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Tillférsel av levodopa (Duodopa®) till tunntarmen vid avancerad
Parkinsons sjukdom

Fraga

Vilken vetenskaplig evidens finns for att kontinuerlig tillforsel av levodopa-karbidopa till
tunntarmen har gynnsamma effekter och ar kostnadseffektiv vid avancerad Parkinsons sjukdom
jamfért med konventionell oral tablettbehandling?

Metodradets sammanfattande bedémning

Personer med Parkinsons sjukdom har sénkta nivaer av dopamin, som ar en kemisk budbarare
for samordning av funktionen hos nervceller. Orsaken till bristen pa dopamin ar celldéd av
dopaminproducerande celler i hjarnans substantia nigra. Detta leder till problem med
patientens rorelser i form av skakningar, muskelstelhet, langsamma rorelser och ofta
ickemotoriska symtom sasom angest och svettningar med flera.

Behandling av Parkinsons sjukdom med levodopa ar sedan lange véletablerad. Levodopa som ar
ett forstadium till dopamin passerar blod-hjarnbarriaren vilket inte dopamin kan. Variationer i
koncentrationen av dopamin férekommer, men de kan initialt kompenseras av hjarncellerna.
Med tiden blir dopamincellerna farre och effekterna pa symptomen bérjar darmed variera. Da
kan variationer i symptomen och dyskinesi (ofrivilliga kroppsrorelser) upptrada.

Det blir efter hand svart att tillfora tillrackliga och konstanta méngder dopamin med
tablettbehandling hos en del patienter. Studier av tillforsel av levodopa-karbidopa i en gel till
tunntarmen har gjorts sedan bérjan av 2000-talet, men inte forran ar 2013 publicerades en
randomiserad, kontrollerad och dubbelblind multicenter-studie. Den visar att kontinuerlig
infusion av levodopa-karbidopa till tunntarmen med hjalp av pump 6kar tiden fér konstant
dopaminniva och minskar darmed off-tiden (tid da man inte har tillracklig effekt av
behandlingen) med knappt tva timmar jamfort med tablettbehandling. Det sker dock till priset av
biverkningar som &r specifika for Duodopa®. Bortsett fran det kirurgiska ingreppet kan pumpen
upplevas som obehaglig och passagen i slangen in till tunntarmen kan stdras av knickbildningar
eller &ndrat lage. Dessutom finns det en viss risk for infektioner. Det finns otillrackligt
vetenskapligt stod for att livskvaliteten forbattras pa gruppniva.

Det finns stark evidens for att behandling av avancerad Parkinsons sjukdom med infusion av
levodopa-karbidopa gel till tunntarmen minskar ofrivilliga rorelser och forbattrar
rorelseformagan. Kostnaden pr. QALY for behandlingen ar beraknad till 430 000 — 900 000
SEK for svenska forhallanden. Behandlingen &r kostnadseffektiv och motiverad om den ges pa
etablerade indikationer till patienter som inte upplever allvarliga biverkningar.
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Beskrivning av metoden och dess tillampning

Behandling av Parkinsons sjukdom med levodopa ar sedan 1960-talet etablerad som den mest
effektiva metoden. Infusion av levodopa-karbidopa i gelform till tunntarmen representerar ett
delvis nytt satt att tillfora levodopa till patienter med Parkinsons sjukdom, vilket dock beskrevs
redan 1986 med substansen levodopa (1).

Parkinsons sjukdom &r en langvarig och fortskridande sjukdom som framst bryter ned delar av
centrala nervsystemet viktiga for rorelse, forstandsmassiga funktioner och for autonoma
nervsystemets funktioner. En till tva procent av befolkningen aldre an 60 ar lider av Parkinsons
sjukdom. Grundorsakerna ar okanda, men symptomen beror huvudsakligen pa brist pa
nervtransmittorn dopamin, som inte kan passera blod-hjarnbarriaren.

De vanligaste behandlingarna vid Parkinsons sjukdom inriktas pa att dka tillgangen till dopamin
I hjarnan och minska svangningarna i koncentration genom att ge forstadiet till dopamin -
wanmpeniealEVODOPA 1 tablettform eller med behandling med
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tids behandling blir vanligen de lindrande effekterna av
levodopa-behandlingen beroende av den koncentration
levodopa som kan uppnas i de berdrda hjarnomradena,
som i sin tur beror pa levodopa intaget och dess upptag
fran tarmen och hjarncellernas upptag/behandling av
dessa. Med tiden kommer dessa faktorer att variera allt
mer, med férsdmrade behandlingsresultat som féljd. Detta
leder till varierande rérelseférmaga hos patienten med
ofrivilliga rorelser (dyskinesi) och perioder av svarigheter
att sta och ga.

Ofrivilliga rorelser utvecklas i praktiken enbart hos
patienter som far behandling med levodopa och det finns
ett direkt samband mellan levodopadosen och de

Figur 1 ofrivilliga rorelserna. Sannolikt beror utvecklingen av de
ofrivilliga rorelserna pa hur uttalad celldéden ar hos de
dopaminerga neuronen. Riskfaktorer for utveckling av
biverkningar och bristande behandlingseffekter ar
insjuknande i ung alder, kvinnligt kon och daglig dos
Fran levodopa och hur lange behandlingen pagatt (2).
http://parkinsoninfo.parkinsonforbundet.se/beh  \/ariationer i koncentrationen levodopa i blodplasma
andling-och-mediciner/indikationer-vid- " S 0
avancerad-parkinson/ den 2014-01-17 fororsakar sannolikt dven symptom fran det autonoma
nervsystemet med atfoljande svettning, klada och
svarigheter vid urinering samt koncentrationssvarigheter, angest och humorsvéangningar (3).
Cirka hélften av de patienter som far behandling med levodopa i fem ar eller mer drabbas av
varierande rorelseférmaga och ofrivilliga rorelser.

Uppséttning av utrustningen vid
behandling med levodopa till
tunntarmen

Shoulson kunde redan 1975 (4) visa att kontinuerlig intravends infusion av levodopa ger bra
behandlingseffekt men retar patienternas vener och tolereras darfor daligt. Infusion av levodopa-
karbidopa infusion direkt i tunntarmen syftar till att undvika den variation i koncentrationerna
som fororsakas av oregelbunden tomning av magsécksinnehallet och darmed efterlikna
intravends behandling (1). Denna behandling sker numera genom en plastslang som kanaliseras


http://parkinsoninfo.parkinsonforbundet.se/behandling-och-mediciner/indikationer-vid-avancerad-parkinson/
http://parkinsoninfo.parkinsonforbundet.se/behandling-och-mediciner/indikationer-vid-avancerad-parkinson/
http://parkinsoninfo.parkinsonforbundet.se/behandling-och-mediciner/indikationer-vid-avancerad-parkinson/
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fran huden, genom bukvéggen och ned till 6versta delen av tunntarmen dar den ligger permanent
(Figur 1). Det lakemedel som administreras i form av en karboxymetylcellulosagel ar en
kombination av tva preparat: 1) levodopa — ett forstadium till dopamin och 2) karbidopa - en
hammare an enzymet dopa-dekarboxylas. Det. De sistnamnda syftar till att hAmma
nedbrytningen av levodopa innan det nar hjarnan.

Ett vanligt och kliniskt viktigt matt for att mata effekten av lakemedel mot Parkinsons sjukdom
ar att mata off-tiden, d.v.s. summan av de tidsperioder per dygn da symptomen inte ar under
kontroll. P4 samma sétt &r on-tiden den tid per dygn da symptomen ar under kontroll.

Effekt, patientnytta och risker

Klinisk effekt: En randomiserad, kontrollerad och dubbelblind studie av hog kvalitet som studerar
effekten av levodopa-karbidopa infusion i jejunum publicerades 2013. Den genomfordes pa 36
olika centra i varlden med en 12 veckor lang observationstid. Sjuttioen patienter randomiserades.
Trettiosju patienter fick verksam levodopa-karbidopa gel genom kontinuerlig infusion i jejunum
och en placebotablett att inta. Trettiofyra patienter fick kontinuerlig infusion med placebo gel i
jejunum och snabbldsliga verksamma tabletter levodopa-karbidopa att inta. Den verksamma
behandlingen med levodopa-karbidopa infusion i jejunum minskade off-tiden med i genomsnitt
4,04 timmar per dygn jamfort med 2,14 timmar for den grupp som fick verksamma snabbldsliga
tabletter med samma lakemedelskombination. On-tiden 6kade i medeltal med 4,11 timmar i
gruppen som fick infusion av levodopa-karbidopa till tunntarmen jamfort med 2,24 timmar i
gruppen som fick infusion med placebo och snabblésliga tabletter levodopa-karbidopa. Ingen
motsvarande studie har hittills publicerats med observationstid langre dn 12 veckor.
Langtidseffekter av intraduodenal behandling med levodopa studerades redan i en studie av
Nilsson et al. publicerad 2001 (5). Tjugoatta patienter foljdes i upp till sju ar. Sex av dessa valde
att avbryta behandlingen, men 6vriga hade effekt av behandlingen under hela observationstiden.
Antonini et al. visade hos 73 patienter med uppfoljningstider pa upp till tva ar att
behandlingseffekten uppmatt i forkortade off-tider var statistiskt sakerstélld under hela
behandlingsperioden, men 23,5 % av patienterna slutade med behandlingen under
observationsperioden p.g.a. biverkningar (6).

Tidigare studier har med enstaka undantag varit longitudinella observationsstudier utan optimal
kontrollbehandling, randomisering eller kontroller.

Livskvalitet: Studierna av livskvaliteten under behandling med infusion av levodopa-karbidopa
till tunntarmen har inkluderat fa patienter och sallan optimala kontroller (7-14). Nagra har visat
forbattring av livskvaliteten pa gruppniva (10, 13, 15, 16) medan andra inte kunnat visa nagon
forbattring (12, 17). Aven om behandling med infusion av levodopa till tunntarmen kan ha
utomordentliga effekter i enskilda fall, finns det i dag inte tillracklig vetenskaplig evidens for att
entydigt havda att intrajejunal infusion med levodopa-karbidopa ¢kar livskvaliteten pa
gruppniva.

Komplikationer och biverkningar: | den studie som Olanow et al. publicerade 2013 (18) fick 95
% av patienterna biverkningar av levodopa-karbidopa till tunntarmen biverkningar av
behandlingen. Fjorton procent fick allvarliga biverkningar som gjorde att patienterna foredrog att
avbryta behandlingen. Samtliga patienter som fick placebo via infusion till tunntarmen och
snabbldsliga tabletter med levodopa-karbidopa fick biverkningar. Tjugoen procent fick allvarliga
biverkningar, i huvudsak fororsakade av den slang som forts genom huden och ned i tunntarmen.
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Nyholm har redovisat biverkningar av behandling med intraduodenal levodopa i en
Oversiktsartikel publicerad 2012 (19). Den 6vervagande andelen biverkningar har samband med
slangen och infusionssystemet och inte med sjalva lakemedelsbehandlingen. Devos et al. (8)
fann t ex. att 18 % av patienterna hade biverkningar relaterade till det kirurgiska ingreppet, 63 %
var relaterade till infusionssystemet och endast 2 % hade samband med sjalva effekten av
levodopa-karbidopa. Bortsett fran det kirurgiska ingreppet kan pumpen upplevas som obehaglig
och passagen i slangen ned till tunntarmen kan stéras av knickbildningar eller andrat lage.
Dessutom finns det en viss risk for infektioner (20). Sjalva lakemedlet har kopplats till en
forhojd risk for polyneuropati. Den exakta mekanismen ar inte faststalld, men en forhojd risk ses
aven hos 6vriga Parkinsonpatienter och en hypotes ar att den medieras via férhdjda homocystein-
nivaer och sekundér brist pa vitamin B6, B12 och folsyra (Nyholm 2012). En annan hypotes ar
att risken medieras via gelen.

Indikation for behandling med Duodopa®
Den viktigaste indikationen ar sviktande effekt av tablettbehandling och ofrivilliga rorelser.

Kostnad och kostnadseffektivitet

Berékning av kostnader och kostnadseffektivitet foér behandling med levodopa-karbidopa-
entakapon finns redovisat av Tandvards- och lakemedelsférmansverket (TLV)(4). Nar
tillverkaren av infusionslosningen ar 2003 ansokte hos TLV om att inga i formanssystemet
beviljades en tidsbegransad subvention under ett ar. Foretaget hade visat att det finns
hélsovinster vid behandling med Duodopa, men hade inte presenterat nagon tillfredstallande
uppskattning av kostnader och andra vinster, vilket gjorde att det saknades en vardering av
kostnaden per kvalitetsjusterat levnadsar (QALY). En tidsbegransning skulle skapa utrymme for
att uppna en battre kunskap om kostnadseffektivitet. Det underlag som inkom ett ar senare var
ocksa otillfredsstallande men den begrénsade subventionen forlangdes ytterligare tva ar.
Lakemedelsformansnamnden beslutade den 4 september 2007 att Duodopa endast ska inga i
lakemedelsférmanerna for patienter som inlett behandling med Duodopa fére den 1 september
2007. Aven med beaktande av sjukdomens hoga svarighetsgrad ansags behandlingen inte vara
kostnadseffektiv.

Tillverkaren hade initierat ett 3-arigt forskningsprojekt som kombinerade resultat av faktiska
studier med datormodellsimuleringar. Studier av Finley et al. 2005 (21) visade att behandling
med levodopa-karbidopa i tunntarmen medforde i medeltal en héalsovinst med 1,04 QALY. Den
samlade kostnaden per patient minskade enligt modellen med 132 000 SEK. Willis et al. studie
fran 2010 baserades pa en forbattrad modell och utvidgade empiriska data visade en kostnad per
QALY pa 430 000 SEK med en 6vre niva pa 900 000 SEK.

Vid en fornyad prévning 2008 beviljar TLV subvention. Trots att den hélsoekonomiska analysen
fortfarande ansags innehalla flera osékra antaganden var den val utférd och kunde ligga till

grund for en rimlig uppskattning av kostnadseffektiviteten. Kostnaden per QALY fér Duodopa
beraknas till mellan 430 000 och 900 000 SEK. Med hansyn till sjukdomens svarighetsgrad hos
den aktuella patientgruppen bedémdes att behandling med Duodopa ar kostnadseffektiv. | en
senare studie fran 2011 visade Lowin och medarbetare (22) en kostnad pa cirka 400 000 SEK per
QALY och fann behandlingen kostnadseffektiv for de forhallanden som rader i Storbritannien.
Den grundmodell som anvéndes i studien hade utarbetats i samrad med Tandvards- och
lakemedelsformansverket, TLV.
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Etiska aspekter

Riksdagen har faststallt tre etiska principer for prioritering: manniskovardesprincipen, behovs-
och solidaritetsprincipen och kostnadseffektivitetsprincipen. De tva senare ar mest tillampliga i
aktuella fall. Behovs och solidaritetsprincipen innebér stravan att alla skall na basta mojliga
halsa och livskvalitet och att behoven hos de svagaste skall beaktas. Symptomen vid avancerad
Parkinsons sjukdom medfor avsevart lidande. Det ar darfor viktigt att kunna erbjuda effektiv
behandling &ven om den medfor risker for biverkningar. Kostnadseffektivitetsprincipen innebar
att vid val mellan olika verksamheter eller atgarder bor en rimlig relation mellan kostnader och
effekt, métt i forbattrad halsa och forhojd livskvalitet, efterstravas.
Kostnadseffektivitetsprincipen innebar att halso- och sjukvarden har en skyldighet att utnyttja
sina resurser sa effektivt som majligt. Denna princip ar dock underordnad de tva andra
principerna, vilket betyder att svara sjukdomar och vésentliga livskvalitetsforsamringar ska
prioriteras framfor lindrigare akommor, dven om varden av de svara tillstanden &r dyrare.
Tillférsel av levodopa (Duodopa®) till tunntarmen vid avancerad Parkinsons sjukdom &r
kostnadseffektiv om den ges pa etablerade indikationer.

Med tanke pa de férekommande biverkningar som infusionsbehandlingen kan innebara ar det
angeldget att patienten gors delaktig i behandlingsbeslutet.

Konsekvensanalys

De totala vardkostnaderna minskar men kostnaderna okar for den kirurgiska delen av
behandlingen och for att ta hand om eventuella komplikationer.

Sjukvardens struktur och organisation

Kunskaper och kompetens for att operera in PEG och ta hand om patienter med PEG finns redan
inom allméankirurgin.

Pagaende relevanta utvarderingar

En vetenskaplig studie med inom omradet unikt hog kvalitet har nyligen genomforts och
publicerats.
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Sammanfattande litteraturgenomgang
Referens Studie-design Population Resultat Kommentarer Betydelse
for att
besvara
frage-
stdllningen)
Antonini, Observations- 22 Parkinson- Signifikant reduktion av | I princip samma studie | Liten
Neurodege | studie. patienter som “off’-tid liksom som Antonini,
nerativ Dis uppfyllde UKBB dyskinesier enligt Movement Disorders
2008 (10) Open lab?l' Kkriterierna fran UPDRS 1V, signifikant 2007, dock storre
prospektiv, neurologkliniker | forbattring av patientpopulation och
Ingen i Milano, Pavia livskvalitet enligt PDQ langre uppfdljningstid.
kontrollgrupp. och Turin, varav | och UPDRSII 3 Resultatdelen ar
17 genomfdrde patienter avbrot mycket summarisk
studien. behandlingen varav en och data finns bara i
13 man/9 g.g.z:li. Guillan Barré fen tab?ll}?ar d«it inte
Lvinnor. yndrom. ramgr hur manga av
patienterna som finns
med vid olika
tidpunkter. Sannolikt
ar patienter som
avbrutit behandlingen
(5 av 22) borttagna ut
dataanalysen. Ingen
kontrollgrupp.
Bianco, Fallrapport 1 fall, man Fall med dodlig utgang Mycket val beskrivet Liten
JNNP 2012 dar Duodopa-katetern fall med ovanlig
(23) perforerat viaggen i biverkan. Enligt
duodenum och tdomde rapporten finns 3 fall
sig i jejunum med av phytobezoar
fistulering av 3 tarm- beskrivna.
loopar (phytobezoar).
Patienten dog i
komplikationer till
operationen da man
skulle byta kateter
(arytmi och
aspirationspneumoni).
Patienten hade hela
tiden fram till
operationen god effekt
av behandlingen.
Palhagen, Oppen 16 mén och 11 Tydliga forbattringar i Studien visar god Liten
Acta Neurol | prospektiv kvinnor totala UPDRS och PDQ- effekt pa livskvalitet,
Scand, observationsstud | rekryterade 39 fran mdnad 3, som ADL och minskning av
2012 (24) ie avseende konsekutivt fran | kvarstod under komplikationer till
hélsoekonomi- rutinsjukvard vid | studietiden.PDQ-39 behandlingen.
12 manaders olika centra i var skillnaden Avsaknaden av
interims data Sverige och signifikant vid alla forbattring av UPDRS-

frén 36
manaders studie.

Norge under
2006-2007.
Medelalder 64,6
ar, levodopa-
behandling i
medel 10,5 ar.
Studiepopulation
en motsvarar

tidpunkter utom efter
12 ménader, for UPDRS
var skillnaden
signifikant vid alla
tidpunkter. Delskalorna
UPDRS-II (ADL) och
UPDRS-IV
(komplikationer till

[T saknar betydelse da
det speglar patientens
"basta tillstdnd” under
dagen och malet med
behandlingen ar att
minska fluktuationer i
patientens tillstand,
vilket dterspeglas i
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saledes den som
ses i Klinisk
vardag.

behandling) uppvisade
stora forbattringar,
medan UPDRS-I
(psykologiska/kognitiva
symtom) och UPDRS-III
(motorisk undersokning
i on) inte visade nagon
sdkerstalld skillnad. 43
SAE rapporterades, 2
patienter avbrot
behandlingen. Inga
symtom talande for
polyneuropati
rapporterades under
studietiden.

UPDRS-IV och att
forbattra ADL och
livskvalitet.

Avseende
biverkningar
rapporteras 27 fall av
L-dopa relaterade
biverkningar, 11
relaterade till
gastrostomin (stomi
infektion, peritonit)
och 14 relaterade till
tekniska problem
(erosioner, ocklusion,
byte av PEG-system).
Orsaker till att avbryta
behandlingen var
vanforestillningar,
lokal infektion i
stomin och tekniska
problem med slangen.
Ekonomiska data
presenteras inte i
denna publikation.

Samanta, Review Framgar inte Artikeln ger en oversikt | Utifran data Liten
Expert vilka sok- over bakgrunden till tillgangliga 2007
Opin. metoder man Duodopa-behandling, beddms intraduodenal
Pharmacot anvant. farmakologin och levodopa-behandling
her. 2007 Forfattarna varderar 21 studier med | ge en uttalad
(25) havdar att de intraduodenalt levodopa | reduktion av
anvant alla inkluderande 179 motoriska
publicerade data | patienter, varav en fluktuationer, mer on-
om studie var dubbel-blind tid och minskade
intraduodenal randomiserad. dyskinesier och andra
levodopa- levodopa relaterade
behandling. biverkningar.
Forfattarna foreslar en
jamférande studie
med Deep Brain
Stimulation
Valldeoriol | Héalsoekonomisk | Forfattarna Kostnaderna i Spanien- Alla kostnader baseras | Liten
a, ] Med studie tillsammans med | Euro 2010 berdknades pa frageformular och
Econ inkluderande 11 experter fran | till: star inte for faktiska
2013;16:19 | kostnader for 9 centra i ) kostnader. Nagon
1-201. (26) | utredningsperio | Spanien tog fram DBS: €88.014 analys av kostnads-
d, studieprotokoll Apomorfin: €141.393 effektivitet har inte
operation/initier | och ett detaljerat utforts. Enbart
ing av Healthcare Duodopa: €233.986 sjukvardens kostnader
behandling, Resources Olika typer av har inkluderats, inte
uppféljning Questionnaire "sensitivitets-analyser” sjukskrivningar,
under 5 ar. Man (HRQ). utfordes. Kostnaden for | kostnader for anhoriga

matte inte
faktiska
kostnader utan
utgick fran
frageformular
och protokoll for
olika kostnader.

Experterna fick
sedan svara pa
HRQ och
kostnaderna
berdknades for
djup
hjarnstimulering

Duodopa behévde
sankas med 78,5 % for
att nd samma 5-
arskostnad som DBS.

m.m. Uppgifter om
livskvalitet finns inte.
Studien tar inte
hansyn till att
kriterierna for att fa de
olika behandlingarna
skiljer sig.
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(DBS), Duodopa
och Apomorfin-

behandling.
Volkmann, | Review / Studier med Det finns mer evidens I dag finns inga direkt | Liten
] Neurol evidence based kronisk for att DBS ar effektivt jdmfoérande data
2013.(27) guideline behandling med pa motoriska symtom. mellan Duodopa,
apomorfin, DBS Preliminira data talar apomorfin och DBS.
eller Duodopa i for att Duodopa har Valet av behandling ar
MEDLINE eller uttalat positiv effekt pa komplext och maste
EMBASE dyskinesier, men det goras med en
inkluderades. saknas formella bevis. valinformerad patient.
Reviewer och Duodopa kan vara
metaanalyser effektivt i alla aldrar
exkluderades. oavsett
Evidensgraden sjukdomsduration.
beddmdes enligt | Duodopa forefaller vara
ENFS riktlinjer. en effektiv sista-linjens
Konsensus-méte | behandling for
hélls juni 2009. motoriska
komplikationer, medan
DBS lampar sig mest for
yngre patienter utan
kognitiv paverkan.
Dokumentationen av
Duodopas effekter pa
psykiatriska symtom &r
begriansad, men
preparatet ter sig mer
valtolererat dn
apomorfin och DBS.
Zibetti, ] Prospektiv 25 konsekutiva 17 patienter fullféljde Noggrann beskrivning | Liten
Neurol observations- PD-patienter, studien (medel 36 av sjukdomens forlopp
2013 (28) studie varav 16 main, manader). 3 patienter vid Duodopa-
medeldlder 69,9 | dogiinfektioner ej behandling.
ar med Duodopa- | relaterade till Patienterna som
start 2005-2009. | behandlingen. 5 utvecklade sannolik
patienter avbrot demens hade MMSE
behandlingen (4 pa i medel 24,7 vid
tekniska problem, en baseline mot 27,3 i
genetisk polyneuropati). | den gruppen som inte
PDQ-39 minskade med utvecklade demens.
27 %. 7 patienter
utvecklade sannolik
demens, dessa hade en
mer uttalad forsamring
av motoriska symtom.
Miiller, Systematisk 10 studier 2 olika former av Det rekommenderas Liten
Parkinsonis | oversikt med identifierades. polyneuropati har kontroll av B12/B6
m and fokus pa Framgar inte rapporterats: en mindre | nivaer fore
Related biverkningar vem eller vilka svar sensorisk axonal behandling, samt
Disorders, som gjorde subtyp som ar langsamt | vaksamhet 6ver
2013 (29) urvalet av progressiv och en symptom talande for
litteratur. mindre vanlig form som | polyneuropati.
PubMed var enda | liknar Guillan-Barré

kéllan man sokte
ur.

Syndromet. Evidens fran
fall-kontroll-studier
talar for att
polyneuropati ar
associerat med den
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kumulativa dosen av
levodopa, samt brist pa
vitamin B6, B12 och
folsyra. Symtomen
forsvinner vanligen efter
att behandlingen
avbrutits/minskats eller
att B-vitamin tillskott
tillforts eller bada.
Santos- Livskvalitets- Prospektiv Frageformular med 39 11 patienter Liten
Garcia, studie studie av 9 fragor (Parkison’s inkuderades initialt i
Long-term patienter med disease Quality of Life studien. En av dem
exposure langt-gdngen Questionnaire Summary | begick sjadlvmord och
to, 2012 Parkinsons Index Score (PDQ-39SI). | en annan avslutade
sjukdom Samitli behandlingen p.g.a.
behandlade med _amt 18a o problem med
. livskvalitetsmatt utom . . .
intraduodenal w L infusionsanordningen.
infusion av social stod
. forbattrades vid Ingen kontrollgrupp
levodopa/karbid ) .
observation efter 6 inkluderades och
opa studerade o . X . S,
under 18 manaders infusion av blindning tillimpades
2 levodopa. inte.
manader.
Nyholm Review-artikel Sokning i Sju av 8 studier som var Liten
Duodopa® om PubMed i direkt jaimforbara visade
treatment behandlingseffek | februari 2012 att intraduodenal
for ter och visade 23 studier | behandling med
advanced, biverkningar av av levodopa-karbidopa gel
2012 (19) intraduodenal behandlingseffek | har bevisade kliniska
levodopa- ter och 33 effekter. De allvarliga
karbidopa studier av biverkningarna
behandling biverkningar. fororsakas i huvudsak
av gastrostomin.
Olanow, Randomi-serad, Trettiosju Behandling med Utfallsmatten var on- Stor
Continous multicenter, patienter fick levodopa-karbidopa tid och off-tid och inte
intrajejunal | dubbelblind, verksam infusion i duodenum Unified Parkinson’s
infusion of | dubbel-dummy, levodopa- minskade off-tiden med | Raring Scale (UPDRS)
levodopa- dubbel-titrerings | karbidopa gel i snitt 4,04 timmar i som dr vanlig i évriga
karbidopa, | studie av totalt genom dygnet jamfort med 2,14 | studier.
2013 71 patienter kontinuerlig timmar for den grupp | d
under 12 veckor | infusioni som fick snabbldsliga “gg? IEotsvaran f?
duodenum och tabletter. On-tiden studie har genomforts
. . med observationstid
en placebo okade i medeltal med N N
. . . langre dn 12 veckor
tablett att inta 4,11 timmar i gruppen b det fi .
och 34 patienter | som fick intraduodenal oc di e';"mns mngen
fick kontinuerlig | infusion av levodopa- studie or att
. : . x e undersoka effekten av
infusion med karbidopa jamfért med . . :
. . . intraduodenal infusion
placebo i 2,24 timmar i gruppen
) av levodopa-
duodenum som fick placebo Karbid R
jamfort med intraduodenal infusion arbll olziadpa Kinesi
snabb-ldsliga och snabblésliga er Per; ySKInest
verksamma tabletter levodopa- Vi k dar nsons
tabletter karbidopa. Sjukdom.
levodopa-
karbidopa.
Cilia, Retrospektiv 35 patienter med | Remission hos 40 %. DDS ar en ovanlig (3- Liten
Dopamine longitudinell DDS som Duodopa eliminerade 4%) icke-motorisk
dysregulati | populations- rekryterades DDS hos 4 av 5 patienter | komplikation till
on, 2013 baserad case- under 2005- dopaminbehandling.
(30) controlstudieav | 2011 och som Den medfor
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patienter med foljdes under stimulering av det
Dopamine 3,2+2,1 ar. De mesocortico-limbiska
Dysregulation jamfordes dels systemet, vilket leder
Syndrome (DDS) | med 70 patienter till forsam-rad
som var impulskontroll och
matchade overintag av
avseende dlder dopaminerga
vid debut av PD, substanser
kon och duration
av PD och dels
med 1281
oselekterade
patienter med
PD.
Clarke, Systematisk Duodopa: Tre Alla tre metoderna gor Jamforande studier Liten
Sysematic oversikt av RCT med 50 nytta pa patienter dar saknas
review, apomorfin patienter. Fyra den orala behandlingen
2009 infusion, prospektiva icke | med levodopa sviktar.
levodopa randomiserade Den metod som viljs far
infusion och djup | studier med 50 tills vidare bestdmmas
cerebral patienter. Fem av klinisk bedémning
stimulering vid fallserier med och patientens
PD. 118 patienter. onskemal.
Ett
expertutlatande
med 21 patienter
Santos- Short 7 patienter med Betydande minskning av | Liten men Liten
Garcia, communication. avancerad PD. stress och overtygande studie.
Duodenal Belastning pa Behandling arbetsbelastning for
levodopa, anhoriga vid under minst 14 anhoriga
2012 (14) behandling med | tim/dygn utom
duodopa for PD. en patient som
Oppen behandlades
prospektiv undOer hela
studie. dygnet.
Uppféljning i
medeltal
31,4+7,9 man
(23-42 mén).
Jamforelse fore
och efter
duodopa med tva
etablerade
instrument.
Santos- Letter. 1 patient Riskfaktorer fanns fér Kan utga Liten
Garcia, Fallbeskrivning suicid sedan flera ar
Suicide av patient som tillbaka. Osakert
following, suiciderade tre samband med Duodopa.
2009 (31) manader efter att
behandling med
Duodopa hade
inletts.
Sujith, Oversiktsartikel. | 34 patienter i Samtliga studier har Nackelar med Liten
Therapeuti | Tva RCT, antaletinte | dokumenterat férdelen Duodopa: kirurgisk
c options, randomiserade uppgivit vid med Duodopa jamfort atgard, pumpen
2009 (20) och fem icke- ovriga studier med konventionell oral hindersam,
randomiserade behandling. kateterstopp,
studier dislokation av
katetern, lackage,




Metodradet, Sydostra Sjukvardsregionen Sida 11 av 15

Landstinget R Landstinget

A Landstinget e
I Jonkdpings lan 0; Kf.im?,, Lange i Ostergotland

infektion, hoga

kostnader.
Antonini, Léngtids-studie 73 patienter med | Signifikant forkortning Liten
Effect and uppfoljnings- av off-perioderna. 23,5
safety of tider pa upp till 2 | % av patienterna
duodenal ar slutade med
levodopa, behandlingen under
2013 (6) observationstiden p.g.a.

biverkningar.
Nyholm Randomi-serad 24 patienter Mattlig
2005 (7) cross-over, 3+3
veckor
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