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INTRODUKTION

Total kolesterol og LDL er risikofaktorer for udvikling af hjertekarsygdom
(CVD=cardiovascular disease). Statiner er en klasse af lipidseenkende medicin,
som er fgrstevalgspraeparat mhp. at reducere LDL og derigennem CVD risiko. De
seneste 30 ar er der i sterstedelen af Europa set en stor stigning i anvendelsen, der
primaert afspejler eendringer i kliniske vejledninger, der favoriserer brugen heraf.
Der er stadigvaek debat om statiners gavnlige effekt som primaer forebyggelse af
CVD, og det vurderes at ca. %/ af statinbehandlede patienter er hjerteraske (1).
Cholesterol Treatment Trialist (CTT) konkluderede i en metaanalyse fra 2012, at
reduktion i LDL med statin var forbundet med en reduktion i risikoen for major
vascular events (ikke-fatale AMI og hjerteded, apoplexi, koronar revaskularisering)
med RR 0,79 (95% CI 0,77-0,81) per 1,0 mmol/l reduktion i LDL hos en lavrisiko
population (2). Undersggelsen var datidens hidtil starste med data fra 27 RCT og
174.149 deltagere og er siden blevet anvendtiyderligere dataseet (CTT metaanalyse
Lancet 2015), og er ogsa en del af baggrunden for ESCs (European Society of
Cardiologists)anbefalingerfra2017.Her konkluderesdet, at 1 mmol/I LDL-reduktion
er forbundet med en 10% relativ risikoreduktion for ded af alle drsager og en 20%
relativ risikoreduktion for ded af iskeemisk hjertesygdom. | hele tal svarer det til,
at en nedseettelse af LDL-kolesterol med 2 mmol/l hos 10.000 patienter (med fx.
Atorvastatin 40 mg dagligt i 5 ar) forhindrer alvorlige kardiovaskulaere haendelser
hos ca. 1000 patienter med allerede eksisterende hjerte-kar-sygdom eller hos ca
500 hjerteraske patienter med gget risiko for hjerte-kar-sygdom (3,5).

Byrne et al. har i 2019 publiceret en oversigtsartikel over statiners forebyggende
effekt pa CVD, hvor de inkluderer 3 systematiske reviews. | dette review indgar
CTT undersggelsen fra 2012 og 2015, der som den eneste finder signifikant effekt
herpa. Derfor konkluderes det, at der er begraenset evidens for effekten af statiner
og samtidig papeges den svaghed, at studierne ogsa er meget forskellige mht.
baseline-risiko og resultater (1).

Der er bredere enighed om brugen af statin som sekundaer profylakse ved etableret
CVD sygdom (3), ligesom der er klare retningslinjer for, hvornar statin anbefales
hos DM2 patienter (5).

Vi gennemgik initielt de mest anerkendte og citerede systematiske reviews
og metaanalyser (1,2,3,4,8) indenfor omradet og orienterede os i DSAMs
vejledningerne; Iskaemisk hjerte-kar-sygdom, spgrgsmal og svar om forebyggelse,
udredning og behandling (6) og Type 2 diabetes -opfelgning og behandling (5).

Det er vores opfattelse, at tidernes divergerende holdninger til statiner har resulteret
i en manglende konsensus og derigennem forskellig udskrivelsesadfeerd blandt
praktiserende lseger og vi har undret os over tilgangen til dyslipidaemi i almen praksis.
Derfor vil vi overordnet undersgge ordinationsmensteret for kolesterolseenkende
behandling blandt hypertonikere, DM2 og CVD patienter i to forskellige almen
praksis. Ifelge DSAMs Diabetes type 2 vejledning er de mest betydende risikofaktorer
i prioriteret raekkefglge tobak, lipider, BT og BS. Vi oplever, at parametre som BT
og BS hurtigt kan adresseres og er "lette” at forholde sig til/intervenere overfor,
mens dyslipideemi kreever vaegtning af flere risikofaktorer. Det kan derfor virke som et
holdningsspergsmal, hvorvidt patienten behandles med statiner. Vivalgte atundersgge
arsager hertil ved at fokusere pa gruppen af DM2 patienter, da der for denne gruppe
ligger en forholdsvis entydig anbefaling vedrgrende evt. statinbehandling.
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Tabel 1: Sagning
pd ICPC-2 koder

FORMAL

En overordnet beskrivelse af ordinationsmegnsteret af lipidsaenkende behandling
for udvalgte grupper i to forskellige almen praksis (hypertension, DM2 og CVD).

Herunder undersgge hvorvidt gruppen af ikke-statin behandlede DM2 patienter
burde fa dette jvf. DSAMs vejledning og evt. arsager til undladelse heraf?

METODE

Vores undersggelse er baseret pa en mindre registersggning og journalaudit fra
to forskellige praksis- Praksis S (Silkeborg) og Praksis R (Randers). Praksis S er en
kompagniskabspraksis beliggende i Silkeborg by med 3 lzeger, 2 ydernumre og ca
3800 patienter. Praksis R er organiseret som en samarbejdspraksis, men drives af
enkelt leege med et ydernummer og ca. 1800 patienter beliggende i Randers by.
Sammensatningen af patientpopulationen vurderes at vaere nogenlunde ens mht.
aldersfordeling, omend der er en lille overvaegt af +65 arige og kvinder i Praksis R
(bilag 1).

Patientpopulation blev fundet ved sggning i journalsystemerne WinPLC og XMO
via statistikmodulet.

Vi foretog en overordnet s@gning pa de 3 patientgrupper- hypertension, CVD samt
diabetes type 2 i respektive praksis for at afdaekke forskellige ordinationsmenstre
af statinbehandling.

Vi definerede vores 3 grupper med fglgende ICPC2-koder:

K85 Forhgjet blodtryk
Hypertension K86 Ukompliceret hypertension
K87 Kompliceret hypertension

K74 Iskaemisk hjertesygdom med angina pectoris
K75 Akut myokardieinfarkt
K76 Iskaemisk hjertesygdom uden angina pectoris,

S K89 Transitorisk cerebral iskaemi

K90 Apopleksi

K92 Aterosklerose/perifer karsygdom
DM2 T90 Diabetes type 2

T90 Diabetes type 2 med komplikationer

Efterfelgende kombinerede vi sggningen med ATC-kode for statiner. Grundet
begraensninger i de to forskellige journalsystemer brugte vi to forskellige
definitioner. | Praksis S se@gte vi pa de specifikke ATC-koder for de forskellige
statiner, C10AA01-08 og i Praksis R segte vi pa den overordnede ATC-kode C10AA.

Vi undersggte hvorvidt gruppen af DM2 patienter uden statinbehandling burde
fa dette ud fra anbefalingen i DSAMs vejledning: Type 2 diabetes, opfelgning og
behandling (figur 1). Vi udarbejdede et journalauditskema, som vi udfyldte ved
manuelt at gennemga patienternes journalnotater, FMK, labkort, evt. KiAP data og
noterede eventuelle kommentarer vedrgrende statinbehandling (bilag 2).
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Figur 1: Indikation
for opstart af
stainbehandling ved
type 2 diabetes (4)

Tabel 2: Feelles
oversigt af data fra
praksis S og praksis R

Evidensniveau AT E S

styrke
Er der ikke klinisk hjerte-kar-sygdom, anbefales behandling
++++ 1\1\ til alle > 40 ar ved LDL-kolesterol > 2,5 mmol/I.
Alle hejrisikopatienter (moderat til svaer albuminuri
++++ ,IVI\ mikroalbuminuri eller flere risikofaktorer som hypertension,

rygning og arvelig disposition) og patienter med
hjerte-kar-sygdom tilbydes kolesterolseenkende farmaka.

Vi valgte at definere “flere risikofaktorer” som tilstedeveerelse af mindst 2 af de
ovenfornaevnte risikofaktorer, hvorved vores estimat ikke vil overvurdere andelen
af patienter, der burde behandles med statiner.

RESULTAT

Ordinationsmeanster

Andelen af patienter med hypertension, DM2 og CVD der far statinbehandling
fremgar af tabel 2. Her ses, at blandt hypertensionspatienter var der 65,1% der
fik statinbehandling i Praksis R mod 36,9% i Praksis S. Andelen af CVD patienter i
statinbehandling mellem Praksis R og Praksis S var hhv. 84,7% og 66,7%, mens det
tilsvarende tal for DM2 patienter var hhv 94,6% mod 65,1%.

Behandling %
PRAKSIS S Antal med statin i statinbehandling
Hypertension 642 237 36.9%
CvD 189 126 66.7%
Diabets type 2 109 71 65.1%
Behandling %
PRAKSIS R Antal med statin i statinbehandling
Hypertension 295 192 65.1%
CVvD 59 50 84.7%
Diabets type 2 93 88 94.6%

Data over ikke-statin behandlede diabetes type 2 patienter

Udfra ovenstaende sagning fandt vii alt 43 patienter (praksis S n=38, praksis R n=5)
med DM2 som ikke fik statinbehandling. Efterfglgende,ved naermere gennemgang
af data, ekskluderede vi 13 patienter, som ikke opfyldte vores kriterier (n =11 var
fejlkodet med DM2 og n=2 var i behandling med statiner)( Figur 2).
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Figur 2: Samlet oversigt
over patienter som ikke
fik statin behandling

Figur 3: Patienter
fordelt for praksis
og indikation

Praksis S Praksis R
Segning DM 2, ikke statin Segning DM2, ikke stain
n=38 n=5

A4

Praksis S + Praksis R
n=43

Ekskluderet:
> n=2 i statin behandling
n= 11 ikke DM2

N4
DM 2 ikke i statinbehan-
dling
n=30

Tabel 2 er saledes udelukkende baseret pa fremsggning i statistikmodulet, men
korrigerer vi for “fejlbehaeftede” diagnoser for DM2 patienter er det reelle tal over
statin behandlede DM2 patienter i praksis S naermere 75% (73/97) og saledes
findes “kun” % der ikke behandles med statiner.

| alt fandt vi 30 patienter der ikke fik statin behandling. Data pa disse:
Patienterne var i alderen 26-89 ar, med en gennemsnitsalder pa 61,7 ar og var
fordelt pa 13 maend og 17 kvinder.

Den senest malte LDL-var mellem 1,4 - 4,7 mmol/L (gennemsnit 2,6 mmol/L), 46
% (n=14) havde en LDL = 2,5 og en enkelt patient manglede data over LDL veerdi.
Halvdelen af patienterne havde hypertension, 20 % havde proteinuri og 10 % CVD.
Hos 70% var disposition til hjertekarsygdom ikke noteret ( praksis S 76% Praksis R
40%) og for enkelte patienter var der ikke ajourfgrt ift. tobak og BMI.

Jvf. anbefalingen i DSAMs DM2 vejledning (5) fandt vi, at 63 % (n=19) burde veere i
statinbehandling, heraf opfyldte 6 patienter to eller flere indikationer for opstart
af behandling. Blandt de 19 patienter der burde vare i statinbehandling var
indikationen; 74% med alder > 40 ar og LDL > 2,5 mmol/I, 16% med CVD, 32% med
moderat til svaer proteinuri samt 26% med >2 risikofaktorer (figur 3).
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Figur 4: Arsag til
manglende statin
behandling, hvor det
var indiceret

Arsager til manglende statinbehandling

Blandt de 30 DM2 patienter uden statinbehandling var der gjort bemaerkninger
vedrgrende kolesterolniveau hos halvdelen (n=15) enten som en selvstendig
bemaerkning eller i en skabelon/frase.

Blandt de 19 patienter, hvor der var indikation for statinbehandling, var der
bemaerkninger hos de 13 ( figur 4).

Ved 4 af de 13 patienter var der bemaerkninger som “lipider acceptable” og “fine
kolesteroltal, ikke indikation for statiner”, hvilket vi definerer som fejlskan.

Ved 5 patienter var der bemaerkninger som “lipider rimelige, men vil formentlig
komme medicin ind over indenfor ar”, “elendig kolesterol” og “forhajet kolesterol,
folges op om 3 mdr.” Fzelles for disse var, at bemaerkningerne havde man gjort sig
lengerevarende, hvilket vi definerer som doctors delay eller manglende handling

pa ellers observeret relevant behandling.

4 af de ikke-statin behandlede patienter havde tidligere forsggt statin behandling.
En enkelt var stoppet grundet bivirkninger som hovedpine og muskelsmerter,
hvor man forinden havde forsegt to forskellige preparater. Ved en enkelt var
bemaerket “seponering efter vaegttab”, mens der for de to gvrige ikke var nogen
bemaerkninger vedrerende seponeringsarsag, selvom statiner hos alle fortsat var
indiceret, hvilket vi definerer som manglende compliance.

Indikation for statin

behandling
n=19
A4
Bemaerkning vedr. Ingen bemaerkning vedr.
behandling behandling
n=13 n=6
A4 A4 A4 W
Fejlskon Doctors delay Complinace Bivirkninger
n=4 n=5 n=3 n=1
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DISKUSSION

Ordinationsmeanster

Vi fandt en forskel i andelen af statinbehandlede for alle 3 grupper mellem de 2
praksis, hvor en stgrre andel i Praksis R behandles. Dette genfindes i ordiprax hvor
begge praksis ligger indenfor 25-75% percentilen over statinudskrivelse i almen
praksis i Region Midtjylland, men hvor Praksis R ligger hgjere end praksis S (bilag 3).
Forskellen kan ikke forklares ved heterogenitet mellem de 2 praksis, selvom der er
en pafaldende forskel i praevalensen af DM2 patienter pa hhv. 3% og 5,1% i Praksis
S og Praksis R, hvor det er en mulighed, at der er flere “tungere” DM2 patienter i
Praksis R. En mere sandsynlig forklaring pa forskellen i ordinationsmeanstret for
de 2 praksis er narmere organiseringen og udskrivelsesadfaerden. Praksis R er
en solopraksis hvor pagaeldende laege interesserer sig for- og har deltaget i kurser
vedrgrende statinbehandling, anvender skabeloner til arskontroller og tilstraeber
at have definerede behandlingsmal, saledes at sygeplejerske ogsa kan varetage
arskontroller selvstaendigt.

Dette er i trad med tidligere forskning der har pavist, at udskrivelsesadfeerden
blandt lseger sandsynligvis er den mest betydende faktor, der forklarer variationen
i statinudskrivelse for CVD forebyggelse i almen praksis (8).

Ikke-statin behandlede diabetes type 2 patienter og risikofaktorer

I vurderingen af hvorvidt DM2 patienter burde behandles med statiner har vi taget
udgangspunkt i anbefalingen fra DSAMs vejledning (5). Her traeffes afggrelsen om
evt. statinbehandling til DM2 patienter pa baggrund af alder og LDL-kolesterol,
kendt hjertekarsygdom og hvorvidt patient vurderes at veere i hgjrisikogruppen,
hvilket kraever tilgeengelig information om albuminuri og risikofaktorer som
hypertension, rygning og familier disposition. Parakliniske data var oftest til stede
og let tilgaengelige enten i labdata eller under forlgbsplaner. Flere risikofaktorer af
anamnestisk karakter var mindre tilgaengelige, fx informationer om stressniveau,
evt. angst/depression, motionsvaner og kost. Selvom vi kun fokuserede pa de i
DSAMs DM2 vejledning naevnte risikofaktorer var de ikke nadvendigyvis tilgaengelige.
Saledes var der kun for 24% i Praksis S og 60% i Praksis R notater vedrgrende
familieer disposition til CVD. Arsagen hertil kan veare, at man kun veelger at
notere positive fund og altsa har forholdt sig til denne risikofaktor, selvom det
ikke er noteret. | risikovurderings sjemed ma det antages at veere god praksis at
journalfgre dispositioner.

Den enkelte risikofaktors betydning for udvikling af CVD er, omend undersagt, ikke
entydig. Derfor er det op til den enkelte laege at lave en samlet risikovurdering
pa baggrund af de enkelte risikofaktorer. Denne vurdering vil ikke nedvendigvis
vaere ens mellem laeger, selvom man forsgger at standardisere det i en vejledning.
Her er formuleringen “flere risikofaktorer som hypertension, rygning og arvelig
disposition” ikke entydig. Her ville en markant risikofaktor som fx. 2 pakker
cigaretter daglig eller massiv CVD sygdom i familien for nogle laeger vaere nok til
at opstarte statinbehandling, mens andre kan argumentere for, at der ikke er tale
om “flere risikofaktorer” og undlade behandling. | vores undersggelse definerede
vi “flere risikofaktorer”, som tilstedevaerelsen af mindst 2 risikofaktorer og
konkluderede, at 67% af de ikke-statin behandlede DM2 patienter jvf. anbefalingen
burde behandles med statin.
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Figur 5: Fordeling of
arsager til mangelende
stain behandling.

Havde en risikofaktor i stedet veeret tilstraekkelig indikation ville andelen veere
93%. Ligeledes vil evt. anfert familicer disposition til CVD gge andelen yderligere.
Det tyder pd, at den individuelle vaegtning af risikofaktorernes betydning er en
bidragende og naturlig forklaring pa den varierende udskrivning af statiner praksis
og lege imellem.

Arsager til manglende statinbehandling

Selvom statinbehandling grundlaeggende er livslang kan der veere flere
valide arsager til undladelse heraf, fx. terminalt syge/begraenset restlevetid/
cancerpatienter, polyfarmaci og interaktioner, samt uacceptable bivirkninger.
Velvidende, at vores datasaet er begraenset, har vi forsggt at belyse arsagerne
til den manglende statinbehandling hos gruppen af DM2 patienter. Arsagerne
kategoriseres i “fejlsken” (ndr behandling egentlig var indiceret), “doctors delay”
(nar behandlingsindikation var erkendt, men ikke effektueret), “bivirkninger” og
“manglende compliance”. Arsagerne “fejlsken” og “doctors delay”, der primaert
vurderes at veere lzegerelaterede, udgjorde lidt overraskende stgrstedelen
af drsagerne (figur 5). Her ma erindres, at et “fejlsken” daekker over alt fra den
normalvaegtige 45 arige med LDL pa 2,7 til den svaert overvaegtige 55 arige med et
LDL pa 3,8. Her er farstnaevnte patient ikke nzer sd igjnefaldende ved en arskontrol
som sidstnaevnte og behandlingsopstart igen afhaengig af den enkelte lseges viden
og holdning. Ligeledes kan en grad af “doctors delay” veere en reel og brugbar
strategi mhp. at motivere patientinden evt. (yderligere) farmakologisk intervention.
Her er risikoen, som vi ogsa fandt i vores data, at man “ser an” ganske laenge og
tager blodprever med uaendrede vaerdier ved flere arskontroller, som der alligevel
ikke handles pa.

Manglende compliance
11.1%

Bivirkninger

5.6%

Ingen kemmentar

33.3%

"Doctors delay”
27.8%

“Fejiskan”
22.2%
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Diskussion af metoden

En svaghed ved vores metode er, at sagning gennem statistikmodulet er afhaengig
af korrekt diagnoseregistrering og korrekt registrering i medicinkortet. Vifandtat 11
af 38 patienter fremsggt under DM2 rent faktisk havde DM1 eller slet ikke diabetes
diagnosen. Fejlbehaftede diagnoser ber derfor slettes bagudrettet, nar klinikeren
bliver bekendt hermed. For de ikke-statinbehandlede DM2 patienter korrigerede vi
for denne fejlkilde ved at sikre overensstemmelse med KiAPs forlgbsplaner. Dette
kraever dog, at patienten er registreret med kronisk diagnosekodeijournalsystemet,
hvilket vi erfarede, at ikke alle var. At anvende statistikmodulet eller KiAPs hver for
sig vil saledes ikke nadvendigvis finde de ngjagtig samme patienter.

| vores resultatdel har vi ikke dobbelttjekket korrektheden af diagnoserne for
hypertensions og CVD patienter, samt den statinbehandlede DM2 gruppe, hvilket
gar vores datasaet usikkert.

Vores begraensede datasat er ogsad en svaghed. Specielt nar vi vurderer drsagerne
tilmanglende statinbehandling er det pa baggrund af relativ fa patienter. Det kunne
vaere spandende at undersgge om de samme fire kategorier vi identificerede vil
genfindes i en st@rre undersggelse omfattende flere praksis.

KONKLUSION

Vi fandt, at der var en betydelig forskel i andelen af statinbehandlede for CVD,
hypertension og DM2 patienter mellem to praksis. Der var en gruppe af DM2
patienterne der kunne have gavn af statinbehandling. Arsagerne til de ikke fik
det var primaert leegerelaterede i form af “fejlsken” og “doctors delay”, mens de
patientrelaterede arsager “compliance” og “bivirkninger” kun udgjorde en mindre
del. Selvom vores datasat er sparsomt og vi kun har fokuseret pa DM2 gruppen
kunne det mere overordnet tyde pa, at statinbehandling primeert er afhaengigt af
den enkelte leeges fokus pa- og holdning til omradet, herunder den individuelle
vaegtning af risikofaktorer, hvilket tidligere forskning ogsa tyder pa (8).

Klinisk implikation

Optimering mhp. at finde den gruppe af DM2 patienter der kunne have gavn af
statinbehandling behgver ikke at vaere saerlig omfattende, nar ferst udfordringerne
er identificerede. Udfordringerne “fejlskgn” og “doctors delay” er korrigerbare og
kunne forsgges inkorporeret i en frase/skabelon, hvor kriterierne for opstart af
statinbehandling indgik, samt LDL madlsaetning og plan om gentagelse af blodpreve
(fx. efter 3-6 mdr), safremt man undlod at opstarte. Man kunne lave et dataudtraek
for og efter interventionen med henblik pa at vurdere effekten.
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BILAG 3
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2020: Bilag - Beskrivelse af ordinationsmensteret af lipidseenkende behandling for udvalgte grupper i to almen praksis



