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En patient, som behandles med et
antipsykotikum, genindlegges med
hallucinationer og tiltagende angst. For
behandlingen @ndres, ma det afklares, om det
er legemidlet, der ikke har virket, eller om
det er patienten, som ikke har taget
leegemidlet. Lignende problemstillinger er
hyppige i klinikken. Ved manglende effekt af
en behandling vil man ofte fristes til at age
dosis eller skifte praeparat uden egentlig at
vide, om patienten har taget medicinen eller
¢j. Derved kan man komme til at foretage
ubegrundede @ndringer i behandlingen, som 1
bedste fald er harmlose og som 1 verste fald
oger morbiditeten og omkostningerne ved

behandlingen.

Det engelske ord compliance betyder
eftergivelighed eller fojelighed. I klinisk
sprogbrug betegner compliance patientens
evne eller vilje til at folge en given ordination,
f.eks. medicin eller livstilsrad. Nar det geelder
leegemidler, er det ikke kun antallet af
tabletter, men ogsa tidspunkterne for
tabletindtaget og behandlingsvarigheden, som
skal folges.

Compliance kan méles ved tablettelling,
patientinterviews, registrering af antal
indleste recepter, méling af serum- eller
urinkoncentrationer af legemidler eller
metabolitter, men disse metoder fejlvurderer
alle compliance. MEMS, ”Micro Electric
Monitoring System”, er en mikrocomputer
indbygget i tabletglassets lag, som kan give
detaljerede oplysninger om hvornar laget
abnes og lukkes. Selvom MEMS heller ikke
er problemfri, anses metoden som den bedste

pa nuvaerende tidspunkt.

Non-compliance omfatter et helt spektrum af
variabelt medicinindtag (tabel 1), og de
feerreste patienter vil vere 100% compliante

med en kronisk behandling.

1/6 af Falger det ordinerede regime med
patienterne  sjeeldne undtagelser

Udelader af og til en dosis eller

1/3 af tager af og til en ekstra dosis.
patienterne  Dosisintervallerne varierer fra det
ordinerede

Tager mellem 40 og 80% af de

:)/asti:;terne ordinerede doser, og tager af og til
en ekstra dosis.

1/6 af Tager mindre end 40% af de

patienterne ordinerede doser med lange og

variable pauser

Tabel 1. Oversigt over complance under kronisk
behandling med lcegemidler. Bearbejdet efter Urquart
etal (1).

Tidsafvigelser ses hyppigt, og ofte tager
patienterne fzerre tabletter end foreskrevet,
men ogsa det modsatte forekommer. Ca. 20%
af alle patienter vil holde pause i
behandlingen hver méned, sdkaldte ”drug

holidays”, mens ca. halvdelen af patienterne



vil holde sjeldnere drug holidays. Et andet
karakteristisk compliance-menster er “white-
coat compliance”, hvor compliance forbedres

i dagene op til en planlagt legekonsultation.

God compliance er generelt vigtig, bade ved
behandlinger og kliniske afprevninger. Men
hvis behandlingen ikke er indiceret eller er
decideret toksisk, kan non-compliance vaere
direkte hensigtsmaessig, f.eks. nar en patient
opherer med et NSAID pa grund af tiltagende
halsbrand. Det samme galder, hvis
behandlingen ikke er effektiv. F.eks. viste et
studie, at hvis patienter med mindst tre
kardiovakulere risikofaktorer behandles med
atorvastatin 1 3,3 ar som primar profylakse, sd
nedsattes risikoen for ikke-fatalt AMI og
fatal koronarsygdom fra 3,0 til 1,9% (2). Dvs.
at hvis 100 patienter behandles med
atorvastatin 1 3,3 ar forhindres 1,1 ekstra
tilfeelde af ikke-fatalt AMI og fatal
koronarsygdom. Med sa lille en effekt, har
nedsat compliance nappe nogen betydning

for behandlingsresultatet.

God compliance har storst betydning, nr
man befinder sig pé det stejle stykke af dosis-
respons kurven eller hvis det terapeutisk
interval er smalt. Men for en del legemidler
er dosis-responskurven darligt fastlagt, og vi
kender maske kun to-tre punkter pa kurven.
Dermed ved vi strengt taget ikke, om man kan
fa samme effekt (og evt. faerre bivirkninger)

ved at halvere dosis eller tage samme dosis

men med fordoblede dosisintervaller. F.eks.
var den anbefalede dosis af migraenemidlet
sumatriptan 100 mg, da midlet blev
markedsfort. Efterfolgende viste det sig, at
denne dosis befandt sig pa det flade stykke af
dosis-responskurven, og at 50 mg havde

samme effekt, men ferre bivirkninger end

100 mg (3).

Den kliniske betydning af variabel
compliance rangerer fra det trivielle til det
katastrofale, og ath®nger af selve laegemidlet,
arten af sygdom, sygdommens sverhedsgrad
samt komorbiditet. F.eks. vil dérlig
compliance med et diuretikum udskrevet for
mild hypertension n@ppe give alvorlige
problemer, mens en patient med svar
hjerteinsufficiens kan udvikle livstruende
lungegdem, hvis der holdes blot fa dages
pause i1 den diuretiske behandling. Hvis den
samme patient derimod holdt pause med et
laksantium ville konsekvenserne formentlig

veere til at overse.

Mere end 200 risikofaktorer er gennem tiden
blevet forbundet med darlig compliance (4),
men de fleste associationer er svage, men
komplekse dosisregimer, fysisk, metal eller
social skrabelighed samt problematisk lege-
patientkommunikation er konsistent blevet
forbundet med darlig compliance. Til
gengeaeld er alder, kon, ®gteskabelig status og
socialklasse ikke selvstendige risikofaktorer

for darlig compliance.



Der er stadig ikke nogen universel effektiv
metode til forbedring af compliance.
Hidtidige studier har givet nedsldende
resultater (5). Simple interventioner har ingen
effekt, og selvom komplekse kombinationer
af f.eks. information, radgivning,
pamindelser, selv-monitorering,
patientdagbeger, familieterapi og andre
former for supervision og stette, kan forbedre
compliance under kronisk behandling, sa er

effekten uforudsigelig og ofte ikke ret stor.

En af forklaringerne pa den manglende
succes er maske, at de hidtidige opfattelser af
compliance har vare utilstrekkelige. P4 den
baggrund har Nicholas Barber udviklet en
model for non-compliance (fig. 1), som
bygger pa teorierne om medicinske fejl (6).
Modellen skelner mellem bevidst og ubevidst
non-compliance (i praksis er greensen ikke

helt knivskarp).

Bevidst non-compliance omfatter
overtredelser og misforstielser, mens
ubevidst non-compliance omfatter
forglemmelser og fejl pd grund af
uopmarksomhed. Overtraedelser er bevidste
afvigelser fra det ordinerede, f.eks. nar
patienten bevidst ikke indleser en recept, fordi
hun ikke synes, at leegen gav sig tid til at lytte
og derfor ikke kan have forstéet patientens

problem. Misforstéaelser er bevidste forkerte

handlinger, som udferes med intentionen om
at gore det rigtige. Det kan veare patienten
med osteoartrose, som er bekymret for
athangighed, og derfor holder pause med
paracetamol, eller astmapatienten, som har
leest om skader ved steroidmisbrug i
motionscentre og derfor ikke tager sit

inhalationssteroid s& hyppigt som foreskrevet.

Ubevidst non-compliance ses, nar patienters
forseg pa at gore det rigtige mislykkes. Det
handler ofte om rutinehandlinger, som
udferes per automatik, f.eks. nér patienten er
uopmarksom og ubevidst tager den forkerte
tablet. Forglemmelser skyldes svigtende
hukommelse, f.eks. nar patienten ikke fér

taget en enkelt dosis.

En af styrkerne ved medicinsk fejlteori er, at
fejl ikke analyseres isoleret fra den kontekst,
de opstod i. Ifelge medicinsk fejlteori sker fejl
ikke 1 et vakuum som folge af karakterbrist
hos det enkelt individ. Fejl er en konsekvens
af organisatoriske processer og administrative
beslutninger (latente faktorer), som oger
risikoen for fejl. Overfort til non-compliance
kan de latente faktorer f.eks. vare leegens
kommunikationsstil, ufuldstendige
medicinoptegnelser, patientens méde at
opbevare legemidler pa og en praksis, hvor
receptfornyelser foretages per automatik af

den praktiserende leeges sekretar.
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Fig 1. Model for non-compliance udarbejdet pa baggrund af teorier om drsager til menneskelige fejl. Bearbejdet efter

Dean (6).

For klinikeren er det meningsfuldt at forholde
sig til compliance, fordi non-compliance er en
vasentlig differentialdiagnose til manglende
farmakologisk respons eller forverring af
sygdom. Leger mé vare opmaerksomme pa
non-compliance i alle situationer, hvor en
behandling tilsyneladende ikke virker efter
hensigten. Hvis blodtrykket ikke falder som
forventet trods behandling med 5 mg
bendroflumethiazid dagligt, ber behandlingen
ikke @ndres, for man har undersegt, 1 hvilken
grad patienten har efterlevet den terapeutiske
kontrakt. Selvom Barbers model for non-
compliance endnu ikke er underbygget af
empirisk forskning, er den interessant, ogsa
ud fra en klinisk synsvinkel. Patienter, som
ikke indleser sin recept i trods, og patienter,

som holder drug holidays pa grund af en

fejlagtig opfattelse af risikoen for bivirkninger

skal medes med forskellige strategier.

Laeger vil ofte have en fordemmende
holdning til den non-compliante patient (7).
Med modellen 1 tankerne kan laegen moede den
non-compliante patient med en nuanceret,
fordomsfri holdning og sammen med
patienten tilrettelegge en hensigtsmaessig
medicinsk behandling, som passer til
patientens liv. Her er det vigtigt, at laegen ved
eksakt, hvad patienten tager. Udsagn som:
"Jeg ved, at mange patienter ikke ta’r al
deres medicin, er det et problem for Dem?”
og "Jeg skal blot sikre mig, at vi er enige om,
hvilke lcegemidler, De tager regelmeessigt”,
kan vere med til at skabe det gode lege-
patient samarbejde (konkordans), som er en
forudsaetning for en rationel farmakoterapi.

Derved fés et optimalt grundlag for



rddgivning og opfelgning. Den terapeutiske sikkerhed og pris, og dernast tilretteleegge et
udfordring bestér 1 at involvere patienten, tage behandlingsforleb, som patienten har bade

hensyn til dennes praferencer, afveje effekt, vilje og evne til at folge (tabel 2).

Hvem har ansvaret for patientens medicin?

Er der overblik over, hvilke laegemidler, handkgbsmidler, naturpraeparater og kosttilskud patienten far?
Er leegemidlerne indiceret?

Er behandlingen effektiv?

Hvor hyppigt tager patienten laegemidlet?

Er patienten indforstaet med behandlingen?

Ved patienten, hvad man ger, hvis man glemmer en tablet?

Er patienten orienteret om mulige bivirkninger, og hvordan man skal handtere dem?
Ved patienten, hvor laenge der gar, inden man kan forvente effekt af behandlingen?
Kan doseringen forenkles?

Kan behandlingsregimet forenkles? — Er der f.eks. ungdvendig polyfarmaci?

Er der behov for at involvere en tredjepart i behandlingen?

Er patientens egen medicinliste fyldestgarende?

Er der behov for doseringseeske eller andre hjeelpemidler?

Er der behov for kontrol, f.eks. kliniks opfglgning eller serum-koncentrationsmaling?

Tabel 2. Sporgsmadl, som kan stilles ved planicegning af et hensigtsmeessigt behandlingsforlob.
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