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Fran forskning till praktik
med stod av etiska principer

Vid 6verforandet av forskningsresultat till klinisk praxis bor de etiska
principerna om nytta, rattvisa, autonomi och ansvar tilldmpas. Forfat-
tarna diskuterar fragan utifran tva kliniska forskningsstudier rérande
hjartsviktspatienter, Consensus-studien och Madit II-studien. Goda
intentioner, adekvat genomfdrande och tillforlitlig rapport respektive
uppfdljining kan underlétta 6vergangen fran forskning till praktik.
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Fyra mojliga sétt att kombinera inf6-
rande respektive utmonstring av en dia-
gnostisk eller terapeutisk metod finns:
tvé oproblematiska och tva problematis-
ka. Den forsta oproblematiska kombina-
tionen innebér att en ny metod redan
tillimpas i den kliniska verksamheten,
vilket den bor. Den andra att en ny me-
tod inte bor inféras och att den inte hel-
ler anvénds i den kliniska verksamheten.

Det dr de tva 6vriga kombinationerna
som ger upphov till etiska problem: En
ny metod bor inféras, men anvinds inte
i den kliniska verksamheten, atminstone
inte i tillrdcklig omfattning (A), och en
ny metod tillimpas redan, men bor ut-
monstras (B). I denna artikel vill vi visa
pa anvédndbarheten av nigra etiska prin-
ciper som kan underlitta inforandetav A
respektive utmdnstringen av B.

Principerna ligger till grund for Hel-
singforsdeklarationen [1]. Nyttoprinci-
pen anger att fordelarna ska rattfardiga
de risker som forskningen kan medféra.
Riittviseprincipen kraver bl a att urvalet
av forsokspersoner dr sddant att man i ett
senare skede kan generalisera sina fynd.
Autonomiprincipen innebir bl a att for-
sokspersonen ska fa tillracklig informa-
tion om studiens fordelar och nackdelar.
Ansvarsprincipen inbegriper ambitio-
nen att pa sikt utveckla varden, att an-
vinda adekvata forskningsmetoder, att
genomfora forskningen pa ett tillfreds-
stillande sitt samt att publicera en till-
forlitlig rapport.

Inforandet av ACE-hammare (fall A)

Patienter med svar hjartsvikt hade fore
den s k Consensus-studien en érlig mor-
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talitet pa 6ver 50 procent. ACE-hdmma-
re hade visat gynnsamma effekter pa he-
modynamik och symtom. Effekten pa
overlevnaden var dock okdnd. Studien
planerades att omfatta 400 patienter med
svér hjartsvikt (NYHA klass IV), som
forutom sedvanlig behandling fick upp-
trappade doser av kaptopril eller placebo
vid 33 centra i Skandinavien. Primért ut-
fallsmatt var mortalitet. Studien avbréts
nir 253 patienter inkluderats sedan en
oberoende sdkerhetskommitté kunde
konstatera att dodligheten var signifi-
kant hogre i placebogruppen. Rapporten
beskriver urvalet av patienter noga.
Férutom symtomlindring och mortali-
tetssdnkning beskrivs dddsorsakerna i
detalj, liksom nackdelar med hypoten-
sion, njurpaverkan och kaliumforind-
ringar. Studien bekostades av ldkeme-
delstillverkaren [2].

Fran nyttosynpunkt indikerar denna
studie att ACE-hdmmaren kaptopril kan
minska sexménadersdodligheten fran 44
till 26 procent. Behandlingen kan dven
lindra symtomen. Antalet patienter som
maste behandlas i sex ménader for att en
extra ska Overleva (number needed to
treat, NNT) ar berdknat till 5,7 (22 av
126). P4 motsvarande sitt kan antalet
som utsétts for risk att skadas (number
needed to harm, NNH) anges till 32 (3 av
97)-
Vad giller rdttvisa dr urvalet av pati-
enter tydligt redovisat, och ddrmed finns
mojlighet till generalisering. Ett forslag
till vertikal prioritering av hjartsjukdo-
mar dr framfort av Socialstyrelsen, och
behandling med ACE-hdmmare hamnar
dé i prioriteringsgrupp 1 av 10 [3].

Enligt autonomiprincipen bor patien-
ten informeras innan behandlingen pé-
borjas. Efter en relativt enkel informa-
tion om behandlingens for- och nackde-
lar bor patienten kunna ldmna sitt sam-
tycke till eller avsta fran behandlingen.

Enligt ansvarsprincipen bor lakaren,
i analogi med det forskningsetiska an-
svaret, ha som mal att hjilpa patienten,
ge adekvat behandling och f6lja upp be-

handlingen. Malet kan vara att 6ka pati-
entens livskvalitet och/eller Gverlevnad.
Nér det géller ACE-hammare tycks bade
livskvalitet och livslingd 6ka, och dér-
med kan denna behandling anses vara
adekvat.

Utmonstringen av ICD-behandling (fall B)
Madit II var en 6ppen studie vid 76 cent-
ra ddr 60 procent av patienterna fick im-
planterbar defibrillator (ICD). Inklu-
sionskriterierna var hjértinfarkt mer 4n
en manad tidigare och EF <o0,3, men
utan kdnd ventrikular rytmrubbning. Ef-
ter fyra &r utokades studien fran 1 200
till 1 500 patienter. Alla patienter skul-
le ha optimal medikamentell behand-
ling. Studien bekostades av ICD-fabri-
kanten genom ett anslag till universite-
tet [4]. 1 rapporten redovisas inga tidi-
gare kéinda nackdelar med ICD, inte hel-
ler att 6ver 80 procent av patienterna
haft sin hjartinfarkt mer &n sex méanader
fore inklusionen [5]. Endast 33 procent
hade fullstandig hjartsviktsbehandling,
och 10 procent av patienterna fick en el-
ler flera adekvata och méhénda livrad-
dande el-chocker. Vidare fick 20 pro-
cent en eller flera inadekvata elchocker
[5]. Varken detta eller dodsorsakerna
redovisas i Madit [I-rapporten. Pa grund
av en signifikant minskad doédlighet i
ICD-gruppen avbrots studien i fortid se-
dan 1 232 patienter inkluderats. Hur
detta gick till i praktiken redovisas inte
[4].
Kéinda fordelar fran nyttosynpunkt
tycks vara god livskvalitet [6], en kénsla
av sidkerhet och tacksambhet, att finnas
till, att ha ett niatverk, men ocksa av
framtidstro [7]. Omkring 10 procent far
en eller flera adekvata defibrilleringar
[6]. NNT har berdknats till 11 [5]. NNH
kan inte utldsas av rapporten, men med
ledning av andra studier [8-11] tycks
varannan patient drabbas av negativa ef-
fekter. NNH blir i sé fall 2.

Fran rdttvisesynpunkt ar det viktigt
att kdnna till hur urvalet till studien gatt
till. Rapporten [4] 4r inte helt klar pa den
punkten. Socialstyrelsens forslag till
vertikal prioritering ger ICD-behandling
enligt »Madit II-kriterierna« plats i
grupp 9 av 10 [3].

I detta fall vet ldkaren att patienten
haft hjértinfarkt och har kraftigt nedsatt
myokardfunktion. Med en ICD-implan-
tation kan livet i genomsnitt forlingas
nagot till priset av betydande biverk-
ningar. Nar detta enligt autonomiprinci-
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pen formedlats till patienten kan han el-
ler hon lamna sitt samtycke.

Enligt ansvarsprincipen bor likaren
ha som mal att dka patientens livskvali-
tet och/eller dverlevnad. Nér det géller
ICD-behandling kan livet forlangas,
men livskvaliteten paverkas inte till det
béttre, snarare tvartom. Det kan darfor
ifragasittas om ICD-behandling vid
hjartsvikt efter hjartinfarkt ar adekvat.

Avslutande kommentar

Trots att manga studier av ACE-hdmma-
re genomforts och att svenska vardpro-
gram rekommenderat sadan behandling
vid hjartsvikt sedan 1992 [12], tycks en-
dast hélften f4 denna behandling [13].
Atskilliga studier har genomforts och
det finns viss uppf6ljning av rutinbe-
handlingen, men det saknas &nnu t ex
uppgifter om varfor inte alla patienter far
rekommenderad behandling.

Systematiska studier vad géller ICD-
behandling vid hjartsvikt efter hjértin-
farkt saknas till stor del, vilket gor att
grunden for sddan rutinbehandling ar
svag. Ytterligare studier som kan ge svar
pa frdgor om den fysiska, psykiska och
existentiella livskvaliteten 4r angeldgna
innan metoden kan accepteras. Det finns
oklarheter dven betraffande urvalet av
patienter och nér behandlingen bor star-
tas.

Det kan vara svart for den enskilde 13-
karen att ta stillning till fragor av detta
slag. Det bor dock ligga pa alla ldkares
ansvar att bidra till att uppf6ljningar ge-
nomfors och att vardprogram uppréttas,
gors kdnda och oljs.

%
Potentiella bindningar eller javsforhal-
landen: Inga uppgivna.

Referenser

. Virldsldkarforbundets Helsingforsdeklaration. Etis-
ka principer for medicinsk forskning som omfattar
minniskor. Lékartidningen 2002;99:1214-16.

2. The CONSENSUS Trial Study Group. Effects of
enalapril on mortality in severe congestive heart fai-
lure. N Engl J Med 1987;316:1429-35.

. Socialstyrelsens riktlinjer for hjértsjukvard 2003. Re-
missversion  http://www.sos.se/FULLTEXT/102/
2003-102-2/2003-102-2.pdf

4. Moss AJ, Zareba W, Hall WJ, Klein H, Wilber DJ,
Cannom DS, et al , for the Multicenter Automatic De-
fibrillator Implantation Trial II Investigators. Prop-
hylactic implantation of a defibrillator in patients
with myocardial infarction and reduced ejection frac-
tion. N Engl J Med 2002;346:877-83.

5. Rosenqvist M, Edvardsson N. Implanterbara defi-
brillatorer efter hjartinfarkt. Dyr palliation eller be-
handlingsgenombrott? Likartidningen 2003;100:
304-6.

6. Reid SS, McKinley S, Nagy S. Outcomes, problems
and quality of life with the implantable cardioverter
defibrillator. Aust J Adv Nurs 1999;16:14-9

7. Fridlund B, Lindgren EC, Ivarsson A, Jinhage BM,
Bolse K, Flemme I, et al. Patients with implantable
cardioverter-defibrillators and their conceptions of
the life situation: a qualitative analysis. J Clin Nurs
2000;9:37-45

-

%)

| Lakartidningens elektroniska arkiv
http://ltarkiv.lakartidningen.se
&r artikeln kompletterad med fullsténdig referenslista

2749

HLR-etik maste utvecklas
aven prehospitalt

| vissa situationer kan paborjad eller forlangd hjart—lungraddning
vara etiskt oacceptabelt. Vara ambulanssjukvardare vittnar om att de
ibland hamnar i ett etiskt dilemma nar HLR bedrivs langvarigt pa
uppenbart déda, gamla ménniskor. Vara nyligen antagna riktlinjer
forsoker tillgodose bade behovet av en bred och ambitios HLR-policy
och mdjligheten att under kontrollerade former avbryta HLR prehos-
pitalt. Hur gor kollegerna pa andra hall i landet?
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Eric Bertholds sétteri LT 34/2004 (si-
dan 2588) fingret pa viktiga och svara
medicinskt etiska spérsmal kring hjart—
lungriaddning (HLR) utanfor sjukhus.
Svaret fran Stig Holmberg och Johan
Herlitz i samma nummer &r delvis klar-
gorande och helt invindningsfritt, men
lamnar dnda vissa fragor obesvarade.

Jag vill i detta inlagg bidra med syn-
punkter fran min horisont som ansvarig
for ambulanskardiologi vid Universi-
tetssjukhuset i Orebro, dér vi helt nyli-
gen tagit fram riktlinjer kring pabdrjan-
de och avbrytande av HLR prehospitalt.

Nar HLR ér etiskt oacceptabel

Det finns situationer da paborjad eller
forlaingd HLR ér etiskt oacceptabel. Pa
sjukhus hanterar vi detta genom att i for-
vig besluta om vilken behandling som
ska ges respektive inte ges till svart sju-
ka patienter. Pa sjukhus finns ocksa l4-
kare pa plats med skolning och befogen-
het att ta beslut i dessa fragor. I den pre-
hospitala situationen har vi riktlinjer
som ar mer schabloniserade, vilket inne-
bér att ambulanssjukvéirdare maste pé-
borja HLR pa vida indikationer och fort-
satta dnda fram till sjukhuset, oavsett
faktorer som patientens alder, andra
sjukdomar, aktuell hjéartrytm osv.

Véara ambulanssjukvérdare vittnar
om att detta ibland leder till direkt oetis-
ka situationer, dir HLR bedrivs ldng-
varigt pa uppenbart déda gamla ménni-
skor. Att pabdrja HLR kan ibland upple-
vas etiskt tveksamt, men dn oftare att
inte kunna avbryta.

Vara riktlinjer
Vara aktuella riktlinjer bygger pa en
stark tilltro till ambulanssjukvéardarnas

eget omdome och erfarenhet. Jag har

stor respekt for deras vilja och formaga

att handla ritt i svdra akuta situationer.

Riktlinjerna gar i korthet ut pa foljande:
Grundregeln ér att HLR ska paga hela

végen till akutmottagningen; det géller
alltid vid pagaende ventrikelflimmer,
unga patienter eller vid misstanke om
hypotermi eller intoxikation. Vi har
dock delegerat till sjukskoterska att gora
foljande undantag:

1. Ratt att avbryta vid asystoli efter 20
minuters A-HLR.

2. Ritt att avstd fran att starta A-HLR
vid asystoli och minst ett av foljande
kriterier: Sdkra dodstecken; >20 mi-
nuter sedan hjartstoppet och HLR ¢j
paborjad; eller patienten >80 ar med
icke bevittnat hjartstopp.

Delegeringen ska ses som en mdjlighet
och inte en skyldighet. Vid tveksamhet
ska patienten transporteras till akutmot-
tagningen under pagaende A-HLR.

Ingen motsittning
Lat mig slé fast att jag 4r anhdngare aven
ambitios och bred HLR-policy, bade pa
och utanfor sjukhus. Jag ser ingen mot-
sdttning mellan detta och att under kon-
trollerade former mojliggora avbrytande
av HLR prehospitalt. Avsaknaden av ve-
tenskapliga data ar inte ett argument for
att lata bli att hantera fragan. Véra rikt-
linjer kan sékert forbéttras och tydliggo-
ras. Jag ar mycket intresserad av att hora
hur man pé andra hall i landet hanterar
denna fraga.e
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Potentiella bindningar eller javsforhal-
landen: Inga uppgivna.
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