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LFNs vardering av Inspra illustrerar
behovet av lakemedelskommittéer!

Lakemedelsformansnamnden (LFN) beslutade nyligen att aldosteron-
antagonisten Inspra (eplerenon) ar kostnadseffektiv for behandling
av svar hjartsvikt och skall inga i lakemedelsférmanen. Inspra ar
drygt 20 ganger dyrare &n spironolakton. Beslutet visar att vi fortsatt
behover lakemedelskommittéerna som rekommenderar védldokumen-
terade och kostnadseffektiva lakemedel for anvandning i specifice-
rade patientgrupper. Om LFN skulle fa tolkningsforetrade, som SNS
och LIF foresprakar, skulle situationen bli bisarr.
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Det har bedrivits en debatt i bl a Da-
gens Nyheter (DN Debatt 2004-11-22),
Dagens Medicin och Lakartidningen [1-
3] huruvida sjukvarden och samhéllet
har négot fortsatt behov av likemedels-
kommittéernas (LK) terapirekommen-
dationer. LK rekommenderar likemedel
som visats ge en tydlig patientnytta, som
har en god dokumentation avseende si-
kerhet och vars kostnader ar rimliga i
forhallande till nyttan.

Studieforbundet Néringsliv och Sam-
hélle (SNS) och hélsoekonomen Bengt
Jonsson har, i samklang med Likeme-
delsindustriféreningens (LIF) asikter,
hévdat att LK forlorat sin roll i arbetet
med att identifiera vilka likemedel som
ar andamalsenliga och bor anvéndas i
stor utstrickning i sjukvirden nu nir
Lakemedelsformansndmnden  (LFN)
granskar vilka likemedel som &r kost-
nadseffektiva och bor ingd i likemedels-
formanen [1]. Saledes bor det enligt SNS
och LIF racka med att LFN ger »gront
kort« for en utbredd anvéndning genom
sitt beslut att bevilja forméan (rabatt) for
lakemedlet.

Beslut om lakemedel vid svar hjartsvikt

Nyligen har LFN beslutat att aldosteron-
antagonisten Inspra (eplerenon) ar kost-
nadseffektiv for behandling av svar
hjartsvikt [4] och skall ingé i lakeme-
delsféorménen med en prissdttning om
19:41 kr/dag. Man for ett resonemang
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om att den gamla aldosteronantagonis-
ten spironolakton (patentlés sedan
manga ar) visserligen anvénds pa samma
indikation, men inte har hjartsvikt som
registrerad indikation (ddremot finns
o0dem av kardiell genes som indikation),
samt att det saknas jamforande studier
mellan Inspra och spironolakton. Hur ser
da »verkligheten« ut om vi for ett 6gon-
blick ldmnar myndighetens perspektiv?

Hjartsviktstudier

Den placebokontrollerade RALES-stu-
dien [5] visade att tilldgg av spironolak-
ton 25 mg/dag till 6vrig hjartsviktstera-
pi minskade risken for kardiell d6d med
31 procent (absolut riskreduktion 9,8
procent under 24 manader; om 20 pati-
enter behandlas i ett ar forhindras ett
dddsfall). Den likaledes placebokontrol-
lerade EPHESUS-studien [6] visade att
tilligg av eplerenon 25—-50 mg/dag till
ovrig hjartsviktsterapi minskade risken
for kardiell dod med 15 procent (absolut
riskreduktion 2,3 procent under 16 ma-
nader; 58 patienter fir behandlas i ett &r
for att forhindra ett dodsfall).

I RALES hade patienterna svar hjart-
svikt, NYHA-klass ITI-IV (6ver hélften
av dem med ischemisk genes), och deras
ejektionsfraktion var i genomsnitt 25
procent. EPHESUS inkluderade patien-
ter med nedsatt vinsterkammarfunktion
efter en hjartinfarkt och en genomsnitt-
lig ecjektionsfraktion av 33 procent
(NYHA-klasser anges ¢j).

I RALES minskades ocksa behovet
av sjukhusinldggning patagligt med spi-
ronolaktonbehandling (relativ riskre-
duktion 30 procent; P<0,001), medan
motsvarande nytta ej var lika tydlig med
eplerenonbehandling i EPHESUS (rela-
tiv riskreduktion 9 procent; P=0,09).
Studierna liknar saledes varandra, men
ar ej direkt jamforbara. Nagon studie
som jaimfor eplerenon och spironolakton
vid hjértsvikt finns sjélvfallet inte.

Eplerenon dr mer selektivt dn spiro-
nolakton avseende mineralokortikoida
effekter, och man har visat en 1ag fre-
kvens av gynekomasti (0,6 procent i
EPHESUS, att jamféra med 9 procent i
RALES; frekvenserna med placebobe-
handling var 0,5 respektive 1 procent). I
RALES-studien avbrét 8 procent i spiro-
nolaktongruppen och 5 procent i place-
bogruppen behandlingen pa grund av bi-
verkningar [5]; i EPHESUS anges ande-
len som avbrét behandling pa grund av
biverkningar som »lag« [6].

Ska alla aktuella patienter behandlas
med eplerenon i stillet for spironolakton
pa grund av en viss fordel avseende bi-
verkningar? Nagon studie som jamfor
biverkningar av eplerenon och spirono-
lakton (25 mg/dag) hos patienter med
hjartsvikt (den aktuella patientpopula-
tionen) eller andra patienter finns ej. Sa-
ledes vet vi inte med sdkerhet hur myck-
et den okade receptorselektiviteten hos
eplerenon minskar risken for biverk-
ningar.

Spironolakton vid hjartsvikt?
Spironolakton saknar, som ovan nimnts,
hjartsvikt som registrerad indikation.
Skall man dé inte anvénda spironolakton
vid denna indikation? Verkligheten &r
den att LK i Stockholm (liksom formod-
ligen alla LK i landet) sedan ménga ar re-
kommenderat tilligg av spironolakton
for behandling av svarare hjartsvikt
(NYHA III-IV). RALES-studien (1999)
starkte avsevart denna rekommendation
och visade att dosen 25 mg/dag &r effek-
tiv.

Hur ser rekommendationerna ut i 6v-
rigt for anvidndning av spironolakton vid
hjartsvikt (NYHA [I-1V)? Enligt Lake-
medelsverkets rekommendation 2000
[7] bor tilldgg av spironolakton 6verva-
gas for sadana patienter. Nya europeiska
riktlinjer 8] rekommenderar aldosteron-
antagonism med endera spironolakton
eller eplerenon som tilligg till Gvrig
hjartsviktsbehandling. I Socialstyrelsens
riktlinjer for hjértsjukvard 2004 [9] ar
andelen sadana patienter som tilliggsbe-
handlas med spironolakton till och med
en kvalitetsindikator!

Saledes far det anses vara evidensba-
serat att behandla patienter med svar
hjértsvikt (NYHA II-1V) med tilligg av
spironolakton till dvrig terapi (dvs ACE-
himmare/ARB och betablockerare).
Ska vi vara styrda av myndighetspara-
grafer eller virdera aktuell kunskap nir
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vi rekommenderar ldkemedelsbehand-
ling f6r viktiga patientgrupper? Vad me-
nar LFN med att det inte finns »tillrick-
ligt starka skal att jaimfora Inspra med et
ldkemedel som anvinds utanfor sitt an-
viandningsomride« [4]?

Drygt 20-faldig prisskillnad
Dygnskostnaden for behandling med ge-
neriskt spironolakton 25 mg/dag ér idag
0,825 kr, medan den for Inspra 25—50
mg/dag ér 19,41 kr, dvs en mer &n 20-
faldig skillnad. Valet av preparat torde {3
ekonomiska konsekvenser for sjukvér-
den och samhillet. Om LFN skulle {3
tolkningsforetrade avseende vilka lake-
medel som bor anvindas i den svenska
sjukvarden, i Overensstimmelse med
asikterna fran SNS och LIF, skulle vi fa
en bisarr situation. Vi behdver fortsatt
LK som rekommenderar vildokumente-
rade och kostnadseffektiva likemedel
for anvandning i specificerade patient-
grupper! LFN bor bli mer verklighets-
anpassad och gora hélsoekonomiska
véirderingar som &r relevanta och som
saledes jamfor med alternativa terapier,
nér sadana finns.
*

Potentiella bindningar eller javsforhal-
landen: Paul Hjemdahl ar ledamot av
LAKSAK och Nordvistra lakemedels-
kommittén i Stockholms léns landssting
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grupp for hjart—karlsjukdomar. Rickard
Malmstrom ar sekreterare i expertgrup-
pen.
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Icke-terapeutisk ventilation,
organtransplantation
och medicinsk etik

Genom icke-terapeutisk ventilation kan cirkulation och andning hal-
lasigang hos en doende, medvetslds patient i avvaktan pa lamplig
organmottagare. Ar detta etiskt forsvarbart? Insatsen gors knappast
for patientens skull, men skadar honom heller inte. | och med att
icke-terapeutisk ventilation inte kan anses strida mot lakaretiken,
och dessutom kan radda liv, &r den, réatt hanterad, en rimlig medi-

cinsk atgéard.
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Utvecklingen nér det géller organ-
transplantation tillhoér den moderna me-
dicinens storsta framsteg, och de nya
metoderna har riddat manga liv. Bristen
pa organ ér ett problem, i Sverige och
annorstddes, och en viktig friga &r hur
man ska kunna oka tillgangen pa organ
pa ett etiskt forsvarbart séitt. Som manga
andra nya biomedicinska landvinningar
och mojligheter skapar transplantations-
kirurgin nya etiska fragestillningar och
utmanar lékaretiken.

Forsiljning av organ

En vig, som foresprakas av manga ton-
givande filosofer och somliga ldkare, &r
att fattiga méanniskor ska fa majlighet att
sélja sina egna organ, vilket jag dock tror
kan leda oss in pé ett sluttande plan,
»slippery slope«, och ut i ett moraliskt
moras [1]. Dessutom skulle man franga
lakaretikens regel att inte skada, som ar
dess mest centrala moment. Lakaretiken
r ju en blandning av konsekvens- och
pliktetik, dir dock pliktetiken, som den
bl a kommer till uttryck i icke-skada-
regeln, fér sista ordet.

Altruistisk donation

En mindre kontroversiell metod ar att
oka allménhetens medvetande om beho-
ven och att forbéttra viljan att donera or-
gan, t ex vid plotsliga dodsfall. Mer dis-
kuterad ar fragan om s k altruistisk do-
nation, dir man ger, inte till sina anhori-
ga vilket ju dr vedertaget, utan till fraim-
lingar. Altruistisk donation kan dock
knappast forvintas fa allmén spridning.
Om randomiserade prospektiva studier

skulle visa att det faktiskt ar forenat med
risk att donera sin ena njure, inte bara om
man &r fattig och bor i tredje vérlden,
utan dven i Sverige, s blir frigan med
ens mera komplicerad.

Icke-terapeutisk ventilation

En tredje vig foresprakas av Stellan We-
lin och medarbetare i Lakartidningen
18-19/2005 (sidorna 1411-6), nimligen
att man genom icke-terapeutisk ventila-
tion ska halla igdng andning och cirkula-
tion pa déende, medvetslosa patienter,
som man hade latit d6 av sin sjukdom
utan respiratorbehandling om man age-
rade enligt vetenskap och beprovad erfa-
renhet. Pa sa vis skulle man kunna upp-
skjuta déden och hinna hitta lampliga or-
ganmottagare. Ar detta da etiskt ritt? Ar
det rentav, som forfattarna havdar, etiskt
fel att inte agera sa?

Artikeln innehaller vissa motségelse-
fulla inslag, vilket méhénda illustrerar
komplexiteten i problematiken. Inled-
ningsvis slas det fast att termen icke-
terapeutisk ventilation anvinds for att
»tydligt fokusera att denna typ av respi-
ratorbehandling inte sker for patientens
skull«. Men ldngre fram skriver forfat-
tarna att de »instdmmer i att varden av en
patient ska vara till f6r dennes skull« och
»hivdar att icke-terapeutisk ventilation
(vid strikta indikationer) inte strider mot
principen att varden av patienten ska
vara for patientens skull«.

Etiskt forsvarbar atgard

Jag har svart att se hur icke-terapeutisk
ventilation skulle vara till for patientens
skull. Jag tror 4nda att detta kan vara en
etiskt riktig behandling. Aven om sjuk-
varden i huvudsak behandlar patienter
endast for deras egen skull, 4r detta
knappast en princip som man inte gor
avsteg fran, t ex vid smittsamma sjukdo-
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