesterol likvardigt eller mer an
simvastatin, ar bada forstahandsval. Simvastatin i dosen 80 mg/dag bor undvikas pa
grund av forhojd risk for myopati/rhabdomyolys (271, 276). Dubblering av en
statindos, exempelvis atorvastatin fran 40 till 80 mg/dag, medfér endast en
begransad ytterligare sankning av LDL-kolesterol med motsvarande cirka 6 % varfor
det i manga fall kan vara mer fordelaktigt att lagga till ezetimib till en medelhdg
statindos an att anvanda maximal statindos.

Vid valet mellan atorvastatin och rosuvastatin bor beaktas att rosuvastatin behdver
dosanpassas efter njurfunktion och till patienter med asiatiskt ursprung (277), samt
att lakemedlen har olika interaktionsprofiler.

Statiner utgor forstahandsval vid hyperlipidemier, i synnerhet hyperkolesterolemi, och
kombineras med fordel med ezetimib.

Statinintolerans

Maximalt tolererad statinbehandling definieras i litteraturen som den hogst tolererade
dosen och doseringsintervallet av en statin, inkluderande om patienten inte tolererar
nagon som helst dos av ndgon statin. Rekommenderade maldoser bor efterstravas i
mojligaste man. Statinintolerans innebar oacceptabla biverkningar som gar
dver/minskar efter utsattning/dossankning och aterkommer vid
aterinsattning/dosokning. Generellt ska tre olika statiner ha provats, med forsok till
upptrappning. Langsam upptrappning sker i sma steg med 1-2 manaders intervall
eller langre beroende péa grad av symtom, fran lagsta godkanda dosering (278, 279).
Ett alternativ till dossankning kan vara att glesa ut doseringsintervallet, till exempel
dosering varannan dag eller en till tvd ganger i veckan. Byte mellan statiner kan ske
med ett statinfritt intervall (washout) pa 2—4 veckor vid muskelsymtom och CK-
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stegring < 4 x ULN (ULN, upper level of normal = 6vre gransen for normala
referensvardet) (271). Vid muskelsymtom och CK = 4 x ULN sker detta via en
washout pa 6 veckor tills CK har normaliserats och symtomen gatt i regress. Den
vanligast forekommande biverkningen vid statinbehandling ar myalgi (SAMS, statin
associated muscle symptoms) som framfor allt ar bilateral och engagerar proximala
muskelgrupper. SAMS upptrader vanligen inom nagra veckor till manader efter
behandlingsstart eller dosjustering och gar i regress 2—6 veckor efter utsattning
(280). | en studie pa 60 patienter som tidigare avslutat statinbehandling pa grund av
biverkningar, fick deltagarna omvaxlande placebo eller aktiv behandling med statin
(281). Man fann att 90 % av de rapporterade biverkningarna aven sags under
perioden som patienten fick placebo. | ytterligare en studie av 200 patienter med
samma studieupplagg var forekomsten av muskelsymtom lika vanligt under
behandling med statin som placebo (281). Denna sa kallade nocebo-effekt talar for
att de upplevda biverkningarna inte alltid &r kopplade till statinbehandlingen och att
det ofta gar bra att ateruppta behandlingen.

Flodesschema Over handl&ggning av statinintolerans:

ing av ark vid i dling

Symtom och CK <4 x évre referensvirdet ] CK 24 x 6vre £ men ej r ly Statinorsakad rhabdomyolys eller myosit

6 veckors statinfritt intervall till normalisering av CK

2 - 4 veckors statinfritt intervall
och regress av symtom

—

Symtom kvarstar Symtom forbattras

! !

Aterinsatt samma Byt till annan statin i
statin, ev i lagre dos startdos

I
' '

Symtomfri Symtom aterkommer

! !

Oka dos, behandla mot 2 - 4 veckors statinfritt
mal intervall

(

Kontakta specialiserad klinik

Byt till tredje typ av statin:
lagsta godkanda dosering,
alternativt dosering varannan
dag eller en till tva ganger i
veckan

Oka till hégsta tolererbara dos
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Ezetimib

Ezetimib forhindrar upptaget av kolesterol i tunntarmen genom en ofullstandigt kéand
verkningsmekanism (132). Ezetimib i monoterapi har mattlig effekt och sanker LDL-
kolesterol med i genomsnitt 19 % oavsett utgangsniva. Lakemedlet ar godkant i
kombination med statin vid hyperkolesterolemi n&r enbart statinbehandling inte givit
adekvat effekt eller i monoterapi dar statiner &r olampliga eller inte tolereras. Det ar
aven godkant som tillagg till diet vid homozygot familjar sitosterolemi, samt for att
minska risken for kardiovaskulara handelser hos patienter med kranskarlssjukdom
som har akut koronart syndrom i sjukdomshistorien.

Vid kombinationsbehandling med en Iag dos statin och ezetimib adderas effekten av
sankning av LDL-kolesterol och den blir jamférbar med effekten av enbart statin i hog
dos (132). Kombinationen ezetimib och simvastatin uppvisade i studien ENHANCE
(patienter med familjar hyperkolesterolemi) ingen minskning av intima-mediatjocklek
pa karotisartaren jamfort med enbart simvastatin, trots lagre LDL- och CRP-nivaer
(282). Dock ifragasatts numera kopplingen mellan intima-mediatjocklek och graden
av karlsjukdom/ateroskleros. Det finns tva studier som har undersokt skillnaden i
kardiovaskulara handelser med antingen kombinationsbehandling simvastatin +
ezetimib eller enbart placebo. | SEAS, som inkluderade patienter med aortastenos
utan tidigare kand hjart-karlsjukdom sags ingen signifikant skillnad mellan
behandlingsgrupperna (283). | SHARP, som inkluderade patienter med kronisk
njursjukdom utan tidigare kand hjart-karlsjukdom, sags en signifikant skillnad till den
aktiva behandlingens fordel (284). Upplaggen pa bade SEAS och SHARP omdjliggor
dock utvardering om skillnaden man sag i SHARP-studien berodde pa
statinbehandlingen, ezetimib eller kombinationen av de bada.

Studiedata talar for att ezetimib i kombination med simvastatin minskar
kardiovaskular morbiditet och mortalitet i viss man hos patienter med akut koronart
syndrom (285). | studien IMPROVE-IT randomiserades 18 144 patienter med akut
hjartinfarkt eller instabil angina till behandling med simvastatin eller simvastatin +
ezetimib. Primart effektmatt var skillnad i incidens av kombinationsvariabeln
kardiovaskular dod/hjartinfarkt/instabil angina/kranskarlsintervention. Efter sju ar sags
en statistiskt signifikant lagre incidens for patienter behandlade med simvastatin +
ezetimib jaAmfort med enbart simvastatin (32,7 % versus 34,7 %, p = 0,016). Detta
innebar ett NNT pa 50 for att under en period av sju ar forhindra ett utfall, eller ett
NNT pa 350 for att under en period av ett ar forhindra ett utfall. Skillnaden utgjordes
av ett minskat insjuknande i hjartinfarkt och stroke, medan ingen skillnad sags
betraffande kardiovaskular dod eller kranskéarlsintervention. Subgruppsanalyser av
hogriskpatienter, till exempel de med diabetes mellitus eller tidigare genomgangen
oppen kranskarlsrevaskularisering, visade pa en battre effekt hos dessa patienter.

Ezetimib som tillagg till statinbehandling vid priméarprevention till patienter med priméar
hyperkolesterolemi, samt vid sekundarprevention, bér 6vervagas om patienten inte
nar mal for LDL-kolesterol. Ezetimib kan &ven ges i monoterapi till patienter som inte
tolererar en statin eller dar statinbehandling anses olamplig. se statinintolerans.
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PCSK9-hammare

PCSK9-hdmmande antikroppar (PCSK9-hammare: evolokumab [Repatha] och
alirokumab [Praluent]) bestar av monoklonala antikroppar som administreras
subkutant varannan vecka eller manatligen och binder till proteinet
proproteinkonvertas subtilisin/kexin typ 9 (PCSK9). PCSK9 binder till LDL-receptorer
pa hepatocyternas yta och faciliterar LDL-receptorernas nedbrytning i levern (271).
PCSK9-medierad minskning av LDL-receptornivaerna leder darfor till htgre
cirkulerande nivaer av LDL-kolesterol. Genom att minska proportionen cirkulerande
PCSK9 som kan binda till LDL-receptorerna 6kar PCSK9-hammare antalet
tillgangliga LDL-receptorer exponerade pa levercellernas yta varigenom LDL-
nivaerna sanks. PCSK9-hammare har bast dokumentation i kliniska prévningar av
patienter med etablerad kardiovaskular aterosklerotisk sjukdom och LDL-kolesterol
som inte ar i mal.

| studier av effekten hos patienter med forhojt LDL-kolesterol utan FH sénktes LDL-
kolesterol med 50-60 % fran ett utgdngsvarde av cirka 2,4 mmol/L (286, 287). Detta
ar ur LDL-synpunkt en procentuell sankning som ar i paritet eller nagot battre an med
hdgdos statinbehandling (atorvastatin 80 mg eller rosuvastatin 40 mg) (273, 288).

Behandling med PCSK9-hammare ska initieras av specialist inom kardiologi,
endokrinologi eller internmedicin. Lakemedlet kan komma i frdga hos patienter med
mycket hog kardiovaskular risk som ar optimerade avseende Ovriga riskfaktorer
sasom levnadsvanor, blodtryck och blodsocker. Effekt pa utfall och
kostnadseffektivitet mellan de tva olika PCSK9-hammarna ar likvardig.

Evolokumab och alirokumab utgor tredje linjens behandling vid hyperkolesterolemi
och skall kombineras med maximal tolererbar, se stycke om behandling med statin
och ezetimib statinintolerans.

Evolokumab

| studier av effekten hos patienter med forhojt LDL-kolesterol utan FH sénktes LDL-
kolesterol med 50-60 % fran ett utgangsvarde av cirka 3—4 mmol/L (288-291). Detta
ar ur LDL-synpunkt en procentuell sdnkning som &r i paritet med hégdos
statinbehandling (atorvastatin 80 mg alternativt rosuvastatin 20 eller 40 mg) (273).

FOURIER-studien randomiserade 27 500 patienter med aterosklerotisk
kardiovaskular sjukdom till behandling med evolokumab eller placebo.
Medianuppfoljningstid var 2,2 ar. For att inkluderas skulle patienterna ha ett LDL-
varde dver 1,8 mmol/L trots en statinbehandling motsvarande atorvastatin 20 mg
eller hogre. Cirka 70 % av patienterna hade behandling med hoégdos statin och 30 %
hade behandling med medelhég statindos. 5 % hade behandling med ezetimib (286).
LDL-varde (median) vid studiestart var 2,4 mmol/L.

Efter 1 ar var LDL-vardet i evolokumab-armen 0,8 mmol/L, jamfort med cirka

2,3 mmol/L i placeboarmen (286). Primart effektmatt var en komposit av
kardiovaskular dod, hjartinfarkt, stroke, sjukhusinlaggning pa grund av instabil angina
samt koronar revaskularisering. Minst en primar handelse intraffade hos 11,3 % av
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patienterna i placeboarmen jamfért med 9,8 % i evolokumabarmen (p < 0,001). Detta
innebar en arlig absolut riskreduktion pa cirka 0,7 %, och att man maste behandla
138 patienter i ett ar for att undvika en primar handelse. For de enskilda utfallsmatten
i det primara kompositmattet sags ingen statistiskt signifikant skillnad vad galler
kardiovaskular dod eller sjukhusinlaggning pa grund av instabil angina. Fér de 6vriga
tre utfallsmatten sags en signifikant skillnad, med stérst absolut riskreduktion for
koronar revaskularisering.

Det observerades inga signifikanta skillnader i férekomst av biverkningar, med
undantag for reaktion vid injektionsstallet med 2,1 % i evolokumabarmen jamfért med
1,6 % i placeboarmen. Forlangd exponering av extremt laga LDL-kolesterolnivaer
skulle teoretiskt sett kunna 6ka risken for neurokognitiv dysfunktion och insjuknande i
diabetes. Nagra sadana fynd har inte hittills setts i studier med PCSK9-hammare
(292).

Alirokumab

| studier av effekten hos patienter med forhojt LDL-kolesterol utan FH sénktes LDL-
kolesterol med 40-60 % fran ett utgangsvarde av cirka 3-4 mmol/L (293).

| ODYSSEY-studien randomiserades 18 924 patienter som hade haft ett akut
koronart syndrom 1-12 manader tidigare till dubbelblind behandling med alirokumab
eller placebo (287). Medianuppféljningstid var 2,8 ar. For att inkluderas skulle
patienterna ha ett LDL-varde p& minst 1,8 mmol/L trots behandling med en statin i
hdg dos. Dosen av alirokumab var initialt 75 mg varannan vecka men justerades for
att uppna ett malvarde pa LDL-kolesterol pa 0,6—1,3 mmol/L. Primart effektmatt var
en komposit av koronar hjartdod, icke-fatal hjartinfarkt, fatal eller icke-fatal ischemisk
stroke eller instabil angina som medforde sjukhusvard. Det primara utfallet intraffade
hos 9,5 % bland de som hade fatt alirokumab jamfort med 11,1 % for placebo (p <
0,001). Statistiskt signifikant farre patienter som fick alirokumab avled (3,5 % versus
4,1 %). Det observerades inga skillnader i biverkningar mellan behandlingsarmarna
bortsett frAn en hogre incidens av lokala reaktioner pa injektionsstallet for alirokumab
(3,8 % versus 2,1 %).

Skillnaden i det primara utfallsmattet innebar en absolut riskreduktion p& 1,6 % under
en uppfoljningstid pa 2,8 ar, eller 0,57 % per ar. Detta innebar i sin tur att man maste
behandla 175 patienter i ett ar for att undvika en primar handelse. Motsvarande
absoluta riskreduktion fér dod var 0,6 % under en uppféljningstid pa 2,8 ar, eller

0,21 % per ar. Detta innebar att 476 patienter maste behandlas i ett ar for att undvika
ett dodsfall.

Inklisiran

Inklisrian (Leqvio) &ar en kort RNA-sekvens, en sa kallad short interfering RNA, siRNA
och det nyaste PCSK9-hammande lakemedlet. Genom att binda till och bryta ner
PCSK9-mRNA hdmmas translationen av PCSK9-genen till PCSK9 vilket leder till
minskad proportion cirkulerande PCSK9 som kan binda till LDL-receptorerna (294).
Detta Okar antalet tillgangliga LDL-receptorer exponerade pa levercellernas yta
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varigenom LDL-nivaerna sanks. Preparatet administreras som subkutan injektion tre
ganger per ar forsta aret och darefter tva ganger per ar. Inklisiran sanker LDL-
kolesterol med drygt 50%. Effekten forefaller vara konsekvent oavsett
patientkarakteristika, LDL-varden eller statinintensitet. Efter avslutad behandling
atergar LDL till baslinjevarden med ca 3% per manad.

| ORION-9-studien randomiserades 482 patienter med heterozygot familjar
hyperkolesterolemi med LDL = 2,6 mmol/L till dubbelblind behandling med inklisiran
eller placebo som tillagg till maximalt tolererad statinbehandling (295). Primara
effektmatt var procent LDL-férandring mellan baslinjen och dag 510 och
tidsanpassad procentuell LDL-férandring i baslinjen mellan dag 90 och dag 540. Vid
dag 510 hade LDL sjunkit med 39,7% i behandlingsgruppen, medan den steg med
8,2% i placebogruppen. Den genomsnittliga forandringen i LDL mellan dag 90 och
dag 540 var 38,1% sénkning i behandlingsgruppen och 6,2% 6kning i
placebogruppen.

| ORION-10-studien randomiserades 1571 patienter med aterosklerotisk
kardiovaskular sjukdom och LDL = 1,8 mmol/L till dubbelblind behandling med
inklisiran eller placebo som tillagg till maximalt tolererad statinbehandling (296).
Primara effektmatt var procent LDL-férandring mellan baslinjen och dag 510 och
tidsanpassad procentuell LDL-férandring i baslinjen mellan dag 90 och dag 540. Vid
dag 510 hade LDL sjunkit med 51,3% i behandlingsgruppen, medan den steg med
1,0% i placebo-gruppen. Den genomsnittliga férandringen i LDL mellan dag 90 och
dag 540 var 51,3% sankning i behandlingsgruppen och 2,5% 6kning i
placebogruppen.

| ORION-11-studien inkluderades 1617 patienter med aterosklerotisk sjukdom eller
aterosklerotisk ekvivalent, det vill sdga diabetes typ 2, familjar hyperkolesterolemi
eller =2 20% risk for kardiovaskular handelse inom 10 ar (296). Patienterna behovde
ha LDL = 2,6 mmol/L och randomiserades till dubbelblind behandling med inklisiran
eller placebo som tillagg till maximalt tolererad statinbehandling. Priméara effektmatt
var procent LDL-férandring mellan baslinjen och dag 510 och tidsanpassad
procentuell LDL-férandring fran baslinjen mellan dag 90 och dag 540. Vid dag 510
hade LDL sjunkit med 45,8% i behandlingsgruppen, medan den steg med 4,0% i
placebo-gruppen. Den genomsnittliga férandringen i LDL mellan dag 90 och dag 540
var 45,8% sankning i behandlingsgruppen och 3,4% 6kning i placebogruppen.

| samtliga studier var biverkningarna jamférbara mellan behandlingsgruppen och
placebogruppen. Andelen patienter som upplevde reaktioner vid instickstallet var
hogre for inklisiran (8,2%) jamfort placebo (1,8%). Data pa patienter med allvarligt
nedsatt leverfunktion saknas och ar valdigt bristfallig gallande allvarligt nedsatt
njurfunktion.

Det saknas i dagslaget studier pa inklisirans paverkan pa kardiovaskulara handelser.
Studierna ORION-4 (297) och VICTORION-2 (298) planeras ha 5 ars uppf6ljning
gallande kardiovaskulara handelser och férvantas avslutas 2026 samt 2027.

Leqvio fick marknadsgodkannande i EU &r 2020 och ar i Sverige foremal for
nationellt ordnat inférande (299). Inklisiran utgor tredje linjens behandling vid
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hyperkolesterolemi och skall kombineras med maximal tolererbar behandling med
statin och ezetimib. Behandling med inklisiran ska initieras av specialist inom
kardiologi, endokrinologi eller internmedicin.

Fibrater

Fibrater har multipla effekter pa lipoproteinmetabolismen, bland annat medierad via
aktivering av cellkarnereceptorn PPAR-alfa (132). Perifert aktiveras aven
lipoproteinlipas och kolesterolutsondringen 6kar ocksa i gallan.

| stora kliniska studier har man visat att fibrater sanker plasmakolesterol med 6-11 %
och triglycerider med 20-50 % (132). HDL-kolesterol hdjs med 10-20 %. Forhojt LDL-
kolesterol reduceras vid behandling med bezafibrat och fenofibrat. Direkta
jamforelser saknas emellertid. Vid dysbetalipoproteinemi (typ Il hyperlipoproteinemi)
kan en kolesterolreduktion pa upp till 50 % och triglyceridreduktion pa upp till 80 %
erhallas. Vid en mer uttalad reduktion av triglyceriderna kan samtidigt en mattlig
okning av LDL-kolesterolnivan ses. | nagra studier med framfor allt gemfibrozil, som
inte langre tillhandahalls pa den svenska marknaden, har effekt pa insjuknandet i
kranskarlssjukdom, men ej pa mortalitet, visats (271, 300). | tva storre studier med
fenofibrat till patienter med typ 2-diabetes sags ingen effekt pa morbiditet eller
mortalitet.

Av fenofibrat och bezafibrat finns storst tradition av fenofibrat.

Fibrater bor endast forskrivas till patienter med svar triglyceridemi, dar dessa
lakemedel utgdr férstahandsval vid isolerad uttalad hypertriglyceridemi, eller i fjarde
hand, efter statiner, ezetimib och PCSK9-hammare, till patienter som inte tolererar
eller kan behandlas med statiner (132, 301).

Resiner

Resinerna binder gallsyror i tarmen och bryter deras enterohepatiska kretslopp (132).
Den 6kade gallsyrautsondringen leder till en kompensatorisk aktivering av
gallsyrasyntesen i levern och en 6kad kolesterolkatabolism. Det forhojda
kolesterolbehovet i levercellerna stimulerar LDL-receptoraktiviteten och 6kar ocksa
kolesterolsyntesen i levern. Nettoeffekten blir en sankning av LDL-kolesterolnivan.

Resiner sanker totalkolesterol pa ett dosberoende satt. Vid normal dosering sanker
de totalkolesterol med cirka 20 % (132). HDL-kolesterol stiger ndgot. Hos patienter
med hoga triglyceridnivaer finns risk for ytterligare 6kning av dessa. Kolestyramin har
i en stor primarpreventiv studie pa man visats reducera morbiditeten i ischemisk
hjartsjukdom. Ingen effekt pa dodligheten har dock noterats. Patienter som
behandlas med statiner kan erhalla en ytterligare sankning av totalkolesterol vid
tillagg av resin. Behandlingen begransas av den opraktiska beredningsformen samt
gastrointestinala biverkningar.

Resiner har en liten plats i terapin och anvands endast till patienter med ovanliga
lipidrubbningar.
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Omega-3

Omega-3-fettsyror i doser av 2-3 g/dag kan sanka triglyceridnivaer med upp till 30 %
(271). Effekten pa LDL- och HDL-kolesterol &r obetydlig. De tva huvudsakliga
omega-3-fettsyrorna som har studerats &r eikosapentaensyra (EPA) samt
dokosahexaensyra (DHA).

En stor metaanalys av 10 randomiserade prévningar med totalt cirka 78 000
hogriskindivider for hjartkarlsjukdom och som behandlades med omega-3 i minst ett
ar gav inga hallpunkter fér en skyddande effekt mot hjart-karlhandelser (302). | en
primarpreventiv langtidsstudie randomiserades 25 871 patienter till dubbelblind
behandling med omega-3 i doseringen 1 g/dag eller till placebo (303).
Medianuppfoljningstid var 5,3 ar och primart effektmatt var en komposit av
hjartinfarkt, stroke eller kardiovaskular dod. Primart utfall intraffade hos 3,0 % av
patienterna som hade randomiserats till behandling med omega-3 jamfort med 3,2 %
for placebobehandlade patienter, vilket inte var statistiskt skilt (p = 0,24). | en stor
metaanalys av studier av omega-3 givet i antingen priméar- eller sekundarpreventivt
syfte med uppféljningstid mellan 12—72 manader fann man inte hallpunkter for
minskad sjuklighet och dodlighet i hjart-karlsjukdom eller stroke (132, 304). Vidare
publicerade den Europeiska lakemedelsmyndigheten EMA i borjan av 2019
slutsatsen att lakemedel med omega-3-fettsyror inte ar effektiva for att férebygga
hjart-karlsjukdomar hos personer som tidigare har haft en stor hjartinfarkt (305).
Denna slutsats byggde pa studier som anvéant lagdos omega-3, 1g dagligen.

Sedan dess har en studie publicerats om EPA i primar- och sekundarprevention, se
stycke om ikosapentetylester nedan.

Ytterligare en studie har publicerats dar 13 078 patienter med hog kardiovaskular risk
randomiserades till dubbelblind behandling med en kombination av omega-3-
fettsyrorna eikosapentaensyra + dokosahexaensyra i dosen 4 g/dag eller till
behandling med majsolja (306). Primart effektmatt var en komposit av kardiovaskular
dod, icke-dodlig hjartinfarkt, icke-dodlig stroke, kranskarlsrevaskularisering, eller
sjukhuskravande instabil angina. Behandlingen avbrots i fortid efter en mediantid pa
38 manader nar en interrimsanalys indikerade att studien hade lag sannolikhet att
pavisa nagon skillnad mellan behandlingsarmarna. Primart utfall hade da intraffat hos
12,0 % hos de som hade fatt omega-3 jamfort med 12,2 % for majsolja.

Ikosapentetylester

Ikosapentetylester (Vazkepa) kommer fran omega-3-fettsyran och minskar
syntetiseringen av kolesterolremnants, fettsyror och triglycerider, samt minskar
syntes och frisattning av VLDL, vilket sammantaget sanker cirkulerande
triglyceridnivaer. Mekanismerna bakom effekten pa minskade kardiovaskulara
handelser ar inte helt klarlagda. Hos patienter med forhdjda triglycerider ses en
sankning av triglycerider, VLDL, kvarvarande lipoproteinkolesterol samt
inflammationsmarkorer som CRP. Lakemedlet kan sanka triglyceridnivaerna med ca
30%. Korrelationen mellan sankning av triglycerider och sankning av kardiovaskulér
risk ar dock oklar.
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Vazkepa subventioneras for vuxna statinbehandlade patienter med hoga triglycerider
och hog kardiovaskular risk med etablerad kardiovaskular sjukdom.

REDUCE_IT-studien ar den kliniska prévning som huvudsakligen ligger till grund for
godkannandet. | studien randomiserades 8 179 patienter med kardiovaskular
sjukdom eller diabetes samt andra riskfaktorer till behandling med eikosapentaensyra
4 g/dag eller placebo och féljdes under en mediantid pa 4,9 ar (307). Primart
effektmatt var en komposit av kardiovaskular dod, icke-fatal hjartinfarkt eller stroke,
koronar revaskularisering eller instabil angina. Priméart utfall intraffade hos 17,2 %
hos de som behandlats med eikosapentaensyra jamfért med 22 % for placebo, vilket
var en statistiskt signifikant skillnad (p < 0,01).

Studiens placebogrupp erhéll mineralolja i stallet fér aktiv substans, vilket har lett till
viss kritik pa grund av eventuell risk for effekt pa lipoproteinprofil och utfallsmatt i
placebogruppen. Forfattarna namner att om mineraloljan har paverkat
statinabsorbtionen kan det ha bidragit till skillnad i utfall mellan grupperna, men att
den stora riskminskning som sags mellan grupperna mest sannolikt inte kan forklaras
enbart av den skillnad i LDL mellan grupperna som noterades (en 6kning med 3% i
Vazkepagruppen jamfort med 6kning med 10% i placebogruppen). Aven EMA
namner i sin rapport att relevansen av mojliga negativa effekter av mineralolja pa
utfallsmattet bedoms vara begransad.

De vanligaste biverkningarna som var signifikant vanligare i Vazkepagruppen var
bl6édning (11,8% vs 9,9% for placebo), formaksflimmer (5,3% vs 3,9% for placebo),
sjukhusvard for formaksflimmer/férmaksfladder (3,1% vs 2,1% for placebo), perifera
0dem (6,5% vs 5,0% for placebo) samt gikt (4,2% vs 3,1% for placebo). Allvarlig
bloédning skiljde sig inte signifikant mellan grupperna. De blédningshandelser som
oftast observerades i gruppen som fick aktiv substans var gastrointestinal blédning,
kontusion, hematuri och nasbldédning. Europeiska lakemedelsmyndigheten (EMA)
sammanfattar att risken for blédning framfor allt &r att ta i beaktning hos patienter
som star pa samtidig behandling med antitrombotiskt lakemedel, och att dessa
patienter boér dvervakas regelbundet.

Risken for sjukhusvard for formaksflimmer eller formaksfladder ar sarskilt forhojd hos
patienter med anamnes pa dessa diagnoser. Det rekommenderas darfor att dessa
patienter 6vervakas for kliniska tecken pa formaksflimmer/formaksfladder, och att
EKG utfors vid klinisk indikation.

| nulaget saknas tillracklig dokumentation for att rekommendera férskrivning till
samtliga patienter som uppfyller subventionskriterierna. Preparatet kan eventuellt
Overvagas hos utvalda individer med mycket hog kardiovaskulér risk och
hypertriglyceridemi dar évriga kardiovaskulara riskfaktorer samtidigt har optimerats.
Vazkepa bor i dagslaget endast forskrivas av specialist inom internmedicin, kardiologi
eller endokrinologi.

For mer information, se Lakemedel - Vazkepa, ikosapentetylester - Plats i terapin
(regionuppsala.se).
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Levnadsvanor vid hyperlipidemi

Forbattrade levnadsvanor ingar alltid i behandlingen av hyperlipidemi (240). En
beddmning av tobaksbruk, riskbruk av alkohol, fysisk inaktivitet och osunda matvanor
ska darfor goras hos dessa patienter. Vid behov erbjuds stdd till férandring, se
Levnadsvanor.

Det ar tveksamt om styrketraning har nagon positiv effekt pa blodfetterna, men
daremot sanker aerob traning pa mattlig-htg intensitet triglycerider och hojer HDL-
kolesterol (308). | studier har traningen genomférts enligt 40-50 minuter per tillfalle,
3-4 ganger per vecka under minst 8—10 veckor. For att forbattra LDL-kolesterol kravs
en hogre dos av fysisk aktivitet.

Halsosamma matvanor har en gynnsam effekt pa lipidprofilen och forebygger hjart-
och karlsjukdom bade direkt och genom att paverka 6vriga riskfaktorer sa som vikt,
blodsocker och blodtryck (271).

Mattat fett fran smor, feta mejeri- och charkprodukter ar den kostfaktor som har storst
ogynnsam paverkan pa LDL-nivaer, medan omattade fetter fran fisk, notter och
vegetabiliska oljor, som exempelvis raps-, oliv- och solrosolja har visat sig sanka
LDL-nivaer. Ett hogt intag av gronsaker, frukt, fullkorn och fibrer, speciellt
betaglukaner i havre och korn har en lipidbalanserande effekt. Ett hogt intag av
socker och sota livsmedel hojer framfér allt triglycerider och ska hallas pa en 1ag niva.
For personer med Overvikt och fetma ska viktminskning efterstravas. Fér mer
detaljerade rekommendationer se Livsmedelsverkets kostrad. Kostraden - hitta ditt
satt, Livsmedelsverket.se.

Tromboembolism

Ischemisk hjartsjukdom

Substans Produktnamn Kommentar
acetylsalicylsyra (ASA) generika -

klopidogrel* generika Vid ASA-allergi.
Orala antikoagulantia? Se 2. -

1 Omeprazol eller esomeprazol kan minska effekten av klopidogrel. Om samtidig behandling &r

nddvandig bér man évervaga byte av protonpumpshammare till lansoprazol eller pantoprazol.

2 Warfarin (Waran) eller Non-vitamin K Orala Antikoagulantia (NOAK): dabigatran (Pradaxa), rivaroxaban (Xarelto),
apixaban (Eliquis) och edoxaban (Lixiana), 6vervags som singelbehandling vid stabil ischemisk hjartsjukdom och samtidigt
férmaksflimmer. Beakta njurfunktionen vid behandling med NOAK, se under ischemisk stroke/TIA vid formaksflimmer
nedan.

Kombinationsbehandling med dubbel trombocythammande behandling ASA +
tikagrelor (Brilique) eller ASA + klopidogrel anvands under en begrénsad tid upp till
ett ar efter akut koronart syndrom eller PCI vid stabil ischemisk hjartsjukdom.
Sadan behandling bor endast inledas av specialist inom omradet. Fortsatt
behandling i ytterligare tre ar hos patienter med genomgangen hjartinfarkt kan
ocksa vara aktuell for ASA + tikagrelor, se Forlangd dubbel trombocythdmning
efter hjartinfarkt, Region Uppsala.se (pdf). Andra behandlingsregimer kan ocksa
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vara aktuella, framst hos patienter med hdg bloédningsrisk. Dessa strategier
inbegriper forkortad behandlingstid med dubbel trombocythamning (1-6 manader)
eller byte fran ASA + tikagrelor till ASA + klopidogrel efter 3 manader. Detta bor
hanteras av specialist inom omradet.

Antitrombotisk behandling med tre lakemedel férekommer under mycket
begransad tid vid akut koronart syndrom och formaksflimmer och ska hanteras av
specialist inom omradet. Hos vissa patienter med stabil kranskarlssjukdom eller
avancerad perifer artarsjukdom kan ocksa behandling med ASA + lagdos
rivaroxaban vara aktuellt. Beslut om sadan behandling ska tas av specialist inom
slutenvarden.

TIA/ischemisk icke-kardiell stroke/tyst hjarninfarkt

Substans Produktnamn
acetylsalicylsyra (ASA) generika
klopidogrel* generika

1 Omeprazol eller esomeprazol kan minska effekten av klopidogrel. Om samtidig behandling ar
nddvandig bér man dvervaga byte av protonpumpshammare till lansoprazol eller pantoprazol.

Alternativen ovan ar relativt likvardiga avseende effekt och séakerhet.
Kombinationsbehandling acetylsalicylsyra + dipyridamol ar ett alternativ, men har
mer biverkningar i form av huvudvark. Kombinationsbehandling med ASA +
klopidogrel anvands under tre veckor efter insjuknande i hogrisk-TIA eller lindrig
ischemisk stroke.

Vid radiologiskt fynd av aldre hjarninfarkt utan korrelerande strokeinsjuknande, sa
kallad tyst hjarninfarkt, ges kardiovaskular lakemedelsprevention med
trombocythdmmande lakemedel samt behandling av blodtryck och blodfetter.

Profylax mot ischemisk stroke/TIA vid formaksflimmer
Forstahandsval vid nyinsattning

Substans Produktnamn Information
dabigatran Pradaxa Kontraindicerat vid eGFR < 30 mL/min

Dabigatran ar tillgangligt som generikum, och kostnaden ar betydligt lagre an for
ovriga NOAK. Av kostnadsskal bor dabigatran véljas framfér andra NOAK vid
nyinsattning, savida inte ett annat NOAK bedoms vara lampligare, sdsom vid
eGFR < 30 mL/min, vid svaljsvarigheter, vid dosdispenering eller anvandning av
dosett, vilket exempelvis kan vara fallet hos skdra aldre patienter.

Andrahandsval vid nyinsattning

Substans Produktnamn Information

apixaban Eliquis Rekommenderas ej vid eGFR < 15 mL/min?
rivaroxaban Xarelto Rekommenderas ej vid eGFR < 15 mL/min?
edoxaban Lixiana Rekommenderas ej vid eGFR < 15 mL/min?

2 F& patienter med eGFR < 15 mL/min har ingatt i genomforda studier. Behandling med
apixaban kan dock 6vervagas aven vid eGFR < 15 ml/min efter diskussion med specialist i
njurmedicin. Tat uppféljning rekommenderas.
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Lakemedelsval nar NOAK inte ar [ampligt

Substans Produktnamn
warfarin Waran

Vid nyinsattning av oralt antikoagulantium hos patienter med férmaksflimmer &r
forstahandsvalet NOAK. Undantag ar patienter med minst mattlig mitralisstenos,
patienter med mekanisk hjartklaffprotes, eller patienter med antifosfolipidsyndrom,
dar endast warfarin ska anvandas. Njurfunktionen maste ocksa beaktas, se ovan.
Se Antikoagulantiabehandling vid férmaksflimmer — behandlingsrekommendation,
Lakemedelsverket.se.

Behandling insatts vid formaksflimmer (kroniskt eller paroxysmalt) och minst 2
poang, man, eller minst 3 poang, kvinnor, enligt Riskskattningsskalan
CHA2DS2VASc, Internetmedicin.se.

Bor ocksa dvervagas vid kroniskt formaksflimmer och minst 1 poang (méan) eller
minst 2 poéng, kvinnor, enligt Riskskattningsskalan CHA2DS2VASc,
Internetmedicin.se.

Insattning av antikoagulantia dokumenteras i journalmall "Handelse/Uppfdljning,
antikoagulantia”. Las mer i NOAK apixaban, dabigatran, rivaroxaban, edoxaban -
praktiska riktlinjer, Region Uppsala.se (pdf).

Patienter som sétts in pa behandling med warfarin bor normalt foljas pa
sjukhusbundna AK-mottagningar.

Mekaniska klaffproteser

Substans Produktnamn
warfarin Waran

Warfarin ar det enda rekommenderade preparatet vid forebyggande av
tromboembolism vid mekaniska klaffproteser och ska hanteras av specialist inom
omradet.

Vends tromboembolism

Substans Produktnamn
apixaban Eliquis
rivaroxaban Xarelto
dalteparin Fragmin
tinzaparin Innohep
warfarin Waran

Apixaban eller rivaroxaban insatts vid nydiagnostiserad vends tromboembolism.
Dalteparin i kombination med warfarin ar ett alternativ och kombinations-
behandlingen behalls i minst 5 dagar tills terapeutiskt PK-INR har uppnatts. Las
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mer i Antikoaqulantiabehandling vid vends Tromboembolism, Region Uppsala.se

(pdf).

Ett undantag utgors av vends tromboembolism vid antifosfolipidsyndrom, som ska
behandlas med warfarin och inte NOAK.

Postoperativ trombosprofylax

Substans Produktnamn
dalteparin Fragmin
tinzaparin Innohep
apixaban Eliquis

Trombosprofylax vid immobilisering

Substans Produktnamn
dalteparin Fragmin
tinzaparin Innohep

Intermittent pneumatisk kompression &r ett alternativ vid hég blédningsrisk.

Antikoagulantia och elektiva ingrepp

Ingrepp Rekommendation

Tandextraktion Warfarin/NOAK ska inte sattas ut. Lokal hemostas ska alltid
appliceras. Kontrollera att PK-INR inte 6verstiger 3,0 vid behandling
med warfarin.

Endoskopi med biopsi Vid behandling med warfarin rekommenderas PK-INR < 1,5. Sétt ut
NOAK enligt lokala riktlinjer/rekommendation fran SSTH.

Endoskopi utan biopsi Vid behandling med warfarin rekommenderas PK-INR < 3,0. NOAK
ska inte sattas ut.

Ledpunktion Vid behandling med warfarin rekommenderas PK-INR < 1,8. Satt ut
NOAK enligt lokala riktlinjer/rekommendation fran SSTH.

Intramuskular injektion Vid behandling med warfarin rekommenderas PK-INR < 2,8 (eller

< 1,8-2,0 vid kombinationsbehandling med ASA eller klopidogrel).
NOAK behover inte sattas ut.

Las mer:

NOAK apixaban, dabigatran, rivaroxaban, edoxaban - praktiska riktlinjer, Reqgion
Uppsala.se (pdf).

Waran - praktisk handlaggning, Region Uppsala.se (pdf).

Tandvardens lakemedel, Region Uppsala.se (pdf).

Svenska sallskapet for Trombos och Hemostas (SSTH).se.

For rad kring behandling av aldre patienter, se Lakemedelsbehandling av de mest
sjuka och skora aldre, Region Uppsala.se.
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Levnadsvanor vid hjart-karlsjukdom

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges hog prioritet for insatser riktade mot
ohalsosamma levnadsvanor hos patienter med hjart-karlsjukdom, se Nationella
riktlinjer fér prevention och behandling vid ohdlsosamma levnadsvanor,
Socialstyrelsen.se.

Man bor darfor regelbundet ta upp fragor kring tobaksbruk, alkoholvanor, fysisk
aktivitet och matvanor och vid behov erbjuda stdd till forandring, se Levnadsvanor.

Fysisk traning efter stroke maste anpassas efter individuella forutsattningar och
bor initieras/utféras under ledning av fysioterapeut. Positiva effekter pa
funktionsnivan och méjligheten att genomfora dagliga aktiviteter har visats. For
detaljerade rekommendationer om fysisk aktivitet efter stroke, se Fyss.se.

For ytterligare detaljer om fysisk aktivitet vid kranskarlssjukdom, se Levnadsvanor
vid kranskarlssjukdom.

Effekten av profylax med acetylsalicylsyra (ASA) ar valdokumenterad vid manifest
hjart-kéarlsjukdom, till exempel ischemisk hjartsjukdom, perifer karlsjukdom,
genomgangen TIA/stroke (240). Evidens finns dock for att inte allmant
rekommendera ASA som primarprevention av hjart-karlsjukdom eftersom nyttan
(absolut riskreduktion av arteriell trombossjukdom) inte &r sa stor att den uppvager
risken for blédningskomplikationer. Det saknas, trots internationella
rekommendationer, aven stod for primarpreventiv ASA-behandling av patienter med
diabetes trots deras hoga kardiovaskulara risk, huvudsakligen pa grund av visad
marginell preventiv effekt i relation till blodningsrisken.

Bland de lagmolekylara heparinerna har dalteparin (Fragmin) och enoxaparin
(Klexane) storst indikationsbredd i de sammanhang som har diskuteras, och priset ar
vasentligen detsamma. Storst behandlingstradition foreligger med dalteparin, varfor
denna anges i listan 6ver rekommenderade lakemedel.

Ischemisk hjartsjukdom

Acetylsalicylsyra

ASA minskar trombocyternas benagenhet att aggregera och ingar i basbehandlingen
av all hjart-karlsjukdom i vastvarlden. En metaanalys av studier med ASA vid stabil
kranskarlssjukdom uppskattar effekten till att 22 vaskulara handelser undviks per

1 000 personer behandlade under 22 manader (309). | Sverige ar normaldosen

75 mg/dag.

Klopidogrel
Vid ASA-allergi kan klopidogrel 75 mg/dag ersatta ASA (309). | en stor randomiserad
studie noterades en relativ riskreduktion av ischemisk stroke, hjartinfarkt och vaskular
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dod pa 8,7 % (95 % konfidensintervall 0,3-16,5 %) da klopidogrel jamférdes med
ASA vid stabil angina pectoris (309).

Omeprazol/esomeprazol kan minska effekten av klopidogrel (310, 311). | doseringen
80 mg/dag har omeprazol visats minska exponeringen for klopidogrels aktiva
metabolit med 40—-45 %. Esomperazol forvantas ge en liknande interaktion. Om
samtidig behandling &r nddvandig bor man dvervaga byte av protonpumpshammare
till lansoprazol eller pantoprazol. For dessa lakemedel har man observerat en mindre
uttalad minskning i metabolitexponering (cirka 10-20 %).

Kombinationsbehandling med acetylsalicylsyra och
andra perorala trombocytaggregationshammare

Acetylsalicylsyra + tikagrelor

Tikagrelor (Brilique) ges tillsammans med ASA for prevention av aterotrombotiska
handelser hos patienter med akut kranskarlssjukdom som behandlas medicinskt eller
med perkutan koronarintervention (PCI) / kranskarlskirurgi (CABG) (312-314). Ett ars
behandling med ASA + tikagrelor jamfort med ASA + klopidogrel har i en stor studie
visats medfora en absolut riskreduktion pa 1,9 % for det kombinerade effektmattet
kardiovaskular dod, hjartinfarkt eller stroke. Fortsatt behandling i ytterligare tre ar hos
patienter med genomgangen hjartinfarkt har i en senare stor studie visats medféra en
absolut riskreduktion pa 1,3 % for samma kombinerade effektmatt (315).

Den totala blédningsincidensen var i studier signifikant hogre for ASA + tikagrelor
(16,1 %) versus ASA + klopidogrel (14,6 %), men det var ingen skillnad vad galler
storre blodningar (11,6 % versus 11,2 %) (312-314). Forhojt S-Kreatinin var nagot
vanligare for ASA + tikagrelor versus ASA + klopidogrel. Njurfunktionen ska
kontrolleras en manad efter behandlingsstart och sedan enligt klinisk praxis.
Tikagrelor ger upphov till dyspné hos cirka 14 %. Denna ar ofta mild-mattlig, kommer
tidigt efter behandlingsstart och ar ofta 6vergaende. Tikagrelor ar ett CYP3A4-
substrat. Samtidig behandling med starka CYP3A4-hammare, till exempel
ketokonazol, klaritromycin, ritonavir och atazanavir, &ar kontraindicerad.

Behandling med ASA + tikagrelor bor inledas av specialist inom omradet.

Acetylsalicylsyra + klopidogrel

Kombinationsbehandling med ASA + klopidogrel i 1-12 manader anvands efter PCI
vid stabil kranskarlssjukdom (180, 215). Behandling bor inledas av specialist inom
omradet.

Acetylsalicylsyra + prasugrel

Prasugrel (Efient) ges liksom klopidogrel och tikagrelor tillsammans med ASA for
prevention av aterotrombotiska handelser hos patienter med akut kranskarlssjukdom;
for prasugrel enbart hos patienter som behandlas med PCI (316-318). Fjorton
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manaders behandling med ASA + prasugrel medfér en absolut riskreduktion pa

2,1 % for det kombinerade effektmattet kardiovaskular dod, hjartinfarkt eller stroke
jamfort med ASA + klopidogrel. Langre behandlingstid an 14 manader kan pa grund
av begransade studiedata for narvarande inte rekommenderas.

Den totala blodningsrisken var signifikant hogre for ASA + prasugrel (29,7 %) jamfort
med ASA + klopidogrel (22,0 %), aven betraffande allvarliga blédningar och dodsfall
pa grund av blédning (316-318). Prasugrel paverkas i obetydlig grad av starka
CYP3A4-hammare.

Behandling med ASA + prasugrel bor inledas av specialist inom omradet.

Jamforelse av kombinationsbehandlingar med dubbel
trombocythdmning

Bade kombinationsbehandling med ASA + tikagrelor och ASA + prasugrel har i
studier uppvisat battre resultat &n ASA + klopidogrel. Tikagrelor eller prasugrel bér
darfor 6vervagas framfor klopidogrel hos patienter med akut kranskérlssjukdom. Det
saknas jamforande studier mellan tikagrelor och prasugrel, men behandling med
tikagrelor ar enklare jamfort med prasugrel pa grund av den storre indikations-
bredden. Behandling med ASA + tikagrelor bér darfor i normalfallet vara att féredra.
Sadan kombinationsbehandling bor, som tidigare namnts, inledas av specialist inom
omradet.

Kombinationsbehandling med dubbel trombocythammande behandling ASA +
tikagrelor eller ASA + klopidogrel anvands under en begransad tid upp till ett ar efter
akut koronart syndrom eller PCI vid stabil ischemisk hjartsjukdom. Sadan behandling
bor endast inledas av specialist inom omradet. Fortsatt behandling i ytterligare tre ar
hos patienter med genomgangen hjartinfarkt kan ocksa vara aktuell for ASA +
tikagrelor, se Foérlangd dubbel trombocythdmning efter hjartinfarkt, Region
Uppsala.se (pdf).

Andra behandlingsregimer kan ocksa vara aktuella, framst hos patienter med hog
blédningsrisk. Dessa strategier inbegriper férkortad behandlingstid med dubbel
trombocythamning (1-6 manader) eller byte fran ASA + tikagrelor till ASA +
klopidogrel efter 3 manader (319). Detta bor hanteras av specialist inom omradet.

Antitrombotisk behandling med tre lakemedel

Antitrombotisk behandling med tre lakemedel férekommer under mycket begransad
tid vid akut koronart syndrom och formaksflimmer (320) och ska hanteras av
specialist inom omradet.

Warfarin och non-vitamin K orala antikoagulantia

Singelbehandling med warfarin eller NOAK (non-vitamin K orala antikoagulantia) bor
Overvagas som alternativ till ASA kombinerat med orala antikoagulantia vid stabil
kranskarlssjukdom och samtidigt formaksflimmer (321). Warfarin tycks ha likvardig
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effekt med ASA som profylax mot reinfarkt, men risken for blddningskomplikationer ar
hogre.

Kombinationsbehandling med acetylsalicylsyra +

non-vitamin K orala antikoagulantia

Effekten av kombinationsbehandling med ASA + lagdos rivaroxaban pa hjart-
karlhandelser har utvarderats i en studie. | denna randomiserades drygt 27 000
patienter med stabil kranskarlssjukdom eller perifer artarsjukdom till behandling med
rivaroxaban 5 mg x 2, ASA eller kombinationsbehandling med rivaroxaban 2,5 mg x 2
+ ASA, med en mediantid for uppfoljning pa knappt 2 ar. Primart effektmatt var en
komposit av hjartinfarkt, stroke eller kardiovaskular dod. Bland de med stabil
kranskarlssjukdom (n = 24 824) var kombinationsbehandling med rivaroxaban + ASA
statistiskt signifikant battre &n monoterapi med ASA (4 % versus 6 %) (322). Effekten
skilide sig inte at mellan grupperna med rivaroxaban eller ASA som singelbehandling.
Kombinationsbehandling medforde signifikant fler allvarliga blédningar jamfért med
ASA (3 % versus 2 %). Aven singelbehandling med rivaroxaban medforde signifikant
fler storre blodningar jamfort med ASA (3 % versus 2 %). Resultaten var snarlika
bland de patienter som hade perifer artarsjukdom (n = 7470) (323). | en
subgruppsanalys av patienter med perifer artartsjukdom i nedre extremiteterna och
som klassades som hogriskpatienter visades aven att den absoluta riskreduktionen
av hjartinfarkt, stroke och kardiovaskular déd eller av amputation var 4,2 % (324).

Lagdos rivaroxaban som tillagg till ASA kan évervagas for vissa patienter med
koronarsjukdom eller avancerad perifer artarsjukdom som har hog risk for
kardiovaskulara handelser och lag risk fér blodning. En noggrann analys av potentiell
effekt och sakerhet behover goras vilket bor ske i specialistvarden. Kombinations-
behandling lagdos rivaroxaban + ASA ges lag prioritet (prioritet 7) hos patienter med
tidigare genomgangen hjartinfarkt i Socialstyrelsens nationella riktlinjer for
hjartsjukvard (215).

TIA, ischemisk icke-kardiell stroke, tyst hjarninfarkt

Acetylsalicylsyra versus acetylsalicylsyra +
dipyridamol versus klopidogrel

ASA + dipyridamol, och mdjligen aven klopidogrel, har marginellt battre skyddseffekt
an ASA. ASA + dipyridamol ger mer biverkningar an ASA, framfor allt i form av
huvudvark. Huvudvark till féljd av behandling med ASA + dipyridamol kan reduceras
med en initial dostitrering (endos i 7-10 dagar, darefter tvados) (325). Behandling
med ASA eller klopidogrel har hogre prioritet (prioritet 2—3) an
kombinationsbehandling ASA + dipyridamol (prioritet 6) i Socialstyrelsens nationella
riktlinjer for vard vid stroke (326), se Nationella riktlinjer for vard vid stroke,
Socialstyrelsen.se

Lakemedel - Rekommenderade lakemedel, vuxna Sidan 127 av 427
DocPlus-ID: DocPlusSTYR-30285

Version: 14

Handlingstyp: Riktlinje


https://www.socialstyrelsen.se/kunskapsstod-och-regler/regler-och-riktlinjer/nationella-riktlinjer/riktlinjer-och-utvarderingar/stroke/
https://www.socialstyrelsen.se/kunskapsstod-och-regler/regler-och-riktlinjer/nationella-riktlinjer/riktlinjer-och-utvarderingar/stroke/

Acetylsalicylsyra + dipyridamol versus acetylsalicylsyra

Trombocythammare ar basbehandling efter TIA/ischemisk icke-kardiell stroke.
Behandling med ASA har en liten men viktig betydelse for att undvika
aterinsjuknande vid akutbehandling (326). Behandling under lang tid har ocksa
effekt. | ESPRIT-studien befanns behandling med ASA + dipyridamol ge en nagot
storre riskreduktion an ASA for det kombinerade effektmattet dod + hjartinfarkt +
stroke + allvarlig blédning under en period av 3,5 ar (13 % versus 16 %, hazard ratio
0,80 [95 % konfidensintervall 0,66-0,98]) nar det gavs som sekundarprevention efter
TIA/minor stroke, motsvarande en absolut riskreduktion pa 1,0 %/ar (327). Liknande
resultat har aven setts i andra studier (328). | en metaanalys av kombinations-
behandling ASA + dipyridamol jamfért med enbart ASA baserad pa 7 795 patienter
med TIA eller minor ischemisk stroke visades en reduktion av dod eller
kardiovaskulart aterinsjuknande (oddskvot 0,82, 95 % konfidensintervall 0,74-0,91).
Kombinationsbehandlingen inleds med ASA 75 eller 160 mg dagligen + dipyridamol
1 kapsel a 200 mg till natten i 7—-10 dagar foljt av 200 mg 2 ganger/dag for att
minska/undvika oacceptabla biverkningar.

Acetylsalicylsyra + dipyridamol versus klopidogrel

| studien PROFESS (329) jamférdes kombinationsbehandling med ASA + dipyramidol
med klopidogrel under i genomsnitt 2,5 ar hos drygt 20 000 ischemiska
strokepatienter. En liknande andel aterinsjuknande i stroke (9,0 % versus 8,8 %)
sags mellan behandlingsgrupperna liksom en likartad andel som drabbades av
hjartinfarkt, stroke eller kardiovaskular déd (13,1 % versus 13,1 %).
Behandlingsalternativen klopidogrel och ASA + dipyramidol ter sig ur medicinsk
synvinkel likvardiga. Kombinationen ASA + klopidogrel som langvarig
sekundarpreventiv behandling medfér 6kad blédningsrisk och ar darfor olamplig
(326).

Acetylsalicylsyra versus acetylsalicylsyra + klopidogrel

| studien POINT jamférdes kombinationsbehandling med ASA + klopidogrel versus
ASA hos patienter med ischemisk stroke eller TIA (330). Totalt ingick 4 881 patienter.
Det priméara effektmattet var en komposit av ischemisk stroke, hjartinfarkt eller dod pa
grund av en ischemisk karlhandelse. Studien brots i fortid da det priméara utfallet,
liksom allvarliga blédningar, vid 90 dagar uppvisade en skillnad mellan
behandlingsgrupperna. Det primara utfallet intraffade hos en statistiskt signifikant
lagre andel av de som hade fatt kombinationsbehandling (5,0 % versus 6,5 %),
samtidigt som allvarliga blédningar intraffade hos en signifikant hogre andel (0,9 %
versus 0,4 %). Kombinationsbehandling med ASA + klopidogrel anvands under tre
veckor efter insjuknande i hog-risk (4—6 p enligt ABCD2) TIA eller lindrig (0—3 p enligt
NIHSS) ischemisk stroke (326, 331, 332). Se aven personcentrerat vardforlopp for
akut stroke och TIA i Nationellt Kliniskt Kunskapsstdd (333).
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Tikagrelor

Effekten av tikagrelor (Brilique) som sekundarprofylax hos patienter med
nydiagnostiserad ischemisk stroke eller hdgrisk-TIA utan tecken pa kardiell
tromboembolism har undersokts i en studie omfattande 13 199 patienter (334). Under
uppfoéljningstiden pa 90 dagar uppvisade tikagrelor en tendens till battre effekt jamfort
med standardbehandling med ASA (primart effektmatt var nagot av
stroke/hjartinfarkt/dod, vilket intraffade hos 6,7 % bland de som fick tikagrelor jamfort
med 7,5 % for placebo, p = 0,07). Tikagrelor &r inte godkand pa denna indikation.

Effekten av kombinationsbehandling med tikagrelor + ASA jamfort med ASA har
undersokts hos patienter med nydiagnostiserad icke-kardiell ischemisk stroke eller
TIA (335). Totalt randomiserades 11 016 patienter till 30 dagars behandling med
tikagrelor + ASA eller placebo + ASA, och primart utfallsmatt var en komposit av
stroke eller dod. Det primara utfallet intraffade hos 5,5 % for tikagrelor + ASA jamfort
med 6,6 % for ASA, vilket var en statistiskt signifikant skillnad. Incidensen av
funktionsnedséttning skiljde sig dock inte mellan grupperna. Allvarlig blédning var
vanligare for kombinationsbehandlingen (0,5 % versus 0,1 %).
Kombinationsbehandlingen ASA + tikagrelor i 30 dagar efter ischemisk stroke eller
hogrisk-TIA ges en svag rekommendation av European Stroke Organisation (336).

Tyst hjarninfarkt

Tysta hjarninfarkter ger inte de klassiska symtomen som av kliniska infarkter, men
orsakas aven de av blockering eller blédning i sméa blodkarl i hjarnan (326). En tyst
hjarninfarkt kan ses som ett bifynd pa datortomografi (DT) eller
magnetresonanstomografi (MRT) men ar definitionsmassigt inte en stroke.
Personerna som haft tysta infarkter vet inte om det sjélva eftersom de inte har haft
nagra kliniska symtom. Tysta infarkter ger alltsa inte nagra synliga fysiska
funktionsnedsattningar, men har satts i samband med storningar i kognitiva
funktioner. Kardiovaskular lakemedelsprevention innebéar behandling med
trombocythdmmande lakemedel och behandling av blodfetter och blodtryck.

Antikoagulantiabehandling for prevention mot
iIschemisk stroke och TIA vid formaksflimmer

Vid formaksflimmer, saval kroniskt som paroxysmalt, har lakemedelsbehandling med
antikoagulantia betydligt battre effekt pa insjuknande i stroke jamfort med ASA eller
ingen behandling alls (215). Den storsta risken med blodproppsférebyggande
behandling ar allvarliga blédningar, framfér allt i hjarnan eller mag-tarmkanalen.
Enligt Lakemedelsverkets behandlingsrekommendation bér man vid nyinsattning av
orala antikoagulantia vélja NOAK, det vill sdga dabigatran, rivaroxaban, apixaban
eller edoxaban, fore warfarin som emboliprofylax vid formaksflimmer (337). Undantag
ar patienter med minst mattlig mitralisstenos, patienter med mekanisk
hjartklaffprotes, eller patienter med antifosfolipidsyndrom, dar endast warfarin ska
anvandas (337, 338). Njurfunktionen maste ocksa beaktas (337). Generiskt

Lakemedel - Rekommenderade lakemedel, vuxna Sidan 129 av 427
DocPlus-ID: DocPlusSTYR-30285

Version: 14

Handlingstyp: Riktlinje



dabigatran ar i dagslaget billigast och bor vara forstahandsval, savida inte ett annat
NOAK beddms vara lampligare.

Behandling insatts vid formaksflimmer, kroniskt eller paroxysmalt, och minst 2 poéng
(man) eller minst 3 poéng (kvinnor) enligt riskskattningsskalan CHA2DS2VASc, se
nedan (prioritet 2 enligt Socialstyrelsens nationella riktlinjer for hjartsjukvard),
fOrutsatt att en noggrann kartlaggning gjorts av blodningsrisken. Behandling vid
kroniskt féormaksflimmer och minst 1 poang (man) eller minst 2 poang (kvinnor) enligt
CHA2DS2VASCc ges en lagre prioritet (prioritet 5), men bor dvervagas enligt European
Society of Cardiology (233). Exempel pa riskfaktorer ar alder 6ver 70 ar, hjartsvikt,
diabetes, hypertoni eller tidigare stroke. Behandlingen ar i regel livslang. Se
Antikoagulantiabehandling vid férmaksflimmer - behandlingsrekommendation,
Lakemedelsverket.se.

Kalkylator for CHA>2DS,VASc &r tillganglig pa Riskskattningsskalan CHA2DS,VASc,
Internetmedicin.se.

Se aven Nationella riktlinjer for hjartsjukvard, Socialstyrelsen.se.

Riktlinjer for antikoagulantiabehandling vid férmaksflimmer i Region Uppsala finns i
NOAK apixaban, dabigatran, rivaroxaban, edoxaban - praktiska riktlinjer, Region
Uppsala.se (pdf).

Mekanisk klaffprotes

Warfarin ar det enda rekommenderade preparatet vid forebyggande av
tromboembolism vid mekaniska klaffproteser (337) och ska hanteras av specialist
inom omradet. Warfarin har i en studie visats ha battre effekt an dabigatran (339).

Antikoagulantia vid vends tromboembolism

Vid nydiagnostiserad vents tromboembolism insétts behandling med apixaban
(Eliquis) eller rivaroxaban (Xarelto). Initial behandling med heparin/lagmolekylart
heparin fordras vid behandling med dabigatran och edoxaban och darfér
rekommenderas i forsta hand apixaban eller rivaroxaban. Behandling med
lagmolekylart heparin under minst 5 dagar under initiering av warfarin ar ett
alternativ. Aterinsjuknande under pagaende behandling & mycket ovanligt och beror
oftast pa annan allvarlig sjukdom. Riktlinjer for antikoagulantiabehandling vid venos
tromboembolism i Region Uppsala finns i Vends tromboembolism - kliniska riktlinjer,
Reqion Uppsala.se (pdf).

Ett undantag utgors av vends tromboembolism vid antifosfolipidsyndrom, som ska
behandlas med warfarin och inte NOAK (338, 340).

Postoperativ profylax

Efter olika typer av kirurgiska ingrepp finns 6kad risk for utveckling av djup
ventrombos och lungemboli (341). Storst ar risken vid ortopediska ingrepp i nedre
extremiteter. Man bor darfér ge antitrombotiskt skydd i samband med storre

Lakemedel - Rekommenderade lakemedel, vuxna Sidan 130 av 427
DocPlus-ID: DocPlusSTYR-30285

Version: 14

Handlingstyp: Riktlinje


https://www.lakemedelsverket.se/sv/behandling-och-forskrivning/behandlingsrekommendationer/sok-behandlingsrekommendationer/antikoagulantiabehandling-vid-formaksflimmer
https://www.lakemedelsverket.se/sv/behandling-och-forskrivning/behandlingsrekommendationer/sok-behandlingsrekommendationer/antikoagulantiabehandling-vid-formaksflimmer
http://icd.internetmedicin.se/CHA2DS2-VASc
http://icd.internetmedicin.se/CHA2DS2-VASc
https://www.socialstyrelsen.se/kunskapsstod-och-regler/regler-och-riktlinjer/nationella-riktlinjer/riktlinjer-och-utvarderingar/hjartsjukvard/
http://publikdocplus.lul.se/Home/GetDocument?containerName=e0c73411-be4b-4fee-ac09-640f9e2c5d83&reference=DocPlusSTYR-13005&docId=DocPlusSTYR-13005
http://publikdocplus.lul.se/Home/GetDocument?containerName=e0c73411-be4b-4fee-ac09-640f9e2c5d83&reference=DocPlusSTYR-13005&docId=DocPlusSTYR-13005
http://publikdocplus.lul.se/Home/GetDocument?containerName=e0c73411-be4b-4fee-ac09-640f9e2c5d83&reference=DocPlusSTYR-399&docId=DocPlusSTYR-399&filename=Venös%20tromboembolism%20(VTE)%20-%20kliniska%20riktlinjer.pdf
http://publikdocplus.lul.se/Home/GetDocument?containerName=e0c73411-be4b-4fee-ac09-640f9e2c5d83&reference=DocPlusSTYR-399&docId=DocPlusSTYR-399&filename=Venös%20tromboembolism%20(VTE)%20-%20kliniska%20riktlinjer.pdf

operationer. Lagmolekylara hepariner ar valdokumenterat effektiva som profylax mot
tromboemboliska komplikationer efter kirurgi. Ett alternativ &r de direktverkande orala
antikoagulantia rivaroxaban (Xarelto), dabigatran (Pradaxa) och apixaban (Eliquis)
(342-345). Behandlingsstart och kombinationsbehandling med lagmolekylara
hepariner skiljer preparaten at. Apixaban har férdelen att kunna ges som forsta dos
senare efter avslutad kirurgi jamfort med de Ovriga preparaten (346-348). Det saknas
jamférande studier mellan olika direktverkande orala antikoagulantia.

Trombosprofylax vid immobilisering

For att fa optimal nytta av profylax med lagmolekylart heparin maste man vélja ut och
behandla de patienter som har en betydande 6verrisk for vents tromboembolism.
American College of Chest Physicians (ACCP) har i sina riktlinjer fran 2012 bedomt
att patienter med hog risk bor fa trombosprofylax (349). Profylax ska ej ges om
blédningsrisken beddms Overstiga trombosrisken. Med hég trombosrisk avses
patienter som har = 4 poang enligt nedanstaende:

Riskfaktor Poang

Aktiv cancersjukdom (metastaserad cancer och/eller kemo- eller radioterapi fér < 6 3
manader sedan)

Tidigare vends tromboembolism (ej ytliga ventromboser) 3
Forvantad immobilisering i minst 3 dagar 3
Kand trombosbenagenhet (antitrombosbrist, protein C- eller S-brist, faktor V Leiden, 3

G20210A protrombinmutation, antifosfolipidsyndrom)

Trauma och/eller kirurgi senaste manaden 2
Alder = 70 &r 1
Hjartsvikt och/eller respiratorisk insufficiens 1
Akut hjartinfarkt eller ischemisk stroke 1
Akut infektion och/eller reumatologisk sjukdom 1
BMI = 30 1
Pagaende hormonbehandling (p-piller, dstrogen) 1

| klinisk praxis behalls vanligen trombosprofylax fram till full mobilisering eller fram till
utskrivning. Nyttan av behandling langre an 3 veckor ar dock inte évertygande visad
(349). Vid blodningsrisk eller hos patient som inte uppfyller kraven for
trombosprofylax kan man behandla med intermittent pneumatisk kompression som
har uppvisat effekt vid bland annat immobilisering i samband med ischemisk stroke
(350).
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Non-vitamin K orala antikoagulantia (NOAK)

Fyra NOAK ar godkanda pa den svenska marknaden: dabigatran (Pradaxa),
rivaroxaban (Xarelto), apixaban (Eliquis) och edoxaban (Lixiana). Samtliga ar
godké&nda for prevention av stroke och artarembolism hos vuxna patienter med
formaksflimmer utan hemodynamiskt betydelsefullt klaffel och med en eller fler av
foljande riskfaktorer: tidigare stroke, TIA-attack eller artarembolism /
vansterkammardysfunktion med ejektionsfraktion < 40 % / symtomgivande hjartsvikt,
New York Heart Association (NYHA) klass 2 2 / alder 2 75 ar / dlder 2 65 ar vid
samtidig diabetes mellitus, kranskarlssjukdom eller hypertoni.

Idarucizumab (Praxbind) &r en antikropp utvecklad for att reversera effekten av
dabigatran och ar avsedd att férebygga och behandla blédning orsakad av detta
lakemedel (351). En motsvarande antikropp fér apixaban och rivaroxaban &r ocksa
tillganglig (Ondexxya) (352), men NT-radet bedomer att det foreligger stor osékerhet
bade vad galler klinisk effekt och kostnadseffektivitet av Ondexxya, och
rekommenderar darfor inte anvandning av detta lakemedel i dagslaget (353).

En kort redogérelse av relevanta data fran de storsta studierna med dessa lakemedel
aterges nedan.

Kliniska provningar

Dabigatran

Dabigatran (Pradaxa) ar ett antikoagulantium som verkar via direkt trombinhamning
(faktor lla) (346, 354). Det ges peroralt som inaktivt dabigatranetexilat som
metaboliseras till den aktiva substansen dabigatran. | RE-LY-studien randomiserades
cirka 18 000 patienter med formaksflimmer och ytterligare riskfaktorer till warfarin,
dabigatran 150 mg x 2 eller dabigatran 110 mg x 2 (medianuppfdljning tva ar) (355).
Dabigatranarmarna behandlades dubbelblint medan warfarinarmen var 6ppen.
Dosen 150 mg x 2 var signifikant battre an warfarin (primart effektmatt tid till forsta
stroke/artaremboli). Den arliga incidensen av stroke/artarembolism var 1,53 %,

1,10 % och 1,68 % for dabigatran 110 mg x 2, dabigatran 150 mg x 2 respektive
warfarin. Vid centra med val installd warfarinbehandling motsvarande svenska
fornallanden sags dock ingen skillnad mellan dabigatran och warfarin. Antalet storre
blédningar vid behandling med dabigatran 110 mg x 2 var signifikant farre jamfort
med warfarin medan 150 mg x 2 inte skilde sig signifikant fran warfarin. Risken for
storre gastrointestinal blddning var signifikant hogre vid behandling med dabigatran
150 mg x 2 jamfort med warfarin, medan intrakraniella blédningar var vanligare i
warfaringruppen (0,12 %/ar for dabigatran 110 mg x 2 och 0,10 %/ar for dabigatran
150 mg x 2, jamfort med 0,38 % for warfarin).

Rivaroxaban

Rivaroxaban (Xarelto) verkar via direkt hamning av faktor Xa (356, 357). | ROCKET-
studien randomiserades cirka 14 000 patienter med formaksflimmer och ytterligare
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riskfaktorer till warfarin eller rivaroxaban 20 mg x 1, medianuppféljning tva ar.
Effekten var densamma i de tva grupperna (primart effektmatt stroke eller
systememboli enligt per-protokollanalys). Den arliga incidensen av
stroke/artarembolism var 1,7 % bland de som fick rivaroxaban jamfort med 2,2 % for
warfarin. En ITT-analys gav liknande resultat. Denna effekt var oberoende av hur stor
andel av tiden warfarineffekten Iag inom det terapeutiska intervallet. Risken for storre
blédning var densamma i de olika grupperna (3,6 % for rivaroxaban versus 3,4 % for
warfarin). Risken for intrakraniell blédning var signifikant l&gre for rivaroxaban

(0,5 %/ar versus 0,7 %/ar) medan risken for storre gastrointestinal blodning var
signifikant hogre (3,2 % versus 2,2 %).

Apixaban

Apixaban (Eliquis) verkar liksom rivaroxaban via direkt h&mning av faktor Xa (358,
359). | ARISTOTLE-studien randomiserades cirka 18 000 patienter med
formaksflimmer och ytterligare riskfaktorer till warfarin eller apixaban 5 mg x 2
(medianuppf6ljning tva ar). Apixaban var statistiskt signifikant battre an warfarin
(primart effektmatt stroke eller systememboli). Den arliga incidensen av
stroke/artarembolism var 1,3 % for apixaban jamfort med 1,6 % for warfarin. Denna
skillnad tycks dock vara beroende av en relativt sett stor skillnad mellan
behandlingsgrupperna vid prévningscentra i Asien, medan skillnaden i Europa,
Nordamerika och Latinamerika inte var statistiskt signifikant. Risken for storre
blédning var statistiskt signifikant lagre for apixaban jamfoért med warfarin (2,1 % for
apixaban versus 3,1 % for warfarin). Risken for intrakraniell blodning var ocksa
signifikant lagre for apixaban (0,2 %/ar versus 0,5 %/ar). Risken for storre
gastrointestinal blédning var densamma i bada grupperna.

| en efteranalys av ARISTOTLE-studien jamférdes incidensen av blédningar mellan
apixaban och warfarin hos de som hade nedsatt njurfunktion definierat som
kreatininclearance pa 25-30 mL/min. Apixabanbehandling var férknippad med lagre
risk for allvarliga blédningar (hazard ratio 0,34 [95 % CI 0,14-0,80]) liksom for
kombinationsutfallet allvarliga och kliniskt relevanta icke-allvarliga blédningar (hazard
ratio 0,35 [95 % CI 0,17-0,72]) (360). Det fanns aven en trend till lagre risk for
blodningar hos apixabanbehandlade patienter med kreatininclearance pa 25-30
mL/min jamfort med apixabanbehandlade patienter med kreatininclearance >

30 mL/min.

Edoxaban

Edoxaban (Lixiana) ar ocksa en direkt hammare av faktor Xa (361). | ENGAGE AF-
TIMI 48-studien randomiserades cirka 21 000 patienter med férmaksflimmer och
ytterligare riskfaktorer till warfarin, edoxaban 30 mg x 1 eller edoxaban 60 mg x 1
(medianuppfdljning 2,8 ar). Edoxaban var statistiskt signifikant likvardig effektméassigt
jamfort med warfarin och uppvisade en trend till battre effekt (primart effektmatt
stroke eller systememboli). Den arliga incidensen av stroke/artarembolism var 1,6 %
for edoxaban 60 mg x jamfort med 1,8 % for warfarin (p = 0,08). For edoxaban 30 mg
x 1 var incidensen 2,0 %/ar. Ingen skillnad mellan edoxaban och warfarin sags vid
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center dar andelen tid da warfarineffekten lag inom det terapeutiska intervallet var

> 73,9 %. Risken for stdrre blodning var statistiskt signifikant lagre for edoxaban 60
mg x 1 jamfort med warfarin (2,8 %/ar versus 3,4 %/ar, p = 0,0009), liksom risken for
intrakraniell blédning (0,4 %/ar versus 0,9 %/ar, p < 0,0001). Risken for storre
gastrointestinal blédning var hogre for edoxaban 60 mg x 1 jamfért med warfarin

(1,5 %/ar versus 1,2 %/ar). Ingen skillnad i risken for storre blodning sags vid center
dar andelen tid da warfarineffekten lag inom det terapeutiska intervallet var > 66,4 %.

Epidemiologiska studier

| en metaanalys av jamférande epidemiologiska studier av effekt och sakerhet hos
patienter med formaksflimmer mellan warfarin och dabigatran/rivaroxaban
genomférda i Vasteuropa, USA och Japan sags ingen signifikant skillnad i fraga om
forekomst av systemisk embolism, ischemisk stroke och mortalitet (362).
Intrakraniella bl6dningar var vanligare for warfarin jamfort med dabigatran (bade

110 mg/dag och 150 mg/dag), medan gastrointestinala blédningar var vanligare for
dabigatran 150 mg/dag hos patienter > 75 ar. Inga skillnader i fraga om
gastrointestinala eller intrakraniella blédningar sags mellan warfarin och rivaroxaban.

| en senare publicerad norsk epidemiologisk studie av patienter (n = 32 675) med
formaksflimmer som paborjade behandling med warfarin, dabigatran, rivaroxaban
eller apixaban sags en hogre risk for gastrointestinal blodning for
dabigatran/rivaroxaban jamfort med warfarin, medan risken for intrakraniell blédning
var lagre for apixaban/dabigatran jamfort med warfarin (363). | en annan, ocksa
senare publicerad, svensk studie av patienter med formaksflimmer som pabdérjade
behandling med warfarin eller NOAK (n = 22 198) sags ingen skillnad i fraga om det
sammansatta effektmattet TIA/stroke/dod och allvarliga blodningar (364). Risken for
gastrointestinal blédning var dock hogre for NOAK, medan risken for intrakraniell
blédning eller hemorragisk stroke var hogre for warfarin.

Levnadsvanor vid hjart-karlsjukdom

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges hog prioritet for insatser riktade mot
ohéalsosamma levnadsvanor hos patienter med hjart-karlsjukdom (230), se Nationella
riktlinjer for prevention och behandling vid ohdlsosamma levnadsvanor,
Socialstyrelsen.se.

Man bor darfor regelbundet ta upp fragor kring tobaksbruk, alkoholvanor, fysisk
aktivitet och matvanor och vid behov erbjuda stéd till forandring, se Levnadsvanor.

Aerob och muskelstarkande fysisk aktivitet efter genomgangen stroke har positiva
effekter pa funktionsnivan och mdéjligheten att genomféra dagliga aktiviteter (365).
Graden av pares, sensoriska storningar, balans med mera, liksom komorbiditet
paverkar vilken typ av traning som kan genomforas. Traningen maste darfor
anpassas efter individuella forutsattningar och bor initieras/utféras under ledning av
fysioterapeut.

For med kranskarlssjukdom, se vidare under Levnadsvanor vid kranskarlssjukdom..
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Hud

Svampinfektion

Dermatofyter (tradsvamp) — ej tinea capitis

Lokal behandling

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar

terbinafin kram generika aven receptfritt
mikonazol kram Daktar aven receptfritt
ekonazol kram Pevaryl aven receptfritt

Alternativen ovan ar likvardiga.

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar
mikonazol + kram generika, t ex grupp |-steroid, aven
hydrokortison? Cortimyk, Daktacort receptfritt

ekonazol + kram Pevisone grupp ll-steroid

triamcinolon?

1 Vid behov av kombinationsbehandling med lokal kortikosteroid. Vid behandling i ansiktet bor
endast grupp I-steroid anvandas. Behovs starkare steroid rekommenderas remiss till dermatolog.

Var frikostig med svampodling i diagnostiskt syfte.

Peroral behandling

Substans Produktnamn
terbinafin? generika
flukonazol? generika

2 Beakta risken for lakemedelsinteraktioner nar dessa medel ges. Konsultera Fass innan
behandling inleds.

Peroral behandling ges vid positiv svampodling hos patienter med utbredda
besvar eller terapiresistens mot lokalbehandling. Alternativen ovan ar likvardiga.

Vid tinea corporis, tinea pedis, tinea manuum och tinea cruris rekommenderas
lokalbehandling med terbinafin eller imidazolderivat (366-368). Priserna pa
tillgangliga och formansberattigade alternativ pa den svenska marknaden &r
jamforbara. Peroral behandling ges med terbinafin, flukonazol eller itrakonazol vid
positiv svampodling hos patienter med utbredda besvar eller terapiresistens mot
lokalbehandling. Terbinafin och flukonazol ar billigare an itrakonazol.
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Dermatofyter (tradsvamp) — tinea capitis

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar
terbinafin? tablett generika -
ketokonazol schampo generika tilldggsbehandling,

aven receptfritt.

1 Behandling ska alltid foregas av positiv svampodling. Beakta risken for lakemedelsinteraktioner
nar detta medel ges. Konsultera Fass innan behandling inleds.

Vid tinea capitis rekommenderas behandling med terbinafin eller itrakonazol (366,
368). Terbinafin ar billigare &n itrakonazol. Behandlingen bor, baserat pa klinisk
erfarenhet, kompletteras med ketokonazolschampo.

Candidainfektion

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar

mikonazol kram Daktar aven receptfritt
ekonazol kram Pevaryl aven receptfritt
terbinafin kram generika aven receptfritt

Alternativen ovan ar likvardiga.

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar

mikonazol + hydrokortison* kram generika, t ex grupp |-steroid, aven
Cortimyk, Daktacort receptfritt

ekonazol + triamcinolon?® kram Pevisone grupp ll-steroid

1 Vid behov av kombinationsbehandling med lokal kortikosteroid. Vid behandling i ansiktet bor
endast grupp I-steroid anvandas. Behovs starkare steroid rekommenderas remiss till dermatolog.

Vid kutan candidiasis finns gott vetenskapligt stod fér lokalbehandling med
imidazolderivat (368-370). Alternativt kan terbinafinkram ges (368). De tva
formansberattigade imidazolalternativ som ar tillgangliga pa den svenska marknaden
ar mikonazol och ekonazol, med jamforbart pris.

Pityriasis versicolor

Forstahandsval, i synnerhet da stora omraden ska
behandlas

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar
propylenglykol kutan 16sning 50 % i Propylenglykol APL -
spraybehallare

ketokonazol schampo Fungoral aven receptfritt

selendisulfid schampo Selsun aven receptfritt
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Alternativen ovan ar likvardiga.

Andrahandsval

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar
terbinafin kram generika, aven receptfritt
mikonazol kram Daktar aven receptfritt
ekonazol kram Pevaryl aven receptfritt

Alternativen ovan ar likvardiga.

Vid behov av kombinationsbehandling med lokal
kortikosteroid

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar
mikonazol + kram generika, t ex aven receptfritt
hydrokortison (grupp Cortimyk, Daktacort

I-steroid)

ekonazol + kram Pevisone -

triamcinolon (grupp

lI-steroid)

Vid behandling i ansiktet bor endast grupp I-steroid anvéndas. Behovs starkare
steroid rekommenderas remiss till dermatolog.

Besvarande recidiv och terapisvikt bor foranleda specialistbedémning. Notera att
hypopigmentering kan kvarsta under lang tid efter utlakning.

Vid pityriasis versicolor finns stod for lokalbehandling med propylenglykol,
ketokonazol, selendisulfid, terbinafin eller imidazolderivat (366, 368, 371-373).
Priserna pa tillgangliga och formansberattigade alternativ gallande terbinafin och
imidazolderivat pa den svenska marknaden ar jamforbara. Selendisulfid och
ketokonazol schampo &r inte formansberattigade. Besvarande recidiv och terapisvikt
bor féranleda specialistbedémning.

Seborroiskt eksem

Harbotten

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar
ketokonazol schampo Fungoral aven receptfritt
selendisulfid schampo Selsun aven receptfritt
steroidlésningar grupp [6sning se Lokala -

Il och 1l glukokortikoider

under Eksem.
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Ovriga lokaler

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar
mikonazol + kram generika, t ex aven receptfritt
hydrokortison (grupp Cortimyk, Daktacort,

I-steroid)

ekonazol + kram Pevisone -

triamcinolon (grupp

lI-steroid)

Vid behandling i ansiktet bor endast grupp I-steroid anvdndas. Om en grupp I-
steroid i ansiktet &r otillrackligt kan lokalbehandling med kalcineurinhdmmare
(takrolimus, Protopic och generika, och pimekrolimus, Elidel) provas.

Komplicerade fall hanvisas till specialist.

Vid seborroiskt eksem i harbotten rekommenderas ketokonazolschampo tva ganger
per vecka i fyra veckor och darefter underhallsbehandling cirka en gang per vecka
(366). Selendisulfid (Selsun) ar ett alternativ (374). Steroidl6sning kan ocksa
anvandas (366). Pa andra lokaler rekommenderas i forsta hand mikonazol +
hydrokortison kram tva ganger dagligen till symtomfrihet, i regel cirka tre till fyra
veckor, vilket medfor signifikant mindre risk for recidiv an enbart hydrokortison. Vid
behov av en starkare steroid finns erfarenhet av ekonazol + triamcinolon (grupp II-
steroid). Om en grupp I-steroid i ansiktet ar otillrackligt kan lokalbehandling med
kalcineurinhdmmare (takrolimus, Protopic och generika, och pimekrolimus, Elidel)
provas (374). Komplicerade fall hanvisas till specialist.

Nagelsvamp

Svampinfektion som forklaring till tanagelférandringar ses endast hos 50 %. Det &r
darfor av vikt att alltid i férsta hand ta prov for PCR om behandling 6évervags.

Vid latta, distala angrepp

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar
amorolfin nagellack generika aven receptfritt

Ett alternativ ar ciklopirox (Onytec) nagellack, men ar inte formansberattigat.
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Vid besvarande infektion, sarskilt pa fingernaglarna —
forutséatter positiv PCR

Substans
terbinafin®

Beredningsform

tablett

Produktnamn

generika

! Beakta risken for lakemedelsinteraktioner nar detta medel ges. Konsultera Fass innan behandling

inleds.

Kombinationsbehandling med amorolfin ger en viss 6kad sannolikhet for utlakning.

Svampinfektion som forklaring till tanagelférandringar ses endast hos 50 % (375) .
Det &r darfor av vikt att alltid ta prov for PCR om behandling 6vervags. Oftast ar
tanagelforandringarna enbart av kosmetisk karaktar och behandling &r ej nodvandig.
Lakemedelsbehandling ar aktuell endast om PCR ar positiv och patienten har
patagliga besvar. Utlakning uppnas hos cirka 50 %.

Vid engagemang av enstaka naglar utan involvering av lunula kan amorolfin
nagellack ges en gang per vecka i 6-12 manader (366). Ett alternativ ar ciklopirox
nagellack (Onytec), men detta ar inte formansberattigat. Om flera naglar &r angripna,
matrix ar engagerat eller vid samtidig svampinfektion av fotsulor/hander kan
behandling med terbinafin 250 mg % 1 i sex veckor for fingernaglar respektive tolv
veckor for tAnaglar ges (366). Lakning sker manader efter avslutad behandling, och
behandlingsresultatet kan inte utvarderas forran efter 6—12 manader.

Kombinationsbehandling med amorolfin nagellack ger en viss 6kad sannolikhet for
utlakning (376). Ett alternativ ar itrakonazol 200 mg x 2 i sju dagar, vilket upprepas
tre ganger med tre veckors mellanrum (366), alternativt 200 mg x 1 kontinuerligt i 3
manader (377). Terbinafin ar dock billigare an itrakonazol.

Eksem

Forstahandsval
Mjukgbrande medel

Substans
karbamid + krambas

karbamid + krambas

glycerol + karbamid
glycerol

propylenglykol

Beredningsform

5 % karbamid +
krambas

4 % karbamid + NacCl
+ krambas

2 % karbamid
kram/kutan emulsion
kram/kutan emulsion

Produktnamn
generika, t ex Canoderm

generika, t ex Fenuril,
Karbasal

Miniderm Duo
generika, t ex Miniderm
Propyless, Propyderm,
Oviderm
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Vanlig atgang av mjukgorande kramer nar receptférskrivning ar
aktuell, det vill saga vid kronisk hudsjukdom sasom psoriasis
eller atopiskt eksem

Omrade Ungefarlig mangd for en manad  Ungeféarlig mangd for tre manader
Ansikte och nacke 359 105¢

Bada handerna 30g 90 g

Bada armarna 90 g 270 g

Bada benen 180 g 540 g

Balen 21049 630 g

Hela kroppen 600 g 1800¢g

For riktlinjer for forskrivning av lakemedel som kan kdpas utan recept, se
Lakemedel - Forskrivning av receptfria lakemedel, Region Uppsala.se (pdf).

Lokala glukokortikoider

Substans Grupp Produktnamn Kommentar
hydrokortison I generika aven receptfritt
hydrokortisonbutyrat Il Locoid, Locoid Crelo, -

Locoid Lipid
klobetason Il Emovat -
mometason 1l generika, t ex Ovixan, -

Elocon
betametason 1" Betnovat -

Till harbotten kan kutana emulsioner anvandas om patienten tycker att Iésningar
svider.

Andrahandsval

Substans Beredningsform Produktnamn
takrolimus salva Protopic och generika
pimekrolimus kram Elidel

Ska inte appliceras pa infekterad hud.

Lokalbehandling av atopiska eksem inriktas pa olika symtom i hudsjukdomen, det vill
saga behandling av klada, eksem och torr hud (378). Den torra hudens forsamrade
barriarfunktion forbattras genom daglig smérjning med mjukgérande medel. Eksem
liksom kldda behandlas i forsta hand genom smorjning med glukokortikoidpreparat.
Det saknas data for att kunna avgéra om nagot enskilt preparat ar att foredra framfor
ett annat, varfor preparatval i hdg grad styrs av patientpreferens. De
rekommenderade lakemedlen i detta kapitel baseras i huvudsak pa klinisk erfarenhet
och pris.
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Mjukgbrande medel

Patienter med atopiska eksem har ofta en defekt hudbarriar som bland annat orsakas
av forandringar i hudens lipidsammansattning (366). Detta leder till 6kad avdunstning
fran huden med uttorkning som foljd och risk for utveckling av eksem. Det ar darfor
lampligt att anvdnda mjukgérande medel for att temporart forstarka hudbarridren och
darmed forhindra uttorkning. Mjukgérande medel har aven en kladstillande effekt.

Mjukgtrande medel baseras pa lipider och i manga fall &ven vattenbindande amnen.
Beroende pa grad av lipidinnehall klassificeras de som salva, fet kram, kram eller
kutan emulsion (lotion). De innehaller ofta karbamid, propylenglykol eller glycerol
som vattenbindande amnen. Smdrjning med mjukgérande medel bor ske en till flera
ganger dagligen och omedelbart efter bad och dusch samt nar huden kanns torr.

For riktlinjer for forskrivning av lakemedel som kan kdpas utan recept, se Lakemedel
- Forskrivning av receptfria [kemedel, Region Uppsala.se (pdf).

Lokala glukokortikoider

Lokala glukokortikoider har antiinflammatorisk och kladstillande effekt och &ar
forstahandspreparat vid behandling av atopiska eksem (378). Effektméssigt kan
lokalbehandlingsmedel med glukokortikoider delas in i fyra grupper: milda (1),
medelstarka (1), starka (lll) och extra starka (V). Grupp IV-steroider ar ytterst sallan
indicerade vid eksem. Malet med behandlingen &r att patienten inte langre ska
besvaras av sitt eksem, det vill saga vara helt eller s& gott som helt symtomfri, under
sa lang tid som moijligt. Lokala glukokortikoider bor inte utsattas forran man uppnatt
klinisk lakning. Upprepade behandlingsperioder blir ofta nédvandiga. Ratt anvanda
har lokala glukokortikoider fa lokala biverkningar och ringa systempéaverkan. Om
behandlingsmalet inte kan uppnas bor dermatolog konsulteras.

Vid akuta eksem pabdrjas behandling med preparat som har tillrackligt hog styrka for
att dampa eksemet effektivt redan inom loppet av nagra dagar, vilket vanligen ar en
grupp llI-steroid (366). | ansikte anvands dock grupp I-steroider. | veckomraden
anvands ocksa grupp I-steroider, men vid otillracklig effekt kan aven grupp Il-
steroider anvandas i kortare perioder. Anvand preparatet tillrackligt lange, det vill
saga tills eksem och klada forsvunnit samt i ytterligare nagra dagar. Om eksemet ar
vatskande kan uttorkande behandling med alsollésning 10 mg/mL anvandas, 2—3
ganger/dag. Nar man erhallit kliniskt svar, det vill saga kladfrihet och inga eller ringa
eksemtecken aterstar, kan man starta nedtrappning av behandlingen med successiv
dvergang till grupp I-steroid. Idag &r det vanligare att man behaller samma styrka pa
preparatet och glesar ut behandlingen i stallet for att dverga till svagare preparat. Pa
sa vis reducerar man antalet anvanda preparat och minskar risken for forvaxlingar.
Frekvensen av smorjningar ska vara tillracklig for att bibehalla kladfrinet och fortsatt
reduktion av eksemtecken. Behandlingstiden vid akuta eksem uppgar oftast till 3—6
veckor, ibland langre tid. Vid kroniska eksem ar relativt svaga steroider (grupp I-I1)
en lamplig basbehandling tillsammans med mjukgdrare, men vid alla eksem behdévs
ofta periodvis upptrappning till starkare steroider. Kroniska eksem behdver i regel
steroidbehandlas under flera manader eller till och med ar.
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Bland grupp ll-steroider anvands ofta av tradition klobetason (Emovat) och
hydrokortisonbutyrat (Locoid). Bland grupp llI-steroider finns god erfarenhet av
Ovixan (mometason) pa grund av dess kosmetiskt goda egenskaper, medan Elocon
(mometasonfuroat) anvands i stor utstrackning av tradition. Betnovat (betametason)
har bast produktbredd i fraga om olika formuleringar.

Till harbotten kan kutana emulsioner anvandas om patienten tycker att I6sningar
svider.

Kalcineurinhammare

Lokalbehandling med kalcineurinhammare (takrolimus, Protopic och generika, och
pimekrolimus, Elidel) kan vara bra alternativ vid svar atopisk dermatit som inte svarat
tillfredsstéallande pa topikala kortikosteroider eller vid lokalisation i ansiktet och pa
halsen dar langvarig behandling med lokala kortikosteroider kan vara olamplig (378).
Protopic och motsvarande generika ar fetare an Elidel. Det ar ingen vasentlig skillnad
i pris mellan de bada produkterna.

Psoriasis
Substans Beredningsform Produktnamn
salicylsyra salva 2-5 % Salicylsyrevaselin APL
salicylsyra kram Salicylsyra i Decubal/Essex/
Locobase APL
salicylsyra + glukokortikoid kutan 16sning och salva Diprosalic
kalcipotriol + glukokortikoid gel och salva generika, t ex Daivobet
kalcipotriol + glukokortikoid kutant skum Enstilar
glukokortikoider - se Lokala glukokortikoider

under Eksem

Om en grupp I-steroid i ansiktet ar otillrackligt kan lokalbehandling med
kalcineurinhdmmare (takrolimus, Protopic och generika och pimekrolimus, Elidel)
provas.

Levnadsvanor

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer for vard vid psoriasis ges hog prioritet till
atgarder kring ohalsosamma levnadsvanor hos patienter med psoriasis. Hos manga
framkommer ett riskbeteende vad galler levhadsvanor som kost, fysisk aktivitet,
rékning och alkoholkonsumtion, vilket kan forsdmra psoriasissjukdomen. Se
Nationella riktlinjer for vard vid psoriasis, Socialstyrelsen.se.

En bedémning av tobaksbruk, alkoholvanor, fysisk aktivitet och matvanor bér darfor
goras hos dessa patienter. Vid behov erbjuds stdd till forandring, se Levnadsvanor.
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MjukgOrande och avfjallande preparat

Mjukgorande medel 6kar hydreringsgraden, forbattrar barriarfunktionen och har en
avfjallande effekt pa psoriasisplack (379). Darmed underlattas penetration av
lakemedel och UV-ljus. Tillsats av salicylsyra 6kar den keratolytiska effekten. Det
finns flera apotekstillverkade produkter att tillga med vasentligen jamforbart pris.

Glukokortikoider

Glukokortikoider har en antiinflammatorisk och immunmodulerande effekt (379).
Effekten av glukokortikoiden ar inte bara beroende av dess styrka utan aven av
graden av penetration in i huden. Ocklusion kan ge upp till 20 ganger hogre
penetration. Vehikeln ar ocksa betydelsefull, salva ger vanligen hogst penetration.

Startdosering ar en till tva ganger dagligen till god klinisk effekt, darefter
nedtrappning (379). Grupp I-preparat anvands vid forandringar i ansiktet, och grupp
I-Il intertrigindst. | dvrigt anvands medel tillhérande grupp 11(-1V) hos vuxna. Om
starkare steroid &n grupp | 6vervags for behandling i ansiktet bor patienten remitteras
till dermatolog.

Det finns @ven en kombinationsprodukt med glukokortikoid + salicylsyra pa
marknaden, Diprosalic.

Kalcipotriol

Kalcipotriol ar en vitamin Ds-analog, som har en hammande effekt pa
keratinocytproliferationen och stimulerar keratinocytdifferentieringen (379). Den
kliniska effekten ar jamforbar med den som uppnas med utvartes grupp Ill-
glukokortikoider, men effekten kommer langsammare. Kalcipotriol finns i kombination
med betametason (Enstilar och Daivobet). Enstilar (kalcipotriol + glukokortikoid)
kutant skum ar nagot dyrare an Daivobet i gel- och salvform men tycks ha en nagot
battre effekt (380). Det ar séllan motiverat att behandla enbart med kalcipotriol.

Behandling av mildare former av psoriasis

Patienter med lindrig psoriasis kan ofta skétas i primarvarden, medan patienter med
mer utbredd eller terapiresistent psoriasis primart bér handlaggas av dermatolog.

Guttat psoriasis

Vid akut guttat psoriasis bor streptokockinfektion uteslutas och i férekommande fall
behandlas (379). Prognosen vid guttat psoriasis ar god. Ofta ar mjukgérande
behandling tillracklig. Initialt kan grupp Ill-glukokortikoider ges vid klada, och forsiktig
UVB-behandling ar ett alternativ.
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Plackpsoriasis

Vid begransad utbredning rekommenderas i forsta hand glukokortikoider grupp (-
IV) eller kalcipotriol + glukokortikoid (379).

Harbottenpsoriasis

Ofta kravs intermittent terapi under langa tider (379). For inledande avfjallande
behandling anvands ofta preparat med 2-5 % salicylsyra i krambas eller olja.
Vanligen anvéands glukokortikoidlésning/emulsion grupp 11—V dagligen i tre till fyra
veckor. Darefter kan behandlingen glesas ut. Erfarenhetsmassigt ser man sallan
biverkningar av langvarig behandling med starka glukokortikoider i harbotten.
Kalcipotriol + glukokortikoid gel ar ett alternativ.

Invers psoriasis

Behandlingen bestar vanligen i glukokortikoidkramer grupp I-11 en till tva ganger
dagligen under en begransad period (cirka tva veckor) (379). Darefter sker en
utglesning. For att undvika atrofi bor intermittent terapi anvandas. Alternativt kan man
prova mikonazol + hydrokortison eller ekonazol + triamcinolon i kortare perioder for
att dampa opportunistiska svampinfektioner som kan bidra till inflammation. Psoriasis
i yttre horselgangen behandlas som invers psoriasis.

Ansiktspsoriasis

Ansiktspsoriasis ar ovanligt men forekommer. Vid ansiktspsoriasis anvands framst
glukokortikoider grupp | (379). Om en grupp I-steroid i ansiktet ar otillrackligt kan
lokalbehandling med kalcineurinh&mmare (takrolimus, Protopic och generika, och
pimekrolimus, Elidel) prévas (381). Om starkare steroid an grupp | évervags for
behandling i ansiktet bor patienten remitteras till dermatolog. Vid utebliven effekt av
behandlingen far andra differentialdiagnoser 6vervagas. Risk for utveckling av
rosacea och perioral dermatit foreligger vid langre tids terapi med glukokortikoider.

Hand- och fotpsoriasis

Lokalbehandling med glukokortikoider grupp IlI-1V kan forsokas initialt (379). Ett
alternativ ar kalcipotriol + glukokortikoid. Goda resultat p& kort sikt kan nas med
glukokortikoidlésning grupp -1V under hydrokolloidalt férband.

Levnadsvanor vid psoriasis

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer for vard vid psoriasis ges hog prioritet at
beddmning och férandring av ohdlsosamma levnadsvanor hos patienter med
psoriasis (382). Hos manga framkommer ett riskbeteende vad géller levnadsvanor
som kost, fysisk aktivitet, rokning och alkoholkonsumtion, vilket kan férsamra
psoriasissjukdomen. En bedémning av tobaksbruk, alkoholvanor, fysisk aktivitet och
matvanor bor darfér goras hos dessa patienter. Vid behov erbjuds stdd till férandring,
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se Levnadsvanor. Det vetenskapliga underlaget &r begransat, men det finns stod i
beprovad erfarenhet. Se Nationella riktlinjer for vard vid psoriasis, Socialstyrelsen.se.

Akne

Komedoakne
Substans Produktnamn
Adapalen Differin

Mild papulopustul6s akne

Substans Produktnamn Kommentar
bensoylperoxid + adapalen Basiron AC! (morgon) + Differin (kvall), -

alt kombinationsprodukt Epiduo
bensoylperoxid Basiron AC! aven receptfritt
Adapalen Differin -

1 Denna produkt ar for narvarande ej formansberattigad.

Alternativen ovan &r likvardiga. Vid mycket kanslig hud som reagerar pa
bensoylperoxid och adapalen kan azelainsyra (Skinoren/Finacea) vara ett
alternativ.

Medelsvar papulopustulds akne

Forstahandsval
Substans Produktnamn
bensoylperoxid + adapalen Basiron AC! (morgon) + Differin (kvall), alt

kombinationsprodukt Epiduo

1 Denna produkt ar for narvarande ej formansberattigad.

Man kan ofta sluta med bensoylperoxid efter nagra manader men fortsatta med
adapalen som profylax.

Andrahandsval

Substans Produktnamn
bensoylperoxid + klindamycin Duact
tretinoin + klindamycin Acnatac?

! Denna produkt ar for narvarande ej formansberattigad.
2 Subventioneras endast om kombinationsbehandling med bensoylperoxid och retinoid (till exempel
adapalen) haft otillracklig effekt eller inte ar lamplig.

Alternativen ovan &r likvardiga. Anvands i hogst tre manader pa grund av risken
for resistensutveckling. Observera att Acnatac ej ska anvandas av gravida kvinnor
och att kvinnor i fertil alder maste anvanda en effektiv preventivmetod under
behandlingstiden och fram till en manad efter avslutad behandling.

Vid otillracklig effekt av lokalbehandling
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Substans Administrationssatt Produktnamn Kommentar
lymecyklin per os generika, t ex Tetralysal Endast vid alder > 8 ar.

Om modijligt, forsok att begransa behandlingstiden till tre manader, vilket kan
upprepas hogst en gang pa grund av risken for resistensutveckling. Denna
behandling kombineras alltid med lokalbehandling med adapalen eller
bensoylperoxid + adapalen. Fortsatt med lokalbehandling som profylax efter
avslutad antibiotikabehandling. Om klinisk effekt uteblir eller &r otillrécklig efter
tre manaders behandling remitteras patienten till hudlékare.

| svarare fall

Remiss till hudlakare i svarare fall sdsom flera noduldra och nodulocystiska
lesioner, tendens till arrbildning/keloider och i synnerhet vid svar nodular/
nodulocystisk akne eller vid otillracklig effekt av behandling enligt ovan.

Att tanka pa

Overvag innan behandling om aknen kan vara sekundar till anvandning av vissa
hudkramer/lotioner, steroider, bade systemiska och lokala, litium, gestagener eller
andra lakemedel. Kombinerade hormonella medel, det vill saga produkter som
innehaller 6strogen och gestagen, kan fér kvinnor med behov av antikonception
och som inte har riskfaktorer for vends tromboembolism vara ett alternativ vid
akne. Det finns kombinerade hormonella medel som innehaller etinylestradiol och
cyproteron (Diane, Zyrona) som har indikation akne, men alla kombinerade
preventivmedel som innehaller etinylestradiol har god effekt. Effekt ses efter 3—6
manaders behandling. Etinylestradiol ar en miljobelastande substans. Patienten
bor instrueras att lamna 6verbliven produkt till apotek.

Rekommendationerna kring behandling av akne baseras pa Lakemedelsverket och
Folkhalsomyndighetens rekommendationer (383).

Komedoakne

Vid komedoakne ar adapalen forstahandspreparat (383). Adapalen har en initial
lokalirriterande effekt vilket kan lindras med glesare applikationer de forsta veckorna.
Adapalen minskar bildningen av mikrokomedoner.

Mild papulopustulos akne

Bensoylperoxid (Basiron AC), adapalen (Differin) och azelainsyra (Skinoren) har
dokumenterad effekt (383). Kombinationen av adapalen + bensoylperoxid &r
effektivare an behandling med enbart adapalen respektive bensoylperoxid. Adapalen
+ bensoylperoxid i fast kombination (Epiduo) underlattar behandlingsféljsamhet.
Basiron AC ar inte formansberattigad. Bensoylperoxid och adapalen har bada en
initial lokalirriterande effekt vilket kan lindras med glesare applikationer de forsta
veckorna. Azelainsyra kan vara ett alternativ nér patienten inte tolererar
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bensoylperoxid och adapalen, men har en langsammare insattande effekt (> 4
veckor). | allmanhet bor ovanstaende lakemedel appliceras en gang dagligen.

Medelsvar papulopustuldos akne

Forstahandspreparat ar kombinationen bensoylperoxid och adapalen (383). Effekten
bor utvarderas efter sex veckor. Kombinationerna bensoylperoxid och klindamycin
(Duac) eller tretinoin och klindamycin (Acnatac) ar andrahandsmedel pa grund av
antibiotikainnehallet, med déarav foljande risk for paverkan pa mikrobiota (tidigare
benamnd normala mikrofloran) och ska anvéandas i hogst tre manader. Klindamycin
ska aldrig ges som topikal monoterapi pa grund av risken for resistensutveckling hos
Propionibacterium acnes (P acnes). Acnatac ska ej anvandas av gravida kvinnor, och
kvinnor i fertil alder maste anvanda en effektiv preventivmetod under
behandlingstiden och fram till 1 manad efter avslutad behandling.

Om tillracklig effekt inte uppnatts efter 6-12 veckors behandling med topikala
produkter trots god féljsamhet, kan peroralt antibiotikum (lymecyklin) under
begransad tid dvervagas (383). Detta ska alltid ges tillsammans med lokalbehandling
for att uppna en battre effekt. Kombinationen med bensoylperoxid ar sarskilt
gynnsam eftersom den kan reducera risken for uppkomst av resistensutveckling hos
P acnes. Systemisk och topikal antibiotikabehandling ska aldrig kombineras, for att
undvika multiresistens hos P acnes. Om god klinisk effekt uppnas pagar
behandlingen med peroralt antibiotikum i tre manader (383). Fortsatt behandling med
topikal terapi (adapalen alternativt kombinationen bensoylperoxid och adapalen) ar
avgorande for att férebygga aterfall och kan fortsatta under lang tid. Systemisk
antibiotikabehandling bér om majligt inte ges mer &n under sammanlagt hogst tva
tremanadersperioder. Om klinisk effekt uteblir eller om effekten ar otillracklig efter tre
manaders behandling remitteras patienten till hudlakare.

Behandling med erytromycin rekommenderas inte pa grund av hdg risk for
resistensutveckling. Peroralt klindamycin har ingen plats i akneterapin.

Svarare akne

Vid svar papulopustulés akne kan lymecyklin, kombinerat med topikala produkter,
ges under sammanlagt hogst tva perioder a tre manader (383). Vid flera nodulara
och nodulocystiska lesioner, tendens till arrbildning/keloider och i synnerhet vid svar
nodular/nodulocystisk akne bor patienten bedémas av hudlakare.

Kombinerade hormonella medel

Kombinerade hormonella medel, det vill siga produkter som innehaller 6strogen och
gestagen, kan for kvinnor med behov av antikonception vara ett alternativ vid akne
(383). Det finns kombinerade hormonella medel som innehaller etinylestradiol och
cyproteron (Diane, Zyrona) som har indikation akne, men alla kombinerade
preventivmedel som innehaller etinylestradiol har god effekt p& akne. Effekt ses efter
3-6 manaders behandling.
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Vid forskrivning av kombinerad hormonell preventivmetod till kvinna med akne bor
preparat innehallande gestagenerna drospirenon eller desogestrel véljas pa grund av
battre effekt pa akne, jamfort med kombinerad hormonell metod som innehaller
gestagenet levonorgestrel (383). Kombinationer som innehaller etinylestradiol &r
effektivare an kombinationspreparat som innehaller estradiol.

Da det finns en liten 6kad risk fér venos tromboembolism (VTE) bor kombinerade
hormonella preventivmetoder i férsta hand ges till kvinnor med akne, som ocksa har
behov av antikonception och som saknar riskfaktorer for VTE. VTE-risken &r hdgre
med de kombinationer som innehaller cyproteron, drospirenon och desogestrel
jamfort med kombinationer som innehaller levonorgestrel (383). Hormon-
behandlingen bor kombineras med komedolytiskt medel (adapalen).

Om ett kombinerat aknepreparat som innehaller gestagenet cyproteron forskrivs, ska
kvinnan inte samtidigt anvanda nagot hormonellt preventivmedel (383).
Preventivmedel som enbart innehaller gestagen har ingen effekt pa akne och kan till
och med orsaka/forsamra akne.

Rosacea och perioral dermatit

Lokalbehandling

Forstahandsval

Substans Beredningsform Produktnamn
azelainsyra gel 15 % Finacea
azelainsyra kram 20 % Skinoren

Andrahandsval vid otillracklig effekt av azelainsyra

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar

metronidazol kram 1 % Rosazol -

metronidazol krdm 0,75 % Rozex -

ivermektin kram Soolantra Endast vid rosacea
pimekrolimus kram Elidel Endast vid perioral dermatit

Peroral behandling — om lokalbehandling inte ar
tillracklig

Substans Produktnamn
lymecyklin generika, t ex Tetralysal

Behandlingen kombineras med lokalbehandling, dock ej metronidazol. Behandling
behovs ofta i 6-8 veckor och bor inte fortga langre an tre manader.

Vid rosacea anvands framst metronidazol eller azelainsyra lokalt (384). Azelainsyra
rekommenderas fore metronidazol for att minimera anvandandet av antibiotika, da
inga data talar for att det ena lakemedlet skulle vara battre &n det andra.
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Metronidazol &r tillgangligt som tva produkter med jamforbart pris, Rosazol och
Rozex. Lokalbehandling med ivermektin (Soolantra) &r ocksa ett alternativ som har
visat marginellt battre resultat &n metronidazol. Det subventioneras endast vid
otillrackligt svar pa behandling med azelainsyra. Vid kraftiga besvar kan
tillaggsbehandling med lymecyklin provas som vid akne (384). Lokalbehandling med
mitronidazol bor ej kombineras med antibiotika per oralt.

Behandling av perioral dermatit ar ringa undersokt i kliniska prévningar (385, 386).
Erfarenhetsmassigt kan dock tillstandet behandlas som rosacea, men det finns en
storre risk for irritation av lokala preparat. Azelainsyra alternativt pimekrolimus (Elidel)
kan vara att foredra.

Huvudloss

Forstahandsval
Substans Produktnamn

Medicintekniska produkter innehallande Hedrin, Nyda, Linicin solution, Paranix
dimetikon Sensitive/Spray

Andrahandsval

Substans Produktnamn Kommentar
bensylbensoat + disulfiram Tenutex aven receptfritt

Ovanstaende behandlingar kombineras med luskamning. Behandla alla som har
I6ss i en familj eller grupp samtidigt for att minska risken for atersmitta.

Rekommendationerna baseras pa Behandling vid angrepp av huvudldss —
behandlingsrekommendation, Lakemedelsverket.se.

For allmanna rad, se Huvudloss, 1177.se.

| forsta hand anvands medicintekniska produkter innehallande dimetikon som
appliceras i harbotten (387). | andra hand anvands lakemedel innehallande
kombinationen bensylbensoat och disulfiram (Tenutex). Samtidigt med behandlingen
byts sangklader, handdukar och klader, och staddning av sovrummet rekommenderas.
Kammar och borstar tvattas.

Medicintekniska produkter

Medicintekniska produkter innefattar luskam, samt produkter for applicering i
harbotten (387). De senare kan besta av dimetikon (silikonolja) eller véaxtoljor
(vegetabiliska och eteriska) eller kombinationer av dessa i en och samma produkt.
Verkningsmekanismen for dimetikonprodukterna ar omdiskuterad. Saval kvavning
som osmotisk verkan pa lossen har havdats. Publicerade studier har visat att
dimetikonprodukter ar effektiva nar de anvands korrekt. Vegetabiliska oljor uppges ha
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en kvavande verkningsmekanism dven om annan verkan ocksa ar tankbar for framfor
allt de eteriska oljorna. Publicerad dokumentation kring effekter av medicintekniska
produkter baserade pa vegetabiliska oljor ar sparsam. Lakemedelsverket
rekommenderar i sin behandlingsrekommendation att i férsta hand valja produkter
innehallande dimetikon, pa grund av den battre dokumentationen.

Lakemedel

For behandling av huvudldss finns ett godkant [akemedel, ett kombinationspreparat
med bensylbensoat och disulfiram som kutan emulsion. Lakemedlet verkar genom att
forhindra att &gg utvecklas till [6ss (387). Det finns for narvarande inga uppgifter om
resistensutveckling mot kombinationen bensylbensoat och disulfiram.

Skabb

Substans Produktnamn Kommentar
bensylbensoat + disulfiram Tenutex aven receptfritt

For rad kring behandling av skabb, se Skabb - Vardhygieniska aspekter, Region
Uppsala.se (pdf) samt Skabb, 1177.se.

Mikroskopiskt pavisande av levande skabbdjur ska utféras innan behandling insatts.
Vid diagnostikproblem tas kontakt med dermatolog. Nar skabb pavisats insatts
behandling med kutan emulsion Tenutex (bensylbensoat + disulfiram) (388, 389).
Alla familiemedlemmar och nara kontakter behandlas. Kvarstaende klada och
eksematisering pa grund av den immunologiska reaktionen ar vanlig flera veckor
efter behandlingen och for behandling av detta rekommenderas en grupp II1-lll-
steroid. Under behandlingen tvattas klader, sangklader och handdukar i 60 grader
(390). Sadant som anvants och inte kan tvattas, till exempel skor och handskar, ska
vadras i 2—-3 dygn. Tenutex smorjs in éver hela kroppen, utom huvudet, nér det galler
vuxna och aldre barn. Hos spadbarn smdrjs &ven huvudet in. Medlet ska sitta kvar i
ett dygn. Behandlingen kan behéva upprepas efter en vecka.
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Kronisk urtikaria

Substans Produktnamn
cetirizin generika
loratadin generika
desloratadin generika

Alternativen ovan &r likvardiga. Dosen kan ¢kas till upp till fyra ganger normaldos
vid otillracklig effekt. Ange OBS! pa recept.

Eftersom aktivering av mastceller och basofila leukocyter anses vara den priméara
patofysiologiska faktorn vid de flesta former av urtikaria ar férstahandsterapin icke-
sederande Hi-antihistaminer (391). Behov av perorala steroider foreligger i regel
endast vid behandling av akuta reaktioner. Det finns inga jamférande studier som ger
belagg for nagon vasentlig skillnad mellan olika icke-sederande Hi-antihistaminer pa
den svenska marknaden, varfor priset avgor preparatval. Generiskt cetirizin, loratadin
och desloratadin har lagst pris. Dosen kan 6kas till upp till fyra ganger normaldos vid
otillracklig effekt (392).

Aktinisk keratos

Forstahandsval

Substans Produktnamn

fluorouracil Tolak
Andrahandsval

Substans Produktnamn

imikvimod Zyclara, Aldara, Bascellex

Tolak rekommenderas som forstahandsval pa grund av lagre pris @n
imikvimodprodukter.

Vid diagnostisk oséakerhet bor biopsi dvervagas. Vid otillracklig effekt
rekommenderas remiss till dermatolog.

Eftersom aktinisk keratos &r vanligt och latt att kdnna igen i de flesta fall, kan
behandling initieras av allmanlakare. Vid tveksamhet rekommenderas biopsi. Fyra
lakemedel finns idag att tillgd, Solaraze (diklofenak) (393-396), Aldara, Bascellex
eller Zyclara (imikvimod) (397-399), fluorouracil + salicylsyra (Actikerall) (400) samt
fluorouracil (Tolak) (401).

Bland tillgangliga produkter rekommenderar Region Uppsala anvandning av
fluorouracil (Tolak) eller imikvimod (Aldara, Bascellex eller Zyclara) inom
primarvarden (402). Tolak rekommenderas i forsta hand pa grund av lagst pris.
Actikerall kan anvandas vid enstaka hyperkeratotiska forandringar (403). Solaraze ar
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miljobelastande pa grund av sitt innehall av diklofenak. Vid diagnostisk osékerhet bor
biopsi 6vervagas. Vid otillracklig effekt rekommenderas remiss till hudl&kare for
narmare bedémning och behandling (403).

Hyperhidros

Forstahandsval

Substans Beredningsform Produktnamn

aluminiumklorid antiperspirant, roll-on Stopp 24, Absolut torr
(medicinteknisk produkt)

aluminiumklorid kram Stopp 24 (medicinteknisk
produkt)

Andrahandsval vid otillracklig effekt

Substans Beredningsform Produktnamn

glykopyrronium kram Axhidrox, vid axillar

hyperhidros, ej forman

Vid svettningar pa hander och fotter kan jontofores vara ett alternativ. Vid
multifokal hyperhidros kan peroral behandling med oxybutynin vara ett alternativ
(Ditropan och generika). Oxybutinin ar dock forknippad med risk for antikolinerga
biverkninar, och forsiktighet bor iakttas vid forskrivning till aldre patienter eller som
kontinuerlig behandling oavsett alder. Behandling med botulinumtoxin hanteras av
specialist inom omradet.

Topikal behandling med aluminiumklorid ar férstahandsval lokaliserad hyperhidros
(404, 405). Aluminiumklorid interagerar med mukopolysackarider i svett och bildar
precipitat som blockerar distala delar av eckrina svettkortlars lumen, vilket resulterar i
minskad svettning. Effekten ar 6vergaende och den mekaniska blockad som bildas
forsvinner i samband med hudnybildning. Produkten appliceras varje till varannan
dag pa torr hud vid sanggaende bor vara kvar 6—8 timmar innan den tvattas bort.
Effekt ses vanligen efter 1-2 veckor, varefter doseringen kan individualiseras. En
vanlig underhallsdosering ar 1-2 ganger per vecka. Hudirritation ar en vanlig
biverkning.

Vid otillracklig effekt av aluminiumklorid kan topikal behandling med glykopyrronium
(Axhidrox) prévas. Glykopyrronium ar ett antikolinergt medel, och antikolinerga
biverkningar sdsom muntorrhet, 6gontorrhet och férstoppning forekommer (406).
Denna produkt ar endast godkand for behandling av svar axillar hyperhidros. Hos
patienter med hyperhidros pa hander och fotter kan jontofores (svag elektrisk strom)
vara ett alternativ (405). Ytterligare ett alternativ ar behandling med injektion av
botulinumtoxin (404), som hanteras av specialist inom omradet.

Vid mer generell hyperhidros ar peroral behandling med ett antikolinergikum ett
alternativ (404), dar oxybutynin ar vanligast i Sverige. Anvandning vid hyperhidros ar
en off-label behandling, men som visat effekt i ett antal mindre studier (407).
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Antikolinerga biverkningar inkluderar bland annat muntorrhet, dimsyn, torra 6gon,
gastrointestinala bivkerningar, urinretention och kognitiv paverkan (404). Aven
hypertermi kan férekomma. Den dosering som har anvants i studier ar vanligen 2,5—
10 mg/dag (407, 408). Langtidsbehandling med antikolinerga lakemedel har i
epidemiologiska studier satts i samband med en 6kad risk for demens (409). Ett
kausalsamband ar dock inte visat.

Infektioner

Antibiotikaresistens

Bakterier som utvecklat motstandskraft, resistens, mot antibiotika &r ett vaxande
folkhélsoproblem som orsakar 6kad sjuklighet och dodlighet.

Antibiotikaanvandning ar kopplat till sdval uppkomst som spridning av resistens.
Darfor ar det viktigt att antibiotika anvands rationellt — bara nar det behévs och pa
ratt satt. Det preventiva arbetet med vardhygien och goda hygienrutiner i
samhallet gar hand i hand med arbetet att bromsa resistensutvecklingen. Genom
att minska smittspridning och infektioner minskar man &ven behovet av antibiotika.
Detsamma géller barnvaccinationsprogrammet samt influensa- och
pneumokockvaccinationen av éldre som minskar infektionstrycket.

Antibiotika har uppmarksammats sarskilt ur ett miljoperspektiv eftersom de bade
kan paverka bakterier i reningsverken och mikroorganismer i vattenmiljon.
Resistensutveckling hos bakterier och dverforing av resistensgener sker inte bara
vid anvandning av antibiotika hos patienter utan aven i miljon och hos djur om
selektionstryck finns. Det finns misstankar om att flera av de resistensgener som
idag ses i sjukdomsalstrande bakterier kommer fran bakterier i miljon. Sarskilt
problematiska ar langlivade och resistensdrivande antibiotika sdsom
fluorokinoloner och tetracykliner som aven kan ansamlas i exempelvis
bottensediment.

Lakemedelskommittén i Region Uppsala samarbetar med Strama for att ge rad
kring antibiotikabehandling och rekommendationerna har sin utgangspunkt i detta
samarbete.

Las mer om antibiotikaresistens och det nationella arbetet i denna fraga pa
Antibiotika och antibiotikaresistens, Folkhalsomyndigheten.se.
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Tonsillit

Foér behandling av gravida, se Lakemedelsbehandling vid faryngotonsillit,
Lakemedelsverket.se.

Forstahandsval — aven vid makulopapuldst exantem utan
klada

Substans Dosering Produktnamn
fenoximetylpenicillin 800 mg x 4i 5 dagar generika, t ex Kavepenin
fenoximetylpenicillin 1gx 3i10 dagar generika, t ex Kavepenin

Till patienter som i grunden &r friska rekommenderas fenoximetylpenicillin i
antingen fyrdos eller tredos enligt ovan. Fyrdos i fem dagar leder till snabbare
symtomregress samt till farre och kortvarigare biverkningar

| foljande fall rekommenderas endast tredosbehandling i 10 dagar:

e patient med allvarlig underliggande sjukdom.

e patient med immunomodulerande terapi motsvarande minst 15 mg
prednisolon.

e patient med tidigare svar GAS-infektion eller komplikation.

e nér bakteriell eradikering utdver symtomlindring bedéms viktigt.

Vid recidivinom 30 dagar

Substans Dosering Produktnamn
cefadroxil 500 mg x 2i 10 dagar generika
klindamycin 300 mg x 3i 10 dagar generika

(450 mg x 3 vid BMI > 30)

Alternativen ovan ar likvardiga.

Vid pc-allergi typ 1

Substans Dosering Produktnamn
klindamycin 300 mg x 3i 10 dagar generika
(450 mg x 3 vid BMI > 30)

Halsont och samtidig snuva, hosta eller heshet ar sannolikt viros. Provtagning for
streptokocker ar da onddig och bor undvikas.

Patienter med halsont utan samtidig snuva, hosta eller heshet utreds utifran de
fyra sa kallade Centorkriterierna:

e Feber = 38,5°.
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e Ommande och svullna lymfkortlar i kakvinklarna.
e Belaggning pa tonsillerna.
e Franvaro av hosta.

For varje patient gors alltid ocksa en helhetsbedémning av symtomens
svarighetsgrad, vilket ocksa bor paverka stallningstagandet till
antibiotikabehandling. Remittering till sjukhus gors vid septiska symtom och andra
tecken pa allvarlig infektion sdsom andningssvarigheter, svarigheter att svélja
saliv, eller diarré och kréakningar.

Observera aven att handlaggning av patienter med bakomliggande sjukdomar,
immunsuppression eller med tidigare svar GAS-infektion, bér ske med hog
riskmedvetenhet och en lag troskel for saval provtagning som
antibiotikabehandling (410).

Gor sa har:

e 0-2 Centorkriterier, opaverkad patient med latta/mattliga besvar: Trolig
virusinfektion. Avsta fran provtagning och antibiotika.

e 3-4 Centorkriterier: Mojlig infektion med streptokocker grupp A. Dar nyttan
med antibiotikabehandling beddoms Gvervaga riskerna tas snabbtest. Vid
positivt test, ge antibiotikabehandling. Vid negativt test och paverkad
patient, utred for annat bakteriellt agens eller for viros sasom Epstein-Barr-
virus (mononukleos).

Uppmana patienten att aterkomma om symtomen forvarras eller om ingen
forbattring har skett inom tre dagar, oavsett om patienten har fatt behandling med
antibiotika eller inte. Overvag svalgodling, snabbtest for grupp A streptokocker om
patienten nu uppfyller minst tre Centorkriterier, och eventuell ytterligare utredning
vid férsamring eller utebliven férbattring efter initial bedémning.

Observera att CRP inte kan skilja mellan bakteriell eller virusorsakad
faryngotonsillit.

Rekommendationerna baseras pa Lakemedelsverkets, Folkhalsomyndighetens
och Stramas rekommendationer, se Behandlingsrekommendationer for vanliga
infektioner i 6ppenvard, Folkhalsomyndigheten.se.

Faryngotonsillit orsakas oftast av luftvagsvirus. Streptococcus pyogenes (grupp A-
streptokocker, GAS) ar den vanligaste bakteriella orsaken till faryngotonsillit.
Exempel pa andra bakterier, som mer sallan orsakar faryngotonsillit, ar
Arcanobacterium haemolyticum och i aldersgruppen 15-30 ar kan Fusobacterium
necrophorum ses. Hos vuxna kan aven Streptococcus dysgalactiae subspecies
equisimilis (grupp C/G-streptokocker) orsaka faryngotonsillit (410).
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Malsattningen vid handlaggning av tonsillit &r att identifiera de patienter som kan ha
storst nytta av antibiotika. Lakemedelsverket, Folkhalsomyndigheten och Strama
rekommenderar féljande (51, 410):

Halsont och samtidig snuva, hosta eller heshet ar sannolikt viros. Provtagning for
streptokocker ar da onddig och bor undvikas.

Patienter med halsont utan samtidig snuva, hosta eller heshet utreds utifran de fyra
sa kallade Centorkriterierna. Sannolikheten att GAS férekommer i svalgodling okar
med antalet centorkriterier (410). Vid fyra Centorkriterier &r sannolikheten for
forekomst av GAS 56%. Snabbtest for GAS har hog specificitet och sensitivitet,
oavsett om bakterien orsakar klinisk infektion eller representerar ett asymptomatiskt
bararskap. Testet blir positivt tidigt i sjuksomsforloppet vid GAS-orsakad
faryngotonsillit. Testet kan anvandas med bibehallen sensitivitet och specificitet vid
misstankt recidivtonsillit. Centorkriterierna foljer nedan:

e Feber=38,5°.
e Ommande och svullna lymfkortlar i kakvinklarna.
e Belaggning pa tonsillerna.

e Franvaro av hosta.

Gor sé har:

e 0-2 Centorkriterier, opaverkad patient med latta/mattliga besvar: Trolig
virusinfektion. Avsta fran provtagning och antibiotika. Studier har visat att
antibiotikabehandling vid enbart halsont och fynd av streptokocker grupp A ger
< 1 dygns vinst.

e 3-4 Centorkriterier: Mdjlig infektion med streptokocker grupp A. Déar nyttan
med antibiotikabehandling bedéms 6vervaga riskerna tas snabbtest. Vid
positivt test, ge antibiotikabehandling. Studier har i denna situation visat att
symtomtiden i genomsnitt férkortas med 1-2,5 dagar. Vid negativt test erbjuds
symptomatisk behandling, och om paverkad patient bér man aven utreda for
andra viroser samt annan bakteriell genes enligt ovan.

Uppmana patienten att aterkomma om symtomen forvarras eller om ingen forbattring
har skett inom tre dagar, oavsett om patienten har fatt behandling med antibiotika
eller inte. Overvag svalgodling, snabbtest om patienten nu uppfyller minst 3
Centorkriterier, och eventuell ytterligare utredning vid forsamring eller utebliven
forbattring efter initial bedémning.

CRP kan inte skilja mellan bakteriell och virusorsakad faryngotonsillit. LPK, B-celler
och leverprover, liksom snabbtest for heterofila antikroppar kan dock vara till hjalp i
differentialdiagnostik av mononukleos, vilket orsakas av Epstein-Barr-virus (EBV).
Snabbtest for mononukleos har hog specificitet men 1&g sensitivitet, sarskilt hos barn.
Specifik EBV-serologi rekommenderas i oklara fall.
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Forstahandsmedel till i grunden friska vuxna patienter ar fenoximetylpenicillin
(penicillin V, PcV) 1 g 3 ganger/dygn i 10 dagar hos vuxna, eller 800 mg x 4 i 5 dygn
(51, 410). Fem dagars behandling med PcV i fyrdos ar inte sémre an tio dagars
behandling med tredos avseende klinisk utléakning. Fyrdos i fem dagar leder
dessutom till snabbare symtomregress samt till farre och kortvarigare biverkningar.

| foljande fall rekommenderas dock endast tredosbehandling i 10 dagar (410):

e patient med allvarlig underliggande sjukdom

e patient med immunomodulerande terapi motsvarande minst 15 mg
prednisolon

e patient med tidigare svar GAS-infektion eller komplikation
e nar bakteriell eradikering utdver symtomlindring beddms viktigt.

Vid recidivinom 1 manad rekommenderas cefadroxil 500 mg x 2 i 10 dagar.
Klindamycin 300 mg x 3 i 10 dagar ar ett alternativ (450 mg x 3 vid BMI > 30) (51,
410, 411). Vid upprepade recidiv bor smittkéllor i patientens omgivning eftersdkas.
Ett aterinsjuknande senare an en manad efter avslutad behandling ska behandlas
som primar infektion.

Vid penicillinallergi typ 1 rekommenderas klindamycin 300 mg x 3 i tio dagar (410).
Vid BMI > 30 ges 450 mg x 3 (411).

Penicillinresistens hos Streptococcus pyogenes férekommer inte (410). Kliniskt
relevant resistens mot dvriga betalaktamer inklusive cefalosporiner saknas ocksa.
Daremot kan terapisvikt pa grund av klindamycinresistens forekomma varvid
terapibyte efter odling och resistensbestamning bor ske. Det finns inga skél att
anvanda ampicillinderivat (ampicillinfamoxicillin/famoxicillin-klavulansyra),
tetracykliner, fluorokinoloner eller trimetoprim/sulfa. Dessa preparat ar inte effektivare
och har dessutom en 6kad forekomst av biverkningar, resistensutveckling eller
oonskad miljébelastning.

Akut bakteriell rinosinuit

Akuta infektionssymtom fran nasa och bihalor kan delas in i akut viral rinosinuit,
akut postviral rinosinuit och akut bakteriell rinosinuit. En akut viral rinosinuit &r en
vanlig forkylning som ger akut inflammation i ndsa/sinus och ar per definition
virusorsakad, med symtom som forsvinner pa < 10 dagar. En akut postviral
rinosinuit innebéar en forsamring efter 5 dagar eller symtom mer an 10 dagar och
som inte uppfyller kriterierna for akut bakteriell rinosinuit, se nedan. Akut bakteriell
rinosinuit ar en akut rinosinuit som orsakas av bakterier.

De flesta akuta bakteriella rinosinuiter laker spontant. Besvaren ar ofta langvariga,
2-3 veckor, oavsett om patienten far antibiotikabehandling eller inte. Allvarliga
komplikationer ar ytterst sallsynta.
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Patienten har troligen en bakteriell rinosinuit om patienten har haft symtom i mer
an 10 dagar eller har en markbar forsdmring av symtomen efter 5 dagar och
uppvisar dessa symtom och statusfynd:

e Fynd av vargata (sakraste tecknet pa akut bakteriell rinosinuit).
e Varig ensidig snuva.

e Uttalad ensidig smarta i ansiktet.

e Smarta i tander.

e Dalig lukt i nasan.

e Temperatur > 38 grader.
Endast patienter med akut bakteriell rinosinuit som har svara symtom, det vill séga
hog feber eller svar smarta, eller som uppvisar forsamring efter 10 dagar har nytta
av antibiotikabehandling som da ges enligt nedan. Aven patienter med nedsatt

immunférsvar rekommenderas antibiotikabehandling vid konstaterad akut
bakteriell rinosinuit oavsett svarighetsgrad.

Forstahandsval — aven vid makulopapuldst exantem utan
klada

Substans Dosering Produktnamn
fenoximetylpenicillin 1,6-2 gx 3i 7 dagar generika, t ex Kavepenin

Vid terapisvikt samt recidivinom 30 dagar med
fenoximetylpenicillin

Substans Dosering Produktnamn
amoxicillin + 875 mg/125 mg x 3i 7 dagar generika

klavulansyra

doxycyklin 100 mg 2x 1dag 1, sedan 100 mgx 1  generika, t ex Doxyferm

Total behandlingstid 7 dagar

Alternativen ovan &r likvardiga. Antibiotikabyte ska alltid féregas av odling fran
mellersta nasgangen.

Vid pc-allergi typ 1

Substans Dosering Produktnamn
doxycyklin 100 mg 2 x 1 dag 1, sedan 100 mg x 1 generika, t ex Doxyferm
Total behandlingstid 7 dagar

Rekommendationerna baseras pa Lakemedelsverkets, Folkhalsomyndighetens
och Stramas rekommendationer, se Behandlingsrekommendationer for vanliga
infektioner i 6ppenvard, Folkhalsomyndigheten.se.
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Randomiserade studier pa kliniskt diagnostiserad akut bakteriell rinosinuit i
primarvard har i regel inte visat nagon effekt av antibiotika (412). | en Cochrane-
review fann man att endast 5-10 % av patienterna tillfrisknade tidigare med
antibiotika jamfort med placebo. Denna begrénsade effekt av antibiotikabehandling
ska stéllas mot potentiella biverkningar och paverkan pa patientens normalflora.

De flesta bakteriella rinosinuiter laker spontant. Besvaren ar ofta langvariga, 2—-3
veckor, oavsett om patienten far antibiotikabehandling eller inte. Allvarliga
komplikationer ar ytterst sallsynta. Patienten har troligen en bakteriell rinosinuit dar
antibiotika kan ha effekt om patienten har svara symtom med hdg feber eller svar
smarta eller uppvisar férsdmring efter 10 dagar (412).

Vid terapisvikt hos paverkad patient eller vid upprepade episoder kan man utféra
datortomografi for klinisk diagnostik och punktion med odling for etiologisk diagnostik.

Sinuit orsakas framfor allt av Pneumokocker och Haemophilus influenzae (H
influenzae) (412). | mer &n 50 % av fallen av formodat bakteriella sinuiter finner man
dock inga bakterier.

. Resistensen hos H influenzae mot trimetoprim/sulfametoxazol ar cirka 24% och ca
27% mot amoxicillin (413). Makrolider och fenoximetylpenicillin har inte effekt mot H
influenzae.

Forstahandsval
Fenoximetylpenicillin (penicillin V, PcV) 1,6-2 g x 3 i sju dagar (412).

Vid penicillinallergi typ 1 ges doxycyklin och doseras da som 200 mg forsta dagen,
darefter 100 mg dagligen. Total behandlingstid sju dagar (412).

Vid terapisvikt med fenoximetylpenicillin

Amoxicillin/klavulansyra i hogdos 875 mg/125 mg x 3 i sju dagar till vuxna (412).
Amoxicillin med klavulansyra har battre effekt an fenoximetylpenicillin pa H
influenzae och pa pneumokocker med nedsatt kanslighet for penicillin. Ett likvardigt
alternativ ar doxycyklin som doseras 200 mg férsta dagen, darefter 100 mg dagligen.
Total behandlingstid sju dagar.

Akut mediaotit

Dessa rekommendationer galler vuxna patienter. Fér behandling av barn hanvisas
till Rekommenderade lakemedel for barn, Region Uppsala.se.

Forstahandsval — aven vid makulopapuldst exantem utan
klada

Substans Dosering Produktnamn

fenoximetylpenicillin 1,6-2 g x 3i5 dagar generika, t ex Kavepenin
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Vid terapisvikt med fenoximetylpenicillin

Substans Dosering Produktnamn
amoxicillin 750 mg x 31 10 dagar generika

Antibiotikabyte ska alltid féregas av nasofarynxodling, samt odling fran
horselgangen vid perforation.

Vid pc-allergi typ 1

Substans Dosering Produktnamn
erytromycin 250 mg 2 x 4i 7 dagar Abboticin
alt 250 mg 4 x 2i 7 dagar

Patienter > 12 ar med sakerstalld akut mediaotit bor antibiotikabehandlas.

Vid osaker diagnos utan komplicerande faktorer! rekommenderas aktiv
exspektans.

Vid osaker diagnos med komplicerande faktorer! gors ytterligare diagnostik eller
remittering till specialist.

1 Svar vark trots adekvat analgetikabehandling; infektionskanslighet pa grund av annan samtidig
sjukdom/syndrom eller behandling; missbildningar i ansiktsskelett eller innerora; tillstand efter skall-
eller ansiktsfraktur; cochleaimplantat; kand mellanéresjukdom eller tidigare éronoperation (avser
inte plastror); kand sensorineural hérselnedsattning.

Rekommendationerna baseras pa Lakemedelsverkets, Folkhalsomyndighetens
och Stramas rekommendationer, se Behandlingsrekommendationer for vanliga
infektioner i 6ppenvard, Folkhdlsomyndigheten.se.

Akut mediaotit uppstar ofta efter en vanlig akut viral rinosinuit. Hos dver 50 % av
fallen kan man pavisa virus i mellandrat (414). Hos 10-20% beddms virus vara
ensam orsakande agens. | upp till ca halften av fallen finner man inga bakterier vid
odling fran mellanoresekret. Bland bakterier ar pneumokocker vanligast, som star
som fynd vid 20-50% av odlingar i olika nordiska studier. Drygt 90 % av
pneumokockerna ar kansliga for penicillin V. Grupp A-streptokocker orsakar cirka

5 % av mediaotiter och ar alltid kansliga for penicillin V. Haemophilus influenzae och
Moraxella catarrhalis ar oftast lagvirulenta och spontanelimineringen fran mellanérat
ar hog (415). Vid pc-allergi rekommenderas erytromycin.

For att minska osdkerheten samt undvika saval dver- som underdiagnostik av
mediaotit rekommenderas att patienten ska undersdkas med éronmikroskopi
alternativt otoskopi med bedémning av trumhinnans rérlighet, s& kallad Siegling
(415).

Det finns ett antal randomiserade kontrollerade studier som jamfor antibiotikas effekt
pa utlakning av akut mediaotit med placebo eller aktiv exspektans (415). Barn under
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tvd manader och vuxna &r i de flesta fall inte inkluderade i dessa studier och bara ett
fatal barn 6ver 12 ar finns med. | de flesta studierna har allmanpaverkade barn
exkluderats. Antibiotika har i dessa studier liten effekt pa hur snabbt symtom som
smarta och feber férsvinner. Metaanalyser fran bland annat Cochrane av
placebokontrollerade studier har visat att omkring 80 % av barnen i
placebogrupperna ar friska inom 7 dagar, medan 87 % av de antibiotikabehandlade
barnen ar friska inom samma tidsintervall. Halften av barnen éver 2 ar med unilateral
otit ar fria fran feber och smarta inom 2 dygn oavsett antibiotika eller inte(414). Vissa
grupper av patienter har dock stérre nytta av antibiotika. Hit hor patienter > 12 ar med
sékerstalld akut mediaotit, vilka bor antibiotikabehandlas (415). Patienter med oséker
akut mediaotit utan komplicerande faktorer rekommenderas dock aktiv exspektans
och bor inte antibiotikabehandlas. Patienter med oséker akut mediaotit med
komplicerande faktorer (svar vark trots adekvat analgetikabehandling;
infektionskanslighet pa grund av annan samtidig sjukdom/syndrom eller behandling;
missbildningar i ansiktsskelett eller innerora; tillstand efter skall- eller ansiktsfraktur;
cochleaimplantat; kand mellandresjukdom eller tidigare 6ronoperation (avser inte
plastror); kand sensorineural horselnedsattning) bor i forsta hand bli féremal for
ytterligare diagnostik eller remitteras (415).

Pneumoni

Forstahandsval — aven vid makulopapuldst exantem utan
klada

Substans Dosering Produktnamn
fenoximetylpenicillin 1 g x 3i 7 dagar generika, t ex Kavepenin

Vid terapisvikt eller pc-allergi typ 1

Substans Dosering Produktnamn
doxycyklin 100 mg 2 x 1 dag 1-3, sedan 100 mg x 1 generika, t ex Doxyferm
Total behandlingstid 7 dagar.

Alla fall som bedéms ha lunginflammation bér behandlas med antibiotika.

Rekommendationerna baseras pa Lakemedelsverkets, Folkhalsomyndighetens
och Stramas rekommendationer, se Behandlingsrekommendationer for vanliga
infektioner i 6ppenvard, Folkhalsomyndigheten.se.

Lunginflammation orsakas som regel av bakterier, varav Streptococcus pneumoniae
(pneumokocker) ar den allra vanligaste och orsakar upp till 50 % av alla fall (416).
Andra vanliga bakterier ar Haemophilus influenzae (H influenzae), Mycoplasma
pneumoniae (M pneumoniae), Chlamydia pneumoniae samt Legionella pneumophila.
Alla fall som bedéms ha lunginflammation bér behandlas med antibiotika.

Forstahandsvalet ar som regel fenoximetylpenicillin (PcV) 1 g x 3 i 7 dagar hos vuxna
(416). PcV har god aktivitet mot fullt kansliga pneumokocker men har dalig effekt mot
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H influenzae. Mykoplasma pneumoniae tacks inte av betalaktamantibiotika, men
initial tackning mot mykoplasma behdvs inte da sjalviakningen &r hog. (416).
Preparatet har kort halveringstid (30 min) och bor darfor doseras minst tre ganger per
dygn. Pneumokocker med nedsatt kanslighet ar inte val atkomliga med PcV-
behandling. SAdana stammar forefaller enligt undersokningar utforda via
Referensgruppen for Antibiotikafragor (RAF) forekomma hos 7-8 % av undersokta
isolat i Sverige idag (413).

Vid terapisvikt samt vid pc-allergi typ 1 ges till vuxna doxycyklin 200 mg/dag i 1-3
dagar, darefter 100 mg/dag, i sammanlagt 7 dagar (416). Doxycyklin har god aktivitet
mot pneumokocker, H influenzae, Moraxella catarrhalis, Chlamydophila pneumoniae
och M pneumoniae (416).
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Erysipelas

Forstahandsval — aven vid makulopapuldst exantem utan
klada

Substans Vikt Dosering Produktnamn
fenoximetylpenicillin <90 kg 1 gx 3i10 dagar generika, t ex Kavepenin
fenoximetylpenicillin > 90 kg 2 gx 3i10 dagar generika, t ex Kavepenin

Vid pc-allergi typ 1

Substans Dosering Produktnamn
klindamycin 300 mg x 3i 10 dagar generika
(450 mg x 3 vid BMI > 30)

Det finns inget stdd for att Staphylococcus aureus (S aureus) orsakar erysipelas.
Om misstanke foreligger om infektion med S aureus bér misstanke om cellulit
vackas. Cellulit anses spegla en liknande infektionsprocess och ses som en mer
diffust avgransad djupt liggande infektion som nar ned i subkutis. | dessa fall
rekommenderas flukloxacillin peroralt 1 g x 3 i 10 dagar, eller vid pc-allergi typ 1
klindamycin enligt ovan.

Rekommendationerna baseras pa Lakemedelsverkets, Folkhalsomyndighetens
och Stramas rekommendationer, se Behandlingsrekommendationer for vanliga
infektioner i 6ppenvard, Folkhdlsomyndigheten.se.

Erysipelas orsakas av betahemolytiska streptokocker och &ar en akut debuterande,
valavgransad, ofta smartande rodnad, som gradvis breder ut sig (51). Rodnaden
debuterar oftast samtidigt med att patienten blir allmanpaverkad och far feber eller
frossa. Infektionen &r begransad till dermis.

Behandling utgors av peroralt penicillin, i normalfallet fenoximetylpenicillin 1 g x 3 i
10-14 dagar till vuxna. Dosen kan dubbleras till 2 g x 3 vid vikt > 90 kg (417).

Vid penicillinallergi typ 1 rekommenderas klindamycin i dosen 300 mg x 3 i 10 dagar
till vuxna. Vid BMI > 30 ges 450 mg x 3.

Stayfylokoccus aureus kan ofta pavisas ensam eller tillsammans med
betahemolytiska streptokocker i sarodlingar men &r en omdiskuterad patogen vid
erysipelas, och har tidigare ansetts vara kopplat till cellulit (417). Cellulit anses spegla
en liknande infektionsprocess och ses som en mer diffust avgransad djupt liggande
infektion som nar ned i subkutis (51). | nyare litteratur anvands ofta begreppen
erysipelas och cellulit parallellt, dar erysipelas ses som en distinkt variant av cellulit.
Misstanke om S aureus bor generellt vara mycket 1&g vid klinisk bild som
erysipelas/cellulit. | sdllsynta fall kan antibiotikatackning fér S aureus anses
nodvandigt. | dessa fall rekommenderas flukloxacillin peroralt 1 g x 3 i 10 dagar
(417).
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Paronykier

Paronykier behandlas i forsta hand med omlaggning med alsolsprit. Om det ger
otillracklig effekt, och om patienten ocksa har nageltrang, rekommenderas
exstirpation av det angripna nagelomradet. Antibiotika ska inte ges.

Rekommendationen i detta kapitel bygger pa Lakemedelsverkets, Stramas och
Folkhalsomyndighetens rekommendation Behandlingsrekommendationer for vanliga
infektioner i 6ppenvard, Folkhdlsomyndigheten.se (51).

Follikuliter

Ytlig follikulit behandlas i forsta hand med hygienrad. Om det ger otillracklig effekt,
Overvag tillagg av antiseptisk behandling enligt nedan.

Malassezia-follikulit

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar

ketokonazol schampo generika, aven receptfritt

mikonazol kram Daktar, aven aven receptfritt
receptfritt

Selendisulfid schampo Selsun aven receptfri

propylenglykol kutan I6sning 50 % Propylenglykol APL -

Alternativen ovan ar likvardiga.

Vid utbredd Malassezia-follikulit kan man behandla med itrakonazol 200 mg
dagligen i 1 vecka eller flukonazol 300 mg en gang per vecka i 2—3 veckor.
Diagnosen ska vara odlingsverifierad.

Ytlig bakteriell follikulit

Substans Beredningsform Produktnamn
fusidinsyra salva eller krém 2 % Fucidin
klorhexidin I6sning 0,5-2 % Klorhexidin

Alternativen ovan ar likvardiga.

Utbredd stafylokock-follikulit behandlas med peroralt antibiotikum: flukloxacillin
1 g x 3il10dagar.

Follikulit innebar inflammation i harfollikeln och kan orsakas av bakterier, svamp,
virus, lakemedel och trauma, till exempel rakning (51). Man ser typiskt papler med en
central pustel med omgivande rodnad. Bakteriell follikulit orsakas oftast av
Staphylococcus aureus. Om infektionen blir djupare kan den éverga till furunkel,
karbunkel eller abscess. Malassezia-follikulit eller Pityrosporum-follikulit orsakas av
jastsvampar fran den normala hudfloran. Dessa ses pa 6vre delen av balen och kliar
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kraftigt. Den kliniska bilden &r ofta tillracklig for diagnos men en odling kan dvervagas
vid terapisvikt och recidiverande besvar.

Ytlig follikulit behandlas i forsta hand med hygienrad (51). Om det ger otillracklig
effekt, Gvervag tillagg av antiseptisk behandling sasom klorhexidintvétt eller annan
topikal behandling. Kaliumpermanganat, [6sning 0,05-0,1% ar ett alternativ men ar
forknippad med praktiska problem med missfargning och tas inte upp bland
rekommenderade |&kemedel. Vid utbredd Malassezia-follikulit kan man behandla
med itrakonazol 200 mg dagligen i 1 vecka eller flukonazol 300 mg en gang per
vecka i 2—-3 veckor. Utbredd stafylokock-follikulit behandlas med peroralt
antibiotikum: flukloxacillin 1 g x 3 i 10 dagar.

Furunklar, karbunklar och abscesser

| normalfallet

Vid furunklar och karbunklar ges hygienrad kombinerat med antiseptika, och i
utbredda fall fusidinsyra lokalt i 7—10 dagar. Vid abscessbildning rekommenderas
incision och spolning av abscessen utan tillAgg av antibiotika.

| svara fall

Behandling med flukloxacillin ges om incision eller lokalbehandling inte haft effekt
eller om patienten ar allmanpaverkad, har feber, har hog alder, ar
immunsupprimerad eller har annan samsjuklighet.

Substans Dosering Produktnamn
flukloxacillin 1gx3i10dagar generika

Aven vid makulopapuldst exantem utan klada.
Vid pc-allergi typ 1

Substans Dosering Produktnamn
klindamycin 300 mg x 3i 10 dagar generika
(450 mg x 3 vid BMI > 30)

Rekommendationerna baseras pa Lakemedelsverkets, Folkhalsomyndighetens
och Stramas rekommendationer, se Behandlingsrekommendationer for vanliga
infektioner i 6ppenvard, Folkhalsomyndigheten.se.

Furunkel ar en smartsam infektion som engagerar hela harfollikeln ned i subkutis
(417). Infektionen orsakas i regel av Staphylococcus aureus och kan Gverga i en
abscess. En karbunkel bestar av flera furunklar, och ger ofta feber och
allmanpaverkan. Den kliniska bilden ar oftast tillracklig for diagnos. Vid recidiverande
furunklar rekommenderas en bakterieodling fran lesionen och fran nasan for att
upptacka eventuell forekomst av MRSA eller S aureus PVL-typ. PVL (Panton-
Valentine-leukicidin) ar ett exotoxin som produceras av vissa S aureus-stammar, som
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kan vara associerat med djupa S aureus-infektioner (418). Vid misstanke bor
fragestallningen PVL efterfragas specifikt i remissen till mikrobiologen.

Vid furunklar och karbunklar ges i forsta hand hygienrad och antiseptika (417). Vid
utbredda besvar kan man aven lagga till lokal fusidinsyra i 7-10 dagar. Vid
abscessbildning rekommenderas incision och spolning av abscessen utan tillagg av
antibiotika. | svara fall ges flukloxacillin 1 g x 3 i 10 dagar. Det galler om incision inte
haft effekt eller om patienten &r allmanpaverkad, har feber, har hog alder, ar
immunsupprimerad eller har annan samsjuklighet. Vid penicillinallergi av typ 1 ges
klindamycin 300 mg x 3 i 10 dagar (450 mg x 3 vid BMI > 30) (411, 417).

Impetigo

Forstahandsval

Noggrann uppblétning och borttagning av krustor med tval och vatten. Rengoring
bor fortga 2—-3 veckor innan annan behandling 6vervags. Vid utebliven effekt eller
progress av tillstandet bor man lagga till andrahandsvalet.

Andrahandsval
Substans Dosering Beredningsform Produktnamn
fusidinsyra 2-3 ggr/dag i 7 dagar salva/kram 2 % Fucidin

Peroral behandling med antibiotika ges endast vid utbredd och/eller
progredierande impetigo, tillkomst av feber, samt behandlingskravande impetigo
som inte svarat pa forsta- och andrahandsvalet. | dessa fall ges flukloxacillin i
dosen 1 g x 3i 7 dagar. Vid penicillinallergi typ 1 ges klindamycin 300 mg x 3i 7
dagar (450 mg x 3 vid BMI > 30).

Rekommendationerna baseras pa Lakemedelsverkets, Folkhalsomyndighetens
och Stramas rekommendationer, se Behandlingsrekommendationer for vanliga
infektioner i 6ppenvard, Folkhdlsomyndigheten.se.

Impetigo ar en ytlig hudinfektion som vanligtvis laker spontant men forst efter 2—3
veckor. Impetigo behandlas med reng6ring med tval och vatten. Om rengéring med
tval och vatten och borttagning av krustor ar otillrackligt rekommenderas lokal
antibiotikabehandling med fusidinsyra. Fusidinsyra doseras 2—-3 ganger dagligen i sju
dagar. Andelen Staphylococcus aureus som for narvarande ar resistenta mot
fusidinsyra ar <5 % i Sverige (417). Vid for liberal anvandning av fusidinsyra finns en
uppenbar risk att resistensen kommer att 6ka kraftigt.

Peroral behandling med antibiotika ges endast vid utbredd och/eller progredierande
impetigo, tillkomst av feber, samt impetigo som inte svarat pa lokal sarvard och
lokalbehandling med fusidinsyra (417). | dessa fall ges flukloxacillini dosen 1 g x 3i7
dagar. Vid penicillinallergi typ 1 ges klindamycin 300 mg x 3 i 7 dagar till vuxna (450
mg x 3 vid BMI > 30) (411, 417).
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Erythema migrans

Solitart erythema migrans
Forstahandsval = aven vid makulopapuldst exantem utan klada

Substans Dosering Produktnamn
fenoximetylpenicillin 1 gx 3i10 dagar generika, t ex Kavepenin

Vid pc-allergi typ 1

Substans Dosering Produktnamn
doxycyklin 200 mg x 1i 10 dagar generika, t ex Doxyferm

Erythema migrans med feber eller multipla erythema
migrans

Substans Dosering Produktnamn
doxycyklin 200 mg x 1i 10 dagar generika, t ex Doxyferm

For lakemedelsval och behandlingsregim vid andra manifestationer av borrelia &n
erythema migrans eller vid samtidig graviditet, se Lakemedel vid bakteriella hud-
och mjukdelsinfektioner - behandlingsrekommendation, Lakemedelsverket.se,
samt Antibiotika vid borreliainfektion — behandlingsrekommendation,
Lakemedelsverket.se.

Rekommendationerna baseras pa Lakemedelsverkets, Folkhalsomyndighetens
och Stramas rekommendationer, se Behandlingsrekommendationer for vanliga
infektioner i 6ppenvard, Folkhdlsomyndigheten.se.

Erythema migransbehandlas for att det sannolikt minskar risken for neuroborrelios
och andra manifestationer. For diagnos kravs erytem > 5 cm (51). Vanligaste
tidpunkten for diagnos ar 14 dagar efter fastingbettet. Tidigare i férloppet kan
erythema migrans vara svart att skilja fran reaktionen pa bettet. Diagnosen ar klinisk
och serologiska tester har ingen plats vid diagnostik av erythema migrans.

Upprepad och langvarig antibiotikabehandling hos patienter med restsymtom i form
av kognitiv funktionsnedsattning, trotthet och muskelvark efter genomgangen
behandling har inte visat nagon effekt (419). Patienter med restsymtom efter adekvat
antibiotikabehandling bér genomga en noggrann klinisk undersokning for att utesluta
andra orsaker till symtomen. Genomgangen sjukdom skyddar inte mot ny infektion.

Postexpositionsprofylax med antibiotika efter fastingbett ska inte anvandas da
riskerna far anses vara stérre an nyttan for den enskilda individen, som kan drabbas
av lakemedelsbiverkningar (419).
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Séarinfektioner

Abscesser och inflammerade aterom behandlas med incision och drénage, i regel
utan antibiotika. Antibiotika kan dock bli aktuellt om incisionen ej haft effekt eller
vid allméanpaverkan, hog alder, immunosuppression eller betydande komorbiditet,
och behandlas da enligt nedan.

Forstahandsval — aven vid makulopapuldst exantem utan
klada

Substans Dosering Produktnamn
flukloxacillin 1gx3i7dagar generika, t ex Heracillin

Vid pc-allergi typ 1

Substans Dosering Produktnamn
klindamycin 300 mg x 3i 7 dagar generika
(450 mg x 3 vid BMI > 30)

Rekommendationerna baseras pa Lakemedelsverkets, Folkhalsomyndighetens
och Stramas rekommendationer, se Behandlingsrekommendationer for vanliga
infektioner i 6ppenvard, Folkhdlsomyndigheten.se.

Grampositiva kocker utgor en klar majoritet av sarodlingsfynden (417).
Staphylococcus aureus (S aureus) dominerar foljt av betahemolytiska streptokocker
grupp A, C och G . Staphylococcus lugdunensis ar en tidigare foga uppmarksammad
koagulasnegativ stafylokock (KNS), som férutom aggressiva djupa infektioner kan ge
langdragna hudinfektioner, bland annat paronykier och furunklar samt mastiter. Trots
att bakterien i regel ar kénslig in vitro for isoxazolylpenicilliner och andra
antibiotikasorter kan infektioner vara svarbehandlade aven med dessa lakemedel
eftersom bakterien, liksom andra KNS, bildar en biofilm som forsamrar
tillgangligheten (420). Betahemolytiska streptokocker och Streptococcus anginosus
(milleri)-gruppen ar viktiga patogener medan enterokocker och andra KNS skall
anses som kolonisatorer (417). Gramnegativa bakterier och anaerober spelar en
vasentlig roll vid postoperativa infektioner efter kontaminerad kirurgi.

Forekomsten av samhallsforvarvade meticillinresistenta S aureus (MRSA) ar for
narvarande cirka 2 % bland S aureus-odlingsfynd i sarodlingar (413). Dock ar dessa
stammar oftast kansliga for andra grupper perorala antibiotika, sdsom trimetoprim/
sulfa och klindamycin. Resistens mot fusidinsyra hos S aureus avtar men ar
fortfarande hog i aldersgrupper dar impetigo ar vanligt (barn och ungdomar) (417).

Akuta sarskador och infekterade sar tvattas rena med tval och vatten (51). | det
normala lakningsfoérloppet forekommer rodnad och sekretion utan att infektion
foreligger. Abscesser och inflammerade aterom behandlas med incision och
dranage, i regel utan antibiotika. Antibiotika kan dock bli aktuellt om incisionen ej haft
effekt eller vid allmanpaverkan, hog alder, immunosuppression eller betydande
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komorbiditet. Vid antibiotikabehandling ges till vuxna flukloxacillin 1 g x 3 i 7 dagar.
Vid erysipelas ar forstahandsval fenoximetylpenicillin (PcV). Vid penicillinallergi ges
klindamycin, till vuxna i dosen 300 mg x 3 i 7 dagar (450 mg x 3 vid BMI > 30) (51,

411).

Svarlakta ben-, fot- och trycksar

Sar definieras som svarlakta om de inte har lakt inom sex veckor. Svarlakta sar
kan vara symtom pa en underliggande sjukdom, vanligen med cirkulatorisk
bakgrund sasom vends eller arteriell insufficiens. Behandlingen ska i férsta hand
inrikta sig pa atgarder som paverkar grundsjukdomen och de utlésande faktorerna.

Svarlakta sar ar sa gott som alltid kontaminerade eller koloniserade av bakterier,
och sarodling bor endast ske vid tilltagande infektionstecken som inte havs med
intensifierad lokalbehandling och dar antibiotikabehandling ar indicerad eller om
patienten blir allméanpaverkad eller far feber. Sarodla aven vid misstanke om
multiresistenta bakterier.

Lokalbehandling

Lokal sarinfektion behandlas i forsta hand med tatare omlaggningar och
kompression av eventuella 6dem. Nekrotisk vavnad ska avlagsnas, foretradesvis
genom mekanisk rengoring.

Systemiska antibiotika

Systemisk antibiotikabehandling ar indicerad vid akut férsamring med erysipelas,
odlingsfynd av betahemolyserande streptokocker grupp A, C eller G,
allmanpaverkan, feber eller tecken pa disseminerad infektion. Lokalbehandling
enligt ovan utfors parallellt. Enbart fynd av stafylokocker utan tecken pa en akut
infektion/inflammation motiverar inte systemisk antibiotikabehandling.

Vid infektion med betahemolyserande streptokocker — @ven vid
makulopapuldst exantem utan klada

Substans Dosering Produktnamn
fenoximetylpenicillin 1gx 3i10dagar generika, t ex Kavepenin

Vid infektion med stafylokocker och streptokocker — aven vid
makulopapuldst exantem utan klada

Substans Dosering Produktnamn
flukloxacillin 1gx 3i10dagar generika, t ex Heracillin

Vid pc-allergi typ 1

Substans Dosering Produktnamn
klindamycin 300 mg x 3i 10 dagar generika
(450 mg x 3 vid BMI > 30)
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Rekommendationerna baseras pa Lakemedelsverkets, Folkhalsomyndighetens
och Stramas rekommendationer, se Behandlingsrekommendationer for vanliga
infektioner i oppenvard, Folkhalsomyndigheten.se.

Sar definieras som svarlakta om de inte har lakt inom sex veckor (51, 421). Svarlakta
sar kan vara symtom pa en underliggande sjukdom, vanligen med cirkulatorisk
bakgrund sasom vends eller arteriell insufficiens. Sarinfektion &r en klinisk diagnos.
Kliniska tecken pa en lokal sarinfektion ar nytillkommen, 6kad eller &ndrad smérta,
illaluktande séarvatska, okad sekretion, fordrojd sarlakning, 6dem runt saret och 6kad
rodnad.

Behandlingen ska i forsta hand inrikta sig pa atgarder som paverkar grundsjukdomen
och de utlésande faktorerna (51, 421). Svarlakta sar ar sa gott som alltid
kontaminerade eller koloniserade av bakterier, som i sig inte utgor indikation for
antibiotikabehandling. Sarodling bor endast ske vid tilltagande infektionstecken som
inte havs med intensifierad lokalbehandling och dar antibiotikabehandling ar
indicerad eller om patienten blir allménpaverkad eller far feber. Sarodla aven vid
misstanke om multiresistenta bakterier, som till exempel MRSA.

Lokal sarinfektion behandlas i forsta hand med tatare omlaggningar och kompression
av eventuella 6dem (51). Nekrotisk vavnad ska avlagsnas, foretradesvis genom
mekanisk rengdring. Férbandsmaterial valjs med hansyn till sarstatus. Systemisk
antibiotikabehandling ar indicerad vid akut férsamring med erysipelas, odlingsfynd av
betahemolyserande streptokocker grupp A, C eller G, allmanpaverkan, feber eller
tecken pa disseminerad infektion. Lokalbehandling utfors parallellt. Enbart fynd av
stafylokocker utan tecken pa en akut infektion/inflammation motiverar inte systemisk
antibiotikabehandling. Antibiotikabehandling utgors av fenoximetylpenicillin 1 g x 3 i
10 dagar vid infektion med betahemolyserande streptokocker, eller med flukloxacillin
1 g x 3110 dagar vid infektion med stafylokocker och streptokocker. Vid
penicillinallergi ges klindamycin 300 mg x 3 i 10 dagar (450 mg x 3 vid BMI > 30).
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Fotinfektioner vid diabetes

Ytlig infektion med intakt hud
Behandling enligt Erysipelas.

Ytlig infektion med fotsar

Substans Kommentar Dosering Produktnamn
flukloxacillin Aven vid makulopapuldst exantem 1gx3 generika
utan kldda
klindamycin Vid pc-allergi typ 1 eller om 300 mg x 3 generika
anaerob tackning behévs (450 mg x 3 vid
BMI > 30)

Vid terapisvikt tar man en odling och justerar eventuellt behandlingen i samrad
med en specialist. Behandlingen ska séttas ut nar infektionen ar lakt. Omvardering
bor ske fortldpande, och senast efter 10-14 dagar.

Djup infektion i mjukdelar med eller utan osteit eller

enbart osteit

En djup infektion i foten hos en patient med diabetes &r ett extremitetshotande
tillstand. Ta direkt kontakt med en specialenhet for diabetesfotsar alternativt en
infektionslékare. Intravends antibiotikabehandling kan kravas initialt.

Rekommendationerna baseras pa Lakemedelsverkets, Folkhalsomyndighetens
och Stramas rekommendationer, se Behandlingsrekommendationer for vanliga
infektioner i 6ppenvard, Folkhdlsomyndigheten.se.

Patienter med diabetes har ofta forsamrad sarlakning pa grund av en kombination av
arteriell insufficiens, neuropati och metabol rubbning (51, 421). Fotinfektioner vid
diabetes indelas i:

e VYtliga infektioner (erysipelas, celluliter med mera) med eller utan sar.

e Djupa infektioner (djup abscess, osteomyelit, septisk artrit, tendovaginit eller
nekrotiserande fasciit) — manga patienter saknar dock uttalade kliniska tecken
pa djup infektion sdsom forhojd kroppstemperatur, hdg CRP/SR eller
leukocytos.

Basen i behandlingen ar atgarder som paverkar grundsjukdomen och de utlésande
faktorerna (51, 421). Okomplicerad erysipelas och ytlig infektion med intakt hud
behandlas enligt Erysipelas.

Ytlig infektion med fotsar behandlas med flukloxacillin 1 g x 3. Vid pc-allergi typ 1
eller om samtidig anaerob tackning behévs ges behandling med klindamycin 300 mg
x 3 (450 mg x 3 vid BMI > 30) (51, 411, 421). Behandling ska sattas ut nar
infektionen ar lakt (51, 421). Omvardering boér ske fortlbpande, senast efter 10-14
dagar.

Lakemedel - Rekommenderade lakemedel, vuxna Sidan 171 av 427
DocPlus-ID: DocPlusSTYR-30285

Version: 14

Handlingstyp: Riktlinje


https://www.folkhalsomyndigheten.se/publikationer-och-material/publikationsarkiv/b/behandlingsrekommendationer-for-vanliga-infektioner-i-oppenvard/
https://www.folkhalsomyndigheten.se/publikationer-och-material/publikationsarkiv/b/behandlingsrekommendationer-for-vanliga-infektioner-i-oppenvard/

Vid misstanke om djup infektion ska specialenhet for diabetesfotsar alternativt
infektionslékare konsulteras skyndsamt (51, 421). Bredspektrumantibiotika anses
obligat vid behandling av djup infektion initialt och vanligen intravendst vid en akut
sadan. Fotkirurgi i form av revision och incision ar vanligen motiverad vid en akut
djup fotinfektion.

Infektioner efter bett

Kattbett leder ofta till infektioner medan endast cirka en femtedel av alla hundbett
blir infekterade. Antibiotikabehandling rekommenderas vid tecken pa infektion
sasom rodnad mer &n tva centimeter runt bettstallet, svar smarta eller purulent
sekretion. Vid feber och allmanpaverkan eller svarighet att réra en led bor
patienten remitteras till sjukhus. Diagnostiken ar klinisk, men odlingar fran sar och
abscesser bor tas for att adekvat behandla infektionen eftersom komplikationer
kan utvecklas. Infektion med Pasteurella multicida fran katt kan uppsta timmar
efter bettskadan.

Sarskild forsiktighet bor iakttas vid bett i hander och fétter. Vid misstanke om
djupare bettskada bor alltid sarinspektion goras for att kartlagga bettskadans
omfattning, speciellt gallande skada pa senor och leder.

Antibiotikabehandling i preventivt syfte kan 6vervagas vid hog infektionsrisk, det
vill sdga djupa bett i ansiktet, vid bett i direkt anslutning till led och till patienter
med nedsatt immunforsvar. Profylax ges under tre dagar, men maste troligen
paborjas inom 24 timmar for att ha effekt.

Infekterade hund- eller manniskobett

Substans Dosering Produktnamn
amoxicillin + klavulansyra 500-875 mg/125 mg x 3i 10 generika, t ex Spektramox
dagar

Infekterade kattbett
Forstahandsval — aven vid makulopapulost exantem utan klada

Substans Dosering Produktnamn
fenoximetylpenicillin 1gx 3i10dagar generika, t ex Kavepenin

Vid sen debut av infektionstecken (> 2 dygn), lednara infektion,
bett i ansikte, samt till immunsupprimerade patienter

Substans Dosering Produktnamn
amoxicillin + klavulansyra 500-875 mg/125 mg x 3i 10 generika, t ex Spektramox
dagar

Vid pc-allergi typ 1

Substans Dosering Produktnamn
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trimetoprim + sulfametoxazol 160 mg/800 mg x 2 i 10 dagar generika, t ex Eusaprim

doxycyklin 200 mg dag 1, darefter generika, t ex Doxyferm
100 mg x 1 i 8 dagar

Observera att varken klindamycin, erytromycin, perorala cefalosporiner eller
flukloxacillin & verksamma mot Pasteurella multocida och vissa andra patogener
som forekommer vid bett.

Rekommendationerna baseras pa Lakemedelsverkets, Folkhalsomyndighetens
och Stramas rekommendationer, se Behandlingsrekommendationer for vanliga
infektioner i ®ppenvard, Folkhalsomyndigheten.se.

Kattbett leder ofta till infektioner medan endast cirka en femtedel av alla hundbett blir
infekterade (417). Antibiotikabehandling rekommenderas vid tecken pa infektion
sasom rodnad mer &n tva centimeter runt bettstallet, svar smarta eller purulent
sekretion. Vid feber och allméanpaverkan eller svarighet att réra en led bor patienten
remitteras till sjukhus. Diagnostiken ar klinisk, men odlingar fran sar och abscesser
bor tas for att adekvat behandla infektionen eftersom komplikationer kan utvecklas.
Risken for tetanus ar nast intill obefintlig vid djur- och manniskobett men tillfallet bor
tas i akt for optimering av skyddet, och ska ges om patienten inte har ett fullgott
skydd. Om patienten tidigare har fatt tre doser kan en boosterdos ges nar det gatt
minst 10 ar sedan tredje dosen. Om patienten har fatt fyra doser bor 30 ar ha gatt
innan ny booster ges (422).

Inga randomiserade studier finns vad géaller behandlingstidens langd, men for
mjukdelsinfektion har tio dagars behandling getts utan tecken pa recidiv (417). For
djupa infektioner som abscess, tendovaginit, artrit och osteomyelit krévs kirurgisk
revision, hogre doser och langre behandlingstid.

Forebyggande antibiotikabehandling har i studier endast visats ha effekt vid
manniskobett (423). Det ar oklart om det har nagon effekt vid hund- och kattbett.
Forebyggande behandling kan dvervagas vid hog infektionsrisk, det vill sdga djupa
bett i ansiktet, vid bett i direkt anslutning till led och till patienter med nedsatt
immunforsvar. Profylax ges under tre dagar, men maste troligen pabdrjas inom 24
timmar for att ha effekt. Preparat valjs enligt bettyp.

Kattbett

Kattens skarpa tander ger upphov till djupa infektioner, som ofta drabbar évre
extremiteterna. Pasteurella multocida (P multocida) ar den vanligaste bakterien vid
kattbett, medan Staphylococcus aureus ar ovanligt. Vid infektioner orsakade av
Pasteurella multocida kommer symtomen inom 2—4 timmar efter bettet, med intensiv
smarta, rodnad och svullnad (421). Allmanpaverkan ses sallan. Abscessbildning,
artriter och osteomyeliter ar vanliga efter kattbett da bakterierna har inokulerats pa
djupet. Penicillin och amoxicillin har god effekt pa P multocida. Antibiotika som
vanligen anvands vid behandling av mjukdelsinfektioner som flukloxacillin,
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klindamycin, erytromycin och perorala cefalosporiner saknar effekt pa P multocida
(417, 424-426).

Vid sent debuterande symtom vid kattbett (> 2 dygn) ses 6kad forekomst av
Staphylococcus aureus (424, 426, 427). Dessa infektioner behandlas med
amoxicillin/klavulansyra.

Eftersom infektion med P multocida ar dominerande vid infekterade kattbett ar den
rekommenderade behandlingen fenoximetylpenicillin 1 g x 3 i 10 dagar (417).
Fenoximetylpenicillin ar till skillnad fran amoxicillin/klavulansyra inte
resistensdrivande. Vid sent debuterande symtom (> 2 dygn) ges dock i stéllet
amoxicillin/klavulansyra i samma dosering som vid hund- och manniskobett, eftersom
risken for infektion med annat bakteriellt agens ar hégre. Amoxicillin/klavulansyra ges
aven vid lednéra infektion, bett i ansiktet samt till immunsupprimerade patienter. Vid
penicillinallergi typ 1 ges trimetoprim/sulfametoxazol, 160 mg/800 mg x 2 i 10 dygn,
alternativt doxycyklin 200 mg forsta dagen och darefter 100 mg x1 i ytterligare

8 dagar.

Hundbett

Vid hundbett ar P multocida ocksa vanligt, men aven Pasteurella canis,
Capnocytophagea canimorsus, Staphylococcus pseudintermedius samt Neissera
weaveri forekommer (417). Streptokocker och Staphylococcus aureus féorekommer i
hdgre utstrackning &n vid kattbett. Hundbett ger oftast 6ppna lacerationer och
krosskador med mindre risk for abscessbildning eller djupare infektioner
(425).Splenektomerade patienter I6per hogre risk for allvarligt sjukdomsforlopp vid
infektion med Capnocytophaga canimorsus (428). Infekterade hundbett behandlas
med amoxicillin/klavulansyra 500-875mg/125mg i 10 dagar (417). Vid penicillinallergi
typ 1 ges trimetoprim/sulfametoxazol eller doxycyklin pa samma satt som vid kattbett.

Manniskobett

De vanligaste orsakerna till infektion efter manniskobett ar sarskada orsakad av
tander vid knytnavsslag mot ansikte eller bett. | odlingar fran dessa bett dominerar
munhalans streptokocker, men Staphylococcus aureus och Eikenella corrodens
(munhalebakterier) forekommer ocksa. Behandling utgors av amoxicillin/klavulansyra
pa samma satt som vid hundbett, eller med trimetoprim/sulfametoxazol alternativt
doxycyklin vid penicillinallergi typ 1 (421).
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Urinvagsinfektion hos kvinnor
Asymtomatisk bakteriuri (ABU)

ABU ar oftast ett harmldst tillstand som inte ska behandlas med antibiotika.
Undantaget ar under graviditet. Bakterierna ar lagvirulenta och skyddar mot
intrdng av mer virulenta, symtomframkallande arter i urinvagarna.
Antibiotikabehandling av ABU eliminerar inte benagenheten for ABU utan 6kar
risken for symtomgivande UVI i efterforloppet. Upprepade antibiotikakurer okar
aven risken for resistensutveckling och biverkningar. Patienter med kronisk kateter
(KAD) i urinblasan har alltid bakteriuri.

For behandling av ABU under graviditet, se Lakemedel vid urinvagsinfektioner
(UVI) - behandlingsrekommendation, Ldkemedelsverket.se.

Akut cystit (afebril UVI)

Akut cystit ar ett ofarligt men besvarande tillstand. Infektionen laker spontant inom
en vecka hos cirka 30 % av patienterna. Behandling med antibiotika férkortar tiden
med symtom. Risken for febril UVI &r mycket liten vid obehandlad okomplicerad
akut cystit hos kvinnor (0,5-2,6 %). Overvag differentialdiagnoser sdsom sexuellt
Overforbara infektioner, vulvovaginit och urogenitalt 6strogenbristsyndrom.

Vid lindriga besvar rekommenderas symtomlindrande behandling (receptfria
analgetika och Okat vatskeintag) och exspektans. Vid mattliga besvar forses
patienten aven med antibiotikarecept i reserv. Vid svara besvar far patienten
recept pa antibiotika att hamtas ut direkt.

Urinodling rekommenderas vid graviditet, vid recidiverande, komplicerad eller
vardrelaterad infektion, vid terapisvikt samt vid kand eller misstankt
resistensproblematik.

Forstahandsval vid behandling med antibiotika

Substans Dosering Produktnamn
nitrofurantoin® 50 mg x 3i 5 dagar generika, t ex Furadantin
pivmecillinam 200 mg x 3 i 5 dagar? generika

pivmecillinam 400 mg x 2 i 3 dagar generika

1 Saknar effekt vid eGFR < 40 mL/min. | omedelbar anslutning till férlossningen ska nitrofurantoin
ges endast efter sarskilt dvervagande pa grund av en mycket sallsynt risk for neonatal hemolytisk
anemi. Ska inte ges till patienter med kand brist pa glukos-6-fosfatdehydrogenas.

2 Behandlingstid 5 dagar (dosering 200 mg x 3) kan behdvas hos postmenopausala kvinnor.

Alternativen ovan ar likvardiga.
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Andrahandsval

Substans Dosering Produktnamn
trimetoprim? 160 mg x 2 i 3 dagar generika
cefadroxil 500 mg x 2i 5 dagar generika

3 Trimetoprim ska undvikas hos gravida under forsta trimestern men kan ges under resten av
graviditeten.

Alternativen ovan ar likvardiga.

Recidiverande cystit ar vanligt och varje enskild cystitepisod handlaggs pa samma
satt som ovanstaende rekommendationer. Urinodling rekommenderas. For
profylaktisk behandling om urinvagsinfektioner i 6ppenvard, se Lakemedel vid
urinvagsinfektioner (UVI) - behandlingsrekommendation, Lakemedelsverket.se.

Febril UVI

Febril UVI &r en potentiellt allvarlig infektion som alltid ska antibiotikabehandlas.
Kvinnor med febril UVI kan ofta behandlas polikliniskt med perorala preparat.
Sjukhusvard och intravends antibiotikabehandling rekommenderas for patienter
med illamaende och krakningar, allmanpaverkan eller andra tecken pa sepsis,
samt vid hog alder, graviditet eller misstanke om antibiotikaresistensproblematik.

Urinprov for odling ska alltid tas innan antibiotikabehandling pabdrijas.

For rekommendationer kring behandling av febril UVI hos gravida, se Lakemedel
vid urinvagsinfektioner (UVI) - behandlingsrekommendation, Ldkemedelsverket.se
och Infpreg, Medscinet.se.

Forstahandsval vid peroral behandling av icke-gravida kvinnor

Substans Varning Dosering Produktnamn
ciprofloxacin® “_i 500 mg x 2i 7 dagar generika

E
trimetoprim + sulfametoxazol® - 160 mg/800 mg x 2 i 10 dagar generika, t ex

Eusaprim forte

4 Miliobelastande produkt. Ska endast anvandas pa strikta indikationer, se dokumentet Empirisk
antibiotikaterapi pd Akademiska sjukhuset och Lasarettet i Enkoping, Region Uppsala.se (pdf).

5 Alternativ till ciprofloxacin. Endast aktuellt efter resistensbestamning.

Andrahandsval

Substans Dosering Produktnamn

ceftibuten 400 mg x 1i 10 dagar Wincef, licenslakemedel
Tredjehandsval

Substans Dosering Produktnamn

cefixim 200 mg x 2i 10 dagar Suprax, licenslakemedel

Alternativt 400 mg x 1
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Ceftibuten och cefixim &r licenspreparat. Dessa forskrivs eller hdmtas enligt instruktion i DocPlus:
Lakemedel - Behandling med ceftibuten och cefixim pa licens, Region Uppsala.se.

Urinvagsinfektion ar ett samlingsbegrepp for infektioner i urinvagarna.
Handlaggningen beror pa klassificeringen av infektionstypen.

Asymtomatisk bakteriuri (ABU) innebar att patienten saknar urinvagssymtom men har
> 10° kolonibildande enheter (CFU)/mL (= 108 CFU/L) i urin av samma bakterieart i
tva konsekutiva mittstraleprov (kvinnor) eller en bakterieart i ett prov (man) (429).
Med akut cystit avses en infektion som engagerar urinbldsans och urinrérets
slemhinnor, vilket ger akuta miktionsbesvar men inte feber eller allmanpaverkan.
Febril UVI innebar en febril infektion utgangen fran urinvagarna som engagerar
parenkymatos vavnad i njure och/eller prostata (akut pyelonefrit, akut prostatit).

Escherichia coli (E coli) &r den vanligaste orsaken till alla former av UVI i alla aldrar
(429). Staphylococcus saprophyticus (S saprophyticus) orsakar akut cystit hos yngre
kvinnor, framfor allt under slutet av sommaren. Mindre patogena arter (framst 6vriga
gramnegativa tarmbakterier och enterokocker) orsakar sallan sporadisk UVI hos
personer med normala urinvagar.

Asymtomatisk bakteriuri (ABU)

ABU férekommer i alla aldrar, och i gruppen aldre ar prevalensen mycket hog hos
bade kvinnor och man. Den hoga prevalensen av ABU hos aldre gor att urinstickan
ar av tveksamt varde i denna population och riskerar att bidra till onddig
antibiotikaforskrivning (429). Provtagning med urinsticka eller urinodling i franvaro av
urinvagssymtom rekommenderas inte. Hos patienter med KAD har urinsticka inget
diagnostiskt varde eftersom bakteriuri och leukocyturi alltid foreligger.

ABU hos icke-gravida kvinnor ska inte behandlas med antibiotika (429). ABU hos
gravida kvinnor ska dock behandlas med antibiotika for att minska risken for febril
UVI.

ABU hos mén ska endast behandlas infor utvalda urologiska ingrepp (429).

Den hdga forekomsten av ABU hos aldre, 25-50 % av kvinnor och 15-40 % av man
pa sarskilt boende, ger upphov till differentialdiagnostiska svarigheter med risk for
Overanvandning av antibiotika som foljd (429). Studier har visat att det oftast inte ar
symtom fran urinvagarna som vacker misstanke om UVI hos patienter pa sarskilt
boende for aldre. Hos flertalet patienter baseras diagnosen UVI i stallet pa ospecifika
symtom som trotthet, oro och forvirring, vilka kan ha manga andra orsaker an UVI.
Saknas nytillkomna eller férvarrade urinvagssymtom ar det osannolikt att ospecifika
besvar skulle vara orsakade av akut cystit. Antibiotikabehandling av ABU forlanger
inte 6verlevnaden, minskar inte graden av kroniska inkontinenssymtom och
eliminerar inte heller benagenheten for ABU. De lagvirulenta bakterierna riskerar i
stéllet att ersattas av mer virulenta bakterier efter avslutad behandling vilket 6kar
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risken for symtomgivande UVI i efterforloppet. Antibiotikakurer 6kar dessutom risken
for biverkningar och att antibiotikaresistenta bakterier selekteras fram i tarmfloran.

Akut cystit (afebril UVI)

Hos friska kvinnor ar okomplicerad akut cystit besvarande men ofarligt (429).
Infektionen laker spontant inom en vecka hos cirka 30 % av patienterna. Behandling
med antibiotika forkortar tiden med symtom. Risken for febril UVI &r mycket liten vid
obehandlad okomplicerad akut cystit hos kvinnor (0,5-2,6 %).

Vid lindriga besvéar rekommenderas symtomlindrande behandling (receptfria
analgetika och Okat vatskeintag) och exspektans (429). Vid mattliga besvar forses
patienten aven med antibiotikarecept i reserv. Vid svara besvar ges antibiotika direkt.

Urinodling rekommenderas vid graviditet, vid recidiverande, komplicerad eller
vardrelaterad infektion, vid terapisvikt samt vid kand eller misstankt
resistensproblematik (429).

Diagnosen akut cystit hos aldre och multisjuka kvinnor ska baseras pa tydliga kliniska
symtom och handlaggas pa samma séatt som vid okomplicerad akut cystit hos friska
kvinnor.

Vid antibiotikabehandling rekommenderas som forstahandsval nitrofurantoin och
pivmecillinam (429). Pa grund av hég (15-20 %) resistens hos E coli ar trimetoprim
andrahandsval. Kinoloner ska inte anvandas for behandling av cystit. Andelen
cefalosporinresistenta gramnegativa tarmbakterier 6kar snabbt i varlden och ocksa i
Sverige. Anvandningen av cefalosporiner bor darfor hallas sa lag som mojligt, varfor
cefadroxil ocksa ar andrahandsval.

Behandlingstidens langd &r beroende av preparatens farmakokinetik (429).
Pivmecillinam, nitrofurantoin och cefalosporiner elimineras snabbt med urinen och
terapeutiska urinkoncentrationer bibehalls hogst ett dygn efter avslutad terapi. Fem
dygns behandling med dessa antibiotika, eller tre dagar for pivmecillinam vid alder
< 50 ar, baseras pa farmakokinetiska 6vervaganden och klinisk erfarenhet.
Trimetoprim ges under 3 dygn, eftersom terapeutiska koncentrationer kvarstar i
urinen under flera dygn efter den sista dosen. Korta behandlingstider har flera
potentiella fordelar, d& minskad forbrukning av antibiotika torde bromsa
resistensutvecklingen och aven minska risken for bieffekter.

Febril UVI

Febril UVI ar en potentiellt allvarlig infektion som alltid ska antibiotikabehandlas
(429). Kvinnor med febril UVI kan ofta behandlas polikliniskt med perorala preparat.
Sjukhusvard och intravends antibiotikabehandling rekommenderas for patienter med
ilamaende och krakningar, allmanpaverkan eller andra tecken p& sepsis, samt vid
hog alder, graviditet eller misstanke om antibiotikaresistensproblematik. Urinprov for
odling ska alltid tas innan antibiotikabehandling paborjas.
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For peroral behandling valjs i forsta hand ciprofloxacin (429). Eftersom resistensen
mot E coli 6kar ar risken for terapisvikt vid behandling av febril UVI sa pass hog att
patienten bor informeras om detta och urinodling alltid tas. Som alternativ finns
trimetoprim/sulfa, men pa grund av hdg resistens hos E coli (15—20 %) bor
behandling insattas forst efter resistensbestdmning som visar att bakterien ar kanslig
for trimetoprim/sulfa. Vid behandling av aldre med trimetoprim/sulfa kan det vara av
varde att kontrollera elektrolytstatus efter halva behandlingstiden. Om dessa
alternativ inte ar aktuella tas kontakt med infektionslékare for diskussion. Per oral
behandling med i andra hand ceftibuten eller i tredje hand cefixim kan vara alternativ,
men inledande intravents behandling kan behdvas infor cexifimbehandling (430).

Det finns god vetenskaplig dokumentation for att en 2-veckors kur med en
fluorokinolon eller trimetoprim/sulfa ger hog (> 90 %) bakteriologisk och klinisk
utlakning vid korttidsuppfoljning 2 veckor efter avslutad behandling (431-434).
Resultat fran studier ger ocksa belagg for att 7 dagars behandling med ciprofloxacin
ar tillracklig for behandling av kvinnor (435, 436). | en studie av kvinnor med mild till
mattligt svar akut pyelonefrit jamférdes effekten av ciprofloxacin i 7 dagar med
trimetoprim/sulfa i 14 dagar (437). Vid korttidsuppfdljning efter avslutad behandling
gav ciprofloxacin signifikant battre klinisk utlakning (96 % versus 83 %). Skillnaden
forklarades av att en stor andel trimetoprim/sulfaresistenta bakterier orsakade
infektion. Flera studier har visat att peroral behandling med cefalosporiner vid akut
pyelonefrit hos kvinnor gav signifikant fler asymtomatiska och symtomgivande recidiv
jamfort med de som behandlades med en fluorokinolon (431, 432). Daremot forelag
inga skillnader i klinisk utlékning av infektionen. Orsaken till den 6kade recidivrisken
efter behandling med cefalosporiner beror sannolikt pa att dessa preparat mindre
effektivt eliminerar uropatogener fran tarm- och vaginalfloran an fluorokinoloner. Mot
denna bakgrund betraktas cefalosporinerna ceftibuten och cefixim som andra-
respektive tredjehandshandspreparat for peroral behandling av pyelonefrit (434).
Bland fluorokinolonerna har ciprofloxacin hégst aktivitet mot Enterobacteriaceae och
Pseudomonas aeruginosa. For att minska risken for resistensutveckling
rekommenderas darfor ciprofloxacin for behandling av pyelonefrit.

Antibiotika vid UVI

Nitrofurantoin har god aktivitet mot E coli, S saprophyticus och Enterococcus faecalis
(E faecalis), men har otillracklig aktivitet mot Klebsiella species och Proteus species
(429). Trots 6kad anvandning de senaste aren ar resistensen lag. Nitrofurantoin
absorberas fullstandigt i 6vre tunntarmen vilket medfor liten paverkan pa tarmens
mikrobiota. Nitrofurantoin utséndras via njurarna och ger héga koncentrationer i
urinen men inga terapeutiska vavnadskoncentrationer. Vid nedsatt njurfunktion
(glomerular filtrationshastighet (GFR) < 40 mL/min) blir behandlingseffekten oséker
pa grund av for lag urinkoncentration och nitrofurantoin ska da inte anvandas.

Pivmecillinam ar en prodrug till mecillinam, vilken har god aktivitet mot E coli,
Klebsiella species. och Proteus mirabilis (P mirabilis) (429). Resistensen hos dessa
bakterier ar fortsatt Iag trots 6kad anvandning av pivmecillinam de senaste aren.

S saprophyticus ar resistent in vitro men elimineras vanligen pa grund av de hoga
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koncentrationer som uppnas i urinen. Pivmecillinam ger inga terapeutiska
vavnadskoncentrationer vid standarddosering. Det saknas kliniska studier som ger
stod for behandling med hogdos pivmecillinam vid febril UVI. De resistensbesked
som ges avseende mecillinam fran svenska mikrobiologiska laboratorier galler enbart
behandling av akut cystit och kan inte extrapoleras till att galla &ven febril UVI.

E coli, Klebsiella species och Proteus species har lag kanslighet mot cefadroxil in
vitro, men E coli kan ofta elimineras pa grund av hoga koncentrationer i urinen (429).
Aktivitet foreligger mot S. saprophyticus men inte mot enterokocker. Ceftibuten har
god aktivitet mot E coli, Klebsiella species och P mirabilis, men har otillracklig
aktivitet mot enterokocker och stafylokocker. Ceftibuten har anvants framfor allt for
behandling av febril UVI hos barn och gravida kvinnor. Cefixim har god aktivitet mot
E coli, Klebsiella species. och P mirabilis men har otillrécklig aktivitet mot
enterokocker och stafylokocker. Erfarenheten av detta preparat ar liten i Sverige men
internationellt anvands det vid febril UVI framfor allt hos barn. Aktuella svenska
resistensdata saknas for detta antibiotikum. Lakemedel med cefixim finns endast
tillgangligt via licensforskrivning i Sverige. Andelen cefalosporinresistenta
gramnegativa tarmbakterier 6kar snabbt i varlden och ocksa i Sverige. Anvandningen
av cefalosporiner bor darfor hallas sa lag som mojligt.

Trimetoprim och trimetoprim/sulfametoxazol har god aktivitet mot E coli,

S saprophyticus, Klebsiella species och Proteus species (429). Resistens hos
gramnegativa tarmbakterier 6kar och forekommer hos upp mot cirka 20 % av E coli.
Vid behandling av akut cystit breddar inte sulfakomponenten namnvart det
antibakteriella spektrumet, men daremot 6kar risken for allvarliga biverkningar. Den
aeroba gramnegativa tarmfloran paverkas kraftigt vid behandling och resistenta
stammar selekteras latt. Upprepad behandling med trimetoprim inom ett halvar bor
darfor undvikas.

Kinoloner har god aktivitet mot E coli, Klebsiella species. och Proteus species (429).
Resistens hos gramnegativa tarmbakterier 6kar och férekommer hos cirka 8—15 % av
isolaten av E coli. Kansliga gramnegativa bakterier i tarmfloran elimineras effektivt
och kan darmed minska risken for tidiga recidiv, men resistenta stammar selekteras
latt. Om behandling med en kinolon évervags till en patient med febril UVI bor i regel
ciprofloxacin valjas fore andra kinoloner pa grund av hogre aktivitet mot
gramnegativa tarmbakterier och pseudomonasarter.

Urinvagsinfektion hos man

Ta alltid urinodling i samband med inséttande av behandling. Om mdjligt, avvakta
behandling tills svar pa urinodling foreligger.

Asymtomatisk bakteriuri (ABU)

ABU é&r oftast ett harmldst tillstdnd som inte ska behandlas med antibiotika.
Undantaget ar infor vissa urologiska ingrepp. Bakterierna ar lagvirulenta och
skyddar mot intrang av mer virulenta, symtomframkallande arter i urinvagarna.
Antibiotikabehandling av ABU eliminerar inte ben&dgenheten for ABU utan 6kar
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risken for symtomgivande UVI i efterforloppet. Upprepade antibiotikakurer okar
aven risken for resistensutveckling och biverkningar. Patienter med kvarkateter
(KAD) i urinblasan far alltid bakteriuri.

Akut cystit (afebril UVI)

Forstahandsval

Substans Dosering Produktnamn
nitrofurantoin 50 mg x 3i 7 dagar generika, t ex Furadantin
pivmecillinam 200 mg x 3i 7 dagar generika

Alternativen ovan ar likvardiga.

Uppfoljning tva veckor efter avslutad behandling rekommenderas for att konstatera
klinisk utlékning. Vid kvarvarande symtom bor kontrollodling géras och en
beddmning gallande annan genes till patientens besvar.

Febril UVI

Inledande intravends antibiotikabehandling pa sjukhus rekommenderas vid febril
UVI med allmanpaverkan, akut bakteriell prostatit och febril UVI efter
prostatabiopsi.

Forstahandsval

Substans Varning Dosering Produktnamn
ciprofloxacin? ‘ﬁ 500 mg x 2 i 14 dagar generika
trimetoprim + sulfametoxazol? - 160 mg/800 mg x 2 i 14 dagar generika

1 Miliobelastande produkt. Ska endast anvandas pa strikta indikationer, se dokumentet Empirisk
antibiotikaterapi pd Akademiska sjukhuset och Lasarettet i Enkping, Region Uppsala.se (pdf).

2 Alternativ till ciprofloxacin. Endast aktuellt efter resistensbestamning.

Andrahandsval
Substans Dosering Produktnamn
ceftibuten® 400 mg x 1 i 14 dagar Wincef, licenslakemedel

3 Endast aktuellt vid resistens mot bade ciprofloxacin och trimetoprim/sulfa.

Ceftibuten ar licenspreparat. Detta forskrivs eller hamtas enligt instruktion i
DocPlus: Lakemedel - Behandling med ceftibuten och cefixim pa licens, Region

Uppsala.se.

UVI hos mén orsakas liksom hos kvinnor framférallt av Escherichia coli (E coli) (438).
Det sker en 6kande resistensutveckling bland gramnegativa bakterier mot de
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antibiotika som vanligtvis anvands for att behandla UVI hos man. | Sverige uppgar
resistensen mot ciprofloxacin till 815 % hos E coli. JAmfort med kvinnor forekommer
en hogre andel av andra arter inom Enterobacteriaceae och Enterococcus faecalis
hos man vilket kan paverka val av behandling. Eftersom resistensen mot E coli 6kar
ar risken for terapisvikt vid behandling av febril UVI s& pass hdg att patienten bor
informeras om detta.

Nar man drabbas av UVI ar det vanligt att ocksa prostata ar engagerad (51). De
bakterier som orsakar UVI hos man har i allmanhet en dkad férmaga att bilda biofilm
jamfoért med stammar som orsakar cystit och pyelonefrit hos kvinnor. | biofilmen &r
bakterierna skyddade mot vardens infektionsforsvar och effekten av antibiotika. . Vid
turbulent urinfléde i urinréret kan sadana bakterier via reflux ta sig upp i
utforsgangarna till prostatas perifera delar och genom biofilmsproduktionen orsaka
en kronisk infektion. N&r bakterier frigors ur biofilmen och ar i planktonisk tillvéxt, kan
dessa orsaka akut inflammation i prostata med feber och forhojt CRP.

Det ar ként att recidiverande UVI hos méan ofta orsakas av samma bakteriestam,
vilket antas bero pa kronisk bakteriell prostatit.

Urinprov for odling och resistensbestamning bor alltid tas innan man pabdrjar
behandling av man med misstankt UVI (51, 429).

Asymtomatisk bakteriuri (ABU)

Se motsvarande kapitel Asymtomatisk bakteriuri (ABU) fér kvinnor.

Skillnaden &r att hos man ska ABU antibiotikabehandlas infor vissa urologiska
ingrepp.

Akut cystit (afebril UVI)

Hos for ovrigt friska man ar okomplicerad akut cystit besvarande men ofarligt.
Diagnosen ska baseras pa tydliga kliniska symtom med positiv urinodling. Vid
irritativa symtom fran urinvagarna av icke-bakteriell genes (LUTS) ar det nodvandigt
att urinodling gors och att man undersotker eventuell annan bakomliggande orsak till
patientens symtom.

Det ar okant hur ofta afebril UVI ar associerad med en kronisk infektion i prostata
(434). Forhojt PSA ses inte som vid febril UVI, och det &r osannolikt att det féreligger
en akut 6kad inflammatorisk aktivitet i prostata. Till foljd av detta och det faktum att
ett eventuellt kroniskt infektionsfokus @nda inte kan eradikeras med antibiotika, har
Folkhalsomyndigheten beddmt att det inte ar nédvandigt att i férsta hand behandla
med kinoloner for att efterstrava hoga koncentrationer i prostata.
Folkhalsomyndigheten beddmer darfér att man bor kunna behandla med
nitrofurantoin eller pivmecillinam, och samma rekommendationer ges av
Lakemedelsverket (429). Dessa ger en hdg antibakteriell aktivitet i urinen och
forekomsten av resistens mot dessa lakemedel hos E coli ar fortfarande lag. Optimal
behandlingstid ar okand, men sju dagars behandling torde i de flesta fall vara
tillracklig. Det ska betonas att sddan behandling bygger pa expertutlatanden och inte
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har provats i kliniska studier. Uppf6ljning av behandlingseffekten ar darfoér sarskilt
viktig, och patienter maste informeras om att de ska aterkomma vid forvarrade
symtom eller om besvaren inte viker. Uppfoljning tva veckor efter avslutad
behandling rekommenderas for att konstatera klinisk utlakning. Vid kvarvarande
symtom bor kontrollodling goras och en bedémning géllande annan genes till
patientens besvar. Trimetoprim ar inte forstahandsval vid empirisk behandling
eftersom en relativt hog andel av E coli (cirka 25-30 %) ar resistenta mot detta
preparat (429).

Febril UVI

Vid febril UVI hos man ses som regel prostataengagemang (434, 438). Bakterier har
frigjort sig ur biofilm och/eller forkalkningar och orsakar en akut inflammation i
prostata. Frisattning av cytokiner orsakar i sin tur feber och forhéjt CRP. Bakterier
utsondras i urinen och ibland &ven i blodet. | denna situation ar det andamalsenligt
att i forsta hand behandla med ett antibiotikum som férutom i serum och urin &ven
ger goda koncentrationer i prostatas vavnad och utférsgangar. Kinoloner och
trimetoprim/sulfametoxazol ger goda koncentrationer i prostata aven om
infektionsfokus inte kan eradikeras. Optimal behandlingstid ar okand. Tva veckors
behandling med ciprofloxacin tycks ha lika god effekt som en langre kur pa 4 veckor
(439). Endast bakterier som befinner sig utanfor biofilm och forkalkningar och som
orsakar den akuta inflammationen paverkas av antibiotika. Bakterier i biofilm och
forkalkningar ar inte atkomliga for antibiotikas verkan vilket innebar att infektionsfokus
inte kan elimineras.

Om ciprofloxacin eller trimetoprim/sulfametoxazol inte ar aktuella tas kontakt med
infektionsléakare for diskussion. Per oral behandling med ceftibuten eller i andra hand
cefixim kan vara alternativ, men inledande intravenés behandling kan behdvas (430).

Uretrit
Substans Dosering Produktnamn
doxycyklin 100 mgx 2 7 dagar generika, t ex Doxyferm

Antibiotikabehandling ska alltid féregas av mikrobiologisk provtagning.

Antibiotikabehandling ska alltid féregas av mikrobiologisk provtagning (51).
Provtagning for klamydia och gonorré bor rekommenderas till alla som har haft en ny
oskyddad sexuell kontakt det senaste aret och/eller som har cervicit- eller
uretritbesvar. Klamydia- och gonorréprov analyseras pa forsta urinportionen med
DNA/RNA-test (sa kallat NAAT-test). For kvinnor kompletteras provet alltid med ett
vaginalprov. Om patienten har haft oral- eller analsex kompletteras med NAAT-test
fran svalg respektive rektum. Vid symtom som skulle kunna kan harréra fran en
urinvagsinfektion tas ocksa en vanlig urinodling. Provtagning for Mycoplasma
genitalium ar indicerad vid negativt klamydia- och gonorréprov, kvarvarande
symptom efter behandling mot klamydia, vid konstaterad mykoplasmainfektion hos
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en fast partner eller vid utredning av inflammatoriska genitala tillstdnd som t ex
balanit, epididymit, endometrit, salpingit, prostatit.

Vid uretrit ges i forsta hand doxycyklin i dosen 100 mg x 2 i 7 dagar pa grund av
mojligheten av klamydiainfektion (440-442). Ett alternativ ar azitromycin, men for att
undvika resistensutveckling hos Mycoplasma genitalium bor det endast anvandas om
infektion med M genitalium uteslutits (442). Azitromycin &ar ocksa dyrare och har i
jamférande studier inte uppvisat battre effekt an doxycyklin (443). Andra
tetracyklinpreparat kan ocksa overvagas, framfor allt om stark UV-exposition inte kan
undvikas under behandlingen (442), men storst erfarenhet finns for doxycyklin (443,
444).

Herpesinfektioner

Substans Produktnamn
valaciklovir generika

Dosjustering maste goras vid nedsatt njurfunktion, se Fass.se.

Valaciklovir utgors av aciklovir forenad med aminosyran valin och ar en prodrug till
aciklovir (445). Efter intag hydrolyseras valaciklovir snabbt i tarmvagg och lever till
aciklovir och valin. Endast en mindre mangd valaciklovir kan aterfinnas i blodet kort
efter intagen dos. Valaciklovir har hégre biotillganglighet (50—-60 %) &n aciklovir (10—
20 %, sjunker med 6kande doser), vilket gor att antalet dostillfallen kan minskas. Vid
baltros tycks valaciklovir vara mer fordelaktigt an aciklovir, se nedan. Bade aciklovir
och valaciklovir ar tillgangliga som generiska produkter. Prisskillnaden ar liten, varfor
valaciklovir rekommenderas i forsta hand.

Herpes simplex

Orolabial herpes simplex

Antiviral behandling vid primarinfektion ar generellt daligt dokumenterad (446). Enligt
Lakemedelsverkets behandlingsrekommendation kan dock sadan behandling
eventuellt vara av varde vid uttalad gingivostomatit. Vid recidiverande infektion boér
peroral antiviral behandling 6vervagas endast vid uttalade besvar eller komplikationer
eller vid mycket tata recidiv. Valaciklovir ar jamférbar effektmassigt med aciklovir vid
denna indikation.

Genital herpes simplex

Jamforande studier av valaciklovir och aciklovir vid genital herpes har inte pavisat
nagra skillnader i effekt (447-451). Detta galler saval behandling av nydebuterad
genital herpes och akuta skov som profylaktisk behandling for prevention av skov.
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Herpes zoster (baltros)

| en stor studie (n = 1 000) dar valaciklovir 1 000 mg x 3 jamférdes med aciklovir 800
mg x 5 vid akut skov av baltros hos patienter > 50 ar sags kortare smartduration
(medianvarde 38 dagar versus 51 dagar) och lagre andel patienter med
postherpetisk neuralgi > 6 manader (19 % versus 26 %) for valaciklovir om
behandling gavs inom 72 timmar efter debut (452). Liknande resultat sdgs i en annan
mindre studie (453). Vid behandling av akuta skov av baltros hos vuxna > 50 ar
rekommenderas darfor valaciklovir 1 000 mg x 3 fore aciklovir 800 mg x 5. Ingen
skillnad i effekt har dock noterats betraffande profylaktisk behandling for prevention
av skov. Enligt Lakemedelsverkets behandlingsrekommendation bér individer under
50 ar med okomplicerad baltros inte behandlas med antiviral terapi pa grund av
marginell klinisk nytta (446).

Odontogena infektioner

Forstahandsval — aven vid makulopapuldst exantem utan
klada

Substans Dosering Produktnamn
fenoximetylpenicillin 1,6 g x 3i5-7 dagar generika, t ex Kavepenin

Vid pc-allergi typ 1

Substans Dosering Produktnamn
klindamycin 150 mg x 31 5—7 dagar generika, t ex Dalacin

For att fa en bestaende lakning ska patienten aven remitteras till tandléakare for
utredning och behandling. Antibiotika ska bara ordineras om patienten ar
allmanpaverkad (feber, sjukdomskansla) eller om det foreligger tecken pa,
alternativt risk for, spridning av infektionen (svullna regionala lymfkortlar, trismus,
svaljningssvarigheter, omfattande extraoral svullnad 6ver okbagen och under
mandibelkanten). Vid dessa tillfallen bor antibiotika anvéandas som
tillaggsbehandling till dranage. Antibiotika som enda behandling ska endast ges
vid de tillfallen d& dranage inte kan astadkommas.

De flesta orala infektioner orsakas av bakterier som ar penicillinkansliga och darfor
bor penicillin V (fenoximetylpenicillin) anvandas som férstahandspreparat (454, 455).
Vid misstanke om riklig véxt av anaeroba bakterier, allvarlig infektion med risk foér
spridning samt vid terapisvikt kan metronidazol 400 mg x 3 i 5—7 dagar anvandas,
eventuellt i kombination med penicillin V. Rekommenderad dosering av penicillin V ar
1,6 g x 31 5-7 dagar. Vid penicillinéverkanslighet rekommenderas klindamycin 150

mg x 3 i 5—7 dagar.

For att fA en bestdende lakning ska patienten dven remitteras till tandlakare for
utredning och behandling (454, 455). Antibiotika ska bara ordineras om patienten ar
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allmanpaverkad (feber, sjukdomskansla) eller om det féreligger tecken pa, alternativt
risk for, spridning av infektionen (svullna regionala lymfkortlar, trismus,
svaljningssvarigheter, omfattande extraoral svullnad éver okbagen och under
mandibelkanten). Vid dessa tillfallen bor antibiotika anvandas som tillaggsbehandling
till dranage. Antibiotika som enda behandling ska endast ges vid de tillfallen da
dranage inte kan astadkommas.

| evhadsvanor

Ohalsosamma levnadsvanor okar risken for manga av var tids stora folksjukdomar,
som till exempel hjart-karlsjukdom, cancer eller typ 2-diabetes. Tillsammans bidrar
dessa levnadsvanor till cirka en femtedel av den samlade sjukdomsbérdan i Sverige
(230). Rekommendationerna kring icke-farmakologisk behandling vid oh&dlsosamma
levnadsvanor i Rekommenderade lakemedel for vuxna bygger pa Nationella riktlinjer
for prevention och behandling vid ohalsosamma levnadsvanor, Socialstyrelsen.se.

Sedan 2021 finns aven ett Vardprogram for ohdlsosamma levnadsvanor, som utgar
fran Socialstyrelsens nationella riktlinjer, se Nationellt vardprogram vid ohélsosamma
levnadsvanor prevention och behandling, Nationellt kliniskt kunskapsstdd.se (pdf).

Utifran dessa riktlinjer har Region Uppsala tagit fram ett kunskapsunderlag om
levnadsvanor (456). Kunskapsunderlaget ar Region Uppsalas gemensamma rutin
och finns i Levnadsvanor Region Uppsala — kunskapsunderlag, Region Uppsala.se

(pdf).

Grunden for de icke-farmakologiska atgarderna &r radgivning (456). For varje patient
gors en enskild bedomning om nér och hur fragan om levnadsvanor ska aktualiseras.
Hur ofta fragorna bor stéllas far bli en individuell bedémning. Ett riktvarde for att
uppna kontinuitet kan vara att fragorna stalls for att uppdatera patientens situation en
gang per ar. Genom e-tjansten Mina vardkontakter kan patienter ha kontakt med
varden via internet och kan dar besvara fragorna angaende levnadsvanor infor ett
besotk eller som ett led i uppfdljning. Personalen kan ta del av svaren under
Patientens uppgifter nar de skickas over till Cosmic. Se Mina vardkontakter, 1177.se.

Svaren pa fragorna om levnadsvanor dokumenteras i Cosmics journaltabell
Levnadsvanor. Skriv ocksd i Anamnes under sékord Levnadsvanor att svar pa
fragorna finns i journaltabell. Svaren fran alla fragetillfallen hos samma vardgivare, till
exempel Region Uppsala, samlas i samma tabell och ger 6verblick. Journaltabell
kraver direktsignering i Cosmic sa for personal som ej skriver sjalv ar det i stallet
mojligt att svarsalternativen dikteras enligt de fasta valen under sékordet
Levnadsvanor i kronologisk journal.

Mer information finns via Pingpong och kursen Levnhadsvanor - alkohol, fysisk
aktivitet, fysisk aktivitet pa recept (FaR), matvanor och tobak, se Pingpong fér Region
Uppsala, lul.se.

Det finns ocksa en instruktionsfilm pad Cosmics webbsida pa intranatet som visar hur
man skapar och fyller i en journaltabell och hur atgarder dokumenteras, kraver
inloggning, se Lokala instruktionsfilmer, Region Uppsala.se.
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| detta kapitel aterfinns allmanna rekommendationer kring fysisk aktivitet, matvanor
och tobaks- och alkoholbruk. Diagnosspecifika rekommendationer finns under
respektive sjukdomskapitel nér detta ar av speciell relevans.

Tobaksbruk

Fraga patienten om rokning, alla former inklusive vattenpipa och e-cigaretter, och
snusning enligt nedan eller be patienten fylla i Fragor om levnadsvanor, Region
Uppsala.se (pdf).

For stod for bedomning av formular, se Fragor om levnadsvanor — Stod for
beddmning av svar, Region Uppsala.se (pdf).

Svaren fors in i journaltabellen for levnadsvanor i Cosmic, eller dikteras under
sokordet Levnadsvanor i kronologisk journal.

Rokning Snusning
Har aldrig varit rokare Har aldrig varit snusare
Har slutat roka for > 6 man sedan Har slutat snusa for > 6 man sedan
Har slutat roka for < 6 man sedan Har slutat snusa for < 6 man sedan
Roker, men inte dagligen Snusar, men inte dagligen
Roker dagligen: Snusar dagligen:

e 1-9 cigaretter/dag. e 1-3 dosor/vecka.

e 10-19 cigaretter/dag. e 4-6 dosor/vecka.

e =20 cigaretter/dag. e 27 dosor/vecka.

Den rekommenderade atgardsnivan vid rokning ar kvalificerat radgivande samtal.
For patienter som snusar dagligen rekommenderas radgivande samtal. For
gravida eller ammande galler rekommendationen aven vid tillfallighetssnusning
eller -rokning.

Vid operation rekommenderas tobakstopp i minst 4 men helst 8 veckor bade fore
och efter det planerade ingreppet, men &r ocksa viktigt vid akuta operationer. Vid
vissa operationer kravs totalt nikotinstopp.

Vidtagna &tgarder dokumenteras i journal med KVA-koder inom éppenvarden, och
genom att man upprattar en individuell vardplan, GVP Tobak, inom slutenvarden.

Enkla radd — < 5 minuter — KVA-kod DV111
Ge radet att sluta med tobak. Informera och ge enkla rad:
e Satt stoppdag.
e Vid behov forskriv eller rekommendera nikotinlakemedel.

e Nya vanor och strategier vid nikotinsug.
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e Undersok intresse for vidare stod och hanvisa eller remittera vidare till
tobaksavvanjare pa:

o Vardcentraler.

o Lungkliniken vid Akademiska sjukhuset.

o Nationella Sluta-roka-linjen, kan ge stod via tolk:
e Telefonnummer: 020-84 00 00.
e Webbplats: Sluta-roka-linjen.se.

Raden kan kompletteras med skriftlig information som exempel:

Broschyren Goda levnadsvanor gor skillnad, se HES-material att ladda ner,
Natverket for halsoframjande hélso- och sjukvard.se.

Tobak och din hédlsa, Region Uppsala.se (pdf).

Rokning och snusning, 1177.se.

Radgivande samtal — 10-15 minuter, ibland upp till 30
minuter — KVA-kod DV112

Radgivande dialog om tobaksbruk anpassad till patientens hélsa, riskniva och
andra forutsattningar. Innehallet ar foljande:
e Stark motivationen.
e Diskutera tidigare erfarenhet och tobaksberoendet.
e Overvag om behov finns av avvanjningslakemedel.
e Diskutera strategier vid nikotinsug samt aterfallsprevention.
e Hanvisa eller remittera till tobaksavvéanjare pa:
o Vardcentraler.
o Lungkliniken vid Akademiska sjukhuset.
o Nationella Sluta-réka-linjen via:
= Telefonnummer: 020-84 00 00.
= Webbplats: Sluta-roka-linjen.se.

Komplettera garna med skriftlig information, se under Enkla rad.

Kvalificerat radgivande samtal — Tobaksavvéanjning —
KVA-kod DV113

Tobaksavvanjning genomférs i grupp eller individuellt med beteendevetenskaplig
metod av diplomerade tobaksavvéanjare och ar mer omfattande an radgivande
samtal. | grupper deltar 5-10 deltagare vid cirka 8 traffar, omkring 1 timme per
gang. Kvalificerat radgivande samtal erbjuds @ven av nationella Sluta-roka-linjen,
for kontaktuppgifter se under Enkla rad.
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Var finns tobaksavvanjarna?

Tobaksavvanjare finns pa i stort sett alla vardcentraler, saval offentliga som
privata, och vid Lungkliniken pa Akademiska sjukhuset. Den nationella Sluta-réka-
linjen erbjuder kostnadsfri radgivning och ar ett bra komplement. De kan ocksa ge
stod via tolk. For kontaktuppgifter se under Enkla rad.

Uppfoljning

Patienter som har fatt radgivande samtal féljs upp minst en gang. Patienter som
fatt kvalificerat radgivande samtal f6ljs upp 3, 6 och 12 manader efter tobaksstopp.
Uppfdljningen ar en del av behandlingen och kan ske genom besok, brev eller via
telefon.

Lakemedelsbehandling
Se Tobaksberoende.

Rekommendationerna kring tobaksbruk och icke-farmakologisk behandling bygger pa
Socialstyrelsens nationella riktlinjer (230), se Nationella riktlinjer fér prevention och
behandling vid ohdlsosamma levnadsvanor, Socialstyrelsen.se.

For lokalt anpassade riktlinjer (456), se Levnadsvanor Region Uppsala —
kunskapsunderlag, Region Uppsala.se (pdf).

RoAkning

All rokning ar forenad med halsorisker men risken 6kar med antalet cigaretter. Vuxna
dagligrokare har en kraftigt till mycket kraftigt férhéjd risk for sjukdom, sénkt
livskvalitet och fortida dod (230). Vid behandling av sjukdom ar rokstopp alltid en
viktig del av insatserna.

For vissa grupper ar rokning mer riskfyllt an for andra (230). Det ar sarskilt angelaget
att dessa patienter far hjéalp och stod att sluta roka. Exempel pa hogriskgrupper ar
personer med hjart-karlsjukdom, diabetes, astma, KOL, cancer, langvarig smarta,
schizofreni, depression, dvervikt, hypertoni, eller blodfettsrubbningar. Andra
hogriskgrupper ar personer med fysisk, psykisk eller kognitiv funktionsnedséattning,
eller med social sarbarhet sdsom lag socioekonomisk status. Till gruppen
hogriskpatienter raknas ocksa patienter med olycksfallsskada eller flera
ohélsosamma levnadsvanor samtidigt.

Aven vissa tillstdnd ar mer riskfyllda an andra, exempelvis infér operation samt vid
graviditet (230). Rokning infor operation 6kar risken for bland annat samre sarlakning
och hjart-karlkomplikationer. Generellt rekommenderas uppehall i 4-8 veckor bade
fore och efter en operation, men ar ocksa viktigt i efterforloppet vid akuta, oplanerade
operationer. Rokning under graviditet 6kar risken for ohalsa for kvinnan och for
spadbarnet samt for graviditetskomplikationer. Amning rekommenderas dock oavsett
om mamman anvander tobak eller inte (456).
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Las mer i Region Uppsalas kunskapsunderlag om levnadsvanor i Levhadsvanor
Reqgion Uppsala — kunskapsunderlag, Region Uppsala.se (pdf).

Snusning

Daglig snusning hos vuxna ger nagot till mattligt férhojd risk for sjukdom och sankt
livskvalitet (230). Att snusa en dosa per dag eller mer 6kar risken att utveckla typ 2-
diabetes med cirka 70 %, oberoende av livsstilen i 6vrigt (79). FOr en person som
snusar 5—6 dosor per vecka okar risken med cirka 40 %. Man har inte kunnat se att
snusning Okar risken att drabbas av hjartinfarkt och stroke men det 6kar dodligheten
om man drabbas (196). Snus ar aven olampligt vid behandling av hégt blodtryck och
karlkramp. Nikotin férsamrar karlens elasticitet vilket motverkar medicineringen.

Risken att utveckla cancer pa grund av snusning ar i nulaget oklar. Det finns for fa
studier publicerade pa enskilda typer av cancer. Snus innehaller dock &amnen som &r
potentiellt cancerframkallande, sdsom tungmetaller, nitrosaminer och rester av
bekdmpningsmedel.

Snusning under graviditeten innebar en 6kad risk for ohalsa hos kvinnan men aven
en Okad risk for dodfoddhet liksom for tidig fodsel och 1ag fodelsevikt hos barnet vilket
medfor 6kad risk for perinatal sjuklighet och dodlighet (230, 457).

Beddomning av tobaksbruk

Fraga patienten om rokning och snusning enligt nedanstaende eller be patienten fylla
i ett frageformular, se Fragor om levnadsvanor, Region Uppsala.se (pdf).

For personal finns ett stod for bedémning av svar, se Fragor om levnadsvanor — Stod
fér bedémning av svar, Region Uppsala.se (pdf).

Svaren fors in i journaltabellen for levnadsvanor i Cosmic. | journalen anges under
sokordet Levnadsvanor under Anamnes att svar pa fragorna finns i journaltabell.
Alternativt diktera under sokordet Levnadsvanor i kronologisk journal.

Rékning Snusning

Har aldrig varit rokare Har aldrig varit snusare

Har slutat roka for > 6 man sedan Har slutat snusa for > 6 man sedan
Har slutat roka for < 6 man sedan Har slutat snusa for < 6 man sedan
Roker, men inte dagligen Snusar, men inte dagligen

Roker dagligen: Snusar dagligen:

e 1-9 cigaretter/dag. e 1-3 dosor/vecka.

o 10-19 cigaretter/dag. e 4-6 dosor/vecka.

e =20 cigaretter/dag. e =7 dosor/vecka.
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Atgard

Den rekommenderade atgardsnivan vid rokning ar kvalificerat radgivande samtal
(230). For patienter som snusar dagligen rekommenderas radgivande samtal. For
gravida eller ammande galler reckommendationen &aven vid tillfallighetssnusning eller -
rokning.

Vid operation rekommenderas tobakstopp i 4-8 veckor bade fére och efter det
planerade ingreppet, men ar ocksa viktigt vid akuta operationer. Vid vissa operationer
kravs totalt nikotinstopp (230).

Vidtagna atgarder dokumenteras i journal med KVA-koder inom éppenvarden, och
genom att man upprattar en individuell vardplan, GVP Tobak, inom slutenvarden. Om
patienten avbojer vidare atgard dokumenteras det.

Enkla rad — KVA-kod DV111

Detta innebar cirka 5 minuters information och korta, standardiserade rad och
rekommendationer (230, 456), se Enkla rad om att sluta med tobak,
Socialstyrelsen.se (pdf).

Gor sé har:
e Ge radet att sluta med tobak.

e Informera och ge enkla rad som satt stoppdag, vid behov nikotinlakemedel,
nya vanor och strategier vid roksug.

e Undersok intresse for vidare stdod och hanvisa eller remittera vidare till
tobaksavvanjare pa:

o Vardcentraler.
o Lungkliniken vid Akademiska sjukhuset.
o Nationella Sluta-réka-linjen via:

e Telefonnummer: 020-84 00 00.

e Webbplats: Sluta-roka-linjen.se.

Raden kan kompletteras med skriftlig information som exempel:

Broschyren Goda levhadsvanor gor skillnad, se HES-material att ladda ner, Natverket
for halsoframjande hélso- och sjukvard.se.

Tobak och din hédlsa, Region Uppsala.se (pdf).

R6kning och snusning, 1177.se.

Radgivande samtal — KVA-kod DV112

Detta innebar rddgivande dialog om tobaksbruk anpassad till patientens halsa,
risknivd och andra forutsattningar. Tidsatgangen ar vanligen 5-15 minuter men
ibland upp till 30 minuter. Innehallet ar féljande (230, 456):
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e Stark motivationen.
o Diskutera tidigare erfarenhet och tobaksberoendet.
e Overvag om behov finns av avvanjningslakemedel.
o Diskutera strategier vid roksug samt aterfallsprevention.
e Hanvisa eller remittera till tobaksavvéanjare pa:
o Vardcentraler.
o Lungkliniken vid Akademiska sjukhuset.
o Nationella Sluta-roka-linjen via:
= Telefonnummer: 020-84 00 00.
= Webbplats: Sluta-roka-linjen.se.

Komplettera garna med skriftlig information, se under Enkla rad.

Kvalificerat radgivande samtal — tobaksavvanjning —
KVA-kod DV113

Detta ar den effektivaste atgarden (230, 456). Tobaksavvéanjning inom regionen
genomfors med beteendevetenskaplig metod av diplomerade tobaksavvanjare och ar
tidsméssigt mer omfattande &n radgivande samtal. Atgarderna &r strukturerade och
teoribaserade och ges i grupp eller individuellt. Modellen innehaller en tydlig och
strukturerad vagledning med hemuppagifter. Uppfdljning genomférs efter 3, 6 och 12
manader. | grupper deltar 5-10 deltagare vid cirka 8 traffar, omkring 1 timme per

gang.

Kvalificerat radgivande samtal erbjuds aven av nationella Sluta-roka-linjen, for
kontaktuppgifter se under Enkla réd — KVA-kod DV111.

Atgéard i samband med operation

Information om tobaksbruk och om man har férklarat vikten av tobaksstopp i
samband med operation dokumenteras i alla remisser till opererande verksamheter,
och i journal inom specialistsjukvarden under sokordet Rokstopp i samband med
operation.

| slutenvarden finns atgarden: Rokstopp infor operation, under sokordet Information i
vardplanen GVP Tobak.

Oppenvard/Primarvard/Mottagning

Arbetsprocess:

e Patienter som skickas pa remiss for bedémning infor operation ska tillfragas
av lakaren eller annan vardpersonal om tobaksbruk.
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e Tobaksbrukare ges enkla rad, se Enkla rad - KVA-kod DV111, och erbjuds
alltid kvalificerad radgivning, tobaksavvéanjning.

e Uppfoljning av tobaksfrihet och fortsatt kontakt efter operation sker enligt
overenskommelse mellan tobaksavvanjare och patient eller vid eventuell
medicinsk uppféljning i priméarvard.

Slutenvard
Arbetsprocess:

e FOlj upp om tobaksbruk vid mottagningsbesok.
e Ge enkla rad enligt Enkla rad (KVA-kod DV111).

e Hanvisa eller remittera vidare till tobaksavvanjare pa vardcentraler,
Lungkliniken vid Akademiska sjukhuset eller den nationella Sluta-roka-linjen
som ocksd kan ge sttd via tolk.

e Komplettera garna med skriftlig information om tobaksfrihet i samband med
operation.

Var finns tobaksavvanjarna?

Tobaksavvanjare finns pa i stort sett alla vardcentraler, saval offentliga som privata,
och vid Lungkliniken pa Akademiska sjukhuset. Den nationella Sluta-roka-linjen
erbjuder kostnadsfri radgivning och ar ett bra komplement. De kan ocksa ge stod via
tolk.

Uppfdljning
Patienter som har fatt radgivande samtal ska foljas upp minst en gang. Patienter som
fatt kvalificerat radgivande samtal ska foljas upp vid 3, 6 och 12 manader efter

tobaksstopp. Uppféljningen ar en del av behandlingen och kan ske genom besdok,
telefon eller pa annat satt.

Alkoholbruk

Stall frdgorna 1 och 2 nedan eller be patienten fylla i Fragor om levnadsvanor,
Reqion Uppsala.se (pdf).

Visa géarna en bild pa standardglasen. For stod for bedémning av formular, se
Fragor om levnadsvanor — Stod for bedomning av svar, Region Uppsala.se (pdf).

Svaren fors in i journaltabellen for levnadsvanor i Cosmic, eller dikteras under
sokordet Levnadsvanor i kronologisk journal. Alternativt kan AUDIT-formularet
anvandas. AUDIT-formular finns i Cosmic:

e Valj Ny blankett under menyvalet Journal.
e SOk efter AUDIT.
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e Endast slutpoang enligt AUDIT infors i journaltabell.

Veckokonsumtion Intensivkonsumtion — berusningsdrickande
1. Hur manga standardglas dricker du envanlig 2. Hur ofta dricker du 4 standardglas eller mer
vecka? vid ett och samma tillfalle?

Dricker inte alkohol Dricker inte alkohol

< 1 standardglas Aldrig

1-4 standardglas Mer sallan &n ett tillfalle i manaden

5-9 standardglas Varje manad

10-14 standardglas Varje vecka

= 15 standardglas Dagligen eller nastan dagligen

En veckokonsumtion fran 10 glas innebar Varje manad eller oftare innebar riskbruk.
riskbruk.

Observera att allt alkoholbruk hos gravida Observera att allt alkoholbruk hos gravida
definieras som riskbruk. definieras som riskbruk.

Dessa granser galler for bade man och kvinnor, men vardpersonalen behover
alltid gora en individuell bedomning. Vid riskbruk rekommenderas radgivande
samtal, men aven enkla rad &r av varde. Har patienten ett alkoholberoende,
hanvisa vidare till lAmplig instans, se under Resurser vid behov av mer hjalp.

Alkoholuppehall i 4-8 veckor bade fore och efter operation rekommenderas.

Vidtagna atgarder dokumenteras i journal med KVA-koder inom dppenvérden, och
genom att man upprattar en individuell vardplan, GVP Alkohol, inom slutenvarden.

Enkla rdd — < 5 minuter — KVA-kod DV121

Informera patienten att en hég veckokonsumtion/frekvent
intensivkonsumtion/berusningsdrickande innebar ett riskbruk.

Anvand nagon av broschyrerna:

e Broschyren Goda levnadsvanor gor skillnad, se HES-material att ladda ner,
Natverket for halsoframjande halso- och sjukvard.se.

e Alkohol och din halsa, Region Uppsala.se (pdf).

Ge broschyren till patienten och uppmuntra/motivera till konsumtion med mindre
risk. Dokumentera med KVA-kod DV121 inom 6ppenvarden, och genom
individuell vardplan, GVP Alkohol, inom slutenvarden.
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Radgivande samtal — 10-15 minuter, ibland upp till 30
minuter — KVA-kod DV122

Radgivande samtal ar den atgard som rekommenderas vid riskbruk och forutsatter
vissa kunskaper kring riskbruk och ohélsa.

Gor sa har:

e Samtala med patienten kring alkoholkonsumtion anpassad till alder, halsa,
relaterade symtom och riskniva, garna med motiverande strategier.

e Anvand broschyrerna: Goda levnadsvanor gor skillnad eller Alkohol och din
halsa, se lankar under Enkla rad ovan.

e Om det behdvs en utbkad bedémning kan AUDIT-formuléaret anvandas om
det inte redan ar gjort, se ovan.

e Patienten kan aven ges mojlighet att anvanda webb- och telefonbaserad
radgivning via:

o

o

o

Sa kan du &ndra dina alkoholvanor, 1177.se.

Alkoholhjalpen.se.

Alkoholprofilen.se.

Alkohollinjen:
= Alkohollinjen.se.

=  Telefonnummer: 020-84 44 48.

Resurser vid behov av mer hjalp — kvalificerat radgivande
samtal — KVA-kod DV123

Kommuners stdd géllande alkohol

Kommun
Enkoping
Heby
Habo
Knivsta
Tierp
Uppsala
Alvkarleby

Osthammar

Verksamhet

Ny&angens 6ppenvardsmottagning
Beroendeteamet

Avdelningen Stod till vuxna

Rad och Stod
Beroendemottagning Gula villan
R&d- och behandlingsgruppen

Individ- och familjeomsorgen

Omsorg och stod
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Beroendemedicinsk vard

Verksamhet Telefonnummer
Beroendemedicinska mottagningen, Akademiska sjukhuset.se 018-611 21 00
Habo — Enkdpings psykiatrimottagning, 0171-41 84 52
e-post: enkopings.psykiatrimottagning@akademiska.se.

Mobila beroendesjukskaterskor exklusive Habo och Enkdping 018-614 01 76

018-617 10 29

For patienter fran andra regioner an Uppsala, kontakta kurator i hemregionen for
hjalp med kontaktuppagifter till lAmplig instans.

Lakemedelsbehandling vid alkoholberoende
Se Alkoholberoende.

Enligt Varldshalsoorganisationen, WHO, har mer &n 60 sjukdomar samband med hdg
alkoholkonsumtion. Man behdover inte vara alkoholberoende for att raka ut for en
alkoholrelaterad sjukdom; aven mattlighetsdrickare drabbas. Vuxna med ett riskbruk
av alkohol har kraftigt forh6jd risk for sjukdom, sankt livskvalitet och fortida dod (230).
Exempel pa hogriskgrupper ar personer med hjart-karlsjukdom, diabetes,
leverpaverkan, psoriasis, cancer, langvarig smarta, schizofreni, angest eller
depression, 6vervikt, hypertoni, eller blodfettsrubbningar. Andra hégriskgrupper ar
personer med fysisk, psykisk eller kognitiv funktionsnedséttning, eller med social
sarbarhet sasom lag socioekonomisk status. Till gruppen hogriskpatienter raknas
ocksa patienter med olycksfallsskada eller flera ohdlsosamma levnadsvanor
samtidigt. Andra sarskilda riskgrupper ar gravida, unga vuxna, samt personer som
ska genomga operation. Det finns ingen tydlig grans for riskfri alkoholkonsumtion,
eftersom kansligheten varierar mellan olika individer. Risken fér sjukdom 6kar gradvis
ju mer alkohol man dricker.

Rekommendationerna kring bedémning av alkoholbruk och icke-farmakologisk
behandling av riskbruk bygger pa Socialstyrelsens nationella riktlinjer (230), se
Nationella riktlinjer for prevention och behandling vid ohdlsosamma levnadsvanor,
Socialstyrelsen.se.

For lokalt anpassade riktlinjer (456), se Levnadsvanor Region Uppsala —
kunskapsunderlag, Region Uppsala.se (pdf).

Beddmning av alkoholbruk

Stall frdgorna 1 och 2 nedan eller be patienten fylla i ett formular med fragorna, visa
garna en bild pa standardglasen, se Fragor om levnadsvanor, Region Uppsala.se

(pdf).

For personal finns ett stod for bedomning av svar, se Fragor om levnhadsvanor — Stéd
for bedémning av svar, Region Uppsala.se (pdf).
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Svaren fors in i journaltabellen for levnadsvanor i Cosmic. | journalen anges under
sokordet Levnadsvanor under Anamnes att svar pa fragorna finns i journaltabell.
Alternativt diktera under sokordet Levnadsvanor i kronologisk journal. Som ett
alternativ och vid utékad bedémning kan hela AUDIT-formularet med 10 fragor
anvandas.

AUDIT-formul&r finns i Cosmic:
e Valj Ny blankett under menyvalet Journal.

e SOk efter AUDIT.
e Endast slutpoang enligt AUDIT infors i journaltabell.

Veckokonsumtion Intensivkonsumtion — berusningsdrickande
1. Hur manga standardglas dricker du en vanlig | 2. Hur ofta dricker du 4 standardglas eller mer
vecka? vid ett och samma tillfalle?
Dricker inte alkohol Dricker inte alkohol
< 1 standardglas Aldrig
1-4 standardglas Mer séllan an ett tillfalle i manaden
5-9 standardglas Varje manad
10-14 standardglas Varje vecka
= 15 standardglas Dagligen eller nastan dagligen
En veckokonsumtion fran 10 glas innebar Varje manad eller oftare innebar riskbruk.
riskbruk.
Observera att allt alkoholbruk hos gravida Observera att allt alkoholbruk hos gravida
definieras som riskbruk. definieras som riskbruk.

Atgard

Vid riskbruk rekommenderas radgivande samtal, men aven enkla rad ar av varde.
Har patienten ett alkoholberoende, hanvisa vidare till lamplig instans, se under
Resurser vid behov av mer hjalp.

Alkoholuppehall i minst 4 men helst 8 veckor bade fore och efter operation
rekommenderas. Vidtagna &tgarder dokumenteras i journal med KVA-koder inom
dppenvarden, och genom att man upprattar en individuell vardplan, GVP Alkohol,
inom slutenvarden. Om patienten avbojer vidare atgard dokumenteras det.

Enkla rdd — KVA-kod DV121

Om patienten har riskbruk baserat pa antingen veckokonsumtion eller
intensivkonsumtion, informera om att en hég veckokonsumtion/frekvent
intensivkonsumtion, berusningsdrickande, innebar ett riskbruk.
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Anvand nagon av broschyrerna:

Broschyren Goda levnadsvanor gor skillnad, se HES-material att ladda ner, Natverket
for halsoframjande halso- och sjukvard.se.

Alkohol och din hélsa, Region Uppsala.se (pdf).

Ge broschyren till patienten och uppmuntra/motivera till konsumtion med mindre risk.
Erbjud sedan patienten vidare atgard enligt nedan.

Radgivande samtal — KVA-kod DV122

Radgivande samtal ar den atgard som rekommenderas vid riskbruk och forutsatter
vissa kunskaper kring riskbruk och ohélsa. Detta innefattar att man har genomgatt
Region Uppsalas aktuella Pingpongutbildningar samt utdver detta tillagnat sig
ytterligare kunskap, till exempel last boken: Alkohol — en fraga for oss i varden.

Gor sé har:

e Samtala med patienten kring alkoholkonsumtion anpassad till alder, halsa,
relaterade symtom och riskniva, garna med motiverande strategier.

e Anvand broschyrerna: Goda levnadsvanor gor skillnad eller Alkohol och din
halsa.

e Vid behov av uttkad bedémning, om det inte redan ar gjort, anvand AUDIT-
formularet, se ovan.

e Patienten kan aven ges mdjlighet att anvanda webb- och telefonbaserad
radgivning via:

o Sa kan du andra dina alkoholvanor, 1177.se.

o Alkoholhjalpen.se.

o Alkoholprofilen.se.

o Alkohollinjen:
= Alkohollinjen.se.
=  Telefonnummer: 020-84 44 48.

Resurser vid behov av mer hjalp — kvalificerat
radgivande samtal — KVA-kod DV123

Vid alkoholberoende finns hjalp att fa av personal med sarskild utbildning i
beteendevetenskaplig metodik. Fraga om patienten dnskar vidare samtal eller
radgivning och hanvisa till lamplig instans, se nedan.
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Kommuners st6d gallande alkohol

Kommun Verksamhet Telefonnummer
Enkdping Nyangens 6ppenvardsmottagning 0171-6295 96
Heby Beroendeteamet 0224-360 25
Habo Avdelningen Stod till vuxna 0171-525 00
Knivsta Rad och Stod 018-34 70 00
Tierp Beroendemottagning Gula villan 0293-21 80 00
Uppsala Rad- och behandlingsgruppen 018-727 14 70
Alvkarleby Individ- och familjeomsorgen 026-832 10
070-666 43 32
Osthammar Omsorg och stéd 0173-860 00

Beroendemedicinsk vard

Verksamhet

Telefonnummer

Beroendemedicinska mottagningen, Akademiska sjukhuset.se.

018-611 21 00

Habo — Enkopings psykiatrimottagning, e-post:
enkopings.psykiatrimottagning@akademiska.se.

0171-41 84 52

Mobila beroendesjukskoterskor exklusive Habo och Enkoping

018-614 01 76
018-617 10 29

For patienter fran andra regioner an Uppsala, kontakta kurator i hemregionen for
hjalp med kontaktuppagifter till lamplig instans.

Atgéard i samband med operation

Personer med riskbruk av alkohol som ska genomga operation har en dkad risk att fa
komplikationer vid operationen och i efterforloppet och radgivande samtal har hdg
prioritet (230). | dagslaget ar kunskapen otillracklig gallande var gransen gar for riskfri
alkoholkonsumtion i samband med operation varfér alkoholuppehall i minst 4 men
helst 8 veckor bade fore och efter operation rekommenderas.

Information om alkoholfrihet i samband med operation dokumenteras i Cosmic med
fasta val under sokordet Atgard, under s6kordet Information. | slutenvarden finns
atgarden alkoholfrihet i samband med operation, under sokordet Information i
vardplanen GVP Alkohol.
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Oppenvard/Primarvard/Mottagning

Arbetsprocess:

e Patienter som skickas pa remiss fér bedomning infor operation tillfragas av
|akaren om alkohol.

e Ge enkla réd enligt Enkla rad - KVA-kod DV121.

e Personer med riskbruk av alkohol erbjuds radgivande samtal och/eller
hanvisas till ovanstaende instanser.

Slutenvard
Arbetsprocess:

e FOlj upp om alkoholbruk i samband med operation.

e Hanvisa eller remittera vidare enligt ovan vid behov.

Uppfoljning
Patienter som har fatt radgivande samtal for riskbruk ska féljas upp minst en gang

per ar med samma fragor om alkohol och eventuellt ny atgard. Uppféljningen &r en
del av behandlingen och kan ske genom besok, telefon eller pa annat sétt.

Fysisk aktivitet

OBS! | detta avsnitt ges endast generella rekommendationer. For diagnosspecifika
rekommendationer, se Fyss 2021 - Fysisk aktivitet i sjukdomsprevention och
sjukdomsbehandling, eller Fyss.se.

Stall frdgorna nedan om patientens fysiska aktivitet betraffande typ och omfattning
eller be patienten fylla i Frdgor om levnadsvanor, Region Uppsala.se (pdf).

For stod for bedomning av formular, se Fragor om levnadsvanor — Stod for
bedbmning av svar, Region Uppsala.se (pdf).

Svaren fors in i journaltabellen for levnadsvanor i Cosmic, eller dikteras under
sokordet Levnadsvanor i kronologisk journal.

Fysisk aktivitet Fysisk traning
Hur mycket tid &gnar du en vanlig vecka at Hur mycket tid &gnar du en vanlig vecka at
fysisk aktivitet? fysisk traning som far dig andfadd?
Svar anges i antal minuter/vecka Svar anges i antal minuter/vecka
Fysisk aktivitet innebar aktivitet med mattlig Fysisk traning innebar aktivitet med hog
intensitet som ger en 6kning av puls och intensitet som ger en markant 6kning av puls
andning (varm) t ex promenader och och andning (svettig) t ex I16pning och bollsport.
tradgardsarbete.
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Allmé&nna rekommendationer
For att framja halsa, minska risken att utveckla sjukdom och férebygga fortida dod
rekommenderas vuxna, fran 18 ar, att vara fysiskt aktiva minst pa nivan for
vardagsmotion, mattlig intensitet, 150 minuter per vecka. Om man i stéllet utfor
fysisk traning, hdg intensitet, bér man komma upp i minst 75 minuter per vecka.
Borg RPE-skalan (rate of perceived exertion) kan anvandas for skattning av
intensitet baserat pa den upplevda fysiska anstréangningen, se nedan.

Vardagsmotion och fysisk tréaning kan med fordel kombineras under veckan. Den
totala tiden bor da vara minst 150 minuter per vecka. Antalet minuter
vardagsmotion och fysisk traning laggs ihop, men tiden for fysisk traning raknas
dubbelt. Exempel: 45 minuters vardagsmotion + 45 minuters fysisk traning blir 45
+ 90 = 135 aktivitetsminuter. Aktiviteten bor spridas ut 6ver flera dagar och utféras
i pass om minst 10 minuter.

Utdver den pulshéjande aktiviteten rekommenderas att ta regelbundna pauser fran
stillasittande samt att trana styrketraning av stora muskelgrupper tva

ganger/vecka.

Med styrketraning avses aterkommande dvningar som genomfors med syfte att
forbattra styrka och muskular uthallighet. Ett traningspass utgors av 8—10 olika
ovningar for olika muskelgrupper. Varje évning utfors med 8—12 repetitioner som
upprepas 2-3 ganger (set).

Observera att ovanstdende rekommendationer ar riktvarden och att den enskilda
patienten kan behdéva inleda med lagre frekvens och kortare duration. Patienter
som av olika anledningar inte kan na upp till de allménna rekommendationerna bor
uppmuntras att vara sa aktiva som tillstdndet medger. Aven sma okningar av
aktivitet ger stora halsovinster. De som har allra mest att vinna pa att 6ka sin

fysiska aktivitet ar de som idag ror pa sig allra minst.

Fysisk aktivitet hos aldre individer — dver 65 ar

For den aldre befolkningen &r rekommendationerna desamma som for vuxna i
ovrigt, men med tillagget att aldre &ven bor tréna balans for att minska risken for
fall och benbrott langre fram i livet.

BORG RPE-SKALA

Poéang
6
7
8
9
10
11
12
13
14
15

Anstrangning

Ingen anstrangning
Extremt latt

Extremt latt — mycket latt
Mycket latt

Mycket latt — latt

Latt

Latt — ndgot anstrangande
Nagot anstrangande
Nagot anstrangande — anstrangande
Anstrangande
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Ingen
Ingen
Lag
Lag
Lag
Mattlig
Mattlig
Hog
Hog
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16 Anstrdngande — mycket anstrangande Hog

17 Mycket anstrdngande Hog
18 Mycket — extremt anstrdngande -
19 Extremt anstrangande =
20 Maximal anstrangning -

Atgarder vid otillracklig fysisk aktivitet

Vid otillracklig fysisk aktivitet rekommenderas radgivande samtal, men aven enkla
rad ar av varde. For gravida med bade otillracklig fysisk aktivitet och ohalsosamma
matvanor rekommenderas dock i forsta hand kvalificerat radgivande samtal.

Vidtagna atgarder dokumenteras i journal med KVA-koder inom éppenvarden, och
genom att man upprattar en individuell vardplan, GVP Fysisk aktivitet, inom
slutenvarden.

Enkla rdd — < 5 minuter — KVA-kod DV131
Ge radet att 6ka den fysiska aktiviteten. Anvand garna:

e Kapitlet om fysisk aktivitet i broschyren Goda levnadsvanor gor skillnad, se
HFES-material att ladda ner, Natverket for halsofrdmjande halso- och

sjukvard.se.
e Fysisk aktivitet och din halsa, Reqgion Uppsala.se (pdf).

e Fysisk aktivitet och traning, 1177.se.

Radgivande samtal — 10-15 minuter, ibland upp till 30 minuter —
KVA-kod DV132

Radgivande samtal rekommenderas i férsta hand vid otillracklig fysisk aktivitet.
Man har en dialog om 6kad fysisk aktivitet utifran patientens situation, halsa och
riskniva. Motiverande strategier kan inkluderas. Kompletteras med skriftlig
ordination Fysisk aktivitet pa recept (FaR) eller tips om stegraknare, samt med
skriftligt material, se under Enkla rad ovan.

Kvalificerat rddgivande samtal — KVA-kod DV133

Kvalificerat radgivande samtal utférs med beteendevetenskaplig metod av sarskilt
utbildad personal och rekommenderas endast for gravida med bade otillracklig
fysisk aktivitet och ohédlsosamma matvanor. Tidsmassigt mer omfattande an det
radgivande samtalet och som regel vid upprepade tillfallen. Kan kompletteras med
skriftlig ordination pa FaR eller tips om stegraknare.

Fysisk aktivitet pa recept (FaR)

FaR forskrivs till patienter med otillracklig fysisk aktivitet och kan anvandas bade i
sjukdomsforebyggande och behandlande syfte. All legitimerad personal far
forskriva FaR. Erbjud kontakt med Friskvardslotsen, se nedan.
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Patienter som far FaR betalar sjalva fér de aktiviteter de valjer att utféra, och frikort
galler ej. Malsattningen ar att hitta en aktivitet som patienten kan fortsatta med
aven utan FaR. FaR-blanketten finns i blankettbiblioteket i Cosmic.

Friskvardslots

Patienter som fatt FaR erbjuds kontakt med Friskvardslotsen vid RF-SISU
Uppland. Dar arbetar halsopedagoger som ger stdd att hitta |ampliga aktiviteter
utifran ordinationen i FaR, och som motiverar och féljer upp hur det gar.
Friskvardslotsarna har inte tillgang till Cosmic eller tolk. All kontakt sker per telefon
och ar kostnadsfri for patienten.

Om patienten samtycker till kontakt, kryssa i rutan for detta pa FaR-blanketten och
skriv ut tva exemplar. Ett lamnas till patienten, och ett skickas per post till:

Friskvardslotsen
RF-SISU Uppland
Box 23062

750 23 Uppsala

Las mer pa Friskvardslotsning, RF-SISU Uppland.se.

Uppféljning

Uppfdljningen ar en viktig del av behandlingen och kan ske genom besdk, telefon
eller pa annat satt. Patienter som har fatt radgivande samtal foljs upp minst en
gang. For de som fatt FaR som skickats till friskvardslots, far forskrivaren en
skriftlig utvardering efter avslutad lotsning. Denna dokumenteras i journalen.

Otillracklig fysisk aktivitet under en langre tid innebéar en kraftigt forhojd risk for
sjukdom, sankt livskvalitet och fortida dod (230). Exempel pa hogriskgrupper ar
personer med hjart-karlsjukdom, diabetes, astma, KOL, cancer, langvarig smarta,
schizofreni, depression, dvervikt, hypertoni, eller blodfettsrubbningar. Andra
hogriskgrupper ar personer med fysisk, psykisk eller kognitiv funktionsnedsattning,
eller med social sarbarhet sdsom lag socioekonomisk status. Till gruppen
hogriskpatienter raknas ocksa patienter med olycksfallsskada eller flera
ohélsosamma levnadsvanor samtidigt. Rekommendationerna kring bedémning av
fysisk aktivitet och atgarder vid otillracklig sadan bygger pa Socialstyrelsens
nationella riktlinjer (230), se Nationella riktlinjer for prevention och behandling vid
ohédlsosamma levnhadsvanor, Socialstyrelsen.se.

For lokalt anpassade riktlinjer (456), se Levnadsvanor Region Uppsala —
kunskapsunderlag, Region Uppsala.se (pdf).

Beddmning av fysisk aktivitet

Stall frdgorna nedan om patientens fysiska aktivitet betraffande typ och omfattning
eller be patienten fylla i ett formular med fragorna (230), se Fragor om levnhadsvanor,
Reqion Uppsala.se (pdf).
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For personal finns ett stod for bedomning av svar, se Fragor om levnadsvanor — Std
fér bedémning av svar, Region Uppsala.se (pdf).

Svaren fors in i journaltabellen for levnadsvanor i Cosmic, eller dikteras under
sbkordet Levnadsvanor i kronologisk journal.

Fysisk aktivitet Fysisk traning Stillasittande

1. Hur mycket tid &gnar du en 2. Hur mycket tid &gnar du en 3. Hur ofta sitter du under

vanlig vecka at fysisk aktivitet? vanlig vecka at fysisk traning ett normalt dygn om man
som far dig andfadd? raknar bort sémn?

Svar anges i antal minuterivecka | Svar anges i antal minuter/ivecka | Svar anges i antal
minuter/vecka

Fysisk aktivitet innebar aktivitet Fysisk traning innebér aktivitet
med méttlig intensitet som ger en | med hdg intensitet som ger en
Okning av puls och andning markant 6kning av puls och
(varm) t ex promenader och andning (svettig) t ex 16pning och
tradgardsarbete. bollsport.

Gransen for otillrackligt fysisk aktivitet gar vid < 150 aktivitetsminuter per vecka
réaknat per 10 minuter. Totala antalet aktivitetsminuter & summan av vardagsmotion
(fysisk aktivitet av mattlig intensitet) och dubbla tiden for fysisk traning (fysisk aktivitet
av hdg intensitet). Exempel: 45 minuters promenad + 45 minuters [6pning blir 45 + 90
= 135 aktivitetsminuter. Borg RPE-skalan (rate of perceived exertion) kan anvandas
for skattning av intensitet.

Med styrketraning avses aterkommande 6vningar som genomférs med syfte att
forbattra styrka och muskular uthallighet (230). Ett traningspass utgors av 8—10 olika
ovningar for olika muskelgrupper. Varje 6évning utférs med 8—12 repetitioner som
upprepas 2-3 ganger (set).

Observera att ovanstaende rekommendationer &r riktvarden och att den enskilda
patienten kan behdéva inleda med lagre frekvens och kortare duration.

Resultatet av bedémningen dokumenteras i journaltabell for levnadsvanor. Tiden for
veckans vardagsmotion och fér veckans fysiska traning fors in. Under sdkordet Total
aktivitetstid raknas antalet aktivitetsminuter automatiskt ut av Cosmic. Under
sokordet Levnadsvanor under Anamnes dokumenteras att svar pa fragorna finns i
journaltabell.

Atgard

Vid otillracklig fysisk aktivitet rekommenderas radgivande samtal, men aven enkla
rad ar av varde (230). For gravida med bade otillracklig fysisk aktivitet och
ohalsosamma matvanor rekommenderas dock i forsta hand kvalificerat radgivande
samtal.
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Vidtagna atgarder dokumenteras i journal med KVA-koder inom éppenvéarden, och
genom att man upprattar en individuell vardplan, GVP Fysisk aktivitet, inom
slutenvarden. Om patienten avbéjer vidare atgard dokumenteras aven det.

Enkla rad — KVA-kod DV131

Omfattning i tid max 5 minuter. Ge radet att 6ka den fysiska aktiviteten.

Anvand garna:

Kapitlet om fysisk aktivitet i broschyren Goda levnadsvanor gor skillnad, se HES-
material att ladda ner, Natverket fér halsoframjande halso- och sjukvard.se.

Fysisk aktivitet och din hélsa, Reqgion Uppsala.se (pdf)

Fysisk aktivitet och traning, 1177.se.

Vid behov komplettera med aterbesok eller hanvisa till annan lamplig vardgivare.

Radgivande samtal — KVA-kod DV132

Radgivande samtal rekommenderas i forsta hand vid otillracklig fysisk aktivitet.
Omfattning i tid cirka 10—-15 minuter, men ibland upp till 30 minuter. Man har en
dialog om t6kad fysisk aktivitet utifran patientens situation, halsa och riskniva.
Motiverande strategier kan inkluderas. Kompletteras med skriftlig ordination, Fysisk
aktivitet pa recept (FaR), eller tips om stegraknare, samt med skriftligt material, se
under Enkla r&d — KVA-kod DV131. Se dven Dagbok for fysisk aktivitet, Region

Uppsala.se.

Kvalificerat rddgivande samtal — KVA-kod DV133

Kvalificerat radgivande samtal utfors med beteendevetenskaplig metod av sarskilt
utbildad personal och rekommenderas endast vid diabetes. Tidsmassigt ar detta mer
omfattande &n det radgivande samtalet och ska som regel ske vid upprepade
tillfallen. Detta kan kompletteras med skriftlig ordination, FaR, eller tips om
stegraknare och sarskild uppfdéljning.

Fysisk aktivitet pa recept — FaR — KVA-kod DV200

Grunden i FaR ar det individuella rddgivande samtalet dar malsattning och planering
av 6verenskommen fysisk aktivitet forstarks genom en skriftlig ordination samt en
individuellt anpassad uppféljning. FaR ar en del av den medicinska behandlingen och
forskrivs till patienter som ar i behov av extra stod att komma i gang eller att 6ka sin
fysiska aktivitet. All legitimerad personal far forskriva FaR, men det ar viktigt att gora
en bedomning av patientens medicinska status och veta hur ordinationen paverkar
denna, las mer p& Fyss.se.
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Man kan ordinera bade vardagsmotion och/eller mer intensiva fysiska aktiviteter.
FaR-blanketten finns i blankettbiblioteket i Cosmic. Det finns aven en utbildning
Fysisk aktivitet pa recept, se Pingpong for Region Uppsala, lul.se.

Planera uppféljning samt slussa patienten vidare till en aktivitetsarrangér om det blir
aktuellt, se vidare under Friskvardslots.

Friskvardslots

Vardgivaren som forskrivit FaR® kan erbjuda patienten kontakt med Friskvardslotsen
vid RF-SISU Uppland. Dar arbetar hdlsopedagoger/fysioterapeuter/arbetsterapeuter
som ger stod att hitta lampliga aktiviteter utifrAn ordinationen i FaR®, och som
motiverar och stodjer patienten till en beteendeférandring. Friskvardslotsarna har inte
tillgang till Cosmic. All kontakt sker per telefon och ar kostnadsfri fér patienten.
Friskvardslotsarna har tillgang till tolk. Kryssa i och skriv patientens modersmal pa
FaR®-blanketten. Friskvardslotsarna ar utbildade inom Motiverande samtal (MI). Om
patienten samtycker till kontakt, kryssa i rutan fér detta pa FaR®-blanketten och skriv
ut tva exemplar. Ett lamnas till patienten, och ett skickas per post till:

RF-SISU Uppland

Friskvardslotsen

Rabyvagen 77, 754 60 UPPSALA

Aktivitetskatalogen hittar du pa: www.motioniuppland.se

Las mer om Friskvardslotsen pa RF-SISU Upplands hemsida, Rfsisu.se.

Uppfdljning

Uppfdljningen ar en viktig del av behandlingen for att 6ka féljsamheten hos patienten
och kan ske genom fysiskt besok, telefon eller digitalt besok. Patienter som har fatt
radgivande samtal foljs upp minst en gang. For de som fatt FaR® som skickats till
friskvardslots, far forskrivaren en skriftlig utvardering efter avslutad lotsning. Denna

dokumenteras i journalen i journalmallen: "Héandelse/uppféljining FaR aterrapport.”
KVA-kod AW005.

Matvanor

For att ta reda p4 om en person har ohalsosamma matvanor anvands
Socialstyrelsen kostindex, som ger en uppskattning av kostens naringsmassiga
kvalitet. Stall fragorna nedan och poangsatt eller be patienten fylla i Fragor om
levnhadsvanor, Region Uppsala.se (pdf).

For stod for bedomning av formular, se Fragor om levnadsvanor — Stod for
bedbmning av svar, Region Uppsala.se (pdf).
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Det ar viktigt att tanka pa att for vissa sjukdomstillstand ar de allmanna kostraden
inte forenliga med sjukdomsanpassade kostrad. Det finns ocksa flera tillstand och
diagnoser da patienter ska remitteras fér kost- och nutritionsbehandling hos dietist

oberoende av kostindex.

Fragor om levnadsvanor
1. Hur ofta ater du grénsaker och/eller rotsaker?

Svarsalternativ

Tva ganger per dag eller oftare

En gang per dag
Nagra ganger i veckan

En gang i veckan eller mer séllan

2. Hur ofta ater du frukt och/eller bar?

Svarsalternativ

Tva ganger per dag eller oftare

En gang per dag
Nagra ganger i veckan

En gang i veckan eller mer séllan

Poang
3p
2p
1p
Op

Poang
3p
2p
1p
Op

3. Hur ofta ater du fisk eller skaldjur som huvudrétt, i sallad eller som palagg?

Svarsalternativ

Tre ganger i veckan eller oftare

Tva ganger i veckan eller oftare

En gang i veckan

Nagra ganger i manaden eller mer séllan

Poang
3p
2p
1p
Op

4. Hur ofta ater du kaffebréd, choklad/godis, chips eller lask/saft?

Svarsalternativ

Tva ganger per dag eller oftare

Dagligen

Nagra ganger i veckan

En gang i veckan eller mer sallan

5. Hur ofta ater du frukost?

Svarsalternativ
Dagligen
Nastan varje dag

Nagra ganger i veckan

En gang i veckan eller mer sallan
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Poangen summeras till ett kostindex dar 9-12 poéng indikerar hdlsosamma
matvanor, medan 0—4 poang tyder pa betydande ohdlsosamma matvanor.
Malsattningen &ar att erbjuda stod till personer som ater allra sémst, det vill saga 0—
4 poang. For personer med 5-8 poé&ng gors en individuell beddmning av lamplig
atgard. Fragan om frukost &r inte poangsatt men sager nagot om maltidsordning
och planering. Sarskild uppméarksamhet riktas till de med laga poéang, som séallan
ater frukost och samtidigt har 6vervikt eller fetma.

Mat ocksa langd, vikt och eventuellt midjematt samt rékna ut BMI.

BMI Vuxna 270 ar
Undervikt < 18,5 <22
Normalvikt 18,5-24,9 22-27
Overvikt 25-29,9 25-29,9
Fetma =30 =30
Midjematt Kvinnor Man
Okade halsorisker >80cm > 94 cm
Mycket 6kade halsorisker > 88 cm > 102 cm

Svaren fors in i journaltabellen for levnadsvanor i Cosmic, eller dikteras under
sokordet Levnadsvanor i kronologisk journal. Atgarder enligt nedan
rekommenderas.

Kostindex Atgérd

Betydande ohalsosamma matvanor. Ge enkla, standardiserade rdd om mat.
0—4 poang Kan kompletteras med livsmedelsverkets kostrad skriftligt. Erbjud och motivera
till kvalificerat radgivande samtal.

Individuell bedémning utifran patientens diagnos och behov. Erbjud enkla rad,
5-8 poang radgivande samtal eller kvalificerat radgivande samtal beroende pa den
sammantagna riskbeddmningen och patientens motivationsgrad.

9-12 poang Patienten foljer i stort rekommendationerna.

Vidtagna &tgarder dokumenteras i journal med KVA-koder inom éppenvarden, och
genom att man upprattar en individuell vardplan, GVP Risk for malnutrition, inom
slutenvarden.

Enkla radd — < 5 minuter — KVA-kod DV141

Information och korta, standardiserade rad for att géra patienten uppmarksam pa
att matvanorna har betydelse for halsan. Kan ges i samband med att fragorna
stalls.

Enkla rad kan ges av alla medarbetare inom halso- och sjukvarden:
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e Nar det ar aktuellt, beroende pa patientens tillstand, diagnos och
kunskapsniva kan man uppmuntra till battre matvanor utifran
Livsmedelsverkets kostrad.

e Undersok intresse for vidare stod och hanvisa eller remittera vidare till
dietist eller annan personal for kvalificerat radgivande samtal.

e Kan kompletteras med skriftlig information, till exempel:

o Broschyren Goda levnadsvanor gor skillnad, se HES-material att
ladda ner, Natverket for halsoframjande halso- och sjukvard.se.

o Mat och din hédlsa, Region Uppsala.se (pdf).

o Ata for att ma bra, 1177.se.

Livsmedelsverket har tagit fram en webbsida for vardpersonal om halsosam
mat, se Prata mat, radda liv, Livsmedelsverket.se.

Radgivande samtal — 10-15 minuter, ibland upp till 30
minuter — KVA-kod DV142

Man har en radgivande dialog om mat anpassad till patientens alder, halsa,
riskniva och andra forutsattningar. Detta kan ske i samband med
screeningstillfallet, vid ett aterbesok eller ett besok som galler nagot annat.
Dialogen kan ocksa vara en del i en gruppbehandling, eller som en del av en
motiverande strategi om patienten inte ar redo eller inte uppfyller kriterier for
kvalificerat radgivande samtal. Komplettera garna med skriftligt material, se under
Enkla rad.

Kvalificerat rddgivande samtal — KVA-kod DV143

Kvalificerat radgivande samtal genomférs av legitimerad dietist eller legitimerad
personal med hog kompetens inom kost och nutrition och som har utbildats i
patientcentrerad samtalsmetodik och motiverande strategier.

Uppfoljning

Patienter som har fatt radgivande samtal f6ljs upp minst en gang. Betraffande
kvalificerat radgivande samtal ingar erbjudande om uppféljning med flera
aterbesok om patienten ar motiverad.

Ohalsosamma matvanor definieras som matvanor dar energiintag, naringsintag,
livsmedelsval, tillagningsform eller maltidsmonster inte motsvarar individens behov
(230). Sammantaget bedéms ohdlsosamma matvanor ge en kraftigt férhojd risk for
sjukdom, sankt livskvalitet och fértida dod. Ohdlsosamma matvanor 6kar risken for
Overvikt och fetma, diabetes typ 2, hjartkarlsjukdom, vissa cancerformer och kan
narmast fordubbla risken for att do i fortid. Ohédlsosamma matvanor hos befolkningen
och undernaring bland aldre och sjuka ar stora halsoproblem i Sverige
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https://patientinformation.regionuppsala.se/Home/GetDocument?containerName=e0c73411-be4b-4fee-ac09-640f9e2c5d83&reference=DocPlusSTYR196-1951&docId=DocPlusSTYR196-1951&filename=Levnadsvanor%20-%20Goda%20levnadsvanor%20g%C3%B6r%20skillnad%20HFS%202019.pdf
https://patientinformation.regionuppsala.se/Home/GetDocument?containerName=e0c73411-be4b-4fee-ac09-640f9e2c5d83&reference=DocPlusSTYR196-1951&docId=DocPlusSTYR196-1951&filename=Levnadsvanor%20-%20Goda%20levnadsvanor%20g%C3%B6r%20skillnad%20HFS%202019.pdf
https://patientinformation.regionuppsala.se/Home/GetDocument?containerName=e0c73411-be4b-4fee-ac09-640f9e2c5d83&reference=DocPlusSTYR196-3295&docId=DocPlusSTYR196-3295&filename=Levnadsvanor%20-%20Mat%20och%20din%20h%C3%A4lsa.pdf
https://www.1177.se/Uppsala-lan/liv--halsa/ata-for-att-ma-bra/
https://www.livsmedelsverket.se/matvanor-halsa--miljo/samtal-om-mat-i-halso--och-sjukvarden

Rekommendationerna kring bedémning av matvanor och atgarder vid ohdlsosamma
sadana bygger pa Socialstyrelsens nationella riktlinjer (230), se Nationella riktlinjer
for prevention och behandling vid ohalsosamma levnadsvanor, Socialstyrelsen.se.

For lokalt anpassade riktlinjer (456), se Levnadsvanor Region Uppsala —
kunskapsunderlag, Region Uppsala.se (pdf).

De allmanna kostrekommendationerna for att motverka vara vanligaste
folksjukdomar ar Livsmedelsverkets kostrad och Nordiska naringsrekommendationer
(458). Halsosamma matvanor ar ocksa en viktig del av behandlingen vid flertalet
sjukdomar. Det finns aven séarskilda rekommendationer for behandling av
undernaring hos aldre pa Lakemedelsbehandling av de mest sjuka aldre, Region

Uppsala.se.

FOr vissa grupper ar ohédlsosamma matvanor mer riskfyllda &an for andra (230).
Exempel pa hogriskgrupper ar personer med hjart-karlsjukdom, diabetes, cancer,
langvarig smarta, schizofreni, depression, évervikt, hypertoni, eller
blodfettsrubbningar. Andra hogriskgrupper ar personer med fysisk, psykisk eller
kognitiv funktionsnedsattning, eller med social sarbarhet sdsom lag socioekonomisk
status. Till gruppen hogriskpatienter raknas ocksa patienter med olycksfallsskada
eller flera ohdlsosamma levnadsvanor samtidigt. Aven gravida &r en riskgrupp.

BedOmning av matvanor

For att ta reda pa om en person har ohalsosamma matvanor anvands Socialstyrelsen
kostindex (230), som ger en uppskattning av kostens naringsmassiga kvalitet, utifran
fragor om hur man ater och dricker.

Stall frdgorna nedan och poangsétt eller be patienten fylla i ett formular med fragorna
(230), se Fragor om levnadsvanor, Region Uppsala.se (pdf).

For personal finns ett stod for bedémning av svar, se Fragor om levnadsvanor — Stod
for bedémning av svar, Region Uppsala.se (pdf).

Svaren fors in i journaltabellen for levnadsvanor i Cosmic, eller dikteras under
sokordet Levnadsvanor i kronologisk journal.

1. Hur ofta ater du grénsaker och/eller rotsaker?

Svarsalternativ Poéang

Tva ganger per dag eller oftare 3p

En gang per dag 2p

Nagra ganger i veckan 1p

En gang i veckan eller mer sallan Op
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https://www.socialstyrelsen.se/kunskapsstod-och-regler/regler-och-riktlinjer/nationella-riktlinjer/riktlinjer-och-utvarderingar/levnadsvanor/
https://www.socialstyrelsen.se/kunskapsstod-och-regler/regler-och-riktlinjer/nationella-riktlinjer/riktlinjer-och-utvarderingar/levnadsvanor/
http://publikdocplus.lul.se/Home/GetDocument?containerName=e0c73411-be4b-4fee-ac09-640f9e2c5d83&reference=DocPlusSTYR-12834&docId=DocPlusSTYR-12834
http://publikdocplus.lul.se/Home/GetDocument?containerName=e0c73411-be4b-4fee-ac09-640f9e2c5d83&reference=DocPlusSTYR-12834&docId=DocPlusSTYR-12834
https://regionuppsala.se/samverkanswebben/for-vardgivare/kunskapsstod/lakemedel/rekommenderade-lakemedel/rekommenderade-lakemedel-for-skora-aldre/
https://regionuppsala.se/samverkanswebben/for-vardgivare/kunskapsstod/lakemedel/rekommenderade-lakemedel/rekommenderade-lakemedel-for-skora-aldre/
https://publikdocplus.regionuppsala.se/Home/GetDocument?containerName=e0c73411-be4b-4fee-ac09-640f9e2c5d83&reference=DocPlusSTYR-7306&docId=DocPlusSTYR-7306
https://publikdocplus.regionuppsala.se/Home/GetDocument?containerName=e0c73411-be4b-4fee-ac09-640f9e2c5d83&reference=DocPlusSTYR-7336&docId=DocPlusSTYR-7336&filename=Fr%C3%A5gor%20om%20levnadsvanor%20%E2%80%93%20St%C3%B6d%20f%C3%B6r%20bed%C3%B6mning%20av%20svar.pdf
https://publikdocplus.regionuppsala.se/Home/GetDocument?containerName=e0c73411-be4b-4fee-ac09-640f9e2c5d83&reference=DocPlusSTYR-7336&docId=DocPlusSTYR-7336&filename=Fr%C3%A5gor%20om%20levnadsvanor%20%E2%80%93%20St%C3%B6d%20f%C3%B6r%20bed%C3%B6mning%20av%20svar.pdf

2. Hur ofta ater du frukt och/eller bar?

Svarsalternativ Poang
Tva ganger per dag eller oftare 3p
En gang per dag 2p
Nagra ganger i veckan 1p
En gang i veckan eller mer séllan Op

3. Hur ofta ater du fisk eller skaldjur som huvudratt, i sallad eller som palagg?

Svarsalternativ Poang
Tre ganger i veckan eller oftare 3p
Tva ganger i veckan eller oftare 2p
En gang i veckan 1p
Nagra ganger i manaden eller mer séllan Op

4. Hur ofta ater du kaffebréd, choklad/godis, chips eller lask/saft?

Svarsalternativ Poéng
Tva ganger per dag eller oftare Op
Dagligen 1p
Nagra ganger i veckan 2p
En gang i veckan eller mer sallan 3p

5. Hur ofta ater du frukost?

Svarsalternativ

Dagligen

Nastan varje dag

Nagra ganger i veckan

En gang i veckan eller mer sallan

Poangen summeras till ett kostindex dar 9-12 poang indikerar hdlsosamma
matvanor, medan 0—4 poang tyder p& betydande ohalsosamma matvanor.
Malsattningen med fradgorna ar att kunna erbjuda ett utokat stod till personer som ater
allra samst, det vill siga de som far 0—4 poang. For personer med 5-8 poang inom
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de prioriterade grupperna gors en individuell bedémning av lamplig atgard. Fragan
om frukost ar inte poéngsatt men sager nagot om maltidsordning och
planeringsférmaga. Personer som ater frukost regelbundet &r ofta mer fysiskt aktiva
jamfort med personer som inte gor det. Att regelbundet ata frukost kan leda till ett
mer balanserat matintag och val av mindre energitat mat resten av dagen. Sarskild
uppmarksamhet ska riktas till de med laga poang, som séllan ater frukost och
samtidigt har 6vervikt eller fetma.

Mat ocksa langd och vikt samt rakna ut Body Mass Index (BMI). Alla patienter ska
vagas och matas, inte enbart tillfragas. Midjematt ar ett anvandbart riskmatt som ger
kompletterande information och kan anvandas nar sa anses lampligt.

vikt

BMI = —
lingd?®

Vid berékning av BMI ska vikt anges i kg och l&angd i meter.

BMI réaknas ut automatisk i Cosmic om vikt och langd finns angivet.

Klassificering av BMI och midjematt fér vuxna enligt WHO &r féljande:

BMI Vuxna 270ar
Undervikt < 18,5 <22
Normalvikt 18,5-24,9 22-27
Overvikt 25-29,9 25-29,9
Fetma 230 =30
Midjematt Kvinnor Man
Okade hélsorisker >80 cm > 94 cm
Mycket 6kade halsorisker >88cm > 102 cm

Svaren fors in i journaltabellen for levnadsvanor i Cosmic. Under sdkordet
Levnadsvanor under Anamnes dokumenteras att svar pa fragorna finns i
journaltabell. Alternativt diktera under sékordet Levnadsvanor i kronologisk journal.
Langd, vikt och BMI registreras i journaltabellen Observationslista eller i en
journalmall.
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Atgard

Atgarder enligt nedan rekommenderas i Nationella riktlinjer fér prevention och
behandling vid ohdlsosamma levnadsvanor, Socialstyrelsen.se.

Kostindex Atgard
Betydande ohdlsosamma matvanor. Ge enkla, standardiserade rad om mat. Kan
0—4 poéng kompletteras med livsmedelsverkets kostrad skriftligt. Erbjud och motivera till
kvalificerat radgivande samtal.
Individuell bedémning utifran patientens diagnos och behov. Erbjud enkla rad,
5-8 poéng radgivande samtal eller kvalificerat rddgivande samtal beroende pa den
sammantagna riskbeddmningen och patientens motivationsgrad.
9-12 poéng Patienten fdljer i stort rekommendationerna.

Vidtagna atgarder dokumenteras i journal med KVA-koder inom dppenvérden, och
genom att man upprattar en individuell vardplan, GVP Risk for malnutrition, inom
slutenvarden. Om patienten avbojer vidare atgard dokumenteras aven det.

Enkla rad — KVA-kod DV141

Information och korta, standardiserade rad som i forsta hand handlar om att gora
patienten uppmarksam pa att matvanorna har betydelse for halsan och for den
aktuella sjukdomen. Kan ges i samband med att frdgorna stalls.

Enkla rad kan ges av alla medarbetare inom hélso- och sjukvarden:

e FOr de allra flesta ar det bra att ata frukost, lunch och middag, det vill sdga att
ha en regelbunden maltidsordning.

e Nar det ar aktuellt, beroende pa patientens tillstand, diagnos och
kunskapsniva kan patienten uppmuntras till battre matvanor utifran
Livsmedelsverkets kostrad som bygger pa de Nordiska
naringsrekommendationerna.

e Undersok intresse for vidare stdod och hanvisa eller remittera vidare till dietist
eller annan personal for kvalificerat radgivande samtal.

e Kan kompletteras med skriftlig information, till exempel:

o

o

(@]

Broschyren Goda levhadsvanor gor skillnad, se HES-material att ladda
ner, Natverket for halsoframjande hélso- och sjukvard.se.

Mat och din halsa, Region Uppsala.se (pdf).
Ata for att ma bra, 1177.se.

e Livsmedelsverket har tagit fram en webbsida for vardpersonal om halsosam
mat, se Prata mat, réddda liv, Livsmedelsverket.se.
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https://www.socialstyrelsen.se/kunskapsstod-och-regler/regler-och-riktlinjer/nationella-riktlinjer/riktlinjer-och-utvarderingar/levnadsvanor/
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https://patientinformation.regionuppsala.se/Home/GetDocument?containerName=e0c73411-be4b-4fee-ac09-640f9e2c5d83&reference=DocPlusSTYR196-3295&docId=DocPlusSTYR196-3295&filename=Levnadsvanor%20-%20Mat%20och%20din%20h%C3%A4lsa.pdf
https://www.1177.se/Uppsala-lan/liv--halsa/ata-for-att-ma-bra/
https://www.livsmedelsverket.se/matvanor-halsa--miljo/samtal-om-mat-i-halso--och-sjukvarden

Radgivande samtal — KVA-kod DV142

Man har en radgivande dialog pa 10-15 minuter om mat anpassad till patientens
alder, héalsa, riskniva och andra forutsattningar. Detta kan ske i samband med
screeningstillfallet, vid ett aterbesok eller ett besék som galler nagot annat. Dialogen
kan ocksa vara en del i en gruppbehandling, eller som en del av en motiverande
strategi om patienten inte &r redo eller inte uppfyller kriterier for kvalificerat
rddgivande samtal. Komplettera garna med skriftligt material, se Enkla rad - KVA-kod
DV141.

Kvalificerat rddgivande samtal — KVA-kod DV143

Detta utférs med beteendevetenskaplig metod av sarskilt utbildad personal och
innebar en strukturerad radgivning om mat med uppféljning i form av flera besok, via
telefon, sms eller pa annat satt. Samtalet ar anpassat utifran patientens
forvantningar, motivation, tidigare erfarenheter, ekonomi, funktionella och sociala
situation, samt diagnos eller tillstAnd. Man kompletterar med olika verktyg sasom
matdagbok, anpassade recept, inkdpslista med mera.

Kvalificerat radgivande samtal genomférs av legitimerad dietist eller legitimerad
personal med god kompetens inom kost och nutrition, vilket innebar kunskap om
Nordiska naringsrekommendationer, naringslara, livsmedelskunskap,
matlagningsteknik, kostundersokningsmetodik, sjukdom och atande, atgarder vid risk
for undernaring, sarskilt aldre och kroniskt sjuka, samt mat och maltider i sitt sociala,
kulturella och emotionella sammanhang. Man ska ha genomgatt utbildning i
patientcentrerad samtalsmetodik och motiverande strategier och regelbundet arbeta
med matvaneforandringar, kost och nutrition.

Uppfoljning

Patienter som har fatt radgivande samtal foljs upp minst en gang. Betraffande
kvalificerat radgivande samtal ingar erbjudande om strukturerad uppféljning med flera
aterbesok om patienten ar motiverad. | slutet foljs patienten upp pa nytt efter 6-12
manader med samma fragor om matvanor. Uppféljningen ar en del av behandlingen
och kan ske genom besdk, brev eller via telefon.

Mage-tarm

Dyspepsi och reflux

Forstahandsval

Substans Produktnamn Kommentar
esomeprazol* generika aven receptfritt
lansoprazol generika -

omeprazol* generika aven receptfritt
pantoprazol generika -
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! Omeprazol, liksom esomeprazol, kan héja plasmakoncentrationen av
citalopram/escitalopram med 50-100 %. Detta kan medféra en risk for QT-férlangning av
citalopram/escitalopram. Ovriga SSRI kan kombineras med omeprazol/esomeprazol. Om samtidig
behandling med citalopram/escitalopram ar nédvandig bor man dvervaga byte av
protonpumpshammare till lansoprazol eller pantoprazol, som inte har uppvisat samma grad av
farmakokinetisk interaktion. Las mer under Specifika angestsyndrom och Depression.

Omeprazol/esomeprazol kan aven minska effekten av klopidogrel. Om samtidig behandling &r
nddvandig bér man dvervaga byte av protonpumpshammare till lansoprazol eller pantoprazol.

Ovanstaende protonpumpshammare (PPI) ar likvardiga. Som
egenvardsbehandling vid lindriga besvar kan aven alginsyra (Gaviscon, Galieve)
eller en histamin-2-receptorblockerare (famotidin, Pepcid) anvdndas. Dessa ar inte
formansberattigade. Famotidin bor inte anvandas vid gravt nedsatt njurfunktion pa
grund av risk foér ackumulering.

Observera att behandling med protonpumpshammare vid oundersokt och
funktionell dyspepsi endast boér ges efter sarskilt 6vervagande enligt Svensk
Gastroenterologisk Forening och SFAM, se Outredd dyspepsi, okomplicerade
duodenal- och ventrikelsar samt funktionell dyspepsi - nationell riktlinje, Svensk
gastroenterologi.se (pdf).

Behandling med PPI bor regelbundet omprévas for att undvika langvarig, onédig
behandling.

Utsattning av behandling med protonpumpshammare
Utséttning kan ske tvart, men det finns en risk att patienten far symtomaterfall en
tid efter utsattning pa grund av reboundfenomen vid behandling > 4-8 veckor.
Behandlingen kan da behdva sattas in igen men i nedtrappande dos upp till 12
veckor. Har behandlingen inte 6verskridit 4—8 veckor kan dosen da trappas ned
under 4 veckor. Nedtrappning kan ske med lagre dos protonpumpshammare, Ho-
receporblockerare, som ar svagare an protonpumpshammare, och/eller
antacida/alginsyra. Om man valjer att satta ut behandlingen tvart bér patienten
upplysas om denna risk och man bér ha en plan for hur man hanterar detta.

Behandling vid graviditet och amning

Omeprazol, esomeprazol och lansoprazol kan anvandas under graviditet utan
Okad risk for fostret. For pantoprazol ar erfarenheten ringa. Omeprazol,
esomeprazol och pantoprazol gar bra att anvanda under amning. Det saknas
uppgifter for lansoprazol. Alginsyra gar bra att anvanda under graviditet och
amning. For famotidin ar erfarenheten vid graviditet begransad, men kan
anvandas under amning.
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Levnadsvanor

Overvikt och fetma har satts i samband med en 6kad risk fér gastroesofagal reflux
och viktnedgang tycks ha en positiv effekt pA symtomatologin. Denna patientgrupp
bor darfor bedémas vad galler fysisk aktivitet och matvanor, och vid behov
erbjudas stod till forandring, se Fysisk aktivitet och Matvanor.

Aven hojd huvudande under natten kan inverka positivt. Det vetenskapliga
underlaget for att interventioner kring levnadsvanor skulle paverka symtomatologin
vid funktionell dyspepsi ar begrénsat, men erfarenhetsmassigt forbattras vissa
patienter efter allmanna rad avseende maltidsordning, portionsstorlek, minskat
fettintag med mera.

Det finns inget vetenskapligt stod for skillnad i effektivitet mellan olika
protonpumpshammare (459). Ho-receptorblockerare har en nagot lagre effekt pa
syrahdmningen.

Omeprazol, esomeprazol, lansoprazol och pantoprazol som generiska produkter har
vasentligen jamforbart pris i ekvivalenta doser.

H.-receptorblockeraren famotidin ar ej formansberattigad. Famotidin kan vara
olampligt hos patienter med nedsatt njurfunktion pa grund av risk for ackumulering
och bland annat CNS-biverkningar (460-462).

Dyspepsi
Syrahammande lakemedel, framférallt PPI, kan ge en viss symtomlindring vid
funktionell dyspepsi, det vill sdga ingen organisk forklaring vid gastroskopi (463).

NNT for behandling med protonpumpshammare ar cirka 10 men lagre for Ho-
receptorblockerare. Eventuellt behandlingsforsok maste utvarderas.

Vid kand organisk dyspepsi behandlas grundsjukdomen (463). Vid oundersokt
dyspepsi bor i forsta hand utredning géras. Om provbehandling med
protonpumpshammare eller Ho-receptorblockerare anda bedéms lamplig maste
denna utvarderas. Det ar tveksamt om antacida har battre effekt &n placebo och
rekommenderas inte (464).

Gastroesofageal refluxsjukdom (GERD)

Behandling med protonpumpshammare ar effektivare an behandling med Ho-
receptorblockerare bade vad géller symtomlindring och utlakning av eventuell
esofagit (465). Begransade data talar for att antacida inte har battre effekt &n placebo
i detta avseende. Alginsyra har en viss effekt och kan provas som egenvard vid
lindriga besvar (466, 467).
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Utsattning av behandling med
protonpumpshammare

Utsattning av protonpumpshammare kan goras tvart, men eftersom kroppen
kompenserar for den syrahdmmande effekten av protonpumpshammare genom 6kad
bildning av gastrin kan reboundfenomen uppkomma da behandlingen avslutas (468).
Efter langvarig behandling brukar besvéaren upptrada efter 1—4 veckor. Detta kan
medfora aterupptagen behandling trots att grundorsaken inte langre gar att pavisa.
Hypersekretion av syra kan kvarsta 8—26 veckor efter avslutande av en 1 ar lang
behandling (469). Om man valjer att sétta ut behandlingen tvart bor patienten
upplysas om denna risk och man bér ha en plan for hur man hanterar detta.

Protonpumpshammare som anvants regelbundet kan alltsa, efter eventuellt
symtomrecidiv efter utsattning, behdva séattas in igen for att sedan fasas ut gradvis.
Nedtrappning kan ske med lagre dos protonpumpshdmmare, H.-receporblockerare,
som &r svagare an protonpumpshammare, och/eller antacida/alginsyra. En gradvis
nedtrappning av dosen under upp till 12 veckor rekommenderas om kontinuerlig
behandling har pagatt i > 1-2 manader (470). Har behandlingen inte éverskridit 1-2
manader kan dosen trappas ned under 4 veckor.

Levnadsvanor och GERD/dyspepsi

Baserat pa interventionsstudier eller epidemiologiska studier har viktnedgang,
rokstopp, undvikande av sena maltider samt héjd huvudande under natten uppvisat
positiv effekt pA symtom vid GERD (471-473).

Om levnadsvanor har nagon effekt pa risken for funktionell dyspepsi ar bristfalligt
undersokt, och det saknas for narvarande stod for att interventioner kring
levnadsvanor har nagon effekt pa symtomatologin (463, 474, 475).
Erfarenhetsmassigt forbattras vissa patienter med funktionell dyspepsi efter allmanna
rad avseende maltidsordning, portionsstorlek, minskat fettintag med mera.

Behandling vid graviditet och amning

Omeprazol, esomeprazol och lansoprazol kan anvandas under graviditet utan 6kad
risk for fostret (476). FOr pantoprazol ar erfarenheten ringa, a&ven om likheten med
omeprazol antyder att riskerna ar obetydliga.

Omeprazol, esomeprazol och pantoprazol gar bra att anvanda under amning (477).
Lakemedlen passerar 6ver i brostmjolk i lag grad. Det saknas uppgifter for

lansoprazol, men Janusmed amning gor anda bedomningen att detta lakemedel gar
bra att anvanda vid amning baserat pa data for andra protonpumpshammare (477).

Alginsyra gar bra att anvanda under graviditet och amning (476) (477). For famotidin
ar erfarenheten vid graviditet begransad (476), men kan anvandas under amning
477).
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Ulcus

Substans Produktnamn Kommentar
esomeprazol! generika aven receptfritt
lansoprazol generika >

omeprazol* generika aven receptfritt
pantoprazol generika -

1 Omeprazol/esomperazol interagerar med citalopram/escitalopram samt klopidogrel, se Dyspepsi
och reflux.

Ovanstaende alternativ ar likvardiga.

Vid Helicobacter pylori-positiva duodenal-/ventrikelsar

ges 1 veckas behandling med
PPI2 x 2 + klaritromycin 500 mg x 2 + amoxicillin 1 g x 2.

Vid pc-allergi
PPI2 x 2 + klaritromycin 500 mg x 2 + metronidazol 400-500 mg x 2.

Vid ventrikelsar fortsatter behandling med PPI? till endoskopiverifierad lakning.

2PPI = protonpumpshammare (proton pump inhibitor).

Protonpumpshammare vid graviditet och amning
Se Dyspepsi och reflux.

Levnadsvanor

Rokning och riskbruk av alkohol har satts i samband med en 6kad risk for ulcus.
Man bor darfér bedéma tobaksbruk och alkoholvanor, och vid behov erbjuda
patienten st6d till forandring, se Tobaksbruk och Alkoholbruk.

Det finns starkt stod for att behandling med protonpumpshammare ar
kostnadseffektivt vid sar i tarm och magsack. Protonpumpshammare, i kombination
med antibiotika, ar forstahandsmedel vid behandling av sar i tolvfingertarm, och vid
de flesta sar i magsacken (459). Vid sar i magsacken ska man ta prov for
Helicobacter pylori (H pylori).

Anvéanda i godkanda doser ger omeprazol, esomeprazol, lansoprazol och
pantoprazol likvardiga behandlingsresultat (459). Som generiska produkter &r priset
vasentligen jamforbart i ekvivalenta doser.

Eradikering av Helicobacter pylori

Behandling mot H pylori-infektionen minskar betydligt risken for aterfall av duodenal-
och ventrikelsar (465). Nationell riktlinje frdn Svensk Gastroenterologisk Férening och
SFAM rekommenderar foljande vid H pylori-positiva duodenal-/ventrikelsar (463):
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1 Identifiera och om mgjligt eliminera riskfaktorer sdsom regelbunden
konsumtion av salicylater/NSAID och tobaksanvandning.

2 1 veckas trippelterapi med protonspumphdmmare (motsvarande omeprazol
20 mg x 2) + klaritromycin 500 mg x 2 + amoxicillin 1 g x 2.

Alternativt vid pc-allergi:

1 veckas trippelterapi med protonspumphammare (motsvarande omeprazol
20 mg x 2) + metronidazol 400-500 mg x 2 + klaritromycin 500 mg x 2.

3 Vid ventrikelsar fortsatter behandling med protonspumphammare,
motsvarande omeprazol 40 mg x 1 eller 20 mg x 2, till endoskopiverifierad
lakning.

Se Outredd dyspepsi, okomplicerade duodenal- och ventrikelsar samt funktionell
dyspepsi - nationell riktlinje, Svensk gastroenterologi.se (pdf).

Levnadsvanor och ulcus

Rokning och riskbruk av alkohol har i epidemiologiska studier satts i samband med
en Okad risk for bade H pylori-relaterade ulcus och NSAID-orsakade ulcus (463,
465). Det saknas dock interventionsstudier som har undersokt effekten av rékstopp
eller minskad alkoholkonsumtion.

Ulcusprofylax vid behandling med
risklakemedel for ulcus/magblodning

Behandling med PPI bor dvervagas hos patienter som har riskfaktorer for
ulcus/blédningar, sarskilt patienter med tidigare ulcus som behandlas med
trombocythdmmande lakemedel, NSAID, antikoagulantia, per oral kortisonterapi
eller SSRI/SNRI. PPI-profylax bor aven 6vervagas hos aldre patienter (> 65 ar)
som samtidigt behandlas med kombinationer av ovanstaende risklakemedel.
Indikation for PPI-profylax starks ytterligare om patienten fatt dyspeptiska besvar
under tidigare behandling med ovanstaende risklakemedel. Observera att dubbel
trombocythadmning och sarskilt i kombination med antikoagulantia har visat sig
vara forenat med en kraftigt 6kad risk fér 6vre gastrointestinal blédning och hos
denna patientgrupp ar PPI-profylax motiverad oavsett alder. Det fortsatta behovet
av ovanstaende risklakemedel behéver kontinuerligt foljas upp for att undvika
langvarig, onddig behandling bade med dessa och PPI.

Eradikering av samtidig H pylori infektion, om inte tidigare gjord, har en viss
skyddande effekt men inte sa stark att man kan avsta behandling med PPI.

Observera aven att NSAID med COX-2 profil kan vara att féredra vid risk for ulcus
forutsatt att patienten ar hjartfrisk.
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Forstahandsval

Substans Produktnamn Kommentar
esomeprazol! generika aven receptfritt
lansoprazol generika >

omeprazol* generika aven receptfritt
pantoprazol generika -

1 Omeprazol/esomperazol interagerar med citalopram/escitalopram samt klopidogrel, se Dyspepsi
och reflux.

Alternativen ovan ar likvardiga.

Protonpumpsha&mmare vid graviditet och amning
Se Dyspepsi och reflux.

Levnadsvanor

Rokning och riskbruk av alkohol har satts i samband med en 6kad risk for ulcus.
Man bor darfér bedéma tobaksbruk och alkoholvanor, och vid behov erbjuda
patienten stod till forandring, se Tobaksbruk och Alkoholbruk.

Forebyggande behandling ar bast undersokt for behandling med NSAID och kan
sattas in antingen da behandling pabdrjas hos patienter med okad risk for sar
(primarprofylax), eller hos patienter som redan fatt sar under behandling
(sekundarprofylax) (459). De studier som ar gjorda har antingen gallt syrahammare
(H2-receptorblockerare eller protonpumpshammare) eller misoprostol.
Protonpumpshammare har battre effekt &n Ho-receptorblockerare, som i sin tur har
battre effekt an misoprostol (459, 478, 479). Effekten tycks vara gemensam for
protonpumpshammarna som grupp (480). Omeprazol, esomeprazol, lansoprazol och
pantoprazol som generiska produkter har vasentligen jamférbart pris i ekvivalenta
doser.

Behandling med PPI bor évervagas hos patienter som har riskfaktorer for
ulcus/blédningar, sarskilt patienter med tidigare k&nd ulcussjukdom som behandlas
med trombocythammande lakemedel, NSAID, antikoagulantia, per oral kortisonterapi
eller SSRI/SNRI. PPI-profylax bor aven 6vervagas hos aldre patienter (> 65 ar) som
samtidigt behandlas med kombinationer av ovanstaende risklakemedel. Indikation for
PPI-profylax starks ytterligare om patienten fatt dyspeptiska besvar under tidigare
behandling med ovanstaende risklakemedel. Observera att dubbel
trombocythadmning och sarskilt i kombination med antikoagulantia har visat sig vara
forenat med en kraftigt 6kad risk for dvre gastrointestinal blédning och hos denna
patientgrupp ar PPI-profylax motiverad oavsett alder. Det fortsatta behovet av
ovanstaende risklakemedel behdver kontinuerligt foljas upp for att undvika langvarig,
onddig behandling bade med dessa och PPI.

Eradikering av samtidig H pylori infektion, om inte tidigare gjord, har en viss
skyddande effekt men inte s stark att man kan avsta behandling med PPI.
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Observera aven att NSAID med COX-2 profil kan vara att féredra vid risk for ulcus
forutsatt att patienten ar hjartfrisk.

Levnadsvanor och ulcusprofylax

Rokning och riskbruk av alkohol har i epidemiologiska studier satts i samband med
en okad risk for bade H pylori-relaterade ulcus och NSAID-orsakade ulcus (481-487).
Det saknas dock interventionsstudier som har undersokt effekten av rokstopp eller
minskad alkoholkonsumtion.

Ulcer6s proktit

Forstahandsval

Substans Produktnamn

mesalazin suppositorier generika

Andrahandsval

Substans Beredningsform Produktnamn
budesonid rektalsuspension Entocort

budesonid rektalskum Budenofalk
prednisolon rektalsuspension Prednisolon Unimedic

Alternativen ovan ar likvardiga.

Pa listan rekommenderas endast medel mot proktit, det vill sdga inflammation i
andtarmen med rektoskopiskt klar 6vre grans. Inflammation som stracker sig
ovanfor denna grans bor behandlas av specialist inom omradet.

Vid akut proktit (utbredning enbart i rektum) ar 5-ASA-suppositorier
forstahandsbehandling (488). | dagslaget ar endast mesalazin tillganglig i denna
beredningsform, och det ar ingen vasentlig skillnad i pris mellan olika produkter.
Suppositorier har betydligt l1&gre pris an klysma. Rektal 5-ASA-terapi ges 1-2
ganger/dag i 4-8 veckor (488). Rektal 5-ASA-behandling ar effektivare &n peroralt 5-
ASA vid distal kolit och en kombination av peroral och rektal 5-ASA-terapi &r
sannolikt effektivare an anvandning av enbart en beredningsform (410, 489, 490).
Suppositorier anses vara att foredra framfor klysma. Nagot dos-responsforhallande
vid rektal 5-ASA-terapi har inte kunnat konstateras. Den vanliga dosen ar 1 g
dagligen.

Rektala glukokortikoider kan ocksa anvandas men ar inte lika effektiva som rektala 5-
ASA-preparat och ar darfor andrahandsval (488, 490), samtidigt som priset ar
betydligt hdogre an for 5-ASA-suppositorier. Rektalsuspension finns i form av
budesonid (Entocort) och prednisolon (Prednisolon Unimedic). Rektalskum finns i
form av budesonid (Budenofalk).
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FOrstoppning

Levnadsvanor

Forstoppning kan ha sin orsak i ohalsosamma levnadsvanor sasom lag fysisk
aktivitet och lagt fiberintag. En bedémning av fysisk aktivitet och matvanor bor
darfor inga som en del av utredningen. Hornstenar i behandlingen av obstipation
ar regelbunden fysisk aktivitet tillsammans med hogt fiberinnehall i kosten (20—

30 g/dag) och adekvat vatskeintag. Som fysisk aktivitet rekommenderas
konditionstraning av mattlig-hdg intensitet! varannan dag i minst 30 min/tillfalle, om
mojligt helst i form av 16pning/snabb gang.

1 Mattlig intensitet (Borg RPE 12-13) innebér en viss 6kning av puls och andning. Patienten ar
andfadd men kan fortfarande fora ett samtal. Hog intensitet (Borg RPE 14-17) innebar en markant
Okning av puls och andning.

Lakemedelsbehandling
Rekommendationerna nedan baseras i huvudsak pa klinisk erfarenhet. Det gar
inte att rangordna de olika lakemedelsgrupperna.

Bulkmedel

Substans Produktnamn Kommentar
sterkuliagummi Inolaxol aven receptfritt
ispaghula Vi-Siblin aven receptfritt

Bulkmedel kraver adekvat vatskeintag vilket ibland kan vara problematiskt hos
aldre patienter.

Osmotiskt verkande medel

Forstahandsval

Substans Produktnamn Kommentar
makrogol + salter generika, t ex Movicol aven receptfritt
makrogol generika, t ex Omnilax, Forlax aven receptfritt
Andrahandsval

Substans Produktnamn Kommentar
laktulos generika aven receptfritt
laktitol Importal Ex-Lax aven receptfritt

Tarmirriterande medel

Substans Produktnamn Kommentar
natriumpikosulfat Cilaxoral aven receptfritt
natriumpikosulfat Laxoberal aven receptfritt, ej forman
Klysma

Substans Produktnamn Kommentar
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sorbitol + natriumcitrat + Microlax aven receptfritt
natriumlaurylsulfat

bisakodyl Toilax rektalsuspension aven receptfritt
sorbitol + natriumdokusat? Klyx aven receptfritt

1Vid behov i svarare fall.

Opioidinducerad forstoppning
Se Nociceptiv sméarta.

Ovriga lakemedel

Prukaloprid (Resolor) kan provas hos patienter med kronisk forstoppning av okand
genes, definierat som < 2 spontana tarmtémningar/vecka i minst 6 manader, om
laxantia (sasom makrogol/natriumpikosulfat/klysma) inklusive fysisk aktivitet och
adekvat fiber- och vatskeintag har haft otillracklig effekt. Effekten maste utvarderas
efter 4 veckor for att undvika onédig, langvarig behandling. Efter 4 veckors
behandling forvantas 25 % svara pa behandlingen, jamfort med 11 % for placebo.

Forstoppning som ldkemedelsbiverkning

Vissa lakemedel kan forvarra forstoppning. Exempel pa lakemedel/
lakemedelsgrupper med stor risk for forstoppning ar tvavart jarn i tablettform,
kalcium, opioider, verapamil, reboxetin, klozapin och andra lakemedel med
antikolinerga effekter (221). Om inte stark indikation foreligger for just dessa
lakemedel bor alternativa behandlingar 6vervagas hos patienter med férstoppning.

Inom omradet obstipation ar evidens fran publicerad litteratur mycket begransad.
Rekommendationerna nedan baseras darfor i huvudsak pa klinisk erfarenhet. Nagon
rangordning mellan de olika typerna av lakemedel i fraga om lampligast
forstahandsval ar inte mojlig. Det finns dock data som talar for att makrogol ar
effektivare an laktulos vid kronisk forstoppning (491), men till en hdgre kostnad.

Levnadsvanor och forstoppning

En hornsten i behandlingen av obstipation ar regelbunden motion tillsammans med
hogt fiberinnehall i kosten (20-30 g/dag) och adekvat vatskeintag (492).

L6pning och snabb gang stimulerar tarmmotoriken genom mekanisk stimulering,
vilket 6kar passagen fran tjocktarm till andtarm (492). Nar andtarmen fylls upp med
innehall utléses avforingsreflexen. Vid fysiskt arbete styrs blodflédet i kroppen Gver
fran tarmen till de arbetande musklerna. Det sankta blodflodet ger syrebrist i
vavnaden, vilket genom friséattning av olika hormoner stimulerar mag-tarmkanalens
funktioner. Andra aktiviteter sdsom cykling och simning tycks inte stimulera
tarmfunktionen i samma omfattning. Det finns studiedata som talar for att |6ptraning
motsvarande 70-80 % av maxarbete under 30 minuter, tre ganger per vecka i sex
veckor, ger en forkortad passagetid genom tarmen fran 35 till 24 timmar.
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Bulkmedel

Bulkmedel utgors av ispaghula eller sterkuliagummi. Inolaxol (sterkuliagummi) och
Vi-Siblin (ispaghula) har vasentligen samma pris. En del patienter har ingen effekt av
bulkmedel, och en del far mer buksmartor och gasbesvar.

Osmotiskt verkande medel

Osmotiskt verkande medel (laktulos och laktitol) bryts ned av tjocktarmens
bakterieflora, varvid organiska syror, framst mjolksyra, bildas. Dessa ger en
bulkeffekt genom att osmotiskt binda vatten. Makrogol ar ocksa ett osmotiskt
verkande medel. Makrogol &r dyrare an laktulos och laktitol. Okad gasbildning kan
vara en besvarande biverkning. Det finns belagg for battre effekt samt mindre
biverkningar av makrogol jamfért med laktulos (491, 493), varfér makrogol
rekommenderas i forsta hand.

Tarmirriterande medel

Till gruppen tarmirriterande medel hor bisakodyl, natriumpikosulfat och
sennaglykosider. De stimulerar tarmperistaltiken genom en direkt verkan pa
tarmvaggens nervplexa. Senna kan dven ingd i en del ortteer. Man bor vara
observant pa missbruk hos en del patienter med psykiska besvér och atstérningar.

| listan 6ver rekommenderade lakemedel har valts Cilaxoral da natriumpikosulfat som
orala droppar tillater noggrann dosreglering. Eftersom Cilaxoral har haft problem med
restnotering tas aven Laxoberal med pa listan. Det ar ett likvardigt alternativ, men
inte formansberattigad.

Klysma och andra rektalt verkande medel

Klysma (Klyx, Toilax rektalsuspension, Microlax, Resulax) och andra rektalt verkande
medel (Relaxit suppositorier) anvands vid behandling av rektumobstipation eller nar
tomningssvarigheter ar dominerande problem. Av dessa har Microlax och Toilax
rektalsuspension ett nagot lagre pris an 6vriga produkter. Klyx ar ett alternativ vid
behov i svarare fall.

Ovriga lakemedel

Prukaloprid

Prukaloprid (Resolor) ar en selektiv 5-HTs-serotoninreceptoragonist med
gastrointestinal prokinetisk aktivitet som ar godkand fér symtomatisk behandling av
kronisk férstoppning, definierat som < 2 spontana tarmtdmningar/vecka i minst 6
manader, dar laxativ inte ger tillfredsstallande lindring (494). Prukaloprids
verkningsmekanism delas av andra lakemedel sdsom metoklopramid men ar
betydligt mer selektiv.
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Tre huvudsakliga studier Iag till grund fér godkannandet av prukaloprid (494). | dessa
ingick totalt drygt 1 900 patienter (90 % kvinnor) mellan 18—-65 ar med kronisk
forstoppning utan kand orsak, definierat som < 2 spontana tarmtomningar/vecka i
minst 6 manader. Patienterna hade i genomsnitt haft férstoppning i 20 ar, och 85 %
behandlades med laxerande lakemedel, de flesta med oftillfredsstéallande effekt.
Patienterna randomiserades till 12 veckors behandling med prukaloprid 2 mg, 4 mg,
eller placebo, och det priméara effektmattet var skillnad i andel patienter vars
tarmfunktion vid 4 och 12 veckors behandling hade normaliserats, definierat som
minst 3 spontana tarmtdmningar/vecka. Vid 12 veckor sags detta hos 24-25 % for
prukaloprid 2 eller 4 mg, jamfort med 11 % for placebo. Skillnaden vid 4 veckor var
likartad. | dessa studier ingick huvudsakligen kvinnor (90 %), men i en senare
genomford studie visades att effekten ar likartad &ven for man (495).

Efter godkénnandet har fyra andra studier publicerats. | alla studier anvandes samma
primara effektmatt som i ovan namnda studier. Den férsta studien var en 6-
manadersstudie dar omkring 360 patienter med kronisk forstoppning randomiserades
till behandling med prukaloprid eller placebo (496, 497). Prukaloprid skiljde sig inte
fran placebo i denna studie. | den andra studien ingick 300 patienter som
randomiserades till behandling med prukaloprid 1, 2 eller 4 mg/dag eller placebo i 4
veckor (498). Efter 4 veckors behandling sags en tendens till battre effekt for
prukaloprid jamfort med placebo, men skillnaden var inte statistiskt signifikant. | den
tredje studien ingick cirka 500 patienter med kronisk férstoppning (499). Patienterna
randomiserades till 12 veckors behandling med prukaloprid 2 mg/dag eller placebo. |
denna studie var andelen som uppvisade det primara effektmattet signifikant hogre
for prukaloprid (33 %) &n for placebo (10 %). Den fjarde studien var en jamférelse
mellan prukaloprid och makrogol (500). | denna ingick 240 kvinnor som
randomiserades till 4 veckors dubbelblind behandling. Ingen skillnad i effekt sags
mellan grupperna.

De vanligaste biverkningarna av prukaloprid ar huvudvark, illamaende, krakningar
och yrsel (494). Prukaloprid har ej undersokts vid forstoppning vid colon irritabile
(IBS).

Behandling med prukaloprid kan prévas hos patienter med kronisk férstoppning av
okand genes, definierat som < 2 spontana tarmtdmningar/vecka i minst 6 manader,
om laxantia (sdsom makrogol, natriumpikosulfat, klysma) inklusive fysisk aktivitet och
adekvat fiber- och vatskeintag har haft otillracklig effekt. Effekten bor utvarderas efter
4 veckor for att undvika onodig, langvarig behandling.
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Diarré

Substans Produktnamn Kommentar
loperamid generika aven receptfritt

Gallsaltsdiarré

Substans Produktnamn
kolestyramin generika, t.ex. Questran

Gallsaltsdiarré (koleretisk diarré, 6verskott av gallsyror i kolon) uppkommer néar
gallsyror inte kan absorberas adekvat i ileum och i stéllet nar kolon (501).
Gallsyror orsakar vatske- och elektrolytforlust i kolon, framkallar diarré, och ibland
buksmartor och avforingsinkontinens. Gallsaltsdiarré kan uppkomma sekundart till
ileumresektion eller Crohns sjukdom, och &ar ocksa vanligt efter kolecystektomi
eller stralbehandling mot bukregionen.

Primar gallsaltsdiarré, &ven kallad idiopatisk gallsyremalabsorption, misstas ofta
for IBS-D och tros uppkomma till féljd av dverproduktion av gallsyror pga nedsatt
negativ feedback.

Gallsaltsdiarré behandlas i forsta hand med kolestyramin.

Loperamid har uppvisat effekt vid akut, infektionsorsakad diarré,
kemoterapininducerad diarré och vid inflammatorisk tarmsjukdom i icke-akut skede
(501). En del patienter far buksmartor av preparatet. Man kan prova bulkmedel dven
vid diarré eftersom dessa binder vatska och darmed minskar besvaren. Det har
férekommit rapporter om QT-férlangning och ventrikulara arytmier vid éverdosering
och missbruk av loperamid (502, 503). Nagon hjarttoxisk paverkan vid terapeutiska
doser har inte observerats.

Irritabel tarm (IBS)

En tydligt formedlad IBS-diagnos utgdr den forsta och sannolikt viktigaste
behandlande atgarden. Hos de patienter dar acceptans for diagnosen inte uppnas
trots fullgott underlag i primarvarden kan en second opinion utan ytterligare
utredningsinsatser hos specialist i internmedicin eller gastroenterologi vara
motiverad.

Minst tva av tre patienter upplever att &tandet i sig och/eller intag av specifika
livsmedel utléser eller forvarrar mag-tarmsymtomen. Efter en basal utredning
beroende pa symtomprofil, inkluderande prov for celiaki, bor man évervaga att
hanvisa/remittera patienten till dietist. Steg ett i kostbehandling &r allmanna rad om
en halsosam livsstil med regelbundna maltider, tillrackligt med vatska och
varierade livsmedelsval. FODMAP-kostbehandling, det vill sdga en diet dar man
minskar pa intaget av fermenterbara kolhydrater (Fermentable Oligo-, Di-,
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Monosaccharides And Polyols), kan rekommenderas som ett andra steg om
allmanna rad har utvarderats och inte visat sig ge tillracklig lindring. Allménna rad
kan ges av de flesta med kunskap om IBS och kost medan det vid FODMAP-
kostbehandling kravs en dietist med specialkunskap inom omradet.

Hos de patienter som har svara symtom eller 6nskar prova lakemedelsbehandling
valjs denna utifrdn dominerande symtom. Man bor begrénsa antalet
farmakologiska behandlingsinsatser till en at gangen och med bestamt
avstamningsintervall. Oftast kan farmakologisk terapi ske intermittent.

Vid patagliga besvar av diarré

Substans Produktnamn Kommentar
loperamid generika aven receptfritt

Vid patagliga besvéar av férstoppning

Substans Produktnamn Kommentar
ispaghula Vi-Siblin aven receptfritt
sterkuliagummi Inolaxol aven receptfritt

Alternativen ovan ar likvardiga. Observera att sterkuliagummi ofta ar férenat med
meteorism som ibland kan férvarra symtomen. Linaklotid (Constella) kan provas till
patienter med IBS och uttalad forstoppning men ingar endast i
lakemedelsformanen for patienter med svar colon irritabile med forstoppning som
inte far effekt av eller inte tolererat annan behandling.

Vid buksmarta

Substans Varning Dosering Produktnamn
amitriptylin® & 10-502 mg till natten  generika
nortriptylint & 25-50 mg till natten Sensaval

! Dessa lakemedel har betydande antikolinerga effekter och kan vara olampliga hos ldre.

2. 0m mer an 30 mg amitriptylin behovs, kan nortriptylin vara att foredra p& grund av mindre risk for
antikolinerga biverkningar.

Alternativen ovan ar likvardiga.

Hos de patienter som har allra hdgst symtomboérda, psykologiska symtom eller
extraintestinala symtom kan forutom tricykliska antidepressiva enligt ovan éven
psykologiska behandlingsmodeller anvandas ensamt eller i kombination. Det finns
inga hallpunkter for att nagon psykologisk behandlingsmodell ar battre an ndgon
annan. Det finns aven viss evidens for att perorala spasmolytika har en
smartlindrande effekt. LAkemedel som kan provas ar pepparmyntolja (Colpermin,
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ej formansberattigat) eller papaverin (Papaverin APL kapsel, 40 mg, extempore,
lagerberedning). Eftersom det ror sig om extempore blir Papaverin APL relativt
kostsam?®. Hela lakemedelskostnaden omfattas av lakemedelsférmanen. Opioider
ska inte anvandas.

3 For aktuella prisuppgifter, se Sok lagerstatus pa Papaverin APL (fass.se).

Eftersom sjukdomsorsaken annu inte ar kand for IBS syftar behandling till
symtomlindring. De terapier som i kliniska provningar har uppvisat effekt vid IBS
redovisas har i korthet. For ingdende redovisningar hanvisas till bland annat riktlinjer
for utredning och behandling av IBS (504) pa Riktlinjer luminal gasterentorologt,
Svensk Gastroenterologisk Férening.se.

Kostbehandling

Fibrer ar bast studerat (504). En marginell positiv effekt av fibrer har setts pa totala
IBS-symtom, och lite battre effekt p4 dem med IBS-C (irritable bowel syndrome —
constipation). De symtom som férbéattrats ar framfor allt avféringskonsistens och
avforingsfrekvens. Daremot har man inte kunnat pavisa positiva effekter avseende
buksmarta. Ldsliga fibrer (psyllium, ispaghula husk, calcium polycarbophil) ar
effektivare an olosliga fibrer (korn, vetekli) som till och med kan férsdmra symtomen.

| 6vrigt &r det sparsamt med evidens for dietbehandling vid IBS. Det finns dock
belagg for att olika naringsamnen paverkar motorik och sensorik i magtarmkanalen
ogynnsamt hos patienter med IBS med symtom som foljd. Baserat pa detta kan
rekommendationer om mindre portioner, fettreduktion och undvikande av alltfor stora
mangder icke absorberbara kolhydrater anses ha visst stdd i litteraturen.

Minst tva av tre patienter upplever att dtandet i sig och/eller intag av specifika
livsmedel utloser eller forvarrar mag-tarmsymtomen (505). Om sa ar fallet bor man
Overvaga att hanvisa/remittera patienten till dietist.

Steg ett i kostbehandling ar allmanna rad om en halsosam livsstil med regelbundna
maltider, tillrackligt med véatska och varierade livsmedelsval. FODMAP-
kostbehandling, det vill sdga en diet dar man minskar pa intaget av fermenterbara
kolhydrater (Fermentable Oligo-, Di-, Monosaccharides And Polyols), kan
rekommenderas som ett andra steg om allmanna rad har utvarderats och inte visat
sig ge tillracklig lindring.

Studier visar att l1dg FODMAP-kost hjalper upp mot 50-70 % av IBS-patienterna med
lindring av besvar (506). Studierna har dock generellt Iag kvalitet, och det har visat
sig svart att halla sig till kosten pa sikt (506, 507). Allmanna rad kan ges av de flesta
med kunskap om IBS och kost medan det vid FODMAP-kostbehandling kravs en
dietist med specialkunskap inom omradet.
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Lakemedel

Fa lakemedel har visats ha vasentligt battre effekt an placebo vid IBS.
Placeboeffekten ar ofta hdg, och i manga studier ligger den pa 30—60 % (504). Inget
lakemedel har effekt pa samtliga symtom, utan lakemedelsval far goras utifran
dominerande symtom. Man bor begransa antalet farmakologiska behandlingsinsatser
till en &t gangen och med bestamt avstamningsintervall. Oftast kan farmakologisk
terapi ske pa intermittent bas.

Bulkmedel

Det finns sma kliniska prévningar som sammantaget visar att bulkmedel inte har
nagon overtygande effekt pa globala IBS-symtom, buksmarta eller vriga symtom
(504). Det finns dock viss evidens for att isphagula forbattrar avféringskonsistensen
och avforingsfrekvensen samt forkortar transittiden vid IBS-C. Baserat pa klinisk
erfarenhet har &ven sterkuliagummi effekt, men ger ofta upphov till meteorism som
ibland kan forvarra symtomen.

Loperamid

Flera kliniska prévningar har visat effekt av loperamid pa symtomet diarré (504).
Daremot finns ingen bevisad effekt pa globala IBS-symtom, buksmarta och bloating.

Spasmolytika

Spasmolytika som grupp har en viss positiv effekt pa symtom vid IBS, framférallt pa
smarta (504). De preparat som ar tillgéngliga i Sverige i denna grupp ar papaverin
(Papaverin APL kapsel, 40 mg, extempore) eller pepparmyntolja (Colpermin).

Antidepressiva

Sammantaget finns det relativt god evidens som stddjer behandling med tricykliska
antidepressiva vid behandling av IBS (508, 509). Effekten av SSRI ar tveksam (509).

Linaklotid

Linaklotid (Constella) ar godkant for symtomatisk behandling av vuxna med mattlig till
svar IBS med forstoppning. Linaklotid ar en guanylatcyklas-C-receptoragonist med
visceral smartstillande och sekretorisk verkan (510). Det 6kar troskeln for intestinala
nociceptorer samt 6kar den intestinala sekretionen av klorid och bikarbonat, vilket
medfor 6kat vatskeinnehall i tarmen och accelererade tarmrorelser. Behandling med
linaklotid har i de kliniska studier som féregick godkannandet och som gjordes hos
patienter med mattlig till svar IBS med férstoppning visats lindra symtom hos cirka
40 % jamfort med cirka 20 % for placebo efter 12 veckors behandling. Motsvarande
andel betraffande lindring av smarta/obehag var cirka 55 % jamfort med cirka 40 %.
Effekten tycktes kvarsta upp till 26 veckor. De vanligaste biverkningarna av linaklotid
var diarré, buksmarta, flatulens och meteorism.
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Sedan marknadsforingsgodkannandet har ytterligare studier genomforts, med
vasentligen likartade resultat (511).

Behandling med linaklotid kan prévas hos de med mattlig—svar IBS med forstoppning
dar behandling med bulkmedel/osmotiskt verkande medel har otillracklig effekt. Effekt
och biverkningar ska utvarderas efter fyra veckors behandling. Vid otillfredsstallande
effekt ska patienten undersodkas pa nytt och behandlingen omprévas. Observera att
linaklotid endast subventioneras till patienter med svar IBS med forstoppning som
inte fatt effekt av eller inte tolererat annan behandling. Det har inte studerats hos
patienter med IBS med diarré eller blandform (vaxlande diarré/férstoppning).

Probiotika

Probiotika verkar vara effektivt vid IBS, men hur stor nyttan &r, hur lange man ska
behandla och vilka som &r de mest effektiva bakteriestammarna ar oklart (504, 512-
515). Symtomen buksmarta och bloating tycks svara gynnsammast pa probiotika.

Psykologisk behandling

Det finns evidens for effekt av psykologisk behandling vid IBS, men hogkvalitativa
studier ar relativt fa (504). Inga sakra belagg finns for signifikanta skillnader mellan
dynamisk psykoterapi, KBT (kognitiv beteendeterapi) eller hypnos. Problemet med
dessa behandlingsmetoder ar vanligen att tillgangligheten ar begransad.

Neurologi

Migran

Icke-farmakologisk behandling

Rad om att undvika migranframkallande faktorer bor alltid inga (somnbrist, sover
for lange, oregelbundna maltider, psykisk stress, alkohol, vissa fédoamnen, p-piller
av sekvenstyp). Migrandagbok ar ett mycket vardefullt instrument. Vila, sémn,
morker och tystnad kan vara tillrécklig behandling av ett migrananfall.

Lakemedelsbehandling

All medikamentell anfallsbehandling som ar frekvent innebar risk for utveckling av
sa kallad kronisk daglig huvudvark (lakemedelsorsakad huvudvark). Darfor bor
intaget begransas till hogst 2—-3 dagar i veckan.

Forstahandsval

Substans Varning Produktnamn Kommentar
acetylsalicylsyra & generika aven receptfritt
paracetamol - generika aven receptfritt
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ibuprofen & generika &ven receptfritt

naproxen & generika aven receptfritt

Alternativen ovan ar likvardiga.

Diklofenak ska undvikas pa grund av miljdbelastning och hogre risk for hjart-
karlhandelser jamfort med 6vriga alternativ.

Substans Produktnamn
metoklopramid generika, t ex Primperan

Vid uttalat illamaende.

Andrahandsval

Substans Produktnamn Kommentar
sumatriptan generika aven receptfritt

Profylax

Substans Produktnamn
metoprolol generika

Profylax bor 6vervagas vid minst tre anfall per manad eller vid relativt frekvent
forekomst av sarskilt langdragna och/eller invalidiserande anfall, speciellt om
anfallsbehandling har dalig effekt. Om behandling med betablockerare inte har
tillracklig effekt kan annan profylaktisk behandling prévas, exempelvis amitriptylin,
i samrad med neurolog. Amitriptylin kan dock vara olampligt for aldre.

Kronisk migran

Kronisk migran definieras som huvudvark i minst 3 manader motsvarande = 15
dagar/manad dar minst 8 dagar ar av migrantyp. Tre typer av lakemedel ar idag
godkanda for behandling av detta tillstand, botulinumtoxin och monoklonala
antikroppar mot calcitonin gene-related peptide (CGRP); eptinezumab (Vyepti),
erenumab (Aimovig), fremanezumab (Ajovy) och galcanezumab (Emgality) och
CGRP-antagonister; rimegepant (Vydura). Dessa ska endast forskrivas av
neurolog eller av lakare verksam vid klinik specialiserad pa behandling av svar
migran. Patienterna ska dessférinnan har provat minst tva olika profylaktiska
lakemedelsbehandlingar. Behandlingseffekten behdver foljas upp for att undvika
onddig langtidsbehandling.

Anfallskupering

| férsta hand bor acetylsalicylsyra, paracetamol eller NSAID dvervagas (516, 517).
Det ar osakert om den kliniska effekten forbattras av tillagg med koffein (516). Vid
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uttalat ilamaende kan man ge metoklopramid i tillagg. | andra hand 6vervags
behandling med en triptan. Flera NSAID har negativa miljoeffekter (140, 518). Detta
galler i synnerhet diklofenak, som uppvisar negativa effekter pa vattenlevande djur
vid laga halter. Diklofenak ar svarnedbrytbart, toxiskt, och har potential att ansamlas i
djur och véxter, och elimineras i ringa utstrackning i reningsverken jamfort med
ibuprofen, som elimineras i mycket htg omfattning, och naproxen, som elimineras i
hog utstrackning.

Paracetamol, acetylsalicylsyra, ibuprofen och naproxen har i kontrollerade studier
visats ha god effekt vid migran (516). Lakemedlen ska tas sa tidigt under anfallet som
mojligt. Under ett migrananfall ger analgetika peroralt lagre serumkoncentration an
samma dos mellan migrananfall. Metoklopramid i dosen 10 mg peroralt minskar
migranillamaendet (519) och kan ocksa normalisera det forsenade upptaget av
peroral medicinering genom att forbattra ventrikelns tomning.

Jamforande studier mellan olika triptaner ar begransade till i huvudsak sadana som
har jamfort sumatriptan med nagon annan triptan (520). Andra jamforelser ar mycket
sparsamma, varfor det ej gar att sakert uttala sig om eventuella skillnader i effekt och
biverkningsprofil mellan de triptaner som &r tillgangliga pa marknaden. Det saknas
ocksa stod for att nagon triptantablett har fordelar framfor ndgon annan betraffande
tid till effekt. Tandvards- och lakemedelsformansverket har bedomt att det &r mest
kostnadseffektivt att inleda triptanbehandling med generiskt sumatriptan i tablettform
(520). Andra triptanlakemedel subventioneras endast nar generiskt sumatriptan inte
ger tillracklig effekt, eller om tabletter inte &ar lampligt.

Profylaktisk behandling

Profylax bor 6vervagas vid tre anfall per manad eller vid relativt frekvent forekomst av
sarskilt langdragna och/eller invalidiserande anfall, speciellt om anfallsbehandling har
dalig effekt (516, 517). Om det inte foreligger kontraindikationer bor man i férsta hand
forsoka med betablockerare (516). Dokumentation féreligger for propranolol,
metoprolol och atenolol. Atenolol saknar dock migranprofylax som godkand
indikation. Av propranolol och metoprolol har det sistndmnda lakemedlet lagst pris.

Om behandling med betablockerare inte har tillracklig effekt kan annan profylaktisk
behandling provas, exempelvis amitriptylin eller kandesartan (516, 517, 521). Aven
topiramat kan anvandas.

Kronisk migran

Kronisk migran definieras som huvudvark = 15 dagar/manad i minst 3 manader dar
minst 8 dagar ar av migrantyp (522). Tre typer av lakemedel ar idag godkanda for
behandling av detta tillstdnd, botulinumtoxin, monoklonala antikroppar mot calcitonin
gene-related peptide (CGRP) eller dess receptor och CGRP-antagonister.
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Botulinumtoxin

Verkningsmekanismen for botulinumtoxin vid kronisk migrén &ar inte helt klarlagd.
Effekt ar visad vid kronisk migran i tva placebokontrollerade provningar (522). Efter 6
manaders behandling var skillnaden fran placebo en minskning med cirka 3
migrandagar/manad. Innan behandling med botulinumtoxin évervags bor effektivast
mojliga anfallsbehandling ha prévats ut samt tva forebyggande lakemedel ha testats i
adekvata doser i minst tvd manader (516). Behandlingen bér initieras hos
huvudvéarksspecialist/neurolog.

Monoklonala antikroppar mot CGRP

Fyra monoklonala antikroppar &r godkanda for migranprofylax hos vuxna,
eptinezumab (Vyepti), erenumab (Aimovig), fremanezumab (Ajovy)
ochgalcanezumab (Emgality). Effekt ar visad bade vid episodisk migran (huvudvark <
15 dagar/manad) och kronisk migran (huvudvark 215 dagar/manad dar minst 8 dagar
ar av migrantyp). Erfarenheten av dessa ar an sa lange begransad. Dessa lakemedel
omfattas av nationellt ordnat inférande (523). Lakemedlen &ar godk&nda for
migranprofylax hos vuxna som har minst 4 migrandagar/manad. Subvention géller
endast for patienter med kronisk migran som inte tolererat eller haft effekt av minst
tva olika profylaktiska lakemedelsbehandlingar, och subventionen galler endast vid
forskrivning av neurolog eller lakare verksam vid neurologklinik eller klinik
specialiserad pa behandling av patienter med kronisk migran.

Erenumab binder till receptorn for CGRP och hammar dess funktion (524).
Eptinezumab, fremanezumab och galcanezumab binder till CGRP och férhindrar
CGRP att binda till CGRP-receptorn (525-527). CGRP-receptorn finns pa stallen som
har betydelse for patofysiologin vid migran, till exempel trigeminusgangliet. CGRP ar
en neuropeptid som modulerar smartsignaler och som har associerats med
patofysiologin vid migran. CGRP-nivan har visats oka signifikant vid migran och
sedan aterga till normalvardet nar huvudvarken avtagit. Intravenos infusion av CGRP
inducerar migranliknande huvudvark hos patienter.

| placebokontrollerade kliniska prévningar har effekt av alla tre lakemedel visats hos
vuxna vid bade episodisk och kronisk migran (524-527). Efter 3—-6 manaders
behandling minskade antalet migrandagar per manad hos patienter med episodisk
migran med cirka 1-2 jamfort med placebo. Efter 3 manaders behandling vid kronisk
migran var motsvarande minskning cirka 2. Inga direkta jamférelser finns med andra
behandlingar, men resultaten fran de placebokontrollerade studierna visar en
minskning av antalet migrandagar per manad som ar i nivd med den férebyggande
effekten av andra lakemedel (till exempel topiramat och botulinumtoxin) som har
migranprofylax som indikation.

Eftersom CGRP &r en vasodilaterare finns en teoretisk risk att kontinuerlig
behandling med dessa lakemedel skulle kunna forhdja blodtrycket och/eller forvarra
ischemi vid till exempel stroke eller hjartinfarkt. Patienter med hdg risk for stroke eller
hjartinfarkt, sdsom patienter med tidigare hjartinfarkt, stroke, transitorisk ischemisk
attack (TIA), eller instabil angina, liksom patienter > 65 ar exkluderades fran
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studierna. Inga sakerhetsuppgifter finns saledes tillgangliga for dessa patienter. Man
sag dock ingen skillnad i kardiovaskulara handelser eller blodtryck mellan aktiv
behandling och placebo i de genomférda studierna.

Epilepsi

Rekommendationerna galler nydiagnostiserad epilepsi hos vuxna. Flertalet
behandlingar inleds av neurolog. Epilepsi hos fertila kvinnor ska skétas av
specialist pa grund av risk for fosterskador.

Fokala anfall med eller utan bilaterala tonisk-kloniska
anfall

Substans Produktnamn

karbamazepin? Tegretol, Hermolepsin, Trimonil (retardberedningar)
lamotrigin generika

levetiracetam generika

I Individer med kinesiskt, thailandskt eller annat asiatiskt ursprung ska genotypas fér HLA-B*15:02
fore insattning av karbamazepin pa grund av kraftigt forhojd risk for Steven-Johnsons syndrom hos
bérare av denna genotyp.

Alternativen ovan ar likvardiga. Till &ldre patienter rekommenderas lamotrigin eller
levetiracetam, men aven gabapentin (generika) kan 6vervagas. For
rekommendationer hos de mest sjuka aldre, se Lakemedelsbehandling av de mest
sjuka och skdra aldre, Region Uppsala.se.

Generaliserade anfall —tonisk-kloniska anfall,
myoklonier, absenser

Substans Produktnamn

lamotrigin generika

levetiracetam generika

valproat® 2 Ergenyl Retard, Ofrfiril long, Absenor Depot,

Depakine Retard
1 Ges gj till kvinnor i fertil alder pa grund av teratogenicitet.

2 Restnoteringar har forekommit. Vid restsituation kan fabrikat bytas.

Akutbehandling utanfor sjukhus

Substans Beredningsform Dosering Produktnamn
midazolam munhalelésning Upp till 20 mg Buccolam
diazepam rektallésning Upp till 20 mg Diazepam Desitin, Stesolid

Alternativen ovan ar likvardiga. OBS! Skriftlig individuell instruktion samt
egenvardsbedémning av lakare.
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Flertalet behandlingar inleds av neurolog. Som regel ges en person diagnosen
epilepsi efter tva oprovocerade anfall (528). Det forsta anfallet ar en
engangsforeteelse i cirka 60 % av fallen. Daremot riskerar éver 70 % som haft tva
oprovocerade anfall att drabbas av ytterligare anfall. Epilepsi hos fertila kvinnor &r en
specialistangelagenhet pa grund av risk for fosterskador.

Behandling inleds med ett antiepileptiskt |akemedel i monoterapi, som provas ut i
lagsta effektiva dos (528). Malet med behandlingen ar att uppna anfallsfrinet utan
besvarande biverkningar. Behandling av epilepsi behdver individualiseras avseende
lakemedelsval, dos och behandlingstidens langd. Val av lakemedel styrs av
anfallstyp, epilepsisyndrom och etiologi. Av stor betydelse ar ocksa samsjuklighet,
alder, kon (preventivmedel, graviditet) och annan medicinering.

Fokala anfall med eller utan bilaterala tonisk-
kloniska anfall

Lamotrigin, levetiracetam eller karbamazepin ar férstahandsmedel vid fokala anfall
(528). Det finns lang klinisk erfarenhet av karbamazepin och inget annat
antiepileptikum har i jamférande studier visat battre effekt mot fokala anfall. En
nackdel ar dess benéagenhet att ge upphov till lakemedelsinteraktioner.
Karbamazepin i retardform ger en jamnare lakemedelskoncentration vilket innebar att
det tolereras béttre. Till aldre patienter rekommenderas lamotrigin eller levetiracetam
som férstahandsval, men aven gabapentin kan 6vervagas. De tre karbamazepin-
produkter i retardberedning som ar tillgangliga pa den svenska marknaden, Trimonil
retard, Tegretol retard, Hermolepsin retard, har vasentligen samma pris.

Generaliserade anfall —tonisk-kloniska anfall,
myoklonier, absenser

Lamotrigin, levetiracetam eller valproat ar forstahandsmedel vid generaliserade anfall
(528). Valproat bor inte ges till kvinnor i fertil alder pa grund av risk for fosterskador.
Det saknas evidens av hog bevisgrad nar det galler lakemedelsbehandling av
generaliserade tonisk-kloniska anfall hos vuxna. Konklusionen av en stor 6ppen
randomiserad studie, SANAD, var att valproat tolererades battre an topiramat och var
effektivare @an lamotrigin. De fyra valproatprodukter i depotberedning som ar
tillgangliga pa den svenska marknaden, Absenor Depot, Orfiril long, Ergenyl Retard
och Depakine Retard har vasentligen samma pris.

Akutbehandling utanfor sjukhus

Det finns god evidens for att diazepam intravendst, lorazepam intravendst och
midazolam intramuskulart ar effektiva vid tidigt status epilepticus, och det saknas
evidens for vasentliga skillnader i effekt mellan lakemedlen (528). Om dessa
beredningsformer saknas, sasom utanfor sjukhus, ges behandling buckalt med
midazolam eller rektalt med diazepam.
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Parkinsons sjukdom

Substans Produktnamn
levodopa + benserazid Madopark och generika

Enligt Socialstyrelsens nationella riktlinjer har behandling med levodopa hdgst
prioritet (prioritet 1). Hos aldre patienter = 60 ar ar detta oftast forstahandsval.
Behandling med MAO-B-hammare eller dopaminagonister har nagot lagre prioritet
(prioritet 3), men kan hos yngre patienter < 60 ar vara alternativa forstahandsval.
Om patienten trots optimal behandling med levodopa uppvisar motoriska
komplikationer kan tillaggsbehandling med MAO-B-hammare, dopaminagonister
eller COMT-hammare vara aktuell (prioritet 2). Se Nationella riktlinjer for multipel
skleros (MS) och Parkinsons sjukdom, Socialstyrelsen.se

For rad kring behandling av aldre patienter, se Lakemedelsbehandling av de mest
sjuka och skora aldre, Region Uppsala.se.

Parkinsondemens

Den viktigaste behandlingen av demenssymtom vid Parkinsons sjukdom &r en
justering av den dopamininriktade lakemedelsbehandlingen. Justeringen syftar till
att undvika forvirring som kan bero pa lakemedlen, och samtidigt behalla sa god
effekt som mojligt pa dvriga Parkinsonsymtom. Om detta ar otillrackligt kan
behandling med acetylkolinesterashdmmare prévas (prioritet 4).

Substans Produktnamn
donepezil generika

Depression vid Parkinsons sjukdom

Substans Produktnamn
venlafaxin generika
mirtazapin generika

Lakemedelsbehandling med TCA (prioritet 4) ar ett alternativ till SNRI (prioritet 3)
men har en mindre gynnsam biverkningsprofil. Baserat pa klinisk erfarenhet kan
aven mirtazapin anvandas. Ett annat alternativ ar kognitiv beteendeterapi (prioritet
4), men alla patienter kan inte tillgodogoéra sig denna behandling.

Levnadsvanor
Fysisk aktivitet bor rekommenderas. For detaljerade rekommendationer om fysisk
aktivitet vid Parkinsons sjukdom, se Fyss.se.

Levodopa ar fortfarande det effektivaste lakemedlet mot Parkinsons sjukdom (529).
Levodopa paverkar inte sjukdomsprogressen men det anses klart att behandlingen
okar den forvantade livslangden, sannolikt genom att foljdtillstand till Parkinsons
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sjukdom kan undvikas. Forutom tabletter med levodopa/dekarboxylashdmmare finns
depotvarianter (Madopark Depot eller Sinemet Depot och generika). Dessa anvands
huvudsakligen for att astadkomma langre effekt nattetid. Darutover finns losliga
tabletter (Madopark Quick). De l8sliga tabletterna har, nar de intas upplésta i vatska,
en nagot kortare anslagstid. De anvands som vid behovsterapi och for att
astadkomma en snabb effekt pA morgonen eller under natten, samt fér patienter som
har svart att svalja tabletter. Madopark har storst bredd betraffande beredningsformer
och rekommenderas i forsta hand.

Levodopabehandlingen paborjas vanligen med 50 mg/dag och dosen hojs sedan
langsamt till lagsta effektiva dos (529). | tidiga sjukdomsstadier ligger denna vanligen
mellan 300 och 400 mg/dag och fordelas pa 3—4 doser. Langre tids terapi med
levodopa i hdg dos leder ofta till dyskinesier och fluktuationer. Levodopas vanligaste
biverkningar ar illamaende och ortostatisk hypotension. Férutom dyskinesier och
fluktuationer ar psykiska biverkningar det stérsta problemet vid behandling av
avancerad sjukdom, framfor allt hallucinationer och andra psykotiska reaktioner.
Behandling med dopaminagonist eller MAO-B-hammare &r ett alternativ till levodopa
som férstahandsval hos yngre patienter (cirka < 60 ar) (529, 530). Risken for
dyskinesier ar mindre om man bdorjar behandlingen med en dopaminagonist an med
levodopa. Dock ar effekten samre, och biverkningar i form av illamaende, ortostatisk
hypotension, yrsel, psykotiska symtom, impulskontrollstérning och perifera 6dem ar
vanligare.

Om patienten trots optimal behandling med levodopa uppvisar motoriska
komplikationer kan tillaggsbehandling med MAO-B-hadmmare, dopaminagonister eller
COMT-hammare vara aktuell (530).

Parkinsondemens

En majoritet av personerna som ar drabbade av Parkinsons sjukdom drabbas av
kognitiv svikt och demens under sjukdomsforloppet (530). Kliniska provningar har i
forsta hand utvarderat effekten av acetylkolinesterashdmmare vid Parkinsons
sjukdom med demens. Vid kognitiva symtom hos en person med Parkinsons
sjukdom méaste man dock forst utesluta andra orsaker till kognitiv svikt sdsom
forvirring eller konfusion, till exempel pa basen av en infektion, eller
lakemedelsbiverkan. Behandling med acetylkolinesterashammare har i
Socialstyrelsens nationella riktlinjer prioritet 4, se Nationella riktlinjer for multipel
skleros (MS) och Parkinsons sjukdom, Socialstyrelsen.se.

Depression vid Parkinsons sjukdom

Depression ar ett icke-motoriskt symtom som drabbar 30-50 procent av patienterna
med Parkinsons sjukdom och som starkt bidrar till forsamrad livskvalitet for
patienterna (530). Det finns en rad randomiserade kontrollerade studier med
antidepressiv behandling hos deprimerade parkinsonpatienter. | vissa fall &ar
litteraturen motsagelsefull och i andra fall saknas det uppfdljande konfirmerande
studier. Tricykliska antidepressiva (TCA) och serotonin- och
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noradrenalinaterupptagshammare (SNRI) har bast evidens som antidepressiv
behandling. KBT har visat effekt i enskilda studier. SSRI uppvisar motsagelsefulla
data. Baserat pa klinisk erfarenhet har a&ven mirtazapin god effekt (529). |
Socialstyrelsens nationella riktlinjer har behandling med SNRI prioritet 3 och
behandling med TCA prioritet 4 (530), se Nationella riktlinjer for multipel skleros (MS)
och Parkinsons sjukdom, Socialstyrelsen.se.

Levnadsvanor vid Parkinsons sjukdom

Patienter med Parkinsons sjukdom bér rekommenderas gang och balanstraning for
att forbattra motoriska symtom, ganghastighet och balans samt minska risken for fall
(531). De bor ocksa rekommenderas aerob och muskelstarkande fysisk aktivitet for
att forbattra motoriska symtom, och 6ka gangstracka, kondition samt muskelstyrka.

Den fysiska aktiviteten bor utformas individuellt i dialog mellan individen och av
sjukvardspersonal sasom fysioterapeut.

Restless legs syndrome (RLS)

Mild RLS

Forstahandsval
Icke-farmakologisk behandling, det vill sdga stretching, massage, kyla eller varme
i form av bad/dusch, undvik koffein, alkohol och rékning.

Andrahandsval
Substans Produktnamn
levodopa + dekarboxylashammare Madopark/Sinemet eller generika

Intermittent behandling vid behov, som ska begransas till nagra ganger per ar pa
grund av mycket hog risk for forvarrade symtom, augmentation. Om det finns
behov av mer frekvent behandling bor behandling som vid mattlig till svar RLS
Overvagas i stéllet.

Mattlig till svar RLS

Hos patienter med S-Ferritin < 75 pg/L bor jarnsubstitution ges innan start av
behandling for att minska risken for augmentation, se Anemi.

Substans Varning Dosering Produktnamn
pramipexol - 0,088-0,54 mg till kvallen* generika, tablett (gj
depottablett)

gabapentin? 300-2 400 mg till natten generika

pregabalin? 25-450 mg till natten generika
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! Observera att dosen for pramipexol avser basen. | litteraturen anges ofta dosen som
pramipexolsalt, dar ekvivalent dos da &r 0,125-0,75 mg.

2 Dosen behover anpassas till njurfunktion, se Fass.se.

Alternativen ovan &r likvardiga. Det bor papekas att behandling med
dopaminagonister medfor hog risk for augmentation och det &r darfor viktigt att
inte overskrida rekommenderad dos.

Restless legs syndrom (RLS) forekommer hos cirka 2-5 % av den vuxna
befolkningen, men symtom forenliga med RLS ses hos upp till 15 % (532). RLS
forekommer bade som en primar, idiopatisk form och en sekundéar form. Vid
sekundara former behandlas i férsta hand den bakomliggande orsaken fore
stallningstagande till specifik lakemedelsbehandling. Undvik koffein, alkohol och
rokning. Somnhygieniska rad och icke-farmakologisk behandling kan forsokas
(pneumatisk kompression, stretching, massage, akupressur, transkutan elektrisk
nervstimulering (TENS), kyla eller varme i form av bad/dusch), men ar inte
evidensbaserade.

Vid mild RLS bor i forsta hand icke-farmakologisk behandling 6vervagas. | andra
hand intermittent behandling med levodopa vid behov, som ska begransas till nagra
ganger per ar pa grund av den mycket héga risken for augmentation med levodopa
(533, 534). Om det finns behov av mer frekvent behandling bér behandling som vid
mattlig till svar RLS 6vervagas i stallet.

Vid mattligt—svart RLS &ar dokumentationen bast for intermittent eller regelbunden
behandling med pramipexol, ropinirol eller rotigotin, eller gabapentin/pregabalin (534-
536). Rotigotin kan anvandas om det féreligger aven dagtidssymtom av RLS.
Behandlingen bér omprovas regelbundet. Pramipexol och ropinirol ar tillgangliga som
generiska produkter, men ropinirol ar dyrare &n pramipexol i jamférbar dosering. Hos
patienter med S-Ferritin < 75 pg/L bor jarnsubstitution ges innan start av behandling
for att minska risken for augmentation (535). Det bor papekas att behandling med
dopaminagonister medfor hdg risk for augmentation och det ar darfor viktigt att inte
overskrida rekommenderad dos. Dosen for pregabalin vid RLS varierar vanligen
mellan 25-450 mg till natten, och for gabapentin mellan 300-2 400 mg till natten.

| sista hand anvands opioider som Targiniq eller generika (oxikodon + naloxon, som
har godkand indikation for behandling av RLS) for symtomatisk behandling av svart
till mycket svart idiopatiskt RLS nar dopaminerg terapi eller behandling med
gabapentin/pregabalin inte haft effekt (535, 537, 538).

Det finns rapporter i litteraturen om anvandning av bensodiazepiner, magnesium och
kinin vid RLS. Det vetenskapliga stodet for anvandning av saddan behandling ar dock
relativt svagt, och inget av dessa preparat ar godkant fér behandling av RLS.
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Alzheimers sjukdom

Fysisk aktivitet kan forbattra livskvalitet och uppratthalla funktioner, se Fyss.se. Ett
personcentrerat forhallningssatt och anhorigstod ar av storsta vikt.

Mild—mattlig Alzheimers sjukdom

Substans Produktnamn
donepezil generika

Behandling med acetylkolinesterashAmmare har hdg prioritet (prioritet 1) vid mild—
mattlig Alzheimers sjukdom i Nationella riktlinjer fér vard och omsorg vid
demenssjukdom, Socialstyrelsen.se.

Mild demens avser sjukdomsgrad som enbart paverkar komplex ADL (aktiviteter i
dagliga livet), medan mattligt avancerad demens innebar behov av hjalp aven med
personlig ADL, som pakladning och hygien. Mild till mattlig grad motsvarar i
normalfallet MMT/MMSE 10-25 poéang. Utvardering av behandlingseffekter
avseende kognitiva funktioner och ADL bor ske efter 6 manaders behandling och
darefter arligen. Vid uppenbart bristande effekt, intolerans, annan nédvandig
medicinering som interagerar, bristande féljsamhet eller om uppf6ljnings-
mojligheter saknas, bor behandlingen avbrytas. Vid tveksam effekt eller intolerabla
kolinerga biverkningar som illamaende och diarré prévas byte till rivastigmin
plaster.

Mattlig—svar Alzheimers sjukdom

Substans Produktnamn
donepezil generika
memantin generika

Donepezil har dokumenterad effekt aven vid svar demens, i regel MMT/MMSE 1-
10 p och forlust av merparten av egen férmaga till personlig ADL, men
indikationen saknas i Sverige. Behandling med memantin har hdg prioritet
(prioritet 2) vid mattlig-svar Alzheimers sjukdom i Socialstyrelsens nationella
riktlinjer. Memantin kan aven ges som tillagg till behandling med
acetylkolinesterashammare (prioritet 3). Se Nationella riktlinjer fér vard och
omsorg vid demenssjukdom, Socialstyrelsen.se.

Depression vid demens

Substans Produktnamn
sertralin, citalopram? generika
mirtazapin generika

! Maximal dygnsdos av citalopram hos yngre individer &r 40 mg och hos &ldre 20 mg p g a risken
for QT-forlangning. Denna risk dkar vid samtidig behandling med donepezil. EKG bor kontrolleras
fore och efter insattande.
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Sertralin och citalopram ar likvardiga. Observera att preparaten inte har effekt pa
apati, det vill sdga avsaknad av nedstamdhet/emotionell komponent. Mirtazapin
har &ven en sederande effekt och ges till natten. Startdos for mirtazapin 7,5
mg/dygn i nagra dagar, darefter dosokning till 15—-30 mg/dygn, med maxdos 45
mg/dygn. Vid eGFR < 30 mL/min dvervag dossankning av mirtazapin.

Las mer pa Lakemedelsbehandling av de mest sjuka och skora aldre, Region
Uppsala.se

Acetylkolinesterashammare

Donepezil (Aricept och generika) ar en selektiv hAmmare av acetylkolinesteras
medan rivastigmin (Exelon och generika) hammar saval acetylkolinesteras som
buturylkolinesteras i hjarnan (539). Galantamin (Reminyl och generika) hAmmar
acetylkolinesteras och har aven foreslagits verka via ett sa kallat allosteriskt
bindningstalle pa den kolinerga nikotinreceptorn.

Samtliga tre preparat har visat positiv effekt pa kognitiva funktioner (540). | de
kliniska studier som legat till grund for godkannandet inkluderades patienter med
MMT/MMSE 10-24 p. Mest omfattande dokumentation finns fér donepezil som darfor
rekommenderas som forstahandsval. Det finns inga hallpunkter for kliniskt relevanta
skillnader mellan preparaten. Om man betraktar summationsmatt fér kognition
(ADAS-Cog) eller global funktion (CIBIC+) ar cirka 70 % av de som fatt
acetylkolinesterashammare oforandrade eller battre efter sex manader, men aven
drygt 50 % i den placebobehandlade gruppen ar oférandrade eller béattre.
Sammanfattningsvis uppvisar en stor andel av patienterna en stabilisering eller
forbattring av sin funktion efter sex manaders behandling, a&ven om en vasentlig del
av forbattringen kan tillskrivas icke-farmakologiska komponenter och att sjukdomen
ofta har en beskedlig progresstakt. Behandling med kolinesterashammare &r normalt
en langtidsbehandling som bor fortsatta sa lange det beddms kliniskt relevant och
under forutsattning att eventuella biverkningar ar tolerabla. Behandling kan aven
paborjas eller fortga vid svar demens hos en kommunikabel patient (541-543). |
Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges behandling med kolinesterashammare vid
mild till mattlig Alzheimers sjukdom prioritet 1 (544). Det finns ocksa evidens for viss
effekt av donepezil och rivastigmin vid Lewy body demens och Parkinsons sjukdom
med demens (545). Se Nationella riktlinjer for vard och omsorg vid demenssjukdom,
Socialstyrelsen.se.

Det rekommenderas att utvardering av behandlingseffekter avseende kognitiv
funktion sker efter sex manaders behandling och déarefter vanligen pa arlig basis. Vid
uppenbart bristande effekt, intolerans, annan nédvandig medicinering som
interagerar, bristande féljsamhet eller om uppféljningsmojligheter saknas, bor
behandlingen avbrytas. Vid tveksam effekt eller intolerabla kolinerga biverkningar kan
man aven 6vervaga byte till rivastigmin plaster, som ar associerad med nagot lagre
forekomst av biverkningar (546). | senare sjukdomsstadier kan utsattning ske pa
prov. Utsattningsforsok bor géras under kontrollerade former med noggrann
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observans pa eventuell kognitiv férsamring under de narmaste veckorna. Om
demenssymtomen férvarras bor preparatet aterinséattas.

Memantin

Memantin (Ebixa och generika) ar en antagonist till N-metyl-D-aspartat (NMDA)
receptorer med visad effekt vid mattlig till svar Alzheimerdemens (547).
Patientpopulationen i studierna presterade omkring 3—14 poang pa MMT/MMSE. |
Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges behandling med kolinesterashammare vid
mattlig till svar Alzheimers sjukdom prioritet 2 (544). Det finns ocksa evidens for viss
effekt av memantin vid Lewy body demens och Parkinsons sjukdom med demens
(545). Se Nationella riktlinjer fér vard och omsorg vid demenssjukdom,
Socialstyrelsen.se.

Memantin kan aven ges som tillagg till behandling med acetylkolinesterashammare
(prioritet 3) (544).

Depression vid demens

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges behandling med SSRI prioritet 7 hos
patienter med demens och samtidig depression, baserat huvudsakligen pa klinisk
erfarenhet (544), se Nationella riktlinjer for vard och omsorg vid demenssjukdom,
Socialstyrelsen.se.

Citalopram/escitalopram har en potentiellt QT-férlangande effekt (548, 549) och kan
interagera med donepezil i detta avseende. Sertralin ar ett alternativ. Paroxetin,
fluoxetin och fluvoxamin har storre risk for farmakokinetiska interaktioner med andra
lakemedel.

| Socialstyrelsens indikatorer fér god lakemedelsterapi hos éldre anges som
alternativ aven mirtazapin vid depression hos patienter med demens (550). Det ar latt
sederande, doseras till natten och kan vara ett forstahandsalternativ vid samtidig
somnstorning och angest. Antidepressiva har ingen effekt pa apati/passivitet utan
samtidig depressiv komponent; inte heller pa ropbeteende. Se Indikatorer for god
lakemedelsterapi hos aldre, Socialstyrelsen.se.

Fysisk aktivitet vid demens

Personer med demens bor rekommenderas aerob och muskelstarkande fysisk
aktivitet for att bromsa forsamring av kognitiva funktioner och forbattra formagan att
utfora aktiviteter i dagliga livet (551). Evidensen for dessa effekter ar dock svag.

Lamplig form av fysisk aktivitet ar en kombination av aerob och muskelstarkande
aktivitet, samt évningar for balans och rorlighet (551). Fysisk aktivitet ar speciellt
viktigt for individer med nedsatt rorelseférmaga och de med stor fallrisk.

Fysisk aktivitet tycks reducera risken for att utveckla demens (551).
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Beteendemassiga och psykiska symtom vid
demenssjukdom — BPSD

Forstahandsval

Icke-farmakologisk behandling, se bakgrundsdokumentation nedan.
Andrahandsval

Substans Produktnamn

sertralin, citalopram? generika

1 Maximal dygnsdos av citalopram hos yngre individer ar 40 mg och hos &ldre 20 mg p g a risken
for QT-forlangning.

Sertralin eller citalopram kan provas vid aggressivitet, irritabilitet, agitation och oro.

Substans Produktnamn
oxazepam? generika

2 Om dampande lakemedel som neuroleptika eller anxiolytika satts in planeras i forsta hand en kort
behandlingstid, med utvardering av effekt och eventuella biverkningar inom tva veckor.
Stallningstagande till utsattning/dossankning ska goras regelbundet.

Oxazepam kan anvandas vid uttalad angest och orostillstand.

Substans Produktnamn
klometiazol Heminevrin

Klometiazol kan anvéndas i undantagsfall som kortvarig behandling till natten vid
sémnstorning.

Substans Produktnamn
memantin generika

Memantin kan provas vid agitation och aggressivitet.

Tredjehandsval
Substans Produktnamn
risperidon? generika

2 0Om dampande lakemedel som neuroleptika eller anxiolytika satts in planeras i forsta hand en kort
behandlingstid, med utvardering av effekt och eventuella biverkningar inom tva veckor.
Stallningstagande till utsattning/dossankning ska goras regelbundet.

Vid psykotiska symtom eller vid aggressivitet som orsakar lidande for patienten
eller potentiell fara for patient eller andra kan risperidon provas. Starta med lag
dos, 0,25 mg/dag, och trappa upp vid behov till max 1,5 mg/dag. Vid Lewy body
demens och demens vid Parkinsons sjukdom bor quetiapin valjas i stallet for
risperidon, baserat pa klinisk erfarenhet.

Las mer pa Lakemedelsbehandling av de mest sjuka och skora aldre, Region
Uppsala.se
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Begreppet BPSD (Behavioural and Psychological Symptoms in Dementia;
Beteendemassiga och Psykiska Symtom vid Demens) ar ett samlingsnamn for ett
antal vanliga, icke-kognitiva symtom vid demenssjukdom (552). BPSD innefattar dels
beteendestdrningar som &r belastande for individen och andra personer, till exempel
avvikande motoriskt beteende, irritabilitet och aggressivitet; dels psykiska symtom
som angest, nedstamdhet och synhallucinationer. Skalan NPI, Neuropsychiatric
Inventory, anvands i bland annat BPSD-registret dar frekvens och svarighetsgrad
skattas for 10 olika domaner.

Allmanna synpunkter

En gedigen utredning ar en forutsattning for adekvata atgarder (552).
Utredning/kartlaggning av symtom, tankbara utlbsande orsaker samt eventuella
palagrade psykiska eller kroppsliga sjukdomar bér ingd. Overvag utsattning av
lakemedel med potentiellt negativ effekt pa centrala nervsystemet sasom lakemedel
med antikolinerga effekter, se Lakemedel som bdr undvikas hos aldre, och
insattande av behandling for forbattring av den kognitiva formagan. Stodinsatser i ratt
tid kan minska risken for utveckling av BPSD.

FOorstahandsval

Interventioner vid BPSD bor i forsta hand vara icke-farmakologiska (552). Detta
innebar en optimering av miljon, och ett personcentrerat bemotande som
tillfredsstallande av individens basala behov sdsom mat, dryck, somn, personlig ADL,
trygghet, aktivitet och stimulans. Forutsattningar for att kunna bibehalla fysiska och
sociala aktiviteter bor prioriteras. For patienter i eget boende spelar
utbildning/information till patient, anhériga respektive andra vardgivare sasom
hemtjanst och demensskoterska/motsvarande en central roll. Copingstod for bade
patient och anhoriga, samt avlastning for anhérigvardare ar av storsta vikt.
Dagverksamheter som ar anpassade foér personer med demenssjukdom skall i
normalfallet erbjudas. Demensboenden ska tillhandahalla en god miljé och en
tillracklig bemanning av personal med adekvat kompetens. Dessa strategier kan
minska oron och ge en hogre livskvalitet for individen med demenssjukdom, samt en
minskad belastning for narstadende och personal. Manga demensboenden anvander
det nationella BPSD-registret, som ger verktyg for icke-farmakologisk behandling.

Andra- och tredjehandsval

Vid otillracklig effekt av icke-farmakologiska atgarder kan farmakologisk behandling
Overvagas (552). Studier av lakemedelsbehandling vid BPSD ar sparsamma och for
flera lakemedel saknas underlag for att kunna bedéma mdjliga effekter. Samtidigt
finns en stor klinisk erfarenhet av lakemedelsanvandning vid BPSD och manga
ganger ett starkt kliniskt behov att anvanda lakemedel. Mot detta ska stéllas en risk
for dveranvandning av lakemedel pa oklara indikationer med potentiellt allvarliga
biverkningar.
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Antipsykotiska lakemedel

Det finns en liten, statistiskt signifikant positiv effekt pa aggressivitet respektive
vanforestallningar och hallucinationer for risperidon jamfért med placebo (552). For
olanzapin finns inte lika stark evidens for effekt. For quetiapin saknas stod for effekt.
Haloperidol har denna effekt i hbgre doser men anvandningen begransas av
biverkningar. Antipsykotiska lakemedel har flera olika dosberoende biverkningar som
paverkan pa motorik, sedation och en forsamring av kognitiva funktioner (553, 554). |
de randomiserade kontrollerade prévningarna har man for patienter som behandlas
med andra generationens antipsykotiska lakemedel visat en 6kad risk for
insjuknande i cerebrovaskular sjukdom samt en 6kad totalmortalitet. Riskerna har
varit likartade for samtliga preparat, vilket talar for att det ror sig om en klasseffekt.
Data talar for att samma risk aven foreligger for forsta generationens antipsykotiska
lakemedel. En 6kad risk for lungemboli och djup ventrombos ar ocksa kopplad till
behandling med bade forsta och andra generationens antipsykotika (555).

Vid psykotiska symtom eller vid aggressivitet som orsakar lidande for patienten
och/eller potentiell fara for patient eller andra kan risperidon i dos upp till 1,5 mg/dag
provas (550). Lakemedlet ska anvandas mycket restriktivt pa grund av en okad risk
for allvarliga biverkningar, bland annat stroke, liksom en 6kad dodlighet. Vid Lewy
body demens och Parkinsons sjukdom med demens ska antipsykotika om majligt
undvikas (544), men vid svar hallucinos véljs quetiapin (Seroquel och generika) i
forsta hand, baserat pa klinisk erfarenhet.

Acetylkolinesterashammare

Ett antal studier belyser behandling av BPSD med acetylkolinesterashammare (556).
Flertalet har dock inte haft BPSD-behandling som primar fragestallning. Endast nagra
studier har visat en begransad effekt pa BPSD. Acetylkolinesterashammare
rekommenderas darfor inte som rutinbehandling av BPSD men kan i det enskilda
fallet ha positiv effekt. Klinisk erfarenhet talar aven for att kolinesterashammare kan
provas for att behandla svar hallucinos vid Lewy body demens och Parkinsons
sjukdom med demens.

Memantin

Memantin har en begransad positiv effekt pa kognition och global funktion vid
behandling av mattlig till svar demenssjukdom orsakad av Alzheimers sjukdom.
Memantin har studerats vid svar demens dar BPSD &r vanligt. Det finns enstaka
originalstudier som primart inriktat sig pa effekten av memantin pa BPSD, och flera
efteranalyser av effekt pa BPSD gjorda pa studier som haft andra priméara utfallsmatt.
Det finns aven metaanalyser som sarskilt belyst effekten av memantin pd BPSD
(557). Nagra studier har prévat kombinationen acetylkolinesterashammare med
tillagg av memantin (558). | tillgéngliga data noteras dels att memantin ger en liten
men statistiskt signifikant reduktion av symtom som agitation och aggressivitet, dels
att memantin minskar risken for uppkomst av BPSD. Memantin har som regel fa
biverkningar. Mot denna bakgrund kan memantin provas for behandling av BPSD,
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framst agitation och aggressivitet, om icke-farmakologisk behandling givit otillracklig
effekt.

Antidepressiva lakemedel

Personer med demenssjukdom som uppfyller kriterierna for depression bor
behandlas enligt rekommendation under Alzheimers sjukdom.

Tricykliska antidepressiva lakemedel har patagliga antikolinerga biverkningar och ska
darfor inte anvandas vid samtidig demenssjukdom.

Patienterna kan aven ha depressiva symtom liksom agitation och irritabilitet som
delsymtom av sjalva demenssjukdomen. Det finns studier som har utvarderat
effekten av SSRI (citalopram och sertralin) pa dessa symtom (559, 560).
Studieunderlaget ar sparsamt for andra antidepressiva lakemedel, men i klinisk
praxis ar mirtazapin, som har sederande och angestdampande egenskaper, ett
andrahandsval. Positiva effekter har noterats pa symtom sasom agitation och
irritabilitet. Tillagg av sertralin till patienter med Alzheimers sjukdom som behandlats
med donepezil har visats minska BPSD-symtom (561).

Citalopram och sertralin kan prévas vid framfor allt aggressivitet, irritabilitet, agitation
och oro om icke-farmakologisk behandling inte gett tillracklig effekt (544, 552). Storst
erfarenhet finns av citalopram. Under 2011 framkom uppgifter om att citalopram,
liksom escitalopram, har potential att dosberoende férlanga QT -intervallet med
pafdljande risk for ventrikulara arytmier (548, 549). Den maximala dygnsdosen for
citalopram hos yngre individer sénktes darfor till 40 mg och hos aldre till 20 mg, och
den maximala dygnsdosen av escitalopram hos aldre individer sénktes till 10 mg.

Anxiolytika

Bensodiazepiner har studerats vid BPSD i endast en placebokontrollerad studie av
korttidseffekter (562). Biverkningarna ar patagliga med 6kad risk for fall och paverkan
pa kognitiva funktioner och ibland paradoxala reaktioner sdsom dkad agitation. Vid
uttalad angest och orostillstand visar den kliniska erfarenheten att kortverkande
bensodiazepiner, exempelvis oxazepam, kan anvandas (544). Inga hallpunkter finns
dock for positiva effekter vid regelbunden anvandning.

Manga aldre har haft en langtidsbehandling och kan forvantas ha utvecklat ett
beroende. Utséttning av bensodiazepiner kan i sadana fall leda till
utsattningsreaktioner med svar oro/angest och i dessa fall kan det vara svart att helt
satta ut behandlingen. Nyinsattning av regelbunden bensodiazepinbehandling kan
saledes ej rekommenderas vid BPSD.

Klometiazol

Klometiazol ar godkant for behandling av sémnstdrning och agitations- och
forvirringstillstand inom geriatriken. Detta godkannande gavs i slutet av 1960-talet
och baserar sig mer pa beprovad erfarenhet an pa valgjorda kontrollerade studier.
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Aven idag saknas kliniska studier av klometiazols effekter pA BPSD. Preparatet har
ocksa potentiellt allvarliga biverkningar och det foreligger en pataglig risk for
beroende. Inom slutenvard och under strikt kontroll kan klometiazol prévas i akuta
situationer. | Socialstyrelsens nationella riktlinjer anges att lakemedlet kan erbjudas
till natten till personer med demenssjukdom och kvarvarande konfusion och samtidig
sbémnstorning efter utredning av bakomliggande orsaker och icke-farmakologisk
behandling (544), se Nationella riktlinjer for vard och omsorg vid demenssjukdom,
Socialstyrelsen.se.

Osteoporos

Osteoporos

Efter en benskorhetsfraktur skall postmenopausala kvinnor och man 6ver 50 ar
utredas for osteoporos, och benspecifik lAkemedelsbehandling 6vervagas. Beslut
om benspecifik behandling ska grundas pa en samlad klinisk vardering, inte enbart
pa bentathetsvarden vid DXA eller fast gransvarde pa en riskkalkylator. Sarskilt
stark behandlingsindikation foreligger vid fraktur i kota eller hoft.
Lakemedelsbehandling utgdrs av bisfosfonater, eller vid kontraindikation,
denosumab. Kvinnor som behandlas med menopausal hormonbehandling har
dock ett frakturskydd och ytterligare benspecifik behandling efter en fraktur behdvs
sdllan sa lange hormonbehandlingen pagéar. Anabol behandling med teriparatid
eller romozosumab kan dvervagas for de patienter som har mycket hog frakturrisk,
som vid kotfrakturer och uttalat lag bentathet, men sadan behandling ska hanteras
av specialist med erfarenhet av anabol benspecifik behandling.

Vid GFR 2 35 mL/min

Substans Dosering Produktnamn
zoledronsyra 5 mg iv infusion arligen generika
alendronsyra veckotablett 70 mg generika

Alternativen ovan &r likvardiga, men zoledronsyra ar normalt att foredra pa grund
av battre féljsamhet och lagre risk for gastrointestinala biverkningar. Patienter med
svaljproblem, hiatusbrack med reflux eller aktiv ulcussjukdom bor inte behandlas
med bisfosfonat peroralt. Behandlingstid for zoledronsyra &r vanligen 3 ar och for
peroral behandling med bisfosfonater 5 ar, men kan férlangas om patienten har
uttalat 1ag bentathet eller drabbats av nya frakturer, maximal behandlingstid 6 ar
for zoledronsyra och 10 ar for peroralt bisfosfonat. Samtidig behandling med
kalcium och D-vitamin dagligen, se nedan, ges vid brist eller otillrackligt intag, och
ar sarskilt viktigt de tva forsta veckorna efter infusion av zoledronsyra eller
denosumab. Las mer i LAkemedel vid osteoporos for att férhindra
benskdrhetsfrakturer - behandlingsrekommendation, Lakemedelsverket.se.

Rutin for behandling med zoledronsyra finns i Osteoporos, primar - utredning och
|akemedelsbehandling i Region Uppsala (pdf).
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Vid GFR < 35 mL/min eller annan kontraindikation mot
bisfosfonatbehandling

Substans Dosering Produktnamn
denosumab subkutan injektion 60 mg var 6:e manad Prolia

Den optimala behandlingstiden med denosumab é&r inte faststalld. Behovet av
fortsatt behandling bor utvarderas regelbundet och i synnerhet efter fem ars
anvandning. Samtidig behandling med kalcium och D-vitamin dagligen, se nedan,
ges vid brist eller otillrackligt intag, och ar sarskilt viktigt de tva forsta veckorna
efter infusion av zoledronsyra eller denosumab. Evidens for lakemedelsbyte
saknas men vid utsattning kan man dvervaga byte till bisfosfonat, till exempel
zoledronsyra sex till nio manader efter senaste dos av denosumab, alternativt
alendronat efter sex manader. Denna uppféljande behandling ges da under minst
ett ar. Om uppfoljande behandling med ett bisfosfonat inte &r méjlig bor man
radgora med endokrinolog om fortsatt handlaggning for att minska risken for hastig
benfdrlust. Innan behandling med denosumab inleds bor man upprétta en plan om
behandlingstid och hantering nar behandlingen avslutas.

Kalcium och D-vitamin

Substans Dosering Produktnamn

kalciumkarbonat + kolekalciferol (500 mg + 400 IE) x 2 generika, t ex Kalcipos-D

kalciumkarbonat + kolekalciferol (500 mg + 800 IE) x 1 generika, om ovanstaende inte
tolereras

Aldre patienter

Aldre patienter behandlas pa samma satt som yngre. Fallpreventiva atgarder ar
ocksa viktiga. Aldre pa sarskilda boenden eller sjukhus I6per storre risk att falla;
individanpassade atgarder betraffande fysisk och kognitiv traning, hjalpmedel och
atgarder i boendemiljon rekommenderas, se Lakemedelsbehandling av de mest
sjuka och skora &éldre, Region Uppsala.se.
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Glukokortikoidinducerad sekundar osteoporos
Postmenopausala kvinnor och man = 50 ar som bedéms ha en forhoéjd risk for
fraktur bor erbjudas benspecifik behandling om de behandlas med prednisolon = 5
mg/ dag under minst 3 manader. Forhojd risk foreligger om patienten har nagot av
foljande:

a) Tidigare benskoérhetsfraktur.

b) FRAX =10 %.

c) T-score i hoft eller landrygg < -1,0 SD.

d) Startdos av prednisolon = 30 mg/dag.

e) Alder =60 &r for kvinnor och = 65 &r for man.

Den benspecifika behandlingen ar densamma som for postmenopausala kvinnor
och man = 50 ar generellt, se ovan. Dagligt tillagg med 500 mg kalcium och 800 IE
D-vitamin ska alltid ges. Lagriskgrupper som inte uppfyller nagot av angivna
kriterier for behandling med benspecifikt lakemedel ges, @ven vid normalvarierad
kost, dagligt tillagg med 500 mg kalcium och 800 IE D-vitamin.

Levnadsvanor

Bade rokning och riskbruk av alkohol har en negativ paverkan pa bentatheten.
Rokstopp och minskat alkoholintag bér darfor efterstravas om detta ar aktuellt.
Fysisk aktivitet i form av muskelstarkande och viktbarande fysisk aktivitet
rekommenderas for att bromsa benforlust eller 6ka bentathet. Personer med
fallbenagenhet bor aven rekommenderas balanstraning. For detaljerade
rekommendationer om fysisk aktivitet vid osteoporos, se Fyss.se.

Postmenopausala kvinnor och man éver 50 ar

Enligt Lakemedelsverkets behandlingsrekommendation for osteoporos bor alla
postmenopausala kvinnor och man éver 50 ar som rakat ut for en benskorhetsfraktur
utredas foér osteoporos och benspecifik lakemedelsbehandling ska alltid dvervagas
(563). Beslut om benspecifik behandling ska grundas pa en samlad klinisk vardering,
inte enbart pa bentathetsvarden vid DXA eller fast gransvarde pa en riskkalkylator.
Sarskilt stark behandlingsindikation foreligger vid fraktur i kota eller hoft (prioritet 2) i
Nationella riktlinjer for rorelseorganens sjukdomar, Socialstyrelsen.se.

Kvinnor som behandlas med menopausal hormonbehandling har dock ett
frakturskydd och ytterligare benspecifik behandling efter en fraktur behovs séllan sa
lange hormonbehandlingen pagér. Patienter som ar aldre an 75 ar bor handlaggas
pa samma séatt som yngre patienter.

Behandling med antiresorptiva lakemedel vid enbart Iag bentathet eller forhojd
frakturrisk pa grund av andra riskfaktorer an tidigare benskorhetsfrakturer eller
systemisk kortisonbehandling har lagre prioritet (prioritet 6) i Nationella riktlinjer for
rorelseorganens sjukdomar, Socialstyrelsen.se.
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Behandling med zoledronsyra 5 mg var 12:e manad intravenost ar att foredra till de
flesta patienter eftersom en intravends bisfosfonatbehandling ger god foljsamhet,
risken for dvre gastrointestinala biverkningar minskar samt eftersom substansen har
lang effektduration (563). Bisfosfonater kan aven ges peroralt en gang per vecka
som tablett, till exempel alendronat 70 mg. Det ar vanligt (2—7 %) att perorala
bisfosfonater orsakar lokal irritation i slemhinnan i Ovre delen av mag-tarmkanalen.
Tabletterna ska tas pa fastande mage och alltid svéljas hela med ett helt glas vatten
och patienten ska inte ligga ner inom 30 minuter efter att ha tagit perorala
bisfosfonater. Patienter med svéljproblem, hiatusbrack med reflux eller aktiv
ulcussjukdom bér inte behandlas med bisfosfonat peroralt. Féljsamheten till peroral
bisfosfonatbehandling &r ofta lag. Varken zoledronsyra eller alendronat ska ges vid
GFR under 35 mL/minut. Kalcium och D-vitamin ges alltid om otillrackligt intag eller
brist. Tillskott ar sarskilt viktigt under de forsta tva veckorna efter infusion av
zoledronsyra for att undvika hypokalcemi.

Stallningstagande till utsattning av zoledronsyra bor ske efter tre doser, maximalt ges
sex doser (563). Stallningstagande till utsattning av peroral bisfosfonat ska ske
senast efter fem ars behandling, och tio ars behandlingstid ska inte dverskridas.

Denosumab (Prolia) ar en monoklonal antikropp som forhindrar differentiering av
prekursorceller till osteoklaster (564). Denosumab ges som en subkutan injektion var
6:e manad. Eftersom bisfosfonater inte bor anvandas hos patienter med GFR < 35
mL/min ar denosumab forstahandsval hos denna patientkategori (563). Elimineringen
av denosumab ar inte beroende av njurfunktionen. Samtidig behandling med kalcium
och D-vitamin dagligen ges vid brist eller otillrackligt intag, och ar sarskilt viktigt de
tva forsta veckorna efter infusion av zoledronsyra eller denosumab. Behovet av
fortsatt behandling med denosumab bér utvarderas regelbundet och i synnerhet efter
fem ars anvandning. Evidens for lakemedelsbyte saknas men vid utsattning kan man
dvervaga byte till bisfosfonat, till exempel zoledronsyra sex till nio manader efter
senaste dos av denosumab, alternativt alendronat efter sex manader. Denna
uppféljande behandling ges da under minst ett ar. Om uppfdljande behandling med
ett bisfosfonat inte ar mojlig bér man radgéra med endokrinolog om fortsatt
handlaggning for att minska risken for hastig benforlust. Innan behandling med
denosumab inleds bér man upprétta en plan om behandlingstid och hantering nar
behandlingen avslutas.

Kakbensnekros (engelska osteonecrosis of the jaw, ONJ) samt atypiska
femurfrakturer ar sallsynta men potentiellt allvarliga biverkningar med bisfosfonater
och denosumab (563).

Teriparatid (Forsteo) ar ett fragment av det naturliga paratyroideahormonet (565). Det
ar godkant for behandling av osteoporos hos kvinnor efter menopaus samt man med
Okad risk for frakturer. Det ar aven godkéant fér behandling av osteoporos i samband
med systemisk glukokortikoidbehandling med 6kad risk for frakturer. Lakemedlet ges
som dagliga subkutana injektioner och kan 6vervagas som forstahandsbehandling
for de patienter som har mycket hog frakturrisk, som vid kotfrakturer och uttalat lag
bentathet. Behandlingen bor hanteras av specialistklinik.
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Romosozumab (Evenity) ar en monoklonal antisklerostinantikropp med anabol effekt
pa benbyggnad (566). Det ar godkant fér behandling av svar osteoporos hos
postmenopausala kvinnor med hog risk for fraktur. Lakemedlet ges som tva
subkutana injektioner en gang per manad i 12 manaders tid. Lakemedlet har visat
god frakturreducerande effekt hos postmenopausala kvinnor. Behandlingen bor
hanteras av specialistklinik.

Glukokortikoidinducerad sekundar osteoporos

Glukokortikoidinducerad osteoporos ar den vanligaste formen av sekundar
osteoporos (563). Frakturer &r en vanlig och allvarlig biverkan vid peroral
glukokortikoidbehandling. Riskokningen for fraktur uppkommer redan inom de forsta
behandlingsmanaderna men minskar sedan glukokortikoidbehandlingen har
avslutats. Risken for fraktur 6kar ocksa med dosen samt behandlingstidens langd.
Personer som behandlas med glukokortikoider riskerar att drabbas av frakturer vid
hogre bentathetsniva jamfort med personer med priméar osteoporos.

Det ar viktigt att identifiera vilka personer som bor fa forebyggande benspecifik
behandling redan vid start av glukokortikoidbehandlingen (563). Bentathetsméatning
bor saledes inte fordroja frakturriskbedomning och initiering av benspecifik
behandling, men remittering for bentathetsmatning bor anda ske. Val av benspecifik
behandling kan darefter justeras utifran resultat pa bentathetsmatning och annan
utredning. Patienter som drabbas av en benskorhetsfraktur under pagaende
glukokortikoidbehandling bér omgaende f& benspecifik behandling.

Postmenopausala kvinnor och man 2 50 ar som bedoms ha en forhojd risk for fraktur
bor erbjudas benspecifik behandling om de behandlas med prednisolon =5 mg/ dag
under minst 3 manader (563). Forhojd risk foreligger om patienten har nagot av
féljande:

a) Tidigare benskorhetsfraktur.

b) FRAX =10 %.

c) T-score i hoft eller landrygg < -1,0 SD.

d) Startdos av prednisolon = 30 mg/dag.

e) Alder = 60 ar for kvinnor och = 65 ar for man.

Den benspecifika behandlingen ar densamma som for postmenopausala kvinnor och
man 2 50 ar generellt, se ovan. Dagligt tillagg med 500 mg kalcium och 800 IE D-
vitamin ska alltid ges. Lagriskgrupper som inte uppfyller ndgot av angivna kriterier for
behandling med benspecifikt lakemedel ges, aven vid normalvarierad kost, dagligt
tillagg med 500 mg kalcium och 800 IE D-vitamin.

Nar glukokortikoidbehandlingen avslutas eller efter tva till tre ars behandling gors en
ny frakturriskvardering for stallningstagande till justering av behandling mot
osteoporos (563). Behandlingstiden med benspecifikt lakemedel bedoms utifran den
uppskattade risken for framtida fraktur.
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Levnadsvanor vid osteoporos

Bade rékning och riskbruk av alkohol har en negativ paverkan pa bentatheten (567-
572). Rokstopp och minskat alkoholintag bor darfor efterstravas om detta ar aktuellt.

Patienter med osteoporos bor rekommenderas muskelstarkande fysisk aktivitet i
kombination med viktb&rande fysisk aktivitet for att bromsa benforlust och 6ka
bentathet, samt forbattra livskvalitet (572). Patienter med osteoporos och risk for fall
ska dessutom rekommenderas balanstraning for att minska fallfrekvens, minska
fallrelaterade frakturer och 6ka rorlighet. Fallférebyggande atgarder i boendemiljén
bor ocksa vidtas (563).

Palliativ vard

Att framja véalbefinnande och att ge god symtomlindring ar det absolut viktigaste vid
vard av svart sjuka och déende manniskor (573). Man bor endast genomféra de
atgarder som gagnar den svart sjuke och avsta fran insatser som inte bidrar till
valbefinnandet. Prioriterat blir symtomlindring samt atgarder i relation till munvard,
tryckutsatta hudomraden och elimination.

Vid 6vergang till palliativ vard i livets slutskede bér man ga igenom lakemedelslistan
och satta ut alla icke nddvéndiga och icke symtomlindrande mediciner, inklusive
dropp och sondnéring, och ordinera subkutana/intravenésa vid behovslakemedel mot
andnod, rosslingar, forvirring, illamaende, smarta och angest (573).

Smarta

Behandling av smarta ska baseras pa den underliggande smartmekanismen. Man
bor saledes faststalla om smartan ar akut eller langvarig, nociceptiv (smarta pa
grund av vavnadsskada) eller neuropatisk (smarta pa grund av skada/sjukdom i
nervsystemet) for att kunna vélja en effektiv behandling. Detta ar av storsta vikt da
behandlingen skiljer sig at. Vid snabb sjukdomsprogress foreligger ofta
inflammation, som b6r behandlas for att uppna battre smartlindring. Vid cancer
forekommer ofta blandsmarta; bade nociceptiv och neuropatisk smarta.

Basbehandling

Substans Produktnamn

paracetamol generika

ibuprofen generikat!

naproxen generikat!

morfin generika, snabb frisattning,
Dolcontin, depottabletter?

oxikodon generika?

1 Samtliga NSAID ar behaftade med en 6kad risk for gastrointestinal blédning. Hos patienter med
Okad risk for gastrointestinal blédning bor tillagg av protonpumpshammare évervagas. COX-2-
h&ammare &r ett annat alternativ.
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2 Morfin &r gold standard bland de starka opioiderna. Andra starka opioider kan dock vara
lampligare vid nedsatt njur- och leverfunktion. For en Gversikt av sddana situationer med
uppskattning av nédvandig dosjustering, liksom av ekvianalgetiska doser av starka opioider vid
peroral, transdermal och sublingual administrering se Opioider dosekvivalens, Region Uppsala.se.

Undvik morfin vid njurinsufficiens p g a risken for ackumulering av bade modersubstans och aktiva
morfinmetaboliter. Oxikodon, som inte i samma utstrackning som morfin ar beroende av
njurfunktionen, kan vara att foéredra vid GFR < 60 mL/min.

Substans Produktnamn
fentanyl transdermalt generika

Vid svarigheter att ta tabletter eller vid osakert upptag fran mag-tarmkanalen.

Substans Produktnamn
betametason Betapred

Vid inflammatoriska tillstand, skelettsmarta, perineuralt ddem,
ryggmargskompression, gastrointestinal kompression och engagemang av
kapseln till solida organ.

Vid neuropatisk smarta ges behandling som vid neuropatisk smérta generellt, se
Neuropatisk smérta.

Opioidinducerad forstoppning

Vid insattning av opioidbehandling inleds alltid samtidig behandling med laxantia
for att motverka obstipation. Tarmirriterande medel kombineras da med osmotiskt
verkande, och har rekommenderas natriumpikosulfat (Cilaxoral/Laxoberal) i
kombination med makrogol (Movicol och generika), se vidare under Forstoppning.
Kombinationspreparat naloxon/oxikodon (Targiniq och generika), naloxegol
(Moventig) samt metylnaltrexon (Relistor) kan ocksa évervagas om behandling
med laxantia har otillracklig effekt.

Opioidinducerat illamaende

Kontinuerlig behandling med meklozin (Postafen), ondansetron (generika) och
haloperidol (Haldol) ar likvardiga alternativ. Tolerans utvecklas ofta mot
ilamaendet och efter 10-12 dagar kan man hos en besvarsfri patient 6verga till vid
behovsmedicinering.

Vid behovsbehandling vid smartgenombrott

Substans Produktnamn
morfin generika, snabb frisattning
oxikodon generika, snabb frisattning

Baserat pa klinisk erfarenhet tycks oxikodon ha en snabbare insattande effekt an
morfin och kan dvervagas som alternativ till morfin. Oxikodon &r att féredra framfor
morfin vid GFR < 60 mL/min.
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Vid genombrottssmarta ges 1/6 av totala dygnsdosen av opioider om denna
motsvarar < 400 mg peroralt morfin, och 1/10 vid > 400 mg.

Vid behov av mycket snabbt insattande effekt kan fentanyl som resoriblett
(Abstral), sugtablett (Actiq) eller nasspray (Instanyl) 6vervagas i samrad med
smartspecialist.

Spasm eller koliksmarta vid obstruktion av njurvagar,
gallvagar eller tarmar

Substans Produktnamn
butylskopolamin Buscopan

Rekommendationerna baseras pa:

Lakemedel vid smarta i livets slutskede — behandlingsrekommendation,
Lakemedelsverket.se.

Nationellt vardprogram for palliativ vard, Regionala cancercentrum i
samverkan.se.

Palliativ vard — kunskapsunderlag, Region Uppsala.se (pdf).

Smarta ar vanligt i livets slutskede och férekommer exempelvis hos 50-100 % av alla
patienter med avancerad cancersjukdom (574). Liksom vid all annan
smartbehandling ska saval diagnostik som behandling av smarta baseras pa den
underliggande smartmekanismen. Den smartpatofysiologiska grundundersékningen
behover kompletteras med kartlaggning av andra komponenter sdsom férekomst av
smartgenombrott eller annan variation i smartans intensitet, smartutlésande faktorer,
effekt av insatt farmakoterapi, psykologiska komponenter med oro och angest samt
eventuella biverkningar av behandlingen. Validerade smartskattningsinstrument
hjalper till att upptacka om en person har smarta oavsett orsak eller underliggande
sjukdom. Val av skattningsinstrument kan variera beroende pa verksamhet och
patient. Den visuella analoga skalan (VAS) ar mest kdnd men ofta anvands en
motsvarande elvagradig NRS-skala fran 0 till 10 (numeric rating scale). For kognitivt
sviktande och icke-verbala patienter kan Abbey Pain Scale (575) eller Doloplus 2
(576) vara alternativ.

Det ar av storsta vikt att identifiera saval nociceptiv som neuropatisk smarta da
behandlingen skiljer sig at (574). Ibland finns nociceptiv och neuropatisk smarta
samtidigt och manga ganger maste det psykiska, sociala och existentiella
perspektivet av smartans konsekvenser styra tolkningen av smartupplevelsen och
behandlingen. Komplicerande faktorer for framgangsrik smartbehandling kan vara
obehandlad neuropatisk smarta, forekomst av genombrottssmarta trots bra
grundlaggande smartlindring, psykologisk belastning, oro, tidigare eller aktuell
overkonsumtion av alkohol eller narkotika och kognitiv dysfunktion.
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Opioider

Starka opioider som morfin, buprenorfin, oxikodon, hydromorfon, fentanyl och
metadon ar de viktigaste preparaten vid smartlindring i livets slutskede (574, 577). De
svaga opioiderna - kodein och tramadol - har en mycket begransad anvandning i
detta skede.

Nagra belagg for skillnad i effektivitet mellan olika starka opioider har inte pavisats for
nagon indikation i jamférande studier.

Morfin ar forstahandsalternativ bland de starka opioiderna (574). Val av opioid
behdver dock styras av njurfunktion och tankt administrationssétt. Morfin ar mindre
lampligt vid nedsatt njurfunktion pa grund av ackumulering av aktiva
morfinmetaboliter, i synnerhet vid GFR < 30 mL/min.

Eliminationen av oxikodon &r inte i samma utstradckning som morfin beroende av
njurfunktionen, men kan behéva dosjusteras vid njurinsufficiens.

Buprenorfin finns for sublingualt bruk och i en transdermal lagdosberedning.
Tillgangliga beredningar begransar dess anvandning inom varden i livets slutskede
men om patienten har en fungerande smartlindring med till exempel plaster, kan
behandlingen fortga.

Fentanyl kan ges transdermalt, transmukosalt, sublingualt och intranasalt.
Plasterbehandling &r lamplig vid stabil opioidkanslig sméarta dar patienten har svart
att ta tabletter eller har osakert upptag fran mag-tarmkanalen. Plasterbehandling ar
mindre lamplig till patienter med instabil smarta eller tillstand med mycket htga
opioiddoser. Hos kakektiska patienter kan ocksa plasterbehandling behova bytas
varannan i stallet for var tredje dag for att uppna en jamn koncentration.

Hydromorfon har en biotillganglighet, anslagstid och effektduration efter peroral
tillforsel som liknar morfins. Hydromorfon ar 5-7,5 ganger mer potent an morfin.
Parenteralt kan hydromorfon vara ett alternativ vid héga opioiddoser eftersom den
hdgre potensen leder till mindre volym lakemedel.

Metadon har en halveringstid pa mellan 1560 timmar eller &nnu langre. Detta gor
initiering av metadonbehandling svarstyrd och insattning av metadon ska goras av
lakare med erfarenhet av [akemedlet. Uttitrerade metadondoser tenderar daremot att
vara mer stabila an fér évriga opioider.

Perorala depotpreparat ar att foredra (574). Nar patienten far svart att ta tabletter kan
transdermal och subkutan eller intravens administrering via pump 6vervagas.
Forutom opioider finns analgetika sasom paracetamol, NSAID, steroider, lakemedel
mot neuropatisk smarta, samt spasmolytika.

Till patienter som inte redan behandlas med opioider ordineras morfin som titreras
upp i sma steg. Inledningsvis ges forslagsvis morfin 5-10 mg peroralt var fijarde till var
sjatte timme eller vid behov — den lagre dosen till aldre patienter (573). Vid intravends
eller subkutan administrering ar motsvarande dosering 2,5-5 mg var fjarde till sjatte
timme. Extrados, att tas vid behov, bor vara 1/6—1/10 av den totala dygnsdosen och
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ges peroralt eller intravenost/subkutant. | foérsta hand ges morfin peroralt i dosen 1/6
av den totala dygnsdosen av opioider om denna motsvarar < 400 mg peroralt morfin,
och 1/10 vid > 400 mg. Baserat pa klinisk erfarenhet tycks oxikodon ha en snabbare
insattande effekt &n morfin och kan 6vervagas som alternativ (578). Vid behov av
mycket snabb effekt kan fentanyl i form av resoriblett, sugtablett eller ndsspray
dvervagas i samrad med smartspecialist. Observera att olika opioder inte ar
dosekvivalenta samt att 10 mg morfin per os motsvarar cirka 2—5 mg subkutant eller
intravendst (573).

Dostitrering sker med stod av antalet extradoser som givits det senaste dygnet, sa att
den totala méangden extra givet morfin fordelas pa var och en av de ordinarie doserna
(573). Nar tillfredsstallande smartlindring uppnatts gors en dvergang till
depotpreparat. Dessa preparat ges vanligen var tolfte timme. Den forsta
depottabletten ges tva timmar efter den senast givna kortverkande tabletten. Déarefter
ges kortverkande enbart som extrados. Titrering med depotpreparat direkt ar ett
alternativ. Startdoser ar 10-40 mg langverkande morfin per dygn — den lagre dosen
till aldre patienter som inte tidigare star pa en opioid. Under titreringen anvands
kortverkande morfin som extrados pa det satt som beskrivits ovan. Vid stabil
smartsituation dar fortsatt oral administrering inte ar méjlig kan byte till fentanylplaster
eller subkutan pump 6vervagas.

Icke-farmakologiska metoder kan ocksa anvandas, antingen var for sig eller i
kombination (573). Dessa inbegriper akupunktur, avledning/distraktion, massage
(taktil eller klassisk), TENS (transkutan elektrisk nervstimulering), samt varme/kyla.
Varme Okar blodcirkulationen och kan reducera stelhet i muskler. Kyla anvands till
svullnader eller vid injektioner och punktioner. Man kan aven anvanda kyla och
varme vaxelvis for att forbattra effekten.

Kontakta Smartcentrum vid Akademiska sjukhuset snarast vid svarbehandlade
smarttillstand.

Opioidinducerad forstoppning

Forstoppning ar en narmast ofrankomlig biverkning av starka opioider och kvarstar
under hela behandlingstiden (574). Effekten har huvudsakligen att géra med
stimulering av p-receptorer i mag-tarmkanalen, vilket medfér minskad peristaltik och
okad muskeltonus i tarmvaggen. Behandlingen bestar av att forebygga besvaren
genom att vid opioidinséattning paborja laxantiabehandling. Tarmirriterande medel
kombineras da med osmotiskt verkande, och har rekommenderas natriumpikosulfat
(Cilaxoral/Laxoberal) i kombination med makrogol (Movicol och generika). Eftersom
ingen toleransutveckling sker éver tid for den forstoppande effekten av opoioider
behover behandlingen med laxantia som regel fortga sa lange opoioidbehandlingen
gor det.

Byte till behandling med oxikodon + naloxon (Targiniq och generika) hos patienter
med opioidinducerad forstoppning medfor generellt en forbattrad tarmfunktion med
kvarvarande analgetisk effekt (579). Den hdgsta dagliga dosen &r 160/80 mg.
Oxikodon + naloxon lampar sig inte som behandling for smartgenombrott och
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subventioneras endast for patienter som redan behandlas med oxikodon och trots
pagaende laxativ behandling har besvarande forstoppning. Naloxegol (Moventig) och
metylnaltrexon (Relistor, subkutant) kan ocksa évervagas om behandling med
laxantia har otillracklig effekt (574, 580).

Opioidinducerat illamaende

llamaende drabbar cirka 30 % av patienter som behandlas med starka opioider
(574). Behandlingen ska vara férebyggande och lampliga preparat &r meklozin,
ondansetron och haloperidol. Tolerans utvecklas ofta mot illamaendet och efter 10—
12 dagar kan man hos en besvarsfri patient 6verga till vid behovsmedicinering.

Paracetamol

Basbehandling med paracetamol &ar en etablerad metod dven vid svar cancersmarta
(574). Vid samtidig behandling med starka opioider och god symtomkontroll bor
utsattningsforsok goras, men har patienten en betydande smartlindring av
paracetamol bor man se till att preparatet finns kvar aven i livets slutskede, aven om
intravends beredning maste anvandas.

NSAID

NSAID har en given plats vid smarttillstand i livets slutskede (574). Tyvarr ar NSAID
behéaftade med manga biverkningar och risk maste vagas mot nytta. Korta kurer och
lagre doser till aldre ar att rekommendera. Var frikostig med protonpumpshammare
som magskyddande behandling. Om NSAID inte bedéms lampliga kan kort
kortisonkur provas, se nedan.

Kortikosteroider

Vid inflammatoriska tillstand, skelettsmarta, perineuralt 6dem, ryggmargs-
kompression, gastrointestinal kompression och engagemang av kapselin till solida
organ kan kortikosteroider vara vardefulla (574). Kort behandlingstid bor efterstravas;
det finns evidens for att en veckas kortisonbehandling ger effekt i palliativa
sammanhang. Biverkningar i form av svampinfektioner, hyperglykemi och stérd
dygnsrytm med uppvarvning kan komma snabbt och risken for gastrointestinal
blédning ar kraftigt 6kad vid kombination med NSAID. Risken for biverkningar vid
langre behandlingstider, till exempel proximal muskelsvaghet och osteoporos,
behover nédvandigtvis inte beaktas om den forvantade 6verlevnadstiden ar kort.

Medel mot neuropatisk smarta

Rekommenderade lakemedel inom denna kategori ar desamma som for neuropatisk
smarta generellt (574), se Neuropatisk smarta.
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Spasmolytika

Vid obstruktion av njurvagar, gallvagar eller tarmar kan en mycket smartsam spasm
eller koliksmarta uppsta (574). Biverkningar gér emellertid att kombinationspreparat
av opioider och antikolinergika (morfin-skopolamin och hydromorfon-atropin), bor
undvikas. Daremot kan butylskopolamin eller glykopyrron ha god smaértlindrande
effekt. Av tradition anvands som regel butylskopolamin vid denna indikation.

Dyspné

Syrgasbehandling bor forbehallas patienter med pavisad hypoxi, det vill sdga
syrgassaturation < 90 % i vila, och som far en dokumenterad lindring av atgarden.

Forstahandsval

Substans Administrationssatt Produktnamn
morfin 2,5-5 mg subkutant eller intravendst vid behov Morfin Meda
Andrahandsval

Substans Administrationssatt Produktnamn
midazolam subkutant eller intravendst generika

Vid hjartsviktsorsakad andndd

Substans Administrationssatt Produktnamn
furosemid subkutant eller intravendst generika

Det finns god evidens for effekt av oralt eller parenteralt tillférd opioid i syfte att lindra
refraktar andnod (581, 582). Vilken opioid som ger bast lindring gar inte att svara pa,
men morfin ar forstahandsval tills nagot annat framkommer (573). Effekten av
behandling med bensodiazepiner ar undersokt i mindre utstrackning men kan provas
som andrahandsval (583). Béasta val av bensodiazepin ar okant, men forslagsvis kan
midazolam, som har kort halveringstid och ar lattstyrd, anvandas. Furosemid 10
mg/mL 20-40 mg (2—4 ml) subkutant eller intravendst kan ges vid hjartsviktsorsakad
andnod. Syrgasbehandling bor forbehallas patienter med pavisad hypoxi, det vill
sdga syrgassaturation < 90 % i vila, och som far en dokumenterad lindring av
atgarden.

FOrvirring

Orsaken till forvirringstillstdndet ar ofta mojlig att atgarda och det ar darfor viktigt
att orsaksinriktad behandling genomfors i forsta hand. Hogt eller lagt blodsocker,
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forstoppning, svar smarta, for héga opioiddoser eller urinvagsinfektion ar exempel
pa mojliga orsaker, som ofta gar att atgarda. Om det inte gar att pavisa nagon
orsak som gar att atgarda, eller om man beddmer att en orsaksinriktad behandling
leder till mer obehag an nytta for patienten, kan det bli aktuellt med lakemedels-
behandling enligt nedan. Generellt bor endast den forvirring som innebér ett
lidande for patienten behandlas farmakologiskt.

Substans Dosering Produktnamn
haloperidol 0,5-2 mg peroralt/subkutant vid behov, max 2 ggr/dygn Haldol

Forvirringstillstand hos patienter i livets slutskede ar vanligt forekommande (580).
Tillstandet kan orsakas av manga olika faktorer, exempelvis 6kad kalciumhalt i
blodet, infektioner, lakemedelsbiverkningar och psykisk ohélsa. Mansklig narvaro,
lugnt samtal, musik och forsiktig beroring &r viktiga omvardnadsatgarder for att lindra
forvirring (573). Narstdendes roster ar ocksa viktiga eftersom det valkanda ofta inger
trygghet. Taktil massage kan prévas. Orsaken till forvirringstillstdndet ar ofta mojlig
att atgarda och det ar darfor viktigt att orsaksinriktad behandling genomférs i forsta
hand (580). Hogt eller lagt blodsocker, férstoppning, svar smarta, for htga
opioiddoser eller urinvagsinfektion ar exempel pa mojliga orsaker, som ofta gar att
atgarda.

Om det inte gar att pavisa nagon orsak som gar att atgarda, eller om man bedomer
att en orsaksinriktad behandling leder till mer obehag an nytta for patienten, kan det
bli aktuellt med lakemedelsbehandling (580). Haloperidol ar férstahandsval om
lakemedelsbehandling behdver tillgripas och kan doseras peroralt 0,5-2 mg, 1-2
ganger per dygn (573). Det finns en mycket stor erfarenhetsbas av haloperidol &ven
om studieunderlaget vid indikationen forvirring i livets slutskede ar bristfalligt.
Haloperidol kan ocksa ges subkutant i samma dos och kan blandas med andra
lakemedel, till exempel opioid och midazolam, for kontinuerlig infusion via pump. Det
ar ovanligt att doser 6ver 10 mg anvands utan konsultation av psykiatrisk expertis. Ett
alternativ till haloperidol ar olanzapin, som kan anvandas i laga doser. Konsultation
med kollega med palliativ kompetens rekommenderas.

Ospecifikt illamaende

Observera att manga lakemedel kan ge illamaende och en 6versyn av patientens
lakemedelslista ar den forsta atgarden.

Substans Dosering Produktnamn

haloperidol 0,5-1 mg subkutant vid behov, max 2 ggr/dygn Haldol

metoklopramid 10 mg subkutant eller intravendést vid behov, max 2—3 Primperan
ggr/dygn

Alternativen ovan ar likvardiga. Vid otillracklig effekt kan lakemedlen kombineras.
Om inte heller detta ar tillrackligt kan tillagg av betametason provas, initialt i dosen
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4-8 mg/dag. Hos svart sjuka patienter kan aven behandling med 5HT -
receptorantagonist i monoterapi eller som tillaggsbehandling ha god effekt. Vid
rotatorisk yrsel associerad med opioidbehandling kan meklozin (Postafen)
anvandas i doseringen 25 mg x 2, vilket som regel kan sattas ut efter 2—3 veckor.

For behandling av opioidinducerat illamaende, se Palliativ vard under Smarta.

Manga lakemedel kan ge illamaende och en éversyn av patientens lakemedelslista
ar den forsta atgarden (573). lllamaende vid langt framskriden sjukdom och hos
patienter i livets slutskede kraver ofta lakemedelsbehandling. Omvardnadsatgarder
som undvikande av starka dofter, till exempel matos, och hastiga lagesférandringar
ar ocksa viktiga.

Behandling av illaméende vid palliativ vard bor sa langt som méjligt vara
mekanismbaserad (573). Ofta kan man dock inte identifiera etiologin, och
behandlingen blir d& symtomatisk. Det har gjorts fa kontrollerade studier angaende
effekten av antiemetikabehandling vid livets slut, vilket gor att evidensbasen ar
mycket svag (584). Den kliniska erfarenheten av olika lakemedel mot illamaende ar
daremot stor (573). Vid ospecifikt illamaende av oklart ursprung kan behandlingen
inledas med en dopaminreceptorantagonist dar haloperidol 0,5—1 mg subkutant max
tva ganger per dygn &r ett alternativ, och metoklopramid 10 mg subkutant/intravendst
max 2—3 ganger per dygn ett annat (573, 585). En kombination av haloperidol och
metoklopramid rekommenderas som nasta steg. Vid dalig effekt kan
tillaggsbehandling med kortison vara av varde, dar rekommenderad startdos av
betametason ar 4-8 mg/dygn. Hos svart sjuka patienter kan dven behandling med
5HTs-receptorantagonist i monoterapi eller som tillaggsbehandling ha god effekt. Vid
svart refraktart illamaende kan olanzapin provas. Vid rotatorisk yrsel associerad med
opioidbehandling kan meklozin (Postafen) anvandas i doseringen 25 mg x 2, vilket
som regel kan sattas ut efter 2—3 veckor.

Rosslande andning

Behandling av rosslande andning kan vara farmakologisk, men
omvardnadsatgarder kan ocksa lindra, som lagesandring i sangen och munvard
dar munhalan torkas ren fran slem och munslemhinnan fuktas.

Substans Dosering Produktnamn
glykopyrron 0,2 mg subkutant vid behov, max 3 ggr/dygn Robinul
hyoscinbutylbromid 20 mg subkutant, max 5 ggr/dygn Buscopan

Alternativen ovan ar likvardiga.

Mot slutet av livet nar krafterna avtar alltmer, nar den svart sjuke inte ar i stand att
svélja, hosta upp slem och inte sjalv kan vanda sig, kan en rosslande andning
forekomma — ett symtom som inte plagar patienten men kan upplevas som
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obehagligt av narstaende (573). Ofta &r patienten inte vid medvetande nar den
rosslande andningen uppkommer.

Behandling av rosslande andning kan vara farmakologisk, men omvardnadsatgarder
som lagesandring i sdngen, en kortare stunds framstupa sidolage och munvard déar
munhalan torkas ren fran slem och munslemhinnan fuktas, kan ocksa lindra (573).
Farmakologisk behandling utgors av antikolinerga lakemedel sasom glykopyrron eller
hyoscinbutylbromid. Evidensunderlaget ar bristfalligt, men erfarenhetsmassigt kan
effekten vara mycket god. Underlaget &r for begransat for att avgéra om nagot
preparat ar att foredra framfor ett annat. Biverkningsprofilen innefattar torra
slemhinnor i mun och 6gon samt risk for urinretention.

Angest

Substans Administreringssatt Produktnamn Kommentar
midazolam 1-2,5 mg, subkutant eller generika -

intravendst vid behov
diazepam - generika till yngre patienter
oxazepam - generika till &dre patienter

Den béasta behandlingen ar att vardgivaren ger patienten tid att prata om sin oro
(573). Om oron stegras eller 6vergar i angest bor anxiolytika ordineras dagtid. Det
saknas bra evidens kring lakemedelsbehandling av angest hos terminalt sjuka
patienter och rekommendationerna inom detta omrade baseras i huvudsak pa klinisk
erfarenhet. Midazolam, som har kort halveringstid och ar lattstyrt, rekommenderas
ofta som stdende vid behovsbehandling (573). Diazepam har lang halveringstid och
effektduration till skillnad fran oxazepam, som har kort halveringstid och inga aktiva
metaboliter. Oxazepam ar darfoér lampligare &n diazepam hos aldre patienter.

Somnsvarigheter

Substans Produktnamn
zopiklon generika
zolpidem generika

Alternativen ovan ar likvardiga.

Somnsvarigheter kan vara ett tecken pa att den sjuke har nattliga smartor eller andra
symtom som behover behandlas pa ett effektivare satt, men ocksa pa att det kan
finnas ouppklarade funderingar som kan behdva belysas i en empatisk dialog (573).
Som smartbehandling kan amitriptylin i 1ag dos till kvallen anvandas, och mirtazapin
till aldre patienter. Om farmakologisk behandling behdvs kan man i férsta hand prova
med sedativa till natten, forslagsvis zopiklon eller zolpidem.
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FOrstoppning

Substans Produktnamn Kommentar
natriumpikosulfat Cilaxoral/Laxoberal -

sorbitol + natriumcitrat + Microlax -

natriumlaurylsulfat

sorbitol + natriumdokusat Klyx vid behov i svarare fall

Forstoppning kan vara orsak till oro och forvirring (573). Vid opioidorsakad
forstoppning behandlas denna enligt rekommendation Opioidinducerad férstoppning
under Smarta. For att forebygga och behandla forstoppning hos palliativa patienter ar
ofta farmakologisk behandling nédvandig (586). Oftast ar det bast med rektala
laxermedel de sista dagarna (573), men om patienten svaljer kan preparat per os
ocksa anvandas. Natriumpikosulfat &r da ofta lampligt. Magsmartor kan mildras
genom att dygnsdosen férdelas pa tva till tre tillfallen per dygn (587). Naloxegol
(Moventig) eller subkutan injektion av metylnaltrexon (Relistor) kan ocksa anvéandas
om forstoppningen ar opioidrelaterad (588).

Psykiatri

Tobaksberoende

Forstahandsval

Substans Produktnamn Beredningsform

nikotin - Tuggummi, plaster, sugtablett, inhalator m m
Kombinationsbehandling med plaster +
snabbverkande nikotin &r effektivare an
behandling med enskilda produkter.

vareniklin generika

cytisin generika, se information

nedan.

Alternativen ovan ar vasentligen likvardiga.

Det bor noteras att produktinformationen fér cytisin anger en rad
kontraindikationer, bland annat nyligen genomgangen hjartinfarkt eller stroke eller
kliniskt signifikanta arytmier. Dessa kontraindikationer har funnits sedan cytisin
forst introducerades pa marknaden i Bulgarien pa 1960-talet. Det finns inga data
som ger stdd for dessa kontraindikationer, men déaremot har dessa patientgrupper
exkluderats fran de studier som har gjorts. De studier som har genomférts ger inga
belagg for nadgon kardiell sakerhetsrisk.

Andrahandsval
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Substans Produktnamn
bupropion Zyban

Observera att bupropion ska undvikas hos patienter med 6kad krampben&agenhet,
se Fass.se

Nikotin

Nikotinsubstitution hjéalper mot nikotinabstinens medan man férsoker bryta
tobaksvanan (589). | metaanalys resulterar behandling med enskilt nikotinpreparat i
rokfrihnet i minst 6 manader hos 8-9 av 100 behandlade, jamfort med 6 av 100
obehandlade (590). Resultaten ar battre vid kombinationsbehandling med plaster och
snabbverkande nikotin (tabletter, tuggummi, inhalator), dar resultaten ar jamférbara
med vareniklin.

Bupropion

Bupropion ar en selektiv aterupptagshammare av noradrenalin och dopamin (591).
Medlet underlattar tobaksavvanjning och minskar risken foér aterfall. Bupropion ska
kopplas till radgivning och fordubblar effekten jamfort med placebo. Bupropion ar
receptbelagt och tas peroralt 1-2 ganger/dag i 7-8 veckor. | metaanalys resulterar
behandling med bupropion i rokfrinet i minst 6 manader hos 9 av 100 behandlade,
jamfort med 6 av 100 obehandlade (590). Det finns en 6kad risk for krampanfall vid
anvandning av bupropion i nérvaro av predisponerande riskfaktorer som sanker
kramptréskeln. Bupropion ar bland annat kontraindicerad vid epilepsi eller vid
anamnes pa krampanfall (592). Bupropion &r &ven en stark hammare av CYP2D6,
vilket kan ge upphov till lakemedelsinteraktioner.

Vareniklin

Vareniklin &r en partiell nikotinagonist som ger en viss stimulering av
nikotinreceptorerna samtidigt som substansen blockerar exogent tillfort nikotins
verkan pa samma receptorer (593). Rokaren erfar viss tillfredsstéllelse av preparatet
och ett bloss ger ingen ytterligare forstarkning. | metaanalys resulterar behandling
med enskilt nikotinpreparat i rokfrinet i minst 6 manader hos 14 av 100 behandlade,
jamfort med 6 av 100 obehandlade (590). Mattligt ilamaende rapporteras forsta
veckan av cirka 30 % av anvandarna. Depression har, liksom vid all rokavvanjning,
rapporterats och fangas upp vid sedvanlig terapiuppfoljning. Det har diskuterats om
behandling med vareniklin kan medfora en nagot 6kad risk for hjart-karlbiverkningar
jamfort med placebo, men det finns i dagslaget inga 6vertygande bevis for att s&
skulle vara fallet (594, 595).

Cytisin
Cytisin (Asmoken, Recigar) ar liksom vareniklin en selektiv partiell agonist till
nikotinreceptorn (596). Cytisin tas som tabletter under en behandlingsperiod pa 25
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dagar. Cytisin (Tabex) godkandes i Bulgarien for rokavvanjning pa 1960-talet baserat
pa den tidens krav pa evidens och har sedan dess anvéants av 6ver 8 miljoner rokare,
inklusive rokare i 6stra Europa. Asmoken och Recigar ar generika till Tabex och
godkannandet grundar sig pa acceptabel farmaceutisk kvalitet, att bioekvivalens ar
visad jamfort med Tabex samt publicerade studier som undersokt effekt och sakerhet
vid behandling med cytisin.

Till grund for godkannandet lag fyra publicerade studier (597-599) och tva
metaanalyser (600). | den storsta randomiserade, dubbelblinda och placebo-
kontrollerade studien randomiserades 740 vuxna rokare till cytisin- eller placebo-
behandling under 25 dagar (597). Rokirihet konfirmerades biokemiskt genom att
mata kolmonoxid i utandningsluften. Efter 12 manader var 8,4 % (n = 31) rokfria i
gruppen som fatt cytisin jamfort med 2,4 % (n = 9) i gruppen som fatt placebo (p =
0,001). I en annan randomiserad, dubbelblind och placebokontrollerad studie
undersoktes effekten av en 25-dagarsbehandling hos 171 deltagare (598). Efter 6
manaders behandling var 10,6 % av forsokspersonerna i cytisingruppen rokfria
jamfort med 1,2 % i placebogruppen (p = 0,01). En 6ppen och okontrollerad studie
inkluderade totalt 436 rokare (601). Efter 12 manader var 13,8 % rokfria. Den fjarde
studien var 6ppen (599). Totalt 1 310 vuxna rékare som hade ringt till den nationella
Sluta-réka-linjen i Nya Zeeland randomiserades till cytisinbehandling (25 dagar) eller
nikotinbehandling (8 veckor). Alla fick dessutom kort beteendestod via telefon. Det
primara utfallsmattet var kontinuerligt rokstopp (enligt egenrapportering) 1 manad
efter avslutad behandling. Detta uppnaddes av 40 % i cytisingruppen jamfort med
31 % i nikotinbehandlingsgruppen (riskskillnad 9,3 %, 95 % Kl 4,2 till 14,5). Totalt
923 (70 %) av deltagarna kunde foljas upp 6 manader efter behandlingen och 22 %
(n = 22) av forsokspersonerna i cytisingruppen jamfért med 15 % (n = 15) i
nikotingruppen rapporterade rokfrihet (p = 0,002).

En metaanalys av sju kliniska studier med cytisin visade att resultaten hade hog
variabilitet men generellt var den rapporterade effekten likvardig med den som
dokumenterats fér andra farmakologiska behandlingar for rékavvanjning (600). | en
annan metaanalys resulterade behandling med cytisin i rokfrinet i minst 6 manader
hos 13 av 100 behandlade, jamfért med 6 av 100 obehandlade (590). | ytterligare en
metaanalys sags battre effekt av cytisin jamfort med nikotin, och likvardig effekt med
vareniklin (602).

De vanligaste biverkningarna i den storsta placebokontrollerade studien var olika
gastrointestinala symtom (13,8 % for cytisin jamfort med 8,1 % for placebo), psykiska
storningar (4,6 % jamfért med 3,2 %) och neurologiska besvar (2,7 % jamfort med
2,4 %) (597).

Det bor noteras att produktinformationen for cytisin anger en rad kontraindikationer,
bl.a. nyligen genomgangen hjartinfarkt eller stroke eller kliniskt signifikanta arrytmier
(603). Dessa kontraindikationer har funnits sedan cytisin forst introducerades pa
marknaden i Bulgarien pa 1960-talet. Det finns inga data som ger stod for dessa
kontraindikationer, men daremot har dessa patientgrupper exkluderats fran de studier
som har gjorts. De studier som har genomforts ger inga belagg for nagon kardiell
sakerhetsrisk.
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Jamforelse nikotinlakemedel — vareniklin —
bupropion — cytisin
| Socialstyrelsens nationella riktlinjer gors ingen skillnad i prioritet mellan

nikotinlakemedel, bupropion eller vareniklin (230), se Nationella riktlinjer for
prevention och behandling vid ohédlsosamma levhadsvanor, Socialstyrelsen.se.

Vareniklin och kombinationsbehandling med nikotinplaster och snabbverkande
nikotin, liksom cytisin, har vasentligen samma effekt pa rokfrinet efter 6 manader och
ar likvardiga forstahandsval. Bupropion ar andrahandsval.

Alkoholberoende

Substans Produktnamn
disulfiram Antabus
akamprosat Campral
naltrexon generika
nalmefen Selincro?

Y Ingar ej i lakemedelsformanen.

Behandling med disulfiram, akamprosat eller naltrexon har hég prioritet (prioritet 1)
i Socialstyrelsens nationella riktlinjer, medan nalmefen har lagre (prioritet 4) pa
grund av den annu begransade kliniska erfarenheten, se Nationella riktlinjer for
vard och stdd vid missbruk och beroende, Socialstyrelsen.se.

Kunskapen ar begransad om vilket lakemedel som ar att féredra fér den enskilda
patienten. Valet bor vara individuellt baserat pa patientens 6nskemal och
behandlande lakares bedémning. Ar malet alkoholfrihet kan disulfiram eller
akamprosat vara att féredra. For att behandling med disulfiram ska vara
meningsfull kravs dock att det finns méjlighet till 6vervakad tillférsel samt
laboratoriekontroller av leverprover. Ar malet farre hogkonsumtionstillfallen eller
vid hereditet for alkoholberoende kan naltrexon vara att foredra. Nalmefen kan
dvervagas for vissa patienter med hog riskniva dar malet ar farre
hdgkonsumtionstillfallen/minskat totalintag alkohol.

Uppfdljning av behandlingsresultatet ska goéras regelbundet. Vid utebliven effekt
2—-3 manader efter behandlingsstart bor lakemedelsbehandlingen omprovas och
byte till annat preparat 6vervagas. Behandlingen vid god effekt bor paga minst 6—
12 manader. Beroendet kan vara ett livslangt tillstand varfor det kan bli aktuellt
med nya behandlingsperioder.

Profylaktisk behandling med tiamin

Till patienter med alkoholabstinens ges aven tiamin i dosen 200 mg dagligen i 3-5
dagar. Detta ges intramuskulart eller intravendst. Som uppfdljande behandling ges
under minst en manad peroralt T Beviplex Comp 3 x 3 eller extemporepreparat K
Tiamin APL 50 mg x 3. Vid latt abstinens i de fall patienten inte har mojlighet att
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komma pa aterbesok och fa upprepade doser av parenteralt tiamin ges peroralt
tiamin enligt ovan.

Vid misstanke om akut Wernickes encefalopati

| dessa fall ges tiamin i mycket hog dos intravendst, 600 mg dagligen i 3 dygn eller
tills tydlig klinisk regress kan noteras. Sedan ges 2 mL x 2 intravendst i 5 dagar.
Uppfoljande peroral behandling ges enligt ovan. Om uttalade symtom som
forvirring, ataxi eller 6gonsymtom ses ska intravenost dropp séttas med injektion
Addex-Mg 20 mmol till 1 000 mL Natriumklorid 9 mg/mL efter att S-Mg tagits.
Avvakta inte provsvaret, lat droppet ga under sex timmar.

Behandling med disulfiram, akamprosat eller naltrexon har hog prioritet (prioritet 1) i
Socialstyrelsens nationella riktlinjer, medan nalmefen har lagre (prioritet 4) pa grund
av den &nnu begransade kliniska erfarenheten. Disulfiram, akamprosat och naltrexon
kan anvandas vid behandling av alkoholberoende generellt inom halso- och
sjukvarden i kombination med ett omhandertagande som innefattar medicinska rad
och stod (604). Nalmefen kan 6vervagas for vissa patienter med hdg riskniva dar
malet ar farre hégkonsumtionstillfallen/minskat totalintag alkohol. Se Nationella
riktlinjer fér vard och stod vid missbruk och beroende, Socialstyrelsen.se.

Na&r naltrexon och akamprosat introducerades betonades vikten av samtidig
psykosocial behandling (604). Flera studier har dock visat att korta interventioner
eller kognitiv beteendeterapi som tillagg till akamprosat inte forbattrar prognosen
jamfort med akamprosatbehandling kombinerat med lakarkonsultation. Det ar ocksa
visat att man far liknande effekt om naltrexonbehandling kompletteras med
medicinska rad och stdd som nar behandlingen kombineras med ett kognitivt baserat
behandlingsprogram. Sammanfattningsvis talar dokumentationen for att det vid
okomplicerat alkoholberoende racker om behandlingen med akamprosat eller
naltrexon kompletteras med lakarkonsultationer, som innefattar rad och stod for att
kliniskt relevant behandlingseffekt ska uppnas.

Uppféljning av behandlingsresultatet ska goéras regelbundet (604). Vid utebliven
effekt tva till tre manader efter behandlingsstart bor lakemedelsbehandlingen
omprévas och byte till annat preparat 6vervagas. Behandlingen vid god effekt bor
paga minst sex till tolv manader. Beroendet kan vara ett livslangt tillstand varfor det
kan bli aktuellt med nya behandlingsperioder.

Kunskapen ar fortfarande begransad om vilket lakemedel som &r att féredra for den
enskilda patienten (604, 605). Valet bor vara individuellt baserat pa patientens
dnskemal och behandlande lakares bedomning. Den effektvariabel som visat sig
mest kanslig for naltrexonbehandling ar frekvensen hogkonsumtionstillfallen. Visst
stod finns for att patienter med hereditet for alkoholberoende och starkt begar har
bast effekt av naltrexon. Dessutom kan naltrexon vara ett lampligt medel da malet ar
battre kontroll (farre hogkonsumtionstillfallen) snarare &n alkoholfrihet. Den
effektvariabel som har bast dokumentation for att paverkas positivt av akamprosat ar
daremot alkoholfrihet. Vid behandling med akamprosat blir fler patienter alkoholfria
oberoende av eventuella psykosociala insatser, jamfort med placebo.
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Disulfiram har en plats i lakemedelsbehandlingen nar malet ar alkoholfrinet (604). For
att behandling med disulfiram ska vara meningsfull kravs dock att det finns mdjlighet
till 6vervakad tillforsel samt laboratoriekontroller av leverprover. Tillforsel av
disulfiram subkutant som implantat har inte visats ha béttre effekt an
placeboimplantat.

Dokumentationen for kombination av lakemedel mot alkoholberoende ar begransad
(604). Kombination av naltrexon och akamprosat har i studier visats vara saker och
valtolererad, men dokumentationen &ar ej entydig vad géaller vinster av kombinationen
relativt de enskilda lakemedlen. Kombinationsbehandling bor darfor forbehallas
specialistvarden.

Disulfiram

Disulfiram, som borjade anvandas allmant pa 1950-talet, verkar genom blockering av
enzymet acetaldehyddehydrogenas, vilket orsakar ansamling av acetaldehyd i
samband med alkoholintag (604). Acetaldehyd ger upphov till disulfiram/
alkoholreaktion: kraftig ansiktsrodnad, kansla av andnod, hjartklappning, pulserande
huvudvark, illamaende och krakningar. Reaktionen kan upptrada redan inom 5-10
minuter hos patienter med underhallsbehandling med disulfiram. Efter seponering av
disulfiram kan effekt kvarsta upp till 14 dagar. Lakemedlet kan i sallsynta fall ge
upphov till hepatocellulér leverskada, vanligen med symtom som vid akut hepatit, och
ska da omedelbart sattas ut.

Naltrexon

Naltrexon &ar en specifik opioidantagonist. Verkningsmekanismen vid alkoholmissbruk
ar inte fullstandigt klarlagd, men det antas att det endogena opioidsystemet spelar en
roll (604). Risken for att en liten dos alkohol ska utlésa en alkoholperiod minskar
under naltrexonbehandling. Detta kan ha samband med hamning av
alkoholinducerad eufori. Naltrexon verkar aven ha effekt pa alkoholbegéaret. Den
effektvariabel som visat sig mest kanslig for naltrexonbehandling ar frekvensen
hogkonsumtionstillfallen (606, 607). NNT for att forhindra aterfall i hdgkonsumtion
uppskattas till 7-12 for naltrexon, medan NNT for att forhindra aterfall generellt
uppskattas till 12—20 (605, 607, 608). Lakemedlet ska inte ges till opioidberoende
patienter under pagaende opioidmissbruk, med anledning av risk for akut abstinens,
och inte tillsammans med opioidinnehallande lakemedel.

Akamprosat

Prekliniska studier har visat att akamprosat utévar en specifik effekt vid
alkoholberoende (604). Akamprosat motverkar hyperexcitation av NMDA-
receptorkomplexet och aterstaller balansen mellan den hammande transmittorn
GABA och den exciterande transmittorn glutamat. Verkningsmekanismen ar dock
inte helt klarlagd. Den effektvariabel som har bast dokumentation for att paverkas
positivt av akamprosat ar alkoholfrinet. NNT for att forhindra aterfall uppskattas till 9—
12 f6r akamprosat (605, 608, 609).
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Nalmefen

Nalmefen (Selincro) &ar liksom naltrexon en opioidreceptorantagonist (610, 611).
Lakemedlet ar godkant for reduktion av alkoholkonsumtion hos vuxna patienter med
alkoholberoende med en hog riskniva utan fysiska abstinenssymtom och som inte
kraver omedelbar avgiftning.

Nalmefen tas vid behov (610, 611). Varje dag som patienten upplever en risk for att
dricka alkohol ska en tablett tas helst 1-2 timmar fére den forvantade tidpunkten for
alkoholkonsumtion. Behandling har i studier visats medféra en modest minskning i
antalet hogkonsumtionsdagar och total konsumerad mangd alkohol per manad.
Effekten var tydligast hos patienter som bibehdll en hog riskniva (> 60 g alkohol/dag
for mén, > 40 g alkohol/dag for kvinnor) under perioden mellan den initiala
beddmningen och behandlingsstarten (1-2 veckor), varfor godkand indikation ar
begréansad till denna patientgrupp.

Abstinens vid utsattning av bensodiazepiner

Nedtrappning vid beroende av bensodiazepiner i terapeutiska doser eller strax
daréver kan ske i primarvard eller allmanpsykiatrisk vard. Vid hégdosberoende bor
man konsultera eller remittera till beroendeklinik.

Om patienten har anvant ett langverkande bensodiazepin kan detta behallas och
anvandas vid nedtrappningen. Kortverkande preparat kan bytas till diazepam i
ekvivalent dos, se tabell nedan, innan nedtrappning pabérjas. | vissa fall, som vid
stark oro for att byta preparat, kan man 6vervaga att férdela det preparat patienten
anvander jamnt over dagen for att undvika fluktuationer i serumkoncentration.
Bensodiazepinliknande lakemedel (zolpidem, zopiklon) betraktas pd samma satt
som bensodiazepiner.

Patienter som anvant normala terapeutiska doser
20-25 % av den ursprungliga dygnsdosen trappas ut varje vecka.

Patienter som anvant héga Fass-doser
10-20 % av den ursprungliga dygnsdosen trappas ut per tvaveckorsperiod.

Las mer i Klinisk handbok — Lakemedelsberoende, Akademiska sjukhuset.se.

Uppskattade ekvivalenta doser av bensodiazepiner och
bensodiazepinliknande lakemedel

Lakemedel Tmax, (tillslagstid, h) Halveringstid (h) Ekvivalent dos (mg)
alprazolam 1 12 0,5
diazepam 1 20-70 5
flunitrazepam 1 13-19 0,5
klonazepam 1-4 30-40 0,25
lorazepam 1-2 12 1
nitrazepam 1,5 30-40 2,5
oxazepam 2 10 15
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zolpidem 0,5-3 1-3 10
zopiklon 1-2 5-7 7,5

Kalla: Lakemedelsboken 2017, Lakemedelsverket.se och Klinisk handbok — Ldkemedelsberoende,
Akademiska sjukhuset.se.

Alla bensodiazepiner har en viss missbrukspotential, men risken ar storst for
substanser med snabbt insattande effekt och hdg receptoraffinitet, framfor allt
flunitrazepam, lorazepam och diazepam. Abstinensbesvar vid forsok till utsattning
efter en langre tids regelbundet bruk av bensodiazepiner (fyra till sex veckor eller
mer) ar vanligt, utan att dvriga kriterier for beroende noédvandigtvis foreligger, och
patienter kan darfor behdva hjalp med nedtrappning (612). Abstinensperioden ar ofta
langvarig, fran veckor till manader. Vid langre tids hégdosanvéandning finns en risk for
allvarliga abstinenskomplikationer, bland annat delirium tremens och epileptiska
anfall.

Nedtrappning innebar att patientens dos av bensodiazepiner minskas stegvis,
antingen i en forutbestamd takt eller baserat pa patientens kliniska maende (612).
Nedtrappning avser att minska abstinensbesvéaren och antas &ven minska risken for
allvarliga abstinenskomplikationer. Fallstudier visar att allvarliga abstinens-
komplikationer framst intraffar vid abrupt utsattning av bensodiazepiner i hdg dos och
under lang tid. Man brukar darfor rekommendera att nedtrappningen pagar under
cirka fyra till tolv veckor for de flesta patienter, eventuellt [angre for patienter med hég
startdos, men inte langre &n sex manader. Nedtrappning vid beroende av
bensodiazepiner i terapeutiska doser eller strax daréver kan ske i primarvard eller
allmanpsykiatrisk vard. Vid hogdosberoende bor man konsultera eller remittera till
beroendeklinik.

Om patienten har anvant ett langverkande bensodiazepin kan detta behallas och
anvandas vid nedtrappningen (613). Kortverkande preparat kan bytas till diazepam i
ekvivalent dos, se tabell ovan, innan nedtrappning pabdrijas. | vissa fall, som vid stark
oro hos patienten for att byta preparat, kan man évervaga att fordela det preparat
patienten anvander jamnt dver dagen for att undvika fluktuationer i serum-
koncentration. Hos patienter som anvant normala terapeutiska doser kan 20-25 % av
den ursprungliga dygnsdosen trappas ut varje vecka (470). Nedtrappning av hdoga
Fass-doser kan ske med 10-20 % per tvaveckorsperiod (613). Det saknas dock
undersokningar som har férsokt faststélla den optimala hastigheten med vilken
nedtrappningen bor ske (614).

Bensodiazepinliknande lakemedel (zopiklon, zolpidem) har en verkningsmekanism
som vasentligen liknar den for bensodiazepiner och man kan déarfér anvanda
bensodiazepiner vid nedtrappning pa samma satt som ovan beskrivet (613).

Psykos

Initiering av behandling bor ske inom psykiatrin.
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Forstahandsval

Substans Produktnamn
risperidon generika
paliperidon generika
aripiprazol generika
Andrahandsval

Substans Produktnamn
olanzapin generika

Risperidon, paliperidon eller aripiprazol har hogre prioritet &n olanzapin i
Nationella riktlinjer for vard och stdd vid schizofreni och schizofreniliknande
tillstand, Socialstyrelsen.se.

Olanzapin &r associerat med mindre extrapyramidala symtom, men med mer
sedation och metabola biverkningar sdsom viktuppgang, vilket man bor vara
observant pa. Aripiprazol har generellt nagot samre antipsykotisk effekt men
medfor 1&g risk for viktuppgang, sedation och sexuella biverkningar.
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Vid behov av snabb sedering vid akut psykotisk agitation
eller aggression

Substans Beredningsform Produktnamn Kommentar

olanzapin munsonderfallande tablett generika Nar peroral administrering ar
majlig

haloperidol +  intramuskular injektion Haldol + Nar parenteral administrering

prometazin Phenergan? ar nddvandig

1 Phenergan ar ett licenslakemedel.

Levnadsvanor

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges hog prioritet for insatser riktade mot
ohédlsosamma levnadsvanor hos patienter med schizofreni, se Nationella riktlinjer
for vard och stod vid schizofreni och schizofreniliknande tillstand,
Socialstyrelsen.se.

Man bor darfor regelbundet ta upp fragor kring tobaksbruk, alkoholvanor, fysisk
aktivitet och matvanor och vid behov erbjuda stdd till forandring, se Levnadsvanor.

Som forstahandsmedel rekommenderas risperidon, paliperidon eller aripiprazol,
medan olanzapin rekommenderas som andrahandsval. Risperidon, paliperidon och
aripiprazol har hogre prioritet (bor erbjudas) &n olanzapin (kan erbjudas) i
Socialstyrelsens nationella riktlinjer (615), se Nationella riktlinjer for vard och stdd vid
schizofreni och schizofreniliknande tillstand, Socialstyrelsen.se.

Olanzapin har lagre prioritet pa grund av storre risk for viktuppgang och sedering an
de flesta andra antipsykotiska lakemedel. Klozapin rekommenderas i svara eller
svarbehandlade fall men pa grund av risken for agranulocytos ska denna behandling
initieras och foljas inom psykiatrin. Statens beredning for medicinsk utvardering
(SBU) rekommenderar risperidon, olanzapin samt amisulprid (dock licenslakemedel) i
sin systematiska litteraturoversikt fran 2012 (616), se Schizofreni —
lakemedelsbehandling, patientens delaktighet och vardens organisation, SBU.se.

Aripiprazol, risperidon och olanzapin rekommenderas som férstahandsmedel i
Lakemedelsverkets riktlinjer fran 2013 (617), se Lakemedel vid schizofreni —
behandlingsrekommendation, Lakemedelsverket.se.

Metaanalyser indikerar att risperidon, paliperidon, olanzapin, klozapin samt
amisulprid har en effektférdel gentemot dvriga medel (618-620). Biverkningsprofilen
skiljer sig at satillvida att olanzapin och klozapin &r associerade med mindre
extrapyramidala symtom an risperidon och paliperidon, men med mer metabola
biverkningar (620, 621). Aripiprazol medfor 1ag risk for viktuppgang, sedation och
sexuella biverkningar men tycks generellt ha ndgot samre antipsykotisk effekt (617,
620). Amisulprid ar endast tillgangligt som licenspreparat.
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Bast val av behandling for att astadkomma snabb sedering vid akut psykotisk
agitation/aggression ar ofullstandigt undersokt (622). Nar peroral administration ar
mojlig & munsonderfallande olanzapin ett val beprévat alternativ med stod fran
kliniska prévningar (623). Vid behov av parenteral administration ar haloperidol
kombinerat med prometazin (Phenergan, licenslakemedel) den behandling som har
bast dokumentation (624, 625).

Levnadsvanor vid schizofreni

Medellivslangden for personer med schizofreni och schizofreniliknande tillstand &r i
genomsnitt 15 ar kortare for man och 12 ar kortare fér kvinnor an for den évriga
befolkningen (615). Missbruk av alkohol och droger, ohdlsosam kosthallning samt
brist pa fysisk aktivitet ar viktiga bidragande orsaker till andra samtidiga sjukdomar,
till exempel typ 2-diabetes och hjart-karlsjukdomar.

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges hog prioritet for insatser riktade mot
ohélsosamma levnadsvanor hos patienter med schizofreni, se Nationella riktlinjer for
prevention och behandling vid ohdlsosamma levnadsvanor, Socialstyrelsen.se och
Nationella riktlinjer for vard och stdd vid schizofreni och schizofreniliknande tillstand,
Socialstyrelsen.se.

Man bor darfor regelbundet ta upp fragor kring tobaksbruk, alkoholvanor, fysisk
aktivitet och matvanor och vid behov erbjuda stdd till forandring, se Levnadsvanor.

Tillfallig behandling av orostillstand

Dessa rekommendationer galler orostillstdnd som inte uppfyller kriterier for ett
angestsyndrom. For behandling av angest i samband med depression, se

Depression.

For behandling av angestsyndrom, se Specifika angestsyndrom.

Rad om egenvard i form av fysisk aktivitet eller i form av sjalvhjalpslitteratur
rekommenderas. Aven psykoedukation kan 6vervagas, liksom kontakt med kurator
eller psykolog.

Substans Varning Produktnamn
hydroxizin Atarax eller generika!
prometazin Lergigan eller generika?

! Samtidig behandling med hydroxizin och andra lakemedel som kan forlanga QT-tiden, till exempel
citalopram eller escitalopram, ar kontraindicerad och anvéandning hos aldre rekommenderas inte,
bade pa grund av QT-férlangande potential och antikolinerga effekter.
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2 Forsiktighet vid behandling hos patienter med riskfaktorer for QT-férlangning, eller vid samtidig
behandling med andra lakemedel som kan férlanga QT-intervallet, se Fass.se. Anvandning hos
aldre rekommenderas inte. Kontraindicerat vid behandling med citalopram eller escitalopram.

Till aldre patienter kan korttidsbehandling med oxazepam vara ett alternativ.
Behandling med oxazepam bor ske mycket restriktivt pa grund av risk for
beroende och missbruk. Behandlingstiden bor inte 6verstiga tva veckor.

Oro och angest ar ofta en del av livet, och behdver inte vara tecken pa
angestsyndrom (626). Om en person som lider av oro och angest inte bedéms
uppfylla kriterierna fér angestsyndrom boér en féornyad bedémning inom rimlig tid
goras fér att kunna besluta om vilka eventuella insatser som bér sattas in. Aktiv
expektans med snar férnyad kontakt ar alltsa en vardefull insats for vuxna med oro
och angest. Enligt Socialstyrelsens nationella riktlinjer kan MINI anvandas som
komplement till den kliniska bedémningen vid diagnostik i primarvarden till vuxna
patienter med misstankt angestsyndrom, se Nationella riktlinjer for vard vid
depression och dngestsyndrom, Socialstyrelsen.se.

Rad om egenvard i form av fysisk aktivitet eller i form av sjalvhjalpslitteratur
rekommenderas, eftersom detta har visats minska risken for utveckling av
angestsyndrom. Aven psykoedukation kan 6vervagas, liksom kontakt med kurator
eller psykolog.

Angest kan vara en reaktion pa somatisk sjukdom, till exempel hjartinfarktpatientens
angest infor forsok att ateruppta en normal livsforing (627), och kan ocksa vara en
del av den somatiska sjukdomsbilden. Exempel pa den senare typen av sjukdom ar
tyreotoxikos, bronkialastma, hjartsvikt och olika hjarnskadesyndrom (demens,
resttillstand efter blodning eller infarkt samt tillstand efter skalltrauma och epilepsi).
Nar angest ar en del av somatisk sjukdom ska givetvis grundsjukdomen i forsta hand
behandlas.

| vissa fall behdver angesten dessutom i det akuta skedet behandlas farmakologiskt,
till exempel med ett sederande antihistamin. Hydroxizin (Atarax och generika) och
prometazin (Lergigan och generika) ar exempel pa valbeprévade sadana.

Hydroxizin ar ett piperazinderivat med antihistaminerg och antikolinerg effekt (628,
629). De sederande och antikolinerga egenskaperna gor medlet mindre lampligt till
aldre (630). Efter en sakerhetsutredning av hydroxizin gjorde ocksa den europeiska
lakemedelsmyndighetens (EMA) sékerhetskommitté bedémningen att lakemedlet i
sdllsynta fall kan orsaka QT-férlangning och Torsade de Pointes (631-633).
Hydroxizin ar darfér kontraindicerat hos patienter med kéanda riskfaktorer for
forlangning av QT-intervallet sdsom kand hjartkarlsjukdom, uttalad stérning i
elektrolytbalansen (hypokalemi, hypomagnesemi), hereditet for plotslig hjartdod,
uttalad bradykardi, samtidig anvandning av lakemedel kanda for att forlanga QT-
intervallet och/eller inducera Torsade de Pointes. Anvandning hos aldre avrads.

Prometazin ar ett fentiazinderivat med antihistaminerg och antikolinerg effekt (634).
Liksom for hydroxizin bér man vara forsiktig vid behandling hos patienter med
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riskfaktorer for QT-forlangning, eller vid samtidig behandling med andra lakemedel
som kan forlanga QT-intervallet. Prometazin ar dock inte kontraindicerat vid dessa
tillstand. Anvandning hos aldre rekommenderas inte (630).

Ett alternativ till aldre patienter vid orostillstand som inte uppfyller kriterier for ett
angestsyndrom ar korttidsbehandling med oxazepam, som har kort halveringstid
(221).

Specifika angestsyndrom

Vid samtliga angestsyndrom férutom generaliserat angestsyndrom (GAD) bor i
forsta hand kognitiv beteendeterapi (KBT) erbjudas. Observera att inga lakemedel
har dokumenterad effekt vid specifik fobi. Specifik fobi behandlas endast med
KBT. KBT kan genomforas individuellt eller i grupp, eller via natet. | det senare
fallet anmaler sig patienten sjalv till KBT via natet pa 1177.se, galler i dagslaget
paniksyndrom, social fobi, tvdngssyndrom och generaliserat angestsyndrom. |
anmalan far patienten fylla i bakgrundsinformation och skattningsskalor, och
anmalan bedoms av en psykolog. Infor KBT via natet far patienterna aven
genomga ett bedomningssamtal for att avgéra om behandlingen ar lamplig med
hjalp av noggrann diagnostik av psykolog, antingen via video eller fysiskt besok.

Bensodiazepiner rekommenderas inte som monoterapi och bdr enbart i
undantagsfall dvervagas som korttidsbehandling. Som vid behovs-behandling
anvands foretradesvis hydroxizin (Atarax eller generika) eller prometazin (Lergigan
eller generika), eller till &ldre patienter korttidsbehandling med oxazepam, se
Tillfallig behandling av orostillstand.

Rekommenderad behandling vid olika angestsyndrom

Paniksyndrom  Social Tvangs- GAD? PTSD? Specifik
fobi syndrom fobi

Forsta- KBT? KBT? KBT? sertralin® KBT? KBT?
handsval escitalopram?®
Andra- sertralin® sertralin® sertralin® venlafaxin sertralin* -
handsval  paroxetin escitalopram® fluoxetin duloxetin paroxetin

fluoxetin escitalopram® fluoxetin
Tredje- klomipramin® venlafaxin klomipramin® KBT? venlafaxin -

handsval

1 Generaliserat angestsyndrom

2 Posttraumatiskt stressyndrom.

3 Kognitiv beteendeterapi

4 Sertralin har en gynnsam sakerhetsprofil bade vid graviditet och amning och kan vara att féredra
hos kvinnor som &r gravida eller planerar att bli gravida, se nedan.

5 For escitalopram ar maximal dygnsdos till patienter > 65 &r 10 mg p& grund av risken for QT-
forlangning. Omeprazol och esomeprazol som gastroprofylax vid behandling med escitalopram kan
leda till en 50-100 % 6kning av plasmakoncentrationen. Overvag dossankning av escitalopram
eller byte till annan protonpumpshammare.
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6 Hogre risk for biverkningar jamfort med SSRI/SNRI. Risklakemedel hos aldre. &

Samtliga lakemedel &r foremal for generikabyte pa apotek.

Aldre patienter

Pa grund av risken for gastrointestinal blodning av behandling med SSRI/SNRI bér
profylaktisk behandling med protonpumpshammare dvervagas hos aldre som
samtidigt behandlas med antiinflammatoriska medel, antikoagulantia,
trombocythammare, per oral kortisonterapi eller med anamnes pa tidigare
gastrointestinal blédning. Omeprazol eller esomeprazol som gastroprofylax vid
behandling med citalopram/escitalopram kan leda till en 50-100 % 6kning av
plasmakoncentration. Ovriga SSRI/SNRI kan kombineras med omeprazol/
esomeprazol. Man kan ocksa dvervaga byte av protonpumpshammare till
lansoprazol eller pantoprazol, som inte har uppvisat samma grad av
farmakokinetisk interaktion.

For ytterligare rad kring behandling av aldre patienter, se Lakemedelsbehandling
av de mest sjuka och skora aldre, Region Uppsala.se.

Behandling med SSRI under graviditet

For en gravid kvinna som redan behandlas med ett SSRI bor man beakta att
utsattande av en fungerande behandling kan leda till forsamrat tillstand for
modern. Om behandling ska pabdrjas rekommenderas citalopram eller sertralin,
dar storst erfarenhet finns. Vissa studier har pavisat en liten 6kad risk for mindre
allvarliga hjartmissbildningar (cirka 1,5-2 % jamfort med normalférekomsten pa
cirka 1 %) vid exponering for paroxetin och fluoxetin. Sambandet ar oséakert, men
om moijligt bor paroxetin och fluoxetin undvikas under graviditet. En fungerande
lakemedelsbehandling med SSRI ska inte sattas ut i slutet av graviditeten. Aven
om lagsta effektiva dos bor efterstravas ar det inte heller motiverat att
regelmassigt sdnka dosen av SSRI mot slutet av graviditeten. Om kvinnan under
andra eller tredje trimestern uppvisar tilltagande symtom pa depression kan det
tvartom finnas skal fér dosékning. Det nyfédda barnet ska 6vervakas avseende
eventuella utsattningssymtom men dessa betraktas inte som medicinskt allvarliga.
En okad risk for persisterande pulmonell hypertension hos det nyfédda barnet har
observerats vid exponering for SSRI under sista trimestern, men riskokningen ar
mycket liten (5/1 000 versus normalférekomsten pa 1-2/1 000).

Behandling med SSRI vid amning

Alla SSRI utsdndras i brostmjolk. Symtom som skrikighet, sémnproblem och oro
har férekommit hos ammade barn vars mddrar har intagit SSRI, men risken for
barnet anses vara liten. Data ar otillrackliga for att tillata slutsatser betraffande
vilket SSRI som kan anses vara att féredra vid amning, och det finns darfér inte
belagg for att byta en pagaende och fungerande behandling med ett SSRI till ett
annat. Vid nyinsattning av SSRI valjs i forsta hand sertralin eller paroxetin, som
bada tycks utsondras i brostmjolk i lagst grad. Lagsta effektiva dos bor
efterstravas.
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Utsattningsreaktioner

Abrupt behandlingsavbrott med antidepressiva lakemedel efter nAgon manads
kontinuerlig behandling kan ge upphov till sa kallade utsattningsreaktioner. Detta
kan bland annat yttra sig som yrsel, illamaende, dimsyn, huvudvark, parestesier,
oro, irritabilitet och somnrubbningar, vilket oftast férsvinner efter 1—-2 veckor men
ibland kan kvarsta i manader. Utsattningsreaktioner kan ocksa férekomma efter ett
par missade doser eller om dosen séanks kraftigt. Om behandling med
antidepressiva lakemedel ska sattas ut efter en behandlingsperiod av > 6 veckor
bor detta goras gradvis under 4—8 veckor.

Levnadsvanor

Fysisk aktivitet kan anvandas som kompletterande behandling vid all form av
angest. Man kan forvanta en viss symtomreduktion bade akut och pa langre sikt.
Personer med paniksyndrom bor rekommenderas aerob fysisk aktivitet for att
minska angest. Evidensen for muskelstarkande fysisk aktivitet ar ofillracklig. Ett
enstaka aerobt traningspass pa hog intensitet minskar risken att utlosa
panikattacker, liksom lindrar &ngest och forbattrar kansla av energi vid
generaliserad angest bland unga vuxna. | Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges
aven hog prioritet for insatser riktade mot riskbruk av alkohol och ohalsosamma
matvanor hos patienter med angest, se Nationella riktlinjer for prevention och
behandling vid ohdlsosamma levnadsvanor, Socialstyrelsen.se.

Man bor darfor regelbundet ta upp dessa fragor och vid behov erbjuda stdd till
foérandring, se Levnadsvanor.

For detaljerade rekommendationer om fysisk aktivitet vid &ngestsyndrom, se
Fyss.se.

Paniksyndrom

Vid paniksyndrom bor i forsta hand kognitiv beteendeterapi erbjudas (626). Vid
lakemedelsbehandling &r SSRI forstahandsval (627). Sertralin, fluoxetin och
paroxetin ar likvardiga forstahandsval ur effektsynpunkt (626, 635). Stodet fér
citalopram och escitalopram ar samre. Fluvoxamin ar ej formansberattigat.
Klomipramin &r ett alternativ men har svarare biverkningar och ar mer toxiskt (627,
635). TCA och SSRI anses normalt jambdordigt effektiva p& gruppniva (627).
Bensodiazepinen alprazolam har en dokumenterad effekt men rekommenderas inte
pa grund av dess beroendeframkallande egenskaper. Efter sex manaders
besvarsfrinet med pagaende antidepressiv behandling kan man som regel forsoka att
langsamt minska dosen for att undvika utsattningsproblem och/eller aterfall. Vid
eventuell forsamring hojer man dosen till foregaende niva. Lakemedelsbehandlingen
kan bli flerarig.
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Social fobi

Vid social fobi bor i forsta hand kognitiv beteendeterapi erbjudas (626). Det finns
starkt stod for att behandling med sertralin, paroxetin, fluvoxamin, venlafaxin och
escitalopram har effekt vid social fobi (626, 627, 635, 636). Eftersom escitalopram &r
den aktiva enantiomeren av citalopram bor &ven citalopram ha samma effekt. Vid
lakemedelsbehandling &r SSRI forstahandsval (627). Fluvoxamin ar ej
formansberattigat. SNRI ar ett alternativ men har fler biverkningar. Aven klomipramin
ar ett alternativ men har svarare biverkningar &n SSRI/SNRI (627).

Under 2011 framkom uppgifter om att escitalopram, liksom citalopram, har potential
att dosberoende forlanga QT-intervallet med paféljande risk for ventrikulara arytmier
(548, 549). Den maximala dygnsdosen for citalopram hos yngre individer sanktes
darfor till 40 mg och hos &ldre till 20 mg. Den maximala dygnsdosen av escitalopram
hos aldre individer sanktes till 10 mg.

Efter tolv manaders besvarsfrihet med pagaende antidepressiv behandling kan man
som regel forsoka att langsamt minska dosen for att undvika utsattningsproblem
och/eller aterfall (627). Vid eventuell forsamring hojer man dosen till féregaende niva.
Lakemedelsbehandlingen kan bli flerarig.

Specifika fobier

Inga lakemedel har dokumenterad effekt vid specifika fobier (626, 627, 635). Vid
specifika fobier rekommenderas kognitiv beteendeterapi dér inslaget av exponering
for den situation som utldser angestsymtomen ar avgorande.

Tvangssyndrom

Vid tvdngssyndrom bor i forsta hand kognitiv beteendeterapi erbjudas (626). Vid
lakemedelsbehandling éar SSRI forstahandsval (627), dar hogre doser an vid
behandling av andra &ngestsyndrom vanligen behdvs. Det finns starkt stod for effekt
av sertralin, paroxetin, fluvoxamin och fluoxetin, och mattligt stod for citalopram
(635). Aven escitalopram har god effekt (626). Lakemedelsverket och Socialstyrelsen
gor dock ingen skillnad pa olika SSRI (626, 627). Fluvoxamin &ar inte férmans-
berattigat. Klomipramin &r ett alternativ men har svarare biverkningar och ar mer
toxiskt (627, 635). Farmakologisk behandlingstid bor ej understiga ett ar (627).
Utsattningen av lakemedlet bor ske gradvis under flera manader. | flertalet fall ar
langtidsbehandling indicerad. Lindriga och medelsvara tillstdnd kan vanligen
behandlas inom primarvarden, medan svara fall bor remitteras till psykiater.

Generaliserat angestsyndrom

Det finns starkt stod for att behandling med paroxetin, sertralin, escitalopram och de
tvd SNRI venlafaxin och duloxetin har effekt vid generaliserat &ngestsyndrom (626,
627, 635, 636). Eftersom escitalopram ar den aktiva enantiomeren av citalopram bor
aven citalopram ha samma effekt. SSRI ar forstahandsval. SNRI &r ett alternativ men
har fler biverkningar. Duloxetin och venlafaxin ar bada tillgangliga som generika med
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likvardigt pris. Under 2011 framkom uppgifter om att escitalopram, liksom citalopram,
har potential att dosberoende forlanga QT -intervallet med paféljande risk for
ventrikulara arytmier (548, 549). Den maximala dygnsdosen for citalopram hos yngre
individer sanktes darfor till 40 mg och hos aldre till 20 mg. Den maximala dygnsdosen
av escitalopram hos aldre individer sénktes till 10 mg. Behandling med KBT é&r ett
alternativ med lagre prioritet an SSRI/SNRI (626, 627).

Bensodiazepinerna alprazolam, lorazepam och diazepam har dokumenterad effekt
men rekommenderas inte pa grund av sin beroendeframkallande och kognitivt
nedsattande effekt samt 6kad fallrisk (627). Dokumentationen av buspiron ar svag
varfor lakemedlet inte kan rekommenderas. Pregabalin har dokumenterad effekt men
har ogynnsam biverkningsprofil och risk for beroendeutveckling.

Posttraumatiskt stressyndrom

Vid posttraumatiskt stressyndrom bor i forsta hand kognitiv beteendeterapi erbjudas
(626). Det finns starkt stod for effekt av fluoxetin, sertralin och paroxetin (635), som
ar likvardiga forstahandsval ur effektsynpunkt. Venlafaxin &ar ett alternativ (626) men
har fler biverkningar. Eye movement desensitization and reprocessing (EMDR) &ar
ocksa ett alternativ, men med lagre prioritet.

SSRI/SNRI och risken for blédningar

Blodningar ar en gemensam biverkning av alla SSRI/SNRI (637-639). Eckymoser,
epistaxis, vaginala blodningar och blédningar fran hemorrojder samt gastrointestinala
blédningar ar de vanligaste typerna. Den sistnamna typen &ar bast studerad och har
varit foremal for manga epidemiologiska studier dar man har noterat en dkad risk,
vilken 6kar ytterligare vid kombination med NSAID — number needed to harm har
uppskattats till 411 per ar for SSRI och 106 vid kombination med NSAID. Det saknas
tillforlitliga epidemiologiska data betraffande incidensen av andra typer av blédningar.
Profylaktisk behandling med protonpumpshammare bor évervagas sarskilt hos aldre
som samtidigt behandlas med antiinflammatoriska medel, antikoagulantia,
trombocythammare, per oral kortisonterapi eller med anamnes pa tidigare
gastrointestinal blodning. Det bor dock noteras att forskrivning av omeprazol och
esomeprazol som gastroprofylax vid behandling med citalopram/escitalopram kan
leda till en 50-100 % 6kning av plasmakoncentration av citalopram/escitalopram och
darmed 6kad risk for forlangning av QTc-intervallet och blédningar, pa grund av
farmakokinetisk interaktion (639). Sertralin paverkas mindre av samtidig behandling
med omeprazol och esomeprazol, cirka 30 % 6kning av plasmakoncentration (639,
640). Omeprazol och esomeprazol kan kombineras med andra SSRI/SNRI &n
citalopram/escitalopram. Man kan ocksa 6vervaga byte av protonpumpshammare till
lansoprazol eller pantoprazol, som inte har uppvisat samma grad av farmakokinetisk
interaktion (641-650). Antidepressiva lakemedel med ringa eller ingen serotonin-
aterupptagshammande effekt, sdsom reboxetin, bupropion, agomelatin, moklobemid
och mirtazapin ar att foredra vid férekomst av blédningsbiverkningar.
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Behandling med SSRI under graviditet

Det finns relativt stor erfarenhet av anvandning av SSRI under graviditet och riskerna
tycks vara sma. Vissa studier har pavisat en liten 6kad risk fér mindre allvarliga
hjartmissbildningar, cirka 1,5-2 % jamfoért med normalférekomsten pa cirka 1 %, vid
exponering for paroxetin och fluoxetin. Sambandet &r osékert, men om majligt bor
paroxetin och fluoxetin undvikas under graviditet (641, 646, 651). Betraffande dvriga
SSRI ar data motségelsefulla betraffande risken for hjartmissbildningar, men ingen
okad risk har med séakerhet kunnat pavisas (641, 646, 651). | 6vrigt ar ingen 6kad risk
for missbildningar visad (641, 652-669). Bland de olika SSRI finns stdrst erfarenhet
av citalopram och sertralin.

For en gravid kvinna som redan star pa SSRI bor man beakta att utsattande av en
fungerande behandling kan leda till férsamrat tillstand for modern (476, 670). En
omsorgsfull risk-nytta-bedémning bor goras i det individuella fallet infor stallnings-
tagande till bade utsattande av pagaende behandling liksom beslut att paborja ny
lakemedelsbehandling. Aven om lagsta effektiva dos bor efterstravas ar det inte
motiverat att regelmassigt sdnka dosen av SSRI mot slutet av graviditeten. Om
kvinnan under andra eller tredje trimestern uppvisar tilltagande symtom pa
depression kan det tvartom finnas skal for dosékning.

Bland nyfédda som exponerats for SSRI-preparat under tredje trimestern finns
utsattningssymtom beskrivna (668, 671-674). Vad géller effekter pa utvecklingen
efter fodseln &ar undersokningar med langtidsuppfoljning annu ofullstandiga.
Epidemiologiska studier tyder pa att anvandning av SSRI under graviditet kan 6ka
risken for persisterande pulmonell hypertension hos det nyfédda barnet, men risken
ar liten, cirka 5/1 000 versus 1-2/1 000 hos icke-exponerade (668, 671-674).

Behandling med SSRI, SNRI och mirtazapin vid
amning

Alla SSRI utsdndras i brostmjolk, men vissa skillnader tycks féreligga;
fluoxetin/citalopram utsdéndras mer an paroxetin/sertralin (657, 675-701). Symtom
som skrikighet, sémnproblem och oro har forekommit hos ammade barn vars modrar
har intagit SSRI, men risken for barnet anses vara liten. Data ar otillrackliga for att
tillata slutsatser betraffande vilket SSRI som kan anses vara att foredra vid amning,
och det finns darfor inte belagg for att byta en pagaende och fungerande behandling
med ett SSRI till ett annat. Vid nyinsattning kan man dock véalja ett preparat som
rapporterats passera over i brostmjolk i 1ag grad, till exempel sertralin och paroxetin.
Lakemedelsverket beddémer att SSRI-behandling ar kompatibel med amning (627).
Mirtazapin passerar over i brostmjolk men risken for ett friskt fullganget barn bedoms
vara lag (477). Venlafaxin passerar over till brostmjolk i hog grad, och hdga
koncentrationer av venlafaxins aktiva metabolit har uppmatts hos nagra ammade
barn. Duloxetin tycks passera éver i brostmjolk i lag grad, men data ar otillrackliga for
att bedoma eventuell risk.
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Levnadsvanor vid angest

Fysisk aktivitet kan anvandas som kompletterande behandling vid all form av angest
(702). Man kan forvanta en viss symtomreduktion bade akut och pa langre sikt.
Personer med paniksyndrom bor rekommenderas aerob fysisk aktivitet for att minska
angest. Ett enstaka aerobt traningspass pa hog intensitet minskar risken att utlésa
panikattacker, liksom lindrar angest och forbattrar kansla av energi vid generaliserad
angest bland unga vuxna. De studier som har genomférts ar huvudsakligen av aerob
traning. Evidensen for muskelstarkande fysisk aktivitet ar otillracklig. |
Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges aven hog prioritet for insatser riktade mot
riskbruk av alkohol och ohalsosamma matvanor hos patienter med angest, se
Nationella riktlinjer fér prevention och behandling vid ohédlsosamma levhadsvanor,
Socialstyrelsen.se.

Man bor darfor regelbundet ta upp dessa fragor och vid behov erbjuda stdd till
forandring, se Levnadsvanor.

Behandling med bensodiazepiner

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer rekommenderas inte behandling med
bensodiazepiner vid angestsyndrom (626), se Nationella riktlinjer for vard vid
depression och angestsyndrom, Socialstyrelsen.se.

| Lakemedelsverkets behandlingsrekommendation anges att bensodiazepiner bara i
undantagsfall kan 6vervagas som korttidsbehandling (626, 627), se Lakemedel vid
depression, angestsyndrom och tvangssyndrom hos barn och vuxna -
behandlingsrekommendation, Lakemedelsverket.se

Antikolinerga biverkningar

Lakemedel med antikolinerg effekt ar vanliga vid behandling av angest och
depression, och detta kan medfdra sarskilda problem hos aldre patienter (550, 703).
Sadana biverkningar inbegriper exempelvis fallrisk, konfusion, muntorrhet,
obstipation och urinretention. Den kumulativa effekten av flera samtidiga
lakemedelsbehandlingar med antikolinerg effekt brukar benamnas den antikolinerga
bordan, och flera studier har visat att denna korrelerar med biverkningar i form av
bland annat kognitiv paverkan och aven risk for sjukhusvard och mortalitet. Flera
olika skattningsskalor for att bedéma den antikolinerga bérdan av
lakemedelsbehandling har utvecklats. De bast validerade skalorna ar Anticholinergic
cognitive burden scale (704), Anticholinergic risk scale (705) och Anticholinergic drug
scale (706), men aven enklare stod ar tillgangliga sdsom en 6versikt av
Socialstyrelsen, se Indikatorer for god lakemedelsterapi hos dldre, Socialstyrelsen.se

(pdf).
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Somnstorning

Fore forskrivning av somnmedel ar det viktigt att 6vervaga andra tankbara
somatiska och psykiatriska differentialdiagnoser eller [akemedelsbiverkning som
orsak till somnbesvéaren liksom mojligheterna till icke-farmakologiska
interventioner, som somnhygieniska atgarder. Sjukvardsregion Mellansveriges
broschyr Sov gott kan anvandas vid enklare besvar, se Sov gott, Region
Uppsala.se (pdf).

Vid langvarig somnstorning rekommenderas beteendeinterventioner i forsta hand.
Kognitiv beteendeterapi (KBT) ar en strukturerad beteendeintervention for
insomni. KBT kan genomfdras som behandling via néatet, som gruppbehandling
eller som individuell behandling. Férskrivning av somnmedel kan ske om
ovanstaende inte haft effekt eller om beteendeinterventioner inte &r tillampliga.
Farmakologisk behandling bor vara kortvarig.

FOrstahandsval

Behandling
KBT via natet
KBT individuellt eller i grupp

Alternativen ovan &r likvardiga. Patienten anmaler sig sjalv till KBT via natet pa
1177.se. | anmalan far patienten fylla i bakgrundsinformation och skattningsskalor.
Anméalan beddéms sedan av en psykolog som beslutar om behandlingen kan
paborjas.

Andrahandsval

Substans Varning Produktnamn
propiomazin Propavan®
zopiklon - generika

! Normalt sett férstahandsalternativ pa grund av risk for beroendeutveckling och missbruk av
zopiklon. Propiomazin ar dock olampligt hos aldre. Kan ge dagtrétthet och framkalla antikolinerga
effekter samt extrapyramidala symtom och restless legs.

For rad kring behandling av aldre patienter, se Lakemedelsbehandling av de mest
sjuka och skdra aldre, Region Uppsala.se.
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Levnadsvanor

Rokstopp, minskat alkoholintag vid riskbruk, regelbunden aerob fysisk aktivitet med
avslut 1-2 timmar fore sanggaende, att undvika kaffe/te pa kvallen, samt att
undvika intag av stora maltider eller att vara hungrig strax fore sanggaende &r alla
delar av sémnhygieniska atgarder som ar viktiga vid insomni. Man boér darfor ta upp
fragor kring tobaksbruk, alkoholvanor, fysisk aktivitet och matvanor och vid behov
erbjuda stdd till férandring, se Levnadsvanor.

Bensodiazepinliknande lakemedel och propiomazin

Som farmakologisk behandling av somnstdrning rekommenderas zopiklon och
propiomazin (Propavan). Risken for beroende med zopiklon och zolpidem forefaller
vara sammantaget mindre an for andra smnmedel som verkar pd GABA-systemet
sasom bensodiazepinerna (707). Det finns dock en klinisk erfarenhet av dkad
missbruksrisk for zolpidem jamfort med zopiklon och visserligen relativt ovanliga men
besvéarande biverkningar delvis relaterade till snabbt tillslag (sémngang, minnes-
storningar, psykossymtom etcetera). Vissa patienter upplever en besk smak av
zopiklon, som uppkommer av en metabolit som snabbt utsdndras i saliven (708).
Propiomazin kan anvandas vid risk for beroende eller missbruk och &r darfér normalt
forstahandsval. Dokumentationen for detta aldre preparat ar dock svag, och risk for
motoriska biverkningar och dagen-efter-effekter finns. Den antikolinerga effekten gor
lakemedlet olampligt hos aldre.

Kognitiv beteendeterapi maste 6vervagas som ett alternativ vid langvariga
somnproblem. Kognitiv beteendeterapi ar valstuderat och har starkt stéd vid kronisk
insomni hos vuxna (709).

Daridorexant

Daridorexant ar en specifik och potent blockerare av orexinreceptorer. Orexin &r
neuropeptider som framjar vakenhet. Quviviq (daridorexant) ar godkant som
behandling for vuxna med insomni sedan minst tre manader dar symtomen har en
betydande paverkan pa funktionsnivan dagtid. Quvivig omfattas for narvarande inte
av lakemedelsformanen och fri prissattning galler.

Kliniska data ar tillgangliga for upp till 12 manaders kontinuerlig behandling. Effekten
av daridorexant pa insomni ar liten men tydlig och signifikant jamfort med placebo.
Efter tre manaders behandling hade tiden till insomnande i snitt minskat med 12
minuter och vaken tid efter insomning hade i snitt minskat med 18 minuter.
Sakerhetsprofilen ar gynnsam. De vanligaste biverkningarna ar huvudvérk och
sOmnighet. Biverkningsprofilen var liknande hos aldre som hos yngre deltagare.*
Inga tecken pa missbruksrisk eller abstinenssymtom efter utsattning av lakemedlet
har noterats.! Den kliniska erfarenheten ar dock an sa lange begransad i denna
fraga. Ingen sa kallad rebound-effekt efter utsattning av daridorexant har noterats.*
Behandlingstiden ska vara s& kort som mdjligt. Lampligheten med fortsatt behandling
ska utvarderas inom tre manader och regelbundet darefter. Daridorexant har inte
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undersokts hos barn eller gravida kvinnor. Data &r begransade for patienter 6ver 75
ar.
Quviviq kan vara ett alternativ om propiomazin och zopiklon bedéms olampligt, eller

om langre tids behandling ar nédvéandig. Behandling beddms kunna initieras inom
primarvarden.

Quvivig ska administreras med forsiktighet till patienter med psykiatrisk
samsjuklighet, eftersom data avseende effekt och sékerhet i denna population ar
begransade. Patienter med akuta eller instabila psykiatriska tillstand har inte
undersokts varfor det rader osakerhet kring effekt i denna patientgrupp.

For mer information, se Lakemedel - Quvivia, daridorexant - Plats i terapin
(regionuppsala.se).

Melatonin

Melatonin depottabletter (Circadin och generika) ar godkéant for behandling i upp till
13 veckor av primar insomni kéannetecknad av dalig somnkvalitet hos patienter som
ar 55 ar och aldre (710). Medlet ingar ej i lakemedelsformanen. Effekten i studier
beddms som modest men med en gynnsam sékerhetsprofil (711). Direkta jamforelser
med andra sémnmedel saknas. Preparatet kan vara vart att préva nar annat inte
fungerat eller bedémts olampligt.

Flera produkter med melatonin i snabb frisattning &r ocksa tillgangliga, men
subvention antingen saknas eller ar begransad till barn och ungdomar 6 till och med
17 &r med adhd dar somnhygienatgarder har varit otillrackliga. Metaanalyser
avseende melatonin med snabb frisattning vid insomni ger ingen enhetlig bild
avseende effekt (709). | vissa metaanalyser ses en forkortad sémnlatens och positiv
paverkan pa somnkvalitet, men effekten ar liten. | andra metaanalyser har ingen
signifikant effekt kunnat pavisas. Biverkningsprofilen ar bristfalligt undersokt, men
forefaller gynnsam.

Levnadsvanor vid insomni

Rokstopp, minskat alkoholintag vid riskbruk, regelbunden aerob fysisk aktivitet med
avslut 1-2 timmar fore sanggaende, att undvika kaffe/te pa kvallen, samt att undvika
intag av stora maltider eller att vara hungrig strax fore sanggaende ar alla delar av
somnhygieniska atgarder som ar viktiga vid insomni (709, 712). Muskelstarkande
fysisk aktivitet har otillracklig evidens (713). Man bor ta upp fragor kring tobaksbruk,
alkoholvanor, fysisk aktivitet och matvanor och vid behov erbjuda stéd till forandring,
se Levnadsvanor.
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Depression

Rekommendationerna bygger pa:
Nationella riktlinjer for vard vid depression och angestsyndrom, Socialstyrelsen.se.

Lakemedel vid depression, &ngestsyndrom och tvangssyndrom hos barn och
vuxna - behandlingsrekommendation, Lakemedelsverket.se.

Depression och angestsyndrom, Nationella vard- och insatsprogram.se.

Allmanna rekommendationer
Rekommendationer:

¢ Innan forskrivning rekommenderas screening fér eventuell bipolaritet samt
somatisk undersokning.

e Tidig uppfdljning av behandling ar sarskilt viktigt hos unga vuxna < 25 ar pa
grund av 6kad risk for suicidalitet initialt.

e FOr att utvardera allvarlighetsgraden av de depressiva symtomen samt
utvardera behandlingssvar rekommenderas att patienterna foljs med
skattningsformular, till exempel PHQO-9, Viss.nu (pdf).

e Vid lindrig depression kan man avvakta behandling men boka ett aterbesok
inom 1-2 veckor.

e Bestamning av lakemedelskoncentrationen i plasma och testning av
genvarianter for lakemedelsnedbrytande leverenzymer kan vara av varde
vid terapisvikt eller vid problem med biverkningar.

Initial behandling

Lindrig—medelsvar depression
Forstahandsval

Behandling
Kognitiv beteendeterapi (KBT) i grupp eller individuellt
KBT via natet

Alternativen ovan &r likvardiga. Patienten anmaler sig sjalv till KBT via natet pa
1177.se. | anmalan far patienten fylla i bakgrundsinformation och skattningsskalor,
och anmalan beddms sedan av en psykolog. Infor KBT via natet for depression far
patienterna dven genomga ett bedémningssamtal for att avgdra om behandlingen
ar lamplig med hjalp av noggrann diagnostik av psykolog, antingen via video eller
fysiskt besok.

Om sex sessioner av KBT éar otillrackligt bor man évervaga komplettering med
SSRI. Detta bor goras i samrad mellan KBT-behandlare och forskrivande lakare.

Andrahandsval

Behandling
Lakemedelsbehandling
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Ett SSRI &r normalt forstahandsval vid lakemedelsbehandling. Bland olika SSRI
rekommenderas generiskt sertralin eller citalopram/escitalopram?®. Fluoxetin och
paroxetin ar mojliga alternativ men har hogre risk for interaktioner med andra
lakemedel. Risken for utsattningssymtom ar storst for paroxetin. Sertralin har en
gynnsam sakerhetsprofil bade vid graviditet och amning och kan vara att féredra
hos kvinnor som ar gravida eller planerar att bli gravida. Behandling kan garna ges
i kombination med KBT. Effekten ses ofta efter ca 2—4 veckor men kan dréja upp
till 3 manader. Biverkningar ar vanliga under 1-2 veckor vid start eller justering av
behandlingen, en gradvis insattning pa 3-5 dagar kan lindra dem. Om
behandlingen inte ger effekt bér man i forsta hand prova ett annat SSRI.

Om SSRI inte ger effekt kan man prova ett lakemedel ur annan lakemedelsklass,
till exempel SNRI (venlafaxin/duloxetin), buproprion eller mirtazapin. For patienter
som far oacceptabla biverkningar av SSRI och/eller SNRI kan mirtazapin,
bupropion, vortioxetin och agomelatin som har annorlunda biverkningsprofiler vara
alternativ.

Korttidsbehandling med hydroxizin?/prometazin® eller i andra hand oxazepam kan
anvandas vid behov vid angestforstarkning under den period da behandling med
antidepressivt lakemedel inleds. Hydroxizin/prometazin bér dock inte anvéndas
hos aldre.

Svar depression

Vid svar depression rekommenderas i forsta hand behandling med lakemedel. |
oppenvard ar SSRI eller SNRI de typer som framst ar aktuella. Aven tricykliska
antidepressiva (TCA, exempelvis klomipramin) kan évervagas, men ar foérknippad
med hog risk for toxicitet vid 6verdosering och bor insattas i samrad med
psykiater.

1 Maximal dygnsdos av citalopram hos yngre individer ar 40 mg och hos patienter > 65 ar 20 mg pa
grund av risken for QT-forlangning. For escitalopram ar maximal dygnsdos till patienter > 65 ar 10
mg pa grund av risken for QT-forlangning. Omeprazol eller esomeprazol som gastroprofylax kan
leda till en 50-100 % okning av plasmakoncentrationen av citalopram/escitalopram. Overvag
dosséankning av citalopram/escitalopram eller byte till annan protonpumpshammare.

2 Samtidig behandling med hydroxizin och andra lakemedel som kan forlanga QT-tiden, till exempel
citalopram/escitalopram, ar kontraindicerad. Anvandning hos aldre rekommenderas inte, bade pa
grund av QT-férlangande potential och antikolinerga effekter.

3 Forsiktighet vid behandling hos patienter med riskfaktorer for QT-forlangning, eller vid samtidig
behandling med andra lakemedel som kan férlanga QT-intervallet, se Fass.se. Anvandning hos
aldre rekommenderas inte. Kontraindicerat vid behandling med citalopram/escitalopram.

Underhallsbehandling

Efter uppnadd symtomfrihet vid behandling med antidepressivt lakemedel bor
fortsatt behandling ges under 6—-12 manader for att minska risken for aterfall. Om
depressiva symtom aterkommer efter utsattning aterinsatts behandlingen i
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ytterligare 6—12 manader, varpa ett nytt utsattningsforsok gors. Vid aterkommande
symtom efter behandling med KBT kan man erbjuda sa kallade boostersessioner.

Behandling av recidiv

Vid recidiverande depression aterinsatts sa snart som mojligt den behandling som
patienten tidigare svarat bra pa.

Aldre patienter

Alder i sig &r ingen kontraindikation fér ndgon depressionsbehandlingsstrategi.
Eftersom det vetenskapliga underlaget for behandling av depression hos aldre ar
bristfalligt rekommenderas samma behandlingsstrategier som for évriga vuxna,
med h&nsyn tagen till samsjuklighet, njurfunktion och 6évriga lakemedels-
behandlingar. Detta inkluderar KBT. Vid lakemedelsbehandling ar lakemedel med
kort halveringstid att foredra for att undvika ackumulering, liksom lakemedel med
sa lag interaktionspotential som mdijligt. Bland olika SSRI kan sertralin har vara att
foredra. Mirtazapin, ensamt eller som tillagg, ar ett alternativ vid samtidig nattlig
angest/oro/sémnstorningar. Mirtazapin har aven en aptitstimulerande effekt vilket
kan vara positivt vid aptitproblem. Startdos 7,5 mg/dygn i nagra dagar, darefter
dosokning till 15 mg/dygn. Maxdos 45 mg/dygn. Vid eGFR < 30 mL/min 6vervag
dossankning. Las mer pa Lakemedelsbehandling av de mest sjuka och skora
aldre, Region Uppsala.se.

Pa grund av risken for gastrointestinal blddning av behandling med SSRI eller
SNRI bor profylaktisk behandling med protonpumpshammare dvervagas hos aldre
som samtidigt behandlas med antiinflammatoriska medel, antikoagulantia,
trombocythammare, per oral kortisonterapi eller med anamnes pa tidigare
gastrointestinal blodning. Las mer i Specifika angestsyndrom.

Behandling med SSRI under graviditet

Se Specifika &ngestsyndrom.

Behandling med SSRI vid amning

Se Specifika &ngestsyndrom.

Utsattningsreaktioner
Se Specifika angestsyndrom.
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Levnadsvanor

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges hog prioritet for insatser riktade mot
ohalsosamma levnadsvanor hos patienter med depression, se Nationella riktlinjer
for prevention och behandling vid ohdlsosamma levnadsvanor, Socialstyrelsen.se.

Man bor darfor regelbundet ta upp fragor kring tobaksbruk, alkoholvanor, fysisk
aktivitet och matvanor och vid behov erbjuda stdd till forandring, se Levnadsvanor.

Fysisk aktivitet kan férebygga depression, minska depressiva symtom och forbattra
livskvalitet. For detaljerade rekommendationer om fysisk aktivitet vid depression, se

Fyss.se.

Enligt Socialstyrelsens nationella riktlinjer bor vid lindrig—-medelsvar depression
kognitiv beteendeterapi (KBT) erbjudas i forsta hand (prioritet 2) (626), men aven
interpersonell terapi (ITP) eller behandling med antidepressivt lakemedel kan
erbjudas (prioritet 3), se Nationella riktlinjer for vard vid depression och
angestsyndrom, Socialstyrelsen.se.

Lakemedelsverket likstaller de tre olika behandlingarna, och rekommenderar vid
lakemedelsbehandling i forsta hand ett SSRI (627). Tillgangen till ITP inom Region
Uppsala ar mycket begransad.

Innan forskrivning av antidepressiva bér en bedémning gdras om tidigare maniska
eller hypomana episoder har férekommit for att utesluta bipolaritet. Antidepressiva
lakemedel ska i s fall inte forskrivas utan samtidig behandling med
humorstabiliserade lakemedel, vilket ska hanteras av specialist i psykiatri. En
somatisk undersokning bor ocksa goras innan insattning av antidepressiva lakemedel
for att utesluta andra orsaker. Pa gruppniva finns inga sékerstallda kliniskt relevanta
skillnader i effekt mellan olika antidepressiva medel vid behandling av lindriga och
mattliga depressioner (627, 714). P& individniva forekommer dock att patienter som
ej svarar pa ett preparat svarar pa andra preparat saval inom som utom samma klass
av substans. Tidig uppféljning av behandling ar sarskilt viktigt hos unga vuxna < 25
ar pa grund av O6kad risk for suicidalitet initialt (626).

For att utvardera allvarlighetsgraden av de depressiva symtomen samt utvardera
behandlingssvar rekommenderas att patienterna foljs med skattningsformular, till
exempel PHQ-9. PHQ-9 kan anvandas for att utvéardera behandling enligt nedan:

e Minskning med 5 poang eller mera = god respons, fortsatt behandling

e Minskning med 2—4 podng = acceptabel respons, exspektans eller eventuell
dosdkning.

e Minskning med mindre an 1 poang eller 6kning = dalig respons, omvardera
diagnos eller behandling.

Bland de olika SSRI rekommenderas inte fluvoxamin da detta lakemedel inte &r
formansberattigat. Citalopram, liksom escitalopram, har potential att dosberoende
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forlanga QT-intervallet med péaféljande risk for ventrikulara arytmier (548, 549). Den
maximala dygnsdosen for citalopram hos yngre individer &r 40 mg och hos aldre 20
mg, och den maximala dygnsdosen av escitalopram hos &ldre individer &r 10 mg.

Om behandling med KBT i cirka 6 veckor &r otillracklig bor man 6vervaga
komplettering med antidepressivt lakemedel (627). Om behandling med
antidepressivt lakemedel inte har medfort férbattring efter 3—4 veckor bor man
Overvaga dosokning till hogsta rekommenderade dos. Om trots detta ingen
forbattring ses efter ytterligare 3—4 veckor bor diagnosen omprovas. Om doshdgjning
ar otillracklig kan byte av lakemedel 6vervagas. Man kan da antingen byta till ett
annat SSRI eller till ett lakemedel med annan/bredare verkningsmekanism,
exempelvis ett SNRI (venlafaxin/duloxetin), bupropion eller mirtazapin. Den senare
strategin kan vara lampligare i svarare fall.

For patienter som far oacceptabla biverkningar av SSRI kan mirtazapin, bupropion,
vortioxetin och agomelatin med sina annorlunda biverkningsprofiler vara alternativa
val (627). Leverfunktionsprover ska foljas vid behandling med agomelatin, se Fass.

Individualisering av lakemedelsval kan ocksa ske utifran depressionens karaktar och
vilka biverkningar patienten kan férvantas vara mer eller mindre kanslig for (627).
Exempel pa detta ar att en patient med agitation och somnbesvar kan behandlas
med ett lakemedel som ger viss sedering, medan samma lakemedel bor undvikas om
patienten pa grund av sin yrkesverksamhet inte tolererar sedering.

Vid svar depression rekommenderas i forsta hand behandling med lakemedel (627).
| 6ppenvard ar SSRI eller SNRI de typer som framst &r aktuella, men aven tricykliska
antidepressiva (TCA) kan 6vervagas i samrad med psykiater.

Behandling av depression hos aldre

Alder i sig ar ingen kontraindikation fér nagon depressionsbehandlingsstrategi (627).
Eftersom det vetenskapliga underlaget for behandling av depression hos aldre ar
bristfalligt rekommenderas samma behandlingsstrategier som for dvriga vuxna, med
hansyn tagen till samsjuklighet, njurfunktion och 6vriga lakemedelsbehandlingar.
Lakemedel med kort halveringstid ar att féredra for att undvika ackumulering, liksom
lakemedel med sa lag interaktionspotential som mojligt. Bland olika SSRI kan
sertralin har vara att foredra. Mirtazapin, ensamt eller som tillagg, ar ett alternativ vid
samtidig nattlig &ngest/oro/somnstdrningar (221). Mirtazapin har aven en
aptitstimulerande effekt vilket kan vara positivt vid aptitproblem.

SSRI och risken for blédningar

Blédningar ar en gemensam biverkan av alla SSRI/SNRI (715-731), se SSRI och
risken for blédningar.

Profylaktisk behandling med protonpumpshammare bor évervagas sarskilt hos aldre
som samtidigt behandlas med antiinflammatoriska medel, antikoagulantia,
trombocythammare, per oral kortisonterapi eller med anamnes pa tidigare
gastrointestinal blédning. Det bér dock noteras att forskrivning av omeprazol och

Lakemedel - Rekommenderade lakemedel, vuxna
DocPlus-ID: DocPlusSTYR-30285

Version:; 14

Handlingstyp: Riktlinje

Sidan 288 av 427



esomeprazol som gastroprofylax vid behandling med citalopram/escitalopram kan
leda till en 50-100 % 6kning av plasmakoncentrationen av citalopram/escitalopram
och darmed okad risk for férlangning av QTc-intervallet och blédningar, pa grund av
farmakokinetisk interaktion (637-639). Sertralin paverkas mindre av samtidig
behandling med omeprazol och esomeprazol, cirka 30 % 6kning av
plasmakoncentration (639). Omeprazol och esomeprazol kan kombineras med andra
SSRI/SNRI an citalopram/escitalopram. Man kan ocksa overvaga byte av
protonpumpshammare till lansoprazol eller pantoprazol, som inte har uppvisat
samma grad av farmakokinetisk interaktion (639, 640).

Behandling med SSRI under graviditet och amning

For diskussion om behandling med SSRI vid graviditet och amning, se Behandling
med SSRI under graviditet och Behandling med SSRI, SNRI och mirtazapin vid

amning.

Preparatdversikt

Gemensamt for antidepressiva lakemedel ar att de stimulerar neurotransmissionen
genom att pa olika satt 6ka effekten av monoamina signalsubstanser i centrala
nervsystemet. Nedan foljer en kort beskrivning av de olika typer som finns pa den
svenska marknaden (732, 733):

e SSRI (selective serotonin reuptake inhibitors) &r en grupp av antidepressiva
lakemedel som hammar aterupptaget av serotonin. De &r idag de mest
anvanda antidepressiva lakemedlen vid bade depression och angest och har
en biverkningsprofil som brukar accepteras val samt l1ag toxicitet vid 6verdos.
Sexuella biverkningar forekommer hos i genomsnitt 50-80% av patienter som
behandlas med SSRI (734), med hdgst forekomst fér paroxetin (735). Byte till
alternativa antidepressiva lakemedel med mindre eller féga serotoninaktivitet
kan hos dessa patienter vara aktuell (734, 735). Sadana lakemedel inkluderar
bupropion, mirtazapin, agomelatin, vortioxetin och moklobemid, vilka har
forknippats med lagre risk for sexuella biverkningar.

e SNRI (serotonin-noradrenaline reuptake inhibitors) hammar aterupptaget av
bade serotonin och noradrenalin och &r ett vanligt andrahandsval. Den
noradrenerga effekten kan medfdra en viss paverkan pa puls och blodtryck.

e P& marknaden finns aven bupropion, som hammar aterupptaget av
noradrenalin och dopamin. Detta lakemedel anvands aven for rokavvanjning.
Till biverkningsprofilen hér en 6kad risk for kramper hos patienter med
riskfaktorer.

e Det finns aven ett lakemedel p& den svenska marknaden, reboxetin, som i
huvudsak hammar aterupptaget av noradrenalin.

e Tricykliska antidpressiva (TCA) ar en aldre grupp som ocks& hammar
aterupptaget av serotonin och noradrenalin, men har dven antikolinerga och
antihistaminerga egenskaper som gor att risken for biverkningar ar mer uttalad
och toxiciteten vid 6évderdos &r allvarligare.
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e Bland 6vriga antidepressiva lakemedel finns monoaminoxidashammare
(MAO-hadmmare), som hAmmar nedbrytningen av serotonin, dopamin och
noradrenalin. Det tetracykliska lakemedlet mirtazapin stimulerar serotonerg
och noradrenerg neurotransmission och har aven antihistaminerga
egenskaper. Vanliga biverkningar ar viktuppgang och sedering, vilket aven
kan utnyttjas terapeutiskt vid dalig aptit eller somnsvarigheter. Mianserin ar en
forgangare till mirtazapin med liknande verkningsmekanism, men ar
forknippad med en viss risk for agranulocytos. Agomelatin ar en melatonerg
agonist med viss stimulerande aktivitet pa dopaminerga och noradrenerga
system. Vortioxetin ar en hammare av serotoninaterupptaget med verkan
framst pa serotoninsystemet, men troligen bidrar &ven bland annat
noradrenerga och dopaminerga egenskaper.

Vortioxetin

Vortioxetin (Brintellix) tillhér en ny klass av antidepressiva lakemedel och ar godkénd
for behandling av egentlig depression hos vuxna (736). Vortioxetin ar en 5-HTs, 5-
HT7, och 5-HT1p receptorantagonist, en 5-HT1g partiell receptoragonist, en 5-HT1a
receptoragonist, samt hammare av 5-HT-transportéren. Verkningsmekanismen &ar
dock inte helt klarlagd. Paverkan ses framst pa det serotonerga systemet, men
troligen ar aven de noradrenerga-, dopaminerga-, histaminerga-, acetylkolinerga-,
GABAminerga- och glutaminerga systemen involverade. Effekten av vortioxetin vid
egentlig depression tycks vara jamforbar med duloxetin och venlafaxin, och nagot
battre an agomelatin (Valdoxan). Det saknas stérre, direkta jamférande
randomiserade, dubbelblinda prévningar mot SSRI som undersdkt effekten vid
depression, men en mindre studie sag ingen skillnad i effekt mellan vortioxetin och
sertralin (737). Sakerhetsprofilen fér vortioxetin forefaller vara vasentligen jamforbar
med SSRI, men till foljd av den &n sa lange begransade erfarenheten bor vortioxetin
inte anvandas som foérstahandsval vid behandling av depression. Priset ar dessutom
betydligt hogre.

Agomelatin

Agomelatin (Valdoxan och generika) ar en melatonerg agonist (MT1- och MT»-
receptorer) och 5-HT>c-antagonist som i studier har uppvisat jamférbar effekt med
ovriga antidepressiva lakemedel, men med en annan biverkningsprofil (738).
Agomelatin kan vara ett alternativ for vissa patienter, men kunskapen om dess
sakerhetsprofil ar begransad jamfért med SSRI/SNRI. Forhojda levervarden var
vanligt forekommande i kliniska studier, och leverfunktionen maste féljas under
behandlingen. Pa grund av detta bor inte agomelatin anvandas som forstahandsval
vid behandling av depression. Priset ar dessutom hégre.

Plasmakoncentrationsbestamning och genetisk
variation i lakemedelsmetabolism

Bestamning av lakemedelskoncentrationen i plasma och testning av genvarianter for
lakemedelsnedbrytande leverenzymer kan vara av varde vid terapisvikt eller vid
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problem med biverkningar (627). Forsta steget ar vanligen en plasmakoncentrations-
bestamning av det aktuella lakemedlet. Vid ovantad hog eller 1ag koncentration ska
felaktigheter i dosering eller foljsamhet till ordinationen efterfragas. En annan
anledning till avvikande plasmakoncentration kan vara genetiskt betingade
variationer i lakemedelsmetabolismen. Ytterligare en orsak kan vara farmakokinetisk
interaktion med ett annat lakemedel eller med héalsokostprodukter. Vid fynd av
avvikande plasmakoncentration ar det ofta vardefullt att konsultera enhet for klinisk
farmakologi. Visar det sig att den uppmatta koncentrationen ar Iag trots god
foljsamhet och hoga eller till och med maximala doser finns det utrymme for
dosokning. Om lakemedelsdoseringen styrs utifran plasmakoncentrationen ar risken
for overdosering liten. Det ar dock viktigt att informera patient och ansvarig
vardpersonal om dosen 6verskrider den enligt produktinformationen hogsta
rekommenderade. Aven pa receptet ska anges om dosen ar hogre &n vad som
anges som hogsta rekommenderade dos i produktinformationen.

Antidepressiva lakemedel elimineras huvudsakligen genom metabolism i levern
katalyserad av enzymer i cytokrom P450-systemet, sarskilt enzymerna CYP2D6,
CYP2C19 och CYP3A4 (627). Vissa av dessa uppvisar polymorfism, det vill sdga
olika individer har olika enzymaktivitet. Beroende pa genotyp avseende dessa
enzymer kan darfor lakemedlen uppvisa stora interindividuella variationer i
eliminationshastighet och darmed stora skillnader i exponering efter en given dos.

Las mer under respektive kapitel, se Koncentrationsbestamning av |Akemedel och
Genetisk variation som paverkar lakemedelsmetabolism och -transport.

Utsattningsreaktioner

Abrupt behandlingsavbrott med antidepressiva lakemedel efter ndgon manads
kontinuerlig behandling kan ge upphov till sa kallade utséattningsreaktioner (627).
Detta kan bland annat yttra sig som yrsel, illamaende, dimsyn, huvudvark,
parestesier, oro, irritabilitet och sémnrubbningar, vilket oftast forsvinner efter 1-2
veckor men ibland kan kvarsta i manader. Utsattningsreaktioner kan ocksa
forekomma efter ett par missade doser eller om dosen sanks kraftigt. Om behandling
med antidepressiva lakemedel ska sattas ut efter en behandlingsperiod av > 6 veckor
bor detta goras gradvis under 4-8 veckor (470).

Levnadsvanor vid depression

| Socialstyrelsens nationella riktlinjer ges hog prioritet for insatser riktade mot
ohéalsosamma levnadsvanor hos patienter med depression, se Nationella riktlinjer for
prevention och behandling vid ohalsosamma levnadsvanor, Socialstyrelsen.se.

Man bor darfor regelbundet ta upp fragor kring tobaksbruk, alkoholvanor, fysisk
aktivitet och matvanor och vid behov erbjuda stdod till férandring, se Levnadsvanor.
Fysisk aktivitet kan férebygga depression (739). Personer med depression bor
rekommenderas aerob eller muskelstarkande fysisk aktivitet for att minska
depressiva symtom samt forbéattra livskvalitet. Evidensen ar battre for aerob fysisk
aktivitet, framfor allt pa mattlig till hdg intensitet. Vid lindrig eller mattlig depression
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lindrar fysisk aktivitet depressiva symtom i liknande grad som antidepressiva
lakemedel eller KBT. Vid medelsvar till svar depression bor den fysiska aktiviteten
ske parallellt med 6vrig antidepressiv behandling.

Smarta och inflammation

Analgetika

Behandling av smarta med analgetika ska baseras pa den underliggande
smartmekanismen. Man bor saledes faststalla om smartan ar nociceptiv (smarta
pa grund av stimulering av primara nociceptiva nervandslut), neuropatisk (smarta
pa grund av lesion eller sjukdom i somatosensoriska nervsystemet) eller
nociplastisk for att kunna véalja en effektiv behandling med analgetika.

Vid langvarig smérta uppstar ibland en stérd smartmodulering till foljd av forandrad
nociception, sa kallad nociplastisk smarta. Nociplastisk smarta &r en tredje
mekanistisk deskriptor for langvarig smarta som beskriver stora patientgrupper
med stord sméartmodulering som inte uppfyller kriterierna for nociceptiv eller
neuropatisk smarta.

Tidsfaktorn &r ytterligare en aspekt som anvéands for att beskriva smarta. Akut
smarta uppkommer i samband med en skada eller sjukdom och férsvinner nar
lakningen har skett. Ett exempel pa detta ar akut postoperativ smarta. Om smartan
sitter i mer an tre manader beskrivs den ofta som kronisk smarta eller langvarig
smarta.

Opioidbehandling ar en sjalvklarhet vid behandling av akut sméarta och
cancersmarta, men dess plats for behandling av kronisk smarta ar tveeggad.

Farmakologisk behandling av nociceptiv, neuropatisk
och nociplastisk smarta

Nociceptiv Neuropatisk Nociplastisk
paracetamol amitryptilin amitryptilin
NSAID SNRI SNRI
opioider gabapentin gabapentin
adjuvans? pregabalin pregabalin
topikalt lidokain/kapsaicin
opioider

L Adjuvans ar lakemedel som har annan primar indikation &n smarta men kan forstarka effekten av
analgetika. Sadana lakemedel ar exempelvis kortison, ketamin, antidepressiva och antiepileptika.
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Nociceptiv smarta

Som basbehandling ges paracetamol och/eller NSAID. Vid behov av ytterligare
analgetika kan tillaggsbehandling med opioider dvervagas. Opioidbehandling kan i
flertalet fall avslutas inom 3-5 dygn och bor inte paga langre an tva veckor vid ett
och samma smarttillstand. Efter tva veckors behandling med opioider 6kar risken
for beroendeutveckling. Om recept skrivs pa opioider, vélj minsta forpackningen.
Morfin 5 mg, 10 stycken finns numera tillgangligt, vilket ar tillrackligt vid de flesta
situationer med akut smarta, typ mindre kirurgiska ingrepp. Tabletten har
dessutom férdelen att den gar att dela i tva lika stora doser.

Opioider har endast undantagsvis en plats vid langvarig icke-cancerrelaterad
smarta. Bestaende smartlindrande effekt av opioider ar ovanligt och risken for
biverkningar ar stor. Las mer under Opioider vid kronisk smarta.

Paracetamol och NSAID

Substans Varning  Produkt-  Dosering yngre Dosering aldre Kommentar
namn
paracetamol - generika 1 gx 4 dagligen 1 g x 3 dagligen Forstahandsval
for aldre
ibuprofent & generika  200-400 mg L&g dos, 200 mg Risklakemedel
engangsdos engangsdos for aldre
eller eller
200-400 mg x 200 mgx 3
3—4 dagligen dagligen,
kort behandlingstid
1-2 veckor
naproxen? & generika  250-500 mg Lag dos, 250 mg Risklakemedel
engangsdos engangsdos for aldre
eller eller
250-500 mg x 2 250 mg x 2
dagligen dagligen,
kort behandlingstid,
1-2 veckor

I NSAID bor undvikas hos hogriskpatienter med exempelvis okontrollerat hogt blodtryck, njursvikt
eller hjartsvikt. Férutom majligen naproxen ar behandling med alla NSAID férenat med en 6kad risk
for hjartinfarkt och stroke. Behandling med NSAID innebar dven en 6kad risk for gastrointestinal
blédning. Lagsta effektiva dos och kortast méjliga behandlingstid bor efterstravas. Diklofenak ska
undvikas pa grund av miljobelastning och hogre risk for hjart-karlhandelser jamfort med Gvriga
alternativ.

Opioider

Opioider anvands normalt som tillagg till en basbehandling med paracetamol
och/eller NSAID. Tramadol och kodein klassificeras som svaga opioider, vilket
egentligen inte ar en korrekt beskrivning av dessa lakemedel, som bada har en
komplex och individuellt variabel farmakokinetik och -dynamik.

Behandling med kodein och tramadol kraver samma forsiktighet som vid
behandling med starka opioder. Problem med utséattningsreaktioner och/eller risk
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for beroende med kodein och tramadol &r lika vanliga som vid anvandning av
starka opioider som morfin och oxikodon. Beroendeutveckling gar dock betydligt
langsammare med dessa opioider. Beakta &aven risk for lackage, det vill saga att
forskrivna preparat saljs pa den illegala marknaden.

Kodein metaboliseras av leverenzymet CYP2D6 till morfin, som &r den aktiva
metaboliten. PA samma satt metaboliseras tramadol av CYP2D6 till aktiv
metabolit. Om en patient har brist pa eller helt saknar detta enzym, kommer inte
en tillracklig analgetisk effekt att erhallas av kodein eller tramadol. Uppskattningar
tyder pa att upp till 7 % av den kaukasiska populationen kan ha denna brist. Om
en patient daremot ar ultrasnabb metaboliserare, som cirka 30 % av
afrikaner/etiopier, finns det en 6kad risk for biverkningar aven vid normalt
forskrivna doser. Dessa patienter omvandlar snabbt kodein till morfin, eller
tramadol till aktiv metabolit, vilket resulterar i hogre plasmanivaer an forvantat.
Detta kan medféra problem med bristande effekt eller biverkningar, vars kliniska
betydelse kan vara storre hos aldre patienter jamfért med yngre.

Man bor aven notera att tramadol kan ge upphov till serotonergt syndrom vid
kombination med andra serotonerga lakemedel, sdsom antidepressiva lakemedel,
liksom till hyponatremi.

Om behandling med en opioid ar aktuell kan darfor ett alternativ vara att anvanda
starka opioider i lag dos, sarskilt hos aldre patienter.

Morfin ar gold standard bland de starka opioiderna. Andra starka opioider kan
dock vara lampligare vid nedsatt njur- och leverfunktion. For en Gversikt av sadana
situationer med uppskattning av nédvandig dosjustering, liksom av ekvianalgetiska
doser av starka opioider vid peroral, transdermal och sublingual administrering, se
Dosekvivalenstabeller, Region Uppsala.se.

Undvik morfin och kodein vid njurinsufficiens pa grund av risken for ackumulering
av bade modersubstans och aktiva morfinmetaboliter. Oxikodon, som inte i
samma utstrackning som morfin ar beroende av njurfunktionen, kan vara att
foredra vid eGFR < 60 mL/min.

For behandlingsstrategier med opioider, se Opioider vid akut smarta nedan.

For langvariga smarttillstand (mer &n tre manader), se Opioider vid kronisk smarta
nedan.
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Substans Varning Produktnamn
tramadol & generika
kodein + paracetamol & generika
buprenorfin generika
transdermalt &
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Dosering yngre

50-100 mg engangsdos
eller 50-100 mg var 4-6:e
timme, maxdos

400 mg/dag.

For tramadol i
retardberedning &r
startdosen 100 mg x 2
dagligen, som ev kan
Okas till 150 mg x 2,
sedan till max 200 mg x 2.

1-2 tabletter vb,
1-4 ggr/dag, max
8 tabletter/ dag.

Initial dos 5 pg/h. Under
inledande behandling kan
kortverkande
kompletterande
smartstillande lakemedel
behovas. Kan bytas efter
en vecka till hégre dos.
Maximal dos 40 ug/h.

Dosering aldre

Undvik nyinsattning av
tramadol hos &ldre, men
en fungerande behandling
behdver inte séttas ut.

1-2 tabletter vb, 1-4 ggr
per dag, maxdos
6 tabletter/dag.

Det &r inte nédvandigt att
justera dosen for aldre
patienter, men
upptrappningen bor goras
langsammare. Lamplig
dos for aldre ar

5-10 pg/h.

Kommentar

Variabel farmakokinetik. Om
opioidbehandling dvervags kan
tramadol i vissa fall prévas.
Indikationen ar mattlig akut
smaérta med neuropatiska och
nociceptiva komponenter.

Risk for kramper om doseringen
overstiger 400 mg. Bor undvikas
vid epilepsi. Risk for serotonergt
syndrom vid samtidig

behandling med antidepressiva.

Hyponatremi forekommer. Bor
undvikas vid eGFR <30 mL/min.

Variabel farmakokinetik. Kodein
metaboliseras till morfin, och det
finns risk fér ackumulering av
morfinmetaboliter vid njursvikt.
Bor undvikas vid eGFR

<30 mL/min. Bor ej kombineras
med andra smartstillande
lakemedel som innehaller
paracetamol. Hogre doser an de
rekommenderade medfor risk
for mycket allvarlig leverskada.

Ej lampligt for behandling av
akut smarta.
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Substans Varning Produktnamn
morfin generika, snabb
& friséttning
Dolcontin,
depottabletter
oxikodon & generika
tapentadol & Palexia, snabb

frisattning

Palexia depot
eller generika,
depottabletter
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Dosering yngre

Vid kortvarig smaérta eller
genombrottssmarta hos
opioidnaiva patienter ges
morfin i snabb frisattning
5-10 mg, 1 tablett. Vid
kontinuerlig smérta ges
depottablett med startdos
5 mg x 2 dagligen.

Vid kortvarig smarta eller
genombrottssmarta hos
opioidnaiva patienter ges
oxikodon i snabb
friséttning 5 mg x 1. Vid
kontinuerlig smarta ges
depottablett med startdos
5 mg x 2 dagligen.

Vid kortvarig smarta eller
genombrottssmarta ges
50 mg var 4:e till 6:e
timme.

Tapentadol depottablett
bor tas 2 ganger dagligen
med cirka 12 timmars
intervall.

Dosering aldre

Lag dos och langsam
upptitrering.

Vid kortvarig smarta eller
genombrottssmarta ges
morfin i snabb frisattning
5 mg, 1 tablett. Vid
kontinuerlig smérta ges
morfin som depottablett
med startdos 5 mg x 2

Lag dos och langsam
upptitrering.

Vid kortvarig sméarta eller
genombrottssmarta ges
oxikodon i snabb
frisattning 5 mg x 1. Vid
risk fér kognitiva
biverkningar av 5 mg
oxikodon, prova Oxynorm
I6sning 1 mg/mL,

2—-3 mg vh. Vid
kontinuerlig smarta ges
depottablett med startdos
5 mg x 2 dagligen.

Lag dos och langsam
upptitrering av tapentadol
depottablett frdn 50 mgq till
150 mg x 2.

Kommentar

Forstahandsval vid svar och
opioidkénslig smérta, med
beaktande av riskfaktorer sésom
alder, samsjuklighet och
beroenderisk.

Vid eGFR < 60 mL/min kan
oxikodon vara att foéredra, och
vid eGFR < 30 mL/min bor
morfin undvikas.

Eliminationen av oxikodon &r
inte beroende av njurfunktionen
i samma utstrackning som
morfin och kan vara att foredra
vid eGFR < 60 mL/min.
Forsiktighet vid gravt nedsatt
njur- eller leverfunktion.

Kan évervagas hos patienter
som provat, men inte tolererat,
oxikodon eller morfin,
subventionerat endast fér denna
patientgrupp.
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Substans Produktnamn och information

fentanylplaster Fentanylplaster har ingen sjalvklar plats i behandlingen av langvarig icke-
cancerrelaterad smarta, annat an i mycket speciella fall och da i samrad
med smartspecialist.

buprenorfin Temgesic kan 6vervagas for patienter med risk for opioidbrukssyndrom.
sublingualt
metadon Metadon har en komplicerad farmakologi och behandling behéver inledas av

smartspecialist.

Opioider vid akut smarta

Med akut smarta menas en hastig, nytillkommen negativ smartupplevelse som
kvarstar da vavnadsskada foreligger. | de flesta fall laker vavnaden inom veckor till
manader, och opioidbehandling ska anpassas efter forvantad lakningstid och
skadans svarighetsgrad. Akut smarta ar ett vanligt problem efter kirurgiska
ingrepp, trauma, infektion och inflammation, férlossning, brannskada och akuta
medicinska tillstand som hjartinfarkt eller trombos. Den akuta smartan ska
behandlas sa effektivt och sa tidigt som mdjligt for att undvika onddigt lidande och
for att mojligen forhindra utvecklingen till lAngvarig smarta i efterforloppet. Om
smartan kvarstar efter den akuta fasen ska den betraktas som en ny smarta och
ny smartanalys goras. Man kan misstanka ett en komplikation har intraffat eller att
det foreligger neuropatisk smérta, opioidtolerans eller beroendeutveckling.

Perioperativ behandling med opioider och rekommendationer vid
utskrivning efter akut nociceptiv postoperativ smarta

Hogre opioidférskrivning preoperativt ar associerad med en 6kning av de flesta
postoperativa komplikationerna liksom med mindre effekt av opioider
postoperativt. Den starkaste effekten observeras fér tromboemboliska, infektiosa
och gastrointestinala komplikationer med 6kad kostnad och langre sjukhusvistelse
som f6ljd. Dessutom har patienter som star pa opioider 6kad risk for hogre
postoperativ smarta pa grund av 6kad opioidtolerans och sensibilisering. Det
rekommenderas darfor forsok till nedtrappning av opioider till alla patienter som
har en planerad operation for att minska risken for svar postoperativ smarta och
andra komplikationer. Dessa patienter bor bedémas i god tid fore operation.

Vid utskrivning bor patienter som inte har haft opioidbehandling vid inlaggning pa
sjukhus i princip inte ha starka opioider forutom vid allvarlig sjukdom som cancer,
ischemiska tillstdnd eller motsvarande. Om det trots allt behovs, exempelvis i
efterforloppet till kirurgi eller trauma, gors en plan for att satta ut morfinpreparaten
inom rimlig tidsram efter utskrivningen och se till att planen foljs.

Perioperativ behandling med opioider och rekommendationer vid
utskrivning

Preoperativt Forsok till nedtrappning av opioiderna minst en manad fére en elektiv
operation for patienter som har statt pa opioider.

For patienter som har statt pa opioider preoperativt, ordinera patientens
preoperativa opioiddos intra- och postoperativt under operationsdygnet.
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Postoperativt For patienter som har statt pa opioider preoperativt ges 30 till 100 % av
preoperativa dygnsdosen.

Bolusdoser pa 1/6 av den kontinuerliga dygndosen ges vid

smartgenombrott.
Rekommendationer Vid okomplicerade operationer racker det att patienten far paracetamol
vid utskrivning och om inga kontraindikationer finns, dven NSAID.

Enstaka opioidtabletter kan skickas med patienten hem i stéllet for att
skriva recept. Om recept skrivs pa opioider, valj minsta forpackningen.

Efter storre eller komplicerade operationer rekommenderas att patienten
far en plan for nedtrappning och utsattning av opioider inom rimlig tidsram
relaterat till ingreppet.

Patienter som behandlats med opioider under en tid kortare &n 3 veckor
behdver ingen nedtrappning av opioiddoserna.

Om patienten har statt pa opioider langre an 3 veckor, rekommenderas
nedtrappning av opioider med 10-20 mg morfinekvivalenter var 3-7:e dag.

Fornya inte recept pa opioider utan noggrant évervagande. Detta géller
sarskilt yngre patienter.
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Opioider vid kronisk smarta

Lakemedel ar inte en sjélvklar del vid behandling av langvarig smarta. Nar
lakemedel anvands ska de ses som en del i det multimodala omhandertagandet.

Tank pa:

e Opioidbehandling av langvarig smarta ar kontroversiell, speciellt hos yngre
patienter pa grund av beroendeutveckling, och kognitiva och hormonella
storningar. Jamforande studier pa patienter med langvarig sméarta med och
utan opioidbehandling vis