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ALFA-1 - FA HAR BRIST PA ANTITRYPSIN (AAT-BRIST),

BATTRE VARD BEHOVS, DAGS ATT AGERA
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3% av patienterna med KOL har AAT-brist

2020 kommer KOL att vara en av varldens
ledande dédsorsaker

AAT-brist ar den mest kdnda genetiska
orsaken till KOL

AAT-brist ar den enda formen av KOL dar
det finns dokumenterad och bast evidens-
baserad behandling

kan hanforas till alkoholkonsumtion och acce-

lererar progressionen av andra leversjukdomar
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| Europa har mer &n 66 milj. personer KOL, varav minst 2 milj. beror pa AAT-brist.
Alla KOL-patienter maste testas for Alfa-1. Da skulle fler kunna fa en béttre diagnos
och behandling.

Prof. Joanna Chorostowska-Wynimko, National Institute of Tuberculosis and Lung Disease, Poland

Lungrelaterade komplikationer pa grund av AAT-brist
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Vérd i hemmet

‘ AAT-brist orsakar cirros (leversjukdom) som inte

Aterkommande
inlaggning pa Syrgas Rullstolsbunden Behov av
sjukhus behandling transplantation
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Alfa-1 antitrypsinbrist upptacktes fér mer
an 50 ar sedan, men det saknas fortfarande

‘ ) ﬁ”’
kunskap om hur antitrypsin verkar. Det behévs
mer stéd till forskningen.
Dr. llaria Ferrarotti, University of Pavia, Italy

Trots att AAT-brist &r séllsynt maste vi se till att
alla Alfa-1 patienter far tillgang till tidig diagnos
och vard, och att man nyttjar tillgénglig kunskap
fran forskning och innovation.

Marlene Mizzi, Member of the European Parliament, Malta
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ﬁ Att testa saval nyfédda, barn som vuxna for
AAT-brist &r viktigt i alla fall av leversjuk-
dom med oként ursprung.
Prof. Christian Trautwein, University Hospital
) | Aachen, Germany

Leverrelaterade komplikationer pa grund av AAT-brist

kd Fra i3 Aterkommande
Leversjukdom ranvaro fran inla . A
skola/arbete n agﬁELnugs pa
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Det tog 15 arinnan jag fick diagnosen
Alfa-1. Det var en lattnad att fa veta vad som
var fel med mig. Onskar att jag hade fatt
diagnosen tidigare!

l l Alpha-1 patient from Denmark

Sérskilt om . '
) L)

det finns
Alfa-1i

familjen!

PD Pavel Strnad,
University Hospital
Aachen, Germany

Behov av trans- Déd
plantation
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INTRODUKTION

Alfa-1 antitrypsinbrist (Alfa-1) ar en arftligt genetisk brist som okar risken for lung-, lever-
och andra sjukdomar. Alfa-1 finns i hela varlden. | Europa &r det cirka 1 pa 1 500 till 3 500
individer' som har den svaraste bristen. Lindrigare brister &r betydligt vanligare?.

Den huvudsakliga svarigheten vid behandling av Alfa-1 ar att fa en tidig diagnos. Nagot
som de flesta patienter inte far, utan man far diagnosen forst nér man fatt allvarliga symp-
tom. Detta trots att det finns billiga och effektiva diagnosmetoder. Ofta sker inte diagnos av
Alfa-1 med hjélp av Alfa-1 kunnig vardpersonal trots symptom pa saval KOL som leversjuk-
dom. Det behévs darfor en samlad utbildning av vardpersonal i samverkan med patienter-
na. Dartill krévs en policy for Alfa-1 som underlattar férbyggande atgérder som screening
och som medverkar till framtagande av behandling och medicin som &r inriktad pa Alfa-1.
Behandlingen av Alfa-1 skulle kunna forbattras genom dkat informationsutbyte pa EU niva.
Atgarder for battre vard av Alfa-1 bér darfér inga i EU:s politikeromraden, inom exempelvis
miljé-, ekonomi- och utbildningspolitiken.

Problemet med Alfa-1 &ar inte antalet drabbade patienter, utan den enskildes situation

som kan vara sémre dn nédvandigt pa grund av sen diagnos och

begrédnsad tillgang till behandling. Alfa-1 &r ett genetiskt tillstand '
°

som kan leda till en livshotande sjukdom. Utan ordentlig be-
handling begrénsas livslangden. Dartill ska inte den sociala
aspekten glémmas bort. Manga Alfa-1 patienter upplever
en stigmatisering déar lung- och leversjukdom uppfattas
som sjalvforvallade genom rékning respektive alkoholkon-
sumtion.

Syftet med detta dokument &r
att belysa hur samverkan inom
EU kan forbattra varden av
Alfa-1. Som medborgare i EU
maste vi vara mer medvetna

om behovet av diagnos, vard
och behandling av Alfa-1
patienter.

Alfa-1 Policy Rekommendationer
|

Politiker och 6vriga

Beslutsfattare i varden Patienter och vardpersonal

beslutsfattare

(4 )

Att utveckla béasta
nationella praxis
och fungerande
nationella natverk

Att 6ka medveten-
heten om nar test
av Alfa-1 boér géras,
samt att beakta Alfa-1 att 6ka kunskapen
patienters behov av om Alfa-1 samt hur diskutera din sjukdom
vard nationell kompetens med din lakare om vad du

Att utveckla vardstra-
tegier, att skapa en
sékrare vardkedja

Att 6ka kunskapen om
Alfa-1, att uppmuntra alla
KOL patienter att testa
sig for Alfa-1, att kunna

REKOMMENDATIONER

Politiker, beslutsfattare i varden, vardpersonal samt patienter foreslas beakta nedanstaende
rekommendationer:

Politiker och C")vriga Beslutsfattare

¢ Alla medlemsstater bér inom ramen for planen for séllsynta sjukdomar ut-
veckla en strategi for att diagnosticera Alfa-1. EU kommissionen bér starta ett
projekt som lagger fast grundldggande krav pa specialistcenter for Alfa-1.

e Nationella strategier bor ldggas fast vad géller varden av Alfa-1 patienter med
beaktande av om sjukdomsprogressen ar langsam eller snabb.

e Genetisk testning av Alfa-1 ska inte paverka vard och/eller kostnader fér-
sakringar.

@ Beslutsfattare i Varden

¢ Beslutsfattare i varden bor évervaga diagnosen Alfa-1 for patienter med KOL,
emfysem, bronkialastma, bronkiektasi (forstorade luftror), oforklarlig lever-
sjukdom, pannikulit (inflammation i fettvavnad under huden), ovantad vaskulit
(inflammation i blodkarl) samt for alla patienter med Alfa-1 i familjen.

e Alla ovanstdende patienter bor testas med blodprov. De som testas positivt
bor hanvisas till specialistcenter for Alfa-1.

e Specialistcenter for Alfa-1 bor arbeta i natverk, sdsom the European Reference
Network for att dela kompetens och utveckla kunskap i hela Europa.

@ Patienter och Vardpersonal

e Om du har oférklarliga symptom pa lung-, lever- eller hudsjukdom, be din
doktor om att fa bli testad for Alfa-1.

o Alfa-1 patienter bér anpassa sin livsstil for att minska risken for utbrott eller
férsémring av lung-, lever- eller hudsjukdom.

e Alfa-1 patienter och vardgivare bor soka stod fran patientféreningar.

nyttjas kan gora sjalv
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VAD AR ALFA-1 ?

Alfa-1 &r en arftlig genetisk brist som 6verférs fran féraldrar till barn. Vid Alfa-1 antitrypsinbrist blir AAT-nivan i blodet lag, eftersom enzymet antitrypsin inte
slépps fran levern i normal takt. Detta leder till f6r hog halt av AAT i levern vilket kan orsaka

Alfa-1 upptrader nér det saknas ett protein i blodet som kallas Alfa-1 antitrypsin (AAT). Pro- leversjukdom. Minskningen av AAT i blodet kan hos vuxna leda till lungsjukdom.?

teinet produceras huvudsakligen i levern. AAT: s huvudfunktion &r att skydda lungorna mot
inflammationer orsakade av infektioner och inandade irriterande &mnen som exempelvis
tobaksrok.

Normal

Alfa-1 antitrypsin skyddar
lungornas elasticitet. Vid
brist pa Alfa-1 antitrypsin
trasas de smalungblasorna
sonder och bildar storre
halrum, s.k. emfysem

Alfa-1 antitrypsin pro-
duceras i levern och skyd-
dar lungorna mot enzymet
neutrofil elastas

Neutrofilt elastas pro-
duceras av de vita blod-
™ kropparna i lungan och

. bryter ner invaderande
bakterier och skadade
Vita blodceller (neutrofil) eller 3ldriga celler. Vid
AAT-brist kan lungorna
skadas

Alfa-1 Antitrypsinbrist

Vita blodceller (neutrofil)

Lungorna saknar Alfa-

1 antitrypsin och har
darmed inget skydd mot
nedbrytning av enzymet
neutrofilt elastas

Alfa-1 antitrypsin sténgs
in i levern vilket kan orsaka
leverskada

Neutrofilt elastas kan skada
lungorna om det ar brist pa
Alfa-1 antitrypsin
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HUR ARVS ALFA-1 ?

En genetisk avvikelse, som medfér svar Alfa-1, uppstar nér en sa kallad Z-gen &rvs fran bada
foraldrarna. Med tva Z gener &r nivan av AAT 10-20 % av vad den borde vara. AAT proteinet
stannar i levern, vilket innebér att det saknas tillrackligt med AAT som vid infektioner skyd-
dar lungorna fran nedbrytning.*®
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BEHANDLING AV ALFA-1 PATIENTER

Symptom kan behandlas med lédmpliga terapeutiska atgarder. Forutom specifika
behandlingar for lungorna och levern, bor alla alfa-1 patienter vidta forsiktighetsatgar-
der for att undvika infektioner, vilket innefattar vaccinationer, férnuftig konsumtion av
alkohol (vid leversjukdom bor alkohol undvikas) och ingen tobak.

Alfa-1 patienter med lungsjukdomar som astma, KOL eller
bronkit kan behandlas med samma medicin som fér icke
Alfa-1 patienter med samma sjukdomsbild.

For Alfa-1 patienter med lungsjukdom finns substitionsterapi bestaende
av intravendsa infusioner av AAT-protein for att 6ka proteinhalten i blod
och lungor. Infusion sker vanligtvis veckovis. Terapin har visast sig minska
nedbrytningen av lungorna och darmed forbattra 6verlevnaden. Férlorad
lungfunktion kan inte aterstéllas, sa det &r viktigt att terapin vid dokumen-
terad nedbrytning av lungorna sétts in sa tidigt som mgjligt.”

Vid leversjukdom &r levertransplantation den enda idag kédnda helt verksamma mgjlig-
heten.? Alternativt kan minskat alkoholintag, heptatit A & B vaccinationer samt anpass-
ning av naringsintag ha viss verkan.’




Alfa-1 Europeiska Expertgruppen Rekommendationer

Alfa-1 Europeiska Expertgruppen Rekommendationer

REKOMMENDATIONER, POLITIKER OCH OVRIGA
BESLUTSFATTARE

Agera,

samordna och utvardera

Utmaning 1: Sen eller felaktig diagnos

Trots att Alfa-1 &r en av de vanligaste arftliga sjukdomarna i Europa saknas ofta saval ratt som
tidig diagnos. Detta pa grund av bristande medvetenhet om sjukdomen och avsaknaden av
ett systematiskt screeningprogram. Detta &r en stor utmaning. Alfa-1 diagnostiseras enkelt
och billigt med ett blodprov. Vid positiv Alfa-1 diagnos bor hela familjen testas. Darvid kan
personer med hég sannolikhet for Alfa-1 hittas. Dessvarre kan dessa av personliga skél vara
tveksamma till testning.

Forslag Till Atgarder

e Europeiska kommissionen bér uppdatera CORDIS-studien fran 2002 f6r genomgang
av status fér genetisk testning av séllsynta sjukdomar samt utfarda rekommendationer
for medlemslanderna att basera testning pa att uppratthalla hélsa och inte diskriminera
patienter som vidtar atgarder for att undvika sankt levnadskvalitet.

e Alla medlemsstater bér som en del av planen fér séllsynta sjukdomar utveckla ett diag-
nosprogram fér Alfa-1 samt ta fram riktlinjer for KOL och skrumplever som inkluderar
obligatoriska tester for Alfa-1.

e Screening av nyfédda fér Alfa-1 bor dvervagas. Detta for att undvika dyra transplantatio-
ner samt onddig och kostsam sjukdomsutveckling.

Utmaning 2: Substitionsterapi

Det saknas botemedel fér AAT-brist. Dock finns det ett flertal behandlingar som mildrar och
kan bromsa upp sjukdomsférloppet. En sadan behandling &r substitionsterapi som bromsar
upp och &ven kan férhindra fortsatt nedbrytning av lungorna. Trots lovande resultat och kost-
nadseffektivitet'® tillimpas behandlingen endast i ett fatal Iinder (Sverige anser att metoden
fortfarande &r pa forskningsstadiet).

Forslag Till Atgarder

¢ Vid bedémning av substitionsterapi bor kostnadseffektiviteten bedémas utifran den
grupp som har en snabb férsamring istéllet for hela patientpopulationen.

e Analysera effekten av substitionsterapi med datortomografi.

e Substitionsterapi har visat sig vara kostnadseffektiv'? for Alfa-1 patienter. Darfor bor
substitionsterapi vara tillganglig for alla Alfa-1 patienter som behover det.

Utmaning 3: Samordnin

Specialistcentrum &r nyckellésningen inom EU nér det géller varden av séllsynta sjukdomar.
Processen for att godkanna specialistcentrum maste dock samordnas mellan medlemsstater-
na sa att patienterna vet var det finns specialistvard och dess kompetens. Det avgérandet for
utvecklingen inom alla sjukdomsomraden &r European Reference Networks (ERN) inte minst
for att Alfa-1 patienter ska fa ratt vard. 2017 lanserades tva ERN dar Alfa-1 ingar, némligen
Rare Respiratory Diseases (ERN LUNG) och Rare Hepatological Diseases (ERN RARE-LIVER).
Dértill finns det pa nationell niva 63 specialistcentra, se www.orpha.net, varav 24 i ett land."

Forslag Till Atgarder

® Implementera EU:s halsovardsdirektiv (Cross-Border Healthcare Directive) som ger patienter-
na ratt till basta majliga vard, &ven utomlands, om det anses lédmpligt.

e Europeiska kommissionen bor inom ramen for 3rd Health Programme starta ett projekt med
inriktning att ackreditera specialistcentrum for Alfa-1.

e Tafram formerna fér EU godkénnande av specialistcentra fér olika séllsynta sjukdomar baserat
pa Orphanets databas, sa att patienter vet var de kan fa expertvard.

Utmaning 4: Helhetssyn pa Alfa-1

Alfa-1 kréver inte bara en anpassad hélsopolitik utan &ven en strategi f6r minimering av
lufttéroreningar (inomhus och utomhus) samt en arbetsmiljé som inte har negativ inverkan pa
ménniskors hélsa. Alfa-1-patienter far i miljiéer med luftféroreningar en snabbare férsémring &n
andra patienter med KOL."*

Forslag Till Atgarder

e EU:s medlemsstater bér férbattra luftkvaliteten genom inférande av den av EU och
WHO framtagna standarden for luftkvalitet.

e EU bor ta fram en dvergripande strategi for luftkvalitet inomhus.

=

Dalig luftkvalitet &r en dédsorsak som idag paverkar
90% av de boende i EU. Personer med lungsjukdo-
mar &r sarskilt utsatta. Att leva upp till kvalitetsstan-
darden fér luft utomhus och inomhus &r en atgéard
som lagstiftare kan vidta fér att forbéttra halsan fér

Alfa-1 patienter. 2.
Seb Dance, Member of the European Parliament, UK .
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VARFOR AR DET VIKTIGT ATT AGERA NU?

Ingen diagnos

. Ingen samord-
Screening sker . c
ning av expertis

inte for Alfa-1 ‘ EU

Obehandlad
sjukdoms-
utveckling

Kostnad for
sjukvard och
stigma

Ojamlik vérpga

bristande samverkan
regionalt/nationellt

Dkad belastning pa
sjukvarden

Diagnos och
sjukskriven

Dyr transplantation

Onédiga kostna-

der for sjukvar-
den

Sallsynta sjukdomar, som Alfa-1, kréver en samordnad EU strategi, som harmoniserar
standarder och drar nytta av expertis och nationella planer, fér att sdkra att Alfa-1 patienter
inom det resursbegrénsade hélsosystemet far en effektiv vard.

Effektiva 16sningar for varden av Alfa-1 ar inte komplicerad, men avsaknad av medvetenhet
kring sjukdomen har medfort brister i varden. Det ar saledes mgjligt att vidta atgarder saval
pa EU niva som nationellt som ger vasentliga forbéttringar for de enskilda patienterna,
vilket inte bara paverkar patienternas hélsa, utan dven pa EU niva har stor betydelse for
samhallet i stort.

Brist pa politisk handling skapar en ond cirkel, dar en ol&st fraga leder till nésta oldsta fra-
ga, vilket bidrar till en 6kad belastning saval for Alfa-1 patienterna pa framst ett personligt
plan som for sjukvarden.

Budskap fran Europaparlamentet

Sallsynta sjukdomar, inklusive Alfa-1, omfattar endast en liten del av befolkningen. Under
lang tid har darfér dessa patienters behov ignorerats: begransad kunskap om sallsynta
sjukdomar, hoég kostnad fér behandling och effektiva terapier har lett till alltfor lite investe-
ringar i forskning och utvecklad behandling.

Under det senaste artiondet har EU emellertid aktivt bidragit till en &ndrad syn pa séllsynta
sjukdomar. Den inom EU tillkommande lagstiftningen har bidragit till att de flesta med-
lemslanderna har tagit fram nationella planer for sallsynta sjukdomar samt bildat specialist-
centra. Liksom forskningsprogram och kliniska prévningar samt méjligheten att fa diagnos
och behandling utomlands. Manga anvandbara verktyg fér sallsynta sjukdomar finns

redan pa plats, exempelvis EU Regulation on Orphan Medicinal Products, EU Directive on
Patient’s Rights to Cross-Border Healthcare, EU Public Health Programme och Clinical Trials
Regulation. Det &r av storsta vikt att kontinuerligt utvardera och férbattra befintlig lagstift-
ning, utveckla nya Iésningar for diagnos, vard och forskning.

Under kommande ar bér, inom ramen f6r medlemsstaternas program for séllsynta sjuk-
domar, sérskild uppmarksamhet dgnas at utveckling av program for diagnos av Alfa-1.
Béttre diagnos behdvs for att effektivt hantera sjukdomen och fér att undvika héga framtida
kostnader. For att sdkra en hogkvalitativ vard for alla européer maste de verktyg som tas
fram av Cross-Border Healthcare till fullo implementeras av alla medlemsstater. Som valda
féretradare for europeiska medborgare vill vi uttrycka vart fortsatta engagemang for att
arbeta med hélsa och valbefinnande hos alla européer, med stort fokus pa patienter med
sallsynta sjukdomar.

Seb Dance, Member of the European Parliament, S&D, UK
Marlene Mizzi, Member of the European Parliament, S&D, Malta
Sirpa Pietikdinen, Member of the European Parliament, EPPF, Finland
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Viktiga rekommendationer f6r sjukvardspersonal

e Sjukvardspersonal skall vara uppmérksamma pa alla patienter som kan ha Alfa-1. Du &r den som
kan hitta patienter som har Alfa-1 och se till att dessa far en bra vard.

e Forutom att vara uppmarksam pa att patienter kan ha Alfa-1, bér du delta i utbildningar och
natverk for att 6ka din kunskap om Alfa-1.

e Det finns ett flertal specialistcentra i Europa med kompetens att diagnosticera och varda Alfa-1
patienter. Skapa kontakt med dessa centra och kontakta dem vid behov.

e Specialistcentra bor arbeta i ndtverk som exempelvis European Reference Network for att dela
kunskap, hénvisa patienter samt utbilda personal i hela Europa. En lista dver specialistcentra finns
i slutet av detta dokument.

Rekommendationer f6r Diagnos av Alfa-1-Patienter

Faktorer som indikerar risk for Alfa- Testa alla patienter med:

¢ Bronkiektasi e KOL

e Pannikulit e Astma

o Vaskulit (i synnerhet ANCA) e Familjehistoria avAlfa-1

¢ Hepatocellulart karcinom e Kronisk leversjukdom

o Oférklarlig leversjukdom ¢ Patienter med frekventa infektioner

¢ P3 vantelista for lung- och/eller
levertransplantation

1. Laga nivaer av Alfa-1 )y 2. Kontakta specialist-centra
antitrypsin? (se sidan 22)

3. Behandling och vard vid

specialistcentra

O (>

ORNO,

REKOMMENDATIONER FOR BEHANDLING OCH VARD
AV ALFA-1 PATIENTER

Inledande besdk

Diagnos baserad pa fullstandig klinisk genomgang
e Fysisk genomgang

e Datortomografi av lungorna eller en posteroanterior rontgen (PA) samt lateral
bréstrontgen

e Lungfunktionstest (spirometri, lungvolym, diffusionskapacitet, syremattnad
(oximetri) eller arteriella blodgaser)

e Leverfunktionstest (AST, ALT, total och direkt bilirubin, Albumin, PK(INR), lever
ultraljud eller fibroscan, icke-invasiv bedémning av leverfibros)

e Andra erforderliga undersékningar inklusive screening av vasculitis

Diskutera behovet av utvérdering av leverns funktion i dialog med specialist
pa lever, (pediatrisk eller vuxenvard)

Diskutera behovet av undersékning av lungfunktionerna eller remittera
till en lunglédkare

Diskutera behandling med lakemedel for problem med lungorna
e Ins&ttning av luftrérsvidgande ladkemedel
e Ins&ttning av kortison

e Tidig identifiering och behandling av lunginfektioner
Diskutera behandling av symptom pa leverkomplikationer

Diskutera behovet av vaccinationer
e Influensa (arligen)

® Pneumokockvaccin

® HepatitA

® HepatitB

I manga fall beror problem med lungorna pa rékning. Ge darfér i forekomman-
de fall Iamplig radgivning i syfte att patienten slutar réka

Diskutera risker med dalig luftkvalitet pa grund av damm, kemikalier samt
brister i arbetsmiljon

Diskutera konsumtion av alkohol -



REKOMMENDATIONER FOR BEHANDLING OCH VARD
AV ALFA-1 PATIENTER

@ Diskutera vid behov traningsprogram
@ Diskutera vid behov kosttillskott
@ Diskutera vid behov hantering av stress

@ Diskutera vid behov remiss till psykolog

@ Vid behov hénvisa patienten till de gemensamma resurserna som listas i slutet av

rekommendationerna

@ Vid behov remittera till fysioterapeut

Kompletterande besdk

Diskutera resultat och konsekvenser av beslutad behandling
Diskutera behov och frekvens av uppféljande besdk
Diskutera prognoser och behandling

Diskutera vid behov substionsterapi

Diskutera vid behov kompletterande syrgasbehandling
Diskutera vid behov kirurgisk behandling

Diskutera vid behov remiss till psykolog

O OO0 6000 0

Diskutera vid behov remiss till genetisk radgivare

O
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REKOMMENDATIONER, BESLUTSFATTARE | VARDEN

Halso- och sjukvardspersonal ar de som kan forbattra varden av Alfa-1 patienter, men avsak-
nad av utbildning nér det géller att identifiera sjukdomen och reagera pa symptomen hindrar
god vard. Det héar avsnittet syftar till att for vardpersonal tillhandahalla de viktigaste verktygen
for att identifiera och behandla Alfa-1 patienter.

Tre Nyckelatgarder

IDENTIFIERA - Det ar vanligare &n du tror!'®

Vem ska testas? Varldshalsoorganisationen och European Respiratory Society rekommen-
derar test av alla patienter med KOL, emfysem, astma hos vuxna med ofullstandigt reversibel
luftflédesobstruktion, individer med oférklarlig leversjukdom samt vuxna med nekrotiserande
pannikulit eller multisystemvaskulit."®

Alla patienter pa lung- och levertransplantationslistor bor testas. Bronkiektas,
pannikulit, vaskulit, hepatocellulart karcinom samt oférklarlig leversjukdom &r alla potentiella
indikatorer for Alfa-1.

@ AGERA - att testa ar billigt och kan radda liv

Vad ska goéras? Alla patienter som tillhér ovanstaende grupper bor testas for
Alfa-1. Testning utférs med ett enkelt blodprov."”

Efter svar fran blodprovet kan det krévas mer specifika tester och utvarderingar. Radfraga vid
behov specialistcenter for mer information.

RADFRAGA - Specialistcenter finns i hela Europa

Slutligen? Vid tester fér Alfa-1 pa ovanstaende grupper bor kontakt tas med specialistcentra
i ditt land for fullstandig undersékning, diagnos och expertinformation. Férteckningen éver
specialistcenter finns i slutet av detta dokument.

Den viktigaste atgarden fér varden av Alfa-1
patienter &r att férbéttra kunskapen om sjuk-
domen hos vardpersonal sa att patienterna
hénvisas till specialister och tvarvetenskapliga
team. Lakarna &r en nyckelgrupp nér det
galler att ldnka patienter med avsaknad av
diagnos till specialistcentra.

Prof. Robert Stockley, University Hospital Birmingham, UK




Alfa-1 Europeiska Expertgruppen Rekommendationer

REKOMMENDATIONER, PATIENTER OCH VARDGIVARE

Har jag Alfa-1?

Alfa-1 kan férvéxlas med andra lung- och leversjukdomar. Om du har nagra av symptomen
nedan, rekommenderas att du ber din ldkare att testa dig for Alfa-1, speciellt om du &r under
40 &r.s

Lungor "’ Lever *°

¢ Frekventa infektioner ¢ Hojda varden pa leverenzymer
¢ Frekvent hosta, slemproduktion ¢ Obehag i hégra 6vre buken
e Andnéd o Lattare blamarken
* Rosslande eller pipande e Trotthet
andning e Ogon och hud blir gula
e Mork urin
¢ Besvarande klada
¢ Viktnedgang
e Svullnad i buken (ascites)
¢ Hostar blod eller har blod i avféringen

Nar ska jag begéra att fa bli screenad?

Du bor begéra att fa bli screenad om det finns Alfa-1 i familjen eller om du har tidigare redo-
visade symptom liksom om du har ndgon av féljande sjukdomar:

e KOL ¢ Kronisk leversjukdom ¢ Pannikulit
e Emfysem e Cirros o Oférklarlig vaskulit
¢ Kronisk bronkit e Oférklarlig leversjukdom
¢ Kronisk bronkiektas e Oférklarlig pediatrisk lever-
e Misstankta allergier och/eller sjukdom
astma ¢ Hepatocellulart karcinom

Baserat pa symptom bdr oavsett alder screening av lungorna utféras

Vissa personer som upplever Alfa-1-symtom &r tveksamma till att soka diagnos. De tycker att
det ar "battre att inte veta” att de ar potentiellt sjuka. Det &r dock mycket angeléget att snabbt
fa en korrekt diagnos, eftersom det vasentligt kan forbattra livskvaliteten och kan stoppa
sjukdomsprogressionen.

FRAGOR TILL DIN LAKARE

Vad har jag for diagnos? Vad ar Alfa-1?

Behover jag testa mig? Vad testas?
Vad far jag veta nar jag testar mig?

Vilka behandlingar finns? For- och nackdelar med olika be-
handlingar.

@ Ska 6vriga familjemedlemmar testa sig for Alfa-1?

Hur verkar Iakemedlet du féreskriver? Hur tar jag det? Finns det
biverkningar? Finns det risk med negativa effekter med andra
mediciner?

Varfor behover jag opereras?
Finns det andra séatt att behandla mitt tillstand?
Hur ofta utfor du denna operation?

Vad kan jag gora for att bibehalla och forbattra min halsa?

Om mina symptom foérvarras, vad ska jag gora?

@ Behover jag andra mina dagliga rutiner?

Nar ska jag kontakta dig? ‘i
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@ Vaccinera dig arligen mot influensa @ R&k inte: Alfa-1 och rékning ar en
. . . dédlig kombination Hur stalls diagnosen?
@& Vaccinera dig mot lunginflamma-
tion @ Undvik passiv rékning Alfa-1 kan diagnosticeras genom ett enkelt blodprov. Det som méts &r blodets niva av AAT. Om
. . . Rl . . AAT-nivan &r lagre &n normalt, kan din vardgivare bestélla en test av genotyp eller fenotyp. Den
) Veeiic el e lipeiiaed 2 @ Varforsiktig med infektioner genetiska analysen visar féréndringarna i din genetiska kod, dvs om du &r Alfa-1 bérare (MZ)
@ Hall din idealvikt @ Var forsiktig med alkohol eller paverkad (ZZ). For att fa en béttre uppfattning om hur den genetiska testningen gérs och
@ At en balanserad vitaminrik fiber- € Undvik medicin mm som kan skada hur resultatet ska tolkas, vénligen s6k genetisk rédgivning.
diet, inklusive grénsaker och frukt, din lever, exempelvis vissa smart-
men inte for mycket kétt och fett stillande medel .
Kan jag behandlas?
@ Skapa ett traningsprogram som &r @ Undvik féroreningar utomhus sdsom
anpassat till dina behov pollen, rék, damm och andra dmnen Alfa-1 kan inte botas, men det finns behandlingar for att lindra symptomen. Samma ldkemedel

som anvéands av icke Alfa-1 patienter fér lungsjukdomar som KOL, astma eller

bronkiektas kan hjélpa Alfa-1 patienter med lungsjukdomar. Dértill kan i vissa europeiska lan-
der Alfa-1 patienter fa infusioner av AAT, séa kallad substitionsterapi. Det &r en férebyggande
atgéard som kan skydda mot ytterligare lungskador, men som inte kan aterstélla skadad lung-
funktion. Substitionsterapi kan ocksa anvéndas vid behandling av pannikulit.?* Vid férekomst
av en eller flera ytterligare sjukdomar som har samband med Alfa-1 (samsjuklighet), sék rad
fran din ldkare om lamplig behandling.

H6r med din lakare om kosttillskott € Undvik féroreningar inomhus
och/eller lakemedel sasom kemikalier och damm

@ Minska din stress

For leversjukdom pa grund av Alfa-1 finns ingen specifik behandling. Den enda dtgérd som
finns &r kirurgi eller transplantation. Substitionsterapi anvénds inte fér patienter med leversjuk-
dom.

ANTECKNINGAR

Var kan jag fa st6d?

Kontrollera om det finns stédgrupper och/eller patientorganisationer i det omrade dér du
bor. Ga med i natverk for att fa det stod och den information du behdver. Patientgrupper ar
viktiga for att ge patienter information och de arbetar for att forbéattra och utveckla varden
och behandlingen av Alfa-1. Dartill &r patientféreningarna viktiga nar det galler att stodja
varandra. Kontakta din lokala Alfa-1 organisation, se sidan 22 (Riksféreningen Alfa-1 Sveri-
ge, www.alfa-1.se). Du kan &ven kontakta Alfa-1 Global fér mer information.

Att fa diagnosen Alfa-1 kan vara omvélvande.
Att kontakta en patientorganisation &r darfér
det bésta séttet att fa stéd och dela erfarenheter
med andra som &r i samma situation. Du hittar
stéd i Sverige genom Riksféreningen Alfa-1
Sverige, www.alfa-1.se.
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USEFUL LINKS/QR CODES

European Reference Network on Rare Respiratory Diseases

(ERN LUNG)
http://erm-lung.org/

List of Centres of Excellence

Please visit Orphanet - the portal for rare diseases and orphan drugs -
to find Alpha-1 centre of excellence in your country: www.orpha.net

List of Patient Organisations

Alpha-1 Austria

www.alphal-oesterreich.at

Alpha-1 Plus Belgium

www.alphalplus.be

Alpha-1 Denmark

www.alfa-1.dk

Alpha-1-France

www.alphal-france.org

Alpha-1 Germany

www.alphal-deutschland.org

Alpha-1 Ireland

www.alphal.ie

oie

Alpha-1 Italy

www.alfalat.it

Alpha-1 Netherlands

www.alpha-1nederland.nl

Alpha-1 Portugal

www.aalp.pt

Alpha-1 Romania

www.alfal.ro

Alpha-1 Spain

www.alfal.org.es

Alpha-1 Sweden

www.alfa-1.se

Alpha-1 Norway
www.alfalforeningen.word-
press.com

Alpha-1 Poland

www.alat.wordpress.com

Alpha-1 Switzerland

www.alpha-1.ch

Alpha-1 UK Support
Group

www.alphal.org.uk

Alpha-1 Awareness UK

www.alphalawareness.org.uk

Alpha-1 Global

www.alpha-1global.org
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PAST SUCCESS TABLE

This table of success should serve as an overview of what has successfully been achieved

from the list of policy recommendations developed in 2011 and what remains to be done.

Recommendation 2011

Status of achievement 2017

Recognition of Alpha-1
as rare condition

Partially achieved

Increased Alpha-1 awareness

Partially achieved

Through establishment of patient organisations, awareness
campaigns, meetings with MEPs, distribution of the previous
set of the expert recommendations

Diminishing health inequa-
lities affecting Alpha-1 and
other rare disease patients

Partially achieved

Through Cross-Border Health Directive, which sets frame-
work to ensure better access to cross-border treatment,
however it requires positive reimbursement decisions in
more Member States to truly reduce inequalities

EU definition of rare diseases
is respected by all Member
States

Partially achieved

Member States with adopted plans or strategies on rare
diseases comply with the EU definition. Those without plans
in place usually do not have any official definition of rare
disease?

Development of the EU
and national policies with
a relevance to rare diseases

Achieved

e European policy in the field of rare diseases has improved
European cooperation

e European policy encouraged national policies in the field
e 22 national plans for rare diseases were adopted (as of 2016)

e National policies are guided by recommendations issued
at the European level

e Over 80 orphan drugs authorised as a result of the Euro-
pean incentives (as of 2016)

Increased access to treatment
through implementation of
the Cross-Border Healthcare
Directive

Partially achieved

Although possibilities for treatment abroad have expan-
ded, there are still not many patients using them and the
barriers to achieving treatment remain prohibitive to good
cross-border care

Recommendation 2011

Status of achievement 2017

Better standardisation of tre-
atments and devices suppor-
ting breathing

Partially achieved

Revised Medical Devices Regulations will come into force
as from 2019, resulting in safer medical devices supporting
breathing

EU Strategy on information to
patients

Not achieved

Need of lung transplants is
reduced through the optimal
Alpha-1 treatment

Partially achieved

No available data - for some EU countries (e.g. Belgium)
number of persons waiting for a lung transplant is reducing,
however, there is no data of which disease patients are
waiting for a transplant. On the other hand, number of trans-
plantations within the EU countries is increasing, although it
is linked to increased availability of organs, rather than better
treatment

Patients should be given a
possibility to decide whether
and when they should under-
go organ transplantation

Partially achieved

Patient empowerment is gaining greater international
importance in the healthcare. Reflecting the shift in Western
culture towards increasing individualism, institutional culture
in healthcare is slowly moving towards an ethic of empow-
ering patients to make informed decisions. This is demons-
trated by interest in developing and implementing more
equitable and collaborative approaches to the healthcare
relationship, including shared decision-making

Alpha-1 Expert Groups, inclu-
ding academic and patients
are supported by the EU and
Member States

Partially achieved

The EU has allocated €449.4 million (2014-2020) through
the Third Health Programme to support cooperation pro-
jects at EU level, actions jointly undertaken by Member State
health authorities, functioning of nongovernmental bodies,
cooperation with international organisations. Particular
attention of the programme is given to rare diseases

Establishment of Alpha-1
patient registries

Partially achieved

63 Alpha-1 centres of excellence in Ireland, Italy, Nether-
lands, France, UK, Belgium, Denmark, France, Spain, Switzer-
land (24 of 63 reference centres are in ltaly) (as of 2017)
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EXPERT GROUP OVERVIEW

Prof. Joanna Chorostowska-Wynimko
[ National Institute of Tuberculosis and Lung Diseases (NITLD) Warsaw, Poland

I I Dr. llaria Ferrarotti
University of Pavia, Italy

] LA Karen O’Hara
1 [ Alpha-1 UK Support Group, the United Kingdom

I I Dr. Jacques Hutsebaut
Hépitaux Iris Sud - RIS Ziekenhuizen Zuid (HIS-1Z2Z)

. Gunhil Nerhave

. Alpha-1 Denmark

S LA Prof. Robert Stockley

zallms University Hospital Birmingham, the United Kingdom

PD Pavel Strnad
University Hospital Aachen, Germany

Prof. Christian Trautwein
University Hospital Aachen, Germany

Prof. Rainer Wiewrodt
Universitatsklinikum Munster, Germany

1l

Dr. Frank Willersinn
Alpha-1 Plus Belgium

The recommendations are produced with / \
the support of Alpha-1 Global. Its mission is h - 1 )\
to develop a collaborative global network of a p q
Alpha-1 patient leaders, physicians and rese- .

thors, o GLOBAL

archers, to increase awareness, detection and
access to care for Alphas around the world.

Facilitated and edited by:
Kit Greenop, Jelena Malinina and Yordan Aleksandrov - RPP Healthcare

Note: This recommendations paper has been edited by RPP Healthcare with the financial support from Alpha-1 Global
for meeting costs, design and printing of this document. The contents of the recommendations are based on desk
research and stakeholder interviews. We would like to express our thanks to the aforementioned experts who have
reviewed and provided guidance on the drafting of this document. This document is intended to provide guidance

to policy makers, healthcare professionals and patients in strengthening the efforts to improve care for patients with
Alpha-1 antitrypsin deficiency.
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Dags att Sluta Lasa,
Dags att Agera!

For fragor, kommentarer och férslag véanligen kontakta:

Alfa-1 Sverige
info@alfa-1.se
www.alfa-1.se

alpha1@policy-recommendations.com

www.alpha1recommendations.eu



