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INTRODUKTION

| denne forskningstreeningsopgave har vi valgt at se pd kvaliteten af lipidscenkende behandling af
patienter med iskcemisk hjertesygdom. Detfte er en patientgruppe der fylder meget bdde i
sundhedsvcesenet og samfundsgkonomisk. | sommeren 2022 udkom en opdateret vejledning fra
Dansk Selskab for Almen Medicin (DSAM)[1] for behandling af iskcemisk hjertesygdom (IHS)[2]. En af
cendringerne er et lavere behandlingsmal for LDL (low density lipoprotein) kolesterol.

Hjertekarsygdom er den ncest hyppigste dedsdrsag i Danmark. Siden 1995 er dette tal halveret,
noget som i stor grad skyldes den forebyggende indsats, herunder at scenke kolesterol. | Danmark
lever 524.000 danskere med en hjertekarsygdom, herunder 165.000 med iskcemisk hjertesygdom, der
er den mest udbredte. Personer med iskcemisk hjertesygdom har &rligt samlet 790.500 flere besgg i
almen praksis, svarende til 2 % af alle konsultationer[3].

Patienter med IHS, der falges i almen praksis, anbefales drskontroller med henblik p& optimering af
behandling og dermed forebyggelse af yderligere udvikling af kardiovaskulcer sygdom. | DSAMs
kliniske vejledning "iskcemisk hjerte-kar-sygdom”[4] er der opstillet forslag til hvad den enkelte
Arskontrol kan indeholde, men dette er kun en anbefaling. Hvad den indeholder, er op fil den enkelte
klinik, og der kan blandt andet tages udgangspunkt i subjektive symptomer, compliance og
bivirkninger til medicin, KRAM-faktorer samt EKG, blodtryk og blodpraver, herunder lipidprofil.

ISKAEMISK HJIERTESYGDOM OG BETYDNINGEN AF LDL

I maj 2022 blev de nationalt gceldende retningslinjer vedrgrende dyslipidcemi fra Dansk Cardiologisk
Selskab (DCS)[5] opdateret med udgangspunkt i guidelines fra European Society of Cardiology
(ESC)[6] udgivet i 2019[7] ogi2021[8]. Alle, herunder ogs& DSAMs vejledning, anbefaler nu et lavere
behandlingsmdl for LDL <1,4 mmol/L mod fidligere <1,8 mmol/L hos patienter med meget hgj
kardiovaskulcer risiko, det vil sige:

e Dokumenteret aterosklerotisk kardiovaskulcer sygdom (tidligere AMI, stabil eller ustabil angina
pectoris, PCl eller CABG, anden arteriel revaskularisering, aortaaneurisme)

e Billeddiagnostiske unders@gelser med signifikant plaque ved angiografi eller hjerte-CT (mindst
2 stgrre epikardielle kar med >50 % stenose), eller Ca-score >1000

o Iskcemisk apopleksi/TIA pd& aterosklerotisk baggrund, eller hvor ultralyd af carotider har vist
signifikant plaque

o Symptomatisk perifer arteriel sygdomI[9]

Der er evidens for desto starre reduktion i LDL desto starre reduktion i den kardiovaskulcere risiko.
Dette er baseret pd data fra multiple nye studier, bdde metaanalyser og randomiserede studier[7].
Behandlingsmdalet for patienter med meget haj kardiovaskulcer risiko er derfor cendret til LDL <1,4
mmol/L og LDL som minimum <50 % af udgangsvecerdien[9].

LIPIDER OG LIPIDSANKENDE BEHANDLING

En "lipidprofil” mdles ved blodpravetagning med kvantificering af total-kolesterol, HDL (high density
lipoprotein), LDL og triglycerider. De nyeste studier har vist, at ngglen til dannelse af aterosklerofiske
plagues i arterierne, er koncentrationen af LDL og andre kolesterolrige lipoproteiner i karvoeggen([7].
LDL er aterogene lipoproteiner, det vil sige at de har tendens fil lejring i arteriernes intima og dermed
bidrage fil aterosklerotiske plaques. LDL er det mest kolesterolrige lipoprotein i plasma og udger ca.
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70 % af plasmaets totale indhold af kolesterol[10]. Der ses en linecer sammenhaceng mellem reduktion
i kardiovaskulcer risiko og reduktion i LDL, denne sammenhaoeng er uafhcengigt af hvilke loegemidler
der anvendes til at opnd reduktionen i LDL og uden nogen nedre graense(7], [8].

Behandlingen af dyslipidcemi bestdr af bdde livsstilscendringer og medicinsk behandling (henv. il
bilag x). Ved livsstilscendringer, herunder nedsat indtagelse af total mcengde fedt og iscer maengden
af mcettet fedt samt et kalorieindtag svarende ftil passende vcegt, kan man forvente en
gennemsnitlig scenkning af LDL p& 10-15 %[11]. Ved opstart af medicinsk behandling anvendes
primcert statiner. Farstevalget er atorvastatin 20-80 mg eller rosuvastatin 10-40 mg, som kan reducere
LDL med 30-60 %, men gvrige statiner kan ogs& anvendes. Bivirkninger til behandling med statiner er
blandt andet myalgier, udslcet, dyspepsi, sevnigshed og hovedpine, samt leverpdvirkning og risiko
for rhabdomyolyse. Derfor kan nogle patienter ikke tolerere statiner i maksimal ordinerbare dosis eller
i det hele taget[12].

Hos de patienter, der ikke ndr behandlingsmadlet trods maksimal tolerabel dosis statiner, kan der
tillcegges ezetimib 10 mg, som yderligere kan scenke kolesterol 10-20 %[11].

Hos patienter med iskcemisk hjertesygdom, der ikke opndr en acceptabel lipidprofil trods maksimal
tolerabel lipidscenkende behandling, kan PCSK?-hcemmere (proprotein-konvertase-subtilisin/kexin-
type 9-hcemmere)[13] anvendes, safremt patienten opfylder kriterierne blandt andet med LDL-veerdi
>2,6 mmol/L eller >3,0 mmol/L afhcengig af risikoprofil[14]. Denne behandling er en specialistopgave,
der varetages af speciallceger i kardiologi, endokrinologi og neurologi, og prceparatet udleveres i
hospitalsregi. Anvendelse af PCSK?-hcemmere kan som monoterapi give en reduktion i LDL med op
til 50-60 % og i kombination med statiner reducere LDL med op til 75 %[?], [11].
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PROBLEMFORMULERING

| dette kvalitetsudviklingsprojekt unders@ges, med udgangspunkt i fre nordjyske almen medicinske
loegeklinikker, hvorvidt patienter med iskcemisk hjertesygdom, opndr det nye behandlingsmal for LDL
<1,4 mmol/L. Herunder; hvor mange patienter opndr det tidligere behandlingsmal for LDL <1,8
mmol/L. Desuden unders@ges, om der er nogle patient- og klinikkarakteristika, som har betydning for
at opnd behandlingsmalet, herunder lipidscenkende behandling, fremmade fil &rskontrol, samt antal
komorbiditeter.

P& baggrund af ovenstGende, diskuteres om de nye behandlingsmdl er opndelige med de
behandlingsmuligheder vi har i almen praksis?
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METODE

BAGGRUNDSLITTERATUR

Idet dette kvalitetsudviklingsprojekt i egen praksis, er der sagt litteratur via de relevante faglige
selskaber, herunder DSAMs kliniske vejledning for Iskcemisk hjerte-kar-sygdom[15], 2021 ESC
Guidelines on cardiovascular disease prevention in clinical practice [8], 2019 ESC Guidelines for the
management of dyslipidaemias[7], og DCS's behandlingsvejledninger om Forebyggelse af
hjertesygdom|[16] og Dyslipidcemi[?]. Sidstncevnte er senest opdateret i henholdsvis august og maj
2022 efter de nye retningslinjer fra ESC.

Vi har herudover brugt hyppigt benyttede opslagsveerk fra klinikken fil yderligere information,
herunder Laegehdndbogen[17], Hjerteforeningens hiemmeside[18] og pro.medicin.dk[19].

DATAINDSAMLING

Studiet omfattes af patienter med diagnosen IHS, rekrutteret fra fre almen medicinske lcegeklinikker
i Region Nordjylland. En klinik beliggende i Rebild Kommune (Klinik A) og to klinikker beliggende i
Aalborg Kommune (Klinik B og C). Klinikkarakteristika fremgar af Tabel 1.

Patienterne blev identificeret gennem
Kiinik A Kiinik B Kiinik C de elektroniske hjerteforigbsplaner via
KiAP (Kvalitet i Almen Praksis)[20]. For at
Antal tilknyttede patienter 4.940 6.521 9.111 regis’rrere data for pOﬁenTgrUppen med
meget hgj kardiovaskulcer risiko [se afsnit
Iskcemisk hjertesygdom og betydningen
anleeccicic] 3 4 5 af LDL], blev patientlister fra
undergruppen Iskcemisk hjertesygdom
Speciallceger 3 4 5 (/HS) udtrukket. Iskoemisk hjer’resygdom
dcekker over ICPC-diagnosekoderne K74
s A o (Iskcemisk hjertesygdom med angina
Uddannelsssiceger ) fose | | iniro pectoris), K75 (Akut myokardieinfarkt) og
1 barsel K76 (Iskcemisk hjertesygdom uden

|t angina pectoris).
i || e ‘ 2 ° For mdlpopulationen blev ken, alder og
LDL-vecerdi registreret via forlgbsplanen.
Sygeplejersker 2 5 4 Patienterne blev rangeret fra laveste fil
hgjeste  LDL-vcerdi.  Herefter blev
Seretcerer ) o ) studiepopulation selekteret pd falgende
madde: Fra hver af de tre klinikker, blev de
e 5 fmerfuge ' 10 farste patienter pd listen udvalgt,
edicinstuderende 3 hwer) sletimer/voel | inden for felgende LDL-intervaller: LDL

<1,4 mmol/L (LDL-gruppe 1), LDL 1,4-1,7
Tabel 1 Klinikkarakteristika for tre almen medicinske Klinikker mmol/L (LDL-gruppe 2) og LDL 21,8
beliggende i Region Nordjylland. Klinik A er beliggende i Rebild mmol/L (LDL-gruppe 3).

Kommune mens Klinik B og C er beliggende i Aalborg Kommune.
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Eksklusionskriterierne var manglende registrering af LDL-vecerdi i forlgbsplanen, dgd samt manglende
bekrceftelse af diagnosen ved journalaudit, herunder notater fra eget journalsystem samt epikrise fra
hospitalet og privatpraktiserende speciallceger. Ved eksklusion af en patient, blev nceste patient pd
listen gennemgdet og inkluderet s&fremt de opfylder kriterierne som anfert ovenfor.
Studiepopulations udveelgelsesproces fremgdr af Figur 1.

For studiepopulationen blev falgende informationer registreret via bdde forlgbsplan og journalsystem
(XMO og EG Clinea): komorbiditeter, kolesterolscenkende behandling (antal, praeparater og dosis),
alder, kgn, LDL-vcerdi, dato for seneste Arskontrol (med skceringsdato pr. 1/12-22 for de inkluderede
patienter), samt verificering af IHS-diagnose.

FLOWCHART STUDIEPOPULATION

Mélpopulation via forligbsplan (KiAP),
undergruppen Iskeemisk hjertesygdom n=239

Klinik A n=77
Klinik B n=81
Klinik C n=81
| Ekskluderet grundet manglende regisirering af LDL-
» veerdiiforlgbsplan n=13
1 Klinik A n=0
Klinik B n=7
Endelig malpopulation via forlzbsplan (KiAP) n=224 Kiinik C n=6
Klinik A n=77
Klinik B n=74
Klinik C n=75
Rangering af patienter efter LDL-vaerdi fra lavest til
hejest. Inddeling i LDL-intervallerne:
LDL <1,4 mmol/L
LDL 1,4-1,7 mmol/L
LDL 21,8 mmol/L
Ekskluderet grundet ded eller manglende
P bekreeftelse af diagnose ved journalaudit [her
tages nceste patient pd listen) n=13
\ 4
Kiinik A n=4
Ved selektion af de 10 farste patienterfra hver af Klinik B n=6
de tre klinikker, inden for hvert LDL-interval, Kiinik C n=3
rekrutieres studiepopulation n=86
Klinik A n=30 ]
K’f”‘_k B n=30 | Manglende patienter inden for LDL-interval n=4
Klinik C n=26 '
“---- Kiinik A n=0
Kiinik B n=0
Klinik C n=4

Figur 1 Studiepopulationens udvcelgelsesproces.
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RESULTATER

MALPOPULATION

| alt var 239 patienter registreret i de ftre

klinikkers IHS-forlgbsplaner via KiAP, hvoraf 13 Mé'popu'qhonens forde“ng
pd LDL-intervaller

patienter blev ekskluderet pd grund aof
manglende registrering af LDL-vcerdi (se Figur
1). Mdlpopulationen bestdr sdledes af 226
patienter, med henholdsvis 75 patienter fra
Klinik A, 74 patienter fra Klinik B og 77 patienter
fra Klinik C. Totalt udgjorde mcend 67,3 %
(n=152) og kvinder 32,7 % (n=74).

Ud af de 226 patienter opndr 33 patienter det
nye behandlingsmdl for LDL <1,4 mmol/L
svarende fil 15 %, hvor imod 44 % (n=100)
opndr det tidligere behandlingsmal for LDL
<1,8 mmol/L (se Figur 3). Antallet af patienter
indenfor de tre LDL-grupper fordeler sig
procentvis uden stgrre forskelle de tre klinikker
imellem, fraset LDL-gruppe 1 hvor Klinik C har
vaesentligt feerre patienter sammenlignet de
to andre klinikker (se Figur 2).

= | DL <1,4 mmol/L = LDL 1,4-1,7 mmol/L = LDL 21,8 mmol/L

Figur 3 Mdlpopulationens procentvise fordeling i LDL-intervaller.

Mdlpopulationens fordeling i LDL-intervaller og

klinikinddelf
60,0%
545% = 52,7%
28,6% 29.7%  30.7%
169% 17.6%
LDL <1,4 mmol/L LDL 1,4-1,7 mmol/L LDL 21,8 mmol/L

m Klinik A EKlinik B E Klinik C

Figur 2 Mdlpopulationens procentvise fordeling i LDL-intervaller og klinikinddelt.
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STUDIEPOPULATION

| bearbejdningen af vores resultater fra studiepopulationen har vi valgt ikke at kigge ncermere pd
ken pd baggrund af den filfeeldige udveelgelse. Gennemsnitsalderen for den totale
studiepopulation er 69,4 &r, med fordelingen i de tre LDL-grupper p& henholdsvis 64,9 ar, 67,8 &r og
70,6 &r. Fordelingen af alder for studiepopulationen klinikkerne imellem fremgar af Tabel 2.

Klinik A Kiinik B Kiinik C Totalt
Antal patienter 10 10 6 26
Gennemsnitsalder 67,0 &r 66,2 &r 59,2 ar 64,9 ar
LDL-gruppe 1 Maksimal statin* 50,0% (n=5) 80,0% (n=8) 50,0% (n=3) 61,5% (n=16)
(< 1.4mmol/L) Medicinsk 2-stofs** 10,0% (n=1) 0.0% (n=0) 16,7% (n=1) 7.7% (n=2)
behandling Maksimal lipidscenkende*** 10,0% (n=1) 0,0% (n=0) 0,0% (n=0) 3,8% (n=1)
Arskontro**** 70,0% (n=7) 90,0% (n=9) 83,0% (n=5) 80,8% (n=21)
> 2 komorbiditeter 50,0% (n=5) 90,0% (n=9) 66,7% (n=4) 69,2% (n=18)
Antal patienter 10 10 10 30
Gennemsnitsalder 66,7 ar 70,1 ar 66,6 ar 67,8 &r
LDL-gruppe 2 Maksimal statin 50,0% (n=5) 80,0% (n=8) 30,0% (n=3) 53,3% (n=16)
(1,4-1,7 mmol/L) Medicinsk 2-stofs 30,0% (n=3) 20,0% (n=2) 20,0% (n=2) 23,3% (n=7)
behandiing Maksimal lipidscenkende 0,0% (n=0) 20,0% (n=2) 10,0% (n=1) 10,0% (n=3)
Arskontrol 60,0% (n=6) 90,0% (n=9) 80,0% (n=8) 76,7% (23)
2 2 komorbiditeter 60,0% (n=6) 60,0% (n=6) 90,0% (n=9) 70,0% (n=21)
Antal patienter 10 10 10 30
Gennemsnitsalder 73,9 ar 70,9 ar 66,9 ar 70,6 &r
LDL-gruppe 3 Maksimal statin 50,0% (n=5) 70,0% (n=7) 40,0% (n=4) 53,3% (n=16)
(> 1.8 mmol/L) Medicinsk 2-stofs 40,0% (n=4) 0,0% (n=0) 0,0% (n=0) 13,3% (n=4)
behandiing Maksimal lipidscenkende 40,0% (n=4) 0,0% (n=0) 0,0% (n=0) 13,3% (n=4)
Arskontrol 80,0% (n=8) 100,0% (n=10) 90,0% (n=9) 90,0% (n=27)
> 2 komorbiditeter 60,0% (n=6) 30,0% (n=3) 60,0% (n=6) 50,0% (n=15)

Tabel 2 Studiepopulationens fordeling i LDL-grupper og klinikopdelt, med fglgende information: Gennemsnitsalder,
medicinsk behandling (i form af *maksimal statinbehandling defineret som hgjeste ordinerbare statindosis, **2-
stofsbehandling bestéende altfovervejende af statin tillagt ezetimilb samt ***maksimal lipidsaenkende behandling defineret
som maksimal dosis statin med fillceg af ezetimib), ****a&rskontrol gennemfert i tidsrummet 1/1-1/12 2022 samt andelen aof
patienten med to eller flere komorbiditeter.

MEDICINSK BEHANDLING

| den lipidscenkende behandling af patienterne i de tre klinikker ses overvejende anvendelse af
atorvastatin (82,6 %, n=71), men i Klinik C ses anvendelse af andre statineri stgrre grad sammenlignet
med de to andre klinikker. | studiepopulationen er alle i lipidscenkende behandling med statiner,
hvoraf 84,9 % (n=73) er monoterapeutisk behandling. | LDL-gruppe 1 er 92,3 % (n=24) udelukkende i
statinbehandling, mod 76,7 % (n=23) i LDL-gruppe 2 og 86,7 % (n=26) i LDL-gruppe 3. Det vil sige, at
15,1 % (n=13) af patienterne samlet set, i de fre klinikker, er i 2-stofsbehandling, hvoraf starste andel
findes i LDL-gruppe 2 med 23,3 % og laveste andel i LDL-gruppe 1 med 7,7 %. Patienter der ikke er i
monoterapeutisk behandling, fér altovervejende 2-stofsbehandling i form af statin tillagt ezetimib.
Hos to patienter sé&s dog kombinationen af statin med henholdsvis lopid (fibrat brugt til scenkning af
p-triglycerid og -kolesterol) eller alirocumab (se bilag, Tabel 3). | studiepopulationen findes, at 55,8 %
(n=48) er i behandling med statin i maksimal dosis, defineret som hgjeste ordinerbare statindosis og
ikke maksimale tolerable dosis. Samlet findes, at kun 9,3 % (n=8) er i maksimal lipidscenkende
behandling, defineret som maksimal dosis statin med tillceg af ezetfimib.
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| LDL-gruppe 1 findes flest patienter i maksimal statinbehandling svarende fil 61,5 %, mod 53,3 % i LDL-
gruppe 2 og 3. Klinik B havde i LDL-gruppe 1 80 % i maksimal statinbehandling mod 50 % i Klinik A og
C. | LDL-gruppe 2 findes ingen starre forskel klinikkerne imellem i henhold fil ordinerede antal
proeparater, og igen findes hgjeste antal patienter i maksimal statinbehandling i Klinik B svarende til
80 % mod 50 % i Klinik A og 30 % Klinik C. | LDL-gruppe 3 findes 100 % i monoterapeutisk behandling i
Klinik C og B mod 60 % af patienterne i Klinik A. Igen findes der i Klinik B flest patienter i maksimal
statinbehandling svarende til 70 %, mod 50 % i Klinik A og 40 % i Klinik C pd&. Fordelingen klinikkerne
imellem og fordelt i LDL-grupper fremgér af Tabel 2.

 ARSKONTROL

| studiepopulationen findes, at 82,6 % af patienterne har veeret til &rskontrol i 2022 (i perioden 1/1-
1/12 2022), med fordelingen 80,8 % i LDL-gruppe 1, 76,7 % i LDL-gruppe 2 og 90 % i LDL-gruppe 3. Set
pd klinikkerne imellem, har Klinik B fremmede ftil &rskontrol p& 90-100 %, Klinik C 83-90 % og Klinik A 60-
80 %.

. KOMORBIDITET

Overordnet findes, at 62,8 % (n= 54) af patfienterne i studiepopulationen har to eller flere
komorbiditeter, for eksempel i form af hypertension, diabetes type 2 og KOL. Der ses faerrest med to
eller flere komorbiditeter i LDL-gruppe 3 med 50 % mod ca. 70 % i LDL-gruppe 1 og 2. | LDL-gruppe 3
findes starst variation klinikkerne imellem med 30 % i Klinik B mod 60 % i Klinik A og C.
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DISKUSSION

Dette kvalitetsudviklingsprojekt viser, at kun 14,6 % af patienterne med IHS samlet i de tre klinikker
opndr det nye behandlingsmal for LDL, hvorimod 44,2 % opndr det tidligere behandlingsmdél. Den
nye anbefaling kom sommeren 2022 og der er ved journalaudit fundet inkluderede Arskontroller forud
herfor. Dette kan voere medvirkende til, at der er flere patienter som endnu ikke har opndet det nye
behandlingsmal. Der er ogsd flere i studiepopulationen hvis &rskontrol er planlagt til efter tidspunktet
for dataindsamling. Teoretisk set bliver disse patienter behandlet efter det tidligere behandlingsmail.
Alligevel er det under 50 %, der ligger indenfor det tidligere behandlingsmal hviket ikke er
tilfredsstilende. Der ses ogsd en tydelig tendens ved journalaudit, at patienter med LDL-vcerdi
“noesten i mal" bliver accepteret uden lcegefaglig stillingtagen fil yderligere intervention, herunder
for eksempel medicincendring.

Ved gennemgang af resultaterne, findes stigende alder i de tre LDL-grupper, med hgjest
gennemsnitsalder i LDL-gruppe 3. Resultaterne viser samtidig fcerre komorbiditeter hos denne
gruppe, mod forventning, da man kunne foresfille sig, at det kunne vcere medvirkende til at gere
det svcerere at behandle deres forngjede kolesterol. En anden Arsag kunne vcere patientfaktorer
som manglende evne fil eller gnske om at Icegge livsstilen om, utilstroekkelig moengde fysisk aktivitet
i dagligdagen og dérlig compliance. Loegefaktorer som kan have betydning kunne for eksempel
veere nedsat dosis pé grund af polyfarmaci og bivirkninger desuden lav vurderet restlevetid.

| de fre klinikker findes overvejende brug af atorvastatin, hvilkket er i overensstemmelse med
anbefalinger og retningslinjer. Det er ogs& det patienterne bliver opstartet i ndr de udskrives efter
indlceggelseskroevende kardiovaskuloer sygdom, altsd vores mdlpopulation. Nar det kommer fil valg
af statin, s& ligner de tre klinikker generelt hinanden, dog bruger klinik C noget mere varierende de
forskellige statiner, herunder simvastatin og rosuvastatin. Det kan skyldes ordinationer efter tidligere
anbefalinger med for eksempel simvastatin som ferstevalg, samt bivirkninger der har medfert
proeparatskift.

Resultaterne viser, at 55,8 % af studiepopulationen er i maksimaldosis statin som monoterapi, mens
9.3 % er i maksimal statin- og ezetimibdosis. | LDL-gruppe 1 findes sterst procentdel i maksimal dosis
statin. Dette kunne give indtryk af, at jo hgjere dosis statin, jo lavere LDL-veerdi. Klinik B udmcerker sig
i forhold til brug af maksimal dosis statin, bdde ved monoterapi og kombinationsbehandling, i alle tre
LDL-grupper. Men hvorfor er der ikke flere i maksimal dosis, nu hvor de ikke eri mé&l2 Og hvorfor er der
flere i kombinationsbehandling, der ikke er i maksimaldosis stating Er det fordi de rent faktisk fér
hgjeste tolerable dosis statin p& baggrund af bivirkningere Der er pd grund af tidsmoessige
begrcensninger ikke udfaert journalaudit med gennemgang af patienternes tidligere ordinerede
preeparater og dosis, s& det er sveert at udtale sig om dette har veeret forsggt inden nuvcaerende
behandling.

Ved gennemgang af litteraturen inkluderet i projektet, fremgdr det, at bivirkningsprofilen ved statin
er dosisafhcengig. Jo hgjere dosis, jo starre risiko for eksempel myalgi. | klinik A og C er der ogsd set
en forsigtig tilgang ftil opstart af statin, hvor der bliver valgt en lavere dosis, for senere at forsgge
optrapning, hvis der ikke kommer bivirkninger. | Klinik B bliver patienter konsekvent startet op i
atorvastatin 80 mg og derefter reduceret i dosis ved bivirkninger.

| LDL-gruppe 1 er der flest patienter i maksimaldosis statin, men fcerrest i kombinationsbehandling,
hvor der i LDL-gruppe 2 ses flest i 2-stofsbehandling og i LDL-gruppe 3 ses flest i maksimal
lipidscenkende behandling. Dette giver ikke mulighed for at konkludere pd, at dosis og praeparat
har noget at sige for opndelse af behandlingsmdl for aktuelle studiepopulation. Vi kender ikke
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studiepopulationens LDL-udgangsvcerdi. Teoretisk set, kunne patienterne i LDL-gruppe 1 have en
lavere udgangsveerdi og derfor kunne komme i mdl med lavere dosis/mildere behandling.
Klinikkerne imellem er det kun Klinik A der har patienter i kombinationsbehandling i LDL-gruppe 3,
hvor Klinik B og C kun har patienterne i monoterapi.

| Klinik C blev der ved journalaudit fundet en case med en patient der blev henvist fil lipidklinikken
med henblik pd hjcelp til behandling, da patienten ikke opndede det nye behandlingsmdal.
Henvisningen blev dog afvist, da patientens LDL I& under 2,6 mmol/L tfrods maksimal statinbehandling
med rosuvastatin og ezetimib. Joevnfgre behandlingsvejledningen fra DCS, er behandling med
PCSK?-hcemmere forbeholdt patienter i hgj risiko for hjertekarsygdom, hvor LDL-vcerdien ikke kan
scenkes til det acceptable trods maksimal behandling med ovenstdende. NAr der er forskel mellem
det anbefalede mal for LDL-voerdi og hvem som pd nuvcerende fidspunkt kan filbydes
behandlingen, er det s& et realistisk behandlingsmal at scette2 Behandling med PCSK9-hcemmer er
betragteligt dyrere end statinbehandling, hvorfor det pd& nuvoerende tidspunkt ikke er muligt ud fra
et samfundsgkonomisk perspektiv at behandle alle med PCSK9-hcemmere. Det md forventes at
prisen i fremfiden vil falde og man dermed vil kunne behandle flere og gere det muligt for flere at
opnd behandlingsmalet[21].

Gennemgdende for de tre klinikker, er at en drskontrol bestdr af en forundersagelse ved
praksispersonale og en svartid ved loege. Under forundersggelsen tages EKG, blodprgver og blodtryk,
samt gennemgang af KRAM-faktorer og lignende. | Klink B og C er der en standardfrase for
forundersagelsen, som fungerer som en forlcengelse af klinikkens egen instruks. | alle tre klinikker er
der en standardfrase for d&rskontrol-svartid, men der er stor forskel klinikkerne imellem i hensyn til
hvilken grad de bliver anvendt. Generelf indeholder fraserne stillingtagen til laboratorievoerdier, EKG,
blodtryk, gennemgang af risikofaktorer, symptomer, compliance, bivirkninger, behandlingsmal og
plan for videre. | Klinik C findes der ved journalaudit, at denne standardfrase sjceldent benyttes.

| denne forskningstraeningsopgave har vi set pd kvaliteten i lipidscenkende behandling hos patienter
med IHS i fre sammenlignelige almen medicinske Icegeklinikker. Styrkerne ved denne kvalitative
tiigang er relevansen af udkommet for egen praksis, da projektet er baseret pd journalaudit ud fra
klinikkens eget KiAP-register, hvorved relevante patienter er fundet. Dette dog med en vaesentlig
afhcengighed af at patienterne er kodet korrekt i journalsystemet og dermed fremgadr af KiAP, samt
at der ved studiepopulationen er lavet journalaudit for at sikre korrekt diagnose og dermed
inkludering i studiet. Det er dog ikke udfaert pd de resterende 140 patienter i mdlpopulationen, hvilket
kan medfgre bias. Der er heller ikke foretaget stikpraver i gvrige forlgbsplaner”, for eksempel
hypertension, for at se om der er nogle af de patienter der rent faktisk har en IHS-diagnose.

Aktuelle opgave er et lille studie, dette p& grund af tiden afsat til arbejdet, og det ville have veceret
mere optimalt hvis vi kunne inkludere samfilige patienter i forlgbsplanerne. Der er heller ikke blevet
kigget p& de patienter der liggeri den helt anden ende af skalaen, nemlig dem med de hgjeste LDL-
veerdier, og hvad drsagen herfor har veoeret, for eksempel nydiagnosticeret og ej fulgt op
endnu, dérlig compliance, alvorlige bivirkninger, hgj alder/lav vurderet restlevetid og lignende. Der
er ogsd den faktor, at nogle patienter ikke gnsker medicinsk behandling, eller tilloeg af yderligere
medicin for deres forhgjede kolesterol, af forskellige &rsager.
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KONKLUSION

Vi finder generelt for de tre klinikker, at kun f& patienter (14,6 %) i mdlpopulationen opndr det nye
behandlingsmdl for LDL <1,4 mmol/L, og under halvdelen af patienterne (44,2 %) opndr det tidligere
behandlingsmdl for LDL < 1,8 mmol/L. Ydermere findes, at kun lidt over halvdelen (558 %) i
studiepopulationen far statin i maksimal ordinerbare dosis, og der ses en tendens til at patienter med
LDL-vcerdi "noesten i mal" accepteres uden yderligere intervention. Vi finder, at kun 15,2 % af
studiepopulationen eri 2-stofsbehandling.

Effer gennemgang og diskussion af resultaterne, findes der ingen tydelige hverken patient- eller
klinikkarakteristika, med betydning for opndelsen af det nye behandlingsmal. Altsd finder vi ingen
sammenhceng mellem LDL-gruppe og type medicinsk behandling (bdde proeparattype,
monoterapi, kombinationsbehandling), fremmegde til Arskontrol samt klinikkers mdade at udfere
Arskontrol p& og patientens antal komorbiditeter.

Vi konkluderer, at der ud fra et behandlerperspektiv fortsat er mulighed for at opnd det lavere
behandlingsmdl gennem intensivering af behandlingen for at scenke LDL-vcerdien ved dosisggning
af statin og fillceg af ezetimib. Der findes mulighed for specialistbehandling til de patienter, der ikke
er i mdl frods maksimal lipidscenkende behandling eller maksimal tolerabel behandling.
Behandlingen med PCSK9-hcemmer er dog p& nuvcerende tidspunkt ikke tilgeengelige for alle ud
fra et samfundsagkonomisk perspektiv, og derfor vil der i dag veere patienter hvor madlet ikke kan
opnds i almen praksis. P& nuvoerende tidspunkt er det derfor nadvendigt at vaere opmaerksom pd
begraensningerne i forhold til opstillede behandlingsmal i guidelines sammenholdt med den kliniske
hverdag.

Med tanke pd at hgjne kvaliteten af lipidscenkende behandling for patienter med IHS i almen praksis
er her fglgende forslag fil tiltag:

e Opstille individuelle behandlingsmal for patienterne i forbindelse med &rskontrol

| klinikken opstille succeskriterier, for eksempel med mal pd felgende indikatorer:
o LDL <1,4 mmol/L skal opnds for 70-80 % af IHS-patienterne
o X % af patienterne skal vaere i maksimal ordinerbare statindosis
o X% aof patienterne skal have ftillagt ezetimib

e Preecisering af plan, ved darskontrol, for videre behandling selv hvis der ikke foretages
cendringer da dette bear lcegefagligt begrundes

e Opdatering af standardfraser/klinikvejledninger med indfarsel af de nye behandlingsmal

e Systematisk gennemgang af opdaterede behandlingsvejledninger ved personalemgde og
skriftlig udmelding herom
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BILAG 1

HYPPIGST ANVENDTE
LIPIDSZANKENDE Preeparat Virkning Kontraindikationer Mindstepris
BEHANDLING
Atorvastatin tbl. 10 mg x 1, max 80 mg x 1 dgl. Selektiv haemmer aof det Aktiv leversygdom eller vedvarende ALAT >3 Atorvastatin: 87,6-146 kr/ér
Rosuvastatin thl. (5-)10mg x 1, max 40 mgx 1 dgl. | hastighedsbestemmende enzymi | gange everste normalgreense Rosuvastatin: 3.416,4-5.883,8 kr/dr
Huvastatin kaps. 20 mgx 1, max 80 mg x 1 dgl. kolesterolsyntesen. Fald i denne Obs. ved Alkoholoverforbrug Fuvastatin: 1.584,1 kr/ar
Statiner Pravastatin thl. 20 mgx 1, max 40 mg x 1 dgl. @ger dannelsen af LDL- P-kreatinkinase >4 gange gverste normale Pravastatin: 193,45-1 78,9. kr/ar
Simvastatin tbl. 10mg x 1, max 80 mg x 1 dgl. receptorer, og bl.a. derved graense Simvastatin: 69,4-438 kr/ar
scenkes LDL-kolesterol i blodet. Nyresygdom: lav initialdosis anbefales
Reducerer LDL med 30-60% Rosuvastatin e GFR 30-60 ml/min max. 40 mg
dgl. og kontraindiceret ved eGFR 0-30 ml/min
Ezetimib tbl. 10 mg x 1 dgl Hcemmer kolesterol absorption Moderat fil svecert nedsat leverfunktion 204,4 kr/dr
Ezetimib Reducere LDL med 10-20%

PCSK9-hcemmere

Alirocumab: Initialt 75 mg sc hver 2. uge. Efter
behov stigende til 150 mg sc hver 2. uge eller 300
mg sc hver 4. uge

Evolocumab 140 mg sc hver 2. uge eller 420 mg sc
én gang om méneden

Moncklonale antistoffer, der
forhindrer binding af proteinet
PCSK® fil LDL-receptoren, hvorved
nedbrydningen af LDL-
receptoren i leveren reduceres,
og dermed @ges reduktionen af
LDL-kolesterol i blodet.
Reducerer i monoterapi eller
kombination med statiner LDL-
kolesterol med 45-65%

Nyrefunktion: Forsigtighed ved eGFR < 30
ml/min, grundet manglende erfaring
Leversygdom: Forsigtighed, erfaring savnes.

Alirocumab: 2.070,99 pr stk (53.846
kr/ér) (udleveres)

Evolocumab: 2.017,21 kr pr stk
(52.447 kr/ér) (udieveres)

PCSK9-
syntesehcemmere

Inclisiran 284 mg sc, gentages initialt efter 3
mdneder og herefter hver 6. maned

Intracellulcer hcemning af PCSK$-
syntesen medferer en gget
recirkulation af LDL-C-receptoren
og ekspression pd hepatocyt-
celleoverfladen, hvilket eger
optagelsen af LDL og reducerer
LDL i cirkulationen.

Reducerer LDL med 50-55%

Nyrefunktion: Forsigtighed ved eGFR < 30
mi/min, grundet manglende erfaring
Leversygdom: Forsigtighed, erfaring savnes.

22.077,05 kr pr stk (udleveres)

Tabel 3 Hyppigst anvendte
lipidscenkende behandling.




BILAG 2

STANDARDFRASE FORUNDERS@GELSE ARSKONTROL IHS
Diagnose(r):
Symptomer:

- Brystsmerter, dyspng, apng, claudicatio, erektil dysfunktion
KRAM-faktorer:
Socialt:
Objekfivt:

- Voegt

- Hgjde

- BT

- P

- Blodpregver og EKG taget
- Urin fil A/C-rafio sendt

Plan:
HijemmeBT, skema sendt

Har tid fil opfelgning og svar ved lcege d. xx

STANDARDFRASE SVAR ARSKONTROL IHS
Siden sidst:
Symptomer:
- Brystsmerter, dyspng, apng, claudicatio, erektil dysfunktion
Objektivt:

- Stp.etc.ia

Ingen perifere gdemer
- LAB:

- EKG:

Medicingennemgang:

- Evt. bivirkninger

- Anfihypertensiv behandling
- Llipidscenkende

- Blodfortyndende

- Receptfornyelse (til et &r)
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KRAM-faktorer
Individuelt behandlingsmal:

- BT <120-130/70-80 mmHg
- LDL < 1,4 mmol/L pga meget hgj kardiovaskulcer risiko

Forlgbsplan udfyldt og sendt fil patient

Plan for yderligere opfalgning/ny Arskontrol om 1 &r
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