rapporterats, behandlade med samma
substans men denna ging via ett kateter-
buret ingrepp. Aven dessa har fatt bade
minskade subjektiva besvir och objekti-
va tecken pa minskad myokardischemi
(3]

Vi har nyligen publicerat data pa sju
patienter behandlade med VEGF-165-
plasmid. Aven vi har sett forbittring i
symtom och pd myokardskintigrafi.
Symtomforbattringen kvarstod i minst
ett ar [4].

Forbattring kvarstod dver tva ar

Alldeles nyligen rapporterades pa
American Heart Association-motet i
Anaheim data fran Bostongruppen pé 2
ars uppfoljning. Nu ingick 30 patienter
behandlade med den kateterburna tekni-
ken. Aven hér sags bade mindre symtom
och forbattrad myokardperfusion. For-
battringen kvarstod 6ver 2 ar.

P4 samma méte presenterades en stu-
die fran Groningen i Holland med tre be-
handlingsgrupper: VEGF-165-plasmid,
kateterburen laserbehandling (DMR)
och »vanlig behandling« som kontroll-
grupp. 35 patienter ingick. De som fick
plasmid forbéttrades i symtom och ock-
s& pa perfusion méitt med positron-
emissionstomografi (PET). De andra tva
grupperna fordndrades ej vad géller per-
fusion.

I Anaheim presenterades ocksd den
forsta dubbelblindstudien med VEGF-
plasmid. En studie fran Yla-Herttuala

och medarbetare visade att patienter
med claudicatio fick signifikant forbatt-
rad kérlbildning jamfért med placebo.

Sammanfattningsvis finns ett antal
mindre studier som styrker att behand-
ling med VEGF-165-plasmid har effekt.
Dubbelblinda studier saknas dock &nnu
vid angina.

Studien EUROINJECT ONE

Professor Christer Sylvén ir initiativta-
gare till den forsta stérre dubbelblind-
studien med VEGF-165-plasmid. Véar
plasmid tillverkas pa Genterapicentrum
pad Novum, Huddinge, och studien ar
icke-kommersiell. Studien kommer att
involvera fem centra varav Huddinge
Universitetssjukhus ar det enda i Sveri-
ge. Inklusionskriterium ar forutom re-
fraktdr angina ocksd en ejektionsfrak-
tion pa minst 40 procent. Exklusionskri-
terier ar tumdrsjukdom, inflammatorisk
sjukdom och diabetesretinopati. §0 pati-
enter dr planerade varav hilften far pla-
cebo. Behandlingen ges som intramyo-
kardiell injektion via det s k NOGA-
katetersystemet.

God sékerhet hittills

Hittills har 17 patienter behandlats och 9
har passerat 3 ménaders uppf6ljning.
Inga allvarliga biverkningar har intréffat
och alla patienter har kunnat skrivas ut
dagen efter behandlingen. Patienterna
kommer att utvirderas efter 3 manader
med bl a myokardskintigrafi och stress-

ekokardiografi. Klinisk uppf6ljning
kommer att paga i ett ar. Troligen kom-
mer vi att kunna redovisa effektdata nés-
ta ar.

Vara rekommendationer

Givet att ingen behandlingsmetod mot
refraktir angina pectoris idag har visat
effekt mot placebo blir var slutsats att
det viktigaste ar att fora kunskapen
framét. Darfor bor behandling av dessa
patienter ske inom placebokontrollerade
studier sa att var behandling imorgon
blir battre dn idag. Ett stt dr att remitte-
ra till Huddinge Universitetssjukhus for
stillningstagande till inklusion i EURO-
INJECT ONE.

Referenser

. Eliasson T, Norrsell H, Mannheimer C. Nu
finns riktlinjer for behandling av refraktir
angina pectoris. Lékartidningen 2001;98:
5170-7.

2.Symes JF, Losordo DW, Vale PR, Lathi
KG, Esakof DD, Mayskiy M, et al. Gene
therapy with vascular endothelial growth
factor for inoperable coronary artery dis-
ease Ann Thorac Surg 1999;68:830-6.

3. Vale PR, Losordo DW, Milliken CE, Mays-
ky M, Esakof DD, Symes JF et al. Left ven-
tricular electromechanical mapping to assess
efficacy of phVEGF(165) gene transfer for
therapeutic angiogenesis in chronic myocar-
dial ischemia. Circulation 2000; 102:965-74.

4. Sarkar N, Riick A, Kéllner G, Y-Hassan S,

Blomberg P, Islam KB, et al. Effects of in-

tramyocardial injection of phVEGF-A165

as sole therapy in patients with refractory
coronary artery disease: 12-month follow-

-

nXenical fungerar inte«
— teori och verklighet

Overviktsenheten vid Huddinge sjukhus mottar varje vecka minst ett
30-tal remisser som rdr patienter med grav och handikappande fet-
ma. Under senare tid har det varit vanligt att remitterande lakare be-
tonar, att patienten remitteras darfdr att »Xenical inte fungerar«.
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(X enical ar ett beprovat ladkemedel som
utvirderats i en rad omfattande multi-
centerstudier, och dér vi idag vet att pre-
paratet givet under korrekta premisser
ger en viktnedgdng som é&r betydligt
storre dn for placebo, motsvarande cirka
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6-8 procents bestdende viktnedging
som bibehélles upp till tva ar [1].

Sjalvfallet kan inte resultat fran kli-
niska provningar, dér specialistutbildad
personal Gvervakar specialutvalda pati-
enter i speciella protokoll extrapoleras
till klinisk vardag. Vad ér det dd som gor
att inremitterande likare menar att » Xe-
nical inte fungerar«?

Huvudindikationer

Nér preparatet registrerades forelag vis-
sa huvudindikationer: Patienten skulle
ha ett BMI >30 kg/m2 eller >28 med
komplikationer. For att preparatet skulle
fa forskrivas forutsatte myndigheterna

att patienten pa egen hand skulle ga ner
2,5 kg under en manad innan Xenical in-
sattes. Vidare kravdes att Xenical, for att
anses ha effekt, skulle ge en 5-procentig
viktnedgang inom tre manader. Vér
misstanke att dessa myndighetskrav ej
efterlevs har fatt oss att sdrgranska ett
antal remisser och att komplettera infor-
mationen med en enkel enkit till de ak-
tuella patienterna.

Sjuttio patienter som remitterats till
overviktsenheten med »Xenical funge-
rar inte« som en av huvudfragestillning-
arna tillsdndes ett enkelt enkdtformulér.
Kliniska bakgrundsdata f6r denna grupp
framgéar av Tabell I. Flertalet intervjua-
des innan subventioneringen av Xenical
drogs in varen 2001.

Varierande Xenicalinformation

Alla utom tva patienter uppgav sig ha
fatt nagon typ av information om prepa-
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Vi drar slutsatsen att prepa-
ratet for att utnyttjas till sin
fulla kliniska potential maste
kompletteras med en betyd-
ligt mera utbyggd informa-
tion, bade till ldkare och till
patienter.

ratet, men manga hade inte fatt hora na-
gonting om biverkningarna (Tabell II).
Vissa hade aldrig fatt ndgra som helst
kostrad och fa hade uppmanats att éta
mindre fett.

Traditionell kostradgivning forekom
icirka 1/3 av fallen, men mera avancera-
de modeller som tallriksmodellen fore-
kom praktiskt taget inte. En del hade fatt
stodmaterial, i allménhet en kortfattad
Xenicalbroschyr eller i bésta fall en mera
omfattande bok (gratis) om Xenical.

Flera hade fatt en annan ordination av

Tabell 1. Kliniska bakgrundsdata fér 70 re-
misspatienter med uppgiften »Xenical funge-
rar ej«.

Medel + SD
Medelalder 44413 ar
Man/kvinnor 16/54
Initialt BMI 39,9+8,0 kg/m?
Hur mycket hade
Du hoppats ga ner i vikt? 23,6+12,4 kg

Hur lang tid trodde
Du detta skulle ta?

Reell behandlingstid
i typfallen

13+8 méanader

3-6 manader

Tabell Il. Praktisk Xenical-hantering pa vard-
central (VC). N=70. Andelar i procent.

Procent

Informerats om biverkningar 80
Fatt kostrad 78
Uppmanad begrénsa fettintaget 40
Erhéllig stodmaterial 40
Fatt traditionell kostradgivning 36
Xenical ej enligt FASS 7
»2,5 kg-kontroll« utford fore

inséttning pa VC 57
»5%-vikt-nedgangs-kontroll
genomford pa VD 33
5796

Pa vdg mot viktminskning?

Xenical 4n den i Fass etablerade 1x3. Pa-
tienterna anvinde i regel Xenical mellan
3 och 6 manader. 15 procent anvénde
preparatet mindre dn en manad, och 14
procent av patienterna behandlades i
mer &n 6 manader. De flesta slutade dar-
for att terapin inte hade nagon effekt pa
vikten. 50 procent av de patienterna be-
skrev nagon form av biverkan, och de
forsokte tackla besviren genom att vara
mer noggranna med kosten (21/35 fall),
alternativt hoppa over eller sluta med
medicinen (11/35 fall).

Végningsrutiner fungerar ej

Anmaérkningsvért dr att mer dn hilften
av patienterna aldrig vigts pa vardcen-
tralen eller lakarmottagningen regelbun-
det under behandlingen. Bara i drygt
hilften av fallen kontrollerade man att
patienterna hade gatt ner minst 2,5 kg pa
fyra veckor for att fa sitt recept. Dérefter
var det bara en tredjedel av patienterna
hos vilka man kontrollerade den 5-pro-
centiga viktnedgéngen, som alltsa &r ett
myndighetskrav for fortsatt behandling.

Patienterna mattligt entusiastiska

Vad ar da patienternas subjektiva be-
domning om Xenicalmedicineringen?
De flesta verkar mattligt entusiastiska,
men 20 procent beskriver att Xenical an-
vant pa ritt sitt leder till ett minskat fett-
intag. Samtidigt uppger 33 procent att
det dr biverkningarna som de speciellt
ogillar och 50 procent av dem skulle inte
vilja anvinda Xenical igen.

Att Xenical trots allt skulle kunna
vara av klart virde for dessa patienter
framgar av det faktum att §8 procent av
patienterna uppger att vikten 6kat sedan
de slutat med preparatet!

Teori och praktik
Sjélvklart foreligger skillnader i folj-
samhet mellan en avancerad klinisk

provning och anvindning i klinisk reali-
tet, ddr stressade allminldkare under
tidspress forsoker gora en rimlig bedom-
ning och fatta ett underbyggt beslut.

Att Xenical inte har fungerat tycks i
allméanhet inte bero pa fel hos preparatet
utan mer pa att patienten aldrig har haft
riktiga forutsittningar vad giller infor-
mation och uppf6ljning for att ta till sig
Xenicalbehandlingen. Att Xenical kan
fungera i praktisk 6ppenvard och vid all-
ménmedicinska mottagningar framgar
av Lindgérdes arbete dir han visat att
Xenical vid ettarsbehandling i dppen-
vard utanfor specialistverksamhet ger
signifikant och kliniskt betydelsefull
viktnedgang [2].

Slutsats

Vi drar slutsatsen att preparatet for att
utnyttjas till sin fulla kliniska potential
maste kompletteras med en betydligt
mera utbyggd information, bade till 1a-
kare och till patienter.

Var kliniska erfarenhet vid den speci-
alistenhet vi representerar visar att vara
patienter i manga fall har uppnatt en be-
tydande viktnedgang med 30—40 kg och
med motsvarande dramatiska forbatt-
ringar av den metabola riskprofilen,
mekaniska problem och livskvalitet.
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