B DEBATT OCH BREV

Reklam eller vetenskap®?

B Vi far ofta i Likartidningen
l4sa artiklar av forfattare med
stort engagemang for sitt
verksamhets- eller forsknings-
omrade, dar budskapet &r att
deras omrade maste upp-
méarksammas mera och att be-
handlingsmdojligheterna ar
mycket battre 4n vad mindre
kunniga kollegor tror.

Det ar lyckligtvis sdllan vi ser
en sa onyanserad beskrivning
och oho6ljd produktlansering
som i artikeln om fibromyalgi
av Nisell och Kosek i Likar-
tidningen 35/2008 (sidorna
2328-32). Dartill har artikeln

anamnes och tryckomma
punkter trots mangariga for-
sOk att finna laboratoriemés-
sigt eller histologiskt under-
lag. Detta dr visserligen fallet
for manga syndrom, och ute-
sluter inte att de existerar,
men innebér rimligen att de-
finition och avgriansning mot
andra liknande syndrom mas-
te kunna diskuteras kritiskt.

Vi har inte i detalj studerat
Nisells/Kosaks alla referenser
men kan konstatera att den
referens som anges som
tyngst for pregabalin [1] enligt
var tolkning ger mycket svagt

forstarkts med en stod for en omfat-
omslagsbild, som tande anvindning
hade passat battre »Att det veten- av pregabalin vid
ilékemedelsf('jre- skapliga under- fibIrotmg_algil.{ i
kampanjeranpa 188t fordia- g Segere
Lakartidningens  gnosen ar svagt garnatidigare
o_mslag. Foérkla—. fram gé Fo hade fvarat posi-
ringen star troli- tivt pa systersub-
gen att finna i for- stansen gabapen-

fattarnas jivsdeklarationer
dir det framgar att forfat-
tarna har néra relationer till
de foretag, vilkas preparat
prisas i artikeln. Det finns
ocksa manga hoppingivande,
men dnnu ej godkinda like-
medel, far vi veta.

Artikeln avslutas med ett
raljerande uttalande mot de
okunniga kollegor som inte
delar deras entusiastiska bud-
skap om behandlingsméjlig-
heterna: »... s att fru Svens-
son slipper mota en husléikare
som siger att sjukdomen inte
existerar eller att nagon me-
dicinsk behandling inte
finns«. Vi far veta att »Det ar
angeldget med tidig interven-
tion och aggressiv behandling
vid fibromyalgi och inte allt-
for sentiforloppet, dvs innan
besvir och foljdeffekter blir
kronifierade«.

Att det vetenskapliga under-
laget for diagnosen ar svagt
framgar av forfattarnas be-
skrivning av hur alla forsck
till laboratoriemaissiga defini-
tioner hittills misslyckats.
Diagnosen baserar sig helt pa
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tin. Studien gjordes alltsa pa
en mycket selekterad grupp
varfor generalisering av resul-
taten ter sig mycket disku-
tabelt. Under studien, som pa-
gick i endast 8 veckor, fanns
under den sista veckan ingen
signifikant skillnad i smérta
mellan hogsta dosen, 450

mg/dag, av pregabalin och pla-
cebo. Genomsnittsminskning-
en av smérta jamfort med pla-
cebo var mind-re dn ett steg pa
en 11-gradig skala, fran ca 6 till
drygt 5. Artikeln anger att
minst en 30-procentig sank-
ning avsmaért-intensiteten
krévs for att den ska vara kli-
niskt meningsfull. 48 procent
avde som fick 450 mg prega-
balin uppnadde detta mal mot
27 procent i placebogruppen.
Skillnaden innebdr att bland
dessa utvalda »gapapentin-re-
sponders» maste fem behand-
las med 450 mg pregabalin for
att en avdem ska ha klinisk

nytta.

Att Ldkartidningen tar in en
sadan hér artikel under Klinik
och vetenskap vittnar om an-
tingen brister i peer review-
processen eller ett desperat
behov av att hélla sig vil med
tidningens annonsorer! Vi ser
nu med spanning fram mot
den Cochrane-review som pa-
gar om olika likemedels ef-
fekt vid fibromyalgi [2]. Vi
vialkomnar ocksa fler artiklar i
Likartidningen om detta
svarbedémda syndrom, som i
allmidnmedicinsk verksamhet
ar orsak till mycket lidande
hos manga ménniskor.

REDAKTIONELL KOMMENTAR:
Alla koper nog inte argumenten

B »Disease mongering« iren
foreteelse nir ett antal ospe-
cifika symtom buntas ihop till
en sjukdomsdiagnos. Syftet ar
ofta att skapa efterfragan pa
lakemedel trots att deras nyt-
ta ir obevisad. Det ar »dis-
ease mongering« i syfte att
tjina pengar som Hakansson
och medarbetare anklagar La-
kartidningen for nir vi publi-
cerar en artikel om fibromyal-
gi som ocksa tar upp mojlig-
heter for farmakologisk be-
handling. Hur skribenterna
har genomskadat véra inten-
tioner framgar av inldgget:

1. Fibromyalgi finns inte

eftersom diagnosen inte
kan beldggas med laborato-
rietest.

2. Forfattarna ar partiska och
javiga eftersom de har ett
samarbete med likemedels-
foretag.

3. Pregabalin ir inte effektivt
vid fibromylagi [sa FDA,
som godként indikationen,
har fel; min anm, JM].

Mer sansade bedémare kan
ha svart att kopa varje argu-
ment enskilt och &n mindre
alla tre tillsammans. Kolleger
primért intresserade av att
hjilpa patienter med kompli-

Men davill vi girna l4sa ar-
tiklar fran forfattare som inte
har ekonomiska intressen av
att framfora sitt budskap. Att
det dessutom pa en av artikel-
sidornai tidningen, i margi-
nalen, star skrivet »Utma-
nande saklig - Lakartidning-
en« ter sig onekligen ratt ut-
manande!

Jan Hakansson
distriktslakare, Krokom
jan.hakansson@ijll.se

Anders Hernborg
allmanlakare,
Lakemedelskommittén Halland

Peter Olsson
distriktslakare, Jokkmokk
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cerade och svarbehandlade
symtom kan ocksa ha svart att
hinga med i dessa resone-
mang. Artikeln ar referentbe-
domd av experter inom omra-
det som dessutom haft till-
gang till forfattarnas javsde-
klarationer.

Josef Milerad
medicinsk chefredaktor
josef.milerad@lakartidningen.se

LAS MER P4 ndsta sida replike-
rar Ralph Nisell och Eva Kosek.

LAKARTIDNINGEN NR 39 2008 VOLYM 105



B DEBATT OCH BREV

REPLIK:

Overtygade distriktslikare har fel

m Distriktsldkarna Jan Ha-
kansson, Anders Hernborg
och Peter Olsson menar i
sin kommenter att

1. jav foreligger eftersom
bada foérfattarna har
otillborliga anknytningar
till berorda likemedels-
bolag,

2.vi har tolkat resultaten
fran kliniska studier fel-
aktigt, L

3.vi gar likemedelsindus- L
trins drenden,

4.vi har paverkat Lakartid-
ningens omslagssida och
bidragit till produktlan-
sering.

NYAMOJUGHETER]
ATTBEHANDLA!
FIBROMYATG]

a0

&% g%

Likartidningen nr 35/2008.

Vi 6nskar hirmed replikera
padetta och vill 4ven avsluta
med att stélla en fraga till de
tre distriktsldkarna.
tidsuppféljning (6 manader)
som visar positiv effekt av
pregabalinbehandling vid fib-
romyalgi [3]. Ddremot bor det
papekas att tva andra, nyligen
publicerade studier inklude-
rat &ven fibromyalgipatienter
som tidigare inte svarat posi-
tivt pa gabapentinbehandling
[4, 5]. Studierna visade att be-
handling med pregabalin i
dosintervallet 300- 600
mg/dygn i13 respektive 14
veckor reducerade smért-
intensiteten och férbattrade
somnkvaliteten hos patienter
med fibromyalgi.

Den studie som forfattarna
kritiserar [1] 4r saledes inte
den enda vetenskapliga
undersokning som finns till-
ginglig som stod for en posi-
tiv effekt av pregabalin vid be-
handling av fibromyalgi. Att
vara alltfor kritisk och ha in-
stdllningen att dessa ldkeme-
del dr i princip verkningslosa
for hela patientgruppen, och
att det enbart dr »industrin«
som driver paivinstintresse,
anser vi ir obalanserat och
innebér inte att stélla sig pa
patientens sida.

1. Jav foreligger inte eftersom
viinte har ndgon annan an-
knytning till likemedelsbola-
gen dn vad som anges i slutet
av artikeln. En av forfattarna
(EK) deltar i »advisory boards«
(medicinsk radgivning) for
Pfizer och Lilly och har ett
forskningssamarbete med
Pierre Fabre. Forsteforfatta-
ren (RN) har inte och har hel-
ler inte haft ndgot samarbete
med nagot av de berérda like-
medelsbolagen (Lilly, Pfizer,
etc). Vihar inte nagon per-
sonlig ekonomisk vinningi att
driva pa lakemedelsforbruk-
ningen for denna patient-

grupp.

2. Distriktsldakarna har helt
rittisitt papekande av det
problematiska med studier
dar responders for en syster-
substans till studiepreparatet,
(dvs i detta fall patienter med
positiv respons for gabapen-
tin) selekteras till en behand-
lingsstudie (dvs behandling
med pregabalin [1]). Darfor
lyfte vi fram en referens som
specifikt diskuterar det pro-
blematiska med just detta for-
farande [2]. Samma proble-
matik ror tyvarr dven en lang-

Det vetenskapliga stodet for
positiv effekt av dessa ldke-
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medel ar i dag férhéallande-
vis stort och 6vertygande.
Men risk for biverkningar
finns alltid och maste f6r-
stas nogsamt f6ljas. Var
egen erfarenhet av att an-
vianda dessa preparat pa
vara mottagningar sedan
nagot/nagra ar tillbaka
stdmmer relativt bra 6ve-
rens med de kliniska studi-
ernas resultat. Ganska
manga patienter svarar pa
ett relativt bra och 6verty-
gande sitt med betydande
och ihallande smért-lin-
dring; dock utgor biverk-
ningar i form av somnolens
och yrsel ofta ett problem i
samband med hogre doser.
Vihar arbetat med och sett
manga smairt- och fibromyal-
gipatienter sedan mer &n 20
ar tillbaka, och vi anser att
dessa nya medicinska mojlig-
heter som nu kommer ska ses
som nagot positivt och som
ett komplement som kan ha
mojlighet att - givetvis till-
sammans med andra atgéarder
- forbittra tillvaron betydligt
for denna utsatta patient-

grupp.

3. De kritiska distriktsldkarna
anser att var artikel om fibro-
myalgi ar »oho6ljd produktlan-
sering« trots att vi 4gnat
mindre &n 20 procent av ut-
rymmet &t att diskutera far-
makologisk behandling, dvs vi
lagger den stora tyngden pa
»icke-farmakologiska« meka-
nismer och atgirder eftersom
vi anser sddana vara de vi-
sentligaste i behandlingen.
Emellertid torde det samti-
digt vara av stort intresse for
manga i ldkarkaren att det

i dag dessutom faktiskt finns
overtygande bevis for nya far-
makologiska mojligheter for
denna patientgrupp. Syftet
med artikeln var saledes att ge
en balanserad bild av modern
fibromyalgibehandling dir ny
kunskap om sméartmekanis-
mer och behandling medfort
att det nu dven finns farmako-

logiska mojligheter till terapi.
Vi skulle framéver 6nska en
bra, nationell diskussion om
hur denna medicinska be-
handling limpligast bor ske:
Vilka preparat? Vilka doser?
Vilka patienter? Hur linge
skabehandlingen paga? Hur
utvirdera effekt? Hur regi-
strera bieffekter?

Vart intresse dr inte att dessa
ldkemedel ska forskrivas i hog
grad. Vart och patienternas
intresse ar att de ska anvén-
das i ratt ssmmanhang, pa
ratt indikation, till ratt pati-
enter och i riatt dosering. Som
framgar av var artikel ser vi
ldkemedelsbehandlingen som
ett komplement till icke-far-
makologisk behandling.

Eftersom tillgangen pa
multiprofessionell teambase-
rad behandling av smérta ar
otillricklig, och pavissa hall i
landet ndrmast obefintlig,
finns en uppenbar risk for att
farmakologiska behandlings-
alternativ kan komma att for-
skrivas alltfor ensidigt. Detta
vore mycket olyckligt. Nar in-
dikationen fibromyalgi for
dessa likemedel val blir god-
kénd i Sverige kommer troli-
gen industrins marknadsfo-
ring bli stark gentemot all-
ménlikarna ilandet med risk
for ensidig och kanske alltfor
stor likemedelsforskrivning
om man inte samtidigt beak-
tar vikten av de icke-farmako-
logiska behandlingsalternati-
ven. Det vill vi férhindra, inte
minst med var Lakartidnings-
artikel om fibromyalgi och i
den efterféljande diskussio-
nen.

4. Omslagssidan pa Likartid-
ningen bestdms av Likartid-
ningens redaktion och inte av
négon artikelforfattare. Dock
kdnner vi oss férstas hedrade
av att man valde att illustrera
just var artikel bland alla bra
och intressanta artiklaridet
numret. Men vi menar att det
ar helt fel att pasta att vi pa
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nagot sétt skulle ha nagon
form av paverkan pa detta
och bidra till en marknadsf6-
ring som »... hade passat batt-
re ildkemedelsbolagens an-
nonskampanjer dn pa Likar-
tidningens omslag«. Lakar-
tidningens redaktion far gi-
vetvis girna kommentera
detta och forklara varfér man
valde just var artikel till om-
slaget.

Sammanfattningsvis menar vi
att distriktsldkarna Jan Ha-
kansson, Anders Hernborg
och Peter Olsson har fel pa
sina samtliga angreppspunk-
ter mot oss och var artikel om
fibromyalgi. Vi 6nskar avsluta
med att stélla en fraga till
dem. Vi kan ju ndmligen inte
blunda f6r de fakta somi dag
finns och f6r det vetenskapli-

gaunderlag som framkommit
under senare ar, vilket inne-
bar att manga patienter med
fibromyalgii dag faktiskt kan
fa hjalp mot sina smartor pa
ett sdtt som vi tidigare inte
kénde till. Vem ska avgéra om
sadan behandling ska provas
eller ej (och hur denisa fall
ska provas och foljas upp) nar
fru Svensson med fibromyalgi
sedan atta ar tillbaka soker
hjéilp da hon det senaste aret
fatt mer smértor och betydligt
samre livskvalitet med f6ljd
att hon tvingats till 75 pro-
cents sjukskrivning fran att
tidigare ha varit arbetsoférm-
6gen endast 25 procent? Ar
det da etiskt forsvarbart att
undanhalla fru Svensson och
vara andra fibromyalgipatien-
ter mojligheten att fa prova
sadan behandling?

Ralph Nisell

docent, dverldkare,
reumatologiska kliniken,
Karolinska Universitetssjukhuset
Solna
ralph.nisell@karolinska.se

Eva Kosek

docent, dverldkare,
institutionen for klinisk
neurovetenskap, Karolinska
institutet, Stockholm;
Stockholm Spine Center,
Loéwenstromska sjukhuset,
Upplands Vasby
eva.kosek@ki.se
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Smairtsamt enkelsparigt om fibromyalgi

B Det dr med tillfredsstéllelse
vikan lasai Lakartidningen
35/2008 (sidorna 2328-34)
att den reumatologiska och
neurovetenskapliga profes-
sionen i Sverige - efter ménga
ar, ofta préglade av diskussio-
ner om var detta tillstand (el-
ler &r det en sjukdom?) ska
placeras - dntligen visar den-
na stora patientgrupp valfor-
tjant intresse.

Det ar daremot inte sjilv-
klart att vi utan vidare ska ac-
ceptera Nisells och Koseks
forslag till medikalisering av

fibromyalgisyndromet (FMS).

Det ror sigju om en stor
grupp lakemedelskonsumen-
ter med inte sillan otydliga
grianser till andra smarttill-
stand, inklusive livssmértan.
Det ar svart att frigora sig fran
tanken att orsaken till detta
tillstand &r multifaktoriell
och att enkla behandlingslos-
ningar inte star att finna.

Patogenesen till FMS &r som
Nisell och Kosak mycket rik-
tigt papekar till stora delar
okénd. Det ar darfor markligt
att forfattarna utan ett ord for-
bigar den senast publicerade
oversikten om fibromyalgi,
skriven avden i Sverige som
har lingst erfarenhet av dessa
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patienter, professor Robert
Olin (Lékartidning en 8/1995,
sidorna 755-63). Han var an-
svarig da vi inom infektions-
medicinen startade den forsta
mottagningen for CFS (chro-
nic fatigue syndrome)-patien-
ter och har erfarenhet av CSF-
och FMS-patienter sedan mer
dn tjugo ar. Han 4r en av fa som
genom aren uthalligt intresse-
rat sig for syndromet och inte
minst for patienterna.

Olin har insett tillstandets
komplexa karaktér och att per-

REPLIK:

soner med denna problematik
inte séllan behover ett multi-
disiplinirt omhéndertagande.
Isin 6versiktsartikel beskriver
han en neuroimmunoendo-
krinologisk férklaringsmodell
till FMS-syndromet.

Detta hade varit vart att
nimna inte minst for att ba-
lansera risken for en nu 6ver-
driven medikalisering av syn-
dromet och for att erbjuda en
viss motvikt mot de féretag
som nu pa bred front kan till-
handahélla ldkemedel som pa
gruppniva visat en signifikant

effekt upp till 6 manader pa
ett langvarigt, inte sallan livs-
langt tillstdnd, dér vi utifran
tidigare erfarenheter vet att
placeboeffekten ar stor.

Sven Britton
seniorvikarie,
infektionsenheten,
Gavle sjukhus
Sven.Britton@ki.se

Lars Lindquist

professor, enheten for
infektionssjukdomar, Karolinska
Universitetssjukhuset Huddinge

Utvecklingen inriktad pa andra forklaringsmodeller

® Vihalleriprincip med om
Brittons och Lindqvists kom-
mentar till var artikel om fib-
romyalgii Lakartidningen
35/2008 (sidorna 2328-32).
Givetvis hade vi kunnat refe-
rera dven till Robert Olin som
har arbetat mycket med dessa
patienter och pa ett insikts-
fullt sitt skrivit om detta
komplexa tillstand.

Dock dr den neuro-immu-
no-endokrinologiska férkla-
ringsmodellen inte sarskilt
allmént accepterad, och ut-

vecklingen och diskussionen
inom den internationella fi-
bromyalgiforskningen har de
senaste 10-15 aren snarare
gatt mot neuromodulering
och orsakerna till 6kad cen-
tral sensitisering. Emellertid
ir judenna patientgrupp med
fibromyalgi i betydande grad
heterogen, och troligen finns
flera olika bakomliggande me-
kanismer varfor manga dérrar
bor lamnas 6ppna och vissa
kan endast med stor forsiktig-
het stingas.
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Karolinska Universitetssjukhuset
Solna
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Eva Kosek

docent, overldkare,
institutionen for klinisk
neurovetenskap, Karolinska
institutet, Stockholm;
Stockholm Spine Center,
Léwenstromska sjukhuset,
Upplands Vasby
eva.kosek@ki.se
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