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LedareHannes Wahlroos
Överdirektör, professor

Läkemedelsverket

Så här i jultider brukar man tala om måttfullhet vad
gäller mat och dryck. Annars kan man föräta sig på
alla delikatesser och godsaker och drabbas av mat-
smältningsbesvär. Även i fråga om reformerna i läke-
medelsbranschen borde man eftersträva måttfullhet.
Annars kan läkemedelsbranschen inte svälja alla för-
ändringar.

Många viktiga reformprojekt inom läkemedels-
branschen har överskuggats av den gångna höstens
organisationsdiskussioner. Reformer bör genomföras
målmedvetet men det behövs också behärskning och
omdöme. Man måste hålla kontroll över helheterna
och anpassa dem till varandra. Men det finns risker
med att göra allting på en gång.

Det är inte länge kvar tills de elektroniska läke-
medelsrecepten, de så kallade e-recepten, ska tas i
bruk år 2011, efter flera års försening. Myndighe-
terna och de olika aktörerna i branschen förbereder
sig på att tillämpa det nya systemet i praktiken. Pati-
enten, läkaren och apoteket försätts i en ny situation
då patientens läkemedelshistoria och läkemedelstera-
pi som helhet blir tillgänglig för patienten själv och
för läkaren. Verksamhetsformerna i kedjan från
läkemedelsordination till expediering förändras,
metoderna för att förhindra överlappande och oför-
enliga läkemedelsterapier förbättras, möjligheterna
att undersöka läkemedelsanvändningen utvecklas
och antalet receptförfalskningar minskar. Nu måste
vi se till att vi inte på upploppet snubblar över detal-
jer och att de fördelar som eftersträvas med e-recep-
ten verkligen nås. I fråga verksamhetsformerna
borde vi gå in i en genuint ny era.

Reformen av systemet med referenspris har 
präglats av frågan om läkemedelspatent. Reformens
övriga följder har inte diskuterats i någon större
utsträckning, exempelvis patientens ökade informa-
tionsbehov på läkarmottagningen och apoteket. Pati-
enten borde redan då läkemedlet skrivs ut för
honom eller henne få veta på vilka grunder man
kommer att beräkna FPA:s ersättning på apoteket.
Det innebär utmaningar för såväl läkarna som apo-

tekens farmaceutiska personal. Reformen är också
förknippad med ekonomiska utmaningar, särskilt för
läkemedelsföretagen, läkemedelsgrossisterna och
apoteken. Konkurrensen hårdnar i läkemedelsbran-
schen. Effektivitetskrav ställs på verksamheten, men
samtidigt förutsätts de olika aktörerna uppvisa 
högtstående professionalism och sköta sina förplik-
telser. Se där en julnöt att bita i. 

Under hösten har aktörerna inom läkemedels-
branschen och branschen för medicintekniska pro-
dukter fått ge utlåtanden om två viktiga lagutkast
från social- och hälsovårdsministeriet, vilka båda har
beretts av Läkemedelsverket. Ändringarna i läkeme-
delslagen skulle utöver att trygga läkemedelsförsörj-
ningen på glesbygden innebära att apoteken inrättar
webbtjänster, att den maskinella dosdispenseringen
effektiviseras och att läkemedelsmarknadsföringen
begränsas snävare än hittills samtidigt som öppenhe-
ten ökar. I vår kommer vi att få se i vilken takt för-
slagen fortskrider, men på kommande är de i alla
fall. Försenas reformerna leder det till att problemen
i läkemedelsbranschen anhopas.

Vad gäller de medicintekniska produkterna hand-
lar Läkemedelsverkets förslag inte bara om att för-
bättra patientsäkerheten utan också om att förnya
hela den nuvarande lagstiftningen. Företagen i bran-
schen, de professionella användarna, hälsovårdens
verksamhetsenheter och den övervakande myndighe-
ten måste alla på sitt håll acceptera sina skyldigheter
och sitt ansvar. Den EU-koppling som övervakning-
en av medicintekniska produkter har gemensam med
läkemedelsövervakningen stärker ytterligare synergin
i kontaktytan dem emellan.

Även EU har sina egna godbitar. De väntade
direktivförslagen om läkemedelssäkerhetsverksamhe-
ten, läkemedelsinformationen och bekämpningen av
läkemedelsförfalskningar erbjuder något att smälta
ännu nästa jul. 

Å Läkemedelsverkets vägnar har jag glädjen att
önska alla läsare en fridfull jul – trots den snabba
reformtakten i branschen.

Mycket att smälta i läkemedelsbranschen
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Läkemedelsbiverkningar tas inte upp tillräckligt
vid läkemedelspresentationer

Läkemedelsverket utarbetade år
2007 en rekommendation om
kvalitetskriterier för läkemedels-
presentationer, i syfte att utvär-
dera sakinnehållet i marknadsfö-
ringen av läkemedel (1). Till-
sammans med Utvecklingscentra-
len för läkemedelsbehandling
Rohto har Läkemedelsverket
under våren 2008 utrett hur
rekommendationen har tilläm-
pats i praktiken. Resultaten
bygger på 17 hälsocentralläkares
bedömningar av sakinnehållet i
och kvaliteten på läkemedelspre-
sentationer som har hållits på
deras arbetsplatser. I undersök-
ningen bedömdes sakinnehållet i
83 läkemedelspresentationer.
Undersökningen gav information
om hur väl de uppgifter som ges
vid presentationerna motsvarar
uppgifterna i produktresumén
och läkarnas behov av informa-
tion.

Ur läkemedelsföretagets pers-
pektiv utgör läkemedelspresenta-
tionerna en viktig del av mark-
nadsföringen av receptbelagda
läkemedel till hälsovårdspersonal
med rätt att förskriva och expe-
diera läkemedlen. En läkemedels-
representant håller i genomsnitt
cirka 3–5 läkemedelspresentatio-
ner per dag. Läkare deltar
månatligen i genomsnitt i 2–3
läkemedelspresentationer en-
samma med en läkemedelsrepre-
sentant och i 4–5 presentationer i
grupp (3). Ur läkarnas synvinkel
ger presentationerna i bästa fall
aktuell information av hög kva-
litet om läkemedlen och om läke-
medelsterapin som helhet (1, 2).

Läkemedelspresentationernas
antal kommer att minska i fram-
tiden (4). Antalet produktspecia-
lister och läkemedelsrepresentan-
ter har sjunkit med 17 % under
de senaste tre åren (3).

Bakgrund

Målet med den föreliggande
undersökningen är att samla
information om hur ändamålsen-
liga de uppgifter som ges munt-
ligt vid läkemedelspresentationer
är med avseende på kvalitetskra-
ven för läkemedelspresentationer. 

Slutsatser

Undersökningsresultaten visar att
något över hälften (60 %) av de
läkemedelspresentationer som
hålls på hälsocentralerna väl föl-
jer rekommendationen om kvali-
tetskriterier för läkemedelspre-
sentationer i fråga om produktre-
sumén, prisuppgifter och annat
skriftligt material. Resultaten
stärker uppfattningen att merpar-
ten av de läkemedelspresentatio-
ner som hålls under arbetstid är
ändamålsenliga, men att repre-
sentanten vid de kortare presen-
tationerna (40 % av presentatio-
nerna är kortare än 10 minuter)
inte strävar efter att ge så kom-
pletta uppgifter som möjligt om
preparatet. I stället lämnar repre-
sentanten skriftligt bakgrundsma-
terial hos läkaren och nämner de
kliniska undersökningarna samt
presenterar läkemedlets pris,
dock utan några prisjämförelser. 

Hänvisningar till de kliniska

studierna är vanliga, de före-
kommer i hela 94 % av presenta-
tionerna. De indikationer för pre-
paraten som nämns under pre-
sentationerna motsvarar nästan
alltid uppgifterna i produktresu-
mén. Enligt Rohtos experter har
indikationerna för preparatet
klart överdrivits i fyra och möjli-
gen i tolv av de 83 utvärderade
läkemedelspresentationerna.

Under läkemedelspresentatio-
nerna borde läkemedelsrepresen-
tanten berätta mera om en säker
användning av läkemedlet. I de
presentationer som utvärderades
beskrevs biverkningar bara 19
gånger. Läkemedlets interaktio-
ner eller kontraindikationer togs
bara upp under 10 läkemedels-
presentationer medan andra fak-
torer som berör en säker använd-
ning av preparatet nämndes
under 32 presentationer. Under
hela 42 presentationer diskute-
rades dessa frågor inte alls. I de
tryckta broschyrerna nämns de
väsentliga uppgifterna om säker
användning av läkemedlen, men
inte alltid tydligt och läsbart.

Resultaten från undersökning-
en liknar resultaten från andra
undersökningar som granskar
sakinnehållet i läkemedelspresen-
tationer i Finland och utomlands
(6–14). I många undersökningar
har det konstaterats att man vid
läkemedelspresentationer huvud-
sakligen tar upp positiva aspekter
och fördelar jämfört med andra
läkemedel och terapialternativ.
Uppgifter som berör en säker
användning av läkemedlet,
biverkningar och interaktioner 

Kristiina Pellas
Överprovisor

Erkki Palva
Professor

Läkemedelsverket

Taina Mäntyranta
Direktör

Veli-Pekka Rautava
Sakkunnigläkare

Utvecklingscentralen för läkemedelsbehandling Rohto

sammanfattning
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behandlas alltför lite under pre-
sentationerna (6–10, 13).  

Materialet kan ses som en till-
förlitlig utvärdering av kvaliteten
på de läkemedelspresentationer
som hölls under våren 2008.
Utifrån denna undersökning kan
läkemedelspresentationernas kva-
litet och sakinnehåll förbättras
genom att läkemedelsrepresen-
tanterna erbjuder mera informa-
tion om preparatets betydelse
som helhet, jämfört med andra
terapiformer, och genom att
utöka informationen om prepa-
ratets biverkningar och interak-
tioner samt andra faktorer som
berör en säker användning av
preparatet. Presentationerna
borde svara på läkarnas informa-
tionsbehov exempelvis genom att
erbjuda mera information om
epidemiologiska uppgifter om
preparatet, om Gängse vård-
rekommendationerna samt om
läkemedelspreparatens kostnads-
effektivitet. Marknadsföringen av
läkemedel måste även i framtiden
bibehålla sin etiska trovärdighet.
Allmänt taget motsvarar de upp-
gifter som gavs under 94 % av
läkemedelspresentationerna i Fin-
land innehållet i produktresumén
för läkemedlet som presentera-
des, men trots detta togs en hel
del viktig information inte upp. I
42 av de läkemedelspresentatio-
ner som ingår i denna under-
sökning behandlades frågor som
berör läkemedelspreparatets
säkerhet inte i tillräcklig ut-
sträckning.  

Litteratur se sida 16

Vitamin D – söderns hormon
och nordens vitamin

Ett av de viktiga framstegen
inom medicin i början av 19-
hundra talet bestod av behand-
ling av rakit och osteomalaci
med vitamin D. Ungefär ett halvt
sekel senare blev det uppenbart
att vitamin D egentligen var ett
endogent hormon som i norden
dock behövdes i dieten under
vintermånaderna. Den aktive-
rade vitamin D, kalcitriol
(1,25(OH)2-D) är ett hormon,
som produceras av njuren. Dess
previtamin, kolekalciferol, synte-
tiseras i huden genom den foto-
lytiska aktiviteten av UVB strål-
ning.  

I dag, 200 år efter den första
dokumenterade användningen av
fiskleverolja och 100 år efter
upptäckten av dess aktiva sub-
stans, har effekterna av vitamin
D visat sig mycket mångfaldi-
gare än bara att upprätthålla ben
homeostasen. 

Kalcitriol påverkar genom sin
nukleara receptor  expression av
hundratals gener relaterade till
sin egen metabolism, immunres-
pons och celltillväxt. Ytterligare,
snabba effekter av vitamin D
som stimulering av kalcium-
transport förmedlas sannolikt av
en cellmembran receptor för
vitamin D.

De icke-skeletala hälsoeffek-
terna av vitamin D relaterar sig
till förebyggning av hyperten-
sion, cancer och autoimmun-
sjukdomar. Eftersom bevisen för
detta är närmast epidemiolo-
giska, behövs mera långvariga,
randomiserade studier för att
definiera den optimala plasma-
halten av kalcidiol. För att
uppnå de förmånliga hälsoeffek-
terna behövs troligen högre plas-
manivåer än vilka är nödvändiga
att förebygga bensjukdomen.

I dag vet vi att vid en kalcidiol-
halt under 10 nmol/l minskar
produktionen av det aktiva vita-
minet kalcitriol. För att före-
bygga rakit krävs cirka 20
nmol/l. En plasmahalt på mera
än 40 nmol/l anses som “nor-
mal” även om folk som lever i
södern tycks uppvisa koncentra-
tioner av 100–200 nmol/l. Enligt
djurexperiment och humana fall
är vitamin D:s toxicitet (t.ex.
kalcifikation av mjukvävnader)
relaterad till fortsatta plasma-
koncentrationer som överstiger
300–500 nmol/l.

En optimal nivå på kalcidiol
av 80–100 nmol/l understöds av
följande faktorer: 
* denna koncentration över

skrids inte i naturliga förhål-
landen,

* absorption av kalcium är 
optimal men ingen hyperkal-
cemi resulterar, 

* suppression av parathormon 
är maximal, 

* hydroxylering av D3 i levern 
är inte saturerad d.v.s, ingen 
ackumulering av D3 till fett 
eller muskel förekommer,

* kliniska fynd visar en förmån-
lig effekt mot frakturer. 

Experter i USA och Kanada
har nyligen rekommenderat en
daglig tillsats av 1 000–2 000 IU
av vitamin D i stället för den tra-
ditionella 400 IU, som vanligen
finns i en skedfull av fiskleverolja.
På grund av modulerande fakto-
rer (utsättning till solstrålning,
diet och ålder) kommer endast
tiden att visa vad effekten kom-
mer att bli inom en population. 

Ilari Paakkari, MKD, professor
Biomedicinska institutionen, 
farmakologi
Helsingfors universitet
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Tiina Karonen
Överläkare
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Hösten 2008 anmäldes en skade-
verkan till Läkemedelsverket som
berodde på ett oxikodon -depot-
preparat: 

Oxikodon är en ren opioida-
gonist och den mest betydande
risken vid användning är and-
ningsförlamning. Oxikodon
depottabletter frigör det verk-
samma ämnet långsammare än de
långtidsverkande oxikodonprepa-
raten. I OxyContin bipacksedeln
står det följande (4.4 varningar
och försiktighet): 

Tabletterna skall sväljas hela. Får
ej delas, tuggas eller krossas.
Delade, krossade eller tuggade

tabletter leder till snabb frisätt-
ning av oxikodon, vilket kan för-
orsaka resorption av livshotande
mängd.

Även i andra oxikodon depot-
preparat finns motsvarande var-
ningstext. Fentanyl är ett annat
opioidanalgetikum och till dess
användning har man också för-
knippat risken för andningsför-
lamning. (Se även skrivelsen om
sk. smärtplåster i detta TABU
nummer på finska s. 10–11).

I depottabletter eller -kapslar
har man förlängt engångsdosens
verkningstid genom att reglera
frigöringen av läkemedlet. Flera
olika sätt att reglera frigöringen
finns till förfogande men i de
flesta fall är förutsättningen för
en fungerande regleringsmeka-
nism att kapseln eller tabletten
hålls hel. I de fall då det är önsk-
värt att läkemedlet har en lång-
tidsverkan kan man med depotta-
bletter komma till ett glesare
doseringsintervall och bättre
komplians.

Problem med sväljning kan
bero på flera olika saker och
förekommer rätt allmänt hos
åldringar. Krossandet av tabletter
eller öppnandet av kapslar är
vanligt, och enligt en uppskatt-
ning sker det åtminstone en gång
i veckan i över 80 % av vård-
hemmen (1). Krossandet av
tabletterna medför ökad risk för
förlust av läkemedel, orenhet och
allergisk reaktion vid läkeme-
delskontaminering. Särskilt bör

man uppmärksamma att krossan-
det av depottabletter och andra
liknande preparat som reglerar
sin frigöring kan leda till skade-
verkningar och överdos som här-
rör sig till snabb frigöring av
läkemedlet (2).

Ifall patienten har svårigheter
att svälja bör man ta reda på ifall
det är fråga om en vanlig- eller
depottablett. I första hand borde
man ersätta preparatet med ett
passligare (oral lösning eller van-
lig tablett som man kan krossa) i
samförstånd med läkaren som
ordinerat läkemedlet. Mer infor-
mation om krossandet av prepa-
rat kan fås från innehavaren av
försäljningstillståndet och sjuk-
husapoteket ifall det finns till för-
fogande (1, 2).

Litteratur

1. Stubbs J, Haw C, Dickens G. Dose
form modification – a common but
potentially hazardous practice. A literatu-
re review and study of medication admi-
nistration to older psychiatric inpatients.
Int Psychogeriatr. 2008;20(3):616–27.

2. Morris H. Administering drugs to pati-
ents with swallowing difficulties. Nurs
Times 2005;101(39):28–30.

Översättning Erik Vahtola

Krossandet av depotpreparat kan medföra
överdos

Den cirka 60 åriga kvinnliga
patienten med metastaserad
lungcancer vårdades med oxi-
kodon -depottabletter. En
morgon hade patienten svårig-
heter att svälja och man
krossade tabletterna; under
loppet av samma morgon
utvecklade patienten andnöd.
Som smärtmedicinering fick
hon även oxikodon orallös-
ning och på eftermiddagen
fentanylplåster. Två timmar
efter detta omkom patienten.
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Mitt eget biverkningsfall

Upprepad anafylaxi i samband med 
luftvägsinfektioner

Vår patient

En 50-årig, frisk man kom till universi-
tetssjukhusets klinik för hudsjukdomar
med remiss från hälsocentralläkaren,
för att utreda en anafylaktisk reaktion
som uppträtt två gånger. Patienten
använde ingen regelbunden läkeme-
delsbehandling. Sporadiskt använde
han aspirin eller ibuprofen mot värk och
förkylningssymtom. Vad patienten själv
visste var han inte allergisk mot någon-
ting, även om han sade sig få stora
svullnader av myggbett. I skolåldern
hade patienten på handflatan haft
eksem som ansågs vara atopiskt. Det
behandlades med kortikosteroidsalvor
och i vuxen ålder hade mannen inte
längre eksem. I tjugo års ålder hade
mannen utvecklat tyreotoxikos som
hade behandlats genom operation och
med en kortare läkemedelsterapi och
därmed blivit symtomfri. 

På julen 2000 drabbades patienten
av en luftvägsinfektion som behand-
lades med en cefalexinkur som läkaren
skrev ut. Patienten tog också aspirin-
och halstabletter han hade köpt på
apoteket. Då antibiotikakuren hade
pågått i ett par dagar drabbades pati-
enten inom en knapp timme efter att
han tagit läkemedlet av kraftig andnöd
samt svullnad i tungan, svalget och an-
siktet. Patienten lyckades ta sig till
akutvård och situationen löstes med
adrenalin. Några särskilda begränsning-
ar av läkemedelsterapin ansågs inte
vara befogade efter anfallet, och senare
användes cefalexin utan några problem. 

I samband med en luftvägsinfektion
på våren 2007 drabbades emellertid
patienten på nytt av svullnad i ansiktet

och svalget, kombinerade med genera-
liserad urticaria. Innan denna reaktion
bröt ut hade patienten behandlat sig
själv symtomatiskt med ibuprofen och
halstabletter. Läkaren som gav akutvård
sände senare patienten på allergiutred-
ning. 

För att utreda anafylaxin utfördes
pricktest. Histaminreaktionens genom-
snittliga diameter var 5 mm. Vid omfat-
tande hudtestserier konstaterades den
enda väsentliga positiva reaktionen för
klorhexidin (0,5 % i vatten). Då patient-
en kom till testet hade han också med
sig halstabletter som han hade köpt
receptfritt. Då de krossades och som
sådana testades med pricktest gav de
upphov till en större reaktion än hista-
min (8 mm), vilket också klorhexidin
gjorde (9 mm). Halstabletten innehöll
också bensokain som inte gav upphov
till hudreaktioner. Patienten hade an-
vänt den aktuella halstabletten två
gånger, en gång år 2000 och en andra
gång år 2007. Enligt patientens min-
nesbilder hade de läkemedelssalvor han
i barndomen hade använt mot eksemen
på handflatan och som möjligen hade
innehållit klorhexidin inte gett upphov
till hudreaktioner, medan vissa läkeme-
delssalvor med kortikosteroid och klor-
hexidin som han under de senaste åren
använt som behandling av eksem på
underbenen hade gett upphov till krafti-
gare rodnad snarare än att bota ekse-
men.

Klorhexidin förorsakar oftare
kontaktallergi än atopisk allergi.
IgE-medierad allergi mot klor-
hexidin är känd för att kunna
förorsaka också svåra generalise-

rade reaktioner då man exempel-
vis i samband med ingrepp an-
vänder antiseptika som innehåller
klorhexidin (1). Å andra sidan
har patienter som i hudtest ut-
vecklar lindriga reaktioner ofta
reagerat med bara lindrig rodnad
vid lokal användning (2). I egen-
skap av antimikrobikum kan klor-
hexidin förekomma i kosmetika
och läkemedelssalvor, i kirurgiska
tvålar, tandkrämer, munvatten,
rengöringsmedel för händer och
sår. Att klorhexidin förekommer i
ett peroralt preparat som absor-
beras i kroppen var en överrask-
ning också för läkaren. Utom i de
halstabletter som patienten hade
använt ingår klorhexidin enligt
Läkemedelsverkets utredning inte
i några andra motsvarande re-
ceptfria preparat på marknaden i
Finland. Förutom i salvor för
lokal behandling som används
allmänt och säljs receptfritt före-
kommer klorhexidin också i små
kvantiteter i vissa nässprayer, i en
vaginalsalva, ett oralt gel och en
oral lösning samt en produkt för
neutralisering av magsyran.   

Då man undersöker patienter
som har utvecklat plötslig urtica-
ria, angioödem eller en svår reak-
tion av anafylaktisk typ lönar det
sig att grundligt utreda vilka pro-
dukter patienten har använt in-
nan, och också deras samman-
sättning. En välkänd allergen som
anses rätt vanlig kan ibland dyka
upp i överraskande produkter. 
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Läkemedelsverket

Preventivprogrammet i anknytning till 
isotretinoinanvändning och om behovet av 
tillförlitlig prevention

Läkemedelsverket påminner om
att man under en behandling
med isotretinoin måste använda
minst ett, helst två preventivme-
del som kompletterar varandra.
Orsaken till detta är att isotreti-
noin kan förorsaka missbildning-
ar hos foster.

För isotretinoinpreparat som
används för behandling av akne
fastlogs 1.3.2005 villkor som
gäller användningen av läkemed-
let då patienten är en kvinna i
fertil ålder. Syftet med begräns-
ningarna är att minska antalet
missbildningar och missfall läke-
medlet ger upphov till.

Läkemedelsverket har fått
kännedom om att graviditeter
fortfarande förekommer under
pågående isotretinoinbehandling,
trots de stränga restriktionerna.
Till den databas som Teratolo-
giska informationstjänsten vid
HNS upprätthåller har det under
perioden 1.3.2005–31.8.2008
rapporterats 15 fall där 16–39-
åriga kvinnor under sin gravi-
ditet har exponerats för isotreti-
noin. Enligt FPA:s statistik har
cirka 9700 kvinnor under samma
period beviljats ersättning för
isotretinoin. Då man ställer Tera-
tologiska informationstjänstens
siffror i relation till FPA:s sta-
tistik kan man sluta sig till att
1,5 av tusen (1,5 ‰) 16–39-åriga
kvinnor blev gravida under pågå-
ende isotretinoinbehandling efter
att de strängare restriktionerna
för ordinering av isotretinoin
hade trätt i kraft. Troligtvis har

det förekommit ännu fler gravi-
diteter under pågående isotreti-
noinbehandling, eftersom endast
en del av dessa graviditeter torde
ha kommit till Teratologiska
informationstjänstens kännedom.

Tillförlitliga preventivmetoder
under en isotretinoinbehandling
är hormonella kombinationspre-
parat eller spiraler som ska kom-
bineras med kondom eller någon
annan barriärmetod. Preventio-
nen skall påbörjas en månad
innan behandlingen inleds och
den ska fortsätta minst en månad
efter att behandlingen har avslu-
tats, även om patienten inte har
menstruation. Ett graviditetstest
skall utföras innan behandlingen
inleds, under behandlingens gång
och 5 veckor efter att behand-
lingen har avslutats.

Utöver detta gäller följande
villkor för ordination av isotre-
tinoinpreparat:

I Finland har följande prepa-
rat som innehåller isotretinoin
fått försäljningstillstånd: 
Roaccutan, Isotretinoin Actavis,
Isotretinoin Alternova, 
Isotretinoin Orifarm, Isotretinoin
Ratiopharm och Isotretinoin
Sandoz. 

Som indikation godkänns svår
akne som inte har reagerat på
tidigare ändamålsenlig, systemisk
antibiotikabehandling och lokal
behandling, såsom nodulär akne,
acne conglobata eller akne som
är förknippad med risk för per-
manent ärrbildning.
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* Läkemedelspreparaten får  endast expedieras enligt recept av en 
specialistläkare i dermatologi. 

* Till kvinnor som kan bli gravida får läkemedlet endast ordineras 
och expedieras på recept  som räcker för en högst 30 dagar lång 
handling. Fortsatt behandling kräver ett nytt recept.

* Recept som skrivits ut för kvinnor i fertil ålder är i kraft i sju (7) 
dagar från att de har skrivits ut.

* Innehavarna av försäljningstill  stånd är skyldiga att bifoga 
preventionsprogrammet till läkemedlets produktresumé.
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Varför får inte alla veterinärmedicinska vaccin
användas i Finland?

Det finns många orsaker till den
goda situationen vad beträffar
djursjukdomar i Finland. Smitt-
samma sjukdomar har redan rätt
länge bekämpats systematiskt i
Finland. I många fall härstammar
sjukdomsfriheten från en tid då
gårdarna var små och djuren inte
flyttades runt särskilt mycket.
Sjukdomsfriheten är en bety-
dande fördel för den finländska
husdjursproduktionen, men i och
med att gårdarna växer och dju-
rens rörlighet ökar har det i Fin-
land dykt upp “nya” sjukdomar
såsom PMWS förknippad med
circovirus och proliferativ entero-
pati förorsakad av Lawsonia
intracellularis. För att kontrollera
dessa sjukdomar behövs nya
vaccin. Förebyggande vaccination
är en attraktiv tanke ur ett anti-
biotikapolitiskt och ekonomiskt
perspektiv, men användningen av
vaccin kan vara förknippad med
risker som omsorgsfullt måste
utvärderas innan vaccinen tas i

bruk – särskilt då vaccinen inte
har försäljningstillstånd. I fråga
om levande vaccin finns det en
risk för att vaccinet innehåller
organismer som inte hör hemma
där. Även själva vaccinviruset
kan börja sprida sig och till och
med förorsaka sjukdom. Därför
är det viktigt att reda ut hur man
i kvalitetskraven för preparaten
har beaktat friheten från sjuk-
domsalstrare relevanta då det
gäller Finland.

Levande vaccin och
främmande organismer

I litteraturen finns talrika exem-
pel på vaccin som har förorsakat
sjukdom hos människa och djur
på grund av att vaccinen har
kontaminerats av virus (1–4).
Dessa så kallade vaccinkontami-
nationer har minskat väsentligt
de senaste åren eftersom kvali-
tetskraven för läkemedelsprepa-
rat har skärpts, kraven för god

produktionssed för läkemedel
(GMP) har framhävts och tillver-
karna har utvecklat sin kvali-
tetskontroll. Trots detta måste
kontamination anses vara ett av
de största kvalitetsproblemen hos
veterinärmedicinska vaccin efter-
som vaccinviruset odlas i cellod-
ling och vilket som helst annat
virus som växer i dessa celler kan
föröka sig under odlingen. I
levande vaccin är också kontami-
nerande virus levande. I inaktive-
rat vaccin är också kontamine-
rande virus i regel inaktiverade. 

Evira undersöker sampel av
veterinärmedicinska vaccin också
med tanke på organismer som
inte hör hemma i vaccinen.
Under perioden 1998–2004 hit-
tade man med PCR-metoden
pestivirusgenom i 6 partier av 43
undersökta (14 %) och i ett parti
påvisades levande BVD-virus (5).
I detta fall hittades det levande
viruset lyckligtvis inte i vaccin
avsett för svin eller nöt. BVD-
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Liisa Kaartinen
Direktör

Evira, forskningsenheten för djursjukdomsvirologi

Läkemedel för djur

Finland är officiellt sjukdomsfritt i fråga om bl.a. Aujeszkys sjukdom hos svin, smittsam rinotrakeit
hos nöt (IBR/IPV) och rinotrakeit hos fjäderfä (ART/TRT/SHS). I fråga om Newcastle-sjuka är Finland
befriat från vaccinationsplikt mot sjukdomen. Vidare har flera sjukdomar bekämpats nationellt i Fin-
land. Finland är exempelvis fritt från PRRS hos svin (porcine reproductive and respiratory syndrome)
och nästan fritt från smittsam virusdiarré hos nöt (BVD). De sist nämnda sjukdomarna är allmänna
inom EU och bekämpas inte på gemenskapsnivå. Det är viktigt för Finland att landet hålls fritt också
från dessa sjukdomar eftersom de orsakar stora ekonomiska förluster och övervakningen av sjukdo-
marna ger upphov till extra arbete och kostnader. Som en del av sjukdomsbekämpningen övervakar
Läkemedelsverket och Evira kvaliteten och säkerheten hos veterinärmedicinska vaccin. Det är viktigt
att veterinärerna är medvetna om vilka risker användningen av produktionsdjursvaccin med special-
tillstånd är förknippad med. Det finns ett uppenbart behov av utbildning.
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viruset är ett pestivirus och BVD-
viruskontamination i svinvaccin
kunde hos svin ge upphov till att
det bildas antikroppar mot pesti-
virus. Om dess antikroppar upp-
täcks vid uppföljningsunder-
sökningar för att konstatera fri-
het från svinpest väcker de miss-
tankar om svinpest vilket skulle
ge upphov till omfattande myn-
dighetsåtgärder, eftersom svinpest
är en sjukdom som bekämpas
inom EU. Vaccinpartier som har
varit PCR-positiva för pestivirus
har hittats också efter 2005.

Vaccinvirus kan förorsaka
sjukdom

I Danmark spreds år 1992 PRRS
av europeisk typ. År 1996 beslu-
tade man ta i bruk ett levande
vaccin med en PRRS-vaccinvi-
russtam av amerikansk typ. Det
nya vaccinviruset gav upphov till
sjukdomsutbrott i Danmark (6). I
de undersökningar som föregår
beviljandet av försäljningstill-
stånd för veterinärmedicinska
vaccin försöker man så noggrant
som möjligt utreda risken för att
vaccinvirus ska spridas, så att
man också får reda på längs vilka
rutter vaccinviruset elimineras
(exempelvis i avföringen, saliven)
och hur länge eliminationen räck-
er. Då ansökan om försäljnings-
tillstånd behandlas utvärderar
myndigheterna de utförda under-
sökningarna och ingriper i note-
rade problem. I detta skede är det
också möjligt att lyfta fram natio-
nella synpunkter kring sjukdoms-
frihet. Det är problematiskt att
tillverkarna av veterinärmedicin-
ska vaccin enligt EU:s riktlinjer
inte är skyldiga att separat under-
söka vaccinpartier för sådana
kontaminationer som är av bety-
delse bara för de få medlemslän-
der som på det nationella planet
är fria från vissa sjukdomar (7).

Därmed kan Finland inte separat
och med hänvisning till sjuk-
domssituationen i landet kräva
att tillverkarna testar färdigt
vaccin för exempelvis BVDV. 

Specialtillstånd för special-
situationer – eller så inte?

Finland är ett litet marknadsom-
råde. Här finns inte vaccin med
försäljningstillstånd för tillnär-
melsevis alla sjukdomar. Veterinä-
rerna har möjlighet att genom
partihandeln eller apoteket hos
Läkemedelsverket ansöka om
specialtillstånd för läkemedelspre-
parat som det finns ett särskilt
terapeutiskt behov för. Den vete-
rinär som ger ett läkemedelspre-
parat med specialtillstånd till en
patient ansvarar alltid för prepa-
ratets kvalitet, effekt och säker-
het. Ett undantag från detta utgör
sådana veterinärmedicinska vac-
cin som anses förknippade med
särskilt stora risker, såsom vaccin
som används för produktionsdjur.
För dessa vaccin bedömer Läke-
medelsverket förhållandet mellan

nytta och risk: för att specialtill-
stånd ska kunna beviljas måste
den förväntade nyttan av att
använda preparatet vara bety-
dande jämfört med de eventuella
negativa effekterna det kan ge
upphov till. Vaccinationen får
inte äventyra friheten från djur-
sjukdomar eller försvåra uppfölj-
ningen av sjukdomar som ska
bekämpas. Till skillnad från för-
farandet för försäljningstillstånd
har Läkemedelsverket däremot
ingen möjlighet att påverka kva-
liteten hos ett preparat med speci-
altillstånd. Om Läkemedelsverket
i sin granskning kommer fram till
att ett preparats virussäkerhet
inte är godtagbar kan Läkeme-
delsverket därmed inte skjuta
över ansvaret för att friheten från
djursjukdomar går förlorad på
den enskilda veterinären. 

Utmaningar inför framtiden

Behovet av veterinärmedicinska
vaccin mot nya sjukdomar har
ökat väsentligt under de senaste
två åren. Behovet kommer säkert
att fortsätta öka i och med för-
ändringarna i produktionsstruk-
turen och då trycket på att ta
dessa nya preparat i bruk ökar.
Läkemedelstillsynsmyndighetens
uppgift är att genom säkerhets-
och kvalitetsövervakning av de
vete-rinärmedicinska vaccinen
värna om sjukdomsfriheten. Kva-
litetskontroll och testning av spe-
cifika vaccinpartier utgör en del
av myndighetens verksamhet för
att garantera säkerheten hos vete-
rinärmedicinska vaccin. De nor-
diska länderna har gemensamma
intressen i fråga om den natio-
nella sjukdomsfriheten och därför
vore det viktigt att skapa ramar
för ett myndighetssamarbete på
detta område.
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