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SAMMENDRAG

BAKGRUNN

Pasienter med type 2-diabetes er en av
flere pasientgrupper som pa grunn av
polyfarmasi antas a ha hgy risiko for a
oppleve legemiddelrelaterte problemer
(LRP). Farmasgyter avdekker daglig
LRP i forbindelse med reseptekspedi-
sjon, og reseptekspedisjonen inklu-
derer alltid en vurdering av hvilke rad
som skal gis. Milet med artikkelen er a
gi en oversikt over hvilke LRP som
avdekkes hos pasienter med type 2-
diabetes i strukturerte legemiddel-
gjennomganger i apotek.

MATERIALE OG METODE

Pasienter med type 2-diabetes ble
inkludert fra 23 apotek av 24 apotek-
farmasgyter. Farmasgytene fikk relevant
opplering og utforte deretter lege-
middelgjennomganger med pasientene
i de respektive apotek ved hjelp av
strukturerte skjemaer og kategoriserte
LRP. Farmasgytene avdekket LRP
gjennom vurdering av pasientenes
legemiddelprofil og samtale om
legemiddelbruk med pasientene.

RESULTATER

Totalt 73 pasienter ble inkludert. De
brukte gjennomsnittlig 8,7 legemidler,
gjennomsnittsalderen var 62 ar og 52 %
var kvinner. Det ble identifisert 88 LRP
hos 43 av pasientene. De hyppigste
LRP var bivirkninger (22 %) og non-
compliance (15 %). Antidiabetika og
lipidmodifiserende midler var assosiert
med flest LRP.

FORTOLKNING

Mange pasienter med diabetes type-2
har legemiddelrelaterte problemer som
kan avdekkes ved hjelp av legemiddel-
gjennomganger utfort av farmasgyter i
apotek.
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HOVEDBUDSKAP

Mange legemiddelrelaterte problemer
kan oppdages, forebygges og leses
av farmasgyter i apotek.

Kommunikasjon mellom lege og
apotekfarmaseyt er viktig i forbin-
delse med gjennomfering av lege-
middelgjennomganger i apotek.

BAKGRUNN

Legemiddelgjennomganger i apotek inn-
baerer at en farmaseyt med samtykke fra
pasienten  systematisk vurderer alle
pasientens legemidler i forhold il interak-
sioner,  kontraindikasjoner,  dobbelt-
forskrivning, over- eller underforbruk m.v.
P& bakgrunn av dette har farmaseyten en
strukturert samtale med pasienten om
legemiddelbruken for & avdekke, lese og
forebygge eventuelle legemiddelrelaterte
problemer (LRP), oke forstaelsen for
legemiddelbehandlingen og fremme riktig
bruk av legemidlene.

Et legemiddelrelatert problem kan
defineres som «en hendelse eller et forhold
i forbindelse med legemiddelbehandling
som reelt eller potensielt interfererer med
onsket helseeffekt» (oversatt fra engelsk)
(1). For pasientene kan LRP bety alt fra
ubehag til bivirkninger, manglende effekt,
redusert livskvalitet eller i verste fall
alvorlig sykdom og ded.

Noen pasientgrupper er mer utsatt for &
oppleve LRP enn andre, spesielt eldre som
bruker mange legemidler, kronisk syke
som astmatikere, og pasienter med hjerte-
karsykdommer eller diabetes. Bare annen-
hver pasient med kroniske sykdommer
felger legens anvisning (2). Pasienter med
type 2-diabetes har ofte hey grad av
komorbiditet og bruker mange legemidler.

Riktig legemiddelbruk kan veere avgjerende
for @ unnga dlvorlige senkomplikasjoner
(3). Mange problemer relatert til lege-
middelbehandling kan unngés ved & over-
vake effekten av langtidsterapi  hos
pasienter med kroniske sykdommer,
identifisere pasienter i risikosonen og ved
& modifisere behandlingen nar det er
nedvendig (4-6).

Jerund Straand slar fast i en leder i
Tidsskriftet for Den norske leegeforening at
for den enkelte pasient er systematiske og
regelmessige gjennomganger av samlet
legemiddelbruk en sentral prosedyre for @
optimalisere behandlingseffekt og for &
forebygge LRP (7).

Et betydelig antall studier viser at lege-
middelgjennomganger utfert av farma-
soyter er en effektiv mate & avdekke LRP
for en rekke pasientgrupper bade i
sykehus, sykehjem og apotek (8-10). I
Legemiddelmeldingen ses legemiddel-
gjennomganger i apotek i samarbeid med
lege som et virkemiddel til & redusere
negative effekter av legemiddelbruk (11).

Mélet med studien var & preve ut en
metode for strukturerte |egemidde|-
gjennomganger i apotek og gi en oversikt
over hvilke LRP man avdekket hos
pasienter med type 2-diabetes.

MATERIALE OG METODE

Materiale

Materialet omfatter legemiddelgjennom-
ganger med 73 pasienter med type 2-
diabetes, utfert av 24 farmaseyter fra 23
apotek i perioden mai til september 2006.

Metode

Legemiddelgjennomgangene ble utfert
med strukturerte skjemaer utviklet bl.a. pa
bakgrunn av erfaring fra en tidligere norsk
undersgkelse med type 2-diabetes
pasienter i apotek (12). Inkludert i skjema-
ene var en oversikt over pasientens lege-
midler, et skjema til pasientsamtalen med

NORSK FARMACEUTISK TIDSSKRIFT 7-8/2008



Tabell 1. Kafegorisering av legemiddelrelaterte problemer (1,13)

Avklare mest mulig for pasienten
kommer til samtale:

Legemiddelvalg
1. Behov for tillegg av LM
2. Ungdvendig LM
3. Uhensikismessig LMvalg

Dosering resept/rekvisisjon
4. For hgy dose
5. For lav dose
6. Ikke optimalt doseringstidspunkt
7. lkke optimal formulering

8. Interaksjoner

standardiserte  spersmél om  lege-
middelbruk og et skjema for registrering
og dokumentasjon av LRP og interven-
sjoner. Dokumentasjonen av de lege-
middelrelaterte prob|emene Fu|gte et
kategoriseringsverktay utviklet av Pharma-
ceutical Care Network Europe (PCNE) (1),
og norsk konsensus for klassifisering av
LRP (13), tilpasset apotekpraksis (tabell 1).
Skijemaer og kategorisering ble testet ved
legemiddelgjennomganger i et pilot-
prosjekt med fem pasienter i apotek.
Farmasgytene som utferte legemiddel-
gjennomgangene var deltakere i efter-

Avklare ved hijelp av legemiddel-
samtalen:
Avwvikende legemiddelbruk

LM som administreres av helsepersonell:
9. Feilekspedert fra apotek
LM som administreres av pasienten selv:
10. Tatt feil LM eller dose (for mye/lite/
ingen)
11. Tatt LM ved feil tidspunkt
12. Praktiske problemer (eks.: @pne
pakning, svelge, problematisk
tidspunkt)
13. Misforstéelse av bruksanvisning —
behov for informasjon/veiledning

14. Bivirkninger (inkludert mistenkte)

15. Annet
Eks.: mangelfull forstéelse av hensikt med LM

utdanningskurset «Legemiddelgjennom-
ganger: Type 2-diabetes» ved Avdeling
for videre- og etterutdanning (VETT) ved
Farmasgytisk institutt, Universitetet i Oslo.
De fikk oppleering og trening i & utfere
legemiddelgjennomganger med stette i
skiemaene. En prosjektgruppe i Apoforsk
(Institutt for apotekforskning AS) planla og
giennomferte studien, mens VETT var kurs-
ansvarlig. Studien ble klarert av Regional
komité for medisinsk forskningsetikk, Vest-
Norge og tilré&dd av Norsk samfunns-
vitenskapelig datatieneste AS.

Pasientene ble forespurt om deltakelse i

Tabell 2. Alder, kignn, andel raykere, og legemiddelbruk for pasientene. (N = 73)

Pasientkarakteristika

Kvinner 38 52 %
Menn 35 48 %
Alder, gjennomsnitt, ar (spredning) 62 (26-83)

Raykere, antall 18 25%
Medlemmer i Norges Diabetesforbund, antall 37 51 %
Tid siden diagnose, ar gjennomsnitt, (spredning) 10 (0-30)
Gjennomsnittlig antall legemidler per pasient 8,7 (2-19)

(spredning)

Selvrapportert HbAlc, % giennomsnitt (spredning) 7,4 (4,6-10)

Legemiddelbruk (ATC-grupper)

Antall brukere

Kun orale antidiabetika (A10B) 37 51 %
Kun insulin (A10A) 9 12%
Insulin og orale antidiabetika samtidig (A10A og 27 37 %
A10B)

Lipidmodifiserende legemiddel (C10) 49 67 %
Andre hierte-karmidler (C unntatt C10) 68 93 %
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forbindelse med reseptinnlevering, og fikk
skriftlig og muntlig informasjon om studien
for skriflig samtykke ble innhentet.
Inklusjonskriteriene var pasienter av
begge kjgnn over 18 ar som selv hentet ut
legemidler for sin type 2-diabetes, og som
var villige til & ta imot informasjonsskrivet
om studien samt skriftlig samtykket til @
delta. Rekrutteringen av pasienter var ikke
randomisert. Pasienftene representerer et
«convenience somp|e>> av antatt typiske
type 2-diabetespasienter i apotek, og
antallet som takket nei til & delta i studien
ble ikke registrert.

| forkant av legemiddelgjennomgangen
utarbeidet farmaseyten en legemiddel-
profil p& grunnlag av reseptopplysninger i
qpotekets datasystem og eventuell ti||eggs-
informasjon fra pasienten. For LRP hvor
det ble vurdert som ngdvendig @ involvere
legen, ble det utarbeidet et forslag fil
lzsning fer legen ble kontaktet. Alle
forslag til endringer i legemiddel-
behandlingen ble avgjort av lege.

Anonymiserte skjemaer for legemiddel-
gjennomgangene ble sendt til prosjekt-
gruppen, kodet og analysert pa SPSS
version 14. Etter legemiddelgjennom-
gangen ble pasienten bedt om & besvare
et anonymt evalueringsskiema som ble
returnert direkte til prosjektgruppen.

RESULTATER

Det ble utfert legemiddelgjennomganger
med 73 pasienter, derav 38 kvinner (52 %).
Pasientenes gjennomsnittsalder var 62 &r
og de hadde i snitt hatt type 2-diabetes i ti
ér. Pasientene brukte gjennomsnittlig 8,7
legemidler (spredning 2-19), 85 % (n = 62)
brukte seks eller flere legemidler. @vrige
pasientkarakteristika fremgér av tabell 2.
Av de 637 forskrevne legemidlene utgjor-
de antidiabetika (ATC-gruppe A10) 24 %,
midler med virkning pé renin-angiotensin-
systemet (C09) 9 %, antitrombotiske midler
(BO1) 9 %, og lipidmodifiserende midler
(C10) 8 %. Sistnevnte ble brukt av 49
pasienter (67 %), derav brukte 29
simvastatin. De fleste (95 %) brukte ett eller
flere hjerte-karmidler. Tre av fire oppga at
de var godt eller meget godt fornayd med
behandlingen av sin diabetes.

Totalt ble det avdekket 88 LRP for 43 av
de 73 pasientene, i gjennomsnitt to
(spredning 1-6) LRP per pasient. For de
resterende 30 pasientene ble det ikke
funnet LRP. Disse pasientene skilte seg ikke
fra de 43 andre nar det gjaldt alder, kjgnn
og antall legemidler. De hyppigst fore-
kommende LRP var bivirkninger (22 %),
manglende etterlevelse (compliance) (15
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Tabell 3. Frekvens av legemiddelrelaterte problemer og oversikt over om farmasagyten kontaktet lege eller ikke.

Legemiddelrelatert problem, kategori

Bivirkning

Tatt feil legemiddel eller dose
Behov for tillegg av legemiddel
Uhensiktsmessig legemiddelvalg
Ikke optimalt doseringstidspunkt
Interaksjon

For lav dose

Annet

Praktisk problem

For hgy dose

Behov for informasjon/veiledning
Ikke optimal formulering

Tatt legemiddel ved feil tidspunkt
Totalt

%), og behov for tillegg av legemiddel (10
%) (tabell 3). Ved 34 % av de legemiddel-
relaterte problemene kontaktet farma-
sayten forskrivende lege (tabell 3). Det ble
gitt muntlig og/eller skriftlig ra&d il
pasientene fra farmasaytene i forbindelse
med 92 % av de legemiddelrelaterte
problemene.

De legemiddelgruppene som var
forbundet med flest LRP var antidiabetika,
lipidmodifiserende midler og betablokkere
(CO7). Se for evrig tabell 4 for eksempler
pé legemiddelrelaterte problemer for de
ulike legemiddelgruppene.

Femtitre pasienter (73 %) returnerte
evalueringsskjemaet til prosjektgruppen
og 52 (98 %) av dem oppga at de fikk et
godt eller meget godt utbyﬂe av |ege-
middelgjennomgangen. Av de som svarte,
oppga 32 % at legemiddelgjennomgang-
en medferte endringer i hvordan de tok
legemidlene sine og halvparten oppga at
de leerte noe nytt om sine legemidler.
Fortitre (81 %) svarte at de kunne tenke
seg tilbud om en tilsvarende legemiddel-
gjennomgang i apotek i fremtiden.

DISKUSJON

Farmasgytene fant legemiddelrelaterte
problemer hos 59 % av pasientene. Det
hyppigste LRP var bivirkning, og anti-
diabetika var den legemiddelgruppen som
ga opphav til flest LRP. Legen ble kontaktet
i eft av tre tilfeller av LRP. Pasientene var
godt forneyd med tilbudet.

Behov for legemiddelgjennomganger i
apotek

Studien viser at mange pasienter med type
2-diabetes har LRP, og at det er behov for
bedre oppfelging av legemiddelbehand-
lingen i denne pasientgruppen. En meta-
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Totalt antall LRP

19 3
12 2
9 3
7 5
7 8
7 3
6 3
6 3
8 0
4 2
8 0
2 2
1 1
88 30

analyse av Shojania et al. rapporterte at
tverrfaglige tiltak for pasienter med type
2-diabetes  signifikant kan pévirke
glykemisk kontroll (14), og mange studier
har vist at opotekformaszyter, blant annet
gjennom legemiddelgjennomganger, kan
avdekke og lese LRP i samarbeid med lege
for paosienter med type2-diabetes
(4,12,1516).

| den for nevnte leder i Tidsskriftet
kommenterer Jerund Straand hvilken form
legemiddelgjennomganger skal ha og
hvem som skal utfere dem. Han nevner
bade elektroniske lzsninger som vurderer
forskrivningen klinisk og farmakologisk,
og legemiddelgjennomganger som en
farmasgytoppgave i apotek. Med tanke
pé det kliniske og individuelle konkluderer
han likevel med at legemiddelgjennom-
ganger mé bygges inn i legens kliniske
virksomhet, og uttrykker ot den beste
arbeidsformen er at legen, gjerne sammen
med en farmaseyt, vurderer totalmedika-
sjonen for utvalgte pasienter (7).

Apotekfarmasayten kan via apotekets
datasystem fa tilgang til en fullstendig
legemiddelprofil for pasienten gitt at
pasienten benytter samme apotek. Dette
betyr at apoteket i visse filfeller kan ha
bedre oversikt enn legen over pasientens
totale legemiddelbruk dersom denne
bruker flere leger. Legemiddelgjennom-
gang med farmasayt kan veere nyttig for @
belyse problemer som vanligvis ellers ikke
avdekkes, for eksempel bruk av kontra-
indiserte reseptfrie legemidler eller
interaksjon mellom reseptfrie og resept-
pliktige legemidler (17). Farmaseyter kan
ogsé avdekke &rsaker fil bevisst non-
compliance, et problem leger kan vaere lite
klar over siden pasienter ofte er motvillige
til & fortelle legen sin at de ikke tar

Lege kontaktet

Lege ikke kontaktet

16
10
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(4]

medisinen som er forskrevet til dem (18).
Viktil et al. har funnet at ved direkte
dialog med pasient i sykehus identifiseres
betydelig flere LRP enn ved en papirbasert
gjennomgang alene (10). | legemiddel-
gjennomganger i apotek har man god
mulighet for @ legge til rette for en slik sam-
tale med pasienten om legemiddelbruk.

LRP-kategorier
Frekvensen av legemiddelrelaterte proble-
mer i ulike studier avhenger blant annet av
hvordan et LRP er definert. B&de nasjonalt
og internasjonalt samarbeides det innen
praktisk farmaseytisk og medisinsk
forskning om et felles verktay for klassifi-
sering/kategorisering av LRP ved lege-
middelgjennomganger i ulike miljger i pri-
maer- og sekundaerhelsetienesten (1,13,19).
lkke uventet utgjorde bivirkninger den
starste LRP-gruppen, og seerlig gastrointes-
tinale bivirkninger knyttet il metformin ble
rapportert av flere pasienter. Farma-
soytenes réd besto i endring av doserings-
tidspunkt og forslag il dosereduksjon etter
aviale med lege. Dérlig etterlevelse var det
nest hyppigste LRP og omfattet «tatt feil
legemiddel eller dose» eller «tatt legemid-
del til feil tidspunkt» i LRP-kategoriene. Det
er kient at pasienter med type 2-diabetes
har lav compliance (16), og at darlig etter-
levelse utgjer et stort hinder for adekvat
behandling ved komplekse legemiddel-
regimer. Utenlandske studier har vist for-
deler ved at apotekfarmasayter gjennom-
forer legemiddelgjennomganger, spesielt
med hensyn pé etterlevelse og kunnskaps-
overfering (16,20,21), men det er ogsa
sett at endringer i behandling som falge
av legemiddelgjennomgang med farma-
soyt og tilbakemelding til lege kan bedre
kliniske verdier som blodtrykk og HbATc
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(16,22). Farmaseytene i denne studien
foreslo ogsa tillegg av legemidler, spesielt
antidiabetika og  lipidmodifiserende
midler i tréd med NSAMs rad om lege-
middelbehandling av pasienter med type
2-diabetes (3). | andre studier er det i
enda sterre grad funnet at pasienter med
type 2-diabetes har ubehandlet eller
underbehandlet indikasjon (4,6).
Farmasaytene pépekte i tillegg uhensikts-
messig legemiddelvalg, for lave doser av
legemidlene og ikke optimalt doserings-
tidspunkt, noe som kan ha betydning bade
for effekt og bivirkninger av legemidlene.

Kommunikasjon med lege om pasientens LRP
Nytten av godt samarbeid og effektiv
kommunikasjon mellom lege og farmaseyt
i forbindelse med LRP og kliniske problem-
stillinger er vist i flere studier (4,6,23). |
var studie kontaktet farmasgyten legen ved
ett av tre LRP (tabell 3).

| en reseptstudie fra Mere og Romsdal
ble det funnet uheldige legemidde-
lkombinasjoner i minst 13,5 % av for-
skrivningene til eldre pasienter (24). En
interaksjonsstudie i norske apotek har
tidligere vist at farmaseyter kontaktet

legene i 41 % av interaksjonstilfellene
(25). | vér studie kontaktet farmaseytene
legen ved tre av sju interaksjoner.
Farmasgytene tok i flere tilfeller kontakt
med legen nar det gjaldt uhensiktsmessig
legemiddelvalg. Det dreide seg om filfeller
der det var et ikke-begrunnet avvik mellom
legemiddel og indikasjon eller kontra-
indikasjon, grunnet for eksempel alder
eller komorbiditet.

Hvor pasienten hadde praktiske proble-
mer med & ta legemidlene sine, hadde tatt
feil legemiddel eller dose eller hadde
behov for informasjon eller veiledning, ble
legen i liten grad konsultert. Farmasgytens
legemiddelkompetanse er ofte tilstrekkelig
for & avklare og lese slike spersmél p& en
hensiktsmessig méte. Dette samsvarer med
andre studier hvor det er vist at problemer
kan leses direkte i apoteket gjennom dialog
med pasienten (26-28). Manglende
kommunikasjon generelt mellom apotek og
legekontor om LRP kan forklares av
tungvinte  kommunikasjonsveier, og
vanskelig tilgjengelige leger (28).

Ved en videreutvikling av legemiddel-
gjennomganger i apotek for pasienter
med kroniske sykdommer, m& det legges

Tabell 4. Antall og eksempler pd LRP i forhold til legemiddelgrupper.

vekt pa @ sikre et smidig og funksjonelt
samarbeid mellom lege og apotekfarmaseyt.

Pasientenes erfaringer

Halvparten av pasientene oppga at de
leerte noe nytt om sine legemidler, og i
likhet med funn i tidligere studier (17,29),
var pasientene forngyde med tilbudet. Om
dette pavirker etterlevelse eller sykdoms-
forlep pé lang sikt er ikke undersekt her.
Forskning viser at tverrfaglige inter-
vensjoner er de mest effektive i sé

henseende (22).

Variasjon i deteksjonsgrad og svakheter
ved studien

Farmaseytene hadde relevant kompetanse
og erfaring innen diabetesomradet. Alle
fikk samme oppleering i forhold il utfering
av legemiddelgjennomganger og regi-
strering av data. Antall utferte legemiddel-
gjennomganger og antall detekterte LRP
per legemiddelgjennomgang varierte like-
vel betydelig mellom deltakerne, fra seks
til én utferte legemiddelgjennomganger
og fra seks til ingen avdekkede LRP per
legemiddelgjennomgang. Farmasgytene
kan ha hatt ulike forutsetninger for & opp-

Legemiddel (ATC-grupper, 2. nivd)  Antall LRP Eksempler pa legemiddelrelaterte problemer (antall i parentes)
A10: Midler il diabetesbehandling 31 Bivirkning (), for lav dose (5), far hay dose (3), tatt feil legemiddel eller dose (3)
C10: Lipidmodifiserende midler 12 Behov for tillegg av legemiddel (3), ikke optimalt doseringstidspunkt (2), bivirkning
(2), behov for informasjon/veiledning (2)
C07: Betablokkere 7 Bivirkning (3), interaksjon (1), uhensiktsmessig legemiddelvalg (1), for lav dose (1)
CO3: Diuretika 6 Behov for tillegg av legemiddel (2), ikke optimalt doseringstidspunkt (1), tatt feil
legemiddel eller dose (1), ikke optimal formulering (1), bivirkning (1)
C09: Midler med virkning p& 6 Bivirkning (4), uhensiktsmessig legemiddelvalg (1),
renin-angiotensinsystemet tatt feil legemiddeleller dose (1)
BO1: Antitrombotiske midler 5 Interaksjon (4), behov for tillegg av legemiddel (1)
RO1: Rhinologika og andre prep til 4 Uhensiktsmessig legemiddelvalg (2), tatt feil legemiddel eller dose (2)
nasal bruk
RO3: Midler ved obstruktiv lungesykdom 4 Praktiske problemer (3), tatt feil LM eller dose (1)
GO03: Kjgnnshormoner og midler med 2 Uhensiktsmessig legemiddelvalgvalg (1), tatt feil legemiddel eller dose (1)
effekt p& genitalia
NOé: Psykoanaleptika 2 For hey dose (1), bivirkning (1)
RO6: Antihistaminer il systemisk bruk 2 Tatt feil legemiddel eller dose (1), bivirkning (1)
A02: Midler mot syrerelaterte lidelser 1 Tatt feil legemiddel eller dose (1)
A08: Midler mot fedme 1 Annet (1)
C08: Kalsiumantagonister 1 Bivirkning (1)
GO04: Urologika 1 Annet (1)
NO2: Analgetika 1 Behov for tillegg av legemiddel (1)
Annet 2 Behov for informasjon/veiledning (2)

"Med non-compliance menes at pasientene har tatt legemidlet til feil tidspunkt eller tatt feil legemiddel eller dose.
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dage LRP, knyttet til forhold som grunn-
utdanning, erfaring, kommunikasjons-
ferdigheter, motivasjon, arbeidssituasjon
og pasientmateriale.

Studien omfatter relativt f& pasienter, og
pasientene sa seg villige til & delta i
studien ved reseptinnlevering. Et selek-
sjonsbias bade i rekruttering av farma-
sayter (spesielt interesserte deltar p& kurs)
og pasienter (ingen randomisering,
convenience sample av pasienter) kan
derfor ha gjort seg gjeldende. Data-
grunnlaget representerer felgelig personer
som har hatt tid og interesse av @ fa en slik
legemiddelgjennomgang, og resultatene
kan derfor ha begrenset generaliserbarhet.

KONKLUSJON

LRP er vanlig hos pasienter med type 2-
diabetes og apotekfarmasayter kan bidra
til & avdekke, forebygge og lase LRP for
denne pasientgruppen gjennom struktu-
rerte legemiddelgjennomganger. God
kommunikasjon med behandlende lege er
avgjerende for & lase klinisk viktige LRP
funnet under legemiddelgjennomganger i
apotek.
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