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Kan nye blodfortynnende legemidler
vaere mer risikable enn tidligere antatt?

Antallet pasienter som brukte nye blodfortynnende legemidler gkte voldsomt i 2013. Som forventet gkte ogsa
antallet bivirkningsmeldinger. Kan vi ut fra bivirkningsmeldingene trekke noen slutninger om risikoen ved
bruk av de nye blodfortynnende legemidlene?

Nylig ble bivirkningsrapporten for 2013 lagt
frem pa Legemiddelverkets nettsider (1).
Der fremgar det at Legemiddelverket 1 2013
fikk 21 meldinger om dedsfall i forbindelse
med warfarinbruk og 19 dedsfall i forbin-
delse med de nye blodfortynnende midlene
dabigatran, rivaroksaban og apiksaban.
12013 var det om lag 28 000 mennesker som
fikk de nye blodfortynnende legemidlene og
87 000 som fikk warfarin. Antallet meldte
dedsfall med nye blodfortynnende midler

er betydelig hoyere enn for warfarin sett

i forhold til antall brukere. Hvilken vekt
skal vi legge pé disse tallene?

Forst og fremst er det viktig & veere klar
over de mange feilkildene ved bivirknings-
meldinger — eller det vi pd fagspraket kaller
spontanrapportering. Vanligvis er det en
betydelig underrapportering (2). Legemid-
delverkets erfaring er at det det meldes flere
bivirkninger for nye legemidler enn for
eldre. Meldingsskjevhet kan vere én &rsak
til at de nye blodfortynnende midlene til-
synelatende kommer dérlig uti 2013. Ut fra
meldingene kan vi ikke konkludere med at
nye antikoagulasjonsmidler gir flere bivirk-
ninger enn warfarin eller er mer risikable
enn de kliniske studiene har vist (3—5). Kun
storre epidemiologiske studier kan fortelle
hvordan disse legemidlene fungerer i vanlig
praksis.

P& den annen side kan narmere analyse
av bivirkningsmeldingene si noe om mulige
arsaker eller disponerende faktorer som gjor
at bivirkningene oppstar. Dette er nyttig nar
vi skal utforme praktiske rad til pasienter og
leger. Vi egnsker & oppné best mulig forhold
mellom nytten pasienten har av behandlin-
gen og risikoen for bivirkninger. Blodfor-
tynningsbehandling gjer stor nytte, men kan
medfere alvorlige bivirkninger og dedsfall.
Antallet uheldige hendelser kan reduseres
gjennom grundig vurdering av pasientene,
riktig valg av legemiddel, oppfoelging og
bivirkningsforebyggende tiltak.

Dgdsarsaker i meldingene
Dadsfallene som ble meldt i 2013 fordeler
seg pa ulike hoveddiagnoser. For warfarin
var 19 av 21 tilfeller hjernebledning, for
dabigatran var fire av ni tilfeller mage-
tarm-bledninger og for rivaroksaban var
fem av ni tilfeller hjernebladning. Det kan
nevnes at i kliniske studier har dabigatran
gitt hoyere forekomst av mage-tarm-blad-
ninger enn warfarin (3). Bor dette tas
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hensyn til ved valg av behandling? Ber
pasienter med okt risiko for slike blad-
ninger unnga dabigatran? P4 dette og
mange andre praktiske spersmal omkring
de nye blodfortynnende midlene kan vi

i dag ikke gi noe sikkert svar.

Nye studier viser at plasmakonsentra-
sjonen av dabigatran kan variere betydelig
fra pasient til pasient (6). Alder og nyre-
funksjon er de faktorene som slér sterkest
ut. Gjennomsnittsalderen til de pasientene
som ble meldt med dedelige bivirkninger
var rundt 80 ar. I denne alderen har mange
svekket nyrefunksjon, nedsatt kroppsvekt
eller bruker mange medisiner — faktorer
som bidrar til gkt risiko for bivirkninger
uansett blodfortynnende legemiddel. Vi kan
ikke la veere & gi blodfortynnende behand-
ling, men alle leger ber tenke over om det
finnes risikoforebyggende tiltak.

Skynde seg langsomt
Enkelte studier tyder pa at bytte fra warfarin
til de nye blodfortynnende legemidlene
kan medfore okt risiko for bivirkninger (7).
I lopet av 2013 okte antallet pasienter som
far forskrevet de nye midlene betydelig
fordi alle tre medikamenter fikk refusjon
som blodproppforebyggende behandling
ved atrieflimmer. Forelopige tall tyder pa at
mange av pasientene er nye brukere og ikke
tidligere warfarinbrukere. Helsedirektoratet
og Legemiddelverket anbefaler a vaere seerlig
oppmerksom ved bytte fra warfarin til nye
blodfortynnende legemidler. Det er viktig at
legen gjor en grundig vurdering av hvilket
legemiddel som passer best for den enkelte.
De nye blodfortynnende legemidlene
vil sammen med warfarin vere med oss
i mange &r. All ny kunnskap som kan bidra
til trygg behandling er velkommen. Bivirk-
ningsmeldinger fra leger er et viktig bidrag.
Ellers vil epidemiologiske studier vaere
sentrale for & gi oss data fra vanlig praksis.
I Norge har vi gode forutsetninger for
denne typen studier.
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