Behandling av psoriasis

- Behandlingsrekommendation

Behandlingsrekommendationer for behandling av psoviasis utarbetades vid ett expertmite 4-5 april 20006. Syftet
med motet var bland annat att utifran nuvarande kunskapslige diskutera de nya sa kallade biologiska likemed-
lens plats i tevapin. Sedan 2005 finns tre biologiska likemedel (infliximab, etanercept och efalizumab) godkinda
vid indikationen mazttliy till svar plackpsoriasis hos vuxna som inte svavat pa annan systemisk bebandling eller
nar intolevans eller kontraindikationer foreligyer mot sadan behandling. I avvaktan pa yiterligave evfarenhet av
bebandling med dessa likemedel bov de sittas in forst nir andrva, mer beprovade terapiformer inklusive ljusbehand-

ling bhar provats.

Bakgrund

Psoriasis dr en kronisk inflammationssjukdom som
huvudsakligen drabbar huden men ungefir en tredje-
del av patienterna utvecklar dven ledbesvir, som kan
vara allvarliga. Den yttersta orsaken till psoriasis ar
innu inte klarlagd, men etiologin omfattar en irftlig
benigenhet, vilken i kombination med omgivnings-
faktorer utloser klinisk sjukdom.

Epidemiologi

Psoriasis kan debutera i alla dldrar, men man kan iaktta
tvé toppar, den forsta och hogsta i samband med pu-
berteten och den andra efter 40 drs dlder. Punktpre-
valensen av psoriasis ir cirka 3 % i norra Europa men
betydligt ligre i andra delar av virlden, t.ex. i Asien.
Det forefaller inte finnas nigon pataglig skillnad mel-
lan kénen vad avser forekomst och svirighetsgrad av
sjukdomen.

Arftlighet

Savil tvillingstudier som familjestudier visar att drft-
liga faktorer ir av stor betydelse f6r benidgenheten att
utveckla psoriasis. I en omfattande populationsgene-
tisk studie kunde Swanbeck och medarbetare kalky-
lera livstidsrisken for att £ psoriasis:

Hur psoriasis drvs dr 4nnu oklart, men sjukdomen
riknas idag till gruppen av s.k. komplexa sjukdomar
dir ett flertal genetiska faktorer antas interagera pd
ett hittills oklart sitt.

Omfattande genetiska analyser av psoriasis har ge-
nomforts vilka visar association till minst tio olika omri-
den i arvsmassan. Det har dirfor varit svdrt att konklu-
sivt identifiera ndgon siker sjukdomsgen vid psoriasis.
Samstimmiga data visar att den starkaste genetiska
kopplingen finns till HL.A-regionen pa kromosom 6.

Tabell 1. Livstidsrisken att fi psoviasis

Bada forildvarna friska Utan sjukt syskon
Med sjukt syskon
En fovilder bar psoviasis Utan sjukt syskon
Med sjukt syskon
Bida foraldrarna hav psoviasis Utan sjukt syskon

Med sjukt syskon

Man kan anta att olikheter i den genetiska bakgrun-
den ger upphov till olika fenotyper som pa sikt kan
leda till skilda behandlingsstrategier.

Patogenes

Hur psoriasis uppstir dr dnnu oklart. Man brukar
beskriva psoriasis som en genetiskt programmerad
inflammation som leder till stord differentiering och
hyperproliferation hos keratinocyter. Denna process
kan initieras och underhdllas av olika stimuli, sisom
infektioner, likemedel, trauma (Kobnerfenomen)
och livskriser.

Vir bild av psoriasis har genomgétt en fundamen-
tal forindring under de senaste decennierna. Fran att
ha uppfattats som en sjukdom som uppstir och ut-
spelar sig exklusivt i huden, betraktas psoriasis idag
som en immunologisk systemsjukdom, med huden
som huvudsakligt malorgan. T-celler anses spela en
central roll och denna insikt kom initialt frin den
snabba och 6vertygande kliniska effekt man erholl
vid ciklosporinbehandling. Bilden av psoriasis som en
immunmedierad inflammatorisk sjukdom har diref-
ter Oppnat vigen for utveckling av ny terapi, t.ex. de
nya biologiska likemedlen. Den inflammatoriska pro-
cessen uppstdr i ett komplicerat nitverk av celler och
cytokiner dir savil det medfédda som det adaptiva
immunsystemet medverkar. Det ir en stor utmaning
att forsoka forstd hur dessa forindringar kan kopplas
till bakomliggande sjukdomsgenetik.

Klinisk bild

Psoriasis dr en kliniskt heterogen hudsjukdom. Diag-
nosen psoriasis baseras pd utseende och lokalisation
av hudforindringarna. Cirka 20—40 % av patienterna
har led- eller ryggbesvir.

4%
24 %
28 %
51 %

65 %
83 %
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Behandling av psoriasis

Plackpsoriasis karakteriseras av kraftigt fjillande, vil-
avgrinsade hudforindringar. En vanlig lokalisation &r
armbdigar och knin, men utbredningen och plackens
storlek kan variera kraftigt. Hudfjillen ir stearinlik-
nande och nir de avligsnas ser man en rodnad hudyta
som dr littblodande. Psoriasis i hirbotten dr utomor-
dentligt vanligt vid plackpsoriasis.

Invers psoriasis domineras av uttalad vilavgrinsad
rodnad utan fjillbildning i hudveck och ir huvudsak-
ligen lokaliserad till ljumskar, vulva, navel, axiller eller
submammirt.

Vid guttat psoriasis ir sma droppstora forindringar
utspridda over en stor del av kroppsytan. Denna form
av psoriasis kommer ofta ett par veckor efter en hals-
infektion med streptokocker hos en individ som har
arvsanlag for psoriasis.

Generell pustulis psoviasis ir den sviraste och mest
akuta formen av sjukdomen men ir mycket ovanlig.
Myriader av sterila pustler uppstir pa rodnad hud och
ir ofta samlade till annulira lesioner som gradvis kon-
fluerar. Patienten dr i allminhet svart sjuk med feber
och allminsymtom.

Acrodermatitis continua (Hallopean) ir en avgrin-
sad form av pustulGs psoriasis dir sjukdomen lokali-
seras distalt pd fingrar, tir och naglar. Den kan 6verga
i en generell pustuls sjukdom.

Psoriasiserytrodermi dir hela eller nistan hela hud-
ytan ir engagerad dr en annan svir form av sjukdo-
men med allminpéverkan.

Forindringar i naglarna forekommer hos minst
25 %. Nagelforindringarna kan vara av olika typer,
smé gropar i nagelytan, fortjockade ogenomskinliga
naglar eller en psoriasisforindring i nagelbidden som
lyfter upp nageln (s.k. onykolys).

Pustulosis palmoplantaris (PPP), som kinnetecknas
av recidiverande pustler inom storre eller mindre om-
rdden i handflatan och/eller fotsulan, har uppfattats
som en ”psoriasiskusin”. Genanalys har visat att den
dr skild fran vanlig psoriasis. Sjukdomen berors inte yt-
terligare i dessa behandlingsrekommendationer.

Utl6sande faktorer

Ett flertal omgivningsfaktorer har kopplats till sivil
debut som forsimring av psoriasissjukdomen. Skada
mot huden kan utlosa lesioner pa platsen (s.k. Kob-
nerfenomen) och streptokockinfektion i svalget har
mycket stark koppling framfor allt till guttat psoriasis.
En akut krisreaktion kan ofta kopplas till debut av
plackpsoriasis. Alkohol och rokning har diskuterats
som riskfaktorer vid psoriasis och enstaka aktuella
rapporter ger ett visst stod for att dtminstone rokning
kan ha en negativ inverkan pé sjukdomen.

Flera likemedel sisom litium, klorokin, betablock-
erare, ACE-himmare och IFN-a kan provocera ett
insjuknande, forsimra psoriasis eller framkalla tera-
pisvikt. Alla personer som exponeras for likemedlet
paverkas inte, sd ndgon okind individuell eller yt-
terligare omgivningsfaktor erfordras. Latenstiden ir
oftast mindre én ett ar.

Differentialdiagnostik

I vissa fall kan grinsdragningen mellan eksem och
psoriasis vara svir. En grov torr sprickande hud i
handflatan kan vara ett s.k. tylotiskt eksem eller pso-
riasis. Ett observandum ir dock att forindringarna
kan borja som ett eksem och 6vergé i psoriasis. P4 lik-
nande sitt kan det vara svdrt att skilja invers psoriasis
fran ett intertriginost eksem.

Plackpsoriasis kan misstolkas som nummulirt ek-
sem eller ringorm. I harbotten kan psoriasis och se-
borroiskt eksem vara svira att skilja it och ibland kan
ett seborroiskt eksem med tiden bli allt mer fjilligt
och svirbehandlat (s.k. sebopsoriasis) vilket man tol-
kat som Kobnerfenomen hos en person med gene-
tiskt anlag for psoriasis.

Guttat psoriasis kan ibland forvixlas med pityriasis
rosea som utmirks av primirmedaljong, den “indt-
vinda fjillkragen” och den typiska lokalisationen i
hudens sprickriktning i flankerna. Ett sekundirsyfili-
tiskt roseol kan efter en tid bli psoriasisliknande men
medfor alltid utslag i handflator och fotsulor och
positiv lues-serologi. Sjukdomen ir numera sillsynt
1 Sverige.

Foreligger endast en till tva psoriasisliknande flick-
ar bor man tinka pd mojligheten av bland annat hud-
tumor och ringorm.

Associerade sjukdomar

Psoriasisartrit (PsA) idr en inflammatorisk led /rygg-
sjukdom som ir associerad med psoriasis. Symtom-
bilden dr mangfacetterad med varierande sjukdoms-
uttryck fran mild artrit i enstaka leder till mycket svér,
destruktiv sjukdom med stor risk for funktionshan-
dikapp. Entesit, dvs. inflammation i ledkapsel eller
senor/ligamentinfiste i benet, kan vara delsymtom
vid PsA eller forekomma som ensam sjukdomsmani-
festation.

Det finns indikationer pa att psoriasis dr associerad
med en okad risk for att utveckla hjirt-kirlsjukdom.
Orsakerna till detta mojliga samband ir oklara, men
kan bero pd en kombination av genetisk predisposi-
tion, ogynnsamma livsstilsfaktorer och blodfettspro-
fil. Det finns aktuella data som tyder pd att psoriasis-
sjukdomen ir associerad med en lipidsammansittning
som kan medfora en okad risk for ateroskleros.

Vissa immunologiska sjukdomar forekommer of-
tare dn forvintat tillsammans, och en 6kad forekomst
av Crohn’s sjukdom, ulcerds kolit och dven multipel
skleros har rapporterats hos individer med psoriasis
och deras nira sliktingar.

Utvirdering av behandlingseffekt i huden
Ett vanligt sitt att utvirdera behandlingseffekt i huden
ir med hjilp av PASI. PASI stir for ”Psoriasis Area
and Severity Index” som visar utbredning och grad av
rodnad, infiltration och fjillning. Se Faktaruta.
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Livskvalitet

Patientens livskvalitet dr ett viktigt utfallsmatt i kli-
niska provningar av behandling for psoriasis och bor
anvindas vid definitionen av sjukdomens svirighets-
grad. Det mest anvinda hudspecifika livskvalitets-
instrumentet dr Dermatology Life Quality Index
(DLQI). I de flesta studier finner man smd skillnader
mellan kvinnor och min, speciellt om man anvinder
totalvirdet for DLQI. Om man nirmare studerar
olika dominer av livskvalitet tyder resultaten pd att
kvinnor paverkas mera betriffande sociala relationer
och sexualitet, medan min fir en storre paverkan pé
arbetsformdgan. Kvinnor rapporteras ocksi uppleva
mera sjukdomsrelaterad stress. Med stigande dlder
och lingre duration av sjukdomen tycks upplevel-
sen av stigmatisering avta. Faktorer som allra mest
péverkar livskvaliteten ir sjukdomens utbredning och
forekomsten av ledbesvir. Lokalisation av sjukdomen
har ocksd betydelse. Handpsoriasis har en markant
negativ inverkan pd upplevd livskvalitet.

Prognos och forlopp

Prospektiva studier som beskriver sjukdomens ling-
tidsforlopp saknas. Den kliniska erfarenheten dr dock
att mild psoriasis periodvis kan gi i remission och att

Faktaruta PASI

Behandling av psoriasis

mer 4n hilften av patienterna har kontinuerliga bes-
vir. Guttat psoriasis har en bittre prognos och lingre
remission efter behandling dn plackpsoriasis (Evi-
densgrad 3b). En framgangsrik psoriasisbehandling
kan temporirt eliminera hudfoérindringarna men pa-
tienter med medelsvér till svar psoriasis fir ofta reci-
div inom nigra manader. Obehandlad psoriasisartrit
kan leda till bestiende uttalade leddeformiteter och
funktionsstorningar. Sjukhusvirdade patienter med
svér psoriasis har en 6kad kardiovaskulir mortalitet.

Behandlingsmajligheter

Utvirtes tillforda likemedel

Myukgovande och avfjillande preparvat
Mjukgorande medel okar hydreringsgraden, forbitt-
rar barridrfunktionen och har en avfjillande effekt pd
psoriasisplacks. Dirmed underlittas penetration av
likemedel och UV-ljus.

Tillsats av salicylsyra okar den keratolytiska effek-
ten men skall inte anvindas fore ljusbehandling. Se
nedan.

Biverkningar: Lokal sveda och hudirritation.

Vid behandling av stora hudomriden med sali-
cylsyra finns en klar risk for salicylsyraintoxikation.
Denna risk dr storre hos barn.

Elements of the Psoriasis Area and Severity Index (PASI)* (Annals of the Rheumatic Diseases 2005;64:1165-1i68).

Head
1. Redness
2. Thickness T
3. Scale 1
4. Sum of rows 1, 2, and 3
5. Area score I
6. Score of row 4xrow row 4xrow
5xthe area multiplier 5x0,1
7. Sum row 6 for each column for PASI score

*Steps in generating PASI score

Upper extremities

row 4xrow 5x0,2

Trunk Lower extremities

row 4xrow row 4xrow 5x0.4

5x0,3

() Divide body into four areas: head, arms, trunk to groin, and legs to top of buttocks.

(b) Generate an average score for the erythema, thickness, and scale for each of the 4 areas

(0 = clear; 14 = increasing severity).

(¢) Sum scores of erythema, thickness, and scale for each area.

(d) Generate a percentage for skin covered with psoriasis for each area and convert that to a 0-6 scale (0 =0 %; 1 = <10
%; 2 = 10-<30 %; 3 = 30-<50 %; 4 = 50-<70 %; 5 = 70-<90 %; 6 = 90-100 %).
(e) Multiply score of item (¢) above times item (4) above for each area and multiply that by 0.1, 0.2, 0.3, and 0.4 for

head, arms, trunk, and legs, respectively.
(f) Add these scores to get the PASI score.

T Erythema, induration and scale are measured on a 0—4 scale (none, slight, mild, moderate, severe)

T Area scoving criteria (score: % involvement)
0: 0 (clear)

1: <10 %
2:10-<30 %
3:30-<50 %
4:50-<70 %
5:70-<90 %
6: 90-<100 %
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Graviditet: Lokalbehandling med salicylsyra kan an-
vindas pa begrinsade omriden. Ovriga mjukgorande
kan anvindas obegrinsat.

Glukokortikoider

Glukokortikoider har en antiinflammatorisk och im-
munmodulerande effekt. Effektmissigt kan lokalbe-
handlingsmedel med glukokortikoider delas in i fyra
grupper: milda (I), medelstarka (II), starka (III) och
extra starka (IV). Koncentrationsangivelsen i procent
anger inte vilken styrka preparatet har. Effekten av
glukokortikoiden ir inte bara beroende av dess po-
tens utan dven av penetration in i huden. Ocklusion
kan ge upp till 20 ginger hogre penetration. Vehi-
keln ir ocksa betydelsefull (salva ger vanligen hogst
penetration).

Dosering: Startdos ir en till tvi gdnger dagligen till
god klinisk effekt, direfter nedtrappning.

Anvindningsomrade: Grupp I-1I-preparat anvinds
vid forindringar i ansiktet och intertriginost. I ovrigt
anvinds medel tillhérande grupp III (-IV) hos vuxna.
Lokala glukokortikoider dr kosmetiskt tilltalande, men
en nackdel ir att abrupt utsittning ofta leder till en
snabb uppblossning med en situation som ir simre 4n
utgdngsliget (rebound-eftekt) (Evidensstyrka 5).

Graviditet: Lokalbehandling med hydrokortison
kan utan risk ske under graviditeten. Vid bruk av po-
tenta glukokortikoider (grupp II-IV) bor behandling
av stora kroppsytor, speciellt under ocklusion, undvi-
kas under graviditet.

Biverkningar: Kinda biverkningar vid &verdrivet
bruk dr hudatrofi, telangiektasier, striae, hypertri-
kos, rosacea och perioral dermatit. Systemeffekter
kan uppkomma nir glukokortikoider i grupp III-IV
anvinds pd stora hudytor, under ocklusion och hos
barn. Sensibilisering avseende bédde glukokortikoid
och vehikel finns rapporterat.

Kalcipotriol

Kalcipotriol dr en vitamin D3-analog, som har en
himmande effekt pd keratinocytproliferationen och
stimulerar keratinocytdifferentieringen.

Klinisk effekt: Jimforbar med den som uppnds
med utvirtes grupp III glukokortikoider, men eftek-
ten kommer lingsammare (Evidensgrad 1a).

Dosering: Appliceras en till tvi ginger dagligen.
Biist effekt fis om man inleder med behandling tvd
ganger dagligen i fyra veckor. Total veckodos bor ¢j
overskrida 100 g/vecka hos vuxna. Se nedan. Hos
barn skall anvindningen begrinsas till maximalt 30 %
av kroppsytan och veckodosen skall anpassas efter dl-
der — se produktresumé. Vid behandling av ansiktet
och intertrigindsa omraden ir risken for lokal irrita-
tion storre dn pd ovriga hudomraden.

Graviditet: Kan ges vid graviditet.

Forsiktighet: Nedsatt njurfunktion ger risk for hy-
perkalcemi.

Biverkningar: Vanligast dr hudirritation. Kalci-
umomsittningen i kroppen paverkas vid doser 6ver

5 mg kalcipotriol /vecka (exempelvis 100 g salva;
totalmingden kalcipotriol maste beaktas om olika l4-
kemedelsformer anvinds samtidigt). Kontaktallergier
dr sillsynta.

Betametason-kalcipotriol
Fast kombination av glukokortikoid grupp III och
kalcipotriol.

Klinisk effekt: Framfor allt en snabbare insittande
effekt 4n med kalcipotriol som monoterapi.

Dosering: Appliceras en gang dagligen 1 hogst fyra
veckor. Direfter kan behandlingen fortsitta med en-
bart kalcipotriol. Total veckodos bor ej overskrida
100g /vecka hos vuxna och anvindningen skall be-
grinsas till maximalt 30 % av kroppsytan.

Anvindningsomrade: Skall inte anvindas i ansiktet
och intertriginost.

Graviditet: se ovan under glukokortikoider.

Biverkningar: Mindre risk for hudirritation jim-
fort med kalcipotriol som monoterapi. For 6vrigt se
ovan under glukokortikoider respektive kalcipotriol.

Ditranol
Ditranol har en proliferationshimmande effekt.
Klinisk effekt: Lingsamt insittande i jimforelse
med lokala glukokortikoider och kalcipotriol, men
oftast ses mer laingvarig remission.
Dosering: 20-30 min applikation. Direfter avtvitt-
ning med [jummet vatten (hogst 30°C).
Anvindningsomrade: Ej intertriginost eller pé labil
psoriasis.
Graviditet: Kan anvindas vid graviditet.
Biverkningar: Lokal irritation och missfirgning av
hud, hér och textilier. Inga systemiska biverkningar.

Systemiskt tillforda likemedel

Psoralener
Se nedan under ljusbehandling (PUVA).

Metotrexat

Verkningsmekanism: Folsyraantagonist som forhin-
drar reduktion av folsyra till folinsyra. Immunosupp-
ressiv och antiinflammatorisk effekt.

Kinetik: Huvuddelen elimineras via njurarna i
oforindrad form inom 24 timmar.

Klinisk effekt: God. Aven effekt vid psoriasisartrit.
Biverkningar: Benmirgssuppression, leverfibros/cir-
ros samt pneumonit ir allvarliga biverkningar. Illama-
ende ir vanligt. Folinsyra dr antidot. Tilligg av folsyra
rekommenderas for att minska risken for gastrointes-
tinala biverkningar och aminotransferasstegring.

Anvindningsomrade: Svarare psoriasisformer och
psoriasisartrit. Kan dven vara aktuellt vid medelsvar
psoriasis. Antikonception skall anvindas under be-
handlingen och minst tre méanader efter seponering
(giller bdde min och kvinnor). Specialistpreparat.

Dosering: Vanlig initialdos dr 7,5 till 10 mg/vecka
med upptitrering vid behov till 20 mg/vecka. I un-
dantagsfall kan hogre dos krivas och man kan dé
overviga injektionsform. Metotrexat bor ges som en
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engangsdos per vecka och i undantagsfall som trede-
lad dos vid illamiende. Tilligg av folsyra 5 mg ges
dagligen utom metotrexatdagen.

Kontraindikationer: Graviditet, patagligt nedsatt
njur- och leverfunktion, svir benmirgspaverkan, folj-
samhetsproblem, alkoholproblem, peptiskt sir och
infektion.

Interaktion: Kombination med NSAID, salicylater
och probenecid bor undvikas pd grund av piverkan
pad njurfunktionen. For ytterligare information om
interaktioner v.g. se SPC- /FASS-text.
Provtagningar:

Fore behandlingsstart:

» Blodstatus: Hb, leukocyter, trombocyter

» Njurstatus: urinstatus, S-kreatinin.

= Leverstatus: S-ALAT, S-ALP.

= PIIINP (aminoterminal propeptid av typ III pro-
kollagen), v.g. se bakgrundsmanus om systembe-
handling.

Under behandling:

Laboratoricundersékningarna upprepas regelbundet
under behandlingen, initialt med en till tva veckors
intervall, senare med upp till en till tre manaders in-
tervall. Enstaka aminotransferastérhojning upp till
dubbla 6vre referensvirdet kan accepteras. Vid kvar-
stiende forhojning reduceras dosen. Om aminotrans-
ferasforhojning trots detta kvarstir bor metotrexat
utsdttas.

PITIND kan anvindas for att detektera eventuell
utveckling av leverfibros. Risken att missa en signifi-
kant fibros vid upprepade normala PITINP-virden ir
extremt ldg, medan kvarstdende forhojning av PII-
INP talar for en signifikant risk for leverfibros. Le-
verbiopsi bor utforas vid kvarstiende forhojning av
PIIINP eller vid misstanke om annan leverpdverkan.

Acitretin

Verkningsmekanism: Acitretin ir en retinoid, ett syn-
tetiskt A-vitaminderivat, som modulerar celldifferen-
tieringen. Det har antiproliferativ och immunmodu-
lerande effekt.

Kinetik: Acitretin kan, framfor allt vid samtidig an-
vindning av alkohol, dteromvandlas till etretinat som
elimineras mycket lingsamt (mdnader till 4r).

Klinisk effekt: God vid pustulos psoriasis och hy-
perkeratotisk hand- och fotpsoriasis. Icke fullt sd god
effekt vid plackpsoriasis.

Biverkningar: Som vid hypervitaminos A (mukoku-
tan torrhet, harforlust och hypertriglyceridemi). Mus-
kuloskeletala forindringar kan uppkomma. Svéra lever-
skador i sillsynta fall. Retinoider dv stavkt teratogena.

Amnvindningsomrade: Sirskilt vid pustulGs psoriasis
och hyperkeratotisk hand- och fotpsoriasis. Bittre ef-
fekt i kombination med UVB (ReUVB) eller PUVA
(RePUVA). Kan vara ett alternativ till patienter med
malignitetsrisk. Anvindning hos fertila kvinnor for-
utsitter fullgod antikonception fyra veckor fore,
under behandlingen samt under tvd dr efter avslutad
behandling. Specialistpreparat.

Behandling av psoriasis

Dosering: Vanlig dosering dr 25-50 mg per dag.
Kontraindikationer: Graviditet. Kraftigt nedsatt

leverfunktion. Uttalad hyperlipidemi.

Provtagningar:

Fore behandlingsstart:

For kvinnor i fertil dlder graviditetstest. Prover av-
seende lever- och njurfunktion, triglycerider, koles-
terol.

Under behandling:
Leverprover och blodlipider kontrolleras regelbundet
enligt rekommendationer i produktresumén.

Ciklosporin

Verkningsmekanism: Immunosuppressiv och antiin-
flammatorisk verkan genom bl.a. piverkan pi cyto-
kinomsittningen.

Klinisk effekt: God. Aven viss effekt vid psoriasisartrit.

Biverkningar: Funktionell och morfologisk nefro-
toxicitet. Hypertoni. Hypertrikos. Gingivahypertrofi.
Tremor.

Anvéindningsomride: Korttidsbehandling av svir
psoriasis. Psoriasisartrit. Specialistpreparat.

Dosering: Doseringen dr normalt 2,5-5 mg/kg/
dag. Vid denna dosering ir koncentrationsbestim-
ningar av ciklosporin icke indicerade.

Kontraindikationer: Tidigare omfattande och
samtidig PUVA-behandling.

Forsiktighet: Forsiktighet vid graviditet. Tidigare
cller pigdende malignitet, svar hypertoni, njurfunk-
tionsnedsittning. Tidigare omfattande UVB- eller
Buckybehandling.

Interaktioner: Ett flertal viktiga interaktioner, t.ex.
med NSAID. V.g. se SPC- /FASS-text.
Provtagningar:

Fore behandlingsstart:

Blodtryck x 3
Blodstatus: Hb, leukocyter, trombocyter
Njurfunktionsprover: S-kreatinin x 3, urinstatus,

eventuellt GFR (glomerular filtration rate).
Leverfunktionsprover: S-ALAT, S-ALP.

Under behandling:
Ovanstidende prover, utom blodstatus, kontrolleras
regelbundet med tv4 till sex veckors intervall.

Biologiska likemedel
Sedan 2005 finns tre likemedel inom denna grupp
(infliximab, etanercept och efalizumab) godkinda for
behandling av vuxna med mdttlig till svir plackpsoria-
sis som inte svarar pa annan systemisk behandling eller
nir biverkningar eller kontraindikationer foreligger.
Data frin randomiserade placebokontrollerade
provningar visar att dessa tre substanser har gynnsam-
ma effekter bide pd hudforindringar och livskvalitet
vid behandling av méttlig till svir psoriasis i det korta
perspektivet (tre manaders behandling) (Evidensgrad
1a). Det saknas provningar dir man jamfort prepara-
ten mot dldre likemedel eller varandra. Som effekt-
madtt anges andelen patienter som efter tre manaders
behandling har forbittrat sitt PASI-virde (Psoriasis
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Behandling av psoriasis

Area and Severity Index) med minst 75 % och vilken
genomsnittlig forbittring som livskvalitetsinstrumen-
tet DLQI visar.

Begrinsad information finns om hur likemedlen
skall ges efter 12 veckor for att maximera effekten
samtidigt som biverkningsrisker beaktas. Vid behand-
ling av psoriasis kan rekommendationer om provtag-
ning eventuellt komma att dndras med tiden. Erfaren-
heten av biologiska likemedel 4r stor vid reumatoid
artrit och inflammatorisk tarmsjukdom vad giller eta-
nercept och infliximab men inte efalizumab.

Det saknas studier eller tillricklig klinisk erfaren-
het for att kunna rekommendera behandling med
infliximab, etanercept och efalizumab till gravida
och ammande kvinnor eller till barn. Sikerhetsdata
vid lingre tids behandling ir begrinsade for samtliga
biologiska likemedel och det finns behov att utvir-
dera langtidsrisken for malignitetsutveckling hos pso-
riasispatienter.

Etanevcept

Indikationer
Behandling av mattlig till svir plackpsoriasis och aktiv
och progressiv psoriasisartrit.

Verkningsmekanism

Himmare av TNFo (tumor necrosis factor). Etaner-
cept dr en human 18slig receptor som binder fritt cir-
kulerande TNFa, vilket kompetitivt hindrar TNFa att
binda till TNFE-receptorer. En 6kning av TNFa har
pévisats i psoriasisplacks.

Klinisk effekt

Vid behandling med etanercept (25 mg 2 ganger s.c.
per vecka) uppnidr cirka en tredjedel av patienterna
PASI 75 efter 12 veckor. Med dosen etanercept 50
mg 2 ggr/vecka ndr cirka hilften av patienterna PASI
75 efter 12 veckor (Evidensgrad la). Uppfoljning
av patienter efter 24 veckor visar bibehillen god ef-
fekt. Nir behandlingen avslutas recidiverar sjukdomen
i genomsnitt inom tre manader. Om patienterna fir
behandling igen svarar de pd ett likartat sitt som vid
forsta behandlingsomgangen. DLQI minskar efter 12
veckor med 59 % med dosen 25 mg respektive 66 %
med dosen 50 mg. Etanercept har dven god effekt vid
psoriasisartrit (Evidensgrad 1a).

Biverkningar

Den vanligaste biverkningen ir hudreaktioner pi
injektionsstillet. Andra biverkningar som beskrivs
som vanliga ir infektioner (6vre luftvigsinfektioner,
bronkit, cystit, hudinfektioner), allergiska reaktioner,
bildning av autoantikroppar, klida, feber. Allvarliga
biverkningar som rapporterats i sillsynta fall dr reak-
tivering av tuberkulos och av opportunistiska infek-
tioner med flera olika agens samt demyeliniserande
tillstind och lupus erytematosus.

Administrering av etanercept skall avbrytas om en
patient utvecklar en allvarlig infektion, vid urtikaria
eller angioddem. Forsiktighet bor iaktas hos patienter
som tidigare haft bloddyskrasier.

Kontraindikationer/forsiktighet
Pagiende svira infektioner inklusive aktiv tuberkulos.
Tidigare kint eller nyligen debuterat demyeliniseran-
de tillstind. Hjirtinsufficiens.

Levande vacciner bor inte ges samtidigt.

Dosering

Rekommenderad dos dr 25 mg givet tvd ginger i
veckan som subkutan injektion. Alternativt kan 50
mg ges tvi ganger i veckan i upp till 12 veckor, foljt
av om nodvindigt, 25 mg tvd ginger i veckan. Be-
handlingen rekommenderas att fortsitta tills remis-
sion uppnds, upp till 24 veckor. Vid utebliven be-
handlingseffekt ska behandlingen avbrytas efter 12
veckor.

Provtagning

Fore behandlingsstart maste alla patienter kontrol-
leras avseende bade aktiv och inaktiv (”latent”) tbc.
Detta inkluderar en detaljerad anamnes avseende tbc
inklusive tidigare moijlig exponering for smitta och
tidigare och/cller pigiende immunosuppressiv be-
handling. Lungrontgen och PPD ska utforas p4 alla
patienter innan behandlingsstart. Blodprover for Hb,
leukocyter inklusive differentialrikning, trombocyter,
S-kreatinin, leverstatus samt urinsticka bor kontrolle-
ras varje minad under de forsta tre ménaderna och
direfter var sjitte manad.

Infliximab
Indikationer

Meattlig till svdr plackpsoriasis och aktiv och progredi-
erande psoriasisartrit hos vuxna.

Verkningsmekanism

Himmare av TNFo. Infliximab ir en chimir, human-
musantikropp som binder till bide 16sligt TNFa och
transmembrant TNFa.

Klinisk effekt
Med infliximab uppndr cirka 82 % av patienterna PASI
75 pé tio veckors behandling med dosen 5 mg/kg.
Aven den ligre dosen 3 mg/kg har god effekt med
72 % som uppnar PASI 75 (Evidensgrad la). Den
ligre dosen infliximab ger dock okad risk for anti-
kroppsutveckling med forsimrad effekt och 6kad risk
for infusionsreaktioner.

Livskvalitet mitt som DLQI forbittras i genom-
snitt med 79 % efter 12 veckors behandling.

Dosering

Infliximab ir godkint i dosen 5 mg/kg och ges som
intravenos infusion under tvd timmar. Ny infusion
ges tvi och sex veckor efter den forsta infusionen,
direfter var dttonde vecka. Om en patient inte sva-
rar efter fyra behandlingar ska ingen ytterligare ges.
Begrinsad erfarenhet av ny behandling efter ett up-
pehdll pa 20 veckor tyder pa en minskad effekt och en
hogre frekvens av milda till mattliga infusionsreaktio-
ner jaimfort med den initiala behandlingen.
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Biverkningar
Den vanligaste biverkningen ir infusionsreaktioner
(dyspné, urtikaria, huvudvirk). Allvarliga reaktioner
sdsom anafylaktiska reaktioner har dven beskrivits.
Vanliga biverkningar ir infektioner (influensa, her-
pes, ovre och nedre luftvigsinfektioner), serumsjuka,
huvudvirk, svindel /yrsel, vallningar, dyspné, sinuit,
illamdende, diarré, buksmirta, dyspepsi, hudutslag,
klada, okad svettning, torr hud, trotthet, smirta i
brostkorgen, feber och forhojda aminotransferaser.
Allvarliga biverkningar som rapporterats i sillsynta
fall 4r reaktivering av tbc, demyeliniserande tillstind
och mindre vanligt LE och autoantikroppar.
Fordrojda overkinslighetsreaktioner, till exempel
serumsjuka, har rapporterats och kan eventuellt vara
forknippade med forlingt uppehall mellan infusio-
nerna.

Kontraindikationer/forsiktighet
Pagdende svara infektioner inklusive aktiv tuberkulos.
Tidigare kint eller nyligen debuterat demyeliniseran-
de tillstand. Hjirtinsufficiens.

Levande vacciner bor inte ges samtidigt.

Provtagning

Fore behandlingsstart maste alla patienter kontrol-
leras avseende bade aktiv och inaktiv (”latent”) tbc.
Detta inkluderar en detaljerad anamnes avseende tbc
inklusive tidigare mojlig exponering for smitta och
tidigare och/cller pigiende immunosuppressiv be-
handling. Lungrontgen och PPD ska utforas pai alla
patienter innan behandlingsstart. Blodprover for Hb,
leukocyter inklusive differentialrikning, trombocyter,
S-kreatinin, leverstatus samt urinsticka bor kontrolle-
ras varje minad under de forsta tre manaderna och
direfter var sjitte manad.

Efalizumab

Indikationer
Mattligt svér till svar kronisk plackpsoriasis hos vuxna.

Verkningsmekanism

Efalizumab dr en rekombinant humaniserad mono-
klonal antikropp som binder specifikt till subenheten
CDl1la pid LFA-1 (lymphocyte function-associated
antigen-1), ett leukocytytprotein. Denna mekanism
gor att efalizumab himmar bindningen av LFA-1 till
ICAM-1 (Intercellular Adhesion Molecule-1), vilket
interfererar med T-lymfocytadhesion till andra cell-
typer, sisom antigenpresenterande celler och kirlen-
dotel. LFA-1 finns pa aktiverade T-lymfocyter och
ICAM-1 ir uppreglerat pa endotelceller och kerati-
nocyter i psoriasisplacks.

Klinusk effekt
Med efalizumab nar knappt en tredjedel av patien-
terna PASI 75 vid 12 veckors behandling. Négot fler
patienter nir PASI 75 om behandlingen fortsitter i
24 veckor (Evidensgrad 1a).

DLQI minskar med knappt 50 %.

Dosering
Preparatet ges subkutant en ging per vecka. Inled-

Behandling av psoriasis

ningsvis ges en engiangsdos pd 0,7 mg/kg och diref-
ter injektioner varje vecka med 1,0 mg/kg (en enskild
dos far inte vara storre dn 200 mg). Behandlingstiden
dr 12 veckor och kan forlingas hos patienter som sva-
rar pd behandlingen.

Vid utebliven effekt efter 12 veckor avslutas be-
handlingen.

Biverkningar
De vanligaste biverkningarna som har observerats har
varit mdttliga, dosrelaterade, akuta influensaliknande
symtom, sisom huvudvirk, feber, frossa, illamdende
och myalgi. Forhojda nivier av alkaliskt fofatas och
ALAT har rapporterats som vanliga biverkningar.
Konstant lymfocytos upptrider hos cirka 45 % av pa-
tienterna. Lymfocyttalet normaliseras efter utsittande
av behandling. Mindre vanligt dr trombocytopeni.
Ett akut pdkommande kliande utslag med pustler
och placks som framfor allt sitter pd ej psoriasisengage-
rad hud i hudveck, pd armar, hals och bal finns beskri-
vet. Utslaget dr 6vergidende och behandlas med lokala
glukokortikoider. Hos ett fital patienter har hastigt
uppblossande av psoriasis och psoriasisartrit skett un-
der behandling. Behandlingen bor dé avslutas.

Kontraindikationer/forsiktighet

Behandling dr kontraindicerad vid aktiv tuberkulos
eller andra svéra infektioner, av patienter med tidi-
gare maligniteter och vid immundefekter. Nir andra
former dn plackpsoriasis, till exempel guttat, erytro-
dermisk eller pustulos psoriasis, ir enda eller domine-
rande form ska efalizumab ¢j ges.

Provtagning

Patienterna bor komma pa likarbesok varje manad de
forsta tre mdnaderna och direfter var tredje manad.
Blodprover for Hb, leukocyter inklusive differential-
rikning och trombocyter bor tas varje manad under
de forsta tre manaderna och direfter var tredje ma-
nad. Prov for S-kreatinin och leverstatus samt urin-
sticka kontrolleras varje manad de forsta tre mana-
derna och direfter var sjitte manad.

Ljusbehandling

UV-behandling av psoriasis har anvints i mer in
50 ars tid och ingir nu bland standardterapierna.
Verkningsmekanismerna ir ofullstindigt kinda, men
bl.a. har minskad DNA-syntes, piverkan pd immun-
systemet, inflammatoriska mediatorer och vitamin D-
metabolismen pévisats. Nytt i behandlingsarsenalen
under senare ar dr UVB-ror med ett smalt spektrum
runt 311 nm. Applikation av mjukgodrande medel
tore ljusbehandling okar transmissionen av UV och
kan paskynda likning. Vissa preparat, framfor allt de
som innehdller salicylsyra och tjocka lager av vaselin,
blockerar i stillet UV-ljus och skall dirfér undvikas.

UVB

Bredbands-UVB (290-320 nm)

Cirka 80 % av patienterna liker efter i genomsnitt 25
behandlingar (Evidensgrad la). Remissionstiden ir
vanligen 2—-3 mdnader.
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Smalbands-UVB (311+2nm)

I jimforande studier har smalbands-UVB visat bittre
effekt med snabbare likning 4n bredbands-UVB. Re-
missionstiden 4r i genomsnitt tre mdnader.

Kombinationsbehandling med UVB

Det positiva virdet av kombination med acitretin (Re-
UVB) ir vil dokumenterat for bredbands-UVB. En
studie med smalbands-UVB pekar i samma riktning.

Metotrexat i kombination med bredbands-UVB
ger synergistisk effekt.

Studier av kombination med kalcipotriol visar
motsigande resultat. Mojligen kan den kumulativa
UVB-dosen reduceras.

Kombination med lokala glukokortikoider ger
ingen additiv effekt och kan eventuellt forkorta re-
missionstiden.

Biverkningar: Vid ljusbehandling finns en oro for
okad risk for hudcancer. Bredbands-UVB anses dock
som en mycket siker terapiform med avseende pa det-
ta. Nir det giller smalbands-UVB har djurstudier visat
okad cancerrisk jamfort med bredsband-UVB. Néigon
okad risk hos behandlade patienter har dock inte ob-
serverats, men uppfoljningstiden ir begriansad.

Graviditet: UVB-behandling kan anvindas vid
graviditet.

PUVA (psoralen + UVA 320-400 nm)

Vid PUVA-behandling ges en kombination av pso-
ralener och UVA-ljus. Psoralener dr en grupp sub-
stanser, furokumariner, som foérekommer i olika
vixter. Psoralener kan ges peroralt eller topikalt
i form av bad. Psoralener som administreras pe-
roralt dr 8-metoxypsoralen (8-MOP) och 5-me-
toxypsoralen (5-MOP). For bad-PUVA anvinds
vanligen 4,5",8-trimetylpsoralen (TMP). Ljusbe-
handling ges en till tre timmar efter tablettintag
respektive inom 15 minuter efter badbehandling.
Jimfort med UVB dr PUVA effektivare, framfor allt
vid utbredd psoriasis. Remissionstider pa over ett &r
har rapporterats.

Kombinationsbehandling med PUVA
Kombination med acitretin (Re-PUVA) ger 6kad effekt
och en kraftig minskning av ackumulerad UVA-dos.
Kombination med kalcipotriol kan ge viss tkad
effekt och minskad UV-dos. Kombination med lo-
kala glukokortikoider ger snabbare likning och ligre
UVA-doser, men snabbare recidiv har observerats.
Biverkningar: Vid peroral PUVA finns en dosbe-
roende okad risk for utveckling av skivepitelcancer.
Denna risk dr inte lika tydlig for basaliom och me-
lanom. Okad cancerrisk ir inte visat for bad-PUVA
med tripsoralen.
Graviditet: Peroral PUVA bor undvikas.

Buckybehandling

Bucky ir en ligenergetisk stralning, vars vaglingds-
omrdde ligger mellan ultraviolett och rontgenstril-
ning. Cirka hilften av den givna dosen, som mits
i Gray (Gy), absorberas i hudens yttersta 0,5 mm.

Behandlingen anvinds framf6r allt i hirbotten och
pa terapiresistenta placks. Risken for hudcancerut-
veckling bedoms som lig, om den kumulativa dosen
per hudyta inte 6verstiger 100 Gy och det géir minst
sex manader mellan behandlingstillfillena. Buckybe-
handling ges ¢j till gravida.

Val av behandling och behandlingsmal

Vid val av behandling bér man utgd frin patientens
specifika karakteristika sisom alder, kon, sjukdomens
svirighetsgrad, patientens allminna hilsolige och
eventuell annan samtidig medicinering, resultat av ti-
digare behandlingar samt patientens preferenser och
forvintningar. Forvintningarna kan stricka sig frin
temporir lindring till fullstindig remission.

Patienter med mildare former av psoriasis kan ofta
behandlas i primirvird medan svirbehandlade pa-
tienter och speciella grupper som barn och gravida
kvinnor bor i stod av hudspecialist i sin behandling.
Patienter med svdrare former av psoriasis sisom ut-
bredd plackpsoriasis, pustulds psoriasis, psoriasis-
erytrodermi och svir handpsoriasis samt patienter
med psoriasisartrit bor behandlas av specialister inom
dermatologi och reumatologi. Eftersom demografiska
faktorer sdisom kon, alder och bostadsort kan péverka
val av terapi och virdnivd miste man som vardgivare
vara observant pé sddana faktorer och efterstriva en
jamlik och rittvis vard.

Vid behandling med systemiska likemedel uppstér
sdrskilda risker som man mdste beakta. For att bide
kunna systematiskt utvirdera effekten och uppticka
eventuella nya och ovintade biverkningar av behand-
lingen ir det angelidget att patienterna kan foljas upp
med hjilp av ett kvalitetsregister.

Behandling av mildare former av
psoriasis

Patienter med lindrig psoriasis kan ofta skotas i pri-
mirvirden, medan patienter med mer utbredd eller
terapiresistent psoriasis primirt bor handliggas av
dermatolog.

Guttat psoriasis

Vid akut guttat psoriasis bor streptokockinfektion
uteslutas och i férekommande fall behandlas. Progno-
sen vid guttat psoriasis dr god. Ofta dr mjukgorande
behandling tillricklig. Initialt kan grupp III-gluko-
kortikoider ges vid klada, och forsiktig UVB-behand-
ling dr ett alternativ.

Plackpsoriasis

Vid begrinsad utbredning rekommenderas kalcipotriol
cller utvirtes glukokortikoider grupp III(-IV), even-
tuellt i kombination. Numera finns dven en fast kom-
bination med kalcipotriol och glukokortikoid. Ditra-
nol kan vara ett alternativ for en informerad patient.

Harbottenpsoriasis

Ofta krivs intermittent terapi under linga tider.
For inledande avfjillande behandling anvinds ofta
preparat med 2-5 % salicylsyra i krimbas eller olja.
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Vanligen anvinds glukokortikoidlésning,/emulsion
grupp III-1V dagligen i tre till fyra veckor. Direfter
kan behandlingen glesas ut. Erfarenhetsmissigt ser
man sillan biverkningar av lingvarig behandling med
potenta glukokortikoider i hirbotten. Kalcipotriol ir
ett alternativ, liksom ditranolkrim. Buckybehandling
kan ges vid terapisvikt.

Invers psoriasis

Behandlingen bestar vanligen i glukokortikoidkrimer
grupp I-1II en till tvd ginger dagligen under en be-
grinsad period (cirka tva veckor). Direfter sker en ut-
glesning. For att undvika atrofi bor intermittent terapi
anvindas. Ofta anvinds kombinationspreparat med
antibakteriella och antimykotiska substanser, 4ven om
det vetenskapliga underlaget for detta dr begrinsat.
Vid terapisvikt kan Buckybehandling ges. Psoriasis i
horselgdngen behandlas som invers psoriasis.

Ansiktspsoriasis

Vid ansiktspsoriasis anvinds frimst glukokortikoider
grupp I-IT och/eller UVB. Risk for utveckling av ro-
sacea och perioral dermatit foreligger vid lingre tids
terapi med glukokortikoider.

Hand- och fotpsoriasis

Lokalbehandling med glukokortikoider grupp III-
IV kan forsokas initialt. Ett alternativ dr kalcipotriol.
Goda resultat pa kort sikt kan nis med glukokorti-
koidlosning grupp III-IV under hydrokolloidalt for-
band. Vid PUVA-behandling av hand-fotpsoriasis ger
peroral PUVA bittre effekt in bad-PUVA. Acitretin
har ofta god effekt i monoterapi, men iven i kom-
bination med PUVA. Buckybehandling kan komma
ifriga vid terapisvikt.

Nagelpsoriasis

Nagelpsoriasis dr mycket svirbehandlad. I forsta hand
rekommenderas nagelvard. Marginell effekt kan fis
med intralesionella glukokortikoidinjektioner eller
Buckybehandling.

Barn

Barn med misstinkt psoriasis bor ses av dermatolog,
eftersom psoriasis dr sillsynt och kan vara svirdiagnos-
tiserat hos barn. Forsiktighet med starka glukokorti-
koider rekommenderas. Grupp II-glukokortikoider
har ofta tillfredsstillande effekt. Kalcipotriolbehand-
ling kan anvindas pd barn — se ovan under rubriken
Kalcipotriol. UVB kan anvindas vid terapisvikt, men
forsiktighet rekommenderas pga. osikerhet om risker
pa ling sikt, eftersom upprepad ljusbehandling kan
behovas framgent.

Behandling av svarare psoriasisformer

Svar psoviasis utgiors av:

e Utbredd plackpsoriasis

Pustulos psoriasis

Psoriasiserytrodermi

Svar handpsoriasis

Psoriasisartrit med aktiv ledinflammation, smirta
och funktionshinder.

Behandling av psoriasis

Dessa former av psoriasis bor skotas av specialist. Va-
let av terapi for en patient med svar psoriasis mdste
individualiseras och beror pa flera faktorer. Hir in-
gir t.ex. resultat av tidigare behandlingar, patientens
egna 6nskemdl, typ av psoriasis, tillginglighet av t.ex.
ljusbehandlingsformer samt patientens alder, kon och
hilsotillstind.

Aven vid svirare former ges lokalbehandling som
basbehandling.

Utbredd plackpsoriasis
Ett flertal behandlingsalternativ har likartad klinisk
effekt. I de flesta fall dr det limpligt att forst prova
ljusterapi.

UVB. Se nedan under ljusterapi.

Om ljusbehandling inte har effekt eller ej kan ge-
nomforas viljs systembehandling:
Forstahandsvalet dr:

Metotrexat

For metotrexat talar att likemedlet dr vil utprovat,
billigt och littadministrerat. Mot metotrexat talar
risk for leverskada, benmirgssuppression och terato-
genicitet.

I andra hand viljs:

PUVA (bad eller oral). Se nedan under ljusterapi.

Ciklosporin: Detta preparat ir normalt ett andra-
handsalternativ vid systemisk behandling. For ci-
klosporin talar dess effektivitet. Mot ciklosporin talar
risk for njurskada, hypertoni och risk for utvecklande
av hudmalignitet.

Acitretin: Ges ofta i kombination med lokalbe-
handling, UVB eller PUVA (s.k. ReUVB/RePUVA).
For acitretin talar att det kan vara ett alternativ till pa-
tienter med malignitetsrisk. Mot acitretin talar matt-
lig eftekt vid plackpsoriasis samt vid behandling av
fertila kvinnor dess teratogena effekt.

I tredje hand viljs:
Biologiska likemedel (etanercept, infliximab, efalizu-
mab).

Dessa likemedel kan anvindas vid behandling av
svir plackpsoriasis hos vuxna, som inte svarat pa eller
som har en kontraindikation mot, eller som ir intole-
ranta mot annan systemisk behandling inkluderande
metotrexat, acitretiny PUVA eller ciklosporin. Inga
jaimforande studier finns mellan de enskilda prepa-
raten. Vilket biologiskt likemedel man viljer beror
pd typ av psoriasis, co-morbiditet, patientens prefe-
rens och lokala sjukvardsfoérhallanden. Alla studier pa
psoriasis har genomforts med monoterapi. Emellertid
finns erfarenheter vid studier av RA dir etanercept och
infliximab fungerat bra i kombination med metotrex-
at. Sdkerhetsdata dr mera begrinsade for efalizumab
jamfort med etanercept och infliximab, som anvints
till patienter med RA sedan slutet av 1990-talet.

Pustulds psoriasis

a) Generaliserad form
I svira fall reckommenderas initialt sluten vard. Acitre-
tin ges i hog startdos. Till fertila kvinnor viljs isotre-
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Behandling av psoriasis

tinoin pga. kortare halveringstid. Vid utebliven effekt
kan metotrexat eller ciklosporin 6vervigas. Infliximab
har rapporterats ha positiv effekt i enstaka fall.

b) Akral form (acrodermatitis continua pa fingrar,
tar och naglar)

Acitretin. Vid utebliven effekt kan metotrexat eller
ciklosporin vara alternativ.

Psoriasiserytrodermi
Sluten vard blir ofta aktuell inledningsvis. Sedvanlig
lokalbehandling ges. Ofta krivs tilligg av metotrex-
at eller acitretin i ligdos. Vid terapiresistens kan ci-
klosporin provas. Infliximab har rapporterats ha posi-
tiv effekt i enstaka fall.

Svar handpsoriasis

Beakta att traumata kan forsimra. Nir lokalbehand-
ling sviktar kan PUVA, Bucky, acitretin, RePUVA, me-
totrexat eller ciklosporin 6vervigas (ej rangordnade).

For PUVA talar god effekt vid plackpsoriasis och ling
remissionstid. Mot PUVA talar simre eftekt vid kraftigt
keratotiska eller exsudativa lesioner. Oral PUVA har of-
tast bittre effekt in bad-PUVA vid dessa tillstind.

For Buckybehandling talar att den inte ir tidskri-
vande (en behandling per vecka under sex veckor).
Mot Buckybehandling talar simre effekt vid kraftigt
keratotiska eller exsudativa lesioner.

For acitretin (med eller utan samtidig ljusbehand-
ling) talar god effekt pa keratotiska och pustulosa le-
sioner. Mot acitretin talar vid behandling av fertila
kvinnor dess teratogena effekt.

For metotrexat talar god effekt pd exsudativa, fis-
surerande former. Mot metotrexat talar risk for lever-
skada, benmirgssuppression och teratogenicitet (vid
behandling av bide min och kvinnor).

For ciklosporin talar god effekt vid pustulost in-
slag. Mot ciklosporin talar risk for njurskada, hyper-
toni och risk for utvecklande av hudmalignitet.

Rekommendationer fér ljusbehandling

UVB-behandling
Indikation: Utbredd psoriasis

Smalbands-UVB rekommenderas i forsta hand.
Vanligen ges tvd till tre behandlingar/vecka. Tre be-
handlingar/vecka ir effektivare dn tvd (Rekommeda-
tionsgrad A). En behandling/vecka ger endast mar-
ginell effekt och ska undvikas. Mjukgorande medel

(ej salicylsyra) kan appliceras fore ljusbehandlingen,
Ljusdos anpassas efter hudtyp. Initialt rekommende-
ras 20 % dosokning/behandlingstillfille, senare 10 %.
Underbenen kriver ofta hogre ljusdos. Manliga geni-
talia skall skyddas under ljusbehandling. En behand-
lingsserie bor omfatta cirka 25 behandlingar. Under-
hallsbehandling rekommenderas ej. Likarbesok med
inspektion av hela hudkostymen rekommenderas
fortlopande, helst vid varje ny behandlingsomgang.

Hembehandling med UVB kan vara ett alternativ
om patienten har svart att komma till en behand-
lingsanliggning.

Kombination med acitretin (Re-UVB) kan for-
bittra effekten.

UVB kan eventuellt kombineras med kalcipotriol,
som skall applicera efter ljusbehandlingen (bryts ned
av UVB samt minskar ljustransmissionen).

PUVA-behandling
Indikation: Svir psoriasis dir UVB inte ger effekt,
speciellt hos idldre patienter.

Bad-PUVA (tripsoralen) rekommenderas i for-
sta hand pd grund av mindre cancerrisk dn peroral
PUVA. For peroral PUVA rekommenderas 8-MOP
i forsta hand. Behandling skall ges 2 ganger/vecka.
Underhallsbehandling skall ej ges. Manliga genitalia
skall skyddas under ljusbehandling. Vid fler dn 200
behandlingar med peroral PUVA rekommenderas
langvarig uppfoljning dven efter avslutad ljusbehand-
ling pga. okad risk for hudcancer .

Kombinationsbehandling bestdr i forsta hand av
acitretin (Re-PUVA).

Behandling av psoriasisartrit

Vid lindrig hudpsoriasis och lindrig ledsjukdom in-
leds med lokalbehandling och NSAID-preparat. Vid
isolerad artrit/tenosynovit/entesit ges lokal steroid-
injektion. Effekten pa ledbesviren utvirderas efter en
till tre médnader.

Om inflammatoriska ledsymtom eller inflamma-
torisk aktivitet laboratoriemissigt (forhéjd SR och
CRP) kvarstir trots NSAID-behandling, eller om
begynnande leddeformiteter, funktionsinskrinkning
och/eller rontgenologiska leddestruktioner forelig-
ger remitteras patienten till reumatolog. Foéljande
behandling kan bli aktuell:

Etanercept Infliximab Efalizumab
Fordelar God eftekt Mycket god effekt God eftekt
~50 % PASI 75 med hogdos ~80 % PASI 75 efter 10 ~30 % PASI 75 efter 12
efter 12 veckor veckor veckor
Effekt pd psoriasisartrit Effekt pd psoriasisartrit Egenbehandling
Egenbehandling Snabbt tillslag
Intermittent behandling Kan kombineras med
Kan kombineras med me- metotrexat
totrexat
Nackdelar Behandling tva ginger per Infusionsbehandling med | Effekt ej visad vid psoriasisar-

vecka

risk for infusionsreaktioner | trit
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Vid lindrigt hudengagemang ges sulfasalazin el-
ler metotrexat. Vid uttalat hudengagemang viljs i
forsta hand metotrexat. Alternativt kan ciklospo-
rin eller leflunomid ges. Som komplement vid
svara ledbesvir kan perorala glukokortikoider ges
ildgdos i vintan pa att ovannimnda mediciner ska
fa effekt. Efter tvd till tre mdnader seponeras glu-
kokortikoiden gradvis med tanke pa risk for re-
bound-fenomen avseende hudférindringarna.
Vid utebliven behandlingseffekt av ovanstiende
preparat bor biologiska likemedel 6vervigas;
infliximab, etanercept eller adalimumab (alla ir
TNF-alfaantagonister). Utvirdering av behand-
lingseffekt bor goras efter tre minader och sepo-
nering ske vid utebliven effekt.

Kvalitetsgradering av evidens
(efter NHS Research and Developement, 1999; http://www.cebm.net/levels_of_evidence.asp#levels).
a Systematisk analys av randomiserade kontrollerade studier med homogenicitet

1
1
1

2a
2b

2
3
3
4
5

G

oW

b Minst en stor randomiserad kontrollerad studie

Behandling av psoriasis

Intraartikulira glukokortikoider kan med foérdel
anvindas vid kvarstiende svullnad, smirta och
funktionsinskrinkning i enstaka leder. OBS att in-
jektionerna mdste ges i omrdden med intakt hud.
Utover farmakologisk behandling bor patienter

med psoriasisartrit vid behov erbjudas sedvanlig reu-
matologisk rehabilitering under medverkan av multi-
disciplinirt team.

Patienter med huvudsaklig smirtproblematik och/

cller entesiter som isolerad sjukdomsmanifestation bor i
forsta hand erbjudas symtomatisk behandling (NSAID,
analgetika, steroidinjektioner, fysikalisk terapi).

¢ ”Allt eller intet” uppfylls nir alla patienter dog innan behandlingen blev tillginglig men nédgra 6verlever med be-

handlingen, eller — ndgra 6verlevde utan behandling men med behandling 6verlever alla
Systematisk analys av kohortstudier med homogenicitet
Individuella kohortstudier inklusive randomiserade kontrollerade studier med lagt bevisvirde (lig kvalitet, vida

konfidensintervall, lag inklusion av vissa subgrupper i en studie etc.)

¢ ”Utfallsstudier” (”Outcomes Research”)

a Systematisk analys av fall-kontrollstudier med homogenicitet

b Individuella fall-kontrollstudier

Fallserier med fall-kontrollstudier och kohortstudier med lig kvalitet
Expertsynpunkter utan kritiska analyser eller baserade pé fysiologi etc.

radering av rekommendationer
Baseras pa evidensgrad 1a, b eller ¢
Baseras pa evidensgrad 2a, b och ¢ samt 3a och b
Baseras pa evidensgrad 4
Baseras pa evidensgrad 5
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