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❙ ❙ Många patienter läggs in på sjukhus på grund av läkeme-
delsrelaterade problem. I olika undersökningar varierar ande-
len från 3 till 14 procent [1-6] av alla som läggs in på sjukhus.
En underrapportering till Läkemedelsverkets biverknings-
funktion föreligger. Många av biverkningarna är knutna till
läkemedlens inbyggda effekter, dessa är ofta förutsägbara och
möjliga att undvika genom dosjustering.

Terapisvikt är en annan orsak till att läkemedelsbehand-
ling inte ger önskat resultat. Då läkemedelsscenariot hela ti-
den ändrar sig är det viktigt att kontinuerligt följa biverk-
ningspanoramat. På medicinkliniken på Södersjukhuset i
Stockholm försöker vi hitta ett resurssnålt sätt att upptäcka,
analysera, karaktärisera och rapportera biverkningar, vilka
kan ha orsakat patientens inläggning. Avsikten är att öka in-
sikten om problemet och på sikt försöka minska antalet bi-
verkningar genom rapportering, uppföljning, information och
utbildning. Detta skulle innebära en kvalitetsutveckling av lä-
kemedelsterapin i vardagssjukvården. 

Under våren 1998 gjorde vi på medicinkliniken en studie
på 920 inlagda patienter, varvid vi fann att 5 procent av de in-
lagda hade en misstänkt biverkan som bidragande orsak till
inläggningen [7]. Inga ovanliga eller oväntade biverkningar
erhölls, utan scenariot var i stort det förväntade. Läkemedel
som används på indikationen hjärt–kärlsjukdomar dominera-
de bland dem som gav upphov till misstänkta biverkningar.
Med denna bakgrund har vi därför gjort en uppföljande stu-
die, där vi enbart tittat på patienter med dessa diagnoser. 

❙ ❙ Metodik
Retrospektivt studerades samtliga journaler hos de 904 pati-
enter (397 män, 507 kvinnor) som lagts in på medicinklini-
kens avdelningar via akutmottagningen under tre slumpvis
utvalda veckor under september och oktober 1999. Vi exklu-
derade de 143 patienter som inte hade några läkemedel alls
vid ankomsten samt de 23 som var medvetet intoxikerade. Av
resterande 738 patienter befanns hela 500 ha någon hjärt–
kärlsjukdom eller vara insatt på något läkemedel som används
på sådan indikation. Diagnoser som inkluderades var isch-
emisk hjärtsjukdom, hjärtsvikt, hypertoni och arytmi. 

I datajournalen Melior granskades intagningsorsak och lä-
kemedelsanvändning liksom symtom eller fynd som kunde
bero på läkemedelsterapi. Datajournalen har en traditionell

uppställning. Den är i så måtto strukturerad, men inte efter
frågeställning eller sökord, som skulle ha kunnat göras i en
prospektiv studie. Varje journal har i stället i sin helhet grans-
kats, och för varje patient har gjorts en sammantagen klinisk
bedömning utifrån uppgifter om medicinering, symtom och
laboratoriefynd. Ett mindre antal fall kan därmed ha missats
på grund av ofullständiga journaluppgifter. En sambandsbe-
dömning mellan läkemedelsintag och fynd gjordes samt en
klassificering i misstänkt biverkan eller inte och om denna i
så fall var lindrig, måttlig eller allvarlig. 

För att bedöma om ett orsakssamband råder mellan läke-
medel och misstänkt reaktion har vi använt de kriterier som
utarbetats av Karch och Lasagna [8] (Faktaruta 1) samt WHOs
internationella regler för att säkerställa relationen till läkeme-
del. I enlighet med dessa indelades de misstänkta reaktioner-
na i möjlig (possible), sannolik (probable) eller säker (certain)
[9]. Dessa kriterier används också av Läkemedelsverket. 

Med läkemedelsrelaterad biverkan avser vi här en skadlig
och icke önskad effekt av läkemedel som uppkommer vid
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normaldosering. Som biverkningar räknas, enligt EUs regler
om rapporteringskrav, även förgiftningar och missbruk av
nya läkemedel. Dessa inkluderades dock inte här. 

De biverkningar som vi klassificerar som misstänkta be-
höver inte vara en exklusiv orsak till symtom eller fynd som
leder till inläggning. Vi bedömde dem dock som en misstänkt
bidragande orsak tillsammans med andra läkemedel och/eller
sjukdomstillstånd. 

❙ ❙ Resultat
Under studieperioden påträffade vi 500 patienter (223 män,
277 kvinnor) med läkemedelsbehandling på grund av hjärt–
kärlsjukdom. Av dessa hade 70 patienter (25 män, 45 kvinnor),
det vill säga 14 procent, en möjlig eller sannolik läkemedelsbi-
verkan orsakande eller bidragande till inläggningen (Tabell I).
Ingen av de misstänkta biverkningarna anmäldes till Läkeme-
delsverkets regionala biverkningsenhet. De aktuella patienter-
na var i åldrarna 46 till 95 år, med en medelålder på 77 år. An-
talet angivna läkemedel som de stod på varierade mellan 1 och
16, i genomsnitt 6,2 per patient. Medelvårdtiden var 4,1 dygn,
med en variation på mellan 1 och 15 dygn. För klinikens samt-
liga patienter var medelvårdtiden under samma period 3,5
dygn. Ett vårddygn kostar i genomsnitt 4 663 kr. 

Patienternas uppgivna symtom vid söktillfället på akut-
mottagningen samt objektiva fynd i status eller vid provtag-
ning som föranlett beslut om inläggning kan ses i Tabell II. 

Vi räknade antalet patienter som stod på olika typer av
hjärt–kärlläkemedel samt hur många av dem som bedömdes
ha misstänkta biverkningar (Figur 1).

Faktaruta 2 visar olika typer av symtom och i vilket antal
de förekom hos patienter som behandlades med olika grupper
av läkemedel. Vi fann inga oväntade biverkningar. Hos 20
procent (98 av 500 patienter) upptäckte vi symtom eller la-

boratorievärden som vi misstänkte kunde vara utlösta av lä-
kemedel, men som dock inte bedömdes ha bidragit till in-
läggningen (Tabell III).

❙ ❙ Diskussion
Under studieperioden såg vi att läkemedelsbiverkningar vid
hjärt–kärlsjukdom kunde ha bidragit till 14 procent av in-
läggningarna på medicinkliniken. Scenariot på de biverk-
ningar vi såg var i stort det förväntade och liknar, liksom fre-
kvensen biverkningar, vad man funnit i andra studier [1-6]. I
en ny prospektiv studie på nationell nivå remitterades 3,9 pro-
cent av patienterna till en medicinklinik på grund av biverk-
ningar [10]. Detta utgör bara en del av de biverkningar som
förekommer på sjukhus. 

Vi fann inte några ovanliga eller oväntade biverkningar,
vilket kanske delvis beror på den korta studietiden. Vi hittade
inte heller något nyregistrerat läkemedel bland fallen. Profi-
len på fallen skiljer sig från dem som rapporteras spontant till
Läkemedelsverket, där hudreaktioner och feber dominerar.
Sådana fall läggs sällan in. Dessutom har de läkemedel vi stu-
derat mindre ofta denna typ av reaktioner. 

Påfallande var en hög ålder hos patienterna samt det stora
antalet läkemedel per patient. Hälften av patienterna stod på
sju eller fler läkemedel. Polyfarmaci hos äldre torde ofta ge
problem, eftersom äldre har en ökad känslighet för vissa lä-
kemedel samt en med åldern försämrad metabolism och njur-
utsöndring av läkemedel [11]. De hjärtsjukdomar som före-
kom hos de inkluderade patienterna är i sig oftast kroniska
och kan förvärras med symtom som liknar läkemedelsutlösta
besvär. Det kan, framför allt i det höga tempo som råder på en
akutmottagning, vara svårt att adekvat bedöma symtomens
genes. Under vårdtiden anser vi att man i anmärkningsvärt få
fall, enligt journalen, diskuterat en eventuell biverkan bakom
de aktuella symtomen. 

Vanliga symtom eller fynd som ledde till inläggning var
yrsel, trötthet, arytmi och hypotoni. Många av dessa patienter
stod på läkemedel som vi bedömde kunna ge additativa far-
makologiska effekter, till exempel på blodtryck. Dessutom
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❙ ❙ Fakta 1

Kriterier för orsakssamband mellan läkemedel
och misstänkt reaktion, enligt [8] 

1. Finns ett rimligt tidssamband mellan intag av läkemedel och
misstänkt reaktion?
2. Är reaktionen tidigare beskriven eller finns det en logisk far-
makologisk förklaring till dess uppkomst?
3. Minskar eller försvinner reaktionen vid dosminskning eller ut-
sättning av läkemedlet?
4. Kan patientens grundsjukdom utlösa liknande symtom? 
5. Kan något annat tidigare givet läkemedel eller parallellt givet
läkemedel förorsaka samma reaktion?
6. Återkommer reaktionen vid upprepad tillförsel i jämförbar
dos?

Tabell I. Klassificering av biverkningar [9].

Antal biverkningar
möjliga 30
sannolika 35
säkra 5

Svårighetsgrad
lindrig 54
måttlig 11
allvarlig 5
fatal 0

Tabell II. Uppgivna symtom samt objektiva fynd vid ankomsten.

Antal fall (andel, procent)
av 70 bedömda som 

Symtom/objektiva fynd läkemedelsrelaterade

Symtom
Yrsel/ostadighet 19 (27)
Dyspné 17 (24)
Trötthet 15 (21)
Smärta/obehag 15 (21)
Svimning 11 (16)
Illamående/kräkning 9 (13)
Förvirring/ångest 6 (9)
Övrigt 13 (19)

Objektiva fynd
Hjärtsvikt 17 (24)
Bradykardi 15 (21)
Kreatininstegring 13 (19)
Hypotoni 10 (15)
Takykardi 9 (13)
Hyperkalemi 7 (10)
Hypokalemi 6 (9)
Hyponatremi 3 (4)
Övrigt 5 (7)

➨



Annons

Annons



var läkemedelsinteraktion som trolig orsak till biverkningar-
na inte så ovanlig, vi såg tio fall. En annars låg frekvens av så-
dana fall antyds i en översiktsartikel [12]. I en populationsba-
serad förskrivningsstudie bedömdes 2,1 procent av patienter-
na ha fått läkemedelskombinationer med risk för allvarliga bi-
verkningar [13]. 

Högst frekvens biverkningar procentuellt sett sågs hos an-
vändare av antiarytmika (Cordarone, Durbis) samt angiotensin
II-receptorantagonister. Det handlade totalt sett om ett litet
antal patienter, varför man inte kan dra några säkra slutsat-
ser. Bland övriga mer använda läkemedel låg digitalis och
betablockerare bakom den största andelen av de misstänkta bi-
verkningarna. Inom gruppen betablockerare utmärkte sig spe-
ciellt sotalol, där 9 av 41 behandlade patienter inkom med miss-
tänkta läkemedelsrelaterade besvär. I 6 fall bedömde vi att be-
tablockerare kunde ha bidragit till försämrad hjärtsvikt, även
om sjukdomen också framskridit. Betablockerare har positiva
effekter vid hjärtsvikt, men en för hög dos kan orsaka en för-
sämring och bör ibland leda till dosminskning [14]. Vissa pati-
enter torde få för höga halter av till exempel metoprolol
på grund av en genetisk polymorfism för cytokrom P450
CYP2D6 [15]. Enzymet saknas hos cirka 7 procent av svens-
karna [16]. En läkemedelsinteraktion på detta enzym kan ge
förhöjda halter. Vi hade två patienter med allvarliga biverk-
ningar där en sådan interaktion var starkt misstänkt. En av des-
sa patienter stod dessutom på verapamil, en kombination som
kan ge allvarliga kardiella problem [17]. Man kan diskutera om
de doser av betablockerare som är allmänt accepterade som be-
handling vid hjärtsvikt och sekundär profylax efter infarkt bör
vara lägre vid högre ålder och progress av sjukdomen.

En av patienterna som fick betablockerare stod också på ett
NSAID-preparat som kan utlösa hjärtsvikt. I en ny studie fann
man att äldre patienter som senaste veckan intagit NSAID
uppvisade en fördubblad inläggningsfrekvens på sjukhus på
grund av hjärtsvikt [18].

Bland de patienter som behandlades med ACE-hämmare
bedömde vi att 10 procent hade en kreatininstegring som bi-
dragande orsak till inläggning, i fem fall så pass uttalad att pa-
tienten ankom med akut njursvikt. Vi fann också ett stort an-
tal patienter med en lätt till måttlig kreatininstegring, som
skulle ha kunnat orsakas av ACE-hämmare. 

Många av framför allt de äldre patienterna behandlades,

förutom med sina hjärtmediciner även med värktabletter och
sömnmedel. En del av dessa kan, förutom interaktioner, ge
upphov till yrsel och blodtrycksfall. I flera fall tycktes indi-
kationerna vara tveksamma eller inte kunna härledas. 

Av 70 funna misstänkta fall av läkemedelsbiverkningar,
varav 5 säkra, hade inget rapporterats till den regionala
biverkningsenheten. Det är känt sedan tidigare att en mycket
stor underrapportering föreligger [19]. För några år sedan
gjordes en stor enkätundersökning i norra Sverige, i vilken 80
procent av läkarna angav som orsak att de inte skriver någon
rapport om reaktionen är känd sedan tidigare, trots att man
skall rapportera biverkning som leder till sjukhusvård. Andra
skäl var tidsbrist, glömska och bristande rutiner [20]. 

Vårt mål, efter studien, är att problemet med läkemedels-
relaterade inläggningar skall kunna minskas. Vi vet att de ger
upphov till extra vård och höga kostnader, förutom att de sän-
ker livskvaliteten och orsakar lidande hos den enskilde pati-
enten. Vi tror att många oönskade effekter av läkemedel skul-
le kunna undvikas, och förslag på hur det skulle kunna göras
finns [21, 22].

Det är väsentligt att höja det allmänna medvetandet om bi-
verkningar. Patientfall och undervisningsronder för medicine
kandidater är uppskattat och skulle kunna utformas på samma
sätt för AT- och ST-läkare. 

Vi bör också oftare ta ställning till att sätta ut läkemedel som
kanske inte längre behövs. Ofta lämnar patienten sjukhuset
med fler läkemedel än vid ankomsten. Viktigt är också att om-
pröva indikationen för värktabletter och lugnande medel, där
recept ofta förnyas slentrianmässigt i samband med övriga lä-
kemedel. Man bör också tänka på att använda för åldern ade-
kvata doser samt försöka förutse möjliga ogynnsamma effek-
ter, speciellt i samband med byte av läkemedel eller dosökning. 

Bättre kommunikation mellan olika vårdgivare samt en
snabbare uppföljning i primärvården efter ett slutenvårdstill-
fälle torde kunna minska frekvensen av biverkningar. I ett par
fall har vi kunnat konstatera att rena missförstånd eller språk-
svårigheter sannolikt legat bakom uppkomna biverkningar.
Detta kan givetvis undvikas genom tydlig, muntlig och skrift-
lig, information till patienten. Vidare förekommer i en del fall
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❙ ❙ Fakta 2

Axplock bland de vanligaste symtomen
vid de mest använda läkemedlen

Misstänkt digitalisrelaterade symtom förekom hos 18 patienter,
s-digoxin kontrollerades hos 12 varav 4 var intoxikerade.

Symtomgivande bradykardi förekom hos 10 patienter med beta-
blockad, varav 4 även stod på digoxin och ytterligare 1 på dig-
oxin och spironolakton.

Trötthet och/eller yrsel förekom hos 11 patienter med betablock-
ad.

Försämrad hjärtsvikt sågs hos 6 patienter med betablockad, var-
av 1 även stod på NSAID.

Försämrad hjärtsvikt sågs hos 3 patienter som satts in på
NSAID.

Kreatininstegring förekom hos 13 patienter med ACE-hämmare.

Polyfarmaci som lett till hypotoni sågs hos 9 patienter. 

Figur 1. Läkemedel och andel biverkningar. Staplarna anger an-
talet inkluderade patienter som stod på olika läkemedelsgrup-
per. Den inre stapeln visar den del av dessa som bedömdes ha
en läkemedelsbiverkning.
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brister i journalföringen. I den slutanteckning som skickas till
patientens ansvarige husläkare framgår inte alltid tydligt vilka
läkemedel som är in- eller utsatta under vårdtiden samt vad för
slags uppföljning som behövs. Hög arbetsbelastning och korta
vårdtider kan säkert förklara att det slarvas med detta, vilket
från patientsäkerhetssynpunkt naturligtvis inte är acceptabelt. 

Läkemedelslistedatabaser, det vill säga samlade databaser
avseende patienters förskrivna och uthämtade läkemedel, är
ett kontroversiellt debattämne, men om man ser det ur en rent
behandlingsmässig synvinkel torde det vara till nytta för pa-
tienten avseende risken för felmedicinering och biverkning-
ar. Slutligen tror vi att man aktivt måste gå ut och påminna lä-
karkåren om att det är viktigt att misstänkta biverkningar
verkligen anmäls. Man har diskuterat om en elektronisk bi-
verkningsblankett skulle underlätta detta. 

Sammanfattningsvis finner vi anledning att tro att en mer
rationell läkemedelsterapi kan erhållas om det allmänna med-
vetandet om läkemedelsbiverkningar höjs. Då detta skulle
minska både personligt lidande och ökade samhällskostnader
i form av dyr sjukhusvård och kostsamma läkemedelsbyten
torde detta idag vara en angelägen fråga. 

Vi föreslår screening i datajournaler som ett resurssnålt
medel för att effektivisera upptäckten av läkemedelsrelate-
rade problem, öka biverkningsrapporteringen och förbättra
återkopplingen till den ansvarige läkaren. 
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SUMMARY

Adverse effects of drugs lead 
to hospital care for heart patients

Catharina Sarlöv, Eva Andersén-Karlsson, 
Christer von Bahr
Läkartidningen 2001;98:5349-53

Polypharmacy in patients with cardiovascular dis-
ease leads to an increased risk of developing ad-
verse effects. At the Department of  Internal Medi-
cine at Stockholm Söder Hospital we studied
computerized records and discovered that 14% of
those hospitalized patients who were on drug treat-
ment for cardiovascular diseases were admitted
due to problems or symptoms possibly caused by
their drugs. Interactions were less common; the
symptoms which warranted hospitalization were
more often caused by additive pharmacological
effects. 
Obviously, adverse effects of drugs decrease qual-
ity of life, cause unnecessary suffering and treat-
ment, and are expensive for the health care system.
Screening of computerized records helps us detect
adverse effects, and facilitates prevention.
Correspondence: Catharina Sarlöv, Dept of Internal Medicine,
Södersjukhuset, SE-118 83, Stockholm, Sweden

Tabell III. Misstänkt läkemedelsutlösta symtom eller laboratorievär-
den som inte bedömdes bidra till inläggningen. Antal (procent) av de
500 inkluderade patienterna med hjärt–kärlsjukdom och läkemedel
för detta.

Bifynd Antal fall (andel, procent)

Kreatininstegring och ACE-hämmare 46 (9,0)
Kreatininstegring och spironolakton 4 (0,8)
Hyperkalemi 6 (1,2)
Hypokalemi och diuretika 28 (6,0)
Hyponatremi och diuretika 17 (3,5)
Bradykardi och digoxin 2 (0,4)
Bradykardi och betablockad 2 (0,4)
Bradykardi och digoxin+betablockad 2 (0,4)
Hypotoni och polyfarmaci 4 (0,8)
Ökad obstruktivitet och betablockad 1 (0,2)

I Läkartidningens elektroniska arkiv
http://ltarkiv.lakartidningen.se

är artikeln kompletterad med fullständig referenslista.


