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Risk–nyttabalans på individnivå av peroral antikoagulansbe-
handling (warfarin) hos patienter med förmaksflimmer och 
hjärninfarkt är svårvärderad på grund av brist på epidemiolo-
giska kohortstudier. Resultat från randomiserade kontrolle-
rade studier visar dock att warfarin minskar risken för ny 
hjärninfarkt med två tredjedelar jämfört med placebo [1]. En-
ligt data från det nationella kvalitetsregistret Riks-Stroke 
2005–2007 förskrevs drygt 30 procent av patienterna med 
hjärninfarkt och förmaksflimmer warfarin vid utskrivning 
efter strokevård, med stor variation (10–81 procent) mellan 
sjukhusen [2]. Siffrorna har därefter varit väsentligen kon-
stanta [3].

Varje år insjuknar ca 25 100 personer i Sverige i hjärnin-
farkt [3]; ca 25 procent har kardioembolisk genes sekundärt 
till förmaksflimmer [4]. Nyligen publicerade data från Sverige 
visade en sammantagen prevalens av förmaksflimmer på 2,5 
procent, men så hög som 13,8 procent hos personer >80 år [5]. 
Prevalensen beräknas dubbleras inom 50 år till följd av ökad 
andel äldre i befolkningen [6]. 

Förekomst av förmaksflimmer ökar risken för stroke ca 5 
gånger [7], och risken för recidiv vid förmaksflimmer är 19 
procent inom 1 år efter stroke, jämfört med 4,5 procent hos 
patienter utan förmaksflimmer [8].

Inom ramen för ett examensarbete på läkarprogrammet 
våren 2011 undersöktes vilka faktorer som bidrog till att be-
handlande läkare avstod ordination av warfarin vid utskriv-
ning och vilken alternativ antitrombotisk behandling patien-
ten erhöll som sekundärprofylax.

Metod
I studien inkluderades patienter som insjuknat med hjärnin-
farkt och där förmaksflimmer diagnostiserats före insjuk-
nandet eller under vårdtiden och som vårdats på Skånes uni-
versitetssjukhus i Malmö januari–december 2008.

Patienterna identifierades via Riks-Stroke, varifrån uppgif-
ter om riskfaktorer, medicinering och boendeform vid insjuk-
nandet hämtades. Strokerisk fastställdes enligt CHADS2 [9] 
och blödningsrisk enligt  HAS-BLED [10] (Tabell I) via uppgif-
ter ur patientjournal. Förekomst av de respektive variablerna 
i de båda skattningsskalorna kategoriserades som »ja« eller 
»nej«; avsaknad av uppgift klassificerades som »nej«. Hög 
 strokerisk definierades som CHADS2-poäng >3 och hög blöd-
ningsrisk som HAS-BLED >3. 

Information avseende i journal dokumenterad kontraindi-
kation för warfarin kategoriserades som fallrisk, misslyckad 
warfarinbehandling i anamnes, pågående blödning (intra- 
och/eller extrakraniell), att patienten motsatt sig behandling, 

hög ålder, kognitiv påverkan, förmodad bristande ordinations-
följsamhet samt övrigt.

Statistiska skillnader avseende karakteristika mellan pa-
tienter med respektive utan warfarinbehandling beräknades 
med χ2-test (kategoriska variabler) och variansanalys (Ano-
va) (kontinuerliga variabler). Betydelsen av de studerade fak-
torerna avseende icke-förskrivning av warfarin fastställdes 
med binär logistisk regressionanalys med icke-förskrivning 
som beroende variabel. Faktorer med P < 0,2 i univariat ana-
lys inkluderades i multivariat analysmodell.

Resultat
Totalt 674 patienter vårdades för hjärninfarkt på Skånes uni-
versitetssjukhus, Malmö, under studieperioden. Av dessa 
hade 182 (27 procent) förmaksflimmer, varav 45 patienter (25 
procent) avled under vårdtillfället. Av resterande 137 patien-
ter behandlades 44 (32 procent) med warfarin vid utskriv-
ning, medan 93 (68 procent) inte gjorde det. Medelvårdtiden 
var 12 ± 8 dagar. 

Patienter utan warfarinbehandling var äldre (medel 83 vs 
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tabell I. strokerisk enligt CHaDs2 [9] och blödningsrisk enligt 
Has-blED [10].

Risk Poäng
Stroke – CHADS2
Hjärtsvikt 1
Hypertoni 1
Ålder ≥75 år 1
Diabetes 1
Stroke/TIA 2

Blödning – HAS-BLED
Hypertoni  1
Nedsatt lever­/njurfunktion 1 + 1
Tidigare stroke 1 
Blödningsbenägenhet eller tidigare allvarlig blödning  1
Labilt INR 1
Ålder >65 år 1
Trombocytaktiva läkemedel, alkoholöverkonsumtion 1 + 1
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73 år; P = 0,0001), oftare primärt ADL-beroende före stroke 
(84 procent vs 51 procent, P = 0,0002) och med högre stroke-
risk (CHADS2-poäng >3 [97 procent vs 82 procent; P = 0,005]) 
liksom högre blödningsrisk (HAS-BLED-poäng >3 [71 pro-
cent vs 50 procent; P = 0,02]) jämfört med warfarinbe -
handlade patienter (Tabell II). Totalt 66 procent av patienter 
utan warfarinbehandling hade mycket hög strokerisk, 
CHADS2-poäng >4.

Dokumenterade kontraindikationer hos icke-warfarinbe-
handlade patienter presenteras i Figur 1. Hos 56 patienter (60 
procent av de icke-warfarinbehandlade) saknades dokumen-
terad information om kontraindikation för warfarin. Med sti-
gande ålder minskade andelen patienter med warfarinbe-
handling till förmån för behandling med ASA (Figur 2). 
ADL-beroende före insjuknandet var (efter justering för övri-
ga faktorer) oberoende prediktor för att inte ordinera warfa-
rin (Tabell III).

dIskussIon
Mer än två tredjedelar av patienterna med hjärninfarkt och 
förmaksflimmer fick inte warfarinbehandling vid utskriv-
ning i Malmö under 2008. Endast 6 patienter (6,5 procent) av 
dem som inte fick warfarin hade en dokumenterad plan för 
insättning efter utskrivning. Enligt data från antikoagula-
tionsmottagningen vid Koagulationscentrum, Skånes univer-
sitetssjukhus i Malmö, fick 2 respektive 4 av 93 patienter war-
farin inom 3 månader respektive 1 år efter utskrivning. Kort 
vårdtid skulle annars ha varit en tänkbar bidragande orsak 
till låg förskrivningsfrekvens i vår studie. 

I akutskedet efter hjärninfarkt, i synnerhet vid stor infarkt-
utbredning, finns risk för blödning i infarktområdet, och kli-

nisk praxis har varit 
att vänta ca 2 veckor 
med insättning av 
antikoagulantia, i 
enlighet med Euro-
peiska kardio log-
för e ningens (ESC) 
riktlinjer från 2010 
[11]. Risken för 
stroke recidiv vid 
förmaksflimmer är 
dock hög (5–7 pro-
cent) under de 2 
förs ta veckorna ef-
ter insjuknandet 
[12, 13]. Vid bl a 
Heart and Brain 
Conference i Paris i 
mars 2012 framkom att flera cent ra rutinmässigt påbörjar 
warfarinbehandling snarast efter insjuknande vid mindre in-
farkt och TIA.

Det åligger ansvarig läkare på strokeenhet att utvärdera om 
indikation för antikoagulantia föreligger och att, om så är fal-
let, tillgodose att behandling påbörjas utan dröjsmål, anting-
en under vårdtiden eller i öppenvården. Planerad insättning 
är tyvärr ingen garanti för att insättning verkligen sker, vilket 
den låga in sätt ningsfre kven sen efter utskrivning i denna stu-
die talar för. 

I nuläget kräver kontroll av planerad warfarininsättning 
manuell uppföljning, vilket är tidskrävande; 3 månaders upp-
följning i Riks-Stroke inne håller inga uppgifter om medicine-
ring. I Skåne har vi gjort ett regionalt försök att följa upp war-
farininsättning genom den s k Skånemodulen. Inga resultat 
föreligger än.

Vid val av preparat för strokeprevention bör flera faktorer 
beaktas, däribland strokerisk, blödningsrisk och samsjuklig-
het. Av patienter ≥80 år erhöll 81 procent inte warfarin vid ut-
skrivning i vår studie. I samma patientgrupp fick 73 procent 

   ■ klinik & vetenskap originalstudie

Figur 1. Dokumenterade kontraindikatio­
ner för warfarin hos patienter med för­
maksflimmer och genomgången hjärnin­
farkt, n = 56.
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Figur 2. Antitromboembolisk medicinering 
vid utskrivning i relation till ålder för pa­
tienter med förmaksflimmer och genom­
gången hjärninfarkt, n = 137.
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tabell II. Karakteristika för patienter med respektive utan warfarinbehandling vid utskriv-
ning. Data presenterade som antal (procent) eller medelvärde ±sD. 

 Warfarinbehandling Ingen warfarinbehandling P-värde
Antal 44 (32) 93 (68) 
Ålder, år 75 ± 10 83 ± 9 <0,001
Diabetes    9 (20) 11 (12) 0,2
Hypertoni 21 (48) 55 (59) 0,3
Kvinnor/män  19/25 (43/57) 55/38 (59/41) 0,099
Warfarinbehandling 
vid insjuknandet 19 (43)   4 (4) <0,001
ADL­oberoende 37 (84) 47 (51) <0,001
CHADS2­poäng ≥3 36 (82) 90 (97) 0,005
HAS­BLED­poäng ≥3  22 (50) 66 (71) 0,022

tabell III. Prediktorer för icke-förskrivning av warfarin hos 137 patienter med förmaksflim-
mer och genomgången hjärninfarkt (multivariatanalys) (KI = konfidensintervall). 

 Oddskvot 95 procents KI
Ålder >80 år 2,1 0,7–5,9
Kön (män som referens) 0,9 0,3–2,3
Tidigare stroke/TIA vid insjuknandet 5,0 0,96–26,1
Diabetes vid insjuknandet 2,5 0,7–9,0
Warfarinbehandling vid insjuknandet 0,03 0,005–0,1
ADL­oberoende vid insjuknandet 6,2 1,6–24,7
HAS­BLED ≥3 1,9 0,7–5,0
CHADS2 ≥3 2,1 0,4–11,5

»Med stigande ålder minskade  
andelen patienter med warfarin­
behandling till förmån för  
behandling med ASA …«
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ASA. I en studie inkluderande alla patienter registrerade i 
Riks-Stroke under 2005 erhöll 31,5 procent av alla patienter 
med hjärninfarkt och förmaksflimmer warfarin vid utskriv-
ning; 63 procent av dem i åldrarna 18–64 år och 9,1 procent av 
patienterna >85 år [2]. 

de äldre har mest nytta av tromboemboliprofylax
På grund av ökad risk för stroke med stigande ålder är det de 
äldre som har störst nytta av tromboemboliprofylax [14]. Även 
om ASA ger något bättre skydd mot strokeinsjuknande vid 
förmaksflimmer än placebo (relativ risk 22 procent; 95 pro-
cents konfidensintervall [KI] 6–35 procent) [15], har warfarin 
betydligt bättre strokepreventiv effekt än ASA (relativ risk 39 
procent; KI 22–52 procent) [16]. 

I en randomiserad kontrollerad studie av patienter ≥75 år 
med förmaksflimmer och ingen tidigare stroke och där pri-
märvårdsläkaren var osäker på om warfarin eller ASA skulle 
väljas ökade behandling med warfarin den protektiva effek-
ten mot stroke med 50 procent jämfört med behandling med 
ASA (strokerisk med ASA 3,6 procent/år och med warfarin 1,6 
procent/år). Man fann ingen skillnad mellan preparaten avse-
ende risk för allvarliga blödningar, inklusive intrakraniella 
[17]. Enligt ESC bör blödningsrisken, främst hos äldre, be-
traktas som lika stor vid ASA- som vid warfarinbehandling 
[11].

dokumenterad kontraindikation saknades hos de flesta
I en majoritet av fallen i vår studie saknades dokumentation 
avseende eventuell kontraindikation för warfarin. Avsaknad 
av dokumentation av kontraindikationer betyder inte att lä-
karen nödvändigtvis försummat att överväga warfarinindi-
kation. Andelen med warfarinbehandling på kliniken under 
2009, 2010 och 2011 var 30 procent, 34 procent respektive 39 
procent. 

Kliniken har sedan studieperioden ändrat rutiner kring de-
tektering av förmaksflimmer med bl a förbättrade checklistor 
men i övrigt arbetat konsekvent med att förbättra ordinations-
följsamhet till befintliga utskrivningsrutiner. Exempelvis har 
Riks-Strokes data använts för att visualisera problemet. Det-
ta har dock varit otillräckligt för att uppnå förståelse för me-
kanismerna bakom låg förskrivningsfrekvens och för att på-
verka den i någon större utsträckning. 

Sedan 2011 har Riks-Stroke infört en ny variabel (orsak till 
att warfarin och/eller andra antikoagulantia än warfarin inte 
satts in vid utskrivning vid förmaksflimmer och hjärnin-
farkt). Under 2011 var andelen patienter utan dokumenterad 
kontraindikation 6 procent, och i 26 procent av fallen utan 
warfarinbehandling fanns en plan för insättning av warfarin 
efter utskrivning.

Fallrisk och kognitiv dysfunktion som kontraindikation
Den stora spridningen mellan sjukhusen avseende warfa-
rinförskrivning vid utskrivning i Riks-Stroke kan delvis bero 
på skillnader i lokala förutsättningar och rutiner kring re-
gistrering i det nationella registret. I Malmö har vi sedan 
2005 strikt registrering utförd av forskningssköterska med 

stöd av neurolog vid behov och med löpande validering av 
data.

I vår studie var fallrisk den vanligaste angivna orsaken till 
icke-förskrivning av warfarin. I tidigare studie har dock upp-
skattats att en patient med förmaksflimmer och årlig stroke-
risk på 6 procent, utan andra kontraindikationer för warfarin 
än fallrisk, ska falla nästan 300 gånger per år för att den skyd-
dande effekten av warfarin ska uppvägas av ökad risk för fall-
relaterat subduralhematom [18]. 

Vid vår journalgenomgång saknades oftast närmare speci-
fikation av fallrisk, och 50 procent av patienterna med doku-
menterad fallrisk saknade andra dokumenterade kontraindi-
kationer. Vi vill lyfta fram att fallrisk är en relativ kontraindi-
kation och att det är väsentligt med noggrann anamnes och 
multiprofessionell undersökning för selektion av patienter 
med verklig fallrisk.

Utöver fallrisk kan en anledning till mindre förskrivning av 
warfarin hos äldre vara kognitiv dysfunktion. Personer i den-
na patientgrupp har emellertid oftast hjälp med medicindel-
ning, och det är viktigt att framhålla risken för strokerecidiv 
och den ytterligare försämring i kognition som påspädning av 
hjärnskada medför.

Majoriteten har nytta av antikoagulans
Tidigare misslyckad warfarinbehandling samt bristande or-
dinationsföljsamhet utgjorde en betydande andel av orsaker-
na till icke-förskrivning av warfarin. Av patienter med tidiga-
re misslyckad warfarinbehandling i anamnesen hade dock 
endast drygt hälften haft blödning under tidigare warfarin-
behandling. I vår studie hade 11 procent av dem med doku-
menterad kontraindikation pågående blödning av något slag. 
Information om alkoholmissbruk, lever- respektive njurdys-
funktion (dvs de faktorer i HAS-BLED-skalan som har direkt 
påverkan på koagulationsförmågan) är osäker utifrån be-
gränsningar i studieupplägg och journaldokumentation, och 
andelen med hög blödningsrisk (71 procent i gruppen utan 
warfarin) kan vara underskattad. 

Andelen med hög strokerisk i samma grupp var 97 procent, 
vilket belyser dilemmat i klinisk vardag där en enskild patient 
med hög strokerisk även har hög blödningsrisk, i enlighet med 
överlappande variabler i HAS-BLED- respektive CHADS2- 
skalorna. De flesta patienter med förmaksflimmer har 5–8 
gånger högre risk för tromboembolisk händelse utan behand-
ling med antikoagulantia än blödningsrisken vid antikoagu-
lantiabehandling; en majoritet av patienterna (även de med 
hög blödningsrisk) har nytta av antikoagulantiabehandling 
[17]. 

Allvarlig blödningskomplikation sekundär till warfarinbe-
handling är ovanlig i Sverige (2,6 procent/behandlingsår) 
[19], troligen till följd av välfungerande koagulationsmottag-
ningar. De nya perorala antikoagulantiapreparaten är tyvärr 
inget självklart alternativ för alla patienter med ökad blöd-
ningsrisk. I t ex en subgruppsanalys från RELY-studien (dabi-
gatran versus warfarin vid förmaksflimmer) fanns det vid be-
handling med dabigatran hos patienter >75 år en tendens till 
högre risk för allvarliga extrakraniella blödningar än vid be-
handling med warfarin [20]. 

Utan att i detta sammanhang gå in på andra aspekter av val 
av antikoagulanspreparat kan nämnas att Socialstyrelsen i 
nuläget ger behandling med dabigatran genomgående lägre 
prioritering än warfarinbehandling och bedömer att rekom-
mendationerna kommer att leda till fortsatt användning av 
warfarin för en majoritet av patienterna.

studien gav uppstramade rutiner
Sammanfattningsvis uppmärksammade vår studie begrän-
sad dokumentation av warfarinbehandling, vilket bidrog till 
aktiva diskussioner på kliniken och en uppstramning av ruti-

   ■ klinik & vetenskap originalstudie
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 dokumentation av warfarin­
behandling …«

»I vår studie var fallrisk den vanligaste 
angivna orsaken till icke­förskrivning  
av warfarin.«
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ner. Inte minst med tanke på nya perorala antikoagulantias 
intåg på marknaden är tydliga rutiner och riktlinjer avseende 
sekundärprofylax viktiga. 

Vi ser en tendens till ökad förskrivning av warfarin sedan 
studieperioden, men det är svårt att ange rimlig förskriv-
ningsfrekvens i akutskedet då bl a vårdtid och hjärninfark-
tens allvarlighetsgrad bör beaktas. Dokumenterad plan för 
in sättning av peroral antikoagulans är troligen ett bättre mått 
på följsamhet av riktlinjer vid strokeenhet.

n Potentiella bindningar eller jävsförhållanden: Inga uppgivna.

   ■ klinik & vetenskap originalstudie
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