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Anvindning av nya orala antikoagulantia (NOAK) for att f6-
rebygga stroke hos vuxna patienter med icke-valvulért for-
maksflimmer har uppmirksammats stort de senaste tva aren.
For indikationen formaksflimmer utkom forst subventionen
for trombinhdmmaren dabigatran (Pradaxa) for att foljas av
faktor Xa-hdimmarna rivaroxaban (Xarelto) och apixaban
(Eliquis) (Tabell I).

Samtliga NOAK har studerats i multinationella multicen-
terstudier som omfattat cirka 50000 patienter med
icke-valvulirt férmaksflimmer och mattligt hog till hog risk
for att drabbas av tromboemboliska hindelser. Studierna vi-
sade lika bra eller bittre effekt &n warfarinbehandling betraf-
fande risken for stroke. Detta géllde i synnerhet hemorragisk
stroke men dven kritiska blodningar och mortalitet [1-3]. Det
finnsdockingajidmfoérande studier mellan de olika NOAK-pre-
paraten. Det bor papekas att kvaliteten pa warfarinbehand-
lingen i samtliga dessa randomiserade studier generellt sett
var simre jamfort med svenska férhallanden [4].

De senaste rekommendationerna
NOAK kan 6vervigas som strokeprofylax hos patienter med
icke-valvulért formaksflimmer som l6per hog risk att drab-
bas av tromboemboliska hindelser forutsatt att de blivit vl
informerade samt kan forviintas ha en god behandlingsfolj-
samhet. Detta enligt Stockholms ldns likemedelskommittés
rekommendationer [5]. Kommittén rekommenderar dven att
patienterna f6ljs upp pa ett strukturerat sitt, men specifice-
rar inte ndrmare hur sadan uppfoljning bor se ut. Det finns
dock en férslagsmodell fran den europeiska hjartrytmféren-
ingen wWww.NOACforAF.eu) [6].

Socialstyrelsen kom nyligen ut med en preliminér version
av nationella riktlinjer for antikoagulationsbehandling vid

»Patienten bor ges en rimlig beténketid
infor val av preparat. Det dr ocksa av stor
vikt att vid 6nskan om byte av warfarin
till NOAK ifragasitta beslutet ...«
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formaksflimmer [7]. Diar beskrivs att samtliga numera till-
gingliga NOAK-preparat har likvérdig eller béttre férebyg-
gande effekt mot stroke jamfort med warfarin. Sjukvarden
bor erbjuda behandling med NOAK eller warfarin vid
icke-valvulart formaksflimmer och férhgjd risk for stroke
(CHA2DS2-VASc 22). Behandling bor dven 6vervigas for pa-
tienter med ldgre risk (CHA2DS2-VASc =1). Rekommendatio-
nernakriaveratt NOAK-behandling regelbundet ska kontrolle-
ras, helst hos de nuvarande vilorganiserade antikoagula-
tionsmottagningarna och i synnerhet hos dem som ar anslut-
na till nationella kvalitetsregister.

En modell for formaksflimmermottagning
Sjukskoterskebaserade formaksflimmermottagningar finns
pa nagra hall i landet och utomlands [8,9]. Pa var arbetsplats
harvisedan ett par ar tillbaka byggt upp en sidan mottagning
for omhéndertagande av patienter med icke-valvulért for-
maksflimmer som behandlas med NOAK.

Malet med flimmermottagningen dr att kvalitetssikra ut-
redningen, behandlingen och uppféljningen samt att siker-
stilla kontinuiteten inom varden. Mottagningen skots av
sjukskoterskor med sirskild utbildning inom detta omrade
och en kardiolog med sirskilt intresse for formaksflimmer
och antikoagulationsbehandling.

Patienter kommer for inséttning av NOAK via remiss. Infor
lakarbesOket bedomer sjukskoterskan prioriteten, bestiller
nodvindiga blodprov och begér eventuellt kompletterande
klinisk information fran remittenten. Efter likarbesoket bi-
stéar sjukskoterskan med information, sékerstiller val av pre-
parat och dosering samt planerar uppféljningen.

Den kardiolog som triaffar patienten baserar sitt beslut av
antikoagulationsbehandling pA CHA2DS2-VASc-poingsyste-
met [11] och dokumenterar detijournalanteckningarna. Sjuk-
skoterskan granskar val av preparat och dos utifran patien-
tens kliniska profil (inklusive glomerulir filterationshastig-
het [GFR], kroppsvikt, alder, blddningstendens, samtidig an-
vindning av vissa likemedel som interagerar med NOAK eller
okar blédningstendensen, samt patientens val och preferen-
ser). Vid felaktigheter far sjukskoterskan stod av den kardio-
log som ansvarar for flimmermottagningen. Checklistor an-
vinds av sjukskoterskan for att sdkerstélla allt ovan samt pla-
nera uppfoljningen (Fakta 1).

Warfarin eller NOAK?

Resultaten fran de randomiserade kliniska prévningarna kan
anvindas som del av underlaget for att vilja preparat [1-3]. Re-
sultat fran RE-LY-studien visar att den patientgrupp som be-
handlades med dabigatran l6pte storre risk for hjartinfarkt
jamfort med warfaringruppen [2]. Detta féranleder att vi fo6-
redrar annat antikoagulantium &n dabigatran hos patienter
med aktuell eller tidigare anamnes pa ischemisk hjiartsjuk-
dom. RE-LY-studien visade ocksa signifikant firre ischemis-
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TABELL I. Farmakologiska och kliniska egenskaper av de nya perorala antikoagulantia for behandling av icke-valvuldrt formaksflimmer som

ar aktuella i Sverige 2014.

Antikoagulantium
Verkningsmekanism
Dosering

Biotillganglighet

Halveringstid (timmar)

Plasma maximal niva (timmar)
Plasma dalniva (timmar)
Eliminering

Forsiktighet

Dabigatran (Pradaxa)
Trombinhdammare

150 mg x 2

110 mg x 2 vid alder >80 ar,
samtidig verapamilbehandling?
Medel 6,5 %

Paverkas inte av fodointag

12-17 (forlangs vid nedsatt
njurfunktion)

2

12-24

Renal 80 %

Anamnes pa dyspepsi och/eller

gastrointestinal blédning
Anamnes pa ischemisk
hjartsjukdom. Leversjukdom
Vid elektiv elkonvertering av
formaksflimmer/-fladder.

Andra godkanda indikationer
hos vuxna patienter

Icke godkadnda indikationer GFR <30 ml/min

Rivaroxaban (Xarelto)

Faktor Xa-hammare

20mgx1

15 mg x 1 vid GFR <50 ml/min?

Apixaban (Eliquis)

Faktor Xa-hammare
5mgx2

2,5 mg x 2 vid minst

tva av foljande?

Medel 50 %

Paverkas inte av fodointag

Medel 66 % fastande till

100 % vid samtidigt

fodointag (tas med kost)
5-9yngre, 11-13 dldre

(férlangs vid nedsatt njurfunktion)

9-14 (forlangs vid nedsatt
njurfunktion)

2-4 1-4
16-24 12-24
Renal 33 % Renal 25 %

Anamnes pa gastrointestinal
blodning. Leversjukdom

Leversjukdom

Behandling och profylax av

djup ventrombos och lungemboli
Forebyggande av aterotrombotiska
hdandelser efter akut koronarsyndrom
med férhdjda hjartskademarkorer
GFR <15 ml/min®

Vid elektiv elkonvertering
av formaksflimmer/-fladder

GFR <15 ml/min?

mekaniska klaffar och mitralisstenos

1 Overvég den mindre doseringen vid féljande tillstdnd: nedsatt njurfunktion (GFR 60-30 ml/min) och HAS-BLED >3, l&g kroppsvikt <60 kg.
2 1) Serum-kreatinin >133 pmol/l eller GFR <50 ml/min. 2) Alder >80 ar. 3) Kroppsvikt <60 kg.
g Mycket begrénsad klinisk erfarenhet vid GFR 29—15 ml/min for rivaroxaban och GFR 25-15 ml/min f6r apixaban.

ka cerebrala infarkter jaimfort med warfarin (150 mg x 2 dag-
ligen). Gastrointestinala blédningar och besvir var Gverre-
presenterade i dabigatrangruppen, och darfor anser vi att ett
annat antikoagulationsmedel bor 6vervigas vid sddan ana-
mnes. Tabletten kan intas med maten och det finns mojlighet
att prova protonpumpshédmmare vid dyspeptiska besvér.

For rivaroxaban visade ROCKET-AF-studien ett signifi-
kant storre antal gastrointestinala blédningar jaimfort med
warfarinbehandling [3]. Mot dennabakgrund bor nagot annat
antikoagulationsmedel &n rivaroxaban anvindas vid tidigare
gastrointestinal blodning eller aktuell mag-tarmsjukdom
med risk for okad blédningsbeniigenhet. Vi har noterat att
sma, icke-allvarliga blédningar fran exempelvis nisa eller
tandkott ar vanliga i samband med NOAK-behandling men
attde sdllan leder till att patienten avbryter behandlingen. En
snabb utredning av blédningskéllan bor genast startas vid
dndtarms- eller urinblédning och kombineras med frekventa
kontroller av hemoglobinvirdet tills eventuell blodningskél-
la, s som malign fordndring, polyp eller slemhinneinflam-
mation, identifierats.

Det dr oerhort viktigt att patienten far information om alla
tillgdngliga alternativ avseende antikoagulationsbehandling

.|
B FAKTA 1. Checklista som anvdnds av flimmerskoteskan
vid insdttning av NOAK

Indikation

Kontraindikationer

Lakemedelsinteraktioner

Behov av dosjustering

Blodstatus, fastande blodglukos, HBA1C, lever och elek-
trolytstatus inklusive serum-kreatinin, INR, APT-tid
Berdkning av GFR

e Berdkning av CHA2DS2-VASc-podngsystem

e Berdkning av HAS-BLED-podngsystem

inklusive warfarin. Patienten bor ges en rimlig betédnketid in-
for val av preparat. Det dr ocksa av stor vikt att vid 6nskan om
byte av warfarin till NOAK ifragasitta beslutet, sirskilt ifall
den pagaende warfarinbehandlingen har varit visentligen
problemfri med vilinstdllda och stabila INR-viarden. Vid
eventuella biverkningar av warfarin kan man prova vit warfa-
rin (Warfarin Orion), och om patienten anser att INR-kon-
troller begrinsar vardagslivet bor likaren informera patien-
ten om mojligheten att fa ett system for sjalvkontroll av INR
(CoaguChek XS) och dirmed sjdlvdosering av warfarin. En
sadan apparat kan patienter fa utan kostnad fran Stockholms
ldns landsting efter att ha gatt en sarskild kurs.

Omfattande information till patienten

Daé patienten triaffar flimmerskoterskan liggs stor vikt vid in-
formationsdelen, som tar 30 till 60 minuter i ansprak. Patien-
ten far skriftlig och muntlig information, patientkort och
bricka. Sjukskoterskan anvénder sig av audiovisuell illustra-
tion om férmaksflimmer och risken for stroke. For detta an-
vinds en surfplatta med sirskild mjukvara utgiven av Ameri-
can College of Cardiology (www.cardiosmart.org). Informa-
tionen handlar mest om sjukdomen, den enskilda individuella
risken for stroke, foljden av stroke, hur antikoagulationsbe-
handling minskar risken och hur viktigt det 4r med en god
foljsamhet for ett lyckat behandlingsresultat. Hur patienten
bor agera vid exempelvis missad tablett, 6verdosering eller
eventuellt behandlingsuppehall infér eventuellt tandlikar-
besok gas igenom.

Vid informationen uppmirksammas sérskilt anvindning
avvirktabletter av gruppen icke-steroida antiinflammatoris-
ka likemedel och de som innehaller acetylsalicylsyra. Dessa
likemedel bor anvindas ytterst restriktivt pa grund av den
Okade blodningsrisken och helst inte vid redan mattligt ned-
satt njurfunktion (GFR <60 ml/min). Patienten upplyses ock-
sa om att det finns risk for ogynnsam interaktion mellan
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NOAK och vissa drtmediciner som johannesort. Foljsamhe-
ten till likemedelsintag bor kontrolleras vil av savil likare
som sjukskoterska for att kunna sikra ett regelbundet och
disciplinerat intag. Vid misstinkt dalig féljsamhet planeras
en strategi for att underlétta foljsamheten, till exempel i form
av tablettkarta, Apodos, eller genom att fa hjilp av anhoriga.
Dabigatrantabletterna limpar sig inte fér Apodos eller vanlig
dosett pa grund av fuktkinslighet.

Diskussion om avsaknad av antidot mot NOAK férekom-
mer. De kliniska studierna visade signifikant fiarre fatala
blédningar och generellt ldgre totalmortalitet hos den pa-
tientgrupp som behandlades med rivaroxaban eller apixaban
jamfort med warfarin [3,1]. En nyligen publicerad studie visa-
de att patienter med férmaksflimmer som behandlades med
dabigatran krévde fler blodtransfusioner i samband med stor-
re blodningar, men att de hade signifikant kortare vardtider
pé intensivavdelningen och lidgre mortalitet i jimférelse med
warfarinbehandlade patienter. Detta trots avsaknad av anti-
dot mot dabigatran [10]. NOAK har en mycket kortare halve-
ringstid dn warfarin, som har en halveringstid mellan 1,5 till
>5 dygn. Antidot mot savill trombinhidmmare som faktor
X-hdmmare dr under utveckling.

Patientkort finns for respektive likemedel och innehéaller
information om vad det &r for typ av preparat, dosering, och
namnet pa den ansvarige likaren. Patienten uppmanas att ta
med kortet vid kontakt med apoteket och olika sjukvardsin-
stanser.

En flimmerskoterska berdknar CHA2DS2-VASc- och
HASD-poéng [11,12] och GFR, dokumenterar vikt och lingd,
och antecknar det i journalsystemet. GFR bedéms enligt den
metod var modul fér rapportering i kvalitetsregistret AURI-
CULA anvinder; estimerat GFR och absolut GFR (www.egfr.
se).

Mottagningen anvinder sig av Auricula-doseringsmodulen
for att folja upp njurfunktionen med vanligtvis 3, 6 eller 12
manaders intervall beroende pA GFR. APTT (aktiverad parti-
ell tromboplastintid) paverkas av dabigatran men har pataglig
variabilitet, och ett normalt APTT-dalviarde utesluter inte te-
rapeutisk plasmakoncentrationsniva [13,14]. Det kan finnas
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HESUMMARY

The National Board of Health and Welfare recommends new oral
anticoagulants (NOAC) or warfarin to all high risk patients with
non-valvular atrial fibrillation. We report a structured care process of
patients on NOAC at a nurse-coordinated clinic. Patients are referred
forinitiation of NOAC treatment. They meet specially educated
nurses who use checklists that ensure initiating the right NOAC,
determining appropiate dosage and to suggest a follow-up plan.
The Swedish quality register for anticoagulation (Auricula) is used to
follow the patients.



