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Norspan depaplaster allt vanligare
men dess plats i terapin ar svarbedomd

Anvandningen av Norspan
depaplaster vid smarta har
Okat kraftigt, darmed kravs
studier som gor det mojligt
att bedoéma dess plats i tera-
pin av smarta.

Norspan depaplaster inne-
haller opioiden buprenorfin
och har deni Sverige godkén-
daindikationen »behandling
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PAR HALLBERG

med dr, klinisk farma-
kolog, dverlakare, Kli-
nisk kemi och farma-

- kologi, Akademiska
sjukhuset, Uppsala; bada vid
lakemedelsenheten, Uppsala léans
landsting och Uppsala lakeme-
delsinformationscentral (ULIC)

av icke malignasmértor av
mattlig intensitet nar en opi-
oid kravs for att uppna till-
récklig smartlindring« [1].
Lakemedlet godkéandes 2005,
och enligt Lakemedelsver-
kets bedémning talade de
kliniska studierna for sam-
stémmighet i analgetiskt
spektrum mellan buprenor-
finplastret och den sedan
tidigare tillgdngligaresori-
bletten Temgesic [2].

Anvandningen av Norspan
uppvisar sedan fleraaren
kraftigt okande trend (Figur
1). Generellt sett &r det posi-
tivt att nya produkter till-
kommer inom smartlind-
ringsomradet, men bedém-
ningen av hur man ska for-
hallasig till den 6kande
forskrivningen av Norspan
har forsvarats av bristen pa
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Figur 1. Lakemedelsformanskostnad for Norspan per tusen invanare

och kvartal i helariket jamfért med i landstinget i Uppsala lan.

publicerade studier. Endast
enrandomiserad, kontrolle-
rad och dubbelblindad studie
av relevans for den godkéanda

indikationen hade publice-
rats fram till &r 2007. Under
det gdngna aret noterar vi
dock att ett antal studier har

TABELL |. Sammanfattning av resultat i publicerade randomiserade, kontrollerade och dubbelblindade studier av buprenorfin i plaster-
beredning vid godkénd indikation. RCT=randomiserad kontrollerad studie, BTDS =buprenorphine transdermal system, sv: buprenorfinplaster,
Cl=konfidensintervall, OR=oddskvot, VAS =visuell analog skala, ITT=intention-to-treat, SD =standardavvikelse

Studie Resultat, primér effektvariabel Kommentar

Artros [3] En storre andel patienter som fick aktiv behandling upp- Ovanlig primar effektvariabel, ej enligt gallande riktlinjer fran
fyllde kriterierna for behandlingsframgang enligt sjalv- EMA[8]. Skillnad i férandring av smértintensitet (11-gradig
skattningsskala 0—4 (44 vs 32 %, OR 1,66, P=0,036). skala, sekundar effektvariabel) var inte statistiskt signifikant.

Artros [4] Ingen signifikant skillnad i smértintensitet Resultatet ar svarbedomt eftersom endast per protokoll-analys
enligt Box Scale-11. presenterades (n =51 fran varje arm). De med inget behand-

lingssvar och bortfall pa grund av biverkningar exkluderades.
Kronisk Smaérta VAS: BTDS 45,3+21,3 SD vs placebo 53,1+24,3 Primér analys per protokoll. Otydlig redovisning av ITT-analysen
landryggsvark  SD (P=0,022). Smérta 5-gradig ordinalskala: BTDS 1,9+0,7  betraffande vilka patienter som ingick och vilket méatvarde som

[5] SDvs placebo 2,2+0,8 SD P=0,044 (per protokoll-analys,
sista behandlingsveckan).
Baselinjevarden: VAS 60,9+15,4 SD; ordinalskala 2,6 +0,5 SD.
Kronisk Smarta VAS: BTDS 37,6 +20,7 SD vs placebo 43,6+21,2 SD
landryggsvark  (P=0,0487). Smérta 5-gradig ordinalskala: BTDS 1,7+0,6 SD
[6] vs placebo 2,0+0,7 SD (P=0,0358)
(per protokoll-analys, sista behandlingsveckan).
Baselinjevarden: VAS 62,1+15,5 SD; ordinalskala 2,5+ 0,6 SD.
Andel patienter med ineffektiv behandling under den

anvandes vid analys av effekt.

Otydligt angivet om per protokoll- eller ITT-analys
var primar; (per protokoll-analys n=53,
ITT-analys n=79. Ingen statistiskt signifikant
skillnad for smérta enligt VAS.

Kronisk smérta Utséattningsstudie. Fler patienter i placebogruppen avbrot

av benigna dubbelblindade fasen 51,2 vs 65 %, OR 1,79 behandlingen pa grund av misstankta abstinenssymtom.
tillstand [7] (95 9% Cl 1,09-2,95), P=0,022. Justering for detta medférde icke-signifikant skillnad mellan
(framstortope-  Definierat som nagot av foljande: BTDS och placebo.

disktrelaterad
smartairygg,
kné eller hoft)

1.>1 g paracetamol per dag

2. Behovde 6kad dos av studieldkemedel

3. Hade svart att halla plastret pa plats p& huden

4. Avbrot pa grund av ineffektiv behandling utan att
uppfylla ovanstéende.
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Grafik: LT, efter original.
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publicerats. Vigjorde darfor i
oktober 2010 en genomgang
av publicerade randomisera-
de, kontrollerade och dubbel-
blindade studier av buprenor-
fini plasterberedning vid
godkéand indikation. PubMed
genomsoktes med sokter-
merna»buprenorphine,
»transdermal« och »clinical
trial«.

Studiernas resultat sam-
manfattas i Tabell I. En stu-
die jamforde effekt och saker-
het mellan transdermalt och
sublingualt tillfort buprenor-
fin [4], 6vriga studier var jam-
forelser med placebo [3, 5-7].
Tyvarr dras studiernamed
vissa metodologiska svaghe-
ter sdsom val av primar ef-
fektvariabel [3] och oklarhe-
ter kring ITT-analyserna (in-
tention-to-treat) [4-6].

Vikten av att regelbundet
utvardera effekten och om-
prova behandlingen framgar

mans rosén och hanna sjoberg i replik:

tydligt av utséttningsstudien
[7], dar mer an halften av pa-
tienternai buprenorfingrup-
pen uppfyllde kriterierna for
ineffektiv behandling inom
en veckaefter randomise-
ring, trots att studien inklu-
derade patienter som tidigare
hade behandlats framgangs-
rikt med opioider och att den
exkluderade dem sominte
svarade p& Norspan under ti-
treringsfasen.

Aven om det 4r positivt
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Vi hoppas att kvalitetsregister kan bli en sporre
for fortsatt utveckling av primarvarden

m Viglader oss at Fritzells,
Brisbys och H&ggs sakliga
diskussion kring kvalitetsre-
gistrens problem och méjlig-
heter (LT 9/2011, sidorna
478-9). Svensk forening for
allmédnmedicin (SFAM) séger
viaBengt Hagstromisamma
nummer av LT (sidan 479) att
mangaallméanlakare ar kri-
tiska till okritiskt register-
anvandande. Det ar vi ocksa.
Den som har last var rapport
kan inte pasta att vi inte har
tagit upp problem, och att
manga av vara forslag syftar
till att ratta till dessa.

Var formulering »...om
Bengt Jarhult har rétt och
allaandrafel ..« var olycklig.
Viskulle habytt ut »alla« mot
»manga«, men vi tillat oss en
tillspetsning.

SomviskrevivartsvarilLT
7/2010 (sidan 343) har vi haft
intervjuer, workshops och
diskussioner med mer &n 300

personer i halso- och sjukvar-
den, varav manga har varit
lakare. Responsen har varit
mycket positiv, menvi har
ocksa fatt ta del av vad som
uppfattas som problem och
vilka forbattringar som beho-
ver genomfdras for att regist-
rens potential ska infrias.

Det ar beklagligt att det upp-
fattas av SFAM som att vi inte
vill taemot synpunkter pa
utredningen. Det vill vi,men
utredningen ar éverlamnad
till regeringen och Sveriges
Komuner och landsting, och
detstarallafrittatt under re-
missforfarandet lamnasina
synpunkter.

Under utredningstiden har
vi arbetat pa ett 6ppet satt
och 1atit manga fa komma till
tals, lasavaraforslag och
l&mnasynpunkter. Dessa
har vi forsokt att ta fasta pa.
Var uppfattning ar att det
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finnsvissa problem med re-
gistren och dess anvéandning,
men att de allraflestavill
fortsétta att utveckla kvali-
tetsregister genom att 16sa
dessa problem.

Vi 6nskar att primarvardens
professioner fortsatter att dis-
kuteravilkaverktyg de tycker
sig behova for att forbattra
och utvecklasitt arbete till-
sammans med patienterna. |
Lakartidningen 8/2011 (si-

dorna411-4) redovisar kéarlki-
rurgernaatt det nu mer an 20
argamlakvalitetsregistret
»Swedvasc« variten sporre
for karlkirurgins utveckling.
Vi hoppas att det kan bli s&
aven for priméarvarden.

Mans Rosén
utredare

Hanna Sjoberg
huvudsekreterare,
Oversynen av kvalitetsregister

tidigare inlagg
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