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Arsrapport

Svenska Multipel Skleros —registret (SMSreq)
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1. Bakgrund och syfte; SMSreg och Svenskt Neurologiregister

Fran MS-register till Neurologiregister

SMSreg fick 2001 for férsta gangen stéd av SoS och SKL och utvecklades darefter
mot ett rikstackande webbaserat kvalitetsregister for MS. Fran 2009 kan man i
registret arbeta med myosit, sedan 2010 med Guillain-Barrés syndrom och sedan
2011 aven med myastenia gravis. | oktober 2011 kommer PARKTreg att dppnas, ett
register for Parkinsons sjukdom. SMSreg har darmed tagit ett stort steg mot att bli ett

sant Neurologiregister!

Eftersom MS dominerar kvantitativi kommer denna Arsrapport, vad géller
registrerade data, att liksom tidigare dgnas nasta uteslutande at MS. Referenser till
arbetet med andra sjukdomar kommer dock ocksa att beskrivas, grafiskt och i text.

Multipel skleros (MS) ar en livslang, kronisk sjukdom som drabbar centrala
nervsystemet (CNS). MS &r den nast vanligaste orsaken till neurologiskt handikapp
hos yngre vuxna. MS borjar for det mesta mellan 20 och 40 ars alder och
typdebutaldern ar 30 ar. Forloppet vid MS varierar men oftast leder MS slutligen till
ett betydande funktionshinder. Redan tidigt paverkas dock ofta arbetsformaga av
aterkommande symtom och en typisk trotthet leder till en pataglig minskning av
livskvaliteten. Sjukdomen medfor stora kostnader for samhallet i form av bortfallen
arbetsformaga, vard- och behandlingskostnader. Enligt en halsoekonomisk
berakning genomford 2003 &r samhallets totala kostnad for MS i Sverige 5 miljarder
kronor arligen. Av dessa kostnader ar an sa lange drygt 600 miljoner kostnader for
forlopps-modifierande mediciner, framst betainterferon, glatirameracetat, och
natalizumab. MS-varden i Sverige har, sannolikt till foljd av tidigare avsaknad av
effektiv kausal terapi, traditionellt varit kraftigt eftersatt. Tillkomsten av
forloppsmodifierande behandling har dndrat detta och en mycket mer aktiv MS-vard
med s.k. MS-centra pa regional niva och multidisciplinara MS-team i de flesta lan har
byggts upp. Varden omfattar saval kausal som symptomatisk behandling som

rehabiliteringinsatser.
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Behov av MS-register

Systematiska genomgangar har visat att MS-vardens utbyggnad ar ojamnt fordelad
Over landet. Detta avspeglas exempelvis i skillnader i anvandandet av
bromsmediciner, tidigare betainterferon och glatirameracetat och under de senaste
aren aven natalizumab, mellan olika lan, aven om skillnaderna har tenderat att
minska. Svenska MS-registret (SMSreg) ger incitament for en mer enhetlig
utbyggnad av MS-varden. Forloppsmodifierande behandling vid MS &r dyr, inte
optimal till sin effekt och indicerad till en minoritet av alla patienter. Det nationella MS-
registret bidrar till att 6ka stringensen for férloppsmodifierande behandling och
underlattar anpassningen till de &ndrade behandlingskriterier som kan forvantas i och
med att nya behandlingsprinciper etableras. Natalizumab och betainterferon, och i
nagon man glatirameracetat, har en rejalt skyddande effekt avseende nya MS-
lesioner i magnetkamera-undersokning och minskar frekvensen och
allvarlighetsgraden av skov. Det ar dock mindre klart vilken betydelse dessa
behandlingar har vad galler livskvalitet pa kort sikt, men framfor allt vad som galler
den langsiktiga effekten. Vi forvantar oss ar att en aktiv och tidig behandling ska leda
till ett mer godartat forlopp pa sikt, men faktum ar att kunskap om detta ar bristfallig.
Inom ramen for SMSreg drivs projektet "Virtual Placebo" (ViP) under ledning av prof.
Oluf Andersen, Goéteborg, dar patienter under férloppsmodifierande behandling féljs
longitudinellt och jaAmférs med matchade svenska historiska kontrollpersoner. Detta
projekt utvarderar den langsiktiga effekten av nuvarande och framtida behandlingar.
Ett forsta resultat publicerades i Lakartidningen 2007 och talar for att betainterferon
och glatirameracetat verkligen begransar utvecklingen av funktionshinder pa langre
sikt, kanske upp till 10 ar (Tedeholm et al, 2007). En uppfdljande och fordjupad
analys bekraftar detta och ett nytt manuskript ar nu inskickat for publicering.

Sverige hor till de [&ander i varlden som har den hdgsta frekvensen nyinsjuknande i
MS och den hdgsta andelen MS-sjuka, uppskattningsvis 17.500 personer (Ahlgren,

2010). Arligen insjuknar minst 5 personer per 100 000 invanare.

MS forekommer dubbelt s ofta hos kvinnor som hos man. Tillkomsten av

forloppsmodifierande behandling har andrat MS-varden i Sverige bade till innehall
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och till organisation. For narvarande behandlas ca 5000 svenskar med
forloppsmodifierande behandling (betainterferon, glatirameracetet och natalizumab)
mot MS, vilket torde motsvara en kostnad 6ver 600 miljoner kronor. Forskrivare finns
pa de flesta neurologmottagningar men aven pa somliga medicinkliniker i orter dar

neurolog saknas.

Mot ytterligare diagnoser

Utvecklingen av SMSreg och erfarenheten av fordelarna for anvandarna att arbeta
registerbaserat har vackt énskemal bland neurologer att arbeta pa ett likartat vis aven
med andra sjukdomar. Fordelen med den struktur som SMSreg har &r att det med
mattliga medel gar att utveckla register for andra sjukdomar — det viktigaste ar att
valja sjukdomsspecifika matt pa sjukdomsaktivitet och funktionshinder och att
anpassa listan aver medicinska och andra behandlingar. Sedan 2009 pagar darfor
arbetet med andra sjukdomsgrupper inom SMSreg och nedan redogoérs fér nulaget.
Redan kan vi férutom MS arbeta med patienter med Guillain-Barrés syndrom och

myastenia gravis och under oktober bdrjar vi arbetet med Parkinsons sjukdom.

Tabell 1. Registrerade patienter 2011-10-03 i Svenska Neurologiregistret/SMSreg

Diagnos Antal
MS 13010
Guillain-Barrés syndrom 17
Myastenia gravis 490
Totalt 13 008

Det 6vergripande syftet ar:

- Att samla strukturerad information om i Sverige boende personer med neurologisk
sjukdom, i forsta hand MS, Parkinsons sjukdom, Guillain-Barrés syndrom, och
myastenia gravis

- Att bidra till att neurologisk sjukvard i Sverige har en jamn férdelning med hog
kvalitet

- Att tillforsakra att gangse behandlingsriktlinjer efterlevs
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- Att kortsiktigt utvardera effekten av avancerad symtomatisk och
forloppsmodifierande behandling pa funktionshinder och livskvalitet

- Att langsiktigt utvardera effekten av férloppsmodifierande mediciner pa
sjukdomsforloppet

- Att skapa en bas for neurologisk forskning pa en nationell niva

- Att mojliggéra samarbete med planerade och framtida internationella projekt genom

att anvanda internationellt accepterade definitioner

Harutover finns en rad sekundara syften:

- Svenska Neurologiregister liksom det hittillsvarande SMSreg ar avsett som ett stod
for det patientrelaterade arbetet men gor det ocksa mojligt att lokalt skota saval
kvalitetskontroll som verksamhetsuppféljning.

- En viktig uppgift ar att integrera patienten i datainsamlingen. Vi menar att detta gor
patienten mer delaktig i utvarderingen och darmed ocksa i den fortsatta planeringen
av sjukvarden, dvs att patienten gar fran att vara en passiv mottagare av vard till att
fa en aktiv roll, i samklang med géllande sjukvardslagstiftning.

- En begransning nar det galler langsiktig utvardering av sjukdomstillstand och deras
behandling ar bristerna hos de skalor som anvéands for att skatta behandlingsresultat,
t ex funktionsskattningsskalor. Genom att applicera saddana skalor pa stora grupper
patienter for vilka en rik information finns avseende andra parametrar far vi en
mojlighet att utveckla battre instrument langsiktig utvardering.

- For manga neurologiska tillstand ar aterkommande rehabilitering den av havd mest
etablerade behandlingen, &ven om dokumentation av dess effekter ofta ar bristfallig.
Registret har potential att erbjuda systematisk och prospektiv utvardering aven av

sadana insatser vid kronisk neurologisk sjukdom.

| Danmark finns ett rikstackande MS-register sedan 6ver 50 ar som omfattar mer an
90% av MS patienterna. Det ar prevalensorienterat och samkérningar med andra

nationella register har utgjort en bas fér manga epidemiologiska studier. Norska MS-
registret etablerades 1996 och siktar in sig pa epidemiologiska fragestallningar samt

behandlings- och kvalitetskontroll och omfattar ca 4 000 patienter.
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Sedan mitten av 1990-talett har ett arbete pagatt mellan samtliga svenska
neurologiska universitetskliniker for att bygga upp en gemensam struktur fér
registrering av patienter med MS. Detta arbete utmynnade i en databasstruktur,
Interactive Database for Multiple Sclerosis (IDMS) som fran borjan var avsedd som
ett stod for det patientrelaterade arbetet men som ocksa gjorde det majligt att lokalt
skota saval kvalitetskontroll som verksamhetsuppféljning. SMSreg byggde darfor pa
att deltagande centra anvander lokalt anvande IDMS. Sedan 6 ar har allt arbete med
IDMS lagts 6ver pa Internet och IDMS har pa sa vis smalt samman med det web-

baserade SMSreqg.

Svenska Neurologféreningen accepterade 2001 ett 6vergripande ansvar for registret
och overlat till registrets styrgrupp att ansvara for dess upprattande och drift. Formell
huvudman var och férblev Stockholms Lans Landsting. 2003 grundades Svenska
MS-Sallskapet (SMSS) pa initiativ fran SMSreg styrgrupp. Harefter har SMS
styrgrupp utsetts av SMSS styrelse och SMSreg har kommit att fungera som en av

SMSS arbetsgrupper.

2. Deltagande enheter:
Vi skilier pd Centra, enheter bestaende av en eller flera kliniker under samma
sjukvardshuvudman, som registrerar gemensamt men dar Kliniktillhorighet kan
variera, t ex i Stockholm och Gdéteborg, och pa deltagande Kliniker. Fordelen
med ett Centrum ar att patienter kan ga mellan vardgivare och fortfarande vara
tillgangliga i SMSreg for de olika enheterna. Tabell 2 visar deltagande centra och

kliniker.
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Tabell 2. Deltagande enheter (486 anvandare pa 71 kliniker/enheter + Aland, 2011-
10-01) (Kolumn "Antal anvdndare” visar antal aktiva anvdndare med behérighet pa

angiven niva och alla lagre nivaer, Antal unika anvandare ar 431)

Klinik eller Del av Antal
center klinik anvandare
Ostersund 17
3
Ornskoldsvik [
Sundswall 15
Solleftea 11
Umea 18
Pitea
Sunderbyn 14
Gallivare 10
Kalix
Gavle 9
Hudikswall
Bollnas 2
Mora
Falun 14
3
Uddevalla 5
Trollhdttan L]
SAS 12
2
SKAS 20
Goteborg 18
1
1
3. 2
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Sodermanlands

sjvomr 10
1
Orebro 22
Karlskoga 1
Vasteras g
Varmlands
sjvomr 11
Uppsala 23
Hissleholm 1
Yatad 4
Trelleborg [i]
Landskrona 1
Helsingborg
Privat
Angelholm 1
Malma 12
Lund 10
Kristianstad 4
Helsingborg 10
Morra Halland [i]
1
Halmstad 3
EBlekinge a
1
Ostergiitlands
Sjvoarmr 21
1
2
Ljunghby 3
Vaxjo [i]
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Vastervik 4
Kalmar 5
Jonkdpings
sjvomr 15
1
6
Vishy 4
60
Stockholm
sjvomr
4
Solna 1
Huddinge 1
Sjukvard 9
Totalt antal anvindare med behorighet pa angiven niva inkl. ldgre nivaer: 486
Totalt antal unika anviandare:; 431
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3. Tackning:
Vi ar sedan lange representerade i samtliga landsting och pa nastan alla sjukhus dar
neurologisk vard erbjuds. Ett litet antal vardenheter i redan anslutna landsting saknas
fortfarande. Emellertid finns ett antal patienter som vi kan ha svart att na emedan de

far sin sjukvard i kontakter med medicinkliniker eller i primarvarden.

Ett tidigt mal har varit att alla i Sverige nyinsjuknade med MS och alla som behandlas
med immunmodulerande behandling (framst betainterferon och glatirameracetat)
skulle erbjudas inklusion i registret. Vart langsiktiga mal, att erbjuda alla MS-patienter
i landet inklusion har nu blivit rimligt och &r vad vi siktar pa. Enligt en ny bedémning
torde antalet personer med MS i Sverige uppga till 17 500 (Ahlgren, 2010). Till dags
dato har vi information om 12 238 levande patienter med MS eller misstankt MS i
registret. Dartill har vi information om 724 avslutade patienter, flertalet avlidna, andra
exkluderade av annan orsak, oftast p g a utflyttning. Uppskattningsvis 40 personer
har avbojt deltagande i registret. Figur 1 visar utvecklingen av antalet registrerade
patienter fran 2001-2010. Som synes ar okningstakten stadig. Dartill har vi
information om funktionshinder p g a MS-sjukdomen (EDSS skattning) hos en

dkande andel av patienterna, idag 75 % mot 54 % ar 2004, trots dkningen.

Ackumulerat antal registrerade i SMSregistret patienter
arsvis, 2001 - 2011 (status i september varje ar)

14000

12962

12000 10937
QM
10000

8000

6000

4590
4092

4000 3080 217
2000
624 710 724
197 209 235 293 506 - — -
0 - = F— —4-----I——4
2001 2002 2003 2004 2005 2006 2007 2008 2009 2010 2011
=¢=Totalt antal registrerade patienter «m=Avlidna

Figur 1. Antalet registrerade patienter i SMSreg sedan ar 2001.
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Tabell 3. Registrering av patienter samt kliniska och parakliniska indikatorer per klinik och
for Riket (2011-10-01)

Antal | Awslu- | Adid- Debut | Pagaends | Skow P/ Qol
Mo Klinik/ Enhet | patiener | tade na Besdk | Terapi | skow skow totalt MERI CSF F55 MESC | MSIS-20 | SDMT totalt
1 | Huddinge 1559 150 154 | B269 | 2340 | 1272 1094 | 2366 | 2078 S48 EE1 902 1050 E50 3683
2 | Solna 1541 167 145 | 6629 | 1617 i 1319 | 2167 | 1154 747 | 1160 589 934 | 1194 3877
3 | Sahlgrenska 1441 135 B2| 4924 | 1634 G616 795 | 1715 214 654 12 144 470 658
4 | Lund 657 29 29| 4223 | 1077 439 74T | 1246 243 456 67 187 186 782
5 | Uppsals 585 44 34| 7547 646 466 2832 | 3298 G55 572 11 14 21 160 206
6 | Umea 510 42 37| 27:4 681 374 453 827 753 210 B 126 z7 517 TE
7 | Limkdping 433 68 68| 2362 460 311 524 B35 360 257 5 21 229 322 577
8 | Grebro 408 27 26| 2009 370 273 282 561 186 68 1E1 1E5 57 130 613
9 | Danderyd 389 26 22| 3260 504 237 461 698 796 156 204 160 137 258 759
10 | Trollhattan 3B1 3 3 205 176 83 35 118 25 ] 3 136 | 1246 1385
11 | Gawle 308 & 5] 1077 360 149 274 423 415 8BS 25 1 141 175 342
12 | Karlstad 304 ] 4 467 232 92 3 140 75 39 1 1 91 155 24E
13 | Falun 299 & 4| 1385 492 173 935 | 1108 627 237 7 5 158 426 596
14 | Malma 255 8 7] 2015 331 L1 215 281 162 64 3 & 242 168 415
15 | Vasteras 244 4 4| 1952 205 140 55 195 78 i3 5 & 36 65 112
16 | Eskilstumna 226 9 7 266 143 56 74 130 101 a7 5 3 53 85 146
17 | Boras 219 7 & 510 267 121 45 166 45 26 1 5 43 64 113
18 | Norrkdping 219 18 18 412 218 112 74 186 121 113 & 16 102 108 234
19 | Ryhow 217 5 78T 318 174 147 3zl 66 11 1 1 85 126 213
20 | Helsingborg 195 7 3 540 255 151 117 268 91 18 7 36 167 299 505
21 | Vaxjd 185 & 5 34 162 15 16 31 3 ] 3 4 7
22 | Sundswall 163 5 5 195 188 37 43 &0 99 24 62 78 143
23 | Dstersund 152 2 1 761 198 105 217 3z2 214 100 1 59 144 204
24 | Kristisnstsd 143 3 1 754 251 121 265 386 278 163 1 3 27 a1 72
25 | Karlskrona 141 41 144 5 7 12 5 ] 3 3
26 | Halmstsd 137 616 229 L1 79 145 a6 3z 4 5 53 634 G596
27 | Motals 136 13 13 666 213 79 155 234 a7 46 3 1 121 54 1EE
28 | Eksjc 134 4 4 695 164 85 172 257 46 31 4 51 6 74 153
29 | Kalmar 132 7 & S0 139 11 23 36 F 1 a7 g2 132
30 | Sunderbyn 123 2 1 280 183 36 143 179 100 23 15 3 198 k] 240
31 | Skowde 92 1 206 101 38 34 112 ] 35 1 1 39 291 332
32 | Varberg a0 1 1 611 113 29 23 52 18 13 1 63 B 144
33 | visby BE 1 314 101 27 150 197 9z 37 1 32 ar 56
34 | Gallivare 78 1 1 228 &0 45 36 E1 66 28 13 20 33
35 | Kungsbacka 75 409 ] Z6 ZB 34 b2 2L 36 56 52
36 | Ostra 64 9 9 112 29 45 9 54 1 9
37 | Vastervik 62 3 z 297 59 20 - 54 47 38 ] ] 17
38 | Bollngs 55 2 1 270 50 32 37 &9 109 a7
39 | Trelleborg 33 25 8B 7 B 15 2 z 10 20 3
40 | Varnamao 44 25 11 31 13 a4 9 5 5 34 39
41 | Frilunda 43 51 17 a 22 31 30 15 1 1 2
42 | Sclleftes 41 1 1 203 93 25 41 &6 33 16 3 63 67 135
43 | Drnskaldsvik 37 1 223 63 3 23 45 & i0 13 2 18 az 106
Helsingborg
44 | Priw 32 1 40 51 30 36 56 2 3
45 | Ystad 29 164 34 22 29 51 9 18 2 & 3 ] 19
46 | FalkSping 27 &0 30 12 13 25 -] 4 2 5 20 27
47 | Odenplan 16 3 & 2 5 2 7 2 1
48 | Nykoping 12 41 12 1 4 5 13 3 & & 12
49 | Lidkdping 11 17 14 9 4 13 ] 3 2 14 16
50 | Ljungby g 7 10 7 3 10 5 4
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51 | Kalix

(=]

Stockholm
52 | Priw

53 | Angelholm

54 | 5affle

55 | Landskrona

(=]

56 | Skene

57 | Angered

58 | Karlshamn

59 | Kristinehamn

60 | Hassleholm

[P TR T OO TR T FFTRN -9

61 | Lundby

62 | Lakarhuset

63 | Pitea

LR T L o VR IRV FVR i P N - -

wla e |e

64 | Owriga

,..
&

&6 2z

111

59

65 | Totak

12854

7599 1224

3
5
&

15845

5576

2E00

2507

20704

Tabell 3 visar datatatheten for utvalda parametrar i SMSreg. Som tydligt framgar

varierar mangden data avsevart mellan olika delar av landet, avspeglande graden av

aktivt arbete med registret..

Aven om hela landet &r representerat i SMSreg sa varierar fortfarande

tackningsgraden vad galler andelen registrerade patienter av det totala antalet

patienter i varje lan, vilket tydligt framgar av Figur 2.
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Lan Besdk senaste aret Reg.pat Pat./100000 inv.
Blekinge 20 144 95
Dalarna 758 293 106
Gotland 19 a5 140
Gévleborg 198 355 129
Halland 250 301 103
Jamtland a3 150 118
Jonkopings lan 298 386 115
Kalmar lan 43 184 79
Kronoberg 158 108
Morrbotten 57 207 a3
Skane 1054 1324 109
Stockholms l&n 1232 3125 158
Sodermanland 41 229 a6
Upp=ala lan 455 341 165
Varmland a7 307 112
Visterbotten 138 468 182
Visternorriand 13 234 96
Vaztmanland 55 240 96
Viztra Gitaland 975 2132 137
Orebro ldn 207 331 137
Ostergitland 397 595 164
Riket 6062 12045 130

Figur 2. Antalet levande registrerade patienter per 100 000 invanare i Sveriges lan
och antalet registrerade besok for dessa patienter under den sista 12-
manadersperioden.Dessa data kan jamféras med en uppskattad prevalens om 189
per 100 000 enligt ett nyligen publicerat arbete (Ahlgren 2010).

4. Kvalitet och validitet
De for SMSreg valda skattningsskalorna ar samtliga véletablerade och betraktas
som valida. Dock finns for flera av dem begransningar vad géller reliabilitet:

1. EDSS, som skattar funktionshinder har ett matt av subjektivitet och det finns en

“interrater variability”. Dock visar mycken forskning att EDSS korrelerar val till
olika funktionella parameterar och &ven till socioekonomiska matt vilket
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talar for en hog validitet.

2. Prognostiska faktorer ar definierade for insjuknandet, det forsta skovet. Dessa
har identifierats i andra projekt men &r validerade i SMSreg.

3. Registrering av skovfrekvens ar etablerat som viktigaste utfallsparameter vid
fas lll-provningar vid MS. Aven i dvrigt kan sagas att nastan alla parametrar
anvands just i stora lakemedelsprovningar och att de har en hég validitet och

reliabilitet.

En springande punkt vid registrering av MS &r att diagnostiken haller en hdg
klass. Har finns lyckligtvis tva parametrar som kan avsldja om precisionen skulle
vara bristfalligt. For varje patient rapporteras saledes i registret i samband med
diagnossattandet huruvida patienterna uppvisa typiska fynd vid analys av
ryggmargsvatska och vid magnetkamerundersokning. Det visar sig att 99 % av
registrerade patienter har magnetameraférandringar stddjande MS-diagnosen.
Dartill har 93 % av patienterna férandringar av proteinmonstret i ryggmargs-
vatskan som ar typiska vid MS. Detta ar en hog andel och talar for hog sakerhet i
diagnostiken. Detta kan bekréaftas av en studie vi utférde under 2008 av 100
patienters diagnos i SMSreg och fann en 99 %-ig 6verensstammelse med

journaluppgifter.

Reliabiliteten av data i SMSreg kontrolleras pa tva satt, dels genom sparrar mot

felinmatning i sjalva programvaran, dels genom efterkontroll och analys av data.

SMS-registrets mjukvara innehaller kontrollfunktioner. Saledes kontrolleras vilka
personer som arbetar med programmet och tidpunkt. Datafalt (variabler) har
definierade restriktioner pa vad som kan fyllas i och for manga variabler finns det
definierade listor/rullgardiner med méjliga svar som anges genom att peka och klicka.
Variablerna baseras pa internationellt accepterade kriterier valda av SMS styrgrupp
sedan 1990-talets mitt.

Varje enhet ska/kan gdra en intern validering avseende lakarbedémda variabler som

t.ex. MS forlopp och EDSS, genom genomgang av data som framgar tydligt pa
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"Patient visit" eller andra sidor i SMS-systemet. Plotsliga avvikelser liksom byte av
terapi kontrolleras lokalt mot patientjournal. For att forbattra kvaliteten av SMSreg har
vi skapat aterkopplingsrutiner. Deltagande enheter har majlighet att ta del av
fordefinierade rapporter, s.k. dynamiska diagra, grafiska oversikter av data lokalt och

nationellt varvid avvikande varden kan identifieras.

Fran 2012 kommer de dynamiska rapporterna (se nedan under Aterkoppling)
inkludera tva rapporter som mater datatéthet och validitet av ett centers data.

5. Inrapportering

Insamling av data liksom registrering i det internet-baserade programmet sker i
samband med patienternas besok till lakare eller sjukskoterska. Intervallen beror pa
diagnosen och vardsituationen. | somliga uppféljningar, t ex av nyligen introducerade
lakemedel sker besoken strukturerat med jamna mellanrum. | manga fall avgor

sannolikt tillgangen till neurologisk specialistkompetens.

Registrering av biverkningar sker i SMSreg kopplat till en central rapportfunktion med

direkt kommunikation med Lakemedelsverket (samarbete med ARTIS).

Bestallning av analys av behandlingsinducerade antikroppar mot interferon och
natalizumab gors vid definierade tidpunkter efter behandlingsstart direkt i SMSreg.
Efter analys blir utfallet tillgangligt via SMSreg och patientens hela analyshistoria blir

tillganglig for behandlande lakare.

Obligatoriska basdata ar:
a) Basdata (alder, kon debutdatum, forloppstyp)
b) Uppgifter om insjuknandet (fem variabler)

c) Utfall av diagnostisk utredning (magnetkameraundersdkning och likvoranalys)
| samband med besdk registreras foljande parametrar:

d) Skov sedan foregaende besok

e) Magnetkameraundersokning sedan foregaende besok
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f) Funktionshinder enligt EDSS-skalan
g) Forandring av behandling med immunmodulerande behandling
(bromsmediciner)

h) Eventuell 6vergang till progressiv sjukdom

Vi konsensusmote 2009 beslutades att lagga till foljande parametrar som
obligatoriska:

i) Arbetsformaga

j) Livskvalitet (fraga 1 i SF-36 samt EQ5D)
An sa lange har endast fraga 1 i SF-36 implementerats som obligatoriskt satillvida att

datainmatning &r tvingande vid besoksregistrering.

Harutéver innehaller systemet ett flertal variabler som inte &r obligatoriska generellt,
varav somliga ingar i speciella uppféljningsrutiner, t ex avimmunmodulerande

behandlingar.

C Svenska Neurologiregistret

|| Patientdata L4

Nytt besok H Besoksbiankett o Rapportera fel/sndring & Sok patent . Lagg til dagnos fjy Min sida

P " e
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Figur 3. S& har ser SMSreg ut: Det grafiska granssnitt som SMSreg erbjuder

anvandaren i form av en sammanstallning av uppgifter for den aktuella patienten.
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Som angivits ovan sker nu en utveckling av registreringsmoduler for andra sjukdomar
an MS. Redan finns fungerande och aktiva register for de ovanligare sjukdomarna
myastenia gravis (490 registrerade patienter) och Guillain-Barrées syndrom (17
registrerade patienter). Den stora sjukdomsgruppen Parkinsons sjukdom, med
uppskattningsvis 20 000 sjuka i Sverige ligger i startgroparna. Figur 4 visar

granssnittet i PARKreg som kommer att tas i bruk under oktober manad 2011.

] | - e o s s copen G

- a A

=" Basdata U (CISEPD | 000fScor
is} 10946
18121212-parkinson
Matvarden ®Pdg8 @Hoehn & Yahe @CISIPD O NMSQuestioner 2010207 - 20111107
2011 s 0
ng %
‘
Ja 2
Mojhg 3
&-”\’*Ag — 15
2 e ——
g~ 10
- G20.9 . Parkinsons sjukdom q 7‘.
o Redigera diagnos o : 5
0 0

G50.] - Neurogen ortostatisk hypotension =

o] Redigara diagnos

Behandlingar ®Levodopalcarbidopa @Duodops @ Apomorfin mfusionsvaiska @Hoghekvent hjamstimulering

G24.1 - Idiopatisk familjar dystoni

o] Redigera diagnes

= @ Pagdende behandling ————— mor o mey un M ) 2ep ok nov
Duodopa -¢- L = : Py
5o Tedsspaon | 2011.02.07 20110107 Urvaizpernd. 5 minader | Senaste leet [Samtin
Levodopa/carbedopa - 23 mg . 1xiteg ==l v

 CISEPD ° (e EQ-SO

«  OnOffScore *

kmagng. |+ NMSQ 3 PDQE |«

Utsattdaum Utsasningsorsak

Figur 4. Sa har ser PARKreg ut. Granssnittet ar snarlikt SMSreg men skiljer sig

avseende manga parametrar, funktionsskattnngar och terapier

6. Aterrapportering
a) En viktig aterkoppling ar det grafiska granssnitt med sammanstallning av
patientuppgifter som behandlande lakare far vid patientbesoket (Figur 3).
Detta ar troligen den for deltagarna viktigaste formen av aterkoppling.
b) Listor och dataexport pa egna patienter: Varje deltagande enhet
sammanstéaller vid behov sina egna registerdata, antingen i form av enkla
listor, eller mer fullstandigt i Excel-format efter sokningar grundat pa en eller

flera variabler.
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c)

d)

Dynamiska rapporter pa egna patienter mot nationella data i realtid: Ett allt
storre antal statistiskt mer komplicerade sammanstéllningar ar foérdefinierade
och kan vid behov stkas. Tabeller och figurer genereras i SAS. Vi arbetar nu
for att Oka antalet rapporter som indelas i foljande grupper:
i.  rapporter for administrativa behov,
ii. rapporter som beskriver resultatmatt, framst avseende behandling
(indikationer, tillganglighet till behandling, effekt av behandling),

iii.  rapporter som avser datatathet och validitet,

iv.  rapporter som beskriver tillganglighet till vard (vantetider, tid till diagnos)
Arsrapport: En arlig sammanstéllning av nationella data, dar deltagande
centras data i manga fall sarredovisas, har hittills varit den kanske viktigaste
aterféringsmetoden och utfors i samband med denna anstkan om fortsatta
medel. Arsrapport och verksamhetsberattelse skickas till de 360 personer som
deltar i registerarbetet.

SMSreg bidrar med data till den rapport fran Sveriges Kommuner och

Landstings projekt "Oppna Jamfdrelser” som kommer publiceras 2011.

Principen i SMSreg &r att deltagande centra har fullstéandig tillgang till den information

som rér de egna patienterna. Deltagarna kan med hjalp av en sékmotor i princip fritt

pa egen hand soka och sammanstélla alla data som galler centrets patienter. Olika

sokvillkor kan da matchas mot varandra fér mer avancerade jamforelser. Kurser for

hur detta sokverktyg anvands ges med ojamna mellanrum ar och deltagande ger

behdrighet att exportera Excel-filer med hjélp av sékmotorn.

Sammanfattande data presenteras dessutom vid det arliga registermétet, som sedan

2003 varit gemensamt med Svenska MS-Séllskapet.

7. Resultat av analyser

SMSregs analysplan innebar att data att analyseras i tre steg:
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1. Intern analys som avser registrets funktion, datamangd (antal registreringar),

datatathet (fullstandighet per registrerad person eller enhet), och datareliabilitet.

2. Vetenskaplig analys av MS-sjukdomens karaktaristika och forlopp i Sverige.

3. Analys av forandring av resultatindikatorer avspeglande kliniskt forbattringsarbete.

7.1 Intern analys

7.1.1 Indikationsdata

En springande punkt vid registrering av MS ar att diagnostiken haller en hog klass.
Har finns lyckligt vis tva parametrar som kan avsléja om precisionen skulle vara
bristfalligt. For varje patient rapporteras saledes i SMSreg i samband med
diagnossattandet huruvida patienterna uppvisa typiska fynd vid analys av
ryggmargsvatska och vid magnetkameraundersokning. Vi har visat att 99 % av
registrerade patienter har magnetkameraforandringar stodjande MS-diagnosen.
Dartill har 93 % av patienterna férandringar av proteinmonstret i ryggmargsvatskan
som ar typiska vid MS. Detta motsvarar publicerade data och talar for att precisionen
i MS-diagnostiken i SMSreg ar densamma som i vetenskapliga rapporter vilket vidare
bekraftas av en studie vi utforde under 2008 av 100 patienters diagnos i SMSreg och

dar vi fann en 99 %-ig Overensstammelse med journaluppgifter (Bahmanyar 2009).

7.1.1 Processdata

7.1.1.1 Datatathet: Som visats av Figur 1 ovan dkar antalet patienter snabbt i
registret. Minst lika viktigt ar det da att adekvat mangd information om varje patient
ocksa registreras. Som framgar av Figur 4 galler detta aven andra parametrar som

antalet besok, sjukdomsskov och funktionsskattningar med EDSS-skalan.
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Ackumulerat antal registrerade i SMSregistret kliniska besok, EDSS och skov
arsvis, 2001 - 2011 (status i september varje ar)
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=¢=Kliniska besok =E=EDSS =#=Pagidende skov Debutskov + pagaende skov

Figur 5. Okningen av kliniska besok, funktionsskattning enligt EDSS-skalan och MS-
skov ar stadig. Med “pagéende skov” avses hér skov efter debutskovet . Aven om

mycket rapporteras talar detta anda for att registreringen kan forbattras.

Som framgar av Figur 5 nedan varierar andelen patienter som EDSS-skattats mellan
klinikerna med ett medelvarde p& 76 %. Andelen patienter for vilkka EDSS har
registrerats har 6kat gradvis och nu natt en hog niva. Detta innebar att mojligheterna
att studera utfall av olika slag har blivit allt battre, vilket ar vardefullt for saval

uppfoljning som ren forskning.
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Figur 6. Andelen (%) patienter pa klinikniva for vilka uppgifter om funktion enligt
EDSS-skalan registrerats. Som synes vaxlar datatatheten men den genomsnittliga
frekvensen patienter for vilka EDSS registrerats vid minst ett tillfalle har under aret

gatt upp med 1 % trots 6kat antal patienter.

7.1.1.2 Konsfordelning: MS ar vanligare hos kvinnor an hos méan, med en kvot pa
ca 2,5. | vart material fann vi dock till var forvaning en ovantat stor spridning av
denna kvot mellan de deltagande enheterna (se Figur 6). Detta kan inte forklaras
med en verklig skillnad i populationen utan avspeglar en ojamn tillgang till
sjukvardresurser. Nar vi nu goér samma analys for nionde i rad visar sig en trend mot
mindre skillnader, men fortfarande kvarstar en pataglig skevhet. Forklaringen till detta
ar sannolikt komplex men talar for brister i tillgang till MS-vard, delvis i ett
konsperspektiv, dar fler kvinnor an man kommer i atnjutande av specialiserad MS-

vard pa en del hall medan det motsatta kan galla andra orter.
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Figur 7. Kvoten for antalet registrerade kvinnor/méan per deltagande klinik. Varden i
fordelningens ytterlagen kan misstankas ha strukturella orsaker. Exempelvis ar
mindre sannlikt att skillnaderna mellan sédra (Halmstad) och norra (Varberg,

Kungsbacka) delarna av Halland beror pa en sann skillnad i konskvot.

7.1.2 Resultatdata
Ett grundlaggande syfte med SMSreg ar att verka for en korrekt och jamstalld tillgadng
till sjukvard over hela landet oavsett exempelvis kon. En matbar variabel ar harvid

tillgangen till forloppsmodifierande medicin ("bromsmediciner”).

7.1.2.1 Behandlingsfrekvens avseende forloppsmodifierande behandling.
Mellan deltagande enheter varierar andelen registrerade patienter som har
forloppsmodifierande behandling pafallande, fran 36 % ner till 12 % av formodat antal
patienter i populationen, med ett genomsnitt pa 26 %. Denna niva ar lagre an den

forvantade och talar for en systematisk underrapportering till registret. En avspegling
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av varierande behandlingstraditioner kan sékert ocksa bidra till de skillnader som

syns liksom en avspegling av ett eftersatt behandlingsbehov.. Detta diskuteras

narmre under punkt 8.2.

7.1.2.2 Behandling av man och kvinnor: MS &r en sjukdom med en markant

kvinnlig dvervikt. En viktig fraga ar huruvida kén paverkar chansen for en person med

MS att fa tillgang till bromsmedicinering. Som framgar av Figur 7. nedan sa finns pa

riksniva inga tecken till snedférdelning mellan kénen vad galler behandlings-

benagenhet, med en kvot mellan kvinnor och man pa 1,0. Ett antal enskilda enheter

visar dock tydliga avvikelser &ven om detta oftast avser centra med fa registrerade

patienter.
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7.1.2.3 Behandling av ratt patienter: En tredje viktig resultatindikator ar huruvida

ratt patienter far behandling utifran funktionshinder.

MS leder efter manga ar oftast till funktionshinder, men detta &ar en langsam process
och vara verktyg att méata progressen ar bristfalliga. Detta galler inte minst EDSS-
skalan. Salunda kravs kansligare verktyg for att kunna pavisa en behandlingseffekt i
form av forbéttrad patienthalsa. Vi har dock i MSIS-29 nu ett verktyg som forefaller
mer kansligt och darmed mer anvandbart for uppfoljning av en behandlingseffekt.
Sedan tre ar kan vi nu visa pa en forbattring av vara patienter efter insattandet av en
bromsmedicin, narmare bestamt Tysabri®, vilket redovisas nedan under rubriken

Kliniskt forbattringsarbete.

7.2 Vetenskaplig analys

Nar tackningen och datatatheten i SMSreg 6kat blir ocksa mojligheten till
vetenskapliga analyser allt battre. De flesta av dessa analyser ligger utanfér det
centrala registerarbetet, men nagra drivs mer direkt &ven om resurser utanfor

registret ocksa tas i ansprak. Har namns tre av de viktigaste pagaende studierna.

7.2.1 *Virtual Placebo-studien: Har bromsmediciner langsiktig effekt?

MS ar en i allmanhet en sjukdom dar 6kat funktionshinder tillkommer langsamt. Detta
har varit och forblir en stor svarighet nar det galler att bevisa den langsiktiga nyttan
av bromsmediciner. | kliniska studier har man istallet &gnat sig ar mer kortsiktiga matt
pa effekt som exempelvis skovfrekvens och nya lesioner pa magnetkamera. | ett
kvalitetsregister finns saledes stora svarigheter att ens pa gruppniva belagga nyttan
av olika behandlingsstrategier eller vardprogram (se ocksa nedan avseende MSIS-
uppféljning vid Tysabri®-behandling). Vi har dock inom ramen for SMSregs
verksamhet ett vetenskapligt projekt med professor Oluf Andersen i Goteborg som
projektledare som gar under beteckningen "Virtual placebo” dar i SMSreg ingaende
behandlade patienter jamfors vad galler utveckling av funktionshinder med matchade
kontrollpersoner ur en kohort langsiktigt foljda obehandlade patienter fran Goteborg.

Tidiga resultat har publicerats i Lakartidningen (Tedenholm et al, 2007, se
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publikationslistan) och vi arbetar nu med ett manuskript med de slutgiltiga resultaten

for publikation i en internationell tidskrift. Ett delresultat framgar av figur 8 nedan.

Sannolikhet for ett icke-progressivt frlopp Sannolikhet for ett icke-progressivt forlopp Sannolikhet for ett icke-progressivt forlopp
1,0 —y 1,0 1,0
0,8 0,8 + 0,8
0,6 0,6 1 0,6
T
0,4 0,4 0,4
3 gynnsamma prognosfaktorer 1-2 gynnsamma prognosfaktorer 0 gynnsamma prognosfaktorer
0,2 0,2 0,2
0 0 0
1 [ [ ! [ ! 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1 1
0 2 4 6 8 10 0 2 4 6 3 10 0 2 4 6 8 10
Antal &r efter debut Antal &r efter debut Antal &r efter debut
~1 Obehandlade + Obehandlade, censurerade Behandlade Behandlade, censurerade

Figur 9. S.k. 6verlevnadsanalys som visar andelen patienter med skovvist forlopande
MS som Gvergar i ett progressivt forlopp, dels patienter ur SMS-registret (blagron

linje), dels en grupp matchade obehandlade patienter (blalila linje).

Saledes forefaller dagens behandlade patienter nast intill halvera sin risk for att ga
Over i en progressiv fas av kontinuerlig férsamring. Detta ger hopp om att nya och

annu mer effektiva behandlingar skall astadkomma liknande resultat i &n hogre grad.

i. Prevalensen av MS i Sverige har underskattats
Epidemiologiska understkningar avsedda att bedoma forekomsten av MS i en
befolkning har ofta visat sig ge for laga antal och senare studier brukar visa pa en
tydlig 6kning, troligast beroende pa en underskattning. Som namnts ovan har tidigare
ambitidsa epidemiologiska uppskattningar pekat pa en prevalens om ca 120/100
000. Det har darfor férvanat nar antalet patienter i ett par lan kommit att 6verskrida
denna niva. Tabell 4 nedan visar prevalensen 2009 i de lan som hade bast
tackningsgrad. Vi har skal att tro att prevalensen aven i dessa lan annu inte ar perfekt
eftersom tidigare studier talar for att ca 10% av MS-patienterna inte kommer i
kontakt med neurologiska enheter, oftast p ga hog alder och avancerade
funktionshinder. Prevalensen i flera lan skulle darmed snarare ligga pa 140 &n 120
per 100 000.
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En helt farsk bedémning av prevalensen i Sverige har visat 189/100 000 2008-12-31
(Ahlgren 2010). Tackningsgraden skulle vid det datumet ha varit betydligt lagre an vi

trott och i nulaget uppgaende till 70%.

Tabell 4. Antal registrerade MS-patienter ar 2009 i lan dar tackningen av SMSreg ar

god.
COUNTY FEMALES MALES BOTH GENDERS
Prevalence* 95% ClI Prevalence 95% ClI Prevalenc 95% ClI
* "
Stockholm 177.84 169.49 - 67.18 61.97 - 72.38| 123.66 118.70 -
186.19 128.63
Uppland 160.53 141.01 - 73.45 60.06 - 86.84| 117.86 105.94 -
180.06 129.78
Ostergotlan 176.62 158.47 - 80.09 67.86- 92.31| 128.41 117.47 -
d 194.77 139.36
Gotland 170.16 122.66 - 63.32 33.89- 92.74| 117.58 |89.45-145.71
217.66
Vasterbotte 188.33 164.32 - 98.19 80.93 - 142.98 128.22 -
n 212.34 115.46 157.73
Gothenbur 176.99 164.71 - 57.61 50.51- 64.72| 118.02 110.89 -
g region 189.26 125.16

*Age adjusted rate (Swedish population)

8. Kliniskt forbattringsarbete

8.1 Far ratt patienter tillgang till bromsmediciner vid MS: En av de forsta
malsattningarna har varit att tillgodose att patienter som behandlas med de nya och
kostsamma forloppsmodifierande behandlingarna &r de som bast kan téankas ha nytta
av denna behandling. Salunda bor behandlade patienter vara yngre och finnas pa
den lagre delen av funktionsskattningsskalorna. Vi observerade under registrets

forsta ar att sa inte var fallet, vilket aterfordes till registeranvandarna vid flera méten
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och fick en viss uppmarksamhet nationellt och aven i Lakartidningen (se
publikationslistan). Under 2002 kunde dock en utveckling i ratt riktning observeras
satillvida att andelen behandlade med hoga EDSS-varden (hog handikappsgrad
avspeglande sen sjukdom och ofta ringa behandlingsvinst) minskade och den
motsatta gruppen okade. Under aren har vi funnit att denna positiva utveckling
fortsatt, detta samtidigt som antalet behandlade patienter i landet gradvis har 6kat, se
Figur 10. Vi antar att registreringen av behandlade patienter i SMS-registret har

bidragit till denna utveckling.

Vi redovisar nu lansvisa skillnader i EDSS-grad for behandlade patienter. Detta visar
ett tydligt spann pa upp till ett steg pa EDSS-skalan dven mellan centra dar
merparten av MS-patienterna ar identifierad. Dessa intressanta resultat bor motivera
de lan som avviker frAdn genomsnittet att se 6ver forskrivningsmonster. Det ar mojligt
att EDSS-skalans tillampning, vilken ar kand for att kunna paverkas ”inter-rater

variability” kan bidra till viss del.
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Figur 10. Fordelningen av EDSS-varden hos patienter pad bromsmediciner visar att
den genomsnittliga patienten nu har en lag niva av funktionshinder, saval bland
kvinnor som bland méan, vilket &r i samklang med den gangse uppfattningen att

effekten av bromsmediciner ar bast i borjan av forloppet.
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Figur 11. Lansvis redovisning av genomsnittligt funktionshinder enligt EDSS-skalan
hos patienter som erhaller bromsmedicinering vid MS, vilket visar en betydande
spridning, fran EDSS=2 (ett lindrigt symtom/statusfynd) till nastan 3 (ett mattligt
symtom/statusfynd).

8.2. Far tillrackligt manga tillgang till bromsmediciner vid MS? Effekten av den
forsta generationens lakemedel mot MS, interferon beta och glatirameracetat ar
belagd i ett stort antal studier &ven om den ma vara samre an onskvart. Fran
Svenska MS Sallskapets anses att evidensbas finns for att rekommendera sadan
behandling till flertalet patienter med skovvist férlopande MS samt for tidiga stadier
av sekundarprogressiv MS. En forsiktig beddmning ar att 40 % av antalet prevalenta
MS-patienter borde erhalla behandling med bromsmedicin med utgangspunkt fran
gallande riktlinjer. Som namnts ovan ar det framst patienter i ett tidigt
sjukdomsskede, da sjukdomsforloppet karaktériseras av skov (RRMS =
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relapsing/remitting MS), som har nytta av de bromsmediciner som hittills &r
registrerade. Med antagandet att 20-25 % av alla MS-patienter har ett langsiktigt
gynnsamt forlopp borde behandlingsfrekvensen i vid RRMS ligga pa 75-80 %,
fOrutsatt att de godartade fallen kan identifieras. Figur 12 visar frekvensen
rapporterad behandling av patienter med RRMS och mindre an 15 ars
sjukdomsduration. Som framgar av figuren skiljer sig behandlingsfrekvensen i denna

undergrupp avsevart.
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Figur 12: Andelen patienter som erhaller evidensbaserad behandling. Analysen
avspeglar RRMS med mindre &n 15 ars sjukdomsduration. Figuren visar tydligt pa

skillnader i behandlingsfrekvens mellan olika lan
8.3 Behandlas réatt antal patienter med sekundarprogressiv MS?

Efter 10 eller 20 ars sjukdom 6vergar skowvist forlopande MS (RRMS) oftast till ett
stadium av gradvis smygande férsamring, sekundarprogressiv MS (SPMS). Vid
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SPMS har de bromsmediciner som anvands vid RRMS inte langre nagon effekt.
Endast under ett dvergangsskede om nagra ar, da bade skov och gradvis forsamring
ses parallellt, kan man férvanta sig nytta bromsmedicinering. SMSS rekommenderar
att man bor efterstrava en behandlingsfrekvens vid SPMS om hogst 25 %. Figur 13
nedan visar en stor skillnad i behandlingsfrekvens, fran nagra fa % till dver 20 %. Det
ar diskutabelt huruvida saval lag som hog frekvens ar forenligt med vard i enlighet

med gallande rekommendationer.
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Figur 13. Behandlingsfrekvens av bromsmedicinering vid sekundarprogressiv MS
(SPMS). Enligt géallande riktlinjer bér hogst 25 % av patienterna med SPMS

behandlas.

8.3 Implementering och uppféljning av Tysabri®behandling i Sverige.
Sedan den nya bromsmedicinen Tysabri® (natalizumab) blev tillganglig augusti 2006
har vi i det nationella projektet IMSE (Immunomodulation and MS Epidemiology),

som bygger pa SMS, systematiskt registrerat information om behandlade patienter
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for att monitorera biverkningar och utvardera effekten pa lang sikt. Efter fem ar kan vi

nu konstatera att Tysabri® forskrivits till 1 586 patienter éver hela landet.

Tysabri® ar en medicin som har en tydligare effekt pa skovfrekvensen &n tidigare
bromsmediciner. Eftersom tvingande registrering av skov infordes i registret forst i
september 2009 har SMSreg annu inte maojlighet att sdkert vardera effekten av

Tysabri i form av sé&nkt skovfrekvens.

Vad galler funktionsgrad enligt EDSS-skalan finns dock tillrdckliga data for att
utvardera effekten av Tysabri®. Figur 14 visar ocksa att en genomsnittlig forbattring
observerades under det forsta aret i den grupp patienter som foljts i upp till 36
manader. Anmarkningsvart nog noteras darefter en svag 6kning av EDSS-graden.
Som framgar av Figur 15 sker dock aven efter det férsta behandlingsaret en
forbattring i jamforelse med det férvantade forloppet. Detta kan dock till viss del
forklaras av att det i referenspopulationen for MSSS fanns patienter med progressiv

MS som inte omfattas av behandlingsindikationen for natalizumab (Tysabri®)

3,80
3,66
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3,49
g 3,40 3,40 a=@==\Women
o 3,26 3,24
)
) 3,20 3,14
8 313 3,18 === Men
c
© 3,12
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Figur 14: Funktionshinder enligt EDSS-skalan hos patienter behandlade med
natalizumab (Tysabri®) visar en aterhamtning under forsta behandlingsaret varefter

en avflacknig eller svag 6kning noteras.
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Figur 15. Funktionshinder vid MS enligt MSSS-skalan som erbjuder ett tidsnormerat
varde for EDSS i relation till EDSS-.utvecklingen efter olika tidpunkter i ett stort
internationellt statistiskt material. Den fortsatta minskningen av MSSS avspeglar
saledes att patienter pa natalizumab (Tysabri®) erfar en fortsatt forbattring relativt det

forvantade forloppet, vilket kan ses som en évertygande behandlingseffekt.

| SMSreg ingar en skattningsskala, MSIS-29 som grundas pa en enkat om 29 fragor
som beror bade fysiska och psykiska aspekter av MS. Detta ar en skala, som om den
kom till allman anvandning i den rutinmassiga varden skulle kunna fungera som en
majlig indikator pa vardens resultat. Som framgar av Figur 16 framgar tydligt hur den
sjalvskattade livskvaliteten forbattras under behandlingen med Tysabri®. Det skalll
dock papekas att risken for placeboeffekt ar stor nar det galler en sjalvskattad skala
av detta slag.
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Figur 16. Enkatbaserad skattningsskala MSIS-29 hos patienter behandlade med

natalizumab, uppdelat is fragor rorande de fysiska (6vre) och psykologiska (nedre)

domanerna, visande pa en forbattring och sedan stabilisering under behandling.
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Figur 17 visar de allvarliga biverkningar som rapporterats via SMSregs under

uppfoljningsprogrammet for Tysabri. Biverkningar rapporteras nu direkt on-line till

Lakemedelsverket i samarbete med ARTIS.

Vi drar slutsatsen att saval den prospektiva uppféljningen av Tysabri® som en

tidigare (se Arsrapport 2009) retrospektiv analysen av mitoxantrone-behandling visar

pa SMSregs varde vad galler just uppfoljning av bromsmedicinering vid MS.

9. Maluppfyllelse

Vi har sedan flera ar en god spridning i landet med alla viktigare enheter anslutna

och alltmer data vilket mojliggér nya resultat. En stor utmaning ar att 6ka

datatatheten i registret ytterligare. Ett antal forandringar avseende obligatoriska

uppgifter i samband med registrering av bestksdata kommer att avsevéart 6ka

datatatheten for flera av de centrala parametrar som kommer att kunna utgéra

resultatmatt, framforallt skov, magnetkameraundersokningar och konvertering till

progressivt férlopp. Parallellt har vi redan borjat generera resultatdata vilket ar

gladjande. De regionala skillnaderna avseende frekvensen patienter som far

forlopps-modifierande behandling minskar men kvarstar till viss del och marks

tydligast vid relativt nyintroducerade behandlingar. Huruvida SMSreg har bidragit till
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att minska skillnader kan vi inte veta men det skulle stamma med den 6kade
uniformiteten i MS-sjukvarden som vi efterstravar och hoppas blir en effekt av
registret. IMSE har visat att vi pa nationell niva kan implementera en ny behandling
och samtidigt monitorera denna process vilket 6kar sannolikheten for stringent
anvandande av ny terapi. Vi har iakttagit en betydande spridning av
Tysabri®behandlingen 6ver landet men att stora centra dominerar, vilket kan vara
naturligt. Sedan september 2011 har vi tillgang till en ny registrerad behandling,
denna géng i tablettform, Fingolimod (Gilenya®) som vi kommer att félja upp pa

samma noggranna vis som Vi gjort med natalizumab.

Utvecklingen foljs noggrant. En fortsatt konsekvent drift och spridning av registret
forvantas bli av stor betydelse, da vi redan om ett eller tva ar star infér en ny
generation forloppsmodifierande mediciner vid MS, vilket kraver en 6kad diagnostisk
stringens och ytterligare mer konsekvent uppfoljning for att kvalitetssékra och

utvardera.
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