RLS dr inte bara symtom pad kvdllar och
ndtter. Oftast finns symtomen dven under
dagen, men aktiviteter maskerar dem.
Léngtidsbehandling med dopaminergika
och dess dosering dr tva viktiga aspekter.
Det finns idag mycket som tyder pad att
ldngtidsbehandling med dopaminergika
producerar nya biverkningar.
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LS é&r inte bara symtom pa
R kvillar och nétter. Oftast

finns symtomen #ven under
dagen, men aktiviteter maskerar dem.
Langtidsbehandling med dopaminer-
gika och dess dosering &r tva viktiga
aspekter. Det finns idag mycket som
tyder pa att langtidsbehandling med
dopaminergika producerar nya bi-
verkningar. For att fa klarhet behovs
studier som 16per 6ver mer dn fem ar.
Dosen maste hallas sa lag som mojligt
for att ge optimal effekt och undvika
augmentation.

Overskriften pa ett foredrag av
Richard P. Allen var” RLS ir ett sta-
dium med f6r mycket dopamin extra-
celluldrt i hjdrnan”. Detta betyder att
manga maste tinka om nir det giller
behandling med dopaminergika.

Om det dr férhojda nivéer av extra-
celluldrt dopamin i hjédrnan:

* Varfor fungerar da behandling
med dopaminagonister?

* Vilka fordndringar sker med dopa-
minbehandling nir det redan finns for

mycket dopamin?

¢ Vilken typ av dopaminbehandling
fungerar bést?

o Ar de presynaptiska effekterna
signifikanta? Presynaptisk D2R och
presynaptisk feedback.

Dopaminergika och andra behand-
lingsalternativ ger en dramatisk ome-
delbar effekt pa RLS symtomen. RLS
dr en kronisk neurologisk sjukdom
och behandlingen dr oftast livslang.
Langtidseffekten for orala dopamina-
gonister vid behandling visar att bara
25 procent av patienterna visar till-
fredsstillande resultat. Denna siffra
sjunker formodligen ytterligare med

tiden. Depression, somnstorningar,
augmentation och liknéjdhet &dr négra
exempel.

Det hédnder ofta att symtomen star-
tar 15 minuter efter det att man tagit
sin medicin. Detta beror pa att hjarnan
marker att halten av dopamin har 6kat
och reglerar ner den endogena pro-
duktionen. Det blir mindre dopamin i
hjérnan och vi far RLS symtom. Efter

en stund anpassar dopaminsystemet
sig och symtomen forsvinner. Det blir
en obalans mellan pre- och postsynap-
tisk aktivitet.

Det finns en tanke att sma méngder
Sifrol (0,045 mg) kan starta upptaget
av dopamin fran synapsen till den pre-
synaptiska D2/D3 receptorn. Foljden
blir mindre méngd synaptiskt dopa-
min och ett ldgre tryck pa den postsy-
naptiska D1 receptorn som okar RLS
symtomen.

Vilken dopaminbehandling fung-
erar biast — ska vi ha kvar dopami-
nagonisterna? Manga amerikanska
forskare anser idag att dopaminago-
nisterna dr farliga om de anvinds i for
hog dos under lang tid. Risken for be-
roende av dopaminagonisterna Okar.
Ropinirol anses vara mer beroende-
framkallande 4n andra. Det dr mycket
svart att bryta detta beroende och fa
Over patienterna pa annan behandling.
Svéra fall av 6verdosering av dopa-
minagonister behandlas i USA med
snabb utsdttning av dopaminago-
nisten och istdllet insdttning av 5
mg metadon — en opioid. 5 — 10 mg
metadon 4r bra vid RLS behandling
beroende pa sin ldnga halveringstid.
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Mdnga amerikanska forskare anser idag att dopaminagonisterna dr
farliga om de anvdinds i for hog dos under ldng tid.

RLS patienter i USA med en dygnsdos
av 10 mg Sifrol eller 40 mg Adartrel
ir inte helt ovanligt. Tilliten maxdos
for bada dr 0,54 resp. 4,0 mg. Den
forsta veckan dr enligt professor C.
Earley fruktansvérd. Efter tio dagar
ir dopaminsystemet normaliserat.
Dopaminnivan extracellulidrt varie-
rar kraftigt over dygnet. Hos RLS
patienter #r variationen storre och
pa en hogre niva. Detta kan leda till
augmentation som &r en foljd av for
mycket dopamin i synapsen. Foljden
blir RLS symtom i andra kroppsde-
lar pA morgonen och formiddagen.
Kortverkande dopaminergika ger
mer augmentation @n langverkande.
Den lédgsta frekvensen for augmen-
tation ses med Cabaser. Cabaser har
andra biverkningar som gor att det
anvinds i endast mycket speciella
fall. Som nummer tvd kommer Si-
frol. L-Dopa ligger skyhogt i topp.
24 timmars dopaminstimulering,
Neupro, mojliggor kanske en stabi-
lare funktion av dopaminsystemet.
Neupro har visat sig sikert och effek-
tivt under en studie som péagatt i fem
ar. Ingen annan dopaminagonist har
studerats under sa lang tid. For RLS
patienter med medelsvar — svar RLS
dr det kanske bra att ta profylaktisk
behandling som kan ske med Neupro.
Sjukdomsbilden fér RLS kan delas in
i korttidseffekter — sOomnstorningar,
obehagskénslor och PLMS och i lang-
tidseffekter — forlorad vitalitet, trott-
het, svaghet och hjért/kérl sjukdomar.

Augmentation
Augmentation ir troligtvis storre vid
jarnbrist. Augmentationsrisken kan
reduceras genom:

* hogt serumferritin

¢ undvika SSRIs och antihistaminer
anvinda langverkande dopaminago-
nister

ehélladosenséalagdet garfranborjan

kombinera vid behov dopaminagonis-
ten med nagon ickedopaminerg sub-
stans

Ju hogre serumferritinhalt, desto
lagre risk for augmentation. Riskfak-
torer for augmentation &r:

* familjér historia

* jdrnbrist

* tidigare augmentation med andra
dopaminergika

* avsaknad av polyneuropati

 kumulativ dos och langtidsexposi-
tion av dopaminergika

Augmentation uppkommer i mer dn
80 procent under de forsta tva aren.
Augmentationen gor symtomen dnnu
virre @n de var i borjan och medfor ett
svarbehandlat tillstind. Nya idéer for
att mer effektivt behandla RLS i fram-
tiden ska utarbetas.

Graviditet

RLS forekommer i 40 — 60 procent
av graviditeterna och speciellt under
de sista tre manaderna. Oftast intrdder
en spontan forbittring vid barnets fo-
delse. Det finns ingen behandling for
RLS under graviditeten. Oralt jirn ger
inte tillrdcklig lindring. Fallrapporter
visar att intravenost jdrn kan ge lind-
ring. Jarnkarboxymaltos — Ferinject —
ar godként for anvindning under gra-
viditet och gav i en studie 50 procent
reduktion av RLS symtomen enligt
IRLSSG. Dessutom fick man en kraf-
tig sdnkning i frekvensen av PLMS.
Den vanligaste biverkan var sidnkt
blodtryck under 15 — 20 minuter.

Generellt
30 — 40 procent av COPD patienterna
har RLS. Jarnbrist kan leda till hypoxi.
Halten av ferritin dr hos RLS patienter
forhojd i mitokondrierna i substansia
nigra.

En ny apparat har tagits fram mot
smdrta. Apparaten, som heter Anody-
ne, finns i1 form av en manschett som

fasts pa baksidan av vaden direkt un-
der knit och arbetar med en viss typ
av ljus. Energin fran apparaten gor att
det frisitts kvivedioxid i vdvnaderna.
Detta ska forbittra genomblodningen
och frimja syntes av kroppens egna
smirtmedel — endorfiner. Det finns en
studie som visar effekt med apparaten
dven langt efter att testen upphort.

Posters

Postern for den studie som EARLS
gjort i nio europeiska lidnder presen-
terades av mig. WASM hade bjudit in
mig for att presentera studien. Det var
manga som kom och informerade sig.
Alla menade att resultaten var mycket
intressanta. Var studie ger resultat som
tidigare aldrig visats. Vi far hoppas att
det kan ge en skjuts for RLS.

Alla doser, 1 — 3 mg/24 timmar,
av Neupro (rotigotin) visade bittre
somnkvalitet &n placebo. Den positiva
effekten kvarstod efter sex manader.
Klart forhojd risk for RLS patien-
ter att drabbas av allvarliga kardio-
vaskuldra sjukdomar. Det dr viktigt
att sa tidigt som mojligt diagnosti-
cera RLS patienter och sedan be-
handla dem f6r att minimera risker-
na for kardiovaskuldra sjukdomar.
De flesta patienterna var inte ndjda
med sin eller sina RLS medicin/er.
Manga patienter tog flera mediciner
per dag och hade dven symtom pa
dagtid, vilket visar att RLS inte bara
ar en sjukdom med symtom pa kvillar
och nitter.

Tidigare har ldkemedelsforetagen
sponsrat kongresser vilket medfort att
deltagare inte behovt betala nagonting
for mat och dryck. Nu har de fortagen
dragit sig ur och deltagarna far sjilv
betala. Jag finner det helt riktigt. L&-
kemedelsindustrin ska inte betala for
detta. Det behdver emellertid inte bli
som i Quebec att priserna i WASM’s
regi for lite mat och dryck blir ast-



Generika foretagen har inget intresse att hjdlpa till. Deras enda
intresse dr att maximera vinsten med manga ganger

undermaliga produkter.

ronomiska. WASM tog vil chansen
att 1 hog grad forbittra sin kassa.
Det negativa for oss som lider av RLS
ar att foretagen inte ldngre sponsrar
forskning och utveckling. Generika
foretagen har inget intresse att hjélpa
till. Deras enda intresse dr att maxi-
mera vinsten med ménga ganger un-
dermadliga produkter. Ett forskande
foretag hade aldrig fatt s déliga far-
maceutiska formuleringar godkénda.
Det dr mycket viktigt att informa-
tionen fran tillstillningar som denna
kommer ut till doktorn pa vardcentra-
len som ser patienterna men inte kan/
far resa pa liknande kongresser.

Flyga med svar RLS
Flygresa Frankfurt am Main till Mont-
real (8 timmar dver dagen till Montreal
och 7 timmar pa natten till Frankfurt)
Hur gick det att sitta i en flygmaskin
i atta timmar nér jag har svar RLS se-
dan jag var barn?

Jag startade min flygresa i Frankfurt
am Main klockan 10.30 och landade i

¥ Lg93

Montreal 12.30. Resan tog étta timmar
och det &r sex timmars tidsskillnad. Jag
bokar alltid en plats i gdngen. Da kan
jag gé upp nir jag vill. Jag hade tur.
Platsen vid sidan om mig var tom. An-
nars var planet, Boeing 777 med 350
platser, fullt. Jag liste och arbetade, at
och drack det vin som serverades pa
flygningen som genomférdes av Air
Canada. Resan var helt utan problem.
Jag tar ju min medicin vid 15.30, 18.30
och 22.00, s& under flyget till Montreal
tog jag ingen medicin. I Quebec levde
jag som om jag vaknat didr pad mor-
gonen och tog Sifrol som jag gjorde
i Sverige. Forsta natten blir 1ang men
det var inga problem. I Quebec sedan
var det inte heller nagra problem med
RLS. Ungefédr som hir i Sverige. Fly-
get hem gick fran Quebec 17.30 den 14
september och landade i Frankfurt am
Main den 15 september klockan 06.30.
Jag tog min forsta dos 16.30 i Montreal
och den andra 18.30 i flygmaskinen.
Den tredje dosen tog jag inte eftersom
det skulle blivit for tétt mellan doserna.
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resultat som tidigare
aldrig visats. Alla doser,
I — 3 mg/24 timmar,
av Neupro (rotigotin)
visade bdttre sémnkvali-
tet dn placebo. Den po-
sitiva effekten kvarstod
efter sex mdanader.

Jag satt i min stol hela tiden och liste
och arbetade och at och drack vin som
horde till resan. Jag var inte ens ur sto-
len for att g pa toa.

Professor Claudia Trenkwalder,
som jag kénner vil, dr en av virldens
ledande forskare pa RLS och satt
snett bakom mig frigade mig ett par
ganger hur det gick att sitta. INGA
PROBLEM! Vil tillbaks i Tyskland
blev det en lang dag naturligtvis. For
att undgd jetlag” maste man dven
hir leva som om jag vaknade i Tysk-
land pa morgonen. Vid 23.30 pa kvil-
len tog jag en insomningstablett och
vaknade 09.30 nidsta morgon pigg
och utsovd! Bara att fa sova en hel
natt var en enormt skén upplevelse!
Sten Sevborn

Sten Sevborn

medlem i styrelsen i RLS Férbundet,
arbetar dven inom Deutsche Relstless
Legs Vereinigung e.V. Ingdr i styrel-
sen for EARLS European Alliance for
Restless Legs Syndrome med ansvar
for finans och kontrolling.
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