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Huva pdvirker legers
forskrivningspraksis?

AV SIGNE AGNES FLOTTORP

Legemiddelforskrivning er det mest brukte
behandlingstiltaket i allmennpraksis. Rett bruk
av legemidler er nyttig og trygt for de fleste
pasienter. Det er imidlertid ofte enklere a ty

til reseptblokka, enn & bruke alternative tiltak.
Legemiddelbruk innebzrer risiko for bivirknin-
ger. Ungdvendig og feilaktig bruk av legemidler
kan fgre til sykdom og dgd.

Det er mange legemidler & velge mellom. Stadig flere pasi-
enter har kroniske sykdommer, og stadig flere, sarlig blant
de eldre, har mange sykdommer samtidig. Disse pasientene
fir gjerne mange legemidler, og risikoen for bivirkninger
og uheldige interaksjoner gker.

Det er stor variasjon i det meste av legers praksis, ogsa for-
skrivningspraksis. Deter vanskelig & folge med pé retnings-
linjene for medikamentell forebygging og behandling, og
det er umulig 4 ha oppdatert kunnskap om legemidler. Det
er vanskelig 4 gardere seg mot feil og farlig legemiddelfor-
skrivning.

Tiltak for mer rasjonell legemiddel-
forskrivning — Rx for Change

«Rx for Change» er en offentlig tilgjengelig database (1)
som formidler dokumentasjon om effekten av en rekke
ulike strategier for & forbedre forskrivning og bruk av le-
gemidler. Databasen inneholder korte oppsummeringer
av hovedfunnene i systematiske oversikter av studier som
har undersgkt effektene av tiltak rettet mot helsepersonell
og mot brukere/pasienter, og av ulike méter 4 organisere,
finansiere og regulere helsetjenester. De fleste oversiktene
har undersgkt effekter av tiltak pd ulike aspekter av lege-
praksis, ikke bare legemiddelforskrivning. Databasen ble
opprinnelig publisert i 2007, og en oppdatering av data-
basen ble publisert i oktober 2009. Databasen er utviklet
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cribing and Utilization Service (COMPUS), the Cochrane
Effective Practice and Organisation of Care (EPOC) og the
Cochrane Consumers and Communication Review Groups.
Kunnskapssenteret har bidratt aktivt til litteratursgket og
identifiseringen av oversiktene i databasen gjennom vért
engasjement 1 EPOC.

Innholdet er basert pa systematiske og omfattende littera-
turspk etter relevante systematiske oversikter, som er valgt
ut etter eksplisitte kriterier. Den metodologiske kvaliteten
av oversiktene er vurdert ved hjelp av en skdre pd en skala
fra null til elleve poeng. Oversikter som skdret tre og lavere
ble ekskludert. T alt 153 oversikter stir pa listen over eks-
kluderte oversikter.

Jeg omtaler tiltakene rettet mot leger og annet helseper-
sonell, og oppsummerer kort noen av de inkluderte over-
siktene. Jeg har valgt ikke & si noe om kvaliteten av over-
siktene. Interesserte kan utforske databasen for & fi mer
informasjon.

Distribusjon av skriftlig informasjon

Skriftlig informasjon om viktige forskningsresultater og
kliniske retningslinjer kan distribueres til mange leger til
en relativt lav kostnad. Hensikten er & skape oppmerksom-
het og forbedre kunnskaper, holdninger, ferdigheter og
profesjonell praksis, for at dette skal fore til bedre helseut-
fall for pasientene. En oversikt av Farmer og medarbeidere

(2), med 23 inkluderte studier, antydet at passiv formidlig
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av skriftlig informasjon alene, sammenliknet med ingen
tiltak, kan fgre til en liten forbedring i legenes praksis. Det
var ingen bedring i pasientutfallene. Studiene viste litt for-
skjellige effekter. Vi vet lite om nér skriftlig informasjon
kan ha stgrre effekt, eller hvilke spesifikke karakteristika
ved skriftlig informasjon som kan bidra til 4 gke effekten.

Arnold og medarbeidere (3) underspkte effekten av ulike
tiltak for & forbedre forskrivning av antibiotika, og inklu-
derte 39 studier av forskjellige typer intervensjoner. Fire
studier vurderte effekten av skriftlig informasjon, og fant
ingen sikker effekt, med unntak av en finsk studie som
viste at bruken av makrolider ble redusert i Finland et-
ter at det ble publisert anbefalinger om & unngé dette som
fgrstevalg ved behandling av infeksjoner med gruppe A-
streptokokker.

Kurs, moter og workshop

Kurs, mgter, konferanser, seminarer, symposier, foredrag
og workshops er vanlige aktiviteter i videre- og etterutdan-
ning for leger. Deltakelse i slik undervisning er obligatorisk
for 4 f4 spesialitet i allmennmedisin i Norge. Hensikten er

4 forbedre profesjonell praksis og derved pasientutfall.

Forsetlund og medarbeidere (4) inkluderte 81 studier som

evaluerte effektene av slik undervisning i sin oversikt. For-

fatterne konkluderte med at slike mgter alene eller kombi-
nert med andre tiltak kan forbedre praksis. Effektene var
sma til moderate, varierte mellom studiene, og effekten kan
sammenliknes med det som oppnés ved andre tiltak rettet
mot profesjonelle, som audit og feedback og praksisbesgk.
Fa studier har ssmmenliknet ulike typer undervisningstiltak
med hverandre. Det var ikke mulig & forklare forskjellene
mellom studiene, men det s& ut til at kurs med en blanding
av interaktivt og didaktisk opplegg hadde stgrre effekt enn
kurs med bare en av delene. Kurs og mgter s ut til 4 ha svart
liten effekt pd kompleks profesjonell atferd, mens det var
lettere & endre enkle atferdsmgnstre. Effekten var stgrre for

mer alvorlige i forhold til mindre alvorlige utfall.

Arnold og medarbeidere (3) inkluderte ti studier som om-
handlet kurs og mgter for  forbedre forskrivning av antibioti-
ka. Passiv undervisning med forelesninger forte ikke til bedre

forskrivning, mens interaktive kurs hadde en viss effekt.

Lokale konsensusprosesser
Det ble ikke funnet noen systematiske oversikter om lokale

kOHSCnSUSpI‘OSCSSCl’.

Opplering ved praksisbespk
«Educational Outreach Visits» innebarer at en person som

har fétt spesiell opplaring besgker legekontoret for 4 gi in-

Antibiotika er en legemiddelgruppe der effekten av ulike intervensjoner for d forbedre forskrivningen er studert. Bildet viser penicillin i krystal-

linsk form, fotografert i polarisert lys med 100 x-forstorrelse. woro: o sorn
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formasjon som kan forandre legenes praksis. Informasjo-
nen kan eventuelt inneholde tilbakemeldinger pd legenes
praksis.

O’Brien og medarbeidere (5) inkluderte 69 studier i over-
sikten om praksisbesgk. Av disse handlet 29 studier om
forskrivning, hvorav 17 studier hadde som mal 4 redusere
ungdvendig forskrivning. Tre studier rettet seg mot & redu-
sere bruk av benzodiazepiner og fem studier gjaldt uhen-
siktsmessig legemiddelbruk blant eldre. Ni studier rettet
seg mot 4 bedre bruk av antibiotika. I tre studier var mal-
setningen 4 gke bruk av indiserte legemidler. I mange av
studiene var mdlet & pke bruken av bestemte legemidler, og
samtidig redusere bruk av andre, ofte mer kostbare lege-
midler, for eksempel i NSAID-gruppen. Forfatterne kon-
kluderte at opplaring ved praksisbespk hadde konsistente
positive effekter pa tvers av studiene. Effekten var relativt

liten, men likevel potensielt viktig.

Arnold og medarbeidere (3) fant blandede resultater i dtte
studier om effekten av praksisbesgk for & forbedre bruk av
antibiotika. Nisthala og medarbeidere (6) fant positive ef-
fekter av opplaring ved praksisbesgk for 4 redusere ungdig
bruk av legemidler med psykotrop effekt i sykehjem.

Lokale opinionsledere

Lokale opinionsledere er kolleger som blir vurdert som
sympatiske, tillitvekkende og med faglig tyngde og innfly-
telse. P4 grunn av deres innflytelse tenker man seg at bruk
av opinionsledere kan stgtte implementering av retnings-

linjer og kunnskapsbasert praksis.

En systematisk oversikt med 4tte studier fant at lokale opi-
nionsledere kan forbedre praksis i en viss grad (7). De fleste
studiene var fra sykehus i USA, sd det er usikkert hvor
overfgrbare disse resultatene er. Farmasgytisk industri bru-

ker forgvrig opinionsledere aktivt i sin markedsfgring.

Pasientmedierte tiltak

Pasientmedierte tiltak innebarer at ny klinisk informasjon
blir samlet fra pasientene og gitt til legen, for eksempel de-
presjonsskdr fra et mileinstrument.

Pasientmedierte tiltak fgrte til bedre forskrivning og bruk
av antibiotika, men effekten var relativt liten og varierte i
de sju studiene som undersgkte dette (3). En annen oversikt

fant ogs4 positive effekter i seks studier av pasientmedierte

tiltak (8).
Gransking av praksis med tilbakemelding
Oppsummering av innsamlede data, og tilbakemelding

til legene om egen praksis («audit» og «feedback»), er en
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utbredt metode i arbeid med kvalitetsforbedring. Tilba-
kemeldingene inneholder ofte sammenlikninger av egen
praksis med kolleger, men kan ogs& inneholde forslag til

endring av praksis.

Jamtvedt og medarbeidere (9) oppdaterte i 2006 en syste-
matisk oversikt om audit og feedback, og inkluderte 118
studier, hvorav 20 handlet om forskrivning. Forfatterne
konkluderte med at audit og feedback kan fgre til forbe-
dring i praksis. Effekten var generelt liten til moderat. Det
var stgrre forbedring ndr utgangspunktet var dérlig; for de
legene som hadde en mer optimal praksis, var det vanske-
ligere 4 f4 til forbedring. Studier som hadde mer intensive
tiltak, viste ogsa stgrre effekt. En oversikt med fire studier
om effekten av audit og feedback for & forbedre forskriv-

ning av antibiotika fant ogsi positive, men smé effekter

&)

Piminnere

Paminnere er informasjon som er spesifikk for en pasient
eller en konsultasjon, og som blir gitt i forbindelse med at
det skal tas en klinisk beslutning. Informasjonen kan bli
gitt muntlig, eller skriftlig pd papir eller elektronisk. Hen-
sikten er at legen skal bli minnet pd informasjon som er
tidligere kjent fra utdanning, tidligere journalnotater eller
samhandling med kolleger. Hensikten er at legen skal bli
minnet pd 4 gjpre — eller unngd — spesielle handlinger i be-
handling av enkeltpasienter. Databasert beslutningsstgtte
er inkludert her.

En oversikt underspkte effekten av databasert beslutnings-
stgtte, og inkluderte 100 studier, hvorav 29 handlet om for-
skrivning og dosering av legemidler (10). De fleste av disse
studiene viste positiv effekt pd praksis, men ingen sikker
effekt pd pasientutfall. Studier der deltakerne automatisk
fikk opp pdminnerne viste stgrre effekt enn nér deltakerne

selv métte aktivere systemet.

Pdminnere — databaserte systemer

for beslutningsstptte (legemiddeldosering)

Noen legemidler har et smalt terapeutisk vindu, for ek-
sempel warfarin: For lav dosering gir liten effekt og gkt
risiko for blodpropp, mens for hgy dosering gker risikoen
for blgdning. For slike legemidler er det viktig at legen
forskriver riktig dose. Databaserte systemer som gir anbe-
faling om dosering kan vare en stgtte. En oversikt over da-
tabaserte systemer for & gi stgtte ved dosering av legemidler
inkluderte 23 studier (11).

Slike systemer sd ut til  ha noen fordeler bade for legene og
for pasienten: hgyere startdoser, gkt serumkonsentrasjon,
raskere terapeutisk kontroll, redusert risiko for toksiske



HVA PAVIRKER LEGERS FORSKRIVNINGSPRAKSIS:?

nivder og kortere sykehusopphold. Databaserte doserings-
systemer syntes imidlertid ikke & redusere forekomsten av
bivirkninger, som blgdninger eller embolier. Oversikten
identifiserte ingen spesielle faktorer som kunne forklare
forskjeller i effekt mellom studiene.

Piminnere — databasert forskrivning

Databaserte forskrivningssystemer («Computerized physi-
cian order entry», CPOE) omfatter en rekke databaserte
systemer som har det til felles at de innebarer automatise-
ring av forskrivningsprosessen og sikrer standardiserte, les-
bare og fullstendige forskrivninger. Kliniske beslutnings-
stgttesystemer («Clinical decision support systems», CDSS)
er bygd inn i nesten alle databaserte forskrivningssystemer
1 varierende grad. Basal klinisk beslutningsstgtte gir da-
tabaserte rid angdende legemiddeldosering, administra-
sjonsform og hyppighet. Mer avanserte systemer kan ogsé
sjekke allergier, sjekke dosering mot laboratorieverdier, og
gi advarsel ved potensielle interaksjoner mellom rekvirerte
legemidler, samt gi pdminninger om andre mulige konse-
kvenser av legemiddelforskrivningen (for eksempel minne
om glukosemalinger ved forskrivning av insulin) eller min-

ne om relevante retningslinjer for legemiddelbruk.

En oversikt fra 2003 inkluderte fem studier som under-
spkte effekten av databaserte forskrivningssystemer og sju
studier som undersgkte kliniske beslutningsstgttesystemer
(12). Forfatterne konkluderte med at bruk av slike systemer
kan fgre til en vesentlig reduksjon av medisinske feil, men
de fleste studiene var ikke store nok til & finne forskjeller i
bivirkninger. De fleste studiene evaluerte et mindre antall
«hjemmelagede» systemer. Det er behov for mer forskning
for & evaluere kommersielle systemer, for & sammenlikne
ulike applikasjoner, for & identifisere ngkkelkomponentene
av applikasjonene, og for 4 identifisere faktorer som er rela-

tert til en vellykket implementering av disse systemene.

Skreddersydde intervensjoner

Skreddersydde intervensjoner er tiltak rettet mot & endre
profesjonell praksis, som er utviklet pi grunnlag av en
analyse av faktorer som kan begrunne eksisterende prak-
sis, for 4 identifisere forhold som kan motvirke endring av
praksis. En oversikt over slike tiltak inkluderte 15 studier,
hvorav seks var rettet mot forskrivningspraksis (13). Slike
skreddersydde intervensjoner syntes & ha positive effekter.
En oppdatering av denne oversikten vil bli publisert i lgpet
av dret. Den har inkludert ytterligere 11 studier, og kon-
kluderer med at skreddersydde tiltak er effektive. Det er
utilstrekkelig dokumentasjon for hvilke metoder som er
mest effektive for & identifisere hindringer mot 4 forandre
praksis, og det mangler ogsd kunnskap om kostnadseffek-
tiviteten av slike tiltak.

Massemedia

En systematisk oversikt fra 2002 inkluderte 20 studier
med sdkalt avbrutt tidsseriedesign. Det betyr at det ikke
var noen kontrollgrupper, men praksis ble registrert minst
tre ganger bide for og etter informasjonskampanjer i mas-
semedia (inkludert radio, TV og aviser) (14). Forfatterne
konkluderte med at dokumentasjonen var begrenset bade i
kvalitet og kvantitet, men studiene viste at massemedia kan
spille en viktig rolle ved 4 pdvirke etterspgrsel etter og bruk
av helsetjenester.

Andre tiltak
Databasen «Rx for Change» (1) inneholder ikke bare infor-

masjon om tiltak rettet mot leger og annet helsepersonell,
men ogsd oppsummeringer av studier rettet mot brukere/
pasienter, samt evalueringer av ulike systemer for 4 orga-
nisere, finansiere og regulere helsetjenester. Det fgrer for
langt & omtale disse tiltakene her. Interesserte kan gi til
nettsiden til Rx for Change.

Helt kort kan vi si at slike tiltak kan ha en klar effekt pa
legers praksis, ogsd nir det gjelder legemiddelforskriv-
ning. Regulering av forskrivning via bldresept-ordningen
er sannsynligvis mer kostnadseffektivt enn tiltak rettet mot
legene. Slike reguleringstiltak bgr ha god faglig begrun-
nelse, for & unngd mistillit mellom forskrivende leger og
myndighetene.

Konklusjon

Det er mange forhold som pavirker legers forskrivning.
Kvalitetssikring av forskrivningen er viktig for & redusere
risiko for sykdom og dgd pa grunn av feil bruk av legemid-
ler. En rekke tiltak kan bidra til bedre forskrivning av lege-
midler. De fleste tiltakene har begrenset effekt, og vi vet lite
om hvor effektive tiltakene er i forhold til hverandre.
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grunner foreligger. Hoye doser av visse cefalosporiner og bumeranid kan gi okt nefrotoksisk effekt og nedsatt nyrefunksjon. Samtidig bruk av litium kan oke littumkonsentrasjonen i plasma. Serumlitium ma kontrolleres regelmessig.
Ved oppstart eller doseokning med ACE-hemmer kan alvorlig hypotensjon og nedsatt nyrefunksjon oppsti. Bumetanid bor da enten midlertidig seponeres eller bumetaniddosen reduseres 3 dager for behandling med ACE-hemmer
pibegynnes/dosen okes. Samridig bruk av legemidler som gjennomgar tubuler sekresjon kan redusere effekten av bumetanid. Graviditet/Amming: Overgang i placenta: Skal ikke brukes ved preeklampsi. Farmakodynamiske
effekeer som elekurolyttforstyrrelser, redusert plasmavolum og neonatal trombocytopeni kan vare skadelig for fosteret. Behandling av gravide mi bare skje p streng indikasjon. Overgang i morsmelk: Gar over i morsmelk og kan
hemme laktasjonen. Det er sannsynlig ac barn som ammes pavirkes ved terapeutiske doser. Skal derfor ikke brukes ved amming. Bivirkninger: Hyppige (>1/100): Hypokalemi, hypokloremisk alkalose, hyponatremi, hypovolemi,
hyperurikemi og hypomagnesemi. Mindre hyppige: Muskelkramper. Sjeldne (<1/1000): Blod: Leukopeni, trombocytopeni. Gastrointestinale: Gastrointestinalt besveer. Horsel: Reversibel nedsatt horsel. Metabolske: Hyperglykemi.
Qvrige: Allergiske reaksjoner, vaskulitt, svimmelhet. Andre opplysninger: Bumetanid kan gi utslag pa prover ved dopingkontroll. /njeksjonsvaske: Vasken er noytral og kan blandes med de fleste infusjonsveesker, unntatt de sterkt
sure. Rekvireringsregel: Tabletter 5 mg: Behandlingen skal vare instituert av sykehus eller spesialist i indremedisin. Pakninger og priser: Injeksjonsveske: Amp.: 5 x 4 ml kr 91,80, Tabletter: 1 mg: Enpac: 100 stk. kr 146,20, 2
mg: Enpac: 100 stk. kr 265,50, 5 mg: Enpac: 100 stk. kr 506,40 T: 12b)2, 27a)2. Refusjon: 12b)2: Ved oppstart av behandling for ukomplisert hypertensjon (ikke hypertensiv organskade, urinsyregikt, nedsatt glukosetoleranse
eller ubehandlet diabetes) skal tiazid eller tiazid i fast kombinasjon med kaliumtilskudd eller kaliumsparende legemiddel proves forst. Andre legemidler mot hypertensjon kan anvendes som farste valg dersom tiazid av medisinske
arsaker ikke kan brukes. Arsaken il at tiazid ikke kan brukes skal angis i journalen. Sist endret: 13.10.2008. Refusjonsberettiget bruk: Ved alle former for odemer, ogsi ved nedsatt nyrefunksjon. Sterkt nedsatt nyrefunksjon
og nyresvikt. Ved resistens overfor andre diuretika. Refusjonskode: ICPC, D97 Leversykdom IKA, K07 Hovne ankler/odem, K77 Hjertesvikt, K82 Pulmonal hjertesykdom, U99 Nyresvike kronisk, ICD, 127 Andre pulmonale
hjertesykdommer, 150 Hjertesvike, K70 Alkoholisk leversykdom, K72 Leversvike, ikke klassifisert annet sted, K74 Fibrose og cirrhose i lever, N18 Kronisk nyresvikt, R60 @dem, ikke klassifisert annet sted. Vilkir: Ingen spesifisert
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