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Forord

Denne rapport sammenfatter resultaterne af en videnskabelig undersagelse af generisk
substitutions betydning for medicinbrugere i Danmark. Undersggelsen er initieret og
finansieret af Ministeriet for Sundhed og Forebyggelse og udfert af en forskergruppe ved
Forskningsenheden for Almen Praksis, Institut for Sundhedstjenesteforskning, Syddansk
Universitet.

Undersogelsens formal er at analysere betydningen af generisk substitution for
medicinbrugernes tryghed og komplians (medicinefterlevelse). Underseggelsen kortlegger
ogsd medicinbrugerens oplevelse af medicinens effekt og bivirkninger i forbindelse med
generisk praparatskift.

Undersogelsen er tilrettelagt som en kombination af en interviewundersogelse blandt patienter
og sundhedsprofessionelle og en spargeskemaundersegelse blandt 6000 medicinbrugere, der
er identificeret i et receptregister (Odense Universitets Farmakoepidemiologiske Database,
OPED). Der er endvidere planlagt en opfelgning ved anvendelse af registerdata et ar efter
udsendelsen af spargeskemaerne.

Projektet er godkendt af Datatilsynet og de registeransvarlige myndigheder. Medicinbrugerne
har givet skriftligt samtykke til anvendelse af spergeskema- og registeroplysninger. Da der
alene anvendes interviews, spergeskemaer og registerdata, og da undersggelsen ikke
indebererer nogen intervention over for behandlingen, kraves ikke anmeldelse til
Videnskabsetisk Komite.

Indsamling og analyse af data fra interviews og spargeskemaer er foretaget af projektgruppen.
En baggrundsgruppe har medvirket 1 forskellige faser af projektet. En raekke forskere fra
Forskningsenheden for Almen Praksis har bidraget til udviklingen af spergeskemaet og til
overs&ttelsen af Beliefs about Medicines Questionnaire (BMQ). Professor Rob Horne har
godkendt den danske version af BMQ, "Meninger om medicin”, herunder den specielle
anvendelse 1 dette projekt.

Der er tale om en videnskabelig rapport, og selv om vi sa vidt muligt har forsegt at forklare
vigtige begreber, har det ikke kunnet undgés, at sprog og forklaringer visse steder kan
forekomme vanskeligt tilgeengeligt for ikke-fagpersoner. Rapporten indledes med en kort
sammenfatning af de vigtigste fund og konklusioner.

Gennem forlebet er projektet blevet fulgt af en styregruppe nedsat af Ministeriet for Sundhed
og Forebyggelse.

Alle involverede og bidragydere takkes for deres konstruktive indsats.

Odense, juli 2009

Morten Andersen Jens Sendergaard
Seniorforsker Professor
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1. Sammenfatning

1.1. Baggrund og formal

Generisk substitution indeberer, at et legemiddel erstattes (substitueres) med et andet
legemiddel med samme aktive indholdsstof. For medicinbrugerne medferer
substitutionsordningen skift mellem legemidler, som virker ens, men som har forskelligt
navn, udseende og pris. Generisk substitution findes i mange lande, men administreres
forskelligt.

Flere undersggelser blandt medicinbrugere har vist tilfredshed med generisk substitution. En
mindre del af medicinbrugerne angiver imidlertid, at de har oplevet bivirkninger eller
manglende effekt 1 forbindelse med skift mellem generisk ens leegemidler. De undersogelser,
der er baseret pd medicinbrugeres egne erfaringer, mangler oftest en kontrolgruppe. Studier,
der mere systematisk underseger substituerbare leegemidlers kliniske effekt, har sjeeldent
kunnet pavise betydende forskelle mellem leegemidlerne. Konsekvenserne af generisk
substitution for tryghed og komplians ved behandlingen er utilstreekkeligt belyst.

Formalet med projektet er at analysere betydningen af generisk praparatskift for
medicinbrugernes tryghed og komplians ved behandlingen. Samtidig undersegges betydningen
af substitution for oplevelsen af leegemidlers effekt og bivirkninger.

1.2. Metode

Projektet omfatter dels en kvalitativ interviewundersogelse, dels en register- og
spergeskemaundersogelse.

1.2.1. Kvalitativ interviewundersggelse

Den kvalitative undersogelse bygger pa tematiserede etnografiske interviews. Den omfatter
14 patienter, der blev kontaktet via apotekerne, 12 personer fra almen praksis (7 praktiserende
leeger og 5 sekreterer/sygeplejersker), 10 fra apotekerne (2 apotekere, 3 farmaceuter og 5
farmakonomer), og 6 fra hjemmeplejen (4 sygeplejersker og 2 social- og sundhedsassistenter).
Interviews blev optaget digitalt og efterfolgende udskrevet. De blev analyseret med dben
kodning og domaneanalyse, saledes at deltemaerne ikke var bestemt pa forhdnd, men
fremkom under analysen.

1.2.2. Register- og spgrgeskemaundersggelse

Register- og sporgeskemaundersogelsen havde som udgangspunkt 6000 personer, der i
september 2009 indleste recept pa substituerbar medicin pa apoteker i Region Syddanmark.
Medicinbrugerne blev identificeret ved hjelp af Odense Pharmacoepidemiologic Database
(OPED). For hver person udvalgtes et enkelt substituerbart l&egemiddel (indekslegemidlet)
ekspederet pa en bestemt dato. Undersogelsen omfattede 2000 brugere af antidepressiva, 2000
brugere af antiepileptika og 2000 brugere af andre substituerbare leegemidler.

Spergeskemaerne blev udviklet baseret pa litteraturgennemgang og resultater fra de
kvalitative interviews. Skemaerne var individuelt tilpasset den enkelte medicinbruger, med
navnet pa det konkrete leegemiddel flettet ind 1 spergsmdlene. Der blev foretaget oversettelse
af Beliefs about Medicines Questionnaire (BMQ) til dansk. Delskalaen, der afspejler
bekymringer ved legemidlet, blev anvendst til at belyse manglende tryghed ved behandlingen.
Derudover indgik spergsmél om komplians, bivirkninger, effekt, legekontakt,
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informationsniveau, opfattelse af kopimedicin og tillid til sundhedsveasenet. Spergeskemaerne
blev pilottestet. Egen leege havde mulighed for at fravaelge patienter, der ikke skulle indga 1
undersogelsen. Spergeskemaerne blev udsendt med posten december 2008, og en pdmindelse
blev udsendt efter 2 uger.

Fra receptdata indhentedes oplysninger om aktuelt generisk praparatskift (substitution af
indekslaegemidlet) og om medicinbrug de seneste 12 maneder, herunder tidligere generiske
preeparatskift og polyfarmaci.

Spergeskema- og receptdata blev analyseret ved hjalp af multivariabel regression, idet der
blev justeret for tidligere generiske praparatskift, polyfarmaci, alder, ken og
legemiddelgruppe.

1.3. Resultater

1.3.1. Kvalitativ interviewundersggelse

Interviewundersegelsen viste to gennemgaende temaer: problemer med at genkende den
substituerede medicin og manglende tillid til, at substituerbare leegemidler virker ens.

Genkendelsesproblemer havde betydning for patienternes handtering af medicin 1 dagligdagen
Patienterne anvendte ikke navnet pa det aktive leegemiddelstof til at genkende medicinen,
men fandt deres egne méder til at holde orden 1 medicinen, og dette kunne medfoere
patientsikkerhedsproblemer med fejlmedicinering. Der blev efterspurgt hjelp fra apoteket til
genkendelse af substitueret medicin, og patienter havde gavn af medicinlister med navn pé
aktivt legemiddelstof.

Den manglende tillid til substituerede l&egemidler omfattede ikke alene kopimedicin”. Det
var selve medicinskiftet, der var med til at skabe mistillid. Patienterne angav deres egne
erfaring med bivirkninger eller manglende effekt af medicinen som arsag til mistilliden, der
kunne vere drsag til, at de modsatte sig generisk substitution.

Patienterne sé leegen som den primere autoritet hvad angar laegemidler. Det kan skabe
utryghed, hvis leegen har ordineret ét legemiddel, og apoteket udleverer et andet. Patienterne
henvender sig til laegen, nar der er tvivl om generisk substitution. De har behov for forskellig
information. Nogle patienter havde brug for, at l&egen bekraftede, at de substituerbare
leegemidler var ens, hvorimod andre enskede laegens stotte til at undgé generisk substitution.

Ved interviews af de sundhedsprofessionelle var genkendelses- og tillidsproblemer ogsé
fremtraedende temaer. Generisk substitution blev bade i almen praksis, pa apotekerne og i
hjemmeplejen opfattet som et forstyrrende og tidskraevende element. Den praktiske
handtering af ordningen, herunder fravaelgelse af substitution pa recepten ("Ej S™), gav ogsa
anledning til problemer, specielt hvis patienten forventede at fa et bestemt leegemiddel
udleveret. Dette kunne skyldes manglende viden om ordningen, og at der ikke er en fast
informationspraksis omkring generisk substitution.

1.3.2. Register- og spgrgeskemaundersggelse

Der blev udsendt 5615 spargeskemaer, idet 385 personer blev ekskluderet efter anmodning
fra leegerne. I alt 2575 spergeskemaer blev returneret (45,9%), og de 2476, der bekraeftede
kob af indeksleegemidlet, indgik 1 analysen.

De patienter, der péd indeksdatoen var skiftet til et andet substituerbart legemiddel, havde ikke
storre bekymringer vedrerende deres medicin end patienter, der var fortsat med samme
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leegemiddel. Forskellen mellem grupperne var -0,03 pé en skala fra 1 til 5 (95%
konfidensinterval -0,10;0,05).

Generisk preparatskift gav ikke anledning til tvivl om leegemidlets effekt og bivirkninger,
men medforte tvivl, om det pageldende leegemiddel faktisk var det, der var ordineret af
leegen. Blandt patienter, der havde skiftet liegemiddel var 6,7% i tvivl om dette, mod 3,2%
blandt dem, der var fortsat uendret.

Der fandtes ikke nogen entydig sammenhang mellem praparatskift og adferd, der kunne
vere relateret til utryghed ved laegemidlet (samtale om medicin med sundhedsprofessionelle
eller andre, segning af information og leegekontakt), selv om der sas forskelle inden for de
enkelte medicingrupper.

Der var blandt patienter med generisk skift en storre andel af patienter, der angav helt at vare
ophert med leegemidlet, 6,9% mod 4,4% af de patienter, der var fortsat uendret. Der var ikke
nogen forskel pa selvrapporteret nonkomplians 1 gvrigt.

Blandt brugere af antidepressiva medferte praeparatskift angivelse af flere bivirkninger: 30%
af de patienter, der var skiftet angav bivirkninger, mod 20% af dem, der var fortsat uaendret.
Der var imidlertid ikke nogen entydig sammenhang pa tvers af medicingrupperne.

Ved screening af symptomer, der kunne vere forarsaget af bivirkninger eller @ndret effekt var
der ingen vasentlige forskelle, der kunne skyldes generisk praparatskift.

1.4. Konklusion og anbefalinger

Det kvalitative studie viser, at processen 1 forbindelse med generisk substitution er forbundet
med utryghed. I spergeskemastudiet giver generisk praeparatskift imidlertid ikke generelt
anledning til egede bekymringer ved selve laegemidlet. Praeparatskift kan medfere forskelle 1
oplevelsen af bivirkninger ved visse legemidler og at enkelte patienter opherer med
behandlingen.

Patienter og sundhedsprofessionelle beskriver problemer i form af vanskeligheder ved
medicingenkendelse, manglende tillid til, at substituerbare l&egemidler virker ens og
problemer ved hdndtering af substitutionsordningen i forbindelse med leegemiddelordination
og -udlevering pa apoteket, specielt forventningerne til, hvilket leegemiddel, der udleveres.
Substitution opfattes som tidskreevende, men yderligere undersegelser er nedvendige, hvis
ressourceforbruget skal males.

Der er behov for yderligere malrettet information om generisk substitution. Informationen
skal understrege det, der gor l&egemidlerne ens, herunder anvendelsen af navnet pa det aktive
leegemiddelstof (det generiske navn) til genkendelse af substituerede leegemidler. En tydelig
markering af generisk navn pa laegemiddelpakninger vil i den forbindelse vaere
hensigtsmassig. Ved kommunikation blandt savel patienter som sundhedsprofessionelle, samt
ved legemiddelordination og udlevering, ber udgangspunktet i hojere grad vare det generiske
navn. Ordination ved hjalp af det generiske navn kunne facilitere dette. Derfor anbefales det,
at muligheden for at indfere generisk ordination tages op til fornyet overvejelse, eventuelt
som et pilotprojekt.

For de enkelte patienter, hvor valget af et bestemt legemiddel har serlig betydning, kan
substitution for dette legemiddel fraveelges.

Effekten af disse tiltag ber afproves og evalueres systematisk.
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2. Baggrund og formal

2.1. Hvad er generisk substitution?

Generisk substitution indeberer, at et legemiddel erstattes (substitueres) med et andet
leegemiddel med samme aktive indholdsstof eller samme kombination af aktive
indholdsstoffer. Substitutionsordningen er vedtaget af Folketinget. Ifelge ordningen skal
apoteket udlevere det billigste legemiddel til kunden, bortset fra de tilfeelde, hvor det
ordinerede legemiddel har en pris, der ligger inden for en nermere fastsat bagatelgranse.
Lagen kan dog altid velge, at der skal udleveres et bestemt legemiddel ved at skrive ”Ej S”
pé recepten.

Lagemiddelstyrelsen afger, hvilke legemidler, der kan substitueres imellem. I visse tilfelde
indeholder gruppen af substituerbare leegemidler forskellige forbindelser af samme
legemiddelstof. F.eks. kan metoprololsuccinat og metoprololtartrat vaere 1 samme
substitutionsgruppe, safremt det kan dokumenteres, at det ikke pavirker leegemidlets virkning
og 1 ovrigt giver ens plasmakoncentrationer af den aktive substans metoprolol. Substituerbare
leegemidler skal ogsé have samme laegemiddelform — eller to legemiddelformer, der indtages
pa samme made og som ikke vil blive oplevet som forskellige af patienten, f.eks.
tabletter/smeltetabletter eller tabletter/kapsler.

Herudover skal substituerbare leegemidler opfylde kravene til bioekvivalens. To laegemidler
er biozekvivalente, hvis de indgivet i samme dosis medferer samme maksimale
plasmakoncentration og optages 1 samme mangde. I praksis er der fastlagt grenser for, hvor
stor forskellen hgjst md vare for at man kan tale om biozkvivalens. For visse legemidler har
Lagemiddelstyrelsen 1 Danmnark vurderet, at acceptgraenserne for bioekvivalens skal
indsnavres. Det gelder for bl.a. epilepsimidler og visse leegemidler mod depression
(tricykliske antidepressiva). Populart sagt tillades kun en variation 1 bioakvivalens, der er
maksimalt halvt sd stor som for de gvrige legemidler.

Regler for, hvordan apoteket skal handtere substition, er nermere beskrevet i
receptbekendtgorelsens Kapitel 5, § 38 (Indenrigs- og Sundhedsministeriet 2007). Bade
originalpraeparater (det forste pad markedet), kopipreparater (de kopier, der fremstilles af
andre firmaer, nar patentet udleber) og parallelimporterede praparater er omfattet af
ordningen. Generisk substitution af et legemiddel kan séledes vare skift

* fra et originalpreparat til et kopi- eller parallelimportpreparat
* fra et kopi- eller parallelimportpraparat til andet kopi- eller parallelimportpreparat
* fra et kopi- eller parallelimportpraparat til et originalpraparat.

Substitutionsordningen blev indfert i Danmark i 1991 med det formél at bruge
leegemiddelkronerne mest fornuftigt uden at det pavirkede behandlingen. Der var forst tale om
en tilvalgsordning, men i 1997 @ndredes den til en fravalgsordning, da de opnaede
besparelser var minimale. I en periode havde substitution med parallelimporterede leegemidler
en s&rstilling, men dette opherte 1 2001, og lovgivningen har siden kun varet genstand for
mindre justeringer. Ordningen betyder, at apoteket i dag udleverer det billigste substituerbare
praeparat. Der er dog nogle undtagelser:

1.  Legen har skrevet ”Ej S” pé recepten. Apoteket skal da udlevere pracis det
legemiddel, der stdr pa recepten, og patienten skal betale prisforskellen mellem det
billigste og det ordinerede.
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2.  Patienten gnsker at veelge indenfor substitutionsgruppen, nar recepten ikke er pategnet
”Ej S”. Ogsa her skal patienten selv betale forskellen pa det udleverede og det billigste.
Det kommer i praksis til udtryk i de situationer, hvor patienten af forskellige arsager
selv ensker et legemiddel fra en bestemt firma/importer.

3. Prisforskellen er under en vis fastsat grense (bagatelgraensen), der athaenger af
leegemidlets pris. Hvis recepten ikke er pategnet ”Ej S, kan apoteket udlevere et andet
leegemiddel end det allerbilligste. Prisforskellen skal ogsa her betales af patienten.

Generiske substitutionsordninger eksisterer i1 de fleste vestlige lande, men der er forskel pa
omfanget af leegemidler, der er omfattet af generisk substitution, og hvordan ordningerne
administreres. Enkelte lande, f.eks. Sverige, tillader ikke generisk substitution for
epilepsimidler, hvorimod England tillader generisk substitution med samme skarpede krav
som Danmark. I visse lande har man generisk ordination. Dette indebarer, at legen kun
anforer det generiske navn (leegemiddelstoffet) pa recepten, og at apoteket derefter udleverer
det billigste legemiddel inden for den pagaeldende substitutionsgruppe. I en rapport fra 2006
anbefaler Laegemiddelstyrelsen, at der ikke indferes generisk ordination i Danmark
(Legemiddelstyrelsen 2006).

2.2. Konsekvenser af generisk substitution

For den enkelte medicinbruger medferer generisk substitution, at legemidler med samme
virksomme indholdsstof og i samme styrke kan have forskelligt udseende, forskellige navne
og forskellig pris.

Problemer med generisk substitution angives at veere hyppigt foreckommende. Saledes blev
der i1 forbindelse med projektet ’Sikker og effektiv medicinbrug” registreret problemer som
resultat af substitution blandt 6,1% af patienter med forhejet blodtryk og 29,3% af patienter
med type 2 diabetes (Dam et al. 2007a og 2007b).

Generisk substitution har vaeret genstand for kraftig debat. Patientorganisationer,
fagprofessionelle, legemiddelproducenter og mange andre har givet deres bud p4, hvad
ordningen har af konsekvenser for samfundet og leegemiddelbrugerne. F.eks. bliver
epilepsipatienter advaret mod at skifte mellem substituerbare leegemidler af en specialist fra
Rigshospitalets epilepsiklinik under overskriften “Epilepsi - Er du 1 behandling med medicin,
er det ikke ligegyldigt, hvilken kopimedicin, »generisk substitution«, du far. Sperg laegen.”
(Wolff 2005).

Mens Lagemiddelindustriforeningen pd hjemmesiden mener, at generisk substitution eger
risikoen for darlig komplians (Legemiddelindustriforeningen 2009), modsiges dette af
Industriforeningen for Generiske Lagemidler i deres nyhedsbrev (Industriforeningen for
Generiske Lagemidler 2008). Samtidig har Laegemiddelstyrelsen gennem Institut for Rationel
Farmakoterapi ved flere lejligheder oplyst og argumenteret for, at generisk substituerbare
leegemidler er ligeverdige.

Der foreligger imidlertid kun f& solide undersogelser af konsekvenserne af generisk
substitution. Fokus har typisk varet pa de skonomiske konsekvenser. Konsekvenser af
substitution for patienternes tryghed ved anvendelse af medicinen og for komplians med
behandlingen er langt darligere belyst.



12 Generisk substitution — tryghed og komplians

2.3. Litteraturgennemgang

* Patienter angiver, at de oplever bivirkninger og manglende effekt som folge af, at
deres medicin er blevet substitueret

* Hovedparten af de studier, der belyser patienternes egne erfaringer, omfatter kun
patienter, der har oplevet medicinskift, og der er ingen kontrolgruppe

e Studier, der undersoger leegemidlernes kliniske effekt kan ikke bekreafte, at der er
forskel pé originalpraparater og generiske praparater

* Blandt sundhedsprofessionelle er der manglende viden og fejlagtige opfattelser af
generisk substitution

* Der er kun ringe viden om eventuelle sammenhange mellem komplians og generisk
substitution

* Sammenhangen mellem generisk substitution og patienternes tryghed ved
behandlingen er utilstraekkeligt belyst

Litteratursegningen er foregéet via Medline, PubMed og Google. Der er udvalgt studier, hvor
generisk substitution er hoved. eller delemne, og der er isar lagt veegt pa folgende temaer:

* Bivirkninger og manglende effekt ved generiske skift
* Generiske skifts betydning for komplians
* Holdninger til og viden om generisk substitution hos patienter

* Holdninger til og viden om generisk substitution hos sundhedsprofessionelle

2.3.1. Bivirkninger og manglende effekt ved generiske praeparater

I en dansk spergeskemaundersogelse kombineret med interviews af medicinbrugere
(Andersen et al. 2000) angav 6% at have oplevet flere bivirkninger efter generisk substitution
og 10% at have oplevet darligere effekt af legemidlet. Af 105 kontaktede personer blev 86
interviewet (svarprocent 82). I alt var 84% tilfredse med ordningen.

En nyere spargeskemaundersogelse fra Norge viste lignende resultater (Kjonniksen et al.
2005). Som i1 ovennavnte undersggelse var patienterne kontaktet via ét enkelt apotek. I alt
inkluderedes 386 personer. De havde alle kebt substituerbare l&gemidler indenfor en periode
pa 6 maneder. Der blev i undersggelsen skelnet mellem smabrugere (3-7 forskellige
leegemidler) og storbrugere (8 eller flere forskellige legemidler). Svarprocenten var 73. De
fleste, 78%, var positive eller neutrale overfor substitutionsordningen, og der var ikke forskel
mellem smébrugere og storbrugere. Blandt de 138 patienter, der ifelge eget udsagn havde faet
generisk substitution af et eller flere praparater, angav 12%, at de havde oplevet bivirkninger,
som kunne tilskrives det generiske praparat, og 18% mente, at de havde oplevet mindre
effekt.

Der er 1 ovenstdende undersogelser udelukkende stillet spergsmaél til medicinbrugere, der har
fiet et generisk substitueret preparat. Undersogelserne omfatter ikke sammenligning med en
kontrolgruppe — medicinbrugere, der ikke har faet generisk substitution. Endvidere er der tale
om sma undersggelser pa et yderst selekteret patientmateriale.
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I en nyere dansk undersggelse (”Seonderjyllandsundersggelsen”, Dam & Rossing 2007), der
inkluderede 817 patienter rekrutteret fra 26 forskellige apoteker, belystes patienternes
holdninger til og erfaringer med generisk substitution. Der blev kun inkluderet patienter, der
lige havde féet substitueret medicin og patienter, der havde indlest recept pategnet Ej S”.
Patienterne udfyldte et spergeskema sammen med apotekspersonalet. Selv om ca. 90% var
positive overfor generisk substitution, gav substitution alligevel af forskellige arsager
anledning til usikkerhed. Iseer medferte skiftende navne pa medicinen usikkerhed (21%).
Pakningens og selve medicinens skiftende udseende var et nasten lige sa stort problem. I alt
angav 19% at have oplevet @ndringer i virkning eller bivirkninger. Derimod var der kun
meget lille pavirkning af selvrapporteret komplians.

En svensk undersogelse (Hellstrom & Rudholm 2004) analyserede hvor mange bivirkninger,
der blev indrapporteret pa 15 forskellige substituerbare leegemidler. En stigende markedsandel
for generiske produkter medforte stigning i bivirkningsindberetningen for 7 af 15 stoffer.
Forfatterne fandt, at der blev indberettet flest bivirkninger af de legemidler, hvor generiske
produkter havde den sterste markedsandel, og at dette kunne skyldes, at patienterne oplevede,
at kopipraparater gav flere bivirkninger end originalpraparater.

En lille canadisk underseggelse (Makus & McCormick 2007) omfattede apoteksregistrerede
bivirkninger hos epilepsipatienter, der var skiftet fra originalpraparatet Lamictal til kopien
lamotrigin. Undersogelsen viste, at 11 ud af 14 indberetninger drejede sig om, at patienterne
oplevede epileptiske anfald efter praeparatskiftet. Blandt de 10 patienter, der skiftede tilbage
til originalpreeparatet, genvandt 8 kontrollen over deres epilepsi. Studiet bygger udelukkende
pa patienters egne indberetninger til apoteket.

Manglende effekt efter generisk substitution er ogsa undersegt pd andre méder end ved at
registrere, hvad patienter selv mener eller indberetter herom. Mulige forskelle i effekt mellem
original- og kopipraparater er belyst ved undersogelse af plasmakoncentrationer og ved
undersggelse af behandlingens kliniske effekt.

I en dansk undersogelse af 144 patienter (Buck et al. 1996) har man saledes sammenlignet
plasmakoncentration af epilepsimidlet lamotrigin hos patienter, der fik originalpraparatet
Lamictal og patienter, der blev skiftet til generisk lamotrigin. Der var ikke signifikant forskel 1
plasmakoncentration mellem de patienter, der forblev pa Lamictal og de, der skiftede til et
generisk legemiddel. Forfatterne konkluderede, at generiske lamotriginpraparater ikke giver
anledning til &ndrede plasmakoncentrationer 1 forhold til originalpraeparatet og heller ikke til
storre svingninger i plasmakoncentrationen. Underseggelsen indeholdt ingen opgerelse over
eventuelle forskelle 1 antallet af anfald 1 de to grupper.

En amerikansk meta-analyse (Kesselheim et al. 2008) omhandlede 47 studier af 9 forskellige
grupper af legemidler til behandling af hjerte-karsygdomme. Undersggelsen konkluderede, at
der ingen behandlingsmaessig forskel var mellem originalpraparater og kopipraparater. Der
var i studierne lagt vaegt pa sammenligning af kliniske endepunkter, dvs. malbare resultater af
behandlingen: puls, blodtryk eller laboratorievaerdier (INR eller kolesteroltal). Der blev ogsé
set pa mortalitet (dedelighed), morbiditet (sygelighed), forbrug af sundhedsydelser og
sygehusindlaeggelser. Her fandtes heller ikke forskel pd patienter, der havde fiet kopimedicin
og originalmedicin. Undersegelsen konkluderede, at der ikke er klinisk mélbare holdepunkter
for, at originalpreparater er hverken bedre eller darligere end kopipreparaterne.

Samme resultat kom forskerne til 1 en hollandsk undersegelse, hvor man undersogte, om der
var forskel pé antallet af hospitalsindlaeggelser i en 6-méneders periode blandt 463 patienter,
der havde faet substitueret deres blodtryksmedicin pa apoteket, og 565 patienter, der fortsatte
uendret (Van Wijk et al. 2006). Der var ingen forskel pa antallet af hospitalsindleeggelser i de
to grupper.
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Undersogelser af bivirkninger og effekt viser sdledes, at generisk substitution er sikkert, nér
man undersoger de kliniske parametre, der kan males. Hvis man underseger, hvad patienter
selv oplever i forbindelse med generisk substitution, kommer man ikke til samme resultat.
Patienter angiver nemlig, at de oplever manglende effekt og bivirkninger ved generisk
substitution.

2.3.2. Betydningen af generisk skift for komplians

Komplians kan defineres som graden af overensstemmelse mellem patientens adfaerd og de
anbefalinger, som patienten har fiet fra lager eller andre sundhedsprofessionelle. For medicin
drejer det sig om patientens efterlevelse af anbefalinger vedrerende dosering (mangde og
hyppighed) og behandlingsvarighed. Lav komplians defineres ofte som for tidligt opher af
behandlingen eller indtagelse af mindre end 80% af den ordinerede mangde i lobet af en
fastlagt periode.

Det er imidlertid svert at sammenligne forskellige studier om komplians, fordi definition og
malemetoder kan variere fra studie til studie. I en oversigtsartikel, hvor 30 ars
kompliansstudier kommenteres (Vermeire et al. 2001), navnes det, at der i litteraturen
angives op mod 200 forskellige arsager til darlig komplians. Forskellige studier har ofte givet
modstridende resultater. Der peges pa, at arsagerne til non-komplians er komplekse, og at
patienten er den vigtigste negle til forstaelsen af komplians. Studier har bl.a. vist betydning af
patientens sundheds- og sygdomsopfattelse, laege-patientrelationen, information og
motivation.

I den tidligere omtalte hollandske undersogelse (Van Wijk et al. 2006) blev det konkluderet,
at generisk subsitution ikke pavirkede komplians negativt. Undersegelsen viste, at patienter,
hvis medicin blev substitueret, lige s hyppigt indleste naste recept, som de patienter, hvis
medicin ikke blev substitueret. Vurderet i forhold til mengden af udleveret medicin var
13,6% af de patienter, der skiftede til generiske leegemidler, nonkompliante mod 18,7% af
dem, der ikke skiftede. Den tilsyneladende positive effekt fandtes imidlertid kun blandt
kvinder. I undersogelsen havde man ingen oplysninger om, i hvilket omfang patienterne
faktisk havde indtaget leegemidlet.

I den tidligere omtalte norske spergeskemaundersogelse (Kjonniksen et al, 2005) blev
patienterne spurgt, om generiske legemidler hvade pavirket deres vilje til at tage medicinen
som foreskrevet. I alt mente 13% af patienterne, at generisk substitution havde pavirket deres
komplians i negativ retning, 1% mente at substitution havde pavirket dem positivt og resten
mente ikke, at der var nogen pavirkning.

2.3.3. Holdninger til generisk substitution hos patienter

Holdninger til generisk substitution er ikke objektivt malbare og vurderingen athenger sterkt
af, hvordan spergsmaélene stilles.

I den norske undersogelse (Kjonniksen et al 2005) spurgte man patienterne, om de enskede
substitution afth@ngigt af om de sparede penge eller e;j. I alt enskede 27% ikke generisk
substitution. En endnu sterre andel, 41%, ville ikke have substitueret deres medicin, hvis det
kun var staten, der sparede penge. De patienter i undersegelsen, hvis medicin faktisk var
blevet substitueret, blev spurgt, om de var tilfredse med den substituerede medicin: 26% var
tilfredse, 22% var ikke, og 52% var neutrale.

I en finsk undersogelse (Heikkila et al. 2007) undersegtes bade patienters og legers opfattelse
af, holdninger til og erfaringer med generisk substitution. Patienterne blev opdelt i to
kategorier: patienter, der ikke enskede generisk substitution, og patienter, der accepterede
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substitution. Patienterne i den forste kategori blev bedt om at angive drsagen til, at de
modsatte sig generisk substitution. Hyppigste arsag til at afvise substitution (65%) viste sig at
vare god erfaring med sidst anvendte produkt, 42% enskede at tale med laegen forst, 35%
syntes prisforskellen mellem leegemidlerne var for lille og 24% turde ikke skifte, fordi det
havde veret svart at finde et passende laegemiddel. For de patienter, der havde accepteret
substitution, var vigtigste grund besparelse (84%). Det var ogsd vigtigt, at apoteket anbefalede
substitution (72%). Sterstedelen af patienterne ansa substituerbare leegemidler for sikre, men
ca. 20% var 1 tvivl om billig medicins effekt.

I en undersggelse fra USA, der fokuserede pé patientperspektivet (Ganther & Kreling 2000),
vurderede patienterne, at generisk substitution var mere risikabelt ved hjerte-
kredslabslidelser (58%) end nér det drejede sig om medicin mod en halseinfektion (14%). En
lignende sammenhang sés i en svensk undersggelse (Andersson et al. 2005). Enalapril, der
anvendes ved forhgjet blodtryk og hjertesvigt, er det leegemiddel, hvor flest patienter negtede
substitution. Derimod afvistes generisk substitution ved behandling af infektioner kun af
ganske fi patienter.

En tysk undersogelse sammenholder patienters holdning til generisk substitution med deres
informationsbehov (Himmel et al. 2005). En negativ holdning til generisk substitution var
hyppigst hos de patienter, der ikke blev informeret om substitution hos legen. 37% var
negative overfor generiske legemidler pd grund af den lavere pris.

En kvalitativ undersegelse af patienter, der skiftede til billigere analog eller generisk medicin
(Dowell et al. 1996), viste, at de generelt var positive over for skift til billigere medicin.
Kommunikationen 1 forbindelse med skift var imidlertid meget vigtig for patientens accept.
Iszr bevidsthed om, at den ordinerende laege var positiv overfor medicinskiftet, havde stor
betydning.

Der er sdledes en sammenhang mellem, hvor meget man sparer og holdningen til generisk
substitution: Jo mere der spares, jo sterre er tilbgjeligheden til skift. Der er ogsa en staerk
sammenhang mellem accept af substitution og tilfredshed med det praeparat, man sidst har
anvendt: Hvis patienter er meget tilfredse med et laegemiddel, er de negative overfor at skifte
til et andet. Undersogelserne tyder ogsa pa, at holdningen til substitution pavirkes af, hvilken
medicin der er tale om.

2.3.4. Viden om og holdninger til generisk substitution hos
sundhedsprofessionelle

En rekke undersoggelser viser, at manglende tillid til og viden om generisk substitution er
udbredt, ikke kun blandt patienter, men ogsa blandt sundhedsprofessionelle.

En finsk undersogelse (Heikkila et al. 2007) fandt, at mere end halvdelen af de interviewede
leeger tvivlede pé sikkerhed og virkning af l&egemidler som beta-blokkere, kolesterolseenkende
midler og visse antidepressiva (SSRI) ved generisk substitution.

I Australien sammenlignede forskere 400 medicinstuderendes og 289 farmaceutstuderendes
viden om og holdninger til generisk substitution kort for afsluttende eksamen (Hassali et al.
2007). Begge grupper fik tilsendt et skema med 16 spergsmal om generisk medicin. Der blev
pavist en udtalt mangel pa viden om generisk substitution. F.eks. kendte kun 2,1% af de
medicinstuderende og 13% af de farmaceutstuderende den bioxkvivalensgrense, der gelder
for generika 1 Australien. Langt den overvejende del 1 begge grupper erklaerede sig enig i, at
generiske praparater var af darligere kvalitet, mindre effektive og havde flere bivirkninger
end originale praparater.
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En stor spergeskemaundersogelse blandt alment praktiserende leeger (Banahan & Kolassa
1997) viste ligeledes udbredt forekomst af mistro til generiske praparater. Laegerne troede
ikke, at generiske preeparater skulle opfylde de samme kriterier for bioekvivalens som
originale praparater. Denne opfattelse var associeret med legernes tilbgjelighed til at undga
ordination af generiske praparater.

I en spargeskemaundersagelse blandt 195 praktiserende leeger i Tyskland (Simmenroth-
Nayda et al. 2006) mente en tredjedel ikke, at originalpraparat og kopipraparat var
farmakologisk ens. 8% af l&gerne mente, at kopipraparater var mindre effektive og 10%
angav, at de havde observeret nye bivirkninger efter at have skiftet patienter fra
originalpraparat til kopipreparat.

I Danmark der ikke foretaget lignende undersogelser blandt sundhedsprofessionelle siden
2000 (Rubak et al. 2000a og 2000b). Dengang var mere end halvdelen utilfredse med
ordningen, savel blandt praktiserende leger som blandt apotekere og farmaceuter. P4
apotekerne skyldtes utilfredsheden hovedsagelig oget tidsforbrug 1 forbindelse med
varehdndtering, patient- og laegekontakt. Hos laegerne var opfattelsen, at de mistede kontrollen
med medicineringen, at det belastede trovardigheden, og at det var et indgreb 1 ’den fri
ordinationsret”.

2.4. Formal

Formalet med projektet er at analysere betydningen af generisk praparatskift for
medicinbrugernes tryghed og komplians ved behandlingen. Samtidig undersegges betydningen
af substitution for oplevelsen af leegemidlers effekt og bivirkninger.
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3. Kvalitativ interviewundersggelse

3.1. Metode

Den kvalitative undersogelse bygger pa tematiserede etnografiske interviews (Spradley 1980).
Det er en forskningsmetode, der fokuserer pa interviewpersonernes egne sproglige begreber
og betydningsunivers. Interviewene har varet struktureret ud fra overordnede temaer og ikke
faste spergsmadl. Informanterne er fremkommet med emner, de har fundet relevante, og de
deltemaer, der har vaeret diskuteret, er sdledes ogsa skabt af de interviewede. Der har veret
lagt vaegt pé at sperge til konkrete handlinger mere end til holdninger. Malet har veret at
finde variation i handlinger og holdninger samt at fa viden om sammenha&nge.

Det har haft betydning for analysen af patienternes udsagn at kunne iagttage, hvordan de
héndterer deres medicin i de hjemlige omgivelser, og interviewene er derfor foregdet i deres
private hjem. De sundhedsprofessionelle er interviewet pa deres arbejdspladser.

Undersogelsen blev gennemfort med tilladelse fra Datatilsynet (J.nr. 2008-41-2003).

3.1.1 Informantudvaelgelse

De interviewede patienter blev kontaktet via apotekerne. Vi bad personale pa 6 forskellige
apoteker i Region Syddanmark om at udlevere information om undersggelsen til kunder, der
kebte substituerbar medicin. I alt 94 kunder fik udleveret information, 37 af dem returnerede
en samtykkeerklaering, og 14 af dem blev interviewet.

Der blev ved rekrutteringen ikke taget hensyn til, om medicinen var blevet substitueret samme
dag, om de kebte et kopi- eller parallelimporteret preparat, eller om de kebte et
originalpraeparat. Patienterne udvalgt pa baggrund af, hvilken slags medicin de fik, idet der
blev taget hensyn til, at de skulle repraesentere sygdomsomrader, som har veret serlig
genstand for debat i forbindelse med generisk substitution. Derfor omfatter interviewene 5
epilepsipatienter, 4 patienter der far antidepressiv medicin og 5 patienter der far anden
medicin mod kronisk sygdom. Patienterne blev ogsé udvalgt ud fra et enske om at tale med
personer af forskelligt kon (7 kvinder og 8 maend) og forskellig alder (fra under 50 til over 80
ar).

Fra almen praksis blev interviewet 12 personer. Udvelgelseskriterier var for de praktiserende
leegers vedkommende, at der var bade mand og kvinder, aldersspredning og at de praksis, der
blev udvalgt, havde patienter fra bade by og land. Interviewene omfattede 7 lager og 5
praksissekretaerer/-sygeplejersker.

Fra apotekssektoren blev interviewet 10 personer: 2 apotekere, 3 farmaceuter og 5
farmakonomer. Apotekerne har ligeledes varet bade landapoteker og byapoteker.

Fra hjemmeplejen blev 2 social- og sundhedsassistenter og 4 sygeplejersker interviewet. Alle
har arbejdet med medicindosering i hjemmet hos borgerne. En enkelt SOSU assistent var dog
ansat pd et plejecenter men med kontakt til aflastningspatienter. Interviewerne anvendte en
halv dag til feltarbejde pa et apotek og sammenlagt én dag til feltarbejde i hjemmeplejen.

3.1.2 Interviews og analyse

En interviewguide har veret udgangspunkt for alle interviewene. Temaerne for interviewene
er skabt ud fra vores forforstaelse af emnet: Litteraturstudier om relevante aspekter af
patienters forhold til medicin og sygdom; om begrebet komplians; om generisk substitution
og historikken bag; om betydningen af patientinformation for accept af substitution.



18 Generisk substitution — tryghed og komplians

Derudover har vores egen erfaring fra almen praksis og apoteksverdenen ligget til grund for
de overordnede temaer. I interviewene blev der spurgt ind til

Patientens
* Sygdoms- og medicinopfattelse generelt
* Relation til det sundhedsprofessionelle system
* Daglige handtering af medicin
De sundhedsprofessionelles
* Héandtering af generisk substitution
* Erfaring med problemer vedrerende generisk substitution
* Patientkommunikation og information vedrerende substitution

Samtalerne er optaget pa en digital optager og transskriberet ordret. Det transskriberede
materiale er blevet analyseret ved hjelp af computerprogrammet Nvivo. Her er interviewene
blevet analyseret ved hjelp af en ”aben kodning” dvs. koderne, eller deltemaerne, vi har valgt
at fokusere pé, er fremkommet efterhdnden, gennem lesningen af det transskriberede
materiale, og er ikke bestemt pa forhind.

Gennem en sadan proces, hvor citater kodes under overskrifter som forvirring”,
“apoteksoplevelser” etc., foretages, hvad der betegnes som en domeneanalyse (Spradley
1980). I analysen registreres hvilke emner, de interviewede selv trak frem i1 samtalen, hvordan
de talte om emnerne, og hvilken rolle materielle omgivelser eventuelt spillede (for eksempel
doseringsasker). Efterfolgende er der foretaget en triangulering (de fremfundne emner er
sammenlignet forskerne imellem) og det er diskuteret, hvad der er de vigtigste.
Trianguleringen er 1 denne undersggelse suppleret med en triangulering 1 forhold til resultater
fra pilottest af spargeskemaer, en metodetriangulering (Denzin & Lincoln 2005).

Alle 1 projektgruppen har erfaring med kvalitativ metode: Annette Foged er farmaceut med
mange ars erfaring fra apoteksverdenen. Hun har desuden foretaget kvalitative interviews om
af brugen af triptaner i forbindelse med en interventionsundersggelse pa Forskningsenheden
for Almen Praksis i Odense (Sendergaard et al. 2006). Karen Elberg er etnolog og har
gennemfort en rackke undersegelser baseret primaert pa etnologisk feltarbejde og —interviews.
Hun har derudover fem ars erfaring fra medicinbranchen som legemiddelkonsulent for
praktiserende leger. Morten Andersen og Jens Sendergaard har begge publiceret artikler og
vaeret vejledere pa ph.d. studier, hvor der indgik kvalitativ forskningsmetode (Sendergaard et
al. 2002; Buusman et al. 2007).



Generisk substitution — tryghed og komplians 19

3.2. Resultater

3.2.1. Generisk substitution — et patientperspektiv

Et helt centralt trek ved generisk substitution er forskellighed. Som beskrevet varierer bade
pakningen, tekst pa pakningen (blandt andet navn og firma) og udseendet af legemidlet selv.
Kun navnet pa det aktive legemiddelstof (det generiske navn) er gennemgaende.

Netop forskelligheden mellem leegemidler, der egentlig er det samme — dvs. har samme aktive
kemiske substans — viser sig at vere kilde til problemer for patienterne: Forskelligheden forer
indimellem til tvivl, om det er den rigtige medicin de far, fordi det bliver svaert for dem at
genkende deres medicin. Og den medferer ogsa til tider manglende tillid til at substituerbar
medicin er ens.

Patienterne bruger udtryk som ”irritation” og ”angst” nar medicinen skal tages. Dette er
sproglige tegn pa, at generisk substitution kan skabe utryghed.

Patienternes oplevelser med generisk substitution falder i to problemkategorier, der har meget
forskellig karakter og ikke nedvendigvis haenger sammen. Patienterne har dels problemer med
at genkende deres medicin, og dels mangler de tillid til, at substituerbare laegemidler virker
ens.

3.2.1.1. Patienters problemer med at genkende deres medicin

* Patienterne har svert ved at finde genkendelige traek ved den substituerede medicin
* Patienterne bruger ikke navnet pd det aktive legemiddelstof til at genkende medicinen
* Patienterne anvender deres egne mader til at holde orden i deres substituerede medicin

* De maéder til genkendelse, patienterne anvender, kan medfere fejlmedicinering og
patientsikkerhedsproblemer

* Patienterne eftersporger hjelp fra apoteket til at genkende substitueret medicin

* Patienterne har gavn af medicinlister indeholdende navn pa aktivt leegemiddelstof

Interviewene rummer mange eksempler pa, hvordan medicinbrugerne arbejder pa at holde
styr pé deres medicin, ndr de skal dosere den. Patienterne sikrer sig ikke, at det substituerede
praeparat, de har faet fra apoteket svarer til det, de fik sidst, ved at se pa4 om navnet pa det
aktive legemiddelstof er det samme. Generelt mangler patienter viden om generisk navn: De
kan ikke finde navnet pd pakningen, de ved ikke hvilket af navnene, det er, de skal holde sig
til, eller de er ikke i stand til at leese de ofte lange og svart tilgeengelige navne pa det aktive
leegemiddelstof.

Graden af forvirring, generisk substitution kan fordrsage, fornemmes 1 folgende udsagn:

Patient: Jamen hvis man skulle gore noget, der var nemt, sa ville jeg sige, nar de gar fra
lcegen med en recept, og der star et navn, ja der kan du se, der stdr Norvasc, og der kommer
noget andet, men ndr nu recepten er lagt veek, og man stdr her og kikker, og der er ikke noget,
der hedder Norvasc, hvad gor vedkommende sda ? Ja, hvad Fanden gor han. Han kikker en
gang, sa siger han, hvad er det, jeg har fdet. Det er da helt forkert. 5 mg stdr der. Sa star der
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mdske 5 mg her, sd siger han, ja 5 mg ja det mad veere den her, sd tager jeg den. Vi er pd
Herrens mark.

(mandlig patient, 70 dr)
Patienterne anvender folgende veje til at genkende deres medicin efter generisk substitution:
* Sammenligner medicinens navn med tidligere udleveret medicin
* Ser pa, hvad de far medicinen for
* Ser pé styrken
* Leagger marke til udseendet af pakningen og/eller selve leegemidlet

Det kan ofte vare nedvendigt at kombinere de parametre, som de genkender medicinen pa,
som det fremgar her:

Interviewer: Nu er der tre forskellige slags medicin her. Ved du sa, hvad der er hvad?

Patient: Det gor jeg i og for sig ikke, ndr navnene er anderledes pd grund af billigmedicin.
Og det er det, jeg siger — det er der mange, der gar fejl af, og mange der ikke kan klare. Nu
gar jeg ud fra for eksempel, at efterhdanden kender jeg den (...), og sd ved jeg, at der er en 5
ml, og sd ved jeg, at der er en anden der er 20 og 12,5, og det bruger jeg som udgangspunkt.
Sd er det lige meget, hvad medicinen hedder for eksempel.

Interviewer: Du kigger pa mg?

Patient: Sa kigger jeg pa mg, for det kan jeg kende det pd. Den her (patienten viser
intervieweren et medicinglas) kunne jeg kende pd, at der er 10 mg. Og hvis... "Amlodipin”,
det siger mig jo ikke et klap. Sda hvis jeg ikke vidste... Og sd er det ikke engang denne gang
sadan , at der star, at det er for hajt blodtryk. Det plejer der normalt altid at gore.

(mandlig patient, 77 ar)

Andringer 1 medicineringen, som nér patienten far et supplerende preparat, fér skiftet
praeparat eller far en @ndret dosis medferer, at de fleste af disse strategier er forbundet med
utryghed. Det er for eksempel ikke entydigt at genkende et preeparat pd antallet af milligram,
hvis man pludselig har to praeparater med samme antal milligram. At bruge diagnosen, som
den stdr pé etiketten er ogsd problematisk ndr man samtidig far flere praparater til at seenke
blodtrykket. Og at haefte sig ved tablettens udseende giver usikkerhed, hvis patienten far
mange tabletter.

Et “navn” pé et praeparat opfattes heller ikke som en entydig egenskab ved medicinen. Pa
pakningen figurerer bade et handelsnavn, et navn pa registreringsindehaveren og et navn pa
det aktive legemiddelstof. Viden om, hvad der er hvad, er ringe blandt de interviewede
patienter. Der er patienter, som kalder deres medicin for Actavis. Actavis er navnet pa en
parallelimporter- og kopiproducentvirksomhed. Men 1 patientens bevidsthed er det navnet pa
preparatet. Hun bruger det, ndr hun ringer til sekretaren for at genbestille medicin. Det er
klart, at patienternes vaner med at bruge firmanavn og handelsnavn er usikre metoder til at
identificere medicinen, da det skifter ved generisk substitution

I princippet kan medicinbrugere kun genkende deres medicin og holde de forskellige
preparater ud fra hinanden ved at se pa navnet pa det aktive legemiddelstof. Men ikke mange
af de interviewede patienter vidste, hvilket navn, der var navnet pa det aktive leegemiddelstof.
Og de, der gjorde, havde problemer med at finde det pa pakningerne og laese og udtale det.
Kun en enkelt af de fjorten patienter, vi interviewede, brugte konsekvent navnet pa det aktive
leegemiddelstof til at identificere sin medicin.
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Patienterne peger selv pa to mader, utrygheden kunne formindskes pé: Dels hjelp fra
apoteket, og dels anvendelse af medicinlister.

Der er blandt patienterne et onske om, at personalet pa apoteket pa den substituerede medicin
skriver navnet péd det legemiddel, patienten plejer at fa. En kvindelig patient plejer at overfore
det navn, hun kender sin medicin pa, pa den substituerede medicin hver gang hun kommer
hjem fra apoteket. Hun ville dog hellere have, at dem, der har storre kendskab til
praparaterne, gjorde det for hende, som det fremgér af folgende dialog:

Patient: Nej, man burde maske fra apotekets side tilbyde det, som jeg selv gor herhjemme,
hvis man foler, at det er en, der er usikker pd, hvad det er, og sd lige sige, jamen skal vi lige
skrive navnet pd cesken pd det, du plejer at fd.

Interviewer: Det synes du er en god ting?

Patient: Det synes jeg ville veere en god hjcelp, nar man har meget medicin i hvert fald, fordi
du kender det, du skal have under et navn, og bare det navn fremgdr af cesken, ikke ogsd, sa
tror jeg det ville lette, at man ikke star der: “jamen hvad er det for noget det her”.

(kvindelig patient, 55 dr)

To af de interviewede patienter er 1 besiddelse af en liste med den medicin, de far. Listerne
har de begge féet fordi de skulle pa sygehuset til kontrol. Den ene patient bad sin
praktiserende laege skrive en liste, han kunne tage med pé sygehuset. Den anden patient fik en
liste med hjem fra sygehuset. Begge doserer selv deres medicin i doserings@sker og holder
sig til listerne for at kontrollere, om det er den rigtige medicin, de laegger 1 &sken. De foler sig
meget athangige af listen til deres medicinhdndtering, som det fremgar af folgende citat:

Patient: Jeg vil pasta, at hvis jeg ikke havde listen, ville jeg have et stort problem.
(mandlig patient, 70 dr)

Pé den ene patients liste (den fra sygehuset) star kun handelsnavn P& den anden patients liste
star bade handelsnavn og generisk navn. Listerne fungerede for dem begge pa tidspunktet for
interviewet, fordi deres medicinering havde vearet stabil i en periode, og navnene pa listen
svarede til dem, der stod pa pakningerne, de fik med hjem fra apoteket. Patienterne var ikke
bevidste om, at @ndring 1 deres dosis eller preparat ville krave, at de fik en ny opdateret liste.
Og generisk substitution ville betyde, at patienten, der udelukkende havde handelsnavne pa
listen, ikke leengere kunne bruge sin liste.

En medicinliste oplevedes altsé af de fa patienter, der var 1 besiddelse af en, som en stor
hjelp. Det var et klart indtryk, at andre patienter ikke kendte muligheden af at have en
medicinliste at holde sig til 1 forbindelse med medicindoseringen.

3.2.1.2. Patienters manglende tillid til at substituerbare praeparater virker ens

* Patienter udtrykker mistillid til substituerede praparater
* Det er ikke kun kopipraparater, der er mistillid til, selve skiftet skaber mistillid

* Patienternes erfaringer med bivirkninger og manglende effekt ved generisk
substitution, eller angst for samme, angives som arsagen til mistilliden.

* Patienter modsetter sig generisk substitution, nar de har mistillid
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Patienter, der pa apoteket har faet en generisk substitueret medicin, kan mangle tillid til
medicinen. Den kan knytte sig til en generel skepsis i forhold til “kopipraparater”, eller den
kan blot vaere en tvivl om den anderledes medicin, de har faet fra apoteket, er lige sd god som
den foregaende, uden at patienterne er bevidste om, hvad der er ’kopi” eller ”original”.

Vi madte manglende tillid til substituerede praparater blandt bade epilepsipatienter, patienter
der fik antidepressiv medicin og i den sidste kategori af blandede medicinbrugere.

Patienterne gav forskellige forklaringer pa, hvorfor de havde mistillid til generisk substitution.
Et eksempel er den nevnte generelle mistillid “kopier”. Andre eksempler er en opfattelse af,
at den kemiske sammensatning af tabletten kan @ndre det aktive legemiddelstofs virkning,
eller mistillid til at medicinen blev optaget pa samme méade.

Nogle patienter havde gennem lang tid afprevet forskellig medicin og dosis sammen med
leegen, inden de var kommet frem til en tilfredsstillende behandling. De frygtede, at
substitution ville betyde, at de skulle begynde forfra med en afprevning og modsatte sig pd
den baggrund substitution. I sidste ende var den manglende tillid for patienterne et spergsmal
om at undga bivirkninger og manglende effekt, hvad enten de faktisk havde oplevet det eller
de blot frygtede at opleve det.

Vi interviewede fem patienter med epilepsi. Fire af dem mente, at kun et bestemt
synonympraparat kunne holde deres epileptiske anfald vaek. Alle fire patienter modsatte sig
generisk substitution.

Interviewene viser, at konsekvensen af at en medicinbruger far et andet praeparat end det
onskede, kan vere, at han holder op med at tage medicinen. Flere eksempler fra interviewene
viser, at patienter kan vere utrygge ved generisk substitution af ét legemiddel, men enske
substitution til det billigste, hvad angér et andet laegemiddel. Deres forklaring er, at hvis det er
et legemiddel, der skal beskytte dem mod noget “alvorligt”, som for eksempel epileptiske
anfald, vil de ikke substitueres. Hvis det derimod drejer sig om medicin mod mere ufarlige
lidelser, som for eks. hefebermedicin, tillegger de ikke anvendelsen af et originalpraparat sa
stor betydning og vil gerne spare penge ved at kebe det billigste pad markedet. Forklaringen
pa, hvorfor nogle patienter ikke ensker generisk substitution, skal altsa tilsyneladende findes i
patientens opfattelse af sygdommens alvorlighed og ikke i patientens personlighed.

Som felge af darlige oplevelser med generisk substitution ensker nogle af patienterne at kebe
samme synonyme praparat hver gang. En patient enskede for eksempel, at hendes
antiepileptiske medicin altid skulle vaere kopien fra firmaet Actavis. Flere forhold stiller sig
dog hindrende 1 vejen for ensket om altid at fa samme praeparat:

* Nogle patienter kender ikke muligheden for, at leege eller apotek noterer, at der ingen
substitution skal finde sted (”Ej S”). Det medferer at de hver gang skal fore en dialog
med personalet pa apoteket for at f4 det enskede praparat, og at de sé feler sig
besvearlige.

* Nogle patienter ved ikke, at de selv mé bestemme, hvad de vil kebe, men tror de skal
kabe det, apoteket tilbyder.

* Nogle patienter er utilfredse med, at personalet pa apoteket star parat med det billigste
preparat ved skranken fordi patienterne sa foler sig besvearlige ved at bede om et
andet, de onsker.
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3.2.1.3. Kommunikation med laegen

* Patienterne ser laegen som den primare autoritet hvad angar legemidler. Derfor er det
leegen, de henvender sig til, nar der er tvivl om generisk substitution.

* Set fra et leegefagligt perspektiv virker substituerbare leegemidler ens. Patienter
oplever imidlertid ofte, at substituerbare leegemidler ikke virker ens.

* Patienter har brug for forskellige reaktioner fra leegen, nar de oplever bivirkninger
eller manglende effekt ved generisk substitution. Nogle patienter bliver mere trygge
ved deres behandling, nar laegen stotter dem i1 at undgéd generisk substitution.

Mange patienter mener, at medicin er noget, de primart taler med deres laege, og ikke
apoteket, om. Det geelder ogsa tvivl i forbindelse med generisk substitution. Problemer med
genkendelse og mistillid til medicinens kvalitet er noget, patienterne drofter med deres laege.

Generisk substitution er imidlertid ikke et emne, der som standard tages op ved leegen, nér
medicinen ordineres. Mere dialog med l&egen om generisk substitution er imidlertid ikke
noget, patienterne ytrer enske om. Overvejende er mensteret, at patienterne ikke mener, de
selv har forstand pa medicin, og derfor overlader de det til l&egen at tage stilling til eventuelle
speargsmal vedrerende medicinen. Patienter tilskriver generelt autoritet til l&egen pa dette
omrade og betragter denne som eksperten. Nar det sker, bygger relationen mellem lege og
patient pa tillid. Derfor er det afgerende for behandlingen og trygheden, hvordan
kommunikation om generisk substitution foregar.

Patienternes behov og ensker er imidlertid forskellige, og savel beslutninger som
kommunikation m4 tilpasses hertil. Nogle patienter ensker, at l&gen respekterer deres
oplevelse af bivirkninger og manglende effekt og viser det i tale og handling. Andre giver
udtryk for betydningen af, at legen mere skrasikkert fortaeller at to substituerbare preparater
er ens.

Nogle specialleger forseger at forebygge utryghed i forbindelse med generisk substitution
ved at sige til patienterne, at hvis de oplever problemer med generisk substitueret medicin,
kan de sende medicinen til neermere undersegelse hos dem, eller selv made op og fa taget
blodprever (for at male plasmakoncentration af medicinen). De patienter, der har faet det
tilbud, er meget positive. En enkelt af de interviewede har benyttet sig af tilbuddet om
blodprever. Han opnéede pa den méde tryghed ved, at den substituerede kopimedicin var lige
sd god som originalmedicinen, han hidtil havde faet.

Interviewene afslorer stor kompleksitet 1, hvad der er den ideelle information, hvis man ser
den fra patientens perspektiv. I nogle tilfelde oplever patienten information som unedvendig,
da patienten i forvejen er meget tryg ved generisk substitution. I andre tilfelde virker det
positivt, at leegen drefter generisk substitution med patienten. Dog er det ud fra interviewene
klart, at leegen ikke i alle tilfeelde ber prove at overtale patienten til at bruge generisk
substitueret medicin. Nogle patienter opnar tryghed ved at blive forstdet af legen, hvis de
tvivler pa generisk substitution.

Patienternes tillid til, at laegen er autoriteten, hvad deres medicin angér, kan skabe utryghed i
forbindelse med udlevering af medicin fra apoteket. Hvis patienten ved, hvilket preeparat
leegen har ordineret, og apoteket tilbyder et andet praparat, skaber det somme tider utryghed
hos patienten. Utrygheden bygger enten pé patientens forestilling om, at han og laegen var
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enige om, at han skulle have et bestemt laegemiddel. Eller pa patientens manglende viden om
at apoteket skal tilbyde det billigste praeparat, uanset hvad lagen har skrevet (med mindre
leegen har pategnet recepten “Ej S”).

3.2.2. Patienters erfaringer med substitution — et sundhedsprofessionelt
perspektiv

I det folgende gennemgés patienternes erfaringer med generisk substitution — set gennem
sundhedsprofessionelles briller.

I det sundhedsprofessionelle system oplever man, at mange patienter er tilfredse med generisk
substitution og handterer generisk substitution uden de store problemer. Mélet med afsnittet er
ikke at skildre, hvad der er mest almindeligt, men at fokusere pa de problemer patienter har
med generisk substitution og undersege mekanismerne bag.

3.2.2.1. Problemer med generisk substitution set fra almen praksis

* Patienter henvender sig 1 almen praksis med problemer i tilknytning til generisk
substitution. Henvendelserne skyldes oplevelse af bivirkninger og manglende effekt,
men ogsé tvivl fordi patienterne ikke kan genkende det substituerede praparat.

* Generelt orienterer leegerne patienter om generisk substitution ved forstegangs
receptudstedelse.

* Leger og klinikpersonale ser generisk substitution som et irritationsmoment, der tager
tid.

* Leagerne ved godt, at patienterne ikke nedvendigvis vil f tilbudt det ordinerede
praparat, og at de for at veaere sikre pa, at patienten far et bestemt praparat, skal skrive
”Ej S” pé recepten. Alligevel giver laeger til tider patienter det indtryk, at de kan
udskrive et bestemt praeparat (for eksempel det billigste) uden at skrive "Ej S”.

* Lagerne og praksispersonalet peger pa forskellige patientkategorier, som har serlige
problemer med generisk substitution:

Genkendelsesproblemer blandt &ldre patienter

Tillidsproblemer ved bestemte sygdomsgrupper (epilepsi, psykiske lidelser,
kroniske sygdomme som forhgjet blodtryk og kolesterol)

Tillidsproblemer blandt patienter, der far udskrevet medicin for forste gang

Tillidsproblemer blandt patienter med praktiske problemer (f.eks. at et
kopipraparat mangler delekerv)

* Genkendelsesproblemer og manglende tillid til ens virkning af substituerbare
preparater findes ogsé blandt praktiserende leeger og praksispersonale.

Praktiserende laeger forteller, at patienterne kan blive forvirrede og opleve bivirkninger og
manglende effekt, nar de skiftes til substituerbare praparater. Det er meget forskelligt, hvor
meget og hvordan laegerne informerer patienter om generisk substitution. Nogle laeger
forteeller, de som standard informerer ved forstegangsordination af et laegemiddel men ellers
ikke. Dialog om generisk substitution finder overvejende sted, nar patienter henvender sig,
fordi de bliver forvirrede eller oplever bivirkninger eller manglende effekt ved praparatskift.
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I almen praksis findes der, ligesom hos patienterne, tvivl om hvilke praparater, der er
substituerbare, og manglende tillid til, at substituerbare praparater er ens. Lager og
praksispersonale gor sig ikke mange overvejelser over, hvad det betyder for patienten. En
enkelt lege finder det dog vaesentligt, at han udtrykker sig om generisk substitution pa en
sadan made, at han ikke ”smitter” patienten med sin tvivl.

Praktiserende laeger er generelt positive overfor generisk substitution. De synes principielt, at
ordningen er tilfredsstillende, blandt andet fordi de kan udskrive billige kopipreparater i de
tilfeelde, hvor der findes langt dyrere originalpraparater. Dog er der en tilbgjelighed til, at
generisk substitution primart betragtes som et rent teknisk aspekt. De oplever den tid, de
bruger pa spergsmal fra patienter vedrerende generisk substitution som irriterende:

Leege: Man skal bruge tid pd det i en travl hverdag. Sa er det typisk: Hov! — Patienten er pd
vej ud af doren, og tiden er egentlig brugt. Sd skal man lige bruge 3-4 minutter pd det.

Leegens ordinationsm@nsters betydning for patientens tryghed

Nér en praktiserende laege udskriver et praeparat, vil man pa apoteket altid tilbyde kunden det
billigste substituerbare preeparat, hvis laegen har ikke skrevet ”Ej S” pa recepten. Det vil sige,
at det er en typisk situation, at laegen udskriver ét preeparat men patienten far et andet med det
samme aktive legemiddelstof udleveret fra apoteket.

Det fremgar af folgende citat fra en praktiserende laeege, at han pa den ene side informerer
patienten om, at det er ikke sikkert, patienten far udleveret det praparat fra apoteket som
leegen ordinerer. P4 den anden side forsgger leegen at gere det nemmere for sin patient, ved at
udskrive et bestemt praparat:

Leege: Jeg kan godt finde pa at skrive firmanavn, altsd for eksempel kunne jeg finde pa at
skrive Norvasc pda. Men vil sa sige til patienten at det kommer nok til at hedde amlodipin. Det
kommer an pa hvad der er billigst lige i ojeblikket. Det er ogsa meget forskelligt, for nogle
steder ved man — hvis det nu geelder Norvasc, sa vil jeg nok ikke skrive Norvasc i dag, for sa
ved vi, at det kommer nok ikke til at hedde Norvasc men Amlodipin.

Interviewer: Hvad vil du sa skrive?

Leege: Sd vil jeg nok skrive Amlodipin. For at gore det nemmere for patienten. Simvastatin —
der vil jeg nok heller ikke skrive det oprindelige navn, som jeg efterhdnden har glemt, ikke.
Men der hvor vi lander i nogle situationer, hvor man ofte veelger, at det er neesten det
nemmeste navn, det er der, hvor det hele flyder sa meget, at vi ved, at den ene dag hedder
preeparatet ét og en anden dag hedder det noget andet. Og der kan hverken patienter eller vi
finde ud af det mere. Hvilket navn der er aktuelt. Der ma man bare forberede patienten pd, at
det er noget andet. Nogle gange gor jeg sd det, at jeg gar ind og ser... sd gar jeg ind pd vores
computer og ser, hvad der er billigst i dag. lkke... dvs., at det kan veere, det kommer til at
hedde det. Men vi ved jo, at svingningerne pd nogle preeparater er sd lille, at det kan svinge
fra gang til gang. Sa derfor er man nodt til at forberede dem pd det.

Der handles ikke entydigt, nér laegen ordinerer. I nogle tilfelde ved laegen, at det, patienten
far udleveret, sandsynligvis hedder noget andet, end det han udskriver. S& informerer han
patienten om det. I andre tilfaelde vurderer han sandsynligheden for at ramme det samme
navn, som der vil komme til at std pa pakningen fra apoteket. Det gaelder 1 de tilfeelde hvor,
som det beskrives, mange af kopierne har samme navn. For eksempel hedder mange af
Norvasc-kopierne Amlodipin efterfulgt af firmanavn. Og endelig bestraber laegen sig ind
imellem pa at udskrive det billigste praeparat til patienten, vel vidende, at det ikke er sikkert,
at det preeparat, der vaelges som det billigste ogsa er det samme, der aktuelt er det billigste pa
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apoteket. Dette skyldes, at leegen ikke altid har de nyeste medicinpriser i sit elektroniske
system.

Leege: Hver gang jeg trykker pad en knap (ordinerer) sd er jeg ikke sikker pd at det, der
kommer ud er det, jeg egentlig godt vil have.

Nér leegerne veelger at pategne recepten “Ej S”, er det ofte en folge af, at patienten klager over
bivirkninger eller manglende effekt af et substitueret praeparat. Det kan vare en pategning
bade pa et kopipraparat og pa et original- eller parallelimporteret praeparat. Det er blandt de
interviewede leeger almindeligt at imedekomme patienten pa den méade 1 stedet for at ga ind 1
en diskussion, hvor de forsgger at overbevise patienten om at det aktive leegemiddelstof er de
samme. Lagerne har erfaring for, at det hjelper at skifte til det foretrukne praparat. Og de
mener generelt, at det er patienternes eget valg, blandt andet fordi det er dem selv der betaler
forskelsprisen. En enkelt leege fortaeller, at hun til tider bruger ”Ej S” pategningen til at serge
for patienten far det billigste praeparat hun har pa sin liste.

Henvendelser i almen praksis forarsaget af generisk preeparatskift

Nér man sperger de praktiserende leeger, hvad det er for problemer med generisk substitution,
patienter henvender sig om, er svaret meget klart: Det er tvivl, om det er den rigtige medicin,
de har faet fra apoteket samt bivirkninger og manglende effekt som folge af generisk skift.

En del af henvendelserne i almen praksis kan henferes til genkendelsesproblemet som
beskrevet tidligere 1 rapporten. Almindeligvis peger laegerne pa, at det er de ®ldre, der har
flest problemer. De bliver typisk forvirrede, nér praparaterne skifter navn og udseende.
Lagerne oplever indimellem fejlmedicinering i form af dobbeltmedicinering eller pause 1
medicineringen som folge af generisk substitution. Flere leeger har oplevet, at patienter venter
med at tage deres medicin, til de har vaeret 1 konsultationen og fiet bekraeftet af laegen, at
medicinen er den rigtige.

Generisk substitution giver, ifolge laegerne, ogsa problemer for patienterne pd grund af
praktiske forhold ved anvendelsen, sdsom at tabletten mangler delekaerv eller er pakket i
blisterindpakning.

Patienter med bestemte sygdomme udpeges ogsa af de praktiserende laeger. Epilepsipatienter
med enske om at f et bestemt praparat inden for gruppen af substituerbare praeparater, pd
grund af manglende effekt af medicinen som folge af generisk substitution. En l&ge mener
eksempelvis, det er forstaeligt, at disse patienter er bange for generisk praparatskift, da det er
alvorligt at fa et epileptisk anfald, og patienterne kan miste kerekortet.

Depressionspatienter og mere generelt patienter med psykiske lidelser naevnes ogsa. Et
leegesynspunkt er, at det for denne gruppe af patienter gor sig gaeldende, at de har et saerligt
behov for kontrol over deres sygdom. Modsat, for eksempel, blodtryksmedicin og
kolesterolmedicin, merker disse patienter tydeligt, hvis de ikke har effekt af praparatet.

Patienter, der er for forste gang far ordineret et legemiddel og som ikke kan forstd, de fik
noget andet end det, lagen skrev ud, er ogsa en kategori, der naevnes. Lagerne mener, det
skyldes, at de endnu ikke har erfaring med generisk substitution. Men modsat navnes ogsa
patienter med kronisk sygdom, der for eksempel far blodtryksmedicin og kolesterolmedicin.
Disse patienter skal have medicinen i mange ar, og er derfor, ifolge leegerne, meget
intolerante overfor bivirkninger.

Nogle leeger har erfaring for, at ikke kun bestemte sygdomsgrupper skiller sig ud som
problematiske. Ogsa et specifikt praeparat kan pludselig volde problemer. Lagerne fortaller,
at de selv kan bringes 1 tvivl om kopipraparaters kvalitet pa baggrund af deres oplevelser. For
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eksempel oplevede hyppige problemer med generisk substitution af calciumantagonister, fordi
kopipreparaterne til Norvasc tilsyneladende gav uforholdsmaessigt mange ankelgdemer. At
det er vilkarligt og haenger sammen med patienternes subjektive oplevelser, er dog ogsa en
tolkning:

Leege: Reaktionerne er spredt ud over alle typer preeparater. Det er ogsd derfor man er lidt
skeptisk (overfor de klagende patienter), for hvis man bare kunne sige: "Hov. Det er den der
Norvasc”. Men det er helt tilfeeldigt!

Flere leeger ser en sammenhang mellem patienternes reaktioner pd generisk substitution og
presseomtale af problemer relateret til ordningen. Det gaelder is@r epilepsimedicin og
depressionsmedicin.

3.2.2.2. Problemer med generisk substitution set fra apoteket

* Kunder har vanskeligheder ved at genkende deres medicin efter generisk substitution
og de mangler tillid til at substituerbare praparater er ens.

* Substitueret medicin kan give praktiske problemer i patienternes medicinhéndtering.

* Der eksisterer ikke faste retningslinier for, hvordan apotekspersonale informerer om
generisk substitution.

* Dele af apotekernes ekspeditionspraksis virker hemmende for kunder, der ikke ensker
at kobe et generisk substitueret praparat.

* Manglende tillid til at substituérebare praparater er ens findes blandt
apotekspersonale.

* Generisk substitution opfattes som forstyrrende element i dagligdagen pa apoteket.
Apotekspersonale mener faerre generiske substitutioner ville vere godt for patienterne.

Der er visse fallestraek i det interviewede apotekspersonales opfattelser af hvilke patienter,
der typisk har vanskeligheder med generisk substitution. Der peges pi, at det er @ldre
mennesker, der fir meget medicin, som har sterst vanskeligheder med at holde styr pd deres
medicin.

Nogle typer af medicin giver bestemte problemer i forbindelse med substitution. Det gelder
problemer af praktisk art som mangel pa delekerv, uenskede blisterpakninger eller for
eksempel p-piller, hvor ugedagene ikke er anfort eller star i omvendt reekkefolge af, hvad
kunden er vant til. Af andre lignende praktiske problemer er substitution til et praparat, hvor
tabletter er sa store, at de ikke kan vere i doseringsaskerne.

Af specifik medicin, hvor kunderne ofte modsatter sig generisk substitution, fordi de gerne
vil holde sig til ét bestemt praeparat, neevnes for eksempel epilepsimedicin og
stesolidpraparater. Nydiagnosticerede patienter, der har vaeret indlagt pa sygehuset, nevnes
ogsa af flere som patienter, der typisk ikke accepterer generisk substitution.

Det fremgér af interviewene, at personale pa apotekerne oplever, at kunderne oftest accepterer
generisk substitution og er tilfredse med at spare penge. Nogle ekspeditioner kompliceres
imidlertid af generisk substitution og kreever laengere tid, og derfor fylder ordningen
tilsyneladende meget 1 apotekets hverdag. Det generelle indtryk fra interviewene med
apotekspersonale er, at generisk substitution opfattes som et forstyrrende element i hverdagen.
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De apoteksansatte, vi har talt med, tenker ikke pa generisk substitution som noget, der gor det
svaerere at drive en forretning. Men de har andre grunde til deres kritiske indstilling til
ordningen. Den vigtigste ser ud til at vaere, at der gar meget tid med at tale med kunden om
forhold, der isoleret set handler om generisk substitution, og den tid gér fra samtaler med
kunden om faglige spergsmal. En apoteksansat farmakonom formulerer det sddan:

Farmakonom: Det fylder rigtig meget. Det gor det. Det fylder rigtig meget. Det tager meget af
vores tid, og jeg synes jo, ndr nu vi skal leegge veegt pd vores faglige rddgivning, at det kan
veere sveert at fd plads til. Fordi den her (snakken vedrorende at der substitueres) ogsd skal
veere der, og nar vi sd er ndet igennem den, sd gider de neesten ikke hore pa mere, hvis man

sd har glemt at fortcelle dem noget omkring virkning og anvendelse osv., sd er deres hoveder
fyldt op med priser og substitutioner osv. Det synes jeg faktisk er lidt en barriere. Det md jeg
indromme.

Der findes ingen generelle bestemmelser i Danmark om, hvad personalet skal sige til kunden,
men apotekerne er forpligtede til at orienterer deres kunder om evt. billigere substituerbare
praparater (Indenrigs- og Sundhedsministeriet 2007). Men pé apotekerne ved personalet, at
det er vigtigt, hvad de siger til kunden, nar der substitueres. Imidlertid er det ret forskelligt
hvilke kommunikationsstrategier der valges. Der er, ifolge interviewene, flere méder at gribe
handlen an pa rent verbalt. Nogle steder er det op til den enkelte, hvordan man tilbyder det
billigste preeparat, andre steder har apoteket interne regler om det. Et enkelt apotek har indfert
en sdkaldt instruks for substitution som rummer felgende formulering:

Ved ekspedition af substituerbart lcegemiddel, skal der ved forstegangsekspedition gives
folgende pligtinformation:

At leegemiddelstoffet er identisk og i samme styrke, dermed er virkningen identisk.
At bivirkninger og interaktioner er de samme som for det ordinerede leegemiddel.

At hjeelpestoffer, farvestoffer og udseende kan veere forskellig fra det ordinerede
leegemiddel.

Interviewene viser, at det ikke er ved alle ekspeditioner, der tales om generisk substitution.
Nogle vaelger at udlevere et substitueret praeparat uden at sige noget for ikke at forvirre
kunden.

Formalet med at malrette kommunikationen i forbindelse med udlevering af et substitueret
praeparat er at spare tid. Det vil sige at 4 kunden til at acceptere handlen. De fleste har erfaret,
hvad der for dem er mest hensigtsmassigt at sige 1 forbindelse med substitution. Generelt er
opfattelsen, at det virker positivt at bruge ordet "billigt”, hvorimod ordet “kopi” for mange
kunder er negativ ladet.

De apoteksansatte finder deres egne méader at kommunikere pé i forbindelse med generisk
substitution. Flere har erfaret, at det 1 hvert fald ikke letter dialogen at sperge kunden, om han
eller hun vil have en anden medicin, end den laegen har udskrevet.

Apoteker: ....indgangsreplikken, nar vi sporger om de onsker den mest okonomiske losning
eller skal vi tage den billigste, den er vigtig. Der er kommunikation en sjov ting, fordi du kan
stille dig op i en skranke,; Det kan godt ske, at du stdr og lytter og sa siger: "Md jeg tage
noget andet end det leegen har skrevet?” "Nej Gu’ md du ej.. Jeg skal have det lcegen har
skrevet op, siger de sa”. Det er kommunikationsmeessigt en kcempe kloft.. Derimod (virker det
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godt at sige) skal vi tage den billigste losning? Plus en bemcerkning om at dokumentationen
er fuldstendig ens.

Dialogen over skranken handler ofte om, hvorvidt to substituerbare praeparater er ens. Det
fremgar af interviewene, at samtalerne ofte omhandler tvivl hos kunden, der far udleveret et
substitueret praeeparat, om det er den samme medicin, som de fik sidst, eller om det er den
samme medicin som den, laegen har udskrevet.

Selv om den faglige baggrund for generisk substitution er, at substituerbare praeparater er ens
— har samme effekt og bivirkningsprofil — er det altsa ikke altid den opfattelse, der er
fremherskende hos de sundhedsprofessionelle. Heller ikke pd apotekerne. Holdningen til
generisk medicin berer prag af de apoteksansattes daglige oplevelser af patienter, der
forteeller om manglende effekt og bivirkninger af generisk substitueret medicin. Oplevelserne
bliver en del af de ansattes erfaringsgrundlag og betyder, at kunder generelt ikke konsekvent
fér at vide, at to substituerbare praparater virker helt ens, hvis de sperger.

Pé apotekerne betragtes generisk substitution saledes som noget, der fylder alt for meget 1
dagligdagen, og som tager tiden fra egentlig faglige samtaler med kunderne. Fra apoteksside
peges der pa flere mader, hvorpa generisk substitution kunne reduceres i omfang: Sjaeldnere
prisendringer (leengere interval mellem takstrettelser) og sterre prisforskel, for der
substitueres (bagatelgraensen haves).

Den dialog, der fores med kunden om generisk substitution, opfattes ikke som faglig.
Ligesom blandt de praktiserende leeger opfattes generisk substitution ogsa blandt
apotekspersonale mere som et rent praktisk og teknisk element. Dog har de, der arbejder pa
apoteket, som regel en positiv indstilling til, at kunderne sparer penge ved generisk
substitution. Pa trods af utilfredshed med, at generisk substitution griber forstyrrende ind 1
dagligdagen, kan ejere og ansatte pa apotek godt se meningen med ordningen.

Apoteksansatte og patienter beretter samstemmende om, at den kommunikation, der foregér
pa apotekerne, har betydning for patientens accept af generisk substitution. Det gaelder selve
dialogen. Men det gelder ogsa forskellige handlinger. Eksempelvis er en udbredt praksis, at
apotekspersonalet skriver navnet pa en genkendelig medicin pa den substituerede pakning.
Derfor har det ogsé betydning, hvordan salget tilretteleegges pa det enkelte apotek. Nogle
ekspeditioner befordrer ved deres form dialogen mellem kunde og ekspedient. En del
ekspeditioner giver ikke mulighed for dialog, nemlig 1 de tilfelde, hvor medicinen bringes ud
til kundens eget hjem eller hentes pa handkebsudsalg. P4 et af de apoteker, der indgéar i
undersegelsen, udger forsendelser ca. 80% af alle de pakninger, der s&lges. Hvis der her
opstar utryghed ved den leverede medicin, fordi patienten kommer 1 tvivl om den
substituerede medicin, er den, det er meningen han skal have, kan tvivlen ikke umiddelbart
fjernes gennem dialog. Men ogsa i de tilfzelde hvor der ikke foregér direkte ekspedition, men
hvor praparatet er fundet og ligger parat til patienten, nr det er hans tur ved skranken, kan
det veere en forhindring for en dialog. Vi ved fra patientinterview, at 1 de situationer holder
kunderne sig til tider tilbage fra at bede om at fa et andet preparat, eller fremfore tvivl om det
substituerede praparat, end det som er fundet frem, fordi de ikke vil vare besvarlige.



30 Generisk substitution — tryghed og komplians

3.2.2.3. Problemer med generisk substitution — set fra hjemmeplejen

* Hjemmeplejen tager sig af medicindosering hos borgere, der har opgivet selv at
handtere deres medicin som felge af generisk substitution

* Problemer vedrerende generisk substitution overfores pa den hjemmeplejer, der
doserer medicinen.

* | hjemmeplejen findes genkendelsesproblemer og manglende tillid til at generiske
praeparater virker ens.

* Hjemmeplejen benytter sig af medicinlister, men ikke altid med generisk navn.

En funktion i hjemmeplejen er at kore ud til borgere og dosere deres medicin. Disse borgere
handterer séledes ikke deres medicin selv. En sygeplejerske eller en social- og
sundhedsassistent leegger medicinen 1 doseringsasker til flere dage af gangen (sa@dvanligvis 2
uger). Udsagn fra interviews med ansatte i hjemmeplejen tyder pa, at generisk substitution i
nogle tilfelde er grund til, at en person fra selv at have varetaget sin medicin overgiver
opgaven til hjemmeplejen.

Hjemmesygeplejerske: Jeg er helt sikker pd der er en del celdre der faktisk er i stand til at
varetage deres medicin ganske fornuftigt, hvis de ikke skulle rode med alle de
kopipreeparater. De opgiver simpelthen fordi de er bange for at tage det forkerte. Og den type
borgere fdar vi faktisk og skal dosere.

Der er forskel pa, om medicinbrugerne helt opgiver at tage stilling til deres medicinering eller
ej, selv om de far doseret medicinen. Det mest almindelige ser dog ud til at vare, at de, der
doserer medicinen, helt overtager ansvaret for medicineringen. Hvis der opstar tvivl om
praeparaterne pa grund af generisk substitution, er tvivlen derfor ikke l&ngere borgerens men
hjemmesygeplejerskens eller social- og sundhedsassistentens. Derfor er det i denne rapport
relevant at undersegge hvordan de professionelle 1 hjemmeplejen forholder sig til generisk
substitution.

De SOSU-assistenter og sygeplejersker 1 hjemmeplejen, vi har talt med, oplever selv at
komme 1 tvivl, nér praparaterne jevnligt @ndrer navn og udseende som folge af substitution.
I de omrdder, hvor vi foretog interviewundersegelsen, sendes medicinen enten direkte fra
apoteket til borgeren med bud, eller den afleveres pa et plejecenter og kommer ud med den
sygeplejerske eller SOSU-assistent, der skal dosere den. De sundhedsprofessionelle 1
hjemmeplejen kan derfor ikke umiddelbart fore den dialog med apotekspersonalet, som
kunden pé apoteket kan, nér de er i tvivl om medicinen. Det pavirker arbejdet, at de ansatte
oplever at mangle redskaber til at identificere medicinen:

Hjemmesygeplejerske: ...det skaber en masse frustrationer fordi...ogsa fordi der kommer sd
mange forskellige piller hele tiden, ikke ogsd, lige som man tror at man ved hvad den hedder,
sd hedder den noget andet. Og det er alle piller der skifter form og farve og cesker og jeg ved
ikke hvad. Sa det er mange... der hele tiden kommer nye preparater pd.

...ja, jeg kiggede meget naje og meget lcenge pd den der ceske og blev enig med mig selv om,
at det var altsd det samme som stod ovre i det glas der — der stod fuldsteendig det samme pa
glassene, ikke, sa jeg teenkte — sa md det veere den samme medicin. Men han blev da sadan
meget nerves, for han gar meget op i hvad det er for noget medicin han far, og sddan noget
der, ikke ogsd. Men vi blev sd enige om: Ved du hvad, der star fuldstendig det samme pd
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glassene, sd ved du hvad, der kan ikke veere forskel pa dem. Men der var — altsd den var
virkelig markant anderledes, for det ene var en kapsel, den anden var en tablet.

Medicinlister i hjemmeplejen

I hjemmeplejen benytter de sig af medicinlister for at identificere preparaterne.
Kommunikationen med de borgere, der modtager hjemmepleje, og indbyrdes mellem de
ansatte i hjemmeplejen er sat i system, ved at besgget registreres i en ”samarbejdsbog” eller
”dialogbog”, der ligger i hjemmet. I den findes ogsa en medicinliste, som er den, der bruges
til kontrol af, om det er den rigtige medicin, der leegges i doseringsaskerne. I de
hjemmeplejedistrikter, der indgar 1 denne undersegelse, laves listen over medicinen af den
professionelle ved, at hun henter data om det enkelte praeparat fra nettet pa medicin.dk. Her er
det handelsnavnet, der kopieres over pa listen. Det generiske navn skrives normalt i et felt, der
er forbeholdt forskellige bemarkninger. Nar der sker &ndringer i medicineringen for den
enkelte, skal der laves en ny liste.

Alle assistenterne og sygeplejerskerne, vi talte med, havde viden om begrebet aktivt
leegemiddelstof. Generelt blev det ogsa brugt til at genkende medicinen. I en kommune havde
de ansatte dog vedtaget, at der i stedet for generisk navn skulle std, hvad medicinen blev taget
for, 1 bemarkningsfeltet. Her manglede det generiske navn pa listen, hvilket gjorde det
vanskeligere at kontrollere identiteten af medicinen:

Ingen af de interviewede oplyste, at der fandtes specielle procedurer for at undgé tvivl i
forbindelse med generisk substitution. Der bruges ressourcer pé at udrede forhold omkring
generisk substitution. Oftest pa grund af, at den ansatte bliver 1 tvivl, om et substitueret
praeparat svarer til det, medicinbrugeren fik sidst fra apoteket. Dette medferer opringninger til
apoteket og kolleger. Eller som 1 folgende eksempel, hvor en arbejdsdeling gor, at tvivlen
forarsager dobbelt besgg hos en borger:

Hjemmesygeplejerske: Altsa, der er nogle borgere, der faktisk har last deres piller ned fordi
de ikke kan administrere dem — hvor der er en hjemmehjcelper, der kommer og laser dem ud.
Og hjemmehjcelperens ansvar er at teelle at antallet er korrekt i forhold til det der skal veere
pd medicinlisten. Sd de tjekker ikke op pd form og farve — om det ser lidt meerkeligt ud. Sa vi
har engang imellem nogle hjemmehjcelpere, der ringer, og sa siger: “Jeg forstar ikke helt:
Der plejer at veere en lyserod tablet i. Den er der ikke. Men antallet passer”. Sa siger jeg: Det
er nok et kopipreeparat, men for en sikkerheds skyld kommer vi lige ud og tjekker op pd det
ikke.

Interviewer: Sd korer du ud og tjekker op, fordi der er en tablet, der er lyserod?
Hjemmesygeplejerske: Der er tvivl om det er rigtigt, det, der er lagt i cesken.

Interviewer: Du siger ikke for eksempel gennem telefonen: “Jamen kig lige pd cesken”,
eller...?

Hjemmesygeplejerske: Det kunne jeg mdske godt finde pd, hvis jeg vidste, at det var
overskueligt. Men nu er det jo ofte en lang reekke cesker, man skal ga igennem. Jeg kunne godt
finde pa det. Det kunne jeg. Men de fleste gange, der ma vi ud og sd lige tjekke op. Det kunne
ogsd veere, der var en pille mere end der plejede. Og det skal de jo ogsa reagere pa. I de
procedurer vi har...

Blandt ansatte i hjemmeplejen optraede ogséd indimellem tvivl, om to generiske preparater
virker pa samme made. Det kan pavirke dialogen mellem medicinbruger og hjemmeplejen.

Der er ikke noget tydeligt menster med hensyn til at bestemte typer medicin eller bestemte
sygdomme volder specielle problemer ved generisk substitution, nar man sperger de ansatte 1
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hjemmeplejen. Derimod har alle de interviewede peget p4, at blisterpakninger er et meget
stort problem. Ikke for medicinbrugeren men for dem, der doserer medicinen. Det er
belastende for fingrene at trykke pillerne ud, og det resulterer i, at det er almindeligt, at
assistenter eller sygeplejersker giver besked til apoteket om, at de ensker at undgé de
generika, der er i blisterpakning.

3.2.3. Generisk substitution i primarsektoren — et samlet perspektiv

Overvejende opfattes ordningen med generisk substitution som meningsfuld for de
interviewede patienter og sundhedsprofessionelle — det ses som positivt at patienter og
samfund sparer penge. Ordningen medferer dog samtidig utryghed ved medicin hos patienter
og tvivl og eget tidsforbrug blandt de sundhedsprofessionelle.

Nogle patienter oplever vanskeligheder med at genkende deres medicin nar den bliver
substitueret, hvilket kan medfere utryghed:

* Medicinens egenskaber 1 form af pakningens udseende, selve medicinens udseende og
navne varierer, og det er ikke altid muligt for patienten at finde noget genkendeligt pé
den substituerede medicin. Patienterne finder andre méder til at genkende medicinen
fra gang til gang. De sammenligner hvad de far medicinen for, dosis, navn eller
udseende af medicinen, men benytter sig kun sjeldent af at ssmmenligne navn pa det
aktive leegemiddelstof.

* Patienter mangler viden om ordningen, iser viden om begrebet aktivt laegemiddelstof
og at navnet pa det aktive leegemiddelstof gér igen pé alle de substituerbare pakninger.
Patienter er ofte ikke opmarksomme pa muligheden for at fa en medicinliste. Der
hersker uklarhed hos nogle patienter om, at apoteket skal udlevere det
synonympraparat, der star pa recepten. Nogle forventer at fa& medicin med det navn,
der star pd recepten. Hvis de ikke far det, men et substitueret preparat med et andet
navn og udseende, kan det medfere utryghed, fordi de opfatter det sddan at de ikke har
faet udleveret det preeparat laegen har ordineret.

Nogle patienter har ikke tillid til at substituerbare preeparater virker ens:

* Patienternes manglende tillid til, at substituerbare praparater virker ens, knytter sig til
mistanke om darligere virkning og flere bivirkninger af den substituerede medicin.
Angst for eller konkret erfaring med at fa &@ndrede symptomer eller bivirkninger ved
generisk praparatskift betad, at en del af patienterne sd vidt muligt undgik generisk
substitution.

* Disse patienter enskede at holde sig til et bestemt praparat, da det ogede trygheden
ved behandlingen. En reekke barrierer forhindrede imidlertid, at patienten kunne fa det
samme preparat hver gang: Patientens eget informationsniveau samt
kommunikationen pé apoteket og hos laegen.

* Nogle patienter giver udtryk for, at far de ikke det praparat, de gerne vil have, vil de
holde op med at tage praeparatet.

I almen praksis og pa apoteket er det ikke fast procedure at tale med patienten om generisk
substitution. Patienter giver generelt ikke udtryk for at mangle information. Samtidig viser
undersogelsen tydeligt at patienters manglende viden er en kilde til utryghed.

Kommunikationen pa apoteket og med laegen har indvirkning pé patienttrygheden. Der tegner
sig et komplekst billede af, hvad der for patienten er det bedste valg og den bedste
kommunikation i forbindelse med generisk substitution. Patienter, der grundlaeggende har
mistillid til generisk substitution, ensker, at man respekterer deres enske om at f& det samme
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praeparat hver gang. Patienter, der overvejende er trygge ved generisk substitution, vil ofte
blot lige have laegens eller apotekets ord for, at to substituerbare praparater er ens. Disse
patienter gnsker bare at mede en sikker overbevisning blandt apotekspersonale og leeger om,
at generisk substitution er sikkert. I de tilfaelde, hvor patienten seger en professionel
bekraftelse pa at substituerbare praparater virker ens, og den professionelle selv er i tvivl,
bevares eller skabes der utryghed ved generisk substitution.

I almen praksis opfattes generisk substitution generelt som et forstyrrende element i
dagligdagen, som ikke har noget med legefaglighed at gare. Foruden dialog med patienter om
genkendelses- og tvivlsspergsmal kan laeger og klinikpersonale selv have problemer med at
identificere de enkelte praparater samt mangle tillid til, at substituerbare preparater virker
ens. Pa apoteket gor det samme sig geldende. Apotekerne har ingen fortjeneste ved generisk
substitution og bade ejere og ansatte opfatter, ligesom laegerne, generisk substitution som et
forstyrrende element, der blandt andet tager tiden fra egentlig faglige dialoger med kunderne.
Personale pa apotekerne barer, ligesom personale i almen praksis, ogsa pa tvivl om, at
substituerbare praparater er ens, og kan indimellem ogsa vare forvirrede over de mange
forskellige praeparater.

Daglige rutiner i almen praksis og pa apoteket kan vere uhensigtsmassige ved generisk
substitution: Nér et praeparat ordineres i1 almen praksis er det altid et bestemt preeparat med et
handelsnavn og firmanavn. Det kan fore til misforstielser mellem patient og lege, hvis
patienten forventer, at apoteket udleverer netop det preeparat, lagen har skrevet pa recepten.
Apotekers procedurer med, at praeparatet til tider ligger klar til patienten, nr denne kommer
til skranken, er heller ikke altid befordrende for en dialog mellem patient og apoteksansat om
generisk substitution.
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3.3. Diskussion

3.3.1. Hovedfund

I de kvalitative interviews giver patienterne udtryk for, at generisk substitution medferer en
oplevelse af forringet tryghed og en risiko for utilsigtet non-komplians. Generisk substitution
betyder endvidere, at patienter oplever bivirkninger og manglende effekt af medicinen.

En vigtig arsag til utrygheden er patienternes problemer med at genkende deres medicin som
folge af generisk substitution. Patienterne har svert ved at finde genkendelige traek ved den
substituerede medicin. Det skyldes blandt andet, at de mangler viden om eller har vanskeligt
ved at anvende navnet pa det aktive laegemiddelstof til genkendelse af medicinen. I stedet
finder patienterne andre méder at genkende medicinen pa, sisom dosis, indikation, firma- og
handelsnavn eller generelt udseende af pakning eller tablet. Alle andre mader end brug af
navnet pa det aktive legemiddelstof rummer risiko for fejlmedicinering og dermed
patientsikkerhedsproblemer.

En anden &rsag til utryghed er patienternes mistillid til, at substituerede praparater virker ens.
Mistilliden drejer sig ikke kun om kopipraparater, men skabes ogsé af selve det generiske
skift. Mistilliden til medicinen i forbindelse med generisk substitution forklares af patienterne
med, at de oplever bivirkninger ved og manglende effekt af praparater, de skifter til.
Mistilliden resulterer i, at patienterne modsatter sig generisk substitution.

Patienterne forteeller, at det er leegen, de henvender sig til, 1 forbindelse med spergsmél om
medicin. Utrygheden, der skabes ved genkendelsesproblemer, er noget, patienterne primaert
selv arbejder med, mens utryghed i forbindelse med bivirkninger og manglende effekt ofte
giver anledning til kontakt med laegen. Det er almindeligt, at patienter far fjernet utrygheden
ved at holde sig til et bestemt produkt, uanset om der er tale om original- eller kopimedicin.
Laegen kan altsé i nogle tilfzelde hjelpe patienter ved at serge for, at medicinen ikke bliver
substitueret pa apoteket. I andre tilfeelde giver det tryghed for patienterne, at laegen selv virker
professionelt overbevisende om, at generiske praparater er ens.

Ogsa 1 almen praksis oplever man, at patienter henvender sig som folge af utryghed ved
generisk substitution. Som patienterne selv forteeller, oplever laegerne ogsa, at det skyldes
oplevelse af, eller angst for oplevelse af, bivirkninger eller manglende effekt af substituerede
preparater. Patienter henvender sig ogsa for, af lagen, sekreteren eller sygeplejersken, at fa
bekreaftet at den substituerede medicin er den rigtige. Dialog vedrerende generisk substitution
sker typisk, nér det er forste gang patienten fir udskrevet medicin eller nér patienten
henvender sig som folge af praktiske problemer eller utryghed ved det generiske praparat.
Generelt betragtes generisk substitution som et forstyrrende element 1 hverdagen i almen
praksis.

Laeger skriver nogle gange "Ej S” pa recepten, hvis de bedemmer, at patienten er utryg ved
generisk substitution. Hvis laegen vil sikre sig, at der ikke bliver substitueret, er det
nedvendigt at pategne recepten “Ej S”. Alligevel forseger laegen nogle gange at skrive et
bestemt praeparat ud uden at anfore ”Ej S” med efterfelgende forvirring pa apoteket for
patienten. De interviewede leeger peger pd, at genkendelsesproblemer tit knytter sig til &ldre
patienter. I forbindelse med problemer med tillid til substituerede praparater fremhaves bade
bestemte sygdomsgrupper og bestemte praparatgrupper. Der er ingen klar fellesn@vner, og
en enkelt leege peger pa vilkarligheden med hensyn til, hvem der serligt mangler tillid til
substitution.
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Pé apotekerne oplever personalet, at kunderne til tider har svaert ved at genkende deres
medicin og kan mangle tillid til at substituerede praparater virker ens. Patienter beretter om
bivirkninger og manglende effekt, ikke kun af kopimedicin men generelt efter generisk skift.
Den erfaring medferer, at apoteksansatte ikke altid prover at overbevise kunden om at to
substituerbare praeparater er 100% ens, for indimellem tvivler de selv pé det. Dialog mellem
kunde og apotekspersonale foregar ikke efter faste retningslinier. Farmaceuten eller
farmakonomen finder sin egen méde at informere pa. P& apoteket opfattes dialog om, og
handtering af, generisk substitution som et forstyrrende og tidskrevende element.

I hjemmeplejen opleves ogsé genkendelses- og tillidsproblemer i forbindelse med
praeparatskift. De afpejler sig dels i dialogen med medicinbrugeren og dels ved handtering af
medicinen. Problemer vedrorende generisk substitution overtages af den person fra
hjemmeplejen, der doserer medicin. Tvivl om medicinen medferer opringninger til kolleger
og apoteket og kan medfoere et ekstra besog 1 hjemmet. Medicinlister med generisk navn ger
det lettere at genkende medicinen. Desuden medferer preeparatskift praktiske problemer 1
forbindelse med anvendelse af blisterpakninger.

3.3.2. Styrker og svagheder

I den kvalitative undersggelse er anvendt tematiserede etnografiske interviews. En
interviewguide har serget for, at samtalerne har drejet sig om de samme temaer. Etnografisk
interviewing er en forskningsmetode, der fokuserer pé interviewpersonernes egne sproglige
begreber og betydningsunivers. I en kvalitativ undersogelse sager man ikke repraesentativitet.
Det betyder, at det principielt er uvasentligt, hvad der forekommer mest hyppigt.
Problemstillingen — hvad generisk substitution betyder for patienters tryghed og komplians
samt betydningen for deres oplevelse af bivirkninger og effekt — har betydet, at fokus har
vaeret pa hvilke problemer ordningen eventuelt skaber for patienter, hvilke patienter, der
typisk har problemer og hvad mekanismerne bag problemerne er. Fokus har med vilje vaeret
pa problemer med generisk substitution og ikke pé en analyse af de patienter, der ikke har
problemer med generisk substitution. Dette prager naturligvis fremstillingen men er netop
den kvalitative analyses styrke.

Udvelgelseskriterierne kan have haft betydning for resultatet. Vi valgte at interviewe en
tredjedel epilepsipatienter, en tredjedel der fik antidepressiv medicin og en tredjedel der fik
anden medicin. Malet var ikke at iagttage en kvantitativ forskel pd kategorierne (er
epilepsipatienter mere utrygge end patienter, der far anden medicin) men en kvalitativ: Er der
forskel pa de mekanismer der ligger bag utryghed i de respektive kategorier. Her er
konklusionen, at mekanismerne ser ud til at vere helt de samme: Mistillid til generisk
substitution heenger sammen med frygt for bivirkninger og manglende effekt. Det ser derimod
ikke ud til at vaere en sarlig personlighedstype der typisk har mistillid. Samme patient kan,
som beskrevet, godt enske generisk substitution for nogle praeparater men modsatte sig det
for andre.

Informanterne er udvalgt strategisk med henblik at fa belyst emnet bredt. Det er patienternes
problemer med generisk substitution, der er i fokus, men de belyses bade ud fra deres eget og
de forskellig sundhedsprofessionelles perspektiv. De overordnede temaer kunne genfindes
savel hos patienterne som de sundhedsprofessionelle.
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4. Register- og spgrgeskemaundersggelse

4.1. Metode

4.1.1 Design

Register- og spergeskemaundersggelsen blev tilrettelagt som et tvaersnitsstudie omfattende
personer med bopal 1 Region Syddanmark, der indleste en recept pa et substituerbart
leegemiddel i september méned 2008.

Undersogelsens datagrundlag er en kombination af oplysninger fra et receptregister, Odense
Pharmacoepidemiologic Database (OPED) og besvarelser af spergeskemaer udsendt til
leegemiddelbrugerne.

4.1.2. Receptregistret OPED

OPED blev bade anvendt til at identificere de leegemiddelbrugere, der kunne indga i projektet,
og til at karakterisere disse personers medicinbrug.

OPED er et offentligt forskningsregister, som er baseret pa apotekernes indberetninger til Sy-
gesikringen vedrerende receptpligtig, tilskudsberettiget medicin. Registeret opdateres med en
maneds forsinkelse og omfatter aktuelt mere end 70 millioner recepter. Det har siden 1992
varet komplet dekkende for det tidligere Fyns Amt og har siden januar 2007 omfattet hele
Region Syddanmark. OPED har varet udgangspunkt for forskningsprojekter vedrerende
leegemiddelforbrug, sygdomsmenster, bivirkninger, komplians, kvalitetsindikatorer og
evaluering af metoder til pavirkning af legemiddelordination, der er publiceret 1
leegevidenskabelige tidsskrifter (bl.a. Stevring et al. 2003; Andersen et al. 2006; Hallas et al.
2006; Sendergaard et al. 2006) samt i en reekke ph.d.-afthandlinger.

Data omfatter for hver receptindlesning:
* Personnummer pé legemiddelbrugeren

* Ydernummer pa ordinerende legepraksis, speciallege eller en kode for ordinerende
sygehusafdeling

* Udleverende apotek

* Dato for receptindlosning

* Varenummer for pakningen (det udleverede leegemiddel)
* Kode for dosisdispensering

* Antal udleverede pakninger eller dosisenheder

* Via varenummeret oplysninger fra taksten om legemidlets handelsnavn, pakningsster-
relse, dispenseringsform, styrke, ATC-kode og antal DDD

* Prisoplysninger

4.1.2.1. Substituerbare laegemidler

Ved leegemiddelsubstitution forstds erstatning af et legemiddel med et andet leegemiddel i
forbindelse med legemiddeldispensering. Ved generisk substitution forstas laegemiddelsub-
stitution, hvor de to leegemidler er synonympraparater (generisk identiske), dvs. indeholder
samme aktive legemiddelstoffer. Leegemidler kan klassificeres ved hjelp af ATC-
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klassifikationen (Anatomical Therapeutic Chemical classification, WHO 2008). I denne
klassifikation vil leegemidler med samme aktive indholdsstoffer have samme ATC-kode pa
det mest detaljerede niveau (5. niveau). Leegemiddelstyrelsen afger hvilke generika, der
indbyrdes kan substitueres. Substituerbare legemidler blev fundet ved gennemgang af den
elektroniske udgave af legemiddeltaksten. Taksten opdateres hver 14. dag, og alle takstfiler
fra januar 2007 til ultimo september 2008 blev anvendt.

ATC-koder pd 5. niveau blev inkluderet i undersegelsen, hvis der var markeret for
substitution for mindst to produkter inden for den pageldende kode. Som forskellige
produkter regnedes forskellige kombinationer af handelsnavn, registreringsindehaver,
importer, representant eller parallelimporter ved paralleldistribution. Disse leegemidler kan
fremtreede forskelligt for medicinbrugeren med hensyn til udseende, form, farve og
indpakning. De identificerede laegemidler blev kontrolleret 1 den trykte legemiddeltakst (pdf-
udgave). Legemidlerne blev overordnet inddelt i antiepileptika (NO3A), antidepressiva
(NO6A) og anden medicin. Tabel 1 viser kriterierne for inklusion og eksklusion. Legemidler
til injektion er ikke medtaget, da de sedvanligvis ikke administreres af patienten selv. Insulin
er dog inkluderet. Antiinfektiva er ekskluderet, fordi der oftest er tale om enkeltstdende
ordinationer og kortvarig behandling, hvor substitution ikke medferer skift undervejs. Tabel 2
angiver antallet af forskellige leegemidler inden for ATC-grupper pa 3. niveau, ndr der
anvendes to grader af ”forskellighed” (navn alene, navn plus de fern@vnte karakteristika).
Endelig angives antallet af forskellige l&egemiddelpakninger (varenumre).

Tabel 1. Kriterier for legemidler, der indgar i undersogelsen.

Inklusion

Lagemidler med den pageldende ATC-kode markedsfert i hele perioden

Laegemidler inden for ATC-koden markeret i taksten som godkendt til generisk
substitution

Mindst to forskellige substituerbare produkter (kombination af l&egemiddelnavn, importer,
registreringsindehaver, reprasentant og parallelimporter ved paralleldistribution)

Reel substitutionsmulighed (med hensyn til dispenseringsform, styrke, maengde)
Lagemidler med generelt tilskud

Clopidogrel og bisfosfonater udleveret med individuelt tilskud

Substitution ikke ubetydelig (markedsandel, varighed af markedsfering)

Eksklusion

Medicin til injektion (insulin dog inkluderet)

Antiinfektiva (J, P, visse 1 gruppe G og S)

Dermatologiske praparater (D)

Laegemidler med specielle indikationer (bl.a. cyproteron, nafarelin, pyridostigmin,
methadon og riluzol)

Cytostatika (LO1 og L02)
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Tabel 2. Legemidler, der indgar i undersogelsen.

5= o, O = 5 —
25 |S5g S| zE | Eia
*z | 2R 3E|£2 | 5E2S
22 |28 2H < | 8
SO SR SE E %3
ATC-gruppe (3. niveau)
A02B Midler mod ulcus (mavesér) og gastrogsofageal refluks 5 31 46 202 32363
AO03F Peristaltikfremmende midler 2 5 8 17 897
AOQ7E Antiinflammatoriske midler til tarmen 3 10 15 38 2579
A10A Insulin og insulinanaloger 6 28 31 32 11229
Al10B Orale antidiabetika 9 28 34 99 18888
BO1A Midler mod blodpropper 4 12 21 30 39133
B02A Antifibrinolytika 1 2 3 9 413
C01B Midler mod uregelmaessig hjerterytme (antiarytmika) 1 4 4 6 94
C01D Midler mod angina pectoris (hjertekrampe) 3 10 11 32 4216
CO2A Antiadrenerge centralt virkende midler (mod forhgjet blodtryk) 1 4 4 14 617
C02C Antiadrenerge perifert virkende midler (mod forhgjet blodtryk) 1 5 5 10 791
CO03B Low-ceiling diuretika ekskl. thiazider 1 3 4 5 354
Co3C Loop-diuretika 2 11 11 37 17815
C03D Kaliumbesparende diuretika 1 3 3 12 4030
CO3E Kaliumbesparende i kombination med andre diuretika 1 3 3 5 2671
CO7A Beta-receptorblokerende midler 7 35 35 138 29162
Co07C Beta-blokkere i kombination med andre diuretika 1 4 4 8 237
CO7F Beta-blokkere i kombination med andre antihypertensiva 1 1 3 4 117
C08C Selektive calciumantagonister, overvejende kardilaterende effekt 7 27 31 107 22267
C08D Selektive calciumantagonister med direkte kardiel effekt 2 18 20 55 3190
C09A ACE (Angiotensin Converting Enzyme) heemmere 8 36 36 149 25395
C09B ACE hammere, kombinationer 5 22 22 35 6732
C09C Angiotensin II-antagonister 7 14 33 87 11815
C09D Angiotensin II-antagonister, kombinationer 7 31 50 103 8823
CI10A Lipidregulerende midler 8 31 42 152 36517
G03C strogener 2 14 20 40 10736
G03D Progesteron og gestagener 1 2 3 3 261
GO3F Qstrogener og gestagener i kombination 3 13 16 18 2146
G04B Midler mod funktionsforstyrrelser i de nedre urinveje 1 3 4 4 257
G04C Midler ved benign prostatahypertrofi 5 33 37 66 4734
HO1B Hypofysebaglapshormoner 1 6 7 21 1071
HO2A Kortikosteroider til systemisk brug 1 1 2 7 52
HO3B Antithyroide midler 1 2 2 2 1719
LO4A Immunosuppressiva 3 9 11 25 1701
MOIA Ikke-steroide antiinflammatoriske og antireumatiske midler 11 53 56 204 38633
MO3B Muskelrelaksantia, centralt virkende 2 7 11 26 1987
MO4A Midler mod urinsur gigt 1 2 2 7 3146
MO5B Midler mod knoglesygdomme 6 17 25 50 6592
NO2A Staerke smertestillende midler (opioider) 4 28 29 160 23263
NO02B Svagere smertestillende midler 1 13 13 58 29522
N02C Midler mod migraene 5 18 26 83 5271
NO3A Antiepileptika* 9 44 55 219 15941
N04B Dopaminerge midler mod parkinsonisme 10 31 44 95 4774
NOSA Antipsykotika 9 22 46 188 10585
NO6A Antidepressiva* 14 82 101 373 49567
RO1A Detumescerende midler og andre nasemidler til lokal brug 6 13 26 33 7156
RO3A Adrenergika til inhalation 8 37 69 114 33996
RO3B Andre leegemidler til obstruktive lungesygdomme, inhalation 3 13 27 80 8953
RO3C Adrenergika til systemisk brug 2 5 5 11 868
RO3D Andre systemiske leegemidler til obstruktive lungesygdomme 1 2 4 9 1400
RO6A Antihistaminer til systemisk brug 5 23 28 104 6686
S01B Antiinflammatoriske gjenmidler 1 1 2 2 659
SO1E Midler mod glaukom 4 17 21 40 3275
S01G Yjenmidler mod allergi 5 8 11 19 1759

* Indgér som selvstendige legemiddelgrupper.




Generisk substitution — tryghed og komplians 39

4.1.2.2. Generisk praeparatskift

De kvalitative interviews tydede p4, at den enkelte patients opfattelse af generisk substitution
og eventuelle relaterede problemer kan vere forskellige fra legemiddel til leegemiddel. Det
er skift fra et laegemiddel til et andet med forskelligt navn eller udseende, der har vesentlig
betydning for, om der kan opsta problemer, snarere end blot et skift mellem “original” og
“kopi”.

Det blev derfor besluttet for hver patient at fokusere pa et enkelt konkret leegemiddel
(indekslegemidlet) kebt pé apoteket pa en bestemt dato i september 2008 (indeksdatoen).
Patienten skulle endvidere mindst én gang inden for de sidste 120 dage for indeksdatoen have
indlest recept pa det samme eller et andet synonymt leegemiddel.

Folgende mal for substitution blev anvendt 1 underseggelsen:

* Aktuelt generisk praparatskift for indeksleegemidlet (leegemiddel kebt pé
indeksdatoen forskelligt fra det, der blev kabt forrige gang med samme ATC-kode)

* Antal generiske preparatskift inden for indekslegemidlets ATC-kode i en periode pa
1 &r for indeksdatoen (aktuelle skift ikke medregnet)

* Antal generiske preeparatskift for evrige legemidler i en periode pa 1 ar for
indeksdatoen.

4.1.2.3. Leegemiddelanvendelse i gvrigt

Udover opgerelsen af praparatskift anvendes receptdata til at karakterisere mensteret for
leegemiddelanvendelse pd individniveau. Som indikator for polyfarmaci anvendes antallet af
forskellige ATC-koder de sidste 120 dage. Tidsvinduet er valgt efter analyse af fordeling af
tiden mellem receptindlosningerne for almindeligt anvendte legemidler til kronisk brug, og er
1 overensstemmelse med, at 100 stk. er en hyppigt anvendt pakningssterrelse. Princippet
svarer til det, der er anvendt i tidligere undersogelser (Bjerrum et al. 1997).

4.1.3. Praktiserende laeger

Oplysninger om de regionale praktiserende legers ydernummer, praksisnavn og -adresse blev
indhentet fra www.medcom.dk og koblet til ydernummeret i receptdata (receptudsteder
svarende til indekslaegemidlet og tidligere recepter).

4.1.4. Patienter

Patienter pa 20 ar og derover blev udtrukket tilfeeldigt blandt dem, der havde indlest recept pa
et inkluderet leegemiddel i september 2008, og som opfyldte ovennavnte kriterier. Efter
udtraek fra OPED af en tilfeldig stikpreve pa 10.000 personer, blev der rekvireret oplysninger
om navn og adresse fra Sundhedsstyrelsen (data fra det Centrale Personregister).

Der udsendtes spergeskemaer til 6.000 patienter med bopal i Region Syddanmark, heraf
2.000 i behandling med antidepressiva og 2.000 i behandling med antiepileptika pa
indeksdatoen.

4.1.5. Forskningsspgrgsmal

Det formodes, at et aktuelt generisk praparatskift har betydning for tryghed, komplians og
oplevelse af bivirkninger eller @ndret virkning for det konkrete praeparat. Det er hypotesen, at
et aktuelt generisk praparatskift kan medfere nedsat tryghed, nedsat komplians, eget
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hyppighed af oplevede bivirkninger og aget hyppighed af oplevet &ndret virkning. Personens
tidligere erfaring med generiske praparatskift og legemiddelbehandling 1 gvrigt (specielt
polyfarmaci) kan endvidere have betydning. Vi enskede at analysere folgende mulige
sammenhenge:

1. Er der ssmmenhang mellem nyligt generisk preeparatskift og
a.  oplevelse af tryghed ved behandlingen
b.  selvrapporteret komplians
c.  oplevelse af @ndret effekt
d.  oplevelse af bivirkninger
2. Er der sammenhang mellem nyligt generisk praeparatskift og
a.  problemer med medicinen
b.  genkendelse af medicinen
c.  legekontakt
d. informationssegende adferd
3. Pévirkes denne sammenhang af
a.  tidligere generiske praparatskift
b.  alder og ken
c.  polyfarmaci

4.  Har folgende faktorer betydning for tryghed og komplians

a.  hvad der er sket pé apoteket

b.  informationsniveau

c.  tillid til sundhedsvasenet, myndigheder og leegemiddelindustri
d.  generelle meninger om medicin

e.  opfattelsen af generiske legemidler
f.  behov for hjelp til medicin
g.  sociale relationer

Punkt 1 udger de primere forskningsspergsmal med tilsvarende effektvariable, punkt 2 de
sekundare. Punkt 3 og 4 omfatter faktorer, der

1.  Bdde har en mulig relation til generisk preeparatskift og en mulig selvstendig
sammenhang med effektvariablene (konfoundere, Rothman & Greenland 1998).

2. Muligvis modificerer, dvs. mindsker eller gger, effekten af generisk praparatskift pa de
under 1-2 navnte variable (effektmodifikatorer, Rothman & greenland)

Et eksempel pa en konfounder kunne vere patientens informationsniveau. Man ville forvente,
at et hgjere informationsniveau gav sterre tryghed ved medicinen. Hvis de patienter, der er
ude for et generisk preeparatskift modtager bedre information end patienter, der ikke er skiftet,
vil det kunne modvirke den utryghed, der kan vaere forarsaget af skiftet.

Et eksempel pa en effektmodifikator kunne vare patientens tillid til den praktiserende lege
eller apotekspersonalet. Man kunne formode, at de patienter, der havde mindst tillid til leegen
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eller apotekspersonale 1 hgjere grad ville opleve utryghed 1 forbindelse med generisk
praeparatskift.

I ovenstaende anvendes ordet sammenhceng (association). En yderligere udfordring i
forbindelse med analysen og tolkningen heraf er, at de angivne faktorer foruden at vare
direkte arsager ogsa kan indgéd som bagvedliggende og mellemliggende arsager. Et eksempel
er, at opfattelsen af, at generiske leegemidler er ens, bade kan medfere at patienten accepterer
substitution og dermed eger sandsynligheden for aktuelt generisk preparatskift
(bagvedliggende drsag) og efterfolgende kan vaere arsag til, at patienten er tryg ved dette
praeparatskift. Et andet eksempel er, at generisk preeparatskift kan medfere nedsat tryghed ved
leegemidlet og derigennem (som mellemliggende &rsag) give anledning til non-komplians.
Disse mulige arsagssammenheange blev diskuteret og kortlagt, for analyserne blev foretaget,
og der er taget hensyn hertil i fortolkningen samt diskuteret muligheder for videre analyse af
arsagsmensteret.

4.1.6. Spgrgeskema

Spergeskemaet blev udviklet pa baggrund af litteraturgennemgang og forelgbige resultater af
kvalitative interviews. Det belyser overordnede temaer svarende til ovenstaende
forskningsspergsmal. Udkast til spergeskemaet har i flere runder vaeret forelagt og
kommenteret af styregruppen, baggrundsgruppen og forskere ved Forskningsenheden for
Almen Praksis i Odense. Forskningsgruppen har bade klinisk og forskningsmeessigt stor
erfaring inden for legemiddelordination og komplians. Skemaet blev pilottestet ved
udfyldelse under observation og efterfelgende interview blandt 18 personer. Ved denne
proces blev meningsforstyrrende eller tvetydige spergsmaél korrigeret, og det blev undersogt,
om der var manglende svarkategorier.

Spergeskemaerne blev udviklet efter et nyt koncept (appendix 2). Skemaerne er
individualiserede, saledes at navnet pa indekslegemidlet og indeksdatoen er trykt direkte 1
skemaet i de spergsmal, der relaterer sig direkte til dette leegemiddel. Der indledes med et
sporgsmal, hvor patienten bedes bekrafte korrektheden af oplysningerne 1 databasen med
hensyn til indekslaegemiddel og indeksdato. Der gives en kort forklaring pa begrebet generisk
ens legemidler som laegemidler med samme virksomme stof, fremstillet eller importeret af
forskellige firmaer. I forbindelse hermed navnes “kopimedicin”, det ord, som hyppigst
anvendes, men der skelnes 1 gvrigt ikke i spergeskemaet mellem “original” og "’kopi”. Der
sperges om patientens egen opfattelse af, om der pa datoen var tale om generisk praeparatskift,
og hvor leegemidlet er kebt. De efterfolgende spergsmél omfatter undersegelsens
effektvariable og faktorer, der kan pévirke disse, svarende til ovenstdende
forskningsspergsmél. Spergsmilene gennemgés herunder, idet der for den pracise ordlyd
henvises til spergeskemaet (bilag). I det folgende vil der blive refereret til spergsmalene i
skemaet med S efterfulgt af nummer og bogstav, eksempelvis S9K for spergsmal 9K.

4.1.6.1. Tryghed

Som primaert mal for tryghed ved indeksleegemidlet har vi valgt at anvende Beliefs about
Medicines Questionnaire (BMQ). BMQ er udviklet i England af professor Rob Horne (Horne
& Weinman 1999a; Horne et al. 1999b) og omfatter forskellige skalaer vedrerende patienters
opfattelse af deres medicin og af medicin generelt. BMQ har undergéet en omfattende
validering med psykometriske metoder og er anvendt til undersogelse af specifikke
leegemiddelgrupper (bl.a. astmamidler) og mere generelle holdninger til medicin sivel blandt
patienter som sundhedsprofessionelle. Der foreligger undersegelser af compliance, hvor
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besvarelsen af BMQ har kunnet pradiktere patienternes anvendelsesmenster (Menckeberg et
al. 2008).

Vi valgte at anvende to skalaer fra BMQ. Den ene er legemiddelspecifik og omfatter 5 items,
der afspejler nedvendighed (necessity) og 6 items, der afspejler bekymringer (concerns) i
forbindelse med medicinen (S12A-S12K). Den anden skala omfatter 8 items, der drejer sig
om opfattelsen af medicin 1 al almindelighed med hensyn til skadelige virkninger (general
harm) og overforbrug (general overuse) (S17A-S17H). Spergsmalene er oversat fra engelsk
til dansk af to fra baggrundsgruppen og revideret efter vurdering af en gruppe forskere fra
Forskningsenheden. De er herefter tilbageoversat til engelsk af to personer med engelsk som
modersmal. Efter konsensus og revision er den endelige danske oversattelse ("Meninger om
medicin”) godkendt af Rob Horne, der ogsé har accepteret modifikation af spergsmalene med
anvendelse af et konkret legemiddelnavn i de 11 medicinspecifikke items. Som udtryk for
patientens oplevelse af tryghed ved leegemidlet anvendes gennemsnittet af concerns (interval
1-5). Der suppleres med gennemsnittet af necessity (interval 1-5).

Som sekundere mal for tryghed indgér en raekke spergsmal formuleret som tvivl om
indekslaegemidlet (S11A-S11H). Manglende tryghed ved behandlingen belyses ogsé indirekte
ved spergsmal om patienten har talt med familie eller sundhedsprofessionelle om sin medicin
(S13A-S13J), informationssegende adferd (S14A-S14D) og legekontakt (SI9A-DS19D).

4.1.6.2. Komplians

Der anvendes en rekke forskellige spergsmaél til belysning af forskellige aspekter af
uregelmassig medicinanvendelse og komplians (S9A-S9M). Vi har valgt at anvende
formuleringer, der formodes at afspejle konkret adfeerd med hensyn til medicinanvendelse,
inspireret af forskellige andre undersggelser (referencer) samt informationer fra de kvalitative
interviews. Spergsmalene analyseres bade enkeltvis og samlet. Den samlede indikator for
non-komplians indeberer, at der er svaret nej til SOL (at medicinen er taget som anbefalet)
og/eller ja til mindst ét af de gvrige spergsmal. Herudover belyses svarmenstret med
korrelationsanalyse.

Som anfert ovenfor er der herudover planlagt en registerbaseret opfelgning med hensyn til
komplians.

4.1.6.3. Oplevelse af bivirkninger og eendret effekt

Der sporges konkret til erfaringer med bivirkninger af indekslaegemidlet i S8A og S8B samt
@ndret effekt 1 S§C. Der sporges til tvivl om bivirkninger i S11E-S11F og @ndret effekt i
S11G og S11H. Spergsmalene S8B, S8C og S11H viste sig efter udsendelsen af skemaet trods
pilottestning vanskelige at besvare entydigt, og vi har derfor ikke anvendt dem i analyserne.

Der blev til undersegelsen udviklet en gruppe af spergsmal til screening for bivirkninger og
@ndret effekt 1 form af @ndringer i en raekke selvrapporterede symptomer (S18A-S18V). I
spergsmalene indgar symptomer, der optraeder hyppigt 1 befolkningen (Statens Institut for
Folkesundhed 2005), der kan optraede som almindelige bivirkninger til leegemidler eller have
relation til effekt af behandlingen. Der stilles spergsmal om tilstedevarelsen af symptomer
(smerter eller ubehag) i august, september og oktober, uanset om patienten mener, at det har
noget at gore med behandlingen eller ej. Hypotesen er, at et generisk praeparatskift i
september vil kunne fordrsage et asymmetrisk monster. Tolkningen skal tage hensyn til
leegemidlet. Et rapporteret symptom kan enten vare en folge af den sygdom, der udger
indikationen for leegemidlet, eksempelvis depression (S18H) ved antidepressiva eller
krampeanfald (S18S) ved antiepileptika, eller det kan reprasentere en bivirkning, eksempelvis
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hududslaet (S18L) eller svimmelhed (S18P). Et symptom, som opleves efter preparatskiftet i
september og oktober, men som ikke er til stede i august, kunne reprasentere enten en
bivirkning eller en nedsat effekt af legemidlet. Hvis det pagaldende symptom er til stede for
praeparatskiftet (august, evt. september) og ikke til stede i oktober, vil det modsat kunne
repraesentere gget effekt eller aftagende bivirkninger. Analysen vil tage hensyn til, om det
pageldende symptom allerede er til stede for indeksdatoen, dvs. til stede 1 august maned.

4.1.6.4. Andre effekter af generisk praeparatskift

Der spoarges her til besver eller praktiske problemer med anvendelse af legemidlet (S10A-
S10G). Mulighed for duplikation og forveksling er belyst i S6, SIOE og S11B.

4.1.6.5. Andre faktorer af mulig betydning

For de patienter, der selv har hentet medicinen pé apoteket (S4), kan omstaendighederne
omkring medicinkebet undersoges, herunder dialog med apotekspersonalet eller fravaer heraf
(S5A og S5B), om patienten selv har valgt det pagaeldende leegemiddel (S5C-SSF) eller ville
have foretrukket en anden medicin (S5G-S5I). At patienten selv har valgt det pageldende
leegemiddel kan have betydning for sivel tryghed som komplians.

Informationsniveau med hensyn til indikation, bivirkninger, anvendelse og virkning af
indekslegemidlet (S7A-S7D) beregnes gennemsnitligt pa en skala fra 1-5, hvor 5 angiver det
hgjeste informationsniveau.

Behov for hjlp 1 forbindelse med medicinadministration fra enten familie eller hjemmepleje,
samt anvendelse af doseringsasker er karakteriseret i SISA-S15F. Analyseres samlet opdelt 1
patienter, der aldrig far hjelp af andre, henholdsvis aldrig anvender doseringsasker.

Patientens mening om kopimedicin afdekkes i SI6A-S16D og kan under hensyntagen til
modsat retning af bivirkningsspergsmalet S16B beregnes gennemsnitligt pa en skala fra 1-5,
hvor 1 angiver at preparaterne opfattes som ens, og 5 at de opfattes som forskellige.

Patientens tillid til personer i sundhedsvasenet, legemiddelmyndighederne og
leegemiddelindustrien belyses 1 S20A-S20F. Kan analyseres samlet som gennemsnit pé en
skala fra 1 (maksimal tillid) til 5 (minimal tillid).

Spergsmél S21A-S21D vedrerer socialt netvaerk og er en modifikation af en tidligere anvendt
skala (Hansen 2008).

De ovenn@vnte variable er medtaget, fordi de forventes enten at vere associeret med generisk
praeparatskift eller at kunne modificere en eventuel effekt pa tryghed og nonkomplians. Ud fra
resultaterne af de primare analyser vil det blive afgjort, om der skal foretages supplerende
analyser med disse variable.

For de grupper af variable, der analyseres samlet som én skala (informationsniveau,
opfattelsen af kopimedicin, tillid til sundhedsvaesenet, socialt netveerk samt BMQ-skalaerne)
er foretaget korrelationsanalyse med beregning af Cronbachs alpha. Denne verdi udtrykker i
hvor hej grad, de enkelte variable peger i samme retning som den samlede skala.
Almindeligvis regner man vardier for alpha > 0,70 for at vare tilfredsstillende. Dette var
tilfeeldet for samtlige variabelgrupper bortset fra S21A-S21D, der kun opnéede alpha = 0,63.
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4.1.7. Statistisk analyse

4.1.7.1. Multivariabel regression

Ved analyserne er anvendt multivariable regressionsmodeller. I de analyser, hvor BMQ
skalaerne bekymring (concerns) og nedvendighed (necessity) er ath@ngige variable, er
anvendt lineaer regression. Resultatet angives som koefficienter () til de uathengige variable
med 95% konfidensinterval (95% CI). Hvis den athangige variabel er BMQ concerns, vil
koefficienten til variablen “aktuelt generisk praeparatskift” svare til den gennemsnitlige
forskel i concerns mellem de patienter, der er skiftet, og de patienter, der har faet samme
leegemiddel som sidst.

For athengige variable med to svarmuligheder (ja eller nej, f.eks. nonkomplians) er anvendt
logistisk regression. Resultatet angives som her som en odds ratio (OR) med 95% CI. Hvis
den athangige variabel er nonkomplians, vil OR for variablen ”aktuelt generisk
praparatskift” svare til hvor mange gange hgjere odds for nonkomplians er for de patienter,
der er skiftet i forhold til de patienter, der har fiet samme laegemiddel som sidst. I
resultattabellerne er desuden angivet p-vaerdier, og statistisk signifikante resultater er
markeret med * for 0.01 <p < 0.05, ** for 0.001 <p <0.01 og *** for p <0.001.

4.1.7.2. Justering

Regressionsanalyserne er ferst udfert med aktuelt generisk praparatskift som eneste
uathangige variabel, herefter er der justeret for andre leegemiddelvariable, alder og ken. For
kon er referencegruppen kvinder, og for alder, hvor justering er foretaget i 10-ars grupper, er
referencegruppen 50-59 &r. Analyserne er gentaget med variable for praparatskift, der alene
omfatter navn. Resultater heraf bliver kun omtalt, hvis de afviger fra den primare analyse.

4.1.7.3. Screening for bivirkninger og e&ndret effekt

I denne analyse blev hyppigheden af symptomer i august (baseline) sammenlignet med
oktober, med eller uden generisk praeparatskift. Resultaterne praesenteres grafisk som
pravalenser (95% CI ud fra binomialfordelingen).

Det enkelte symptom blev analyseret ved en metode, hvor hver medicinbruger optrader som
sin egen kontrol. Perioden for og efter keb af indekslegemidlet (august eller oktober) blev
sammenlignet ved hjalp af betinget logistisk regression, hvori indgik en periodeeffekt samt
interaktion mellem preparatskift og periode.

Endvidere blev der foretaget en analyse af @ndringen fra august til oktober i summen af
rapporterede symptomer for hver medicinbruger. Der anvendes hertil linegr regression.

4.1.7.4 Manglende vaerdier

I grupper af spergsmal, hvor mindst ét er besvaret, er ”ved ikke” og manglende besvarelse
blevet omkodet til ”nej”. Der er sekundart foretaget analyser, hvor kun komplette besvarelser
indgar. Resultater heraf vil kun blive omtalt, hvis de afviger fra den primare analyse. For
BMQ-skalaerne er manglende verdier for de enkelte delspergsmél forudsat en besvarelse pé
60% af items eller derover erstattet med gennemsnitsvurderingen.
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4.1.8. Tilladelser

Undersogelsen blev gennemfort med tilladelse fra Datatilsynet (J.nr. 2008-41-2364) og de
registeransvarlige myndigheder (Syddansk Universitet for OPED og Sundhedsstyrelsen for
forskningsadgang til CPR-registret). Da der alene er tale om en register- og
spoargeskemaundersagelse, hvor der ikke interveneres 1 behandlingen, kraeves der ikke
anmeldelse til den regionale Videnskabsetiske Komite. Undersegelsen modtog anbefaling fra
Multipraksisudvalget for Almen Praksis.

Forud for udsendelsen af spergeskemaer blev de praktiserende laeger tilsendt patientlister med
CPR-nummer og navn pé de udvalgte patienter, sdledes at de havde mulighed for at afgere,
om der var patienter, som ikke skulle kontaktes. Endvidere blev regionens apoteker
informeret om undersegelsen.

De patienter, der modtog spergeskemaet, blev gjort opmarksom p4, at deltagelse i
undersogelsen var frivillig. Deltagerne gav med dato og underskrift pa spergeskemaet deres
samtykke til anvendelse af data fra receptregisteret samtidig med oplysningerne i
sporgeskemaet.

Spergeskema, protokol og en omtale af undersggelsen blev lagt pa nettet med henvisning
hertil 1 det udarbejdede informationsmateriale, sa det var tilgaengeligt for patienter, pirerende,
leeger og apotekspersonale.
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4.2. Resultater

4.2.1. Patienter

Blandt de 6000 udvalgte patienter blev 385 ekskluderet efter anmodning fra de praktiserende
leeger. Tabel 3 viser fordelingen af disse personer pa legemiddelgruppe, alder og ken. Det
ses, at der blev ekskluderet flest blandt brugerne af antiepileptika (8,2%), faerre blandt
brugerne af antidepressiva (6,5%) og ferrest blandt dem, der fik anden medicin (4,5%).
Endvidere var andelen af eksklusioner aldersathangig, med flest i gruppen pa 80 ér eller
derover (15,1%).

Vimodtog 2575 besvarede spergeskemaer retur med underskrift, svarende til 45,9% af de
5615 udsendte skemaer. Tabel 4 viser besvarelsesprocenten fordelt pa legemiddelgruppe,
alder og ken. Besvarelsesprocenten var lavere blandt brugere af antidepressiva (41,1%) og
antiepileptika (45,1%), end blandt brugerne af anden medicin (51,3%). Her kunne ogsé
konstateres en sammenhang med alder, idet besvarelsesprocenten var lavest blandt de &ldste
(30,4% for 80 ar og derover) og naestlavest i aldersgruppen 20-39 ar.

I alt 2476 personer kunne bekrefte kob af indeksleegemidlet pd den naevnte dato. Disse
personer indgik i den videre analyse. Medianalderen var 60 ar, speendvidde 20-97, interkvartil
spendvidde (IQR) 49-70. Fordelingen pé legemiddelgruppe, alder og ken fremgér af tabel

5. Brugerne af antidepressiva havde en median alder pa 56 ar (IQR 45-67),
antiepileptikabrugerne 57 ar (45-67), hvorimod brugerne af anden medicin var &ldre, 64 ar
(55-73).

4.2.2. Legemiddelbrug

Generisk preparatskift for indeksleegemidlet forekom hos 31,3% af patienterne. Fordelingen
pa alder, ken og laegemiddelgruppe ses i tabel 6 og er belyst ved hjelp af logistisk regression i
tabel 7. I analysen af legemiddelgrupperne samlet, var generisk skift signifikant sjeldnere
blandt brugerne af antiepileptika, OR 0,71 (0,57;0,88), og relativt hyppigere blandt de yngste
medicinbrugere (aldersgruppen 20-39 ar), OR 1,45 (1,06;1,97).

Ved analyse af anvendelsesmensteret for leegemidler aret for indeksdatoen blev fundet
sammenheaeng mellem aktuelt generisk praeparatskift og tidligere skift inden for
indekslegemidlet. Medicinbrugere med aktuelt generisk skift havde i gennemsnit 4,2 tidligere
skift inden for samme ATC-kode det seneste ar, hvorimod brugere uden aktuelt skift i
gennemsnit kun havde 1,5 tidligere skift. Dette monster blev bekreaftet ved logistisk
regressionsanalyse, hvor sandsynligheden for aktuelt generisk skift agedes for hvert tidligere
skift inden for indeks-ATC-koden, OR 1,35 (95% CI 1,30;1,40). Forskellen var sterst for
antiepileptika, mindre for antidepressiva og mindst for anden medicin. Der var derimod ikke
sammenhang mellem aktuelt generisk preparatskift for indekslegemidlet og tidligere
generisk skift inden for de evrige ATC-koder, OR 1,00 (0,98;1,03). Der var desuden en
omvendt sammenhang med polyfarmaci, idet medicinbrugere med aktuelt generisk
praeparatskift anvendte 1 gennemsnit faerre forskellige laegemidler (ATC-koder) de sidste 120
dage end dem, der ikke havde noget aktuelt skift. Sandsynligheden for aktuelt generisk skift
mindskedes saledes for hver ekstra legemiddel (ATC-kode), patienterne var i behandling
med, OR 0,94 (0,90;0,99).



Generisk substitution — tryghed og komplians 47

Tabel 3. Personer, der blev ekskluderet og ikke fik tilsendt spergeskema efter anmodning fra
deres praktiserende leege. Fordeling pa indeksmedicin, alder og ken. Procent ekskluderet
inden for hver gruppe.

Ekskluderet Inkluderet Total

N % N % N %
Indeksmedicin
Antiepileptika 164 8,2 1836 91,8 2000 100,0
Antidepressiva 130 6,5 1870 93,5 2000 100,0
Anden medicin 91 4.5 1909 95,5 2000 100,0
Aldersgruppe
20-39 41 5,4 720 94,6 761 100,0
40-49 48 5,2 882 94,8 930 100,0
50-59 48 4,1 1137 95,9 1185 100,0
60-69 59 4.5 1244 95,5 1303 100,0
70-79 73 6,9 978 93,1 1051 100,0
80- 116 15,1 654 84,9 770 100,0
Kon
F 213 6,0 3358 94,0 3571 100,0
M 172 7,1 2257 92,9 2429 100,0
Total 385 6,4 5615 93,6 6000 100,0

Tabel 4. Spergeskemaer returneret, besvaret og underskrevet (N=2575). Fordeling pa
indeksmedicingruppe, alder og ken. Procent inden for hver gruppe.

Returneret, besvaret og underskrevet
Ja Nej Total
N % N % N %

Indeksmedicin

Antiepileptika 828 45,1 1008 54,9 1836 100,0
Antidepressiva 768 41,1 1102 58,9 1870 100,0
Anden medicin 979 51,3 930 48,7 1909 100,0
Aldersgruppe

20-39 271 37,6 449 62,4 720 100,0
40-49 398 45,1 484 54,9 882 100,0
50-59 580 51,0 557 49,0 1137 100,0
60-69 659 53,0 585 47,0 1244 100,0
70-79 468 47,9 510 52,1 978 100,0
80- 199 30,4 455 69,6 654 100,0
Kon

F 1551 46,2 1807 53,8 3358 100,0
M 1024 45,4 1233 54,6 2257 100,0
Total 2575 45,9 3040 54,1 5615 100,0
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Tabel 5. Patienter, der bekraftede kob af indeksleegemidlet (N=2476) og indgar i
undersogelsen. Fordeling pa indeksmedicin, alder og ken.

Indeksmedicin
Antiepileptika Antidepressiva | Anden medicin Total

N % N % N % N %
Aldersgruppe
20-39 99 12,5 113 15,4 50 53 262 10,6
40-49 167 21,0 136 18,5 82 8,7 385 15,5
50-59 190 23,9 175 23,8 198 21,0 563 22,7
60-69 183 23,0 172 23,4 283 29,9 638 25,8
70-79 117 14,7 106 14,4 222 23,5 445 18,0
80- 39 4,9 34 4,6 110 11,6 183 7,4
Kon
F 448 56,4 520 70,7 523 55,3 1491 60,2
M 347 43,6 216 29,3 422 44,7 985 39,8
Total 795 100,0 | 736 100,0 945 100,0 2476 100,0

Tabel 6. Aktuelt generisk skift ud fra receptdata. Fordeling pa indeksmedicin, alder og ken.

Aktuelt generisk skift
Ja Nej Total
N % N % N %

Indeksmedicin

Antiepileptika 207 26,0 588 74,0 795 100,0
Antidepressiva 260 35,3 476 64,7 736 100,0
Anden medicin 308 32,6 637 67,4 945 100,0
Aldersgruppe

20-39 102 38,9 160 61,1 262 100,0
40-49 106 27,5 279 72,5 385 100,0
50-59 174 30,9 389 69,1 563 100,0
60-69 212 33,2 426 66,8 638 100,0
70-79 132 29,7 313 70,3 445 100,0
80- 49 26,8 134 73,2 183 100,0
Kon

F 467 31,3 1024 68,7 1491 | 100,0
M 308 31,3 677 68,7 985 100,0
Total 775 31,3 1701 68,7 2476 | 100,0
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Tabel 7. Sammenhangen mellem aktuelt generisk praparatskift, indeksmedicin, alder og ken.
Logistisk regression. Referencegruppe for ken er kvinder, for alder 50-59 &r, og ved model
for alle leegemidler anden medicin.

Antiepileptika

OR 95% CI p
Kon M/F 0,86 (0,62:;1,19) 0,367
20-39 1,45 (0,86;2,45) 0,167
40-49 0,82 (0,51;1,34) 0,431
60-69 1,06 (0,67;1,67) 0,807
70-79 0,89 (0,52;1,52) 0,665
80- 0,62 (0,26;1,50) 0,287
Antidepressiva

OR 95% CI p
Keon M/F 1,03 (0,73;1,45) 0,865
20-39 1,49 (0,91;2,42) 0,110
40-49 0,83 (0,52;1,34) 0,447
60-69 0,93 (0,60;1,44) 0,744
70-79 0,65 (0,38;1,10) 0,111
80- 0,83 (0,38;1,82) 0,643
Anden medicin

OR 95% CI p
Keon M/F 1,27 (0,97;1,68) 0,084
20-39 1,13 (0,58:;2,20) 0,729
40-49 0,95 (0,54;1,68) 0,872
60-69 1,30 (0,88;1,91) 0,191
70-79 1,16 (0,77;1,75) 0,485
80- 0,90 (0,54;1,50) 0,679
Alle legemidler

OR 95% CI p
Antiepileptika 0,71 (0,57,0,88) 0,002**
Antidepressiva 1,09 (0,88;1,35) 0,411
Kon M/F 1,06 (0,89:;1,27) 0,519
20-39 1,45 (1,06;1,97) 0,019*
40-49 0,88 (0,66;1,17) 0,367
60-69 1,10 (0,86;1,40) 0,454
70-79 0,92 (0,70;1,21) 0,556
80- 0,79 (0,54;1,15) 0,223
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Tabel 8. Sammenhangen mellem BMQ concerns, necessity og aktuelt generisk praparatskift.

Aktuelt generisk skift
Ja Nej Total

M SD N M SD N M SD N
Alle legemidler
Concerns 2,721 0,82 732 | 2,74 | 0,82 | 1620 | 2,74 | 0,82 | 2352
Necessity 3,52 | 0,90 733 | 3,61 | 090 | 1635 | 3,58 | 0,90 | 2368
Antiepileptika
Concerns 2,79 0,88 199 | 2,81 | 0,86 567 | 2,80 | 0,86 | 766
Necessity 3,67 | 0,88 200 | 3,80 | 0,89 568 | 3,77 | 0,89 | 768
Antidepressiva
Concerns 2,75 0,83 245 12,80 | 0,82 | 450 | 2,79 | 0,83 | 695
Necessity 3,48 | 0,90 244 | 3,55 | 0,85 457 | 3,53 | 0,87 | 701
Anden medicin
Concerns 2,65| 0,76 288 | 2,64 | 0,76 603 | 2,64 | 0,76 | 891
Necessity 3,44 0,89 289 | 347 | 091 610 | 3,46 | 0,90 | 899

M= middelvardi, SD=standardafvigelse, N=antal

4.2.3. Tryghed ved behandlingen

Besvarelsen af BMQ for indekslegemidlet (S12A-S12K) fremgar af Tabel 8, hvor der er
angivet gennemsnittet for de to delskalaer bekymringer (concerns) og nedvendighed
(necessity) for patienter med og uden aktuelt generisk preparatskift. Tabel 9 og 10 viser
forhver delskala resultaterne af en linear regressionsanalyse, hvori der foruden aktuelt
generisk skift indgar tidligere legemiddelanvendelse, alder og ken.

Der var ingen signifikant forskel i vurderingen af bekymringer (concerns) blandt patienter
med og uden generisk preparatskift i nogen af medicingrupperne. For analysen af alle
leegemidler samlet var den gennemsnitlige forskel -0,03 (-0,10;0,05) heller ikke signifikant.
Der var i gennemsnit statistisk signifikant faerre bekymringer ved medicinen blandt de yngre
medicinbrugere, -0,16 (-0,29;-0,04). Brugerne af antiepileptika og antidepressiva havde i
gennemsnit flere bekymringer for laegemidlet end brugere af anden medicin. Forskellen var
ca. 0,18.

De medicinbrugere, der havde oplevet et aktuelt generisk praparatskift havde en signifikant
lavere vurdering af indekslegemidlets nedvendighed (necessity), med en forskel pa -0,14
(-0,22;-0,05). Denne tendens sas inden for alle tre medicingrupper. Brugere af antidepressiva
vurderede ngdvendigheden af deres medicin hgjere end brugere af anden medicin og
antieptika, en gennemsnitlig forskel pa 0,27 (0,18;0,13).

Supplerende analyser foretaget med bekymringer som athangig variabel viste en raekke
signifikante sammenhange: En generel negativ opfattelse af legemidler som skadelige oger
bekymringerne, hvorimod tilstraekkelig information, opfattelsen af, at generiske leegemidler er
ens og tillid til sundhedssystemet mindsker dem (resultater ikke vist). Til sidst blev foretaget
analyser, der dels undersogte for effektmodifikation og dels indeholdt de navnte variable i1 en
samlet model. Der var ingen nevneverdige forskelle i forhold til de gvrige analyser, og sével
konfounding som effektmodifikation kunne afkreeftes (resultater ikke vist).
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Tabel 9. Sammenhangen mellem BMQ concerns specifikt for indekslaegemidlet og aktuelt
generisk praeparatskift, tidligere legemiddelanvendelse, alder og ken. Linear regression,

effekt af alder og ken kun vist for den samlede analyse af alle laegemidler.

Alle lzegemidler

p 95% CI P
Aktuelt generisk skift -0,03 (-0,10;0,05) 0,487
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,01 (-0,01;0,02) 0,371
Tidligere skift, andre ATC-koder -0,00 (-0,01;0,01) 0,490
Polyfarmaci, antal -0,00 (-0,02;0,01) 0,679
Kon M/F 0,02 (-0,05;0,09) 0,557
20-29 -0,16 (-0,29;-0,04) 0,010%**
40-49 -0,00 (-0,11;0,10) 0,952
60-69 0,05 (-0,05;0,14) 0,329
70-79 0,01 (-0,09;0,12) 0,815
80- 0,00 (-0,14;0,14) 0,997
Indeks antidepressivum 0,18 (0,10;0,26) <0,001***
Indeks antiepileptikum 0,17 (0,08;0,25) <0,00] ***
Antiepileptika

B 95% CI p
Aktuelt generisk skift 0,00 (-0,15;0,16) 0,957
Tidligere skift, indeks-ATC-kode -0,00 (-0,02;0,02) 0,755
Tidligere skift, andre ATC-koder -0,01 (-0,02;0,01) 0,307
Polyfarmaci, antal 0,00 (-0,02;0,03) 0,772
Antidepressiva

p 95% CI p
Aktuelt generisk skift -0,06 (-0,19;0,07) 0,358
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,01 (-0,02;0,04) 0,705
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,00 (-0,01;0,02) 0,722
Polyfarmaci, antal -0,02 (-0,05;0,00) 0,087
Anden medicin

p 95% CI p
Aktuelt generisk skift -0,04 (-0,15;0,07) 0,468
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,03 (0,00;0,05) 0,049*
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,00 (-0,01;0,02) 0,869
Polyfarmaci, antal 0,01 (-0,02;0,03) 0,605
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Tabel 10. Sammenhangen mellem BMQ necessity specifikt for indekslaegemidlet og aktuelt
generisk praeparatskift, tidligere legemiddelanvendelse, alder og ken. Linear regression,
effekt af alder og ken kun vist for den samlede analyse af alle laegemidler.

Alle leegemidler

p 95% CI D
Aktuelt generisk skift -0,14 (-0,22;-0,05) 0,001 **
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,03 (0,02;0,05) <0,0071***
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,01 (-0,00;0,02) 0,147
Polyfarmaci, antal -0,02 (-0,03;-0,00) 0,047*
Kon M/F -0,11 (-0,19;-0,04) 0,003**
20-29 0,03 (-0,10;0,17) 0,623
40-49 -0,01 (-0,13;0,11) 0,884
60-69 0,05 (-0,05;0,15) 0,333
70-79 0,03 (-0,08;0,15) 0,579
80- -0,03 (-0,19;0,12) 0,691
Indeks antidepressivum 0,27 (0,18;0,36) <0,001***
Indeks antiepileptikum 0,04 (-0,05;0,13) 0,385
Antiepileptika

p 95% CI p
Aktuelt generisk skift -0,25 (-0,40;-0,09) 0,003**
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,03 (0,01;0,05) 0,008%**
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,01 (-0,01;0,02) 0,380
Polyfarmaci, antal -0,03 (-0,05;0,00) 0,058
Antidepressiva

B 95% CI p
Aktuelt generisk skift -0,11 (-0,24;0,03) 0,133
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,02 (-0,01;0,05) 0,272
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,00 (-0,01;0,02) 0,901
Polyfarmaci, antal -0,01 (-0,04;0,02) 0,541
Anden medicin

p 95% CI p
Aktuelt generisk skift -0,13 (-0,27;0,00) 0,050
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,06 (0,03;0,10) <0,00]1***
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,02 (0,00;0,04) 0,016*
Polyfarmaci, antal -0,02 (-0,05;0,01) 0,172
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Som sekundere mal for tryghed indgik en reekke spergsmal formuleret som tvivl om
indekslegemidlet (S11A-S11H). Det forste af disse spergsmél drejede sig om patienten var i
tvivl om indekslegemidlet var samme medicin, som legen havde ordineret. Her angav 6,7%
af de patienter med aktuelt generisk praparatskift at vere 1 tvivl mod 3,2% 1 gruppen uden
generisk skift (tabel 11). Forskellen var signifikant, OR 1,66 (1,09;2,51), og tendensen var til
stede i alle tre leegemiddelgrupper. Der sas herudover en signifikant sammenhang mellem
tvivl om lagens ordination og tidligere skift inden for indeks-ATC-koden, OR 1,12
(1,10;1,27) (tabel 12). For de spergsmél, der drejede sig om anden tvivl om leegemidlet,
herunder tvivl om bivirkninger og effekt, fandtes ingen sammenhang med generisk skift
(tabel 11 og tabel 13).

4.2.4. Selvrapporteret nonkomplians

I alt havde 39% af medicinbrugerne mindst ét svar tydende pa nonkomplians (tabel 14). Pa
sporgsmdlet om de var holdt helt op med at tage indekslegemidlet, svarede 6,9% af patienter
med generisk praparatskift bekraeftende, hvorimod kun 4,4% patienter uden generisk skift
svarede ja (tabel 14). Denne forskel var signifikant, OR 1,90 (1,28;2,81) og tendensen var til
stede i alle tre legemiddelgrupper (tabel 15). Desuden fandtes tidligere skift at mindske
sandsynligheden for opher, hvorimod der var en positiv sammenhang med polyfarmaci (tabel
15). Der var ingen konsistent sammenhang mellem generisk skift og evrige indikatorer for
nonkomplians (tabel 16).

4.2.5. Effekt og bivirkninger

Samlet angav 17% af medicinbrugerne at have oplevet bivirkninger af indekslaegemidlet
(tabel 17). Blandt antidepressivabrugerne angav 30% af patienter udsat for generisk
praeparatskift, at de havde oplevet bivirkninger, hyppigheden var kun 20% blandt dem uden
generisk skift. Sammenhengen var statistisk signifikant, OR 1,89 (1,30;2,75), og tidligere
skift inden for samme ATC-kode medferte reduceret hyppighed, OR 0,84 (0,76;0,93).
Bivirkninger af indekslegemidlet optradte hyppigere blandt ynge medicinbrugere og blandt
brugere af antidepressiva og antiepileptika, end blandt brugere af anden medicin (tabel 18).

Tabel 19 viser resultater af de spergsmaél, der screener for bivirkninger og @ndret effekt af
indekslegemidlet, uden at patienten direkte skal relatere symptomerne til
leegemiddelanvendelsen (S18A-S18V). Tabellen viser samlet for alle legemiddelgrupper,
hvor mange patientern der havde symptomer 1 august og oktober maned, da @ndringer heri
kunne have relation til keb af indekslaegemidlet og generisk preparatskift for dette i
september. Figur 2-5 viser bdde samlet og separat for hver medicingruppe hyppigheden af
symptomer i august (baseline) og oktober, sidstnavnte opdelt efter om der har fundet generisk
praeparatskift sted 1 september. Der er generelt tiltagende optraeden af symptomer 1 oktober 1
forhold til august, bl.a. ses dette udtalt for smerter i bevageapparatet, forkelelse/snue og
hoste. Generelt er der ikke store forskelle i symptomrapporteringen, nar den vurderes i
forhold til den statistiske usikkerhed (95% CI angivet pa figuren).

En analyse foretaget med medicinbrugerne som deres egne kontroller (figur 5), illustrerer den
relative @ndring 1 symptomer, som kan vere fordrsaget af generisk praeparatskift. Opgjort
samlet for alle medicingrupperne fordeler resultaterne sig omkring 1, med enkelte statistisk
signifikante forskelle. Analyseres medicingrupperne enkeltvis fremtreder samme menster,
men med endnu sterre usikkerhed (resultater ikke vist). Arsagen til den manglende precision
kan ses i tabel 17, hvor der sker relativt {4 @ndringer fra august til oktober, specielt er antallet
af personer, der kun har symptomer i august maned, lavt.
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Tabel 11. Sammenhangen mellem tvivl om indeksleegemidlet X" og aktuelt generisk praparatskift.

Aktuelt generisk skift
Ja Nej Total
Ja Nej Total Ja Nej Total Ja Nej Total

Mindst ét positivt svar N 284 482 766 628 1058 1686 912 1540 2452

% 37,1 62,9 | 100,0 37,3 62,7 100,0 37,2 62,8 100,0
S11A. Tvivl om X var samme N 51 715 766 54 1632 1686 105 2347 2452
medicin, som laegen havde ordineret % 6,7 93,3 | 100,0 3,2 96,8 100,0 43 95,8 100,0
S11B. Tvivl om jeg skulle holde op N 92 674 766 177 1509 1686 269 2183 2452
med X % 12,0 88,0 | 100,0 10,5 89,5 100,0 11,0 89,0 100,0
S11C. Tvivl om, hvor meget X jeg N 30 736 766 97 1589 1686 127 2325 2452
skulle tage % 3,9 96,1 | 100,0 5,8 94,2 100,0 5,2 94,8 100,0
S11D. Tvivl om, hvornar jeg skulle N 21 745 766 35 1651 1686 56 2396 2452
tage X % 2,7 97,3 | 100,0 2,1 97,9 100,0 2,3 97,7 100,0
S11E. Tvivl om X ville medfore N 186 580 766 389 1297 1686 575 1877 2452
bivirkninger % 243 75,7 | 100,0 23,1 76,9 100,0 23,5 76,6 100,0
S11F. Tvivl om jeg kunne tile X N 110 656 766 238 1448 1686 348 2104 2452

% 14,4 85,6 | 100,0 14,1 85,9 100,0 14,2 85,8 100,0
S11G. Tvivl om X virkede som det N 136 630 766 302 1384 1686 438 2014 2452
skulle % 17,8 82,2 | 100,0 17,9 82,1 100,0 17,9 82,1 100,0
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Tabel 12. Tvivl om indekslegemidlet var samme medicin, som leegen havde ordineret
(S11A). Sammenhangen med aktuelt generisk skift for indekslegemidlet, tidligere
leegemiddelanvendelse, alder og ken. Logistisk regression. Referencegruppe for ken er
kvinder, for alder intervallet 50-59 ar, og ved samlet analyse af alle laegemidler anden
medicin. Effekt af alder og ken kun vist for den samlede analyse af alle l&egemidler.
Alle leegemidler

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,66 (1,09;2,51) 0,018*
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,18 (1,10;1,27) <0,0071 ***
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,00 (0,95;1,05) 0,992
Polyfarmaci, antal 1,02 (0,93;1,12) 0,648
Kon M/F 0,84 (0,55;1,29) 0,420
20-29 1,31 (0,64;2,68) 0,467
40-49 1,36 (0,71;2,63) 0,356
60-69 0,75 (0,39;1,44) 0,383
70-79 1,28 (0,67;2,47) 0,457
80- 2,68 (1,31;5,51) 0,007**
Indeks antidepressivum 0,78 (0,45;1,35) 0,377
Indeks antiepileptikum 1,33 (0,81;2,16) 0,259
Antiepileptika

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 2,22 (0,95;5,20) 0,067
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,23 (1,11;1,36) <0,001***
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,91 (0,82;1,02) 0,094
Polyfarmaci, antal 1,09 (0,91;1,31) 0,361
Antidepressiva

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,25 (0,63;2,47) 0,525
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,12 (0,97;1,30) 0,123
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,06 (1,00;1,13) 0,063
Polyfarmaci, antal 0,96 (0,83;1,10) 0,530
Anden medicin

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,75 (0,86;3,57) 0,125
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,18 (1,01;1,38) 0,038%*
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,99 (0,90;1,09) 0,869
Polyfarmaci, antal 1,06 (0,90;1,25) 0,495
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Tabel 13. Anden tvivl om indekslegemidlet. Mindst ét positivt svar angivet (SI11B-S11G).
Sammenhang med aktuelt generisk skift for indekslaegemidlet, tidligere

leegemiddelanvendelse, alder og ken. Logistisk regression. Referencegruppe for ken er
kvinder, for alder intervallet 50-59 ar, og ved samlet analyse af alle laegemidler anden
medicin. Effekt af alder og ken kun vist for den samlede analyse af alle legemidler.

Alle leegemidler

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 0,94 (0,77;1,13) 0,501
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,99 (0,95;1,02) 0,444
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,01 (0,99;1,03) 0,211
Polyfarmaci, antal 0,97 (0,94;1,01) 0,189
Kon M/F 1,01 (0,84;1,20) 0,949
20-29 0,89 (0,66;1,21) 0,470
40-49 0,98 (0,75;1,28) 0,890
60-69 0,77 (0,61;0,98) 0,034*
70-79 0,70 (0,53;0,92) 0,010%*
80- 0,72 (0,50;1,03) 0,075
Indeks antidepressivum 1,32 (1,07;1,63) 0,009%**
Indeks antiepileptikum 1,32 (1,07;1,63) 0,010%*
Antiepileptika

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,10 (0,76;1,59) 0,614
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,99 (0,94;1,04) 0,569
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,99 (0,96;1,03) 0,738
Polyfarmaci, antal 0,99 (0,93;1,06) 0,865
Antidepressiva

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 0,81 (0,59;1,13) 0,213
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,00 (0,93;1,08) 0,976
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,04 (1,01;1,08) 0,021*
Polyfarmaci, antal 0,95 (0,89;1,02) 0,168
Anden medicin

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 0,97 (0,70;1,33) 0,833
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,97 (0,90;1,05) 0,442
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,99 (0,95;1,03) 0,607
Polyfarmaci, antal 0,99 (0,92;1,06) 0,756
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Tabel 14. Sammenhangen mellem selvrapporteret nonkomplians for indeksleegemidlet ”X” (S9A-S9M) og aktuelt generisk praparatskift.

Aktuelt generisk praeparatskift

Ja Nej Total
Nonkomplians Ja Nej Total Ja Nej Total Ja Nej Total
Mindst ét svar tydende pa nonkomplians N 314 457 771 645 1051 1696 959 1508 2467
% 40,7 59,3 100,0 38,0 62,0 100,0 38,9 61,1 100,0
S9A. Jeg er holdt helt op med at tage X N 53 718 771 75 1621 1696 128 2339 2467
% 6,9 93,1 100,0 4,4 95,6 100,0 52 94,8 100,0
S9B. Jeg har holdt en pause med X N 27 744 771 62 1634 1696 89 2378 2467
% 3,5 96,5 100,0 3,7 96,3 100,0 3,6 96,4 100,0
S9C. Jeg har sprunget X over nogle gange N 73 698 771 149 1547 1696 222 2245 2467
% 95 90,5 100,0 3,8 91,2 100,0 9,0 91,0 100,0
S9D. Jeg har taget en mindre dosis af X end anbefalet N 59 712 771 155 1541 1696 214 2253 2467
% 1,7 92,3 100,0 9,1 90,9 100,0 8,7 91,3 100,0
SOE. Jeg har taget X feerre gange end anbefalet N 57 714 771 127 1569 1696 184 2283 2467
% 7.4 92,6 100,0 7,5 92,5 100,0 7,5 92,5 100,0
SOF. Jeg har taget en storre dosis af X end anbefalet N 18 753 771 52 1644 1696 70 2397 2467
% 23 97,7 100,0 3,1 96,9 100,0 2.8 97,2 100,0
S9G. Jeg har taget X flere gange end anbefalet N 10 761 771 34 1662 1696 44 2423 2467
% 1,3 98,7 100,0 2,0 98,0 100,0 1,8 98,2 100,0
SOH. Jeg har taget X pé andre tidspunkter end anbefalet N 43 728 771 107 1589 1696 150 2317 2467
% 5,6 94,4 100,0 6,3 93,7 100,0 6,1 93,9 100,0
SOI. Jeg har taget X uregelmeessigt N 51 720 771 129 1567 1696 180 2287 2467
% 6,6 93,4 100,0 7,6 92,4 100,0 73 927 100,0
S9J. Jeg har glemt at tage X nogle gange N 137 634 771 292 1404 1696 429 2038 2467
% 17,8 82,2 100,0 17,2 82,8 100,0 17,4 82,6 100,0
SO9K. Jeg har selv valgt at tage X pé en anden made end N 42 729 771 121 1575 1696 163 2304 2467
anbefalet % 55 94,6 100,0 7,1 92,9 100,0 6,6 93,4 100,0
SOL. Jeg har taget X som legen og apoteket har anbefalet N 637 134 771 1447 249 1696 2084 383 2467
% 82,6 17,4 100,0 85,3 14,7 100,0 84,5 15,5 100,0
S9M. Jeg holdt en pause med X til jeg havde talt med min N 20 751 771 44 1652 1696 64 2403 2467
leege % 2,6 97,4 100,0 2,6 97,4 100,0 2,6 97,4 100,0

57
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Tabel 15. Sammenhangen mellem selvrapporteret opher med indeksleegemidlet (S9A),
aktuelt generisk skift for indekslegemidlet, tidligere legemiddelanvendelse, alder og ken.
Logistisk regression. Referencegruppe for ken er kvinder, for alder intervallet 50-59 &r, og
ved samlet analyse af alle legemidler anden medicin. Effekt af alder og ken kun vist for den
samlede analyse af alle legemidler.

Alle lzegemidler

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,90 (1,28;2,81) 0,001 **
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,90 (0,82;0,98) 0,021%*
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,93 (0,88;0,97) 0,003**
Polyfarmaci, antal 1,16 (1,07;1,26) <0,0071***
Kon M/F 1,08 (0,74;1,59) 0,679
20-29 1,65 (0,91;3,02) 0,102
40-49 1,23 (0,70;2,18) 0,475
60-69 0,80 (0,46;1,37) 0,411
70-79 0,81 (0,45;1,46) 0,483
80- 0,52 (0,21;1,30) 0,163
Indeks antidepressivum 0,93 (0,58;1,49) 0,764
Indeks antiepileptikum 1,19 (0,76;1,85) 0,447
Antiepileptika

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 2,52 (1,10;5,81) 0,030*
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,85 (0,72;1,00) 0,044*
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,97 (0,89;1,04) 0,358
Polyfarmaci, antal 1,13 (0,98;1,29) 0,100
Antidepressiva

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 2,03 (1,09;3,79) 0,026*
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,94 (0,81;1,11) 0,479
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,91 (0,83;1,01) 0,065
Polyfarmaci, antal 1,08 (0,92;1,26) 0,340
Anden medicin

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,64 (0,84;3,21) 0,145
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,89 (0,74;1,07) 0,233
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,88 (0,80;0,97) 0,011*
Polyfarmaci, antal 1,32 (1,14;1,52) <0,0071 ***




Generisk substitution — tryghed og komplians 59

Tabel 16. Anden selvrapporteret nonkomplians for indekslaegemidlet. Mindst ét svar tydende
pa nonkomplians (S9B-S9M). Sammenhang med aktuelt generisk skift for indeksleegemidlet,
tidligere leegemiddelanvendelse, alder og ken. Logistisk regression. Referencegruppe for ken
er kvinder, for alder intervallet 50-59 ér, og ved samlet analyse af alle legemidler anden
medicin. Effekt af alder og ken kun vist for den samlede analyse af alle l&egemidler.

Alle lzegemidler

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 0,97 (0,80;1,17) 0,750
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,02 (0,98;1,05) 0,346
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,02 (1,00;1,04) 0,136
Polyfarmaci, antal 0,96 (0,92;1,00) 0,033*
Kon M/F 1,12 (0,94;1,33) 0,200
20-29 1,20 (0,89;1,63) 0,239
40-49 1,11 (0,85;1,45) 0,423
60-69 0,73 (0,57,0,92) 0,009**
70-79 0,59 (0,45;0,78) <0,001***
80- 0,46 (0,31;0,68) <0,001***
Indeks antidepressivum 0,80 (0,65;0,99) 0,037*
Indeks antiepileptikum 0,78 (0,63;0,96) 0,019*
Antiepileptika

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,25 (0,87;1,81) 0,232
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,00 (0,95;1,06) 0,854
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,01 (0,98;1,05) 0,433
Polyfarmaci, antal 1,01 (0,94;1,08) 0,825
Antidepressiva

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,15 (0,83;1,59) 0,415
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,99 (0,92;1,07) 0,868
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,02 (0,98;1,06) 0,267
Polyfarmaci, antal 0,93 (0,87;1,01) 0,069
Anden medicin

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 0,70 (0,52;0,96) 0,027*
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,05 (0,97;1,13) 0,201
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,00 (0,96;1,04) 0,912
Polyfarmaci, antal 0,93 (0,87;1,00) 0,047*
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Tabel 17. Sammenhangen mellem selvrapporteret bivirkning (S8A) og aktuelt generisk skift
for indekslaegemidlet.

Aktuelt generisk skift
Ja Ne] Total

Bivirkning Ja Nej Total Ja Nej Total Ja Nej Total
Alle legemidler

N 143 620 763 272 | 1400 1672 415 2020 2435

% 18,7 81,3 100,0 16,3 | 83,7 | 100,0 17,0 83,0 100,0
Antiepileptika

N 35 168 203 130 450 580 165 618 783

% 17,2 82,8 100,0 | 224 | 77,6 | 100,0 21,1 78,9 100,0
Antidepressiva

N 78 179 257 92 371 463 170 550 720

% 30,3 69,7 100,0 19,9 | 80,1 100,0 23,6 76,4 100,0
Anden medicin

N 30 273 303 50 579 629 80 852 932

% 99| 90,1 100,0 80| 92,0 | 100,0 8,6 91,4 100,0

Tabel 20 viser en lineer regressionsanalyse af @ndringer i summen af symptomer for de
enkelte patienter fra august til oktober. Der er ingen signifikant forskel, der kan relateres til
generisk praparatskift.

4.2.6. Andre mulige effekter af generisk praeparatskift

Samlet angav 5,3% af patienterne, at der var medicin, som de var 1 tvivl om skulle fortsatte
samtidig med indeksleegemidlet. Der var ingen signifikante forskelle mellem patienter med
nyligt generisk skift og patienter uden skift med hensyn til denne tvivl (tabel 21). Der var ikke
nogen relation mellem patienternes angivelse af besvar eller problemer med medicinen og
generisk skift (tabel 22 og 23), men der sds en sammenhang med polyfarmaci, idet
sandsynligheden for at have besver eller problemer oges med antallet af forskellige
leegemidler.

I alt angav 81,9% af medicinbrugerne, at de havde talt med andre om deres medicin.
Medicinbrugerne talte bade med personer i deres sociale netverk (63,4%) og med
sundhedsprofessionelle (70,7%). Brugere af antiepileptika, der havde varet ude for generisk
skift angav 1 hgjere grad at have talt med andre om deres medicin, 88,7% versus 81,5% hos
dem, hvor medicinen var fortsat uendret. Forskellen var statistisk signifikant, OR 1,82
(1,06;3,10) (tabel 24).

Samlet havde 62,3% sogt oplysninger om deres medicin, oftest ved lesning af indlegssedlen
(59,5%). Segning af oplysninger kunne ikke relateres til generisk praparatskift blandt
brugerne af antiepileptika og antidepressiva. Blandt brugerne af anden medicin var segning af
oplysninger om medicinen tilsyneladende hyppigere efter generisk skift, 72,0% versus 62,2%
hos patienter, der ikke var skiftet, OR 1,70 (1,22;2,38) (tabel 25).

Lagekontakt var hyppigt foreckommende, idet 70,8% angav at have haft kontakt med deres
leege den sidste maned. Der var en signifikant sammenhang mellem leegekontakt og generisk
skift blandt brugerne af anden medicin, OR 1,40 (1,01;1,94) (tabel 26). Der var imidlertid
ikke nogen konsistent sammenhang mellem generisk preeparatskift og de nevnte
adferdsvariable pa tvaers af medicingrupperne.
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Tabel 18. Sammenhangen mellem oplevelse af bivirkning (S8A) og aktuelt generisk skift for
indekslegemidlet, tidligere legemiddelanvendelse, alder og ken. Logistisk regression.
Referencegruppe for ken er kvinder, for alder intervallet 50-59 &r, og ved samlet analyse af
alle legemidler anden medicin. Effekt af alder og keon kun vist for den samlede analyse af alle

leegemidler.

Alle lzegemidler

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,44 (1,12;1,85) 0,004 **
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,89 (0,84;0,93) <0,0071 ***
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,98 (0,96;1,01) 0,267
Polyfarmaci, antal 1,02 (0,96;1,07) 0,566
Kon M/F 0,88 (0,69;1,11) 0,271
20-29 1,52 (1,07;2,15) 0,021%*
40-49 1,11 (0,80;1,53) 0,545
60-69 0,56 (0,40;0,78) 0,001 ***
70-79 0,57 (0,39;0,83) 0,004**
80- 0,47 (0,27,0,84) 0,010%*
Indeks antidepressivum 2,69 (1,99;3,63) <0,0071***
Indeks antiepileptikum 2,87 (2,13;3,87) <0,001***
Antiepileptika

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 0,90 (0,56;1,44) 0,649
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,92 (0,86;0,99) 0,026*
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,98 (0,95;1,03) 0,449
Polyfarmaci, antal 1,04 (0,96;1,12) 0,376
Antidepressiva

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,89 (1,30;2,75) 0,001 ***
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,84 (0,76;0,93) 0,001 ***
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,00 (0,95;1,04) 0,864
Polyfarmaci, antal 0,97 (0,88;1,06) 0,439
Anden medicin

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,46 (0,88;2,42) 0,146
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,90 (0,78;1,04) 0,148
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,96 (0,90;1,04) 0,309
Polyfarmaci, antal 1,06 (0,94;1,19) 0,347
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Tabel 19. Screening for symptomer, der kan skyldes oplevelse af bivirkninger eller @ndret
virkning. Opgjort samlet for alle leegemiddelgrupper. Symptomernes tilstedevaerelse 1 august

og oktober i forhold til generisk skift. Liste med symptomspergsmal i spergeskemaet

(appendix).
Generisk praparatskift (september)
Ja Nej
(N =1765) (N=1672)

Ingen Kun Kun Begge Ingen Kun Kun Begge
oktober | august | maneder oktober | august | maneder
S18A 404 75 13 273 845 192 21 614
S18B 379 97 10 279 792 209 21 650
S18C 321 92 14 338 652 170 18 832
S18D 483 89 7 186 1052 149 19 452
S18E 608 48 8 101 1359 88 30 195
S18F 495 46 14 210 1147 111 35 379
S18G 443 62 26 234 1000 128 28 516
S18H 479 80 21 185 1158 132 37 345
S18I 460 78 13 214 1037 144 27 464
S18J 619 52 10 84 1364 100 16 192
S18K 527 51 14 173 1138 121 21 392
S18L 600 42 6 117 1319 98 17 238
S18M 580 150 9 26 1306 294 8 64
S18N 562 108 13 82 1254 238 7 173
S180 576 42 9 138 1246 85 10 331
S18P 562 73 13 117 1257 122 11 282
S18Q 645 52 6 62 1436 84 15 137
S18R 662 31 5 67 1425 57 11 179
S18S 722 15 4 24 1554 22 10 86
S18T 742 11 6 6 1612 26 9 25
S18U 637 23 6 99 1415 43 7 207
S18V 558 55 7 145 1222 105 15 330
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Figur 1. Alle lzegemidler
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Selvrapporierede symptomer for (august, baseline) og efter (oktober) keb af indekslaegemidiet i relation til generisk praeparatskift. Vist med 95% CI.
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Figur 2. Antiepileptika
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Selvrapporterede symptomer for (august, baseline) og efter (oktober) kob af indekslaegemidlet i relation til generisk praeparatskift. Vist med 95% CI.
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Smerter skulder/nakke -

Smerter ryg/laend -
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Figur 3. Antidepressiva
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Selvrapporterede symptomer for (august, baseline) og efter (oktober) kob af indekslaegemidlet i relation til generisk praeparatskift. Vist med 95% CI.
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Figur 4. Anden medicin
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Selvrapporterede symptomer for (august, baseline) og efter (okiober) kob af indekslaegemidiet i relation til generisk prazparatskift. Vist med 95% CI.
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Figur 5. Alle lsegemidler
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2 4
Odds ratio (95% CI)

Betinget logistisk regression. Odds ratio = 1 svarer til usendret hyppighed af symptomer efter generisk preeparatskift
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Tabel 20. Andring i symptomer, der kan skyldes oplevelse af bivirkninger eller endret
virkning. Udregnet som forskellen mellem summen af samtlige positive symptomer i oktober
og august. Sammenhang med aktuelt generisk skift for indeksleegemidlet, tidligere
leegemiddelanvendelse, alder og ken. Lineer regression. Referencegruppe for ken er kvinder,
for alder intervallet 50-59 ar, og ved samlet analyse af alle l&egemidler anden medicin. Effekt
af alder og ken kun vist for den samlede analyse af alle legemidler.

Alle legemidler

B 95% CI p
Aktuelt generisk skift 0,05 (-0,18;0,28) 0,669
Tidligere skift, indeks-ATC-kode -0,00 (-0,04;0,04) 0,938
Tidligere skift, andre ATC-koder -0,01 (-0,03;0,02) 0,581
Polyfarmaci, antal -0,01 (-0,06;0,04) 0,646
Kon M/F -0,22 (-0,43;-0,02) 0,035%*
20-29 0,43 (0,06;0,81) 0,024%*
40-49 -0,12 (-0,45;0,21) 0,467
60-69 -0,30 (-0,59;-0,01) 0,042%*
70-79 -0,50 (-0,83;-0,18) 0,002**
80- -0,12 (-0,54;0,31) 0,596
Indeks antidepressivum -0,15 (-0,40;0,10) 0,234
Indeks antiepileptikum 0,15 (-0,10;0,40) 0,238
Antiepileptika

p 95% CI D
Aktuelt generisk skift -0,07 (-0,49;0,35) 0,744
Tidl skift, indeks-ATC-kode -0,02 (-0,08;0,04) 0,494
Tidl skift, andre ATC-koder 0,01 (-0,03;0,04) 0,727
Polyfarmaci, antal -0,01 (-0,09;0,06) 0,739
Antidepressiva

p 95% CI p
Aktuelt generisk skift 0,15 (-0,28;0,58) 0,493
Tidl skift, indeks-ATC-kode 0,03 (-0,07;0,13) 0,501
Tidl skift, andre ATC-koder 0,00 (-0,05;0,05) 0,997
Polyfarmaci, antal -0,07 (-0,16;0,02) 0,122
Anden medicin

p 95% CI p
Aktuelt generisk skift 0,03 (-0,32;0,38) 0,855
Tidl skift, indeks-ATC-kode 0,01 (-0,08;0,09) 0,898
Tidl skift, andre ATC-koder -0,02 (-0,06;0,03) 0,459
Polyfarmaci, antal 0,04 (-0,04;0,12) 0,335
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Tabel 21. Tvivl om anden medicin skulle fortsatte (S6). Sammenhang med aktuelt generisk
skift for indeksleegemidlet, tidligere legemiddelanvendelse, alder og ken. Logistisk
regression. Referencegruppe for kon er kvinder, for alder intervallet 50-59 ér, og ved samlet
analyse af alle legemidler anden medicin. Effekt af alder og ken kun vist for den samlede
analyse af alle legemidler.

Alle lzegemidler

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,12 (0,70;1,78) 0,636
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,99 (0,91;1,08) 0,875
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,96 (0,90;1,01) 0,124
Polyfarmaci, antal 1,09 (0,99;1,20) 0,070
Kon M/F 0,96 (0,62;1,49) 0,862
20-29 2,05 (0,96;4,37) 0,065
40-49 1,83 (0,92;3,61) 0,083
60-69 1,54 (0,82;2,90) 0,183
70-79 0,95 (0,43;2,07) 0,891
80- 1,63 (0,64;4,15) 0,309
Indeks antidepressivum 1,25 (0,76;2,08) 0,380
Indeks antiepileptikum 0,81 (0,47;1,41) 0,458
Antiepileptika

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,72 (0,77;3,82) 0,185
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,01 (0,90;1,14) 0,836
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,92 (0,84;1,01) 0,075
Polyfarmaci, antal 1,17 (1,00;1,36) 0,053
Antidepressiva

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,45 (0,62;3,40) 0,395
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,88 (0,70;1,11) 0,282
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,93 (0,83;1,05) 0,265
Polyfarmaci, antal 1,08 (0,90;1,31) 0,404
Anden medicin

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 0,59 (0,25;1,36) 0,212
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,99 (0,83;1,19) 0,946
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,01 (0,91;1,11) 0,878
Polyfarmaci, antal 1,03 (0,86;1,22) 0,774
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Tabel 22. Besvear eller problemer ved anvendelsen af indekslaeegemidlet (S10A-S10G) i forhold til aktuelt generisk skift.

Aktuelt generisk skift
Ja Nej Total

Besvcer eller problem Ja Nej Total Ja Nej Total Ja Nej Total
angivet
Mindst ét positivt svar N 153 598 751 329 1344 1673 482 1942 2424

% 20,4 79,6 100,0 19,7 80,3 100,0 19,9 80,1 100,0
S10A. Besvaer med at abne | N 49 702 751 121 1552 1673 170 2254 2424
pakningen/beholderen % 6,5 93,5 100,0 7,2 92,8 100,0 7,0 93,0 100,0
S10B. Besvar med at fa N 70 681 751 116 1557 1673 186 2238 2424
medicin ud af % 9,3 90,7 100,0 6,9 93,1 100,0 7,7 92,3 100,0
pakningen/beholderen
S10C. Besvaer med at lese | N 16 735 751 49 1624 1673 65 2359 2424
etiketten % 2,1 97,9 100,0 2,9 97,1 100,0 2,7 97,3 100,0
S10D. Besvaer med at tage N 11 740 751 19 1654 1673 30 2394 2424
medicinen % 1,5 98,5 100,0 1,1 98,9 100,0 1,2 98,8 100,0
S10E. Besvar med at skelne | N 30 721 751 75 1598 1673 105 2319 2424
forskellige slags medicin fra | % 4,0 96,0 100,0 4.5 95,5 100,0 4,3 95,7 100,0
hinanden
S10F. Besvaer med at lase N 37 714 751 89 1584 1673 126 2298 2424
indleegssedlen % 4,9 95,1 100,0 53 94,7 100,0 5,2 94,8 100,0
(informationen i pakningen)
S10G. Andre problemer N 24 727 751 49 1624 1673 73 2351 2424

% 3,2 96,8 100,0 2,9 97,1 100,0 3,0 97,0 100,0
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Tabel 23. Besvar eller problemer ved anvendelsen af indekslaegemidlet. Mindst ét svar, der
angiver besvar eller problemer (SI0A-S10G). Sammenhang med aktuelt generisk skift for
indekslaegemidlet, tidligere l&gemiddelanvendelse, alder og ken. Logistisk regression.
Referencegruppe for keon er kvinder, for alder intervallet 50-59 ar, og ved samlet analyse af
alle legemidler anden medicin. Effekt af alder og ken kun vist for den samlede analyse af alle

leegemidler.

Alle legemidler

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,01 (0,80;1,28) 0,930
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,07 (1,02;1,11) 0,002%*
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,00 (0,98;1,03) 0,752
Polyfarmaci, antal 1,13 (1,08;1,18) <0,001***
Kon M/F 0,68 (0,55;0,85) 0,001 ***
20-29 0,94 (0,64;1,38) 0,769
40-49 0,94 (0,68;1,31) 0,724
60-69 0,72 (0,53;0,96) 0,026*
70-79 0,73 (0,52;1,01) 0,057
80- 0,63 (0,40;0,99) 0,044*
Indeks antidepressivum 1,25 (0,97;1,61) 0,089
Indeks antiepileptikum 1,01 (0,78;1,32) 0,921
Antiepileptika

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,21 (0,79;1,85) 0,373
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,05 (1,00;1,11) 0,071
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,02 (0,98;1,05) 0,380
Polyfarmaci, antal 1,12 (1,04;1,21) 0,002**
Antidepressiva

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 0,97 (0,65;1,44) 0,867
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,11 (1,02;1,22) 0,018*
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,03 (0,99;1,07) 0,156
Polyfarmaci, antal 1,06 (0,98;1,14) 0,174
Anden medicin

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 0,89 (0,59;1,34) 0,583
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,03 (0,93;1,13) 0,601
Tidligere skift, andre ATC-koder 0,96 (0,91;1,01) 0,107
Polyfarmaci, antal 1,22 (1,12;1,32) <0,001***
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Tabel 24. Spergsmél, om patienten har talt med nogen om medicin den sidste méned (S13A-
S13J). Sammenhaeng med aktuelt generisk skift for indekslaegemidlet, tidligere
leegemiddelanvendelse, alder og ken. Logistisk regression. Referencegruppe for ken er
kvinder, for alder intervallet 50-59 ar, og ved samlet analyse af alle laegemidler anden
medicin. Effekt af alder og ken kun vist for den samlede analyse af alle l&egemidler.

Alle leegemidler

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,24 (0,97;1,58) 0,089
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,01 (0,97;1,06) 0,606
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,01 (0,98;1,04) 0,390
Polyfarmaci, antal 1,09 (1,03;1,15) 0,003%**
Kon M/F 1,29 (1,03;1,60) 0,025%*
20-29 1,93 (1,27;2,94) 0,002**
40-49 1,16 (0,83;1,62) 0,374
60-69 1,15 (0,86;1,54) 0,352
70-79 1,11 (0,79;1,54) 0,546
80- 1,37 (0,86;2,20) 0,190
Indeks antidepressivum 1,27 (0,98;1,64) 0,073
Indeks antiepileptikum 1,41 (1,08;1,84) 0,012*
Antiepileptika

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,82 (1,06;3,10) 0,029%*
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,99 (0,92;1,06) 0,745
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,02 (0,98;1,08) 0,324
Polyfarmaci, antal 1,09 (0,99;1,20) 0,077
Antidepressiva

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 0,93 (0,61;1,43) 0,751
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,00 (0,90;1,11) 0,981
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,02 (0,97;1,08) 0,367
Polyfarmaci, antal 1,03 (0,94;1,13) 0,544
Anden medicin

OR 95% C1 p
Aktuelt generisk skift 1,19 (0,82;1,72) 0,355
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,02 (0,93;1,12) 0,651
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,00 (0,95;1,05) 0,986
Polyfarmaci, antal 1,12 (1,02;1,23) 0,014*
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Tabel 25. Spergsmél om patienten har segt information om medicin den seneste maned
(S14A-S14D). Sammenhang med aktuelt generisk skift for indeksleegemidlet, tidligere
leegemiddelanvendelse, alder og ken. Logistisk regression. Referencegruppe for ken er
kvinder, for alder intervallet 50-59 ar, og ved samlet analyse af alle laegemidler anden
medicin. Effekt af alder og ken kun vist for den samlede analyse af alle legemidler.

Alle leegemidler

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,19 (0,98;1,45) 0,085
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,99 (0,95;1,03) 0,531
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,02 (1,00;1,05) 0,032*
Polyfarmaci, antal 1,01 (0,97;1,05) 0,581
Kon M/F 0,90 (0,75;1,08) 0,258
20-29 0,67 (0,49;0,92) 0,013*
40-49 0,97 (0,74;1,27) 0,800
60-69 1,70 (1,33;2,17) <0,001***
70-79 2,19 (1,64;2,93) <0,001***
80- 1,78 (1,22;2,61) 0,003%**
Indeks antidepressivum 0,86 (0,70;1,07) 0,179
Indeks antiepileptikum 1,04 (0,83;1,29) 0,746
Antiepileptika

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,08 (0,73;1,59) 0,705
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,98 (0,93;1,03) 0,446
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,06 (1,02;1,09) 0,004 **
Polyfarmaci, antal 0,97 (0,91;1,04) 0,414
Antidepressiva

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 0,84 (0,60;1,18) 0,327
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,06 (0,98;1,15) 0,150
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,00 (0,96;1,04) 0,963
Polyfarmaci, antal 1,06 (0,99;1,15) 0,100
Anden medicin

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,70 (1,22;2,38) 0,002%*
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,94 (0,87;1,01) 0,099
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,01 (0,97;1,06) 0,574
Polyfarmaci, antal 1,00 (0,93;1,08) 0,957
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Tabel 26. Legekontakt den sidste maned (S19A-S19D), opgjort som enhver kontakt med
leegen. Sammenhang med aktuelt generisk skift for indekslaegemidlet, tidligere

leegemiddelanvendelse, alder og ken. Logistisk regression. Referencegruppe for ken er
kvinder, for alder intervallet 50-59 ar, og ved samlet analyse af alle laegemidler anden
medicin. Effekt af alder og ken kun vist for den samlede analyse af alle l&egemidler.

Alle lzegemidler

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,11 (0,91;1,37) 0,302
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,99 (0,95;1,03) 0,674
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,00 (0,98;1,03) 0,766
Polyfarmaci, antal 1,18 (1,13;1,24) <0,001***
Kon M/F 0,89 (0,74;1,08) 0,234
20-29 1,17 (0,84;1,62) 0,358
40-49 1,16 (0,87;1,55) 0,326
60-69 1,10 (0,85;1,42) 0,462
70-79 1,12 (0,84;1,51) 0,435
80- 1,02 (0,69;1,51) 0,923
Indeks antidepressivum 1,18 (0,94;1,47) 0,152
Indeks antiepileptikum 1,16 (0,93;1,46) 0,193
Antiepileptika

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,03 (0,68;1,55) 0,897
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,98 (0,92;1,04) 0,472
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,01 (0,97;1,05) 0,792
Polyfarmaci, antal 1,18 (1,09;1,29) <0,001 ***
Antidepressiva

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 0,88 (0,62;1,25) 0,483
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 1,03 (0,95;1,12) 0,502
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,00 (0,96;1,05) 0,948
Polyfarmaci, antal 1,17 (1,07;1,27) 0,001 ***
Anden medicin

OR 95% CI p
Aktuelt generisk skift 1,40 (1,01;1,94) 0,044*
Tidligere skift, indeks-ATC-kode 0,98 (0,91;1,06) 0,700
Tidligere skift, andre ATC-koder 1,01 (0,97;1,06) 0,652
Polyfarmaci, antal 1,19 (1,10;1,29) <0,001***
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4.3. Diskussion

4.3.1. Hovedresultater

Der kunne ikke péavises nogen signifikant effekt af generisk praeparatskift med hensyn til
bekymringer (BMQ concerns) i relation til indekslaegemidlet. Resultatet er ud fra den
statistisk usikkerhed foreneligt med en maksimal forskel pa 0,05 (skala fra 1 til 5), og det kan
saledes med stor sandsynlighed udelukkes, at der pa gruppeniveau er nogen pavirkning af
betydning. Medicinbrugere, der havde varet ude for generisk praeparatskift, vurderede 1
gennemsnit ngdvendigheden af deres laegemiddel lavere end dem, der ikke havde noget skift,
0,14 points pa en skala fra 1 til 5.

Generisk preparatskift gav ikke anledning til tvivl om leegemidlets effekt eller bivirkninger.
Generisk skift var derimod associeret med tvivl, om det pagaeldende leegemiddel faktisk var
det, der var ordineret af l&egen. Blandt medicinbrugerne med generisk skift angav 6,7% en
sadan tvivl.

Adferd, der kunne vere relateret til trygheden ved leegemidlet (samtale om medicin med
sundhedsprofessionelle eller andre, segning af information og leegekontakt), var ikke
konsistent associeret med generisk preeparatskift, selv om der sas forskelle inden for de
enkelte medicingrupper.

Undersogelsen paviste en sammenhang mellem selvrapporteret nonkomplians og generisk
praparatskift. Der var blandt patienter med generisk skift en statistisk signifikant sterre andel,
der angav helt at vare ophert med indeksleegemidlet. Den absolutte forskel var dog lille (fra
4,4% til 6,9%). Andre svar tydende pa nonkomplians var ikke associeret med generisk skift.

Generisk preparatskift medferte for antidepressiva sterre sandsynlighed for angivelse af
bivirkninger til indeksleegemidlet med en egning fra 20% til 30%, men der var ingen
konsistent sammenhang pa tvaers af legemiddelgrupperne. Screeningen for symptomer, der
kunne vere forarsaget af bivirkninger eller @ndret effekt, var negativ med nesten identiske
symptomprofiler hos medicinbrugere med og uden generisk skift. De fleste afvigelser 1a inden
for den forventede statistiske variation.

4.3.2. Styrker og svagheder

Undersogelsens vasentligste styrker er den reprasentative stikpreve, udnyttelsen af
eksisterende receptdata, materialets storrelse og muligheden for at sperge konkret om et
bestemt leegemiddel, der er trykt direkte i spergeskemaet.

Svarprocenten er pd samme niveau som 1 lignende undersggelser og ma anses for
tilfredsstillende. Selv om den initiale stikpreve var reprasentativ med hensyn til
medicinbrugere omfattet af generisk substitution, kan det ikke udelukkes, at de praktiserende
leeger har ekskluderet visse patienter, hvor generisk preeparatskift havde givet anledning til
problemer. Det er ligeledes muligt, at patienternes egne erfaringer med generisk substitution
har haft betydning for, om de har svaret pa spergeskemaet. Dette kan have givet anledning til
sakaldt selektionsbias. Savel eksklusioner som bortfaldsanalyse viser aldersathaengighed,
hvilket ikke nedvendigyvis er et problem, da andelen af personer, der ikke hdndterer medicinen
selv, er storre blandt de ®ldre, og disse personer ikke er undersggelsens mélgruppe. Patienter,
der modtog dosisdispensering, indgik ikke i undersegelsen.

I flere tidligere studier har man spurgt medicinbrugerne mere generelt om deres erfaringer
med generisk substitution (Kjenniksen 2005). Ofte bliver medicinbrugerne bliver bedt om at



76 Generisk substitution — tryghed og komplians

sammenligne generiske legemidler med originale leegemidler. Vi har gjort det s& konkret som
muligt ved at sporge til et bestemt legemiddel, kebt pa en angivet dato inden for de sidste 3-4
maneder. Nar besvarelsen kan knyttes til det enkelte leegemiddel, kan hyppigheden af
problemer bestemmes mere palideligt. Vi anvendte endvidere objektive kriterier for generisk
preeparatskift ud fra receptdata.

En svaghed ved undersogelsen kan vare sakaldt hukommelsesbias (recall bias), dvs. at
deltagernes problemer med at huske haendelser tilbage i tiden pavirker undersegelsens
resultat. Andringerne 1 symptomprofiler fra august til oktober (figur 1-4) kan sével skyldes
arstidsrelaterede @ndringer som problemer med at huske symptomer 5 méneder tilbage i
tiden. Generelle problemer med at huske symptomer vil medfere sakaldt nondifferentiel
misklassifikation, der vil udviske en eksisterende forskel mellem grupperne med og uden
generisk skift. Sammenlignet med andre undersogelser omfatter dette spergeskema en
forholdsvis afgrenset tidsperiode. Det kan imidlertid ikke udelukkes, at der umiddelbart efter
generisk praparatskift forekommer bekymringer, som aftager 1 lobet af de 3-4 méneder, der
forleber inden besvarelsen af spergeskemaet.

En anden type hukommelsesbias, udgeres af, at der kan veare tendens til netop at huske
handelser 1 tidsmessig relation til et praeparatskift. Der er her tale om sakaldt differentiel
misklassifikation, som ferer til en overvurdering af konsekvenserne af generisk skift.
Patienterne kan desuden have opfattet forskelle i symptomer, der er opstdet af anden arsag,
som forarsaget af et generisk preeparatskift. Vi har forsegt at undga bias ved ikke at stille
sporgsmal, der direkte indebarer en sammenligning af to legemidler. Vi har i stedet spurgt
konkret til ét legemiddel udleveret pa en bestemt dato. Den fundne associationen mellem
oplevelse af bivirkninger og generisk skift kan imidlertid stadig vaere udtryk for bias.
Resultaterne af symptomscreeningen viser derimod ikke store forskelle, der kan haenge
sammen med praparatskift.

Materialets storrelse har medfert, at resultatet vedrerende tryghed er tilstraekkeligt pracist til
at udelukke betydende konsekvenser af generisk praeparatskift (se ovenfor). Materialet er dog
ikke tilstreekkelig stort til, at man kunne udnytte resultaterne af symptomscreeningen for de
enkelte legemiddelgrupper. Dette skyldes, at analysens pracision begranses af antallet af
@ndringer i symptomer. Det var séledes kun fa personer, der angav symptomer i august og
ikke 1 oktober.

Et yderligere problem udgeres af materialets heterogenicitet, hvor grupper af legemidler
analyseres samlet. Det har i analyserne ikke veret muligt at justere for de enkelte leegemidler.
Dette kan medfere konfounding, fordi generisk preeparatskift ikke forekommer lige hyppigt
for alle leegemidler, og fordi der kunne vaere problemer, der er sarlige hyppige for de
leegemidler, hvor der ogsa forekommer hyppige skift. Selv om problemet formentlig er mest
udtalt for gruppen “anden medicin”, kunne der ogsa forekomme konfounding inden for de
andre medicingrupper. F.eks. kunne associationen mellem antidepressiva og oplevede
bivirkninger vere forirsaget heraf, ligesom association mellem opher og generisk skift kunne
skyldes, at generisk substitution forekom hyppigere i forbindelse med visse legemidler, der
brugtes kortvarigt. Subgruppeanalyser for de hyppigst anvendte leegemidler vil muligvis
belyse tilstedeverelsen af denne type konfounding.

Fraveret af sammenhang mellem tryghed og generisk skift kunne 1 princippet skyldes en
manglende folsomhed af den anvendte skala for bekymringer. Set i lyset af, at det har vaeret
muligt at pdvise forskelle mellem leegemiddelgrupper og aldersgrupper, forekommer det ikke
sandsynligt. De supplerende analyser kunne endvidere pavise sammenhange mellem
bekymringer i relation til indekslaeegemidlet og en reekke andre variable, herunder patientens
generelle opfattelse af medicin. Der blev her fundet statistisk signifikante sammenhenge i1 den
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forventede retning, hvilket tyder pé, at skalaen kan skelne mellem forskellige grader af
bekymring (resultater ikke vist). En vurdering af den oversatte BMQ-skala med korrelations-
og faktoranalyse kunne belyse dens egenskaber yderligere, men falder uden for denne
rapports rammer.

Formuleringen af spergsmal i skemaet er afgerende for de opnaede resultater. Vi foretog en
pilottestning, men matte trods dette udelukke enkelte speorgsmal, der ikke viste sig at kunne
besvares entydigt. For belysning af tryghed anvendte vi en valideret skala, der blev oversat
efter en standardiseret procedure. Der er ogsa udviklet validerede skalaer for non-komplians,
men da disse ikke er oversat til dansk, valgte vi i stedet at stille en raekke sporgsmal til
medicinbrugerens konkrete adfeerd. Almindeligvis angives problemet ved selvrapporteret
nonkomplians at vaere overvurdering af kompliansen. Vores tal er imidlertid sammenlignelige
med resultater af andre undersegelser af komplians (Sabaté 2003). Vi kan ikke udelukke, at
personer pa grund af et senere generisk skift har svaret positivt pd spergsmalet vedrerende
opher af brug af indekslaeegemidlet. En opfolgning i receptdata efter 12 maneder vil kunne
give flere oplysninger om nonkomplians.

Analyserne har taget udgangspunkt 1, om der ved udlevering af indeksleegemidlet var sket et
generisk praparatskift. Der er ikke taget hensyn til, om recepten var markeret med “Ej S, og
om det udleverede leegemiddel var identisk med det ordinerede. Disse oplysninger er ikke
tilgaengelige 1 dataudtrekket fra OPED. Resultaterne af interviewundersogelsen viser, at

”Ej S” ikke anvendes konsekvent, og at det legemiddel der ordineres, ikke altid er det, som
patienten forventer at fa udleveret. Supplerende analyser af de spergsmal, der vedrerer
omstendighederne ved udlevering af legemidlet (SSA-S51) vil kunne belyse om patientents
onsker og valg har betydning.

Tvivl om fortsettelse af anden medicin og problemer med at skelne forskellige slags medicin
fra hinanden kunne oge risikoen for duplikation med samtidig indtagelse af to generisk ens
leegemidler. Fraver af ssmmenhangen mellem disse variable og generisk praeparatskift
udelukker imidlertid ikke problemet, da patienterne formentlig sjeldent vil vere bevidst
herom. En n@rmere analyse af, hvilke legemidler, patienterne var 1 tvivl om skulle fortsatte,
kunne muligvis belyse problemet yderligere. Et studie af indlesningsmensteret for recepter pa
generiske legemidler baseret pa receptdata vil formentlig ogsa kunne bidrage til at belyse
risikoen for duplikation.
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5. Samlet diskussion

5.1. Bivirkninger og manglende effekt

Det ses bade 1 den gennemgéede litteratur og 1 hervaerende undersegelse, at patienter oplever
manglende effekt eller bivirkninger 1 forbindelse med generisk substitution. I flere studier har
det imidlertid veret antaget, at patienters problemer med generisk substitution skyldtes en
mistillid til kopier” og der er foretaget en reekke sammenligninger mellem behandling med
“kopier” og “originaler” (Kjenniksen et al. 2005). Vores interviewundersegelse peger pé, at
patienterne langtfra altid ved, hvilke preeparater der er kopier, og hvilke der er originaler. Det
ses derimod, at det er selve skiftet, der er den primere kilde til manglende tryghed ved
generisk substitution.

Set ud fra et naturvidenskabeligt baseret laegefagligt perspektiv kan bivirkninger og
manglende effekt kun forekomme ved generisk substitution, hvis de farmakologiske
egenskaber ved to generisk ens leegemidler er forskellige, eller hvis specille individuelle
faktorer gor sig gaeldende. F.eks. kunne bivirkninger skyldes overfelsomhed over for et af
hjelpestofferne i legemidlet, og sével bivirkninger som a&ndret effekt kunne skyldes forskelle
i plasmakoncentrationer, der kun havde betydning for sarligt folsomme patienter. Nar
bivirkninger og manglende effekt ifelge denne kvalitative undersogelse og talrige andre
studier alligevel opleves relativt hyppigt, hvis man sperger patienterne selv, kan det skyldes,
at virkningen af leegemidler er mere kompleks, end det biomedicinske perspektiv alene kan
forklare.

At forventninger til og tidligere erfaringer med et legemiddel kan pavirke savel forekomst af
bivirkninger som effekt kendes fra de patienter, der tager placebo i placebokontrollerede
studier (Howland 2009). Meget tyder pa, at forskelligheden ved de substituerede legemidler
pa tilsvarende vis kan inducere en oplevelse af en bivirkning eller en manglende effekt hos
patienten. At det i et biomedicinsk perspektiv opfattes som en fejlslutning er underordnet, nar
patienten faktisk oplever det, hvis felgerne bliver utryghed og darlig medicinefterlevelse.

5.2. Genkendelse af medicin

Forvirring og utryghed som folge af problemer med at genkende medicinen haenger ikke
nedvendigvis sammen med mistillidsproblemet, fordi patienter med genkendelsesproblemer
sagtens kan have 100% tillid til, at to substituerbare preeparater er ens. For disse patienter
medferer forskelligheden den manglende mulighed for at genkende medicinen, der er arsag til
utrygheden.

Ved indferelsen af generisk substitution er der taget s meget hensyn til konkurrencen mellem
firmaerne, at det, der gor de enkelte “brands” forskellige gennemtraenger hele maden at
organisere generisk substitution pa:

* Det gelder selve medicinens navn og udseende. Som beskrevet kan substituerbare
praeparater vere sa forskellige, at den eneste made at se, om de er ens, er ved at finde
navnet pa det aktive legemiddelstof. Reglerne siger, at det generiske navn skal
optrede pa pakningen, og hvis laegemidlet kun indeholder ét aktivt stof, skal det
angives med mindst halvt sa store typer som leegemidlets handelsnavn
(Bekendtgerelse om markning m.m. af legemidler 2005). Patienter leder generelt
ikke efter generisk navn pé pakningen, og brugen af generisk navn til identifikation af
praeparaterne er lav, is@r blandt patienterne, men ogsa blandt sundhedsprofessionelle.
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* Det geelder den juridiske side af ordinationen: Det folger af receptbekendtgerelsens §7
(Bekendtgerelse om recepter 2007) og legemiddellovens §58 (Lov om leegemidler
2005), at der pé recepten kun kan ordineres et specifikt legemiddel med et bestemt
handelsnavn og fra et bestemt firma. Navnet pa det aktive laegemiddelstof skal ikke sta
pa recepten, men kommer dog indirekte med, hvis det udger den forste del af
handelsnavnet pa et generisk leegemiddel.

* Det geelder selve receptudstedelsen: De leeger, der har deltaget i undersegelsen, ved
godt, at de kun kan bestemme, hvad der udleveres til patienten pa apoteket ved at
skrive ”Ej S”. Alligevel er der eksempler pa, at leeger giver patienterne det indtryk, at
de udskriver et ganske bestemt laegemiddel eller det billigste leegemiddel, uden at de
anforer ”Ej S”. Apotekspersonalet fortaller, at det kan veare et problem, at patienter
far udleveret et andet preeparat, end det laegen har skrevet.

* Det geelder den nedprioriterede rolle af generisk navn ved kommunikation 1
konsultationen hos legen og i forbindelse med kebet pa apoteket. Her bruges oftest
handelsnavn.

Patienterne har derimod brug for at kunne genkende deres substituerede medicin og at have
tillid til, at to substituerede preeparater er ens. Som det fremgér, findes der kun én sikker mide
at identificere medicinen pa, og det er pa navnet pa det aktive leegemiddelstof. Alle andre
mdder indeberer fejlkilder og medferer utryghed og risiko for at patienten ufrivilligt bliver
fejlmedicineret.

5.3. Kommunikation om generisk substitution

Kommunikationen mellem patienter og sundhedsprofessionelle om generisk substitution er
ikke formaliseret. Der eksisterer ikke regler, der sikrer, at patienten fir information om
generisk substitution og oplysning om, hvor vigtigt det er, at de bruger navnet pa det aktive
leegemiddelstof som neglen til at genkende deres medicin. Erfaringer fra undersegelsen viser
derimod, at omtale af generisk substitution ikke anses som noget fagligt, hverken hos leegen
eller pd apoteket. Generisk substitution ses mest som en teknisk detalje i den farmakologiske
behandling. Desuden giver nogle sundhedsprofessionelle udtryk for, at det er en fordel ikke at
tale med patienterne om generisk substitution, da de mener, det kan gere patienterne utrygge.
En forklaring pa, hvorfor betydningen af aktivt legemiddelstof ikke som standard tages op
med patienten er, at navne pa aktive legemiddelstoffer ofte er lange og svaere at udtale og
laese.

5.4. Konsekvenser af generisk substitution

Register- og spergeskemaundersggelsen har ikke kunnet pavise vesentlige problemer ved
generisk praeparatskift med hensyn til bekymringer eller tvivl om laegemidlerne. De
kvantitative resultater afspejler et gennemsnit over en stor gruppe medicinbrugere, og de er
derfor ikke umiddelbart sammenlignelige med resultaterne fra det kvalitative interviewstudie,
men ma snarere ses som komplementere hertil.

At der 1 gennemsnit ikke kan pévises storre konsekvenser af generisk praparatskift, udelukker
ikke, at der for den enkelte patient i konkrete situationer kan opsté problemer som folge af
substitution. Det er sandsynligt, at der i mange tilfaelde findes en lgsning pd disse problemer,
og at de patienter og laeger, der oplever problemer, selv serger for at undga generiske skift.
Losningen af problemerne opleves som tidskrevende, sével 1 almen praksis som pé apoteket
og 1 hjemmeplejen. Vi har i spergskemaundersogelsen ikke kunnet pévise en storre hyppighed
af legekontakt efter praeparatskift. Undersogelsen er imidlertid ikke tilrettelagt med henblik
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pa kortlegning af tids- og ressourceforbrug. Dette vil kreeve en mere systematisk
dataopsamling gennem en afgraenset tidsperiode.

Der er i interviewundersggelsen belyst flere uhensigtsmessige forhold ved
substitutionsordningen. De bestemmelser, der regulerer generisk substitution, har som
konsekvens, at det er forskelligheden mellem leegemidlerne, der fokuseres pa og ikke
ensheden. Det organisatoriske aspekt af generisk substitution skaber sdledes problemer for
patienterne pa flere omrader:

* At der udskrives et specifikt blandt ofte mange substituerbare preeparater;

* At der ikke som standard informeres om substitutionen, hverken pé apoteket eller hos
leegen;

* Atdet ikke er navnet pé det aktive legemiddelstof der tales om eller som star péd
recepten;

* At der ikke eksisterer medicinlister indeholdende de generiske navne som patienterne
kan bruge til sikkert at identificere deres medicin;

Forskelligheden inducerer utryghed blandt patienter savel som sundhedsprofessionelle. Der er
tale om en utryghed forbundet med processen 1 forbindelse med substitution og praeparatskift,
der ikke nadvendigvis giver sig udslag i bekymringer eller utryghed ved selve det
substituerede legemiddel.

En rekke faktorer, der kan have betydning for trygheden ved generisk substitution, indgar
ikke 1 denne rapport: hvordan ekspeditionen foregar pa apoteket, patientens egen opfattelse af,
om legemidlerne er ens, tilliden til sundhedsvasenet, informationsniveauet og patientens
sociale netvaerk. Der er indsamlet oplysninger herom 1 spergeskemaerne, og supplerende
analyser vil formentlig kunne bidrage til en nermere karakteristik af de medicinbrugere, der
har hyppige generiske preeparatskift i forhold til dem, der holder sig til et enkelt eller fa
leegemidler. Samtidig kan det vaere relevant at undersege, om der kan identificeres grupper af
medicinbrugere, hvor man skal vaere serlig opmerksom pa problemer ved substitution.

5.5. Anbefalinger

En del af de problemer, der knytter sig til substitutionsordningen, vil formentlig kunne
athjelpes gennem information til patienter, l&ger og apotekspersonale. Der er behov dels for
generel information om ordningen og dels for information, der sigter mod at undga
uhensigtsmaessig héndtering af substitution i1 forbindelse med den praktiserende leges
ordination af legemidler og ekspedition af leegemidlerne pa apoteket.

Standardiserede procedurer og kortfattet, praecis information givet til patienterne i forbindelse
med ordination og udlevering af legemidler ma formodes at kunne forebygge nogle af de
misforstdelser, der kan opsta.

Informationen skal understrege det, der gor legemidlerne ens, herunder anvendelsen af
navnet pd det aktive legemiddelstof (det generiske navn) til genkendelse af substituerede
leegemidler. Ved kommunikation blandt savel patienter som sundhedsprofessionelle, samt ved
leegemiddelordination og -udlevering, ber udgangspunktet 1 hojere grad vere det generiske
navn. En tydelig markering af generisk navn pa legemiddelpakninger vil i den forbindelse
vare hensigtsmassig. Tilsvarende kan det anbefales, at medicinlister udover
leegemiddelnavnet ogsa indeholder det generiske navn.
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Ordination ved hjelp af det generiske navn vil medfere, at der i hejere grad fokuseres pé det
aktive indholdsstof. Derfor anbefales det, at muligheden for at indfere generisk ordination
tages op til fornyet overvejelse, eventuelt som et pilotprojekt.

For de enkelte patienter, hvor valget af et bestemt leegemiddel har serlig betydning, kan det
vare hensigtsmessigt at fravalge substitution for dette legemiddel. Dette ber ske ved
konsekvent anvendelse af ”Ej S” ved ordination af laegemidlet.

Mulighederne for at athjelpe de problemer med medicinhéndtering i hjemmeplejen, som
opstér 1 forbindelse med generisk substitution, ber beskrives nermere i samarbejde med
repraesentanter for hjemmeplejen. Udover anvendelsen af medicinlister med generisk navn
kan der vere tale om udarbejdelse af informationsmateriale og standardprocedurer for,
hvordan tvivlsspergsmal handteres.

De ovennavnte tiltag er ressourcekraevende, og det ber sikres, at de har den enskede effekt.
Det anbefales derfor, at de afproves og evalueres systematisk. Informationsmaterialets
indhold og forstdelighed ber vurderes 1 malgrupperne. De handlingsorienterede tiltag ber
afproves, forst i mindre pilotstudier, dernast i1 studier omfattende flere laegepraksis eller
apoteker. Ideelt ber dette ske 1 et randomiseret, kontrolleret design (Sendergaard et al. 2006).
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