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"Det er meget forskelligt fra at
drive en PLO-klinik"

Bruno Steen Christensen har veeret praktiserende leege i adskillige ar. Han er nu én af fire leeger med
speciale almen medicin, der bemander Klinik for Aimen Medicin i Lemvig Sundhedshus. Omvaeltningen
ved at ga fra at drive en privat énmandsklinik til at veere offentligt ansat familielaege har veeret langt sterre

end ventet — pa godt og ondt.

AF VIDENSKABSJOURNALIST
GORDON VAHLE

Klinik for Almen Medicin, der har til huse
i det gamle regionshospital i Lemvig, er i
princippet en nedlegsning. Ifslge hospi-
talsdirekter Poul Michaelsen fra Hospitals-
enhed Vest i Region Midtjylland forsegte
regionen ferst at f4 en privat praktise-
rende laege til at etablere sig i huset. Men
der var ingen, som meldte sig, og sa var
den naestbedste laesning at etablere en
regionsdrevet klinik for almen medicin pa
stedet.

Patienterne har ganske vist ikke én
familieleege. Der er nu fire leeger, der pa
skift bemander klinikken, men hvis det
ikke drejer sig om akutte henvendelser,
kan de 3500 tilknyttede patienter bestille
konsultationer hos og kommunikere med
den lege, de foretraekker — akkurat som i
private praksisser med flere leeger.

Ingen vikartimer

— Og vi kan da fortalle, at vi ikke har brugt
én eneste vikartime, siden klinikkens start
i september 19, siger leege i klinikken i
Lemvig Bruno Steen Christensen og un-
derstreger, at det ikke er patienterne, der
maerker den store forskel mellem at vaere
tilknyttet en regionalt drevet klinik og en
privat.

- Det er jo en forudsaetning, at patien-
terne i det naere sundhedsvasen skal have
de samme tilbud og opleve den samme
service, uanset hvor de bor i landet. Men
for os laeger er arbejdet temmelig forskel-
ligt fra arbejdet i en privat leegepraksis. Vi
bruger fx meget mere tid pa dokumenta-
tion, uddyber Bruno Christensen.

Han har selv meerket forskellen mellem
at drive privat praksis og at veere ansat i
en regional almenmedicinsk klinik. Bruno
Christensen drev indtil for f4 ar siden sin
egen énmandsbetjente private praksis,
men valgte at prgve noget nyt ved at ga
ind i arbejdet med at lede opbygningen af
Klinik for Almen Medicin i Lemvig.

Tre instanser plus borgere holder
gje

Lemvig Sundhedshus er et fallesprojekt
mellem Lemvig Kommune, Hospitalsen-
hed Vest i Region Midtjylland og Staten.
De tre instanser har tilsammen bevilget
33,3 mio. kr. til en ombygning af det
hidtidige regionshospital og byggeri af et
nyt sundhedshus til bade kommunale og
regionale tilbud pa grunden.

Regionen har desuden afsat en million
kroner hvert ar til 'udviklingsinitiativer' i
klinikken. Det er Sundhedsministeriet, der
giver tilladelse til, at regioner ma drive lae-
geklinikker, og i Lemvig er denne tilladelse
givet i seks ar. Lemvig Sundhedshus er
desuden kommet til verden pd baggrund
af en sterre borgerinddragelsesproces,
hvor borgerne var med til at udarbejde en
vision og helhedsplan for det nye hus.

Stat, region og kommune evaluerer
lebende, hvordan det gar med visionerne
og helhedsplanen, om mélene nas og bud-
getterne holdes. Malet er blandt andet, at
borgerne skal opleve sammenhaeng i den
hjeelp, de far, og alt sammen skal doku-
menteres og males.

— | en privat praksis er der selvfalgelig
ogsa noget administration, men man be-
stemmer trods alt selv, hvor meget man vil
udlicitere. Men fordi klinikken er et regio-
nalt udviklingsprojekt, som skal bruges til
laering andre steder, er kravet om doku-
mentation enormt. Derudover er klinikken
ogsa organisatorisk en del af hospitalet,
hvor der ogsa stilles krav om budgetter,
afrapporteringer og dokumentation, siger
Bruno Christensen.

Omkostninger som gennemsnittet

Ud over leegeklinikken vil Lemvig Sund-
hedshus rumme en regional akutklinik, der
abner, ndr det nye regionshospital i Ged-
strup tages i brug til efteraret. Desuden er
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der i den regionale del af sundhedshuset
rentgen, blodpregvetagning, vagtlaeger,
jordemoderkonsultationer, aktiv patient-
stette samt et rehabiliteringsafsnit for
apopleksipatienter, der drives af en Ho-
spitalsenhed, Midt, og er del af Hammel
Neurocenter.

— Selvfelgelig kan vi benytte disse faci-
liteter til vores patienter — men det sker pa
samme vilkdr, som de gvrige praktiserende
leeger har, papeger Bruno Christensen,
der ogsa benytter lejligheden til at rette
en misforstaelse om 'konkurrenceforvrid-
ning', som ofte heres.

- Vi har ikke 'fri* adgang til rentgen,
laboratorier mv, blot fordi vi har samme ar-
bejdsgiver. Ydelserne skal bestilles internt
og bogfares efter sasmme praemisser, som
geaelder for praktiserende leeger i privat
praksis. Det er lovbestemt, at patienter,
der er tilknyttet en regional klinik i gen-
nemsnit ikke ma koste mere, end gen-
nemsnittet for patienter hos praktiserende
leeger i Danmark, oplyser han og tilfgjer,
at det gaelder uanset, at klinikken i Lemvig
har flere patienter med multiple og kroni-
ske sygdomme.

Arbejdsliv efter dine behov

Klinik for Almen Medicin i Lemvig er be-
mandet med fire laeger. Hvis man blot divi-
derer antallet af tilknyttede patienter med
fire, far man 875, hvilket svarer til godt det
halve af antallet af patienter i gennemsnit
pr. praktiserende leege i Danmark. Men
dét regnestykke gaelder ikke for klinikken

i Lemvig. Da leegerne er offentligt ansatte,
har de mulighed for at ga pa deltid, og det
har alle benyttet sig af i sterre eller mindre
grad.

6 LAGEMAGASINET 2

— Den store fordel ved at vaere ansat
i regionen er, at du far mulighed for at
strikke dit arbejdsliv sammen efter dine
behov, lyder Bruno Christensens svar pa
spergsmalet om, hvad der er den sterste
fordel ved at arbejde i en regionalt ejet kli-
nik frem for i egen eller privatejet praksis.

— Der er ikke de samme muligheder
for at 'preve noget andet' i en privat klinik
som her. Vi fire leeger kommer med vidt
forskellige baggrunde og har forskellige
@nsker om ogsa at beskaftige os med an-
dre sider af legegerningen — eller af livet.
To kommer med en baggrund som pri-
vate praktiserende laeger. Andre har haft
leengere udlandsophold eller gnsker fx at
supplere arbejdet i klinikken med fortsatte
studier eller undervisning, uddyber han.

Sundhedshuse kan tiltraekke leger

Bruno Christensen mener at netop mu-
ligheden for at tilretteleegge arbejdslivet
efter den enkeltes gnsker kan vaere med
til at tiltraekke leeger til de tyndt befolkede
omrader.

- Du unge laeger stiller mange krav til
arbejde og fritid, som vi ikke kan honorere
med fuldtidsstillinger i en praksis. Men
netop muligheden for eventuelt at fa en
deltidsstilling i et sundhedshus og kombi-
nere jobbet med andet kan vaere med til at
tiltraekke leeger. Maske far de senere lyst
til at oprette egen praksis, papeger Bruno
Christensen.

Det lokale har farste prioritet

Selv har Bruno Christensen valgt at have
fa patienter og kun én ugentlig dag pa
klinikken. Som leder har han valgt selv at

Klinik for Almen Medicin er en
del af Sundhedshuset i Lemvig,
som er et feellesprojekt mellem
Lemvig Kommune og Hospitals-
enhed Vest i Region Midtjylland.
Sundhedshuset bestar af det
hidtidige regionshospital og en
kommende kommunal tilbyg-
ning. Foto: Region Midtjylland

varetage driften af klinikken — inklusive
dokumentation, afrapportering mv. Det
giver mulighed for de gvrige tre leeger at
koncentrere sig om det vigtige, nemlig
tiden med patienterne.

Det administrative arbejde kan foreta-
ges hjemme fra boligen i Risskov ved Aar-
hus, og afdelingsmeder mv i hospitalets
regi foregar i disse Corona-tider alligevel
virtuelt. Og det agter Bruno Christensen at
blive ved med, sa der kun bliver én ugent-
lig pendling mellem @st- og Vestjylland.

— Det er altid en balance at bevare kon-
takten til hospitalet, nar man er ansat i en
‘'satellitafdeling’ 67 km fra hospitalet. Men
vi har alle valgt at prioritere tilknytningen
til lokalomradet i Lemvig ferst. Det er helt
afgerende, at vores patienter stadig faler,
de har deres egen familielege. Og vi slas
jo ogsa ligesom de fleste private prakti-
serende leeger med, at vi har for lidt tid til
den enkelte patient. Derfor prioriterer vi
patienttiden, nar vi er i klinikken, og udfe-
rer det ngdvendige administrative arbejde
pr. distance, fortaller Bruno Christensen.

— Vi saetter virkelig meget ind pa at
opbygge kendskab til og gode relationer
til vores patienter, hvilket jo ogsa viser
sig ved, at vi ikke har brugt én eneste vi-
kartime, siden starten af Klinik for Almen
medicin i Lemvig for mere end halvandet
ar siden...



gratis webinar

Fa viden om behandling af
patienter med aortaklapsygdom

Flere end 100.000 danskere skannes at have en hjerteklapsygdom, og som praktiserende lzge spiller
du en vigtig rolle for at sende patienter til videre udredning ved mistanke om hjerteklapsygdom.

P4 magasinet Helses webinar far du viden om, hvilke patientgrupper og symptomer du skal vaere sarligt
opmarksom pa, og du kan hare om den nyeste og avancerede behandling af aortahjerteklapsygdom.

Aortastenose er den hyppigste hjerteklapsygdom
i den vestlige verden. Op mod syv pct. af dan-
skerne over 65 ar gar rundt med sygdommen
—og mange uden at vide det.

Patienterne kan forveksle symptomerne pa
aortaklapsygdom med almindelige alderdoms-
tegn, og derfor forteeller de ikke npdvendigvis om
generne, nar du meder dem i konsultationen.

En stetoskopering kan dog hurtigt afslgre
mislyd pé hjertet og give anledning til videre
udredning.

Behandlingen af aortaklapsygdom har
gennemgaet en revolution i de senere ar, hvor
indgreb med kateter gennem lysken, sakaldt
TAVI-behandling, udfgres som alternativ til et
abent indgreb. Det betyder, at patienter, der for
har veeret tilbageholdende med at gennemga en
aben hjerteklapoperation, i dag har langt bedre
behandlingsmuligheder og en eget chance for
hurtigt at vende tilbage til deres hverdag.

Du far viden om:

¢ hvilke patientgrupper og symptomer du skal vere
serligt opmaerksom pa

* udredning og den nyeste behandling af aortaklapsygdom

e prognosen for samt opfolgning pa aortaklappatienter
efter indsettelse af ny aortaklap

Du meader:

Henrik Nissen, overleege p& Hjertemedicinsk Afdeling B
pa Odense Universitetshospital. Henrik har staet for
TAVI programmet pa Odense Universitetshospital siden
opstarten i 2008.

Bo Christensen, praktiserende lzege, professor i almen
medicin pa Aarhus Universitet. Bo har 30 ars erfaring
som praktiserende laege og har sidelebende forsketibl.a.
forebyggelse inden for hjerte- og kredslgbssygdomme
samt i den forebyggende helbredskonsultation.

Webinaret varer ca. 30 minutter.

Tilmeld dig pa www.magasinethelse.dk/webinar I ' VIDEN OM SUNDHED

Webinaret er sponseret af Edwards Lifesciences
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Der er andet end Corona pa
dagsordenen

AF FORMAND HANS MARTENS,

CHES — COALITION FOR HEALTH,

ETHICS AND SOCIETY
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Da Europa-Kommissionens formand,
Ursula von der Leyen i starten af februar
2020, prasenterede EU's nye cancerplan,
skete det i et fuldt Europa-Parlament,

hvor ingen bar mundbind eller teenkte (ret
meget) pa Corona og pandemier. Men det
billede skiftede meget hurtigt derefter,

og det skubbede som bekendt stort set
alle andre sundhedsmaessige spergsmal
til side. Men med udsigten til, at verden
kan fa bugt med COVID-19 —i hvert fald
sa nogenlunde — er der en relancering af
cancerplaneni gang.

Det er der mange gode grunde til, for
cancer — i sine mange forskellige udgaver
— er stadigvaek en af de helt store draebere
i verden og i Europa. Og med det pres,
der kommer pa sundhedsvaesenet efter
pandemien — dels pa grund af de mange
udsatte behandlinger, dels pa grund af
pressen fra demografien — er det vaesent-
ligt at gere, hvad gares kan for at lette
byrden, og det kan bl.a. ske ved at arbejde
pa at reducere udbredelse og dedelighed
af cancer.

Kreeftens Bekeempelse i Danmark
udgav i starten af 2021 en rapport, der
viste at kun ca. halvdelen af patienterne i
Danmark kommer direkte ind i de kreeft-
pakker, der skal sikre et hurtigt svar pa, om
der er tale om kreeft, og hvad der sa skal
gores. Hvordan den anden halvdel af pa-
tienternes forleb ser ud, ved man ikke, for
oplysningerne er spredt rundt omkring i
journaler hos de praktiserende laeger, spe-
cialleeger og pa sygehuse. Det vil Kraftens
Bekaempelse gare op med, hedder det.”

Rettidige diagnoser og hurtig behand-
ling er en afgagrende faktor for overlevel-
sen af kraeft, siger Jesper Fisker, der er
administrerende direkter i Kraeftens Be-
kaempelse. Og han tilfgjer, at organisatio-
nen nu laegger op til, at man iveerksaetter
et nationalt initiativ, der kan sikre at kraeft
bliver opdaget tidligere.

Det har direkteren fuldstendig ret i,
men det er lidt underligt, at han slet ikke
naevner EU's cancer plan, og hvordan et
dansk initiativ kunne passes ind i det euro-
peiske. En vaesentlig grund til at samar-
bejde med de andre europziske lande er
naturligvis at se pa, om man har metoder,
der reducerer dedeligheden af cancer og

viser en vej frem til at opna det. Det kan
veere serdeles nyttigt at se efter best prac-
tice andre steder, for hvorfor opfinde no-
get nyt, som man ikke er sikker pa virker,
hvis man kan lane ideerne hos andre, der
har bevist, at det virker?

Men hvordan ligger Danmark sa i
Europa, nar det gaelder cancer tilfaelde
i befolkningerne? De allerseneste stati-
stikker viser desvaerre, at Danmark har
naestflest tilfelde af kraeft pr. 100.000 ind-
byggere — kun overgaet af Irland. Nar det
gelder dedeligheden ligger Danmark tet
pa EU-gennemsnittet, men det betyder
ogsa, at der er mange andre lande, som
har en lavere dedelighed, og som maske
af den grund var vaerd at kigge lidt nzer-
mere pd.?

Men hvad gér EU's cancer plan sa ud
pa?

Ud over at dbne for muligheder for at
kunne lere af hinanden, sa er det en bae-
rende ide at bruge de nyeste teknologier,
forskning og innovation til at skabe en ny
tilgang til behandling af kraeftsygdomme -
og det geelder hele vejen fra forebyggelse
til optimering af kreeftpatienters liv — under
og efter behandlingen. Selve kraftplanen
har et budget pa €4 milliarder — s teet pa
30 milliarder danske kroner. Og der er fire
hovedomrader, der skal satses pa:

Forebyggelse — og her kommer man ikke
uden om at se pa de store risikofaktorer
som tobak, spiritusforbrug, forurening af
naturen og diverse farlige produkter. Der-
til kommer lanceringen af en kampagne
om fremme af sunde diater og fysisk
aktivitet, og sa bliver der gjort forseg pa at
sa vaccineringen af bade piger og drenge
mod de cancerformer, hvos vaccination er
mulig, bragt i vejret.

Tidlig diagnose. Farst og fremmet vil
man adressere den store ulighed, der fin-
des i hvem, der far behandling og medicin
og sikre at en meget hgjere andel — mélet
er 90 % — af befolkningen far adgang til
cancer screeninger for f.eks. bryst- og
tarmkreeft. EU vil lancere et nyt Cancer
Screening Scheme for at hjeelpe med at
opna disse resultater overalt i EU.



Diagnose og behandling. Der vil blive
igangsat et projekt om kreeftdiagnose og

- behandling i gang i lebet af 2021 med
henblik pa at fa meget mere ud af diagno-
serne for at kunne angive de bedst mulige
behandlinger. Man kan f.eks. kombinere
diagnoserne med andre data om patien-
terne og gennem store datamangder og
kunstig intelligens udstikke optimale be-
handlingsveje for en patient i en specifik
patientgruppe. Med andre ord kan man ad
den vej gore behandlingen mere person-
lig, men ogsa udga fejlforseg og i stedet i
hejere grad direkte ga den optimale vej i
behandlingen. Et andet nyt projekt hedder
European Initiative to Understand Cancer
(UNCAN.eu) og det skal arbejde med at
kunne identificere de individer, der eri

hgj risiko ogsa i almindeligt kendte kraeft-
former.

Forbedring af livskvaliteten — for kraeft-
patienterne — bade pa den laegelige side
og pa den sociale side, herunder social og
arbejdsmaessig integration.

Der vil ogsé blive oprettet et Videnscen-
trum om Cancer pa europaiske plan,
som skal give mulighed for at koordinere
videnskabelige og teknologiske initiativer
i de europzeiske lande. Det skal ogsa naev-
nes, at der kommer et serligt initiativ for
at fokusere pa kreeft blandt barn. Og sa vil
man endelig oprette et Cancer Ineuqalities
Registry pa EU-plan — og mon ikke fokus
pa at registrere ulighed i kreeftbehandlin-
ger vil skabe nogle kontroverser! Men der
er jo ingen tvivl om, at ulighederne findes
— og at den er knyttet til sdvel skonomiske
som sociale og uddannelsesmaessige para-
metre — sa det liver spaendene at se, hvad
man fender frem til.

| det hele taget bliver det spaendende
at se, om EU's medlemslande vil gribe mu-
ligheden for at kunne arbejde sammen og
udvikle nye og bedre behandlinger sam-
men, eller om man vil fortsaette med kun at
kigge indad! Det bliver ogsa spaendende
at se, hvordan EU selv kommer til at tackle
de kontroverser, der métte blive mellem
tobak set fra et cancerperspektiv og fra

JATAK

Jeg vil gerne bestille en blok med ASRS-v1.1"
Hjeelp til udredning ved mistanke om ADHD hos voksne.

Du bestiller og aftaler naermere ved at sende en
mail til neurokontakt@takeda.com.

et landbrugspolitisk perspektiv. Og sadan
bliver der flere kontroverser, specielt nar
man skal til at se pa virkningen af farlige
substanser, transporten og andre former
for luftforurening osv. Men hvis slutre-
sultatet bliver en lavere dedelighed og
mindre negativ pavirkning af europaeernes
livskvalitet fra cancer, sa er malet naet!

Referencer

1) Bt.dk/samfund/halvdelen-af-allekraefttilfa-
elde-kunne-vaere-opdatget-tidligere-kan-
ende-fatalt. 24.02.2021.

2) OECD/European Union (2020) Health at a
Glance: Europe 2020. Side 123.
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Udvikling af Insulin

— 100-ars jubileeum, dramatiske scener omkring en Nobelpris og starten pa Novo Nordisk
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AF PROFESSOR, OVERLAGE,
DR.MED. STEN MADSBAD

ENDOKRINOLOGISK AFDELING,

HVIDOVRE HOSPITAL
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| ar er det 100 ar siden at Banting be-
gyndte forsggene pa at udvikle insulin til
behandling af type 1 diabetes. | sig selv
en dramatisk historie om en af de sterste
landvindinger i den medicinske historie,
men ogsa om hvordan tildeling af en No-
belpris medferte uvenskab og forbitrelse
mellem de 4 forskere, der sammen udvik-
lede det ferste insulin til human brug. Det
er ogsa historien omkring et af de sterste
danske industrieventyr med dannelsen af
Nordisk insulin laboratorium og NOVO der
senere fusionerede til Novo Nordisk, i dag
Danmarks mest vardifulde industrivirk-
somhed med en omsaetning pa omkring
120 milliarder arligt.

Udvikling af insulin

| oktober 1920 fik Frederik Banting den

ide at han ville isolere den "interne” sekre-
tion fra pankreas og overtalte den kendte
videnskabsmand John Macleod til at stotte
ideen, og sammen udviklede de en forsk-
ningsplan. Det lykkedes Banting og hans
studentermedhjaelper Charles Best at ud-
vikle en effektiv ekstrakt fra pankreas med
insulin effekt. Biokemikeren James Collip
isolerede insulin fra ekstraktet, sa det blev
tilstraekkelig rent til at kunne bruges i men-
nesker. Den 23. januar 1922 fik den 14
arige Leonard Thomsen med type 1 diabe-
tes injiceres insulin, der var praepareret af
James Collip med faldende blodglukose til
folge. | oktober 1923 modtog Banting og
Macleod Nobelprisen i Fysiologi og Medi-
cin for udviklingen af insulin.

Frederik Banting

Banting blev fedt i Canadai 1891.11912
startede han pa medicinstudiet og valgte
kirurgi som hovedfag. Han afsluttede
studierne i 1916 og meldte sig som soldat
under 1. verdenskrig og gjorde tjeneste
ved Canadian Army Medical Corps. Han
var udstationeret ved fronten i Frankrig.
11918 blev han saret og modtog et Mili-
tary Cross for sin indsats. | 1919 nedsatte
han sig som praktiserende lege, men
han havde fa patienter og matte tage et
ekstra job som underviser ved Western
University Medical School i London, Ca-
nada. Den 30. oktober 1920, da han skulle

forberede naeste dags forelaesning om
pankreas, leeste han en artikel af Barron,
der udferte experimenter pa dyr, hvor

han ligerede duktus pankreatikus, uden at
dyrene fik diabetes. Barrons hypotese var,
at de Langerhans’ger secernerede et hor-
mon der regulerede blodglukose. Banting
blev sé begejstret over artiklen, at han ikke
kunne sove om natten. Han blev besat af
ideen om at ligere duktus, og troede at det
derved blev muligt at isolere gerne, nar
den eksogene pancreas degenererede.

John MacLeod
MacLeod var pa det tidspunkt velkendt
for sin forskning inden for glukosemetabo-
lisme. Han var ansat pa University of To-
ronto. MacLeod var fadt i England og var
allerede som student unik. Efter studierne
arbejdede hani Leipzig og i London, Eng-
land, indtil han blev rekrutteret til Univer-
sity of Toronto som professor i fysiologi.
Den 8. november 1920 medtes Banting
og MaclLeod i Toronto. MacLeod var
skeptisk overfor Bantings hypotese om
at behandle diabetes ved at ligere duktus
pankreatikus. P4 det tidspunkt var der
udfert mere en 400 forseg med pankreas
ekstrakt for at behandle diabetes, uden
at det var lykkedes. Konceptet omkring
pancreas interne sekretion var ikke ny.
Allerede i 1890 viste von Mering og
Minkowsky, at dyr, der blev pankreatek-
tomeret, udviklede diabetes. | perioden
op til Banting startede sine forseg havde
flere forskere rapporteret, at praeparater af
pankreas ekstrakt havde nogen effekt pa
blodglukose. Der var ogsa udfert forseg
pa mennesker uden at der var effekt pa
blodglukose, men derimod fik patienterne
bylder pa injektionsstederne, feber og
sepsis. Man var klar over, at urenheder var
iblandet extrakterne, som gdelagde dem.
MacLeod troede pa, at gerne indeholdt
insulin, og samtidig med at Banting og Best
udferte deres eksperimenter, isolerede
Macleod insulin fra pancreas ved at bruge
fisken havtaske som model, hvor den in-
terne og eksterne pancreas er adskilte.

Banting, MacLeod og Best
MacLeod tillod Banting at udfere forseg
i sit laboratorium, men Banting var selv i



Figur 1. Banting og Best med en af deres
diabetiske hunde, som de lavede forsag pa.

tvivl om holdbarheden af sin hypotese,
der hverken var original eller ny. Efter
flere andre Jobs startede han i maj 1921 i
MacLeods laboratorium. Charles Best blev
som student tilknyttet projektet. Han var
treenet i at kunne male blodglukose i sma
maengder blod. MacLeod skrev fosggs-
protokollerne sammen med Banting og
beskrev metoderne, der skulle benyttes i
fors@gene. Han assisterede selv ved det
forste forseg. Efter at 7 af 10 hunde var
dede, lykkedes det Banting og Best at
isolere noget ekstrakt, der seenkede blod-
glukose hos hunde med diabetes (figur
1). Preparationen blev kaldt isletin, senere
insulin.

| efteraret blev forholdet mellem
Banting og Macleod darligere. Bantings
mistaenkelige natur medferte, at han syn-
tes MacLeod gav for meget kredit til sig
selv og ikke nok til Banting. Andre mener,
at Banting ikke anerkendte nok MacLeods
indsats ved at lede projektet samt for de
gkonomiske ressourcer, Macleod tilferte
projektet.

James Collip

James Collip blev inviteret med til at
deltage i projektet. Han var en innovativ
biokemiker med interesse i hormoner. Han
forbedrede ekstraktionsprocessen ved at
bruge 90 % alkohol, der medferte, at uren-
hederne udfaldede, mens insulin forblev
flydende. Det medfarte, at renheden var
god nok til, at insulin kunne bruges i men-
nesker.

Farste insulin injektion

Farste injektion blev givet den 23. januar
1922 til Leonard Thomsen, der var 14 ar.
Mindre end 14 dage for havde Banting
og Best forsegt med én praparation, der
medferte sterile abcesser i den samme
patient (figur 2).
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Figur 2. Den 14-drige Leonard Thomsen for og efter insulinbehandling.
For 14-arige var livslaengden inden insulin fa uger efter diagnosen af type

1 diabetes.

Produktion af insulin

Et partnerskab mellem University of To-
ronto og E Lilly blev udviklet, og patentet
pa insulin blev indsendt af Collip og Best
den 3. juni 1922. George Walden, der var
biokemier hos E Lilly, benyttede isoelek-
trisk precipitation, hvorved renheden og
mengden af insulin, der kunne udvindes
blev oget.

Marie og August Krogh

Den danske nobelprisvinder August
Krogh, der var pa foredragsturne i USA,
besagte med sin hustru Marie Krogh, der
var leege og praktiserede i Kebenhavn
MacLeods laboratorium i november 1922
(figur 3). August Krogh fik retten til at pro-
ducere insulin i Danmark og i Norden, og
Nordisk Insulinlaboratorium var en kends-
gerning. Senere startede Novo med at
producere insulin, som nedenfor beskre-
vet. De farste insuliner, der blev produ-
ceret havde en relativ kort virkningstid og

Figur 3. Marie og August Krogh

kreevede flere daglige injektioner. Hage-
don, der var overlaege pa Niels Steensens
hospital udviklede sammen med Nordisk
insulin laboratorium NPH insulin, der star
for Nordisk Protamin Hagedorn insulin,
der fortsat benyttes til behandling af dia-
betes under navnet insulin insulatard, og
som har en virkningstid pa 18-20 timer.

Nobelprisen
Da August Krogh kom hjem, indstillede
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Figur 4. De 4 forskere der udviklede insulin, hvoraf kun Banting og Macleod fik Nobelprisen i

oktober 1923.
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han Banting og MacLeod til Nobelprisen,
som de modtog 25 oktober 1923 for deres
udvikling af insulin, der var blevet opdaget
aret for.

Uvenskabet mellem MacLeod og
Banting naede nye hgjder, og de var ikke
leengere pa talefod. Banting delte den
okonomiske del af sin Nobelpris med Best,
og MacLeod delte sin del med Collip.
Siden har diskussion fokuseret pa, om det
var retfaerdigt, at kun to fik Nobelprisen i
stedet for at alle fire var blevet indstillet.
Alle fire har bidraget signifikant til udvik-
lingen af insulin (figur 4).

Afslutningen.

Forskerne der udviklede insulin

Efter at have faet Nobelprisen blev Banting
landskabsmaler og dede i et flystyrt
februar 21, 1941, mens han deltog i 2.
verdenskrig. MacLeod tog tilbage til Aber-
deen hvor han blev rektor for Aberdeens
universitet samt professor i fysiologi. Han
dede i 1935. Collip fortsatte sin begavede
forskning indenfor endocrinologi, og isole-
rede bl.a. parathyreoidea hormonet, TSH,

og FSH blandt flere andre. Han blev rektor
for University of Western Ontaria, Canada
og dede i 1965. Best blev rektor ved Uni-
versity of Toronto og fortsatte sin forsk-
ning og undervisning til sin ded i 1978.
Bantings initiale hypotese, om, at det
var ngdvendigt at ligere ductus pankreati-
kus for at udvikle insulin var forkert. Den
viden erkendte han selv og det medferte,
at det blev lettere at udvinde insulin fra
svine- og kalvepankreas’, der blev benyt-
tet i produktionen af insulin til op i 80erne.

NovoNordisk

Virksomheden blev grundlagt i 1923

som Nordisk Insulinlaboratorium (se-

nere Nordisk Gentofte A/S) af August
Krogh, Marie Krogh, Hans Christian
Hagedorn og August Kongsted fra Le-
vens kemiske fabrik. Senere i 1923 blev
maskinmester Harald Pedersen ansat i
Nordisk. Hans bror, Thorvald Pedersen,
blev ogsa ansat. Thorvald Pedersen og
Hagedorn blev dog uenige, og i 1924 blev
Thorvald fyret. Harald opsagde sin stilling,
og de to bredre grundlagde deres egen
virksomhed: Novo Terapeutisk Labora-

torium (Senere Novo Industri A/S). Det
medferte en mangedrig rivalisering mel-
lem de to firmaer, der hver havde deres
diabeteshospital: Niels Steensens Hospital
og Hvidere Hospital i Klampenborg. Novo
Industri blev efterhanden sterre end Nor-
disk Gentofte, og havde en bedre forsk-
ningsafdeling bestdende af fremragende
proteinkemikere, der bl.a. udviklede
humant insulin via brug af gaerceller og
talrige insulinanaloger.

[ 1989 skete det utenkelige, Novo
Industri A/S (Novo Terapeutisk Laborato-
rium) og Nordisk Gentofte A/S (Nordisk
Insulinlaboratorium) fusionerede under
navnet Novo Nordisk A/S, og blev ver-
dens sterste insulinproducent. 1 2000
blev Novozymes A/S udskilt som et selv-
staendigt selskab. | overensstemmelse
med aftalen indgéet i Toronto skulle over-
skuddet af insulinproduktionen ud over
at drive og udvikle kerneforretningen ga
til videnskabelige og humaniteere formal
via den oprettede Novonordisk fond. |
dag uddeler fonden meget store belab til
videnskabelige og humanitaere formal, og
er Danmarks sterste pengetank.

Besog

[i www.cotedor.dk

domaine de la Cote d'Or
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At dg, at sove — det er knuden

(Shakespeare, Hamlet)

Sevnvarighed og hjerte-kar-sygdom, belyst ved Mendel'sk randomisering
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Sevn er et grundvilkar i den menneskelige
eksistens. Mange filosoffer, etikere, teo-
loger, forskere og digtere har beskaftiget
sig med sevn. Hippokrates anbefalede, at
man skulle sove i 8 timer, arbejde i 8 timer
og teenke de sidste 8 af degnets 24 timer.
Herved skulle legeme og sjeel komme i en
sund balance.

Vidensrad for Forebyggelse harien
stor rapport fra 2015 beskrevet den viden-
skabelige status for sevn og helbred (1).
Hovedkonklusionen vedrerende hjerte-
kar-sygdom er: Mange videnskabelige
undersegelser viser, at kort savn og darlig
sevnkvalitet er forbundet med en eget
risiko for udvikling af hjerte-kar-sygdom.
Mekanismerne er ikke fuldt klarlagt, men
inkluderer sandsynligvis fedme, forhajet
blodtryk, diabetes og forhajet kolesterol-
niveau. Mange videnskabelige underso-
gelser finder desuden en hajere forekomst
af hjerte-kar-sygdom blandt dem, som
sover mere end otte timer, men det kan
skyldes, at lang sevn er en marker for un-
derliggende sygdom.

Men rapporten understreger ogsa, at
de videnskabelige undersegelser er man-
gelfulde, og at der fortsat er usikkerhed
om en arsagssammenhang mellem sagvn
og sygdom.

Den videnskabelige metode til
undersogelse af sammenhang
mellem sevn og helbred

Den sterste del af den videnskabelige
evidens for en sammenhang mellem
sevnvarighed og sundhed er baseret pa
observationelle epidemiologiske studier.
Metoden er i og for sig enkel: | en pas-
sende stor population males den habitu-
elle sevnvarighed hos hvert enkelt individ,
hvilket relateres til den senere forekomst
af den sygdom man er interesseret i, in
casu hjerte-kar-sygdom. | den statistiske
analyse ma der samtidig justeres for be-
tydningen af diverse confoundere, for
eksempel ernzeringstilstand, alkohol- og
tobaksforbrug, fysisk aktivitet, sociosko-

nomi med videre. Herved kan der opnas
et estimat for effekten af sevnvarigheden
pa sygdomsforekomsten.

(En confounder er en variabel, der pa-
virker det udfald som vi er interesseret i,
uden at vaere pavirket af den eksposition
vi maler).

Séadanne epidemiologiske underse-
gelser er dog usikre, forst og fremmest
fordi der ikke kan justeres for skjulte
confoundere ("residual confounding"),
det vil sige faktorer der i sig selv pavirker
sygdomsforekomsten uden at vaere malt
eller inkluderede i analysen. Dertil kom-
mer, at eksposition (sevnvarighed) kan
veere meget varierende over et livsforleb
og ikke malbar med tilstreekkelig ngjagtig-
hed med de metoder der er mulige i store
befolkningskohorter. Omvendt kan resul-
taterne bestyrkes gennem en pavisning af
biologisk plausibilitet, multiplikation i flere
undersggelser, og tidsmaessige sammen-
fald, som oprindeligt pdpeget af Bradford
Hill (2).

En kausal sammenhzng mellem for-
skellige faktorer og sundhed kan pavises
gennem randomiserede studier, men der
er talrige sammenhaenge hvor det af for-
skellige, oftest indlysende, arsager ikke er
muligt. Det siger sig selv, at man ikke kan
lave randomiserede studier af sgvnvarig-
hed. Man kan for eksempel ikke pavirke
mennesker til at sove laengere, og sevnde-
privation er sasmmenlignelig med tortur.

Hvad ger man sa?

Mendel'sk Randomisering

Siden ca. 2010 har en ny teknik til pavis-
ning af kausale sammenhzange, nemlig
Mendels'sk randomisering vaeret tilta-
gende anvendt.

Det er en genetisk-epidemiologisk me-
tode, der udnytter det forhold at den ge-
netiske variation fastleegges ved undfan-
gelsen, og ikke pavirkes af livsstilsfaktorer
eller andre forhold livet igennem. Ved at
studere kendte genetiske determinanter
for den eksposition man studerer, kan man
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som hovedregel undga confounding og
omvendt arsagsammenhzang ("reverse
causation"). Metoden er meget fint be-
skrevet i Nordestgaard et al. (3), hvor man
har undersegt effekten af kaffeindtagelse
pa hjertesygdom og metabolisk syndrom.

Der er tre trin i en Mendels randomise-
ring. Lad os med ovenstdende eksempel
antage, at vi studerer ssmmenhangen
mellem en eksposition: Kaffedrikning, og
et udfald: Metabolisk syndrom.

1) Er der i den observationelle analyse
sammenhzng mellem kaffe-indtagelse
og metabolisk syndrom? Svaret er: Ja!
Personer der drikker meget kaffe har en
hejere frekvens af metabolisk syndrom.

2) Kan vi identificere genetiske variatio-
ner, der er associeret med og styrer
kaffeindtagelsen? Igen er svaret Ja!
Kaffeterst er i et vist omfang genetisk
bestemt, og de relevante genetiske fak-
torer er identificeret.

3) Sa glemmer vi alt om at teelle kopper
kaffe og ser i stedet pd sammenhaen-
gen mellem de genetiske variationer,
som vi har fundet styrer kaffeindta-
gelsen og forekomsten af metabolisk
syndrom. Hvis der er en statistisk sig-
nifikant sammenhzng, er denne sam-
menhang kausal, altsd: Genetisk betin-
get kaffedrikning er kausalt associeret
med metabolisk syndrom. Svaret er,
at heldigvis er der ikke sammenhang.
Sa man kan drikke kaffe som en jorde-
moder uden at det i sig selv medferer
metabolisk syndrom. Den péviste sam-
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menhaeng ma derfor vaere et resultat af
confounding.

Metoden kraever at der kan identificeres
genetiske variationer, der "styrer” kaf-
fetersten. Det kan for eksempel gares i
GWAS undersggelser (Genome-Wide
Association Studies) eller andre genetiske
metoder.

Metoden er selvfalgelig ikke uden
svagheder, for eksempel ma den andel af
variationen der bestemmes genetisk ikke
vaere for lille, Davies et al. (5). Hvis man
veelger eksponering og outcome efter
tombola-metoden (tilfeldig udvaelgelse
af bade eksponering og effekt), kan man
fa nogle szre resultater. Som alle epi-
demiologiske metoder, skal der vaere en
velbegrundet hypotese bag metodens
anvendelse.

UK Biobank

Lz sheep (8 SNPsh

"UK Biobank is a large-scale biomedical
database and research resource, contai-
ning in-depth genetic and health informa-
tion from half a million UK participants.
The database is regularly augmented with
additional data and is globally accessible
to approved researchers undertaking vital
research into the most common and life-
threatening diseases. It is a major contri-
butor to the advancement of modern me-
dicine and treatment has enabled several
scientific discoveries that improve human
health (6)".

UK Biobank er en aben resurse, til
hvilken forskere i og udenfor England kan

Den overste del af figuren viser resultatet
af den klassiske epidemiologiske analyse:
Bade kort og lang sevnvarighed er forbun-
det med aget risiko for hjerte-kar-sygdom.
Den nederste del af figuren viser resulta-
terne af den lineaere og non-linezere Men-
del'ske analyse: Kort sevn ager risikoen,
lang sevn uden aget risiko.

Kilde: European Heart Journal (2021) 00,
1-10 CLINICAL RESEARCH doi:10.1093/
eurheartj/ehab170

opné adgang. Mange forskere har benyt-
tet sig af UK Biobank's data. Det angives
at omkring 20.000 forskere har analyseret
pa de indsamlede data. Der er undersagt
omkring 500.000 personer med en lang
raekke forskellige undersggelser: Sperge-
skemaer, biokemiske undersggelser, fuld
genomisk screening, EKG, MR-scanninger
pa en subgruppe, og mange flere, og data-
basen bliver hele tiden suppleret. Opfalg-
ning foregar pa dedikerede opfelgnings-
klinikker og suppleres med registerdata og
kliniske oplysninger fra praktiserende lz-
ger og hospitalsvaesener i England (NHS).

Denne gigantiske og enestaende forsk-
ningsresurse tillader avancerede analyser,
hvor Mendel'sk randomisering har spillet
en vaesentlig rolle.

Databasen indeholder selvrapporteret
oplysning om sevnvarighed, og om en
reekke mulige confoundere.

Sevnvarighed og kardiovaskulaer
sygdom belyst ved Mendel'sk
Randomisering

En gruppe kinesiske forskere har anvendt
UK Biobank til en Mendelsk randomise-
ring af sammenhzangen mellem sgvnva-
righed og hjerte-kar-sygdom. Metoden er
som ovenfor skitseret: Forst har de lavet
en klassisk epidemiologisk analyse af den i
spergeskemaet angivne sevnvarighed og
forekomsten af diverse manifestationer af
hjerte-kar-sygdom. Dernaest har de med
udgangspunkt i UK Biobank's egen GWAS
identificeret en raeekke genetiske varia-
tioner der er signifikant associerede med
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sevnvarighed. De har med anvendelse af
78 SNPs (genetiske afvigelser) konstrueret
en genetisk risikoscore for sgvnvarighed.
Herefter har de associeret den genetisk
bestemte sevnvarighed til forekomsten
af 12 forskellige manifestationer af hjerte-
kar-sygdom. Analysen er foretaget under
anvendelse af et veritabelt festfyrvaerkeri
af statistiske metoder, og der er anvendt
bade linezr og non-linezer Mendel'sk
randomisering og justeret for mulige con-
foundere.

Hovedresultatet er, at kort sevn (<6
timer) er associeret med lungeemboli,
hypertension, atrieflimren og i mindre
grad med akut og kronisk iskamisk hjer-

Referencer

tesygdom, medens lang sevnvarighed

(>9 timer) ikke er associeret med hjerte-
kar-sygdom. Den non-linezre analyse
antyder, at ssmmenhaengen mellem
sevnvarighed og hjerte-kar-sygdom er
L-formet og ikke U-formet, hvilket skal
forsta saledes at risikoen er sterst ved kort
sevnvarighed, men ikke stigende ved lang
sevnvarighed. Det antydes, at en ggning
af sevnvarigheden hos personer med kort
sevn kunne vaere en mulig forebyggelses-
strategi. Forfatterne angiver, at det er en
svaghed at den genetisk bestemte andel
af sevnvarigheden er ret beskeden ("weak
instrumental variable"), og dette er helt i
overensstemmelse med Davies et al. (5).

Det er et problem at de sygdomme, der er
endepunkter for analysen, er darligt de-
finerede og overlappende (for eksempel
coronar sygdom og kronisk iskeemisk hjer-
tesygdom), men heldigvis ser det ud til at
resultaterne gar i samme retning.

Nar lang sevnvarighed i observationelle
studier har veeret associeret med sygdom,
kan det skyldes at lang sevn kan vaere et
symptom pa andre sygdomme, som for
eksempel depression, alkoholforbrug, me-
dicin og sa videre. Undersggelsen er sale-
des godt nyt til familiens teenagere: Det er
helbredsmaessigt OK at sove lzenge!

Jennum P et al. Sevn og sundhed. En rapport fra Vidensrad for Forebyggelse. Kebenhavn 2015.
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Tirzepatid

—en ny "dual receptor agonist” til behandling af type 2 diabetes

AF PROFESSOR, OVERLAGE,
DR.MED. STEN MADSBAD

ENDOKRINOLOGISK AF
HVIDOVRE HOSPITAL

Figur 1 viser at GLP-1 secerneres
fra den distale del af tyndtarmen,
mens GIP secerneres fra den pro-
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DELING,

ximale del f tyndtarmen.

| lebet af 2022/23 vil formentligt tirzepatid
fra det amerikanske firma E Lilly blive mar-
kedsfart i Danmark til behandling af type
2 diabetes.

Firmaets fase 3 program (SURPASS-
studierne) vil blive prasenteret til det
arlige amerikanske diabetes-mede i juni
méned i ar.

Tirzepatid er en "dual agonist”, hvor
molekylet har 2 hormoneffekter, nemlig
effekter som en GLP-1 receptor agonist
og samtidig ogsa effekter som det andet
inkretinhormon vi frisatter, nar vi spiser:
glucose-dependent insulinotropic-poly-
peptid (GIP) (figur 1). GIP har flere effek-
ter i kroppen: stimulerer insulinsekretio-
nen, og pavirker bl.a. ogsa fedtstofskifter
og knogleomsaetningen. GLP-1 effekter
er velkendte fra GLP-1 RAs som liraglutid
(Victoza®) og semaglutid (Ozempic®),
hvor de mest markante er potentiering af
insulin sekretion og vaegttab via hamning
af appetitten.

Reultaterne fra 3 af SURPASS studierne
er aktuelt kun praesenteret som "presse-
meddelelser”.

For at illustrere effekten af tirzepatid
vil SURPASS 2 studiet blive diskuteret
nedenfor.

SURPASS 2 studiet

| studiet sammenlignes Tirzepatid med se-
maglutid (Ozempic®) 1 mg, der aktuelt er
den mest potente GLP-1 RA pa markedet.

Effekt pa Hbalc

Deltagerne i SURPASS 2 havde for
randomiseringen et langtidsblodsukker
(HbA1c) pa 8,31 % (67 mmol/mol). Efter
40 ugers behandling var reduktionen i
HbA1c 2.09 % (23 mmol/mol), 2,37 % (26
mmol/mol) og 2.46 % (28 mmol/mol) for
tirzepatid 5, 10 0g 15 mg mod 1.86 % (21
mmol/mol) i gruppen behandlet med se-
maglutide 1 mg (figur 2). | alt 85 % il 92 %
opndede med tirzepatid en HbA1c under
7.0 % (53 mmol/mol) mod 81% for sema-
glutid. Imponerende 29 til 51 % opnéede
en HbA1c <5.7 % (39 mmol/mol) med
tirzepatid mod 20 % med semaglutid
(figur 3).

Effekt pa vaegten

Vaegttabet var 7.8, 10.3 og 12.4 kg med
5,10 og 15 mg tirzepatid mod 6.2 kg med
semaglutid. Vagttabet var som forventet
med semaglutid 1 mg (figur 4).

Bivirkninger

Bivirkningerne var de forventede, som de
kendes fra GLP-1 RAs fra mavetarmka-
nalen i form af kvalme, opkastninger og
@ndringer i afferingsvaner. SURPASS-2
viste, at der var 5,1 procent af deltagerne,
der stoppede pa grund af bivirkninger ved
den laveste dosis tirzepatid (5 mg). Ved
mellemste dosis (10 mg) var det 7,7 pro-
cent og 7,9 procent (15 mg) ved hgjeste
dosis. Ved semaglutid 1 mg var det til gen-
geeld 3,8 procent, der stoppede med be-

GLP-1 and GIP secerneres fra tarmen under et maltid
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handlingen pa grund af bivirkninger. Der

sker altsa en fordobling af behandlingsop-
her ved den hgjeste dosis tirzepatid sam-

menlignet med semaglutid 1 mg.

Kommentar

Tirzepatid har vist imponerende resulta-
ter, der er overraskende gode. Tidligere
studier har vist, at GIP ingen starre ef-
fekt har pa insulinsekretionen hos type 2
diabetes patienter, men ogsa at den insu-
linpotentierende effekt kan genetableres
nar blodglukose stabiliseres omkring de 7
mmol/| eller derunder. Nar man tidligere
har forsegt at give GIP og GLP-1-RA sam-
men, har effekten veaeret nedsladende. | ste-
det for at understette den positive effekt
af GLP-1-RA'en, har GIP'en gdelagt den.
Blodsukkeret blev dérligere, fedtniveauet i
blodet steget.

Spergsmalet er om Lilly har udviklet en
"super" GLP-1-1 RA agonist, der forklarer
hovedparten af effekten af tirzepatid? En
anden mulig forklaring kunne veere, at
ferst senker GLP-1 delen blodglukose til
omkring 7.0 mmol/l, hvorefter effekten af
GIP ogsa bidrager med yderligere saenk-
ning af blodglukose, der medferer, at 50 %
af patienterne pa 15 mg kommer under
5.7 % (39 mmol/mol) i HbA1c, altsd ned i
normalniveauet for et langtidsblodsukker.

Effekten pa veegten af tirzepatid er
mere forstaelig, da f.eks. GLP-1 RA se-
maglutid 2.4 mg, der er ved at blive udvik-
let til behandling af overvaegt medferer et
veegttab pa omkring 14-16 kg.

Forhabentligt bliver vi klogere, nar
flere data praesenteres i juni maned ved
det amerikanske diabetesmede, og nar
studierne bliver publiceret i videnskabe-
lige tidsskrifter. Specielt mere fokus pa
bivirkninger vil vaere af interesse i relation
til hvordan GIP-delen opfarer sig f.eks.

i relation til lipoproteiner og fedtlever er
aktuelt uafklaret.

Reduktion i HbA, from baseline til uge 40
Baseline HbALc var 8.3 % (67 mmalmol)

MdhukEion | MisA,, [%-point)

Tirzepatid 5 mg oW Tiepatid 10 mg OW @ Timepatide 15 mgow ([l Semaghatide 1.0 mg OW

Figur 2 viser reduktion i HbA'lc efter 40 ugers behandling med tirzepatid i 3 doser
og semaglutid T mg.

Procentdel med HbA,_<5.7% (39 mmol/mol) efter 40 uger

%al dellagere

Efficacy ostirmamnd

Tirzepatid 5 mg OW Tirzepaltid 10 mg OW W Tipepared 15 mg 0% [l Semagiutid 1.0 mg OW

Figur 3 illustrerer procentdelen af patienten der opnar normal HbAlc <5.7 %
(39 mmol/mol)

Reduktion | kropsvaegt efter 40 uger

Baseline vaegt 94 kg

Ardring | vmgh [kgl

Tirzepaticd 5 g OW Tircewatid 10mg OW | Tirzopatid 15 mg O [ Semaghitid 1.0 mg OW

Figur 4. Tirzepatid medferer et imponerende vagttab, ogsa sammenlignet med
semaglutid T mg.
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Moderne opfattelse og
behandling af depression

AF PROFESSOR, OVERLAGE, DR.MED.

POUL VIDEBECH
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Myter og opfattelser

Alle mennesker kender til at veere kede
af det eller serge fx i forbindelse med et
dedsfald. P4 baggrund af deres erfaringer
med sidanne tristhedsepisoder forestiller
mange mennesker sig, at de derfor ved,
hvad det vil sige at have en depression.

| befolkningen og i pressen meder man
af og til synspunktet, at er man deprime-
ret, skal man snakke om arsagerne, sa vil
det altid medfere bedring. Samtidig finder
man medicinsk behandling i strid med den
nedvendige psykologiske bearbejdning
af problemerne. De seneste ar har man
endog set det synspunkt praesenteret i
pressen, at antidepressiva slet ikke virker,
har forfeerdelige bivirkninger og kan drive
den syge til selvmord. Nogle opfatter en
sadan behandling som “en nem lasning",
og alle véd at nemme lgsninger er af det
onde. Alene navnet "lykkepiller” bibringer
hele problematikken et skeer af noget use-
rigst, hvorfor dette navn ikke bar bruges.
Det antyder, at disse mennesker bare gn-
sker en nem udvej til at opna lykken.

Man kunne traekke pa skuldrene af
disse holdninger, hvis ikke de havde flere
ubehagelige konsekvenser: Den far men-
nesker til at afsta fra at ga i behandling el-
ler til at ophere med den, og den eger den
skamfelelse, som depressionsramte ofte
feler. Derfor er det vigtigt, at alle leeger
kender argumenterne for, hvorfor de refe-
rerede holdninger er obsolete.

Pa den anden side er det ogsa vigtigt
ikke at ga i den modsatte greft og forfalde
til mekanistiske og reduktionistiske for-
klaringer. Mange mennesker feler en dyb
modvilje og et ubehag, nar deres lidelser
beskrives som en kemisk ubalance i hjer-
nen, fordi de foler, at det fratager dem
muligheden for at forsta tilstanden og laere
af den. Sandt er det imidlertid, at depres-
sion ikke udtemmende kan beskrives som
en serotonin-mangel-sygdom, hvilket el-
lers leenge har varet forsegt ud fra den sa-
kaldte monoaminhypotese om depression.
Denne hypotese grundlagdes i 50’erne
bl.a. ud fra iagttagelsen af virkningsme-
kanismerne ved de dengang nyopdagede
tricykliske antidepressiva. Det er i dag
klart, at denne teori er alt for forenklet til at

forklare de meget komplekse symptomer,
som indgar i depressionssyndromet.

Hypotesen kan fx ikke forklare det
faktum, at antidepressiv medicin eger
koncentrationen af serotonin i synap-
sespalten i lgbet af timer, hvorimod der
som bekendt gar uger, fer den terapeu-
tiske effekt indtraeder. Yderligere har
malinger af serotonin (og noradrenalin) og
deres nedbrydningsprodukter i forskellige
vaevsvaesker (fx blod, urin og cerebrospi-
nalvaeske) hos ubehandlede deprimerede
mennesker ikke givet entydige beviser for
den oprindelige hypotese. De sakaldte de-
pleteringsstudier, hvor man akut reduce-
rer maengden af serotonin og noradrenalin
i hjernen pa forsegspersoner vha. sarlig
kost, peger i samme retning. Sa selvom
monoaminhypotesen har veret serdeles
frugtbar mht. udvikling af nye typer anti-
depressiv medicin, er der en raekke betyd-
ningsfulde forhold, den ikke kan forklare.

Det er ogsa vigtigt at gere sig klart, at
selvom der utvivlsomt er forstyrrelser i
hjernens biokemi ved depression, besva-
rer dette ikke spgrgsmalet om, hvorledes
sadanne forstyrrelser er opstaet. Mange
mennesker — ogsa laeger — forveksler
saledes depressionens etiologi med dens
patogenese. Som det vil fremga af det
felgende, ved vi en hel masse om depres-
sionens etiologi, men ikke ret meget om
patogenesen. Det er vigtigt at forstd, at pa
trods af artiers pavisninger af uomtviste-
lige biologiske forstyrrelser ved depres-
sion, vil man aldrig kunne reducere denne
sygdom til et rent biologisk faanomen.
Selvfelgelig har symptomerne saede i vo-
res hjerner (hvor skulle de ellers sidde?),
men en depression er meget mere end
bare hjerneprocesser. Den er fx ogsa en
proces mellem mennesker. En depression
pavirker pargrende, familie og venner
dybt og deres reaktioner over for den
syge vil igen pavirke sygdomsudviklingen
i god eller darlig retning. Derfor er psyko-
edukation af den depressionsramte og de
pargrende meget vigtigt og kan bruges i
kampen mod sygdommen.

Kort sagt er det indlysende, at forholdet
mellem den depressionsramte og hendes
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lavere sociogkonomisk status, jo hejere
risiko for depression.

Arsagssammenhangen er dog pa in-
gen made enkel, fordi vanskelige sociale
forhold bade kan vere en praediktor for
depression savel som en konsekvens
af denne. En del af de mennesker, der
rammes af depression som unge, opnar
saledes aldrig det uddannelsesniveau,
som deres begavelse eller ville berettige
demftil.

Vi ved saledes rigtigt meget om arsa-
gerne til depression (etiologien), men
veesentligt mindre om hvorfor de i samspil
med en sarbar hjerne udmentes i de plag-
somme symptomer (dvs. patogenesen).
Igen er det enkelte individs tolkning af
situationen (attributionsstil) og de co-
pingstrategier, som den pagaeldende har
til radighed, af betydning for, om en spe-
cifik begivenhed eller seerlige belastninger
fremkalder depression. Der er sdledes ikke
tvivl om at andre langvarige psykiske be-
lastninger, fx i forbindelse med stressende
arbejdsmiljgpavirkning, hos visse individer
kan udlgse depression. Sandsynligvis
sker dette gennem langvarig forhgjelse
af stresshormonet cortisol (Gold 2015).
Hos ca. halvdelen af alle deprimerede
patienter ses saledes forhgjet cortisol, som
ikke lader sig undertrykke med fx dexame-
tason, hvilket tyder pa en svaert forstyrret
hypothalamus-hypofyse-binyrebark akse.
Det forhgjede cortisol og cortico releasing
factor (CRF) fra hypothalamus kan i sig
selv forklare visse af depressionens symp-
tomer, hvilket man bl.a. ved fra patienter
med Cushing’s syndrom, som meget ofte
har sveere depressioner. Ydermere er et
hejt niveau af disse hormoner skadeligt for
hjernen og kan bl.a. medfere svind af hip-
pocampus og frontallapperne (Rosenberg
& Videbech 2018). Der er et meget kom-
plekst samspil mellem HPA-aksen og no-
radrenalin- og serotoninsystemerne, men
dyreeksperimentel forskning tyder pa, at
langvarig cortisolforhgjelse medferer, at
isaer serotoninsystemet gradvist bliver ud-
traettet, hvilket formentlig forklarer en del
af depressionens symptomer (Gold 2015).

Konklusion vedrerende etiologi og
patogenese

Der begynder siledes at tegne sig et bil-
lede af, hvorledes belastende livsomstaen-
digheder, nar individet er tiltraekkeligt
falsomt og fortolker disse pa en bela-
stende made, kan medfere andringer i
stress-hormonerne og deraf falgende neu-
rokemiske &ndringer bl.a. i serotonin og
noradrenalin systemet. Nogle mennesker
er af genetiske arsager sarlig felsomme
for disse andringer og udvikler kliniske
symptomer, som i samspil med omgivel-
serne kan holde sig selv ved lige. Fx er
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det neerliggende at forestille sig, at de
kognitive symptomer ved depression, som
omtales nedenfor, effektivt vil forhindre
patienten i afggrende at kunne forbedre
sin situation, simpelthen fordi det intellek-
tuelle apparat, som skulle redde hende ud
af vanskelighederne, ikke fungerer godt
nok (Miskowiak et al 2019). Sadanne for-
hold er desuden afgerende, nar man skal
veelge behandling til den enkelte.

Ny forskning tyder pa, at der for hver
ubehandlet depression man oplever, kan
ske permanente forandringer i hjernen,
som sd at sige baner vejen for nye de-
pressioner, saledes at der skal mindre og
mindre til at udlgse nye episoder. P4 den
made forestiller man sig, at et sygdoms-
forleb kan starte med typiske psykogene
depressioner, som sa efterhanden som de
gentager sig selv bliver endogene. Dvs.
at man i modsatning til ferste gang ikke
mere kan konstatere nogen udlgsende
faktorer (Corruble et al. 2006).

Forandringer | hjernen ved
behandling

Ud fra undersagelser, som kaeder funktio-
nen af HPA-aksen og hippocampus sam-
men med depression, er det fascinerende,
at antidepressiva og ECT i dyreforseg har
vist sig at @ge teetheden af cortisolrecepto-
rerne i hjernen. Herved bliver HPA-aksens
feedbackmekanisme mere fglsom, hvilket
tenderer til at heemme cortisolproduktio-
nen. Den skadelige effekt af cortisol pa
hjernen, herunder specielt pa hippocam-
pus (Rosenberg & Videbech 2018) kan
ogsa modvirkes via en anden mekanisme.
Det har nemlig vist sig, at behandling kan
pge koncentrationen af proteinet Brain
derived Neurotrophic factor (BDNF),

som er for lav ved depression. Derved
fremmes neurogenesen (dannelse af nye
neuroner) i hjernen, ferst og fremmest i
hippocampus. Dette er vist for behand-
ling med antidepressiva og ECT (Kishi et
al. 2018). Faktisk er ECT den kraftigste
stimulus, vi kender, til at fa stamcellerne

til at dele sig og uddifferentiere sig til neu-
roner. Indtil for fa ar siden troede man, at
neuronnydannelse var en umulighed i den
voksne menneskehjerne. Interessant nok
fremmer motion ogsa denne neurogenese
via BDNF, og maske er det netop derfor
motion har en effekt mod i hvert fald let til
moderat depression.

Som det skal omtales nedenfor ved vi,
at visse former for psykoterapi er effektive
over for depression. Formentlig skyldes
en stor del af effekten stressreduktion,
idet patienten lzerer nye copingstrategier
eller gennem kogpnitiv restrukturering far
en mere realistisk opfattelse af egne mu-
ligheder. De seneste ar er der udfert en
del forskning i effekten af de forskellige

former for behandling pa hjernen. Det er
saledes vist i flere PET-undersggelser, at
psykoterapi aendrer pa blodtilstremningen
og glucosestofskiftet i forskellige hjerneaf-
snit. Det er i virkeligheden ikke underligt,
at det er sadan, for sjel og legeme hanger
uleseligt sammen, som to sider af den
samme mant. Forskningen viser, at nogle
af forandringerne ved psykoterapi og
medicinsk behandling er identiske, men
der er tilsyneladende ogsa forskelle. Helt
overordnet kan man sige, at psykoterapi
tilsyneladende virker ved en top-down
mekanisme, altsa fra hejere cortikale cen-
trer og til dybe hjernestrukturer, hvorimod
antidepressiv medicin virker bottom-up
gennem pavirkning af hippocampus,
gyrus cinguli anterior og basalganglierne
(Rosenberg & Videbech 2018). Omradet
er imidlertid sa nyt, at det er sveert at
slutte noget sikkert om disse interessante
spergsmal endnu.

Diagnostik og behandling

Diagnostik af depressioner

Diagnosen depression stilles ud fra ICD-
10 kriterierne, hvor varigheden samt antal-
let og graden af disse symptomer er afge-
rende for diagnostik og behandling. Man
inddeler saledes depressionssygdommene
i lette, moderate og svaere grader. Ho-
vedreglen er, at ved lette depressioner er
hverken medikamentel eller psykologisk
behandling nedvendig. Derimod anbefa-
ler man sékaldt "watch-full waiting", hvor
patienten falges fx i almen praksis. En
vigtig undtagelse herfra er depression af
lettere grad hos patienter, der tidligere har
haft periodisk depression af moderat eller
svar grad. | sadanne tilfeelde ber antide-
pressiv behandling altid pabegyndes sna-
rest mulig for at forhindre, at depressionen
bliver vaerre. En anden érsag til, at man
star sig ved at vente med behandling og
se an ved lette depressioner, er, at disse
kan vaere vanskelige at afgraense over for
normalpsykologiske oplevelser, som sorg,
pessimisme og almindelig tristhed, som
ikke kraever professionel hjalp. Se David-
sen & Videbech (2015).

For at sikre en korrekt vurdering af de-
pressionens svaerhedsgrad anbefales det
at supplere diagnosen med en kvantitativ
ratingskala. Meget anvendt er Hamiltons
depressionsskala (HDS), hvor svaerheds-
graden af symptomerne vurderes og sco-
res inden for 17 punkter. | almen praksis
anvendes derimod i hgjere grad Major
Depression Inventory (MDI). Brugen af
sadanne fagligt anerkendte psykometriske
skalaer er i gvrigt nyttige til monitorering
af behandlingseffekten og sikrer, at man
far husket at sperge om alle de vigtigste
symptomer.



Kognitive forstyrrelser er vigtige
Kognitive symptomer ved depression er
traditionelt relativt upaagtede, men meget
vigtige at undersege for af diagnostiske,
behandlingsmaessige og prognostiske
grunde.

Nar mange deprimerede patienter
oplever, at de ikke leengere kan fungere i
hverdagen hjemme og pa deres arbejde,
skyldes det saledes ikke kun det forsaen-
kede stemningsleje og energilesheden,
men kan ogsa vere pga. kognitive forstyr-
relser, som ger det umuligt for dem at
huske og tage beslutninger om selv de
mindste ting. De kognitive forstyrrelser
ved depressive tilstande rammer hukom-
melsen, koncentrationsevnen og ekseku-
tivfunktionen (dvs. evnen til at planlaegge
og initiere handlinger) og er beskrevet
nejere andetsteds (Jamieson et al. 2019,
Miskowiak et al 2019). Det lumske er,
at deres tilstedevaerelse er uafhangig af
depressionens sveaerhedsgrad. Man kan
saledes godt se ganske lette depressioner
med meget svaere kognitive deficits. Her
kan differentialdiagnosen vaere meget
sveer — men meget vigtigt — specielt i de
eldre aldersgrupper.

De kognitive forstyrrelser er til stor
gene for patienterne, fordi de nedsatter
funktionsevnen, herunder ogsa evnen til
at handtere sygdommen, og kan derfor
forhindre remission, hvis de er tilstraek-
keligt udtalte. De er ofte de sidste symp-
tomer, der forsvinder, nar depressionen
behandles, og de kan fortsaette i maneder
efter, at stemningslejet er normaliseret,
hvilket har stor socialmedicinsk betydning.
Neuropsykologiske deficits under depres-
sionen kan saledes vaere en vigtig praedik-
tor for prognosen mht. funktionsniveau
efter depressionen.

Nar man skal vaelge behandling, taler
tilstedeveerelsen af svaere kognitive symp-
tomer for medicinsk behandling, fordi
patienten vil have sveert ved at profitere af
psykologisk behandling, nar hun ikke kan
huske og koncentrere sig. Desuden skal
man huske, at sidanne symptomer ogsa
kan gare det sd sveert for patienten at klare
sig selv, at indleeggelse er indiceret. Hertil
kommer, at der er undersagelser, der
tyder pa, at darligere eksekutivfunktion
kan gge selvmordsfaren. Dette skyldes
formentlig, at der lettere opstar situatio-
ner, som den syge ikke kan overskue og
derfor fole trang til at flygte fra gennem
selvmord.

Angst og depression

Samtidig forekomst af angst og depres-
sion er vigtig at veere opmaerksom p4, bl.a.
fordi det er meget almindeligt at overse
depressionen, hvis patienten primeert kla-
ger over angstsymptomer, fordi disse er sa
markante. Risikoen for selvmord hos ang-

ste deprimerede patienter er imidlertid vist
at vaere vaesentligt sterre end hvis patien-
ten "kun" er deprimeret, hvilket skal tages
med i overvejelserne om hvorvidt, patien-
ten kan behandles ambulant. Evt. kan den
antidepressive behandling i en periode
suppleres med et benzodiazepin, som
dagsedativum (Jergensen et al. 2017).
Sevnlgshed kan tilsvarende indicere brug
af sovemidler som supplement til behand-
lingen eller valg af sederende antidepres-
sivum. Et andet vigtigt forhold er, at der er
undersegelser, der viser, at deprimerede
patienter med angstsymptomer responde-
rer langsommere pa antidepressiv medicin
end andre deprimerede patienter. Det
betyder, at det bliver seerligt vigtigt ikke at
opgive behandlingen for tidligt.

Behandling og depression

| dag rader vi over en raekke psykologiske,
medicinske og andre behandlingstyper
mod depression. En del af dem er evi-
densbaserede, andre er endnu eksperi-
mentelle og atter andre er ikke undersegt
mht. evt. effekt. Disse forhold er bl.a.
omtalt i en artikel af Davidsen & Videbech
(2015). Sundhedsstyrelsen har bl.a. ud-
givet en National Klinisk retningslinje om
Non-farmakologisk behandling af unipolar
depression (2016) og senest om Vanske-
ligt behandlelige depressioner (2020).
Desuden henvises til Institut for Rationel
Farmakoterapi's artikkel "Farmakologisk
behandling af unipolar depression hos
voksne i almen praksis" fra 2019.

Psykologisk behandling

Flere former for psykoterapi af depres-
sion er vurderet i klinisk kontrollerede
undersggelser. En del typer behandling er
fundet ineffektive eller er ikke ordentligt
undersegt, men to typer psykoterapi skil-
ler sig klart ud: kognitiv terapi og interper-
sonel psykoterapi.

Kognitiv adfaerdsterapi (KAT) eller kog-
nitiv terapi for depression blev udviklet af
psykiateren Aaron Beck i sidste halvdel af
forrige arhundrede. Det er en korttidste-
rapi, som typiske bestar af ugentlige sam-
taler gennem 3-4 maneder. | modsaetning
til den psykoanalytisk inspirerede terapi
er KAT meget struktureret og retter sig
primart mod aktuelle forhold i patientens
tilvaerelse. Undervisning (psykoedukation)
om depressionens natur og behandling
indgar som en meget vigtig og integreret
del af terapien, som uden problemer kan
kombineres med medicinsk antidepressiv
behandling. Tidligere tiders forestilling
om en antagonisme mellem de to typer
behandling er saledes forladt i dag. Enkelte
metaanalyser viser endda en synergistisk
effekt af kombinationsbehandlingen (Cuij-
pers et al. 2020). Ved behandlingen af lette

til moderate depressioner har de egentlige
kognitive metoder, der fokuserer pa iden-
tifikation og modifikation af urealistiske
negative tanker og uhensigtsmaessige
basale antagelser, stor betydning. Derimod
anvendes isar adfaerdsinterventioner

ved svaerere depressioner. Arbejde med
hjemmeopgaver indgar som en central del
af KAT. | den afsluttende fase af terapien
fokuseres pa forebyggelse af tilbagefald,
bl.a. gennem kortlaegning af mulige risiko-
situationer, hvor det diskuteres, hvordan
patienten skal forholde sig til disse.

KAT er overordentligt velundersegt i
klinisk kontrollerede studier og er de fleste
andre former for psykoterapi overlegen.
Enkelte undersagelser tyder ogsa pa, at
der er recidivforebyggende effekt af de
ovennaevnte psykoterapeutiske teknik-
ker, men denne er mindre sikker end den
forebyggende effekt af medicinen, der til
gengeeld kun virker, mens den tages.

Interpersonel terapi er en anden kort-
tidsterapiform, der er udviklet i 1970°erne
af psykiaterne Klerman og Weissman til
behandling af depression, og bestar af et
forleb pa ca. 12-14 ugentlige samtaler.
Oprindeligt udspringer interpersonel te-
rapi af psykodynamisk terapi, dvs. klassisk
psykoanalytisk terapi, men i modsaetning
til denne er terapeuten aktiv og strukture-
rende.

Undervisning om depressionens natur
og behandling indgar ligesom i kognitiv
terapi, som en meget vigtig del af tera-
pien. Der fokuseres pa patientens aktu-
elle livsomstaendigheder og relationelle
vanskeligheder snarere end intrapsykiske
problemer. | den indledende fase sattes
patientens aktuelle depressive symptomer
i forbindelse med 1 af 4 interpersonelle
problemomrader: sorg, interpersonel
konflikt, problemskabende rolleforandring
(fx skilsmisse eller arbejdsleshed) eller
manglende interpersonelle feerdigheder.
De terapeutiske interventioner varierer
afhaengigt af fokus, men et gennemga-
ende mal er at bedre patientens evne til
at handtere det pagzeldende problemom-
rade og derved reducere de depressive
symptomer. | den afsluttende fase arbej-
des der med forebyggelse af tilbagefald,
bl.a. gennem kortleegning af fremtidige
interpersonelle risikosituationer. Denne te-
rapiform kan uden problemer kombineres
med medicinsk behandling og er i relativt
fa randomiserede kontrollerede studier
vist at veere effektiv.

Hvad skal man valge:
Medicin eller samtaleterapi?

Man har i artier forsegt at finde sympto-
mer eller symptomkomplekser, som kunne
hjeelpe én til at afgere, hvilken behandling
der skulle benyttes i hvilke situationer.
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familie aldrig vil kunne reduceres til bioke-
miske processer. Tilsvarende kan depres-
sionens betydning og mening for den en-
kelte heller ikke reduceres til kemiske og
fysiske processer i hjernen. Man er derfor
nedt til at inddrage andre videnskaber,
som fx psykolog og sociologi, for at kunne
forsta sygdommen fuldt ud.

Depression mere ondartet end
som sa

De fleste mennesker betragter depres-
sion — hvis de da ikke har personlige erfa-
ringer med sygdommen — som en relativt
godartet og midlertidig tilstand. Men der
er imidlertid flere forhold, der forstyrrer
dette billede. Nogle fa skal naevnes her:

1. Depression er en sygdom, der oftest
vender tilbage. Har man haft én depres-
sion, er der omkring 60 % risiko for at fa
en ny depressiv episode. Har man haft
2 depressioner, er risikoen for en ny
depressiv episode omkring 80 %. Yder-
mere tyder undersggelser pa, at for
hver gang depressionen vender tilbage,
sker det for mange patienter i vaerre
og varre skikkelse og med kortere og
kortere intervaller. Denne udvikling er
formentlig seerlig sandsynlig, hvis de-
pressionerne ikke behandles. Effektiv
behandling og forebyggelse af nye
episoder er derfor af meget stor betyd-
ning.

2. Depression kan medfere kronisk handi-
cap. Dette kan dels vaere i form af ved-
varende depressive symptomer og evt.
kronisk depression, hvilket ses hos ca.
20 %, dels i form af blivende kognitive
forstyrrelser, som hukommelsesbesveer
og koncentrationsforstyrrelser.

3. For hver ny depression kan man se for-
veerring af disse symptomer og ligefrem
udvikling af demens i visse tilfaelde (Vi-
debech & Yttri 2019).

Disse resultater kan tolkes pa flere mader,
men mere og mere forskning tyder p4, at
der ved langvarig ubehandlet depression
— hos nogle mennesker — kan ske skade
pa bestemte strukturer i hjernen, specielt
i hippocampus. Derudover er de sociale
skadevirkninger (mht. parforhold, uddan-
nelse, arbejde) af en langvarig depression
naturligvis ogsa vigtige.

Arsager og risikofaktorer

Forekomsten af unipolar depression hos
1. gradssleegtninge til mennesker med
sygdommen er mere end 3 gange forhe-
jet i forhold til baggrundsbefolkningen.
Dette kan principielt skyldes bade milje-
faktorer samt genetiske forhold, men ud
fra klassiske genetiske studier (familie-,
tvillinge- og adoptionsstudier) er der solid

dokumentation for, at genetiske forhold
spiller en veesentlig rolle for savel uni- som
bipolar depression. Den individuelle syg-
domsrisiko bestemmes saledes af et kom-
plekst samspil mellem genetiske og ikke-
genetiske risikofaktorer. | en metaanalyse
fandt man en heritabilitet pa omkring 40%,
hvilket er et udtryk for, at omkring 40% af
den feenotypiske variation skyldes arv. For
recidiverende depression er tallet sand-
synligvis hgjere og for bipolar sygdom helt
oppe omkring 80% (Rosenberg & Vide-
bech 2018).

De ikke-genetiske risikofaktorer er
mangfoldige. Det kan dreje sig om alt lige
fra tilfeldige fejl under nervesystemets
udvikling til forhold i patientens person-
lighed, livsstil og omgivelser i gvrigt.
Sakaldt low-grade inflammation spiller
ogsé en rolle (Fisker et al. 2018). Mht. livs-
stilsfaktorer er det vist at tobaksrygning,
overveegt og alkoholforbrug kan medfere
depression, men i nogle tilfelde er disse
faktorer dog ogsa et resultat af depres-
sionen. Endelig tyder nyere undersagelser
pa, at selv forhold, der traditionelt har
veeret opfattet som vaerende udelukkende
miljgrisikofaktorer, er under genetisk ind-
flydelse (Kendler et al. 2007). Det gaelder
fx, hvor ofte man udszettes for betydnings-
fulde livsbegivenheder (life events) og
stressende omstaendigheder og hvordan
de opleves. Med andre ord er den made,
vi habituelt tackler vanskeligheder pa, den
sakaldte attributionsstil, af stor betydning
for om vi kan udvikle depression ved psy-
kiske belastninger. Denne attributionsstil
er noget af det, man kan have glaede af at
bearbejde i en psykoterapi og derved ma-
ske forhindre recidiver.

Stress og depression

Epidemiologiske undersegelser har fun-
det en klart sterre risiko for depression i
voksenlivet, hvis man som barn har vaeret
udsat for det, der pa engelsk kaldes early
lifetime stress, sasom fx incest, anden
sveer vanregt eller tidlig ded af en forael-
der. Sadanne forhold er korreleret til per-
sonlighedsafvigelser og til depression (Ra-
abe et al. 2013). Affektiv sygdom er i det
hele taget pavirkelig af sociale forhold og
belastninger i bred forstand, bade som ud-
lgsende og som komplicerende faktorer.
Det er sdledes meget velundersegt siden
slutningen af 1970erne, at sociale forhold,
som fx arbejdsleshed, skilsmisse osv. samt
langvarig oplevelse af stress, som fx deds-
fald i familien, alvorlig sygdom og lignende
(samlet under betegnelsen life events), er
associeret til forekomst af affektiv sygdom
(Paykel 2003). Tilsvarende er sociogkono-
miske og uddannelsesmaessige forhold af
stor betydning for forekomsten af affektiv
sygdom. Generelt gaelder sdledes, at jo



Den gamle diskussion om reaktiv vs.
endogen depression afspejler dette. Re-
aktive depressioner skulle behandles med
psykoterapi og endogene med medicin,
troede man. Imidlertid er der ikke ret god
evidens for dette synspunkt. Derimod kan
man i nogen grad lade sig vejlede i spargs-
malet om behandlingsmodalitet ud fra
sveerhedsgraden af depression. Jo svarere
depression, jo bedre effekt af medicinsk
behandling og omvendt. Desuden vil det
naturligvis veere svaerere for patienten at
acceptere bivirkningerne ved medicinen,
hvis depressionen ikke er saerligt sveer. Til-
standens konstans spiller ogsa ind: veksler
gode dage med darlige, er gevindsten ved
medicinsk behandling ringere og maske
kan patienten i stedet profitere af at lzere,
hvad der udlgser de darlige dage gennem
en psykoterapi.

Begge de omtalte former for psykote-
rapi er generelt indicerede ved moderat
depression og har nogenlunde den
samme succesrate indbyrdes og i forhold
til medicinsk behandling, nemlig omkring
50-60 %. For den medicinske behandling
kan man udtrykke det pa en anden made:
En tredjedel oplever et fuldt respons og
slipper helt af med deres symptomer. En
tredjedel har et sakaldt partielt respons,
med mere eller mindre sveer pavirkning af
deres livskvalitet til folge, og en tredjedel
responderer ikke umiddelbart, men kree-
ver skift til anden type behandling eller
seerlige sakaldte augmenteringsteknikker.

Ved svaerere former for depression
tyder enkelte undersagelser pd, at de
psykoterapeutiske teknikker faktisk ogsa
er effektive, men her er det klinisk betyd-
ningsfuldt, at effekten af de antidepressive
leegemidler almindeligvis indtraeder hurti-
gere end effekten af psykoterapi.

Dette er selvfalgeligt saerligt vigtigt ved
tilstedevarelsen af selvmordstanker. En
reekke andre forhold har ogsa betydning
for valg af behandlingsmodalitet. Er pa-
tienten motiveret for den ene eller den
anden type behandling? Har patienten
ressourcer til fx psykoterapeutisk be-
handling og er en sadan behandlingsform
tilgeengelig? Symptomerne spiller ogsé en
vigtig rolle: Sveere kognitive deficits eller
psykomotorisk haamning kan gere psy-
koterapi meningsles. Desuden kan angst
og sevnleshed som led i depressionen
ogsa indicere medikamentel behandling,
fordi disse symptomer er sa plagsomme,
at de kan gere det umuligt for patienten
at koncentrere sig om terapien. Egentlig
panikangst uden depression kan derimod
oftest udmaerket behandles med kognitiv
terapi alene.

Uanset hvilken behandlingsmodalitet
man valger, er det vigtigt, at der indgar
et element af psykoedukation. Dvs. inter-
aktiv undervisning, der bl.a. har til formal

at @ge patienters og parerendes viden
om sygdommen, bedre samarbejdet om
behandlingen og forebygge nye episoder.
Den kan forega individuelt eller i grupper
bestaende af patienter og evt. pargrende.
De emner, som man kommer ind pa, kan
veere: hvordan stilles diagnosen, hvordan
er forlebet, risikofaktorer for nye udbud,
sociale forholds betydning, samt forebyg-
gelses — og behandlingsmuligheder. Der
tages som regel udgangspunkt i patien-
tens egne erfaringer med depressions-
sygdommen og ofte inddrages elementer
af kognitiv terapi med szerligt fokus pa
faerdigheder, som er vasentlige for hand-
tering af sygdommen ikke mindst mht.
forebyggelse af recidiv.

Hvad skal man valge for et praeparat?
Sundhedsstyrelsens publikationer, som er
neaevnt ovenfor, indeholder retningslinjer
for, hvilke praeparater, man skal veelge og
hvad man skal gere, hvis de ikke virker
som forventet. Det anbefales, at man som
ferstevalg anvender et SSRI-praeparat,
som ikke har interaktioner med anden me-
dicin. De fleste guidelines anbefaler her
sertralin. Hvis patienten tidligere har haft
en depression, er det dog vigtigt at lade
sig vejlede af, hvordan evt. behandling
hjalp den gang.

Opfelgning af institueret antidepressiv
behandling

Nar man har startet behandling med
antidepressiva, er det meget vigtigt, at
patienten falges taet i de farste uger. Hvad
enten man behandler psykoterapeutisk
og/eller medicinsk, er det vigtigt at sikre,
at depressionen ikke forveerres. | sjeldne
tilfeelde kan man — seerligt hos yngre — se
opstaen af selvmordstanker typisk i starten
af behandlingen. Derfor skal patient og
pargrende orientereres om denne risiko
og om at de gjeblikkeligt skal henvende
sig, hvis en sadan forveerring skulle ind-
treede. Muligvis skyldes dette faanomen,
at fx SSRI-praeparater kan give oget agita-
tion (som er yderst ubehagelig) hos visse
individer. Det kan dels veere patienter med
angst, dels patienter som i virkeligheden
har bipolar sygdom.

En del praktiserende leger samarbej-
der med en psykolog, som star for den
psykoterapeutiske indsats, men man
skal veere sikker pa, at evt. forveerring i
tilstanden bliver erkendt og handteret kor-
rekt. Gentagne malinger med fx Hamilton
depressionsskala eller MDI er saledes
hensigtsmaessigt. Det er vigtigt at vaere
opmarksom pa, at den omtalte forvaerring
af tilstanden ogsa er vist ved indledning
af psykoterapeutisk behandling (Simon
et al 2006) og altsa ikke er forbeholdt
mennesker, der behandles med medicin.
Bivirkningerne ved psykoterapi er for nylig

beskrevet i en norsk bog skrevet af to psy-
kologer (Flor & Kennair 2020).

Behandler man medicinsk, er det ogsa
vigtigt at felge patienten mindst med
ugentlige samtaler i starten. Dette eger
compliance, hvilket er vigtigt, fordi patien-
ten behover stotte til at fastholde behand-
lingen, indtil de initiale bivirkninger har
fortaget sig eller forhabentligt er faldet til
et acceptabelt niveau efter nogle fa uger.
Begyndende virkning af den medicinske
behandling kan ferst forventes efter 2-4
uger og fuld effekt kan endnu opnas efter
6 uger. Ved valg af sederende antidepres-
siv medicin (fx tricykliske antidepressiva
eller mirtazepin) vil den sedative effekt
indtreede med det samme og dermed sikre
nattesevnen.

Hvor lzenge skal man vente pa effekt?
Dette spargsmal er meget darligt belyst i
kontrollerede undersagelser, pa trods af
at alle, der behandler deprimerede men-
nesker, ofte sperger sig selv om netop
dette. Spergsmalet er vanskeligt og
mange forhold skal tages i betragtning:
bl.a. sygdommens sveerhedsgrad, tidli-
gere behandlingshistorie, forekomsten af
bivirkninger, patientens og de parerendes
holdninger og forventninger etc. Under-
segelser tyder dog p4, at begyndende
effekt (partielt respons) inden for de ferste
2 ugers behandling er en staerk praediktor
for et vellykket behandlingsresultat. En
grov tommelfingerregel siger, at en vis
effekt af en pabegyndt behandling bar
kunne spores inden for 4-6 uger, hvis man
behandler psykoterapeutisk med ugent-
lige samtaler og inden for 2-4 uger for
medicinsk behandlings vedkommende.
Det er vigtigt for patientens fremtidige liv
og for risikoen for tilbagefald, at malet er
fuldt respons.

Har patienten omvendt gaet 2-4 uger
uden nogen som helst effekt af antide-
pressiv medicin, trods grundig udspergen,
ber man overveje praparatskift til stof fra
en anden farmakologisk klasse (dvs. fra
SSRI til Dual action til tricyklisk antidepres-
siva). Kan der derimod spores en effekt,
overvejes dosisoptrapning op til maksimal
dosis afhaengigt af bivirkningerne.

Vanskeligt behandlelige depressioner

En stor del af de patienter, der behandles
for en akut depressiv episode, respon-
derer ikke tilfredsstillende pa den givne
behandling inden for de forventede ma-
neder, sa man ma ofte regne med at skulle
afprave flere praeparater til den enkelte
patient. | sadanne tilfelde ber sygehisto-
rien gennemgds pa ny med henblik pa, om
depressionsdiagnosen er korrekt og for

at sikre, at der ikke er tale om betydende,
men uerkendt legemlig sygdom. Det kan
fx dreje sig om myxedem, B12-vitamin-
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mangel og en lang raekke andre medicin-
ske og kirurgiske sygdomme (Rosenberg
& Videbech 2018). Desuden skal man
overveje og undersgge for skjult misbrug
af alkohol eller centralstimulerende stof-
fer, som man ofte bliver snydt af. Endelig
skal man taenke pa anden psykisk sygdom,
noncompliance, og de relativt sjaeldne til-
feelde af sdkaldte rapid metabolizers, hvis
lever nedbryder psykofarmaka sa hurtigt,
at der aldrig opnas en tilstraekkelig plasma-
koncentration.

Man ber saledes sikre sig, at en tilstraek-
kelig hej dosis af ferstevalgspraeparater har
veeret givet i tilstraekkelig lang tid (samlet
behandlingstid med ferstevalgspraeparat
4-8 uger) ved hjelp af serumbestemmelse
af medikamentet (se nedenfor).

| tilfelde af manglende respons kan
man anvende en rakke farmakologiske
strategier, som i klinikken har vist sig ef-
fektive. | princippet er der tale om 3 frem-
gangsmader:

* Yderligere dosisegning af igangvae-
rende antidepressiv behandling eller
skift til andet antidepressivum jf. oven-
staende.

» Kombination af to antidepressive lege-
midler med forskellig virkningsmeka-
nisme (fx SSRI og et noradrenergt og
specifikt serotonergt antidepressivum
(NaSSA)).

* "Augmentation”, hvor et antidepressivt
legemiddels virkning potenseres af et
andet leegemiddel, der ikke herer til
gruppen af antidepressiva (fx SSRI og
antipsykotisk medicin).

Behandlingen af behandlingsresistent
depression kan med fordel ske i et samar-
bejde mellem den alment praktiserende
lzege og en psykiatrisk specialleege. | seer-
lig tilfelde ber disse patienter henvises

til sygehusindlaggelse, hvor man bedre
kan undersgge dem og desuden fa en
degnobservation.

Den bedst gennemprevede og doku-
menterede augmentationsbehandling er
kombinationen af et antidepressivum og
litium. Denne gennemfares ved, at der
fortsaettes med fuld dosis af det antide-
pressivum, der ikke har vaeret tilstraekkelig
virksom gennem 6-8 uger. Behandlingen
suppleres med litium i en dosis, der med-
ferer et serum-litiumniveau pa mellem
0,5 0g 0,8 mmol/I. Denne kombination
fortseettes i 2-3 uger. Safremt der ikke
indtraeder effekt inden for dette tidsrum,
kan der ikke forventes effekt, og litium
seponeres igen.

Rationalet for anvendelsen af litiumaug-
mentationen er, at litium @ger serotonin-
turnover og derved formentlig den
serotonerge neurotransmission. Risikoen
for udvikling af serotonergt syndrom ved
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samtidig anvendelse af SSRI og litium er
oget, og det er vigtigt, at gennemfare en
omhyggelig serummonitorering.

Mange af de antikonvulsiva, som an-
vendes i behandlingen af bipolar affektiv
lidelse, har ogsa vaeret segt anvendt som
augmentering ved behandling af behand-
lingsrefrakteer depression, men effekten
er mindre sikkert belyst i videnskabelige
undersegelser sammenlignet med litiu-
maugmentering.

Det videre forleb

Efter at patientens symptomer er svundet,
ber behandlingen fortsaette 6-12 maneder
efter indtradt bedring, hvis det drejer sig
om patientens farste depressive episode.
Ved gentagne episoder tilrades at fort-
seette med behandlingen 6-12 maneder
for hver depression, som patienten har
haft.

Serlige kliniske forhold hos den en-
kelte, som fx stor selvmordsfare i forbin-
delse med depressionerne eller hvis disse
har veeret vanskelige at behandle, kan
tale for at udstrakke behandlingen i en
endnu lengere periode. For patienter med
debut af depression efter 50-ars alderen
er recidivhyppigheden sarlig stor, hvorfor
livslang behandling skal overvejes. | alle
tilfaelde fortsaetter vedligeholdelsesbe-
handlingen med uzndret dosis. Disse for-
hold er ngjere omtalt i en artikel i Tidsskrift
for Almen praksis (Videbech & Davidsen
2016) og for nylig i Ugeskrift for Laeger
(Lundsgaard & Videbech 2020).

Laegemiddelkoncentrationsbestemmelse
af antidepressiva

Plasmamonitorering er mest brugt og mest
anvendelig for de tricykliske antidepres-
siva. Specielt for nortriptylin, imipramin,
amitriptylin og clomipramin er der velde-
finerede terapeutiske intervaller. For de
ovrige og specielt de nyere antidepressive
medikamenter er de terapeutiske interval-
ler darligere fastlagt, men alligevel kan
leegemiddelkoncentrationsbestemmelse
(Terapeutisk Drug Monitorering, TDM)
veere indiceret i nedennzvnte tilfaelde:

« Utilstraekkeligt klinisk respons pa me-
dicinen

 Uventede bivirkninger pa trods af at
anbefalede doser er anvendt

* Mistanke om interaktioner eller brug
af kombination af medikamenter med
interaktionspotentiale

* Forebyggelse af tilbagefald ved vedlige-
holdelsesbehandling

* Tilbagefald trods god kompliance og
tilstreekkelige doser

* Genetiske forhold, der kan pavirke me-
tabolismen af laegemid|et

¢ Born og unge samt ldre patienter
(over 65)

* Patienter med farmakokinetisk bety-
dende comorbiditet (fx leversygdom)

* Problemer ved skift fra én generisk
formtil en anden

* Mistanke om kompliance problemer

* Gravide og ammende

Det er en forudsaetning for palidelige ma-
linger, at patienten befinder sig i steady-
state, dvs. som tommelfingerregel mindst
én uge efter sidste dosisjustering. For at
kunne fortolke resultatet konsistent skal
preven tages inden morgendosis eller
mindst 8 timer efter sidste dosis ved et
andet dosisregime.

Seponeringssymptomer ved
behandling med antidepressiva

Langt de fleste patienter i antidepressiv
behandling seponerer pa et tidspunkt
denne pa egen hand — ofte mod givet
rad. Som regel gér det godt, men hos
ca. 1/3 af alle patienter, der er behand-
let med antidepressiv medicin, vil der
ved brat seponering opsta ubehagelige
symptomer. Disse er ofte fejlagtigt omtalt
som abstinenssymptomer, men eftersom
antidepressiva ikke giver anledning til tole-
rans eller craving, ligesom fx opiater eller
alkohol ger det, er dette en misvisende
betegnelse. | det falgende vil betegnelsen
seponeringssymptomer derfor blive be-
nyttet.

Et af problemerne ved disse symptomer
er, at de kan veere vanskelige at skelne
fra symptomerne pa den underliggende
sygdom. De starter typisk hurtigt (timer
til dage) efter seponering, bl.a. afhaengigt
af stoffets halveringstid. Seponerings-
symptomerne er almindeligvis milde og
selvlimiterende, men kan i enkelte tilfeelde
veere alvorlige og sta pa i lang tid. Deri-
mod vil recidiv af den oprindelige depres-
sion typisk indtraede efter nogle uger. Se
Lundsgaard og Videbech (2020).

Tricykliske antidepressive medikamenter
(TCA).

Symptomerne vil her vare influenzalig-
nende (kulderystelse, muskelsmerter,
profus sveden, hovedpine, kvalme), samt
sevnleshed eller mareridt. Ogsa bevage-
forstyrrelser, maniske symptomer og hjer-
terytmeforstyrrelser er beskrevet.
Selektive serotoningenoptagshaemmere
(SSRI), Serotonin- og noradrenalingenop-
tagshaemmere (SNRI).

Man kan se de ovenfornaevnte sepo-
neringssymptomer. Desuden kan ses
fornemmelsen af elektriske sted i eks-
tremiteterne, svimmelhed forveerret ved
bevaegelser, irritabilitet og gradanfald. |
meget sjaeldne tilfaelde kan ses beveaege-
forstyrrelser og kognitive forstyrrelser.



Monoaminoxidasehaemmere.

Efter seponering kan ses agitation, ir-
ritabilitet, ataksi, bevaegeforstyrrelser,
sevnlgshed, mareridt og kognitive forstyr-
relser. Meget sjeldent ses konfusionelle
psykoser med hallucinationer og vrang-
forestillinger.

Forebyggelse og behandling af sepone-
ringssymptomer

Generelt anbefales aftrapning af anti-
depressiv medicin over mindst en 1-3
maneder (dette er dog naeppe ngdvendigt
for fluoxetin pa grund af den lange halve-
ringstid). Aftrapningen skal tilretteleegges
individuelt og er beskrevet af Lundsgaard
og Videbech (2020). Sidste del af perio-
den ber der aftrappes med szerligt sma
endringer ad gangen. Ved stoffer med
kort halveringstid (fx venlafaxin) er dette
seerligt vigtigt. Nar man afslutter patienten,
skal hun orienteres om at disse symptomer
kan opsta, hvis hun seponerer medicinen
brat. Skulle symptomerne opsta i mild
form, behgver de ikke at blive behandlet,
men orientering af patienten om deres
godartede natur kan vaere tilstreekkeligt.

| sveerere tilfelde kan man overveje at
genoptage det oprindelige antidepressive
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Den gkonomis
KOL i forhold t

svaerhedsgrad

AF SPECIALEANSVARLIG OVERLAGE
ANDERS LOKKE, MEDICINSK AFDELING,
VEJLE, SYGEHUS LILLEBALT
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Et nyt danske registerstudie "Economic
Burden of COPD by Disease Severity — A
Nationwide Cohort Study in Denmark™,
har set pa den gkonomiske byrde ved
kronisk obstruktiv lungesygdom (KOL) i
forhold til sygdommens sveerhedsgrad.

KOL er pa verdensplan den 3. hyppig-
ste dedsarsag og den 5. hyppigste arsag til
sygelighed bedemt ved tabte, kvalitetsju-
sterede levear. | Danmark er KOL den syg-
dom, som bidrager mest til social ulighed
i sundhed og er en af de sygdomme, som
forarsager flest darlige og tabte levear?.

Det er velbeskrevet, at der er en be-
tydelig skonomisk byrde forbundet med
KOL-sygdommen — bade pa individ- og pa
samfundsniveau (figur 1).

Traditionelt opdeler man sundhedsud-
gifter i direkte omkostninger ved behand-
ling og pleje af KOL, som hovedsageligt
bestar af omkostninger til forveaerringer
(exacerbationer), indlzeggelser, ambulant
opfelgning, besag hos den praktiserende
leege, medicinudgifter, rehabilitering osv.,

e byrde ved
| sygdommens

mens indirekte omkostninger hovedsage-
lig er relateret til tab af produktivitet sasom
uarbejdsdygtighed pa grund af sygdom,
dagpenge og overfarselsindkomst.

Derudover har man i det aktuelle stu-
die’ ogsa set saerskilt pd omkostningerne
forbundet med plejehjem og aeldrepleje.

| studiet "Economic Burden of COPD by
Disease Severity — A Nationwide Cohort
Study in Denmark"" har man gennemgaet
data pd en kohorte bestdende af 49.826
patienter med KOL - registreret i det dan-
ske KOL-register DrKOL fra 2008-2016.
Disse data holdes i studiet op i mod en
kontrolgruppe pa 196.623 danskere, der
er matchet pd alder og ken. Den eneste
restriktion i kontrolgruppen var, at de ikke
matte have en KOL-diagnose.

Patienterne med KOL blev ved baseline
opdelt pa baggrund af Global Initiative
for Chronic Obstructive Lung Disease
(GOLD)* i fire grupper, henholdsvis A, B,
Cog D, der ofte oversattes til mild, mode-
rat, sveer og meget svaer KOL.

Figur 14: De totale direkte udgifter opgjort i euro (€) for og efter ar nul, som er det ar, hvor pa-
tienterne med KOL for forste gang optraeder i de danske registre med en KOL-diagnose.
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Tabel 17: Oversigt over de samlede gennemsnitlige udgifter per person til henholdsvis patienter
med KOL (angivet forst) og til deres respektive kontroller (angiver sidst).

Alle tal er opgjort i euro (€).

| GOLDGRP.A | GOLDGRP.B | GOLDGRP.C | GOLD GRP.D

1 8.766/3.906 13.060/4.386

11.113/4.174 17.749/4.575

2 6.406/4.349 17.325/6.774

11.669/6.155 26.007/8.019

3 15.172/8.255 30.385/11.160

22.782/10.329 43.756/12.594

1 er de samlede direkte udgifter til praktiserende lzege, receptpligtig medicin, ambulant beseg og

hospitalsindleggelser

2 er udgifter til hiemmehjzelp, udekarende sygeplejersker samt udgifter ift. plejehjem
3 er de samlede udgifter — dvs. en sammenlaegning af kolonne 1 o0g 2

Patienterne blev opdelt pa baggrund af
symptomer, malt med Medical Research
Council Dyspnoea Scale (MRC)?, og antal-
let af moderate og svere exacerbationer i
deres KOL i det foregaende ar.

Fa symptomer var defineret ved en
MRC-score pa maksimalt 2, og mange
symptomer var defineret som en MRC-
score pa 3 eller mere.

En moderat forveerring blev defineret
pa baggrund af en indlest recept pa biny-
rebarkhormon tabletter, typisk Predniso-
lon, mens svaer forvaerring var defineret
som en hospitalsindlaggelse pa grund af
KOL.

Pa denne baggrund blev patienterne op-

delt i felgende fire GOLD-grupper:

A: 13.266 med fa symptomer og maksi-
malt en moderat exacerbation

B: 16.415 med mange symptomer og
maksimalt en moderat exacerbation

C: 5.790 med fa symptomer samt mindst
to moderate og/eller en svaer exacer-
bation

D: 14.355 med mange symptomer samt
mindst to moderate og/eller en sveer
exacerbation

Omkostningerne for en exacerbation blev
beregnet over 28 dage fra den dag en
recept blev indlest pa binyrebarkhormon
(moderat exacerbation) eller fra farste
indleeggelsesdag pga. KOL (sveer exacer-
bation).

Ved baseline var den samlede gen-
nemsnitsalder 69,2 ar med den laveste
gennemsnitsalder i GOLD-gruppe A
(65,9 ar) og den hgjeste i GOLD gruppe
D (71,6 ar). | alt var 52% af KOL-kohorten
kvinder med den sterste andel af kvinder
i GOLD-gruppe D (55,8%). Procentdelen
af KOL-patienter, der var samboere, faldt
med KOL-svaerhedsgrad (fra GOLD Aftil
GOLD D).

De samlede omkostninger per person,
inklusiv direkte omkostninger til KOL og
omkostninger til zeldrepleje og plejehjem,
var hgjere for patienter med KOL (€
28.969) sammenlignet med kontrolgrup-
pen (€ 10.693). Dette menster gik igen i
alle GOLD-grupper (A-D).

For patienterne med KOL blev de di-
rekte omkostninger hovedsageligt drevet
af hospitalsindlaeggelser samt omkostnin-
ger til ambulante besgg og receptpligtig
medicin.

| gennemsnit var lgnindkomsten per
person godt en tredjedel (€ 6.773) mindre
for patienterne med KOL ved sammenlig-
ning med kontrolgruppen (de indirekte
omkostninger).

En oversigt over de samlede gennem-
snitlige udgifter per person til henholdsvis
patienter med KOL og deres respektive
kontroller fremgar af tabel 17.

I lebet af et ar oplevede 9,6 % af patien-
terne i GOLD-gruppe A at fa en moderat
exacerbation og 7,3% at fa en sveer exacer-
bation, mens tallene for GOLD-gruppe D
er henholdsvis 31,4% og 57,2%.

Omkostningerne forbundet med exa-
cerbationer i KOL udgjorde en vasentlig
del af de direkte omkostninger. De gen-
nemsnitlige omkostninger for en moderat
og for en sveer exacerbation var henholds-
vis 888 € 0g 7.091 €. Omkostningerne
ved en exacerbation (bdde moderat og
svar) afveg ikke vaesentligt mellem de fire
GOLD-grupper (A-D).

De ikke-KOL-relaterede direkte om-
kostninger, dvs. omkostninger betinget
af andre sygdomme (komorbiditeter), var
hejere end de KOL-relaterede omkost-
ninger i alle GOLD-grupper undtagen
GOLD D (se figur 2). Fordelingen af
KOL-relaterede og ikke-KOL-relaterede
omkostninger var omtrent den samme
i GOLD-gruppe B og C. Den sterste
omkostningsdriver i alle GOLD-grupper
var hospitalsindleeggelser — bade KOL-
relaterede og alle andre drsager (komorbi-
diteter).

Konklusion

Studiet viste, at de samlede gennemsnit-
lige direkte- og indirekte omkostninger
per person var cirka tre gange sterre
blandt patienter med KOL sammenlignet
med en matchet kontrolgruppe.

Fortszettes nzeste side

Figur 2": Direkte gennemsnitsomkostninger per person opgjort i euro (€) for patienter med KOL. Omkostningerne er
praesenteret som KOL-relatererede og ikke-KOL-relaterede og stratificeret efter GOLD-grupper.
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De direkte omkostninger for
patienter med KOL blev stort set
udgjort af indleeggelser, ambulante

besag og receptpligtig medicin.
Omkostningerne steg med stigende
sygdomssvaerhedsgrad, vurderet ved
GOLD A-D-gruppering.

Lidt overraskende var de gennem-

snitlige omkostninger for en moderat
exacerbation ikke vaesentligt forskel-
lige pa tveers af GOLD-grupper, og
det samme blev set for svaere exa-
cerbationer. Dog var forskellen pa en
moderat contra en sver exacerbation
neesten en faktor 10, og saledes en
meget stor omkostning for samfun-
det.
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ITALIEN:

Leger bliver forflyttet
eller mister deres lgn,
hvis de ikke lader sig
vaccinere mod corona

Den italienske regering har netop gennemfart ny hastelov om vaccine.
Den omfatter alle ansatte med patientkontakt i sundhedssektoren.
Formanden for Etisk Rad i Danmark udviser forstaelse for

beslutningen.

> -

]

AF JOURNALIST MARTIN BJ@RCK

Det var en sag pa hospitalet San Martino i
Genova, der skubbede til beslutningpro-
cessen om den nye hastelov, der sikrer,
at alle leeger og sundhedsperosnale med
patientkontakt er vaccineret.

Tilbage i februar testede 15 sygeplejer-
sker positive for Covid-19, hvilket kastede
hospitalet — Europas fjerdestarste igvrigt
- ud i et logistisk mareridt pa grund af
underbemanding midt i en tredje corona-
belge, hvor smittetallet og indlaeggelser
befandt sig i en opadgaende kurve.

Hospitalsdirekter pa San Martino skrev
i vildrede et brev til den italienske arbejds-
skadestyrelse. Hermed startede en debat
om, hvorvidt ansatte i sundhedssektoren,
der ikke vil lade sig vaccinere, skal vaere
berettiget til len, hvis de far covid-19.

Kort tid efter dede en zldre mand
pa hospitalet. Det viser sig, at han blev
smittet under sin indleggelse, og at en af
de sygeplejersker, der tilsd ham selv var

positiv og havde sagt nej til at lade sig vac-
cinere.

Hun er dermed meget muligt smittekil-
den.

— Det er slet ikke godt, at ikke-vaccine-
rede sundhedsarbejdere er i kontakt med
syge patienter, udtalte ministerpraesident
Mario Draghi, da han praesenterede den
nye hastelov for fa uger siden. Den stiller
ltaliens leeger, sygeplejersker og andre
front line-sundhedsarbejdere overfor et
valg: Hvis de ikke lader sig vaccinere, skal
de bede om midlertidig forflyttelse til en
stilling, hvor de ikke har fysisk kontakt
med patienterne. Lennen vil svare til den
nye stilling. Det vil sige, hvis f.eks. en
lege bliver forfiyttet til en administrativ
kontorstilling, sa vil vedkommende kunne
forvente en markant lgnnedgang.

Hvis en forflyttelse ikke er mulig, s vil
den pagaldende blive sendt hjem — uden
lgn.

Utilfredse laeger kan blive straffet

Hasteloven er tradt i kraft forelebig til
og med drets udgang, og er rettet mod
forholdsvis fa af de italienske sundhedsar-
bejdere. Det anslas, ifglge den nationale
sammenslutning af leeger, FNOMCeO, at
det er et sted mellem 1 og 2 procent af
leger, der vil afvise vaccine.

Men der har veeret protester mod den
nye lov. Blandt andet har en gruppe leeger
og psykologer for nylig klaget i et brev til
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Barn med neuropsykiatriske
udviklingsforstyrrelser og
sgvnbesveer

AF SPECIALEANSVARLIG OVERLAGE,
KLINISK LEKTOR, PH.D.,ALLAN HVOLBY,
B@ORNE- OG UNGDOMSPSYKIATRI
SYDJYLLAND, BORNE- OG UNGDOMS-
PSYKIATRISK AMBULATORIUM ESBJERG

RESUME

Born med neuropsykiatriske
udviklingsforstyrrelser herunder
autismespektrumforstyrrelser
(ASF) og ADHD har ofte i tilleg til
kernesymptomerne ogsa savn-
problemer og for at bedre barnets
daglige funktionsniveau, adferd
samt familiens trivsel generelt,

skal der i behandlingen ogsd vaere
fokus pa savnen og sgvnvanskelig-
hederne.
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ADHD er en af de hyppigst forekom-
mende psykiatriske lidelse hos bern og
unge, med en praevalens pa 5 % hos bern
og unge med fortsatte problemer ind i
voksenalderen hos 30-66 % (1,2)
Kernesymptomerne, uopmaerksomhed,
hyperaktivitet og impulsivitet er ofte led-
saget af karakteristiske adfeerdsmaessige
problemer og nedsat funktionsniveau.
Autismespektrumforstyrrelser (ASF) er

karakteriseret ved kvalitativ forstyrrelse i

social interaktion, og kommunikation samt

repetitiv og stereotyp adfeerd og forekom-
mer ifelge WHO pa verdensplan med

en hyppighed hos ca. et ud af 160 barn

(0,6 %), mens det antages at forekomsten

i Danmark er ca. 1 %. ASF er ofte ledsaget

af andre psykiatriske diagnoser som OCD,

angst, ADHD og adfaerdsforstyrrelser.
Sevnforstyrrelser ses ligeledes meget
hyppigt i relation til psykiatriske problem-

stillinger, herunder ofte mere kronisk i

relation til de neuropsykiatriske diagno-

ser som ADHD, adfaerdsforstyrrelser og

ASF. ©
Sevnforstyrrelser klassificeres efter

International Classification of Sleep Dis-

orders (ICSD-3),“ og de kan overordnet

inddeles i:

* Insomnier, der daekker over sevnlgs-
hed, problemer med at falde i savn,
mange opvagninger og kort savn.

* Forsinket sevnfasesyndrom (circadian
rhythm sleep-wake disorder)

* Parasomnier, der blandt andet kan vare
mareridt, sevngaengeri, talen i sgvne og
sevnraedsel (night terror).

¢ Dyssomnier — for eksempel sgvnapng
og narkolepsi.

¢ Hypersomnier, hvor sevnbehovet er
foreget.

Sevn har en vigtig funktion i barnets
udvikling med betydning for blandt an-
det vaekst, kognition, opmaerksomhed,
hukommelse, fysisk helbred og andet.
"Batterierne” lades op, og under sgvnen
stimuleres produktionen af forskellige
hormoner, herunder szerligt vaeksthormon
ligesom immunsystemet styrkes.

Sevnvanskeligheder er saledes as-
socierede med nedsat sundhedsrelateret
livskvalitet og kan medvirke til forveerring
af de neuropsykiatriske kernesymptomer.
Ligeledes kan darlig sevn i sig selv med-
fore indlaeringsvanskeligheder, opmaerk-
somhedsproblemer og i nogle tilfelde
adfeaerdsproblemer — ligesom sgvnvan-
skeligheder hos savel barnet som familien
gger risikoen for udvikling af stress og
depression.

Denne gensidige mekanisme mellem
sevnvanskeligheder og neuropsykiatriske
symptomer er sandsynligvis multicausal og
involverer savel forstyrrelser i den circa-
diane rytme, neuroanatomiske overlap og
genetiske faktorer. ®

Serligt insomnier og parasomnier er re-
lateret til den neuropsykiatriske diagnoser
hos barn og unge.

| et dansk registerstudie fandt man, at
den kumulative incidens for diagnosti-
cering af en sevnforstyrrelse senest fem
ar efter en neuropsykiatrisk diagnose er
25-30%. @

Et systematisk review med en meta-
analyse, der inkluderende 13 studier af
prevalensen af psykiatrisk komorbiditet
til ASF, fandt, at stringent diagnosticeret
(DSMV, ICD 10) sevnproblematik fore-
kommer hos 13 %, mens det tilsvarende
ses hos 25-55 % hos bern med ADHD
(6,7) Tilsvarende findes sevnproblemer
hos 3,7 % i den generelle befolkning. ©

| studier, hvor sgvnproblemerne er
diagnosticeret mindre stringent, findes
ofte en hgjere forekomst, hvor op mod 40-
80 % af barn og unge med ASF beskrives
at have sevnproblemer — det sammenlig-
net med 25-40 % i baggrundsbefolknin
latency), senere tidspunkt for sgvnens ind-
traeden (Sleep onset), natlige opvagninger,
angst i relation til sevnen, parasomnier
og modstand mod at gé i seng, der rap-
porteres.

Hos bern med ASF kan insufficient sevn
have betydning for forveerring af autisme-
symptomerne. Saledes kan ses forvaerring
af den repetetive (eventuelle selvska-
dende) adfeerd, de sociale feerdigheder



og de kommunikative vanskeligheder.
Ligeledes ses der hos bern med ADHD
og sevnproblemer ofte en forvaerring af
opmaerksomhed og ofte ogsé egede ad-
feerdsproblemer.

Nogle studier peger pa, at det generelle
udviklingsniveau ikke har betydning, mens
andre studier peger pa, at ASF med lavt
funktionsniveau har eget risiko for udvik-
ling af kroniske degnrytmeforstyrrelser.

Skent der efterhanden er evidens for,
at signifikante sevnproblemer er hyppige
hos bern med ASF og ADHD, og at darlig
sevn forvarrer det daglige funktionsni-
veau, er tiologien bag sevnforstyrrel-
serne stadig usikre.

Teorier peger pa, at sevnproblemerne
er et direkte resultat af enten den neuro-
psykiatriske problematik i sig selv, eller de
er associeret med den hyppige komorbi-
ditet.

Udvikling af degnrytme (circadian
rytme) etableres i lgbet af de forste 12-
16 uger efter fadslen. Vigtigste faktor er
den eksterne 24 timers lys-marke rytme,
men ogsa ikke lys-relaterede faktorer som
timing af maltider og social kontakt kan
have en betydning. Ved maludvikling af
hjernen, som for eksempel ved ASF, kan
disse pathways blive forstyrrede, med
manglende eller darlig udvikling af en na-
turlig degnrytme som felge heraf. 1%

Derudover har studier vist en dysregu-
lation af melatonin-sekretionen med en
forhgjet koncentration i dagtimerne og et
mindsket natligt niveau hos bern med ASF.

Komorbiditet mellem ADHD og ASF
ses hyppigt. Flere studier har vist, at
sevnforstyrrelser hyppigt forekommer hos
bern og unge med ADHD, og register-
studiet af Hvolby et al. ® viste, at nar der
korrigeredes for indbydes komorbiditet
mellem ASF og ADHD, var ADHD den

vaesentligste faktor for udvikling af sevn-
forstyrrelser.

Dette papeger vigtigheden og rele-
vansen af at screene for sgvnforstyrrelser
hos barn og unge med ASF og ligeledes
screene for ADHD-symptomer hos barn
med ASF og sevnforstyrrelser.

Monitorering af savnen

Det er vaesentligt at monitorere sgvnen,
inden der tages stilling til eventuel be-
handling. Barns sgvnproblemer bliver
ofte beskrevet af foraeldrene og deres
forstaelse af sevn/sgvnproblemer kan
vaere forskellig fra klinikerens definition af
sevnproblemer.

Studier har vist diskrepans mellem
foraeldres rapporterede sevnproblemer
og den objektivt malte sgvn. Det er der-
for vaesentligt at fa klarlagt, hvorvidt de
beskrevne sgvnproblemer udger et reelt
problem, eller om det i hgjere grad skyl-
des foraeldrenes oplevelse af et problem. |
den sammenhaeng er en egentlig sevnud-
redning relevant og bgr som minimum
indeholde en god sgvnanamnese samt
udfyldelse af en sevndagbog gennem
7-14 dage.

En mere objektiv metode kan vaere an-
vendelse af Actigraf.

Behandling

Radgivning om god sevnhygiejne er
forstevalg i behandlingen ™. Dette inde-
bzrer rad om faste sengetider og "sta-op"
tider, faste rutiner ved sengetid, ingen
"blat lys" inden for en time (gerne mere)
for sengetid — det vil sige undga mobilte-
lefon, tablets og computer for sengetid.
Hos f.eks. barn med ASF responderer ca.
25 % godt pa dette. 2

Tyngdedyner kan vaere hjelpsomme
for nogle bern, og til andre kan man for-
sege med medicinsk behandling, i form
af melatonin, hvis sevnhygiejne ikke er
tilstraekkeligt.

Melatonin er et endogent produceret
hormon, der indgar i regulationen af
degnrytmen. Det har to overordnede
funktioner — dels en Hypnagog og dels
en cronobiologisk/degnregulerende ef-
fekt. Melatonin ber gives to-tre timer for
Dim Light Melatonin Onset (DLMO - den
biologiske sekretion af melatonin), nar det
anvendes til regulation af degnrytmen og
30 minutter for sengetid, nir anvendelsen
er sgvninduktion. @

Der er overordnet 2 former for mela-
tonin til behandling af sevnproblemerne.
Dels en immidiate-release form pa 3 mg
(der i DK endnu ikke har indikation til
anvendelse til bern) og et nyt prolonged-
release (1 og 5 mg) der har indikationen:
"behandling af bern og unge med ASF og
sevnproblemer”.

Konklusion

Sevnvanskeligheder er et hyppigt og reelt
problem hos barn med neuropsykiatriske
udviklingsforstyrrelser, og behandling
deraf synes at vaere af stor betydning for
at bedre det daglige funktionsniveau, bar-
nets adfaerd og familiens funktionsniveau
generelt. Det er sdledes vaesentligt at have
fokus pa sevnen i kontakten med et barn
der har ADHD eller ASF og aktivt forsege
at afhjeelpe problemstillingen.

Interessekonflikter: Ingen

Fortsaettes naeste side
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prasident Sergio Matarella. De mener, at
loven indskraenker det frie valg, og at det
er et brud pa menneskerettighederne at
tvinge folk til at veelge.

Men de lzeger, der udtaler sig negativt
om vaccine, risikerer at ende i problemer
med deres fagforbund. | Rom blev der sid-
ste ar kert 10 personsalesager mod laeger,
der havde ytret deres kontroversielle hold-
ninger pa blandt andet facebooksider og i
leeserbreve. Det udmundede i tjenstelige
advarsler og midlertidig suspension.

Etisk Rad forstar beslutningen

Selvom ltalien er det farste land, der
indfarer en lov om vaccine til sundheds-
arbejdere, sa er formand for Etisk Rad i

Ferie i
Prooence

Se vores nye hjiemmeside
pa cotedor.dk
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Danmark — og overlage pa Rigshospitalet
— Anne-Marie Axg Gerdes enig i, at det er
rimeligt at stille sundhedspersonale, der

har direkte patientkontakt, overfor et valg.

— For mig indgar det, som en helt na-
turlig moralsk og etisk forpligtelse, at jeg

bedst muligt skal tage vare pa patienterne.

Og det gor jeg ved bedst muligt beskytte
dem. I tilfaeldet med corona, som jo er
en farlig virus, beskytter jeg bedst mine
patienter, hvis jeg selv er vaccineret, siger
Anne-Marie Axg Gerdes.

Hun mener samtidig, at hvis der ind-
feres love som den italienske, sa kraever

det, at medarbejderen traffer sit valg pa et

oplyst grundlag, er grundigt radgivet, og
kender konsekvenserne af det valg, som
han eller hun traffer.

domaine de la

Cate d'Or P

Formand Etisk Rad i Danmark,
Anne-Marie Axe Gerdes

Men i det store hele, er der noget sterre
pa spil i denne diskussion, end den enkel-
tes krav om frihed, mener hun.

— Etisk Rad er imod tvangsvaccination.
Men i forhold til vaccination, sa debatterer
vi individdets interesser og velbefindene
overfor samfundets interesser. Og her kan
man sige, at det clasher. | dette eksempel
vil jeg mene, at det er samfundets interes-
ser, der er pa spil, siger Anne-Marie Axg
Gerdes.

PP - S R - |

Feriei
Provence



http://cotedor.dk

Vi afventer stadig de forskellige nye og gamle praeparater, jeg omtalte

i sidste nummer af bladet. | mellemtiden forseger jeg mig som bog-
anmelder sammen med en kollega. | forbindelse med patienternes klager
og behandling i forbindelse med fadsler og underlivsundersegelser

omtales et nyt site.

| o

Den tid pd maneden

NYT FRA GYNAKOLOGIFRONTEN

Dansk flygtningehjeelp har sendt
et nedrab pa facebook:

Den tid pa maneden. Har du et bind til en
kvinde pa flugt? Hun har ogsa menstrua-
tion. Man kan via FB donere 25 kr. om
maneden. Se flygtning.dk/den-tid

To korte boganmeldelser

AF GYNAKOLOG
CHRISTINE FELDING

Nielsine Nielsen dede i 1918, 68 ar
gammel. Hun keempede for kvindernes
sag til det sidste og ndede heldigvis at op-
leve at vi fik valgret 1915.

Hormonkarrusellen, Fakta og
myter om klimakteriebehandling

Nielsine Nielsen, Danmarks forste
kvindelige lege og akademiker
Skrevet af Dorthe Chakravarty og Sarah
von Essen, FADL's forlag.

Bogen er velskrevet og letlast og
beskriver Nielsine Nielsens kamp mod
systemet for at blive laege. Hun blev fadt i
1850 som skipperdatter i Svendborg, gik
i elendig pigeskole, fik ingen stette af sin
far, men trods dette og senere modstand
blandt mandlige kollegaer, lykkedes det
hende i 1885 at blive laege.

Professor og overkirurg ved Frederiks
Hospital, Mathias Hieronymus Saxtorph
er den varste af dem alle og sidestiller i en
kommentar kvindelige leeger med kvinde-
lige prostituerede, der, i hans verden, er et
nedvendigt samfundsonde i modsaetning
til de kvindelige lzeger, der er et unedven-
digt onde!

Et andet koryfze, Frantz Johannes
August Carl Howitz, Professor, overlege
og Nordens farste gynaekolog, der bl.a.
oprettede Frederiksberg Fedeklinik, for-
hindrede Nielsine i at specialisere sig i
gynaekologi og i at disputere!

Skrevet af gynaekolog Hilde Lofqvist, der
er fadt og opvokset i Dstrig, men som nu
bor og virker i Stockholm, Hildemarias for-
lag. Er oversat til dansk.

Min kollega Anette Peen skriver falgende
om Hildes bog;:

Forord til Hormonkarusellen

Menopausen er en af livets naturlige over-
gange, men mange kvinder er ikke for-
beredte pa de forandringer, der sker. Det
er ikke et tema, der er dbenhed omkring,
snarere tvaertimod. Vi handterer ikke me-
nopausen som andre overgange i livet; her
teenker jeg pa f.eks. graviditet og fedsel,
som der tales dbent om pa arbejdspladser
og i det offentlige rum. Menopausen sker
pga. de biologiske forandringer i kroppen,
men kan ikke handteres ved at trykke pa
en knap eller abne en ventil. Den har for
mange kvinder eksistentielle og sociale
konsekvenser.

Den generelle indstilling blandt leeger
har i snart 20 ar veeret, at risikoen for
alvorlige bivirkninger ved en hormonbe-
handling var sterre end fordelene, men de
seneste ars forskning har markant aendret
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denne situation. For dem, der vil vide
mere herom, er der nu hjelp at hente.
Hilde Lofqvist, erfaren svensk gynaekolog,
har med sin holistiske tilgang skrevet en
veldokumenteret, paedagogisk bog til
kvinder om kvinder.

Bogen har en historisk gennemgang af
hormonbehandling og holdningerne hertil
og forklarer, hvorfor denne behandling
kom i miskredit efter det amerikanske
WHI studie i 2002. De nyeste studier bli-
ver gennemgaet, og vi ved nu, at hormon-
behandling til de "rigtige kvinder" pa det
"rigtige tidspunkt” bade giver forbedret
livskvalitet og positive langtidseffekter pa
hjertekar- og knogle-siden og med kun en
begranset risiko. Der er gode rad om livs-
stil, og der er fokus pa en kritisk holdning
til internettet, hvor der er mange myter,
misforstaelser og usande oplysninger at
hente.

For kvinder, der har behov for og enske
om hormonbehandling, er der en gen-
nemgang af de forskellige muligheder,
herunder de bioidentiske hormoner. De
konkrete cases er oplysende beskrevet,
og der er gode svar pa hyppigt stillede
spargsmal.

Bogen giver en samlet fremstilling af
et sveert omrade, som angar kvinder. Den
bygger pa facts og giver den enkelte mu-
lighed for at traeffe det for hende rigtige
valg. Den er velskrevet, godt illustreret og
har en omfattende referenceliste.

Min varmeste anbefaling og en stor ros
til Hilde Lofquist for dette store, kraevende
og flotte arbejde.

Kontakt Lis Medelbye pa Peen.sekr@
anettepeen.dk eller ring 86198850. Pris
ved afhentning 199 kr. og ved forsendelse
245 kr.
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Har du hert om drhusianeren,

der blev steriliseret otte gange?

Neeh.... Hvorfor det?
Det blev han nedt til.

Hans kone blev ved med at
blive gravid...

GOD GU

Nyt site om oplevelser i forbindelse med
en gynakologisk underseggelse: GOD GU
(https://godgu.dk ) Sitet er lavet af en lek-
tor i sociologi, to jordemadre, en kulturso-
ciolog og Josefine Gheorghe er ansvarlig.
Her beskriver forelabig 166 kvinder de-
res oplevelser i forbindelse med en GU og
det er ikke sjov laesning! Man kommer til
at teenke pa MeToo; nar ferst en begynder,
sa vaelter det ud. Det er bade ferstegangs-
GUer blandt helt unge piger og oplevelser
i forbindelse med fedsler. Hvad skal man
f.eks. mene om en mandlig gynakolog,
dersiger: "Du ser jo ogsa meget sed ud
dernede" eller: Han kommer ind, og gar
over til scanneren og beder om at fa teendt
lyset pa stuen da han "darligt kan se, hvil-
ket hul han er ved at stikke scanneren op
i". Kvinder, der far taget biopsier fra labiae
uden bedgvelse (kan det virkelig passe?).
Der er mange skremmende eksempler.

Opdatering om udgdet medicin og
medicin i restordre:

Colifoam® fra firmaet Meda.

Rektalskum indeholdende 100 mg hydro-
cortisonacetat/dosis, bruges (af gynee-
kologer) til behandling af Lichen planus.
Intet nyt om hvornar preeparatet igen kan
forventes i taksten.

Duavive® fra firmaet Pfizer.

Duavive® er et praeparat til behandling

af kvinder i overgangsalderen, indehol-
dende 0,45 mg konjugeret gstrogen og
20 mg bazedoxifen. Praeeparatet forelgbig
godkendt til brug af kvinder, der ikke taler
gestagener. Preeparatet er p.t. i restordre
pga. produktionsproblemer, og kan farst
forventes i taksten igen til 2022.

Octostim® fra firmaet Ferring.
Octostim® naesespray indeholder des-
mopressin (en vasopressinanalog) og
bruges bl.a. til behandling af menoragi
ved von Willebrands sygdom. Hvert pust
indeholder 50 pg desmopressinacetat.
Der er problemer med produktionen og
praeparatet forventes ferst tilbage i 2022.

Qlaira® fra firmaet Bayer.

Qlaira® er p-pillen med estradiol og dieno-
gest. Pga. produktionsvanskeligheder er
preeparatet i restordre og forventes forst
tilbage en gang til efteraret.

Laes Laegemagasinet pa nettet

www.laegemagasinet.dk
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SHARING EXPERTISE

Hvilken model vaelger du? - DIVEEN®

Mange kvinder oplever urindryp ved fysisk aktivitet, hosten, grinen og nysen.

eDiveen® er et diskret hjeelpemiddel mod urinleekage

*Diveen® indfgres som en tampon, og stgtter ind pa skedeveeggen i
omradet under bleerehalsen

*Diveen® reducerer risikoen for urinleekage markant

Diveen® kan kgbes hos Abena's webshop

www.dengodepleje.dk, sgg efter varen "DIVEEN" P ———
Telefon 74 31 13 30

Mandag - Torsdag: 8.00 - 16.00
Fredag: 8.00 - 15.30

B. Braun Medical A/S | Dirch Passers Allé 27,3 2000 Frederiksberg | www.bbraun.dk



Oscar, Theo og et
lille bitte hul 1 hjertet

Som et supplement til krammebamserne Theo og Thea uddeler TrygFonden
nu ogsa en bog til bern pa hospitalet. Den er skrevet af psykolog Renée
Toft Simonsen og handler om krammebamsen Theo og hans ven Oscar,
der skal opereres for et lille bitte hul i hjertet. Fortzllingen kan gere det
lettere for bern at sette ord pa de sveere folelser, der opstar, nar de skal
pa hospitalet. Samtidig hj=lper den forzldre med at starte samtaler om
det forleb barn og familie skal igennem.

Bestil bogen pa trygfonden.dk/krammebamser

TrygFonden

idoadmam
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