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av lipidsankande lakemedel

Syfte

Rutinen syftar till att ge en enhetlig vard samt dokumentation baserad pa
kunskap, erfarenhet och forskningsresultat. Att systematisera och
effektivisera varden och omvardnadsarbetet och darmed sékerstélla
patientens vard och omhéandertagande pa ett optimalt sétt.

Arbetsbeskrivning

Upptitrering av lipdsankande lakemedel for
patienter med FH, primarprevention

Nybesok (LAK)

Léakare pa lipidmottagningen satter in initial lipidsankande
behandling, i normalfallet Rosuvastatin 20 mg/40 mg och anger
onskad malniva av LDL (< 1.4 /< 1.8/ < 2.6 eller for patienten
individualiserad malniva).

Patienten satts upp pa telefonkontakt (eller, om sarskilda skal, fysiskt
besok) med lipidlakare om 6 manader for meddelande av genetik-svar
samt uppfoljning av provsvar.

e Patientuppgifter/underlag till lipidsjukskéterska lamnas i avsedd
lada pa Hjartmottagningens expedition.

3 manader (SSK)
| forsta hand foljs patienten upp via ett telefonbesok.

ALAT, lipidstatus. Fortsatt upptitrering om utrymme for detta finns. | sa
fall omkontroll av prover om 2 manader och ny bedémning (SSK).

Tillagg av Ezetimib om maxdos av statinbehandling. Om Ezetimib ska
séttas in, 1agg bevakning till behandlande lékare.
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Om malvarde for LDL uppnatts utremitteras patient till vardcentral (i
samband med lakaruppféljning 6 manader).

Om malvarde inte nas trots maximal dos statin + Ezetimib tas patienten
upp pa behandlingskonferens med lipidlakare (finns ett besék 6 manader
till LAK inbokat kan detta bedémas da) fér bedomning om nivan &r
acceptabel eller om patienten skall sattas in pa PCSK9 hammare baserat
pa individuell CVD-riskbedémning (se PCSK9 hammare nedan).

6 manader (LAK)
ALAT, lipidstatus utokat

Uppfdljning med telefonkontakt (lakare, 30 min). Meddelande av
genetiksvar och stéllningstagande vidare screening. Upptitrering av
medicinering, tillagg av Ezetimib, vb.

Stallningstagande for utremittering / PCSK9 hdmmare.

Upptitrering for patient, sekundarpreventiv

indikation

Primart behandlingsmal: LDL< 1.4 mmol/L och minst 50% sankning
fran obehandlat varde.

1. Lékare pa vardavdelning eller hjartmottagningen séatter in initial
lipidsdnkande medicinering:
o | forsta hand: Rosuvastatin 40 mg 1X1 (mest effektivt)
o landra hand: Atorvastatin 80 mg 1X1
o Om GFR 30-60 ml/min: Atorvastatin 80 mg 1X1 eller
Rosuvastatin 20 mg 1X1
o Om GFR <30 ml/min: Atorvastatin 80 mg 1X1

Bevakning/meddelande skickas till kranskarlsjuksjukskoterska for
uppfoljning enl "SEPHIA-rutin”;

2. Efter 1-2 manader: ALAT, LDL
o Om LDL> 1.4: 6ka Rosuvastatin till 40 mg + Ezetimib 10
mg.
3. Efter ytterligare 1-2 manader: LDL
o Om LDL >1.8: patienten skall tas upp pa
behandlingskonferens med lipidlakare/sek-prev lakare om
han/hon skall erbjudas behandling med PCSK9-hdmmare
baserat pa individuell CVD-riskbedémning (se *Uppfoljning
av PCSK9-hdmmarbehandling” nedan).
4. Patienter som ingar i sekundarpreventionsmottagningen efter
AKS Kkallas efter 12 manader for till ett sk "SEPHIA 2-besok”.
Dér kontrolleras riskfaktorer inklusive lipidstatus. Om LDL <1.8
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och ovriga riskfaktorer ar véalkontrollerade, utremitteras patienten
till VC (om inte sarskilda skél till vidare uppfdljning via
ischemimottagningen foreligger).

Patient intolerant mot statiner med ”signifikant” forhojda
leverprover (ASAT, ALAT) eller som har symptom pa biverkningar
av aktuell statin

Nya patienter som kommer pa remiss av denna orsak skall i normalfallet
forst erbjudas besok till lakare for vardering av tidigare biverkningar och
kardiovaskular risk/behandlingsmal samt upplaggning av individuell
behandlingsplan.

Signifikant forhojda prover definieras som ALAT, ASAT > 3 ganger den
ovre referensgransen for det laboratorium dér proverna analyserats. CK >
5 ganger den dvre referensgransen.

Om prover &r signifikant forhodjda (ovanligt)

Kontrollera om prover om ca 2-4 veckor. Om fortsatt forhojda folj
nedanstaende algoritm.

a) Sétt ut behandling 4 veckor. Kontrollera om prover. Om
normaliserade sa ar hojningen sannolikt sekundart till behandling.
Om patient har stark (= sekundarpreventiv) indikation prévas
istallet att halvera dosen eller preparatbyte, vid osékerhet
diskussion med lipidlakare.

b) Paborja titreringen igen med samma lakemedel fast i lagre dos
(gdller om beh. tidigare satts ut).

c) Ar ASAT, ALAT, CK kraftigt stegrade (> 5 ganger ovre
referensgransen) skall patienten diskuteras med lipidlakare
avseende ev. vidare utredning/handlaggning.

Om symptom pa biverkningar (exempelvis muskelvark, ledvark)

Sétt ut behandling i 1-2 veckor. Om stark (= sekundarpreventiv)
indikation bor sa kort tid som mojligt efterstravas. Om symptomen
forbattras tolkas de som mdjligt kopplade till behandlingen. Om ingen
paverkan pa biverkningar, sannolikt inte relaterat till behandlingen. I det
senare fallet kan den ursprungliga medicineringen aterupptas.
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Om symptom pa biverkningar forbattras efter utsattning av
behandlingen

Prova ett annat statin (Rosuvastatin, Atorvastatin, Simvastatin,
Pravastatin) lagsta dos enligt upptitrerings-schema (kan dock
individualiseras utifran CVD-riskniva):

1x1, 2 dagar / vecka i 4 veckor
1x1, 3 dagar / vecka i 4 veckor
1x1, dagligen

Fortsatt upptitrering med dubblering av dosen var 4:e vecka. Vid gj
acceptabla biverkningar under upptitrering, ga tillbaka till foregaende
dos.

Om fortsatta biverkningar i lagsta statin-dos och patienten har provat
minst 2 olika statiner provas Ezetimib 10 mg 1x1 i 4 veckor i
monoterapi.

Om patienten tolererar Ezetemib prévas nytt statin i tillagg till detta i
lagsta dos, dosering 1-2 ggr/vecka. Utvardering efter 4 veckor.

Upptitrering sker till malvarden nas eller till maximalt tolererad dos.
Varje medicinjustering, forutom successiv upptitrering fran 2 ggr/vecka
till daglig dosering, foljs upp var 4:e vecka med ALAT och LDL. Om
patienten haft biverkningar med muskelvérk kollas ocksa CK. Vid CK >
5 ggr ovre referensgransen diskussion med lipidlakare om behandling
skall fortsétta &ven om patienten ar symptomfri.

Uppfoljning av PCSK9-hammarbehandling

PCSK9-hdammarbehandling kan ske antingen genom monoklonala
antikroppar som blockerar PCSK9 eller genom small interfering RNA
(siRNA) som blockerar bildning av PCSK9. De tva antikroppsbaserade
preparat som finns har dokumenterad effekt pa risk for hjart-
kérlhdndelser, medan evidenslaget for sSIRNA preparat i nulaget ar
svagare. De antikroppshaserade preparaten har nagot béttre LDL-C
sdnkande effekt jmf. sSIRNA preparat.

Exempel pa faktorer som kan végas in, vid stadllningstagande till
att erbjuda behandling med PCSK9-hammare:

-Ung patient (< 65)
-Upprepade CVD héndelser (sek prev)

-Kaérlsjuk i flera karl-territorier (sek prev)
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-Tid utan LDL-C sénkande behandling (FH)

-CT-kranskarl inkl. Ca Score, relaterat till dlder (FH / primar prev.)
-SMART/SMART-REACH SCORES (sek prev)
-SCORE2/LIFE-CVD (primar prev.)

-Hogt Lp(a) (> 0.9 g/L) eller férekomst av flera andra uttalade
riskfaktorer (Njursvikt, eGFR < 45; Diabetes; Lang tids rokning)

-Bristande compliance till 6vrig behandling (talar emot)
-Kort forvantad éverlevnad (< 3 ar) (talar emot)

Ang. val av PCSK9 hammare. Efterhor vilken behandling patienten
sjalv foredrar. Generellt galler:

Leqvio bor erbjudas i forsta hand till (utan inb6rdes rangordning):
+ Patienter med compliance-problem

« Patienter som av ekonomiska skal har svart att hamta ut
antikroppsbaserade PCSK9-hammare (svart att betala upp till
hogkostnadsskyddet)

+ Patienter som vill undvika upprepade injektioner

 Patienter som ligger ”pé griansen” for att fa antikroppsbaserad
PCSK9-hdmmare med sekundarpreventiv indikation (dvs. patient som
ligger nara/strax 6ver subventionsgransen pa LDL-C >1.8 mmol/L)

Antikroppsbaserad PCSK9-hammare (Repatha alt Praluent) bor
erbjudas i forsta hand till:

» Patienter som ar i behov av maximal LDL-C sénkning och stark
sekundarpreventiv indikation (ex. patienter med kvarstaende LDL-C
>2.5 mmol/L trots maximal tolererbar behandling)

Antikroppsbaserade PCSK9-hammare (Praluent, Repatha):

Forstahandsdoseringar: Praluent 150 mg 1x1 var annan vecka eller 300
mg var 4 vecka, Repatha 140 mg var annan vecka.

Meddelande till lipidssk om att pat. skall sattas in pa PCSK9-hammare
(info till pat om injektionsteknik) alt. info vid LAK besok.

Uppfoljning av behandlingseffekt med lipidstatus (ev. Lp(a) om ként
kraftigt forhojt Lp(a)) efter 3 manader (SSK)

Patienter skall i normalfallet utremitteras for allt utom recept-iterering.
Patienten far sjalv hora av sig nar han/hon behéver receptférnyelse. Tel
tid 10 min vart 3:e ar till Lipidlak/Sek prev. lakare, med foregaende
lipidstatus.
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SiRNA baserad PCSK9 hdmning (Leqvio):

Rekvisionslakemedel (ej recept). Ges pa hjartmottagningen, 2:a
injektionen efter 3 manader och darefter var 6 manad.

Uppfoljning av behandlingseffekt med labkontroll i samband med
injektion 2 (LDL) och 4 (lipidstatus).

Om patient ej ligger under malvarde, diskussion med lakare om byte till
antikroppsbaserad PCSK9-hdmmare alt. provtagning i mitten av
doserings-intervallet (om nara malvarde).

Patienter skall i normalfallet utremitteras for allt utom Leqvio-
behandling.

Tel tid 10 min vart 3:e ar till lipidlak/sek prev. Lakare, med foregaende
lipidstatus.

Forvantad LDL-sankning

Medelintensiv statinbehandling ~30%
Hogintensiv statinbehandling =~ 50%
Hog.lnt.ensw statinbehandling + ~ 65%
ezetimib

PCSK9-hdmmare ~60%
PCSK9-hammare + hogintensiv ~75%
statinbehandling S e
PCSK9-hammare + hogintensiv - 85%

statinbehandling + ezetimib

Medelintensiv statin-behandling = 5 mg Rosuvastatin 1x1

Hogintensiv statin-behandling = 20-40 mg Rosuvastatin 1x1

Behandling av kvinnor i fertil alder

Sedan nagra ar tillbaka har FDA tagit bort tidigare absolut
kontraindikation for statin-behandling under graviditet / amning. Man
foreslar en individuell risk/nytta bedomning. Detta baseras pa flera
observationsstudier av gravida kvinnor som tagit statiner under
graviditet, dar man inte sag nagon 6kad frekvens av fosterskador eller
dylikt. Det finns &ven nagra mindre randomiserade studier pa behandling
med Pravastatin fran 2:a trimestern (i syfte att minska risk for pre-
eklampsi), dar man inte heller sett nagon 6kad frekvens av fosterskador
eller andra oonskade effekter. Det vetenskapliga underlaget far dock i
nuldget betraktas som begransat. Baserat pa detta foreslas foljande
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hantering av kvinnor med stark indikation for lipidsdnkande
medicinering (ex. FH):

1. Kvinnor med “lag risk” (ex. FH utan riskfaktorer, planerar inte manga

graviditeter): Pravastatin 20 mg 1x1 f.o.m. 2:a trimestern och under
amning.

. Kvinnor med “medel risk” (ex. FH, obehandlade till ca 30 ar, ytterligare

riskfaktorer etc): Pravastatin 20 mg 1x1 under hela graviditeten och
amning.

. "Hog risk” (sekundarprevention eller motsvarande): Leqvio ges innan

forsok att bli gravid. Ovrig lipidsankning utifran LDL niva (Pravastatin
eller Rosuvastatin)

Uppfoljning (lipidmottagningen)
Behandlingskonferens/rond sker en gang var-annan manad.
Lipidsjukskoterska sammankallar.

Labprover, sammanstallning provpaneler

Samtliga prover skall i normalfallet tas fastande

Lipidmottagning nybesok

B-Peth

Na, K, Krea

CRP, Lipoprotein A

Fritt T4, TSH

ALAT, GT

Kol, TG, HDL, LDL, nonHDL-C
ApoAl, ApoB, Apokvot

Glukos, HbAlc, Ins

CK

Vid nybesok gors foljande kontroller:
Vikt

BMI

Midjematt

EKG

BT

Lipidmottagning aterbesok (6 manader)

Na, K, Krea
ALAT
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Kol, TG, HDL, LDL, non HDL-C
ApoAl, ApoB, Apokvot
Glukos

Vid aterbesok till lakare gors foljande kontroller:

EKG
BT

Utokat lipidstatus:

Total kolesterol
LDL

HDL

Triglycerider

Non HDL-C

ApoB

ApoAl

ApoB / apoAl kvot.

Lipidstatus:

Total kolesterol
LDL

HDL
Triglycerider
Non HDL-C

Ansvar

Medicinskt ansvarig sektionschef pa enheten ar tillsammans med
vardenhetschefen pa enheten ansvarig for att rutinen ar kand och foljs.
Den sjukskoterska eller lakare som utfor arbetsuppgiften ar sjalva
ansvariga for att utfora arbetsuppgifterna enligt féljande rutin.
Verksamhetschefen &r ytterst ansvarig for att de rutiner och riktlinjer som
verksamheten kraver finns tillgangliga och att verksamheten arbetar
enligt SOSFS 2011:9.

Uppfdljning, utvardering och revision
Avvikelse fran rutinen ska dokumenteras i patientjournalen och
intréffade negativa handelser ska rapporteras avvikelsesystemet Med
Control Pro déar aktuell linjechef ansvarar for utredning, atgard och
uppfoljning.
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Utvardering och revidering av rutindokumentet ska ske senast tva ar efter
godkannande. Ansvar for revidering har sektionschef sviktsektionen, VO
Kardiologi.

Dokumentation

Redovisande dokument ska hanteras enligt sjukhusets géllande rutiner
for arkivering av allméanna handlingar

Granskare/arbetsgrupp
Stefano Romeo, Overlakare/Professor, VO Kardiologi, Sahlgrenska
Universitetssjukhuset

Joakim Sandstedt, Specialistldkare, VO Klinisk kemi, Sahlgrenska
Universitetssjukhuset

Carlo Pirazzi, Specialistlékare, VO Kardiologi, Sahlgrenska
Universitetssjukhuset

Sara Bentzel, Specialistlédkare, VO Kardiologi, Sahlgrenska
Universitetssjukhuset

Annica Ravn-Fischer, Sektionschef, VO Kardiologi, Sahlgrenska
Univeristetssjukhuset

Cecilia Thorbjornsson, Specialistsjukskoterska Hjartmottagning, VO
kardiologi, Sahlgrenska Universitetssjukhuset

Anna Hultgren Gunnarsson, Sjukskoterska Hjartmottagningen, VO
Kardiologi, Sahlgrenska Univeristetssjukhuset.
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