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Sa er det atter blevet jul, og du sidder med
dette ars julenummer af Ugeskrift for Lager.

Traditionen tro har vi indsamlet materiale
med skave vinkler og forhdbentlig med en vis
underholdningsvaerdi. Vi vil gerne til julenum-
rene modtage videnskabelige artikler, som be-
handler emner, hvor man maske forst traekker
pa smilebandet, men hvor det alligevel giver

stof til eftertanke. Forhabentlig vil dette num-
mer give dig styrke til de nzste ugers stress og
vellevned.

Glaedelig jul!

Jacob Rosenberg
Videnskabelig redaktgr
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RESUME

INTRODUKTION: Vi gnskede at finde ud af, om vi, bevaehnet
med data fra tusindvis af recepter, kunne besvare et simpelt
spgrgsmal, der iseer presser sig pa i disse kolde julemaneder:
Hvilket penicillin accepteres bedst?

MATERIALE OG METODER: Via Odense Universitets Pharmako-
Epidemiologiske Database (OPED) udtrak vi samtlige penicillin-
recepter, der var indlgst til bgrn i 2009 i Region Syddanmark, og
opgjorde hyppigheden af tidlige behandlingsskift, defineret som
udskrivelse af et andet penicillin inden for tre dage. Et sadant
skift antages at have baggrund i et smagsrelateret behandlings-
svigt.

RESULTATER: Der blev udtrukket 253.018 penicillinrecepter ud-
stedt til i alt 90.054 bgrn under ti ar. Der blev registreret 2.599
behandlingsskift blandt de tre udvalgte laegemidler (Primcillin,
Imacillin og Flemoxin Solutab). Imacillin var bedst accepteret og
Primcillin darligst accepteret. Den relative risiko for behandlings-
skift ved henholdsvis Primcillin og Flemoxin sammenlignet med
Imacillin var 14,7 og 3,3.

KONKLUSION: Primcillin accepteres darligst. Bgrnene foretraek-
ker amoxicillin og helst pa flaske.

Mange steder i verden findes der registre over hele
befolkningers l&egemiddelbrug, og sddanne registre
findes ogsé i Danmark [1]. Ved hjealp af disse recept-

databaser har man i tidens lgb kunnet besvare mange
store spgrgsmal om leegemidlers anvendelse og sik-
kerhed.

Det kan dog for selv den mest ihardige forsker
blive treels at skulle beskeeftige sig med s& omfattende
og alvorlige problemstillinger dag ud og dag ind, og
netop i denne sgde juletid drages man mod andre
mere jordnare og hyggelige problemstillinger. Vi
spgte derfor at besvare det eldgamle og for foraldre
og alment praktiserende laeger sa velkendte sporgs-
mal: Hvilket penicillin accepteres bedst?

MATERIALER OG METODER
Via Odense Universitets PharmakoEpidemiologiske
Database (OPED) [2] udtrak vi samtlige recepter pa
antibiotika (defineret ved ATC-kode JO1) indlgst i Re-
gion Syddanmark i 2009 til personer under ti ar. Data
blev begreenset til oplgselig form (suspensioner og
oplgselige tabletter) af de tre mest anvendte laege-
midler: Imacillin (amoxicillin, suspension), Primcillin
(phenoxymethylpenicillin, suspension) og Flemoxin
Solutab (amoxicillin, oplgselige tabletter).

For samtlige recepter blev det opgjort, om der in-
den for tre dage efter indlgsning af recepten blev ind-
lpst en ny recept pa et af de to andre praeparater. Vi



Ugeskr Leeger 172/50 13. december 2010

antog, at et sddant skift udgjorde et smagsrelateret
behandlingssvigt. Hyppigheden af hvert af de seks
mulige skift blev optalt. Desuden undersggte vi ved
hjeelp af logistisk regression, om alder, kgn og antal
dage mellem de to indlgsninger havde indflydelse pa
hyppigheden af behandlingsskift. Den logistiske re-
gression foretog vi for hver af de tre parringer af
leegemidler, sdledes at det blev afgjort, om en para-
meter ggede sandsynligheden for skift fra f.eks.
Imacillin til Primcillin i forhold til skift fra Primcillin
til Imacillin.

RESULTATER

Der blev udtrukket 253.018 penicillinrecepter ud-
stedt til i alt 90.054 bgrn. Efter begraensning til
flydende leegemiddelformer var der 211.096 penicil-
linrecepter udstedt til 78.057 bgrn. Af denne recept-
medicin udgjorde de tre udvalgte laegemidler tilsam-
men 78,8% (n = 166.274), fordelt pa Imacillin (n =
54.693, 25,9%), Primcillin (n = 53.914, 25,5%) og
Flemoxin Solutab (n = 57.667, 27,3%).

Der blev i alt registreret 2.599 behandlingsskift
inden for de tre udvalgte laegemidler. Fordelingen
mellem de seks grupper fremgar af Tabel 1. Det frem-
gér ogsa af Tabel 1, at de fleste skift er veek fra
Primcillin, og at der ses feerrest skift fra Imacillin.

I Tabel 2 er angivet den procentuelle risiko for be-
handlingsskift ved de tre behandlinger og relativ ri-
siko i forhold til den behandling med faerrest skift.
Det ses, at der er stgrst risiko for behandlingsskift ved
Primcillin, efterfulgt af Flemoxin Solutab og slutteligt
med Imacillin, som den bedst accepterede behand-
ling.

I den logistiske regression blev der af de i alt ni
testede hypoteser kun opnéet statistisk signifikans for
én hypotese, nemlig at lavere alder medfgrer en let
pget hyppighed af skift fra Primcillin til Flemoxin
Solutab. Resultaterne af regressionen kan ses i
Tabel 3.

DISKUSSION
Af de tre udvalgte leegemidler var Imacillin bedst ac-
cepteret og Primcillin dérligst accepteret. Den rela-
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Antallet af skift fordelt pa de seks muligheder.

Til

Ima- Prim- Flemoxin
Fra cillin cillin Solutab
Imacillin - 32 111
Primcillin 830 — 1.154
Flemoxin Solutab 307 165 =

B |

Den procentuelle risiko for behandlingsskift samt relativ risiko i for-
hold til den bedst accepterede behandling (Imacillin).

Risiko for Relativ risiko
behandlings-  (95% konfidens-
skift, % interval)
Imacillin 0,25 1,0
Primcillin 3,68 14,7 (12,4-17,3)
Flemoxin Solutab 0,82 3,3 (2,8-3,9)

tive risiko for behandlingsskift mellem disse to lege-
midler var hele 14,7.

Et centralt punkt i denne analyse er antagelsen
om, at de observerede skift er udtryk for et smagsre-
lateret behandlingssvigt og ikke er en mangel pa kli-
nisk respons med efterfglgende skift fra smalspektret
(phenoxymethylpenicillin) til bredspektret (amoxicil-
lin) behandling. Der foreligger to argumenter, der
begrunder denne antagelse:

Observationsperioden er begraenset til tre dage.
Et manglende klinisk respons vil oftest fgrst blive er-
kendt efter denne periode.

I den logistiske regression er der ingen sammen-
heeng mellem antallet af dage mellem skift og sand-
synligheden for skift fra smalspektret til bredspektret
antibiotika, som man havde forventet, hvis skiftet var
relateret til manglende klinisk respons.

Dertil kommer, at manglende klinisk respons

B

Resultatet af den logistiske regression.

Fra - til

Primcillin = Imacillin
Primcillin = Flemoxin Solutab
Flemoxin Solutab = Imacillin

Oddsratio (95% konfidensinterval)

hankgn

0,87 (0,43-1,77)
0,90 (0,64-1,25)
0,84 (0,54-1,30)

hgjere alder, pr. ar
1,09 (0,83-1,42)
0,88 (0,79-0,97)
0,99 (0,84-1,15)

interval mellem recept-
indlgsninger, pr. dag
0,80 (0,52-1,24)

0,82 (0,67-1,00)

0,84 (0,62-1,12)
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Man begynder i billedets hgjre side med manden, der siger »Nul,
og betragter derefter manden, som klipper traden over, saledes at
hunden kan fa fat i pglsen og springe ned i kurven, hvilket forarsager,
at brgdet vipper ned til guldfisken, som derved slar et slag med ha-
len, hvad der far katten til at tabe pillen ned i tragten, saledes at pil-
len triller ned i munden pa den unge herre i sengen. Dette er appara-
tet til pa en human og gemytlig made at fa bgrn til at sluge en pille.
Bokseren foroven til hgjre har intet med apparatet at ggre, men han
ville sa gerne med.

ikke vil kunne forklare skift fra et amoxicillinpreaepa-
rat til et andet, dvs. mellem Flemoxin Solutab og
Imacillin.

Den primere styrke ved vores undersggelse, som
ogsa gaelder generelt for databaseundersggelser, er
den hgje interne validitet, som stammer fra den hgje
datakvalitet, samt minimering af risikoen for selek-
tionsbias, da alle indbyggere i Region Syddanmark er
inkluderet i databasen.

Mange parametre har indflydelse pa ordination
af penicillinmikstur til bern, bide det sgede pres om
hjelp fra foreeldrenes side [3] og nye retningslinjer,
hvor det foreslés helt at undlade behandling [4].
Vores resultat er i overensstemmelse med blindtest af
penicillinmiksturer blandt sundhedsprofessionelle
volontgrer, hvor formuleringer, der indeholder peni-
cillin-V i blindtest, generelt bliver vurderet til at have
darligere palative egenskaber end formuleringer med
amoxicillin [5, 6]. Via den jyske database Prescripton
Database of North Jutland (PDNJ) har man tidligere
opgjort og beskrevet danske bgrns penicillinforbrug
[71, og ogsa her har man fundet en tilsvarende ten-
dens til gget risiko for genudskrivning af nyt penicil-
lin ved brug af leegemidler, der indeholder phenoxy-
methylpenicillin [8].

[ undersggelsen indgar kun de bgrn, som rent
faktisk fik genudskrevet et nyt preeparat. Det fore-
kommer derfor sandsynligt, at vores data kun afspej-
ler toppen af isbjerget, og at der dertil skal leegges en
ikke uvaesentlig mangde udslidte foreldre, greedende
smabgrn og opgivende praktiserende laeger. Ud fra et
resistenssynspunkt er det selvfglgelig uheldigt, at der

af smagsmassige grunde udskrives bredspektret pe-
nicillin, hvor smalspektret kunne have gjort fyldest.
Man mé dog gleede sig over, at s& mange tilsynela-
dende ggr forsgget med smalspektret penicillin.

KONKLUSION
Primcillin accepteres darligst. Barnene foretrackker
amoxicillin og helst pa flaske.
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