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A straZeneca har i sitt
letande efter indika-
tioner för behandling
med rosuvastatin

(Crestor) hittat några områ-
den därman kan jämföramed
placebo i en randomiserad,
stor resultatmåttsstudie. Ris-
ken är ju annars attman »för-
lorar« ommanmåste jämföra
med etablerad statinbehand-
ling i stället för placebo. Ett ti-
digare försök var att jämföra
rosuvastatinmed placebo på
patientermed hjärtsvikt orsa-
kad av ischemi [1]. Studien vi-
sade ingen effekt av rosuva-
statin på det primära resultat-
måttet jämförtmed placebo.

Man har nu hittat en frisk
gruppmän och kvinnormed
normalt LDL-kolesterol (<3,4
mmol/l) ochC-reaktivt pro-
tein (CRP) ≥2,0mg/lmätt
med högsensitivmetod (som
inte används i rutinsjukvård;
på vårt laboratorium,Unilabs,
f d CapioDiagnostik, är CRP
<5 normalt) därman jämfört
20mg rosuvastatin/dagmed
placebo [2].

Studien, kallad JUPITER,
avbröts i förtid eftersom sig-
nifikant färre i rosuvastatin-
gruppen drabbades av det pri-
mära resultatmåttet (hjärtin-
farkt, stroke, instabil angina,
revaskularisering, kardiovas-
kulär död) jämförtmed place-
bogruppen, 142 (1,6 procent)

vs 251 (2,8 procent).Man kan
också beskriva resultaten så
att i rosuvastatingruppen var
incidensen av det primära re-
sultatmåttet 0,77 fall/100 per-
sonår (0,77 procent) och i pla-
cebogruppen 1,36 fall/100
personår (1,36 procent), dvs
en relativ riskreduktion på 44
procent.

Det låter ju imponerande
tillsman tittar på den absolu-
ta riskreduktionen som är en-
dast 0,6 procent (1,36-0,77).
Enligt författarnamåsteman
behandla 95 individer i två år
(number needed to treat,
NNT) för att en ska slippa det
primära resultatmåttet.Med
en kostnad på 12,69 kr/tablett
blir priset för att rädda en in-
divid från något av resultat-
måtten = 95 × 2 × 365 × 12,69
= ca 880 000 kr. I USA är kost-
naden högre, ca 2 025 000 kr
(3,65 dollar = 29,20 kr/tablett).

Vinsten ska vägas mot ris-
kerna, bl a en 25-procentigt
ökad relativ risk att drabbas
av diabetes omman tar rosu-
vastatin jämförtmed placebo.
I ärlighetens namn är den ab-
soluta riskökningen bara 0,6
procent (3,0 vs 2,4 procent),
dvs det blir en perfekt balans
mellan nytta och risk (0,6 pro-
centmot 0,6 procent). NNH
(number needed to harm) blir
100:0,6 = 167, dvs 167 delta-
garemåste behandlas under i
genomsnitt 1,9 år för att ytter-
ligare en ska få diabetes.

Som vanligt försökerman
slingra sig undan biverk-
nings- resonemanget (att dia-
betes skulle kunna vara en bi-
verkan av rosuvastatin) efter-
som fynden kan vara slump-

fynd och bygger på prövar-
rapporterade fall. Någon obe-
roende resultatmåttskommit-
té har ju inte granskat dessa
rapporter.Man skriver också
att: »further study is needed
before any causative effect
can be established or refut-
ed«. Det ordvalet används säl-
lan närman vill visa på nytto-
effekten.

Av författarna har tio erhål-
lit bidrag från de flesta företa-
gen i lipidsänkarbranschen.
Det gör att objektiviteten i ar-
tikeln [2] kan ifrågasättas. En-
dast tre av författarna verkar
inte ha några bindningar till
läkemedelsindustrin, därav
de båda kvinnorna. Huvud-
författaren har också patent
relaterade till användandet av
högsensitivt C-reaktivt pro-
tein (CRP).

JUPITER är också ett vackert
exempel på sjukdomsmång-
leri, dvs att förflytta gränser
för vad som är normalt (här
till LDL-kolesterol <3,4 och
CRP ≥2) så att såmånga som
möjligt kan stämplas som sju-
ka eller anses ha ökad risk att
bli sjuka och därmed potenti-
ellt läkemedelskrävande – till
stor glädje och profit för läke-
medelsindustrin. Vi doktorer
har ju också sysslatmed detta
i många år, t ex när det gäller

hypertoni. På det glada 60-
talet var hypertoni ett blod-
tryck på 180/110 ellermera.
Sedan dess har gränsen suc-
cessivt sänkts till 140/90 (för
annat om sjukdomsmångleri,
se: <www.diseasemongering.
org>).

För att återgå till JUPITER
så behöver AstraZeneca även-
ledes bevisa att rosuvastatin
är bättre än detmycket billi-
gare simvastatin innan vi kan
tänka oss att skriva ut det.

■Potentiella bindningar eller
jävsförhållanden: Båda förfat-
tarna har varit och är prövare
av olika studieläkemedel åt olika
läkemedelsföretag. Vi har inte
mottagit arvoden för föreläs-
ningar eller för konsultuppdrag
åt något läkemedelsföretag de
senaste sex åren. LennartWelin
har varit biverkningsansvarig på
ett stort läkemedelsföretag.
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Vid JUPITER! Sjukdomsmångleri!
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AstraZeneca måste bevisa att Crestor
(rosuvastatin) är bättre än det mycket bil-
ligare simvastatin innan vi kan tänka oss
att skriva ut det. Behandlingsvinsterna är
begränsade och måste vägas mot riskerna
för biverkningar och den högre kostnaden.

■ Under de senaste 10–15 åren
har ett stort antal såväl se-
kundär- somprimärpreventi-
va statinstudier publicerats.
Resultaten talar entydigt för
att ett förhöjt LDL-kolesterol-
värde ökar risken för hjärtin-
farkt; ju lägre LDL-kolesterol
under behandling, desto färre
kardiovaskulära komplikatio-
ner [1].

Welin och Peterson ifråga-

sätter varförman ska behand-
la subjektivt »friska« indivi-
dermed »normalt LDL-kole-
sterol« under 3,4mmol/l.

Detta värde speglar inte
nödvändigtvis vad somär
fysiologiskt normalt. Vid risk-
prevention strävar vi efter att
sänka LDL-kolesterol till vär-
den under 2,5 eller till och
medunder 2mmol/l. Perso-
nerna i JUPITER-studien var

replik:

JUPITER-studien ger
ny viktig information
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■ Ordföranden förKarolinska
institutets styrelse för utbild-
ning, professor Jan-Olov
Höög, besvarar docentDavid
Clintons inlägg ompsykotera-
peututbildningen vidKI (LT
48–49/2008 (sidorna 3566-7)
genomatt kortfattat framhålla
att det inte längre är försvar-
bart att ha två inriktningar vid
psykoterapeututbildningen av
»…organisatoriska, ekono-
miska och praktiska skäl« och
att »…det råder brist på tera-
peutermedKBT-inriktning
och att utbildningmedpsyko-
dynamisk inriktning redan
finns i dag, bland annat på
Stockholmsuniversitet«.

KIs beslut grundar sig på en
skrivelse undertecknad av
prefekten för institutionen för
klinisk neurovetenskap,Mar-
tin Ingvar, och sektionschefen
vid samma institution, tillika
verksamhetschefen förCen-
trum för psykiatriforskning,
JohanFranck. Skrivelsens
innehåll harDavidClinton i
stort refererat i sin artikel.
Skrivelsen är daterad den
11 juni 2008.Utbildningssty-
relsen fattade sitt beslut den
19 juni 2008, dvs sex arbetsda-
gar senare. Beslutet hölls se-
danhemligt i drygt tvåmåna-
der (!), varefter detmuntligen
meddelades programdirek-
torn, somalltså är den somär
ansvarig för psykoterapeutut-
bildningen vidKI. Studentre-
presentanten i utbildningssty-
relsen fick skrivelsen tre dagar
föremötet.

Ingen i utbildningsstyrelsen
besitter psykoterapeutisk
kompetens vare sig i prakti-
ken eller som forskare. Detta
gäller även för skrivelsens av-
sändare. Det var alltså full-
ständigt omöjligt för utbild-
ningsstyrelsens ledamöter att
på denna korta tid sätta sig in
i underlaget för beslutet och
konsekvenserna av detsam-

ma. Utbildningsstyrelsen har
blivit utsatt för en ideologiskt
färgad kupp!

Argumenten gällande orga-
nisation och praktiska skäl är
direkt felaktiga eftersomdet
har fungerat bra och till och
med allt bättremed de två in-
riktningarna sedan starten
hösten 2007. Både kursled-
ning och studenter är relativt
nöjda, och allt skulle kunna
fungera ännumycket bättre
om inteKI hela tiden bidrog
till att hindra utvecklingen
och skapa konflikter inomut-
bildningen! Det ekonomiska
argumentet är ocksåmissvi-
sande eftersomden nya ut-
bildningen kommer att bli
mycket dyrare för KI än den
befintliga.

Det sista argumentet, angå-
ende redan befintliga psyko-
dynamiska utbildningar, är
att tänja på sanningen. Den
befintliga KI/PI-utbildning-
en, som alltså försvinner i och
medKIs beslut, har varit den
enda utbildningen i Stock-
holmmed psykodynamisk
inriktning för behandling av
vuxna somHögskoleverket
(HSV) godkände i sin utvär-
dering 2007. Nyligen godkän-
des ytterligare tvåmed psyko-
dynamisk och enmedKBT-
inriktning i Stockholm vid
HSVs uppföljning. Dessa tre
utbildningar drivs privat och
innebär höga kostnader för de
studerande. Den nämnda ut-
bildningen vid Stockholms
universitet är inte utvärderad
eftersomden startade först
2007.

Den utbildningen, som
Jan-OlovHöög hänvisar till,
har precis en sådan struktur
somKI avfärdar, dvsmed två
inriktningar. Den psykodyna-
miska grenen tar in 16 stu-
denter per år ochKBT-grenen
tar in 20 studenter per år, allt-
så långtmer än de totalt 16
platser somKI ställer till för-

i genomsnitt 66 år; 38 procent
var kvinnor.Medelvärdet för
LDL-kolesterol vid studiens
start var 2,8mmol/l. De hade
ett lätt förhöjt hsCRP, enmar-
kör bl a för pågående aterokle-
rotiskt betingad inflammation
i kärlen, samt även en eller
vanligen flera kända riskfak-
torer såsombehandlat blod-
tryck, rökning ellermåttlig till
kraftig övervikt, och cirka 40
procent hademetabolt syn-
drom, ett förstadium till dia-
betes. Hälften av individerna
hade även enmedelhög risk,
över 10 procent enligt Fram-
inghams riskskala. Dessutom
vetman från andra studier att
ateroskleros och plack före-
kommer hosmer än 80 pro-
cent i denna åldersgrupp [2].

JUPITER-studien visade att
rosuvastatin 20mg halverade
LDL-kolesterolvärdet till ca
1,4mmol/l och att risken för
hjärtinfarkt, stroke, instabil
angina, hjärtoperationer och
död av kardiovaskulära orsa-
kerminskademed ca 50 pro-
cent. Den placebobehandlade
gruppen insjuknade snarare
tidigare och i högre frekvens
än förväntat. Rosuvastatin-
behandlingen börjademinska
denna risk redan efter ett
halvt år, och behandlingsef-
fekten syntes så pass starkt
signifikant redan efter 1,9 år
att säkerhetskommittén och
styrkommittén, helt enligt
förutbestämda och publice-
rade regler, rekommenderade
AstraZeneca att avbryta stu-
dien av etiska skäl. Cirka hälf-
ten av individerna (de som
först randomiserades) hade
då deltagit i studien i upp till
fem år (maximum).

Den absoluta riskreduktionen
var 2,8–1,6 = 1,2 procent (inte
0,6 procent som anges avWe-
lin och Peterson). NNT (num-
ber needed to treat) omräknat
till fyra respektive fem år, en-
ligt konventioner [2], för att
kunna jämföra olika behand-
lingsresultat, var då 31 re-
spektive 25 för att undvika en
primär händelse. Dessa data
är de starkaste sompublice-
rats av tidigare s k primärpre-
ventiva studier.

Risken att drabbas av dia-
betes enligt läkarnas bedöm-
ning ökade signifikant,myck-
et sannolikt kopplat till en
marginell HbA1c-ökning. Där-
emot syntes ingen ökning i
fasteglukos eller i glukosut-
söndring i urinen. Dessutom,
vilket är synnerligen viktigt
att påpeka, halverades de be-
handlade patienternas LDL-
kolesterolvärden. Det torde
innebära att behandlingen då
redan uppnått demålvärden,
klart under 2mmol/l, somnu
prioriteras imajoriteten av
internationella och nationella
riktlinjer för behandling av
diabetespatienter.

Med dessa exempel vill Astra-
Zeneca bidramed viktigme-
dicinsk information somnu
kommer att granskas av na-
tionella och internationella
myndigheter, vilka kan dra
rimliga slutsatser omhurman
bör föra denna nya kunskap
ombehandling av riskindivi-
der vidare inomhälso- och
sjukvården. Klart är att vi
fortfarande ska prioritera ut-
redning och behandling av de
patienter somhar högst risk,
dvs prioritera sekundärpre-
vention. Värdet av effektiv li-
pidsänkning är tydligast i en
högriskgrupp, och vår åsikt är
att patientermed uttalad kar-
diovaskulär risk tidigt bör få
tillgång till kraftfull behand-
ling.

Göran Walldius
specialist i kardiologi och

medicin; adjungerad professor
vid Karolinska institutet;

medicinskt ansvarig för Crestor
inom marknadsbolaget,

AstraZeneca, Sverige
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om ki:s psykoterapeututbildning:

Lite hederlighet
vore klädsamt
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fogande. Det är ynkligt avKI
att, i stället för att tillskjuta
mer resurser till psykotera-
peututbildningen, förstöra
den kvalitetssäkrade befintli-
ga utbildningen.Misstanken
uppstår att KI egentligen inte
vill ha någon psykoterapeut-

utbildning alls utan i stället
vill ersätta denmed t ex en
utbildning i »evidensbaserade
psykologiska behandlings-
metoder«.

Utbildningsstyrelsens ohe-
derlighet solkar KIs namn
och rykte. Smittorisken är

uppenbar eftersomutbild-
ningsstyrelsen beslutar om
alla utbildningar påKI.

Enda sättet att återupprätta
förtroendet och ta sitt sam-
hällsansvar vore att ändra be-
slutet och låta psykoterapeut-
utbildningen fortsättamed

två inriktningar och dessut-
omhelst ge hela utbildningen
ökade resurser!

Sigmund Soback
verksamhetschef,

Psykoterapiinstitutet, Stockholm
sigmund.soback@sll.se

■ Psykoterapiområdet är för
närvarande under stark ut-
veckling och förändring.
Mångamoment inompsyko-
terapin saknar tillräcklig evi-
dens, särskilt när det gäller
skillnadermellan olika for-
mer av psykoterapi. Psykody-
namisk psykoterapi kommer i
det perspektivet fortsatt att
vara föremål för forskning
och utveckling. I ett sådant
läge kan vi inte låta utbild-
ningsprogram avgränsas av
olika skolbildningar, utan det
är nödvändigt att kraftsamla
och se till att utbildningen in-
riktasmot de områden där det
finnsmest vetenskapligt
underbyggd kunskap.

Den genomlysning som rege-
ringens psykiatrisamordnare
AndersMilton gjorde av hela

psykiatriområdet har gett
tydliga avtryck i den senaste
budgetpropositionen. Där
markeras att inriktningen för
psykiatrin ska präglas av be-
handlingsmetoder sombyg-
ger på evidens. Kognitiva be-
handlingsmetoder nämns sär-
skilt somnågotman bör satsa
på och utveckla ‹http://www.
regeringen.se/sb/d/11034›.
KI har därför ett behov av att
säkra kunskapsutbyggnad,
forskning och en kvalificerad
lärarstab inomdetta område.

I det beslut somSigmund So-
back refererar till avsågKIs
utbildningsstyrelse att stärka
psykoterapeututbildningen
genomatt fokusera på de kog-
nitiva inriktningarna och sat-
sa på evidens och hög kvalitet.
Det är inte fråga om en kupp

somSoback gör gällande.
Psykoterapiutbildningen är

liten räknat i antal studenter
men har höga kostnader. En
sammanslagning till 16 kurs-
platsermed en inriktning
innebär att kostnaden för den
teoretiska undervisningen
sjunker avsevärt och därmed
kan kvaliteten i enskilda ut-
bildningsmoment upprätt-
hållas.

Med den befintliga organisa-
tionen kan hög kvalitet i ut-
bildningen inte hållas i läng-
den. Programmet skullemed
två linjer inomkort behöva
hantera sju klasser av studen-
ter samtidigt,med olika nivå-
er och kursinnehåll. Resur-
serna räcker helt enkelt inte
till ett så diversifierat upp-
drag och det stora antal lärare

slutreplik:

KI stärker evidensbasen i psykoterapiutbildningen
somdetta kräver, i alla fall
inte omman vill säkerställa
kvalitet i utbildningen.

Dessutomhar Stockholms
läns landsting (SLL) sedan en
tid tillbaka påtalat behovet av
ökat antal psykoterapeuter
främstmed inriktning på kog-
nitiv beteendeterapi (KBT).
KI samråder alltid löpande
med sjukvårdshuvudmannen
rörande alla utbildningars
innehåll, och sjukvårdshuvud-
mannens behov och önskemål
har givetvis inflytande på in-
riktningen av olika vårdut-
bildningar. SLL är represen-
terat i KIs utbildningsstyrelse.

Sobacks resonemang om
hemlighetsmakeri och kupp
är inte korrekt. Programdi-
rektorn tillskrevs redan 15
april 2008 i detta ärende. Pro-
gramdirektorn har alltså varit
informerad omönskemålet
från institutionen för klinisk
neurovetenskap, dit de flesta
lärarna är knutna.

Vi vill i sammanhanget på-
peka att Sobacks inlägg bör
sesmot bakgrund av att hans
klinik har stått för hela den
verksamhetsförlagda utbild-
ningen avKIs psykoterapistu-
derande, och att hans verk-
samhet under alla år varit helt
inriktadmot psykodynamisk
psykoterapi. Därmed fram-
står det som ett starkt egen-
intresse attmotsätta sig för-
ändringar.

Jan-Olov Höög
dekanus för utbildning, ord-

förande i styrelsen för utbildning
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