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DESIGN AND METHODS

A retrospective case-control study was performed in
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adult patients admitted to a university hospital in the
Netherlands. Pharmacists’ recommendations, based

Kernpunten

e Kennis over de opvolging van aanbevelingen van

on alerts for drug-drug interactions and drug dosing in
patients with renal failure, recorded between January 2012

apothekers en van de determinanten voor opvolging
is bruikbaar om de dienstverlening van ziekenhuis-
apothekers te verbeteren.

Van de aanbevelingen van ziekenhuisapothekers wordt
71,2% uitgevoerd door artsen.

De kans op opvolging neemt toe bij patiénten met meer
medicatieopdrachten en indien het onderliggende

geneesmiddelgerelateerde probleem klinisch relevant

IS.

e De kansopopvolging neemtafwanneer het betreffende

geneesmiddel reeds véér opname werd gebruikt.

Inleiding

Het detecteren van potenti€le geneesmiddelgerela-
teerde problemen (drug-related problems, DRP’s) en het
proactief adviseren van de voorschrijver hierover is een
belangrijke dagelijkse taak van ziekenhuisapothekers.
Uit eerdere onderzoeken blijkt dat de mate waarin art-
sen deze aanbevelingen opvolgen varieert van 52% tot
98% [1-14]. Deze variatie kan onder andere verklaard
worden door verschillen in de detectie van het probleem
(medicatiebeoordeling of elektronische medicatiebewa-
king), de manier van communiceren (mondeling via de
telefoon, mondeling op de afdeling of via een elektro-
nische melding in het elektronisch voorschrijfsysteem
[EVS]) en de status van de ziekenhuisapotheker (gere-
gistreerd ziekenhuisapotheker of ziekenhuisapotheker
in opleiding). Deze onderzoeken zijn echter met name
uitgevoerd in ziekenhuizen waar een ziekenhuisapothe-

and June 2013, were included. The primary outcome was
the proportion of accepted recommendations. A mixed
effects logistic model was used to identify determinants for
physicians’ acceptance as a secondary outcome.

RESULTS

A total of 841 recommendations were included. Physicians
accepted 599 recommendations, resulting in an acceptance
rate of 71.2%. The mixed effects logistic model showed that
acceptance was significantly associated with the number
of drugs used (16-20 drugs: ORadJ 1.9, CI95 1.1-3.4; > 20
drugs: OR 2.9, CI95 1.4-6.0; compared to <10 drugs)
and severity of the drug-related problem (drug-related
problems without potential harm: OREdJ 6.4, Cl195 1.9-21.4;
drug-related problems with potential harm: OR 6.8, CI95
2.1-22.0; compared to clinically irrelevant problems), and
inversely associated with continuation of pre-admission
treatment [ORadJ 0.6, C1950.4-0.9).

CONCLUSION

The majority of pharmacists’ recommendations from a
central pharmacy setting are accepted by physicians.
The probability of acceptance increases for patients with
an increasing number of medication orders, for clinically
relevant problems and for treatment initiated during
admission.

ker (deels) op de afdeling aanwezig is, terwijl deze taak
in Nederland voornamelijk vanuit de centrale zieken-
huisapotheek wordt uitgevoerd.

Volgens een recent Frans multicentrisch onderzoek
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werd van aanbevelingen van ziekenhuisapothekers die niet
betrokken waren bij het behandelteam op de afdeling,
62,0% opgevolgd (n = 2206) [3]. Een nadeel van dit on-
derzoek is dat de aanbevelingen werden geéxtraheerd uit
een nationale database die is ontworpen voor het vastleg-
gen van aanbevelingen van ziekenhuisapothekers tijdens het
beoordelen van medicatieopdrachten. Doordat het aantal
aanbevelingen sterk varieert tussen ziekenhuisapothekers,
afdelingen en ziekenhuizen is het niet waarschijnlijk dat
alle aanbevelingen gedocumenteerd zijn. Bovendien is de
opvolging van de aanbeveling beoordeeld door de zieken-
huisapotheker die de interventie heeft verricht, wat de re-
sultaten beinvloed kan hebben.

Er is dus relatief weinig bekend over de opvolging van
aanbevelingen van ziekenhuisapothekers vanuit de centrale
ziekenhuisapotheek. Hiernaast zijn de factoren die opvol-
ging kunnen beinvloeden niet volledig opgehelderd. Voor-
gaande onderzoeken rapporteren dat onder andere de aard
van het onderliggende probleem, de farmacotherapeutische
groep van het betreffende geneesmiddel, het specialisme
van de voorschrijver en de mate waarin de ziekenhuis-
apotheker geintegreerd is op de afdeling geassocieerd zijn
met opvolging [3, 8, 15].

Inzicht in de opvolging van aanbevelingen en determi-
nanten die geassocieerd zijn met opvolging is van belang
om de Kklinische dienstverlening van de ziekenhuisapothe-
ker vanuit de centrale ziekenhuisapotheek te optimaliseren.
Het doel van dit onderzoek was daarom de opvolging te
bepalen van aanbevelingen van ziekenhuisapothekers door
artsen en determinanten te identificeren die geassocieerd
zijn met opvolging.

Methoden

Onderzoeksopzet en setting

Dit retrospectieve case—controleonderzoek is uitge-
voerd op de centrumlocatie van het Erasmus MC, die een
capaciteit heeft van 880 bedden (inclusief 62 bedden voor
intensive care) voor volwassen patiénten. In dit ziekenhuis
wordt medicatie elektronisch voorgeschreven (Medicator,
CSC-Isoft, Leiden) in combinatie met beslissingsondersteu-
ning en medicatiebewaking die is gebaseerd op de G-Stan-
daard (Z-Index, Den Haag). Dit systeem genereert signalen
(pop-ups) tijdens het voorschrijven in het geval van overdo-
seringen, onderdoseringen, dubbelmedicatie, allergieén en
geneesmiddelinteracties. Signalen die niet relevant zijn voor
de Klinische setting worden standaard onderdrukt.

Naast dit systeem is er een medisch-farmaceutische
beslisregel (MFB) in gebruik voor patiénten met een nier-
functiestoornis die risicogeneesmiddelen gebruiken. Een
risicogeneesmiddel is in dit verband een middel dat gecon-
traindiceerd is in geval van een nierfunctiestoornis of een
middel waarvan de dosering moet worden aangepast bij
verminderde nierfunctie. De apotheker beoordeelt alle
actuele medicatieopdrachten van de patiénten die door
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deze MFB geidentificeerd worden. Bij de detectie van een
mogelijk Klinisch relevant DRP intervenieert een apotheker
en geeft telefonisch een advies aan de verantwoordelijke
arts. De apotheker legt alle aanbevelingen vast in een speci-
aal formulier in het elektronisch patiéntendossier (EPD).
Een deel van de geneesmiddelinteracties wordt volgens
opgestelde procedures afgehandeld door apothekersassis-
tenten. Zo wordt bijvoorbeeld geen actie ondernomen bij
bepaalde interacties wanneer beide geneesmiddelen al voor
opname gebruikt werden. Interacties die voorkomen kunnen
worden door de innametijden van de middelen te schei-
den, worden door de assistenten direct met de verpleging
afgehandeld. Deze interventies zijn niet meegenomen in dit
onderzoek. Wanneer een Kklinisch relevantie interactie volgens
de assistent een andere afthandeling behoeft, wordt de inter-
actie doorgegeven aan de apotheker. Eventuele aanbevelin-
gen die daarop volgden zijn meegenomen in dit onderzoek.

Gegevensverzameling en uitkomstmaten

Aanbevelingen van apothekers naar aanleiding van
medicatiebewakingssignalen en de MFB werden geinclu-
deerd in dit onderzoek als ze tussen 1 januari 2012 en
30 juni 2013 op werkdagen waren vastgelegd in het EPD.
In enkele gevallen is het advies per e-mail doorgegeven,
omdat de arts telefonisch niet bereikt kon worden. Deze
aanbevelingen zijn geéxcludeerd.

Vervolgens zijn per interventie de volgende gegevens
verzameld, die vastgelegd waren in het EPD: de betrok-
ken farmacotherapeutische groep (aan de hand van de
anatomisch-therapeutisch-chemische classificatie [ATC]
[16]), het aantal dagen tussen het optreden van het pro-
bleem en de interventie, de weekdag van de interventie,
of het geneesmiddel thuismedicatie betreft, de patiént-
karakteristieken (leeftijd, geslacht, opnameduur, aantal
medicatieopdrachten en nierfunctie), de karakteristieken
van de apotheker (status [geregistreerd ziekenhuisapothe-
ker of ziekenhuisapotheker in opleiding] en geslacht) en het
specialisme van de arts.

Het onderliggende DRP is ingedeeld in categorieén vol-
gens de classificatie die is opgesteld door Strand e.a. [17]
en aangepast door Leendertse e.a. [18]. De classificatie
bestaat uit de volgende categorieén: indicatie (toevoeging
geneesmiddel nodig, onnodig geneesmiddelgebruik),
effectiviteit (ineffectieve therapie, dosering te laag), veilig-
heid (bijwerking, dosering te hoog), probleem met gebruik
of farmaceutische zorg (monitoring, interactie, contra-
indicatie, leefstijl, dubbelmedicatie, discrepantie met thuis-
medicatie, administratieve fout).

Om de ernst van het DRP in te schatten is gebruik-
gemaakt van de NCC-MERP-index, die de mogelijke ge-
volgen van een probleem indeelt in categorieén variérend
van Klinisch irrelevante problemen (A) tot DRP’s die kun-
nen leiden tot dood (I) [19]. Deze categorieén zijn gegroe-
peerd in drie klassen, namelijk klinisch irrelevante proble-
men, Kklinisch relevante problemen zonder potentiéle scha-
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de en Kklinisch relevante problemen met potentiéle schade,
vari€rend van mild tot dood. Een ziekenhuisapotheker/
Kklinisch farmacoloog en een internist/klinisch farmacoloog
hebben de ernst van de DRP’s eerst onafhankelijk van
elkaar beoordeeld; in geval van discrepantie hebben zij
consensus bereikt over de ernst.

Voor het type interventie is gebruikgemaakt van de classi-
ficatie die is opgesteld door Bedouch e.a. [2], met de volgende
categorieén: geneesmiddelkeuze (toevoegen, stoppen, switch),
dosisaanpassing (verhogen, verlagen), monitoring (therapeutic
drug monitoring [TDM], klinisch-chemisch onderzoek,
elektrocardiografie [ECG], monitoren van bijwerking), op-
timaliseren van toediening (toedieningsweg, aanpassing toe-
dieningsschema) en overig (consult, administratief).

De opvolging van de aanbevelingen werd bepaald door
het EPD en het EVS te raadplegen. Opvolging was gedefi-
nieerd als het daadwerkelijk doorvoeren van een wijziging
in de farmacotherapie binnen 24 uur. Wij hebben voor deze
termijn gekozen omdat artsen niet altijd direct in de gele-
genheid zijn om medicatie aan te passen. Bovendien worden
de meeste aanbevelingen voorgesteld aan arts-assistenten,
die in sommige gevallen met hun supervisor moeten overleg-
gen. Voor het uitvoeren van monitoring (DM, monitoring
van klinisch-chemische parameters, ECQG) is een termijn
van zeven dagen aangehouden, rekening houdend met de
termijn waarop monitoring nodig is en het feit dat niet alle
laboratoriumbepalingen dagelijks uitgevoerd worden. In dit
onderzoek kon niet worden vastgesteld of het monitoren van
bijwerkingen ook daadwerkelijk was uitgevoerd. De opvol-
ging van deze adviezen is daarom als onbekend gescoord.

De primaire uitkomstmaat was het percentage opge-
volgde aanbevelingen.

Karakteristieken van de interventie (dag van de week,
aantal dagen sinds het optreden van het probleem, type
probleem, ernst van het probleem, type interventie, ATC-
groep van het geneesmiddel dat het probleem veroorzaakte
en of dit geneesmiddel thuismedicatie betrof), karakteristie-
ken van de patiént (leeftijd, geslacht, opnameduur, aantal
medicatiecopdrachten op de dag van de interventie en nier-
functiestoornis [glomerulaire filtratiesnelheid < 50 mI/min]),
karakteristieken van de apotheker (status en geslacht) en
het medisch specialisme van de voorschrijver werden on-
derzocht op mogelijke associaties met opvolging van een
aanbeveling.

Statistiek

Omdat de verwachte odds ratios (OR’s) niet goed in te
schatten zijn, is voor de berekening van de steekproefom-
vang de vuistregel gebruikt dat ten minste 10 cases per
variabele nodig zijn (steekproefomvang = 10xk/p, waarin
k het aantal variabelen is en p de kleinste proportie van
negatieve en positieve cases). Met een geschatte opvolging
van 60% en 15 mogelijke determinanten die geassocieerd
kunnen zijn met opvolging van aanbevelingen, waren ten
minste 375 aanbevelingen nodig.

De beschrijvende analyse is uitgevoerd met behulp
van IBM SPSS Statistics version 21. Om de associaties
van potentiéle determinanten met de opvolging van aan-
bevelingen in kaart te brengen is gebruikgemaakt van een
mixed effects logistisch model, uitgevoerd met behulp van R
statistische software (www.r-project.org). Dit model geeft
de mogelijkheid om te corrigeren voor meerdere aanbe-
velingen bij een patiént, omdat de opvolging van de ene
aanbeveling de opvolging van de andere aanbeveling zou
kunnen beinvloeden. Voor een duidelijkere interpretatie
van de resultaten zijn de continue variabelen leeftijd, aantal
medicatieopdrachten en opnameduur gecategoriseerd in
vier even grote groepen, gebaseerd op kwartielen. Vervol-
gens werden OR’s, gecorrigeerd voor de andere covaria-
belen, met hun 95%-betrouwbaarheidsintervallen (BI95)
berekend. Een P-waarde van < 0,05 werd beschouwd als
statistisch significant.

Resultaten

In totaal zijn 841 aanbevelingen betreffende 623 pati-
enten geincludeerd. Tabel 1 toont de karakteristieken van
de aanbevelingen.

Een overzicht van de DRP’s en de percentages opge-
volgde aanbevelingen is weergegeven in tabel 2. De meest
voorkomende DRP’s waren interactie (46,4%), overdo-
sering (21,8%) en onderbehandeling (8,7%). 599 aanbe-
velingen (71,2%) werden opgevolgd, 191 aanbevelingen
werden niet opgevolgd (22,7%) en bij 51 aanbevelingen
(6,1%) was de opvolging onbekend. De meerderheid van
de aanbevolen interventies werd uitgevoerd op de dag dat
de interventie werd voorgesteld (495, 82,6%); 75 interven-
ties (12,5%) werden een dag na de aanbeveling uitgevoerd
en de overige 29 aanbevelingen (4,9%) werden na 2 tot 6
dagen opgevolgd.

De associaties die zijn gevonden met het mixed effects
logistisch model zijn weergegeven in tabel 3. Opvolging was

Tabel 1 Karakteristieken van de aanbevelingen

Patiénten; n 623
Vrouwelijk geslacht; n 263 (42,2%)
Leeftijd in jaren; mediaan [spreiding] b4 [18-91]
Aantal aanbevelingen per patiént; mediaan 1 [1-6]
[spreiding]

Aanbevelingen; n 841

Medisch specialisme voorschrijver; n

* beschouwend 449 (53,4%)
e snijdend 231 (27,5%)
e intensive care 1% (0,1%)
e thoraxcentrum 160 (19,0%)

* Op het moment van de aanbeveling was de patiént verhuisd naar de

Intensive Care.
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Tabel 2 Opvolging van aanbevelingen en de onderliggende geneesmiddelgerelateerde problemen (n = 841)

Type probleem Opvolging aanbeveling; n
opgevolgd* niet opgevolgd* onbekend* totaalt

Interactie 255 (65%) 90 (23%) 45 (12%) 390 (46,4%)
Dosering te hoog 139 (76%) 43 (23%) 1 (1%) 183 (21,8%)
Toevoeging geneesmiddel nodig 57 (78%) 16 (22%) 0 (0%) 73 (8,7%)
Contra-indicatie 46 (72%) 18 (28%) 0 (0%) b4 (7,6%)
Dosering te laag 34 (76%) 10 (22%) 1 (2%) 45 (5,4%)
Dubbelmedicatie 19 (76%) 5 (20%) 1 (4%) 25 (3,0%)
Probleem met gebruik 11 (85%) 1 (8%) 1 (8%) 13 (1,5%)
Monitoring 10 (91%) 1 (9%) 0 (0%) 11 (1,3%)
Administratief 8 (80%) 1 (10%) 1 (10%) 10 (1,2%)
Ineffectieve therapie 5 (63%) 3 (38%) 0 (0%) 8 (1,0%)
Bijwerking 6 (75%) 1 (13%) 1 (13%) 8( 1.0%)
Discrepantie met thuismedicatie 6 (75%) 2 (25%) 0 (0%) 8 (1,0%)
Onnodig geneesmiddelgebruik 3 (100%) 0 (0%]) 0 (0%]) 3 (0,4%)
Totaal 599 (71,2%) 191 (22,7%) 51 (6,1%) 841 (100,0%)

* Percentages binnen het type probleem.

T Percentages van het totale aantal problemen.

Tabel 3 Mixed effects logistisch model van potentiéle determinanten geassocieerd met opvolging van
aanbevelingen (n = 769)*

Potentiéle determinant OR BI95
Karakteristieken van de interventie
Type interventie

e toevoegen geneesmiddel ref

e stoppen geneesmiddel 1,2 0,5-3,0
¢ wijzigen geneesmiddel 0,6 0,3-1,3
e dosering verhogen 0,8 0,3-2,2
e dosering verlagen 0,8 0,3-2,0
e therapeutic drug monitoring 0,5 0,2-1,4
e klinisch-chemisch onderzoek 0,5 0,2-1,5
e elektrocardiografie 0,3 0,1-1,1
e toedientijd aanpassen 11 0,3-3,6
Weekdag van de interventie

* maandag ref

e dinsdag 2.3 0,9-6,2
* woensdag 1,2 0,7-2,2
e donderdag 0,8 0,5-1,5
e vrijdag 0,9 0,5-1,7
Aantal dagen tussen probleem en interventie 0,9 0,8-1,1

Karakteristieken van het onderliggende geneesmiddelgerelateerde probleem
Farmacotherapeutische groept

* spijsverteringsstelsel en metabolisme (A) ref

* bloed en bloedvormende organen (B) 0,7 0,3-1,6
» cardiovasculair systeem (C) 1.1 0,4-2,5
e antimicrobiéle middelen (J) 0,8 0,4-1,7
* oncolytica en immunomodulantia (L) 0,4 0,2-1,3

* bewegingsapparaat (M) 0,6 0,3-1.3
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Tabel 3 (vervolg)

o zenuwstelsel (N) 0,7 0,3-1,5
e anderst 0,6 0,2-1,4
Ernst van het geneesmiddelgerelateerde probleem

e klinisch irrelevant ref

e relevant zonder potentiéle schade b,4 1,9-21,48
e relevant met potentiéle schade 6,8 2,1-22,08
Continuering van thuismedicatie (referentie: in ziekenhuis gestart) 0,6 0,4-0,98
Karakteristieken van de patiént

Vrouwelijk geslacht 0,9 0,6-1,3
Leeftijd (jaren)

e <50 ref

® 51-65 0,7 0,4-11
® 66-75 0,9 0,5-1,7
e>75 0,9 0,5-1,8
Nierfunctiestoornis 11 0,7-1,7
Aantal medicatieopdrachten

e <10 ref

¢ 11-15 1,6 0,9-2,8
® 16-20 1,9 1,1-3,48
e>20 2,9 1,4-6,08
Opnameduur (dagen)

o< ref

®2-3 0,7 0,4-11
®4-8 1,0 0,5-1,8
e>8 0,8 0,4-1,5
Karakteristieken van de apotheker

Vrouwelijk geslacht 1,5 0,9-2,6
Ziekenhuisapotheker in opleiding (referentie: geregistreerd apotheker) 1,0 0,6-1,5
Medische specialisme voorschrijver

e beschouwend ref

e snijdend 11 0,7-1,8
e cardiologie 11 0,7-1,8

B195: 95%-betrouwbaarheidsinterval; OR: odds ratio; ref: referentie.

* Aanbevelingen waarvan de opvolging niet bepaald konden worden (n = 51) zijn geéxcludeerd in dit mixed effects logistisch model. Tevens zijn aanbevelingen

met ontbrekende gegevens [nierfunctiestoornis [n = 11]; thuismedicatie [n = é]] en categorieén met een te klein aantal aanbevelingen voor analyse

(medisch specialisme: intensive care [n = 1]; type interventie: consult [n = 2] en administratief [n = 1]) geéxcludeerd in deze analyse.

T Volgens de anatomisch-therapeutisch-chemische classificatie (ATC) [16].

T Omvat dermatica (D), medicatie voor het urogenitale stelsel en geslachtshormonen (G), systemische hormonale preparaten (H), middelen tegen

parasieten (P) en medicatie voor het ademhalingssysteem (R).

§ Statistisch significant.

significant geassocieerd met het aantal medicatieopdrach-
ten (16-20: ORadj 1,9, BI95 1,1-3,4; > 20: OR ; 2,9, BI95
1,4-6,0) en de ernst van het onderliggende DRP (relevante
problemen zonder potentiéle schade: ORadj 6,4, BI95 1,9-
21,4; relevante problemen met potenti€le schade: OR, & 6,8,
BI95 2,1-22,0). Aanbevelingen betreffende thuismedicatie
werden significant minder vaak opgevolgd (OR 5 0565 BI95
0,4-0,9).

Beschouwing

In dit onderzoek werd 71,2% van de aanbevelingen
van apothekers vanuit de centrale ziekenhuisapotheek
opgevolgd door artsen. Determinanten die significant geas-
socieerd waren met opvolging van de aanbevelingen waren
het aantal medicatieopdrachten van de patiént op de dag
van de interventie, het initieel starten van het betreffende
geneesmiddel in het ziekenhuis en de ernst van het onder-
liggende probleem.
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Het percentage opgevolgde adviezen in ons onderzoek
is hoger dan de 62% in een Frans onderzoek waarbij de
aanbevelingen werden voorgesteld vanuit een centrale
apotheek [3]. In andere onderzoeken zijn zelfs nog lagere
opvolgingspercentages — rond 50% — gevonden [6, 12, 13].
De nauwkeurige beoordeling van de klinische relevantie
van de problemen door onze apothekers zou dit verschil
kunnen verklaren. In sommige onderzoeken waarbij de
apothekers meer geintegreerd waren in het behandelteam
op de afdeling, zijn vergelijkbare opvolgingspercentages
van 60-80% gevonden [3, 13, 20]. Daaruit kan gecon-
cludeerd worden dat centrale afhandeling van medicatie-
bewakingssignalen overwogen kan worden, ook wanneer
ziekenhuisapothekers op de afdeling aanwezig zijn. De
ziekenhuisapothekers op de afdeling zouden hun aandacht
dan kunnen richten op andere DRP’s, zoals bijwerkingen.
Overigens dient hierbij wel de kanttekening gemaakt te
worden dat in ons onderzoek niet met zekerheid te zeggen
is dat de verandering van farmacotherapie of de ingezette
monitoring is ingezet door de aanbeveling van de apo-
theker dan wel op eigen initiatief van de arts. Aangezien
het overgrote deel van de opgevolgde aanbevelingen is ge-
accepteerd binnen 48 uur na de interventie, achten wij het
wel aannemelijk dat de aanbeveling van de apotheker van
invloed is geweest op de aanpassing van het beleid.

Het aantal medicatieopdrachten van de patiént op de
dag van de interventie is significant geassocieerd met op-
volging. Mogelijk hebben artsen een minder goed overzicht
van de complete farmacotherapie bij patiénten met meer
medicatieopdrachten, en zijn ze daardoor eerder geneigd
een aanbeveling van de ziekenhuisapotheker op te volgen.
Bovendien is polyfarmacie een bekende risicofactor voor
DRP’s [21]. Dit benadrukt de toegevoegde waarde van een
ziekenhuisapotheker bij patiénten met polyfarmacie.

De bevinding dat aanbevelingen betreffende klinisch
relevante DRP’s vaker worden opgevolgd, suggereert dat
artsen een zorgvuldige afweging maken van de relevantie
van een DRP voor de patiént. Echter moet hier de kantte-
kening worden gemaakt dat dit resultaat gebaseerd is op
slechts 19 klinisch irrelevante DRP’s.

Verder neemt de kans op opvolging af indien thuisme-
dicatie het probleem veroorzaakt. Een verklaring hiervoor
kan zijn dat artsen terughoudend zijn bij het wijzigen van
medicatie die door een andere arts gestart is.

Dit onderzoek heeft een aantal beperkingen. Ten eerste
zijn vanwege de retrospectieve onderzoeksopzet de argu-
menten voor het niet opvolgen van een aanbeveling niet
bekend. Ten tweede is de proportie van het aantal gegeven
aanbevelingen voor Kklinisch relevante problemen ten op-
zichte van het totale aantal medicatiebewakingssignalen
(inclusief Kklinisch irrelevante signalen) niet bekend. Deze
proportie zou kunnen verschillen tussen de verschillende
apothekers (selectiebias) en zou ook het opvolgingspercen-
tage kunnen beinvloeden, bijvoorbeeld wanneer alleen de
meest dringende interventies aan de arts voorgelegd wor-
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den. Uit eerder onderzoek blijkt overigens dat slechts 1,6%
van alle medicatiebewakingssignalen interventie van een
apotheker behoeft [13]. Kleine variaties tussen verschillen-
de apothekers in het beoordelen van de klinische relevantie
lijken daarom weinig invloed te hebben op het percentage
interventies ten opzichte van het totaal aantal signalen.

Daarnaast is het mogelijk dat sommige aanbevelingen,
die door de arts als klinisch niet relevant zijn beschouwd,
door de apotheker niet zijn geregistreerd. Deze mogelijke
selectiebias en registratiebias verminderen de extrapoleer-
baarheid van onze resultaten naar andere ziekenhuizen.
Evenwel is de inschatting van de klinische relevantie van
een probleem voor de individuele patiént van groot belang
om de arts niet te overladen met irrelevante signalen, waar-
mee ook het vertrouwen in de apotheker en de opvolging
van Kklinisch relevante probleem geschaad zouden kunnen
worden. Wij verwachten daarom dat met een goede in-
schatting van de Kklinische relevantie ook in andere zieken-
huizen vergelijkbare opvolgingspercentages gehaald zullen
worden. Het feit dat het opvolgingspercentage dat wij
vonden in dezelfde orde ligt als de eerder gevonden percen-
tages [1-14], ondersteunt deze gedachte.

Ten derde hebben wij vanwege de retrospectieve onder-
zoeksopzet de karakteristieken van de voorschrijver, op het
specialisme na, niet mee kunnen nemen in dit onderzoek,
terwijl bijvoorbeeld de ervaring van een voorschrijver ge-
associeerd is met de opvolging van een aanbeveling [20].
Daarnaast zou het van belang kunnen zijn of de interventie
is voorgesteld aan de (oorspronkelijke) voorschrijver zelf of
aan een andere arts, al dan niet van een ander specialisme.

Ondanks deze beperkingen is dit het eerste onderzoek
dat een uitgebreid overzicht geeft van de opvolging van
aanbevelingen vanuit de centrale ziekenhuisapotheek en
van de determinanten die geassocieerd kunnen zijn met
opvolging.

Vervolgonderzoek zal zich moeten richten op argumen-
ten van artsen voor het niet opvolgen van aanbevelingen.
Een prospectieve onderzoeksopzet is hiervoor essentieel.
Hiernaast zouden de gevolgen van het niet opvolgen van
een aanbeveling voor een patiént vastgesteld moeten wor-
den. Bovendien zal de kosteneffectiviteit van de klinische
dienstverlening moeten worden vastgesteld, bijvoorbeeld in
termen van reductie van geneesmiddelgerelateerde schade,
geneesmiddelkosten en opnameduur.

Voor het optimaliseren van de klinische dienstverlening
van de ziekenhuisapotheek zouden ziekenhuisapothekers
kunnen overwegen niet-dringende aanbevelingen betref-
fende medicatie die reeds voéor opname werd gebruikt, te
bespreken met de oorspronkelijke voorschrijver. Dit zou
de acceptatiegraad van aanbevelingen kunnen verhogen en
daarmee het aantal DRP’s kunnen verminderen. Daarnaast
zouden ziekenhuisapothekers hun argumenten voor aanbe-
velingen bij patiénten die minder dan 10 geneesmiddelen
gebruiken duidelijker moeten maken. Aan de andere kant
zouden apothekers zich proactiever als medebehandelaar
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kunnen opstellen bij patiénten die meer dan 15 of 20
geneesmiddelen gebruiken, om samen met de arts meer
DRP’s te kunnen voorkomen.

Conclusies

De meerderheid van de aanbevelingen van zieken-
huisapothekers wordt opgevolgd door artsen. De kans op
opvolging neemt toe bij patiénten met meer medicatie-
opdrachten en indien het onderliggende DRP klinisch
relevant is. De kans op opvolging neemt af wanneer het
betreffende geneesmiddel reeds voor ziekenhuisopname
werd gebruikt. Voor optimalisatie van de klinische dienst-
verlening is meer inzicht nodig in de argumenten van
artsen voor het niet opvolgen van aanbevelingen. B
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