Perifer facialispares? Uteslut borrelios forst, gor en LP!

I Lakartidingen 10/2005 (sidorna
744-5) hivdar Malou Hultcrantz att det
nu finns konsensus kring vilken behand-
ling av perifer facialispares som kan an-
ses evidensbaserad [1]. Hennes artikel ar
baserad pa en &versiktsartikel i BMJ [2],
och for den som ldast kommentarerna pa
«www.bmj.com» efter artikeln framgar
att den fick skarp kritik. I ett senare svar
backade artikelforfattarna och medgav
att kunskapsléget inte dr sddant att man
kan ldmna rekommedationer utan endast
forsla atgdrder som har visst stod: »We
allowed for these uncertainties, provid-
ing *support’ (level B or C advice) rather
than ’recommendations’ (level A advi-
ce), all that is possible given the current
level of evidence« [3].

Tvirtom finns det tva ganska férska
Cochrane-rapporter som inte fann stod
for behandling med vare sig steroider el-
ler antiviral terapi [4, 5]. Det &r inte ute-
slutet att sddan behandling kan vara av
varde, men tidigare randomiserade stu-
dier har i sé fall varit for sma for att kun-
na beldgga en positiv effekt. Dessutom
ar det tvivelaktigt om engelska erfaren-
heter av facialispares dr dverforbara pa
svenska forhallanden, eftersom borreli-
os dr mycket ovanligare i Storbritannien
[prof Lars Hagberg, pers medd].

Lakemedelsverkets rekommendationer

Hos barn dr facialispares mycket ofta or-
sakad av neuroborrelios. Hos vuxna &r
borrelios en mindre vanlig orsak till fa-
cialispares, men da detta dr en sjukdom
dir det finns effektiv terapi om man
kommer in tidigt nog, s& rekommende-
rar Likemedelsverket att man vid isole-
rad perifer facialispares, dven dir miss-
tanken om neuroborrelios ar lag, dnda
bor ta Borrelia-serologi i blod med upp-
foljande serumprov efter 4—6 veckor for
att kunna bedéma en eventuell titersteg-
ring [6]. Malou Hultcrantz rekommen-
derar behandling med steroider och anti-

Fyra inlagg och tva svar
Vi presenterar har fyra inldgg om be-
handling av facialispares, alla tillkomna
med anledning av en artikel i 10/2005.
Forfattaren till den artikeln svarar pa in-
ldggen, och omgéngen avslutas med en
redaktionell kommentar.

virala medel inom 72 timmar frén pare-
sens debut, och da hinner man knappast
fa svar pa ens den forsta serologin.

Djurforsok

I djurmodeller anvénds steroidbehand-
ling for att gora forsoksdjuren mer mot-
tagliga for Borrelia, och i en studie pa
apor gav dexametasonbehandling ett
forsdmrat immunsvar och storre forok-
ning av Borrelia in vivo [7]. For mig
forefaller det darfor som om steroidbe-
handling av facialispares skulle kunna
forvarra en eventuell neuroborrelios,
samtidigt som nyttan med behandlingen
har diskutabel evidens.

Pagaende behandlingsstudier

Malou Hultcrantz ndmner en pagaende
nordisk studie (fast jag inte forstar hur
den kan ha crossover-design), och en
motsvarande randomiserad behand-
lingsstudie med fyra olika armar skall
starta i Skottland [8]. Att flera grupper
haller p& med placebokontrollerade stu-
dier maste ju betyda att det fortfarande &r
en helt 6ppen fraga vilka ldkemedel som
eventuellt kan vara till nytta for vissa pa-
tienter med Bells pares.

Det logiska maste vara att leta efter
sakert behandlingsbara sjukdomar forst,
dven om bara en mindre del av patienter-
na med Bells pares har neuroborrelios.
Eftersom Borrelia-serologi ofta kan vara
falskt positiv eller falskt negativ, tycker
jag det verkar rimligt att utfora lumbal-
punktion (LP) pé de flesta patienter med

facialispares, och behandla alla som har
cellstegring i likvor med doxycyklin el-
ler motsvarande i véntan pa serologi-
svaren.

For mig som barnlékare dr handlagg-
ningen inget problem, men allménlékar-
na som Vil triffar de flesta vuxna med
Bells pares kinner sig nog vilsna. Skall
man folja Lakemedelsverkets eller 6ron-
lakarnas rekommendationer? Det tycks
behdvas nagon konsensusgrupp runt
handldggningen av facialispares dar
dven infektionsldkare, neurologer och
allménlikare bor ingé.

*

Uppgivna bindningar eller javsforhal-
landen: Bekant med en kollega vars faci-
alispares behandlades med steroider;
hon hann utveckla bilateral pares innan
diagnosen neuroborrelios stdlldes pa an-
nan klinik.
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Evidensbaserade behandlingsriktlinjer saknas, nya studier behovs

I artikeln »Behandling av facialispa-
res — evidensbaserade rekommendatio-
ner« [1] skriver Malou Hultcrantz att
patienter med Bells pares skall behand-
las med hdgdos kortison och antivirala
mediciner. Hon hénvisar till evidensba-
serade rekommendationer.

Men hade etiska kommittén godként
den pagdende placebokontrollerade
svenska studien som beskrivs i samma
artikel] om evidensbaserad behandling
redan funnits?

Vid en sokning i Cochrane-bibliote-
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ket &r slutsatsen for granskningen av aci-
klovir eller valaciklovir for Bells pares
»More evidence is needed to show whet-
her the antiviral drugs aciclovir or vala-
ciclovir are effective in aiding recovery
from Bell’s palsy« [2].

I granskningen av kortikosteroider
blir slutsatsen: »There is insufficient
evidence about the effects of corticoste-
roids for people with Bell’s palsy, al-
though the antiinflammatory effect
might prevent nerve damage« [3].

Infor val av behandling bér man ock-

sa beakta att 70 procent av drabbade pa-
tienter blir spontant fullt aterstdllda och
att ytterligare 15 procent aterfar néstin-
till normal funktion; att kortison i angiv-
na doser ar en inte riskfri behandling hos
patienter i hog dlder (som har den hogsta
incidensen for Bells pares) och att vala-
ciklovir &r dyrt.

Stod tycks saknas

Sammantaget tycks stod saknas for den
kategoriska rekommendationen att vid
facialispares ge antivirala medel och till
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immunkompetenta patienter utan speci-
fika kontraindikationer dessutom hog-
dos kortison. Bittre vore att uppmuntra
patienter att delta i ovanndmnda studier.

Betriffande utredning skriver Hult-
crantz att »IgM och IgG for Lymes sjuk-
dom och MR f6r tumérsjukdom exklu-
derar dessa tillstind«. Serologi kan dock
vara negativ vid Borrelia-infektion.
Dessutom kan patienter med Bells pares
utan Lymes sjukdom ha positiv serologi
for Borrelia [4].

For den intresserade finns en 4nnu ut-
forligare dversiktsartikel i New England
Journal of Medicine, ocksa den fran sep-
tember forra aret [5]. Nagra slutsatser
man kan dra av denna och 6vriga refere-
rade artiklar dr:

1. Evidensbaserade behandlingsriktlin-
jer saknas, nya studier behovs.

2. I vintan pa dessa krdavs vid en akut
isolerad ensidig facialispares ingen
utredning utdver noggrann anamnes
och status. Vid tecken pa Borrelia/
herpes kan blodprov kontrolleras och
infektionsbehandling inledas utan att
invénta svar.

3. I 6vrigt kan behandling med steroider
och antivirala medel dvervégas i se-
lekterade fall.

Eric Bertholds
overldkare, medicinkliniken,
Kdrnsjukhuset Skovde
eric.bertholds@vgregion.se
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Missas neuroborrelios som orsak till facialispares?

Facialispares dr ett vanligt symtom
vid neuroborrelios. Hos cirka 10-20
procent av alla patienter i Sverige med
facialispares har Borrelia-infektion dia-
gnostiserats [1, 2]. Hultcrantz refererar i
sin artikel till en engelsk »clinical re-
view« [3]. Uppfattningen dér &r dock
inte representativ for svenska forhallan-
den. I Storbritannien &r Borrelia-infek-
tioner mycket séllsynta.

I Hultcrantz artikel omndamns Borre-
lia-infektion endast i en enda mening:
»IgM och IgG f6r Lymes sjukdom ... ex-
kluderar dessa tillstdind«. Detta pastaen-
de &r inte evidensbaserat, vilket man far
intryck av enligt artikelns rubrik. Facia-
lispares orsakad av Borrelia kan inte ute-
slutas enbart genom antikroppsbestdm-
ning i serum, d& bade IgM-och IgG-an-
tikroppar mot Borrelia kan saknas i det
akuta skedet. Tidpunkten for anti-
kroppsdetektion varierar mellan olika
individer och kan i en del fall upptéckas
forst senare i sjukdomsforloppet.

Lumbalpunktion bor utforas

Det ér viktigt att diagnosen neuroborre-
lios inte missas eftersom infektionen kan
botas med peroralt doxycyklin. Vi me-
nar att lumbalpunktion bor goras pa alla
patienter med facialispares déir neuro-
borrelios kan misstinkas. Ménga patien-
ter med Borrelia-orsakad facialispares
har radikulitsmértor och/eller sensibili-
tetsrubbningar som kan férekomma en
tid fore paresen med debut sommar/host.
Mindre 4n hélften av patienterna har
erythema migrans.

Forutom antikroppsbestimning mot
Borrelia i serum bor motsvarande under-
sokning goras i likvor. Har patienten for-
hojt antal leukocyter i likvor och om
man inte har ndgon annan uppenbar or-
sak till paresen rekommenderar vi per-
oral behandling med hdgdos doxycyklin
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(mer information pd <www.internetme-
dicin.se», under rubriken Borrelia).

Vi héller inte med artikelforfattaren
som under avsnittet »Rekommenderad
behandling« foreslar att kortison bor in-
sdttas inom 72 timmar fran paresens de-
but. Neuroborrelios bor forst uteslutas!
Kortison ér inte lampligt att ge till patien-
ter med Borrelia-orsakad facialispares.

Lars Hagberg

professor, infektionskliniken,
Sahlgrenska Universitetssjukhuset/Ostra
lars.hagberg@medfak.gu.se
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Bells pares —evidensbaserad behandling?

Akut dovhet (sudden deafness), akut
ensidigt balansbortfall (vestibularis-
neuronit) och perifer ansiktsférlamning
(Bells pares) ér tre neurologiska kata-
strofer som oftast handldggs av 6ron-,
nis- och halsldkare. Alla tre tillstanden
har hittills i majoriteten av fall haft
okind genes. Det dr darfor lattforstaeligt
attdiverse olika behandlingsmetoder har
kommit att anvidndas, och konsensus
hérvidlag har ej uppnétts.

Artikeln i Lakartidningen

Det ar darfor av stort intresse nér Lakar-
tidningen i 10/2005 under avdelningen
Klinik och vetenskap publicerar en arti-
kel med rubriken »Behandling av facia-
lispares — evidensbaserade rekommen-
dationer«. Artikeln visar sig i huvudsak
vara ettreferat av en artikel i BMJ (2004:
329:553-7). Under rubriken »Clinical
review« beskriver dir tva engelska oto-
loger, Holland och Weiner, hur de utre-

der, behandlar och féljer upp sina patien-
ter med Bells pares. Ett antal kéllor i lit-
teraturen anges och vérderas, och forfat-
tarna konkluderar att Bells pares forbétt-
ras efter behandling med kombinationen
aciklovir och prednisolon, och de re-
kommenderar darfor denna terapi.

Enighet rdder om vikten av att skyd-
da o6gats hornhinna vid ansiktsforlam-
ning och d4ven om vikten av att dessa pa-
tienter ges ett gott psykologiskt stod. Vid
kvarstaende ldkningsdefekter kan in-
koppling av plastikkirurg, logoped,
sjukgymnast eller psykolog vara moti-
verad.

Sedan ménga ar har en del av dessa
patienter forsoksvis behandlats med kor-
tikosteroider, pé senare &r d&ven med an-
tiviral terapi. Detta har mestadels skett
utanfor kontrollerade studier, men sedan
cirka tio &r har &ven mer eller mindre vél
kontrollerade studier publicerats. Till
exempel har vissa studier visat battre
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lakning med steroidbehandling, andra
samre.

Kritik mot BMJ-artikeln

BMJ administrerar via e-post ett system
som mdjliggor snabba repliker och kom-
mentarer till publicerade artiklar. Dessa
kan studeras pa <www.bmj.com>. Redan
veckan efter publiceringen inkom tung
kritik mot delar av Hollands och Wei-
ners artikel frén flera vélrenommerade
forfattare. Framfor allt menade dessa att
vi idag inte har underlag for att beskriva
behandling med kortison och antivirala
medel som evidensbaserad!

_ M1J Burton, huvudansvarig for
ONH-sjukdomar inom Cochrane-grup-
pen, framhaller att denna grupps genom-
gangar savil 2002 som 2004 inte funnit
evidens for sadan behandling och tilldg-
ger att man till och med &r dverraskad
over att BMJ 6ver huvud taget publice-
rat artikeln!

Olycklig rubrikséttning

Mot denna bakgrund ter sig referatet och
framfor allt rubrikséttningen i Lakartid-

Replik:

ningen olycklig. Artiklar under »Klinik
och vetenskap« har en tendens att jam-
stillas med »vetenskap och beprovad er-
farenhet«, vilket i det aktuella fallet in-
nebdr att annan eller avstdende fran me-
dicinsk terapi skulle kunna leda till me-
dikolegala konsekvenser.

Avvakta de pagaende studierna

Som Malou Hultcrantz skriver pagar
stora hogkvalitativa studier av behand-
lingen vid Bells pares i Frankrike och
Norden, men ocksé i Skottland (dér sir
Charles Bell gav namn at akomman for
drygt 180 &r sedan). Ar det inte rimligt
att vi for ndrvarande accepterar véra
kunskapsbrister, behéller tills vidare de
behandlingsprinciper vi har erfarenhet
av och med stora forvantningar och 6pp-
na sinnen avvaktar resultaten fran de pa-
gaende stora randomiserade studierna,
beskrivna i Hultcrantz artikel?

Anders Flodstrom
overlikare, ONH-kliniken,
Centrallasarettet, Viisterds

anders.flodstrom@]ltv.se

Avsikten med referatet var inte att ge

Artikeln om behandling av facialispa-
reser i LT 10/2004 ér ett referat av en
»clinical review« som LT 6nskade f4 re-
fererad.

Jag vill hir framfora att avsikten ej
var att ge rekommendationer for be-
handling av Bells pares i Sverige. Den
studie (Skandinaviska Bell’s Pares-stu-
dien) som kommenteras pagér for narva-
rande och planeras att paga ytterligare
minst 2 &r. Fram till dess att resultatet av
denna foreligger dndras nog inte nuva-
rande  behandlingsrekommendationer
vid Bells pares i landet.

Betriffande Borrelia dr den kliniska

rekommendationen idag att ta ett akut
serum och ett konvalescentserum efter
ca 6 veckor vid okomplicerad Bells pa-
res. Om ddremot klinisk misstanke om
Borrelia som orsak till perifer facialispa-
res foreligger, sd rekommenderas lum-
balpunktion.

Malou Hultcrantz

professor,

oron-, nds- och halskliniken, Karolinska
Universitetssjukhuset Solna
malou.hultcrantz@karolinska.se

Redaktionell kommentar

Malou Hultcrantz har i sjilva verket
skrivit ett referat av BMJ-artikeln pa re-
daktionens forfragan. Detta kunde tydli-
gare ha framgatt av presentation och ru-
briksattning.

Vi vet erfarenhetsméssigt att »evi-
densbaserade rekommendationer« pub-
licerade i stora internationella tidskrifter
far genomslag dven i Sverige, och det
var anledningen till att vi ville ha ett re-
ferat. Skriftvixlingen kring referatet vi-
sar att det var viktigt att ta upp BMJ-
artikeln i Lakartidningen eftersom upp-
fattningarna i Sverige om vad som &r
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evidensbaserat uppenbarligen avviker
fran BMJ-artikelns slutsatser.

Josef Milerad

medicinsk chefredaktor,
Lékartidningen
Jjosef-milerad@lakartidningen.se

Far Milton betalt?

I ett inldgg i Lakartidningen 11/2005
(sidan 881) stéller sig Anders Milton
bakom ett forslag riktat mot ldkemedels-
kommittéerna. Inget jav uppges. Jag drar
mig emellertid till minnes att Milton fi-
gurerat tidigare i samband med mark-
nadsforing av besldktade budskap. Det
var i en reklambilaga frén Likemedels-
industriféreningen 2002 [1], dir det agi-
terades mot parallellimport, Likeme-
delsférmansndmnden, generisk substi-
tution och arbetsplatskodning av recept.

Huvudnumren i reklambilagan var en
solskenshistoria om ett patentskyddat 14-
kemedel och en artikel ddr man baktala-
de parallellimport. Ovanfor denna arti-
kel fanns ett foto av Milton (»Anders
Milton, VD for Lakarforbundet«) bred-
vid foton forestillande ordféranden i
Astma- och Allergiforbundet samt tva
direktorer fran Pharmacia och AstraZe-
neca. Det Overgripande budskapet var
att staten/landstingen jagar kortsiktiga
besparingar pa bekostnad av medborgar-
nas hélsa och néringslivets vélbefinnan-
de. Miltons uttalanden &r forhallandevis
oforargliga, men ldsarens intryck blir
forstds dnda att han stodjer alltihopa.

Vi har nu alltsa tva exempel pa att
Milton vénder sig emot atgdrder amnade
att stodja rationell lakemedelsanvénd-
ning. I det ena fallet séiger oss erfarenhe-
ten att opinionsbildare och frontfigurer
av Miltons rang séllan lanar ut sitt ansik-
te och anseende till reklam utan att fa na-
gon ersittning for besviret. I det andra
fallet ar det mer oklart, och jag tycker
déarfor det dar rimligt att frdga: Anders
Milton, far du betalt for att motarbeta
lakemedelskommittéerna?

Staffan Svensson

ST-ldkare i klinisk farmakologi,
SU/Sahlgrenska, Géteborg
staffan.svensson@pharm.gu.se
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Replik:
Svaret ar nej

Ingen form av ersattning har utgatt till
mig fran LIF eller ndgot lakemedelsfore-
tag. Man kan uttrycka kritiska uppfatt-
ningar utan att vara betald eller ingé i en
konspiration. Och, arligt talat, tycker
Staffan Svensson att likemedelskom-
mittéerna idag fungerar sa optimalt att
deras verksambhet inte skall kunna disku-
teras?

Anders Milton
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