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SBU:s sammanfattning
och slutsatser

I denna systematiska kunskapséversike har vi undersokt hur starke det
vetenskapliga stddet dr for att personer som dr 65 ar och ildre har nytta
av behandling med perorala antikoagulantia och trombocythimmare
(likemedel som himmar blodets levringsformaga) eller om riskerna
overviger. Med nytta avses forhindrande av kardiovaskuldra hindelser
och med risk avses hir blodningar.

Vi har gatt igenom de likemedel som var godkinda i Sverige ar 2013
och pé deras respektive indikationer, men vi redovisar dven nya innu
icke godkinda likemedel vars effekter har studerats i kliniska studier.

Slutsatser

» Det finns inga vetenskapligt underbyggda skil att enbart pd grund av
hog alder avsté fran att behandla patienter med blodfortunnande like-
medel (perorala antikoagulantia eller trombocythimmare). Balansen
mellan nytta och risk dr 6verlag minst lika bra hos dldre personer som
hos yngre. Detta giller f6r de flesta av de studerade indikationerna
sasom formaksflimmer, stroke och hjirtinfarkt.

» Studier pa det hir omridet omfattar sillan uttalat sjuka édldre perso-
ner med minga samtidiga likemedelsbehandlingar. Den ansvarige
likaren maste dirfor alltid bedoma den enskilda individens risk for
blédning och ta hinsyn till annan likemedelsbehandling som kan
stora och paverka risker, i synnerhet vid behandling med warfarin
eller nya blodfértunnande medel.
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Kunskapsluckor

For flera indikationer saknas studier och analyser for personer som dr

65 ar och ildre.

Bakgrund och syfte

Vir befolkning blir allt dldre, medellivslingden 6kar och vi far fler
dldre personer som ir vitala och har en god livskvalitet. Dédligheten
har minskat i framfor allt hjirt- och kirlsjukdomar och stroke. Aldre
personer behandlas i allt stérre utstrickning mot hogt blodtryck, hyper-
lipidemi och diabetes for att férebygga hjirt- och kirlsjukdomar. Under
den senaste 20-arsperioden har andelen ildre personer som behandlats
med likemedel och antalet likemedel per person 6kat kraftigt. Den
storsta 6kningen ses bland hjirt- och kirllikemedel, protonpumpshim-
mare och antidepressiva likemedel. Eftersom effekterna av likemedel
hos ildre dr bristfilligt studerade sd viljs behandling av dldre i hog
utstrickning pd basen av den behandlingseffekt och de biverkningar
som ses hos yngre och medelalders personer och i viss man av mini-
mering av risker med behandlingen.

Perorala antikoagulantia och trombocythimmare har en stor anvind-
ning vid ett flertal diagnoser sdsom férmaksflimmer, hjirtklaffsjukdom,
kranskirlssjukdom, djup ventrombos/lungemboli, trombosprofylax vid
kirurgi och sekundirprofylax efter stroke. Det dr sjukdomar som i stor
utstrickning drabbar dldre personer. Vissa likemedel, sisom warfarin,
har ett relativt sndvt terapeutiskt intervall, dvs skillnaden mellan opti-
mal dos f6r effekt och biverkningar ir liten. Likemedlen ir viktiga och
manga anvinds hogt upp i aldrarna trots osikert kunskapsunderlag om
nytta och risk for personer som 4r 65 ér och ildre. Det finns ocksd en
underanvindning av dessa viktiga likemedel hos dldre som kan bero pa
en overdriven ridsla for biverkningar.

I denna systematiska kunskapséversike har vi gatt igenom det vetenskap-
liga stédet for en positiv nytta—riskbalans f6r perorala antikoagulantia
och trombocythimmare f6r personer 65 ar och dldre.
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Uppdraget

Regeringen gav i uppdrag till Socialstyrelsen och SBU att tillsammans
starta en verksamhet som fortlopande ska stodja huvudminnen med
kunskaper rérande vard och omsorg om de mest sjuka éldre.

Metod

Vid granskningen och sammanstillningen av den vetenskapliga littera-
turen har samma metodik anvints som i 6vriga SBU-projekt. Med
utgangspunkt fran projektets frigestillningar gjordes systematiska sok-
ningar i bibliografiska databaser. Studierna relevans- och kvalitetsgran-
skades av experterna i projektgruppen. For evidensgraderingen anvindes
Grading of Recommendations Assessment Development and Evaluation
(GRADE). Eftersom inte tillrickligt ménga studier fanns for att gora
en sammanslagning (metaanalys) av effekt och/eller biverkningar, evi-
densgraderades varje utfallsmatt for sig i varje studie. Se Faktaruta 1 for
definitioner av studiekvalitet, evidensstyrka och slutsatser. Observera att
det vetenskapliga underlaget "startar” pa olika "poing” f6r randomise-
rade kontrollerade studier (B@@® starkt vetenskapligt underlag), och
observationsstudier (B®OO begrinsat vetenskapligt underlag).

Faktaruta 1 Studiekvalitet, evidensstyrka och slutsatser.

Studiekvalitet avser den vetenskapliga kvaliteten hos en enskild studie
och dess formdga att besvara en viss fraga pa ett tillforlitligt satt.

Evidensstyrka ir ett matt pa hur tillforlitligt resultatet ar. SBU tillimpar

det internationellt utarbetade evidensgraderingssystemet GRADE. For varje
effektmatt utgar man i den sammanlagda bedémningen fran studiernas
design. Darefter kan evidensstyrkan paverkas av férekomsten av férsvagande
faktorer som studiekvalitet, samstimmighet, 6verforbarhet, precision i data
och risk for publikationsbias.

Faktarutan fortsétter pa nésta sida
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Faktaruta 4.1 fortsittning

Evidensstyrkan graderas i fyra nivaer:

» Starkt vetenskapligt underlag (P@D®).
Bygger pa studier med hég eller medelhog kvalitet utan forsvagande
faktorer vid en samlad bedémning.

* Mattligt starkt vetenskapligt underlag (®®®O).
Bygger pa studier med hég eller medelhdg kvalitet med forekomst
av férsvagande faktorer vid en samlad bedémning.

* Begrdnsat vetenskapligt underlag (®®00).
Bygger pa studier med hog eller medelhég kvalitet med kraftigt forsva-
gande faktorer vid en samlad bedémning.

» Otillrdckligt vetenskapligt underlag (®O0O).
Nar studier saknas, tillgdngliga studier har lag kvalitet eller dar studier
av likartad kvalitet visar motsdgande resultat, anges det vetenskapliga
underlaget som otillrackligt.

Ju starkare evidens desto mindre sannolikt 4r det att redovisade resultat
kommer att paverkas av nya forskningsrén inom 6verblickbar framtid.

Slutsatser
| SBU:s slutsatser gors en sammanfattande bedémning av nytta, risker och
kostnadseffektivitet.

Evidensgraderade resultat

Djup ventrombos och lungemboli
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Profylax med acetylsalicylsyra (ASA) 160 mg x 1 medf6r en cirka
30-procentig relativ riskminskning for djupa ventromboser och/
eller lungembolier hos dldre personer upp till 84 ars alder som ska
genomga hoftledskirurgi (BDDD), men effekten motverkas av en
riskokning f6r blodningar (DOD®) som i absoluta tal ndrmast
upphiver nyttan.
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* Forlingd (1 4r) apixabanbehandling av dldre personer Gver 65 ar som
avslutat 3—12 ménaders antikoagulantiabehandling efter djup vent-
rombos (DVT) eller lungemboli (med eller utan DVT), har en cirka
50-procentig relativ skyddseffekt (8-procentig absolut riskreduktion
per ar) for dterfall i tromboembolisk sjukdom (@SDO). Over 75 4rs
alder kan dock en positiv nytta—riskbalans inte anses sikerstilld pga
en betydande icke-signifikant riskokning f6r blodningar, speciellt i
samband med nedsatt njurfunktion.

Tabell 1 Evidensgraderade resultat fér nytta—riskbalans vid behandling
av djup ventrombos och lungemboli hos dldre.

Experiment Kontroll Indikation  Effekt Blodnings- Nytta—
risk riskbalans

ASA Placebo Trombo- Battre Okad Neutral
embolisk OODD Sl
profylax efter
hoftkirurgi

Apixaban Placebo Forlangd Battre For att risk Positiv <75
behandling  @®®0 for blodning  ars alder.
efter djup inte ar 6kad ~ Oklar 275 ars
ventrombos/ hos dldre alder
lungemboli @000

ASA = Acetylsalicylsyra

Strokeprofylax vid formaksflimmer

* Nytta—riskbalansen f6r vitamin K-antagonister som strokeprofylax
vid formaksflimmer forefaller inte indras med éldern medan en viss
minskning av nyttan kan ses for trombocythdmmare. Eftersom den
absoluta risken for stroke 6kar med ldern kan slutsatsen dras att den
absoluta nyttan av warfarin eller annan vitamin K-antagonist okar
med aldern. Positiv nytta—riskbalans dr visad upp till cirka 90 érs

ilder (PODD).

* Nytta—riskbalansen f6r vitamin K-antagonister r bittre dn for ASA
som strokeprofylax vid formaksflimmer oavsett alder (DODD).
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 Apixaban visar, jimfort med ASA, en nirmare 50-procentig riskreduk-
tion for stroke och systemisk embolism hos personer som 4r 75 ar och
dldre med formaksflimmer som bedémts som olimpliga f6r warfarin-
behandling (B@@®). Nytta—riskbalansen bedéms som positiv f6r
dldre personer eftersom blédningsrisken inte skiljer sig at (@@®DO).
En studie som jimforde warfarin med ASA hos édldre personer visade

pa liknande sitt en klar klinisk nytto—nettoeffekt av warfarin jaimfort
med ASA.

* Apixaban jimfort med warfarin har en positiv nytta—riskbalans i att
forhindra stroke och systemisk embolism hos personer som ar 75 ar
och ildre med formaksflimmer. Den bittre effekten (@@OO) med
apixaban avtar vid bittre kontroll av warfarinbehandlingen medan

den ldgre risken for blodning verkar kvarsta (B@®O). Nytta—riskba-

lansen bedéms som positiv.

* Rivaroxaban ir inte simre dn warfarin med ett lagt medel-TTR
(tid inom terapeutiskt omrade) i att férhindra stroke och systemisk
embolism hos édldre personer (>75 ar) med formaksflimmer (@@@O).
Blodningskomplikationerna mellan rivaroxaban och warfarin skiljer
sig inte at for olika aldersgrupper (@O@O). Nytta—riskbalansen

bedoms som neutral.

* Dabigatran i den hogre dosen (150 mg) har bittre effekt jimfort med
warfarin med ett lagt medel-T'TR i att f6rhindra stroke och syste-
misk embolism hos personer som 4r 75 ar och édldre (@®OO) men
blodningsrisken okar med dldern for dabigatran relativt warfarin
(@DDD). Den okade blodningsrisken kan bero pa dldre personers
nedsatta njurfunktion och ackumulation av dabigatran, vars elimine-
ring 4r beroende av njurfunktionen. Nytta—riskbalansen bedoms som
neutral eller negativ. Effekten av dabigatran i den ligre dosen (110 mg")
dr inte simre jamfort med warfarin (B®OO) och blodningsrisken dr
inte okad (@DOO). Nytta—riskbalansen bedéms som neutral.

* Klopidogrel kombinerat med ASA ir effektivare in ASA ensamt i att
forhindra allvarlig kardiovaskulir hindelse hos dldre personer med

" Rekommenderad dos enligt produktresumé till personer 80 &r och éver.

18 NYTTA OCH RISK MED LAKEMEDEL FOR ALDRE:
PERORALA ANTIKOAGULANTIA OCH TROMBOCYTHAMMARE



formaksflimmer som bedomts som olimpliga for warfarin (@@0OO).
Blodningsrisken for klopidogrel, som tilldgg till ASA, ir kraftigt for-
hojd i hela populationen (BDDO) och nytta—riskbalansen for dldre

blir dirfor neutral eller negativ.

Tabell 2 Evidensgraderade resultat for nytta—riskbalans av strokeprofylax
vid formaksflimmer hos dldre personer.

Experiment Kontroll Indikation  Effekt Blodnings- Nytta-
risk riskbalans
Vitamin Placebo Férmaks- Bittre Okad Positiv (upp
K-antagonist flimmer DODD @0 till 90 ars
alder)
ASA Placebo Formaks- Battre Ingen Positiv (men
flimmer Sl riskokning sdmre an for
@DDO warfarin)
Vitamin ASA Férmaks- Bittre Okad med  Positiv
K-antagonist flimmer DODD warfarin
RSO
Apixaban ASA Formaks- Battre Ingen Positiv
flimmer DODD riskékning
(patienter DDD0O
olampliga for
warfarin)
Apixaban Warfarin Formaks- Bittre Minskad Positiv
flimmer @200 risk med
(Vid lagt TTR) apixaban
SeDO
Rivaroxaban  Warfarin Formaks- Foringen Foringen Neutral
flimmer skillnad skillnad
BP0 e8P0
(Vid lagt TTR)
Dabigatran ~ Warfarin Formaks- Bittre Okad Neutral eller
(150 mg) flimmer @D00 blodningsrisk negativ
(Vidlagt TTR) @90®
Dabigatran ~ Warfarin Formaks- Foringen Foringen Neutral
(110 mg) flimmer skillnad skillnad
(@®200) (®DOO0)

(Vid lagt TTR)
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Tabell 2 fortsattning

Experiment Kontroll Indikation  Effekt Blodnings- Nytta—
risk riskbalans
Klopidogrel ~ ASA Formaks- Kombination ~Okad Neutral
+ASA flimmer battre blédningsrisk eller negativ
(patienter @D00 DDDO (blédningsrisk
olampliga for okad i hela
warfarin) studie-

populationen)

ASA = Acetylsalicylsyra; TTR = Tid inom terapeutiskt omrade

Profylax mot aterinsjuknande i ischemisk stroke'

* ASA ensamt (BDDO) liksom kombinationen ASA plus dipyridamol
(@DDD) reducerar risken for ny stroke eller dod i alla aldersgrupper
(ocksa 6ver 80 ar) hos personer med tidigare stroke eller TIA. Nytta—
riskbalansen bedéms som positiv.

 Klopidogrel har en tillaggseffekt till enbart ASA pa risken for aterin-
sjuknande i stroke hos dldre (BODO) men blodningsrisken hos dldre
ar inte sakerstilld (@OOQ). Nytta—riskbalansen bedoms som oklar.

Tabell 3 Evidensgraderade resultat for nytta—riskbalans av profylax mot
aterinsjuknande i ischemisk stroke hos éldre.

Experiment Kontroll Indikation  Effekt Blodnings- Nytta—
risk riskbalans
ASA Placebo Profylax Bittre Okad Positiv
aterin- DODO CCle)
sjuknande
ischemisk
stroke
ASA + Placebo Som ovan Battre Blodningarej  Positiv
dipyridamol DDDD sdrredovisade?

" Vid flertalet av dessa studier har patienter med formaksflimmer inte exkluderats.
2 o .
Utfallsmittet var totalt antal déda + slaganfall.
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Klopidogrel ~ ASA Som ovan Battre Foravsaknad  Oklar
+ASA @DDO av 6kad hos éldre

blodningsrisk  pga oklar
@000 blédningsrisk

ASA = Acetylsalicylsyra

Akuta koronara syndrom

ASA (160 mg) inom 24 timmar reducerar risken (@®DO) for vasku-
lir mortalitet inom fem veckor hos ildre (60—69 ir och 6ver 70 ir)

med misstinkt hjirtinfarke, utan att blodningsrisken med sikerhet

okar (®OOO0). Nytta—riskbalansen bedoms som positiv.

Den sammanlagda risken for hjirtinfarke, stroke eller kardiovaskulir
déd, minskar vid tilligg av klopidogrel till ASA hos dldre med akut
koronarsyndrom utan ST-h6jning (B@D®). Blodningsrisken med
tilligg av klopidogrel dr 6kad i hela populationen men éldersdata
saknas (BDDO). Nytta—riskbalansen bedoms som oklar.

Tikagrelor har bittre effekt an klopidogrel som tilligg till ASA pa
risk for kardiovaskuldr doéd, hjirtinfarke eller stroke hos dldre med
akut koronarsyndrom (@®®O) men risken {or allvarlig, icke-bypass-
kirurgirelaterad blédning, 4r 6kad i hela populationen (®SOO).
Nytta—riskbalansen bedéms som oklar.

Prasugrel har bittre effekt dn klopidogrel som tilldgg till ASA pa kar-
diovaskulir dod, hjirtinfarkt och stroke hos dldre med akut koronar-
syndrom planerade for ballongvidgning av kranskirl (PCI) (@©0OO).
Prasugrel okar diremot risken for allvarlig blodning i hela populatio-
nen (@@OO). Nytta—riskbalansen bedoms som oklar.

Rivaroxaban i lag dos som tilldgg till ASA, i kombination med klo-
pidogrel eller tiklopidin, minskar risken for kardiovaskuldr dod, hjire
infarke och stroke hos dldre med akut koronarsyndrom (@®OO), men
risken for blodning okar kraftigt for personer Gver 65 ar (PODD).

Nytta—riskbalansen bedoms som oklar eller negativ.
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Tabell 4 Evidensgraderade resultat for nytta—riskbalans vid akuta koronara

syndrom hos dldre.

Experiment Kontroll Indikation  Effekt Blodnings- Nytta-
risk riskbalans
ASA Misstankt Battre For avsaknad  Positiv
hjartinfarkt ~ ®@®DO av 6kad
blédningsrisk
@000
Klopidogrel Akut koronar- Bittre Okad Oklar pga 6kad
+ASA syndrom DODD blédningsrisk  blédningsrisk
@eDO i hela studie-
populationen
Tikagrelor Akut koronar- Bittre Okad Oklar pga 6kad
+ASA syndrom @220 blédningsrisk  blédningsrisk
med tikagrelor i hela studie-
Clele) populationen
Prasugrel Akut koronar- Bittre Okad Oklar pga 6kad
+ASA syndrom @e00 blédningsrisk  blédningsrisk
med prasugrel ihelastudie-

@e00

populationen

Rivaroxaban
+ASA +
klopidogrel
eller tiklopidin

Akut koronar- Bittre
syndrom @200

Okad blsd-
ningsrisk med
rivaroxaban
DODD

Oklar eller
negativ pga okad
blodningsrisk
aldre

ASA = Acetylsalicylsyra

Perifera artdrsjukdomar

* Det finns inte nigon skillnad i effekt (B@OO) att forhindra transplan-
tatocklusion mellan hégintensiv vitamin K-antagonist-behandling och
ASA-behandling hos idldre som genomgatt infrainguinal bypasskirurgi.
Risken for allvarlig blodning med hégintensiv vitamin K-antagonist-
behandling jimf6rt med ASA-behandling 4r dock nirmast férdubblad
@®DO). Nytta—riskbalansen bedéms som negativ.
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Tabell 5 Evidensgraderade resultat fér nytta—riskbalans av vitamin K-anta-
gonist-behandling jamfért med ASA-behandling for att férhindra transplantat-
ocklusion och risk for blédning hos édldre som genomgatt infrainguinal
bypasskirurgi.

Experiment Kontroll Indikation  Effekt Blodningsrisk Nytta-
riskbalans
Vitamin K- ASA (80 mg) Profylax Foringen Okad med Negativ
antagonister transplantat-  skillnad vitamin K-
(INR3-4,5) ocklusion @00 antagonister
BP0

ASA = Acetylsalicylsyra; INR = International normalised ratio

Kardiovaskuladr prevention

* Primirprevention med ASA minskar den sammanlagda risken
(@DDO) for hjirtinfarke, stroke och kardiovaskuldr déd ocksa
hos friska dldre (65-74 ar) men den marginella effekten tas ut av
en 6kad risk for blédning hos dldre (BODO). Nytta—riskbalansen

bedoms som neutral.

* Sekundirprevention med ASA minskar den sammanlagda risken for
hjartinfarke, stroke och kardiovaskulir déd ocksa hos dldre (65—74 ar)
@DDO) och den sammanlagda nytta—riskbalansen ir positiv efter-
som risken for allvarlig blodning (@@@O) i hela populationen ir
forhéllandevis lag.
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Tabell 6 Evidensgraderade resultat for nytta—riskbalans av kardiovaskular
prevention hos éldre.

Experiment Kontroll Indikation Effekt Blodnings- Nytta-
risk riskbalans
ASA Placebo Primar- Battre Okad Neutral, 6kad
prevention @20 DDDO blédningsrisk tar
kardiovaskular ut positiv effekt
sjukdom
ASA Placebo Sekundar- Battre Okad Positiv, saknas
prevention DDDO DDDO alderdata
kardiovaskular blédningar aldre,
sjukdom men absolut
riskokning
blédningar

marginell i hela
studiepopula-
tionen

ASA = Acetylsalicylsyra

Biverkningar

 Vitamin K-antagonister har inte en dldersbetingad 6kning av risken
for blédning dven om bakgrundsrisken for blodning 6kar med éldern

@200).

* Ligdos-ASA har inte en aldersbetingad 6kning av risken for blédning
dven om bakgrundsrisken fo6r blédning 6kar med aldern (@@COO).

Etisk sammanfattning

Det finns risk for underbehandling av dldre personer bara pa grund av
alder. Orsaker till det kan vara ridsla for oonskade effekter av behandling
och attitydfrigor hos hilso- och sjukvardspersonal. Oberoende av dlder
bor alla patienter ha ritt till adekvat behandling med antikoagulantia.
Personer med svéra sjukdomar inklusive svar kognitiv svikt bor fa anti-
koagulantiabehandling om insjuknande i stroke eller annan embolisk
sjukdom riskerar att patagligt forsimra deras livskvalitet.
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Sammanfattande diskussion

Syftet med rapporten var att undersoka vilken evidens som finns for att
personer som ar 65 ar och dldre har nytta av behandling med perorala
antikoagulantia och trombocythimmare vid de olika indikationer som

likemedlen 4r godkinda for i Sverige.

Vi fann, som vintat, fi studier som bara hade studerat de som var 65 ar
och ildre. Vi fick dirfor forlita oss pa studier som i subgruppsanalyser
undersokte effekt och blodningsrisk pa dldre. Detta ir inte, i och for sig,
en nackdel eftersom effekter och biverkningar hos de allra dldsta jimfors
med yngre under samma betingelser. Vi stilldes darfor infor foljande
friga upprepade ganger: Giller studiens huvudresultat i hela popula-
tionen ocksa de dldre som analyserats med subgruppsanalyser? I sidana
analyser finns alltid risken att subgruppsanalyser for aldersgrupp kan bli
icke-signifikanta trots att hela populationens resultat visar ett signifikant
resultat. Detta kan bero pa att den analyserade subgruppen blir f6r liten
till antalet individer och den statistiska styrkan blir dirmed for lag. Om
man delar upp en population i tillrickligt manga dlderssubgrupper,
skulle samtliga subgruppsanalyser kunna bli statistiskt icke-signifikanta.
Det dr dirfor vikeigt att fokusera pé storleksordningen av nytta och
risk i de olika dldersgrupperna dven om signifikans inte foreligger bero-
ende pd att patientantalet ar for litet. Nir huvudresultatet i studien inte
visar statistisk signifikant skillnad och nir man i subgruppsanalyser
finner ett intressant resultat, finns risk for 6vertolkning. Det ir i sidana
situationer viktigt att subgruppsanalyserna i studien ir specificerade i
forvig och att den statistiska analysen hanterat problemet med multipla
analyser pa ett korrekt sitt. Vi hade dock ofta en omvind situation, dir
utfallet i hela studiepopulationen var statistiskt signifikant och vi skulle
bedéma resultat som “ungefir lika” i subgruppen (de éldre) som for hela
studiepopulationen.

[ flera studier jimfordes antitrombotiska effekter och risk f6r blodningar
mellan warfarin och nya orala antikoagulantia (NOAK) och vi fick
evidensgradera relativt smé skillnader som visades i subgruppsanalyser
for dldre. Ndr analyserna visade att skillnader i huvudstudiens resultat
(hela studiepopulationen) paverkades av kvaliteten i kontrollen av war-
farinbehandlingen, dvs skillnaderna minskade nir kvaliteten i warfarin-
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kontrollerna var hog (hég procentsiffra for INR-virde inom terapeutiskt
intervall) sdsom i Sverige, sidnkte vi det vetenskapliga underlagets styrka
(enligt GRADE) pga 6verforbarhetsproblem. I detta sammanhang ska
man ocksd komma ihag att eventuella kliniska effektskillnader mellan
NOAK och warfarin sannolike blir storre i kliniska prévningar, dar man
har bittre kontroll pé forsokspersonernas behandlingsféljsamhet, 4n i
rutinsjukvarden dir behandlingsfoljsamheten sannolike blir ligre for
NOAK och dirmed risk fér simre antitrombotisk effekt. For warfarin
kan ju behandlingsfoljsamheten didremot sikerstillas med INR-kontroller
savil i kliniska studier som i rutinsjukvard.

Den intressanta huvudslutsatsen som kan dras frin vir systematiska
kunskapsoversike, ar att likemedelseffekter for antikoagulantia och
trombocythimmare med fi undantag, inte dr simre for de dldsta. Den
relativa effekten dr ungefir samma som for hela populationen vilket
medfor att den absoluta effekten ocksi ir storre eftersom risken for en
tromboembolisk hindelse 4r hogre hos dldre.

Pa biverkningssidan kan man dra samma slutsatser. Den relativa risk-
okningen for allvarlig blédning med likemedlen hos ildre forefaller vara
ungefir lika stor som for hela den studerade populationen. Det betyder
att dven om den absoluta risken for blodning 4r hogre hos de dldsta, sd
kommer inte den absoluta riskékningen for allvarlig blddning att ta bort
den positiva effekten. Att de studerade likemedlen inte har nigra bety-
dande riskokningar f6r blodning hos de ildsta stods ocksd av databaser
och registerstudier som visat liknande risker for dldre och det speglar
ocksd mer behandlingen i den kliniska vardagen.

Viktigt att notera ar emellertid att de dldsta patienterna som inkluderats
i studierna, sannolikt 4r mer vitala, mindre multisjuka och mer sillan
har avancerad polyfarmaci jimfért med patienter i sjukvarden som ofta
inte skulle ha kunnat inkluderas i studierna. Den ansvariga likaren méste
alltid bedoma den ildre patientens totala bakgrundsrisk infér pibérjande
av behandling med antikoagulantia och trombocythimmare. Detta
trots att vir rapport stoder att likemedelseffekterna inte dr simre dn for
yngre patienter, liksom att den relativa riskokningen for allvarlig blod-
ning inte ir hogre dn for de yngre patienterna. Vid bedémningen av
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sddan bakgrundsrisk bor etablerade riskfaktorer f6r blodning, som t ex
obehandlat hégt blodtryck, njurfunktion och tidigare allvarlig blédning,
beaktas liksom den organisation som skoter patientens véard och forvintad
behandlingsfoljsamhet. Eventuella interaktioner med andra likemedel
bor ocksa beaktas. Till exempel har warfarin vildokumenterade meta-
bola interaktioner med ett flertal andra likemedel. Detta bor beaktas vid
bade insdttning och utsittning av andra likemedel vid samtidig warfarin-
behandling. F6r NOAK finns ocksa ett flertal likemedelsinteraktioner
dokumenterade pa metabol- och/eller transportnivd. Men hir kan man
inte beddma en paverkan pa effekten av NOAK pd samma sitt som med
ett INR-test for warfarin.

Konsekvensanalys for sjukvarden

Alder i sig dr inte en kontraindikation for behandling med perorala anti-
koagulantia och trombocythimmare. Patientens totala bakgrundsrisk
for blodning maste, liksom f6r yngre patienter, vigas mot férvintad
behandlingsnytta.

Kunskapsluckor

I kliniska likemedelsprovningar bor effekter och biverkningar hos dldre
personer noggrannare registreras och analyseras 4n vad som gors idag.
Aldre personer bor i storre utstrickning inkluderas i studier. Aven sjuka
patienter med flera olika likemedelsbehandlingar bor studeras systema-
tiskt. Eftersom ildre patienter ofta inkluderas i studierna bor resultaten
for denna aldersgrupp tydliggoras.
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