LEGEMIDLER I PRAKSIS

Avslutning av forebyggende legemiddelbruk

hos eldre

Polyfarmasi er vanlig blant eldre, og konsekvenser kan vaere bivirk-
ninger, interaksjoner og toksisitet. Samtidig er det godt dokumentert
at eldre pasienter underbehandles for tilstander som atrieflimmer

og osteoporose. Ved vurdering av medikamentell behandling ma man
derfor ta hensyn til forventet gjenstaende levetid, tid til effekt, risiko for
komplikasjoner ved ikke & behandle, bivirknings- og interaksjonsrisiko,
pasientens gnsker og malsettingen med behandlingen.
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Bedret behandling av akutte og kroniske
sykdommer gjor at flere pasienter lever len-
ge med multimorbiditet. Pasienter over 65 ar
bruker om lag tre ganger sa mange legemid-
ler som yngre pasienter (1). Pa sykehjem i
Norge bruker en gjennomsnittlig pasient
omtrent seks faste legemidler (2). Kritiske
roster hevder at vi gjor spreke eldre til pa-
sienter med var farmakologiske risikointer-
vensjon. Andre peker pd dokumentasjon
som viser at skropelige eldre underbehand-
les, for eksempel nér det gjelder atrieflim-
mer og statiner (3, 4). Malet med denne
artikkelen er & beskrive et rammeverk for
individuell vurdering av forebyggende lege-
middelbehandling hos eldre pasienter.

Materiale og metode

Grunnlaget for artikkelen er et ikke-syste-
matisk litteratursek med et skjonnsmessig
utvalg av artikler basert pa forfatternes erfa-
ringer innen feltet.

Spesielle utfordringer

hos eldre pasienter

Den eldre befolkningen karakteriseres av en
betydelig heterogenitet, og utforming av ge-
nerelle retningslinjer er derfor vanskelig. For
det forste har eldre med samme kronologiske
alder svert ulik forventet gjenstdende leve-
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tid. Selv om 10 % av 80-aringer der innen to
ar, vil nesten halvparten leve i ytterligere ti ar
eller lenger (5). Komorbiditet og funksjons-
nivé er faktorene med sterst betydning for
levetidsprognosen (6). For det andre er det
mangel pa vitenskapelig bevis vedrerende
effekten av farmakologisk behandling hos
eldre, spesielt eldre over 80 ar. Pasientene
ekskluderes fra kliniske studier grunnet alder
og komorbiditet, og retningslinjer baseres pa
ekstrapolering av undersekelser gjort pé
yngre. Videre er retningslinjene ofte utarbei-
det for sykdom i ett organ, mens en gjennom-
snittlig 75-aring har 3,5 diagnoser i tillegg til
fysiologiske aldersforandringer. Eksempel-
vis vil en 79 ar gammel kvinne med moderat
osteoporose, artrose, type 2-diabetes, hyper-
tensjon og kronisk obstruktiv lungesykdom
fa forskrevet 12 faste legemidler ved optimal
behandling basert pd retningslinjer for de
ulike sykdommene (7). Mangel pa vitenska-
pelig bevis vil ogsd oftere kunne fore til
uenighet mellom leger, som avhengig av spe-
sialitet mener at ulike regimer er viktige. En
tredje utfordring er pasienter med kognitiv
svikt og manglende samtykkekompetanse,
der valg av behandling ofte kompliseres av
ulike oppfatninger mellom leger og pare-
rende og parerende imellom.

Vurdering av forventet levetid

Potensiell nytte av et forebyggende legemid-
del ma ses i sammenheng med pasientens
generelle levetidsprognose. Det er nyttig &
kjenne til distribusjonen av forventet levetid
ved ulike aldre (fig 1). For kvinner som har
fylt 80 r, er det beregnet at 25 % lever i mer
enn 13 ar, om lag 50 % lever i minst ni ar,
mens 25 % vil leve kortere enn fem ér (6). De
viktigste faktorene i vurderingen er funk-
sjonsniva (klarer pasienten seg uten hjelp i
hverdagslivet?), antall sykdommer og alvor-
lighetsgrad av disse (6). En pasient med
hjertesvikt eller alvorlig demens vil ha en

langt kortere forventet levetid enn gjennom-
snittet for sin aldersgruppe. En pragmatisk
videre tilnaerming kan veere & dele inn i tre
grupper — forventet levetid mer enn fem Ar,
2-5 ar eller kortere enn to ar. Ferste og siste
gruppe diskuteres spesielt nedenfor. Grup-
pen med en forventet levetid pd 2—5 &r stér i
en mellomstilling som gjor individualisering
enda vanskeligere. Spesielt ma tid til effekt
av legemidlet vektlegges.

Forventet levetid over fem &r

For spreke pasienter er det grunn til & tro at
ekstrapolering av undersekelser utfert pa
yngre pasienter er hensiktsmessig. For slike
pasienter er det en rekke effektive profylak-
tiske medikamenter tilgjengelige pa marke-
det, og det kommer stadig flere. Imidlertid
vil medikamentetterlevelsen reduseres og
antall interaksjoner oke ved mer komplekse
regimer. Vi mener malsettingen derfor ber
veaere 4 optimalisere profylaktisk behandling
med det enklest mulige regimet.

Forventet levetid under to ar

Pasienter med forventet levetid pa under to
ar krever en spesiell tilneerming (8). Det er
viktig & erkjenne at pasienten er i en slik
fase, da det apner muligheten til en kritisk
gjennomgang av medikamentlisten. Imid-
lertid er det ofte vanskelig 4 si ndr pasienten
befinner seg i denne fasen, spesielt ved fra-
ver av konkrete sykdommer med kjent dar-
lig prognose. Medikamenter som var riktige
a bruke tidligere, er kanskje ikke indisert
lenger. For disse pasientene mener vi reduk-
sjon av antall medikamenter og symptom-
kontroll ber prioriteres. Bruk av profylaktis-
ke legemidler vil etter vart syn sjelden veere
tjenlig, med mindre midlene kan antas & ha
direkte effekt pa tilstanden som er mest be-
grensende for levetidsprognosen.

Seponering

Etter var mening ber medikamenter som ho-
vedregel seponeres dersom det ikke forelig-
ger en klar indikasjon, dersom tid til effek-
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ten overstiger pasientens forventede levetid
og ved plagsomme bivirkninger. Det er ofte
fristende & fortsette behandling med medi-
kamenter som pasienten ser ut til & tolerere,
men etter som pasientens fysiologiske reser-
ver minker, kan det oppsta bivirkninger av
legemidler som tidligere har vert talt godt.
Den beste strategien for & identifisere sam-
menhengen mellom legemiddel og bivirk-
ning vil etter var oppfatning vacre & seponere
ett og ett legemiddel og observere effekten
neye. Imidlertid er det ikke alltid gitt at ett
legemiddel er arsak til bivirkninger, fordi de
kan skyldes interaksjoner mellom to eller
flere legemidler. Nedtrapping til seponering
ber som regel foregd langsomt (9). Spesielt
legemidler mot kardiovaskulere sykdom-
mer kan vere forbundet med seponerings-
reaksjoner. Det er hensiktsmessig & seponere
ett medikament om gangen for & kunne mo-
nitorere uenskede konsekvenser slik som
forverring av grunnlidelsen.

En pasient som er blitt behandlet med et le-
gemiddel en lang periode, kan ha overdrevne
oppfatninger om midlets nedvendighet. Ved
seponering kan pasient og parerende tolke
dette som suboptimal behandling og som et
uttrykk for at pasienten blir gitt opp av helse-
vesenet. Seponering stiller derfor ofte store
krav til legens kommunikasjonsevne.

Hypertensjon

Selv om prevalensen av hypertensjon eker
med okende alder, er ikke hoyt blodtrykk en
normal aldersforandring. Det er godt doku-
mentert at reduksjon av blodtrykket hos pa-
sienter over 65 ar forer til reduksjon av kom-
plikasjoner som hjerteinfarkt, hjerneslag og
hjertesvikt (10). Hypertensjonsbehandling
hos pasienter over 80 &r ble nylig undersekt i
HYVET-studien, og forfatterne fant at pa-
sienter i behandlingsgruppen hadde en 21 %
reduksjon i ded sammenliknet med placebo-
gruppen (11). Imidlertid var eksklusjonskrite-
riene strenge, og resultatene gjelder dermed
spreke pasienter over 80 &r. Eldre er mer utsatt
for bivirkninger som postural hypotensjon,
hyponatremi (tiazider), forverret nyresvikt
(ACE-hemmere og angiotensin II-reseptor-
blokkere) og bradykardi (betablokkere). Man
ma derfor monitorere behandlingen grundi-
gere jo eldre og mer multisyk pasienten er,
samt kontrollere relevante blodprever og
maéle blodtrykket bade sittende og stdende.

Antikoagulasjon

Ved kronisk atrieflimmer vil hoyere alder og
komorbiditet ke risikoen for hjerneslag be-
tydelig, samtidig som risikoen for bivirknin-
ger av warfarin ogsé eker. Hos skropelige
eldre pasienter med atrieflimmer og uten
klare kontraindikasjoner er det derfor anbe-
falt & bruke warfarin, men & monitorere
INR-nivéet hyppig (12). Warfarin er et ek-
sempel pa et medikament med meget alvor-
lig bivirkningsprofil, men der avgjerelsen
om & ikke bruke medikamentet ogsa kan ha
katastrofale konsekvenser pa kort sikt.
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Figur 1 Oversikt over forventet gjenstaende levetid ved ulike aldre, inndelt i kvartiler a] Kvinner,
b] Menn. Fra Walter & Covinsky (6). Copyright © (2001) American Medical Association. All rights

90 95
Alder (ar)

Bisfosfonater

Osteoporose er underdiagnostisert og under-
behandlet hos eldre (13). Bisfosfonater re-
duserer risikoen for brudd ved osteoporose.
Fé studier har sett spesifikt pa pasienter over
75 ar, men flere subgruppeanalyser har vist
en gunstig effekt av bisfosfonater ogsa hos
eldre. Effekten gjor seg gjeldende i lopet av
om lag ett &rs bruk. En vanlig bivirkning hos
eldre er erosjoner i gvre del av mage-tarm-
kanalen, som kan gi seg til kjenne som dif-
fust ubehag eller redusert appetitt. Zoledron-
syre, som kan gis som 4rlig injeksjon, kan
vere et alternativ. Det er imidlertid enskelig
med flere studier der man vurderer bivirk-
ninger av intravengse bisfosfonater til skro-
pelige eldre.

Statiner

Statiner er indisert for mange sykdommer
som rammer eldre, og hjerte- og karsykdom-
mer er den vanligste dedsarsaken i den eldre
befolkningen. Det eksisterer ingen univer-

sell enighet vedrerende forskrivning av sta-
tiner til eldre grunnet manglende datagrunn-
lag. Generelt sett vil effekten av statiner som
regel komme etter flere maneders til et par
ars bruk, avhengig av indikasjon. Unntaket
er en nylig akutt koronar hendelse hvor det
er demonstrert en tidlig effekt av statiner
(dager til uker) (14). Bivirkninger pé tverr-
stripet muskulatur er vanligere hos eldre,
kan innebeaere diffus kraftsvikt og muskulaer
omhet, og vere alvorlig for pasienter med
dérlig mobilitet og fallrisiko. Ved fravaer av
en akutt koronar eller cerebrovaskular hen-
delse vil det sannsynligvis vare riktig a se-
ponere statiner i livets sluttfase. Legers usik-
kerhet relatert til seponering av statiner re-
flekteres i praktisk bruk. I en studie fra USA
fant man at mer enn 50% av pasientene
brukte statiner i lopet av de siste seks leve-
maneder (8). En norsk studie har imidlertid
vist at kun 9 % av eldre over 80 &r fikk stati-
ner ved utskrivning fra sykehus etter gjen-
nomgétt akutt hjerteinfarkt (4).
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Konklusjon

Avslutning av forebyggende legemiddelbruk
hos eldre krever en individualisert vurdering
av forventet levetid, tid til effekt, risiko for
komplikasjoner ved ikke & behandle, bivirk-
ningsrisiko samt pasientens preferanser.
Kontrollerte studier kan bare utgjere en be-
grenset del av beslutningsgrunnlaget, i til-
legg ma legen benytte sitt kliniske skjenn.
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