TROMBOS AV P-PILLER

Betydande underrapportering

till biverkningsregistret

L akemedelsver kets biverk-
ningsregister ar ett viktigt och
anvandbart instrument for att
bevaka séllsynta biverkningar
av saval gamla som nya lakeme-
del. Aven om dettaregister hal-
ler hdg kvalitet foreligger en be-
tydande underrapportering.
Dettaillustrerasav att man i
Jamtlandslan under en femars-
period fann 20 fall av
trombos/lungemboli hos kvin-
nor som anvande p-piller. I nget
av dessa fall haderapporterats
som misstankt |ékemedel shi-
verkning. Rapporteringsfre-
kvensen fran Jamtland ligger
trotsdetta hogst i landet nar det
galler misstankta p-pillerbi-
verkningar totalt.

P-pillerorsakad  lungemboli  be-
skrevs forsta gangen 1961 [1]. Sedan
desshar tromboemboliskabiverkningar
tidvisféatt stort utrymmei sval den me-
dicinska som den offentliga debatten.
Den senaste turbulensen har sitt ur-
sprung i nyligen publicerade epidemio-
logiska studier, vilkatalar for att kvin-
nor som behandlas med den tredje ge-
nerationens p-piller 16per en kad risk
for tromboemboliska komplikationer
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jamfort med kvinnor som behandlas
med den andra generationens p-piller
[2-5].

P-pilleranvandningen i Sverige

Apotekens p-pillerforsdljning 1994
motsvarade en kontinuerlig anvandning
av 28 procent av kvinnor 15-44 &r, dvs
495 000 kvinnor [6]. Ensjéttedel av for-
brukningen utgjordes av minipiller, en
tredjedel av den tredje generationens p-
piller (Desolett och Mercilon). Den
tredje generationens p-piller utgjorde
séledes 39 procent av de kombinerade
p-pillren. Desolett, som introducerades
1987, & det dominerande preparatet av
de tvd Mercilon godkandes av Lake-
medel sverket 1994 och har i Sverigeen-
dast en marginell andel av forséjning-
en.

Om man antar att incidensen av
tromboemboli vid p-pilleranvandning i
Sverige ar jamfoérbar med vad som nyli-
gen angetts [3, 7] finner man att upp-
skattningsvis 60-95 fall arligen av
tromboemboli skulleintréffahos svens-
ka p-pilleranvéndande kvinnor. Den
faktiska rapporteringen till L&keme-
delsverket av djup ventrombos/lungem-
boli med p-piller som missténkt orsak
utgors av 12-15 fall per ar.

Mot bakgrund av diskrepansen mel-
lanforvantat antal biverkningar och den
faktiska rapporteringen har den nedan
redovisade understkningen genom-
forts.

METOD

Ostersunds sjukhus ar lanssjukhus
och det enda sjukhuset fér 136 000 in-
vanarei Jamtlands|an. Samtligapatien-
ter med ventrombos och/eller lungem-
boli torde ha behandlats vid sukhuset
under den tid som understkningen om-
fattar.

Studien gjordesi samarbete med de
medicinska, ortopediskaoch kirurgiska
klinikerna samt kvinno- och lungklini-
ken. Samtliga 6ppen- och slutenvérds-
journaler fran namndakliniker med dia-
gnhoserna ventrombos och/eller lung-
emboli hos kvinnor (mantalsskrivna i
Jamtlands [an) mellan 15 och 44 &r un-
der perioden 1 januari 1991-23 novem-
ber 1995 studerades.

Ur journaen framtogs uppgifter om
ader, hereditet for tromboembolisk
sukdom (hos syskon eller forddrar),
rékvanor, dvriga sjukdomar, medicine-
ring och resultat av eventuell koagula-
tionsutredning. Uppgifter om riskfakto-
rer for trombos s3som graviditet, opera-
tion, gipsbehandling och immobilise-
ring registrerades. Som huvudsakliga
riskfaktorer for trombosutveckling be-
démdes graviditet, operation, immobi-
lisering, malignitet, vissa hjért- och sy-
stemgukdomar samt koagulations-
rubbningar.

For att inkluderas i studien krévdes
positivt fynd vid flebografi for diagno-
sen djup ventrombos (vid graviditet
kréavdes enbart ultraljud). Diagnosen
lungemboli stélldes genom motsvaran-
de positiva fynd vid lungscintigrafi,
pulmonalisangiografi eller datortomo-
grafi. En telefonintervju gjordes enligt
ett i forvag faststéllt formulér, varvid
samtliga ovan namndajournaluppgifter
kontrollerades. Intervjun innehdll ock-
sa fragor om langd och vikt, eventuell
forekomst av aderbrack fore trombo-
sen, genomgangen graviditet, hypertoni
under graviditet, hereditet for trombo-
embolisk sjukdom samt duration av p-
pillerbruk. | de fall uppgifter om p-pil-
lersort saknades i journalen rekvirera-
des kopior fran den aktuella forskriva-
ren efter tillstand fran patienten.

Uppgifter om forskrivningen av p-
piller i Jamtlands|&n kom frén den kon-
tinuerliga receptregistreringen i Jamt-
lands |én, som omfattar kop av 18keme-
del gjordaav en sjundedel av lanets be-
folkning [7]. Ur Apoteksbolagets for-
sdljningsstatistik erholls siffror om p-
pilleranvandningeni helariket. Uppgif-
ter om rapporterade biverkningar under
perioden 1 januari 1991-23 november
1995 togsfram fran L akemedel sverkets
biverkningregister. Fran Statistiska
centralbyrans dodsorsaksregister er-
holls uppgifter om samtliga dodsfall
hos kvinnor 1544 & i Jamtlands l&n
under perioden med trombos och/eller
lungemboli som dodsorsak.

RESULTAT
Totalt identifierades 37 fall av séker-
stélld ventrombos och/eller lungemboli
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Tabell I. Ventrombos/lungemboli dar p-piller bedoms som huvudsaklig riskfaktor hos elva kvinnor 15-44 ar under perioden 1 januari 1991-23
november 1995 i Jamtland. PE = lungemboli, DVT = djup ventrombos, hdg = v poplitea och proximalt, Iag = nedom v poplitea, Ml = hjartinfarkt.

P-piller- BMI Fott Graviditets-  Aderbréck

Alder Diagnos Preparat bruk Rokare Hereditet >30 barn hypertoni fore trombos
40 ar dodsfall Desolett >2 ar - - - +

MI

PE

DVT
25 ar PE Desolett >2 ar - - - - -
36 ar PE Mercilon <lar - - - + - -
32ar iliaca- Follimin <1éar + - + + - -

trombos
23 ar iliaca- Trinovum <léar - - - + - -

trombos
19 ar hog DVT Desolett <l1éar - - - - -
44 ar hog DVT Follimin >2 ar - - - + - -
25 ar hog DVT Trionetta 1-2ar + - + - -
43 ar lag DVT Desolett >2 ar - - - + - -
19 ar lag DVT Desolett <1éar - - - - -

Tabell Il. Lungemboli och/eller ventrombos med annan huvudsaklig riskfaktor dar p-piller kan ha bidragit hos nio kvinnor 15-44 ar under perio-
den 1 januari 1991-23 november 1995 i Jamtland.

Sjukdom/ Behand- BMI Fott  Graviditets-  Aderbrack

Alder Diagnos  operation Preparat lingstid Rokare Hereditet  >30 barn  hypertoni fore trombos
26ar PE SLE Desolett >2ar - - - - -
25ar vcava-

trombos  koagulationsdefekt Trionetta 1ar - - - -
23ar hogDVT artroskopi Desolett >2 ar - - + - -
43 ar hogDVT anemi, abrasio Lyndiol* >2ar - - - - -
19&r hogDVT  koagulationsdefekt Trionetta >2 ar - ? - - -
284&r l4gDVT  diabetes, bukoperation  Follimin >2 ar - - - - -
314ar l4gDVT  patellarluxation Trinovum  >2ar + - - + ? -
24 &r lagDVT  knaskada, ortos Trionetta >2 ar - - - -
22 &r 1&g DVT  knaskada, gips Trionetta ? - + - ? ?
22ar 1agDVT fotledsfraktur Desolett >2 ar + - -

1Slutade med Lyndiol 1-2 manader fére trombossymtom, Cyklokapron.

hoskvinnor 1544 & under ovan namn-
datidsperiod. Av dessavar 28 diagnos-
registrerade endast vid medicinkliniken
och en varderavid kirurg-, ortoped- re-
spektive kvinnokliniken. | ovriga sex
fall fanns diagnosen registrerad bade
vid medicinkliniken och annan klinik
(kvinnokliniken tre, ortopedkliniken
tv4, kirurgkliniken en). Tvaav kvinnor-
na hade avlidit i lungemboli och en i
metastaserande cancer. Av dterstdende
34 kvinnor kunde 31 intervjuas per te-
lefon.

Totalt hade 20 av kvinnorna anvént
p-piller vid tiden for trombosen. | tio
fall beddmdes p-piller varahuvudsaklig
riskfaktor; bland dessa fanns ett dods-
fall.

Négot ytterligare dodsfall i trombo-
emboli vid samtidig p-pilleranvéndning
pétraffades inte vid kontroll mot dods-
orsaksregistret.

Av Tabell | framgér alder, diagnos
och preparat for detio fallen. Hos 6vri-
gatiofannsannan riskfaktor i kombina-
tion med p-pilleranvandning (Tabell I1).

Tabell Ill. Troliga orsaker till intréffad trombos/lungemboli under tiden 1 januari 1991-23 no-
vember 1995 hos 17 kvinnor 15-44 ar i Jamtlands lan.

Antal av dessa

med arftlig

Orsak Antal belastning
Sjukdomar 4 0

hypertoni, njurartérstenos (avliden)

metastaserande cancer (avliden)

spastisk parapares

bensar, obesitas
Operation i kna eller fot/gips 5 2
Koagulationsrubbning 5 2

(varav backenoperation

kan ha bidragit i tva fall)
Graviditet 3 0
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Inget av dessa 20 fall hade rapporterats
till Lékemedelsverkets biverkningsre-
gister.

Andra predisponerande

faktorer

Samtliga 17 kvinnor som g anvande
p-piller men som fick trombos hade an-
nan predisponerande faktor (Tabell I11).
Medeldldern i denna grupp var hogre
(37,4+3,1 &) 8ni den grupp som anvant
p-piller (28,5+4,0 &r). | den senare
gruppenfannsendast en kvinnamed he-
reditér belastning for trombos, jamfort
med sex kvinnor i den grupp som g an-
vant peroral antikonception. Koagula-
tionsutredning hade gjorts hos étta p-
pilleranvéndande kvinnor, och i ett fall
pagick sadan utredning. Sankt faktor
X1I och lupusantikoagulans konstatera-
desi ettfall ochi ett fall var typen av ko-
agulationsdefekt ¢ faststélld.

| de dvriga fallen visade koagula-
tionsutredningen normala forhdlan-
den; dock hade forekomsten av resi-
stens mot aktiverat protein A (APC-re-
sistens) € kontrollerats hos flertalet
kvinnor. | gruppen som g anvéande p-
piller hade sex kvinnor genomgétt ko-
agulationsutredning, fyra kvinnor hade
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Tabell IV. Till LAkemedelsverkets biverkningsregister rapporterade biverkningar med majligt
samband med p-pillerbehandling under perioden 1 januaril991-23 november 1995. Siffran

inom parentes anger antal dodsfall.

Samtliga varav varav
Diagnos p-piller Desolett Mercilon
Ventrombos, ben 37 28 1
Ventrombos, cerebral 1 1 0
Ventrombos, dvriga 18 9 1
Lungemboli 31(5) 22 (4) 1
Artéaremboli 4 0 0
Cerebral infarkt 5 4 0
Cerebrovaskular lesion 2 0 0
Artartrombos, cerebral 3(1) 0 0
Artértrombos, cerebellar 3(1) 1(1) 0
Tromboflebit 3 1 1
Totalt 102 (7) 66 (5) 4

Tabell V. Totalt antal biverkningsrapporter for p-piller lansvis i Sverige 1 januari 1991-23 no-
vember 1995 och totalt antal biverkningsrapporter under tidsperioden/100 000 kvinnor 15-44

ar (beraknat fran folkmangd 1992).

Antal/100 000

Antal kvinnor
Jamtlands lan 10 39,4
Gotlands lan 4 35,9
Vasterbottens lan 17 33,6
Skaraborgs lan 17 31,8
Orebro lan 14 26,4
Vasternorrlands lan 12 25,1
Kopparbergs lan 13 24,2
Alvsborgs lan 20 23,2
Sodermanlands lan 11 22,4
Hallands lan 11 21,4
Jonkopings lan 11 18,7
Malmohus lan 30 18,7
Gavleborgs lan 9 16,7
Norrbottens lan 8 15,4
Goteborg och Bohuslan 23 14,7
Kalmar lan 6 13,4
Kronobergs lan 4 11,6
Stockholms lan 40 11,0
Vastmanlands lan 5 10,0
Uppsala lan 6 9,8
Varmlands lan 4 7,5
Osterg6tlands lan 6 7,5
Blekinge 2 7,1
Kristianstad lan 3 54
Hela riket 286 16,5

APC-resistensochi ett fall forel &g anti-
trombin I11-brist.

P-piller i Jamtiands lan

Den totala anvandningen av p-piller
har okat i Jamtlands 1&n under den ob-
serverade femarsperioden. Under 1991
anvande 27,5 procent av alla kvinnor i
adern 15-44 ar p-piller, medan andelen
1994 var 34,9 procent. Det totala anta-
let kvinnor i lénet med p-pillerutkdp
uppskattades 1994 till 8 700, varav
2300 anvande Desolett. Det genom-
snittliga antalet helarsanvandare av p-
piller (baserat pa uppgifter om definie-
rade dygnsdoser) under perioden
1991-1994 var 6 300, varav 1 650 Des-
olett (26 procent) och 640 minipiller (9
procent). Det da nyligen introducerade
p-pillret Mercilon fick under tidsperio-
den endast en mindre anvéandning om
0,4 procent i adersgruppen 35-39 .
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Nér det géller kombinerade p-piller un-
der perioden stod alltsdden tredje gene-
rationens p-piller for ca 29 procent av
anvandningen.

Under aren 1991-1993 gjorde varje
ar i genomsnitt 1 100 kvinnor sitt forsta
p-pillerutkdp; 34 procent (372 recept)
gdllde Desolett, 10 procent mini-piller.
Nér det galler forstagangsutkop utgjor-
de tredje generationens p-piller altsa
37 procent med lika stor andel i ddrar-
naover 20 & somi ddrarnaunder. Un-
der 1994 i Jamtland férskrevs 82 pro-
cent av forstagangsrecepten pa p-piller
av barnmorskor, 2 procent av |8kare vid
kvinnokliniken, 6 procent av distrikts-
|&kare, 3 procent av privatpraktiserande
|akare och 7 procent av 6vrigalékare.

Biverkningsrapportering
Till Lakemedelsverkets biverk-
ningsregister rapporterades under peri-

oden 1 januari 1991-23 november 1995
totalt 268 biverkningar vid p-pilleran-
vandning, varav sju dodsfall; 102 rap-
porter avsag tromboemboliska kompli-
kationer dér man beddmt sambandet
med p-pilleranvandningen som magjligt
(Tabell 1V).

Inget av de20fall av trombosoch/el-
ler lungemboli i Jamtlands [an som in-
tréffat hos kvinnor som anvénde p-pil-
ler hade tidigare rapporterats till Lake-
medel sverkets biverkningsregister,
trots att rapporteringsfrekvensen av bi-
verkningar med misstéankt p-pillersam-
band i Jamtlands 18n var hogst i riket
(Tabell V). Totalt hade tio sddana rap-
porter inkommit frén Jamtlands |an un-
der studieperioden; ingen av dessa rér-
de tromboemboliska tillstand.

DISKUSSION

Véradata fran Jamtland visar sdlun-
da att det foreligger en betydande un-
derrapportering av alvarliga biverk-
ningar (i ett fall med dodlig utgang) s&
som djup ventrombos och lungemboli
under p-pillerbruk. Sannolikt & under-
rapporteringen likartad i évrigadelar av
Sverige. | en liknade journalgenom-
gang i Uppsalaregionen 1968 bland pa-
tienter som vardats pa sjukhus fér miss-
tankt p-pillertrombos och som tillfrisk-
nat fann man att 20 procent hade rap-
porterats till biverkningsregistret [8].
Totalt rapporterades 842 biverknings-
fal fran hela Sverige for p-piller under
femérsperioden 1966-1970, varav 384
var tromboembolier, dvs betydligt fler
an under vér studerade tidsperiod: 268
respektive 102.

Vid kontroll mot dédsorsaksregistret
for ar 1968 fann Westerholm och Botti-
ger att samtligadodsfall i tromboembo-
[i med misstankt p-pillersamband hade
rapporterats till biverkningsregistret

[8].
Varfor _
underrapportering?

Det finns ménga orsaker till varfor
misstankta  18kemedel shiverkningar

inte rapporteras. Om lakaren inte miss-
ténker samband mellan reaktion och 1&
kemedel shehandling sker ingen biverk-
ningsrapportering. Det & ocksamycket
vanligt att reaktionen identifieras som
biverkning men att informationen g
forsvidare.

Inman har beskrivit su viktiga ské
till att man inte rapporterar biverkning-
ar[9]:

1. Forestélining om att endast sékra
lakemedel finns registrerade.

2. Ré&ddlafor granskning av den me-
dicinska handléggningen.

3. Skuldkansgla for att man orsakat
skada hos patienten.

4. Qvilja att dela med sig av fallbe-
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— FAKTARUTA 1
Vad skall rapporteras?

Dodsfall.
Livshotande tillstand.

Sjukhusvard eller forlangning darav.

Rapport skall skickas redan vid misstanke om biverkning av [&kemedel. For nya
|akemedel skall allamissténkta biverkningar rapporteras som &r angivna som vanli-
gai Fass (nyaldkemedel sefdrteckningi Fasskapitel om biverkningar).

For samtliga |&kemedel skall rapporteras:
Permanent skada eller |angvarig funktionsnedséttning.

Nya ovantade biverkningar eller interaktioner.
Biverkningar som tycks 6kai frekvenseller i alvarlighetsgrad.

skrivningar, dd man vill spara dessafor
senare publicering.

5. Okunnighet om registrets syfte,
existenseller vad som skall rapporteras.

6. Ovilja att rapportera reaktioner
dar rapportoren upplever att sasmbandet
med medicineringen kan ifragasittas.

7. Brist patid, intresse eller rappor-
teringsformul &r.

Man kan vara mindre benédgen att
rapportera banala och vanliga biverk-
ningar an allvarliga och ovanliga séda-
na. Dessutom rapporteras fler biverk-
ningar som séttsi samband med nyligen
introducerade |ékemedel &n for prepa
rat som funnits tillgangliga i atskilliga
&. Védkanda och banala biverkningar
av dldre |&kemedel behdver inte heller
rapporteras. Trombos & en visserligen
kadnd men knappast banal biverkning
vid p-pilleranvéndning, vilket kan ha
minskat tendensen att rapportera.

Vad som skall rapporteras framgar
av Faktaruta 1.

Aterloppling

till forskrivaren viktig

Nér det gdler tromboemboliska bi-
verkningar av p-pillerbehandling &r det
inte forskrivaren av |8kemedlet som ser
biverkningen, vilket kan minska rap-
porteringen. Barnmorskor, gynekolo-
ger ochallménl&kareforskriver p-piller,
medan det & invartesmedicinare som
diagnostiserar och behandlar trombo-
emboli. Rapporteringsskyldighet avilar
den som missténker sambandet eller
stdller den definitiva biverkningsdia-
gnosen. Aterkoppling till férskrivaren
ar ocksd en medicinsk skyldighet som
det ofta slarvas med.

Man finner ocksa att det foreligger
storaregionalaskillnader i rapportering
av biverkningar vid p-pillerbruk som g
kanfoérklarasvaresig av biologiskafak-
torer eler skillnader i p-pilleranvand-
ning (Tabell V).

For att stimulera |akarkéren att rap-
porterafler biverkningar har flerameto-
der prévats. En framgangsrik vag har
visat sig varaatt regionaliserarapporte-
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ringen. Rapportren far da snabbare
aterkoppling och stimuleras till 6kad
rapportering [10].

Trombosincidens

Réknat fran varadatamed 5 660 hel-
arsanvandare av kombinerade p-piller
blir trombosincidensen i Jamtlands 1&n
3,5 per 10 000 anvandarar dar p-piller-
behandlingen framstér som huvudsak-
lig riskfaktor, och 7,1 per 10 000 anvan-
dardr om man inkluderar alla fall dar
kvinnan behandlats med p-piller.

| denyligen publicerade och debatte-
rade epidemiologiska studierna fann
man att risken for djup ventrombos el-
ler lungemboli vid bruk av p-piller in-
nehdllande levonorgestrel var 1,0-1,6
per 10 000 anvandardr, medan risken
for desogestrelhaltiga p-piller var ca
2,1-2,9 per 10000 anvandardr. For
kvinnor som ¢ anvande p-piller var
motsvarande risk ca 0,4 per 10000
kvinnoar [3,5].

Riskfaktorer

Vid anamnes patidigare trombos el-
ler hereditet for trombos (ford drar, sys-
kon), kand koagulationsdefekt, hjart—
kérlsukdom och uttalad fetma (body
mass index >30) avrads fran anvand-
ning av kombinerade p-piller [11].Vid
l&ngvarig immobilisering, t ex pAgrund
av gipsning, bor p-piller séttas ut. |
WHO-studien[2] fann man en 6kad risk
for trombos vid p-pillerbruk ocksa vid
uttalade varicer och vid anamnes pahy-
pertoni under graviditet. APC-resistens
har ocksa visat sig vara en viktig risk-
faktor for utveckling av trombos under
p-pillerbehandlingen [12].

Av 20fall av trombos under p-piller-
anvandning i Jamtland fanns tre kvin-
nor med BMI >30. Ingen av de 20 kvin-
norna hade haft varicer fore trombosen
éler hypertoni i samband med gravidi-
tet. Fem i p-pillergruppen hade fétt sin
trombos i andlutning till skada i nedre
extremiteten med atfoljande immobili-
sering. Av 6vrigafem som fatt trombos
i anglutning till immobilisering av nedre

extremiteten hade tva hereditet for
trombos, trevar g koagul ationsutredda.
Trefall avtrombosintréffadei samband
med graviditet, vilket motsvarar en
trombosincidens av 4/10 000 gravidite-
ter i Jamtland under den studeradetids-
perioden. Risken for trombos brukar
angestill 1-10/10 000 graviditeter [13].

Nér uppstar tromhos?

| Westerholms och Béttigers biverk-
ningsmaterial 1965-1970 fann man att
74 procent av de rapporterade trombo-
emboliska fallen intréffade inom ett ar
efter pabdrjad p-pilleranvandning [7].
Till Lakemedelsverkets biverkningsre-
gister har 1988—februari 1996 rapporte-
rats 69 fall av tromboser/lungembolier
under behandling (kdnd behandlings-
tid) med desogestrelinnehdllande p-pil-
ler. | en fjdrdedel av fallen fann man
symtomdebut inom tre manader, i half-
ten av falleninom sex manader ochi tva
tredjedelar inom ett &r. | vart begransa-
de Jamtlandsmaterial hade en fjardedel
av kvinnorna anvant p-piller mindre &n
ett & nar de fick trombos.

Nar man utgér frén rapporterade fall
av trombos blir troligen tidiga trombo-
ser dverrepresenterade, eftersom det &r
|&ttare att misstanka ett samband om
man nyligen borjat med ett |8kemedel.
Resultat frén en av de nyligen publice-
rade studierna antyder att risken foér
trombos med den tredje generationens
p-piller &r storre under forsta halvéret
[5]. | enannan farsk studie sags en 6kad
trombosrisk inom fyramanader fran be-
handlingsstart med kombinerade p-pil-
ler, och dennarisk kvarstod under hela
behandlingstiden [2].

Skillnader i risk

mellan olika preparat

| tidigare studier har visats att risken
for tromboemboliska biverkningar
minskar med minskad Gstrogenméngd
[14, 15]. Ostrogeninnehallet i p-piller
har darfor sankts genom aren, samtidigt
som nyatyper av gestagener introduce-
rats.

| Lakemedelsverkets biverknings-
statistik mellan 1 januari 1991 och 23
november 1995 avseende tromboembo-
liska biverkningar fanns en dverrepre-
sentation av kvinnor som anvant tredje
generationens p-piller i forhallande till
preparatens marknadsandel. Det finns
en rad tankbara forklaringar till detta,
forutom att behandling med dessa pre-
parat de facto skulle kunnainnebéraen
Okad risk for tromboemboliska biverk-
ningar. Skillnader i diagnos- och rap-
porteringsbendgenhet for misstankta
biverkningar for olikap-piller kan fore-
ligga. Det kan finnas olikheter i for-
skrivningsmoénster. Om preparat inne-
héllande desogestrel oftare forskrivs
som forsta p-piller och om risken for
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trombos &r storst under den forsta be-
handlingstiden skulle detta kunna vara
en forklaring till att en dkad trombos-
risk tillskrivs den tredje generationens
p-piller. | Jamtlands 1an har den tredje
generationens p-piller en nagot storre
andel av forstagangsrecepten an évriga
p-piller av kombinationstyp, men skill-
naden &r liten.

KONKLUSION

En véa fungerande biverkningsrap-
portering & grunden sdval for att L ake-
medel sverket snabbt skall kunnareage-
ravid ovantade biverkningar som for att
kunna folja utvecklingen av kénda all-
varliga biverkningar. Det & uppenbart
att det foreligger en betydande under-
rapportering av tromboemboliska kom-
plikationer i samband med p-pilleran-
vandning.

Vi har i Sverige en val uppbyggd or-
ganisation for registrering av lékeme-
delshiverkningar och ett foredomligt
enkelt rapporteringsforfarande. Mycket
kan dock goras for att ytterligare for-
béttra inrapporteringen. Att stimulera
|akare och annan vérdpersonal atti hdg-
re grad rapportera missténkta ldkeme-
delshiverkningar & betydelsefullt for
att dettaregister skall fortsétta att gene-
reravardefull information om bade nya
och gamlabiverkningar.
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