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Sammendrag

Hensikt

Hensikten med studien var a undersgke om legemiddelsamstemming med
pasientintervju kunne brukes pa akkuttinnlagte pasienter i psykisk helsevern. To
sentrale spgrsmdl som ville avklares var. i) i hvilken grad samstemte
legemiddelopplysningene til pasienter innlagt ved et psykiatrisk akuttmottak med det
pasientene hadde brukt fgr innleggelse?, og ii) hvor stor klinisk relevans hadde
eventuelle uoverensstemmelser? Subsidizert var det gnskelig & undersgke variabilitet i
pasientens CYP-enzymer for a vurdere mulig betydning for behandlingen.

Metode

Legemiddelsamstemmingen ble utfgrt i henhold til den sdkalte IMM-metoden. Ved hjelp
av standardisert prosedyre og intervjuskjema ble pasienter intervjuet og
legemiddellister innhentet fra ulike kilder. Eventuelle uoverensstemmelser ble tatt opp
og diskutert med behandlende lege. Uoverensstemmelsene ble registrert og senere
vurdert i forhold til klinisk relevans av en overlege og en erfaren klinisk farmasgyt.
Blodprgve til farmakogenetiske undersgkelser ble tatt av pasienter som samtykket til
dette for pavisning av mutasjoner i CYP2C9, CYP2C19 og CYP2D6. Informasjon om CYP-
genotyper ble vurdert opp i mot legemidler benyttet av pasientene for a kartlegge
potensiell betydning for behandlingen.

Resultater

Studien inkluderte 30 pasienter med gjennomsnittsalder pa 49 ar og hvor 53 % var
kvinner. Pasientene brukte ved innleggelsen i gjennomsnitt fire legemidler, og hos 93 %
av pasientene ble det avdekket én eller flere uoverensstemmelser. Totalt 100
uoverensstemmelser ble avdekket, hvorav 53 % ble vurdert til 4 vaere av meget eller
moderat klinisk relevans. Hyppigste arsaker til uoverensstemmelsene var mangel pa et
eller flere legemidler som pasienten ikke fikk ved innleggelsestidspunktet. Det ble tatt
blodprgve til genotyping av 18 pasienter, hvorav 17 pasienter minst ett variantallel i
CYP2C9-, CYP2(C19- og /eller CYPZD6-genotypen. Genetisk variabel metabolisme ble
vurdert & ha mulig betydning for 7 av pasientenes respons pa legemiddelbehandlingen.

Konklusjon

Denne studien viste at om lag 9 av 10 akuttpsykiatriske pasienter hadde
uoverensstemmelser i sin  legemiddelbehandling. Rundt halvparten av
uoverensstemmelsene var meget/moderat klinisk relevante. Dette viser at bruk av en
standardisert metode (IMM) for & fa frem riktig legemiddelliste vil vaere nyttig for
pasienter innen psykisk helsevern ved innleggelse. Videre kan informasjon fra
farmakogenetiske analyser vaere verdifull for & vurdere og tilpasse disse pasientenes
legemiddelbruk.
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1 Introduksjon

1.1 Bakgrunn

Mangelfull kommunikasjon av legemiddelopplysninger ved omsorgsskifte kan medfgre
til feilmedisinering av bade innlagte og utskrevne pasienter [1-3]. Legemiddelfeil kan
defineres som en forebyggbar hendelse som kan fgre til uhensiktsmessig legemiddelbruk
eller skade pa bruker [4]. Feilmedisinering kan oppsta hvis feil i legemiddelopplysninger
ikke oppdages og korrigeres fgr legemidlet blir gitt til pasienten [5]. Det er dokumentert
mange feil ilegemiddelinformasjon ved omsorgsskifte [1, 6-8]. En studie fra Aker
Universitetssykehus undersgkte overfgringsfeil ved innleggelse og utskriving fra
sykehus. Studien viste at 19 av 20 pasienter hadde til sammen 100 uoverensstemmelser

i legemiddelopplysningene [9].

En uoverensstemmelse oppstar nar det er forskjell mellom legemiddellisten framskaffet
giennom legemiddelsamstemming og legemiddellisten registrert av lege ved en
pasientinnleggelse. [ Norge er ikke legemiddelopplysninger standardiserte gjennom de
forskjellige behandlingsforlgpene, og det er ikke lett & samstille opplysninger fra ulike
kilder/EP]J-systemer brukt i for eksempel hjemmesykepleien eller sykehus [10]. Dette
fordrsaker svikt i behandling og kan medfgrer alvorlige legemiddelrelaterte problemer

(LRP).

LRP er definert som en hendelse eller et forhold som skjer i forbindelse med
legemiddelbehandling, og som reelt eller potensielt interfererer med gnsket helseeffekt
[11]. Pasienter som har flere sykdommer og bruker mange legemidler er mer utsatt for
legemiddelrelaterte problemer. Antall problemer per pasient gker linezert relatert til

antall legemidler som brukes ved innleggelse [12]
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En mate 3 redusere feil pa er a bruke systematiske arbeidsmetoder for a kartlegge og
overfgre informasjon om pasientens legemiddelbruk [11, 13]. Det er viktig at den som
utfgrer metoden har god oppleering. Farmasgyter har bred kunnskap om legemidler [14]
og har i dag en rolle i legemiddelsamstemmingsarbeidet ved flere norske sykehus.
Farmasgyter kan ogsda veilede helsepersonell som utfgrer strukturert

legemiddelgjennomgang ved helseinstitusjoner [15].

Innleggelse i et psykiatrisk akuttmottak er ofte basert pa tvangsvedtak, og hensikten med
en innleggelse er stabilisering av pasienten for blant annet a redusere risiko for seg selv
og andre [16, 17]. I Vestfold er ca. 30 % av innleggelsene ved tvang (Ove Westgard,
personlig meddelelse). Ved innleggelse er blant annet utredning av tilstand,
etablering/reetablering av legemiddelbehandling et av flere behandlingstiltak, og som er

viktige mal.

Det er gjort flere studier som undersgker feilmedisinering i somatiske avdelinger, mens
feerre studier er gjort i psykisk helsevern. Allikevel kjenner vi til at medisineringsfeil i
psykisk helsevern er vanlig [18] og er en arsak til bade sykelighet og i sjeldne tilfeller
dgdelighet. Arsaker til uoverensstemmelser kan veere at pasientene tar andre legemidler
som behandlerne ikke kjenner til eller at pasientene selv ikke tar medisinene som er
foreskrevet [19]. Videre kan det gjgres feil i legemiddelterapien eller at monitorering
svikter [18]. Studier som er gjort i somatikken, viser stor grad av uoverensstemmelse
mellom pasientens faktiske legemiddelbruk og det institusjonen har av opplysninger. Lea
[20] undersgkte pasientenes legemiddelliste ved innleggelse pa generell indremedisinsk
sengepost ved Oslo universitetssykehus, og i hvilken grad det samstemte med faktisk
bruk av pasientens legemidler. Totalt ble 56 pasienter inkludert, og funnene viste at de
hadde til sammen 133 uoverensstemmelser. Nilsson [21] har gjort en tilsvarende studie
hvor 50 pasienter ble inkludert ved Akershus universitetssykehus, og det ble avdekket i

gjennomsnitt tre uoverensstemmelser per pasient [20, 21].
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[ psykisk helsevern er ikke situasjonen veldig forskjellig. Bjerknes viste i 2013 at litt
under halvparten av pasientene innlagt ved en dggnseksjon Thorsberg, Vestre Viken HF
hadde uoverensstemmelser mellom legemiddellisten registrert i kurve og det pasientene

brukte fgr innleggelse [22].

Utenlandske studier pa legemiddelsamstemming viser ogsa tilsvarende funn i
forbindelse med feilmedisinering ved innleggelser i sykehus. I en dansk studie ble det
undersgkt for feil ved skifte fra primeer- til sekundzerhelsetjenesten. Det ble pavist at
69 % av pasientene hadde feil i legemiddellisten ved innleggelse, og 18 % av feilene ble
vurdert som potensielt alvorlige [23]. En annen studie fra Sverige viste at 29 av 34

pasienter hadde feil i legemiddellisten ved innskrivning til sykehus [6].

1.1.1 Tiltak for a forebygge feilmedisinering

1 2008 tradte det i kraft en ny forskrift om legemiddelhdandtering for virksomheter og
helsepersonell som yter helsehjelp [24]. | forskriften heter det i § 5. at “"En oppdatert og
samstemt liste over legemidler i bruk skal, i forstdelse med pasienten, alltid folge pasienten
ved skifte av omsorgsnivd”. Pa grunnlag av forskriften utarbeidet Helse Sgr-@st RHF en
veileder med anbefalinger [25]. Veilederen tilsier at "rutiner for innskrivning og opptak
av pasientens legemiddelanamnese” og "rutiner ved utskrivning og ved overfgring til

annet behandlingsniva” skal prioriteres hgyt.

Parallelt startet Helse og omsorgsdepartementets (HOD) i 2010 en nasjonal
pasientsikkerhetskampanje [26]. Denne kampanjen innebaerer blant annet
helsepersonell i samarbeid med pasienten sikrer at informasjonen om pasientens

aktuelle legemiddelbruk er korrekt. Kampanjen har fglgende mal:

- Redusere pasientskader
- Bygge varige strukturer for pasientsikkerhet

- Forbedre pasientsikkerhetskulturen i helsetjenesten

14



Madlene skal nas ved a innfgre forbedringstiltak pa ulike innsatsomrader. Ett av omradene
er samstemming av legemiddellister for a na riktig legemiddelbruk. Ogsa i andre land er

det utviklet egne retningslinjer for legemiddelsamstemming [27].

1.2 Integrated medicines management (IMM)

[ 2007 publiserte forskere i Nord-Irland en systematisk arbeidsmetode (Integrated
medicines management (IMM)), for a kvalitetssikre pasientens legemiddelforlgp. IMM er
en forskningsbasert og systematisk tverrfaglig arbeidsmetode for samstemming [28].
Hensikten er d gke kvaliteten pd legemiddelbehandlingen og forebygge feil i informasjon
om pasientens legemiddelbruk ved inn- og utskrivning [28, 29]. Modellen er
videreutviklet og tilpasset nordiske forhold i Lund i Sverige, Lund Integrated Medicine
Management (LIMM) [29, 30]. Sykehusapotekene i Midt-Norge har i samarbeid med
universitetssykehuset i Lund utarbeidet prosedyrer, verktgy og metodebok som er

tilpasset norske forhold (vedlegg VII) og har veert under stadig videreutvikling.

IMM-modellen inneberer tre viktige trinn: legemiddelsamstemming ved skifte av
omsorgsniva, strukturert legemiddelgjennomgang wunder sykehusopphold og
samstemming/oppdatering samt pasientopplaering ved utskrivning [28]. 1 denne studien
ble det fokusert pa legemiddelsamstemming. Hensikten med denne delen av IMM er
kvalitetssikring av pasienters legemiddelliste ved skifte av omsorgsniva eller
behandlingsenhet for a sikre en legemiddelliste samsvarer med pasientens faktisk bruk.
Formalet er & forbedre pasientens legemiddelbehandling ved & individualisere og
optimalisere legemiddelbruken hos de innlagte pasienter [28]. Legemiddelsamstemming

skal gjgres ved innleggelse og alltid fgr en legemiddelgjennomgang gjennomfgres.

Ved en legemiddelgjennomgang utfgrt pa sykehus er det mulig & avdekke, lgse og
forhindre legemiddelrelaterte problemer. Farmakogenetiske undersgkelser av pasienter
kan gi verdifull kunnskap under legemiddelgjennomganger og veere til hjelp a

optimalisere pasientens legemiddelbruk.
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1.3 Farmakogenetiske undersgkelser

[ psykisk helsevern er det vanlig at pasientene bruker bade psykofarmaka og legemidler
for somatiske sykdommer. Det kan veere en utfordring a vurdere effekt og bivirkninger
nar mange legemidler gis samtidig. For & oppna gnskede effekter og for & unngd ugnskede
bivirkninger er det viktig at legemiddelkonsentrasjonen holdes innenfor et terapeutisk
vindu. For psykofarmaka er det den totale virkestoffkonsentrasjon i hjernen som ville ha
veert det mest relevante a male for effekt av antipsykotika legemidler. Dette er imidlertid
vanskelig, slik at det i stedet brukes serumkonsentrasjonsanalyser (TDM) som et
indirekte mal pa eksponering i sentralnervesystemet [31, 32]. Kunnskap om pasientenes
individuelle variasjoner i aktivitet av CYP-enzymer kan veere et verdifullt som tillegg til

TDM for a skreddersy behandlingene i psykisk helsevern [33-35].

CYP-enzymer er viktige for kroppens omsetning av flere legemidler inkludert
psykofarmaka [35], og mutasjoner er pavist a fgre til endringer i aktivitet for flere av
enzymene [36]. Resultatet kan veere manglende effekt eller bivirkninger ved inntak av
standard legemiddeldoser [31, 37]. De fleste antipsykotika og antidepressive legemidler
omsettes av CYP-enzymer CYP2D6, CYP2C9 og CYP2C19 [38, 39].

CYP1A2 og CYP3A4 er ogsa viktige legemiddelomsettende enzymer og viser stor
individuell variasjon i omsetningshastighet, men denne er i liten grad genetisk bestemt

derfor foretas ikke gentesting [38].

Mutasjoner i CYP-enzymer vil kunne medfgre en gkt/redusert/defekt i enzymaktivitet.
Ved test av CYP-genotype undersgkes det for mutasjoner som gir ultrarask (gkt)
legemiddelomsetning via CYP2D6 og CYP2C19, og langsom legemiddelomsetning via
CYP2D6, CYP2C9 og CYP2C19 [32, 38, 40]. Det finnes ulike variantalleler av en genotype.
Basert pa de ulike variantalleler kan enzymaktiviteten pa genotypen uttrykkes for

normal, gkt, redusert og fullstendig tapt [35].
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1.3.1 Klinisk betydning av mutasjoner i CYP-enzymer hos mennesker:

- Pasienter med defekt mutasjon i begge genkopier (def/def) har ingen genkopier
som kan produsere aktivt enzym. Pasientene er homozygot langsomme omsettere
(PM), og vil fa hgye serumkonsentrasjoner ved normaldoser av legemidler som

normalt omsettes av det muterte enzymet [31, 36, 38].

- Pasienter med homozygot villtypealleler har ingen mutasjoner, og er homozygot
raske omsettere (EM). Pasientene har to genkopier som kan produsere et aktivt

enzym og med normal nedbrytningshastighet [31, 36, 38].

- Pasienter med en redusert mutasjon i én eller begge genkopier har redusert evne
til & omsette legemidler med den aktuelle CYP-avhengigheten. Pasientene er
intermedizere omsettere (IM) og mutasjonene er av varierende betydning i klinisk
praksis, men kan fgre til hgye serumkonsentrasjoner i forhold til dosen [31, 36,

38].
- Gruppen med flere enn to ikke-muterte genkopier av CYP2D6 betegnes som

ultraraske omsettere (UM). Disse pasientene har behov for hgyere doser av

legemidler enn normaldosering [31, 36, 38].
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1.4 Hensikten med studien

Hensikten med studien var & undersgke om legemiddelsamstemming med

pasientintervju kunne brukes pa akkuttinnlagte pasienter i psykisk helsevern.

To sentrale spgrsmal som ville avklares var:
i) I hvilken grad samstemte legemiddelopplysningene til pasienter innlagt ved et
psykiatrisk akuttmottak med det pasientene hadde brukt fgr innleggelse?

ii) Hvor stor Klinisk relevans hadde eventuelle uoverensstemmelser?

[ tillegg var det gnskelig a undersgke variabilitet i pasientens CYP-enzymer for a vurdere

mulig betydning for behandlingen.
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2 Metode

2.1 Forarbeid

[ forkant av studiestart gjennomfgrte studenten et opplaeringsprogram i IMM-metode
som ble arrangert av Sykehusapotekene pda IMM-sentret i Oslo. Hensikten var a lzere
metodikken ved legemiddelsamstemming. Opplaeringsprogrammet bestod av tre
teoridager og to dager hospitering sammen med en farmasgyt pa Ulleval sykehus, hvor

rutinene for legemiddelsamstemming allerede var tatt i bruk.

Deretter utfgrte studenten som en del av oppleaeringen legemiddelsamstemming pa totalt
25 pasienter innlagt pa infeksjonsavdelingen, Sykehuset i Vestfold HF. 10 av
legemiddelsamstemminger ble utfgrt sammen med en lokal veileder ansatt ved
Sykehusapoteket Tgnsberg, og 15 ble utfgrt selvstendig basert pa pasientintervjuer og
innhenting av aktuelle lister. Disse ble godkjent av lokal IMM-veileder i Vestfold og av
IMM-sentret i Oslo. Studenten ble dermed opplert til a utfgre selvstendige
legemiddelsamstemminger basert pa fgrste trinnet i IMM-modellen. Opplearingen fant
sted fgr selve datainnsamlingen slik at pasientintervjuer og innhenting av aktuell liste ble

utfgrt etter den systematiske standardiserte prosedyren, IMM.

Det ble utarbeidet en protokoll med samtykkeskjema (vedlegg I) fgr datainnsamling.
Legemiddelsamstemmingsskjema versjon 1,3 (vedlegg II) for sykehusapotekene ble

benyttet under datainnsamling.
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2.2 Pasientinklusjon

Prosjektet ble gjennomfgrt ved et psykiatrisk akuttmottak, Sykehuset i Vestfold
HF: "Dggnseksjon akutt allmennpsykiatri og mottak”. Seksjonen er delt i to

organisatoriske enheter:

- Psykiatrisk akuttmottak hvor alle pasienter innlegges og forblir til intensiv,
kortvarig innleggelse, alternativt overfgres til annen dggnseksjon i Psykiatrisk

fylkesavdeling eller DPS.

- Dggn akutt allmennpsykiatri-mottak: beregnet pa pasienter med affektive lidelser

i akutt fase som hovedmalgruppe.

Seksjonene har felles ledelse og inkluderer ogsa en ECT-poliklinikk. Var studie foregikk
pa et psykiatrisk akuttmottak. Seksjonen tar hele dggnet i mot pasienter fra Vestfold
(bortsett fra kommunene Sande og Svelvik) som trenger innleggelse til gyeblikkelig hjelp.
[ all hovedsak gjelder dette voksne personer over 18 ar. Det finnes imidlertid ogsa en
akuttfunksjon for pasienter under 18 ar, men denne pasientgruppen blir raskt overfgrt

til barne- og ungdomspsykiatrien. Dggn akuttmottak har 9 sengeplasser.

Malet var a inkludere minst 20 pasienter i perioden november 2014 til februar 2015. Det
ble malsatt a utfgre legemiddelsamstemmingen innen 48 timer etter innleggelse og etter
normal legeanamnese. Videre var malsetningen a undersgke farmakogenetiske

egenskaper hos pasienter som ga samtykke.

Kriterier for deltagelse i studien var kvinner og menn over 18 ar innlagt pa sengeposten

og som ga samtykke til deltagelse (vedlegg I).
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2.3 Etikk og personvern

Framleggingsvurdering for prosjektet ble fgrst sendt til REK, men prosjektet falt utenfor
komiteens mandat. Prosjektet ble forelagt (vedlegg IV) personvernombudet ved

Sykehuset i Vestfold HF som godkjente sgknaden (vedlegg V).

Alle opplysninger ble behandlet konfidensielt. Personidentifiserbare data ble ikke tatt ut
fra sykehuset, og det ble sammenstilt som avidentifiserte data. Det ble benyttet et
kodenummer per pasient som ble oppbevart innelast pa sykehuset. Registreringsskjema
i papirversjon var avidentifiserte og ble oppbevart inneldst og utilgjengelig for
uvedkommende. Avidentifiserte elektroniske forskningsdata ble lagret pa sykehusets

forskningsserver.

Kodelisten som kobler pasientidentitet til kodenummer, ble oppbevart inneldst pa

sykehuset og adskilt fra andre data. Listen vil slettes innen 31.12.2016.

2.4 Legemiddelsamstemming

Studenten utfgrte legemiddelsamstemmingen ved d gjennomfgre legemiddelintervju
med pasienter (dersom det var mulig), og innhente aktuelle legemiddelinformasjon fra
relevante kilder. Om legemiddelintervju var mulig a utfgre ble avgjort sammen med en

overlege og/eller en psykolog.

Kildene til legemiddelsamstemmingen var pasientene selv, pargrende, fastlegen,
kommunehelsetjeneste, multidosekort, sykehusjournal og Farmapro pa apoteket som
pasienten brukte. Figur 1 viser oversikt over de ulike kildene som kan benyttes ved
utfgrelse av en legemiddelsamstemming. For pasienter som ikke var mulig & intervjue og
som ikke handterte legemidlene selv matte andre kilder benyttes. Disse kildene var
opplysninger fra fastlegen, kommunehelsetjeneste, apotek/multidosekort og intervju
med pargrende eller annen dagsansvarlig helsepersonell ved en bemannet bolig de

viktigste kildene.
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For pasienter som handterte legemidlene selv og de var mulige og intervjue var apoteket

og/fastlegen de viktigste kildene ved mangel pa opplysninger eller uklarheter.

Figur 1. Ulike kilder til legemiddelsamstemming

\‘x
Pasientintervju/pargrende Fatlegen
/
[ Legemiddelsamstemming ‘
AL
Kommunehelsetjenesten Apoteket/farmapro

J

En oppdatert legemiddelliste ble deretter sammenlignet med legemiddelkurven fra

avdelingen ved innleggelsen. Legemiddelkurve bestar av informasjon om pasientens

legemiddelbruk pa et sykehus. Samstemmingen ble dokumentert pa standardisert

skjema, IMM-skjema (vedlegg II).
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2.4.1 Legemiddelintervju

Det ble benyttet et standardisert IMM-skjema under legemiddelintervjuet. Skjemaet ble
fylt ut for legemiddelopplysninger fra legemiddelkurven ved innleggelse. Innhentede
opplysninger fra de ulike kilder ble skrevet inn kolonnen for "samstemte legemiddelliste”
i IMM-skjemaet. Opplysninger om pasientens tidligere sykdommer, drsak til innleggelsen

og sosial informasjon ble innhentet fra innkomstjournalen.

I legemiddelintervjuet ble det stilt spgrsmdl om hvilke legemidler pasienten brukte
(preparat, formulering, styrke og dosering). Videre ble spgrsmal stilt om inntak av
helsekostprodukter og eventuelle andre reseptfrie legemidler. Det ble ogsa stilt spgrsmal
om pasientene opplevde hindre ved inntak av sine medisiner, om deres kunnskap om
medisinene, og eventuelle handteringsproblemer. Informasjon som ble framskaffet

under legemiddelintervju var:

- Pasientens handtering av legemidlene (om de handterte legemidlene selv eller
fikk utlevert medisiner fra hjemmesykepleier eller multidoseposer)

- Navn og type legemiddel, formulering, dose, doseringstidspunkt, indikasjon og
etterlevelse

- Bruk av reseptfrie legemidler generelt

- Bruk av gyedraper, stikkpiller/vagitorier, kremer/salver og legemidler som
doseres fast men sjeldent det vil si for eksempel en gang i maneden eller en gang
hvert ar

- Bivirkninger, handteringsproblemer og alvorlige allergiske reaksjoner

- Som en sjekk ble det til slutt spurt spesielt etter legemidler som virker pa hjertet,

mage, sgvn, smerte, skjelettet, nedstemthet, allergi, diabetes og hormoner

Legemidler som ikke stod i legemiddelkurven, ble skrevet inn i skjemaet med kilder

til dose og doseringstidspunktet.
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Eventuelle uoverensstemmelser ble merket med rgd ring for a lette evalueringen.
Pasienter som fikk utlevert multidose, ble ogsa spurt om de brukte andre legemidler
utenom multidoseposene, og om de hadde handteringsproblemer, opplevd/opplever
bivirkninger, og alvorlige allergiske reaksjoner av legemidler generelt. Figur 2 viser
oversikt over gangen i pasientintervju hvor pasienten handterer legemidlene selv

eller far hjelp fra pargrende.
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Pasientintervju

Pasienten er usikker?
(Er det uklarheter
eller utilstrekkelig

informasjon)

Etter samtykke fra li

pasienten Etter samtykke fra Sammenligne
pasienten opplysninger fra

1. Forsgke apoteket som .. . pasientintervju
pasienten vanligvis bruker 02 Forsgke & intervjue med innhentede
for & innhente manglede pargrende for a 1nn_hente kilde (er) f.eks.

opplysninger manglede opplysninger fastlegen
J/
I J I J

1. Sammenligne nye
opplysninger med innhentede
kilde(er) f.eks. fastlegen

1. Sammenligne nye
opplysninger med innhentede
kilde(er) f.eks. fastlegen

Samstemt
legemiddelliste

(etter & ha tatt opp

2. Forsgke & intervjue pasienten med legen)

en gang til ved 2. Forsgke & intervjue
manglende/uklarheter i pasienten en gang til ved v
legemiddelopplysninger manglende/uklarheter i
legemiddelopplysninger
I J

Samstemt legemiddelliste
(etter & ha tatt opp med legen) Samstemt legemiddelliste

J (etter & ha tatt opp med legen)

Figur 2. Oversikt over prosessen for 8 komme fram til samstemtliste basert pa et

legemiddelintervju med pasient
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Figur 3 viser gangen i legemiddelsamstemmingen nar pasientene fikk hjelp til

legemiddelhandteringen av hjemmesykepleie eller til utlevering av multidoseposene.

Pasienten handterer ikke
legemidlene selv

Far utlevert legemidler av Far multidoseposer av
kommunalhelsetjenesten kommunalhelsetjeneste/apotek
N N
Innhente multidosekort/liste
Kontakte kommunehelsetjensten fra apoteket. I tillegg innhente
for & innhente pasientens opplysninger om det blir gitt
medisinkort/liste. I tillegg andre medisiner utenom
innhente opplysninger om hvor multidoseposen eller om det
ofte behovsmedisner blir gitt til gjores endringer i posene fgr
pasienten det gis til pasienten av f.eks
kommunehelsetjenesten
J J
Sammenligne opplysningene Sammenligne opplysningene
mellom innhentede lister, mellom innhentede lister, deretter
deretter avdekk eventuelle avdekk eventuelle
uoverensstemmelser uoverensstemmelser
Samstemt legemiddelliste Samstemt legemiddelliste
(etter & ha tatt opp med legen) (etter & ha tatt opp med legen)

Figur 3. Oversikt over prosessen for 4 komme frem til samstemtliste basert pa en

aktuell liste
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2.5 Uoverensstemmelser

Samstemt legemiddelliste ble sammenliknet med legemiddelkurven som blir kontrollert
og godkjent av en lege ved innleggelsestidspunktet pa sykehuset. Avdekkede
uoverensstemmelser ble diskutert fortlgpende med behandlende lege pa sykehuset for a

komme frem til en mest mulig korrekt legemiddelkurve.

2.6 Kategorisering av type uoverensstemmelser

Uoverensstemmelser mellom legemiddelkurven og innhentende lister ble registret
systematisk. Disse ble inndelt i ulike kategorier [41].

- Legemiddel er med i legemiddelkurven, men pasienten bruker det ikke

- Legemiddel er ikke med i legemiddelkurven, men pasienten bruker det

- Uoverensstemmelse i styrke

- Uoverensstemmelse i administrasjonsform

- Uoverensstemmelse dosering

- Uoverensstemmelse doseringstidspunkt

Uoverensstemmelser i legemiddelkurven ble tatt opp med behandlende lege og utfallene

ble registrert. Etter datainnsamling ble utfallene kategorisert som

- Tattifglge
- Ikke tatt til folge

- Tatt til orientering

Tabell 1 viser hvordan uoverensstemmelser ble presentert til overlegen og erfaren
klinisk farmasgyt for vurdering av klinisk relevans av uoverensstemmelser. Tabellen
inkluderer beskrivelser for funn, hva uoverensstemmelsen var, forslag til intervensjon og

resultatet.
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Under funn ble punktene i uoverensstemmelseskategori benyttet, videre ble
uoverensstemmelsene beskrevet med et forslag til lgsning og til slutt legens vurdering.

Et eksempel pad én uoverensstemmelse er visst i tabellen nedenfor.

Tabell 1. Oversikt over hvordan uoverensstemmelser ble presentert

A: Funn:

Uoverensstemmelse dose avlegemiddel A mellom reell bruk og legemiddelkurven
B: Hva er uoverensstemmelsen:

Pasienten stod pa A tabletter Y mg ved behov (angivelse av kilde), mens det stod

Z mg maks/vb i dggnet i legemiddelkurven ved innleggelsestidspunktet

C: Forslag til intervensjon:

Forslag til lege var om dosering av legemiddel A skal gkes/reduseres til Y mg ved
behov

D: Resultat:

Tatt til folge
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2.7 Klinisk relevans av uoverensstemmelser

Klinisk relevans av eventuelle uoverensstemmelser ble delt inn i fire grupper etter
datainnsamlingen. Scoring av uoverensstemmelsene ble utfgrt av en overlege (Ove
Westgadrd) og en erfaren klinisk farmasgyt (Per Sandvand). Uoverensstemmelsene ble
forst vurdert av personene hver for seg. Tilfeller med forskjellig vurdering ble diskutert i
et mgte hvor de kom frem til enighet. Klinisk relevans av eventuelle uoverensstemmelser
ble klassifisert i fire grupper. Denne klassifiseringsskalaen var tidligere benyttet til
klassifisering av  legemiddelrelaterte = problemer (LRP) identifisert ved

legemiddelgjennomgang [7].

[.  Seerdeles relevant: uoverensstemmelser som uten intervensjon kan fgre til dgd,

alvorlige eller irreversible skadelige effekter

II. ~Meget relevant: uoverensstemmelser som uten intervensjon kan fgre til stgrre
reversible skadelige effekter eller som innebeerer manglende evidensbasert
behandling

[II. Moderatrelevant: uoverensstemmelser hvor intervensjon fgrer til moderat fordel
for pasienten.

IV.  Lite relevant: uoverensstemmelser hvor intervensjon har liten klinisk betydning

for pasienten, for eksempel sma justeringer i doseringstidspunkt

29



2.8 Tidsbruk

Tidsbruk for gjennomfgring av legemiddelintervju og/eller innhenting av aktuell liste,
inkludert intervensjon dvs. tiden det tok for d ta opp uoverensstemmelser med legen og
vurdering av det, ble registrert for hver pasient. Det er det faktiske tidsbruket som ble

registret for de ulike samstemmingene.

2.9 Farmakogenetiske undersgkelse

Blodprgver ble sendt til Diakonhjemmets sykehus for standard analyse av medfgdte
mutasjoner (polymorfismer) i gener som koder for CYP-enzymer involvert i omsetning
av legemidler, hhv. CYP2C9, CYP2C19 og CYP2ZD6. Blodprgvetapping ble utfgrt ved
laboratoriet pa Sykehuset i Vestfold HF. Blodprgver ble tappet pa EDTA- eller citratglass
og deretter vendt forsiktig seks ganger slik at antikoagulant og blod ble blandet godt
sammen. Prgvene frosset pd minus 20 grader, og de ble sendt samlet etter

datainnsamling.

2.9.1 Undersgkte mutasjoner i farmakogenetisk analyse

Det ble undersgkt for ulike mutasjoner i CYP2C9, CYP2C19 og CYP2Dé6.

CYP2(C9 ble det undersgkt for to mutasjoner (*2 og *3)
- Pavisning av *3-mutasjonen vil si enzymaktiviteten er redusert med mer enn
90 % sammenlignet med et normalt allel

- *2-mutasjonen gir redusert omsetning av legemidlene som omsettes via CYP2C9

CYP2C19 ble det undersgkt for fire mutasjoner (*2, *3, *4 og *17)
- Mutasjonene i (*2, *3 og *4) medfgrer fullstendig tap av CYP2C19-

enzymaktivitet

- *17-mutasjonen fgrer til 30-50 % gkning av CYP2C19-enzymaktivitet
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CYP2D6 ble det undersgkt for atte mutasjoner (*3, *4, *5,%6 ,*9, *10 og *41)
- Fire av disse (*3, *4, *5 og *6) fgrer til fullstendig tap av CYP2D6-enzymaktivitet

- Tre av mutasjonene (*9, *10 og *41) gir ca. 50 % reduksjon i enzymaktivitet

sammenlignet med et normalt allel

- Det ble ogsa undersgkt for oppkopiering av CYP2D6-genet, som kan gi gkt

legemiddelomsetning

Alleler hvor ingen mutasjoner ble pavist er betegnet som *1 (villtypeallel) og har homoz
fraveer av kjente mutasjoner som koder for endret enzymaktivitet, eksempel CYP2C9 *]

[34, 42].

2.10 Registrering og analyser av data

Elektronisk pasientjournal PAPS ble brukt som kilde for innhenting av data. PAPS er det
pasientadministrative systemet til klinikk for psykisk helse og rusbehandling i Vestfold,
som blant annet omfatter elektronisk journal og elektronisk legemiddelmodul. Videre i

oppgaven er det valgt a bruke begrepet legemiddelkurve.

Fglgende data ble registrert for hver inkludert pasient: alder, kjgnn, innleggelsesarsak,
hvor pasientene var innlagt fra (for eksempel sykehus, legevakt eller fastlege),
handterer/hdndterer ikke legemidlene selv, omsorgsnivd i forhold til
legemiddelhandtering (hjemmesykepleie, bruk av multidose), dato for innleggelse i et
psykiatrisk akuttmottak og dato for farmasistudentens legemiddelintervju

og/innhenting av aktuell legemiddelliste.
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Alle legemidler og dosering, samt bruk av kosttilskudd/naturlegemidler ble registrert,
kilde for legemiddelliste i samstemmingen fra (for eksempel sykehjem, fastlege eller
apotek) ble notert, legemidler  forbundet med  uoverensstemmelser,
uoverensstemmelser diskutert med behandlende lege pa sengeposten, samt resultatet
av diskusjonen. Det ble ogsd registrert tidsforbruk for utfgrelse av selve

legemiddelsamstemmingen.

[ tillegg ble det registrert og sendt rekvisisjon til laboratoriet for pasienter som ga
ekstra samtykke for farmakogenetisk undersgkelse. Videre ble data fra
legemiddelintervjuskjemaene, lagt inn i en Excel database for videre analyse, og det ble

gjort deskriptive analyser der det var behov.
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3 Resultater

3.1 Demografiske data

30 pasienter ble inkludert i studien av totalt 36 mulige pasienter som opprinnelig ga sitt
samtykKke i perioden november 2014 til februar 2015. Av de seks som ikke kunne fullfgre
var det fem som trakk seg ut i lgpet av pasientintervjuet og én dgde. Demografiske data

er presentert i figur 4.

Gjennomsnittsalderen var 49 ar med en spredning pa 19-89 ar, hvor 53 % var kvinner.
Fgr innleggelse brukte pasientene i gjennomsnitt fire legemidler fast med en spredning
pa 0 - 11 preparater og to legemidler ved behov med en spredning pa 0 - 5 preparater.
Legemidlene ble i hovedsakelig foreskrevet av fastleger og psykiatere ved Sykehuset i

Vestfold HF.

Aldersfordeling

(o]

~

)

ui

w

Antall pasienter (n)
NS

N

[N

. .

<20 20-29 30-39 40-49 50-59 60-69 70-79 80-89
Aldersgrupper (ar)

Figur 4. Pasientenes aldersfordeling
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3.1.1 Omsorgsniva

18 av 30 (60 %) pasienter handterte legemidlene selv, mens de resterende 12 pasientene
fikk hjelp til medisinutlevering fra hjemmesykepleien eller fikk multidoseposer fra

apoteket.

2 av 12 pasienter som fikk hjelp til legemiddelhdndtering bodde hjemme og fikk
multidoseposer fra apoteket, mens resten bodde i bofellesskap. Totalt fikk 8 pasienter

multidose.
3.1.2 Innleggelsesarsak og type innleggelser

Det var stor spredning i drsak til innleggelse og type innleggelse. Se figur 5 for oversikt
over innleggelsesarsak (diagnose) og figur 6 for type innleggelser (fra hvor pasientene

ble innlagt fra).

Psykose og depresjon var de hyppigste innleggelsesdrsakene for pasientene.
Pasientgruppen med depresjon, hadde fra mild til alvorlig depresjon. Det varierte hvor
disse pasientene ble innlagt fra. To av de ti innleggelsene for depresjon var fra sykehus,
fire fra fastlege og fire fra legevakt. Pasientgruppen med psykose bestod av ni pasienter,
hvorav to ble innlagt fra legevakt, tre fra sykehus, tre fra DPS og én pasient ble innlagt fra

fastlegen.

Pasienter som ble innlagt etter & ha uttalt planer om 3 ta sitt eget liv, er klassifisert under
utsagn om villet egenskade (UVES). Dette gjaldt to pasienter hvorav en pasient ble innlagt
fra DPS og én fra fastlege. Fire pasienter hadde diagnosen bipolar affektiv lidelse ved
innleggelse. Disse hadde ulike innleggelsestyper. En pasient ble innlagt fra fastlege og to

fra DPS og den siste pasienten ble innlagt fra legevakta.
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Fem pasienter hadde innleggelsesarsak intoksikasjon med formalet a ta sitt eget liv. Disse

pasientene hadde tatt hgye doser av ett eller flere legemidler samtidig. Fire av de fem

pasientene ble innlagt fra sykehuset etter ventrikkelskylling, og én pasient med mindre

alvorlig intoksikasjon ble innlagt fra legevakt.

Innleggelsesarsak

i Akutt Intoksikasjon

i Bipolar affektiv lidelse
« Depresjon

i Psykose

L UVES

Figur 5. Innleggelsesarsak for pasienter som var inkludert i studien. (UVES: Utsagn

om villet egenskade)
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Uavhengig av diagnose fordelte type innleggelser ved et psykiatrisk akuttmottak seg som

folgende:

- 50 % av innleggelsene var akutte internoverfgringer fra andre avdelinger pa
sykehus (30 %) og distriktspsykiatriske sentra (DPS)
- 27 % var akuttinnleggelser fra legevakt

- 23 % var akuttinnleggelser av fastlege

Type innleggelser

Sykehus _ 9

Legevale: | — ©
——

Fastlege

Innleggelser fra

DPS _6

4 6 8 10

o
N

Antall pasienter

Figur 6. Oversikt over type innleggelser ved et psykiatrisk akuttmottak
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3.2 Type kilder som ble benyttet under samstemming av

legemiddellister

Av 30 pasienter var det mulig d intervjue 21. I tillegg til intervju ble det for disse innhentet

opplysninger fra:

- Fastlege (19 pasienter)
- Apoteket (15 pasienter)
- Ansvarlig sykepleier og multidoseinformasjon (3 pasienter)

- Pargrende (ingen pasienter)

Alle som handterte legemidlene sine selv ble intervjuet. 9 av 21 pasienter ble ikke
intervjuet. Disse fikk hjelp til medisinhdndtering og ansvarlig sykepleier ble intervjuet.
Totalt ble 22 fastlegelister innhentet hvor 19 av disse ble brukt som en tilleggskilde for
pasientintervju og tre ble brukt som tilleggskilde for multidosekort/
kommunehelsetjeneste. Figur 7 viser oversikt over de ulike kildene som ble brukt under

legemiddelsamstemmingene for alle pasientene. Ingen av pasientenes pargrende ble

intervjuet.
Kilder brukt under
legemiddelsamstemmingene
g 20
= 15
7 15 12
&
= 10 8
s ‘
g s H
0
Fastlegeliste Pasientintervju Apotek KHT Multidose
Kilder

Figur 7. Oversikt over ulike kilder som ble brukt under legemiddelsamstemmingene.

(KHT: Kommunehelsetjeneste)
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3.3 Forekomst av uoverensstemmelser

Det ble avdekket totalt 100 uoverensstemmelser. Hos 93 % av pasientene (28 pasienter)
i studien ble det avdekket én eller flere uoverensstemmelser. Disse hadde i gjennomsnitt
3,6 uoverensstemmelser hver med en spredning pa 1 - 8 uoverensstemmelser. Tabell 2
viser oversikt over pasienter fordelt pa antall uoverensstemmelser. Av de 100

uoverensstemmelsene var 56 knyttet til faste legemidler og 44 til behovslegemidler.

Tabell 2. Pasienter fordelt pa antallet uoverensstemmelse

Antall uoverensstemmelser Antall pasienter (%)
0 2(6,7)

1 6 (20)

2 2(6,7)

3 5(16,7)

4 8 (26,7)

5 3(10)

>6 4 (13,3)

Sum 30 (100)
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3.4 Fordeling av type uoverensstemmelser

Den vanligste type uoverensstemmelsen var at pasienten ikke fikk et legemiddel hun/han
brukte hjemme (72 av 100 uoverensstemmelser) under sykehusoppholdet. Figur 8 viser
fordeling av type uoverensstemmelser. 16 % hadde uoverensstemmelse i dosering, 8 % i
doseringstidspunkt, 1 % i styrke og 3 % for legemidler som stod i legemiddelkurven, men

pasienten ikke bruker. Ingen uoverensstemmelser ble funnet under administrasjonsform.

Type uoverensstemmelse

i Legemidlet er ikke med i
legemiddelkurven, men
pasienten bruker det

i Legemidlet er med i
legemiddelkurven, men
pasienten bruker det ikke

= Doseringstidpukt

i Dosering

i Styrke

Figur 8. Type uoverensstemmelser som ble avdekket ved a utfgre

legemiddelsamstemming
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3.4.1 Oversikt over uoverensstemmelser som gjaldt faste medisiner

- 37 av 72 tilfeller for legemidler som pasienten egentlig brukte, men ikke stod i

legemiddelkurve gjaldt faste medisiner. De resterende 35 gjaldt behovsmedisiner
- 8av 16 tilfeller for uoverensstemmelser gjaldt feil dosering
- 7 av 8tilfeller for uoverensstemmelser i doseringstidspunkt gjaldt faste medisiner

- 3 av 3 tilfeller for uoverensstemmelser i legemidler som pasienten ikke brukte

hjemme, men stod i legemiddelkurven gjaldt faste medisiner

- 1av 1tilfelle for uoverensstemmelser i styrke gjaldt fast medisin
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3.4.2 Legemiddelgrupper tilknyttet uoverensstemmelsene

De 100 avdekkede uoverensstemmelsene fordelt etter ATC-gruppe var:

N-

Nervesystemet (54 uoverensstemmelser), A-Fordgyelsesorganer og stoffskifte (21

uoverensstemmelser), R-Respirasjonsorganer (11 uoverensstemmelser) og gvrige (14

uoverensstemmelser). Se figur 9 Oversikt over legemiddelgrupper som var hyppigst

involvert uoverensstemmelser.

ATC - gruppe niva 1

Antall uoverensstemmelse
fordelt pa legemiddelgrupper

A-FORD@YELSESORGANER OG STOFFSKIFTE

B-BLOD OG BLODDANNENDE ORGANER

C-HJERTE OG KRETSL@P

D-DERMATOLOGISKE MIDLER

G-UROGENITALSYSTEM 0OG KJ@NNSHORMONER
H-HORMONER TIL SYSTEMISK BRUK, EKSKL. KJJNNSHORMONER OG INSULIN
L-ANTINEOPLASTISKE OG IMMUNMODULERENDE MIDLER
M-MUSKLER OG SKJELETT

N-NERVESYSTEMET

R-RESPIRASJONSORGANER

S-SANSEORGANER

11

54

20 40

Uoverensstemmelser

Figur 9. Oversikt over antall uoverensstemmelse fordelt pa legemiddelgrupper

60
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De legemiddelgruppene som forekom ved flest tilfeller av uoverensstemmelser under N-
nervesystemet var fglgende: se ogsa figur 10.

- Benzodiazepin/lignende midler (16 uoverensstemmelser)

- Antipsykotika (11 uoverensstemmelser)

- Antiepileptika (6 uoverensstemmelser)

- Andre analgetika og antipyretika (9 uoverensstemmelser)

- Opioider, midler ved avhengighetslidelser og migrenemidler (respektivt 3, 3 og 3

uoverensstemmelser)

- Antidepressiver og Antikolinergika (respektivt 2 og 1 uoverensstemmelser)

Antall avvik fordelt pa legemiddelgrupper under
ATC-gruppe N (nervesystemet)
© 18
- 16
[
E 14
8 12
4 10
5 8
: ¢ |
= 4
= 2
= 0
& & ¥ ¥ & & & N &
N & R & © > X & 3
. \’QA g ,@' \§\ S ¥ v(?\\ & R
I R I
S W© ¥ W ¥ \\\%\ &% »
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Qv{b <\)° \é
> & &
W N W
Legemiddelgrupper

Figur 10. Oversikt over antall uoverensstemmelser fordelt pa legemiddelgrupper

under ATC-gruppe N
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Den hyppigste type uoverensstemmelsen innenfor ATC-gruppe N (Nervesystemet), var
legemidler som pasienten egentlig brukte, men ikke stod i legemiddelkurve ved
innleggelse, se figur 11. Legemiddelgruppene benzodiazepinderivater og antipsykotika
var hyppigst involvert i uoverensstemmelser "dosering” og "legemidler som pasienten
egentlig brukte, men ikke stod i legemiddelkurve ved innleggelse”. Flest
uoverensstemmelser for benzodiazepinderivater var zopiklon, diazepam og oxazepam og
for antipsykotika legemidler olanzapin og Kklorprotiksenhydroklorid. Paracetamol
tabletter bidro med 6 uoverensstemmelser og ibuprofen med 3 uoverensstemmelser.

Disse er plassert under ATC-gruppe N-Nervesystemet.

Type uoverensstemmelser fordelt pa legemiddelgruppe
med ATC - N (Nervesystemet)

i Legemiddel er med i
legemiddelkurven, men
2 % pasienten bruker det ikke

4% i Legemiddel er ikke med i
legemiddelkurven, men
pasienten bruker det

Doseringstidspunkt
i Dosering

i Styrke

Figur 11. Viser type uoverensstemmelser fordelt pa ATC-N (Nervesystemet)

Oversikt over uoverensstemmelser fordelt pa ATC-grupper er vist i tabell 3.
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Tabell 3. Oversikt over uoverensstemmelser fordelt pA ATC-grupper hos de 28 pasientene, som ble inkludert i studien etter

legemiddelsamstemming

ATC-grupper niva 1 ATC-gruppe niva 2 Antall
Midler mot fedme, ekskl. diettpreparater 1
Midler mot forstoppelse 3
A-FORD@YELSESORGANER OG STOFFSKIFTE Midler mot syrerelaterte lidelser 1
Vitaminer og mineraltilskudd 14
Midler mot funksjonelle gastrointestinale lidelser 2
B-BLOD OG BLODDANNENDE ORGANER Midler mot anemi 1
C-HJERTE OG KRETSL@P Lipidmodifiserende midler 3
D-DERMATOLOGISKE MIDLER Kortikosteroider til dermatologisk bruk 1
Kjgnnshormoner og midler med effekt pa genitalia 1
G-UROGENITALSYSTEM 0G KJdNNSHORMONER Urologika 1
Hypofyse-, hypothalamushormoner og analoger 1
H-HORMONER TIL SYSTEMISK BRUK, EKSKL. Kortikosteroider til systemisk bruk 2
KJONNSHORMONER OG INSULIN
Thyreoideaterapi 1
L-ANTINEOPLASTISKE OG IMMUNMODULERENDE Immunsuppressiver
MIDLER 1
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M-MUSKLER OG SKJELETT Spasmolytikum 1
Analgetika 12
Antiepileptika 6
Antikolinergika 1
N-NERVESYSTEMET Antipsykotika 11
Psykoanaleptika 2
Psykoleptika 16
Andre midler med virkning pa nervesystemet 3
Anestetika 3
Midler ved obstruktiv lungesykdom 3
R-Resporasjonsorganer Antihistaminer til systemisk bruk 4
Rhinologika 4
S-SANSEORGANER @yemidler 1
SUM 100
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3.5 Klinisk relevans av uoverensstemmelser

Tabell 4 viser oversikt over klinisk relevans av uoverensstemmelser. 53 av totalt 100
uoverensstemmelser ble vurdert som meget til moderat klinisk relevant. Ingen av
uoverensstemmelsene ble vurdert som seerdeles klinisk relevant og 47 av 100

uoverensstemmelser ble vurdert som lite klinisk relevant.

Tabell 4. Viser resultater for klinisk relevans av uoverensstemmelser

Kategori Antalli %
Seerdeles klinisk relevant 0

Meget klinisk relevant 12
Moderat klinisk relevant 41

Lite klinisk relevant 47

3.6 Kategorisering av uoverensstemmelser

Vurdering av klinisk relevans av uoverensstemmelser fordelt pa faste og ved behovs
legemidler er kategorisert som fglger:

- 12 av 12 klassifisert som meget klinisk relevant gjaldt faste medisiner

- 22 av 41 Kklassifisert som moderat klinisk relevant gjaldt faste medisiner

- 22 av 47 klassifisert som lite klinisk relevant gjaldt faste medisiner

Tabell 5 viser oversikt uoverensstemmelser i legemidler som ble vurdert til & veere meget
klinisk relevant. 9 av de 12 meget klinisk relevante uoverensstemmelser gjaldt ATC-N

gruppe N (nervesystemet).
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Tabell 5. Oversikt over alle 12 tilfeller vurdert til 4 veere meget klinisk relevante av en overlege og en erfaren klinisk farmasgyt

Kasusbeskrivelse Beskrivelse av uoverensstemmelser Klinisk
relevans
1. Pasienten med UVES og har Pasienten brukte Seroquel depotabletter 800 mg kveld fast fgr Meget
diagnosen bipolar affektiv innleggelse. Dette stod ikke i legemiddelkurven ved
lidelse innleggelsestidspunktet
2. Pasienten har maniske og Pasienten brukte Lithionit depotabletter 42 mg, 2 tabletter morgen og 1 Meget
depressive lidelser tablett kveld fast, mens det stod Lithionit depotabletter 42 mg 1 tablett
morgen og 1 tablett kveld fast i legemiddelkurven ved
innleggelsestidspunktet
3. Pasienten har diagnosen Pasienten brukte Enbrel 50 mg inj. 1 gang pr. uke fast fgr innleggelse. Meget
revmatoid artritt Dette stod ikke i legemiddelkurven ved innleggelsestidspunktet
4. Pasienten har psykose Pasienten bruke Truxal tabletter 25 mg 1 tablett ganger 3 daglig fast fgr Meget
innleggelse. Dette stod ikke i legemiddelkurven ved
innleggelsestidspunktet
5. Pasienten har bipolar affektiv Pasienten brukte Orfiril Retard depot tabletter 300 mg morgen og 600 Meget
lidelse mg kveld fast fgr innleggelse. Dette stod ikke i legemiddelkurven ved
innleggelsestidspunktet
6. Pasienten har depresjon, og Pasienten brukte Cipramil tabletter 20 mg med dosering: 2 tabletter Meget
ble innlagt pga. UVES kveld fast fgr innleggelse. Dette stod ikke i legemiddelkurven ved
innleggelsestidspunktet
7. Pasienten ble innlagt fra Pasienten brukte Baclofen tabletter 10 mg dosering: 1 tablett morgen Meget

sykehuset etter en
intoksikasjon. Pasienten har
diagnosen (ALS)

og 1 tablett kveld fast fgr innleggelse, mens det stod Baclofen tabletter
10 mg dosering: 1 tablett morgen, 1 tablett midt pa dagen og 2 tabletter
kveld i legemiddelkurven ved innleggelsestidspunktet
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8. Pasienten har psykose Pasienten brukte Risperdal tabletter 1 mg, dosering 1 tablett 2 ganger Meget
daglig fast fgr innleggelse, mens det stod Risperdal tabletter 2 mg med
samme dosering i legemiddelkurven ved innleggelsestidspunktet
9. Pasienten har psykose Pasienten brukte Olanzapin tabletter 10 mg 1 tablett kveld fast fgr Meget
innleggelse, mens det stod pa Olanzapin tabletter 20 mg 1 tablett kveld
fast i legemiddelkurven ved innleggelsestidspunktet
10. Pasienten har hypotyreose/ Pasienten stod pa Levaxin tabletter 100 mcg og 75 mcg. Med fglgende Meget
lavt stoffskifte dosering fast fgr innleggelse:
100 mcg tabletter: dosering
1 tablett morgen 4 dager i uka
0g
75 mcg tabletter: dosering
1 tablett morgen pa de 3 andre dagene i uka
Informasjon om styrkeforskjell pa ulike dager i uka stod ikke i
legemiddelkurven ved innleggelsestidspunktet.
Her stod det:
75 mcg tabletter:
1 tablett morgen daglig
0g
100 mcg tabletter daglig.
11. Pasienten har depresjon og Pasienten stod pa Ketogan supp 10 mg med dosering: 1 stikkpille 3 Meget
sterke smerter ganger daglig fast ved innleggelsestidspunktet. Dette hadde pasienten
sluttet med og begynt pa Oxycontin depot tabletter 10 mg 1 gang daglig
og Oxynorm kapsler 10 mg 1 ganger 1 ved behov. Pasienten stod pa alle
tre preparatene ved innleggelsestidspunktet
12. Pasienten har bipolar Pasienten brukte Orfiril long 300 mg morgen og 2400 mg kveld fast, Meget

affektiv lidelse

mens det stod Orfiril long 600 mg morgen og 2400 mg kveld i
legemiddelkurven ved innleggelsestidspunktet
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88 % av uoverensstemmelsene ble vurdert til & veere moderat/lite klinisk relevant. Eksempler pa noen fa av disse
uoverensstemmelsene er vist i tabell 6.
Tabell 6. Eksempler pd uoverensstemmelser og vurdert til 4 vaere av moderat eller liten klinisk relevans av en overlege og en

erfaren klinisk farmasgyt

Kasusbeskrivelse Beskrivelse av uoverensstemmelser Klinisk
relevans
Pasienten har Pasienten brukte Flutide inh 500 mcg: 1 dose 2 ganger daglig. Dette stod ikke Moderat
diagnosen astma i legemiddelkurven ved innleggelsestidspunktet -
odera

[ tillegg brukte pasienten Ventoline inh. 0,2 mg/dose: 1 dose inntil ganger 4
ved behov. Nasonex nsp. 50 mcg/dose: 1- 2 doser 1 gang daglig ved behov.
Ingen av disse stod i legemiddelkurven ved innleggelsestidspunktet

Pasienten har Pasienten stod pa Quetiapin tabletter 100 mg: 1 gang daglig ved behov mens Moderat
psykose det stod 25 mg maks ved behov i dggnet i legemiddelkurven ved

innleggelsestidspunktet
Pasienten har Pasienten brukte Nitroglyserin tabletter 0,5 mg ved behov, dette stod ikke i Lite
angina pectoris legemiddelkurven ved innleggelsestidspunktet
Pasienten har Pasienten stod Truxal tabletter 50 mg: 1 tablett inntil ganger 3 ved behov. Lite
psykiske lidelser Dette stod ikke i legemiddelkurven ved innleggelsestidspunktet
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3.7 Innspill fra student

Det ble gitt innspill pa alle 100 uoverensstemmelsene: 96 ble tatt til fglge, 3 ble tatt til
orientering og 1 ble ikke tatt til fglge av legen. Uoverensstemmelsen som ikke ble tatt til
folge, var kalsiumtabletter 128 mg, hvor pasienten tok én tablett om dagen. Begrunnelsen
var at pasienten hadde kjgpt det pa internett. De tre andre uoverensstemmelsene som
ble tatt til orientering, gjaldt pasienter som ble innlagt med intoksikasjon. Disse

pasientene skulle avvente med a fa medisiner til arsaken til intoksikasjonen ble kjent.

3.8 Bruk avreseptfrie legemidler, naturlegemidler og

kosttilskudd

For reseptfrie legemidler oppga pasientene hyppigst bruk av virkestoffene ibuprofen og
paracetamol (brukt sjeldent og ved behov). Disse ble regnet som uoverensstemmelse alt
avhengig av hvor ofte og hvor mange tabletter som ble brukt. Eksempel Paracet 500 mg
1-2 tabletter én gang i uka, ble ikke regnet som en uoverensstemmelse. Kun reseptfrie
legemidler som ble brukt ofte og manglet i kurven, ble registrert som
uoverensstemmelser. Ingen bruk av naturlegemidler ble rapportert under

legemiddelintervju.
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3.9 Tidsbruk

Alle pasientene ble intervjuet innen 48 timer etter innleggelse. Over halvparten ble
intervjuet innen 24 timer. Farmasistudenten registrerte gjennomsnittlig tidsbruk for de
ulike trinnene i samstemmingen:
- 17 minutter per pasient for forberedelse (spredning 8-35 minutter)
- 36 minutter per pasient for utfgrelse av selve samstemmingen (spredning 10-12
minutter)
- 7 minutter per pasient for a ta opp uoverensstemmelser med legen (spredning pa

0-25 minutter)

Totalt i gjennomsnitt ble det brukt 60 minutter for per pasient til samstemming av

legemiddellister. Figur 12 viser oversikt over gjennomsnittlig tidsbruk for pasientene.

Tidsbruk

12 %

i Utfgrelse av selve
samstemmingen

i Forberedelse

« Ta opp med legen

Figur 12. Oversikt over gjennomsnittlig tidsbruk for pasientene
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3.10 Pasientkarakteristika i forhold til antall

uoverensstemmelser

I et forsgk pa a identifisere risikofaktorer assosiert med uoverensstemmelser ble de
forskjellige pasientkarakteristika presentertitabell 7. Tabellen viser de 28 pasientene av
30 mulige som hadde uoverensstemmelser. 50 % var kvinner og disse hadde 56 % av
uoverensstemmelsene. Det er ikke mulig & dra konklusjoner om sammenheng mellom
kjgnn og antall uoverensstemmelser da tallmaterialet er lite og resultatet er spredt. Dette

gjelder for alle karakteristika som er presentert i tabellen.

Tabell 7 viser en oversikt over andel pasienter det ble avdekket uoverensstemmelser i

forhold til pasientkarakteristika

Risikofaktorer Antall pasienter (totalt 28 Antall uoverensstem-
pasienter som ble melser oppgitt i
avdekket PPg
uoverensstemmelser hos) (gjennomsnitt)

Kjognn Kvinner (14/16) 4
Menn (14/14) 3,2

Innleggelses- Akutt intoksikasjon (5/5) 3,2

arsak

arsa Depresjon (9/10) 3,8
Psykose (8/9) 4,1
Bipolar affektiv lidelse 3,5
(4/4)

UVES (2/2) 3,5

Innlagt fra: Sykehus (8/8) 4,1
Legevakt (7/8) 3,8
Fastlege (7/7) 3
DPS (6/7) 3,5

Handtering Handterer legemidler selv 3,5
(16/18)

Handterer ikke legemidlene 3,6
selv (12/12)
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3.11 Farmakogenetisk undersgkelse

Totalt ble farmakogenetiske analyser utfgrt pa 18 pasienter undersgkt, hvorav 9 var
kvinner, se tabell 8. Disse ble undersgkt for mutasjoner i genene CYP2C9, CYP2C19 og
CYP2D6.1alt 17 pasienter ble pavist d ha én eller flere mutasjoner i de analyserte genene:
+ O pasienter hadde mutasjon i CYP2C9
+ 7 pasienter hadde mutasjon i CYP2C19

+ O pasienter hadde mutasjon i CYP2D6
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Tabell 8. Oversikt over resultater av genotype og respektiv betydning for enzymaktvitet (fenotype) for de 18 pasientene

som samtykket til 4 bli testet

CYP-enzym Genotype Antall: n Enzymaktivitet (fenotypekatagori)
(%)
*1/*1 11 (61,1) Normal enzym aktivitet i begge allelene (EM)
*1/*2 3(16,7) Redusert enzym- aktivitet i det ene allelet, varierende effekt pa
ulike legemidler (IM)
CYP2C9
*1/*3 4 (22,2) Redusert enzymaktivitet med mer enn 90 % i det ene allelet (IM)
*1/*1 9 (50) Normal enzym aktivitet i begge allelene (EM)
*1/*2 2(11,1) Fullstendig tap av enzymaktivitet i det ene allelet (IM)
CYP2C19 *1/*17 6 (33,3) Ca.50 % gkning av enzymaktivitet i det ene allelet (UM)
*2/*17 1(5,6) Fullstendig tap av CYP i det ene allelet og ca. 50 % gkning av
enzymaktivitet i det andre allelet (IM)
*1/*1 9 (50) Normal (EM)
*1/*4 3(16,7) Fullstendig tap av enzymaktivitet i det ene allelet (IM)
*3/*4,*3/*3, *4 /*4 3(16,7) Fullstendig tap av enzymaktivitet i begge allelene (PM)
e *4 /%41 1(5,6) Fullstendig tap av enzymaktivitet i det ene allelet og ca. 50%
reduksjon i enzymaktivitet i det andre allelet (IM)
1*/*9 1(5,6) Ca. 50 % reduksjon i enzymaktivitet i det ene allelet (IM)
*1/*1, mer enn to 1(5,6) Oppkopiering av genet kan gi gkt legemiddelomsetning (IM)

genkopier pavist




3.11.1 Legemiddelrelatert problem avdekket ved farmakogenetisk

undersgkelse

For 7 av de 17 pasientene der det ble pavist minst én mutasjon i de undersgkte CYP-
genene ble dette vurdert a4 kunne ha betydning for respons av
legemiddelbehandlingen. Fire pasienter brukte to legemidler som kunne pavirkes av
mutasjon(ene). Se tabell 9 for eksempler pa de ulike legemiddelrelaterte problemene

som ble avdekket ved en farmakogenetisk undersgkelse.

Tabell 9. Eksempler pa ulike legemiddelrelaterte problemer som ble avdekket ved

farmakogenetisk undersgkelse av pasientene

Pasient Kasusbeskrivelse
nr.
1 Pasienten har pavist mutasjon i *3/*3 for genotype CYP2D6, det vil

si fullstendig tap (defekt) av CYP2D6-enzymaktivitet. Pasienten
brukte Nozinan 5 mg tabletter 3 ganger daglig fast,
Levomepromazin som er virkestoffet i Nozinan omsettes av CYP
2D6. Pasienten har defekt av CYP2D6-enzymet og det vil gi en
gkning i plasmakonsentrasjonen av levomepromazin.

2 Pasienten har *1/*9 for gentypen CYP2D6, det vil si at pasienten har
50 % reduksjon i enzymaktivitet sasmmenlignet med et normalt allel.
Pasienten stod pa Selo-zok 50 mg 1 tablett daglig og Nozinan 5 mg 1
tablett 3 ganger daglig hvor begge omsettes via CYP 2D6.

12 Pasienten har mutasjon i *4/*4 i genotypen CYP2D6, fullstendig tap
av CYP2D6-enzymaktivitet. Pasienten hadde et hjerteinfarkt i 2010
og star pa Selo-zok 50 mg 1 tablett daglig fast. Metoprolol som er
virkestoffet i Selo-zok omsettes via CYP 2D6. Dette vil gi en gkning i
plasmakonsentrasjonen av metoprolol. Pasienten ble nylig satt pa
Cipramil tabletter 20 mg 2 tabletter kveld fast som blant annet
omsettes av CYP2D6.

17 Pasienten har mutasjon i *4/*4 i genotypen CYP2D6, fullstendig tap
av CYP2D6-enzymaktivitet. Pasienten stod pa Noritren tabletter 75
mg 1 tablett daglig fast , Nortriptylin som er virkestoffet i Noritren
omsettes via CYP 2D6. Dette vil gi kraftig gkning i
plasmakonsentrasjonen av nortriptylin.
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4 DisKkusjon

4.1 Antall Uoverensstemmelser

Denne studien avdekket at 28 av 30 (93 %) pasienter som var innlagt ved et psykiatrisk
akuttmottak, Sykehuset i Vestfold HF hadde minst én uoverensstemmelse mellom
legemiddelkurven registrert av lege ved innleggelse pa sykehuset og det pasientene
brukte fogr innleggelse. Det ble avdekket i gjennomsnitt 3,6 uoverensstemmelser per
pasient med en spredning pa 1 - 8 uoverensstemmelser. Dette resultatet samsvarer med
andre norske studier utfgrt etter samme metode i somatiske avdelinger [9, 20, 21, 43].
For eksempel viste Lea [20] at 77 % av pasientene hadde minst én uoverensstemmelse.
Situasjonen er mindre undersgkt innenfor psykiatrisk helsevern. Bjerknes [22]
inkluderte totalt 36 psykiatriske pasienter ved Thorsberg dggnseksjon, Klinikk for
psykisk helse og rus, Vestre Viken HF, og paviste at 47 % hadde minst én
uoverensstemmelse. Resultatet er lavere enn det som ble funnet i var studie. Forskjellene
kan skyldes at eksklusjons- og inklusjonskriterier for studiene ikke er like. Bjerknes
hadde stgrre spredning i diagnoser og innleggelsesarsak og bestod av en blanding av
badde planlagte og akutte innleggelser. En annen faktor i Bjerknes sin studie kan vare ulik
tid mellom samstemming og innleggelse. Var studie tar for seg kun akutte innleggelser.
Ved planlagte innleggelser er det bedre anledning til 4 innhente legemiddelopplysninger
i forkant enn akutte innleggelser hvor det ofte ngdvendig 4a innhente

legemiddelopplysninger etter innleggelse.

I dggnseksjon akutt allmennpsykiatri og mottak, Sykehuset i Vestfold HF er det en rutine
for innhenting av legemiddellister (faslegeliste og eventuelt legemiddelliste fra
kommunehelsetjenesten) innen fgrste virkedag. Ved denne rutinen kan posten
identifisere og rette uoverensstemmelser slik at tallene kan naerme seg situasjonen som

Bjerknes fant.
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Legemiddellistene ved omsorgsskifte bgr vaere fullstendig oppdaterte med de riktige
opplysninger om hva pasienten egentlig bruker. Vi har i denne studien vist at
legemiddellister ved innleggelse i et psykiatrisk akuttmottak, Sykehuset i Vestfold HF, i
mange tilfeller (93 %) mangler informasjon om hva pasienten egentlig bruker. Denne
studien er den fgrste som undersgker effekt av samstemming pa en ren gruppe
akuttinnlagte pasienteri psykisk helsevern. Fgr studiestart var det en usikkerhet om hvor
lett det var a inkludere og intervjue denne pasientgruppen. Resultatene viste at
pasientene i intervjusituasjonen hadde god oversikt og var interessert i sin
legemiddelbruk. Noen valgte & avbryte intervjuet underveis. I en normalsituasjon vil
kanskje feerre gjgre dette da samtalen her vil i mindre grad veere dominert av informasjon

om studie og deltagelse i denne.

4.2 Type Uoverensstemmelser

Over halvparten av uoverensstemmelsene var manglende registrering i legemiddellisten
av legemiddel som pasienten brukte fgr innleggelse. Denne uoverensstemmelsen er
dominerende ogsa i flere studier [6, 8, 20-22, 43]. For eksempel i en kanadisk studie fant
Tam et al [8] at denne typen uoverensstemmelse stod for 46 % av uoverensstemmelsene.
Det er fremdeles noe lavere enn i var studie, hvor 72 % av uoverensstemmelsene gjaldt

manglede legemiddel i legemiddellista.

24 % av uoverensstemmelsene i var studie var i "dosering/ doseringstidspunkt”, og totalt
4 % uoverensstemmelser gjaldt "legemidler var med i legemiddelkurven, men pasienten
brukte det ikke” og "styrkefeil”. Dette er ogsa funnet i andre studier [20, 21, 43]. Den
hyppigste type uoverensstemmelsen innen ATC-gruppe N var manglende registrering i
legemiddellisten av legemiddel som pasienten brukte fgr innleggelse. Dette gjaldt
legemiddelgruppene benzodiazepinderivater og antipsykotika. Resultatet er ikke
overraskende og fglger innleggelsesarsakene for de inkluderte pasientene i studien var

som var hyppigst for depresjon og psykose.
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[ Norge er det nd planer a innfgre elektronisk kjernejournal [44]. Det er dermed et hap
om at legemiddelopplysninger lettere kan fglge pasientene gjennom skifter i
omsorgsnivdene. | fremtiden kan derfor manglende legemiddel i kurve bli et mindre
problem. Imidlertid, samtale med pasienten som er et vesentlig trinn i IMM-modellen, vil

fremdeles matte utfgres for en avsjekk av hva pasienten egentlig buker.

4.3 Klinisk relevans av uoverensstemmelser

Studien viste at over halvparten av uoverensstemmelsene (53 %) var vurdert til 4 veere
meget eller moderat klinisk relevante. Dette er noe hgyere enn den norske studien Lea
som viste 33 % av uoverensstemmelsene ble klassifisert som meget eller moderat klinisk
relevant [20] og noe lavere enn studien til Nilsson [21]. I begge disse studiene er det brukt
samme skala for klinisk relevans som i var studie. Ingen av uoverensstemmelsene i
studien var ble vurdert til & veere saerdeles klinisk relevans og dette samsvarer med

Bjerknes og Nilsson sine studier.

4.4 Pasientfaktorer og uoverensstemmelser

Det var ikke er mulig a trekke noen konklusjoner angdende sammenhenger med antall
uoverensstemmelser og variabler som alder, kjgnn, bruk av antall fastelegemidler,
handtering av legemidlene selv mot de som fikk hjelp, innleggelsesarsak og type
innleggelser. Forsgk pa a vise statiske sammenhenger ble utfgrt ved hjelp av Microsoft

Excel og statistikkprogramvaren Mac statplus (ikke vist).

Ikke overraskende var det flest uoverensstemmelser i ATC-gruppe N-nervesystemet
(over halvparten av uoverensstemmelsene) siden disse legemidlene er hyppig i bruk i
psykiatrisk helsevern [22]. Legemiddelgrupper med flest uoverensstemmelser var:
benzodiazepinderivater med virkestoff som nitrazepam, zopiklon, diazepam og

oksazepam og antipsykotika med virkestoffene levomepromazin, klozapin, olanzapin,
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kvetiapin og litium. Riktige opplysninger ved innleggelser om bruken av disse
legemidlene pa en psykiatrisk sengepost er ekstra viktig. Uoverensstemmelser kan ha
betydning for pasienten. Pasienter som for eksempel bruker kvetiapin over lengre
periode fgr innleggelse, men som ikke fikk det ved innleggelsestidspunktet vil veere

ekstra sarbar etter en «plutselig brd seponering» [45].

4.5 Farmakogenetiske undersgkelser

Blant de 18 pasientene der farmakogenisk analyse ble utfgrt, ble det for litt under
halvparten (41 %) pavist mutasjoner som resulterer i endret metabolisme i et eller flere
av pasientens legemidler. Dette illustrerer at rutiner for gentypetesting i psykisk
helsevern kan bidra til & avdekke mulig arsak til bivirkning eller darlig effekt, og dermed

bidra til at en mer individtilpasset legemiddelbehandling kan velges i forhold til genotype.

Det er tidligere utfgrt studier som har undersgkt for potensiell betydning for utfallet av
behandlingen [31, 46]. De fleste antipsykotika har et relativt smalt terapeutisk vindu [35],
som medfgrer at bivirkninger lett kan oppstad ved konsentrasjoner i det gvre omradet av
det som kreves for & oppna en antipsykotisk effekt. Hgye konsentrasjoner kan komme av

blant annet mangel pa et funksjonelt CYP-enzym.

[ Norge er det forskjeller mellom behandlingsinstitusjoner i hvordan terapikontroll
oppnads. Noen institusjoner styrer legemiddelbehandling ut i fra observasjoner av
effekt/bivirkninger, mens andre institusjoner har utstrakt bruk av og

serumkonsentrasjonsmalinger.

I de senere arene har muligheten for farmakogenetisk undersgkelse blitt mulig, og ikke
minst blitt forholdsvis rimelig. Det er forskjell i pris for en bred genotype test enn for
separate mutasjonsanalyser. Totalkostnaden for en testing av de vanligste og mest
relevante CYP-mutasjonene ligger pa ca. 1000 norske kroner, men vil veere mindre ved
rekvirering av enkeltanalyser. For eksempel vil kostnaden ved rekvirering av kun

CYP2D6 vere ca. 300 kroner. Per i dag ma sykehusavdelingene selv dekke kostnaden ved

59



rekvirering av slike tester, mens i allmennpraksis og poliklinisk spesialistpraksis
(privatpraktiserende psykiater) dekkes kostnaden via NAV pa lik linje med andre

biokjemiske analyser.

Fordelen med genotyping kontra serumkonsentrasjonsanalyser er at informasjonen vi
far ved en genotypeanalyse kan benyttes til a tilpasse valg av legemiddel og dosering fra
starten av, og dermed veere i forkant av bivirkning/darlig effekt, mens med TDM ligger
man alltid i etterkant. Fordelen med TDM er at variasjon kan fanges opp uavhengig av
arsak som for eksempel manglende etterlevelse noe som ikke er et sjeldent fenomen i

psykiatrien.

Om detinzer fremtid vil bli rutine for a undersgke pasienter i psykisk helsevern med slike
undersgkelser er usikkert, men denne oppgaven viser eksempler pa potensiell nytte.
Disse egenskapene endrer seg ikke gjennom livet og informasjonen vil fglge pasienten i
fremtidig legemiddelbehandling ved innleggelse i pasientjournal. Psykofarmakologisk
poliklinikk ved Diakonhjemmet Sykehus utfgrer rutinemessige genetiske analyser, og de
fagmiljger ved sykehuset hevder at slike analyser vil gi en merverdi i

pasientbehandlingen [38, 47].

En medisinsk metodevurdering fra Danmark fra 2012 [48] angir at testen oppleves som
etisk uproblematisk av leger og pasienter, og er nyttig i vurdering av enkeltpasienters
behandling. Imidlertid gjenstar det & se om rutinemessig bruk av CYP-genotyping gjgr at
pasienter i psykisk helsevern blir veerende lengre i medikamentell behandling for sin

sykdom, med feerre bivirkninger og bedre klinisk effekt. [48]

Funksjonen til CYP-enzymer kan ogsa pavirkes av andre legemidler, rusmidler,
rgykevaner og naturlegemidler gjennom interaksjoner og dermed bidra til endret
respons av legemiddelbehandlingen. Interaksjoner oppstar nar to eller flere legemidler
eller slik som rus, rgyking, naturlegemidler pavirker hverandre. Sannsynligheten for
legemiddelinteraksjoner og bivirkninger gker eksponentielt med antallet legemidler en

pasient bruker samtidig [7].
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4.6 IMM-modellen

Flere studier har vist samstemming gir en kvalitetsgevinst i legemiddelbehandlingen, og
er et sentralt element i IMM i tillegg til legemiddelgjennomgang, pasientoppleering og
utskrivningsservice. Hele eller deler av IMM-metoden i bruk pa flere norske sykehus,
blant annet Sykehuset i Vestfold HF, men per i dag er IMM-metoden ikke i bruk pa
Dggnseksjon akutt allmennpsykiatri og mottak, Sykehuset i Vestfold HF. Var studie viser
at metoden er godt egnet til & gjgre legemiddelsamstemming ogsd pa akuttinnlagte

pasienter innen psykisk helsevern.

Metoden Kkrever opplert helsepersonell for a fa et tilfredsstillende resultat. I
samstemmingstrinnet er legemiddelintervju med pasienter relevant, selv om pasienten
ikke handterer legemidlene sine selv. Det kan alltid dukke opp nyttig opplysninger under
intervjuet. Informasjon fra apoteket eller fra ulike legemiddellister avdekker ikke alltid
hva pasienten tar av legemidler. Om en pasient har seponert f.eks. klozapin pa egen hand
pa grunn av bivirkninger, ville ikke dette ha blitt avdekket av et elektronisk system. Dette
innebaerer at selv. om man har tilgang til elektronisk/papirversjon av
legemiddeloversikt/lister, kan det fremdeles ikke med sikkerhet fortelle oss hva
pasienten virkelig bruker av legemidler. Fremtidig innfgring av elektroniske lgsninger
som f.eks. elektronisk kjernejournal [44] vil med stor sikkerhet veere til hjelp for a
avdekke uoverensstemmelser, men det vil fremdeles vaere ngdvendig a snakke (utfgre

legemiddelintervju) med pasienten.

Det kan veere utfordrede a fullfgre et legemiddelintervju hos pasienter innlagt i
psykiatrisk helsevern. Noen av pasientene i denne studien mistet i lgpet av intervjuet
fokuset pa legemiddelopplysninger og snakket heller om andre tema. I tillegg ma det
alltid vurderes av behandlende lege eller psykolog om intervjuet skal skje med en vakt
tilstede. Situasjonen kan av og til oppleves som krevende for en klinisk farmasgyt som
skal utfgre legemiddelsamstemming, og det bgr finnes en beredskap i tilfelle noe skulle
skje under eller etter intervjuet. Spesielt oppfordres det til rutiner for oppleering i bruk
av alarm ved ngdssituasjoner, og for a ha pa plass psykososial oppfglging om det skulle

skje noe med pasientene etter et intervju.
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Trinn 2 i IMM-modellen bestdr av en legemiddelgjennomgang som ma utfgres pa
samstemt legemiddelliste [2]. En legemiddelgjennomgang er en systematisk
gjennomgang av pasientens totale legemiddelbruk med bakgrunn i klinisk informasjon
som er tilgjengelig ved innleggelsestidspunktet [49]. Kjennskap til pasientenes CYP-profil
under legemiddelgjennomgangen, enten fra tidligere utfgrt analyse eller generert under
oppholdet, vil kunne veere til hjelp til & avdekke legemiddelrelaterte problemer. I
utskrivningsprosessen vil det veere fokus pa riktig legemiddelliste og beskrivelse av og
arsaker til endringer i legemidler gjort under oppholdet. Dette er det siste trinnet i IMM-

modellen.

I dag mangler det god dokumentasjon pa effekt av full IMM-innfgring i norske sykehus.
Her vil OPERA-studien (The Oslo Pharmacist intervention study: Effect on ReAdmissions)
kunne gi verdifull informasjon. Prosjekter er et pagdende samarbeid mellom OUS, FI og
Sykehusapotekene HF, og vil male effekt av full innfgring av IMM. Dette males blant annet

ved a kartlegge tiden fra pasienten skrives ut fra sykehuset til reinnleggelse.
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4.7 Begrensninger

En begrensning i studien er at det kun ble inkludert 30 pasienter i et kort tidsrom, som

gjor at det vanskeligere a generalisere til alle innlagte pasienter i psykisk helsevern.

Posten har rutiner for at sykepleier innhenter legemiddellister innen fgrste virkedag
etter innleggelse. Her vil det kunne oppdages uoverensstemmelser som vi oppdager i

studien var. Effekten av dette er ikke beregnet i studien.

Pasientene kan ha holdt tilbake informasjon om for eksempel forbruk av vanedannende
legemidler eller inntak av ulovlige legemidler. Det ble ikke spurt om inntak av rusmidler

eller rgyk under studien.

Det er faktiske tidsbruk som er registret for de ulike samstemmingene. Den registrerte
tiden vil ikke kunne beskrive den totale samstemmingstiden for en klinisk farmasgyt pa
psykiatrisk akuttmottak, Sykehuset i Vestfold HF. Tid brukt til venting til avsluttet

previsitt og lignende kommer i tillegg.
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5 KonKklusjon

Studien viser at samstemmingsdelen av IMM-metoden er egnet til 4 samstemme
legemiddellistene ved et psykiatrisk akuttmottak. Pasientene lot seg i stor grad
intervjue. Metoden avdekket at 93 % av pasientene hadde minst én
uoverensstemmelse. Totalt 53 % av uoverensstemmelsene ble klassifisert som meget
eller moderat klinisk relevante, og alle bortsett fra én uoverensstemmelse ble tatt til

folge av behandlende lege.

Videre kan informasjon fra farmakogenetiske analyser veare verdifull for a vurdere
og tilpasse disse pasientenes legemiddelbruk. Det er behov for videre undersgkelser
for a avklare hvorvidt CYP-genotypetesting skal innfgres som en rutine i psykisk

helsevern.
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Vedlegg I - Samtykkeerklaering

Forespgrsel om deltakelse i
kvalitetssikringsprosjekt /forskningsprosjektet
Legemiddelsamstemming og avdekking av legemiddelrelaterte problemer hos

akuttpsykiatriske pasienter

Bakgrunn og hensikt

Formadlet med prosjektet er @ undersgke i hvilken grad din legemiddelliste ved
innleggelse stemmer overens med det du faktisk tok fgr du ble lagt inn pa sykehus,
med andre ord & prgve og avdekke om det er feil i legemiddelopplysningene som
sykehuset har, sammenliknet med hva du brukte avlegemidler fgr innleggelsen. Dette
er viktig for & oppna rett legemiddelbehandling under sykehusoppholdet. I tillegg skal
det vurderes om din legemiddelbruk er optimal og eventuelt om kroppen din bryter

ned legemidler pa normal mate.

For en innlagt pasient i et psykiatrisk akuttmottak er riktig og fullstendig
legemiddelliste viktig for et godt behandlingsopplegg. Studien vil undersgke om det
finnes uoverensstemmelser mellom avdelingens legemiddeloversikt og det du faktisk
tar av medisiner, og om det kan finnes uheldige kombinasjoner og bruk av legemidler.
Det er kjent at det ofte er uoverensstemmelser mellom ulike kilder med hensyn til de
legemidler en pasient bruker. Legemiddelsamstemmingen forgar ved at farmasgyten
utfgrer et legemiddelintervju med pasienten og/eller innhenter en aktuell

legemiddelliste fra relevant omsorgsniva (hjemmesykepleie, fastlege, apotek med
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ansvar for multidose eller pargrende). Det tas sikte pa at legemiddelsamstemmingen

finner sted innen 48 timer etter pasienten blir innlagt ved et psykiatrisk akuttmottak.

De som blir spurt om deltagelse i prosjektet er innlagte ved et psykiatrisk
akuttmottak og malsetningen er a fa med ca. 20 deltagere totalt. Sykehuset i Vestfold
HF star for gjennomfgringen, og det er farmasistudent Havin Awla som skal sta for
praktisk gjennomfgring sammen med apoteker Inge Kjgnniksen og avdelingsoverlege

Arne Thorvik.

Hva innebzaerer deltakelse i studien?

Deltakelse inneberer et kort intervju om din legemiddelbruk. Videre gnsker vi a
innhente opplysninger om din legemiddelbruk (som fra fastlege, apotek, sykehjem,
hjemmesykepleien, pargrende samt ta en blodprgve for & undersgke hvor raskt

medisiner omdannes i kroppen din).

Om du velger 3 la oss undersgke en blodprgve vil dette kunne veere nyttig for din
senere behandling. Denne informasjonen vil kunne brukes til & vurdere om
medisindoser er tilpasset din evne til 8 bryte ned medisiner. En slik informasjon vil
blilagtinnidin journal. Eventuelle forskjeller mellom opplysningene vil bli registrert,
og studenten vil ta dette opp med lege pa sykehuset som vil vurdere konsekvensen

av disse forskjellene og hvilke tiltak som ma gjgres.
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Opplysninger som registreres om deg er:

Alder, kjgnn, innleggelsesarsak, sykdommer

Hvor du er innlagt fra (hjemmet, annet sykehus, annen avdeling ved samme

sykehus, sykehjem, legevakt, fastlege)

Ditt omsorgsniva: sykehjem, hjemmesykepleie, bruk av multidose,

handterer/handterer ikke legemidlene selv

Dato for innleggelse pa sykehuset, dato for innkomst pa aktuell indremedisinsk
sengepost og dato for farmasgytens legemiddelintervju eller innhenting av aktuell

legemiddelliste

Legemiddelliste dokumentert ved innleggelse pa sykehuset og innhentet av

farmasgyt

Kilde for legemiddelliste i samstemmingen (sykehjem, fastlege, hjemmesykepleie,

apotek med ansvar for multidose eller pargrende)

Informasjon om tidligere bivirkninger/allergier oppgitt i journal og funnet ved

legemiddelintervju

Type sykehusavdeling

Handteringsproblemer med legemidler

Klinisk relevans av uoverensstemmelser
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Det er kun autorisert helsepersonell (med taushetsplikt) knyttet til prosjektet som
har adgang til disse data. Sykehuset i Vestfold HF ved fagdirektgr Anita Schumacher

er databehandlingsansvarlig.

Mulige fordeler og ulemper

Fordelen med & delta i prosjektet er at man kan avdekke om det er feil i
legemiddelopplysningene som sykehuset har, sammenliknet med hva man brukte av
legemidler fgr innleggelsen. Dette er viktig for 4 oppna rett legemiddelbehandling
under sykehusoppholdet. Det er lite trolig at deltakelse i prosjektet vil gi noen
ulemper, utenom at selve blod pr@vetakningen kan oppleves som en ulempe.
Opplysninger om kroppens evne til d bryte ned legemidler kan veere gunstig a vite for

senere legemiddelbehandling.

Hva skjer med prgvene og informasjonen om deg?

Informasjonen og eventuelle blodprgver som registreres om deg skal kun brukes som
beskrevet i hensikten med studien. Alle opplysningene vil bli behandlet uten navn og
fadselsnummer eller andre direkte gjenkjennende opplysninger. En kode knytter deg
til dine opplysninger gjennom en navneliste. Innsamlete opplyses vil oppbevares
konfidensielt pa Sykehuset i Vestfold HF. Det er kun autorisert personell (de personer
som er nevnt i dette skrivet) knyttet til prosjektet som har adgang til navnelisten og
som kan finne tilbake til deg. Navnelisten og innsamlete opplysninger vil bli

anonymisert senest 31.12.2016.
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Det vil ikke veere mulig a identifisere deg i resultatene av studien nar disse publiseres.
Masteroppgaven basert pa innsamlet data vil publiseres.

Blodprgver vil eventuelt bli sendt til Diakonhjemmet sykehus for analyse. Her foretas
det en standard analyse av gen sammensetningen som er involvert i nedbrytning av

legemidler.

Frivillig deltakelse

Det er frivillig & delta i studien. Du kan nar som helst og uten & oppgi noen grunn
trekke ditt samtykke til 4 delta i studien. Dette vil ikke fa konsekvenser for din
videre behandling. Dersom du gnsker a delta, undertegner du samtykkeerklaeringen
pa siste side. Hvis du sier ja til 4 delta i studien, har du rett til 4 fa innsyn i hvilke
opplysninger som er registrert om deg. Du har videre rett til a fa korrigert
eventuelle feil i de opplysningene vi har registrert. Du kan trekke tilbake ditt
samtykke uten at det pavirker din gvrige behandling. Dersom du senere gnsker a
trekke deg eller har spgrsmal til studien, kan du kontakte avdelingsoverlege Arne

Thorvik, tlf. 33 34 50 22.

@konomi
Sykehusapotekene HF betaler for eventuelle kostnader ellers utfgres studien av en

student uten lgnnsmidler.

Forsikring

Det er ingen forsikringsordninger som gjelder ved deltagelse i studien.
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Informasjon om utfallet av studien
Hvis du gnsker, kan du fa informasjon om utfallet av studien ved a kontakte

prosjektansvarlig avdelingsoverlege Arne Thorvik, tlf. 33 34 50 22

SamtykKke til deltakelse i studien
Jeg samtykker at det kan innhentes opplysninger fra personer og/eller instanser som

har informasjon om min legemiddelbruk

(Signert av prosjektdeltaker, dato)

Jeg samtykker ogsa til at det kan tas blodprgver slik at det undersgkes hvordan

kroppen min bryter ned legemidler

(Signert av prosjektdeltaker, dato)
Jeg samtykker ogsa til at det kan tas blodprgver slik at det undersgkes hvordan

kroppen min bryter ned legemidler

(Signert av prosjektdeltaker, dato)
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Vedlegg II - IMM-skjema

e SYKEHUSAPOTEKENE

]
O LMI
. . O AL
Legemiddelsamstemming
Avd/gru Seng Navn Fadselsda Utfgrt (dato, sign)
ppe to
Legemiddelliste (etter LMkurve) Samstemt Héndtere
. LM selv*
LMliste
Multidose? O Nei O]Ja, Problem (x)
Pasient handterer LM selv? OJa O Nei Dosering*
versjon Ikke p. (V)
Sep
Dat Legemiddel,administr
Dosering Kommentar Da Ind EL
IN asjonsform, styrke
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*Info fra: pasient (P), pargrende (PR), fastlege (F), spesialist (S), kommunehelsetjeneste (KHT), multidose (M), FarmaPro (FP), sykehusjournal

- EPJ (J) *#Ind: Indikasjon; EL: etterlevelse

Informasjon fra journal: Informasjon under

Innleggelsesarsak: legemiddelsamstemmingen:

Tidligere diagnoser:

Sosial info, inkl bydel/bostedsadresse:

Tar du noen andre legemiddel? [ smerte [ hjerte [0 mage 0O diabetes [ skjellett O sgvn/uro 0O Apoteket
nedstemthet [ allergi pasienten
O gye-/gredraper/nesespray O inhalasjonslm [ injeksjoner [ krem/plaster O stikkpiller/vagitorier O bruker
prevensjon/hormonprep oftest:

[ prostata/potens [ andre reseptfrie Im [ naturlm/helsekost [ lm som tas per uke/mnd/ar [ avsluttet
Im i forbindelse med innleggelse

Handteringsproblem? [ svelge; knuse/dele/apne [ fa Im ut av pakningen [ inhalere O etterlevelse
(huske a ta Im)

Bivirkninger? O Allergier? O

Godkjent av: Ingun Gjerde (sign)
DokID: 6531, Versjon 1,3

Sidelav1
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Vedlegg III - Oversikt over hvordan uoverensstemmelser

ble presentert

A: FUNN

B: Hva er uoverensstemmelsen

C: Forslag til intervensjon

D: Resultat

EKSEMPEL

A: Funn:

Uoverensstemmelser dose Quetiapin mellom reell bruk og legemiddelkurven

B: Hva er uoverensstemmelsen:
Pasienten stod pa Quetiapin tabletter 100 mg ved behov (kilde P,F,FP) mens det stod

25 mg maks/vb i dggnet i legemiddelkurven ved innleggelsestidspunktet

C: Forslag til intervensjon

Forslag til lege var om dosering av Quetiapin skal gkes til 100 mg ved behov

D: Resultat: Tatt til fglge
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Vedlegg IV - Svar fra REK

b REGIONALE KOMITEER FOR MEDISINSK 0G HELSEFAGLIG FORSENINGSETIKK

Region: Saksbehandler: Teleton: War dato: War referange:

REK ser-ost Anette Solli Karlsen ZZBARERZ 24082014 201 4/891/REK sor-ast
Deres dato: Deres referanse:
13.05.2014

War rederanse mé oppgis ved alle henvendelser

Inge Kjenniksen
Sykehusapoteket Tensberg/Sykehuset i Vestfold

2014/891 Legemiddelsamstemming og avdekking av legemiddelrelaterte problemer hos
akuttpsykiatriske pasienter

Vi viser til sgknad om forhindsgodkjenning av ovennevnte forskningsprosjekt. Sgknaden ble behandlet av
Regional komité for medisinsk og helsefaglig forskningsetikk (REK sgr-gst) i mgtet 12.06.2014.
Vurderingen er gjort med hjemmel i helseforskningsloven § 10, jf. forskningsetikklovens § 4.

Forskningsansvarlig: Sykehuset i Vestfold
Prosjektleder: Inge Kjgnniksen

Prosjektbeskrivelse
Formélet med prosjektet er i undersgke effekten av legemiddelsamstemming etter IMM (Integrated
Medicine Management)-metoden pd akuttpsykiatriske pasienter.

Overfgring av pasienters legemiddelinformasjon mellom ulike omsorgsnivi kan vere mangelfull og/eller
feilaktig. Legemiddelsamstemming benyttes for i sikre at legemidler som forskrives ved innkomst i sykehus
er de samme som pasienten faktisk brukte far innleggelsen. IMM-modellen innebarer
legemiddelsamstemming ved en strukturert legemiddelgjennomgang og pasient-opplering.

I prosjektet skal det ved hjelp av IMM metoden gjennomfares legemiddelsamstemming hos 20
akuttpsykiatriske pasienter innlapt ved akuttpsykiatrisk avdeling ved hjelp av et standardisert
legemiddelintervju. Intervjuene skal gjennomf@res av en mastergradsstudent i farmasi. Ved uklarheter vil
farmasgyt innhente opplysninger fra relevant omsorgsnivid, dvs fastlege og/eller hjemmesykepleie.

Itillegg skal det tas blodprave for farmakopenetiske analyser av CYP1, et legemiddelmetaboliserende
enzym. Resultatet av disse analysene er planlagt tilbakefgrt til pasienten dersom det er gnskelig. Det skal
innhentes spesifikt, informert samtykke fra deltakerne.

Vurdering

Komiteen forstir prosjektet som en gjennomgang av opplysninger om legemiddelbruk og farmakogenetisk
profil hos nylig innlagte pasienter med det formél & kvalitetssikre legemiddelbruk i den aktuelle
akuttpsykiatriske avdelingen.

Kvalitetssikring kan defineres som prosjekter, undersgkelser, evalueringer o.1. som har som formdl 4
kontrollere at diagnostikk og behandling gir de intenderte resultater, eller har som formdl 4 etterprave
behandlingsvirksomhet i alle deler og ledd, herunder 4 studere om beste behandlingsmetode filges.
Kvalitetssikringsprosjekter omfattes ikke av helseforskningslovens virkeomride, som omfatter prosjekter

Besoksatresse: Teledon: 22845511 All past og e-post som inngdr i Kindly atdress all mal end e-mails to
Gullhaugveien 1-3, 0424 Oslo E-posi: post @ helselorskring.elikkor.no sakshehanglingen, bes adresser il REK  the Regioral Ethics Commitiee, REX
Wa: ilp:helselorsking. atikom no/ spe-pet of ke (il enkelte parsoner sar-pst, noi o individual staff



med det formdl 4 skaffe ny kunnskap om helse og sykdom, jf. helseforskningsloven § 2 og § 4 a, og er
dermed ikke fremleggingspliktig for REK.

Kvalitetssikringsprosjekter er ikke fremleggingspliktig for REK, og er dermed ikke underlagt en vurdering
pé lik linje med prosjekter som vurderes som medisinsk og helsefaglig forskning. Imidlertid mener komiteen
at det er lite problematisert i spknad og protokoll at en mastergradsstudent skal forske pé en svert sédrbar
gruppe pasienter.

Vedtak

Prosjektet faller utenfor helseforskningslovens virkeomride, jf. § 2, og kan derfor gjennomfares uten
godkjenning av REK. Det er institusjonens ansvar pa 4 srge for at prosjektet gjennomfares pé en forsvarlig
méte med hensyn til for eksempel regler for taushetsplikt og personvern.

Komiteens vedtak kan piklages til Den nasjonale forskningsetiske komité for medisin og helsefag, jf.
helseforskningsloven § 10, 3 ledd og forvaltningsloven § 28. En eventuell klage sendes til REK Sgrgst A.
Klagefristen er tre uker fra mottak av dette brevet, jf. forvaltningsloven § 29.

Med vennlig hilsen

Knut Engedal
Professor dr. med.
Leder

Anette Solli Karlsen
Komitesekretzr

Kopi til:anita.schumacher@siv.no; firmapost@siv.no
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Vedlegg V - Personvernombudet vurdering av prosjektet

Norsk samfunnsvitenskapelig datatjeneste AS

JCF DIATA SERVICT

Inge Kjonniksen
Sykelusaporcket Tonsherg
Postboks 2168

3103 TANSBERG

Wir s T2 082S Wl el JU000F 35LT Do i D, e

TILBAKEMELDING PA MELDING OM BEHANDLING AV PERSONMOPPLYSNINGER

Wi viser il melding om behandling av personopplysninger, mottan 11062014, Meldingen gjelder

progjekiet:

Fhn W elsanrstemninng op sedebling av lpemnddedralaterte proflemer bos
sl viliairide guivisister

Pedvrrdlimpiansearty Syttt ¢ Vestfold HF, ved msintusponens oversie feder

Lhagulee amseutnliy fmge Kpompmidsen

Ssleat Havsn Aunla

Personvernombuedet har vurdert progjekrey, og finner az behandlingen av personopplysninger vil vaerc
repulert av § 7-27 i personopplysningsforskrifien. Personvernombudet nledr an prosjekrer giennomiores.

Personvernombuedets tledding forusetter ar prospekier gennomfores i erlid med opplysningene gin
meldeskjemaet, korrespondanse med ombuder, ombuders kommentarer sanit personopplysningsloven og
helseregisterloven med forskriftes. Behandlingen av persoinopplysningers kan seites | gang.

Det gjores oppmerksom pd ar det <kal gis ny melding dersoim behandlingen endres § forhald il de
opplysninger som ligges tl grunn for personvernombudets vaurdering. Endringemeldinger gis via et eget
sijerna, Ttp v nsd. wil nodpersodvernymeldeplikyskjema ivinl, Det skal opsd gis melding cteer tre 3f
dersom progjekeet formsam pdedr. Meldinger skal skje skriftlig il ombuder.

Personvernombuedet har lage ue opplysninger o prosjekeet § en offenelig database,
hurg:ffpvo.sd no/progeke.

Personvernombuedet vil ved progjekeets avslutnang, 31.12.2016, rette en henvendelse anglende status for
behandlingen av personopglysninges.

Vennlig hilsen

Katrine Utaaker Segadal
Lis Tenold

Kontakeperson: Lis Teneld oi: 55 58 33 77
Vedlegn: Progjekrvurdering
Kopt: Havin Awla lavin.9 1@ hotmal .com

Dresiiamsmed &' SEARTAHEL DrodlnesT N Doees radd WS mames Iy SENITASE DOcREYTing



Personvernombudet for forskning (B)

Prosjekivurdering - Kommentar

Prosekine: S0

Formdlen med prosjekien er & kanbepgpe akullpsykiatriske pasienters fakliske legemicklelbruk op sambalde dene
opp mid kepermiddelopplysmngene ul sykehaser.

Det gis skralllig mformasjon og mihestes skefle samtykke Tor 2lbe deler av prospekiel. Persomvermambudil
fimmer skrivel motei 19082014 godt utlormesl

Dhet wil bla et blodprsve for bl 2. § venders om medismdoser er (passel pasaentens evie Gl bryte ned
medisiner. Fersomvernombudet forutseer al den som gjernomipoer wsten mnekar padvensdige kvaliftkas)joner
o er kjent for de invalvere deltagens, op a1 man har ralner foe opplalging av deliagerne dersom det skulle
oppatd kamplikasjoner. Del hialogiske materialel skal sletess umaddelbart eter analyse, senesl 1o minder ener
prawetaking, op delmeres dermed ikke som en forknmgsbiobank (1. kelselorsknmgsloven § 4 ).

[ vil 1 prosjeklel bl registren] sensilive personopplysmnger om helselorhald, JE personopplysmngsloven § 2

nr, &gl

Personyermommbudet bepger tl gronn &1 forsker etterfalger Sykehoset 1 Vestfold HF sme interme notiner for
datasikkerhel, Dersom personopplysninger skal lagres pl mobale enbeter, bar opplysningens krypleres
ulstrekkelg.

Forventel prosjekision er 31,12 20016, Malge prospekimeldingen skal mnsemlede opplysnmger da anony masenes.
Anonymisering imnebarer & bearbende datamaterialel shik al ingen enkeltpersoner kan genkjennes. Del gjares
vied &

- &letle direkie personopplysninger (som navidkoblingsnakkel)

- sletledorskrive mdirekle personopplysainger (dentilserende sammenstilling av bakgrunnsopplysnmger som
[eks. bostediarbeidsspad, alder g kian)
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Vedlegg VI - Data registrering

Demografi og variable

Pasientene registreres med studienummer. Fglgende data registreres i et
legemiddelintervjuskjema med blant annet avkrysningsrubrikker under

legemiddelintervjuet:

Alder

Kjgnn

Innleggelsesdrsak

Diagnose

Hvor pasienten er innlagt fra (hjemmet, annet sykehus, annen avdeling ved samme

sykehus, sykehjem, legevakt, fastlege)

Hvem handterer legemidlene for pasienten i det daglige? (hjemmesykepleie, bruk

av multidose, handterer/handterer ikke legemidlene selv)

Dato for innleggelse i et psykiatrisk akuttmottak

Dato for farmasgytens/farmasistudentens legemiddelintervju/innhenting av

aktuell legemiddelliste

Legemiddelliste dokumentert ved innleggelse pa sykehuset, inklusive reseptfrie

legemidler og naturlegemidler (nar dette er oppgitt). Preparat, styrke, formulering
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(tabletter, depottabletter, injeksjoner etc.), administrasjonsmate (i.v., rektal,

peroral etc.) og dosering

Legemiddelliste innhentet av farmasgyt, inklusive reseptfrie legemidler og
naturlegemidler). Preparat, styrke, formulering (tabletter, depottabletter,

injeksjoner etc.), administrasjonsmate (i.v., rektal, peroral etc.) og dosering

Kilde for legemiddelliste i samstemmingen (sykehjem, fastlege, hjemmesykepleie,

apotek eller pargrende)

Informasjon om tidligere bivirkninger/allergier (CAVE) a) oppgitt i journal og b)

funnet ved legemiddelintervju

Legemidler forbundet med uoverensstemmelser

Uoverensstemmelser diskutert med behandlende lege pa sengeposten, samt

resultatet av diskusjonen

Handteringsproblemer med legemidler

Klinisk relevans av uoverensstemmelser

Tidsforbruk farmasistudent

Antall som har foreskrevet legemidler til pasienten

Cyp-profil (krever ekstra samtykke fra pasientene)
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Utkommemal

Gjennomsnittlig antall uoverensstemmelser i legemiddellisten per pasient

Antall av type uoverensstemmelser i legemiddellisten etter alvorlighetsgrad

Hvilke legemidler som oftest er involvert i uoverensstemmelser

Spesielle faktorer hos pasienten som kan pavirke uoverensstemmelser (alder,

sykdom etc.)

Hvor stor andel av uoverensstemmelser som diskuteres med behandlende

lege pa sengeposten

Utfall etter innspill til behandlende lege

Klinisk relevans av uoverensstemmelsene

Antall avbrutte intervju

Troverdighet til ulike kilder (fastlegelister...)
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Vedlegg VII - Prosedyre for legemiddelsamstemming

1. Hensikt
Kvalitetssikring av pasienters legemiddelliste ved skifte av omsorgsniva eller
behandlingsenhet for a sikre en legemiddelliste som samsvarer med faktisk bruk fgr

innleggelse.

2. Omfang

Prosedyren skal fglges ved samstemming av legemiddellister for eksempel ved
innleggelse pa sykehuset og alltid fgr en legemiddelgjennomgang gjennomfares.
Prosedyren omfatter legemiddelintervju, som gjennomfgres med pasienter som selv
handterte legemidlene sine fgr innleggelse og aktuell legemiddelliste (AL) som

innhentes for pasienter som ikke handterte legemidlene sine selv fgr innleggelse.

3. Definisjon

Legemiddelsamstemming: En metode for a unnga legemiddelfeil ved forflytning av
pasient i helsevesenet. En komplett oversikt over legemidler pasienten bruker skal
identifiseres etter innhenting av informasjon fra ulike og best mulige Kkilder.
Uoverensstemmelser mellom legemidler forordnet og den komplette
legemiddellisten skal kommuniseres og dokumenteres for at

legemiddelsamstemmingen skal vare fullstendig.
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AL = Aktuell legemiddelliste; legemiddelliste som innhentes fra relevant omsorgsniva
ansvarlig for legemiddelhdndtering for pasienter som fgr innleggelse ikke handterte

legemidlene sine selv.

LMI = Legemiddelintervju; intervju om bruk av legemidler fgr innleggelse med

pasienter som fgr innleggelse handterte legemidlene sine selv.

Uoverensstemmelse: En forskjell mellom legemiddellisten framskaffet gjennom
legemiddelsamstemming og legemiddellisten registrert av lege ved en pasients

innleggelse.

LMG = Legemiddelgjennomgang; En systematisk fremgangsmate for a kvalitetssikre

den enkelte pasients legemiddelbruk for a ivareta effekt og sikkerhet.

4, Ansvar

Farmasgyter som utfgrer legemiddelsamstemming skal fglge denne prosedyren.
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5. Beskrivelse

5.1. Generelt om fgring av skjemaet ” Tje-IMM-Samstemming-skjema”
Fyll ut dokumentet 6531 som beskrevet nedenfor.}

Understreket tekst angir hvordan skjemaet fylles ut.

Avhaking/avkryssing brukes gjennomgaende i hele prosedyren som fglgende:

Hake (P) betyr: Pasient er spurt, men ingen problemer funnet

Kryss (x) betyr: Pasient er spurt og problem er funnet/kommentar gitt (husk
dokumentasjon av problem/kommentar)

Apen rubrikk betyr: Pasient er ikke spurt

5.2. Forberedelse

Fyll ut avdeling/gruppe, sengenummer, pasientens navn og fgdselsdato. Dokumentér
ogsd om pasienten handterer legemidlene sine selv eller ikke under “Informasjon fra
journal, Sosial info”. Hvis pasienten mottar legemidlene i multidose hakes det av for

dette.

Dokumentér pa skjemaet under "Informasjon fra journal” informasjon som innhentes
frajournal angdende innleggelsesdrsak og tidligere diagnoser. Under i samme rubrikk

dokumenteres sosial informasjon som for eksempel boform, livssituasjon, hgrsel og

annet som kan veere av nytte for gjennomfgring av intervjuet. Eventuelt kan disse

opplysningene dokumenteres i Document 6555 og medbringes ved intervjuet.
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Fyll ut informasjon fra legemiddelkurven (inkl. legemiddelnavn, -form, styrke og
dosering), under hhv. kolonnene “Legemiddel, administrasjonsform, styrke”
og "Dosering”, ved hjelp av doseringskoder iht. tabellen under. Dokumenter alle
legemidler som pasienten har fatt siden innleggelsen. Legemidler som ble startet og

seponert i tiden mellom innleggelse og intervjuet (f.eks. engangsdoser) kan slgyfes.

Doseringskoder

Dosering Kode
1 tablett daglig 1x1

1 tablett morgen og kveld 1x2

2 tabletter morgen 2+0

2 tabletter morgen og kveld 2+2 (eller 2x2)
1 tablett 3 ganger daglig 1x3

1 tablett 4 ganger daglig 1x4

1 tablett til kvelden 0+1

1 tablett til natten 1tn

1 tablett morgen 1+0

1 tablett midt pd dag 0+1+0
1 tablett morgen, middag og 2 1+1+2
tabletter kveld

1 tablett inntil 3 ganger daglig 1-x3
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1 tablett ukentlig lu

Ved behov vb.

Etter liste/ordinasjon e.l./e.o.

Bilateralt bil

Mandag, tirsdag, onsdag, torsdag, man, tir, ons, tor, fre, lgr, sgn,

fredag, lérdag, sendag

Hgyre/venstre gye h/v gye
Nullet 0
Seponert S

De legemidlene som pasienten stod pa ved innleggelse markeres med en pil (=) i

kolonnen "Dat IN”. For legemidler som er startet under innleggelsen dokumenteres

dato for oppstarti”Dat IN”. Legemidler som er blitt nullet eller seponert merkes med

henholdsvis 0 eller S i kommentarfeltet i parentes, tidligere dosering noteres i

kolonnen "Dosering” og dato for seponering skrives i kolonnen ”"Sep Dato”.
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5.3. Utfgring av legemiddelintervju med pasienten

Det utfgres et legemiddelintervju (LMI) for pasienter som selv handterte legemidlene
sine fgr innleggelse, se EQS Document 6530 <Arbeidsbeskrivelse for utfgring av
legemiddelintervju >}. Ved behov kan man innhente supplerende opplysninger fra
f.eks. hjemmesykepleie, apotek, fastlege og/eller pargrende. Det er ngdvendig a

innhente pasientens samtykke fgr innhenting av disse opplysningene.

Informasjon innhentet fra andre kilder dokumenteres i rubrikkene under “Dosering*”

og eventuell tilleggsinformasjon i kommentarfeltet eller under “Informasjon under
legemiddelsamstemmingen”. Markér gverste rubrikk under “Dosering*” med en
forkortelse for hvor informasjonen kommer fra: P (pasient), PR (Pargrende), F
(fastlege), S (spesialist), M (multidose) FP (FarmaPro), @ KHT
(kommunehelsetjenesten), ] (EP]J - sykehusjournal). Hvis pargrende blir brukt som

informasjonskilde noteres pargrendes relasjon til pasienten.

Dersom man har behov for a hente ut legemiddelinformasjon fra apotek, ma man be
pasienten om samtykke for dette. Etterspgr pasienten hvilket apotek vedkommende

oftest bruker og noter navnet pa apoteket i skjemaet nederst til hgyre. Ved uthenting

av informasjon fra FarmaPro kan man notere dato for- og mengde av pasientens siste

uthenting av gjeldende preparat(er).
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Signér og datér for utfgrt legemiddelintervju i rubrikken "Utfgrt”, og hak av i

boksen "LMI” gverst i hgyre hjgrne. Det hakes av for LMI sa lenge man har snakket

med pasienten vedrgrende hans/hennes legemidler og hdndtering av disse.

5.4. Utfgring av aktuell legemiddelliste

For pasienter som selv ikke hdndterte legemidlene sine fgr innleggelse, innhentes en
aktuell legemiddelliste (AL) fra relevant omsorgsnivd, som omfatter en
legemiddelliste fra f.eks. hjemmesykepleie, multidoseapotek, sykehjem, fastlege
og/eller apotek. Be om a fa legemiddellisten tilsendt skriftlig f.eks. via faks, pafgr dato
og signatur, og legg deretter en kopi blant pasientens papirer. Evt. kan det utfgres et
legemiddelintervju per telefon med relevant omsorgsniva. Dersom pasienten fikk
hjelp av pargrende til legemiddelhandtering fgr innleggelse, kan denne intervjues ved

tillatelse fra pasient. Husk d notere pargrendes relasjon til pasienten.

Informasjon innhentet fra andre kilder dokumenteres i rubrikkene under “Dosering*”
og eventuell tilleggsinformasjon i kommentarfeltet eller under “Informasjon under
legemiddelsamstemmingen”. Markér gverste rubrikk under “Dosering* med en
forkortelse for hvor informasjonen kommer fra: P (pasient), PR (Pargrende), F
(fastlege), S (spesialist), M (multidose) FP (FarmaPro), KHT
(kommunehelsetjenesten), ] (EPJ - sykehusjournal). Hvis pargrende blir brukt som

informasjonskilde noteres pargrendes relasjon til pasienten.
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Signér og datér for utfert aktuell legemiddelliste i rubrikken “Utfgrt”,og hak av i

boksen “AL” gverst i hgyre hjgrne.

5.5. Uoverensstemmelser

Ved wuoverensstemmelser mellom legemiddelkurven og informasjon fra
legemiddelintervju eller aktuell legemiddelliste, markeres uoverensstemmelser et
med rgd ring rundt dosering, styrke eller legemiddel (se viste eksempler med

tilhgrende forklaring nedenfor).

Dosering™®
Eks | Dat | Legemiddel, administrasjonsform, Dosering | Kommentar | Sep P
IN | styrke Dato
1. | > | Paracet po 500mg | 1x3 (x4 |
2. | > |AlbylE po 160mg | 1+0 1+0
3 | | Sebrl po 10mg | 1x3 o
4. @ brusetab. P: 150mg 1x2

Eks. 1: Informasjonskilden (i dette eksemplet pasienten) oppgir en annen dosering
enn angitt i legemiddelkurve.

Eks. 2: Informasjonskilden (i dette eksemplet pasienten) oppgir en annen styrke enn
angitt i legemiddelkurve.

Eks. 3: Informasjonskilden (i dette eksemplet pasienten) oppgir a ikke bruke et

preparat (i dette eksemplet Sobril) som oppfert i legemiddelkurve.
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Eks. 4: Informasjonskilden (i dette eksemplet pasienten) oppgir bruk av et preparat

(i dette eksemplet Zantac) som ikke er oppfart i legemiddelkurve.

Uoverensstemmelser diskuteres med lege snarest og dokumenteres i EQS Document
6547 <skjema for legemiddelgjennomgang>}. Oppdaterte legemidler/doseringer

etter diskusjon med lege dokumenteres i rubrikken ”"Resultat” i skjemaet for

legemiddelgjennomgang.

6. Makulering av skjema for legemiddelsamstemming

Skjemaet makuleres innen 30 dager etter at pasienten er utskrevet.

7. Kilder

1. Helsepersonelloven: Lov 2. juli 1999 nr 64, § 22 Samtykke til 4 gi informasjon; § 25
Opplysninger til samarbeidende helsepersonell; § 45 Utlevering og tilgang til journal
og journalopplysninger

2. Helsepersonells taushetsplikt. Vern av pasientens integritet i muntlig
kommunikasjon mellom pasient og helsepersonell. Rundskriv, Helsedirektoratet IS-
6/2010

3. Prosedyre for legemiddelsamstemming, SHA Midt-Norge 2011

4. Veileder om legemiddelgjennomganger.

Helsedirektoratet I1S-1998, utgitt 2012.
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