Forfragan om en eventuell HTA kvalitetsbedomning av Novaplus och
Nova T.

Uppdraget kom fidn Primérvardsdirektdr Gunilla Gustafsson med godkénnande av Peter Lonntoth,
bitridande regiondirektdr, och ér stillt till Margareta Hellgren, FoU chef, primérvarden sddra Bohuslén,
och Christina Bergh, professor, HTA-centrum, SU, VG region.

Fér bakgrund se bifogade handlingar

Fragestiilining: Finns det nigon skillnad i kvalitet avseende graviditetsfiekvens och biverkningar mellan
Nova T, Bayer Schering Pharma, och Novaplus , Eurogine ?

Littexatuxsokning: bibliotekarie Therese Svanberg, HT A-centrum, 2010-09-15 -2010-10-11

Sokord: For Novaplus anvéndes orden eurogine, euro gine, eurogin, miracon, novaplus i databaserna
PubMed, The Cochrane Library, SveMed-+, Best Practice, CINAHIL, Embase satnt www.clinicaltrials.gov

och WHO trials.

Resultat: Inga rapporterade eller pigdende studier avseende Novaplus pétréffades.

En s6kning i PubMed med sékorden nova AND (intrauterine device OR IUD OR intrauterine
devices) gav 166 triiffar. Ca 75-80 av dessa #r relevanta for utvéirdering av Nova T diir man ocksi
tagit hinsyn till studictyp (systematiska versikter diir Nova T ingdr; randomiserade studier — den
senaste fran 2007; andra kontrollerade studier samt fallserier med 2-12-ars uppfolining).
Fallrapporter och mindre fallserier exkluderas dérmed.

En liknande s6kning gjordes i The Cochrane Library ufan aft ndgot nytt framkom som inte fanns i PubMed.
En Cochrane dversikt frdn 2007 angéende Cu-IUD jimfor olika spiraler, nen Novaplus ingdr inte i denna

tversikt,

Workshop 2005 vid Likemedelsverket, Sverige, se bilaga 2

FARG rekominendationer, se bilaga 1

Fabrikant Eurogine, Spanien, anger genom sin representant i Sverige, Miracon, att Novaplus &r en kopla pé

Nova T, Novaplus ir inte studerad i vetenskapliga studier men & CE godkénd.

Slutsats:
Eftersom vi inte har kunnat identifiera ndgra publicerade studier gillande Novaplus och heller inga

jamforande studier mellan Nova T och Novaplus kan inte ndgon HTA granskning goras.

Goteborg 2010-10-13

z
Chridtina Bexgh, professor, HTA ‘ Margareta Hellgren, FoU-chef

primérvérden sddra Bohuslan,
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Rekommendationer angiende kopparvspiral

Koppar spiraler #r ett hogeffektivt och mycket kostnadseffektivt
preventivimedel, Det laga priset 4t paradoxalt nog ett dilemma eftersom
det gbr det svért att genomfra kostsamma, konirollerade
langtidsstudier,

DA spiraler alltsé inte #r speciellt dyra och det utstaget pd den langa
anvindartiden + héga effektiviteten egentligen 4r en vildig
kostnadseffektiv preventivmedelsmetod, ir det rimligt att man vid
upphandling inte bara viljer det billigaste alternativet utan éven viiger in
hur mkt evidens som finns pé effektivitet, sikerhet (dvs inséitning,
utstdtning, uttag mm) och duration, dvs att man inte behtver byta spival
oftare dn vart 5:e &r eller glesare.

Hiilso-och sjukvérden kan ocksé anses ha en skyldighet att anvénda
metoder med bista tillgingliga evidens avseende effektivitet, siikerhet,

duration etc.

Niir det géller Likemedelsverkets medicinsk-tekniska information, kan
den endast ta hiinsyn till CE-krav, medan Likemedelsverkets
behandlingsrekommendationer f5r antikonception 2006, som har
utatbetas av ett antal experter, viinder sig till forskrivarna och diskuterar
vilka krav som kan stiillas utifrén dokumenterad evidens p& effekt-
stikerhet, Man mdste alltsd g6ra skillnad h#ir pa vilka krav som stélls p&

att

1. en kopparspiral skall f& CE-métkning,
2. de krav man kan stilla pa kiiniskt dokumenterad effekt och sékerhet,

dvs evidens pa att spiralen &r bra,

1 fall 1, stills krav pd att spiralen uppfyller viss hilibarhet och viss
klinisk dokumentation, dock inte fr&n jimfSrande studier och inte lingre
fin 3 &, Eftersom vi som kliniker har krav pa dokumenterad effekt
(Hilso~ och Sjukvardslagen) behovs jimfdrande effektdata frdn klinisk
provning i en hogfertil population under minst 5 dr, dessutom behsvs
data bade p4 latthet vid insitining och uttag. Den enda kopparspiral pi
svenska marknaden idag som uppfytler kraven enligt 2 4r NovaT. Dérfor
41 det anvéndning av denna spiral som rekommenderas i
Likemedelsverkets behandlingsrekommendationer och av FARG.

Jan Brynhildsen
Docent, Ordf FARG

Kristina Gemzell Danielsson,
Prof, Sekr FARG

Viveca Qdlind,
Prof, Likemedelsverket
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Antikonception

~ Behandlingsrekommendation

Det finns mdnge smdfligheter att wnrdvika en odnskad
graviditee, Foljande sehommendationer boserns pi de
preventivinetoder som fiuns tillgiingliga § Sverige idag,
och vedagdr fir devns fiv- vespektive nnckdelnr st an-
viindbarhet,

Preventivmedelsradgivning

Den enskilda individen viljer sfily preventivmetod
och ridgivarens roll #r att med sin kunskap hjilpa till
att hitta den bista metoden.

Viss preventivmedelsridgivning bor kunna ges av
alta virdgivare som médter en person med behov av
skydd mot obnskad graviditer. Forutom av forskai-
vande barnmorskor och likare, kan preventivme-
delstidgivning ges av exempelvis sjukskoterskor och
kuratorer inom barn- ach ungdomsvird, diabetes-
sjukvird, neurologisk vird, venercologi och andra
omriden dir kvinnor och min i fruktsam Alder méter
sjukvirden,

Barnmorskor kan sjilvstindige handbigga all pre-
ventivmedelsiidgivning och forskrivaing till friska
kvinnor, Kvinnor som 6nskar sterilisering och de med
komplicerande medicinska tillstdnd hanvisas tilt gyne-

kolog som ocksd r handledare och samacbetspartner
f5r barnmorskan.

Radgivningen miste vara individualiscrad och
anpassad till olika livssituationer, vilket krdiver goda
kunskaper hos ridgivaren och en Iyhdrdhet fr indi-
vidernas dnskemal. Kvinnor har varierande kunskap
och forstielse for metoders tillforkitlighet och risker.
Behovet av skydd mot sexuellt dverfdrda infektioner
(STI) miste ocksd vigas in i ridgivaingen. Radgiva-
ren bbr, forutom medicinsk kunskap om olika meto-
der, ocks4 besitta kompetens | samtalsmetodik, sexo-
logi och sexuell hitsa.

Olika preventivietoders effektivitet

Den totala graviditetsrisken vid ett oskyddat samlag
beriknas till cirka 6-7 %, Risken varierar dock under
menstruationscykeln och #ir hogst vid dgglossningen,
d4 den beriknas vara i genomsnitt 20 %, med begyd-
ligt hogre risk f5r yngre kvinnor, Tabell 1 sammanfat-
tar olika metoders effektivitet vid “typisk” anviind-
ning. Risken for anvindarfel har stor betydelse och
bér lyftas fram vid radgivningen. Kostnaderna for
preventivmedel vacierar, och i den mén kostnaden 4r
av betydelse boir detta vigas in vid valet,

Tabell I Som mits pi preventivmetoders. gffeheivitet anviinds oftn Penrl Index (PI), som anger hiny wdngn
graviditetey som intvliffor per 100 kvinnodr. PLkan relotoras titl metodfel och anviindurfel, det senore dr bevoende
v byuhasen, Effehtiviteten dr ockst mychet bevoende av hvinnans dlder. Det finns ingen sysiemntisk genonyging
oy p-medelseffektivitet och for vasje mevod finns et vavierande antal studier med olika design och kvalites. Med
data fron sendies, biinnedom om verkningsmeknnism och klinisk exfusenhet som bos hay disfor PI deatints for
olikat metoder, Detta ungefiirlign PI kas forvintas vid ‘typisk anvinduing’ under fovsta dret och kan viybra en

vigledning i riadgivaingen.

Metod Ungefivlige PI
Kombinerade hormonella metoder 0,5-1,8
Oralt mellandosgestagen 0,5-1,8
Orale lAgdosgestagen 2-6
Hagdosgestagen for injektion 0,1-0,5
Subkutana implantat 0,1-1,0
Kopparspiral (kopparyta >250 mm?) 0,7-1,0
Hormonspiral 0,2-0,6
Kondom 3-14
Pessar 6-20
Naturlig familjeplanering 220
1.aktationsamenorré 0,8-1,2
Sterilisering (kvinna/man) 0,1-0,5
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Behandlingsrekommendation

Anlikonceplion

Vad bar rddgivningsbestket innehdlla

Ett ridgivningsbestk f6r preventiviedel bdr omfatta
en noggrann anantnes med for preventivmedelsvalet
viktiga faktorer, t.ex. sjukdomar och eventuell medi-
cinering, hereditet, sexualanamnes, tidigare gravidi-
teter samt tidigare erfarcnheter av preventivinedel.
Den medicinska utredningen anpassas till vald metod
och bér vid hormonella metoder omfatta kontroll
av blodiryck och vikt, Gynekologisk understkning
behdver inte alltid utfras utom infr spiralinsitt-
ning och utprovning av pessar. Ett besbk for pre-
ventivmedelsridgivning, speciellt forstagingsbestk
pd ungdomsmottagning, ir ett utmirke tillfille att
ta upp dven andra “livsstilsfrigor”, t.ex. tobaksbruk
(rokning,/snus), alkohol och droger, kost och mo-
tion samt frdgor som rbr vald, sexuella Svergrepp och
kriinkning.

Kombinerad hormonell antikonception

Numera finns kombinerad hormonell antikoncep-
tion som kombinerade p-piller, pléster eller vaginal
ring. De inneh#ller alfa det syntetiska Ystrogenet eti-
nylsstradiol, medan gestagenkomponenten vaderar,
Se Paktarata 1, De olika gestagenerna har likartade,
men jate identiska effekter och bieffekter. I monofa-
siska kombinationspreparat ir gestagenmingden den-
samma i varje tablett. I faskombinerade preparat Skar
gestagenmingden gradvis i vl (11-fas) eller tre (T11-
fas) steg under tablettperioden. Aven sstrogendosen
varierar under tablettperioden i vissa produkter.

Kombinerade p-piller ges pericdisks under 21-22
dagar foljt av ett uppehall under sex cller sju dagar,
PHisteranvindning sker med ett plister per vecka i tre
veckor och direfter en plistecfil vecka, Den vaginala
ringen anvinds i tre veckor, it av en veckas uppe-
hall innan ny ring sitts in. Kombinerade metoder ges
cykliskt for att erbjuda kvinnan ett regelbundet blod-
ningsmbnster,

Faktaruta 1, Hormonella metoder

Verkningsmekanismer

Den huvadsakliga verkningsmekanismen vid kom-
binerad hormonell antikonception #r himning av
#gglossningen genom piverkan pd instndringen
frin hypotalamus-hypofys av. GnREL, LI och HSH.
Dicutsver piverkas fivmoderslemhinnan och Jivimo-
derhalsens sckret, Effektiviteten med kombinerad
hormonell antikonception 4 niycket hdg vid korreke
anvilndning.

Glomd tablett, plaster eller ring

Den kontraceptiva effckien vid p-pilleranvindning
farutsitter regelbundet tablettintag, Risken fr dgg-
lossning vid enstaka glomd tablett dr minimal, Om
det har glet mer @n 36 Hmmar sedan freglende m-
blettintag rekommenderas dtgiirder enligt produke
resumé/FASS-text. Risken Hr storst om tableteen
glémes i borjan eller i shetet av en behandlingsperiod,
dvs, om det tablettfia uppehiliet forlings till mer #n
sju dagar, I s4 fall rekommenderas kompletterande
skydd i form av en barriirmetod under den ndrmaste
veckan, Om ett oskyddat samiag sketr under vppe-
hillet, kan akut-p-piller anvindas.

Plastret #r avsett att anviindas en vecka, men den
kontraceptiva effckren kvarstdr yrterligare tvi dagar,
om plistret sitter kvar. Den plistetfiia perioden far
intc dverstiga sju dagar. ‘

En vaginal ring #r avsedd att anviindas kontinuerlige
i tre veckor, men hormonmingden riicker yiterligare
en vecka. Den ringftia perioden fir inte Sverstige en
vecka, Den kontraceptiva effekten kvatstér dven om
ringen tas ut under maximalt tre timmar per dygn,

Vid langre uppehall #in rekommenderat med plister
eller vaginal ring bér kompletterande skydd anvindas
undet en vecka och akut-p-piller ges vid behov,

Ingiende Bstrogen och gestagener i hormonell antikonception

Ostrogenkomponent

Btinyldstradiol

Samma tstrogen ingdr i alla kombincrade hormonella metoder.
(Hogdoserade p-pifler 250 pg; ligdoserade <50 pug etinyléstradiol)

Gestagener finns som;

Noretisteron Kombinerade pp, oralt ligdosgestagen

Levonorgestrel Kombinerade pp, implantat, hormonspiral, akutpreventivinedel
Lynestreno} Kombinerade pp, oralt lagdosgestagen

Desogestrel Kombinerade pp, oralt mellandosgestagen

Etonogestrel Kombinerad vaginal ring, fmplantat

Norgestimat Kombinerade pp

Norelgestromin Kombinerad transdermal metod

Drospleenon Kombinetade pp

Medroxyprogesteronacetat Depé-injektion
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Behandlingsrekommendation

Biverkningar

Blodningar och amenorré

Spotting — stinkblddningar ~ forekommer inte sillan
inledningsvis vid behandling med kombinerad hor-
monell antikonception. Olaga blédning kan ocksd
vata tecken pi genital infektion, dysplasi, eller cor-
vixcancer, som bdr utestutas, Risken f6r spotting #r
hogre vid oregelbundet tablettintag och i bbrjan av
en behandlingsperiod. Initisla stinkblodningar for-
svinner ofta efter tvi till tre cykler, i annat falf rekom-
menderas preparatbyte. Det finns vissa beligg for att
Intravaginal behandling ger biittre blédningskontroll
in orala monofisiska kombinerade preparat som
innehaler levonorgestrel {Bvidensgrad C). Om bort-
fallsblddning uteblir under tvd pd varandra foljande
cykler bér graviditet utesfutas, Ar graviditctstestet
negative behtver ingen atglird vidragas, och kvinnan
kan fortsitta behandlingen. Vid blsdningsstGrningar
kan ett blodningsschema for att objektive kartligga
blédningsménstret vara titl god hjflp 1 informations-
arbetet,

Ovrign biverkningar

Minga av de biverkningar som forekommer vid hor-
monell antikonception #r dosberoende, av lindrig
natar och ofta. overgiende, Biverkndngsmonstret dr
Iikartat vid anviindning av p-pifler, plister och vaginal
ring, Vaginala symtom, t.ex. kad flytning, forckom-
mer oftare vid ringanvindning. Vid pldsteranvind-
ning kan lokal hudirritation forekomma och brost-
spiinningar #r vanligare éin vid jimfbrbart kombinerat
p-pilter. Humérforindringar med nedstimdhet och
irritabilitet, nedsatt libido, huvadvirk, illamiende,
&kad pigmentering och flytningar kan forekomma.
Blédningsrubbningar och effekter p humoret 4r de
vanligaste orsakerna till avbrott i anviindningen. Vid
kvarstiende besvir efter tvd till tre mdnaders behand-
ling kan preparatbyte cller val av annan preventivme-
tod Bvervigas.

Gestageners androgenicitet

Flera av de gestagener, som finns antingen som del-
komponent i en kombinerad metod eller som en
egen gestagenmetod, har en svag antidstrogen ~ el-
ler androgen — akdvitet. Denna effekt kan hos kiins-
figa individer ge upphov till vissa biverkningar, t.ex.
akne. I kombinerade metoder uppviigs ofta den svaga
androgena cffekten av Sstrogenet. Dessutom redu-
ceras med alla kombinerade metoder den endogena
produktionen av testosteron med cirka 50 % som en
foljd av ovulationshimningen. Av de tiligingliga ges-
tagenerna har i expetimentella studier levonorgestrel
och noretisteron visats ha den starkaste bindningen
till androgenreceptorn medan det finns £ kontrolle-
rade jimfbrande studicr, som understkt biverknings-
monstret med dessa och andra gestagener i kombine-
rade metodet.

Antikonception

Nytta-riskbedémning

Hilsoeffekeer

Pérutom en mycket hog effektivitet ger kombinerade
p-piller ete Aertal positiva hilsocfiekter. Epidemiolo-
giska studier visar samstimmigt att risken for ovarial-
och endometriecancer minskar till hilften efter flerdr-
ig behandling med #ldre, hdgdoserade kombinerade
p-pitler. Denna skyddseffekt kvarstdr under 10-15 4r
eller lingee chter avslutad behandling (Bvidensgrad
B). Studier av kvinnor som anvint kombinerade p-
piller har visat ate de bevarar fertiliteten bittre jamfore
med kvinnor som ej anvint p-piller. Forekomsten av
funktionella ovarialcystor minskar hos kvinnor som
anviinder hoogdoserade kombinerade p-pilter (Evi-
densgead C). Borekomst av jirnbristanemi minskar
genom minskad blodningsmingd vid bortfallsbldd-
ningen. Dysmenorré forsvinner eller lindras patagligt
{Evidensgrad C}.

Nir det giller Iigdoserade kombinationspreparat,
dvs. de som i huvudsak anviindes idag, liksom pléster
och vaginal ring, saknas studier avseende hilsoeffek-
ter, men di verkningsmekanismen dr densamma, 4
effekterna troligen likartade.

Cancerrisk och hoxmonella preventivmetoder

Brésteancer
it stort antal epidemiologiska studier pd huvudsak-
ligen #ldre hijgdoserade p-piller ligger till grund for
beddmningen av sambandet melfan kombinerade p-
piller och brastcancer hos kvinnor i premenopavsal
alder, Data frin sivil enskilda studier som frdn en
samfilld re-analys av 54 studier (90 % av alla tillgéng-
liga studier) omfattande cirka 53 000 kvinnor med
brdsteancer och 100 000 friska kontroller, har pavisat
en liten Skning av risken fr bréstcancer under tiden
som en kvinma tar p-pifler och vnder den nivmaste
tiden direfter. Se Faktaruta 2 (Bvidensgrad B).
Overlag uppskattas den relativa risken vara cirka
20 % hégre hos kvinnor under pdgdende behandling
jamfort med kvinnor som nte anviinder kombinerade
p-piller, Betydelsen av detta varicrar med kvinnans af-
der eftersom grandrisken for insjuknande i brostcan-
cer varierar | olika dldersgrupper. Den uppskattade
absolutn riskdkningen 4r liten nir p-pillerbehandling
sker vid ung 3lder, dA grundrisken for brostcancer dr
mycket liten, och stiger med tkande &lder. Riskdk-
ningens storlek tycks vara nigot hdgre hos kvinnor
som borfar sin behandling fore 20 4rs dder jimfdre
med dem som bdrjar senare, Den forhojda risken
tycks minska ach frsvinna inom en tiokrsperiod efter
det att p-pillerbehandlingen avslutats, Riskdkningen
i samband med p-pillerbehandling 4r mindre for mer
utbredda tumorer jimfort med tumdrer som dr loka-
liserade till bréstet.
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Behandlingsrekommendation

Antikonception

Paktaruta 2

* Risk vid start av p-pilterbehandling i ung dlder:
fore 20 4rs Mder RR=1,22 (1,17-1,26),
vid 20-24 8rs 3lder RR=1,04 (1,02-1,06),
vid 25-29 4rs Alder RR=1,06 (1,03-1,08)

med pivisad ¥bréstcancergen™),

anvindning,.

» Relativa risker (RR) och 95 % konfidensintervall frin den samfillda analysen:

* PAgdende behandling med p-plficr jimfirt med ingen behandling: RR=1,24 (1,15-1,33).
<4 v efter avslutad behandling: RR=1,16 (1,08-1,23).
§-9 ar efter avstutad behandling: RR=1,07 (1,02-1,3}.
> 10 #r efter avslutad behandling: RR=1,01 (0,96-1,05).

* Behandlingens lingd, dos eller typ av p-piller: Liten betydelse for risk8kningens storlek.

* Riskskningen for brastcancer hos kvinnor med p-piller gatler frdmst mindre avancerade tumérer; RR
®r tumir som sprites utanfor brostet jimfrr med lokaliserad tumdr var 0,88 (0,81-0,95).

« Betydelsen av egna riskfaktorer, framfor alle brdstcancer islikten:
Kunskapsliget #r oklart fr kvinnor med stark érfilighet for brostcancer (mor, syster eller hos kvinna
Hos kvinnor med andra riskfaktorer for brostcancer forefaller inee risken &kas ytterligare vid p-pilter

* Uppskattad absofutrisk (antal extra fall av brésteancer) bland 10 000 kvinnor som tar kombine-
rade p-piller under fem ar och foljs upp under tio dr efter avslutad behandling:
Vid p-pilleranviindning mellan 16 och 19 &rs Alder forviintas vid 30 4rs Alder 0,5 extra fll,
Vid p-pilleranvindning mellan 20 och 24 frs dlder fHrviintas vid 35 4rs Alder 1,5 extra fall.
Vid p-pilleranvindning melian 25 och 29 &rs dlder forvintas vid 40 des Slder 4,7 extra fall,

Studicrna ger inte beligg for att antalet extra fall av
brisstcancer, som beror pd p-piller skulle vara hogre
hos kvinnor som har riskfaktorer £ brsteancet, si-
som forekomst av brdsteancer hos stkting, att inte ha
{5t barn eller att ha fte forsta barnet vied hog dlder,
Uppgifter om den sammantagna risken for kvinnor
som har en stark 4rftlighet for bréstcancer, dys. hos
mor eller syster, cller som #r bérare av “bréstcancer-
gen”, v sparsamma och medger inte nigon siker
slutsats - se fortydligande pd sidan 20. T4 grund av
den hagre grundrisken hos dessa kvinnor bor dock
hormonella antikonceptionsmedel anvindas dterhdil-
samt. Det finns inga sikra beligg for att risken for
brissteancer efter postmenopausal substitutionsbe-
handling piverkas av tidigare p-pilleranviindning,
Cervixancoplasi

Fn mingfld epidemiologiska studier har forsdkt
Klarligga sambandet meflan kombinerade p-piller
och risken fr cervixneoplasi, dvs. invasiv och i sits-
cancet, (Intraepitelial neoplasi; CIN IIL). En svarighet
har varit att uppskatta om (och i vilken grad) verkan
av humant papilloma virus (HIPV), som orsakar cer-
vixneoplasi, pAverkas av hormonerna i p-piller.

En samfiild analys av data frén 28 epidemiologis-
ka studier, som i huvadsak giller #@kdre hogdoserade
kombinerade p-piller, visade att risken for cervixneo-
plasi (savil in sity och som invasiv skivepitel- och
adenocancer) dkat med dkande tid av p-pilleranvind-
ning, med en dubblering av risken efter mer in tio drs
behandling. Risksambandet tycks kvarstd dven efter
att hiinsyn tagits till faktorer som speglar sexuell ak-
tivitet, forekomst av cytologprov samt i vissa studier

dven till pavisad XYPV-infekdon. Detta tyder pd att
kombinerade p-piller kan underlitta att infektion
med HPV pi sike leder till utveckling av cervixneo-
plast (Evidensgrad C). En sidan riskhjande effekt
stods av experimentella fynd som visar att p-piller-
hormoner kan dka HPVs formaga att stimulera del-
ningen av cervixepitelets celler,

Innebérden av denna riskSkning pd Mng sikt dr
oklar d det inte 4r kint om och hur Hnge riskok-
ningen kvarstar efter det att behandlingen avslutats.

Data om effekten av exponering for plister och
vaginalringar avseende risk for cervixneoplasi dr spar-
samma och medger ¢j slutsatser,

Andra effekter

Blodtrycksfrhsjning

Hos de flesta kvinnor som behandlas med kombine-
rad hormonell antikonception sker ingen foréndring
av bladtrycket men hos et fital kan en blodtrycks-
forhojning upptrida. Vid blodwyck &ver 140/90
(upprepade mitningat) bor kombinerad hormoneH
antikonception siittas ut och blodtrycket fsljas upp.
Blodtryckskontroller ingdr i uppfdljningen av kyin-
nor som anvinder kombinerad hormonell antikon-
ception.

Vends tromboembolinm

Risken for vends tromboembolism (VTE) dkar vid
anvindning av alla typer av kombinerad hormonell
antlkonception och #r stérst under det forsta dret
for forstagingsanvindare, Risken for VTE dkar med
Skande Sstrogendos men sammanhénger dven med
typen av gestagen. Risken for VIE har uppskattats
til tva till fyra fall per 10000 anvindardr. Mot-
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svarande risk bland icke-anviindare dr 0,5-1,0 per
10 000 kvinnoir och bland gravida sex per 10 000
gtaviditeter, Den allvarligaste komplikationen vid
VTE #r lungemboli. Risken att d6 | VIE under p-
pilleranvindning uppskattas till 8-14 fall per miljon
anvindarc och 4r. Risken for VIE dr hogre med p-
piller innehillande desogestrel jimfdrt med p-piller
som innchiller levonorgestrel (Evidensgrad C). For
kombinerad hormonell antikonception med gestage-
nerna noretisteron, lynesteenol, norgestimat, norel-
gestromin, etonogestrel och drospirenon finns dnnu
inte tllrickligt med data fr att berdkna trombosrisk i
jimfSrelse med preparat som innehller Jevonorgest-
rel cller desogestrel, Studier for att nirmare belysa
denna risk pigir.

Aven om VTR kan intviffa utan kind forekomst
av riskfaktorer, kan risken for VTE piverkas av svil
drftliga som forvirvade riskfiktorer, vars betydelse
kan variera (se Faktaruta 4). En beddmning av den
sammantagna risken bdr dirfor goras infor forskeiv-
ning av kombinerad hormonell antikonception. Vid
forekomst av riskfaktorer for VIE bdr andra metoder
Overvigas,

Vid forstaghngsforskeivaing viljs i forsta hand ett

- monofasiskt Hgdoserat p-piller med levonorgestrel.
Vid Rrskrivningen informeras kvinnan om att kom-
binerad hormonell antikonception bor sittas ut fore
plancrad operation (se nedan). Vid lnga flygresor
rekommenderas regelbundna rérelser av benen och
riklig dryck. Eftersom riskbilden for trombos fordnd-
ras under en kvinnas Ny, 8 det viktigt att vid varje for-
skrivningstillfille efterhéra om situationen firindrats
och nya riskfaktorer tiltkommit, Rutinméssig screen-
ing for trombofili innan forskrivaing av kombinerad
hormonell antikonception rekommenderas inte.

Tschensisk hjsve-bivisfukdom

Hjire-kiirlsjukdom (hjtirtinfacke, stroke) #r mycket
ovanligt hos kvinnor i fertil dlder, men risken Skar
tvi till fem ginger vid anvindning av kombinerade
p-piller (Evidensgrad C). RiskSkningen #r statkt
korrelerad 6ill slder > 35 &r, rokning, Rirekomst av
hyperipiden, diabetes mellitus med vaskuldra kom-
plikationer och hypertoni, For stroke och perifer ar-
teriell trombos har ingen skillnad i risk visats for olika
typer av kombinerade p-piller. Fbr risken att insjukna
i hjéctinfarkt #r resultaten av olika studier motsigel-
sefulla, men ingen siker skillnad har pivisats mellan
olika preparat.

Hur viiljer man kombinerad hormonell
antikonception?

Pér kontraindikationer for kombinerad hormonel!
antikonception hinvisas till akeuell produktresnmé/
FASS-text. Som fOrstahandsval vid nyfoeskrivning
bdr ett monofasiskt ligdoserat p-piller med levonor-
gestrel viiljas (Rekommendationsgrad B), Vid fortsatt
forskrivning bor hinsyn tas till upplevda biverkninga,
Det finns sillan skil att rekommendera hogdoserade
kombinetade p-piller.

Antikanception

Mitjbeffekter

Betydande mingder hormonelic aktiva substanser
kvarstir efter avslutad anvindning av kombinerad
hormonell antikonception i form av vaginalring eller
plster, For att undvika skadlig inverkan av kvarvaran-
de hormonelit aktiva innehillsimnen pd vattensyste-
met #r det viktigt att beakta sirskilda foreskrifter vid
kasseting av dessa preparat. Anvinda vaginaleingar cl-
ler plaster fir inte spolas ned i toaletten cller placeras
{ vattenavioppssystem utan skall Aterlémnas till apo-
teket for destruktion, Om kommunen brinner hus-
hallsavfall ghr det Hiven bra att kasta ringar och plister
i hushillssoporna.

Gestagenmetoder

Higdosgestagen

Medroxiprogesteronacetat (Depo-Provera) ges som
intramuskulr injcktion, 150 mg var tredje minad,
och riknas som ett hogdoserat medel. Effektiviteten
ir mycket hog.

Mellandosgestagener

Desogestrel i dosen 75 yig foir oralt bruk {Cerazette)
ir ett mellandoserat preparat, dvs. den aktiva gesta-
gendosen v hogre 4n i Kassiska sk. minipiller, men
Jigre 4n vad som vauligen Ingdr i kombinerade prepa-
rat, Subkutana implantat med levonorgestrel (Jadelle
tvi stavar for fom 4rs anvindning) och med etono-
gestrel (den biologiskt aktiva metaboliten av deso-
gestrel; Implanon en stay for tre 4rs anvindning) 4r
andra mellandoserade preparat.

Effektivitcten fr mycket hog fr implantat, efter-
som metoden inte innebir risk fr anvindarfel. Aven
oralt mellandosgestagen ger mycket god cffektivitet.
Lagdosgestagen
Till de ligdoserade gestagemmetoderna riknas mi-
nipiller, som innchaller noretisteron (Mini-Pe) cllex
lynestrenol (Exlutena). Ett minipiller levonorgestrel
(Follistrel) avregistreras 2005. Till ligdoscrade gesta-
genmetoder hér ocksd hormonspiralen {Levonova},
som behandlas i avsnittet koppar- och hormonspiral.

Minipiller #r mindre effektiva 4n hogre doserat
otalt gestagen och effektiviteten beror i 4n hogre
grad av compliance. Den liga dosen i minipiller inne-
biir att effektiviteten méjligen kan vara nigot simre
hos kvinnor med hégt BML

Verkningsmekanismer

Gemensamt for alla gestagener &r ate de paverkar in-
séndringen frin hypotalamus-hypofys av GRRH, L
och FSH, vilket leder till himning av ovariets aktivi-
tet, Graden av himning 4r dosberoende, Dirutdver
phverkas livmoderslemhinnans tillvixt och livmoder-
halsens sckeet blir tjocke och svirgenomtringligt for
spermier.

Depo-Provera himmar ovariefunktionen kraftigt,
vilket leder till anovulation och &strogennivier, som
kan ligga p4 postmenopausala nivier.

Jadelle och Implanon himmat inte ovarialfunktionen
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Antikorception

i lika hig grad som Depo-Provera, vilket feder till att
den endogena strogenproduktionen #r stérre med
dessa metoder dn med Depo-Provera,

Cerazette rapporteras himma ovulatonen helt hos
citka 97 % av anviindarna men himmar inte &stro-
genproduktionen i lika htg grad som Depo-Provera.

Bffektens av minipiller medioras frinst genom dess
inverkan pA cervixsekretet och endometeiet, Hos vis-
sa kvinnor ses emetlertid ocksd olika grad av piverkan
pi ovarialfunktionen. Ostrogenproduktionen paver-
kas endast i liten utstrickning.

Gl8md tablett

Glomskemarginaten fr minipiller # ytterst lieen
(htgst tre dmmar rekommenderas) och minipiller
keiver dirfor regelbundet tablettintag for bibehdllen
effektivitet.

Dosskillnaden gar att gldmskemarginalen e Fingre
for mellandoserade Cerazette. En studie har visat att
den Hir tolv timmar, dvs, samma som fir kembinerade
p-piller,

Biverkningar

Blidningsminsives

Gemensamt for alla gestagenmetoder - att blad-
ningsménstrer piverkas. Mcd Depo-Provera fore-
kommer initialt oregelbundna blsdningar, Med dkad
behandlingstid minskar detta problem och omkring
hilfren av kvinnorna utvecklar amenorré efter cirka
ctt drs anviindning.

Oregelbundna blddningar och/cller amenorré
kan Srvintas hos merparten av kvinnor som anvin-
der mellandoserade gestagenmetoder. Aven minipil-
ler paverkar biodningsménstret hos cirka en tredjedel
av kvinnorna, Vid amenorré hos anvindare av orala
metader, sdsom Cerazette och minipiller, bér gravi-
ditet uteslotas, eftersom cffektlviteten &r beroende
av compliance, Om graviditet uteslutits kan behand-
lingen forisitta.

Noggrann information och ridgivning angiende
blédningsmdnstret 8r avgdrande fr acceptansen av
dessa mctoder. Blédningsschema kan vara till god
hjiilp vid information och ridgivning,

Lffehrer pit benmassan

Undersdkningar av bentitheten hos unga kvinnaor
{< 19 4r) som anvint Depo-Provera har visat negativa
effekter pA benmassan, vilket kan leda 1l att dessa
kvinnor inte uppndr frvintad peak bone mass, Dir-
for bor Depo-Provera endast i undantagsfall, dvs nir
alla andra metoder #r olimpligs, frskrivas till unga
kvinnor.

Aven hos kvinnor sldre in 19 ir som anviint Depo-
Provera under en lingre tid (> 2&) har man kunnat
se en forlust av benmassa jimfrt med hos icke-an-
vindare, Flos dessa kvinnor har man dock sett en snar
iterging till normal benmassa efter avslutad Depo-
Proveraanvindning, Férdelarna bbr noga vigas mot
risken for frlust av benmassa, och Depo-Provera bor

endast anviindas for Mng tids antikonception (> 2
&r} niir andra metoder 4r ofimpliga. T nytta-riskvir-
deringen bor ingd en beddmning av forekomsten av
riskfaktorer fr osteoporos (t.ex. kroniskt aikohol/
tobaksbruk, anorexia nervosa samt lingtidsanviind-
ning av andra likemedel som kan minska benmassan
sisom anticpifeptika och glukokortikolder).

Bftersom dstrogenproduktionen bibehdlls pd en
higre nivd med Gvriga gestagenpreparat #r risken for
benforlust med dessa preparat marginell,

Andra biverkningay

Gestagenmetoder kan ge vissa androgena biverkning-
ar, t.ex. akne {s¢ sid 17). Detta har specielit beskri-
vits vid anvindning av metoder med levonorgestrel.
Andra biverkningar som beskrivits med gestagener e
viktskning, huvndvirk och humérfdeindringar,

Ovarinleystor och ehtopisk groviditer

Vid anvindning av framfor alit Hgdoserade gestagen-
metoder, som inte helt himmar ovarialfunktionen,
8kar risken for att benigna ovarialcystor bildas, Dessa
kan upptickas vid rutinunderskning eller hos kvinna
som soker fbr smirtor. Det Hr vikeigt att kiinna till att
det ror sig om funktionella cystor (kvarstiende folfi-
kel- elter corpus luteumcystor) som oftast Brsvinner
inom ¢tt par minader. En uppfljuing bor gdras efter
sex til dtea veckor.

Vid anvindning av lgdoserade gestagenmetoder
(minipiller) har rapporterats en liten dkad risk for ek-
topisk graviditet. Storleksordningen pA denna risk har
dock inte kunnat faststilllas,

Venos trombosmbolisme och ischemish hfive-kivisjukdom
Gestagenmetoder tycks inte bka vare sig risken for
YTE elier risken fir kardiovaskulir sjukdom men
kunskapsliget ir osikert eftersom det inte funnits un-
derlag att géra konklusiva cpldemiologiska studier.

Cancerrisk

T endast ett fital studier har sambandet mellan gesta-
genmetoder och brésteancer undersskts, och nigon
siker tiskdtkning har inte kunnat pivisas. Kunskaps-
faget #r emellertid osikert. Inga data talar heller for
att gestagemmetoder pAverkar risken f6r endometrie-,
cervix- eller ovarialcancer. Vid stark irftlighet for broist-
cancer giller samma forsikeighet som for kombinerade
hormonella metoder,

Koppar- och hormonspiral

Por att fi biista effektivitet vid kopparspiralanvind-
ning bér kopparspiral med kopparyta > 250 mm’
samt med god dokumentation avseende effektivitet

och anvindningstid viljas.

Ingsmekanism

Kopparspiralens huvudsakliga verkningsmekanism ar
att fertilisering forhindras, framfor alle genom kop-
patjonernas effekt pi spermierna, som blir funk-
tionsodugliga. Med hormonspival piverkas livmoder-
slemhinnan som blir tunn och inaktiv och sekeetet i
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livmoderhalsen, som bliv segt och svirgenomtriingligt
f&r spermier, vitket gor att fertiliseting frhindras.

Kopparspiral med koppatyta > 250 mm? och hor-
monspiral ger ett mycket hoge graviditetsskydd under
hela anviindningstiden., Nir hormon- elier kopparspi-
ral avldgsnats drerkommer majligheten att bli gravid
snabbt.

Risk fr genital infektion

Pigiende spiralanviindning okar i sig inte risken for
genital infektion (STI, PID, salpingit) men en spiral
ger inget skydd mot uppiestigande infektion vid ST
Risken for salpingit under pigiende spiralanvind-
ning #r siledes kopplad il sexuellt riskbeteende. Spi-
ral kan diiefir rekommenderas till kvinnor som lever §
en stabil monogam relation, oavsett om kvinnan varit
gravid eller inte. Hos de allra yngsta dr spiral dock
inte ett forstahandsalternativ men kan Svervigas efter
individuell riskbeddmning.

Infor insittning bér infekdon uteslutas och vid
misstanke om infektion skall spiral inte s#ttas in, Pro-
fylakiisk antibiotikabehandling rekommenderas inte
infér insitening i normalfallet,

Kontraindikationer

Kontraindikationer fr spiral 4v pigdende genital in-
fektion, graviditet samt uterusanomalier och stora
myom, som deformerar kaviteten. Fér kvinnor med
svar dysmenorré och/eller riklig mens dr kopparspiral
oftast inte forstahandsalternativ pga, att metoden kan
medféra att dessa problem Skar yteerligare,

Tidigare genompingen cktopisk pravidiret dr Inte
kontraindikation fér anvindning av kopparspiral med
stor kopparyta eller for hormonspiral.

Biverkningar

De vanligaste biverkningarna vid anvindning av kop-
parspiral #r rikliga menstruationsblddningar och kad
dysmenorré, Om mellanblddningar fdrekommer hos
en kvinna som tidigare haft regelbundna blédningar
bor infektion eller partiell utstStning uteshutas. Vid
kvarstiende blodningsproblem bor spiralen avidgs-
nas.

Blodningsménstret med hormonspiral innebir
ofta mycket smiblddningar initiale (tre till sex mi-
nader) och ditefter sparsamma menstruationer eller
amenored, Om rikliga blddningar intedffar hos en
kvinna med hormonspiral bér utstdtning misstinkas,
Blodningsstérningar som uppkommer efter lingre
tids anvindning av hormonspiral bsr utredas och an-
dra orsaker dn hormoneffekten pd endometrist bér
uteslutas.

Eftersom den liga hormonutséndringen kan ge
viss piverkan pi ovarialfunktionen, forekommer
funktionella ovarialcystor ndgot oftare hos kvitmor
med hermonspiral #n hos obehandlade,

Perforation vid spiralinstitining 3r sillsynt men ris-
ken for perforation bor specicllt beaktas vid insitt-
ning under laktationsamenorté,

Antixonception

Instttning ach uppfilining
En kopparspiral kan sittas in nfr som helst [ mens-
cykeln om graviditet kan utestutas. En hormonspiral
bor sittas in strax efter avslutad mens. Péglende in-
faktion bér uteslitas genom noggrann ananmes och
eventuell provtagning i enlighet med lokala rutiner.
Ett Aterbestk bér rekommenderas sex till tolv veckor
efter insittning och direfter vid problem eller vid
Snskeindl om uttag.

Utstétning av spiral fBrekommer 1 en frekvens avy
cirka § % och #r vantigast forsta dret,

Vad giv man om traderne inte synst

Om spiraliridarna inte syns, bér man forvissa sig om
att spiralen inte &t utstdtr. Bide kopparspiral och
hormonspiral kan visualiseras med vaginalt ultraljud.
Om det fortfarande dr oklart om spiralen 4r kvar, kan
réntgenunderstkning Bvervigas.

Vad gor man vid spivalgravidites?

Vid pivisad graviditet med spiral bér exteauterin gra-
viditet uteslutas, sirskilt vid graviditet med hormon-
spirat, Vid intriffad graviditet skall spivalen snavast
aviigsnas. En kvarvarande kopparspiral teder till kraf-
tigt dkad risk for sent missfall och prematur forloss-
ning men dkar inte risken for fostermissbildning. Det
finns endlast ett ftat fullfsljda graviditeter beskrivna
med kvarvarande hormonspiral.

Positiva hilsosffekter av spivalanvindning
Hormonspiral ger en minskning av blodningsming-
den och minskad risk f5r anemi och kan dirigenom
vara ett alternativ till hystercktomi hos vissa kvinnor,
En systematisk genomging har visat att anvindning
av kopparspiral tycks minska risken for endometric-
cancer.

Barridrmetoder

Kondom

Kondom ir Fortfarande den enda reversibla preven-
tivmetoden f5r min. En av kondomens stora forde-
lar #r dess tillginglighet. Kondom ger ett gott skydd
mot graviditer vid korrekt och konsekvent anviind-
ning. Kondom ger ocksd ett bra skydd mot sexuellt
dverforbara infektioner (STT) och bar atlitd anvindas
vid tillftlliga sexuella kontakter.

Kondomen kan minska ollonets kinslighet, vilket
kan vara en fordel vid prematur ejakulation, men midn
med erektionsstdrningar kan ha svirigheter att an-
vinda metoden. For gummiallergiker finns latexfiia
kondomer.

Pessar

Pessar 4r en gummikupa som sitts in § slidan s att
den ticker portio och stérre delen av vaginas fram-
vigg. Olika storlekar finns och pessar fordrar indivi-
duell inprovning hos barnmorska eller fikare., Stérsta
majliga storlek som inte ger obehag skall anvindas,
Pessarinprovaingen bor goras omsorgsfullt och in-
formationen vara detaljerad. Kvinnan bdr ges moj-
lighet att trina pd att sjily ta ut och siitta ju sitt pes-
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Antlkanception

sar vid rddgivningstillfifler. Pessaret kan sittas in nit
som helst fore samlaget. Det skall Fimnas pd placs
minst sex timmar efterit, dock hiigst 24 timmar sam-
manlagt. Pessar ger ett gott skydd mot graviditet vid
korrekt och konsekvent anviindning., Latexfria pessar
finns att B,

Pessar bdr anvindas tillsammans med spernticdd-
dande medel. Det bar pipekas att det tillgingliga
spermiedtdande medlet, nonoxynol-9, inte visat sig
kunna skydda mot STIL. Risken for overforing av hiv
tycks dkad, vilket kan forklaras av den vivnadsierite-
randle effekten pd vaginalepitelet,

Naturliga metoder

Naturlig familjeplanering fnnebir att samlag undviks
under de dagar som kvinnan dr fertl, dvs. fem da-
gar fore och till och med dagen efter dgglossningen,
Metoden fSrutsitter att tidpunkten fir 4gglossning
kan faststilias, Agglossning intriffar oftast 14 £ 2 da-
gar fore nista mens, och efter att dgglossningen skett
stiger basaltemperaturen $,5° C. Vid regelbunden
menscykel pa 28 dagar skall oskyddat samlag undvi-
kas frin dag tio till och med dag 16.

Metoden for ate faststilla #gglossning kan forbitt-
ras genom tex. regelbunden temperaturmitning
och/eller med Billingsmetoden, vilken innebir atg
kvinnan ldr sig att undersdka sitt eget cervixsekret
och kinna igen de natutliga variationerna, Billings-
metoden kan tillimpas dven vid oregelbundna men-
struationer,

Det finns ocksd en "p-dator”, diir kvinnan kan fast-
stilla sin fertila period med hjslp av teststickor, vars
resultat lagras i datorn och hon kan sedan paminnas
om sina fertila dagar. Metoden keliver att menstrua-
tionerna dr regelbundna.

Laktationsamenorré under de forsta sex mnaderna
efter en forlossning vid full anmning inneblir mycket
g graviditetseisk {0,8-1,2 %) och kan dérfor rekom-
menderas som enda preventivmetod il de kvinnor,
som uppfyller Brutsftningarna {s¢ Paktarata 3),

Faktaruta 3

Laktatlonsamenoreémetoden (LAM)

Pérutsittningar for skydd mot graviditet:

« Full amning=ingen ersittning ges till barnet,

¢ Kvinnan har amenorré,

¢ Tj lingre period #in sex minader efter firloss-
ningen.

Avbrutet samlag inncbiir att samfaget avslutas fore
mannens ¢jakulation och tillfSrlitligheten beror pi
hur vil mannen kan kontrollera sin ejakulation. Det
har angetts att speciellt unga mién kan ha viss sidesav-
ging Rire ejakulation.

Postkoital antikonception

Akut-p-pilter
Intag av 1,5 mg levonorgestrel #r en cffektiv metod
for att forhindra odnskad graviditet efter ett oskyd-
dat samlag. Hela dosen bir tas samtidigt. Metoden
utidvar sin effekt genom att himma eller forskjuta
sgglossningen och piverkar inte endometriet och
dirmed inte en eventuell implantation.

Akut-p-piller skail tas s} snart som mdjlige etter

det oskyddade samlbaget, Effekten minskar efier 24
timmar, men ett visst skydd kvarstir dnda upp till 72
timmar, Risken fiir graviditet — trots akut-p-piller — r
0,4 % om dosen tas inom 24 timmar, 1,2 % om dosen
tas under det andra dygnet och omkring 2,7 % under
det tredje dygnet. Detta kan ocksk uttryckas som att
effektiviteten %r 95 % inom 24 tmmar, 85 % Inomt
2648 timmar och omkring 60 % cfrer 49-72 timmar
(Evidensgrad A},
Kopparspiral som akutmetod
Koppatspiral 3r den mesta effektiva akutpr eveutwme-
toden och verkningsmekanismen ér himning av fer-
tilisering och eventuell implantation, Insittning kan
ske upp till 120 timmar (fom dygn} efter det oskyd-
dade samlaget. Kontraindikationerna #r desamma
som vid reguljir spiralanviindning,

Rad

o Akut-p-piller {eller - i limpliga fall - kopparspiral)
bér rekommenderas alla som stker efter oskyd-
dat samlag for att forhindra en otnskad graviditet,
oavsett niir i menscykeln samlaget intedffac,

« Alut-p-piller kan rekommenderas vid glémda p-
piller, Kvinnan bor fortsitta med sin normala p-
pillerkarea direke.

o Akuat-p-piller ersitter ¢f reguljira preventivmeto-
der och dr dessutom mindre effektiva,

Samtidig preventivmedelsridgivning bir ges,

» Anvindning av akut-p-pilfer kan upprepas i samma
mensceykel, men graviditetsskyddet biir viisentlige
forsimrat cfrersom metoden kan forskjuta dgg-
lossningen. Risken for blodningsrubbning dkar
ocksd,

o Akut-p-pilier kan ¢j avbryta efler skada en redan
etablerad graviditet och kan dirmed ¢f likstitlas
med abort.

+ Akut-p-piller 8kav inte risken f8r ektopisk gravidi-
tet,

Uppfolining inom cirka tre veckor for att utesluta
graviditet och for fortsatt preventivinedelsrddgivning
rekommendetras.

Antikonception till kvinnor | olika faser
av den reproduktiva tiden

Unga kvinnor

Pt sexuellt aktva unga kvinnor ir kravet pA effektivi-
tet hos preventivmetoden stort, eftersom fertiliteten
4r hoog, Metoder som anvinds under detina period
skall dessutom vara snabbt reversibla och enkla att
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anvinda. Risken for STI &r ocksd stor i detna grupp,
vilket bir beakeas vid ridgivning och vid uppfSljning.
Man bdr dirfor vara generds med att erbjuda prov-
tagning fir tex. Klamydia.

Vid ridgivaing till unga individer bor man ta hiin-
syn til att de kan ha begrinsad kunskap om sjuk-
domshereditet, uppfatta risker annorlunda dn vuxna
och leva med orcgelbunden dygnseytm. D4 en del
wnga kvinnor dven kan ha g tolerans for likeme-
delseffekter bor ridgivningen innchalla information
om mojliga initiala obehag vid anvindning av hor-
monella metoder, samt att sidana effekter vanligtvis
avtar efter de firsta mdnaderna,

Liksom hos vaxna kan forhAliningssittet till sexu-
alitet och preventivmedelsanvindning piverkas av
fadour och subkutour, Det kan dirfor vara bra ate ge
forstagingsanviindaren ett dterbestk redan efter ndg-
ra minader.

Vid nyforskrivning av kombinerade p-piller fir en
monofasisk metod innehitande levonorgestrel for-
stahandsrekommendation for att minimera risken
for VIB (Rekommendationsgrad B). Ett alternativ
it mellandoserade gestagentabletter (Rekommenda-
tionsgrad 1D},

Kvinnor med hog risk for konception och kvinnor
med glesa menstruationer kan pibdrja tablettintag
utan att Inviinta menstruation, Bffeke kan di inte Rr-
viintas forrin efer minst en veckas behandling, varfor
komplerterande skydd rekommenderas. Kvinnan bor
ocksd informeras om att mellanblédningar kan upp-
irida,

Implantat kan vara ett bra andrahandsalternativ
till kvinnor med oregetbundna tider eller andra svd-
righeter med foljsamheten (Rekommendationsgrad
D). P-plaster och p-ring #ir ocksa alternativ for denna
grupp kvinnor (Rekommendationsgrad D). Kost-
nadsaspekten och den okiinda risken for VT E-relate-
rad 6l kombinationsmetoder med nyave gestagener
skall dock beaktas,

Blodningsrubbningar fSrekommer ofta vid an-
viindning av gestagena metoder, vilket kan vara svire
att tolerera fr forstaghngsanviindare, Efter mycket
omsorgstull ridgivning och uppfblining kan mdnga
dock acceptera dessa,

Minipiiler %t § denna hdgfertila 4ldersgrupp min-
dre effektiva pga, den liga hormondosen, De kriver
noggrant och regelbundet intag, men kan fdrskrivas
till kvinnor som klarar detta,

Diremot rekommenderas inte Depo-Provera till
kvinnor < 19 Ar pga. tisken fr piverkan pd benmas-
san, som i denna grupp kanske inte ndet sitt maximum
(peak bone mass). Om Depo-Provera éndd frskrivs,
bir behandiingstiden inte 8verskrida ¢va &,

Koppar- eller hormonspiral rekommenderas inte
som forstahandsmetod till mycket unga kvinnor, men
kan, efter individuell beddmning, vara ctt alternativ
till en ung kvinna i fast parrelation.

Antikonceplion

P4 grund. av risken f5r STI rekommenderas oftast
kondom som en komplettering till annan preventiv-
metod, specielit i borjan av en relation. Frigan om
hur effektiv kondom ensam #r som preventivmetod
#r svir att besvata hos unga par, eftersom sidana stu-
dier saknas,

Andra familjeplaneringmetoder sisom Billingsmeto-
den kriver stor noggrannhet, kroppskinnedom och re-
gelbunden menstruationscykel och kan diiefor vara svira
att anvinda, Avbrutet samlag keiver ocksd god kropps-
kinnedom och god kontrolifsrmaga hos mannen, och
har sannolikt beprinsad effektivitet hos unga.

Ammande kvinnor

Om kvinnan ammar fillt, dvs. inget tilligg ges till
barnet, hon har amenorré och det har glte kortare tid
i sex manader efter fivlossningen fr risken for gravi-
ditet mycket 14g, cirka 0,8-1,2 %. Under denna pe-
riod torde siledes amningen kunna utgtra ullcickligt
skydd for manga kvinnor (Evidensgrad B). Omkeing
sex manader efter forlossningen, och i minga fall na-
tutligtvis dven tidigare, kan det finnas behov av pre-
ventivmedel. Bftersom fertiliteten #r nedsatt under
amning kan man ofta nja sig med att rekommendera
andra metoder in hormonella, t.ex. barriirmetoder.

Tdag avrider man frin kombinerade hormonella
metoder under amning, eftersom Ostrogen i vissa
studier visat sig minska mjdlkproduktionen men en-
tydiga resultat sakaas. Onskar kvinnan hormonell
antikonception under amningsperioden kan man
rekommendera ligdos- eller mellandosgestagen frdn
sex till Atta veckor efter barnets fodelse. D4 anses bar-
nets formiga att metaboliscra steroider hia mognat,
Alla steroider passerar dver il brostmjtlken, men
den mingd gestagen som passerar 4r liten,

Koppar- elfer hormonspial kan ocksd séttas in un-
der amningsperioden, den senare dock tidigast sex tifl
stea veckor efter partus. Perforationstisken dr dkad
vid insittning av spiral under den tid kvinnan har
Jakrationsamenorré, cfersom uterus dd #r liten och
tunnviggig pga. 8strogenbrist,

Kyinnor under den senare delen av den reproduktiva
perloden

Majoriteten av kvinnor med regelbundna menstrua-
tioner har ovulatoriska cykler oavsett dlder, Dirfor re-
kommenderas preventivmedelsanvindning tills ett &
forflutit efter den sista menstruationen hos en kvinna
i femtiodrsiidern. Pruktsamheten minskar dock kraf-
tigt fidn 40-45 4rs Alder, och { denna dldersgrupp kan
darfor oftast barridrmetoder cller minipiller vara goda
alternativ,

Moderna kopparspiraler 4r Mngverkande. Dérfor
kan man avstd frdn byte hos kvinnor &ver 40 ir som
fite den insatt i 40-drsafdern eller senare och ta ue
den senast ett Ar efter menopaus, Eftersom problem
med rikliga och lingdragna menstruationer blir alke
vanligare med stigande &lder har hormonspiralen vi-
sat sig ha specieita Rirdelar for kvinnor cfter 3540
srsildern. Den ger en pitagligt minskad blodnings-
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mingd men kan ge mellanbiddningar under de forsta
minaderna. Vid hormonbristsymtom i klimakteriet,
kan hormonspitalen anvindas som gestagentilligg
vid Bstrogensubstitution,

Depo-Provera kan overvigas men bor, speciclit
hos kvinnor dver 45 4r eller vid anvindning > 2 4r,
foregls av en beddmning av forckomsten av riskfak-
torer for osteoporos (t.ex. kroniskt alkohol/tobaks-
bruk, anorexia nervosa, lngtidsanviindning av andra
likemedel som kan minska benmassan s3som antiepi-
leptika och glukokortikoider),

Hos kvinnior Sver 40 4r bor nyttan av kombinerade
hormonella metoder vigas mot risken for den dlders-
refaterade Skade risken for kardiovaskulira komplika-
tioner och brdstcancer.

Antikonception vid specielia tillstand

Genomgangen ektopisk graviditet
Till kvinnor som genomgétt ett utomkvedshavande-
skap viljs foretridesvis cn ovulationshimmande me-
tod, t.ex. kombinerade hormonella metoder, Depo-
Provera elter mellandoserad gestagenmetod.
Hormonspiral ger ett mycket sikert skydd dven
mot ektopisk graviditet och kan ocksd anvindas lik-
som kopparspiral med stor kopparyta, Vid pvisad
graviditet hos anvindare av koppar- eller hormon-
spiral bor emellertid risken for ekeopisk graviditet
beaktas, cftersom en stor andel av de £ graviditeter
som intriffar &r ektopiska, speciclit vid anvindning av
hormonspiral.

Infektioner

Sexnellt dverfivdu infebtioner (STI)

Hos kvinnor med piglende genital infektion skall
spiral ¢ insittas, Spiral bor ¢ rekommenderas till
kvinnor som hat hog risk f5r bakrericll STL Tidigare
genomgAngen salpingit #r dock inget hinder for den-
na preventivmetod. Spiral behdver inte tas ut vid en
pivisad wedse genital infektion, inklusive klamydiain-
fektion {Evidensgrad B).

Vid tetracyklinbehandling under en kortare period
mot t.ex, kamydia finns ingen kad risk f5r fakeme-
delsinteraktion med orala hotmonella preventivme-
toder (Evidensgrad B).

Hiy

Kvinnor med hiv-infektion och deras partner bér £
noggrann preventivmedelsinformation. Kondom get
ett skydd mot hiv-smitta, om den anviinds konse-
kvent vid varje samlag och under hela samlaget. D4
den preventiva effekten inte beddms fullstindig bor
kvinnan fiven rekommenderas en hogeffektiv preven-
tivimetod. Alia metoder kan anvindas, Inga data talar
for att hormonell antikonception pdverkar forloppet
av en hiv-infektion, Diremot interagerar vissa antivi-
rala likemedelskombinationer med hormonella anti-
konceptionsmede! (se FASS). Antiretrovirala medel
kan vara teratogena, vilket bor beaktas vid gravidi-
tetsplanering,

Qbesitas

Hbg- eller mellandoserade gestagena metoder, spiral
eller barritrmetoder rekommenderas i forsta hand till
kvinnor med fetma (BMI » 30). Om Depo-Provera
valts till kvinna med uttalad fetma (BMI 2 35) bdr
man Brsikra sig om att injcktionen sker intramus-
kuldrt.

P4 grund av den patagligt Skade risken for VTE
vid fetma och vid uttalad fetma bér kombinerade
hormonella metoder endast fotskeivas dd andra me-
toder visat sig vara olimpliga, dvs, efter ¢n noggrann
individuell risk/nytta virdering (Rekommendations-
grad BY. Aven risken Ror ischemisk hjfrt-kitlsjukdom
4r 6kad vid fetma.

Vid fetma foreligger en nedsatt effektivitet av hor-
monell antikonception, speciellt ldgdosgestagener.
I prakeiken leder emellertid den Figre effekeiviteten
inte 6l fler obnskade graviditeter jimfort med alter-
nativa metoder, exempelvis barridrmetoder.

Kirurgisk sterilisering medfdr, liksom andra kirur-
giska ingrepp, en stdtre komplikationsrisk hos kyin-
nor med fetma 4n hos normalviktiga,

Vends tromboembollsm

Efter genomgingen djup ventrombos (VIE), liksomn
vid hereditet for VIE eller tillstind red kad risk for
VTE, avrides frin anvindning av kombinerade hor-
monella metoder. Bartifirmetoder, gestagenmetoder
och koppar- eller hormonspiral kan anvindas.
Tschemisk hjirt-kitlsjukdom

Vid kind eller misstinkt jschemisk hjirt-kiltlsjukdom
(TTA, stroke, angina pectoris, hjtictinfarkt) avrddes
fedn anvindning av kombinerade hormonetla meto-
der. Vid kiind hypedipidemi, hypertoni, stark drfilig
belastning Bt ischemisk hjfrt-kirlsjukdom (forsta-
gradsliktingar som har insjuknat fre 50 &rs itder)
samt rokning hos kvinnor > 35 4rs dlder avrids frin
kombinetade hormonelia metoder. Sterilisering, bar-
ridtmetoder, gestagenmetoder, koppar- cller hor-
monspiral kan anvindas, Kopparspiral lmpar sig
dock inte For patienter som behandlas med antikoa-
gulantia pga, risk fr mycket riklig mens.

Ltt samband mellan matdig blodtrycksstegring
och anvindning av kombinerade p-piller har kon-
staterats. Bloderycket br dirfor kontrolleras arligen
vid anvindning av kombinerade hormonella metoder
{Rekommendationsgrad D).

Diabetes mellitus

Alla moderna hogeffektiva preventivinetoder kan
anvindas vid okomplicerad diabetes hos unga kvin-
nor {< 35 #r), som saknar andra riskfakrorer. Hos
diabetespatienter som roker, har andra riskfaktorer
eller vaskuldra komplikationer eller 8 dldre 4n 35 4
bér kombinerande hormonella metoder ¢f anvindas,
Lag- eller melfandosgestagener, hormon- eller kop-
parspiral kan Svervigas liksom sterilisering. Hormo-
nella metoder lir inte kontraindicerade vid anamnes
pd graviditetsdiabetes,
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Maligna och premaligna tillstind i
teproduktionsorganen

Vid forstadicr till cervixeancer (dysplasi, atypi) kan
alla preventivmetoder anviindas.

Vid pavisad bréstcancer bdr hormonell preventiv-
metod ¢f anviindas (inkluderar hormonspiral). Steri-
lisering, barridrmetod eller kopparspiral rekommen-
deras. Kvinnor som har riskfaktorer fr bréstcancer
anses inte ytrerligare 8ka sin risk for brédstcancer ge-
nom att anvinda kombingrade hormonella preven-
tiviedel, ‘Till kvinnor som har ¢n stark hereditet for
brissteancer (Rorstagradsslikting, dvs. mor eller syster
med bréstcancer eller med pivisad *brosteancergen”)
bér dock kombinerade hormonella preventivimedel
endast Rirskrivas | undantagsfail - se fortydligande pd
stdan 20,

Leversjukdomar

Hormonella preventivmetoder bor ¢j anvindas av
kvinnor med aktiv leversjukdom eller levercirros.
Sterilisering, barriirmetod eller kopparspiral rekom-
menderas. Hos en kvinna med genomgingen lever-
sjukdom och normaliserade leverviirden, kan alla pre-
ventivmetoder anvindas, men leverfunktionen bér
fljas initialt om hormonell metod villjes. Hormonella
metoder 3r ¢ kontraindicerade vid gallsten, tidigare
genomgingen gallstenssjukdom eller vid anamnes pd
graviditetshepatos.

Migrdn

Vid okomplicerad migriin utan aura kan alia preven-
tivmetoder anviindas, men afternativ till kombinerad
hormonell metod bér Gvervigas efter 35 drs dlder,
P4 grund av nigot hogre risk fr stroke bor kvinnor
med migrin av fokal typ (med aura eller andra nearo-
logiska symtom) avridas frdn kombinerad hormonelt
metod. Likas bor kvinnor med migrin som forviirras
eller debuterar undet sidan behandling rekommen-
deras annan preventivmetod. Samtidig anvindning
av ergotaminpreparat och p-piller bor undvikas,
Bpilepsi

Vissa antiepileptika, t.ex, karbamazepin, fenytoin och
fenobarbital, kan genom cnzyminduktion piskynda
metabolismen och frsimra effekten av hormonella
metoder. Hormonspiral kan dock anvindas pga. dess
huvudsakliga lokafa effeke, Det finns inget vetenskap-
ligt underlag for anvindning av t.ex. dubbel dos av
p-piller. "Till kvinna som 8nskar en hormonell metod,
men riskerar otillricklig effekt pga, enzyminduktion,
kan Depo-Provera, som #r htigdoscrat, Svervigas,
men effekten p4 benmassan bir beaktas.

Det antiepileptiska lkemediet lamotrigin tycks
inte forsimra cffekten av hormonella metoder, med-
an lamotrigins antiepileptiska effekt kan forsémras av
samtidig hormonell antikonception.

Akne
Alla kombinerade hormonelia metoder forbittrar i
allmanhet akne genom att Sstrogen inducerar bild-

Antikonception

ning av SHBG som binder testosteron och gestagen.
Blera av de gestagener, som finns i kombinerade me-
tocer eller som gestagenmetoder har en svag egen
androgen aktivitet (se sidan 12). Lexperimentella stu-
dier har levonorgestrel och noretisteron visats ha den
starkaste bindningen till androgenreceptorn, Hos
kvinnor med akne bér kombinationspreparat med ett
gestagen med mindre androgena egenskaper viljas
i forsta hand (Rekommendationsgrad B). Samiidig
aknebehandling med tetracyklin paverkar inte meto-
dens effektivitet negativt.

Gestagenmetoder, speciellt de med levonorgestrel,
bbr undvikas till kvinnor med akne,
Porfyri
Hormonell antikonception #r kontraindicerad vid
akut intermittent porfyri. Vid andra porfyriformer
bbr Porfyricentrum vid Karolinska Universitetssjuk-
huset kontaktas Br ridgivning.
Kirurgi
PA grund av den Skade trombosrisken bor kombine-
rade hormonella metoder atsitras och alternativ pre-
ventivmetod dvervigas fyra veckor fre elektiva ki-
rurgiska ingrepp. Vid akut kirurgt, vid stbrre trauma,
vid svira sjukdomar som medfsr immobilisering och
vid frakturer pi nedre extéemiteter bir kombinerad
hormonell antikonception sittas ut och trombospro-
fytax ges. Vid gipsning av nedre extremitet av annan
orsak in fraktur btr trombosprofylax Hvervigas.

Likemedelsinteraktioner

Andra Hkemedels effekter pd hormonella
metoder

Interaktioner som medfsr minskade plasmakoncen-
trationer av steroider kan innebira dkad risk for blod-
ningsrubbningar och graviditet. Enzyminducerande
likemedel kan minska effektiviteten for alla hormo-
nella antikonceptionsmetoder med systemisk effekt
(inklusive implantat, plaster och vaginaling), men
sannolikt inte fr hormonspiralen. Risken for mins-
kad cffektivitet torde vara storst vid anvindning av
mellan- och ligdoserade gestagenmetoder och vid
behandiing med enzyminducerande ltkemedel bor
dirfor dessa metoder undvikas.

Vid samtidig behandling med potenta enzymindu-
cerare, stsom rifamplein (tuberkulosmedel), vissa hiv-
likemedel, antiepileptika sdsom karbamazepin, feny-
toin och fenobarbital, och kombinerade hormonella
metoder rekommenderas tilligg av barrifrmetod eller
byte till annan icke-hormonell metod. Aven naturld-
kemedel som innehdller johannestet (Hypericnm per-
foratsm) och som anvinds for egenvirdsbehandling
av litt nedstimdhet och ora orsakar enzyminduk-
tion, Kvinnor som vill anvinda hormonella metoder
bor avradas fran att anvinda johannesdreprodukeer.
Eftersom induktion avtar Mngsamt efter utstittande
av det inducerande likemedlet bor tilliggsmetod an-
vindas under samtidig behandling samt upp till tva
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tiil tre veckor efter avslutad behandling,

P4 data tyder pi att anviindning av bredspektruman-
tiblotika leder till minskade plasmakoncentrationer
cller nedsatt effektivitet, men sidan behandling bor
méjligen foranleda extra information om betydelsen
av regelbundet tablettintag. Svir diarré samt behand-
ling med medicinsk kol kan forsimra absotptionen
av steroider, varfor kompletterande skydd d4 bor an-
vindas, Den kontraceptiva effekiiviteten for metoder
som inte innebir peroral hormontillforsel (Depo-

Haktaruta 4

Trovera, implantat, etc.) piverkas sannolike inte ay
diaré eller medicinske ko,

Hormonella metoders effekt pd andra likemedel
Steroider kan fven piverka metabolismen for andra
likemede] via himning elfer induktion. Samtidig be-
handling med p-piller och cpilepsiltkemedlet lamo-
trigin resulterar i minskade plasmakoncentrationer av
lamotrigin och mdjligen dkat dosbehov fir bibehii-
Ien antikonvulsiv effeke. DA p-pillret utsitts dkar fa-
motrigins koncentration, vilket kan resultera i biverk-
ningar om inte dosen minskas,

hormonel] antikenception

Riskfaktorer for djup ventrombos att ta hiinsyn tlil vid anviindning/forskrivaing av kombinerad

Alder > 35 &

Obesitas

Rekning

Tidigare djup ventrombos

Djup ventrombos hos fordldrar, syskon

Forekomst av koagulatons- eller fibrinolystubbning sdsom:

Antitrombin-brist

Protein C-brist

Protein $-brist

Eakror V Leiden mutation
APG-vesistens wtan F V Leiden
Protrombinsmutation
Dysfibringgenems

Higa nivier ap Faktor VI
Hyperhowmocysteinemsi
Hjirtsvike, hjirtsjukdom
Cerebrovaskuldr sjukdom

SLE

Lupusantikoagulans
Antifosfolipidsyndrom
Inflammatorisk tarmsjukdom
Myeloproliferativa tlistind
Malignitet

Palycytemia vera

Kirurgi

Immobilisering

* & & & & & & & &

Kvalltetsgradering av cvidens

1 b Minst en stor randomiserad kontrollerad studie

2 ¢ *Utfallsstudier” {"Outcomes Research™)

3b Individuella fall-kontrollstudier

Gradering av rekommendationer

Baseras pA evidensgrad 1a, bellerc

Baseras pi evidensgrad 2a, b och ¢ samt 32 och b
Bascras pl evidensgrad 4

Baseras pd evidensgrad b

oWk

(efter NEHS Research and Developement, 1999; hrip:// www.cebm.net/levels_of evidence.aspfievels).
1a Systematisk analys av randomiserade kontrollerade studier med homogenicitet

1e “All eller intet” uppfylls nir alla patlenter dog innan behandlingen blev tillginglig men ndgea dverlever med be-
handlingen, cller — ndgea dverlevde utan behandling men med behandling dverlever alla

2a Systematisk analys av kohortstudier med homogenicitet
2b Individuella kohortstudier inklusive randomiserade kontrollerade studier med Mgt bevisvirde (Mg kyalitet, vida

konfidensintervall, Mg inklusion av vissa subgrupper 1 en studic cic.)

3 a Systematisk analys av fall-kontrolistudier med homogenicitet

4 Fallserier med fall-kontrollstudier och kohortstudier med lig kvalitet
5  Expertsynpunkter uitan keitiska analyser eller bascrade pd fFysiologi et
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Behov av fortydligande
Bakgrund

I behandlingsrekommendationen - Antkonception,
utgiven i december 2005, finns rekommendationer
vad giller val av antikonceptionsmetod till kvinnor
med #rfilighet fir bréstcancer, bide avseende kvin-
nor med familjeanamnes pa bréstcancer och avseende
kinda birare av sk, bréstcancergen, Arbetsgrappen
Br familjeplanering (FARG) inom Svensk Férening
for Obstetrik och Gynekologi (SFQG) hav pitalat fir
Likemedelsverket att dessa rekommendationer upp-
fattats som alltfdr breda och otydliga och dérigenom
skapat stor ostikerhet bland fdrskrivare, PARG anfor
foljande;
PA sidan 10, forsea stycket, sigs att ”Uppgifier om
den sammantagna risken for kvinnor som har en
stark drflighet for bréstcancer, dvs hos mor eller
syster, etler som #r biirare av Ybréstcancergen® #r
sparsamma och medger inte ndgon siker slutsats,
P4 grund av den hogre grundrisken hos dessa
kvinnor bor dock hormonella antikonceptions-
medel anvindas drechillsamy™,
P4 sidan 17 sigs: * Till kvinnor som har en stash
hereditet for brostcancer (forstagradsstikting, dvs
mor eller syster med brdsteancer eller med pivisad
briistcancergen) bdr dock hormonella preventiv-
mede! endast forskrivas i undantagsfali®.

PBARG menar att denna rekommendation inte tar
hénsyn till &ldern vid insjuknande i brdstcancer hos
forstagradshikeing, varfor den med tanke p bréstcan-
cers hoga incidens postmenopausate kan gilla for en
stor andel kvinnor, Vidare anfér FARG att liknande
aktuella rekommendationer frdn American College
of Obstetricians & Gynecologists (ACOG), USA (1),
Paculty of Pamily Planning & Reproductive Health
Care (FEPRHC), UK (2) och WHO (3) har betydligt
mindre kategoriska rekommendationer,

ACOG rekommenderar kombinerade hormonella
metoder till kvinnor, som 4r birare ay bristcancer-
gen, pi basis av en nyuoeffekt vad gitler risk for
ovarialcanicer {1). Den brittiska rekommendationen
konkluderar att familjcanamnes pa bréstcancer inte
piverkar den riskékning, som kombinerade horno-
nella metoder innebir, Man anfdr vidare att kvinnor,
som #r bifrare av brésteancergen, inte tycks fi ndgon
pitagligt tkad risk av att anviindz kombinerade hot-
mon¢ha metoder (2), WHO skriver att familjeanam-
nes inte Skar risken for bristcancer hos anviindare av
kombinerade hormonelia metader. Kvinnor, som #r
blirare av brostcancergen, har méjligen en liten risk-
Skning om de anvinder kombinerade hormonella
metoder jimfort med icke-anvindare (3).

Lakemedelsverkets dvervigande

Det finns totalt sett begriinsat stdd f5r bide en restrik-
tiv och en mindre restriktiv hillning i frdgan eftersom
relativt £ studier har gjorts omfattancle ctt begrinsat

antal individer (4,6,6,7). Tillgingliga data tyder inte
pd att kvinnor med familjeanamnes pd bristcancer el-
ler kvinnor som #4r birare av brésteancergen har en
pitagligt hibgre selazip risk for brbsteancer i samband
med anvindning av kombinerad hormonell antikon-
ception fimfort med kvinnor utan #rfiliga faktorer.
Emellertid innebiir den hdgre basrisken vid olika gra-
der av drfdighet for brdstcancer ate den absoltta ris-
ken att insjukna i brdstcancer alltid dr hgre for dessa
kvinnor [ samband med anvindning ay kombinerad
hormonell antikonception. Det bér pipekas att data
i stort sett saknas vad giiler gestagenmetoder, varfdr
rekommendationer gillande kombinerade metoder
ocksi bor gilla f3r gestagenmetoder,
Likemedelsverket anser det #nte vara befogat med
generell dterhdllsambet med hormonell antikoncep-
tiont till kvinnor som har Rirstagradsslikting med
brosteancer. Till kvinnor som kan betraktas ha stark
Arfligher 8t brésteancer bor dock icke-hormonell
preventiviietod rekommenderas § forsta hand. Like-
medelsverket vill fortydliga att med stark Zrftlighet
fr brostcancer menas att kvinnan har:
1. Mor/syster som #Hr birare av kiind genmutation

som kan medftra en okad risk f5r  bréstcan-
cer.

2. Mor som insjuknat I premenopausal brésteancer
(fore 45 drs dlder)

3. En syster/flera systrar som insjuknat i premeno-
pausal brésteancer (fore 46 4rs dlder),
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