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Introduktion:

Der har i den seneste tid veeret politisk og mediemaessig fokus pa forholdene for psykiatriske
patienter. Der er et snske om, at psykiske lidelser skal ligestilles med fysiske sygdomme i
behandlingssystemet f.eks. i forbindelse med udredningsretten. Af vejledning fra Institut for
Rationel Farmakoterapi (IRF) fremgar det, at patienter med psykiatriske diagnoser lever 15-20
ar kortere end andre mennesker, og at dette bl.a. skyldes en overhyppighed af
livsstilssygdomme. (3)

Vi er under vores 6 mdrs ansaettelse som reserveleeger i psykiatrien blevet opmaerksomme pa
patienter med psykiatriske lidelser og somatisk komorbiditet, da vi som kommende almen
medicinere ofte blev bedt om at vurdere indlagte patienter med somatiske klager/sygdomme i
forhold til udredning og behandling.

Vi har erfaret, at patienter med psykiatriske lidelser er en socialt udsat gruppe, som har ekstra
behov for fokus, da de i perioder har vanskeligt ved at tage hand om egen sundhed og livsstil.
En del patienter afsluttes i psykiatrien til videre opfalgning i almen praksis, desuden er en del
patienter opstartet i antipsykotisk medicin i almen praksis, og de fglges derfor udelukkende
her.

Der er anbefalinger fra DSAM (2) om arlig udredning for diabetes ved laengerevarende
behandling med antipsykotika, og hvert 3. ar ved svaer psykisk sygdom efter egen laeges
skgn. IRF (1) anbefaler under henvisning til Sundhedsstyrelsen: EKG, BT, blodglukose,
lipidstatus, BMI og livvidde ved behandlingsstart, efter 3 maneder og herefter min. 1 gang
arligt med henblik pa monitorering af bivirkninger ved behandling med antipsykotika.

Dansk almenmedicinsk kvalitetsenhed (DAK-E) kan via datafangst, som er et program, som
installeres i journalsystemet, automatisk opsamle f.eks. ICPC-koder, medicinordinationer,
ydelseskoder og laboratorievaerdier og samle dem i forskellige rapporter, som kan bruges til
kvalitetsudvikling i de enkelte laegehuse. Der kan saledes treekkes en rapport med navn og
CPR nummer pa patienter, som inden for det seneste ar har faet recept pa antipsykotisk
medicin og/eller benzodiazepiner. Vi gnsker med dette projekt at undersgge, hvordan disse
data kan bruges til kvalitetsarbejde i praksis.

Vi har i vores opgave valgt at kigge pa udviklingen af type 2 diabetes (DM2), dels fordi denne
sygdom er en livsstilssygdom, der kan behandles, og fordi den ubehandlet medferer gget
risiko for invaliditet og d@d. Dertil kommer, at screeningen for denne sygdom ved maling af
HbA1c er lettere tilgaengelig i journalmaterialet end eksempelvis maling af BT, livvidde,
familieanamnese eller EKG.

Foelgende projekt udsprang af et kombineret gnske om at flytte sundhed for den psykiatriske
patientgruppe samt udnytte tilgeengelige data fra DAK-E i form af sentinel datafangst.



Formal:
Projektet bestar af to dele: dels en systematisk litteratursggning og dels en analyse af
dataindsamling fra 3 laegeklinikker geografisk spredt i en region.

Metode:
Litteraturstudie
Vi foretog systematisk litteraturs@gning i pubmed pa fglgende made:

“Antipsychotic agents”: 123761 artikler
“Type 2 diabetes”: 108461 artikler
Ved hjeelp af builder kombineres “antipsychotic agents” + “type 2 diabetes”: 443 artikler
Denne sagning blev igen kombineret med “risk of developing”: 47 artikler
Begraensede sprog til danske og engelsk: 43 artikler
Begraensede til “clinical trial” og “comparative study”: 11 artikler

Af disse 11 valgte vi 6 artikler, idet vi f.eks. fravalgte artikler, som omhandlende bgrn og de,
som trods s@gningen ikke omhandlede antipsykotika og diabetes.

Datafangststudie

Vi er tilknyttet 3 forskellige lzegehuse i den samme region, hvor man alle tre steder udsteder
recepter pa medicin, som er ordineret og bliver kontrolleret i psykiatrisk regi, bade som en
service for patienterne, og for at aflaste psykiatrien. | ingen af ls&egehusene laver man
systematiske arskontroller eller blodpr@gvetagning pga psykiatrisk lidelse.

Praksis 1: Praksis i mindre provinsby. Samarbejdspraksis med 4 laeger, 1-2
uddannelseslaeger, 2 sygeplejersker og 4 sekreteerer. Der er lukket for tilgang. Der gares
begreenset brug af mulighederne i datafangst. 3 lseger ICPC-koder alle kontakter, 1 koder
ikke. Man modtager ca 1 gang om maneden supervision fra psykiater fra distriktspsykiatrien,
hvor spgrgsmal om medicinering, henvisning af patienter fra praksis, afslutning af patienter i
ambulatoriet og andet drgftes i faellesskab. Der er benyttet datafangstrapporter fra 3
ydernumre.

Praksis 2: Praksis i lille provinsby med en del patienter fra det omkringliggende opland.
Kompagniskabspraksis med 5 faste laeger, 1-2 uddannelseslaeger, 2 sygeplejersker, 2
bioanalytikere og 4 sekretaerer. Der er abent for tilgang. Alle laeger koder systematisk alle
kontakter med ICPC-koder, men pop-ups i datafangstmodulet er fravalgt. Der gares brug af
data fra datafangst i forbindelse med opfalgning af kronikerpleje internt i praksis. Ingen
organiseret, fast kontakt til psykiatrien og ingen laeger med seerlig interesse for psykiatriske
lidelser.

Praksis 3: Praksis i mindre provinsby. Kompagniskabspraksis med 4 lzeger, 3 sygeplejersker
og 2 sekreteerer. Pt er der tilknyttet 3 uddannelseslaeger. Det er en praksis, som har eksisteret
i byen som kompagniskabspraksis gennem mere end 20 ar. | den tid har man haft tradition for
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at yde superviseret samtaleterapi til flere patienter. Der har saledes veeret en saerlig interesse
i psykiatriske problemstillinger. Der bliver kodet systematisk med ICPC-kodning. Datafangst
benyttes til kvalitetssikring af kronikere.

Vi fik tilladelse fra vores respektive uddannelsespraksis til at benytte deres
datafangstrapporter over patienter, som inden for det seneste ar har faet udstedt en recept pa
antipsykotisk medicin. Vi valgte at se bort fra oplysningerne i rapporten om eventuelle
recepter pa benzodiazepiner. Patienter <18 ar og patienter, som kun var i behandling med
litiumpraeparater blev ekskluderet.

Herefter gennemgik vi alle patienternes journaler og ekskluderede herefter patienter fulgt i
psykiatrien, idet disse jvf. psykiatriens retningslinjer gennemgar arlig opfalgning her.

For de gvrige gennemsa vi laboratoriekortet for, om de nogensinde eller inden for det seneste
ar havde faet malt HbA1c og lipidprofil.

| praksis 3 valgte vi at lave et substudie pa de patienter, der bliver fulgt i psykiatrien. Vi

gennemgik ligeledes deres laboratoriekort for om de nogensinde eller indenfor det seneste ar
havde faet malt HbA1c og lipidprofil.

Resultater af litteraturstudiet:

Forfatter. Ar. Tidsskrift. | Reaven et al. 2009
Journal of Psychiatric research.

Titel. In search of moderators and mediators of hyperglycemia with
atypical antipsychotic treatment.

Studiedesign. Review af 2 dobbeltblindede, randomiserede follow-up studier
over 6-7 maneder. Patienter med praediabetes eller diabetes
ekskluderes ved studiestart.

Deltagere. 942 personer fra hele Verden, behandles enten med olanzapin
eller ziprasidon.

Outcome Sager at finde praediktorer for udvikling af diabetes.
AEndring i lipidstatus og blodsukker. Vaegtudvikling.

Resultater. 4% udviklede DM2, 18% udviklede praediabetes.

Signifikante baseline praediktorer for DM2
1. lavt niveau af HDL
2. Alder >58 ar, og samtidig HDL normal eller forhgjet




Stigning i triglycerider er signifikant praediktor for DM2 og
praediabetes.

AEndringer i lipidprofilen var bedre end vaegtagning til at
forudsige udvikling af praediabetes/diabetes.

Ingen signifikant sammenhaeng ml vaegt@ggning og
metaboliske/biokemiske aendringer, undtagen hos de, som
opnaede vaegtagning 6,1 kg/2 uger.

Kommentarer/styrker og
svagheder.

Anfarer selv, at resultaterne ikke kan overfares til andre
populationer, da der er brugt “exploratory data analysis”.

Kender ikke deltagernes tidl behandling, stort frafald, saerligt i
den ene gruppe (ziprasidon). Kun ca 6 mdrs opfglgning

Sponseret af Eli Lilly, som producerer zyprexa (olanzapin) - men
lavet af angiveligt uafhaengig gruppe.

8% bliver ekskluderet pga diabetes og 20% bliver ekskluderet
pga preediabetes v. studiestart

Opfalgning kun 6 mdr - ikke leenge til udvikling af diabetes.
Unge patienter: mean alder ca 40 ar

Stort frafald: 54 % i ziprasidon behandling og 37 % i olanzapin
behandling, ger nogle grupper sma og svaere at konkludere pa.

Ingen oplysninger om etnicitet




Forfatter. Ar. Tidsskrift.

Perez-lglesias et al. 2007
J Clin Psychiatry

Titel. A 12-week randomized clinical trial to evaluate metabolic
changes in drug-naive, first-episode psychosis patients treated
with haloperidol, olanzapine or risperidone.

Studiedesign. Randomiseret computergenereret ikke-blindet forsag. Over 12
uger. Randomiseres til beh med et af ovennaevnte stoffer.

Deltagere. 145 konsekutive psykotiske patienter, drug-naive i Spanien.

Outcome. Veegt, BMI, lipidstatus og bs ved indleeggelse og efter 12 uger.

Resultater. Signifikant veegtagning for alle 3 praeparater.

For alle 3 preeparater desuden signifikant agning af total
kolesterol primaert pa grund af stigning i LDL-niveauer, men for
olanzapins vedkommende ogsa pa grund af stigning i
triglyceridniveau.

Ikke signifikant sendring i blodsukkerniveau.

Kommentarer/styrker og
svagheder.

Kort studie tidsmaessigt - kan forklare manglende udvikling af
DM2
Taget hensyn til relevante confounder.

Forfatter. Ar. Tidsskrift.

Suvisaari et al. 2008
Eur Arch Psychiatry Clin Neurosci.

Titel. Type 2 Diabetes among persons with schizophrenia and other
psychotic disorders in a general population survey.

Studiedesign. Tveersnitsstudie. | Finland. 2-stage cluster sample i 15 byer.
Studiepopulationen var repraesentativ for den voksne finske
befolkning.

Deltagere. 8028 tilfeldigt udvalgte, alder > 30 ar, blev tilbudt interview og

fysisk undersggelse.
Diverse nationale registre inkl. sygesikringsregister,
receptregistre.




Outcome.
Formal

DM2- diagnose.

1) Sammenligning af DM2 preevalens hos personer med
psykotisk lidelse, i antipsykotisk medicin og i resten af
befolkningen.

2) Hyppighed af udiagnosticeret DM2 hos personer med
psykotisk lidelse ift gvrig befolkning.

Behandlingshyppighed for DM2 hos personer med psykotisk
lidelse ift @vrig befolkning?

3) Risiko for DM2 ved psykotisk lidelse og ved antipsykotika
behandling.

Uddrag af Resultater.

1)

Preevalens af DM2:

22% hos patienter med skizofreni.

13,4% hos patienter med andre non-affektive psykoser (ONAP)
6,1% blandt patienter uden psykoser.

Jdget preevalens DM2 for pt med skizofreni:

OR=4,9 for at have DM2.

Jget preevalens af DM2 for pt. i antipsykotisk medicin:

OR=2/4 - 2,5 - 3,1 - afhaengigt af antipsykotikatype.

2)

DM2 var underdiagnosticeret og underbehandlet hos hele
befolkningen generelt.

3)

DM2 er en hyppig komorbid tilstand til skizofreni.
Atypiske antipsykotika er praediktor for DM2.

Kommentarer/styrker og
svagheder.

Systematisk gennemgang af patienterne. | designet har man
forsagt at tage hgjde for underrapportering af bade DM2 og
skizofreni ved kombination af data fra flere kilder.
Selektionsbias - frafald i studiepopulationen. Dog i alt 88,6%
med mindst én af studiets 3 faser.

Informationsbias - nogle data var selvrapporterede.

Steerkt studie med hgjt antal personer, statistisk har de forsagt
at tage hgjde for relevante confoundere og sampling design.




Forfatter. Ar. Tidsskrift.

Barnett et al. 2006
American academy of clinical psychiatrists.

Titel.

A regional comparison of developing diabetes among VA*
Patients exposed to typical and atypical antipsychotics relative to
corticosteroids and Proton pump inhibitors.

Studiedesign.

2 ars follow-up studie.

Udviklingen af DM2 efter eksposition for 4 typer medicin.
Eksklusion af studiet ved kendt DM2 fgr eksposition for falgende
medicin.

1) CS (glukokortikoider) tidligere associeret til DM.

2) PPI (proton pumpe inhibitorer) ikke tidligere associeret til
DM2.

3) AAT (Atypiske antipsykotika)

4) TAP (Typiske Antipsykotika)

Deltagere.

9705 fortrinsvist hvide (96,5%) meend (95,6%). Veteraner.

Outcome.

Ny DM2 diagnose registreret i VA* database efter registreret
receptudskrivelse af antipsykotika.

Resultater.

Hajere men ikke signifikant risiko for udvikling af DM2 ved brug
af typiske antipsykotika (RR=1,18) og atypiske antipsykotika
(RR=1,19)

Signifikant hgjere risiko for udvikling af DM2 ved brug af CS i
forhold til PPI (RR = 1,21)

Kommentarer/styrker og
svagheder.

Stort studie. Stratificering for relevante confoundere.
Informationsbias:

Man ser kun pa registermateriale: Undervurdering af antal med
DM2.

Selektionsbias:

Hvide maend er overrepraesenteret.

*VA Veteran affairs. Veteraner fra det amerikanske militeer.




Forfatter. Ar. Tidsskrift.

Lambert et al 2005
Pharmcoepidemiology and drug safety

Titel. Antipsychotic exposure and type 2 diabetes among patients with
schizofrenia: a matched case-control study of California
Medicaid claims.

Studiedesign. Matched case-control studie.
Matchet pa ken og alder
Cases: voksne med skizofreni, der udviklede DM2 under
behandling med atypiske antipsykotika.
Controls: Voksne med skizofreni i behandling med traditionelle
antipsykotika

Deltagere. 3663 cases, 14523 kontroller, Californien

Outcome. Diagnosticeret diabetes eller udstedelse af recept pa
diabetesmedicin.

Resultater. Efter 1 ars behandling: @get risiko (34-41%) for udvikling af DM2

ved brug af nogle atypiske antipsykotika, men ikke risperidon og
quetiapin.
Dosisafhaengig risiko ved brug af olanzapin

Kommentarer/styrker og
svagheder.

Ingen oplysninger om patienternes risikofaktorer for udvikling af
diabetes

Ser udelukkende pa diagnoser og udskrevet medicin via
databaser - der kan veere fejl

Alle deltagerne har skizofreni - ser pa risikoen for udvikling af
diabetes ml typiske og atypiske antipsykotika.

Der er korrigeret for brug af anden medicin, som gger risiko for
diabetes.

Stort antal patienter.

Kun diagnosticerede tilfeelde indgar - hvad med de
udiagnosticerede med diabetes?
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Forfatter. Ar. Tidsskrift.

Henderson et al 2000
Am J Psychiatry

Titel. Clozapine, Diabetes Mellitus, Weight Gain, and Lipid
abnormalities: a five-year Naturalistic study.

Studiedesign. 5 ars follow-up studie af ambulante patienter i
clozapinbehandling.

Deltagere. 82 patienter fra USA med skizofreni.

Outcome Der males veegt ved opstart, uge 1,2,3 og 4 og herefter 1 x i
maneden i minimum et ar.
BS og lipidstatus ved opstart og hvert halve ar

Resultater. 36,6% af patienter i clozapinbehandling udviklede diabetes over

en 5 arig periode.

Der findes signifikant sammenhang mellem udvikling af
diabetes og stigende alder.

Der findes ikke signifikant sammenhaeng mellem udvikling af
diabetes og vaegtagning, total cholesterol eller triglycerider.

Der findes signifikant sammenhang mellem clozapinbehandling
og veegtggning - og mellem veegt@gning og aendringer i
lipidstatus; bade i totalcholesterol og triglycerider.

Kommentarer/styrker og
svagheder.

Mangler en kontrolgruppe som har skizofreni, men ikke far
clozapin.
Gennemsnitsalder ved onset af DM2 var 36,4 ar (!)

Vi identificerede 6 studier: 1 review, 1 randomiseret klinisk forsag, 2 registerstudier, 1
case-control og 1 tveerssnitsstudie.

5 studier (1,3,4,5,6) finder sammenhang mellem behandling med antipsykotika og udvikling
af diabetes, nogle studier dog kun for bestemte preeparater.

3 studier (1,2,6) finder sammenhaeng mellem behandling med antipsykotika og veegtagning,
men ikke deraf udvikling af diabetes.

3 studier (1,2,6) finder, at lipidprofilen pavirkes i patologisk retning.
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Resultater, datafangststudie:

Tabel |
Praksis nummer 1 2 3 Samlet.
Antal patienter i alt 4930 7643 5330 17903
Antal patienter, der far udskrevet APM i 125 86 175 386
praksis* (125/4930 | (86/764 | (175/533 | (386/17903
=2,5%) 3=1,1%) | 0=3,3%) | =2,2%)
Antal patienter, der folges i praksis** 99 65 132 296
(99/125)= | (65/86= | (132/175 | (296/386=
79,2%) 70,7%) | =75,4%) | 76,7%)
Antal patienter i APM behandling, der 70 36 96 202
nogensinde har faet malt HbA1c (70/99 = (36/65 = | (96/132 = | (202/296=
70,7%) 55,4%) | 72,7%) 68,2%)
Antal patienter i APM behandling, med 50 31 64 145
HbA1c malt indenfor seneste ar (50/99 = (31/65 = | (64/132 = | (145/296 =
50,5%) 47,7%) | 48,5%) 49,0%)
Antal patienter i APM behandling, der 84 36 94 214
nogensinde har faet malt lipider. (84/99 = (36/65 = | (94/175 = | (214/296 =
84,8%) 55,4%) | 71,2%) 72,3%)
Antal patienter i APM behandling, med 43 29 42 114
lipider malt indenfor seneste ar. (43/99 = (29/65 = | (42/132 = | (114/296 =
43,4%) 44.6%) | 31,8%) 38,5%)

*heri er ekskluderet patienter i monoterapi med lithiumpraeparater, idet disse har anden

bivirkningsprofil end gvrige antipsykotika.

** Patienter > 18 ar, der far udskrevet antipsykotika i almen praksis uden kontakt til

psykiatrien.

Det ses, at der er forskel i andelen af patienter i antipsykotisk behandling de 3 praksis
imellem. Saledes spaender andelen af patienter i antipsykotisk behandling fra 1,2-3,3%.
Ogsa internt i praksis 1 ses stor variation i patientpopulationerne mellem de tre ydernumre
med forskel i andelen af patienter i antipsykotisk behandling (1,8-3,7%).

Desuden ses, at stgrstedelen af de patienter, der far udskrevet antipsykotisk medicin i almen
praksis 76,7% (70,7-79,2%), udelukkende fglges i almen praksis. Af disse har gennemsnitlig
49,0% (47,7-50,5%) faet malt HbA1c og 38,5% ( 31,8-44,6%) lipidstatus indenfor det sidste

ar.
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68,2% (55,4-72,7%) har faet malt HbA1c pa et tidligere tidspunkt og det samme ger sig
geeldende for lipidstatus vedkommende for 72,3% (55,4-84,8%).

Som det fremgar af ovennaevnte tal, er der en stor patientgruppe, som aldrig har faet malt
lipidstatus og/eller HbA1c.

Tabel Il
Praksis 3. Patient population: 5330 pt. Studiepopulation 174 (3,3%) pr 27. maj 2014

Falges kun i Folges i
praksis. psykiatrien, far
udskrevet
recepter i praksis.
Antal patienter 132 42
Antal patienter, der nogensinde har faet malt 96 34
HbA1c (96/132 =72,7%) | (34/42 = 81,0%)
Antal patienter, med HbA1c malt indenfor seneste | 64 20
ar (64/132 = 48,5%) | (20/42 = 47,6%)
Antal patienter, der nogensinde har faet malt 94 31
lipider. (94/132 =71,2%) | (31/42 =73,8%)
Antal patienter, med lipider malt indenfor seneste | 42 17
ar. (42/132 = 31,8%) | (17/42 = 40,5%)

Af Tabel Il ses det, at patienter, der falges i psykiatrien og far udskrevet recept i almen
praksis umiddelbart falges mindst lige sa taet som de, der kun folges i almen praksis. Det
vides dog ikke om alle blodpr@verne er taget i praksis eller om nogle af dem er taget i
psykiatrisk regi med svar til egen laege. Der er ogsa her en ganske stor gruppe, som aldrig
har faet malt HbA1c eller lipider.

Diskussion

1. Hovedresultater af litteraturstudie

Vores litteraturstudie viser, at patienter i behandling med alle typer antipsykotika har gget
preevalens af DM2 i forhold til den generelle befolkning, men den underliggende
arsagsmekanisme beskrives ikke naermere. Der findes negativ pavirkning af lipidprofilen i 3
studier, og 3 studier finder vaegtagning under behandling med antipsykotika.
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Det ma derfor konkluderes, at der ved behandling med antipsykotika er en gget risiko for at
udvikle metabolisk syndrom (dyslipideemi, hypertension, nedsat glukosetolerans, central
overveegt/fedme).

Styrker og svagheder af litteraturstudie

Vi har lavet en grundig og systematisk litteratursagning. Vi kunne maske have lavet en
bredere s@gning, hvor vi ogsa havde gennemgaet de fundne artiklers referencer, og dermed
have fundet yderligere relevant litteratur, men dette har ikke veeret muligt tidsmaessigt i denne
opgave. Man kunne have scoret de enkelte artikler i forhold til deres kvalitet, og derved kunne
enkelte studier blive tillagt stgrre betydning end andre. Et randomiseret kontrolleret forsag
som i studie 2 ville vaegte hgjere end et registerstudie som studie 4. Til gengeeld har vi ved at
lzese originale artikler selv haft mulighed for at vurdere resultaterne. Skulle resultaterne have
veeret brugt i anden sammenhaeng, eksempelvis en generel vejledning fra f.eks. DSAM,
havde det veeret relevant at sgge bredere.

Vi mener dog, at vi ved gennemlasning af de valgte 6 artikler er blevet klogere pa
en sammenhang mellem antipsykotika og diabetes - og motivationen for at kontrollere vores
patienter i antipsykotisk medicin er i hgj grad blevet skaerpet.

Bias:

Ved bias i en undersggelse forstas en systematisk over- eller undervurdering af det korrekte
estimat som faglge af metodemaessige problemer i studiet. Estimatet kan veere preaecist og
signifikant, men hvis der ikke er taget hgjde for bias, kan validiteten af estimatet veere ringe.
Der er forskellige forhold, der kan medfgre bias.

Informationsbias:

Informationsbias er, nar de informationer, der indgar i studiet, er skaevt fordelt mellem
eksponerede og ueksponerede. Dette forekommer ved systematiske fejl i indsamling af data.
Et eksempel pa mulig informationsbias ses i studie 3, hvor der ved
spgrgeskemaundersggelse blev spurgt til kostvaner. Man fandt overraskende nok ikke
sammenhang mellem darlig kost og overvaegt. Maske med baggrund i manglende
selverkendelse hos de, der rapporterede. 2 af studierne benytter registeroplysninger med
diagnosekoder. Der er risiko for, at der er fejl i disse registre, og dermed risiko for
informationsbias, hvis fejlene er starre for eksponerede end for ueksponerede.

| 2 studier skal patienterne selv opsage laege for at fa diagnosen DM2. Man ma forvente, at
der er flere uerkendte tilfaelde af DM2 i gruppen, der far antipsykotika end i kontrolgruppen.
Dette medfgrer i sa fald en undervurdering af antal patienter i antipsykotisk behandling med
diabetes.

Hvis man i disse studier havde lavet systematisk opfelgning pa patienterne og sikret korrekt
diagnosticering af DM2, havde man taget hgjde for dette og dermed haft en hgjere validitet af
resultaterne. | studie 4 kunne man ikke vise starre risiko for udvikling af DM2 ved brug af
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antipsykotika, havde man i det studie taget hgjde for denne underrapportering, havde man
maske faet et andet resultat.

Selektionsbias.

Selektionsbias opstar, hvis udvaelgelse af deltagere eller bortfald er forskellig i grupperne af
eksponerede og ueksponerede. Det ses f.eks i studie 1, hvor der er 54% frafald i den ene
gruppe og 37% i den anden. De knap 20% ekstra frafald udgar en bias, idet man ikke ved
hvordan det gar denne gruppe: er de mere eller mindre syge, har flere eller feerre bivirkninger
mm.

Confounding

Confounding handler om forveksling af arsager eller fejltolkning af sammenheaenge. Hvis f.eks.
2 eksponeringer begge kan veere arsag til sygdomsudvikling, og samtidig er indbyrdes
associeret, kan der ske en forveksling saledes, at kun den ene eksponering tilskrives hele
effekten.

Studierne finder gget forekomst af DM2 hos personer, som tager antipsykotika. Disse
personer er imidlertid anderledes pa en lang reekke andre parametre, som kan spille en rolle
for udvikling af DM2: kost, misbrug, motion, sociogkonomi osv.. Studierne har justeret for
confoundere vha. statistiske metoder, men der er dog stadig mulighed for residual
confounding af faktorer som de ikke kan forudsige. Ved et randomiseret studie som fx studie
2 haber man at fordele confounderne ligeligt.

Vi har i Igbet af vores opgave overvejet, om selve sygdommen skizofreni, den tilhgrende
livsstil eller behandlingen @ger risikoen for udvikling af DM2, men vi har ikke kunne finde et
endeligt svar pa dette.

Generaliserbarhed - ekstern validitet.

Nar man designer et studie, som f.eks i studie 4 med udelukkende hvide maend, kan det give
problemer, nar man vil bruge resultaterne i den brede befolkning, som ogsa bestar af kvinder.
Lignende problemer kan opsta, nar der sgges generaliseret til befolkningsgrupper af anden
etnisk herkomst. Studiepopulationen bgr veere repraesentativ for den befolkning, man gnsker
at benytte resultaterne pa. Det kan dog veere lettere at designe et studie, hvor deltagerne
ligner hinanden i forhold til f.eks alder. Safremt man skal generalisere resultaterne til f.eks.
andre aldersgrupper skal dette ske med faglig viden og sund fornuft.

2. Hovedresultat af datafangststudie

Vi finder samlet, at gennemsnitlig 49 % har faet malt HbA1c og 38,5 % har faet malt
lipidstatus inden for det seneste ar.

Patienterne i tabel Il, som falges i psykiatrisk regi og far medicin udskrevet i almen praksis,
har med lidt starre hyppighed faet malt HbA1c-nogensinde og lidipstatus indenfor det seneste
ar, end de, som udelukkende fglges i praksis. Hvorfor dette er tilfaeldet vides ikke.
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Styrker af datafangststudie

Vi har undersagt en stor gruppe pa ialt 17903 patienter, hvoraf 386 far udskrevet
antipsykotika i almen praksis. Alle individer i studiepopulationen er inkluderet, der er intet
frafald.

Svagheder af datafangststudie

| vores materiale har vi valgt kun at se pa de patienter, som fglges i almen praksis, idet vi har
en forventning om, at patienter, der fglges i psykiatrisk regi, gennemgar arskontroller der. Vi
har i efterforlgbet diskuteret denne beslutning, og er kommet frem til, at alle patienter, som vi
udsteder recepter til, bgr tilbydes screening hos os.

Datafangstrapporten indeholder kun oplysninger om medicin udstedt i vores praksis, hvilket er
en begraensning, idet patienter, som far udstedt deres medicin hos psykiaterne eller far det
udleveret, ikke fremgar af rapporten. Vi har diskuteret, om de ogsa skulle tilbydes systematisk
screening i almen praksis, men er kommet frem til, at det i disse tilfeelde er en psykiater, som
har behandlingsansvaret og ansvaret for screening for bivirkninger.

Vi har benyttet datafangstrapporten til at identificere patienter, som inden for det seneste ar
har faet en recept pa antipsykotika. Vi har veeret ngdt til at lave journalopslag for alle
patienterne, for at se, om der er taget blodprgver. Vi kunne gnske, at der i
datafangstrapporterne var mulighed for at se datoen for seneste maling af HbA1c og
lipidstatus, for at rapporten skal vaere anvendelig i den kliniske hverdag og gere det mere
realistisk, at patienterne bliver tilbudt en arskontrol.

3. Forskelle lager, praksis og patienter imellem

Forskellen i antal patienter i antipsykotisk behandling varierer de tre praksis imellem og ogsa
internt i den deltagende samarbejdspraksis. Dette kan vaere en tilfeeldighed, men kan ogsa
ses som et udtryk for, at patienterne sgger derhen, hvor lsegen har interesse i psykiatriske
lidelser. Der kan ogsa veere en forskel internt i regionen, hvornar patienterne afsluttes i
psykiatrisk ambulatorium og overgar til almen praksis, afhaengigt af hvilket ambulatorie de er
tilknyttet. Endelig kan der veere forskel pa, hvornar den enkelte laege veelger at henvise en
patient til psykiatrien, og hvornar man selv opstarter og vedligeholder en behandling.

Vi har ikke undersggt indikationerne for blodprgvetagningerne, og vi ved saledes ikke, om
patienterne i forvejen er kendt med diabetes eller kardiovaskulaer sygdom eller om behandling
med antipsykotika ligger til grund for prevetagningen. Ud fra vores tal kan konkluderes, at der
ikke er systematik i blodpragvetagningen. Dette stemmer overens med, at der i de respektive
praksis ikke er systematiske planlagte arskontroller pa grund af behandling med
antipsykotika, som for andre kroniske tilstande eksempelvis hypertension og KOL.
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Perspektivering

Ud fra vore data fra praksis ses, at der pa nuveaerende tidspunkt ikke sker systematisk
opfalgning af patienter i behandling med antipsykotika i almen praksis, og vi vil gerne lsegge
op til, at man prioriterer en arskontrol for disse patienter, idet vi mener, at patientgruppen
opfylder de primaere forudseetninger for screening jvf. nedenstaende.

Screening

Primaere forudsaetninger for, at et screeningsprogram er nyttigt(5):

1. Der findes test, der kan identificere sygdom tidligere, end den ellers ville blive fundet.

2. Behandling af personer fundet tidligere medfarer et bedre resultat, end ved patienter fundet
i senere stadie af sygdommen.

Desuden bgr man overveje fglgende punkter far et screeningsprogram iveerksaettes.

3. Programmet skal indeholde en netto sundhedsgevinst.

4. Programmet skal veere acceptabelt for malgruppen.

5. Rimeligt forhold mellem sundhedsgevinst og omkostninger.

6. Der skal veere klare retningslinjer for udrednings- og behandlingsprincipper. Kapacitet til
undersggelse og behandling af positive fund. Administrative rutiner skal veere pa plads.

Ad 1. Med HbA1c har vi en test, hvorved vi kan identificere DM2 tidligere end ved
symptomdebut. Bade for den generelle befolkning, men ogsa for de patienter med psykiatrisk
lidelse, der maske nok ville komme senere med deres symptomer.

Ad 2. Ved DM2 er det essentielt for patientens livskvalitet og overlevelse, at sygdommen
behandles sa tidligt som muligt.

Begge de primeere forudsaetninger for screening er altsa opfyldt.

Ad 3. Sundhedsgevinst.

Der er fordele for den enkelte patient i form af nedsat risiko for udvikling af de forskellige
senkomplikationer f.eks kardiovaskulzer sygdom og neuropati samt tabte levear og for
samfundet i form af sparede behandlingsudgifter.

Ad 4. Tilslutning/accept blandt patienter.
Screening for DM2 indebeerer en simpel blodprgve samt en samtale om livsstil og
risikofaktorer, hvilket de fleste mennesker kan acceptere.

Ad 5. Forhold mellem gevinst og omkostninger.

Det er hardcore behandlingsmal som invaliditet og ded, der kan forebygges ved en minimal
indsats som blodprgvetagning og konsultationer hos egen laege.
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Ad 6. Der foreligger en vejledning i bade udredning og behandling af DM2 fra DSAM. Der bar
kunne findes kapacitet i almen praksis til disse konsultationer, alene pga den abenlyse
sundhedsmaessige effekt ved tidlig behandling af nydiagnosticeret DM2. Der mangler endnu
administrative rutiner til gennemfgrsel af denne screening.

Arskontrol:
Efter gennemlaesning af ovenstaende artikler undrede det os, at der i DSAMs vejledning for
DM2 (2) ikke i tilstreekkelig grad er indskeerpet den ggede risiko for DM2 hos psykisk syge.

Denne opgave viser, at det er ngdvendigt og vigtigt, at vi i almen praksis far fulgt op pa vores
patienter i antipsykotisk medicin med henblik pa at undga senfelger af ubehandlet DM2.
Opgaven viser ogsa, at dette er en udfordring for almen praksis - i hvert fald for de 3
undersggte praksis, hvor kun ca % i antipsykotisk behandling nogensinde har faet malt
HbA1c, samt kun ca %z indenfor det seneste ar.

| en praksis i Skanderborg har Julie Damgaard Nielsen(4) positive erfaringer med at indfgre
arskontrol af patienter i antipsykotisk behandling. Patienterne blev pr brev inviteret til
arskontrol med medicingennemgang, BT, veegt, livvidde, KRAM faktorer (kost, rygning,
alkohol og motion), blodprgvetagning, EKG og evt. lungefunktionsundersggelse hos
praksispersonalet. Herefter gennemgang af resultaterne hos laegen med stillingtagen til evt
medicingendringer og videre plan. Hun fandt, at der var en hgj grad af tilslutning til
arskontrollen dog med en del udeblivelser, og at patienterne var glade for, at deres lzege
interesserede sig for deres fysiske helbred og vigtigst - at det kan lade sig gere at indkalde
denne gruppe af patienter til en helbredssamtale.

Hvis vi gnsker at skabe lighed i sundhed, er vi ngdt til at behandle folk forskelligt. Vi er ngdt til
at veere mere proaktive overfor denne patientgruppe for at fa lov at flytte sundhed for dem.
Fordelene ved at indkalde patienterne til en samtale om deres fysiske helbredstilstand kan
ogsa vise sig at veere gavnlig i forhold til de psykiatriske problemstillinger, fordi vi forhabentligt
formar at skabe en alliance med patienten omkring deres somatiske velbefindende, sa de har
tillid til, at vi ogsa vil deres bedste, nar de er hardest ramt af deres psykiatriske lidelse.

Ved gennemgang af datafangstrapporten ses det, at nogle af de ordinerede praeparater ikke
er givet til psykiatriske lidelser i klassisk forstand, men for eksempel som beroligende til
natten. Vi vurderer, at det er relevant, at man tager ordinationen op til overvejelse med jeevne
mellemrum i en dialog med patienten, med henblik pa fortsat behandling - ogsa med hensyn
til risikoen for bivirkninger.

Til det brug ville det veere relevant for almen praksis, hvis vores samarbejdspartner i DAK-E

kunne tilfgje dato og veerdi for sidst malte HbA1c og lipidprofil til listen over patienter i
antipsykotisk behandling.
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Vores 3 leegehuse er meget forskellige, men vi er af den opfattelse, at andre lsegehuse star
over for de samme udfordringer i forhold til at fa indfgrt systematisk opfalgning til gavn for
patienterne. Vi har endnu ikke haft mulighed for at implementere systematisk opfalgning i
vores laegehuse, men da der allerede er beskrevet en praktisk model (4), kan dette relativt
nemt implementeres. Det er vores hab, at patienterne vil tage imod tilbuddet, og vi ser selv
frem til at fa sat opfalgningen af disse patienter i system.

Konklusion:

Ud fra denne forskningstraeningsopgave kan vi konkludere, at der er en overhyppighed af
diabetes hos patienter i behandling med antipsykotika. Patienterne screenes ikke systematisk
i almen praksis. Vi kan bruge oplysninger i datafangst om behandling med antipsykotika til at
finde de patienter, som bgr screenes for DM2.

Litteraturliste:

1: “Ny vejledning for behandling med antipsykotika”: Institut for rationel farmakoterapi, 2007
2: “Type 2-diabetes - et metabolisk syndrom”: Dansk Selskab for Aimen Medicin, 2012

3: “Medicinsk behandling af psykotiske lidelser hos voksne - nye anbefalinger fra RADS”:
Institut for rationel farmakoterapi, 2013

4: “Helbredsundersggelse ved psykisk sygdom”: Julie Damgaard Nielsen et al., Manedsskrift
for almen praksis marts 2013

5: “Epidemiologi og evidens”.: Svend Juul. 2.udgave. 2012.

Bilag:
Studieskabelon
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Bllag: Studieskabelon

Titel
Diabetes screening af patienter i antipsykotisk behandling i almen praksis.

Ide eller forskningssporgsmal

Ud fra litteraturen vurdere behovet og evidensen for systematisk screening af patienter i
antipsykotisk behandling for diabetes 2 og herefter vurdere graden af screening i almen
praksis, samt diskutere muligheden for forbedring af denne vha. datafangst.

Baggrund

Der har i den seneste tid veeret politisk og mediemaessig fokus pa forholdene for psykiatriske
patienter. Der er et snske om, at psykiske lidelser skal ligestilles med fysiske sygdomme i
behandlingssystemet fx i forbindelse med udredningsret. Det er kommet frem, at patienter
med psykiske diagnoser lever 15-20 ar kortere end andre mennesker. Vi har erfaret, at
patienter med psykiske lidelser er en social udsat gruppe, som har ekstra behov for fokus, da
de i perioder har vanskeligt ved at tage hand om egen sundhed, livsstil og evt misbrug. En del
patienter afsluttes i psykiatrien til videre opfglgning i almen praksis. Vi forventer, at mange
patienter ikke bliver screenet systematisk, efter de afsluttes i psykiatrien. En del patienter er
opstartet i antipsykotisk medicin i almen praksis, og folges derfor udelukkende der. Diabetes
er en kendt bivirkning til antipsykotisk medicin og fglgetilstand til overvaegt. Diabetes er nemt
at opspore og relevant behandling er let tilgaengelig. Ubehandlet diabetes er forbundet med
aget morbiditet og mortalitet og kan derfor bidrage til den kortere levetid. Vi antager at
forhgjet HbA1C vil udlgse relevant behandling.

Formal
At optimere diabetesscreening af patienter i antipsykotisk behandling i almen praksis.

Materiale og metode

Opgaven vil besta af to dele:

1: Systematisk litteratursagning i pubmed mhp belysning af behovet for screening af patienter
i behandling med antipsykotisk medicin for udvikling af diabetes 2. Der benyttes danske
vejledninger (DSAM, IRF og SST) som baggrundsviden. De relevante og udvalgte artikler
indsaettes i oversigtstabel for at lette overskueligheden.

Artikel titel Tidsskrift og | Studiedesign | antal konklusioner | Vores
og forfatter. arstal personer kommentarer
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2: Ved hjeelp af datafangst identificeres patienter i antipsykotisk behandling, som har faet
recept inden for det seneste ar. Data indsamles i 3 lsegehus spredt i region Nordjylland.
Patienter i monoterapi med litarex /lithiumcarbonat ekskluderes, da bivirkningsprofilen er
anderledes end for de gvrige antipsykotika. Patienter, som fglges i psykiatrien, ekskluderes
ligeledes, da de screenes 1 gang arligt i henhold til det nationale indikatorprojekt. For de
resterende patienter gennemses laboratoriekortets resultater for HbA1C samt Cholesterol,
LDL og HDL. Det noteres om pragverne er taget, og om det er sket inden for det seneste
kalenderar.

Efterfalgende opgares resultaterne for det enkelte laegehus samt et samlet resultat.

Dataark til brug ved indsamling i den enkelte praksis:

Patient psykiatri HgA1c HgbA1c Chol, LDL, Chol, LDL,
nummer (J/IN)* nogensinde | inden for det | HDL nogen HDL inden
(J/N) seneste ar. sinde J/N for seneste

ar J/N

* Psykiatri Ja = pagaende behandling i psykiatrien - dvs fravaeret af afsluttende epikrise, Nej =
Tilstedeveerelse af afsluttende epikrise og dermed inklusion i denne opgave.

Tidsplan, aftaler, opgaver og projektgruppe

1) Opgavefordeling: Alle indsamler relevant materiale fra deres respektive praksis
Der laves en falles litteratursggning. De udvalgte artikler fordeles blandt gruppens
medlemmer til gennemlaesning og indtastning i oversigtstabel.

2) Tidsplan

Anne har afsat tid til dataindsamling den 28. maj 2. juni og 25 juni.
Dorthe har afsat tid til dataindsamling den 26.maj

Dinah har afsat til til dataindsamling 12. og 25. juni

Der laves feelles litteratursggning 7. juli.

Opgaven skrives i uge 34.

Udkast til opgaven sendes til vejleder 20. august

Opgaven afleveres til vejleder 26. august

Opgaven afleveres endeligt seneste 9. sept.

3) Hvem laver hvad
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Datafangst opslagene laves i den praksis, hvor man er ansat. Litteratursggningen laves i
faellesskab, artiklerne fordeles imellem gruppens medlemmer og opgavens gvrige dele
fordeles Igbende mellem gruppens 3 medlemmer i takt med, at opgaven tager form.

4) Vejleder: Mogens Vestergaard
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