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Sammanfattning 

Introduktion
Den luftburna sjukdomen tuberkulos (TBC) är ovanlig i Sverige. Internationellt sett 
insjuknar många årligen. Bristande följsamhet är ett omfattande problem vid behandling, 
som orsakar spridning och resistensutveckling. Därför har Directly Observed Treatment 
(DOT) tillämpats. Metoden innebär att patienten vid läkemedelsintaget övervakas. 
Effektiviteten av DOT är ifrågasatt, vilket har skapat ett intresse att finna andra lösningar 
som kan göra patienter mer benägna att fullfölja sin behandling. 
Världshälsoorganisationen (WHO) förespråkar en ökad användning av tekniska metoder. 
Exempel på sådana är följande: Medication Event Reminder Monitor (MERM), Short 
Message Service (SMS) och Video Observed Treatment (VOT). 

Syfte

Att i jämförelse med DOT undersöka effektiviteten av MERM, SMS och VOT med 
avseende på följsamhet till TBC-behandling. 

Metod  

Detta var en litteraturstudie. I PubMed användes följande sökord: tuberculosis treatment, 
medication event reminder monitor, compliance, SMS, DOT, drug consumption 
evaluation, video observed therapy. 

Resultat  
Litteraturstudien baseras på åtta originalartiklar. Ingen av de studier som undersökte 
MERM-metodens effektivitet visade på någon signifikant skillnad i följsamhet jämfört 
med DOT. Tillämpning av VOT-metoden däremot, visade en statistiskt signifikant ökad 
följsamhet jämfört med DOT. I två av de tre studier som undersökte SMS-påminnelsers 
effektivitet, kunde en statistiskt signifikant förbättring av följsamheten i jämförelse med 
DOT observeras.  

Diskussion 

Även om litteraturstudiens tidsram begränsade antalet undersökta interventioner, är 
resultaten användbara eftersom de ger en fingervisning om vilka tekniska metoder som 
bör prioriteras att tillämpas inom TBC-vården. Vissa studier saknade redogörelser för 
väsentlig information, exempelvis gällande studiepopulationernas egenskaper. Det bör 
även understrykas att resultaten gällande effektiviteten av respektive intervention 
sannolikt baseras på fler faktorer än interventionernas faktiska egenskaper.   

Slutsats  

MERM-studierna visade inte på någon statistiskt signifikant skillnad i följsamhet jämfört 
med DOT. Studierna som undersökte VOT visade på statistiskt signifikanta förbättringar 
jämfört med DOT. Resultaten angående SMS-påminnelsers effektivitet var mer spretiga. 
Det krävs fortsatt utredning för att utröna effektiviteten av denna metod.  

Nyckelord  

Tuberkulos (TBC), Directly Observed Treatment (DOT), Medication Event Reminder 
Monitor (MERM), Short Message Service (SMS), Video Observed Treatment (VOT).  
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Introduktion 

Historisk överblick 
Historiskt sett har tuberkulos (TBC) varit en vanlig sjukdom i Sverige, men incidensen 
minskade vid 1900-talets mitt, bland annat på grund av att tillgången till effektiv 
behandling då ökade. Numera är sjukdomen sällsynt i Sverige, och Bacille Calmette 
Guérin (BCG)-vaccinet togs bort från det svenska barnvaccinationsprogrammet för 
närmare 50 år sedan (1). Globalt sett däremot, drabbades approximativt 10,6 miljoner 
människor av TBC år 2021. Samma år avled 1,6 miljoner människor till följd av 
sjukdomen. Flera afrikanska länder och stora delar av sydöstra Asien är två områden som 
är särskilt drabbade av TBC. Det faktum att TBC på flera platser världen över fortfarande 
är ett omfattande problem gör att det finns ett stort behov av att finna metoder för 
underlättande av vård samt förebyggande av insjuknande (2).   

Sjukdomsbeskrivning 

TBC orsakas vanligtvis av Mycobacterium tuberculosis (M.tuberculosis). Den vanligast 
förekommande formen av sjukdomen är lungtuberkulos, med en huvudsaklig påverkan 
på lungparenkymet (3). TBC med denna lokalisation ger ofta upphov till symtom som 
hosta och en ökad slemproduktion (4). Andra former av TBC är lymfkörteltuberkulos och 
hudtuberkulos (5). Oavsett vilket organ som drabbas, kännetecknas ofta sjukdomsbilden 
vid den aktiva sjukdomsfasen av ofrivillig viktnedgång och förhöjd kroppstemperatur (4).  
Personer som vistas i närheten av en individ som befinner sig i en aktiv sjukdomsfas, 
riskerar att infekteras via luftburna droppar. Den som infekteras för första gången 
drabbas av en primär infektion, men upplever sällan några symtom. Det föreligger dock 
en risk att infektionen finns vilande i kroppen (latent infektion), för att sedan bryta ut då 
immunförsvaret är nedsatt. Detta innebär att infektionen övergår i en aktiv fas (sekundär 
TBC). Det är möjligt att insjukna i sekundär TBC strax efter den primära infektionen. Det 
är dock betydligt vanligare att den sekundära sjukdomsfasen utbryter årtionden efter en 
primär infektion (6).  

Läkemedelsbehandling 

Risken att utveckla sekundär TBC efter en primär infektion är låg, men dock förhöjd 
bland patienter som tillhör riskgrupper (2). Exempel på riskfaktorer är humant 
immunbristvirus (HIV)-infektion och undernäring, som ger 16, respektive 3 gånger, 
förhöjd risk att drabbas av sjukdomens aktiva fas (2). Att testa riskgrupper för latent 
infektion, och att vid positiva fall sätta in behandling i enlighet med 
Världshälsoorganisationens (WHO:s) senast uppdaterade rekommendationer, ses som 
grundpelare i arbetet med utrotandet av TBC (7).  
 
Uteblir diagnostik och behandling av latent infektion bland individer som tillhör 
riskgrupper, ökar risken att dessa utvecklar sekundär TBC. Dessa individer blir då 
smittsamma för omgivningen. Det är således av yttersta vikt att behandling sätts in då en 
patient drabbats av en aktiv sjukdomsfas. Dessförinnan, bör en lämplig diagnostikmetod 
användas för att säkerställa korrekt diagnostisering (2). Diagnostisering är även viktigt på 
så sätt att eventuell förekomst av resistens kan påvisas. Eftersom behandlingen för 
läkemedelkänslig respektive läkemedelsresistent aktiv TBC skiljer sig åt, ligger 
diagnostisering till grund för val av läkemedelsbehandling (3,8).  
Det finns en risk att en individ som tillfrisknat efter att tidigare ha mottagit behandling 
mot aktiv TBC återigen insjuknar, antingen till följd av återfall eller på grund av ny 
smitta. Förutsatt att patienten fullföljt behandlingen anses dock denna risk vara låg, både 
i länder med hög respektive låg förekomst av TBC (5). 
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Följande läkemedelsbehandling rekommenderas av WHO i dagsläget:  

• Latent TBC: Isoniazid under en halvårsperiod (9). 

 

• Läkemedelskänslig TBC: Behandling under en halvårsperiod, som indelas i två 
faser. I den första fasen bör patienter administreras en daglig 
kombinationsbehandling bestående av isoniazid, rifapentin, moxifloxacin och 
pyrazinamid under två månaders tid. Därefter bör patienterna administreras 
isoniazid och rifampicin i fyra månader. Helst bör administrering även i den andra 
fasen utföras dagligen, men det är möjligt att övergå till administrering tre gånger 
i veckan (3).  

 

• Läkemedelsresistent TBC: Uppvisar bakterierna resistens vid diagnostisering, 
rekommenderas idag kombinationsbehandlingen bedakilin, pretomanid, linezolid 
och moxifloxacin under en sexmånadersperiod. Om resistens finns även mot 
denna behandling rekommenderas andra antibiotikum (8).  

Sammanfattningsvis bör TBC-patienter enligt dagens behandlingsrekommendationer 
administreras ett eller flera antibiotikum under en längre tidsperiod. Detta gäller oavsett 
om den sjukdomsalstrande bakterien är läkemedelskänslig eller läkemedelsresistent, och 
om infektionsfasen är aktiv eller latent. Skillnaden ligger i behandlingslängd samt typ av 
antibiotikum (3,8,9).  

Följsamhet  

George (9) beskriver i en översiktsstudie att följsamheten vid behandling av 
lungsjukdomar i allmänhet är låg i förhållande till följsamheten vid behandling av andra 
sjukdomar, däribland HIV. Detta påstående grundas bland annat på en sammanställning 
av data från flera olika studier, baserad på över 2000 individer vilka förskrivits 
kortisonbehandling vid astma. Resultaten i denna sammanställning tyder på att enbart 47 
% till 57 % av patienterna är följsamma till sin astmabehandling (9).  
 
Ovanstående siffror gällande följsamheten vid astmabehandling är jämförbara med 
följsamheten vid TBC. I en systematisk översiktsstudie beskriver Munro et al. (10) att 
uppskattningsvis endast hälften av de som påbörjar en TBC-behandling fullföljer den. I 
studien, som syftade till att utreda orsaker till den låga följsamheten, konstaterades det 
att detta sannolikt beror på en kombination av flera faktorer. En bidragande orsak tros 
vara att de läkemedel som ingår i TBC-behandling orsakar en rad biverkningar. Även det 
faktum att behandlingen i de flesta fall behöver pågå under en lång tidsperiod kan 
påverka följsamheten negativt. En ytterligare orsak till den låga följsamheten kan vara att 
patienter som befinner sig i en aktiv sjukdomsfas, ganska snart efter insatt behandling 
börjar må betydligt bättre. Detta kan bidra till att de känner sig mindre motiverade till att 
fullfölja resterande del av behandlingen. På liknande sätt kan individer med en 
konstaterad latent TBC-infektion känna sig mindre motiverade till behandling av den 
anledningen att de inte upplever några symtom (11).  
 
Översiktsstudien redogör även för farhågorna med bristfällig följsamhet vid TBC-
behandling, både för individen själv och samhället i stort. En patient med aktiv TBC som 
är icke-följsam till sin behandling, utgör en risk för sin omgivning på så sätt att han eller 
hon under en längre tidsperiod befinner sig i en smittsam sjukdomsfas. Risken för 
återinsjuknande samt att avlida till följd av sjukdomen är också förhöjd. Bristande 
behandlingskontinuitet ger även en ökad risk för resistensutveckling hos den 
sjukdomsorsakande bakterien (10). Uppkomst av läkemedelsresistent TBC försvårar 
behandlingen avsevärt, bland annat eftersom de läkemedel som då krävs för att behandla 
sjukdomen i allmänhet är förenade med mer omfattande biverkningar än de läkemedel 
som rekommenderas vid läkemedelskänslig TBC (10).  
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Behandlingsövervakning 

I en översiktsstudie som publicerats av Cochrane Library, beskrivs Directly Observed 
Treatment (DOT) som den huvudsakliga metod som av WHO har förespråkats i syfte att 
öka följsamheten vid TBC-behandling (11). DOT, som på svenska kan översättas till 
”behandlingsövervakning”, innebär att patienten tilldelas en observatör (11). Den utsedda 
observatören har i uppgift att varje dag observera då patienten administrerar sina 
läkemedel. Beroende på upplägg kan den dagliga observationen äga rum i vårdmiljö 
alternativt i patientens hem (11).  
 
Karumbi et. al (11) undersökte resultaten av elva olika randomiserade studier. Detta i 
syfte att utröna huruvida DOT faktiskt ger upphov till ökad följsamhet. Översiktsstudien 
jämförde dels skillnaden i följsamhet vid DOT respektive självadministrering, dels 
skillnaden i följsamhet om DOT administrerades i vård- respektive hemmiljö. I 
resultatdelen fastslogs det att skillnaden i följsamhet vid DOT respektive 
självadministrering var liten. Därutöver kom studien fram till att huruvida DOT utförs i 
hemmiljö eller vårdmiljö också har en mycket liten inverkan på följsamheten (11).  
 
Det råder dock delade meningar kring effektiviteten av DOT. Att DOT skulle vara en 
ineffektiv metod ur den synvinkeln att den inte gör patienter mer benägna att fullfölja 
behandlingen stödjs inte av en annan översiktsstudie, vilken även denna utfördes i syfte 
att undersöka effektiviteten av DOT i jämförelse med självadministrering. Denna studie 
uppvisade motsatta resultat: att DOT i jämförelse med självadministrering gav upphov till 
förbättrade behandlingsresultat. Det finns vissa skillnader mellan dessa två 
översiktsstudier, bland annat i studieupplägg, vilka kan ligga till grund för olikheter i 
resultat (12). 
 
Utöver att effektiviteten av DOT är ifrågasatt, finns ett par ytterligare nackdelar. DOT 
beskrivs ofta som resurskrävande ur vårdens perspektiv, samtidigt som det kan vara 
krångligt för patienten att varje dag behöva träffa sin observatör. Patienten kan 
exempelvis behöva utebli från sitt arbete vid utförandet av DOT, och till följd av detta gå 
miste om en del av sin inkomst (12).  

Tekniska metoder för ökad följsamhet  

I en informationsguide beskriver WHO att med tanke på de framsteg som gjorts på 
teknikfronten, bör de tekniska metoder som vi idag har tillgång till i större utsträckning 
implementeras inom TBC-vården. Genom att integrera dessa verktyg i behandlingen 
finns chans till ökad flexibilitet, som på sikt skulle kunna resultera i förbättrad följsamhet 
och därmed mer gynnsamma behandlingsresultat (13).  
 
Video Observed Treatment (VOT) har blivit uppmärksammat på grund av dess potential 
till ökad följsamhet, på så sätt att vissa av de problem som DOT ger upphov till kan 
minska. VOT kan antingen utföras i realtid eller genom inspelningar (så kallad asynkron 
VOT). Oavsett krävs det att patienten i fråga har tillgång till ett verktyg med 
videoinspelningsfunktion, till exempel en mobiltelefon (13). I de senast uppdaterade 
behandlingsrekommendationerna föreslår WHO att VOT bör ses som ett alternativ till 
DOT. Detta dock under förutsättning att videokommunikation är möjlig på den plats där 
metoden tillämpas. Ytterligare ett krav är att VOT på ett godtagbart sätt kan användas av 
både vårdtagare och vårdgivare (13).  
 
Även automatiska meddelanden kan ge upphov till ökad följsamhet, på så sätt att de kan 
påminna om det dagliga läkemedelsintaget. Potentialen av Short Message Service (SMS) 
är enligt en av WHO:s handböcker värd fortsatt utredning, bland annat på grund av dessa 
kostnadseffektivitet och goda tillgänglighet (14). 
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Därutöver finns olika typer av elektroniska läkemedelslådor, vilka kan användas av 
vårdgivare för att följa patienters följsamhet. I dessa lådor förvaras läkemedlet, och då 
lådan öppnas sker en registrering. Historik kring öppning av lådan lagras och finns 
tillgänglig för vårdgivaren. Lådornas utformning varierar, men innehåller i allmänhet 
någon typ av funktion som syftar till att påminna om läkemedelsintag. Den elektroniska 
läkemedelslådan kallas ofta för Medication Event Reminder Monitor (MERM) (14).  

Syfte  

Läkemedelsbiverkningar och lång behandlingstid är några av de hinder som ligger till 
grund för bristfällig följsamhet vid TBC-behandling. Låg följsamhet är dels skadligt för 
patienten själv, dels riskerar individer i patientens omgivning att infekteras. Dessutom 
ökar risken för resistensutveckling. DOT som följsamhetsmetod innebär ett par nackdelar 
ur patientens perspektiv. Även metodens effektivitet är omdiskuterad. Av dessa 
anledningar finns det inom TBC-vården ett intresse att implementera nya lösningar. 
Denna litteraturstudie syftar till att med hjälp av ett antal originalartiklar undersöka 
vilken betydelse som tekniska metoder har för följsamheten vid behandling av TBC.   

Frågeställning 

• Hur effektiva är VOT, SMS, och MERM i jämförelse med DOT i syfte att uppnå 
ökad följsamhet?  

Metod

Åtta originalartiklar utgör grunden i denna litteraturstudie. Samtliga artiklar hittades i 
databasen PubMed med hjälp av funktionen PubMed Advanced Search Builder, under 
tidsperioden 3 april 2023 till 11 april 2023. Tabell 1 innehåller en ingående presentation 
av de sökmetoder som har använts i syfte att finna artiklarna.  
 
Metoddelarna i samtliga originalstudiers abstract lästes översiktligt igenom innan 
artiklarna valdes att inkluderas i litteraturstudien. En gemensam faktor för alla de artiklar 
som har inkluderats är att de undersöker hur någon av följande metoder: VOT, SMS och 
MERM påverkar följsamheten vid TBC-behandling. Därutöver innehåller samtliga studier 
jämförelser med följsamheten vid DOT. Studier som saknade jämförelser i följsamhet 
med DOT exkluderades. Även artiklar skrivna på andra språk än engelska exkluderades. 
Därutöver uteslöts artiklar som publicerats för över tio år sedan. 
 
De åtta originalartiklarna granskades enligt en mall som publicerats av Statens beredning 
för medicinsk och social utvärdering (SBU) (15).   
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Tabell 1. Redovisning av de sökningar som gjorts i PubMed Advanced Search Builder.  

Sökdatum Söktermer  Filter Antal 

träffar  
Utvalda 

referenser 

23-04-03 ((tuberculosis 

treatment) AND 

(medication event 

reminder monitor)) 

AND (compliance)  

Clinical trial, 

Clinical study, 

Randomized 

Controlled 

Trial  

7 Studie 1 (16) 

Studie 2 (17) 

23-04-04 (((tuberculosis 

treatment) 

AND(SMS)) 

AND(DOT)) AND 

(compliance) 

Clinical trial, 

Randomized 

Controlled 

Trial 

2 Studie 3 (18) 

Studie 4 (19) 

23-04-04 ((tuberculosis 

treatment) AND 

(SMS)) AND (drug 

consumption 

evaluation) 

Clinical trial, 

Clinical study, 

Randomized 

Controlled 

Trial 

4 Studie 5 (20) 

23-04-11 ((tuberculosis 

treatment) AND 

(dot)) AND (video 

observed therapy)  

Clinical trial, 

Clinical study, 

Randomized 

Controlled 

Trial 

6 Studie 6 (21) 

Studie 7 (22) 

Studie 8 (23) 

Resultat 

Två av studierna jämförde MERM med DOT, tre jämförde SMS med DOT, och tre 
jämförde asynkron VOT med DOT. 

I bilaga 1 redovisas likheter och skillnader i originalstudiernas upplägg. Litteraturstudien 
baseras på artiklar publicerade mellan åren 2017 och 2022. De länder som har utgjort 
studiepopulationer är Etiopien, Peru, Kina, Armenien, Indonesien, England, USA och 
Moldavien. Majoriteten av studierna utfördes i form av RCT. Antalet deltagare i kontroll-
respektive interventionsgrupperna varierade. Därutöver kan det observeras skillnader i 
läkemedelsbehandling som deltagarna i de olika studierna administrerades. Fyra av 
studierna saknade fullständiga redogörelser av deltagarnas administrerade 
läkemedelsbehandlingar och/eller behandlingsfaser.  

Medication Event Reminder Monitor 

Studie 1: Effectiveness of a digital medication event reminder and monitor device for 
patients with tuberculosis (SELFTB): a multicenter randomized controlled trial (16).  
 
Denna randomiserade kontrollerade studie (RCT) syftade till att undersöka vilken effekt 
som elektroniska läkemedelslådor har på följsamheten i samhällen där DOT anses vara en 
bristfällig metod av både vårdtagare och vårdgivare. Samtliga av studiens 114 vuxna 
deltagare, inskrivna vid ett antal olika etiopiska sjukvårdsinrättningar, led av bekräftad 
läkemedelskänslig aktiv lungtuberkulos. 64,9 % av deltagarna var män. 
 
Hälften av deltagarna utgjorde studiens kontrollgrupp, och administrerades sina 
läkemedel enligt DOT. Interventionsgruppens följsamhetsmetod var i stället MERM (av 
typen evriMed500). Ett datorprogram användes för att uppnå randomisering. 17 av 
deltagarna hade en samtidig HIV-infektion, varav 12 av dessa mottog antiviral behandling 
under studiens gång.  
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Samtliga deltagare mottog under den två månader långa studien den behandling som i 
enlighet med WHO:s nuvarande riktlinjer utgör den första behandlingsfasen vid 
läkemedelskänslig aktiv TBC: rifampicin, isoniazid, pyrazinamid och etambutol dagligen 
under en tvåmånadersperiod.  
 
EvriMED500 består av en rektangulär låda som är utrustad med ett uppfällbart lock. Den 
rymmer en elektronisk modul samt en läkemedelsbehållare. I lådans ena kortsida finns 
tre små håligheter, vilka krävs för att LED-diodernas ljussken (vilken den elektroniska 
modulen innehåller) ska kunna vara synliga för patienten från lådans utsida. Ett grönt, 
blinkande ljussken signalerar för patienten att det är dags att administrera en 
läkemedelsdos. Lådan signalerar då även på så sätt att den ger ifrån sig ett ljud. I 
samband med att det gröna ljuset signalerar att nästa dos ska administreras, ger 
läkemedelslådan ifrån sig ett gult blinkande ljussken ifall den behöver fyllas på med 
läkemedel. Då det gröna ljuset signalerar att nästa dos ska administreras, avges från den 
ena LED-dioden ett rött blinkande ljus om batterinivån är låg. Utöver att påminna 
patienter om deras dagliga läkemedelsintag, kan vårdgivare med hjälp av evriMED500 
mäta patienters följsamhet till behandling. Detta till följd av att en registrering sker vid 
varje tillfälle som lådan öppnas.  
 
Tanken var att deltagarna i kontrollgruppen dagligen skulle observeras vid 
läkemedelsintaget. Deltagare med giltiga skäl kunde dock få tillåtelse att administrera 
vissa doser i hemmet. Av alla de läkemedelsdoser som egentligen skulle ges enligt DOT, 
administrerades fler än en fjärdedel av doserna utan närvaro av en observatör.  
 
Ett av studiens primära utfallsmått var den genomsnittliga följsamheten för patienter som 
administrerats sina TBC-läkemedel med hjälp av MERM respektive i DOT. Resultatet 
förutsätter att samtliga av de doser som individer i kontrollgruppen bör ha intagit utan 
närvaro av observatör faktiskt har administrerats. En sekundär analys utfördes för att 
undersöka på vilket sätt det faktum att vissa av de DOT-doser som administrerats i 
hemmet möjligen inte intagits påverkar resultatet.  
 
Studiens resultat, vilka presenteras i tabell 2, tyder på att skillnaden i följsamhet vid 
administrering med hjälp av MERM respektive DOT är marginell och inte statistiskt 
signifikant. Den sekundära analysen däremot, visade på en statistiskt signifikant skillnad 
i följsamhet mellan MERM och DOT.  

Tabell 2. Resultat i studie 1, omarbetad från (16).  
Utfallsmått GM (%) 

MERM 

GM (%) 

DOT 

MR 

(95% 

KI) 

P-värde Statistisk 

signifikans 

Följsamhet* 99,01  98,97  1,00 
(0,99-

1,01) 

0,954 NEJ 

Följsamhet** 99,01  77,71  1,27 

(1,33–
1,43) 

<0,001 JA 

Följsamhet*: Förutsatt att alla DOT-doser som var tilltänkta att administreras faktiskt intogs. 
Följsamhet**: Efter sekundär analys där det faktum att alla DOT-doser möjligen ej administrerats 
tagits med i beräkningen. MERM: Medication Event Reminder Monitor. DOT: Directly Observed 
Treatment. GM: Geometriskt medelvärde. MR: Mean ratio.  

 
Studie 2: A randomised controlled trial to evaluate a medication monitoring system for 
TB treatment (17).  

 
I Peru behandlas läkemedelskänslig aktiv TBC i enlighet med WHO:s riktlinjer. Den 
andra behandlingsfasen innebär således administrering av isoniazid och rifampicin tre 
gånger per vecka under fyra månaders tid. DOT är den följsamhetsmetod som vanligtvis 
används.  
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Denna RCT syftade till att undersöka hur effektivt MERM (av typen Wisepill RT2000) är i 
jämförelse med DOT för följsamheten vid läkemedelskänslig lungtuberkulos bland 
individer som redan har avslutat den första delen av TBC-behandlingen.  
 
De 106 vuxna studiedeltagarna led av läkemedelskänslig lungtuberkulos och hade 
gemensamt att de alla hade avslutat den första behandlingsfasen, samt att denna fas 
genomförts enligt DOT. Under den fyramånadersperiod som studien utfördes, inleddes 
således den andra behandlingsfasen. För att möjliggöra jämförelser mellan de två 
interventionerna, indelades studiepopulationen i två grupper om lika många deltagare. 
Lika många män som kvinnor deltog i studien. Majoriteten av deltagarna (78,3 %) var i 
åldrarna 18 till 35 år. Gruppindelningen avgjordes med hjälp av kortdragning. 
Interventionsgruppen administrerades behandlingen enligt MERM, medan 
kontrollgruppen vid sitt läkemedelsintag observerades enligt DOT. Samtliga deltagare 
ansågs vara motiverade att fullfölja den andra behandlingsfasen, eftersom de individer 
som i den första behandlingsfasen uppvisat tendenser att inte vara följsamma 
exkluderades.  
 
Vid varje tillfälle som den elektroniska läkemedelslådan öppnades skedde en registrering. 
Ifall lådan inte öppnades den tid som studiedeltagaren förväntades ta sitt läkemedel, 
mottog han eller hon ett påminnelse-SMS. Maximalt skickades två ytterligare SMS 
samma dag. Det tredje SMS:et skickades även till en närstående till studiedeltagaren, 
samt patientens behandlingsövervakare. Behandlingsövervakaren i fråga hade då i 
uppgift att försöka komma i kontakt med studiedeltagaren i syfte att utröna orsaken till 
denna missade dos.  
 
Påfyllnad av läkemedelslådorna utfördes av studiearrangörerna. Studiearrangörerna hade 
under studiens gång tillgång till följsamhetshistoriken på så sätt att de kunde se hur 
många påminnelse-SMS som skickats, och antalet gånger varje läkemedelslåda öppnats. 
Följsamhet definierades i denna studie som procentandelen av studiedeltagarna som inte 
missade att administrera en enda dos, och procentandelen som inte missade att 
administrera fler än tio doser. MERM gav procentuellt sett upphov till färre missade 
doser än DOT, och därmed fler administrerade doser. Däremot sågs inga signifikanta 
skillnader i följsamhet i jämförelse med DOT. Resultaten presenteras i tabell 3.  
 

Tabell 3. Resultat i studie 2, omarbetad från (17).  
Utfallsmått MERM DOT RR (95% 

KI) 

P-

värde 

Statistisk 

signifikans 

Följsamhet* 77,6 % 71,7 % 0,79 (0,40-

1,56) 

0,498 NEJ 

Följsamhet** 98,0 % 86,8 % 0,15 (0,02-

1,31) 

0,0613 NEJ 

Följsamhet*: Procentandelen studiedeltagare som inte missade att administrera en enda dos. 
Följsamhet**: Procentandelen studiedeltagare som inte missade att administrera fler än tio doser. 
MERM: Medication Event Reminder Monitor. DOT: Directly Observed Treatment. RR: Relativ 
risk.  

Short Message Service 

Studie 3: Effect of Short Message Service on Management of Pulmonary Tuberculosis 
Patients in Anhui Province, China: A Prospective, Randomized, Controlled Study (18).  
 
Denna framåtblickande RCT inkluderade 350 individer hemmahörande i Kina, varav 77,1 
% av deltagarna var män. I studien undersöktes hur följsamheten till behandling skiljer 
sig åt bland TBC-patienter vars följsamhetsmetoder är SMS-påminnelser respektive DOT.  
 
Studiepopulationen, vilken utgjordes av patienter över 15 år med aktiv lungtuberkulos, 
utvaldes med hjälp av stratifierat urval. Den genomsnittliga åldern var 47,59 ± 13,42 år i 
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SMS-gruppen, och 50,39 ± 17,13 år i kontrollgruppen. Ett inklusionskriterium var att ha 
kunskap i hur kommunikation via SMS fungerar.  
 
I interventionsgruppen ingick 160 individer, vilka mottog en SMS-påminnelse varje 
morgon under hela studiens gång. Därutöver skickades information kring TBC, där bland 
annat vikten av följsamhet vid behandling beskrevs, samt hur personen bör agera i syfte 
att minska risken att smitta andra. Övriga 190 deltagare tillhörde kontrollgruppen och 
mottog behandling enligt DOT.  

Deltagarnas följsamhet mättes på följande tre sätt: procentandelen individer som inte 
missade någon dos, procentandelen individer som inte avbröt behandlingen och 
procentandelen individer som fullföljde behandlingen.  

 
I tabell 4 presenteras studiens resultat.  

Tabell 4. Resultat i studie 3, omarbetad från (18).  
Utfallsmått SMS DOT P-

värde 

Statistisk signifikans 

Följsamhet* 81,25 % 54,21 % <0,001 JA 

Följsamhet** 82,5 % 67,37 % 0,001 JA 

Följsamhet*** 96,25 % 86,84 % 0,002 JA 

Följsamhet*: Procentandelen individer som inte missade någon dos. Följsamhet**: 
Procentandelen individer som inte avbröt behandlingen. Följsamhet***: Procentandelen individer 
som fullföljde behandlingen. SMS: Short Message Service. DOT: Directly Observed Treatment.  

 
Studie 4: People–centred care versus clinic–based DOT for continuation phase TB 
treatment in Armenia: a cluster randomized trial (19).  
 
Denna RCT-studie inkluderade alla de TBC-öppenvårdskliniker i Armenien som år 2012 
hade fler än fem patienter med läkemedelskänslig TBC inskrivna. Samtliga 
studiedeltagare var i vuxen ålder och led av läkemedelskänslig aktiv TBC. De hade 
avslutat den första delen av den TBC-behandling som rekommenderas av WHO. Därmed 
påbörjades under studien den andra behandlingsfasen, vilken pågick under ungefär fyra 
månader.  
 
Studien syftade till att undersöka skillnader i följsamhet bland patienter med 
läkemedelskänslig aktiv TBC, som mottager behandling i den andra behandlingsfasen, då 
SMS-påminnelser respektive DOT används som följsamhetsmetoder.  
 
Med hjälp av ett datorprogram randomiserades grupperna. 187 deltagare tillhörde 
interventionsgruppen: den grupp som under behandlingens gång mottog SMS-
påminnelser i stället för att bevakas enligt DOT. Den genomsnittliga åldern var 45,2 år i 
interventionsgruppen, och 47,8 år i kontrollgruppen. 77 % av samtliga deltagare var män. 
 
I de fall det var möjligt utsågs åt studiedeltagarna i interventionsgruppen 
familjemedlemmar som skulle bidra till att stötta patienten i sin behandling. Respektive 
familjemedlem fick tillåtelse att delta vid ett samtal tillsammans med patienten i fråga, 
där en psykolog och sjuksköterska gav allmän information om TBC, så som smittvägar, 
behandlingsstrategier, läkemedelsbiverkningar samt viken av att administrera samtliga 
doser. Efter detta motiverande samtal påbörjade patienterna i interventionsgruppen sin 
självadministrerade behandling i hemmet. Denna behandling övervakades av den utsedde 
familjemedlemmen i fråga. Varje vecka fick patienten återvända till öppenvårdskliniken 
för att få en ny dosett fylld med läkemedel. Varje morgon skickades ett påminnelse-SMS 
till patienten. Därutöver kontaktades familjemedlemmen via telefon för att undersöka 
patientens följsamhet och höra efter om några biverkningar uppstått. Patienter som inte 
hade någon lämplig familjemedlem tilläts att på egen hand sköta sin behandling i 
hemmet.  
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De 198 studiedeltagare som tillhörde kontrollgruppen mottog samma behandling som 
interventionsgruppen, men enligt DOT.  
 
Studien undersökte följsamheten till TBC-behandling i interventionsgruppen och 
kontrollgruppen genom att sammanställa den data gällande läkemedelsintag som dels 
patienter rapporterat själva, dels som rapporterats av familjemedlemmar. Denna data 
presenteras i tabell 5. Sammanställningen av informationen kring läkemedelsintag som 
studiedeltagarna rapporterat, tyder på att SMS-påminnelser ger upphov till en följsamhet 
på 100 %, vilket utgör en statistiskt signifikant skillnad i jämförelse med den 
patientrapporterade följsamheten i DOT-gruppen (87,3 %). I tabell 5 kan det observeras 
att den patientrapporterade informationen skiljer sig från den data som rapporterats av 
familjemedlemmar. Familjemedlemmar till anhöriga i både interventionsgruppen och 
kontrollgruppen har rapporterat en lägre följsamhet jämfört med den följsamhet som 
patienterna själva har angett. Dock tyder även den data som rapporterats av 
familjemedlemmar på att det finns en statistiskt signifikant skillnad i följsamhet mellan 
interventionsgruppen och kontrollgruppen.  

Tabell 5. Resultat i studie 4, omarbetad från (19).  
Utfallsmått SMS DOT P-

värde 

Statistisk signifikans 

Följsamhet* 100 % 87,3 % <0,01 JA 

Följsamhet** 99 % 79,7 % <0,01 JA 

Följsamhet*: Procentandelen individer som inte missade någon dos (patientrapporterat). 
Följsamhet**: Procentandelen individer som inte missade någon dos (rapporterat av 
familjemedlemmar). SMS: Short Message Service. DOT: Directly Observed Treatment.  

Studie 5: Short message service as an alternative in the drug consumption evaluation of 
persons with tuberculosis in Malang, Indonesia (20).  
 
Denna studie baserades på självrapporterade data från 90 vuxna patienter med TBC, 
bosatta i Indonesien. Alla dessa patienter var inskrivna vid Dinoyo Community Health 
Center: en klinik med många TBC-patienter. Kontrollgruppen bestod av 45 individer vilka 
mottog behandling enligt DOT. Interventionsgruppen omfattade 45 individer som i stället 
mottog SMS-påminnelser.  
 
Majoriteten av studiens alla deltagare var mellan 18 och 39 år. Den data som studiens 
resultat baseras på har sitt ursprung i ett självuppskattningsformulär som respektive 
patient har fyllt i. Via detta formulär rapporterade patienten vid varje läkemedelsintag 
mängden läkemedel som konsumerats, typen av läkemedel som intagits, samt vilka tider 
som respektive dos administrerats. De patienter som vid varje intag fyllt i samtliga delar 
av detta formulär (och därmed intagit alla ordinerade doser) ansågs vara följsamma. 
Övriga studiedeltagare ansågs vara icke-följsamma.  
 
Behandlingsfasen varierade mellan deltagarna. Fler individer i DOT-gruppen jämfört 
med SMS-gruppen befann sig i TBC-behandlingens första fas. I tabell 6 beskrivs 
skillnader i fördelning av behandlingsfas i kontrollgruppen respektive 
interventionsgruppen.  
 
I tabell 7 presenteras skillnaderna i följsamhet till behandlingen mellan kontrollgruppen 
och interventionsgruppen. Skillnaden i följsamhet ansågs vara icke-signifikant.  
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Tabell 6. Procentandelen studiedeltagare som mottog behandling i linje med första, 
respektive andra, behandlingsfasen, omarbetad från (20).  

Behandlingsfas SMS DOT P-värde Statistisk 
signifikans 

Del 1 40,0 % 80,0 % <0,001 JA 

Del 2 60,0 % 20,0 % <0,001 JA  

Del 1: Första fasen av behandlingen (2 månader). Del 2: Andra fasen av behandlingen (4 
månader). SMS: Short Message Service. DOT: Directly Observed Treatment. 

Tabell 7. Resultat i studie 5, omarbetad från (20).  
Utfallsmått SMS DOT P-

värde 

Statistisk 

signifikans 

Följsamhet* 93,3 % 80,0 % 0,059 NEJ 

Följsamhet*: Procentandelen individer som var följsamma till behandlingen. Definitionen av 
följsamhet var att studiedeltagaren i fråga administrerat samtliga doser samt redovisat detta i 
självuppskattningsformuläret (mängden konsumerat läkemedel, typ av läkemedel samt tid för 
administrering). SMS: Short Message Service. DOT: Directly Observed Treatment.  

Video Observed Treatment  
Studie 6: Smartphone-enabled video-observed versus directly observed treatment for 
tuberculosis: a multicentre, analyst-blinded, randomised, controlled superiority trial (21). 
 
Denna randomiserade studie, vilken pågick under två månaders tid, utfördes bland 
patienter med koppling till 22 olika engelska kliniker. Alla deltagare var över 16 år gamla, 
och led av aktiv läkemedelskänslig TBC. Patienter med lungtuberkulos och TBC i andra 
organ fick delta. Majoriteten av deltagarna i både kontrollgruppen och 
interventionsgruppen var i åldrarna 16 till 34 år. I respektive grupp var 73 % av 
deltagarna män och 27 % kvinnor.  
 
Randomisering uppnåddes med hjälp av datorprogrammet SealedEnvelope. De 112 
deltagarna i interventionsgruppen tilldelades asynkron VOT som följsamhetsmetod. 
Dessa deltagare tillhandahölls mobiltelefoner och skulle med hjälp av en särskild 
mobiltelefonapp spela in intaget av varje administrerad dos. Innan studien satte i gång 
fick deltagarna instruktioner kring användning av videoinspelningsfunktionen. 
Patienterna uppmuntrades att i dessa inspelade videoklipp rapportera eventuella 
biverkningar. Via en lösenordsskyddad hemsida kunde sedan observatörer observera 
dessa videoklipp.  
 
I kontrollgruppen, som innefattade 112 deltagare, utfördes DOT. Detta innebar att 
patienter, antingen i hemmet eller på klinik, av en observatör observerades tre till fem 
gånger i veckan vid sitt läkemedelsintag. Övriga doser administrerades i kontrollgruppen 
utan närvaro av observatör. Studiens primära utfallsmått var procentandelen deltagare 
som ansågs vara följsamma i respektive grupp. Definitionen av följsamhet var 80 % eller 
fler observerade doser under studiens två första månader. Det kunde observeras en 
statistiskt signifikant skillnad i följsamhet mellan interventionsgruppen och 
kontrollgruppen. Följsamheten var betydligt högre i interventionsgruppen. Studiens 
resultat redovisas i tabell 8.  
 
Tabell 8. Resultat i studie 6, omarbetad från (21).  

Utfallsmått  VOT DOT OR (95 % KI) P-värde Statistisk 

signifikans 

Följsamhet* 70 % 31 % 5,18 (2,94-9,12) <0,0001 JA 

Följsamhet*: Procentandelen som ansågs vara följsamma i respektive grupp. Följsamheten 
definierades som utförd observation av 80 % av de förväntade observerade doserna under studiens 
två första månader. VOT: Video Observed Treatment. DOT: Directly Observed Treatment. OR: 
Odds ratio.  
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Studie 7: Tuberculosis Treatment Monitoring by Video Directly Observed Therapy in 5 
Health Districts, California, USA (22).  
 
Denna framåtblickande studie utfördes i Kalifornien och syftade till att undersöka 
skillnader i följsamhet vid TBC-behandling mellan individer som administrerade sina 
läkemedel enligt asynkron VOT jämfört med DOT.  
 
De 274 studiedeltagarna utgjordes av vuxna med konstaterad eller misstänkt 
läkemedelskänslig eller läkemedelsresistent TBC. 61 % av studiedeltagarna var män, och 
39 % var kvinnor.  Samtliga deltagare, med medianåldern 44 år, hade 30 dagar eller mer 
kvar av sin TBC-behandling. Fram tills studiens start hade alla deltagare tidigare 
administrerats sina TBC-läkemedel enligt DOT. 
 
Studiedeltagarna skulle med hjälp av de mobiltelefoner som de tilldelats vid studiens 
start, spela in videos av sig själva då de svalde läkemedlet. Varje videosekvens datum- och 
tidstämplades automatiskt, och laddades upp på en hemsida i syfte att tillgängliggöras för 
granskning av studiearrangörerna. Utöver videoinspelningarna, erhöll deltagarna 
dagligen påminnelser om att administrera läkemedlet, antingen via SMS eller mejl. 
Observatörerna loggade regelbundet in på den lösenordskyddade hemsidan där 
videoklippen laddats upp för att utföra sina observationer. 
 
Innan studiens början, fick alla studiedeltagarna utbildning i hur de skulle använda 
mobiltelefonerna för att utföra VOT. Utbildningen individualiserades på så sätt att de som 
hade svårare att lära sig fick mer hjälp. Samtliga studiedeltagare informerades om vikten 
av att kontakta sin vårdgivare vid uppkomst av biverkningar, i stället för att nämna dessa 
biverkningar i videoklippen.  
 
Innan VOT tillämpades, administrerades deltagarna under studiens två första veckor 
läkemedel enligt DOT-metoden. 
 
För att kunna göra jämförelser mellan VOT och DOT, utvärderades data från 159 
patienter som året innan vid samma kliniker erhållit TBC-behandling enligt DOT. 
Jämförelserna mellan interventionerna underlättades genom att det utfördes en 
matchning grupperna sinsemellan med avseende på ålder, kön och etnicitet.  
 
För att kunna få en uppfattning om följsamheten utfördes beräkningar genom att dividera 
antalet observerade doser med summan av antalet förskrivna doser. Denna kvot kallas 
FEDO. Dessa beräkningar gjordes i både DOT-gruppen och VOT-gruppen. Skillnaderna i 
följsamhet presenteras i tabell 9.   

 
Tabell 9. Resultat i studie 7, omarbetad från (22).   

Utfallsmått VOT DOT IQR VOT  IQR DOT P-värde Statistisk 

signifikans 

Följsamhet* 93,0 % 66,4 

% 

83,4%– 

97,1% 

55,1%–

89,3% 

<0,001 JA 

Följsamhet*: Median FEDO. FEDO beräknades genom att dividera antalet observerade intagna 
doser med summan av antalet förskrivna doser. VOT: Video Observed Treatment. DOT: Directly 
Observed Treatment. IQR: Kvartilavstånd.  

Studie 8: Video-observed therapy and medication adherence for tuberculosis patients: 
randomised controlled trial in Moldova (23).   
 
Denna RCT utfördes i Moldavien, och pågick under nästan två års tid. Varje patient 
följdes i fyra månader. Totalt fullföljde 178 patienter med läkemedelskänslig TBC studien, 
varav 85 av dessa behandlades enligt asynkron VOT. Genomsnittsåldern i denna grupp 
var 38,28 ± 14,11 år.  
 
Övriga 93 deltagare utgjorde studiens kontrollgrupp (genomsnittsålder: 38,73 ± 13,95 år) 
och mottog behandling enligt DOT. Ett av inklusionskriterierna var att patienterna skulle 

https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32381495/
https://pubmed.ncbi.nlm.nih.gov/32381495/
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befinna sig i antingen den första eller andra behandlingsfasen. Könsfördelningen var 
jämn i respektive grupp, dock något färre antal kvinnor än män. 
 
Innan studiens start fick VOT-gruppen utbildning i hur VOT-metoden och den app som 
skulle användas fungerar. Deltagarna uppmanades att i videoklippen rapportera 
eventuella biverkningar. Efter att ha mottagit varje videoklipp hade observatören i uppgift 
att skicka ett videoklipp tillbaka som syftade till att bekräfta observationen av den 
administrerade dosen samt att uppmuntra patienten till fortsatt behandling. Ifall ett 
VOT-klipp saknades från en patient, hade observatören i uppgift att kontakta patienten i 
syfte att utröna eventuella problem samt uppmuntra till läkemedelsintag.   
 
De studiedeltagare som tillhörde kontrollgruppen informerades om att varje vardag 
uppsöka sina lokala TBC-kliniker för att bli observerade vid sitt läkemedelsintag. Vid 
besöket hade deltagarna även möjlighet att berätta om eventuella biverkningar. Ifall en 
patient missat två besök i följd, hade kliniken i uppgift att försöka få tag i patienten via 
telefon och uppmuntra fortsatt behandling.  
 
I studien undersöktes deltagarnas följsamhet till TBC-behandling genom att under hela 
behandlingstiden, en tvåveckorsperiod i taget (tio arbetsdagar), mäta antalet dagar som 
patienten misslyckades med att vara följsam till sin behandling. Studiens resultat tyder på 
att VOT i jämförelse med DOT gav en statistiskt signifikant minskad risk till icke-
följsamhet (se tabell 10).  
 
Tabell 10. Resultat studie 8, omarbetad från (23).  

Utfallsmått VOT DOT RR (95 % KI) p-värde Statistisk 

signifikans 

Följsamhet* 1,29  5,24  4 (3,35–4,67)  <0,01 JA  

Följsamhet*: Det genomsnittliga antalet dagar i VOT-respektive DOT-gruppen som patienter ej 
observerades vid sitt läkemedelsintag (och därmed ansågs vara icke-följsamma). VOT: Video 
Observed Treatment. DOT: Directly Observed Treatment. RR: Relativ risk.  

Sammanfattning av resultat 
I tabell 11 sammanfattas originalstudiernas resultat. Ingen av de två studier som jämförde 
följsamheten av MERM och DOT visade på någon statistiskt signifikant skillnad. Däremot 
observerades statistiskt signifikanta skillnader i följsamhet i två av de tre studier som 
jämförde SMS med DOT. Även i de tre studier som jämförde följsamheten vid VOT 
respektive DOT noterades statistisk signifikans.  
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Tabell 11. Sammanfattning av de åtta originalstudiernas resultat, omarbetad från (16–
23).  
Studie RR* 95% 

KI 
Följsamhet 
(%) 

intervention 

Följsamhet (%) 
kontroll  

P-värde Statistisk 
signifikans 

1 1,00a (0,99–

1,01)  
99,01b 98,97b 0,954 NEJ 

2 0,79 (0,40–

1,56) 
77,6c 71,7c 0,498 NEJ 

3 - - 81,25c 54,21c <0,001 JA 

4 - - 100 / 99d 87,3 / 79,7d <0,01 JA 

5 - - 93,3e 80,0e 0,059 NEJ 

6 5,18f (2,94 – 

9,12) 
70g 31 <0,0001 JA 

7 - - 93,0h 66,4h  JA 

8 4i (3,35 – 

4,67)i 

1,29j 5,24j <0,01 JA 

*: Relativ risk. a: Mean ratio. b: Följsamheten i procent, uttryckt som geometriskt medelvärde, i 
kontrollgruppen förutsatt att samtliga DOT-doser administrerats. c: Procentandelen 

studiedeltagare som inte missade att administrera en enda dos. d: Den patientrapporterade 

respektive anhörigrapporterade procentandelen individer som inte missade någon dos. e: 
Procentandelen studiedeltagare som inte missade att administrera en enda dos, enligt 

självuppskattningsformulären. f: Odds ratio. g: Procentandelen deltagare vars läkemedelsintag 

observerades vid 80 % av alla förväntade tillfällen under studiens första två månader. h: Median 

FEDO. i: Dagar. j: Det genomsnittliga antalet dagar i VOT-respektive DOT-gruppen som patienter 
ej observerades vid sitt läkemedelsintag (och därmed ansågs vara icke-följsamma). 

Diskussion  

Metoddiskussion 

I tabell 1 redovisas de litteratursökningar som har genomförts för att finna de åtta 
originalartiklar som utgör grunden i litteraturstudien. Syftet med att PubMed-funktionen 
Advanced Search Builder användes, var att optimera sökningarnas precision, och att på så 
vis öka sannolikheten för att artiklar av relevans inkluderades i studien. Den förbättrade 
precisionen som denna typ av sökfunktion ger upphov till, beskrivs i en guide skriven av 
Karolinska Institutet (KI) som en av fördelarna med en mer avancerad sökfunktion (24).  
 
Av tabell 1 att döma, gav varje sökning upphov till ett fåtal sökträffar, vilket innebär att de 
sökningar som gjordes inte var särskilt breda. Enligt KI har smala sökningar fördelen att 
många av de artiklar som är irrelevanta sannolikt sorteras bort. En nackdel beskrivs vara 
att det föreligger en risk att även studier av relevans utesluts (25). Fördelen med den 
sökmetod som har använts är således att den är tidseffektiv, men en begränsning värd att 
poängtera är att det föreligger en risk att artiklar av relevans, vilka hade kunnat påverka 
studiens resultat, inte inkluderades. 
 
I KI:s guide beskrivs även vikten av att det vid genomförandet av studier inhämtas 
information från flera olika databaser (24). En begränsning med denna studie är att 
samtliga originalstudier härstammar från en och samma databas. Eventuellt har det 
därmed även på detta sätt skett en uteslutning av originalstudier vilka egentligen 
uppfyller inklusionskriterierna, och som hade kunnat påverka studiens resultat. Dock 
valdes just PubMed av den anledningen att det är en av de databaser som innehåller flest 
artiklar inom det medicinska området, och det är således mycket sannolikt att ett stort 
antal av de studier som gjorts inom TBC-området finns inkluderade i denna databas (26). 
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Den främsta anledningen till att data enbart inhämtats från en databas är att detta 
tillvägagångssätt är mest tidseffektivt. Hade mer tid funnits till förfogande, hade mer tid 
kunnat ägnas åt litteratursökning i fler databaser.  
 
För att utifrån studiens resultat kunna dra slutsatser som i dagsläget är aktuella, och 
därmed stärka resultatets tillförlitlighet, exkluderades originalstudier som publicerades 
för över tio år sedan. Ytterligare en styrka med denna studie är att artiklar skrivna på 
andra språk än engelska exkluderades. Detta i syfte att minska risken för missförstånd 
som hade kunnat föranleda felaktiga slutsatser.   
Sju av de åtta studier som detta arbete baseras på är randomiserade kontrollerade 
studier, vilket också kan ses som en styrka. Detta eftersom denna studietyp anses vara en 
av de mest tillförlitliga vid genomförandet av kliniska studier. Anledningen till detta är 
bland annat att randomiseringen skapar goda förutsättningar för att göra jämförelser 
mellan grupper som tilldelas olika interventioner (27).  

Resultatdiskussion 

Enligt SBU baseras en studies resultat på fler faktorer än enbart interventionerna som 
sådana (15). Skillnader i följsamhet till de tre olika interventioner som i denna studie har 
undersökts, kan således bero på fler faktorer än enbart interventionernas effektivitet och 
kvalitet. Exempelvis är det viktigt att studiepopulationerna utförligt beskrivs, eftersom 
effekten av en och samma intervention varierar beroende på studiedeltagarnas 
egenskaper (15). Det är därmed viktigt att påpeka att det i ett par av de studier som 
inkluderats i denna litteraturstudie, saknas redogörelser för väsentlig information om 
studiepopulationerna. I studie 1 saknas en presentation av deltagarnas ålder (16). I studie 
3 saknas information om huruvida deltagarna led av läkemedelkänslig eller 
läkemedelsresistent TBC (18). I studie 4 framgår det inte om deltagarna lider av aktiv 
eller latent TBC (19). Studie 5 saknar redogörelser för vilka organ som deltagarnas TBC är 
lokaliserade i, sjukdomsfaser samt könsfördelning (20).  

 
Genom att observera bilaga 1, kan slutsatsen dras att tre av originalstudierna saknade 
information om vilka behandlingsfaser som deltagarna befann sig i. Eftersom den 
läkemedelsbehandling som administreras i första respektive andra behandlingsfasen 
skiljer sig åt, saknades det således information om vilken typ av läkemedelsbehandling 
som deltagarna administrerades. Vid läkemedelskänslig aktiv TBC innebär den första 
behandlingsfasen en daglig administrering av fyra olika läkemedel under en 
tvåmånadersperiod. Den andra fasen innebär att två läkemedel under fyra månaders tid 
administreras antingen dagligen, eller tre gånger per vecka. Skillnaderna mellan 
behandlingsfasernas upplägg, orsakar skillnader i förekomst av biverkningar (3). 
Behandlingsfasen avgör således sannolikt hur pass motiverad en individ är till sin TBC-
behandling, bland annat på grund av den anledningen att förekomsten av biverkningar 
skiljer sig åt. En patient som inte drabbas av svåra biverkningar, är sannolikt mer 
motiverad till att fullfölja sin behandling, och därmed troligtvis mer följsam. En tydlig 
begränsning med denna litteraturstudie är därmed att vissa av studierna bristfälligt 
redogör för behandlingsfaserna.  
 
Bortsett från de tre studier som saknade information kring deltagarnas behandling, kan 
det i bilaga 1 observeras att deltagarna i de olika studierna befann sig i olika 
behandlingsfaser. Ett exempel på detta är att deltagarna i studie 1 administrerades 
behandling enligt den första behandlingsfasen, och deltagarna i studie 2 mottog 
behandling i enlighet den andra behandlingsfasen (16, 17). Utöver att det i vissa studier 
saknas information kring sjukdomsfaser, kan dessa skillnader i behandlingsfaser 
studiepopulationerna emellan försvåra jämförelser mellan studier.  
 
Utöver att det krävs en noggrann beskrivning av studiepopulationen, är det enligt SBU 
också viktigt att de interventioner som görs i studier tydligt beskrivs. Detta eftersom 
olikheter i insatser kan ligga till grund för spretiga resultat (15). Två av de tre studier som 
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undersökte effektiviteten av SMS-påminnelser i jämförelse med DOT, visade på att SMS-
påminnelser är signifikant bättre då det gäller följsamhet (18, 19, 20). Resultaten i studie 
5 visade inte på någon statistiskt signifikant skillnad (20). Något som försvårar 
jämförelser, och som även påverkar möjligheten till att dra slutsatser, är att det i samtliga 
tre studier bristfälligt har redogjorts för studieuppläggen. Både studie 3 och 5 saknar 
beskrivningar av vilken läkemedelsbehandling som deltagarna har mottagit (18, 20). I 
studie 4 redovisas det att deltagarna mottog behandling enligt den andra 
behandlingsfasen, men det beskrivs inte med vilken frekvens som läkemedelsintaget ägde 
rum (19). WHO:s riktlinjer gällande behandling av läkemedelskänslig aktiv TBC i andra 
behandlingsfasen kan tillämpas på olika sätt: antingen genom administrering av en daglig 
dos alternativt tre gånger per vecka (3). 
 
I tabell 11 kan det observeras att det varken i studie 1 eller 2, vilka båda jämförde 
följsamheten vid användning av DOT respektive MERM, kunde ses några statistiskt 
signifikanta skillnader i följsamhet (16, 17). Läkemedelslådorna rymmer läkemedel för en 
längre tids förbrukning, och även andra komponenter som krävs för funktionen (16, 17). 
Lådorna är därmed storleksmässigt relativt stora, vilket gör att de ur patienters 
perspektiv kan upplevas som klumpiga att bära med sig. Då MERM-metoden kräver att 
respektive patient dagligen har tillgång till sin låda, och därutöver öppnar den vid rätt 
tidpunkt på dagen, kan metoden vara problematisk för patienter som exempelvis befinner 
sig på resande fot. Denna nackdel kan vara en bidragande orsak till följsamheten på så 
sätt att patienter öppnar sin låda vid fel tidpunkter, eller inte alls.  
 
En väsentlig skillnad mellan de två studierna är att olika typer av MERM-interventioner 
prövades (båda läkemedelslådorna hade dock utvecklats av företaget Wisepill) (16, 17). 
Deltagare i studie 2 som inte öppnat sin låda (och därmed missat en dos) mottog 
påminnelse-SMS (17). I studie 1 skickades inga påminnelse-SMS (16). Det faktum att 
påminnelse-SMS i kombination med MERM inte gav en signifikant bättre följsamhet i 
jämförelse med enbart MERM, kan tyda på att det är läkemedelslådorna i sig som är 
problematiska.  
 
Även olikheter i de metoder som har använts i syfte att mäta följsamheten, kan enligt SBU 
ligga till grund för skillnader i resultat av effektiviteten av de olika interventionerna (15). 
Detta bör särskilt beaktas i denna litteraturstudie, eftersom effekterna av respektive 
intervention mätts på helt skilda sätt. I både studie 1 och 2 baseras följsamhetsresultaten 
på data kring hur många gånger respektive låda öppnades (16, 17). Resultaten i studie 5 
baseras på formulär, ifyllda av patienterna själva (20). Detta till skillnad från samtliga 
studier som undersökte VOT-metodens effektivitet, som innebar att deltagarna 
observerades vid sitt läkemedelsintag (21, 22, 23).  
 
Eftersom de olika mätmetoderna som har använts ligger till grund för studiens resultat, 
är det även viktigt att kritiskt granska dessa. Det finns en osäkerhet i att resultaten 
gällande följsamhet vid behandling av MERM baseras på data kring frekvens av öppning 
av lådorna. Detta eftersom det inte är säkert att en individ som har öppnat sin 
läkemedelslåda, faktiskt har intagit den tilltänkta dosen. På liknande sätt kan de individer 
som i studie 5 ifyllt självuppskattningsformulär, antingen medvetet eller omedvetet, ha 
uppgett oriktig information. Detta var fallet i studie 4, där familjemedlemmar angav 
information gällande följsamhet som skiljde sig från patienternas egna uppfattningar 
(19). Ur denna synvinkel är resultaten från de studier som undersökt VOT-metodens 
effektivitet sannolikt mest tillförlitliga. Detta eftersom deltagarnas läkemedelsintag 
faktiskt har observerats.  
 
Resultaten i studie 6, 7 och 8 tyder på att skillnaden i följsamhet vid användning av VOT, i 
jämförelse med DOT, är statistiskt signifikant i de studiepopulationer som har undersökts 
(21, 22, 23). Det bör understrykas att samtliga dessa tre studier har undersökt asynkron 
VOT. Eftersom synkron VOT utförs i realtid, krävs det till skillnad från vid asynkron VOT, 
nätverksuppkoppling vid tidpunkten för läkemedelsintaget. I jämförelse med asynkron 
VOT, underlättar synkron VOT kommunikationen mellan patienten och observatören, 
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men å andra sidan minskar flexibiliteten (28). Den asynkrona VOT-metoden gör således 
patienten mindre begränsad i sin vardag, medan den synkrona metoden innebär att 
patienten kan ha en dialog med sin observatör angående biverkningar och liknande. Både 
flexibilitet och kommunikation är troligen viktigt att uppnå följsamhet, och en 
begränsning med studien är därför att det är svårt att dra slutsatser om VOT-metodens 
effekt på följsamheten i sin helhet. Detta eftersom olikheterna mellan synkron och 
asynkron VOT kan innebära att dessa två metoder har skillnader i effekt på följsamheten.  
 
Onekligen finns det begränsningar med dels de åtta originalstudierna, dels de tre tekniska 
metoderna som sådana. Det är dock viktigt att poängtera att låg följsamhet vid TBC-
behandling är ett omfattande problem, som otillräckligt har kunnat hjälpas genom 
användning av DOT. Majoriteten av de inkluderade originalstudierna visade på en 
statistiskt signifikant ökad följsamhet vid användning av tekniska metoder i jämförelse 
med DOT. Således finns goda chanser att tillämpning av tekniska metoder inom TBC-
vården skulle kunna leda till förbättrade behandlingsresultat. Studiernas resultat gällande 
de tekniska lösningarnas effektivitet är mycket användbara av den anledningen att de ger 
en fingervisning om vilka av dessa tre tekniska metoder som i första hand bör prioriteras 
att tillämpas inom TBC-vården.   

Det bör understrykas att denna litteraturstudie inte inkluderar några direkt jämförande 
studier mellan de tre metoderna. I stället har alla tekniska metoder jämförts med DOT.  
Den metod som i denna litteraturstudie visade sig ha störst effekt på följsamheten jämfört 
med DOT, var asynkron VOT. Asynkron VOT är även den metod av de tre undersökta som 
bör ha störst potential att ge upphov till ökad följsamhet vid tillämpning inom TBC-
vården. Detta på grund av metodens flexibilitet, ur både patientens och observatörens 
synpunkt. Asynkron VOT innebär att patienten kan befinna sig var som helst, och vid 
vilken tidpunkt som helst på dagen administrera sin dos. På så sätt behöver patienten inte 
anpassa sin vardag efter inplanerade möten med sin observatör, vilket gör behandlingen 
mindre krånglig och troligen enklare för patienten att vara följsam till. Dessutom tror jag 
att det är betydligt enklare att bära med sig en mobiltelefon, vilken kan vara användbar i 
fler syften än enbart TBC-behandlingen, än exempelvis en läkemedelslåda.  

Tidsramen för denna litteraturstudie begränsade antalet undersökta interventioner, och 
det är en av anledningarna till att inte även synkron VOT undersöktes. Om mer tid 
funnits till förfogande, hade även andra tekniska metoder kunnat inkluderas i arbetet, 
däribland Wirelessly Observed Treatment (WOT). WOT, som under senare år har fått stor 
uppmärksamhet, innebär att en sensor (som är sväljbar) integreras i läkemedelstabletten. 
Då sensorn når magsäcken, ger den upphov till ett elektriskt fält som kan detekteras av en 
annan sensor som patienten har fastklistrad på huden. Via sensorn på huden överförs 
information om läkemedelsintaget till patientens mobila enhet. Även vårdgivare nås av 
denna information (29). I dagsläget är WOT-metoden av U.S. Food and Drug 
Administration (FDA) godkänd vid behandling av vissa psykiatriska tillstånd (30).   

Slutsats 

Resultaten i denna studie tyder på att MERM, i förhållande till DOT, inte ger upphov till 
någon nämnvärd förbättring av följsamheten vid TBC-behandling. Detta till skillnad från 
observation enligt asynkron VOT: en metod som i jämförelse med DOT visade på en tydlig 
förbättring av följsamheten. Eftersom resultaten gällande SMS-påminnelsernas 
effektivitet i denna studie är något tvetydiga, krävs det fortsatt utredning för att ta reda på 
huruvida SMS-påminnelser är en lämplig strategi eller inte i syfte att uppnå ökad 
följsamhet.  
 
Det bör tas i beaktande att resultaten gällande effektiviteten av respektive intervention, 
sannolikt baseras på fler faktorer än interventionernas faktiska egenskaper: skillnader i 
de undersökta studiepopulationerna, de tillämpade interventionerna och mätmetoderna 
har säkerligen också inflytande.  
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Bilagor  

Bilaga 1 

Tabell 1. De åtta originalstudiernas likheter och skillnader.  
Studie År* Land Studietyp Behandling Intervention  Kontroll  

1 2022 

 

Etiopien RCT RHZE dagligen i 2 

månader, första 

behandlingsfasen 

MERM, 

evriMed 

500 (57)  

DOT (57) 

2 2022 Peru RCT RH 3 gånger per 

vecka i 4 månader, 
andra 

behandlingsfasen 

MERM, 

RT2000 (49)  

DOT (53) 

3 2017 Kina RCT Ej redovisad SMS (160) DOT (190) 

4 2020 Armenien RCT RH i 4 månader 

(antal doser per 
vecka ej 

redovisat), andra 

behandlingsfasen 

SMS (187) DOT (198) 

5 2017 Indonesien RCT Ej redovisad SMS (45) DOT (45) 

6 2019 England  RCT Ej redovisad Asynkron VOT 

(112) 

DOT (114) 

7 2018 USA Icke-

randomiserad 
studie 

RHZE dagligen i 

två månader 
(första 

behandlingsfasen) 

eller RH dagligen i 

fyra månader 
(andra 

behandlingsfasen) 

Asynkron VOT 

(174) 

DOT (159) 

8 2020 Moldavien RCT Andra 

behandlingsfasen 

(läkemedel ej 

redovisade)  

Asynkron VOT 

(98) 

DOT (99) 

År: Artikelns publikationsår. R: Rifampicin. H: Isoniazid. Z: Pyrazinamid, E: Etambutol 
Individuell**: Samtliga studiens deltagare administrerades isoniazid och rifampicin, men vissa 
mottog därutöver en eller flera av följande substanser: etambutol, pyrazinamid och moxifloxacin. 
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