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Hvad er MTV?
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Sammenfatning

Introduktion

Skizofreni er en psykiatrisk lidelse med pavirkning af en rekke mentale funktioner.
Forlebet af skizofreni er varierende, men ofte er det en kronisk og invaliderende lidelse.
Antipsykotika er hjornestenen i den medicinske behandling af patienter med skizofreni.

Antipsykotisk polyfarmaci (samtidig behandling med mere end ét antipsykotisk prepa-
rat) er vidt udbredt inden for den medicinske behandling af skizofreni sivel i Danmark
som internationalt. Den udbredte brug af antipsykotisk polyfarmaci stdr i kontrast til
internationale og nationale evidensbaserede behandlingsvejledninger, som anbefaler, at
man fortrinsvis anvender antipsykotisk monoterapi (behandling med ét antipsykotisk
praparat ad gangen).

Formal

Formalet med denne MTV er at belyse, hvordan uensket polyfarmaci med antipsykoti-
ka i den medicinske behandling af skizofreni kan nedbringes via interventionstiltag og
@ndringer i organiseringen af behandlingen.

Malgruppe

Rapporten henvender sig til beslutningstagerne i sundhedsvasenet pa regions- og cen-
terledelsesniveau og er formuleret med denne maélgruppe for gje.

Afgraensning

Denne rapport er begrenset til at belyse anvendelsen af antipsykotisk polyfarmaci
inden for behandlingen af skizofreni hos voksne. Denne begrensning skyldes, at
behandlingsprincipperne inden for andre psykiatriske lidelser (fx bipolar affektiv sinds-
lidelse) adskiller sig vesentligt.

Metode

Rapportens indhold bygger dels p4 litteraturstudier vedrerende de stillede MTV-
sporgsmal og dels pd undersogelser specifikt vedrerende danske forhold foretaget i for-
bindelse med udarbejdelse af rapporten. Det drejer sig om: 1) en sporgeskemaunderse-
gelse, der beskeftigede sig med geografiske forskelle i ordinationspraksis og faktorer,
der hanger sammen hermed, 2) en interventionsundersogelse, hvor vi ved hjelp af
blandt andet undervisning af det kliniske personale sogte at reducere forekomsten af
antipsykotisk polyfarmaci samt 3) et skonomisk studie, der sammenlignede omkost-
ningerne til brug af sundhedsydelser forbundet med henholdsvis antipsykotisk polyfar-
maci og monoterapi.

Teknologi

Forekomsten af antipsykotisk polyfarmaci er hgj og stigende og anvendes hos ca. halv-
delen af alle ambulante patienter med skizofreni i Danmark. Der er stor geografisk
variation i forekomsten sivel internationalt som nationalt.
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Samlet set er der ikke evidens for en bedre effekt af polyfarmaci sammenlignet med
monoterapi, fraset gruppen af behandlingsresistente patienter, dvs. patienter, hvor
behandlingen med antipsykotisk monoterapi inkl. clozapin ikke er tilstreekkelig (ca. 15
% af alle patienter). Kun hos denne begrensede patientgruppe er der en vis evidens for
en lille gavnlig effeke af clozapin kombinationsbehandling. Der er pévist en eget fore-
komst af bivirkninger ved antipsykotisk polyfarmaci, mens nyere veldesignede epidemi-
ologiske studier ikke tyder pa, at der er oget risiko for ded ved antipsykotisk polyfar-

maci sammenlignet med monoterapi.

De hyppigst anferte begrundelser for ordination af antipsykotisk polyfarmaci omfatter
utilstrekkelig effekt af monoterapi samt gnske om reduktion af bivirkninger.

Folgende patientkarakteristika har i flere undersogelser fungeret som pradiktorer for
antipsykotisk polyfarmaci: yngre aldersgrupper, skizofrenidiagnose, tidligere indleggel-
ser, mandligt ken, lengere sygdomsvarighed, frihedsbergvelse og enlig civilstand. Der
ikke er konsistente fund vedrorende betydningen af sygdommens svaerhedsgrad.

Organisation

Der cksisterer en omfattende litteratur vedrerende effekten af forskellige teknikker til at
@ndre ordinationspraksis og/eller implementere forskellige former for behandlingsvej-
ledninger i klinikken. Overordnet set udviser studierne blandede resultater, og effekten
i de positive studier er lille til moderat.

Folgende teknikker har overvejende vist positive resultater: multifacetterede interventi-
onsprogrammer (bestdende af flere forskellige elementer), personlige efteruddannelses-
besog, audit, feedback, uddannelsesmeoder (foredrag, workshops, kurser) og pimindel-
ser. Evidensen er dog for sparsom til at konkludere, hvilke strategier der vil vere effek-
tive under forskellige forhold.

Primeerlitteraturen vedrerende specifikke metoder til at reducere forekomsten af anti-
psykotisk polyfarmaci viser sdvel positive som negative resultater, uden at der kan iden-
tificeres noget konsistent meonster af teknikker, der fremtreeder mere effektive end
andre.

Vores egen undervisningsbaserede intervention i et omrdde i Danmark med hej fore-
komst af antipsykotisk polyfarmaci kunne ikke reducere ordinationsfrekvensen af anti-
psykotisk polyfarmaci. Undersogelsen identificerede en rekke organisatoriske barrierer
for implementering af interventionsteknikkerne, der kan have haft betydning og som
er en vigtig erfaring til fremtidige interventioner.

Vores sporgeskemaundersogelse identificerede visse behandler- og organisationsrelatere-
de faktorer, som hang sammen med forekomsten af antipsykotisk polyfarmaci, iser
holdningsmessige, akademiske og arbejdsmiljorelaterede faktorer. Saledes var der en
sammenhang mellem omrider med hgj forekomst af antipsykotisk polyfarmaci og
mindre undervisnings- og forskningsaktivitet, vanskeligere tilgzengelige behandlingsvej-
ledninger samt ringere opmarksomhed pa disse.

Ofte er begrundelsen for ordination af antipsykotisk polyfarmaci ikke eller utilstreekke-

ligt begrundet i journalen, hvilket vanskeligger efterfolgende forseg pa reduktion af en
lang medicinliste.
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Da den organisatoriske beskrivelse var begranset til faktorer vedrerende ordinationsad-
ferd, skal resultaterne af organisationsanalysen tolkes med forsigtighed.

@konomi

Den sundhedsgkonomiske litteratur pi omradet er sparsom. Snavre omkostningsopge-
relser (kun medicin) viser egede omkostninger ved antipsykotisk polyfarmaci sammen-
lignet med monoterapi, men disse ogede omkostninger er ikke sammenholdt med
effekt. Hvis det ud fra den gvrige litteratur antages, at der ikke er nogen forskel i
effeke, vil antipsykotisk polyfarmaci veere mindre omkostningseffektiv end antipsyko-
tisk monoterapi.

Den aktuelle danske undersogelse af de afledte omkostninger i forbindelse med anti-
psykotisk polyfarmaci viste, at polyfarmaci er forbundet med eget forbrug af sundheds-
ydelser og dermed ogede omkostninger. Grundet risikoen for, at det er de svarest
behandlelige patienter, der i forvejen har et storre forbrug af sundhedsydelser, som er i
behandling med antipsykotisk polyfarmaci (confounding by indication), skal resultater-
ne imidlertid tolkes med forsigtighed. Folsomhedsanalysen, der inkluderede GAF
(Global Assessment of Functioning)-score som proxy-mal for sygdommens svaerheds-
grad, bekraftede, at denne parameter er vigtig at inddrage i bedemmelsen af omkost-
ningerne. Resultaterne tyder samlet set pa, at antipsykotisk polyfarmaci ud fra sund-
hedsvasenets perspektiv ikke er omkostningseffektivt i forhold til monoterapi. Dette
resultat bidrager til listen af argumenter mod den hyppige anvendelse af antipsykotisk
polyfarmaci.

Samlet vurdering

Sével litteraturen som vores egne resultater indikerer, at organisatoriske faktorer har
stor betydning for forandringsprocesser. Det anbefales derfor, at fremtidige forseg pa
@ndring af ordinationspraksis skal vere en styret organisatorisk forandringsproces.

Pa baggrund af den samlede litteratur og resultaterne fra vores sporgeskemaundersogel-
se specifikt vedrerende danske forhold, er det projektgruppens vurdering, at implemen-
tering af evidensbaseret behandlingsvejledning skrevet pd algoritmeform samt oppriori-
tering af undervisnings- og forskningsaktiviteter vil vere vasentlige elementer i en for-
andringsproces rettet mod ndring af ordinationsadfeerd.

Konklusionerne i denne rapport bygger dels pa en kritisk litteraturgennemgang og dels
pa vores egne undersogelser, der specifikt evaluerer danske forhold. Det er en styrke at
have resultater fra danske undersegelser, da ordinationsadferd er meget kompleks, og
resultater ikke nedvendigvis kan overfores direkte fra udlandet.

Sivel sporgeskemaundersogelsen som den gkonomiske analyse er observationelle under-
sogelser, hvorfor der ikke kan drages konklusioner om &rssagssammenhange. De obser-
verede associationer kan siledes vare fordrsaget af variable, vi ikke har haft mulighed for
at observere eller méle.
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