Karakterisering av legemiddelrelaterte

problem ved onkologisk sengepost

Irvin Cehajik

Erfaringsbasert masteroppgave i klinisk farmasi

Farmasgytisk institutt
Det matematisk-naturvitenskapelige fakultet
UNIVERSITETET | OSLO

Hovedveileder ved Universitet i Oslo:
Professor Il Stein Bergan
Veileder ved Oslo Universitetssykehus:
Overlege Dr. med Kristin Bjordal

15.januar 2013



Karakterisering av legemiddelrelaterte problem ved onkologisk sengepost

2013
Karakterisering av legemiddelrelaterte problem ved onkologisk sengepost
Irvin Cehajik

http://www.duo.uio.no/

Trykk: Reprosentralen, Universitetet i Oslo


http://www.duo.uio.no/

Sammendrag

Hensikt: Studier gjennomfart pa indremedisinske sykehusavdelinger har vist at en hgy andel
av innlagte pasienter fikk identifisert legemiddelrelaterte problem (LRP). Fa studier har
tidligere malt LRP blant kreftpasienter innlagt pa sykehus. Hensikten med denne studien var a
telle og karakterisere LRP, identifisert av den kliniske farmasgyten, blant innlagte
kreftpasienter. I tillegg, skulle den kliniske farmasgyten dokumentere i hvilken grad foreslatte

tiltak mot LRP fikk betydning for legemiddelbehandlingen til inkluderte pasienter.

Metode: Legemiddelbehandlingen ble gjennomgatt pa en systematisk mate ved a ta i bruk
deler av en modell for utevelse av klinisk farmasi. Del I: Legemiddelanamnesen, hvor
farmasgyten samstemte legemiddelkurve med andre legemiddelinformasjonskilder, samt med
pasientens opplysninger avgitt under et legemiddelintervju. Del 11: Legemiddelgjennomgang
ved oppstart og ved endring av legemiddelbehandlingen. Tiltak for lgsning av LRP ble
diskutert med leger og sykepleiere med behandlingsansvar. Utfall av diskusjoner vedrgrende

legemiddelbehandlingen ble dokumentert og LRP med eventuelle. tiltak ble seinere analysert.

Resultat: Hos 48 pasienter innlagt for kreftbehandling ble 100 LRP identifisert ved
undersgkelsen av legemiddelbehandlingen. Pasienter som hadde flere enn ett LRP utgjorde 77
% av alle inkluderte pasienter. Legemidler som pavirker nervesystemet var ofte involvert i
LRP. LRP identifisert ved legemiddelsamstemming utgjorde 41 % mens LRP identifisert ved
legemiddelgjennomganger 59 % av alle LRP. Som fglge av farmasgytens forslag mot LRP

ble legemiddelbehandlingen endret i 75 % av tilfellene.

Konklusjon: Studien viser at tiltak til lgsning av LRP fremsatt av farmasgyt i stor grad ble
implementert i pasientens legemiddelbehandling. Kjennskap til risikofaktorer for LRP samt
kunnskap om hyppighet og om hvilke LRP kategorier som forekommer, er viktig for a kunne
foresla tiltak mot LRP og dermed forbedre kvaliteten av legemiddelbehandlingen. Resultatene
i denne studien viser at klinisk farmasgyt med kompetanse innen legemiddelbehandlingen ved

en onkologisk sengepost, gker kvaliteten i legemiddelbehandlingen.



Summary

Aims of the study: Few studies have measured drug-related problems (DRP) amongst cancer
patients. High frequency of DRP among patients admitted at general medicine wards may be
descriptive of the situation for oncology ward inpatients The aim of this study was to measure
the number and categories of DRP identified by the clinical pharmacist contributing in a
clinical interdisciplinary team at an oncology ward. In addition, to identify whether measures
proposed by the pharmacist to minimize risk of DRP, effected the drug treatment of patients

included in this study.

Methods: Drug treatment was examined in a systematic manner by adopting parts of a
method for clinical pharmacy. Part I: A reconciliation of medication, where the information
from the medication chart in the hospital was compared and made coherent with other sources
of drug information, including patient's own remarks about medicines, as stated in an
interview. Part 11: A medication review at the start and during the adjustments of the drug
treatment. The proposed DRP solving measures were discussed with physicians and nurses at
the oncology ward and outcomes of discussions on patient’s treatment were documented. The

DRP and changes of the drug treatment were later analyzed.

Results: One hundred DRPs were identified through the drug treatment examination of 48
patients in this study. Patients with at least one DRP accounted for 77 % of all enrolled
patients. Drugs that affected the nervous system were frequently involved in DRP. DRP
identified by the medicine reconciliation comprised 41 % while the DRP identified in
medication reviews made up 59 % of all DRPs. Drug treatment was changed as a result of
intervention of the clinical pharmacist in 75 % of the cases.

Conclusion: This study showed that interventions in order to reduce the risk of DRP,
proposed by the clinical pharmacist, were frequently implemented by the physicians into
patient's drug treatment. Recognizing the risk factors, the frequency and the characteristics of
DRP occurrences is important in the prevention of DRP and thus improvement of patients’
drug treatment. The results of this study suggest that the involvement of a clinical pharmacist
with the expertise in the drug treatment at an oncology ward, can potentially improve the

overall quality of the drug treatment amongst cancer patients.
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Forkortelser og forklaringer

ATC = anatomisk terapeutisk kjemisk klassifikasjonssystem for legemiddelsubstanser
Etterlevelse = i hvilken grad pasient fglger ordinert legemiddelbehandling

gj.sn. = gjennomsnitt

HF = helseforetak

Gastrointestinale = lokalisert i mage og tarm regionen

IMM = Intergrated Medicines Management

Indikasjon = sykdomstegn som motiverer for en bestemt legemiddelbehandling

LRP = legemiddelrelatert problem

Primaerhelsetjenesten = definert som kommunehelsetjenesten, fastlegetjenesten og apotek.
Spesialisthelsetjenesten = definert som lokal-, regional- og landsdekkende sykehus.

Previsitt = regelmessig mgte mellom lege og sykepleier hvor pasienter og behandling

diskuteres

NSAIDs = ikke-steroide betennelsesdempende legemidler (jfr. engelsk: non-steroid

antiinflamatory drugs)

OUS HF = Oslo universitetssykehus HF

RHF = Regionalt helseforetak

REK = Regionale komiteer for medisinsk og helsefaglig forskningsetikk

SLV = Statens legemiddelverk

TDM = terapeutisk legemiddel-overvakning (jfr. engelsk: Therapeutic Drug Monitoring)

UiO = Universitetet i Oslo
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1. Introduksjon

Legemiddelbehandling er den vanligste maten a forebygge og behandle sykdom pa. Feil i
legemiddelbehandlingen forekommer imidlertid ofte og dette utgjar en risiko for pasientenes
helse. Det er trolig flere arsaker for feil men sammenhengen mellom disse er lite forsket pa.
Politiske myndigheter og forvaltningen i Norge har fremmet et gnske om a redusere
legemiddelbehandlingsfeil i helsevesenet. (1) Ugnskede hendelser forarsaket av feil i
legemiddelbehandlingen utgjorde 13 % av alle selvrapporterte meldinger fra helsevesenet til
Helsetilsynet i 2010. (2) Underrapportering av slike hendelser er sannsynligvis betydelig, og
dermed er det reelle antall trolig hgyere enn vist i rapporten. For a redusere antallet ugnskede
hendelser, gnsker aktarer i helsevesenet at korrekt legemiddelbehandling falger pasienten i
overganger mellom behandlingsnivaer. Behandlingen bar, sa godt som mulig, veere tilpasset
den enkelte pasient bade under behandlingen pa sykehus og hjemme. (3)

En, etter norsk malestokk, stor studie ved flere sykehus i Oslo har vist at feil i
legemiddelbehandlingen opptrer ofte hos pasienter ved indremedisinske sengeposter.(4)
Andre studier ved Oslo universitetssykehus HF har gransket hvor godt dokumentasjon for
legemiddelbehandlingen stemmer. Disse studiene viste at dokumentasjonen ikke samstemte
med den reelle legemiddelbehandlingen hos 60 til 80 % av pasientene. (5, 6) Forskjellige
systemer for styring og dokumentasjon av legemiddelbehandlingen gjer at man verken i
primeer- eller spesialisthelsetjenesten har den fullstendige oversikten over pasientens
legemidler. Dette kan vaere potensielt farlig for pasientene som legges inn eller skrives ut av
sykehus. Legemiddelbehandlingen vil i tillegg justeres under sykehusoppholdet. For & kunne
tolke effekt og bivirkninger og unnga farlige legemiddelinteraksjoner, er det viktig at
behandlingen er korrekt gjengitt i dokumenter som styrer behandlingen. Manglende
informasjonsoverfering kan i sin tur forlenge pasientenes sykehusopphold og i verste fall
forarsake skade og gjentatte innleggelser. (7) @kt kvalitet i legemiddelinformasjonen vil
kunne forkorte sykehusopphold samt forlenge tid til neste innleggelse og redusere ressurser

brukt i handteringen av legemiddelrelaterte problemer.(8) (9)

I Norge er et legemiddelrelatert problem (LRP) definert som: En hendelse eller et forhold som
skjer i forbindelse med legemiddelbehandling og som reelt eller potensielt interfererer med

gnsket helseeffekt.(10) Tidligere har forskjellige studier brukt varierende parametre for & male



legemiddelbehandlingens kvalitet. (11) Eksempler er polyfarmasi, bruk av utvalgte
’problemlegemidler/-legemiddelgrupper” som warfarin eller antikolinerge legemidler blant
eldre, interaksjoner, bivirkninger og malinger av pasientenes etterlevelse. (12-14) LRP er et
samlebegrep som bestar av mange av de overnevnte parametre men til forskjell fra dem,
framstar LRP som en mer dekkende indikator siden den angir feil oppstatt i hele
behandlingskjeden. Samtidig beskriver LRP ogsa hvor og hvordan det kan vere fornuftig a
igangsette forbedringstiltak.

Klinisk farmasi er et fagfelt som prgver & forbedre den individuelle legemiddelbehandlingen
og gjare den sa rasjonell som mulig. (15) Den praktiske arbeidsmetoden som har fatt starst
utbredelse innen klinisk farmasi i Nord Europa er Intergrated medicines management (IMM)
modellen. (16-18) Samstemming av legemiddellister ved innkomst, legemiddelgjennomgang
av den individuelle legemiddelbehandlingen med fokus pa rasjonell farmakoterapi samt
utarbeidelse av kvalitetssikrede utskrivingslister ved slutten av sykehusoppholdet er tre
hoveddeler i IMM. Klinisk farmasgyt vil, som gitt av modellens navn, vere en integrert del av
det tverrfaglige teamet og delta i prosesser hvor legemiddelbehandlingen bestemmes, endres

eller overfares.

IMM modellen har blitt tilpasset norske forhold av Sykehusapotekene Midt Norge HF. (19)
Ogsa Sykehusapotekene HF har en plan om a utgve klinisk farmasi systematisk etter IMM
modellen i sin helseregion. (20) | dag er modellen delvis integrert ved flere norske sykehus.
Kliniske farmasgyter som bruker modellen, identifiserer LRP pa en systematisk mate.
Potensielle LRP forhindres far de blir reelle og pafarer skade og fer handteringen av skadene
krever starre ressurser. Studier har vist at nar klinisk farmasgyt er tilstede i det tverrfaglige
behandlingsteam vil antall identifiserte LRP gke samtidig som disse vil veere mere klinisk
relevante for pasientens helsetilstand enn LRP som identifiseres uten involvering av den
kliniske farmasgyten. (21-23) Kliniske farmasgyter jobber ved flere onkologiske avdelinger i
Norge, men vanligvis ikke etter IMM modellen. Den onkologiske avdeling i denne
undersgkelsen har ikke tidligere hatt en klinisk farmasgyt tilgjengelig pa avdelingen og det er

gnskelig a undersgke om IMM modellen er egnet ved en sengepost for kreftpasienter

Studier av legemiddelbehandlingens kvalitet blant kreftpasienter har tidligere brukt andre
indikatorer enn LRP, eksempelvis interaksjoner og polyfarmasi. De viser at feil
legemiddelbehandling forekommer ofte og at de utgjar en risiko for at pasientene utvikler
nedsatt allmenntilstand og har negativ pavirkning pa kreftbehandlingen.(24-26)
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Epidemiologiske undersgkelser fra Norge viser at flere pasienter far kreft, at kreftpasientene
lever lengre med sykdommen og at de oftere er plaget av andre sykdommer i tillegg til kreft.
(27) Det er gkende bevissthet blant helsepersonell at behandling av tilleggssykdommer i
forbindelse med innleggelse for behandling av kreft kan skape situasjoner hvor risiko for feil i
legemiddelbehandlingen gker. (28) Kreftsykdommen i seg selv, i tillegg til kreftbehandlingen,
vil kunne utlgse symptomer og plager som ma behandles med legemidler. Denne
stgttebehandlingen foregar etter retningslinjer og etablert klinisk praksis. Tidligere studier har
vist at kliniske farmasgyter kan forbedre stettebehandlingen mot smerter, kvalme og andre
gastrointestinale plager blant kreftpasienter. (29) (30) Legemidler mot kreft har, sammen med
legemidler som modulerer immunforsvaret, statt bak 31 % av bivirkningene som endte i
dadsfall, og som ble rapportert til Statens legemiddelverk i 2011. @kt fokus pa overvakning
av bivirkninger, for eksempel av en klinisk farmasgyt, vil kunne bidra til & redusere effekt av
bivirkningene. (31) I en nylig publisert studie fra Yeoh et al. har kliniske farmasgyter, ved a
bruke en metode som ligner IMM, identifisert LRP blant innlagte kreftpasienter. Ved hjelp av
en spgrreundersgkelse viste de at kreftpasienter var mer forngyd med legemiddelbehandlingen
de fikk pa sykehus etter gjennomgang av den kliniske farmasgyten. (32) En annen studie
foretatt av kliniske farmasgyter ved Karolinska universitetssykehuset i Sverige fant LRP hos

en betydelig andel av pasienter innlagte ved en sengepost for behandling av kreft. (33)
1.1.  Hensikt med denne studien

Det er per i dag fa studier som har malt LRP blant kreftpasienter. Ingen av disse studiene er
gjort i Norge. Det er ukjent hva slags effekt den kliniske farmasgytens bidrag vil ha i
avdekkingen av LRP hos denne pasientgruppen. Ut fra nevnte funn ved andre typer
sykehusavdelinger ville det vaere interessant a undersgke om IMM modellen kan brukes som
modell for klinisk farmasi ved en avdeling for kreftbehandling. Hensikten med studien var &
telle og bestemme kategori av legemiddelrelaterte problem som ble identifisert av den
kliniske farmasgyten. | tillegg var det gnskelig @ male om tiltak foreslatt av farmasgyten fikk
betydning for legemiddelbehandlingen av pasienter innlagt ved sengepost for behandling av
kreft.

11



2. Metode

2.1. Studiedesign
| denne studien ble legemiddelbehandlingen til den enkelte pasient gjennomgatt med tanke pa
a identifisere LRP, tiltak ble foreslatt for lgsning av LRP samt tiltakenes implementeringsgrad

ble kartlagt. Studien hadde dermed en deskriptiv del og en intervensjonsdel.

2.1.1. Studiepopulasjon og inklusjonskriterier

Pasienter innlagt ved en onkologisk sengepost pa hverdager mellom kl.08 og k.16 i perioden
16.09.12 til 02.11.12 ble forespurt om & delta. Mange pasienter ble ikke forespurt fordi
personalet ved sengeposten vurdert dem som uegnet for deltakelse. Dette er naermere diskutert
i kapitel 4. Pasientens gnske og evne til a gi skriftlig samtykke til deltakelse ble vurdert som
et inklusjonskriterium. Samtykkeskjema ble utlevert til pasient og signert ved deltagelse.

Ingen andre inklusjonskriterier var satt for pasienter i denne studien.

2.2. Legemiddelsamstemming og legemiddelintervju

Legemiddelsamstemmingen mellom legemiddelkurven og annen legemiddelinformasjon ble
foretatt etter intern prosedyre i Sykehusapotekene HF. Skjemaet som ble brukt i
legemiddelintervjuet er presentert i vedlegg 1. Legemiddelkurven er et dokument som brukes
til & holde oversikt over legemiddelbehandlingen til innlagte pasienter. Kurven brukes ogsa
som dokumentasjon over gitt behandling. For at behandlingen skal gis korrekt ma kurven
veere korrekt. Pasient selv regnes som en palitelig kilde for legemiddelinformasjon.(34)
Intervjuet ble derfor foretatt ved at pasienten selv beskrev legemiddelbehandlingen. Det var
mest hensiktsmessig a la pasienten fortelle om behandlingen selv uten ledende sparsmal.
Avklarende spgrsmal ble stilt hvis pasientens svar var uklare. Etter at pasienter hadde fortalt
det de husket, stilte farmasgyt oppfalgningssparsmal som skulle minne pasienten pa eventuelt
glemt informasjon. Et eksempel pa et utfylt skjema fra et fiktivt intervju illustrerer i vedlegg 2
hvordan pasientkarakteristika og legemiddelinformasjon ble notert. Spgrsmal om kjennskap
til indikasjon, etterlevelse, dosering, doseringstidspunkt og opplevd bivirkning, ble stilt for
hvert legemiddel pasienten brukte. Til slutt i intervjuet avklarte farmasgyten med pasienten
om det var ngdvendig a ta kontakt med pasientens fastlege, primaerapotek eller en annen

behandlingsinstitusjon for & innhente ytterligere informasjon om pasientens legemidler og
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legemiddelbruk. Ved flere anledninger ble det innhentet informasjon fra ytterligere en til to
kilder. Der hvor relevant innsamlet informasjon ikke stemte med kurven foreslo den kliniske
farmasgyten hva som ville veert den mest rasjonelle lgsningen pa uoverensstemmelsen.
Behandlingsansvarlig lege valgte a rette kurven etter anbefalingen eller ikke. Etter at alle
awvik ble avklart og rettet opp var pasientens legemiddelkurve samstemt og

legemiddelbehandlingen kunne gjenomgas detaljert.

2.3. Rasjonell farmakoterapi og legemiddelgjennomgang

Legemiddelgjennomgang av pasientenes behandling ble gjort i henhold til interne prosedyrer i
Sykehusapotekene HF. All relevant informasjon ble fort pa skjema for
legemiddelgjennomgang, presentert i vedlegg 3. Legemiddelgjennomgang ble foretatt etter at
kurven var samstemt slik at farmasgytens vurderinger ble gjort pa grunnlag av en helhetlig og
korrekt legemiddeldokumentasjon. | ferste omgang sekte farmasgyten etter informasjon i den
elektroniske pasientjournalen som kunne vare relevant for legemiddelbehandlingen.
Informasjon om pasientens helsetilstand som kom frem under previsitt og som kunne veare
relevant for legemiddelbehandlingen ble ogsa notert. Dette kunne veere alt fra beskrivelser av
primar innleggelsesarsak, tilleggssykdom, symptomer pa bivirkninger, interaksjoner mellom
legemidler eller mangel av behandlingseffekt. Det ble ogsa undersgkt om pasienten hadde
ubehandlede sykdommer. Hvis mangel av behandling var ubegrunnet og sykdommene kunne
behandles med legemidler ble dette identifisert som et potensiell LRP. Pasientens
innleggelsesarsak og kreftbehandling bestemte hva slags stattebehandling pasienten skulle fa.
Det ble undersgkt om stgttebehandlingen var tilstrekklig og fornuftig sammenlignet med
retningslinjer, pasientkarakteristika og terapeutisk tradisjon. Pasientens allmenntilstand,
smertepavirkning og organfunksjon bestemte om det forekom reelle og potensielle LRP.
Legemiddelbehandlingen av tilleggsdiagnoser ble ogsa sammenlignet med eksisterende
retningslinjer for legemiddelbehandling av lokalt, nasjonalt eller internasjonalt opphav.
Skjemaet (vedlegg 3) ble jevnlig oppdatert med nye opplysninger om legemidler,
laboratoriesvar og symptomer gjennom hele perioden pasienten var innlagt. Informasjonen ble
kontinuerlig brukt for a identifisere LRP, som ogsa ble presentert i det tverrfaglige mate i

forbindelse med gjennomgangen av pasientens farmakoterapi.
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2.4 Malevariabler

Folgende observasjoner ble registrert hos hver enkelt pasient: kjgnn, alder, antall liggedagn,
antall legemidler ved innleggelse, hvor pasient var innlagt fra og kreftdiagnosen.
Observasjoner ble registrert for alle inkluderte pasienter. Disse ble brukt i analysen av LRP.
Identifiserte LRP ble registrert og klassifisert etter norsk konsensus beskrevet av Ruths et al.
(10) I tillegg ble legemidlet involvert i den gjeldende LRP registrert. For hvert LRP ble det
undersgkt om behandlingen var en del av stgttebehandling i forbindelse med
kreftbehandlingen eller behandling av en tilleggsdiagnose. Kategorisering av alle LRP
identifisert i denne studien er beskrevet i kapittel 2.4.1. Tiltak, tiltaksutfall og arsak til gitt
utfall ble registrert.

2.4.1. Legemiddelrelaterte problem

2.4.1.1. Legemiddelrelaterte problem ved legemiddelsamstemming

Legemiddelkurven ble sammenlignet med opplysninger innhentet ved legemiddelintervju og
fra andre legemiddelinformasjonskilder. LRP varierte i karakter og dermed var det viktig a
kategorisere disse i pavente av en analyse. Kategorisering av LRP ved samstemming ble
foretatt pa en lignende mate som gjennomfgrt av Lao og versjonen brukt i denne studien er
presentert i tabell 2.1. (5) Resultater i kapitel 3.2 er presentert etter denne kategoriseringen

slik at LRP karakter og frekvens kan sees i sammenheng med hverandre.

Tabell 2.1 Kategoriseringen av LRP Tabell 2.2 Kategoriseringen av LRP
identifisert ved legemiddelsamstemming identifisert ved legemiddelgjennomgang

Legemiddelet fart i kurven men brukes Tillegg av legemiddel ngdvendig

ikke av pasienten Ungdvendig legemiddel er i bruk

Legemiddelet ikke fart i kurven men Uhensiktsmessig |egemidde|valg

brukes av pasienten For hgy dose av legemiddel

Avvik i administrasjonsform For lav dose av legemiddel

og formulering Ikke optimalt doseringstidspunkt

Feil dosering av legemiddelet fart i Ikke optimal formulering

kurven Bivirkning

Feil doseringstidspunkt fart i kurven Interaksjon

Ikke fart CAVE i kurven

Avvikende legemiddelbruk hos pasient

Manglende monitorering

@vrige rad
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2.4.1.2 Legemiddelrelaterte problem ved legemiddelgjennomganger

Hvert legemiddel ble vurdert med tanke pa korrekt indikasjon, dosering og mulige
interaksjoner med andre legemidler. Det ble vurdert om pasientens spesifikke helseplager
kunne veere legemiddelbivirkninger. I forbindelse med mangel pa effekt eller ugnsket effekt
ble det undersgkt om helsepersonell og pasient etterlevde behandlingen slik den var ordinert.
Manglende overvakning av legemiddeleffekt, som for eksempel manglende TDM, ble
karakterisert som et LRP. Kategoriseringen av LRP brukt i denne studien er beskrevet av
Ruths et al. og presentert i tabell 2.2. (10) I denne undersgkelsen ble LRP identifisert ved
samstemming registrert separat fra de identifisert under legemiddelgjennomganger. Resultater
i kapitel 3.3 er presentert etter denne kategoriseringen for a vise LRP karakter og frekvens i

sammenheng med hverandre.

2.4.2 Tiltak mot legemiddelrelaterte problemer og implementeringsgrad

Alle foreslatte tiltak ble fremlagt for behandlingsteamet og flertallet var fremlagt under den
daglige kurvegjennomgangen ved previsitt. Tiltakenes hensikt var & bidra til lgsning av LRP.
Aksepterte tiltak resulterte i endring av legemiddelbehandlingen, mens ved avviste tiltak
fortsatte behandlingen uendret eller ble endret pa en annen mate enn den foreslatt av klinisk
farmasgyt. Hvert tiltak ble evaluert med tanke pa hvorvidt tiltaket har blitt implementert eller
ikke og hvilke konsekvenser tiltaket har fatt for pasientens legemiddelbehandling. Antall
implementerte tiltak er presentert i kapittel 3, gruppert som tiltak foreslatt i forbindelse med

legemiddelsamstemming og i forbindelse med legemiddelgjennomganger.

2.5 Analyse av observasjoner og verktagy

Interaksjonskontroll ble foretatt ved hjelp av to interaksjonsdatabaseprogram, Lexilnteract og
Druid, fra internettsidene til LexiComp® og Felleskatalogen® respektivt. Det var gnskelig & ha
et internasjonalt interaksjonssgkeverktgy for uregisterte preparater (Lexilnteract) og et
verktgy som av erfaring innholdt mer farmakokinetiske interaksjoner og var forankret i
preparater tilgjengelige i Norge (Druid).(35) Analysen av observasjoner ble foretatt med enkle
statistiske verktgy. Databaseprogrammet Microsoft Excel® ble brukt til & dokumentere
malvariabler, til & utregne andeler og lage illustrasjoner. Frekvenstellinger ble brukt for &

fastsette forekomst av LRP. Sammenligningen av andeler av LRP i definerte grupper var den
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mest brukte analysemetoden. Forskjeller mellom sammenlignede verdier blir presentert i
resultat kapittel nummer 3. Dette er en hypotesegenererende studie og det ble ikke foretatt
noen styrkeberegning eller beregnet statistisk signifikans for de observerte forskjellene.

2.6 Etikk

Studien ble karakterisert som et kvalitetssikringsprosjekt REK, ikke et
helseforskningsprosjekt. Personvernombudet ved OUS har godkjent undersgkelsen. Alle
inkluderte pasienter gav skriftlig samtykke til at deres personopplysninger kan brukes som
forklart i studiens formal. Samtykke ble ogsa gitt for innhenting av legemiddelinformasjon fra
kilder utenfor sykehuset. Personopplysningene innhentet i studien er anonymisert og de vil
lagres til september 2014 adskilt fra navn i kodelisten. Deretter vil alle opplysningene

makuleres.

3. Resultat

3.1 Studiedeltagere og deres karakteristika

Det ble foretatt 115 innleggelser ved den onkologiske sengeposten mellom 16. september og
02. november 2012 og 51 pasienter ble forespurt om deltagelse i studien. En pasient avslo
mens 2 pasienter ikke kunne gi skriftlig samtykke pa grunn av sin helsetilstand, slik at antall
inkluderte pasienter var 48. Hvis vi regner med at alle innleggelser var nye pasienter, ble 41

% av pasienter innlagt ved avdelingen i denne perioden inkludert i studien.

3.1.1. Innleggelseskarakteristika

Pasientenes kjgnn, alder, hvor de ble innlagt fra og hvilken kreftdiagnose pasientene hadde
ved innleggelse er beskrevet i Tabell 3.1. Liggetiden for pasienter inkludert i studien var i
gjennomsnitt 10,9 dager. Polyfarmasi definert som bruk av flere enn 5 preparater samtidig var
karakteristisk for 85 % av pasientene og hele 15 % brukte over 15 preparater ved innkomst.
Pasienter som brukte mellom 5 og 10 og mellom 10 og 15 legemidler ved innkomst

representerte henholdsvis 36 og 34 % av pasientene.
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Tabell 3.1. Pasientkarakteristika og LRP observasjoner

Menn, n=24 Kvinner, n=24 Alle, n=48
Alder; gj.snitt (range) i ar 62 (34-91) 70 (46-96) 66 (34-96)
Aldersgrupper n (andel) n (andel) n (andel)
30-49 ar 2 (8 %) 2 (8 %) 4 (8 %)
50-59 ar 9 (38 %) 4 (16 %) 13 (27 %)
60-69 ar 8 (33 %) 4 (16 %) 12 (25 %)
70-79 ar 2 (8 %) 8 (33 %) 10 (21 %)
80-99 ar 3 (13 %) 6 (25 %) 9 (19 %)
Innleggelse fra
Hjemmet eller poliklinikk 19 (79 %) 13 (54 %) 32 (67 %)
Primarhelsetjenesten 2 (8 %) 2 (8 %) 4 (8 %)
Spesialisthelsetjenesten 3 (13 %) 9 (38 %) 12 (25 %)
Kreftdiagnose
@re-, nese-, hals 11 (46 %) 6 (25 %) 17 (36 %)
Hud og faflekk 8 (33 %) 8 (33 %) 16 (33 %)
Lunge 4 (17 %) 9 (38 %) 13 (27 %)
Sentralnervesystemet 1(4 %) 1(4 %) 2 (4 %)
Andel med oppdagete LRP ved
Legemiddelgjennomgang 14 (58 %) 17 (71 %) 31 (65 %)
Legemiddelsamstemming 12 (50 %) 13 (54 %) 25 (52 %)
Begge 18 (75 %) 19 (79 %) 37 (77 %)
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3.1.2 Andel pasienter med legemiddelrelaterte problem

Det ble identifisert minst ett LRP ved samstemming av legemiddellistene hos 25 (52 %) av
alle som var inkludert i studien. Det ble identifisert minst ett LRP ved
legemiddelgjennomgang hos 31 (65 %) av pasientene. Tar en i betraktning LRP identifisert
ved begge prosessene ble minst ett LRP identifisert hos 37 (77 %) av pasientene. Det ble
oppdaget maksimalt fem LRP per pasient hos to pasienter. Fordelingen av observasjonene er
presentert i tabell 3.1.

3.2 Legemiddelrelaterte problem identifisert ved legemiddelsamstemming

Under legemiddelintervju og innhentingen av legemiddelinformasjon fra alternative kilder,
ble det identifisert 41 LRP for 48 pasienter, gjennomsnittlig 0,85 LRP per pasient. Blant
pasienter med identifisert LRP ble det oppdaget 1,6 LRP per pasient. Det vanligste LRP,
’legemiddelet er ikke fort i kurven, men brukt”, utgjorde 15 (37 %) mens “feil dosering fort i

kurven” utgjorde 9 (22 %) av alle LRP. Fordeling av LRP er presentert i figur 3.1.
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Figur 3.1 Kategorier og andel av LRP identifisert ved legemiddelssamstemming
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3.2.1. Risikofaktorer for legemiddelrelaterte problem ved samstemming

LRP “legemiddel ikke fort i kurven, men brukt”, forekom oftere blant menn (27 %) enn
kvinner (10 %). Flest LRP, 19 (46 %), ble identifisert hos pasienter med hode og halskreft
mens pasienter med hud- og faflekkreft hadde 9 (22 %) av LRP. Trettifem (73 %) av LRP ble
oppdaget hos pasienter innlagt hjemmefra eller fra poliklinisk behandling ved OUS HF. Det
ble identifisert 24 (59 %) av LRP hos pasienter som brukte mellom 5 og 10 legemidler ved

innleggelse, disse pasientene utgjorde 36 % av alle pasienter inkludert i undersgkelsen.

3.2.2 Legemidler involvert i legemiddelrelaterte problem ved samstemmingen
Legemidler i ATC-gruppe NO5 (psykoleptika) er representerti 7 (17 %) av LRP ved
samstemming. Legemidler i ATC hovedgruppen N (legemidler i nervesystemet) var involvert
i 41 % av LRP ved samstemming, mens midler for behandling av hjerte og karsykdom var

involvert i 15 %.

3.2.3 Behandlingsansvar og legemiddelrelaterte problem ved samstemmingen

Tjueni (71 %) av LRP ved samstemming gjaldt legemidler som var en del av
tilleggsbehandlingen mens de gvrige 12 (29 %) ble vurdert som en del av stgttebehandlingen
mot kreft og initiert enten av poliklinikken eller i forbindelse med kreftbehandling ved andre

sykehus.

3.3 Legemiddelrelaterte problem ved legemiddelgjennomgang

Det ble identifisert 59 LRP ved legemiddelgjennomganger av behandling. Dette er i
gjennomsnitt 1,2 LRP per pasient. For 31 pasienter (65 %) med minst en LRP var det
observert 1,9 LRP per pasient. Flest LRP ble oppdaget med hensyn til dosering, og i
forbindelse med legemiddelvalg; 21 (36 %) av hver klasse. Fordeling av LRP er presentert i
Figur 3.2.
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Figur 3.2 Kategorier og andel av LRP oppdaget ved legemiddelgjennomgang

3.3.1 Risikofaktorer for legemiddelrelaterte problem ved legemiddelgjennomgang.
Blant 13 av pasienter med lungekreft og de 17 pasienter med hode og halskreft ble det
oppdaget 20 LRP. Flere LRP ble oppdaget per lungekreftpasient enn for de andre diagnosene.
Fortien prosent av LRP var identifisert hos pasienter innlagt fra spesialist helsetjenesten.
Hyppigheten av LRP var relativt hgyere hos pasienter som var innlagt flere enn 10 dager; her
ble det ble identifisert 38 (64 %) av LRP hos 20 pasienter.

3.3.2 Legemidler involvert i legemiddelrelaterte problem ved legemiddelgjennomgang
Paracetamol var den substansen som var involvert i flest LRP, 5 av 59 (8 %). Pantoprazol var
utelukkende involvert i LRP la. “behov for tillegg av legemiddelet” fire ganger, mens
deksametason var involvert i like mange men i forskjellige kategorier av LRP. ATC gruppene
A02; midler mot syrerelaterte lidelser, BO1; antitrombiske midler, HO2; systemiske
kortikoserioder, NO2; analgetika og NO5 psykoleptika var ofte involvert i LRP sammenlignet

med andre legemiddelgrupper.
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3.3.3 Behandlingsansvar og legemiddelrelaterte problem ved legemiddelgjennomgang
Av alle identifiserte LRP ble 30 (51 %) oppdaget blant legemidler som brukes i
stgttebehandling av kreftsykdom, mens 29 (49 %) var blant legemidlene ordinert utenom
kreftbehandlingen. Elleve (15 %) av LRP ”Behov for tillegg av legemiddel” og 7 (12 %) av
”For lav dose” var oppdaget i stottebehandlingen. Tilsvarende tall for LRP blant
tilleggsbehandlingen med ikke-kreftrelaterte legemidlene i disse gruppene var respektivt 2 (3
%) og 3 (5 %). Pa den andre siden var en stgrre andel LRP ved tilleggsbehandlingen
klassifisert som “unedvendig legemiddel” og “interaksjon”, henholdsvis 4 (6 %) og 7 (12 %).
Det ble kun oppdaget 1 (2 %) LRP interaksjon” 0g ingen "unedvendig legemidler” ved
stgttebehandlingen.

3.4 Implementering av tiltak mot legemiddelrelaterte problem og kasuistikker

Som illustrert i Figur 3.3; 75 (75 %) av totalt 100 foreslatte tiltak for reduksjon av LRP ble
implementert mens 25 (25 %) avvist. Av de implementerte tiltak var 34 (80 %) rettet mot
mangelfull fering av legemiddelkurven. Syv (20 %) tiltak som ble avvist stammet fra tiltak for
a forbedre denne legemiddeldokumentasjon. Blant tiltak som ble foreslatt i forbindelse med
legemiddelgjennomganger ble 42 (71 %) av tiltakene implementert og 17 (29 %) avslatt. Det
er verdt & merke seg at der hvor foreslatt tiltak var dosegkning var implementeringsgraden
lavest; 6 av 10 tiltak ble avslatt. Blant LRP i forbindelse med endring av dosering,
doseringstidspunkt, formulering og/eller administrasjonsform var 11 av 21 tiltak
implementert. Samtidig var tiltak som resulterte i innfering av et nytt legemiddel i
behandlingen implementert ved 10 av 11 forslag. Behandlingsansvarlige leger var skeptiske
til tiltak mot potensielle legemiddelinteraksjoner; 5 tiltak ble implementert i behandlingen

mens 3 ble avslatt.
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B TILTAKIMPLEMENTERT  mTILTAK AVVIST

Figur 3.3 Antall implementerte og avviste tiltak

3.4.1 Kasuistikker

For & illustrere implementerte og avviste tiltak blir et par eksempler beskrevet i teksten under.
3.4.1.1 Kasus 1

LRP "uhensiktsmessig legemiddelvalg” ble identifisert hos en pasient med redusert
nyrefunksjon som ble behandlet med diklofenak stikkpiller 25 mg mot postoperative smerter.
Tiltaket, som ble akseptert, var a seponere diklofenak pga potensiell forverring av
nyrefunksjon. Den samme pasienten fikk metoklopramid stikkpiller 10 mg 3 ganger daglig.
LRP “For hey dosering” ble identifisert pa grunnlag av svekket nyrefunksjon og
dosereduksjon ble anbefalt av farmasgyt. Tiltaket ble avvist pa grunn av risiko for manglende

kvalmestillende effekt hos pasienten.

3.4.1.2. Kasus 2

En pasient fikk forebyggende behandling med deksametason intravengst 12 mg mot
kjemoterapi-indusert kvalme og oppkast. Dette var ikke notert i relevant legemiddelkurve og
tiltaket om a fare denne ble implementert. En annen pasient fikk samme kjemoterapi og
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samme forebyggende behandling, men med gkt dose deksametason (16 mg) uten at dette var
rasjonelt ut i fra pasientens vekt eller overflate. Arsak til feilen I i det elektroniske
ordinasjonssystemet for kjemoterapi (Cytodose ®) hvor deksametason var forhandsdefinert til
16 mg. Doseanbefalingen i sykehusets egen retningslinje var 12 mg. Dosereduksjon som tiltak
ble avvist siden den elektroniske ordinasjonen var fast. Senere ble elektronisk
ordinasjonssystem oppdatert til & samsvare med retningslinjene etter initiativ fra farmasgyt.
Begge disse LRP er tydelige eksempler pa utfordringen rundt samstemmingen av kurve med

annen relevant legemiddelinformasjon pa sykehuset.

4. Diskusjon

Denne undersgkelsen viser at tilstedevaerelse av klinisk farmasgyt bidro til identifisering av
LRP og til & utarbeide forslag til forbedringen av legemiddelbehandlingen hos en betydelig
andel av innlagte pasienter ved en onkologisk sengepost. Det er gnskelig & sammenligne
resultater fra var undersgkelse med resultater fra kartlegging av andre kreftpasient grupper,
slik som Bermberg et al. fra Sverige, Yeoh et al. fra Singapore, samt med undersgkelser blant
norske pasienter innlagt pa reumatiske og indremedisinske sykehusavdelinger, beskrevet i
henholdsvis Buajordet og Blix et al. (4, 18, 32, 33) Samstemmingen av
legemiddelbehandlingen foretatt ved var undersgkelse gnskes sammenlignet med to
undersgkelser foretatt i 2011 ved Oslo universitetssykehus av Lea og Lao.(5, 6) Var
undersgkelse ble gjennomfart i lgpet av kortere tid sammenlignet med undersgkelsene blant
de andre gruppene kreftpasientene (7 uker mot 5 og 12 maneder). En hgyere andel av
pasienter (41 %, 48 av 115) ble inkludert i denne undersgkelsen sammenlignet med

undersgkelser blant kreftpasienter.

Gjennomsnittsalderen til pasienter i denne studien var pa 66 ar, omtrent 40 % av disse var
eldre enn 70 ar. Dette avviker ikke nevneverdig fra aldersammensetningen i studien fra
Sverige med gjennomsnittsalder pa 63 ar og studien fra Singapore med alle pasienter over 65
ar. Dette er viktig moment siden alder er identifisert som risikofaktor for LRP i tidligere
studier.(36) Kreftdiagnosene blant studiedeltagere varier mellom studiene og denne

variasjonen kan vere en arsak til at resultatene ikke er helt sammenlignbare.

4.1 Risikofaktorer for legemiddelrelaterte problem
Det ble identifisert 100 LRP i Igpet av undersgkelsen, 77 % av pasientene hadde LPR og

gjennomsnittlige antallet per pasient med ett eller flere LRP var 2,7. Yeoh et al. identifiserte et
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hayere antall LRP per pasient (3,3), men andelen av intervensjoner mot LRP var lav i deres
undersgkelse. Det ble intervenert pa 44 av 361 LRP sammenlignet med denne undersgkelsen
hvor det ble intervenert pa samtlige LRP. Antallet identifiserte LRP er sammenlignbart med
observasjoner gjort av Bermberg et al. der det ble identifisert 1,9 LRP per pasient blant 58
pasienter. Tilsvarende ser man i resultater fra Blix et al. med 2,1 klinisk relevante LRP mot
2,05 LRP med implementerte mottiltak i var studie. Buajordet identifiserte blant reumatiske
og indremedisinske pasienter i gjennomsnitt 4 LRP per pasient mens andel av pasienter med
identifisert LRP var 87 %. Dette er et hgyere antall sammenlignet med resultatene i denne
undersgkelsen. Undersgkes resultater fra var og andres studier i detalj, vil de identifiserte
LRP, deres forekomst og karakter variere mye mellom studiene. Det er vanskelig & se om
denne variasjonen er systematisk eller tilfeldig. Ytterligere undersgkelser eller en systematisk

gjennomgang av tidligere undersgkelser vil muligens kunne systematisere disse forskjellene.

LRP i forbindelse med legemiddelvalg utgjer 21 % av LRP i denne undersgkelsen. Lignende
resultater ses hos Buajordet (21,3 %) mens man i undersgkelsen til Bermberg et al. fant LRP i
forbindelse med legemiddelvalg for tilneermet 2/3 av alle LRP. Over halvparten av pasientene,
58 %, viste seg a ha LRP i forbindelse med legemiddelvalg i studien til Blix et al. I den
samme studien var LRP i forbindelse med dosering av legemidler den oftest identifiserte
kategorien, med 35 % av pasienter involvert. Andel LRP i forbindelse med
legemiddeldosering utgjorde 21 % i var undersgkelse, noe som er hgyere enn det som
tidligere er oppdaget blant kreftpasienter. Det er viktig & nevne at andelen av LRP knyttet opp
mot “ikke optimal legemiddelformulering” sannsynligvis er underestimert i var undersgkelse.
Andelen av legemidler som ble manipulert (delt, knust eller opplest i vann) var nemlig
seerskilt stor hos pasienter med hode og halskreft, uten at dette ble godt dokumentert i
undersgkelsen. Grunnen til det lave antall observasjoner kan ha veert at disse legemidlene ofte
sto oppfart i kurven med flere valgfrie formuleringsformer (mikstur og tabletter) og
beslutninger om en gitt formulering/administrasjonsvei ble ofte tatt like far
legemiddeladministrasjon. Manipuleringen av formuleringer og bruk av alternative
administrasjonsveier er prosesser som bgr undersgkes narmere, sarskilt blant pasienter med

hode og halskreft.

Det ble identifisert sveert fa bivirkninger i var undersgkelse sammenlignet med studien til
Yeoh et al. fra Singapore. Arsaken kan vaere at blant kreftpasienter var bivirkninger forventet
pa grunn av kreftbehandlingen og dermed uunngaelige. LRP og tiltak mot bivirkninger kan

ofte ha blitt karakterisert som LRP i annen kategori. Som eksempel pa LRP med tiltak om
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ngdvendig tillegg av et nytt legemiddel; protonpumpehemmer ble ofte ordinert forebyggende
mot forhgyet risiko for magesar som falge av haye doser kortikosteroider. Interaksjoner
identifisert i lgpet av denne studien utgjorde 8 % av alle LRP. Dette samsvarer med de
overnevnte studiene bortsett fra studien fra Singapore. I var studie ble dataverktgy for
interaksjoner brukt veiledende, og interaksjonsmeldinger fra disse verktayene ble ikke
automatisk registrert som LRP. Denne praksisen ser ut til a ha veert gjeldende ved andre
lignende forskningsinnsatser og blant kliniske farmasgyter som daglig overvaker
legemiddelinteraksjoner. (37) Interaksjonens potensielle risiko ble vurdert fgr den eventuelt

ble klassifisert som LRP og tiltak ble foreslatt for & unnga denne interaksjonen.

Avvikende legemiddelbruk blant pasienter ble oppdaget i svart liten grad. Dette kan ogsa ses
i sammenheng med at administrasjon og i standgjeringen av legemidler for administrasjon
ikke ble observert pa nart hold i lgpet av undersgkelsen. IMM modellen er kanskje ikke
optimalt egnet til & oppdage LRP som stammer fra avvikende legemiddelbruk eller fra
manipuleringen av legemiddelformulering. Disse prosesser er vanligvis ikke godt skriftlig
dokumentert i pasientens legemiddelkurve/journal, som tilfellet er med pasientens preve- og
laboratoriesvar. Dette kan veere arsak til at det er feerre observasjoner av akkurat denne LRP
kategori. LRP manglende overvakning av laboratoriedata forekom sjeldent i denne
undersgkelsen, da disse utgjorde kun 4 % av alle LRP. Dette er 5 til 10 ganger mindre enn det
som ble identifisert i undersgkelser blant indremedisinske pasienter. Kreftbehandlingen falges
ofte med mange og hyppige laboratorieparametere. Overvakning av tilleggsdiagnoser og
legemidlers konsentrasjoner i blod vil, hvis ikke de er viktig for allmenntilstand, ikke
prioriteres av legene ansvarlige for kreftbehandling. Dette kan forstas ut i fra det store antall
av laboratorieundersgkelser som bestilles og tolkes i forbindelse kreftbehandling. Ytterligere
praver vil ikke prioriteres hvis ikke de er ngdvendige for behandlingen. Ved denne
onkologiske avdelingen var det ogsa logistiske problemer med a bestille praver som
undersgker serumkonsentrasjon av for eksempel antipsykotika og antidepressiva pga at det
lokale utvalget av farmakologiske prever innen behandling av psykiatriske lidelser var

begrenset.

Hele 41 % av alle LRP ble identifisert ved samstemmingen av legemiddeldokumentasjonen.
Det var 50 % av pasientene som hadde minst ett LRP oppdaget i lgpet av
samstemmingsprosessen. Dette er feerre enn blant pasienter som deltok i en tidligere
samstemmingsundersgkelsene foretatt ved Oslo universitetssykehus i 2011, henholdsvis 76,8

% i Lea 0g 60,4 % i Lao. Antall LRP per pasient identifisert ved samstemming var ogsa mye
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hgyere i de overnevnte undersgkelsene; 3,1 og 2,7 mot var 1,6. Sveert fa av de inkluderte
pasientene brukte legemidler unntatt reseptplikten. Overraskende fa pasienter brukte
smertestillende og betennelsesdempende i gruppen NSAIDs. De som brukte paracetamol var
ofte igangsatt med behandlingen av sterke smerter pa avdelingen i full degndose. Ingen av
pasientene brukte egen ervervet paracetamol-preparat i tillegg til paracetamol ordinert pa
sengeposten. Trettifem (73 %) av LRP ble oppdaget hos pasienter innlagt hjemmefra eller fra
poliklinisk behandling ved OUS HF. Dette kan tyde pa at risiko for LRP i
legemiddelsamstemmingen er stgrre blant disse enn blant pasienter som innlegges fra
sykehjem eller sykehus. Forskjellene i resultater sasmmenlignet med publiserte studier, kan
ogsa forklares med at mange kreftpasienter legges inn for behandling pa en planlagt mate.
Mange overfares ofte fra et lokalsykehus hvor tett oppfalgingen kan ha vert med pa a
forbedre kvaliteten av legemiddelbehandlingen. Av LRP oppdaget i forbindelse med
samstemmingen var det flest legemidler som ikke var fgrt men brukt av pasienter. Hele 37 %
av alle LRP oppdaget ved samstemming tilhgrte denne LRP kategorien. Dette er oppimot 30
% faerre enn hva som er oppdaget ved tilsvarende undersgkelser. Det er mulig at bedre
kjennskap og lengre erfaring i bruk av metoden for samstemming vil kunne bidra til at flere
LRP oppdages. | var undersgkelse ble det identifisert en starre andel LRP i fgringen av dose i
kurven enn i undersgkelsen til Lao; 22 % mot 13 %. | Kasus 2, referert pa slutten av kapittel
2, beskriver en gjentagende situasjon hvor overfgringen av dosering ble feil og felgelig
resulterte i LRP. Administrasjon av legemidler som var styrt av pasientens behov, manglet
angivelse av dose eller doseringstidspunkt ved flere tilfeller. Flest LRP i denne undersgkelsen
ble oppdaget blant disse legemiddelgruppene; analgetika, protonpumpehemmere,
antitrombotiske midler, kortikosteroider og psykoleptika. Dette stemmer overens med
observasjoner fra begge de to overnevnte samstemmings-undersgkelser. Der utgjorde LRP i
ATC gruppe N 26 % og 33 % (41 % i var undersgkelse) av alle samstemmings-LRP.
Resultatene er delvis overens med observasjoner til Blix et al hvor antitrombotiske midler og
kortikosterioder med flere ble karakterisert som legemidler med hgyere risiko for LRP knyttet

til deres bruk.

Det er sannsynlig at antall identifiserte LRP i var studie og blant kreftpasienter generelt ligger
under det forventede blant akutt innlagte indremedisinske pasienter. Analyser av
observasjoner gjort i denne studien impliserer at kjgnn kan veere starre risikofaktor for LRP
enn gkende alder, men ytterligere studier bar foretas for a klargjgre disse

arsakssammenhenger. Pasientens mangel pa kunnskap om hva slags legemidler de star pa og
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hvorfor, kan brukes som en indikator pd om LRP vil oppsta hos en bestemt pasient siden det
er hos disse pasientene LRP ble identifisert oftere enn hos pasientene som var bevisste pa og
kjente til sin legemiddelbehandling.

4.2 Akseptgrad og klinisk relevans

Av100 LRP og tiltak til deres lgsning ble 75 % (75 av 100) akseptert og implementert i
behandlingen. Dette er flere enn det som ble malt i undersgkelsen ved Karolinska (59,6 % -
68 av 114), men farre en hos Yeoh et al.( 91 %, 40 av 44). Hvis vi sammenligner antall
identifiserte LRP hadde Singapore-studien et stgrre grunnlag; 361 LRP sammenlignet med
100 i denne studien. Det kan tenkes at ved a presentere de mest relevante LRP gkte graden av
implementerte tiltak i studien til Yeoh et al. Blant pasienter som deltok i undersgkelsen til
Buajordet ble 70 % av LRP diskutert i det tverrfaglige team mens i 70,5 % av tilfellene var
det tverrfaglige teamet enige i tiltaksanbefalingen. Akseptgrad av tiltak fremlagt av den
kliniske farmasgyten i denne studien er tilsvarende hgy som vist i tidligere studier. En viktig
observasjon fra denne undersgkelsen var at behandlingsansvarlige leger implementerte flere
tiltak hvor et nytt legemiddel ble innfart i behandlingen, flere enn dosejusteringer av allerede
igangsatt legemiddelbehandling. Dette kan skyldes at man anser at allerede etablert
behandling er begrunnet og at terskelen for endringer i disse er hgyere fordi de kan forstyrre
en tilsynelatende fungerende behandling. Ved ubehandlet symptom, diagnose eller indikasjon

vil innfgring av et nytt legemiddel virke som en rasjonell lgsning pa problemet.

| denne undersgkelse har vi dessverre ikke malt klinisk relevans av verken LRP eller tiltakene
gjort i lgsningen av disse. En lgsning som har vert benyttet av andre, er et uavhengig fagpanel
bestdende av relevante spesialister som vurderer tiltakene i henhold til deres effekt pa
pasientens kliniske tilstand. | Yeoh et al. ble 63,6 % av innspillene vurdert som klinisk
relevante blant pasienter innlagt for kreftbehandling, mens i studien blant reumatiske og
lungesyke pasienter ble 84,7 % av innspillene karakterisert som klinisk relevante.

4.3 Studiens begrensing og videre undersgkelser

Pasienter med manglende evne til a gi skriftlig samtykke ble ikke inkludert i studien. Disse
hadde delvis problemer med tale, syn, harsel og skriveevne. Generelt vil slike pasienter ha en
begrenset mulighet til & bista legen i legemiddelanamnesen ved innleggelse og deres
legemiddelbehandling kan vaere mindre samstemt og rasjonell enn behandlingen hos pasienter

som ikke har problemer med verken sanseorganer eller muntlig og skriftlig kommunikasjon.
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Trolig ville antall LRP ville veert hgyere hvis feerre pasienter ble fulgt opp daglig ved denne
undersgkelsen. Den kliniske farmasgyten kunne hatt en grense pa hvor mange
legemiddelsamtaler og legemiddelgjennomganger skulle veert foretatt daglig. Bedre tid i
oppfalgningen av hver enkelt pasient kunne gitt starre antall identifiserte LRP. Sammenligner
vi denne studie med lignede studier ser vi at jo lengre tid pasientene ble fulgt opp, desto flere
LRP ble oppdaget. Det antas at intervensjonsdelen av undersgkelsen ville blitt mer
fremtredende, at interessen og kunnskap om legemidler blant helsepersonellet pa den
onkologiske sengeposten ville gkt, og at legemiddelbehandlingen ville blitt fulgt opp bedre av
bade leger og sykepleiere ved avdelingen ved lengre varighet av undersgkelsen. Den kliniske
farmasgyten ville muligens blitt bedre kjent med det radende kliniske skjgnn ved sengeposten.
Dette ville ytterligere gkt farmasgytens evne til & identifisere LRP.

Som tidligere nevnt er dette en hypotesegenererende studie og det ble ikke beregnet statistisk
signifikans for observerte forskjeller mellom definerte grupper av pasienter. Fremtidige
studier i feltet bar planlegges med et hgyere antall deltagere og med oppfalging over en lengre
observasjonsperiode slik at det er mulig & beskrive aktuelle funn grundigere rent statistisk.
Observasjoner fra denne undersgkelsen tyder pa at mange pasienter har mangelfull kunnskap
om legemidler og hva legemidlene gjar i forbindelse med forebygging og behandlingen av
sykdommer. Disse pasienters helseoppfattninger og kunnskaper om behandling ser ut til
pavirke hvor forngyd pasientene er med behandling pa sykehus. (38) Av den grunn ville det
vaert interessant & planlegge en intervensjonsstudie hvor man gjennomfarte en utvidet
legemiddelsamtale med pasienter hvor deres helseoppfattninger drgftes og sarskilte rad om
legemiddelbehandlingen gis. En god pasientgruppe for en slik studie er pasienter som far
poliklinisk stralebehandling mot gre- nese- og halskreft. Disse pasienter hadde hgyere antall
LRP oppdaget under legemiddel samstemmingen enn pasienter med andre diagnoser.
Formalet med en slik undersgkelse ville veere a se om antall LRP blant pasientene som hadde
en slik samtale og var forskjellig fra antallet LRP hos de som ikke hadde en slik samtale.
Pasienters egne oppfattninger av legemiddelbehandlingen pa sykehus gnskes ogsa undersgkt i

en slik studie.

5. Konklusjon
Ett hundre LRP ble identifisert av den kliniske farmasgyten ved undersgkelse av

legemiddelbehandlingen til 48 pasienter innlagt ved en sengepost for kreftbehandling.
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Pasienter med ett eller flere LRP identifisert utgjorde 77 % av alle inkludert i studien. LRP
identifisert ved legemiddelsamstemming utgjorde 41 % mens legemiddelgjennomganger
identifiserte 59 % av alle LRP. Legemidler som pavirker nervesystemet var oftere involvert i
LRP enn legemidler fra andre terapeutiske grupper. Menn med hode og halskreft, innlagt fra
en pabegynt poliklinisk behandling, hadde gkt hyppighet av LRP identifisert ved
legemiddelsamstemming, mens LRP identifisert ved legemiddelgjennomganger forekom
oftere blant kvinnelige lungekreftpasienter innlagt fra lokalsykehus. Legemiddelbehandlingen
ble endret som fglge av farmasgytens forslag i 75 % av tilfeller. Studien viser at tiltak til
lgsning av LRP fremsatt av farmaseyt i stor grad ble implementert i pasientens

legemiddelbehandling.

Kjennskap til risikofaktorer for LRP og kunnskap om hyppighet og hvilke LRP kategorier
som forekom, er avgjerende for a kunne foresla tiltak mot LRP og dermed forbedre kvaliteten
i legemiddelbehandlingen. Resultater fra denne studien viser at involvering av klinisk
farmasgyt med kompetanse innen legemiddelbehandlingen ved en onkologisk sengepost, kan

potensielt gke kvalitet i legemiddelbehandlingen.
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VEDLEGG 1 Legemiddelintervju- sykehus O LMl

INTERNT MATERIALE OAL
Avd | Seng Navn Fgdselsdato Utfart (dato, sign) Falges opp (dato sign)
Aktuell legemiddelliste (etter Imkurve) Frikort oJa  ONei Korrekt Im liste Handter. Im selv
: . . . . - Problem (x)
Pasient handterer Im selv? O Ja O Nei Multidose? O Nei O Ja, versjon Dosering Ikke problem ()
IIDNat Legemiddel, beredningsform, styrke Dosering | Kommentar B?IE P FP Korrekt Ind EL | UF

* Info fra; pasient (P), pargrende (PR), fastlege (F), kommunehelsetj. (KHT), multidose (M), FarmaPro (FP), sykehusjournal (J)

Info fra journal:
Innleggelsesarsak: Annen info fra samtalen
L Lm liste,
Sosial info: Ant. feil-
Tar du noen andre legemiddel? [ gyedrdper O krem O inhalasjonsim O smerte O hjerte O mage Osevn O Samtykke til uttak fra FP:
O diabetes [ skjellett [ humgret [ reseptfrie Im [ naturlm [ ved behov. Hvor ofte tar du dem?(regelmessig?) Dato Sign
Handteringsproblem? [ svelge; knuse/dele [ fa Im ut av pakningen O inhalere O huske & ta Im

Bivirkninger?




Bilag 5

VEDLEGG 2 Legemiddelintervju- sykehus X LMl
INTERNT MATERIALE X AL
Avd | Seng Navn Fgdselsdato Utfart (dato, sign) Falges opp (dato sign)
N24 01.01.46 dd.mm.3a ki
Aktuell legemiddelliste (etter Imkurve) Frikort via O Nei Korrekt Im liste Handter. Im selv
Pasient handterer Im selv? V Ja O Nei Multidose?  Nei O Ja, versjon Dosering* rkrﬁglgrrgb(l):a)m %)
?Nat Legemiddel, beredningsform, styrke Dosering | Kommentar B?IE P FP Korrekt Ind EL | UF
> | Arimidex tabl 1mg | 1x1 1tk Dixt R
- | Citalopram tabl 20mg| 1x1 1x1 | 1x1 v A
- | Levaxin tabl 150 ug | 1x1 1x1 | 1x1 v A
3110 | Selo-zok depot 50mg | 1x1
3110 | Albyl-E tabl 75mg| 1x1
> | Ventoline inh 0,2mg | 1—x6w FP: 0,2 mg vl e v | W
de i FP: 50/250 pg o |
- | Seretide inh 50/250meg | 1x2 | . 1—x2 | 1x2 \/
Paracet tabl > P: 500 mg , sjelden, ca méanediig 1vb | - N
< Dulcolax tabl > P: tidl Laxoberal dr, fungerte ikke Zl/Sk):a - N \
¢Tmovane tabl ) P: 7,5 mg fast de siste to &rene 1tn | 1tn N N
Multivitamin tabD 1x1 N

* Info fra; pasient (P), pargrende (PR), fastlege (F), kommunehelsetj. (KHT), multidose (M), FarmaPro (FP), sykehusjournal (J)

Info fra journal:

Innleggelsesarsak: Annen info fra samtalen

Ca Forte: fatt resept for 1 mnd siden, ikke hentet ut

Pas kjenner ikke til Somac

Tidligere diagnoser

Somac 40 mg x 1, resept i EPJ

Sosial info:

Lm liste,
Ant. feil:

Tar du noen andre legemiddel? [ gyedrdper O krem O inhalasjonsim O smerte O hjerte O mage Osevn
O diabetes [ skjellett O humgret O reseptfrie Im O naturlm O ved behov. Hvor ofte tar du dem?(regelmessig?)
Handteringsproblem? [ svelge; knuse/dele [ fa Im ut av pakningen O inhalere O huske & ta Im

Bivirkninger?

Dato

O Samtykke til uttak fra FP:

Sign




VEDLEGG 3

Legemiddelgjennomgang - indremedisinsk

Bakgrunnsinformasjon

Avd | Seng Navn

Kjonn

Fadselsdato

Alder

Datinn | Dat avd

Dat ut

Innleggingsarsak

Fra avd:

Boform

Medisinsk historikk

Relevant legemiddelhistorie

Ar Diagnose
CAVE:
Omsorgsinfo Annet
O har kateter O nedsatt hgrsel / syn
O har bleie O reyk
O har sonde O alkohol
Sykehusforlgp

Om informasjonen oppgis muntlig under previsitt skriv ”pre” under dagens dato i kolonnen dato.

Dato Journaltekst/Info fra previsitt

Dato

Journaltekst/Info fra previsitt
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Fortsettelse sykehusforlgp

Dato Journaltekst/Info fra previsitt

Dato Journaltekst/Info fra previsitt

Lab-verdier Dato

b-Hb

b-Trombocytter

PT-INR

b-LPK (Leukocytter)

s-CRP

b-senkning (SR)

s-kreatinin
CrCl
MDRD-GFR
s-Na"

s-K*

Dato Dato
b-Retikulocytter s-Albumin
e-MCV s-ca’*
e-MCH s-Fosfat
s-Jern s-Kolesterol
s-TBIC s-LDL
s-Ferritin s-HDL

s-vitamin B12

s-Triglycerider

s-Folat
s-Bilirubin s-TSH
s-ALP s- fritt T4
s-GT
S-ASAT aB-p0,
S-ALAT aB-pCO;
s-CK MB aB-pH
aB-BE
s-Troponin s-Digitoxin
p-D-dimer s-Litium
s-Glukose s-Urat (Urinsyre)
b-HbA1lc

Maleverdier Dato

Blodtrykk

Puls ( /min)

Temp (°C)

Vekt (kg)

Sa0,/ Oksygen (L)




VEDLEGG 3

Potensielle og reelle LRP som skal monitoreres Forslag til tiltak legemiddelgjennomgang og legemiddelintervju/
anamnese (separat dokument)

Framfort
Potensielle og reelle LRP Forslag til tiltak Dato/ Resultat
Sign

Dato/
Sign

TDM-legemiddel:

Mindre gunstige legemiddel:

Handteringsproblem eks. knusing, deling, inhalasjonsteknikk:

C-/D-interaksjoner:

Dose/legemiddel ikke tilpasset pasient:

Indikasjon for behandling mangler:

Kurlegemiddel Innsatt  Anb behtid  Avsluttet
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Dato/
Sign

Potensielle og reelle LRP

Forslag til tiltak

Framfort
Dato/
Sign

Resultat

Ikke optimalt behandlet indikasjon/ ubehandlet indikasjon:

Lm arsak til bivirkning, symptom, forandring av labdata:

Annet:

Awvik legemiddelintervju/aktuell legemidddelliste:

Legemiddelgjennomgang gjennomfgrt

Dato/sign

Fullstendig/
delvis (F/D)




