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hvad er MTV?

MTV er et redskab, der bidrager til beslutningstagning på sundhedsområdet. En 
MTV samler og vurderer den viden, der foreligger om en given medicinsk teknolo
gi. En medicinsk teknologi skal opfattes bredt som procedurer og metoder til fore
byggelse, diagnostik, behandling, pleje og rehabilitering inklusive apparater og 
lægemidler, det kan fx være en ny metode til at behandle patienter. Der fokuseres 
på de sundhedsfaglige, patientmæssige, organisatoriske og økonomiske aspekter. 
Foreligger der ikke tilstrækkeligt antal studier til belysning af et eller flere af aspek
terne, kan egne undersøgelser foretages.

MTV’en munder ud i en rapport, der kan bidrage til bedre planlægning, kvalitets
udvikling og prioritering på sundhedsområdet. MTV’s målgruppe er beslutningsta
gere på det sundhedspolitiske felt. Den henvender sig derfor primært til forvaltnin
ger og politikere og øvrige beslutningstagere på det sundhedsfaglige område. Her 
bidrager MTV med input til beslutninger indenfor drift og forvaltning samt poli
tisk styring i forhold til hvilke ydelser, der skal tilbydes på sundhedsområdet, og 
hvordan de kan organiseres.

Medicinsk teknologivurdering defineres således:

■■ MTV er en alsidig, systematisk vurdering af forudsætningerne for og konse
kvenserne af at anvende medicinsk teknologi.

■■ MTV er en forskningsbaseret, anvendelsesorienteret vurdering af relevant fore
liggende viden om problemstillinger ved anvendelse af teknologi i relation til 
sundhed og sygdom.

Projektet er finansieret af MTVpuljen, som blev nedlagt i 2007. Puljens formål 
var at udbrede kendskabet til og brugen af MTV lokalt. MTVpuljeprojekter udar
bejdes af en ekstern tværfaglig projektgruppe. Projektgruppen gennemgår systema
tisk den eksisterende litteratur, bidrager med dataindsamling, udarbejder rappor
tens kapitler og formulerer rapportens konklusioner. Sundhedsstyrelsen foretager 
redigering af den samlede rapport. MTVrapporter gennemgår desuden eksternt 
peerreview.

Hent yderligere oplysninger om MTV på www.sst.dk/mtv under MTV
værktøjskasse:
”Metodehåndbog for medicinsk teknologivurdering”
Medicinsk Teknologivurdering – Hvorfor? Hvad? Hvornår? Hvordan?”
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sammenfatning

introduktion

Skizofreni er en psykiatrisk lidelse med påvirkning af en række mentale funktioner. 
Forløbet af skizofreni er varierende, men ofte er det en kronisk og invaliderende lidelse. 
Antipsykotika er hjørnestenen i den medicinske behandling af patienter med skizofreni.

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

formål

Formålet med denne MTV er at belyse, hvordan uønsket polyfarmaci med antipsykoti
ka i den medicinske behandling af skizofreni kan nedbringes via interventionstiltag og 
ændringer i organiseringen af behandlingen.

Målgruppe

Rapporten henvender sig til beslutningstagerne i sundhedsvæsenet på regions og cen
terledelsesniveau og er formuleret med denne målgruppe for øje.

Afgrænsning

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

Metode

Rapportens indhold bygger dels på litteraturstudier vedrørende de stillede MTV
spørgsmål og dels på undersøgelser specifikt vedrørende danske forhold foretaget i for
bindelse med udarbejdelse af rapporten. Det drejer sig om: 1) en spørgeskemaundersø
gelse, der beskæftigede sig med geografiske forskelle i ordinationspraksis og faktorer, 
der hænger sammen hermed, 2) en interventionsundersøgelse, hvor vi ved hjælp af 
blandt andet undervisning af det kliniske personale søgte at reducere forekomsten af 
antipsykotisk polyfarmaci samt 3) et økonomisk studie, der sammenlignede omkost
ningerne til brug af sundhedsydelser forbundet med henholdsvis antipsykotisk polyfar
maci og monoterapi.

Teknologi

Forekomsten af antipsykotisk polyfarmaci er høj og stigende og anvendes hos ca. halv
delen af alle ambulante patienter med skizofreni i Danmark. Der er stor geografisk 
variation i forekomsten såvel 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 tilstrækkelig (ca. 15 
% af alle patienter). Kun hos denne begrænsede patientgruppe er der en vis evidens for 
en lille gavnlig effekt af clozapin kombinationsbehandling. Der er påvist en øget fore
komst af bivirkninger ved antipsykotisk polyfarmaci, mens nyere veldesignede epidemi
ologiske studier ikke tyder på, at der er øget risiko for død ved antipsykotisk polyfar
maci sammenlignet med monoterapi.

De hyppigst anførte begrundelser for ordination af antipsykotisk polyfarmaci omfatter 
utilstrækkelig effekt af monoterapi samt ønske om reduktion af bivirkninger.

Følgende patientkarakteristika har i flere undersøgelser fungeret som prædiktorer for 
antipsykotisk polyfarmaci: yngre aldersgrupper, skizofrenidiagnose, tidligere indlæggel
ser, mandligt køn, længere sygdomsvarighed, frihedsberøvelse og enlig civilstand. Der 
ikke er konsistente fund vedrørende betydningen af sygdommens sværhedsgrad.

organisation

Der eksisterer en omfattende litteratur vedrørende effekten af forskellige teknikker til at 
ændre 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. 

Følgende teknikker har overvejende vist positive resultater: multifacetterede interventi
onsprogrammer (bestående af flere forskellige elementer), personlige efteruddannelses
besøg, audit, feedback, uddannelsesmøder (foredrag, workshops, kurser) og påmindel
ser. Evidensen er dog for sparsom til at konkludere, hvilke strategier der vil være effek
tive under forskellige forhold. 

Primærlitteraturen vedrørende specifikke metoder til at reducere forekomsten af anti
psykotisk polyfarmaci viser såvel positive som negative resultater, uden at der kan iden
tificeres noget konsistent mønster af teknikker, der fremtræder mere effektive end 
andre. 

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

Vores spørgeskemaundersøgelse identificerede visse behandler og organisationsrelatere
de faktorer, som hang sammen med forekomsten af antipsykotisk polyfarmaci, især 
holdningsmæssige, akademiske og arbejdsmiljørelaterede faktorer. Således var der en 
sammenhæng mellem områder med høj forekomst af antipsykotisk polyfarmaci og 
mindre undervisnings og forskningsaktivitet, vanskeligere tilgængelige behandlingsvej
ledninger samt ringere opmærksomhed på disse.

Ofte er begrundelsen for ordination af antipsykotisk polyfarmaci ikke eller utilstrække
ligt begrundet i journalen, hvilket vanskeliggør efterfølgende forsøg på reduktion af en 
lang medicinliste.
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Da den organisatoriske beskrivelse var begrænset til faktorer vedrørende ordinationsad
færd, skal resultaterne af organisationsanalysen tolkes med forsigtighed.

Økonomi

Den sundhedsøkonomiske litteratur på området er sparsom. Snævre omkostningsopgø
relser (kun medicin) viser øgede omkostninger ved antipsykotisk polyfarmaci sammen
lignet med monoterapi, men disse øgede omkostninger er ikke sammenholdt med 
effekt. Hvis det ud fra den øvrige litteratur antages, at der ikke er nogen forskel i 
effekt, vil antipsykotisk polyfarmaci være mindre omkostningseffektiv end antipsyko
tisk monoterapi.

Den aktuelle danske undersøgelse af de afledte omkostninger i forbindelse med anti
psykotisk polyfarmaci viste, at polyfarmaci er forbundet med øget forbrug af sundheds
ydelser og dermed øgede omkostninger. Grundet risikoen for, at det er de sværest 
behandlelige patienter, der i forvejen har et større forbrug af sundhedsydelser, som er i 
behandling med antipsykotisk polyfarmaci (confounding by indication), skal resultater
ne imidlertid tolkes med forsigtighed. Følsomhedsanalysen, der inkluderede GAF 
(Global Assessment of Functioning)score som proxymål for sygdommens sværheds
grad, bekræftede, at denne parameter er vigtig at inddrage i bedømmelsen af omkost
ningerne. Resultaterne tyder samlet set på, at antipsykotisk polyfarmaci ud fra sund
hedsvæsenets perspektiv ikke er omkostningseffektivt i forhold til monoterapi. Dette 
resultat bidrager til listen af argumenter mod den hyppige anvendelse af antipsykotisk 
polyfarmaci.

samlet vurdering

Såvel litteraturen som vores egne resultater indikerer, at organisatoriske faktorer har 
stor betydning for forandringsprocesser. Det anbefales derfor, at fremtidige forsøg på 
ændring af ordinationspraksis skal være en styret organisatorisk forandringsproces.

På baggrund af den samlede litteratur og resultaterne fra vores spørgeskemaundersøgel
se specifikt vedrørende danske forhold, er det projektgruppens vurdering, at implemen
tering af evidensbaseret behandlingsvejledning skrevet på algoritmeform samt oppriori
tering af undervisnings og forskningsaktiviteter vil være væsentlige elementer i en for
andringsproces rettet mod ændring af ordinationsadfærd.

Konklusionerne i denne rapport bygger dels på en kritisk litteraturgennemgang og dels 
på vores egne undersøgelser, der specifikt evaluerer danske forhold. Det er en styrke at 
have resultater fra danske undersøgelser, da ordinationsadfærd er meget kompleks, og 
resultater ikke nødvendigvis kan overføres direkte fra udlandet.

Såvel spørgeskemaundersøgelsen som den økonomiske analyse er observationelle under 
søgelser, hvorfor der ikke kan drages konklusioner om årssagssammenhænge. De obser
verede associationer kan således være forårsaget af variable, vi ikke har haft mulighed for 
at observere eller måle. 



summary 

introduction

Schizophrenia is a psychiatric disease affecting several domains of mental functioning. 
The course of schizophrenia varies but often it is a chronic and disabling disease. Anti
psychotic drugs are the cornerstone in the pharmacological treatment of schizophrenia.

Antipsychotic polypharmacy (concomitant treatment with more than one antipsychot
ic drug) is frequently used in the pharmacological treatment of schizophrenia, both in 
Denmark and internationally. The frequent antipsychotic coprescribing does not com
ply with international and national evidencebased clinical guidelines, which recom
mend that antipsychotic monotherapy (treatment with only one antipsychotic drug at 
a time) should be the preferred treatment regimen.

objective

The aim of this health technology assessment is to explore how antipsychotic polyphar
macy may be reduced by intervention methods and organisational changes.

Target group

The report is directed at decisionmakers at the level of the management board of 
regions and mental health centres. 

delimitation

This report only discusses antipsychotic polypharmacy in the context of schizophrenia 
spectrum disorders, because the principles of treatment regarding other psychiatric dis
orders, e.g. bipolar affective disorder, differ substantially.

Methods

The contents of this report are based upon literature studies concerning the relevant 
health technology assessment questions and specific national studies conducted in rela
tion to the preparation of the report: 1) a questionnaire survey investigating geographic 
variation in prescribing practice and associated factors, 2) an educational intervention 
study aiming to reduce the prevalence of antipsychotic polypharmacy, and 3) an eco
nomic study evaluating the costs of health care services associated with antipsychotic 
polypharmacy and monotherapy, respectively.
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