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Sammanfattning

Bakgrund

Statinernas skyddande effekt for riskpatienter inklusive diabetiker &r valdokumenterad for
saval hjartinfarkt (1) som for stroke (2). Man har i upprepade studier sett att sankning av
LDL-niva hos riskpatienter leder till minskning av hjart-karlhandelser (3). Manga diabetiker
kontrolleras och behandlas inom primarvarden och det finns ofta goda mojligheter att félja
dessa patienter dver tid. | detta sammanhang ar det intressant att undersoka hur val

statinbehandlingen av diabetiker fungerar pa Gardets vardcentral.

Syfte
Syftet med studien &r att ta reda pa hur framgangsrik statinbehandlingen av diabetiker &r vid

Gardets vardcentral.

Metod

Projektet ar en kvantitativ retrospektiv journalbaserad tvarsnittsstudie. Materialet utgors av
aktuella diabetespatienter med tydligt forhojd kardiovaskular risk som far sin vard via Gardets
vardcentral. Diabetiker som i nationella diabetesregistrets riskmotorer stratifieras till
grupperna “hog risk” och “mycket hog risk” har studerats. Data har extraherats ur
journalsystemet Take Care med rapportverktyget MedRave 4. Fragestallningarna handlar om
hur stor andel som har statinbehandling och i vilken omfattning de uppnar 6nskvarda LDL-
nivaer. Andel som fatt behandling och andel som natt onskvarda LDL-nivaer anges i procent
med 95-procentigt konfidensintervall. Skillnad i LDL mellan icke-behandlade och behandlade
studeras. Véarderas med Chi2-test. Skillnad i behandlingsgrad mellan kvinnor och mén
undersoks.

Resultat

Av de 70 diabetespatienter som studeras har 57% statinbehandling. Av de behandlade nar 68
% onskvarda LDL-nivaer, vilket ar signifikant hdgre an bland icke-behandlade. Bland
mannen har 65% behandling och bland kvinnorna 37%. Av de behandlade har 38% fatt mer

intensiv behandling &n standardbehandling.

Slutsats

Bland diabetiker vid Gardets vardcentral finns en tydlig underbehandling med statiner. Har
finns sannolikt goda mojligheter till forbéattring.



MeSH-termer
Diabetes Mellitus. Kolesterol. LDL-kolesterol. Hydroximetylglutaryl-CoA-reduktashammare.
Diabeteskomplikationer. Forebyggande atgarder. Riskfaktorer. Manniska.

Uppfoljningsstudier. Biverkningar.

Bakgrund

Statiner hammar hydroxymetylglutaryl-CoA-reduktas (HMG-CoA-reduktas) som ar det
hastighetsbestammande enzymet i kroppens kolesterolsyntes (4). Statinbehandling séanker
signifikant Low Density Lipoproteins (LDL-kolesterol), ger sankta triglyceridnivaer och hojer
i viss man High Density Lipoproteins (HDL-kolesterol) (5). Statiner har dessutom andra
effekter som inte sakert hor ihop med lipidmetabolismen, t ex antiinflammatoriska,
antiproliferativa och antioxidativa effekter pa karlvaggen (5). Om dessa effekter bidrar till att

forebygga kardiovaskulér sjukdom ar dock osakert (5).

Man har i upprepade studier sett att sankning av LDL-nivaer hos riskpatienter leder till
minskning av hjart-kéarlhandelser (3). Statinernas skyddande effekt for riskpatienter inklusive

diabetiker ar valdokumenterad for saval hjartinfarkt(1) som for stroke(2).

| Kloka Listan fran Stockholms lans lakemedelskommitté rekommenderas statiner for
kardiovaskular prevention. Enligt kloka listan bor risken och inte kolesterolnivan styra
behandlingen. Har rekommenderas simvastatin 20-40 mg/dygn alternativt atorvastatin 10-80
mg/dygn. For patienter med mycket hdg risk och patienter med avancerade lipidrubbningar
rekommenderas atorvastatin 40-80 mg/dygn. (6)

VISS (medicinskt och administrativt stod for primarvarden i Stockholm) rekommenderar
statinbehandling till diabetiker med hog kardiovaskuldr risk om totalkolesterol> 3,5 mmol/L.
Man rekommenderar att den kardiovaskuléra risken skattas med NDR:s (nationella
diabetesregistret) riskmotorer som forutspar 5-arsrisk for kardiovaskular sjukdom. For icke-
diabetiker rekommenderas individuell riskskattning med hjalp av SCORE-tabell (European
Society of Cardiology’s riskprofilsbedomning). Rekommenderad lakemedelsbehandling ar
samma som i Kloka listan. (7)



I Lakemedelsverkets behandlingsrekommendationer betonas vikten av riskskattning for att i
tid hitta paverkbara riskfaktorer for hjart-karlsjukdom. For diabetiker rekommenderas att man
forutom individuell bedémning av riskfaktorer anvéander NDR:s riskmotorer (8). Dessa géller
mellan 30-65 ars alder vid diabetes typ 1 och mellan 30-75 ars alder vid diabetes 2.
Patienterna stratifieras utifran riskkriterier till grupperna — Mycket hog risk (> 20 % risk for
hjart-kéarlhandelser dver 5 ar). — Hog risk (8-20 % risk). — Mattlig risk (2-7 % risk). (9).

Enligt Lakemedelsverket bor diabetiker med hdg eller mycket hdg risk erbjudas
statinbehandling som en del av de riskreducerande atgarderna. For patienter med hdg
kardiovaskular risk och LDL-kolesterol <4,9 mmol/L kan statin i ordinar dos rekommenderas,
t ex simvastatin 20-40 mg eller atorvastatin 10-20 mg. For diabetiker med mycket hog risk
eller LDL-kolesterol >4,9 mmol/L bor statinbehandlingen vara mer aktiv och anpassad till
individen. Vid mycket hog risk ar det ofta motiverat med hég dos av potent statin (t ex
atorvastatin 40-80 mg, eller rosuvastatin 2040 mg) efter beaktande av risk for biverkningar

(8).

Onskvarda nivaer for LDL-kolesterol géller enligt Likemedelsverkets rekommendationer mer
som riktmirken in som absoluta behandlingsmal. ”Onskvird nivé vid mycket hog risk ar 1,8

mmol/L, alternativt 50% reduktion av LDL-kolesterol, och vid hog risk 2,5 mmol/L.” (8)

Diabetiker i allménhet och diabetes I1-patienter i synnerhet behandlas och foljs till stor del
inom primarvarden. Regelbundna uppféljningar med prover, kontroller och
lakemedelsforskrivning kan goras rutinmassigt. Mojligheterna att folja dessa patienter éver
lang tid ar oftast goda. Inom primarvarden finns darfor fina forutsattningar att arbeta
sjukdomsforebyggande med diabetiker, bade nar man ser till den enskilda patienten och till
patientgruppen som helhet. | detta sammanhang &r det intressant att undersdka hur val
statinbehandlingen av diabetiker fungerar pa Gardets vardcentral och se om det finns

underbehandling och om det finns utrymme for forbéattring.

Syfte

Syftet med studien &r att ta reda pa hur framgangsrik statinbehandlingen av vara diabetiker &r

vid Gardets VVardcentral.



Fragestallning

Foljande fragestallningar behandlas for de patienter som har haft diabetesdiagnos under tiden
2015-06-02 tom 2016-12-02, &r listade pa Gardets vardcentral och har hog eller mycket hdg

kardiovaskular risk:

Hur stor andel har statinbehandling?

e Finns det en journalférd motivering i de fall dar man avstatt fran statinbehandling?

e Hur stor andel av statinbehandlade nar 6nskvarda nivaer av LDL-kolesterol?

e Har statinbehandlade uppnatt 6nskvarda LDL-vérden i signifikant stérre omfattning &n
icke-statinbehandlade?

e Finns det en signifikant skillnad mellan kvinnor och mén avseende andel som erhallit
statinbehandling?

e Hur stor andel av de statinbehandlade har fatt mer intensiv behandling an

standardbehandling?

Material och metod

Studiedesign
Projektet ar designat som en tvarsnittsstudie, en kvantitativ retrospektiv journalstudie.

Material
Inklusionstiden ar 2015-06-02 tom 2016-12-02. Studien utfors vid Gardets vardcentral pa

Ostermalm i Stockholm. Hér finns drygt 10 000 listade patienter i ett socioekonomiskt
valmaende omrade. Hér bor manga aldre, en del barnfamiljer och en del studenter i

studentbostader.

De personer som ska studeras ar diabetiker, de har forhojd kardiovaskuldr risk och de ar
listade pa Gardets vardcentral. Inkluderas gor typ-1-diabetiker mellan 3065 ars alder och
typ-2-diabetiker mellan 3075 ars alder med hog eller mycket hog kardiovaskular risk enligt
NDR:s riskmotorer. De indikatorer som beaktas i NDR:s riskmotorer &r diabetesduration,
HbA1c, systoliskt blodtryck, total-kolesterol, HDL, rokning, tidigare kardiovaskular sjukdom,

makroalbuminuri, och for diabetes 2-patienter dessutom BMI, kén och mikroalbuminuri (9).



Exklusionskriterier &r om patienten flyttat, avlidit, eller om journaluppgifter/arskontroll
saknas.

Metod
Rapportverktyget Medrave4 anvands for att identifiera de patienter som ska inga i studien.

Sokvégen Huvudmeny => rapporter => sjukdomar => diabetes => CVD-risk ger i
Medrave4 en rapport med patienter dar den kardiovaskulara risken raknas ut pa samma satt
som i NDR:s riskmotorer (samma indikatorer som i NDR:s riskmotorer anvands hér,
inklusive aldersgrupper for diabetes | respektive I1). Fran denna rapport gors en Drilldown
som genererar en patientlista éver aktuell tidsperiod med diabetespatienter vid Gérdets
vardcentral motsvarande gruppen hog risk” i NDR:s riskmotorer. Denna patientlista “hog
risk” sparas till Excel. Pa samma sétt gors ytterligare en Drilldown for gruppen “mycket hog

risk” och patientlistan sparas till Excel.
Data fran de 2 filerna fors sedan samman till en Excelfil.

70 patienter studerades. Listan med personnummer sorterades till slumpmaéssig ordning med
Excelfunktionen SLUMP. En kolumn med Patient-1D med stigande siffervéarden fran 1-70

skapades bredvid kolumnen med personnummer.

Patienternas journaler i Take Care l&ses igenom och uppgifter som ska studeras sammanstalls
I tabellform (se tabell 1).

Tabell 1. Matris for registrering av data.

Risk,
Kén, |Statin- |[hog=1 |Intensiv Nar LDL-
Person- k=1 beh, mkt beh, j=1 LDL- |mal, j=1 |Motivering, ej
nr. Pat-ID |m=0 |j=1 n=0 |hog=0 |n=0 alder |niva n=0 beh, j=1n=0

Under rubriken statin” anges om patienten har statinbehandling eller inte. Under "’risk”
anges om patienten har hog eller mycket hog kardiovaskuldr risk enligt NDR:s riskmotorer.
Som ”intensiv behandling” riknas all statinbehandling som ar mer omfattande dn
simvastatin 20-40 mg/dygn, pravastatin 20-40 mg eller atorvastatin 10-20 mg/dygn.
Exempel pa mer intensiv behandling r atorvastatin 40-80 mg/dygn eller rosuvastatin 2040
mg/dygn. ”LDL-niva” anges som ett lab-varde med enhet mmol/L. Med nar LDL-mal”
avses om patienten nar dnskvarda LDL-nivaer, dvs hogst 1,8 mmol/L vid mycket hog risk och




hdgst 2,5 mmol/L vid hog risk. Med ”motivering till ej behandling” avses om det vid
genomlasning av patientens journal i Take Care gar att hitta en journalférd motivering till att

man avstatt fran statinbehandling.

Nér tabellen ar ifylld skapas en kodnyckel i Excel dar man skriver ut de 2 kolumnerna
”personnummer” och “patient-1D” sida vid sida. Kodnyckeln kommer att forvaras inlast hos
chefen pa vardcentralen. Kodnyckeln kommer att forstoras nar studien ar avslutad. Direkt
efter att kodnyckeln har tillverkats kommer samtliga data-kolumner utom den med
personnummer att kopieras over till ett helt nytt Exceldokument. Ursprungsdokumentet
kommer dérefter att raderas. Allt vidare arbete kommer att goras i det nya dokumentet utan

personnummer sa att ingen enskild patient som ingar i studien kan identifieras.

Statistik
Excel och statistikprogrammet PAST3 kommer att anvandas for statistiska berdkningar.

e Hur stor andel har statinbehandling?

”Statinbehandling ja/nej” hanteras som nominalvariabel. Deskriptiv statistik anvands
och andel statinbehandlade anges i procent med 95-procentigt konfidensintervall.

e Finns det en journalford motivering i de fall dar man avstatt fran statinbehandling?
De patienter som ej har statinbehandling valjs forst ut och undersoks sedan med
avseende pa motivering.

”Motivering ja/nej” hanteras som nominalvariabel. Berékning utfors i PAST som
ovan. Andel med motivering till att man avstatt behandling anges i procent med 95-
procentigt konfidensintervall.

e Hur stor andel av statinbehandlade nar 6nskvarda nivaer av LDL-kolesterol?

De patienter som har statinbehandling valjs forst ut och undersoks sedan med
avseende pa LDL-mal.

”LDL-maél ja/nej” hanteras som nominalvariabel. Berékning utfors i PAST.
Andel som ndr LDL-mal anges i procent med 95-procentigt konfidensintervall.

e Har statinbehandlade uppnatt 6nskvarda LDL-vérden i signifikant stérre omfattning &n
icke-statinbehandlade?

”LDL-mél ja/nej” och “statin ja/nej” undersoks (Icke-parade data pa Nominalskala).
Chi2-test utfors (alternativt Fisher om fa observationer).

Antal som uppnatt och inte uppnatt 6nskvarda LDL-nivaer i statingruppen respektive
obehandlade gruppen redovisas. Darefter utfors Chi2/Fisher i PAST. p <0,05 bedéms

som signifikant skillnad.



e Finns det en signifikant skillnad mellan kvinnor och man avseende om de erhallit
statinbehandling?
Icke-parade data pa Nominalskala undersoks. Darfor véljs Chi2-test (alternativt Fisher
om fa observationer/individer). Andel kvinnor respektive man som fatt behandling
redovisas. Darefter utfors Chi2-test alternativt Fisher som ovan. p <0,05 bedéms som
signifikant skillnad.

e Hur stor andel av de statinbehandlade har fatt mer intensiv behandling &n
standardbehandling?
”Intensiv behandling ja/nej” hanteras som Nominalvariabel. Deskriptiv statistik
anvands och andel statinbehandlade anges i procent med 95-procentigt

konfidensintervall.

Etiska Overvaganden

Det finns flera etiska risker med detta projekt. Jag laser i journaler utan att ha fragat var och
en av patienterna om tillstdnd, samt utan att ha behandlingsrelation med patienterna. Risken
for integritetsintrang och for att stéta pa kansliga och privata uppgifter ar uppenbar. Det kan
upptéckas att patienter far illa eller saknar behandling. Det kan upptéckas att kollegor
underbehandlar eller felbehandlar patienter. Jag kan inte och far inte agera aktivt i enskilda
patientfall under projektet. Eventuella etiska problem som uppstar kommer att diskuteras med

verksamhetschefen som godként projektet.

Pa vardcentralen kommer under studien att finnas ett tydligt och for patienter fullt synligt
anslag uppsatt i vantrummet med information om projektet (se bilaga 1). Kollegorna

informeras muntligt om studien pa ett personalmote.

Persondata kodas och avidentifieras. Kodnyckeln férvaras inlast hos verksamhetschefen, som
godkant studiens genomférande, och forstors nar projektet ar avslutat. Ingen enskild kollega
eller deltagande patient kommer att identifieras och data kommer endast att redovisas pa
gruppniva. Data forvaras pa vardcentralen under projektet, filer med avidentifierade uppgifter
forvaras pa min arbetsdator, eventuella utskrifter i last skap. Projekthandledaren kommer att

kunna ta del av uppgifter endast efter att dessa kodats och avidentifierats.



Fordelen med denna studie ar att den kan bidra till vardcentralens kvalitetsarbete. Om studien
pa sikt kan bidra till forbattringar for patientgruppen anser jag att fordelarna uppvager de

etiska riskerna.

Resultat

Under given tidsperiod identifierades vid Gardets Vardcentral 73 diabetespatienter varav 66
med hog kardiovaskulér risk 7 med mycket hdg kardiovaskular risk enligt indikatorer i NDR:s
riskmotorer. Det fanns dessutom i aktuell aldersgrupp 52 diabetespatienter med mattlig risk
och 30 diabetespatienter dér det saknas varden for riskstratifiering. Samtliga studerade
patienter hade diabetes typ 2. Av de 73 med forhojd risk exkluderades 3 stycken da det
saknades LDL-varden for aktuell tidsperiod. Saledes studerades 70 diabetespatienter med hdg

eller mycket hog kardiovaskuldar risk.

Av 70 patienter som studerades hade 40 statinbehandling, motsvarande 57 % (46—69 % med
95% Kil).

For de 30 patienter som saknade statinbehandling fanns det i 7 fall, motsvarande 23 % (7-37

% med 95% KI) en journalford motivering till varfér man avstatt behandling.

Av de 40 statinbehandlade nadde 27 patienter 6nskvarda LDL-nivaer, motsvarande 68 % (53—
83 % med 95% KI). Av de icke statinbehandlade uppnadde 13 av 30, motsvarande 43% (27—
60% med 95% KI) 6nskvérda LDL-nivaer. Chi2-test utférdes och skillnaden i uppnaende av
onskvarda LDL-nivaer mellan den behandlade och den obehandlade gruppen bedéms som
signifikant (p = 0,043).

Bland ménnen hade 33 av 51, motsvarande 65% (53-78% med 95% KI) statinbehandling och
bland kvinnorna hade 7 av 19, motsvarande 37% (16-58% med 95% K1) behandling. Chi-2

test utfordes och skillnaden mellan méan och kvinnor avseende statinbehandling beddms som
signifikant (p = 0,036).

Av de totalt 40 som statinbehandlats har 15 patienter, motsvarande 38 % (23-54% med 95%
K1) fatt mer intensiv behandling &n standardbehandling. Av de 36 statinbehandlade med hdg



risk har 14 patienter, motsvarande 39% (23-57% med 95% KI) fatt mer intensiv behandling.
Av 4 statinbehandlade med mycket hog risk har 1 patient, motsvarande 25% (0,6-81% med
95% KI) fatt mer intensiv behandling. Ingen signifikant skillnad avseende om de fatt
standard- eller mer intensiv behandling ses mellan grupperna ”hég risk” och ”mycket hog
risk”. (Fishers test p = 1,0).

Diskussion

Att endast 57% av diabetiker med hog eller mycket hog kardiovaskular risk fatt
statinbehandling far ses som nagot otillfredsstallande. Varfor man avstatt fran behandling ar
ofta inte helt klart, journalférd motivering finns hos endast 23 % (och har forekommer mest
ospecifika motiveringar t ex “’patienten avbojt behandling”, och ”patienten hort om
biverkningar”). En mdjlig orsak till utebliven behandling kan vara att det finns en
misstanksamhet mot statiner och att patienter ofta avbdjer behandling med motiveringen att
de vill undvika framtida biverkningar. En annan orsak till underbehandling ar troligen att vi
fran lakarsidan inte varit tillrackligt aktiva med att informera och foresla behandling. Flera
studier anger biverkningar/uppfattade biverkningar och brister i kunskap och information som
orsaker bakom bristande féljsamhet och utebliven behandling(10) (11) (12).

Att 68 % av statinbehandlade nadde onskvérda LDL-nivaer ar kanske inte patagligt lagt, det
handlar ju om rekommendationer och inte absoluta behandlingsmal. Anda borde har rimligen
finnas visst utrymme for forbattring.

De patienter som fallit bort ur studien kan majligen ha paverkat resultatet sa att det ser mer
fordelaktigt ut an det egentligen &r. 30 diabetiker i aktuell ldersgrupp exkluderades p g a
saknade uppgifter for NDR:s riskmotorer. Dessa uppgifter hamtas fran journal- och lab-data
vid arsbesdk och uppgifterna saknas nar man uteblivit fran sin arskontroll. Det &r rimligt att
anta att flera av dessa patienter som saknade arsbesok ocksa saknade optimerad
ldkemedelsbehandling. De ytterligare 3 patienter som exkluderades specifikt for att de
saknade LDL-véarden hade i sina lab-svar kommentaren ”LDL kan ej métas p g a
triglycerider> 4”, alltsa rejala lipidrubbningar hos dessa patienter.

68 % av statinbehandlade jamfort med 43 % av icke-behandlade hade uppnatt 6nskvarda
LDL-nivaer. Har ser man att det kan finnas en skillnad i LDL mellan grupperna. Chi2-test ger
signifikant skillnad, dock delvis 6verlappande konfidensintervall. Vi vet inte sékert hur
LDL—nivaerna sag ut fore behandling, hér illustreras dnda skillnad mellan grupperna och
man kan anta att behandlingen haft effekt.
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Att 65 % av mannen men endast 37 % av kvinnorna hade statinbehandling var nagot
forvanande. Ar vi battre pd att se mannens behov av behandling? Ar kvinnor mer benégna att
avboja behandling? Dessa konsskillnader i behandling kunde vara intressanta att titta ndrmare
pa efter projektet.

38 % av de statinbehandlade fick mer intensiv behandling &n standardbehandling. Det ar inte
sjalvklart att fler borde ha intensiv behandling eftersom individuell dos efterstravas. De med
mycket hog risk borde kanske ha mer intensiv behandling i fosta hand vilket inte ses,
materialet dr dock litet. Fynden talar anda for en viss underbehandling och om vi satsar annu
mer pa utokad behandling bor fler patienter kunna na 6nskvérda LDL-nivaer.

Det &r svart att sakert saga hur generaliserbara vara resultat &r, men jag antar att laget ar
liknande pa flera andra stallen. Storre europeiska studier har ocksa pa senare ar visat att
dyslipidemi ofta ar underbehandlad hos hogriskpatienter inklusive diabetiker (13) (14).

Som styrkor med studien kan namnas att fragestallningarna ar avgransade, tydliga och
konkreta. Enkel deskriptiv statistik anvénds vilket underlattar 6verblick och tolkning.
Resultaten ar latt begripliga. Studiens validitet bor vara god eftersom malpopulationen till stor
del har kunnat anvandas som studiepopulation.

Som svagheter kan namnas att materialet var nagot litet, omfattande endast 70 patienter. Det
fanns ocksa ett relativt stort bortfall och detta kan ha paverkat resultatet sa att det ser nagot
mer fordelaktigt ut an det egentligen ar (se resonemang pa foregaende sida).

Implikationer
Det finns en hel del som vi lakare pa Gardets vardcentral med sma medel bor kunna gora for

att 6ka andelen statinbehandlade och forbattra statinbehandlingen hos vara diabetiker. Vi bor
kunna gora framsteg bara genom att hoja patienternas medvetenhet om behandlingsbehov.
Vid lakarbesok kan vi lagga mer fokus pa att informera om rekommendationer och om nyttan
med statinbehandling. Vi kan ge saklig och avdramatiserande information om risker och
biverkningar. Vi kan gora patienten mer delaktig genom att rakna ut 5-arsrisk for
hjartkarlhandelser tillsammans med patienten och sedan tillsammans planera hur vi ska
adressera modifierbara riskfaktorer inklusive blodfetter. Vi kan satsa mer pa att aktivt folja

upp, modifiera och individualisera insatt behandling.
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Information till vara patienter

Pa Gardets vardcentral gors denna vinter granskningar av
journaler som en del av vart kvalitetsarbete i syfte att
forbattra och utveckla varden. Om du har fragor eller

synpunkter kring detta kan du lamna ett meddelande till
verksamhetschefen via receptionen.
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