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Avdekking av legemiddelrelaterte
problemer ved Medisinstart tor
pasienter med diabetes type 2

SAMMENDRAG

Hensikt

Hensikten var & kartlegge legemiddel-
relaterte problemer (LRP-er) og h&nd-
teringen av disse i Medisinstart-samtaler
for pasienter med diabetes type 2, samt
undersgke faktorer assosiert med LRP-er.

Materiale og metode

Farmasgyter ved 165 apotek rappor-
terte informasjon om LRP-er fra totalt
1331 Medisinstart-samtaler (samtale 1
og 2)i2022/2023. Dataene ble samlet
inn anonymt ved hjelp av elekironiske
sparreskjema.

Resultater

Det ble avdekket LRP-er hos 77,9 % og
63,8 % av pasientene i Medisinstart-
samtale 1 og 2. Ved samtale 2 var LRP-
ene fra samtale 1 helt/delvis lzst for
60,7/30,7 % av pasientene. Handter-
ingen av LRP-er gjennom Medisinstart
ble angitt & veere den viktigste arsaken til
at LRP-ene ble lgst.

Det var hgyere odds for & avdekke
LRP-er for pasienter fadt 1960 eller senere
(OR = 1,411, p = 0,043), og for pasien-
ter som brukte metformin (OR = 1,621, p
=0,014) og/eller GLP-1-analog (OR =
1,530, p = 0,029). Injeksjonspreparater
var assosiert med heyere odds for pro-
blemer med praktisk bruk enn per orale
legemidler (OR = 3,364, p <0,001). Det
var lavere odds for & avdekke LRP-er ved
samtaler per telefon verus i apoteket (OR
= 0,301, p<0,001).

Konklusjon

Medisinstart kan bidra til tidlig identifi-
sering og reduksjon av LRP-er ved oppstart
med diabeteslegemidler. Kunnskap om
faktorer assosiert med LRP-er, er nyttig ved
videreutvikling og mélretting av tjenesten.
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HOVEDBUDSKAP

Medisinstart bidrar til & avdekke og lase
legemiddelrelaterte problemer ved opp-
start med diabeteslegemidler.

Det avdekkes i sterre grad problemer for
pasienter fadt 1960 eller senere, og for
metformin og GLP-1-analoger.

Injeksjonspreparater er assosiert med
flere problemer med praktisk bruk enn
per orale legemidler.

Det avdekkes feerre problemer i Medisin-
start-samtaler per telefon sammenliknet
med samtaler i apoteket.

INTRODUKSJON

Diabetes type 2 er en av de raskest vok-
sende kroniske sykdommene i verden (1-3).
Ubehandlet eller déarlig kontrollert sykdom
kan fare til alvorlige senkomplikasjoner som
hjerte- og karsykdom, nevropati, nyresykdom
eller synstap (4-6). Sykdommen har ogsa
betydelige samfunnsmessige konsekvenser
ved blant annet & fere fil redusert folkehelse
og velferd, redusert arbeidsdeltakelse og
produktivitet, samt ekt ressursbruk i helse-
vesenet og gkte helsekostnader (7; 8). Effekten
av legemiddelbehandlingen av diabetes type
2 begrenses av at en stor andel av pasientene
har mangelfull etterlevelse til behandlingen eller
opplever andre legemiddelrelaterte problemer
(LRP-er) (9—13). En LRP kan defineres som en
hendelse eller et forhold som skjer i forbindelse
med legemiddelbehandling, og som reelt eller
potensielt interfererer med @nsket helseeffekt
(14).

Medisinstart er en norsk tieneste hvor
pasienter, som nylig har startet med et nytt
legemiddel, far to oppfelgingssamtaler cirka
1-2 og 3-5 uker efter reseptekspedisjon.
Mélet med tienesten er & bidra til riktig bruk av
det nye legemidlet. En tidligere studie har vist
at omtrent halvparten av pasientene som fikk
Medisinstart, opplevde LRP-er de farste ukene
etter oppstart og fikk hjelp til & handtere disse
(15). Tienesten bidro til & gke etterlevelse og
redusere legemiddelrelatert bekymring (16).
Evaluering av en tilsvarende apotektieneste i
England, New Medicine Service (NMS), viste
liknende resultater med okt etterlevelse, samt
kostnadseffektivitet (17-19).

Medisinstart har siden 1. mai 2018 vaert
offentlig finansiert for pasienter som starter
med hjerte- og karlegemidler. Det er imidlertid
kjent at andre pasientgrupper, som blant annet
pasienter med diabetes type 2, har utfordrin-
ger med etterlevelse eller andre LRP-er (20).
Studier av den engelske tienesten NMS har vist
at tienesten ogs& bedret etterlevelsen i denne
pasientgruppen (17).

Medisinstart-samtalene  kan gjennomfe-
res i apoteket eller per telefon (21). Andelen
samtaler per telefon gkte betydelig under
pandemien og har deretter holdt seg hay (46,1
% 12019, 73,3 % i 2020, 86,0 % i 2021 og
84,4 % i 2022, jamfer Farmaloggs bransje-
statistikk). Tidligere evalueringer har vist at
gjennomfering av Medisinstart per telefon
fungerer fint, men at pasientene er mer forngyde
med samtaler som gjennomfgres i apoteket (15).
Det er ellers begrenset kunnskap om gjennom-
fering av samtaler per telefon versus i apoteket.

Hensikten med denne studien var for det
farste & kartlegge funn av ulike typer LRP-er og
hvordan disse LRP-ene ble handtert i Medisin-
start-samtaler for diabeteslegemidler. Hensikten

NORSK FARMACEUTISK TIDSSKRIFT 4/2024



var ogsé & undersgke hvilke faktorer som var
assosiert med funn av LRP-er generelt, samt
hvilke faktorer som var assosiert med de ulike
typene LRP-er.

MATERIALE OG METODE
Deltakerapotek og
tienestefarmasgyter

Totalt 165 apotek deltok i studien som ble
giennomfert fra 1. mars 2022 til 31. januar
2023. Det ble informert om studien pé&
Apotekforeningens nettsider og i nyhetsbrev.
Apotekene som ansket & delta, meldte seg selv
p& som deltakerapotek. Deltakerapotekene
omfattet primaerapotek fra alle de storste
apotekkjedene, samt sykehusapotek. Det ble
stilt krav til at hvert av deltakerapotekene skulle
ha minst en farmaseyt som hadde gjennomgaétt
opplaering og var godkjent for & gjennomfere
Medisinstart for diabetes type 2, heretter omtalt
som tienestefarmasgyt. En kartlegging fra 2022
viste at 58,2 % av deltakerapotekene hadde
1-3 tienestefarmaseyter, mens 37,7 % av
apotekene hadde 4-7 tienestefarmasgyter og
4,1 % hadde 8 eller flere tienestefarmasayter.

Medisinstart for diabetes type 2
Malgruppen for tienesten Medisinstart for
diabetes type 2 var pasienter som hentet ut
et virkestoff mot diabetes type 2 som de ikke
hadde brukt tidligere (ATC-gruppe: A10A/
A10B). Pasienter i mélgruppen ble informert
om Medisinstart i forbindelse med resept-
ekspedisjon. Pasientene kunne ogsé selv efter-
sporre tienesten, eller bli henvist til tienesten av
lege. Medisinstart for diabetes type 2 falger
en standardisert samtaleguide (tilgjengelig pa
foresparsel) og ble gjennomfert p& samme méte
som den offentlig finansierte Medisinstart for
hjerte- og karlegemidler (se: www.apotek.no/
kampanje/medisinstart).

Datarapportering

Tienestefarmasgytene ble bedt om & svare pé et
elektronisk sparreskiema (Questback) etter hver
Medisinstart-samtale for diabeteslegemidler i
studieperioden. Spersmdlene omfattet bak-
grunnsinformasjon om pasient (kjenn og
kategori for fadselsér), legemiddel (4. ATC-niva)
og hvordan samtalene ble gjennomfert (apotek/
telefon, antall legemidler). Registreringsskjemaet
omfattet videre sparsméal om avdekkede LRP-er
basert p& klassifiseringen fil Ruths et al. og de
overordnede kategoriene «dosering», «bivirk-
ning», «interaksjon», «avvikende legemiddel-
bruk» og «annet» (22). Kategorien «avvikende
legemiddelbruk» ble delt inn i kategoriene
«ikke startet eller seponert legemidlet», «glemt/
utelatt dose», «problemer med praktisk bruk»
og «udekket informasjonsbehov». | tillegg ble
det spurt om problemer med motivasjon eller
bekymring knyttet til legemidlet. Registrerings-
skijemaet hadde ogsé oppfelgingssparsmél om

NORSK FARMACEUTISK TIDSSKRIFT 4/2024

Tabell 1. Oversikt over Medisinstart-samtalene for diabeteslegemidler i perioden 1. mars

2022 - 3I. januar 2023.

Pasientens kjgnn

Samtale 1 (n =922)°
%-andel (antall)
av samtalene

Samtale 2 (n = 409)°
%-andel (antall)
av samtalene

Kvinne 46,3 (427) 45,7 (187)
Mann 53,7 (495) 54,3 (222)
Pasientens fedselsér
1949 eller tidligere 26,3 (242) 27,9 (114)
1950-1959 29,6 (273) 30,3 (124)
1960-1969 27,8 (256) 28,1 (115)
1970-1979 11,8 (109) 10,5 (43)
1980 eller senere 4,6 (42) 3,2 (13)
Samtalens kommunikasjonsform
Telefon 73,6 (679) 80,2 (328)
Ansikt il ansikt i apoteket 26,4 (243) 19,8 (81)
Samtalen gjaldt
Kun diabeteslegemidler 90,3 (833) 91,7 (375)
Diabetes- og hjerte-/karlegemidler 9,7 (89) 8,3 (34)
Antall diabeteslegemidler samtalen gjaldt for
1 86,3 (796) 89,0 (364)
2 11,0 (101) 8,8 (36)
3 eller flere 2,7 (25) 2,2 (9)
Type legemiddel samtalen gjaldt for®
GLP-1-analog 40,3 (372) 43,5 (178)
Metformin 34,8 (321) 31,5 (129)
SGLT2-hemmer 21,5 (198) 21,8 (89)
Insulin/insulinanaloger 9,4 (87) 8,1 (33)
DPP-4-hemmer 9,0(83) 7,6 (31)
Sulfonylureaderivater 2,1 (19) 2,0 (8)
Andre diabeteslegemidler 0,3 (3) 0,5(2)

® Dataene fra samtale 1 og 2 kan ikke kobles p& grunn av anonym rapportering.

b Summen av legemidler er hayere enn fotalt antall pasienter siden noen pasienter starter med
kombinasjonspreparater eller flere diabeteslegemidler samtidig.

hvordan eventuelle LRP-er ble h&ndtert (rad,
informasjon eller liknende) og av hvem (lege
vs. farmasgyt). De spesifikke sparsmélene kan
gjeres tilgjengelig pé foresparsel.

Datarapporteringen ble gjort anonymt.
Studien ble vurdert & vaere utenfor Regio-
nale komiteer for medisinsk og helsefaglig
forskningsetikks (REK) mandat etter helse-
forskningsloven.

Dataanalyse

Dataene fra sperreskjemaet ble bearbeidet og
analysert i IBM SPSS Analytics (versjon 28.0).
Det ble utfert deskriptive analyser av alle
innsamlede data. Kategoriske data er presentert
med prosentandel og frekvens. For & analysere
assosiasjonen mellom forklaringsvariabler og
om det ble avdekket LRP-er (ja/nei) ble det farst
utfert analyser med kjikvadrattest eller Fishers
eksakte test. Det ble utfart separate analyser for

hver av utfallsvariablene «LRP total», «ikke startet
eller seponert legemidlet», «glemt/utelatt dose»,
«udekket informasjonsbehov», «mulig bivirk-
ning», «problem med motivasjon eller bekym-
ring», «problemer med praktisk bruk», «dosering»
og «interaksjoner». Forklaringsvariabler ble valgt
ut pé grunnlag av forventede eller kjente asso-
siasjoner med forekomst og/eller avdekking av
LRP-er. Variablene omfattet kignn, fedselsar-
gruppe, legemiddeltype, antall nye legemidler,
kommunikasjonsform (telefon / i apoteket) og
omfang av samtalen (kun diabeteslegemidler
vs. diabetes- og hjerte- og karlegemidler).
Forklaringsvariablene som viste signifikante
assosiasjoner eller tendens til assosiasjoner
med utfallsvariablene i univariate analyser, ble
deretter inkludert i bineere logistiske regresjons-
analyser. For variabelen fadselsargruppe ble de
fem opprinnelige kategoriene gruppert videre
i to fadselsdrskategorier basert pé& resultatene
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fra univariate analyser. Det ble utfert separate
regresjonsanalyser for hver utfallsvariabel for
samtale 1 og 2. Analysene ble utfert ved farst
& inkludere alle forklaringsvariablene i samme
trinn. Regresjonsmodellene ble deretter vurdert
ved hjelp av Hosmer-Lemeshow Goodness of
Fit Test, Omnibus Test of Model Coefficient og
Nagelkerke R Square, samt signifikansnivé for
den enkelte forklaringsvariabel. Variabler som
ikke var signifikante eller som ikke bidro il &
oke modelltilpasningen, ble fiernet fer analysen
ble gjentatt. De endelige regresjonsmodellene
er presentert med justerte odds ratioer (OR) og
p-verdi. Funn med p-verdi < 0,05 ble ansett som
statistisk signifikante.

RESULTATER

| studieperioden rapporterte tienestefarma-
soytene fra totalt 1331 Medisinstart-samtaler
for diabeteslegemidler (samtale 1 og 2).
Dette utgjer 81,8 % av alle samtalene i samme
periode (jamfer apotekenes fakturagrunnlag).
En oversikt over datagrunnlaget er gitt i tabell 1.

Avdekking av LRP

Totalt ble det avdekket LRP-er i 77,9 % av
samtale 1 og 63,8 % av samtale 2 (tabell
2). De vanligste LRP-ene var et udekket infor-
masjonsbehov, mulige bivirkninger, problemer
med motivasjon eller bekymring, og problemer
med praktisk bruk (tabell 2).

Faktorer som var assosiert med hoyere
odds for avdekking av LRP-er i samtale 1,
var fadselsar 1960 eller senere (OR = 1,411,
p = 0,043), bruk av metformin (OR = 1,621,
p = 0,014) og bruk av GLP-1-analog (OR =
1,530, p =0,029) (tabell 3). Samtalerelaterte
faktorer som var assosiert med lavere odds for
at det ble avdekket LRP-er var samtidig sam-
tale for diabetes- og hjerte- og karlegemidler
(OR=0,602, p=0,048) og samtale gjennom-
fort per telefon (OR = 0,301, p < 0,001) (tabell
3). I samtale 2 var det kun samtale gjennomfert
per telefon (OR = 0,512, p = 0,017) som var
assosiert med lavere odds for & avdekke LRP-er
totalt sett (tabell 3).

Bruk av diabeteslegemidlet
Ved samtale 1 var det 43 pasienter som ikke
hadde begynt & bruke det nye legemidlet (tabell
2). De viktigste arsakene til at pasienter ikke
hadde startet, var at de var usikre p& bruk
(n=17) og/eller at samtale 1 ble gjennomfart
ved reseptekspedisjon (n = 14). Ved samtale
2 hadde to pasienter selvseponert legemidlet,
mens en annen pasient hadde fatt legemidlet
seponert av lege.

| samtale 1 og 2 var det henholdsvis
10,4 % og 11,1 % av pasientene som hadde
utelatt/glemt en eller flere doser av det nye
diabeteslegemidlet (tabell 2). Det var hayere
odds for av & avdekke utelatte /glemte doser i
samtale 1 der pasienten startet med metformin
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(OR = 1,774, p = 0,021) og der pasienten
var fadt i 1960 eller senere (OR = 1,847,
p = 0,008) (tabell 3). Oddsen for & avdekke
utelatte /glemte doser var imidlertid lavere i
tilfeller der pasienten startet med GLP-1-analog
enn med andre diabeteslegemidler (OR = 0,511,
p = 0,019) og der samtalen ble gjennomfert
per telefon sammenliknet med i apoteket
(OR=0,564, p=0,021) (tabell 3). Ved sam-
tale 2 var bruk av GLP-1-analog assosiert med
lavere odds for & avdekke utelatte/glemte
doser (OR = 0,287, p = 0,001) (tabell 3).

Farmasgytenes rapportering av hvordan
problemet med glemt/utelatt dose ble handtert,
er oppsummert i tabell 2. De vanligste tiltakene
farmaseytene gjorde, var & gi réd for & handtere
glemte doser (70,6 og 64,3 % i samtale 1 og
2) og/eller gi r&d for & huske & ta legemidlet
(64,7 % og 64,3 % i samtale 1 og 2).

Udekket informasjonsbehov

Ved samtale 1 og 2 ble det rapportert at
henholdsvis 52,2 % og 34,0 % av pasientene
hadde et udekket informasjonsbehov (tabell 2).
Oppstart med insulin var assosiert med hoyere
odds for avdekking av udekket informasjons-
behov b&de i samtale 1 (OR = 2,009,
p = 0,004) og samtale 2 (OR = 2,553,
p = 0,011) (tabell 3). Det var lavere odds for
& avdekke udekket informasjonsbehov ved
samtaler per telefon (OR = 0,388, p < 0,001
og OR = 0,470, p = 0,003 for henholdsvis
samtale 1 og 2). Samtidig samtale for dia-
betes- og hjerte- og karlegemidler var kun
assosiert med lavere odds for udekket informa-
sjonsbehov i samtale 1 (OR=0,602, p=0,029)
(tabell 3). H&ndteringen av problemer med udek-
ket informasjonsbehov er oppsummert i tabell 2.

Mulige bivirkninger

Ved samtale 1 og 2 ble det identifisert mulige
bivirkninger hos henholdsvis 43,0 % og 35,5
% av pasientene (tabell 2). | samtale 1 var det
hayere odds for & avdekke mulige bivirkninger
i tilfeller der det nye legemidlet var metformin
(OR=1,774, p = 0,021) eller GLP-1-analog
(OR = 1,556, p = 0,008), og der pasienten
var kvinne (OR = 1,320, p = 0,048) og/
eller fadt i 1960 eller senere (OR = 1,520,
p = 0,003) (tabell 3). Oppstart med insulin
var derimot assosiert med lavere odds for at
det ble avdekket bivirkninger (OR = 0,428,
p = 0,002). | samtale 2 var det kun bruk av
GLP-1-analog som var assosiert med hayere
odds for & identifisere bivirkninger (OR = 1,782,
p =0,006) (tabell 3).

Héndteringen av mulige bivirkninger er
oppsummert i tabell 2. De vanligste tiltakene
var & gi informasjon om bivirkninger (78,9 % og
68,1 % i henholdsvis samtale 1 og 2), gi réd for
& lindre/forbygge bivirkninger (72,1 % og 75,9
% i samtale 1 og 2) og & drefte bekymringer
(45,4 % og 48,3 % i samtale 1 og 2).

Problemer med motivasjon eller
bekymring

Ved samtale 1 og 2 ble det rapportert at
henholdsvis 26,7 % og 20,7 % av pasien-
tene hadde problemer med motivasjon eller
bekymring (tabell 2). Det var hayere odds for
4 identifisere problemer med motivasjon eller
bekymring i samtaler der pasienten var kvinne
(OR = 1,658, p = 0,001 og OR = 1,672,
p = 0,037 for henholdsvis samtale 1 og 2).
| samtale 1 var det ellers lavere odds for
& avdekke problemer med motivasjon og
bekymring i samtaler gjennomfart per telefon
(OR = 0,495, p < 0,001), mens det ikke var
forskjell i samtale 2 (tabell 3).

Handteringen av problemer med motivasjon
eller bekymring er oppsummert i tabell 2. De
vanligste tiltakene var & drafte bekymringene
med pasienten (80,7 % og 80,6 % i henholdsvis
samtale 1 og 2), gi r&d om & lindre/forebygge
bivirkninger (63,4 % og 54,2 % i samtale 1
og 2) og/eller gi informasjon om hvorfor det
er viktig & ta legemidlet (56,4 % og 62,5 % i
samtale 1 og 2).

Problemer med praktisk bruk
Ved samtale 1 og 2 ble det rapportert at
henholdsvis 24,6 % og 16,3 % av pasientene
hadde problemer med praktisk bruk (tabell
2). Oddsen for & identifisere problemer med
praktisk bruk var heyere ved oppstart med
injeksjonspreparater (OR = 3,364, p < 0,001 og
OR = 2,649, p<0,001 for henholdsvis samtale
1 og 2). Samtale gjennomfert per telefon var
derimot assosiert med lavere odds for problemer
med praktisk bruk i samtale 1 (OR=0,464, p <
0,001), men ikke i samtale 2 (tabell 3).
Handteringen av problemer med praktisk
bruk er oppsummert i tabell 2. De vanligste til-
takene var & veilede pasienten i praktisk bruk,
som for eksempel injeksjonsteknikk (56,0 % og
53,1 % i samtale 1 og 2), og & gi informasjon
om handtering av legemidlet, som for eksempel
oppbevaringsbetingelser og avfallshéndtering
(35,9 % og 32,8 %). Det ble i starre grad gitt
r&d for & lette administrering av legemidlet
(16,7 % vs. 6,1 %, p = 0,014) og veiledning i
praktisk bruk (66,7 % vs. 49,6 %, p = 0,016) i
samtaler gjennomfart i apoteket enn i samtaler
gjennomfart per telefon.

Problemer med mulig over-/
underdosering

Ved samtale 1 og 2 ble det rapportert om mulig
over-/underdosering for henholdsvis 8,2 % og
6,4 % av pasientene (tabell 2). Handteringen
av problemer med mulig over-/underdosering
er oppsummert i tabell 2.

Problemer med interaksjoner

Ved samtale 1 og 2 ble det rapportert om
interaksjoner for henholdsvis 5,0 % og 3,4
% av pasientene (tabell 2). Handteringen av
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Tabell 2. Oversikt over legemiddelrelaterte problemer (LRP-er) som ble identifisert i samtale 1 og 2, og farmaseytenes rapportering

av hvordan LRP-ene ble hdndtert.

Type LRP og handtering

Samtale 1

%-andel (antall)
av samtalene

%-andel (antall)
av tilfeller med

%-andel (antall)
av samtalene

Samtale 2

%-andel (antall)
av tilfeller med

(n=922) aktuell LRP® (n=409) aktuell LRP®
Rapportering fra alle samtaler
LRP fotal 779 (718) 63,8 (261)
Bruker ikke nytt legemiddel 4,7 (43) 0,7 (3)
Udekket informasjonsbehov 52,2 (481) 34,0 (139)
Dekket av farmaseyt (uten legekontakt) 83,2 (400) 80,6 (112)
Delvis dekket av farmasgyt, men pasient 21,0 (101) 25,9 (36)
ble i tillegg anbefalt & kontakte lege
Pasient ble anbefalt & kontakte lege p&
grunn av informasjonsbehov utenfor
farmasgytens rolle/kunnskapsomréde 2,5(12) 5,0(7)
Farmaseyt har/skal kontakte(t) lege 3,1 (15) 2,9 (4)
Annet 4,0 (19) 2,9 (4)

Rapportering fra samtaler der

%-andel (antall) %-andel (antall)

%-andel (antall) av  %-andel (antall)

pasienten brukte det nye legemidlet av samtalene av tilfeller med samtalene av tilfeller med
(n=879) aktuell LRP® (n=406) aktuell LRP°

Glemt/utelatt dose® 10,4 (92) 11,1 (45)

Handtert av farmaseyt 90,2 (83) 88,9 (40)

Pasient ble anbefalt & kontakte lege 16,3 (15) 13,3 (6)

Farmaseyt har/skal kontakte(t) lege 4,3 (4) 4,4 (2)
Mulige bivirkninger® 43,0 (378) 35,5 (144)

Handtert av farmasaeyt 87,8 (332) 771 (1)

Pasient ble anbefalt & kontakte lege 25,4 (96) 34,7 (50)

Farmaseyt har/skal kontakte(t) lege 1,6 (6) 4,2 (6)
Problemer med motivasjon/bekymring® 26,7 (235) 20,7 (84)

Héndtert av farmaseyt 84,3 (198) 81,0 (68)

Pasient ble anbefalt & kontakte lege 31,5 (74) 45,2 (38)

Farmaseyt har/skal kontakte(t) lege 3,0(7) 4,8 (4)
Problemer knyttet fil praktisk bruk® < 24,6 (216) 16,3 (66)

Handtert av farmaseyt 96,3 (208) 97,0 (64)

Pasient ble anbefalt & kontakte lege 6,9 (15) 9,1 (6)

Farmaseyt har/skal kontakte(t) lege 0,9 (2) 0 (0)
Mulig over-/underdosering® 8,2 (72) 6,4 (26)

Handtert av farmasayt 52,8 (38) 61,5 (16)

Pasient ble anbefalt & kontakte lege 48,6 (35) 50,0 (13)

Farmaseyt har/skal kontakte(t) lege 6,9 (5) 7.7 (2)
Interaksjoner® 5,0 (44) 3,4 (14)

Hdandtert av farmaseyt 87,0 (40) 71,4 (10)

Pasient ble anbefalt & kontakte lege 10,9 (5) 14,3 (2)

Farmaseyt har/skal kontakte(t) lege 8,7 (4) 21,4 (3)

° Det var mulig & registrere flere typer handtering per LRP. Summen av antall héndteringer vil dermed vaere hayere enn antall LRP-er for hver kategori.
b Sparsmalene om disse problemene ble kun stilt hvis pasienten brukte legemidlet.

¢ Praktisk bruk kan for eksempel vaere doseringstidspunkt, administrering og oppbevaring.

interaksjoner er oppsummert i tabell 2. Tiltakene
omfattet blant annet anbefaling om & unngé
interagerende legemiddel/mat/drikke (34,9
% og 30,8 % av interaksjonene i samtale 1 og
2) og/eller & endre doseringstidspunkt (18,6
% av interaksjonene i samtale 1).

Oppfolging av LRP-er fra samtale 1
Blant pasientene som fortsatt brukte legemidlet
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i samtale 2 (n = 406), hadde 34,5 % hatt LRP
ved samtale 1. | samtale 2 ble det rapportert
at LRP-er fra samtale 1 var last for 60,7 % av
pasientene, delvis lgst for 30,7 % av pasi-
entene og ikke lgst for 6,4 % av pasientene.
For to pasienter (2,1 %) var status ukjent. Den
viktigste &rsaken til at LRP-ene fra samtale 1
hadde blitt helt eller delvis last, ble rapportert
& vaere handteringen i Medisinstart-samtale 1

(70,3 %). Andre &rsaker var at problemet gikk
over av seg selv (35,2 %) og/eller at det ble
lst som falge av legekontakt (10,9 %).

Nyoppstatte LRP-er ved samtale 2

Ved samtale 2 (n = 409) ble det rapportert
om nye LRP-er (oppstdtt etter samtale 1) i 35
% av samtalene. Disse LRP-ene inkluderte ikke
eventuelt nyoppstatte problemer med etter-
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Tabell 3. Oppsummering av resultatene fra logistiske regresjonsanalyser av mulige forklaringsvariabler for henholdsvis LRP total (alle
kategorier), glemt/utelatt dose, udekket informasjonsbehov, mulig bivirkning, problem med motivasjon eller bekymring og problem med

praktisk bruk.®

Samtale 1 (n = 879/922")

Samtale 2 (n = 406/409")

LRP TOTAL (alle kategorier)

Forklaringsvariabel Justert OR (95 % Kl) p Justert OR (95 % Kl) p
Fadt > 1960 1,411 (1,011-1,969) 0,043 -

Samtale per telefon 0,301 (0,190-0,476) <0,001 0,512 (0,295-0,889) 0,017
Samtale for diabetes- og hjerte- og karlegemidler 0,602 (0,364-0,995) 0,048 -

Metformin 1,621 (1,104-2,380) 0,014 -

GLP-1-analog 1,530 (1,045-2,240) 0,029 -

Insulin 1,519 (0,843-2,738) 0,164 -

Konstant 5,867 3,05

Modellsammendrag

-2 Log likelihood

923,24, X?(6) = 21,75, p < 0,001

529,3, X2(1) = 6,05, p=0,014

Nagelkerke R?

0,083

0,020

Hosmer & Lemeshow test p=0,998 -

Klassifiseringsnayaktighet 779 % 63,8%

GLEMT/UTELATT DOSE

Forklaringsvariabel Justert OR (95 % Kl) p OR (95 % Kl) p
Metformin 1,774 (1,092-2,881) 0,021 -

GLP-1-analog 0,511 (0,291-0,897) 0,019 0,287 (0,134-0,614) 0,001
Fadt > 1960 1,847 (1,174-2,907) 0,008 -

Samtale per telefon 0,564 (0,347-0,916) 0,021 -

Konstant 0,128 0,187

Modellsammendrag

-2 Log likelihood

561,3, X2(4) = 28,05, p < 0,001

270,4, X2(1)=12,4, p < 0,001

Nagelkerke R2

0,064

0,06

Hosmer & Lemeshow test p=0,792 -

Klassifiseringsnayaktighet 89,5 % 88,9 %

UDEKKET INFORMASJONSBEHOV

Forklaringsvariabel Justert OR (95 % KI) P Justert OR (95 % KIl) p
Insulin 2,009 (1,247-3,235) 0,004 2,553 (1,234-5,281) 0,01
Samtale for diabetes- og hjerte- og karlegemidler 0,602 (0,382-0,948) 0,029 -

Samtale per telefon 0,388 (0,284-0,530) <0,001 0,470 (0,285-0,774) 0,003
Konstant 2,181 0,859

Modellsammendrag

-2 log likelihood

1226,3, X?(3) = 50,17, p < 0,001

509,2, X?(2) = 15,08, p < 0,001

Nagelkerke R2

0,071

0,05

Hosmer & Lemeshow test p=0,417 p=0,752

Klassifiseringsneyaktighet 58,7 % 66,7 %

MULIG BIVIRKNING

Forklaringsvariabel Justert OR (95 % KIl) P OR (95 % KIl) p
Kjenn kvinne 1.320 (1,002-1,739) 0,048 -

Fedt > 1960 1,520 (1,148-2,012) 0,003 -

Metformin 1,701 (1,227-2,358) 0,001 -

GLP-1-analog 1,556 (1,125-2,154) 0,008 1,782 (1,181-2,687) 0,006
Insulin 0,428 (0,248-0,738) 0,002 -

Konstant 0,407 0,422

Modellsammendrag

-2 Log likelihood

1157,2, X2(5) = 44,10, p < 0,001

520,4, X2(1) =7,6, p= 0,006

Nagelkerke R?

0,066

0,026

Hosmer & Lemeshow test p=0,899 -

Klassifiseringsnayaktighet 60,1 % 64,5 %

PROBLEM MED MOTIVASJON ELLER BEKYMRING

Forklaringsvariabel Justert OR (95 % Kl) ) OR (95 % KIl) p
Kjenn kvinne 1,658 (1,223-2,247) 0,001 1,672 (1,031-2,713) 0,037
Samtale per telefon 0,495 (0,354-0,690) < 0,001 -
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Forts. av tabell 3

Konstant 0,476 <0,001 0,202 < 0,001
Modellsammendrag

-2 Log likelihood 993,5, X(2) = 27,2, p < 0,001 409,6, X2(1) =4,37,p=0,036
Nagelkerke R2 0,044 0,017

Hosmer & Lemeshow test p=0,642 -

Klassifiseringsnayaktighet 73,3 % 793 %

PROBLEM MED PAKTISK BRUK

Forklaringsvariabel Justert OR (95 % Kl) p OR (95 % KIl) p
Injeksjonspreparat 3,364 (2,41-4,695) < 0,001 2,649 (1,503-4,669) < 0,001
Samtale per telefon 0,464 (0,328-0,657) < 0,001

Konstant

0,29

0,1

Modellsammendrag

-2 Log likelihood

901,3, X(2) =79,01, p< 0,001

348,2, X2(1) = 12,21, p < 0,001

Nagelkerke R2 0,128 0,05
Hosmer & Lemeshow test p=0,606 -
Klassifiseringsnayaktighet 75,4 % 83,7 %

° Det ble ikke utfert regresjonsanalyser for de spesifikke LRP-kategoriene «Bruker ikke nytt legemiddel», «<Mulig over-/underdosering» og «Interaksjoner» p& grunn av

lavt antall pasienter som hadde disse problemene.

® Dataene som gjelder udekket informasjonsbehov, omfatter ogsé pasienter som ikke bruker legemidlet og totalantallet her er derfor henholdsvis 922 og 409 for samtale 1 og 2.

Forkortelser: KI, konfidensintervall; LRP, legemiddelrelatert problem; OR, odds ratio = Exp(B)

Kjenn er kodet som 1 for kvinne (referanse) og O for menn. Bruk av metformin, GLP-1-analog og insulin er kodet som 1 (referanse), og ikke bruk av disse som 0. Fedselsar
1960 eller senere er kodet som 1, og fedselsér 1959 eller tidligere er kodet som 0. Samtale gjennomfart per telefon er kodet som 1 (referanse), mens samtale gjennomfert
i apoteket er kodet som O. Samtale for diabeteslegemidler og hjerte- og karlegemidler samtidig er kodet som 1, mens samtaler kun for diabeteslegemidler er kodet som
0. Identifisering av LRP er kodet som 1 (referanse), mens ingen LRP er kodet som O.

levelse p& grunn av at det manglet detaljerte
data om dette.

DISKUSJON

Farmasaytene identifiserte LRP-er hos en stor
andel av pasientene i samtale 1 (77,9 %), mens
andelen rapporterte LRP-er s& ut il & vaere noe
lavere i samtale 2 (63,8 %). Det var betydelig
overlapp mellom ulike LRP-er, og de hyppigst
forekommende problemene i samtale 1 og 2
var udekket informasjonsbehov (52,2 % og
34,0 %) og mulige bivirkninger (43,0 og 35,5
%). Resultatene fra regresjonsanalyser viste at
det var hgyere odds for & avdekke bivirkninger
eller LRP-er generelt i samtaler der pasienten
var kvinne, var fadt i 1960 eller senere og der
det nye legemidlet var metformin eller GLP-
1-analog. Oppstart med GLP-1-analog var
ogsa assosiert med lavere odds for at det ble
avdekket glemte /utelatte doser. Det var hayere
odds for at det ble avdekket praktiske problemer
ved oppstart med injeksjonspreparater. Insulin
var i tillegg assosiert med at det i starre grad
ble identifisere et udekket informasjonsbehov.
Gjennomfaring av Medisinstart per telefon var
assosiert med lavere odds for & identifisere alle
typene LRP-er med unntak av bivirkninger.

Forekomst av LRP-er

Forekomsten av LRP-er som avdekkes gjennom
Medisinstart, er p& nivé med forekomsten av
avdekkede LRP-er blant pasienter som startet
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med et nytt fast legemiddel i England (23).
Forekomsten ser imidlertid generelt ut til & vaere
hayere for diabeteslegemidler enn for hjerte-
og karlegemidler (15). Forskjellen er spesielt
stor for problemer knyttet til praktisk bruk
(24,6 % for diabeteslegemidler vs. 1,4 % for
hjerte- og karlegemidler) (15). Dette kan trolig
til dels skyldes at diabeteslegemidlene omfatter
injeksjonspreparater og at det kan vaere behov
for blodsukkermélinger. Andre &rsaker til at
diabetespasienter ofte opplever LRP-er, kan
vaere knyttet til selve diabetessykdommen, at
pasientene ofte har komorbiditet og bruker flere

legemidler (12; 24-26).

Héndtering av LRP-er

De fleste LRP-ene ble handtert av farmasayten i
Medisinstart-samtalen, og denne handteringen
ble rapportert & veere en viktig arsak fil at LRP-er
ble lgst i etterkant av samtalen. Disse funnene
indikerer at Medisinstart kan bidra fil & redusere
LRP-er ved oppstart med et nytt legemiddel, noe
som samsvarer med flere andre studier som har
vist at farmaseytintervensjoner kan bidra til &
redusere LRP-er (27; 28).

Pasient- og legemiddelfaktorer
assosiert med LRP

Den heyere oddsen for & avdekke glemte/
utelatte doser (OR = 1,847, p = 0,008) blant
de yngste pasientene (fadt 1960 eller senere)
samsvarer med funn i tidligere studier (29),

og kan veere knyttet til forskjeller i livssituasjon
(for eksempel jobb vs. pensjonist) og at den
yngste gruppen trolig har mindre erfaring med
fast legemiddelbruk (30). En rekke studier har
vist at risikoen for legemiddelbivirkninger aker
med okende alder (31; 32). Denne studien
viste imidlertid at det var hayere odds for &
avdekke mulige bivirkninger (OR = 1,520,
p = 0,003) blant de yngste pasientene (fedt
i 1960 eller senere). Dette kan vaere knyttet
til at den yngste aldersgruppen oftere fér en
mer intensiv blodsukkersenkende behandling
(33). Det er ogsa mulig at det kan ha vaert
underrapportering av bivirkninger i den eldste
pasientgruppen. Stgrre grad av komorbiditet
og polyfarmasi kan gjere det vanskeligere &
identifisere bivirkninger (34). Det er ogsé kjent
at eldre pasienter far mer diffuse symptomer pd
hypoglykemi, som kan gjere det vanskeligere &
avdekke dette (35).

Den hayere oddsen for bivirkninger blant
kvinner (OR = 1,320, p = 0,048) samsvarer
med funnene fra flere andre studier og kan
vaere knyttet til forskjeller i farmakokinetikk
og -dynamikk, hormonelle faktorer, og ulik
tilbayelighet for rapportering av bivirknings-
symptomer (15; 36-38). Kvinner hadde ogsd
hgyere odds (OR = 1,658, p = 0,001) for
problemer med motivasjon eller bekymring i
samtale 1. Tidligere studier har rapportert at
kvinner oftere opplever at diabetes pdvirker
livet deres negativt. De frykter tap av helse,
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diabetesrelatert sykelighet og tidlig dede-
lighet, og bekymrer seg i sterre grad for
diabeteskomplikasjoner (39). Det er mulig
at kvinner er mer bevisste p& risikoen for
bivirkninger, og dermed ogsd i sterre grad fér et
problem med motivasjon eller bekymring (40).
En annen forklaring kan vaere at kvinner som
i utgangspunktet er bekymret for bivirkninger,
i sterre grad opplever at de far bivirkninger
(noceboeffekt) (41). Metformin og GLP-1-
analoger var assosiert med hgyere odds for LRP
generelt (henholdsvis OR = 1,621, p=0,014 og
OR = 1,530, p =0,029), og med bivirkninger
spesielt (henholdsvis OR = 1,774, p=0,021 og
OR=1,556, p=0,008). Mage- og tarmplager
ved bruk av metformin og GLP-1-analoger
er svaert vanlige ved oppstart (42-44), og
bidrar trolig til & forklare dette. Metformin var
ogsd assosiert med hayere odds for glemte/
utelatte doser (OR = 1,774, p = 0,021), mens
det var lavere odds for glemte/utelatte doser
ved bruk av GLP-1-analoger (OR = 0,511, p
= 0,019). Denne forskjellen kan skyldes for-
skjeller i administrasjonsfrekvens for de ulike
legemidlene (42; 43). Injeksjonspreparater er
vanligvis mer krevende & bruke enn perorale
formuleringer, noe som ogsé& innebaerer starre
risiko for bekymringer og praktiske problemer
(45). Dette kan trolig bidra il & forklare at bruk
av injeksjonspreparat var den variabelen som
hadde hgyest odds for at det ble avdekket
problemer med praktisk bruk (OR = 3,364,
p <0,001).

Kunnskap om forskjeller i LRP-er mellom
legemiddeltyper, kjgnn og aldersgrupper
kan gjere det lettere & tilpasse Medisinstart-
samtaler til pasientens behov. Det kan for
eksempel vaere mer behov for & fokusere pé
etterlevelse ved oppstart med metformin enn
ved oppstart med GLP-1-analog der det heller
kan vaere behov for & fokusere mer pé& praktisk
bruk. Kunnskap om hvilke grupper som har hgy-
ere risiko for LRP-er, kan ogsa gjere det lettere &
nd pasienter i malgruppen for tienesten ved at
man for eksempel kan henvise til at mange som
starter med injeksjonslegemidler kan oppleve
problemer med praktisk bruk.

Samtalerelaterte faktorer assosiert
med LRP

Den lavere oddsen for & avdekke LRP ved
samtaler gjennomfert per telefon (OR =
0,301, p < 0,001) og ved samtaler som ble
giennomfert samtidig for diabetes- og hjerte-
og karlegemidler (OR = 0,602, p = 0,048),
kan skyldes at det er lettere & identifisere
eksisterende LRP nér samtalen ble gjennomfart
i apoteket og nér samtalen kun handlet om
diabeteslegemidler. Dette passer ogsé med
resultatene fra tidligere studier der konsulta-
sjoner per telefon generelt var kortere, dekket
faerre problemer og omfattet mindre rédgivning
enn konsultasjoner som ble gjennomfart ansikt
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til ansikt (46). Forskjellen kan imidlertid til dels
ogsé skyldes forskjeller i pasientpopulasjonene
som valgte de ulike kommunikasjonsformene.
Kunnskap om disse samtalerelaterte faktorene
er viktig for & kunne optimalisere tienesten, slik
at nytteverdien for pasienter blir best mulig.
Eksempelvis burde kanskje pasienter som skal
starte med injeksjonslegemidler, i sterre grad
fatt tilbud om & f& Medisinstart-samtaler fysisk
i apoteket.

Forskjellen i resultatene fra regresjons-
analysen for samtale 1 og 2 kan skyldes at det
var feerre observasjoner og lavere forekomst
av avdekkede LRP-er i samtale 2. Det er ogsa
mulig at faktorer som at pasientene har fétt
mer erfaring med legemidlet og at de har
fatt informasjon og veiledning gjennom farste
Medisinstart-samtale eller annen oppfelging,
kan ha bidratt til & pavirke assosiasjonene.

Styrker og begrensninger med studien
En viktig styrke med studien var det relativt
haye antallet gjennomferte Medisinstart-
samtaler og den relativt haye responsraten pa
sporreskjemaet for rapportering fra samtalene.
En viktig begrensning med studien var at
dataene fra samtale 1 og 2 ikke var koblet,
og at studien ikke hadde noen kontroll-
gruppe. Det var dermed ikke mulig & ana-
lysere endringer direkte, eller konkludere
med at de laste problemene var effekter
av intervensjonen. En annen begrensning
var bruken av et egenutviklet, ikke-validert
sparreskjema for rapportering av LRP, noe som
gjorde sammenlikninger med andre studier
vanskeligere. Det lave antallet observasjoner
for enkelte av variablene kan ha bidratt fil at
relevante assosiasjoner ikke har blitt avdek-
ket. Videre manglet det informasjon om sosio-
gkonomiske variabler, komorbiditet og andre
legemidler som kan pévirke risikoen for LRP.

KONKLUSJON

Apotektienesten Medisinstart kan bidra il
tidlig identifisering og reduksjon av LRP-er ved
oppstart med legemidler mot diabetes type 2.
Kunnskap om faktorer som er assosiert med
avdekking av LRP-er, som alder, kjgnn, lege-
middeltype og kommunikasjonsform, kan videre
vaere nyttig ved videreutvikling og mélretting
av tjenesten.
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