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Forbruk av psykofarmaka

ved psykiatriske sykehus

Sammendrag

Bakgrunn. | perioden 1991-2000 har
forbruket av psykofarmaka, szerlig
antidepressiver, okt sterkt i Norge.

| studien analyseres forbruket ved
norske psykiatriske sykehus og
avdelinger.

Materiale og metode. Utviklingen

i legemiddelforbruket ved norske
psykiatriske sykehus er analysert og
sammenliknet for perioden
1991-2000. Tallene er angitt som antall
definerte degndoser (DDD) per 100
liggedagn.

Resultater. Totalt forbruk av psyko-
farmaka gkte med 29 % i perioden.
Forbruket av antidepressiver, hypnotika/
anxiolytika og stemningsstabiliserende
midler gkte mest, med henholdsvis
234 %, 134 % og 77 %, mens forbruket
av antipsykotika og antiparkinsonmidler
sank med henholdsvis 19 % og 49 %.
Sammenlikninger sykehusene imellom
viste at sykehuset med hayest lege-
middelforbruk brukte dobbelt s& mye
som det med lavest forbruk. Forholds-
tallene mellom sykehusene med
heyest og lavest forbruk var 3,8 for anti-
psykotika og 2,8 for antidepressiver.

Fortolkning. Den store gkningen i bruk
av antidepressiver er ikke overraskende
ettersom fagfolk lenge har hevdet at
depresjoner har veert underdiagnosti-
sert i Norge. Nedgangen i bruk av anti-
psykotika kan forklares med nye hold-
ninger til bade indikasjoner og doser. Vi
tror at nasjonale retningslinjer for bruk
av psykofarmaka vil kunne gi en mer
optimal bruk av slike medikamenter og
sannsynligvis utjevne forskjellene

i behandlingstradisjon mellom syke-
husene.
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I perioden 1991-2000 utgjorde de fleste
legemiddelgruppene en tilnermet konstant
andel av total kostnadsmessig omsetning av
legemidler i Norge (1). Imidlertid ekte ande-
len av legemidler med virkning pa nervesys-
temet (gruppe N i ATC-systemet; dvs. Ana-
tomical Therapeutic Chemical Classifica-
tion System) fra ca. 15% til ca. 20%.
Okningen skyldtes vesentlig en kraftig ok-
ning 1 salget av nyere antidepressiver. For-
bruket var fordoblet i 1996 i forhold til 1993,
okte med 13,5% 1 1999 og med 15,5% i
2000. Gruppe N er kostnadsmessig den nest
storste gruppen i 2000 (etter gruppe C —
Hjerte og kretslep) og i antall definerte
degndoser (DDD) den tredje storste (etter
gruppe C og gruppe A — Legemidler med
virkning pé fordeyelsesorganer og stoffskif-
te). Dette indikerer at forbruket av psykofar-
maka pkonomisk er av betydelig samfunns-
messig interesse, samtidig som riktig bruk er
av stor helsemessig betydning bade for den
enkelte pasient og for samfunnet. Samtidig
er det store variasjoner i forbruket mellom
fylkene. Det ligger neppe bare faglig gode
begrunnelser bak disse forskjellene.

Den nasjonale salgsstatistikken gir over-
sikt over forbruket av psykofarmaka pa
landsbasis, og delvis pa fylkesniva. For sy-
kehus kan salgsstatistikkene fra leverende
sykehusapotek vise omfanget av legemid-
delbruken ved avdelingene. Slike oversikter
er vanlig & benytte internt i sykehusene, men
vi har ikke funnet publiserte undersekelser
som sammenlikner forbruket av psykofar-
maka mellom sykehus. I en undersgkelse
sammenliknes legemiddelforskrivningen per
psykiatrisk pasient i ti norske sykehus (2).
Undersokelsen viste at forskrivningspraksis
varierte betydelig mellom de forskjellige av-
delinger og sykehus.

Sykehusfarmaseytene i Faggruppen for
psykiatri og nevrologi innenfor Norske sy-
kehusfarmaseyters forening har siden be-
gynnelsen av 1980-arene samlet inn salgstall
for sine respektive psykiatriske sykehus for
a kunne sammenlikne og felge utviklingen

| Norge 1991-2000

Hovedbudskap

Forbruket av antidepressiver, hypno-
tika/anxiolytika og stemningsstabilise-
rende midler ved norske psykiatriske
sykehus steg med henholdsvis 234 %,
134 % og 77 % fra 1991-2000, mens
forbruket av antipsykotika og antipar-
kinsonmidler sank med 19 % og 49 %

Riktig bruk av psykofarmaka er av stor
betydning for den enkelte pasient og
for samfunnet

Aktiv bruk av legemiddelstatistikk kan
bidra til & optimalisere legemiddel-
terapien

Jevnlig oppdaterte nasjonale og lokale
retningslinjer for bruk av psykofarmaka
ville veere enskelig

av legemiddelforbruket. Hensikten har veaert
a presentere dataene for leger ved det enkelte
sykehus, ferst og fremst med tanke pé & bi-
dra til bedre legemiddelterapi. Sykehusfar-
masgytene har erfart at sammenlikning mel-
lom samme type avdeling i forskjellige sy-
kehus har initiert en kritisk vurdering av eget
forbruk i forhold til andres.

Materiale og metode

Undersokelsen omfattet arene 1991-2000.
Antall psykiatriske sykehus/psykiatriske av-
delinger ved somatiske sykehus som bidrog
med tallmateriale, varierte mellom 17 og 22.
I &r 2000 omfattet undersokelsen 20 syke-
hus. Salgstall fra leverende sykehusapotek
ble lagt til grunn. Det ble tatt hensyn til an-
tall liggedegn slik at tallene ble sammen-
liknbare.

DDD fastsatt av. WHO Collaborating
Centre for Drug Statistics Methodology ble
benyttet som maleenhet (versjon 2000). De
er basert pd Anatomisk terapeutisk kjemisk
legemiddelregister (ATC-systemet). Male-
enheten er definert som den antatte gjen-
nomsnittlige degndose brukt ved preparatets
hovedindikasjon hos voksne (1). Salgstalle-
ne fremkommer som antall DDD per 100
liggedogn. Metoden er internasjonalt anbe-
falt av WHO til sammenliknende studier av
legemiddelforbruk.

Resultater

Samlet forbruk av psykofarmaka ved syke-
husene/avdelingene gkte med 29 % i lepet
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av tiaret, fra 243 DDD til 313 DDD per 100 .
liggedogn (fig 1). Forbruket av stemnings- Figur 1
stabiliserende midler gkte med 77 %, mens :
forbruket av hypnotika av antihistamintypen PRI A e e
fentiazinderivater (alimemazin og prometa- 350
zin), viste sma variasjoner. Forbruket av
hypnotika og sedativer gkte fra 11 DDD til

39 DDD og av anxiolytika fra 20 DDD til 34 250-
DDD per 100 liggedogn (totalt 134 %), I I
mens forbruket av antidepressiver gkte mest, 2004

fra 24 DDD til 79 DDD per 100 liggedegn

300+

(234 %). Forbruket av antiparkinsonmidler 150+

gikk ned fra 15 DDD til 8 DDD per 100 lig-

gedogn (49 %), mens forbruket av antipsy- 100+

kotika gikk ned fra 149 DDD til 121 DDD 504

per 100 liggedogn (19 %).

De enkelte undergrupper 0 1991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000

I perioden eokte forbruket av annengenera-

sjonsantipsykotika (klozapin, olanzapin, ris- B Stemningsstabiliserende midler Antidepressiver
peridon og sertindol) fra 7% til 53 % av B Hypnotika (antihistaminer) B Antiparkinsonmidler
totalt forbruk av antipsykotika (fig 2). For- B Hypnotika/anxiolytika B Antipsykotika

bruket av forstegenerasjons hgydoseantipsy-
kotika (klorpromazin, klorprotiksen, levo-
mepromazin, melperon og tioridazin) gikk
ned med 21 %, mens forbruket av forstege-
nerasjons lavdoseantipsykotika (zuklopenti-

Forbruk av psykofarmaka ved norske psykiatriske sykehus i perioden 1991-2000

xol, perfenazin, flupentixol og haloperidol) Figur 2
gikk ned med 57 %. Andelen av depotnevro-
leptika utgjorde i 1991 33 % og var sunket til DDD/100 liggedagn

25% 1 1998. Tall mangler for de siste to ar.

Olanzapin var langt det mest brukte antipsy-

kotiske midlet i ar 2000 (tab 1). Zuklopenti- 140-

xol, perfenazin og klozapin hadde et forbruk

tilsvarende vel !/3 av olanzapin. 120+
I tidret gikk forbruket av trisykliske anti-

depressiver ned fra 9 DDD av totalt 24 DDD 100+ I I I I
per 100 liggedogn (37 %), til 4 DDD av to-

talt 79 DDD per 100 liggedegn (6 %) (fig 3). sl

I samme tidsrom ekte andelen selektive se- 60

160+

rotoninreopptakshemmere (SSRI) (citalo-
pram, fluoksetin, fluvoksamin, paroxetin og 404
sertralin) fra 7 % til 58 %. Venlafaxin (sero-
tonin- og noradrenalinreopptakshemmer, 20
(SNRI)) kom med i statistikken fra 1997 og
utgjorde 25 % i ar 2000. Citalopram og ven- 0991 1992 1993 1994 1995 1996 1997 1998 1999 2000
lafaxin var klart de mest brukte antidepressi-
ver i ar 2000 (tab 2). B Andre Ferstegenerasjons haydose

Totalt forbruk av antiparkinsonmidler
sank i perioden med 49 %, hovedsakelig
fordi forbruket av orfenadrin gikk ned fra Forbruk av antipsykotika ved norske psykiatriske sykehus i perioden 1991-2000
7 DDD per 100 liggedegn i 1991 til 2 DDD
per 100 liggedegn i 2000.

Forbruket av stemningsstabiliserende
midler ble mer enn fordoblet i lopet av tiars-
perioden (fig 4). Litiumforbruket holdt seg ~ Tabell 1 De ti mest brukte antipsykotika ved norske psykiatriske sykehus i &r 2000

stabilt. @kningen skyldtes karbamazepin og

B Annengenerasjons Bl Forstegenerasjons lavdose

. L Antipsykotika DDD (oralt) DDD/100 liggedagn
valproat som kom med i statistikken fra
1994. Da var forbruket av karbamazepin fire Olanzapin (Zyprexa) 10 mg 42,8
ganger sd stort som forbruket av valproat; i~ Zuklopentixol (Cisordinol) 30 mg 15,7
&r 2000 ble valproat brukt nesten dobbelt s3 ~ Perfenazin (Trilafon) 30 mg 15,3
hyppig som karbamazepin. KIozapln_ (Leponex) 300 mg 13,3
Okningen i forbruket av hypnotika, seda-  Haloperidol (Haldol) 8 mg 9.4
tiva og anxiolytika pa 134 % skyldtes i ho- Ellspen?'okn (R(?per(?)al) 380m9 ;%
vedsak benzodiazepiner (alprazolam, dia- orprotiksen ruxa mg '
. . Levomepromazin (Nozinan) 300 mg 3,6
zepam, flunitrazepam, nitrazepam og oxa- ’ .
. .. . Klorpromazin (Largactil) 300 mg 82
zepam) og benzodiazepinliknende midler Flupentixol (Fluanxol) 6 mg 2.4

(zopiklon og zolpidem) (fig 5). Riktignok
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Figur 3
DDD/100 liggedagn
80
704
60
50
40
304
20+
104
0-
1991 1992
B Venlafaxin
B Nefazodon
B Moklobemid

1993 1994

1995 1996 1997 1998 1999 2000

Mianserin
B Selektive serotoninreopptakshemmere (SSRI)
W Trisykliske

Forbruk av antidepressiver ved norske psykiatriske sykehus i perioden 1991-2000

Figur 4
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Tabell 2 De ti mest brukte antidepressiver ved norske psykiatriske sykehus i &r 2000

Antidepressiver

Citalopram
Venlafaxin
Sertralin
Mianserin
Fluoksetin
Paroxetin
Amitriptylin
Fluvoksamin
Klomipramin
Nefazodon

770

(Cipramil)
(Efexor)
(Zoloft)
(Tolvon)
(Fontex)

(Seroxat)

(Sarotex)

(Fevarin)

(Anafranil)

(Nefadar)

DDD DDD/100 liggedegn
20 mg 20,9
100 mg 19,5
50 mg 12,6
60 mg 77
20 mg 5,7
20 mg 5,4
75 mg 2,5
100 mg 1,3
100 mg 1,2
400 mg 1,0

sank forbruket av flunitrazepam og nitra-
zepam (hypnotika) med 7 %, men forbruket
av alprazolam, diazepam og oxazepam (an-
xiolytika) ekte med 103 %. Totalt ekte for-
bruket av benzodiazepiner med 57 % i peri-
oden. I 1994 begynte sykehusene sa smatt &
bruke benzodiazepinliknende sovemidler,
og ilopet av sju &r var forbruket av disse nes-
ten tre ganger sa hoyt som forbruket av hyp-
notika av benzodiazepintypen.

Forbruket av psykofarmaka

ved det enkelte sykehus i ar 2000
Gjennomsnittlig psykofarmakaforbruk ved
de psykiatriske sykehus/avdelinger var 322
DDD per 100 liggedogn. Ni institusjoner
brukte mer, tre like mye og tte mindre enn
gjennomsnittet. Institusjonen med hoyest
forbruk brukte omtrent dobbelt sa mye som
den med lavest (406 DDD mot 213 DDD per
100 liggedegn).

Tilsvarende tall for antipsykotika viste at
seks institusjoner brukte mer og 14 institu-
sjoner mindre eller like mye som landsgjen-
nomsnittet pa 121 DDD per 100 liggedogn.
Forholdstallet mellom institusjonen med
hayest og lavest forbruk var 3,8.

Av antidepressiver brukte sju institusjo-
ner mer og 13 mindre eller like mye som
landsgjennomsnittet pa 79 DDD per 100 lig-
gedagn. Forholdstallet mellom institusjonen
med heyest og lavest forbruk var 2,8.

Diskusjon

Hensikten med undersekelsen var primaert &
dokumentere forbruket av psykofarmaka
ved det enkelte psykiatriske sykehus i Nor-
ge. Den sammenliknende legemiddelsta-
tistikken kan benyttes aktivt ved sykehusene
til & vurdere eget forbruk og egen terapi pa
ulike nivéer og over tid. Den kan danne et
grunnlag for informative tiltak med tanke pa
riktig forskrivning, hvor det i tillegg til me-
disinske ogsa ber inngé ekonomiske vurde-
ringer.

I denne undersokelsen er forbruket av
psykofarmaka kartlagt ved & folge salgstal-
lene fra apotek til sykehus. Det er en enkel
metode som gir mulighet for ssmmenlikning
av forbruket internt i sykehuset og sykehuse-
ne imellom. Metoden er serlig egnet til &
folge forbruk over tid. Den har imidlertid
flere begrensninger. Alle utleverte legemid-
ler er ikke nedvendigvis brukt. Feilkildene
kan ligge i kassasjon pga. utdatering eller
endring av forskrivning, feilbestillinger som
ikke returneres, manglende kreditering av
returer, feilfaktureringer, svinn til persona-
let m.m. Det er ikke tatt hensyn til mulige
forskjeller i befolkningsgrunnlag og syk-
domsprevalens. Serlig for legemidler som
brukes lite, vil tilfeldige svingninger fra et ar
til et annet foreckomme. Bl.a. vil behandling
av enkeltpasienter med spesielle behov kun-
ne fore til forskyvninger i forbruksmenste-
ret. Metoden egner seg derfor best hvis man
bruker gjennomsnittstall og ser pa utviklin-
gen av forbruket over tid.
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Ilopet av dette tiaret okte samlet
forbruk av psykofarmaka med ca.
30 % ved norske psykiatriske syke-
hus. Forbruket av antidepressive,
stemningsstabiliserende, hypnotis-
ke og lette beroligende legemidler
okte, mens forbruket av antipsyko- 80
tika og antiparkinsonmidler gikk 704
ned. Man ma imidlertid ta i be-
traktning at antall degnplasser ble
vesentlig redusert i den aktuelle
perioden. De kronisk syke fikk til 40
dels andre tilbud, og det var en ok- 304
ning i andelen av akuttinnleggel-
ser. Dette ma antas 4 ha bidratt til
en okt forskrivning per pasient. 104
Sykehus fra 16 av 19 fylker er med
i undersgkelsen som derfor mé an-
tas & vaere representativ for norske,
psykiatriske sykehus.
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DDD/100 liggedagn
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B Benzodiazepiner (hypnotika/sedativer) M Benzodiazepinliknende (zopiklon, zolpidem)
B Benzodiazepiner (anxiolytika)

Fentiazinderivater

Nedgangen
Forbruket av antipsykotika sank
jevnt i forste halvdel av tidret, nad-
de et bunniva i 1996, for sa nesten
4 flate ut. Arsaken kan vare innskrenknin-
gen i bruksomréader og anbefalt bruk av lave-
re doser av antipsykotika, oppsummert i
svenske retningslinjer for behandling med
disse preparatene publisert i 1997 (3) og
okende bruk av serumkonsentrasjonsmalin-
ger som grunnlag for dosering. Jevnlig lan-
sering av flere nye, annengenerasjonsanti-
psykotika de senere drene har overraskende
nok ikke fort til noen ekning i det totale for-
bruket av antipsykotika. Annengenerasjons-
antipsykotika har mindre sjenerende ekstra-
pyramidale bivirkninger og foretrekkes gjer-
ne hos nysyke/unge, spesielt for & unnga
senskader som tardive dyskinesier. Fordelin-
gen mellom forstegenerasjons- og annen-
generasjonsantipsykotika er nd ganske lik.
Grunnlaget for bruk av antikolinerge anti-
parkinsonmidler faller derfor gledelig nok
mer og mer bort og kan nok delvis forklare
halveringen i forbruket av antiparkinson-
midler i tidret. Diskusjonen rundt toksisi-
teten av orfenadrin har sannsynligvis ogsa
bidratt til nedgangen (4, 5). Fra 1997 har
nedgangen vert nesten liner fra ar til &r, og
ytterligere nedgang forventes.
Ti-pa-topp-listen av antipsykotika har vist
stadige forandringer etter hvert som nye pre-
parater er blitt registrert. I ar 2000 ble olan-
zapin brukt nesten tre ganger s hyppig som
de to neste pa listen, men allerede fra 2001
forventes det at quetiapin og ziprasidon tar
storre markedsandeler.

Okningen

Den storste gkningen finner vi i forbruket av
antidepressiver, i likhet med landsforbruket.
Dette er ikke uventet. Fagfolk har lenge hev-
det at depresjoner er underdiagnostisert i Nor-
ge (6). Citalopram, et SSRI-preparat i gruppen
av annengenerasjonsantidepressiver, og ven-
lafaxin, et SNRI-preparat i gruppen av tred-
jegenerasjonsantidepressiver, er mest brukt.
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Forelopig foreligger ingen offisielle terapian-
befalinger mellom SSRI- og SNRI-preparater
i Norge. Fra amerikansk hold anbefales det at
man ved valg av psykofarmaka forst og fremst
vektlegger bivirkningsprofilen (7).

Stemningsstabiliserende midler ble tatt i
bruk i psykiatrien i Norge i 1970-arene.
Litium dominerte markedet i over 20 ar.
11990-arene har serlig valproat, men ogsa
karbamazepin, lamotrigin og andre nye an-
tiepileptika kommet i tillegg. Det knytter seg
store forventninger til de nyeste antiepilep-
tika som nettopp er kommet/vil komme pa
markedet. Det antas at noen av disse ogsa vil
bli registrert som psykofarmaka.

Sevnleshet folger ofte psykiske lidelser,
serlig depresjoner, og behandling av sevn-
loshet og uro ansees som viktig. Farmasey-
tiske tilsyn med gjennomgang av legemid-
delark pa psykiatriske poster indikerer at
ogsa forstegenerasjons antipsykotiske mid-
ler av heydosetypen, som klorpromazin og
levomepromazin, brukes ved sevnlegshet og
uro (2). Tradisjonelt har andelen av sove-
midler av antihistamintypen (spesielt alime-
mazin, men ogsé prometazin) vert hoy. Den
avtar na pa bekostning av de benzodiazepin-
liknende midlene zopiklon og zolpidem.
Melatonin (uregistrert) anbefales ikke som
hypnotikum i Norge (8) og er ikke med i vér
undersekelse. Vi har likevel registrert gken-
de bruk av melatonin pa psykiatriske poster
de senere 4r, s@rlig ved forskjovet degnryt-
me, men med normal sgvnlengde. Melato-
nin er effektivt til & justere degnrytmefor-
styrrelser (9). Beroligende midler av benzo-
diazepintypen har hatt en klar egkning. Det er
en kjensgjerning at mange annengenera-
sjonsantipsykotika ikke er s& sgvndyssende
som de tradisjonelle. Norsk legemiddel-
héndbok har derfor fra 1995 anbefalt et til-
legg av benzodiazepiner i et begrenset tids-
rom ved behandlingsstart av psykoser inntil

1999 2000

antipsykotika far effekt. @knin-
gen er derfor ikke overraskende.

Forbruket pa den enkelte

institusjon i 4r 2000

Var undersekelse viser store va-
I riasjoner i forbruket sykehusene
imellom. Noe kan forklares ut fra
ulik institusjonstype, men ellers
er en rasjonell forklaring pa for-
skjellene vanskelig & finne. Ulike
terapitradisjoner kommer tydelig
frem. Det ville vare enskelig
med flere nasjonale og lokale
retningslinjer for bruk innenfor
de ulike hovedgrupper av psyko-
farmaka. Et eksempel pa slike lo-
kale retningslinjer er Retnings-
linjer for bruk av B-preparater
ved Rogaland psykiatriske sjuke-
hus. Disse ble gjort gjeldende fra
1.1. 2002 (10). Vi etterlyser ogsa
standardiserte kunnskapsbaserte
opplegg for evaluering av lege-
midlenes effekt og bivirkninger,
hvor hele det terapeutiske teamet pa posten
deltar.

Vi takker sykehusfarmaseytene i Faggruppen
for psykiatri og nevrologi for a ha stilt sitt tallma-
teriale til disposisjon.
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