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Ansvarsfraskrivelse

Dette er en digital version af retningslinjen, som er udgivet af Sundhedsstyrelsen i 2018. Den oprindelige version findes pa
Sundhedsstyrelsens hjemmeside. Sundhedsstyrelsens nationale kliniske retningslinjer er systematisk udarbejdede udsagn med inddragelse af
relevant sagkundskab. Nationale kliniske retningslinjer kan bruges af fagpersoner, nar de skal traeffe beslutninger om passende og god klinisk
sundhedsfaglig ydelse i specifikke situationer. De nationale kliniske retningslinjer er offentligt tilgeengelige, og patienter kan ogsa orientere sig
i retningslinjerne. Nationale kliniske retningslinjer klassificeres som faglig radgivning, hvilket indebaerer, at Sundhedsstyrelsen anbefaler
relevante fagpersoner at fglge retningslinjerne. De nationale kliniske retningslinjer er ikke juridisk bindende, og det vil altid veere det faglige
skgn i den konkrete kliniske situation, der er afggrende for beslutningen om passende og korrekt sundhedsfaglig ydelse. Der er ingen garanti
for et succesfuldt behandlingsresultat, selvom sundhedspersoner fglger anbefalingerne. | visse tilfaelde kan en behandlingsmetode med lavere
evidensstyrke veere at foretraekke, fordi den passer bedre til patientens situation. Sundhedspersoner skal generelt inddrage patienten, nar de
veelger behandling. Som udgangspunkt skal sundhedspersoner ogsa begrunde beslutninger, der afviger vaesentligt fra god klinisk praksis -
herunder anbefalinger i relevante nationale kliniske retningslinjer.
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Centrale budskaber

1- Laesevejledning
2 - Indledning
3 - Non-farmakologisk behandling

3.1 - Familieorienteret eller individuel alkoholbehandling. 2015.

Staerk Anbefaling

Tilbyd kognitiv adfaerdsterapeutisk familieorienteret alkoholbehandling til personer med alkoholafhangighed med
en familie.

Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet ngdvendigi 2017.

De evidensbaserede metoder indenfor familieorienteret alkoholbehandling bestdr hovedsageligt af forskellige former for
kognitiv adfeerdsterapeutisk parterapi. Der bygges dog pd en systemisk forstdelsesramme, idet hele familien taenkes at veere
berart af og involveret i alkoholproblemerne, ligesom hele familien skal indgd i de forandringer, der skal til for at opnd en varig
effekt af behandlingen. Selvom de inkluderede studier primaert er udfert pd par, vurderer Sundhedsstyrelsen, at man ogsd med
fordel kan inddrage andre pdrarende som sgskende eller foraeldre i behandlingen [8].

Ofte vil man planlzegge nogle individuelle samtaler med personen med alkoholafhaengighed inden og/eller sidelabende med, at
partner inddrages. Der ses desuden tendenser til, at det kan veere afgarende for et positivt udfald, at parret er forpligtet pd
hinanden og/eller kan motiveres til at forpligte sig pd forholdet og/eller familien [20][17]. Evidensen gaelder kun for familier,
hvor det er én af foraeldrene, der har alkoholproblemer. Sundhedsstyrelsen har udgivet en publikation om familieorienteret
alkoholbehandling [14]. | nyere forskning inddrages moduler, der har szerligt fokus pd foraeldrefunktionen som en del af den
adfaerdsterapeutiske kognitive parterapi[13] [6].

Evidensen ser anderledes ud for familier, hvor det er et barn/ung, der har alkoholproblemer. Her synes det udbytterigt at
inddrage hele familien i familieterapi[10] [11][12].
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3.2 - Radgivning af pargrende uden personen med alkoholafhaengighed. 2015.

Steerk Anbefaling

Tilbyd radgivning/vejledning til pargrende til personen med alkoholafhangighed.

Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet nadvendig i 2017.

Pdrarende pdvirkes af alkoholproblemer blandt de nzermeste og kan som felge heraf opleve et behov for rddgivning og
vejledning. Rddgivning er iszer anvendeligt i forhold til pdrarende til personen, der drikker og ikke har erkendt et problematisk
forhold til alkohol eller til behandlingsresistente personer med alkoholafhaengighed. Der arbejdes som oftest med en partner,
men ogsd foraldre og saskende kan inddrages. Rddgivningen har til formdl at skabe gget trivsel hos den pdrarende samt

forandringer i den pdrerendes tanker og adfeerd, sddan at den drikkende motiveres til at begynde i alkoholbehandling og/eller
aendre drikkeadfaerd.

3.3 - Alkoholbehandling i grupper eller individuelt. 2015.

Svag Anbefaling

Samtalebehandling til personer med alkoholafhaengighed kan gives i et gruppeformat eller i et individuelt formalt,
dader ikke er fundet forskel i effekten af de to formater.

Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet nadvendig i 2017.

Sundhedsstyrelsen foresldr, at man overvejer at adskille grupper med henholdsvis afholdenhed og reduceret forbrug som
madlsaetning for behandlingen fremfor at behandle personer med forskellige mdlszetninger i samme gruppe.
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3.4 - Dggnbehandling eller intensiv dagbehandling. 2018.

Svag Anbefaling

Dggn- og intensiv dagbehandling kan begge overvejes som behandlingsformat til personer med sociale problemer
udover alkoholafhaengighed eller ved svaer alkoholafhangighed.

Anbefalingen er opdateret i 2018 uden aendringer.

Personer med svaer alkoholafhzengighed eller samtidige sociale problemer udover alkoholafhaengighed (fx arbejdslashed,
ddrligt netveerk og hjemlgshed) kan have brug for intensiv dag- eller dagnbehandling frem for standard ambulant
alkoholbehandling. Sundhedsstyrelsen foresldr i givet fald, at alkoholbehandlingen planlaegges ud fra et helhedsorienteret syn,
hvor intensiv dag- og degnbehandling indgdr som elementer, der integreres i et sammenhaengende forlab med ambulant
alkoholbehandling og efterbehandling [188].

Til personer med alkoholafhaengighed og store sociale problemer som fx hjemlashed og/eller psykisk sygdom vil
Sundhedsstyrelsen foresld dagnbehandling fremfor intensiv dagbehandling, da det vurderes, at denne gruppe formentlig vil fd
starre udbytte af degnbehandling fx i form af mindre frafald. Der bar fortsat skabes sammenhaeng med ambulant behandling
og efterbehandling. Der mangler dog god forskning pd omrddet, hvorfor beslutningen om intensiv dag- eller degnbehandling
md bero pd en individuel vurdering.

For yderligere vejledning henvises til Sundhedsstyrelsens radgivningsmateriale: Kvalitet i alkoholbehandlingen [187].
Derudover henvises der til den nationale kliniske retningslinje, NKR Udredning og behandling af samtidig alkoholafhaengighed
og psykisk lidelse, for gruppen med bdde psykisk lidelse og alkoholproblemer.

3.5 - Community Reinforcement Approach (CRA) eller standardbehandling til socialt udsatte.
2015.

Svag Anbefaling

Overvej CRA (Community Reinforcement Approach) fremfor standardbehandling til personer med
alkoholafhangighed, der er socialt udsatte.

Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet ngdvendigi 2017.

CRA er en protokolbaseret behandling [40][47]. CRA kan formentlig veere szrlig hensigtsmaessig for personer, som har
problemer pd flere omrader i livet udover alkoholafhzengigheden. Det skyldes, at CRA ikke blot har fokus pd at afhjzelpe
alkoholafhaengigheden, men ogsd pd at styrke personen med alkoholafhaengigheds inddragelse i samfundet, fx ved at personen
med alkoholafhaengighed fdr et arbejdsliv, et aedru netvaerk og et mere velfungerende familieliv. Der er fokus pd at styrke de
aktiviteter, hvor alkohol ikke spiller en rolle i vedkommendes liv. CRA styrker sdledes ikke blot afholdenhed, men ogsd
perspektiverne ved at forblive aedru.
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3.6 - Varighed af ambulant alkoholbehandling: Tre maneder eller lzengere. 2018.

Svag Anbefaling

Overvej at planlaegge struktureret alkoholbehandling af tre maneders varighed frem for seks maneder. Efter tre
maneder vurderes behov for yderligere struktureret behandling.

Anbefalingen er opdateret uden aendringer i 2018.

Sundhedsstyrelsen foresldr, at et behandlingsforlab som udgangspunkt planlzegges af tre mdneders varighed frem for seks
mdneders varighed. Efter tre mdneder tages der aktivt stilling til, om mdlet med behandling er ndet eller om
behandlingsforlgbet evt. skal forlaenges. Visse grupper af personer med sveer alkoholafhaengighed, anden psykisk sygdom eller
sociale problemer kan have behov for mere end tre mdneders behandling, for behandlingen afsluttes og evt. efterbehandling
tilbydes.

Som supplement til et alkoholbehandlingsforlab anbefales efterbehandling (se afsnit 3.7).

3.7 - Er der en positiv effekt af efterbehandling efter afsluttet ambulant alkoholbehandling. 2015.

Svag Anbefaling

Overvej at tilbyde efterbehandling efter et struktureret alkoholbehandlingsforlgb til personen med
alkoholafhaengighed.

Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet ngdvendigi 2017.

Et efterbehandlingsforlab kan straekke sig over 3-12 mdneder, udfares af professionelle alkoholbehandlere og er af
vedligeholdende karakter. Fokus for efterbehandlingen er at forebygge tilbagefald og at hjeelpe hurtigt i tilfselde af tilbagefald.
Efterbehandling kan fx veere telefonopkald hver anden uge i et ar [62] eller gruppebaserede/individuelle samtaler med brug af
kognitive og/eller motivationssggende teknikker [66][64][60].
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4 - Farmakologisk behandling
4.1 - Struktureret samtale og behandling med disulfiram eller struktureret samtale alene. 2018.

Svag Anbefaling MOD

Anvend kun disulfiram som supplement til den strukturerede samtalebehandling til personer med
alkoholafhangighed med gnske om afholdenhed, efter ngje overvejelse, da effekten er usikker og der kan veere
bivirkninger.

Anbefalingen er opdateret i 2018 uden aendringer.

Behandling med disulfiram kraever en mdlsaetning om afholdenhed. Behandlingen md ikke gives til personer med
hukommelsessvigt eller andre kognitive problemer (fx demens, psykose og leverkoma).

Hensigten med disulfiram er at afholde personen fra at drikke alkohol, da disulfiram-alkoholreaktionen fremkalder en rackke
ubehagelige symptomer. Man kan overveje at give disulfiram til personer med alkoholafhaengighed, som selv gnsker det eller
oplever, at det har effekt under forudsaetning af, at personen er velorienteret om virkning og bivirkninger. Nogle personer med
alkoholafhaengighed finder, at indtagelse af disulfiram forud for seerlige risikosituationer for alkoholindtag er hjeelpsomt og
bidrager til at forebygge tilbagefald. Denne brug af disulfiram har ikke veeret systematisk undersggt, og det vil formentlig veere
individuelt, om en sddan strategi er hensigtsmaessig.

Det er indtil videre ikke muligt at sige noget om optimal behandlingsvarighed. Hvis den enkelte drikker under behandling

med disulfiram, bar behandlingen seponeres. Sdfremt personen med alkoholafhaengighed er komplient til behandlingen, og ikke
drikker efter 4-6 uger, fastholdes behandlingen med disulfiram og samtaler i minimum seks og op til 12 mdneder.

4.2 - Struktureret samtale og behandling med disulfiram eller disulfiram alene. 2015.

God Praksis (Konsensus)

Det er ikke god klinisk praksis at give superviseret disulfirambehandling uden samtidig at tilbyde et struktureret
samtaleforlgb til personer med alkoholafhaengighed.

Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet ngdvendigi 2017.

Der kan vzere alkoholafhaengige personer, der ansker at fortsaette disulfirambehandling efter et afsluttet samtaleforlgb. Et
sddant enske bar imgdekommes, sa laenge man med mellemrum tager aktivt stilling til, om der fortsat er brug for behandling.
Et anske om disulfiram uden samtalebehandling bar som hovedregel ikke imgdekommes, medmindre personen

med alkoholafhaengighed har mange behandlingsforlab bag sig.
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4.3 - Struktureret samtale og behandling med acamprosat eller struktureret samtale alene. 2018.

Steerk Anbefaling

Tilbyd acamprosat som supplement til samtalebehandling til personer med alkoholafhangighed, der gnsker
afholdenhed.

Anbefalingen er opdateret uden aendringer i 2018.

Acamprosat bar primzert overvejes som stgatte til personer med alkoholafhaengighed, der ansker afholdenhed fremfor reduktion
i alkoholforbruget. Det ser ud til, at personer med ‘craving’ eller angst som fremtraedende symptomer vil have szerlig gavn af
behandling med acamprosat [100]. Forsigtighed skal udvises ved kendt nyresygdom. Behandlingen kan begynde, sd snart
personen med alkoholafhaengighed kan forstd raekkevidden af behandlingen og bar fortszette i mindst 3-6 mdneder. Den
farmakologiske behandling kan fortsaette efter afsluttet samtalebehandling. Der er ikke viden om effekten pa afholdenhed eller
reduktion i forbrug efter et dr, hvilket kan indgd i overvejelserne om behandlingslaengde. Behandlingen ber desuden seponeres,
hvis der ikke er effekt pd afholdenhed eller nedsat forbrug efter 4-6 ugers behandling.

Ved anvendelse af acamprosat skal man veere saerlig opmaerksom pd, at acamprosat kan vaere besveerlig at indtage, da

preeparatet skal indtages tre gange dagligt, og det bar draftes om eventuelle understattende tiltag kan hjeelpe med at gge
compliance.

4.4 - Struktureret samtale og behandling med naltrexon eller struktureret samtale alene. 2018.

Svag Anbefaling

Overvej at tilbyde naltrexon som supplement til samtalebehandling til personer med alkoholafhaengighed, der
gnsker nedsat forbrug.

Anbefalingen er opdateret uden aendringer i 2018.

Naltrexon sammen med samtalebehandling kan veere relevant til personer med alkoholafhaengighed, der ikke har afholdenhed

som mdlszetning. Personer med tidlig debut af alkoholafhaengighed og familizer disposition kan have sarlig gavn af naltrexon
[126][122].

Behandling med naltrexon bgr seponeres, hvis der ikke er effekt efter 4-6 ugers behandling, men bar vare ved i 3-6 mdneder,
hvis der er effekt. Den farmakologiske behandling kan sdledes fortszette efter afsluttet samtalebehandling. Der er ikke evidens
for effekt af behandling udover 12 mdneder.

100of 161



National klinisk retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed - Sundhedsstyrelsen

4.5 - Struktureret samtale og behandling med nalmefen eller struktureret samtale alene. 2015.

Svag Anbefaling MOD

Anvend kun nalmefen sammen med samtalebehandling til personer med alkoholafhaengighed efter ngje
overvejelse, da effekten af nalmefen er usikker, og der kan vaere bivirkninger.

Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet nadvendig i 2017.

Nalmefen kan veere relevant for en mindre gruppe af personer med alkoholafhzengighed, som har et stort alkoholindtag og ikke
har et gnske om afholdenhed [15][151]. Der skal vaere tale om personer, som opfylder kriterier for alkoholafhaengighed uden
abstinenssymptomer, samt personer, der ikke har psykiatrisk komorbiditet. Endvidere skal behandlingen foregd i en
specialiseret alkoholbehandlingsinstitution, hvor der samtidig kan gives samtalebehandling. | denne situation er der
dokumentation for en beskeden reduktion i brugen af alkohol ved indtagelse af nalmefen efter behov i risikosituationen.

4.6 - Naltrexon vs. acamprosat til lzengerevarende afholdenhed. 2017.

Svag Anbefaling

Overvej behandling med enten naltrexon eller acamprosat, som et supplement til den strukturerede
samtalebehandling, til personer som gnsker leengerevarende afholdenhed.

Anbefalingen er uaendret fra tilleegget (2017).

Ved anvendelse af acamprosat skal man veere szerlig opmaerksom pd, at acamprosat kan vaere besveerlig for personen at
indtage, da doserne skal indtages tre gange dagligt, og det bar draftes om eventuelle understattende tiltag kan hjzelpe med at
age compliance. Naltrexon og acamprosat har forskellige bivirkningsprofiler, og valg af behandling vil afhaenge af den enkeltes
accept af disse bivirkninger. Det vil derfor vaere op til den enkelte laege, i samrdd med personen der skal i behandling, at vurdere
hvilken behandling der passer bedst.

Behandlingen bar seponeres, hvis der ikke er effekt efter 4-6 ugers behandling, men bar vare i 3-6 madneder, hvis der er effekt.

Den farmakologiske behandling kan sdledes fortsaette efter afsluttet samtalebehandling, evt. kan den viderefares af egen laege.
Der er ikke dokumentation for effekt af behandling udover 12 mdneder.
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4.7 - Acamprosat vs. disulfiram til lzengerevarende afholdenhed. 2017.

Svag Anbefaling

Overvej behandling med acamprosat fremfor disulfiram, som et supplement til den strukturerede
samtalebehandling, til personer som gnsker laengerevarende afholdenhed.

Anbefalingen er uzendret fra tilleegget (2017).

Ved anvendelse af acamprosat skal man veere saerlig opmaerksom pd, at acamprosat kan vaere besveerligt for personen at
indtage, da doserne skal indtages tre gange dagligt, og det bar draftes om eventuelle understattende tiltag kan hjeelpe med at
@ge compliance. Sammenlignet hermed skal disulfiram indtages én gang dagligt eller to gange ugentligt.

Disulfiram og acamprosat har forskellige virkningsmekanismer. Hensigten med disulfiram er at afholde personen fra at drikke
alkohol, da disulfiram-alkoholreaktionen fremkalder en reekke ubehagelige symptomer. Acamprosat daemper derimod nogle
personers trang til alkohol (craving).

Disulfiram og acamprosat har forskellige bivirkningsprofiler, og praeferencer vil afhaenge af den enkeltes gnske om virkning og
accept af bivirkninger. Det vil derfor veaere op til den enkelte lzege i samrdd med personen i behandling at vurdere, hvilken
behandling der passer denne bedst.

Ved behandling med disulfiram bar man vaere opmaerksom pd den potentielt livsfarlige disulfiram-alkoholreaktion, som
alkoholindtagelse under disulfirambehandling kan medfare. Disulfirambehandling forudszetter derfor fuldstaendig
afholdenhed. Personer, der veelger disulfirambehandling, bgr vaere motiverede og klar over disulfiram-alkoholreaktionen.
Disulfiram bar ikke gives til personer med reduceret kognitiv funktion. Ved behandling med disulfiram skal man udvise
forsigtighed ved personer med leversygdom [77].

Der ses en tendens til et gget alkoholindtag efter endt behandling med disulfiram (seks mdneder efter behandlingsstart) [165] i
forhold til inden behandlingen, hvilket indikerer, at samtalebehandlingen i forbindelsemed i saer behandling med disulfiram bar
forberede personen pad, hvordan man skal tackle risikosituationer, ndr disulfirambehandling er ophart.

Nogle patienter finder, at indtagelse af disulfiram forud for saerlige risikosituationer for alkoholindtag er hjaelpsomt og bidrager
til at forebygge tilbagefald. Denne brug af disulfiram har ikke veeret systematisk undersggt, og det vil formentlig vaere
individuelt for den enkelte patient, om en sddan strategi er hensigtsmaessig.

For acamprosat gzelder: Behandlingen bar stoppes, hvis der ikke er effekt efter 4-6 ugers behandling, men bgr vare i 3-6
mdneder, hvis der er effekt. Den farmakologiske behandling kan sdledes fortsaette efter afsluttet samtalebehandling, evt. kan
den viderefares af egen laege. Der er ikke dokumentation for effekt af behandling udover 12 mdneder.

For disulfiram gaelder: Sdfremt patienten fremdeles drikker pd disulfiram, bgr behandlingen kraftigt overvejes seponeret

efter farste tilbagefald, med disulfiram-alkoholreaktion. Sdfremt patienten er komplient til behandlingen, og ikke drikker efter
4-6 uger, fastholdes behandlingen med disulfiram og samtaler i minimum seks og op til 12 mdneder.
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4.8 - Naltrexon vs. disulfiram til laengerevarende afholdenhed. 2017.

Svag Anbefaling

Overvej behandling med naltrexon fremfor disulfiram, som et supplement til den strukturerede samtalebehandling,
til personer som gnsker laengerevarende afholdenhed.

Anbefalingen er uzendret fra tilleegget (2017).

Disulfiram og naltrexon har forskellige virkningsmekanismer. Hensigten med disulfiram er at afholde personen fra at drikke
alkohol, da disulfiram-alkoholreaktionen fremkalder en reekke ubehagelige symptomer. Naltrexon virker ved, at personen, der
samtidig indtager alkohol, ikke vil opnd den forventede effekt af alkoholen og herved drikke mindre.

Disulfiram og naltrexon har ogsd forskellige bivirkningsprofiler, og valget af praeparat vil derfor afhaenge af den enkeltes gnske i
forhold til virkning og accept af bivirkninger. Det vil derfor vaere op til den enkelte lzege i samrdd med personen i behandling at
vurdere, hvilken behandling der passer denne bedst.

Ved behandling med disulfiram bar man vaere opmaerksom pd den potentielt livsfarlige disulfiram-alkoholreaktion, som
alkoholindtagelse under disulfirambehandling kan medfare. Disulfirambehandling forudszetter derfor fuldstaendig
afholdenhed. Personer, der vaelger disulfirambehandling, bar vaere motiverede og klar over disulfiram-alkoholreaktionen.
Disulfiram bar ikke gives til personer med reduceret kognitiv funktion. Ved behandling med disulfiram skal man udvise
forsigtighed ved personer med leversygdom [77].

Der ses en tendens til et @get alkoholindtag efter endt behandling med disulfiram (seks mdneder efter behandlingsstart)[165],
hvilket indikerer, at samtalebehandlingen i forbindelse med isaer behandling med disulfiram bar forberede personen pd,
hvordan han eller hun skal tackle risikosituationer for alkoholindtag, ndr disulfirambehandling er ophart.

Nogle personer finder, at indtagelse af disulfiram forud for szerlige risiko-situationer er hjzelpsomt og forebygger tilbagefald.
Denne brug af disulfiram har ikke vaeret systematisk undersagt, og det vil formentlig vaere individuelt for den enkelte patient,
om en sddan strategi er hensigtsmaessig.

For naltrexon gaelder: Behandlingen bar stoppes, hvis der ikke er effekt efter 4-6 ugers behandling, men bgr vare i 3-6 mdneder,
hvis der er effekt.

For disulfiram geaelder: Sdfremt patienten fremdeles drikker pd disulfiram, bar behandlingen kraftigt overvejes seponeret

efter farste tilbagefald, med disulfiram-alkoholreaktion. Sdfremt patienten er komplient til behandlingen, og ikke drikker efter
4-6 uger, fastholdes behandlingen med disulfiram og samtaler i minimum seks og op til 12 mdneder.

130f 161



National klinisk retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed - Sundhedsstyrelsen

4.9 - Nalmefen vs. acamprosat til reduktion i forbrug. 2017.

God Praksis (Konsensus)

Det er god praksis kun i sjeeldne tilfaelde at overveje nalmefen eller acamprosat som et supplement til den
strukturerede samtalebehandling til personer, som gnsker reduktion i forbrug.

Anbefalingen er uzendret fra tilleegget (2017).
Arbejdsgruppen fandt, at der ikke kunne svares entydigt pd spargsmdlet.

Acamprosat har tidligere vist at gge andelen af afholdende efter et dr, men synes i modsaetning til naltrexon ikke at have effekt
pd indtaget alkoholmaengde pr. drikkedag (se afsnit 4.3), hvorfor det ikke vurderes relevant til reduktion i forbrug.

@nsker man alligevel at gare brug af acamprosat, skal man vaere opmaerksom pd, at acamprosat kan veere besveerlig for
personen at administrere, da doserne skal indtages tre gange dagligt. Man ber drafte med personen om eventuelle
understattende tiltag, kan hjzelpe med at gge compliance. Nalmefen indtages efter behov.

Nalmefen kan veere relevant for en mindre gruppe af alkoholafhaengige, som har et skadeligt alkoholindtag og ikke har et gnske
om afholdenhed. Der skal veaere tale om personer, som opfylder kriterier for alkoholafhaengighed uden abstinenssymptomer,
samt personer, der ikke har psykiatrisk komorbiditet. | denne situation er der dokumentation for en beskeden reduktion i
brugen af alkohol ved indtagelse af nalmefen efter behov i risikosituationer. Behandlingen ber altid suppleres med
samtalebehandling (se afsnit 4.3).

Behandlingen bar stoppes, hvis der ikke er effekt efter 4-6 ugers behandling, men bar vare i 3-6 mdneder, hvis der er effekt.

Generelt kan man kun forvente meget begraenset supplerende effekt af disse farmakologiske hjzelpemidler til reduktion i
forbrug.
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4.10 - Nalmefen vs. naltrexon til reduktion i forbrug. 2017.

God Praksis (Konsensus)

Det er god praksis at give naltrexon fremfor nalmefen, som et supplement til den strukturerede samtalebehandling,
til personer som gnsker reduktion i forbrug.

Anbefalingen er uzendret fra tilleegget (2017).

Der er ikke fundet studier, der direkte sammenligner behandling med henholdsvis nalmefen og naltrexon. Tidligere studier har
dog vist, at naltrexon som supplement til samtalebehandling nedszetter alkoholindtaget pr. drikkedag efter tre mdneders
behandling, sammenlignet med samtalebehandling alene (se afsnit 4.4).

Nalmefen kan veere relevant for en mindre gruppe af alkoholafhaengige, som har et skadeligt alkoholindtag og ikke har et gnske
om afholdenhed. Der skal veere tale om personer, som opfylder kriterier for alkoholafhaengighed uden abstinenssymptomer,
samt personer, der ikke har psykiatrisk komorbiditet. | denne situation er der dokumentation for en beskeden reduktion i
brugen af alkohol ved indtagelse af nalmefen efter behov i risikosituationer. Behandlingen begr altid suppleres med
samtalebehandling (se afsnit 4.4).

Behandlingen bar stoppes, hvis der ikke er effekt efter 4-6 ugers behandling, men bar vare i 3-6 mdneder, hvis der er effekt.

4.11 - Naltrexon vs. acamprosat til reduktion i forbrug. 2017.

Svag Anbefaling

Overvej behandling med naltrexon frem for acamprosat, som et supplement til den strukturerede
samtalebehandling, til personer som gnsker reduktion i forbrug.

Anbefalingen er uaendret fra tilleegget (2017).

Naltrexon og acamprosat har forskellige bivirkningsprofiler og valg af behandling vil afhaenge af den enkeltes accept af disse
bivirkninger. Det vil derfor vaere op til den enkelte lzege i samrad med personen der skal i behandling at vurdere hvilken
behandling, der passer bedst. Ved anvendelse af acamprosat skal man vaere szerlig opmaerksom pd, at acamprosat kan vaere
besveerlig for personen at indtage, da doserne skal indtages tre gange dagligt, og det bar draftes om eventuelle understattende
tiltag kan hjzelpe med at gge compliance.

Behandlingen bar stoppes, hvis der ikke er effekt efter 4-6 ugers behandling, men bar vare i 3-6 madneder, hvis der er effekt.

Den farmakologiske behandling kan sdledes fortszette efter afsluttet samtalebehandling, evt. kan den viderefares af egen laege.
Der er ikke dokumentation for effekt af behandling udover 12 mdneder.
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1- Laesevejledning

Retningslinjen er bygget op i to lag:
1. Lag - Anbefalingen

Staerk anbefaling for (Grgn)
Der gives en steerk anbefaling for, nar der er evidens af hgj kvalitet, der viser, at de samlede fordele ved interventionen er
klart starre end ulemperne. Det betyder, at alle, eller naesten alle, patienter vil gnske den anbefalede intervention.

Stzerk anbefaling imod (Gran + Ragd)

Der gives en steerk anbefaling imod, nar der er evidens af hgj kvalitet, der viser, at de samlede ulemper ved interventionen
er klart stgrre end fordelene. Der anvendes ogsa en staerk anbefaling imod, ndr gennemgangen af evidensen viser, at en
intervention med stor sikkerhed er nytteslgs.

Svag/betinget anbefaling for (Gul)

Der gives en svag/betinget anbefaling for interventionen, nar det vurderes, at fordelene ved interventionen er stgrre end
ulemperne, eller den tilgeengelige evidens ikke kan udelukke en vaesentlig fordel ved interventionen, samtidig med at det
vurderes, at skadevirkningerne er fa eller fravaerende. Denne anbefaling anvendes ogsa, nar det vurderes, at patienters
preeferencer varierer.

Svag/betinget anbefaling imod (Gul + Rgd)

Der gives en svag/betinget anbefaling imod interventionen, nar det vurderes, at ulemperne ved interventionen er stgrre
end fordelene, men hvor dette ikke er underbygget af steerk evidens. Denne anbefaling anvendes ogsa, hvor der er staerk
evidens for bade gavnlige og skadelige virkninger, men hvor balancen mellem dem er vanskelige at afggre. Ligeledes
anvendes den ogsa, nar det vurderes, at patientens praeferencer varierer.

God praksis (Gra)

God praksis anvendes, nar der ikke foreligger relevant evidens, og bygger sdledes pa faglig konsensus blandt
medlemmerne af arbejdsgruppen, der har udarbejdet den kliniske retningslinje. Anbefalingen kan veere enten for eller
imod interventionen. Da der er tale om faglig konsensus, er denne type anbefaling svagere end de evidensbaserede
anbefalinger, uanset om de evidensbaseret er staerke eller svage.

Se bilag "Beskrivelse af anbefalingernes styrke og implikationer" for mere information.
2. Lag - Grundlaget for anbefalingen

Klik pa anbefalingen, hvis du vil vide mere om grundlaget for anbefalingen.
Evidensprofilen: De samlede effektestimater samt referencer til studierne.
Sammenfatning: Overblik over samt kort gennemgang af den tilgrundliggende evidens.

Kvaliteten af evidensen:

Hagj: Vier meget sikre p3, at den sande effekt ligger teet pa den estimerede effekt.

Moderat: Vi er moderat sikre pa den estimerede effekt. Den sande effekt ligger sandsynligvis taet pd denne, men der er en
mulighed for, at den er vaesentligt anderledes.

Lav: Vihar begraenset tiltro til den estimerede effekt. Den sande effekt kan veere vaesentligt anderledes end den
estimerede effekt.

Meget lav: Vi har meget ringe tiltro til den estimerede effekt. Den sande effekt vil sandsynligvis veere vaesentligt
anderledes end den estimerede effekt.

Nggleinformationer: Kort beskrivelse af gavnlige og skadelige virkninger, kvaliteten af evidensen og overvejelser
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om patientpraeferencer.

Rationale: Beskrivelse af hvorledes de ovenstdende elementer blev vaegtet i forhold til hinanden og resulterede i
den aktuelle anbefalings retning og styrke.

Praktiske oplysninger: Praktisk information vedrgrende behandlingen og oplysninger om eventuelle szrlige
patientovervejelser.

Adaption: Safremt anbefalingen er adapteret fra en anden retningslinje, findes her en beskrivelse af eventuelle
aendringer.

Diskussion: Hvis du er logget ind som bruger, kan du her komme med kommentarer til specifikke anbefalinger.

Referencer: Referenceliste for anbefalingen.

Den anvendte graduering af evidensens kvalitet og anbefalingsstyrke baseres pd GRADE (Grading of Recommendations
Assessment, Development and Evaluation).

For en hurtig og informativ introduktion til GRADE anbefales falgende artikel G.Goldet, J.Howick. Understanding
GRADE: an introduction. http://www.gradeworkinggroup.org.

Desuden henvises der til Sundhedsstyrelsens metodehandbog for en overordnet introduktion til metoden bag
udarbejdelsen af de Nationale Kliniske Retningslinjer.
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2 - Indledning

Formal

Formalet med denne nationale kliniske retningslinje er at hgjne og ensarte kvaliteten af alkoholbehandling i Danmark,
bade de offentligt finansierede og de private tilbud. Dertil er formalet, at saette fokus pa vigtigheden af tveerfagligt
samarbejde mellem de aktgrer, som handterer alkoholbehandling. Retningslinjen skal herudover medvirke til
hensigtsmaessige patientforlgb og vidensdeling pa tveers af sektorer og faggrupper samt prioritering i sundhedsveesenet.

Denne retningslinje er en opdatering af den oprindelige retningslinje fra 2015, hvor der endvidere er foretaget en
sammenskrivning med tilleegget om valg af farmakologisk behandling fra 2017. Den opdaterede retningslinje erstatter de
tidligere retningslinjer for behandling af alkoholafhaengighed fra 2015 og 2017.

Afgraensning af patientgruppe

Retningslinjen omhandler behandling af voksne over 18 ar med alkoholafhangighed uden psykiske eller somatiske
lidelser (se kriterier for alkoholafhangighed i baggrundsafsnittet), hvor alkoholafhaengighed frem for eventuel
afhaengighed af stoffer udgar hovedproblemet. En mindre andel af de personer, som henvender sig til en
alkoholbehandlingsinstitution, opfylder ikke kriterierne for alkoholafhaengighed, men har et skadeligt forbrug af alkohol.
Disse personer er generelt ogsa omfattet af retningslinjen.

Det har ikke veeret muligt inden for de givne rammer at give specifikke anbefalinger for bgrn og unge i aldersgruppen
10-17 ar, eldre eller for gruppen med samtidig sveer psykisk sygdom (her defineret ved forekomsten af psykotiske
symptomer) eller sveer intellektuel reduktion (udviklingshaeemmede). Gruppen med bade psykisk lidelse og
alkoholproblemer er emne for en anden national klinisk retningslinje: NKR Udredning og behandling af samtidig
alkoholafhaengighed og psykisk lidelse fra 2016.

Malgruppe/bruger

Denne retningslinje henvender sig til en bred vifte af behandlere, herunder personale i alkoholbehandlingsinstitutioner
(leger, sygeplejersker, psykologer, socialrddgivere og paedagoger mv.), alment praktiserende lseger og andre
beslutningstagere inden for omradet.

Sekundaert henvender retningslinjen sig til sygehuspersonale og personale i kommunerne, der hyppigt mgder personer
med alkoholafhaengighed. Viden om evidensbaseret alkoholbehandling skal zge opmaerksomheden pa at henvise
personer med alkoholafhaengighed til specialiseret alkoholbehandling.

Personer med alkoholafhaengighed og pararende kan ligeledes orientere sig i retningslinjen.

Emneafgraensning

Den nationale kliniske retningslinje indeholder handlingsanvisninger for udvalgte og velafgraensede kliniske
problemstillinger ('punktnedslag i forlgbet’). Disse problemstillinger er prioriteret af den faglige arbejdsgruppe som de
omrader, hvor det er vigtigst at fa afklaret evidensen. Det er vigtigt at understrege, at retningslinjen kun beskzaeftiger sig
med udvalgte dele af behandlingsindsatsen pa alkoholomradet og at der ikke er tale om en udtammende beskrivelse af
evidensbaseret alkoholbehandling. Retningslinjen er sdledes ikke deekkende for hele behandlingsforlagbet, men et tillaeg til
den gvrige litteratur pad omradet, herunder bl.a.:

Spgrg til alkoholvaner (Dansk Selskab for Almen Medicin i samarbejde med Sundhedsstyrelsen, 2010):
http://www.dsam.dk/files/9/alkoholvaner.pdf

Kvalitet i alkoholbehandling (Sundhedsstyrelsen, 2008):
http://sundhedsstyrelsen.dk/publ/Publ2008/CFF/Alkohol/Alkoholbehl_kvalitet.pdf

National klinisk retningslinje - Udredning og behandling af personer med samtidig alkoholafhaengighed og psykisk lidelse
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(Sundhedsstyrelsen, 2016):
https://www.sst.dk/da/udgivelser/2016/nkr-alkoholafhaengighed-og-psykisk-lidelse

Alkoholbehandling - en medicinsk teknologivurdering (Sundhedsstyrelsen, 2006):
http://sundhedsstyrelsen.dk/publ/Publ2006/CEMTV/Alkoholbeh/MTValkoholbehandling.pdf

Arbejdsgruppen for den oprindelige og opdaterede version af retningslinjen (2015 og 2018) har valgt at se pa
behandlinger, der vil vaere relevante for langt de fleste personer, der henvises til en alkoholbehandlingsinstitution
(familieorienteret behandling, individuel behandling versus behandling i grupper, medicinsk behandling, varighed af
behandlingen og efterbehandling) samt behandlinger, der overvejende er malrettet personer med bade
alkoholafhaengighed og sociale problemer (dag- versus dggnbehandling samt Community Reinforcement Approach
(CRA)).

Arbejdsgruppen for tillaegget (2017) har valgt at se pa de fire godkendte praeparater indenfor alkoholbehandling;
naltrexon, acamprosat, disulfiram og nalmefen og sammenligne deres effekt og bivirkninger indbyrdes.

Arbejdsgrupperne har forholdte sig til bade personer med alkoholafhaengighed med gnske om afholdenhed, samt til

personer med alkoholafhaengighed, der gnsker reduktion i deres forbrug, da de forskellige leegemidlers
virkningsmekanisme adskiller sig betydeligt pa disse omrader.

Rationale for valg af opdatering i 2017-2018

Beslutningen om at opdatere retningslinjen blev truffet, da arbejdsgruppen vurderede, at der var kommet ny evidens pa
omradet, siden den fgrste retningslinje udkom i 2015. Derudover har der veeret et behov for at samstemme outcomes
mellem den oprindelige NKR og tillaegget til denne fra NKR samt rette mindre fejl i enkelte analyser.

Det har i opdateringen ikke vaeret muligt at stille nye fokuserede spgrgsmal, hvorfor der kun tages stilling til de
eksisterende fokuserede spagrgsmal fra 2015 og pa baggrund af disse er der sggt efter ny litteratur. Ligeledes er der ikke
foretaget aendringer i de fokuserede spgrgsmal og de tilhgrende kapitler, der ikke er opdateret i 2018.

Falgende fokuserede spargsmal blev valgt ud til opdatering:

PICO 4: Bar personer med alkoholafhaengighed med behov for mere intensiv behandling end ambulant behandling
tilbydes dagnbehandling frem for dagbehandling?

PICO 6: Bar disulfiram anvendes som supplement til den strukturerede samtalebehandling frem for
samtalebehandling alene til personer med alkoholafhangighed, der gnsker afholdenhed?

PICO 8: Bgr acamprosat anvendes som supplement til den strukturerede samtalebehandling frem for
samtalebehandling alene til personer med alkoholafhaengighed?

PICO 9: Bar naltrexon anvendes som supplement til den strukturerede samtalebehandling frem for
samtalebehandling alene til personer med alkoholafhangighed?

PICO 11: Bar personer med alkoholafhaengighed tilbydes ambulant alkoholbehandling i seks maneder frem for et
kortere forlgb af tre maneders varighed?

Patientperspektivet
Det er vigtigt, at patientens vaerdier og praeferencer Igbende inddrages i behandlingsforlgbet.

| den oprindelige retningslinje fra 2015 blev patientforeningernes paraplyorganisation Danske Patienter indbudt til
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at deltage i referencegruppen og til at afgive hgringssvar, men tog ikke imod tilbuddet.

| tillaegget fra 2017 blev patientperspektivet repraesenteret via Danske Patienter, som udpegede medlemmer til den
nedsatte referencegruppe. Derudover havde organisationen mulighed for at afgive haringssvar til udkastet til den
feerdige retningslinje. Se medlemmerne af denne referencegruppe i afsnittet om arbejds- og referencegruppen sidst i
dokumentet (bilag Arbejdsgruppen og referencegruppen).

| opdateringsfasen 2017-2018 blev organisationer og selskaber fra den oprindelige arbejdsgruppe inviteret til at deltage i

en ny arbejdsgruppe, ligesom den opdaterede version blev sendt i offentlig hgring med opfordring til udvalgte
organisationer, selskaber og foreninger til at afgive hgringsparter, herunder Danske Patienter.
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3 - Non-farmakologisk behandling

| de fglgende kapitler kan der lzeses neermere om anbefalingerne for brug af non-farmakologisk behandling til
alkoholafhaengighed. Den nationale kliniske retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed indeholder en steerk
anbefaling for alkoholbehandling med deltagelse af paragrende (familiebehandling), frem for individuel behandling af
personen med alkoholafhaengighed. Desuden anbefales det, at pargrende til personer med alkoholafhaengighed far
tilbudt professionel radgivning/vejledning, fordi det gger sandsynligheden for, at personen med alkoholafhaengighed
kommer i behandling samtidig med, at det kan forbedre de pargrendes trivsel.

| forhold til behandlingsvarighed anbefales generelt et behandlingsforlgb af tre maneders varighed, herefter skal der
foretages en vurdering i forhold til yderligere struktureret behandling. Behandlingen kan gives bade som individuelt eller
gruppeforlgb og bar veere valgfrit, og alle personer med alkoholafhaengighed bgr tilbydes efterbehandling med fokus pa
forebyggelse af tilbagefald.

Til personer med sveer alkoholafhaengig eller personer med sociale problemer ud over alkoholafhaengighed kan brug af
dggn- og intensiv daghehandling begge overvejes som behandlingsformat. For denne malgruppe anbefales ogsa
Community Reinforcement Approach fremfor standardbehandling, da der her er fokus pa at styrke de aktiviteter, hvor
alkohol ikke spiller en rolle i vedkommendes liv.

3.1 - Familieorienteret eller individuel alkoholbehandling. 2015.

Er der bedre effekt af familieorienteret alkoholbehandling end individuel alkoholbehandling til personer med
alkoholafhaengighed?

Forskning tyder pa, at der er god effekt af familieorienteret alkoholbehandling [2]. Der er behov for stgrre viden om,
hvilken type af familieorienteret alkoholbehandling, der er bedst dokumentation for.

Steerk Anbefaling

Tilbyd kognitiv adfaerdsterapeutisk familieorienteret alkoholbehandling til personer med alkoholafhzaengighed med
en familie.

Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet ngdvendigi 2017.

De evidensbaserede metoder indenfor familieorienteret alkoholbehandling bestdr hovedsageligt af forskellige former for
kognitiv adfeerdsterapeutisk parterapi. Der bygges dog pd en systemisk forstdelsesramme, idet hele familien taenkes at veere
berart af og involveret i alkoholproblemerne, ligesom hele familien skal indga i de forandringer, der skal til for at opnd en varig
effekt af behandlingen. Selvom de inkluderede studier primzert er udfert pa par, vurderer Sundhedsstyrelsen, at man ogsd med
fordel kan inddrage andre pdrarende som sgskende eller foraeldre i behandlingen [8].

Ofte vil man planlaegge nogle individuelle samtaler med personen med alkoholafhaengighed inden og/eller sidelobende med, at
partner inddrages. Der ses desuden tendenser til, at det kan veaere afgarende for et positivt udfald, at parret er forpligtet pd
hinanden og/eller kan motiveres til at forpligte sig pd forholdet og/eller familien [20][17]. Evidensen gaelder kun for familier,
hvor det er én af foraeldrene, der har alkoholproblemer. Sundhedsstyrelsen har udgivet en publikation om familieorienteret
alkoholbehandling [14]. | nyere forskning inddrages moduler, der har szerligt fokus pd foraeldrefunktionen som en del af den
adfaerdsterapeutiske kognitive parterapi[13] [6].

Evidensen ser anderledes ud for familier, hvor det er et barn/ung, der har alkoholproblemer. Her synes det udbytterigt at
inddrage hele familien i familieterapi[10] [11][12].

220f 161



National klinisk retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed - Sundhedsstyrelsen

Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger

Familieorienteret alkoholbehandling gger bade personen med alkoholafhaengigheds og partners trivsel i relation
til forholdet/familien. Familieorienteret alkoholbehandling gger antallet af dage med afholdenhed og mindsker
muligvis maengden af indtaget alkohol ved de lejligheder, hvor der drikkes. Der er sparsom viden om effekten af
familieorienteret alkoholbehandling pa vold og barns trivsel. Der er ingen kendte skadevirkninger af
familieorienteret alkoholbehandling.

Kvaliteten af evidensen

Kvaliteten af evidensen for de kritiske outcomes om familiefunktion, partners trivsel (i relation til parforholdet) og
procent dage afholdende efter et &r er moderat, mens kvaliteten af evidensen er lav for de kritiske outcomes om
frafald og bgrns trivsel. Den samlede kvalitet af evidensen er derfor lav.

Patientpraeferencer

Familieorienteret alkoholbehandling er en praeferencefglsom behandling. Nogle foretraekker fgrst at modtage
individuel behandling, inden familien inddrages. | sddanne tilfaelde er det vigtigt, at behandleren er opmaerksom pa
mulighederne for at inddrage familien pa et senere tidspunkt. Andre gnsker slet ikke, at familien inddrages.
Ligeledes vil nogle paragrende ikke gnske at deltage i behandlingen.

Andre overvejelser

Der er fa efteruddannelsesmuligheder inden for kognitiv familieorienteret alkoholbehandling i Danmark. Der er
saledes behov for at styrke fokus pa den kognitive familieorienterede alkoholbehandling.

Nogle personer med alkoholafhaengighed har ingen pargrende.

Rationale

Sundhedsstyrelsen har valgt at give en staerk anbefaling for kognitiv adfeerdsterapeutisk familieorienteret
alkoholbehandling, selvom kvaliteten af evidensen samlet set er lav. Dette skyldes, at kvaliteten af evidensen vedr.
partners og familiens trivsel samt afholdenhed er moderat, og at denne evidens viser, at kognitiv familieorienteret
alkoholbehandling gger familiens samt partners trivsel og andelen af dage med afholdenhed hos personen med
alkoholafhaengighed sammenlignet med individuel behandling. Samtidig har familieorienteret alkoholbehandling
ingen kendte skadelige virkninger.

Fokuseret Spgrgsmal
Population: Personer med alkoholafhaengighed
Intervention: Familieorienteret behandling

Sammenligning: Individuel behandling
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Sammenfatning

Evidensgrundlaget bestod af otte randomiserede forsgg[3][4][5][6][7][8][16][18][19] fra NICEs guideline, n=970
[2]. Den opdaterende sggning fandt ingen nye relevante studier.

Den fundne litteratur omfattede kun kognitiv adfaerdsterapeutisk parterapi og ikke familieterapi i traditionel
forstand med hele familien.
Litteraturen viser, at familieorienteret behandling gger familiens og partners trivsel ved behandlingsafslutning
(og ved 6-12 maneders follow-up, data ikke vist), ligesom det gger andelen af afholdende dage ved et ars follow-
up. Barns trivsel var kun undersggt i et enkelt studie, som fandt en ikke signifikant tendens til bedre trivsel ved
familieorienteret alkoholbehandling sammenlignet med individuel alkoholbehandling.

Der var ikke forskel mellem behandlingerne med hensyn til frafald og alkoholindtag pr. drikkedag.

Outcome
Tidsramme

Trivsel hos bgrn
(Children with
open cases with
child protective
services for target
child)

Efter behandlingen
(end of treatment)

Frafald af alle
arsager (dropout
all reasons)

Andel afholdende
dage, (Days with
abstinence) ®
Efter endt
behandling (end of
treatment)

Resultater og
malinger

Relative risiko 1
(C195%0.26 - 3.81)
Baseret pa datafra 20

patienter i 1 studier. B
(Randomiserede
studier)

Relative risiko 1.22
(C195%0.74-2.02)
Baseret pa datafra
313 patienteri4
studier. ®
(Randomiserede
studier)

Malt med: En lavere

standard deviation

indikereren bedre
effekt pa afholdenhed

6 (Randomiserede
studier)

Effektestimater

300 300

per 1.000 per 1.000

Forskel: O faerre per 1.000
(Cl195% 221 feerre - 844 mere)

143 174

per 1.000 per 1.000

Forskel: 31 mere per 1.000
(Cl1 95% 37 feerre - 146 mere)

Forskel: MD 0.16 h¢jere

(C195% 0.44 lavere - 0.13 hgjere )
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Tiltro til
estimaterne
(at de afspejler den
sande effekt i
populationen)

Sammendrag

Lav
Kun et studie med
problemer med
blinding af
behandlingsallokering
og blinding af maling
af outcome. 2

Lav
Problemer med
blinding af
behandlingsallokering
og blinding af maling
af outcome. 95%Cl
indeholder ingen

effekt og er bredt 4

Moderat
Problemer med
blinding af
behandlingsallokering
og blinding af maling
af outcome ’
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Andel afholdende
dage, (Days with
abstinence) ®
1 ars follow-up (1
year follow-up)

Alkoholindtag pr.
drikkedag (Drinks
per drinking day)
Efter endt
behandling (end of
treatment)

Alkoholindtag pr.
drikkedag,
(Alcohol intake
per drinking day)
1 ars follow-up (1
year follow-up)

Tid til
alkoholindtag -
ikke rapporteret
(time till alcohol

consumption)

Andel afholdende
dage (Days
abstinent)

2 ars follow-up (2
years follow-up)

Malt med: En lavere

standard deviation

indikerer en bedre
effekt pa afholdenhed.

Baseret pa data fra:
245 patienteri4
studier.’
(Randomiserede
studier)

Baseret pa data fra: 48
patienter i 1 studier. 1
(Randomiserede
studier)

Baseret pa data fra: 43
patienter i 1 studier. B
(Randomiserede
studier)

Malt med: En lavere

standard deviation

indikerer en bedre
effekt pa afholdenhed

Baseret pa data fra: 34

Forskel: MD 0.54 lavere

(Cl195%0.81 lavere - 0.27 lavere)

Forskel: MD 0.38 lavere
(C195% 0.95 lavere - 0.2 lavere )

Forskel: MD 0.11 lavere

(C195% 0.71 lavere - 0.49 hgjere )

Forskel: MD 0.34 lavere

(Cl195% 1.05 lavere - 0.37 hgjere )
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Moderat
Problemer med
blinding af
behandlingsallokering
og blinding af maling
af outcome *°

Lav
Problemer med
blinding af
behandlingsallokering
og blinding af maling
af outcome og 95%Cl
indeholder ingen
effekt og kun et

studie 12

Meget lav
Problemer med
blinding af
behandlingsallokering
og blinding af maling
af outcome, 12-trins
behandling anvendes
ikke professionelt i
Danmark. Problemer

med blinding. **

Lav
Problemer med
blinding af
behandlingsallokering
og blinding af maling
af outcome Kun et

Vifandt ingen studier
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Familiefunktion
malt af den

afhaengige (Dyadic
Adjustment Scale),

Family function

(marital function),

drinker
Efter behandlingen
(end of treatment)

Trivsel hos
partner/
familiefunktion
malt af partneren,
(Dyadic
Adjustment Scale)
Efter behandlingen
(end of treatment)

Trivsel hos bgrn
(Children's
pediatric symptom
list), (Children's
pediatric symptom
list)

Efter behandlingen
(end of treatment)

Dage med vold
mand mod kone -
(Spousal Violence

Male-to-Female
Days Any
Violence),
Efter endt

behandling (end of
treatment)

patienter i 1 studier. 16

(Randomiserede
studier)

Baseret pa data fra:
280 patienteri 6
studier. 1
(Randomiserede
studier)

Baseret pa data fra:
278 patienteri 6
studier. 2°
(Randomiserede
studier)

Baseret pa datafra: 47
patienter i 1 studier. 22
(Randomiserede
studier)

Baseret pa data fra: 20
patienter i 1 studier.

24

(Randomiserede
studier)

Forskel: SMD 0.47 hgjere
(C195% 0.11 hgjere - 0.82 hgjere)

Forskel: SMD 0.32 hgjere
(Cl195% 0.05 hgjere - 0.59 hgjere)

Forskel: MD 3 lavere
(Cl195% 10.94 lavere - 4.94 lavere)

Forskel: MD 0.24 lavere
(Cl195% 2.18 lavere - 1.7 hgjere )
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studie. 95%Cl
indeholder ingen

effekt ¥’

Moderat
Problemer med
blinding af
behandlingsallokering
og blinding af maling

19
af outcome

Moderat
Problemer med
blinding af
behandlingsallokering
og blinding af maling
af outcome 2!

Lav
Problemer med
blinding af
behandlingsallokering
og blinding af maling
af outcome Kun et
studie 2

Lav
Kun et studie med
problemer med
blinding af
behandlingsallokering
og blinding af maling
af outcome %



National klinisk retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed - Sundhedsstyrelsen

Timeline
Followback
Interview-Spousal
Violence Female- Lav
to-Male Days Any Problemer med
Violence (FMDAV) 2 . blinding af
Ba:'erett pE'] fata:a. 222 Forskel: MD 0.14 lavere behandlingsallokering
Efter endt pa (lggn(zirc;mizelie:jeer' (C195% 2 lavere - 1.72 hgjere) og blinding af méling
behandling (end of studier) af outcon?e2K7un et
treatment) studie

1. Systematisk oversigtsartikel [1] med inkluderede studier: Lam 2009. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt
til interventionen . Understattende referencer: [6],

2. Risiko for bias: Alvorlig. Problemer med blinding af behandlingsallokering og blinding af maling af outcome ; Inkonsistente
resultater: Ingen betydelig . Problemer med blinding af behandlingsallokering og blinding af maling af outcome ; Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upracist effektestimat: Alvorlig. Kun et studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

3. Systematisk oversigtsartikel [2] med inkluderede studier: [19], [21], [3], [7]. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

4. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med blinding af behandlingsallokering og blinding af maling af outcome ; Inkonsistente
resultater: Ingen betydelig . Problemer med blinding af behandlingsallokering og blinding af maling af outcome ; Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. 95%Cl indeholder ingen effekt og er bredt ; Publikationsbias:
Ingen betydelig.

5. Enlavere standard deviation indikerer en bedre effekt pa afholdenhed

6. Systematisk oversigtsartikel [2] . Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen [3],[21], [6].

7. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med blinding af behandlingsallokering og blinding af maling af outcome ; Inkonsistente
resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig .
Publikationsbias: Ingen betydelig .

8. Enlavere standard deviation indikerer en bedre effekt pa afholdenhed.

9. Systematisk oversigtsartikel [2] med inkluderede studier: [6], [3],[21], [7]. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

10. Risiko for bias: Alvorlig. Problemer med blinding af behandlingsallokering og blinding af maling af outcome ; Inkonsistente
resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig .
Publikationsbias: Ingen betydelig .

11. Systematisk oversigtsartikel [2] med inkluderede studier: [19]. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til
interventionen.

12. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med blinding af behandlingsallokering og blinding af maling af outcome ; Inkonsistente
resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. 95%Cl indeholder ingen
effekt og kun et studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

13. Systematisk oversigtsartikel [2] med inkluderede studier: [7]. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til
interventionen.

14. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med blinding af behandlingsallokering og blinding af maling af outcome ; Inkonsistente
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resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Alvorlig. 12-trins behandling (anvendes ikke professionelt i Danmark) ;
Upraecist effektestimat: Alvorlig . Kun et studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

15. Enlavere standard deviation indikerer en bedre effekt pa afholdenhed

16. Systematisk oversigtsartikel [2] med inkluderede studier: [21]. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til
interventionen.

17. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med blinding af behandlingsallokering og blinding af maling af outcome ; Inkonsistente
resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig . Kun et studie. 95%Cl
indeholder ingen effekt ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

18. Systematisk oversigtsartikel [1] med inkluderede studier: Lam 2009, Fals-Stewart 2005, Vedel 2008, Kelley 2002, Walitzer
2004, O'Farrell 1985. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

19. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med blinding af behandlingsallokering og blinding af maling af outcome ; Inkonsistente
resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig .
Publikationsbias: Ingen betydelig .

20. Systematisk oversigtsartikel [1] med inkluderede studier: Lam 2009, Fals-Stewart 2005, Vedel 2008, Kelley 2002, Walitzer
2004, O'Farrell 1985. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

21. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med blinding af behandlingsallokering og blinding af maling af outcome ; Inkonsistente
resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig.
Publikationsbias: Ingen betydelig .

22. Systematisk oversigtsartikel [1] med inkluderede studier: Kelley 2002. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

23. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med blinding af behandlingsallokering og blinding af maling af outcome ; Inkonsistente
resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Kun et studie ;
Publikationsbias: Ingen betydelig .

24. Systematisk oversigtsartikel [1] med inkluderede studier: Lam 2009. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt
til interventionen.

25. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med blinding af behandlingsallokering og blinding af maling af outcome ; Inkonsistente
resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Kun et studie ;
Publikationsbias: Ingen betydelig .

26. Systematisk oversigtsartikel [1] med inkluderede studier: Lam 2009. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt
til interventionen.

27. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med blinding af behandlingsallokering og blinding af maling af outcome ; Inkonsistente
resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Kun et studie ;
Publikationsbias: Ingen betydelig .

Referencer
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Kbh.: Sundhedsstyrelsen, 2015. Link

[2] The British Psychological Society; The Royal College of Psychiatrists : Alcohol-Use Disorders Diagnosis, Assessment and
Management of Harmful Drinking and Alcohol Dependence (CG 115). National Collaborating Centre for Mental Health
commissioned by the National Institute for Health & Clinical Excellence, 2011; (National Clinical Practice Guideline 115) Link

[3] Fals-Stewart W., Birchler GR, Kelley ML : Learning sobriety together: A randomized clinical trial examining behavioral couples
therapy with alcoholic female patients. Journal of consulting and clinical psychology 2006;74(3):579-591 Journal

[6] Lam WK, Fals-Stewart W., Kelley ML : Parent training with behavioral couples therapy for fathers' alcohol abuse: effects on
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[7] Sobell MB, Sobell LC : Stepped care as a heuristic approach to the treatment of alcohol problems. Journal of consulting and
clinical psychology 2000;68(4):573-579

[19] Vedel E., Emmelkamp PM, Schippers GM : Individual cognitive-behavioral therapy and behavioral couples therapy in alcohol
use disorder: a comparative evaluation in community-based addiction treatment centers. Psychotherapy and psychosomatics
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drinking adjustment during the two years after treatment.. Behavior Therapy 1992;23(4):529-549 Journal Link

3.2 - Radgivning af pargrende uden personen med alkoholafhangighed. 2015.

Indebzerer professionel radgivning/vejledning af pargrende, at den alkoholafhaengige kommer tidligere i behandling, og
gger det trivslen hos de pargrende/i familien?

Der er behov for viden om, hvorvidt professionel radgivning til pargrende til alkoholafhaengige, der ikke er motiverede for
alkoholbehandling, kan fa den alkoholafhzengige i behandling, og om det @ger trivslen hos de pargrende og i familien [26].

Staerk Anbefaling

Tilbyd radgivning/vejledning til pargrende til personen med alkoholafhangighed.

Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet ngdvendigi 2017.

Pdrarende pdvirkes af alkoholproblemer blandt de nzermeste og kan som felge heraf opleve et behov for rddgivning og
vejledning. Rddgivning er iseer anvendeligt i forhold til pdrarende til personen, der drikker og ikke har erkendt et problematisk
forhold til alkohol eller til behandlingsresistente personer med alkoholafhaengighed. Der arbejdes som oftest med en partner,
men ogsd foreeldre og saskende kan inddrages. Rddgivningen har til formdl at skabe gget trivsel hos den pdrarende samt
forandringer i den pdrarendes tanker og adfeerd, sddan at den drikkende motiveres til at begynde i alkoholbehandling og/eller
aendre drikkeadfzerd.

Praktiske Oplysninger

Community Reinforcement Approach and Family Training (CRAFT) er en manualbaseret metode (21) med seks faste
temaer, der typisk gennemgas over 12 sessioner. Det kan foregd i grupper eller individuelt. Den pargrende undervises
i en adfeerd, der via positive incitamenter kan motivere den drikkende til at starte i alkoholbehandling. Der er udviklet
en selvhjaelpsbog til pargrende til personer med alkoholafhaengighed pa engelsk, der skal statte op om arbejdet under
sessionerne (22).
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Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger

Professionel radgivning til pdrgrende gger sandsynligheden for, at personen med alkoholafhaengighed kommer i
behandling. Herudover medfarer det gget trivsel hos den pargrende gennem bedre coping og en ikke signifikant
tendens til feerre depressive symptomer. Der er ikke fundet forskelle i effekt pa familiefunktion ved en
professionel radgivningsindsats sammenlignet med ingen indsats/selvhjalpsgrupper til pargrende. Der var stgrre
frafald blandt de pargrende, der fik professionel radgivning i forhold til ingen radgivning/ selvhjeelpsgrupper,
hvilket er forventeligt, da man pr. definition ikke kan frafalde 'ingen radgivning’. Der er ingen kendte
skadevirkninger ved professionel radgivning til pargrende.

Kvaliteten af evidensen

Kvaliteten af evidensen for det kritiske outcome om opstart af personen med alkoholafhaengighed i behandling er
moderat, mens den er lav til moderat for det kritiske outcome om den pargrendes trivsel afhaengig af, om trivsel
males ved coping eller depressive symptomer. Samlet er evidensen saledes lav til moderat.

Patientpraeferencer

Pargrende, der selv henvender sig til en behandlingsinstitution med henblik pa at fa rad og vejledning, vil
formentlig veere motiverede for professionel radgivning. Det er praeferencefglsomt, om pargrende gnsker
individuel radgivning eller radgivning i grupper.

Andre overvejelser

Der mangler viden og uddannelse i CRAFT-metoden i Danmark. Der er behov for at synligggre tilbud til pargrende
til personer med alkoholafhaengighed, sddan at flere pargrende henvender sig for at fa rad og vejledning.

Rationale

Der er god evidens for, at professionel radgivning til pargrende @gger sandsynligheden for, at personen med
alkoholafhaengighed kommer i behandling sammenlignet med ingen radgivning eller selvhjeelpsgrupper til pargrende.
Herudover kan det gge de pargrendes trivsel gennem bedre coping og evt. bidrage til feerre depressive symptomer.

Professionel radgivning til pdrgrende har ingen kendte skadevirkninger og vurderes at vaere mindre
praeferencefglsomt blandt pargrende, som selv henvender sig til en behandlingsinstitution med henblik pa at fa rdd og
vejledning.

Fokuseret Spgrgsmal
Population: Pargrende til personer med alkoholafhaengighed
Intervention: Professionel radgivning

Sammenligning: Ingen radgivning eller selvhjeelpsgrupper
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Sammenfatning

Evidensgrundlaget bestod af fem randomiserede forsgg, n=294, fra to systematiske

reviews [23][25][27][28][30].

Litteraturen viser, at professionel radgivning til pargrende til personer med alkoholafhaengighed ager
sandsynligheden for, at personen med alkoholafhaengighed kommer i behandling sammenlignet med ingen
radgivning eller selvhjeelpsgrupper til pargrende. Hertil kommer gget trivsel hos den pargrende gennem bedre
coping og en ikke signifikant tendens til faerre depressive symptomer. Der er ikke fundet forskel i effekt pa
familiefunktion eller alkoholindtag ved professionel radgivning sammenlignet med ingen radgivning eller

selvhjeelpsgrupper til pargrende.

Tre studier var baseret pd CRAFT-metoden [23][25][28] og to pa kognitive teknikker[27][30]. Studierne baseret
pa kognitive teknikker underviste de pargrende i at tackle eller ‘cope’ med den stress og frustration, som
samlivet med personen med alkoholafhangighed gav anledning til. Studierne baseret pa CRAFT-metoden var
primaert rettet mod at fa personen med alkoholafhaengighed i behandling ved at bruge den paragrende som

facilitator.

Outcome Resultater og
Tidsramme malinger

Hvor mange
pargrende
stopper far tid af

. forskellige Relative risiko 5.78
arsager. (Drop-out  (c| 959 1,04 -31.98)

of relativesdueto  paseret pa data fra 243

all reasons) patienter i 3 studier. *

Efter behandling  (Randomiserede studier)
(Post treatment)

Andel
alkoholafhaengige

dsrr(])ps(tjal\'rter Relative risiko 3.13
€ ehan '"f ‘ (C195% 1.03-9.49)
ngagement o Baseret pa data fra 142

drinker in patienter i 3 studier. 8

treatment) (Randomiserede studier)
Op til 3 maneder

efter endt
radgivningsindsats

Effektestimater

0 58

per 1.000 per 1.000

Forskel: 58 mere per 1.000
(ClI95% O faerre - O faerre)

200 626

per 1.000 per 1.000

Forskel: 426 mere per 1.000
6 mere - 1,698 mere
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Tiltro til
estimaterne
(at de afspejler
densande
effekti
populationen)

Sammendrag

Hg;j
Manglende
blinding 2

Moderat
Manglende

blinding *
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(up to 3 months -
post treatment)

Familiefunktion
(Family Conflict
Score) (Family
conflict - Family

conflict score) Baseret pa data fra: 125

Efter endt . . s
radgivningsindsats patienter i 2 studier.
(Post treatment) (Randomiserede studier)

Trivsel hos bgrn
(well-being of
children)

3 maneder efter
pabegyndt indsats
(3 months after
treatment initiation)

Tid til recidiv
(Time till relapse)

Pabegyndelse af
alkoholbehandling
(Initiation of
treatment)

12 méneder efter
pabegyndt indsats
(12 months after
treatment initiation)

Procent dage
afholddende hos Baseret pa data fra: 105
en patienter i 1 studier. 7

Forskel: MD 0.35 hgjere
(C195%0.42 lavere - 1.12 hgjere )

Forskel: MD 4 lavere
(Cl195% 18.92 lavere - 10.92 hgjere )
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manglende
blinding Bredt
95%Cl°¢
Vifandtingen studier
Vifandt ingen studier
Vifandt ingen studier
Lav
Manglende

blinding og kun et
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alkoholafhzaengige.

(Partner percent
days abstinent)
Efter endt
radgivningsindsats
(Post treatment)

Genstande pr.
drikkedag hos den
alkoholafhaengige,

(Partner DDD)

Efter endt
radgivningsindsats
(Post treatment)

Pargrendes trivsel
(Coping
skillfulness,
Spouse Situation
Inventory)
(Coping
skillfulness,
Spouse Situation
Inventory)
Efter endt
radgivningsindsats
(Post treatment)

Pargrendes trivsel
(Beck's
Depression skala),
(depression in
spouses (Beck
depression scale)
Efter endt
radgivningsindsats
(Post treatment)

Familiefunktion,

(Randomiserede studier)

Baseret pa data fra: 104

patienter i 1 studier. ?
(Randomiserede studier)

Baseret pa datafra: 110
patienteri 1 studier. 1
(Randomiserede studier)

Baseret pa data fra: 234
patienter i 3 studier. 8

(Randomiserede studier)

studie ®
Lav
Forskel: MD 0.36 hgjere i T\;_anglenkde
(C195% 3.01 lavere - 3.73 hajere ) inding og kun et
. ' studie 1°
Lav
Forskel: MD 0.33 hgjere " "g.anglenkde
(C195% 0.2 hgjere - 0.46 hajere ) inding og kun et
. . studie *2
Moderat
Forskel: MD 1.82 lavere Pmb'e'?erg‘ed
(C195% 3.92 lavere - 0.28 hgjere ) manglende
' ' blinding *4
Lav
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(Family Cohesion
Score) Family

cohesion Candend
Efter endt Baseret pa data fra: 125 Forskel: MD 0.38 lavere angente
radgivningsindsats  atienter i 2 studier. *° (C195% 1.3 lavere - 0.54 hgjere) plinding og predt
(Post treatment) ; o d ) 95%Cl

(Randomiserede studier)

1. Systematisk oversigtsartikel [22] med inkluderede studier: Manuel 2012, Rychtarik 2005, Miller 1999. Baselinerisiko/
komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

2. Risiko for bias: Ingen betydelig . Problemer med manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Problemer med
manglende blinding ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen
betydelig.

3. Systematisk oversigtsartikel [22] med inkluderede studier: Miller 1999, Sisson 1986, Manuel 2012. Baselinerisiko/ komparator::
Kontrolarm i reference brugt til interventionen .

4. Risiko for bias: Alvorlig. Problemer med manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Problemer med
manglende blinding ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen
betydelig.

5. Systematisk oversigtsartikel [22] med inkluderede studier: Miller 1999, Manuel 2012. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i
reference brugt til interventionen.

6. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Bredt 95%Cl ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

7. Systematisk oversigtsartikel [22] med inkluderede studier: Rychtarik 2005. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

8. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Kun et studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

9. Systematisk oversigtsartikel [22] med inkluderede studier: Rychtarik 2005. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

10. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Kun et studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

11. Systematisk oversigtsartikel [22] med inkluderede studier: Rychtarik 2005. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

12. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Kun et studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

13. Systematisk oversigtsartikel [22] med inkluderede studier: Miller 1999, Rychtarik 2005, Manuel 2012. Baselinerisiko/
komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

14. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

15. Systematisk oversigtsartikel [22] med inkluderede studier: Miller 1999, Manuel 2012. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm
i reference brugt til interventionen.

16. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Bredt 95%Cl ; Publikationsbias: Ingen betydelig .
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Referencer

[22] NKR 13 Alkoholafhaengighed. Fokuseret spargsmal 2: Radgivning af pargrende - meta-analyse. Kbh.: Sundhedsstyrelsen,
2015. Link

3.3 - Alkoholbehandling i grupper eller individuelt. 2015.
Hvad har bedst effekt: Samtalebehandling i grupper eller individuel samtalebehandling?

Samtalebehandling er en stor del af alkoholbehandlingen. Der er pavist effekt af sdvel individuel samtalebehandling som
samtalebehandling i grupper, og begge behandlingsformater anvendes i Danmark [32]. Det er dog uklart, hvilket
behandlingsformat (gruppe eller individuel) der er mest effektivt.

Svag Anbefaling

Samtalebehandling til personer med alkoholafhaengighed kan gives i et gruppeformat eller i et individuelt formalt,
da der ikke er fundet forskel i effekten af de to formater.

Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet ngdvendigi 2017.

Sundhedsstyrelsen foresldr, at man overvejer at adskille grupper med henholdsvis afholdenhed og reduceret forbrug som
madlsaetning for behandlingen fremfor at behandle personer med forskellige mdlszetninger i samme gruppe.

Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger

Der er ikke fundet forskelle i effekten af behandlingen pa de kritiske outcomes afhaengig af, om behandlingen gives
i etindividuelt eller i et gruppeformat. Dog ses flere med et relativt lavt alkoholindtag (op til 20 genstande pr. uge)
blandt de individuelt behandlede ved 3-9 maneders opfglgning.

Kvaliteten af evidensen

Kvaliteten af evidensen for det kritiske outcome om frafald er lav, mens evidensen for det kritiske outcome om
procent dage afholdende efter et ar er meget lav. Samlet set er kvaliteten af evidensen derfor meget lav.

Patientpraeferencer

Nogle vil ikke behandles i grupper fx pa grund af social angst. Andre vil foretraekke gruppebehandling frem for
individuel behandling pa grund af muligheden for at dele erfaringer med andre, som har en lignende problematik.
Derfor bgr begge behandlingsformater tilbydes.
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Andre overvejelser

Gruppeformatet kan give personen med alkoholafhaengighed et netvaerk af andre personer med

alkoholafhaengighed, som er afholdende.

Rationale

Der blev ikke fundet forskel i effekten af behandlingen pa de kritiske outcomes afhaengig af, om behandlingen gives i et

individuelt eller i et gruppeformat. Der vil vaere forskel pa de alkoholafhaengiges praeferencer, hvorfor begge

behandlingsformater bgr tilbydes.

Fokuseret Spgrgsmal

Population:

Intervention: Gruppeintervention

Sammenligning: Individuel intervention

Sammenfatning

Personer med alkoholafhaengighed

Evidensgrundlaget bestod af fire randomiserede forsag, n=847 [33][34][35][36]. Arbejdsgruppen fandt ikke

relevante systematiske reviews.

Alle studier tilstraebte at give den samme type af behandling (guided self-change, kognitiv terapi,
tilbagefaldsforebyggelse) i henholdsvis et individuelt og et gruppeformat. Der var ingen forskel i effekten af de
to formater med hensyn til frafald, genstande pr. drikkedag eller procent dage med afholdenhed. Der var dog
flere med et relativt lavt alkoholindtag (op til 20 genstande pr. uge) blandt de individuelt behandlede ved 3-9

maneders opfglgning.

Outcome

Tidsramme Resultater og malinger

Frafald af alle

arsager (Drop- Relative risiko 0.95

out due to all (C195%0.7 - 1.28)
reasons) Baseret pa data fra 4412

patienteri 2 studier.
(Randomiserede studier)

Relative risiko 0.7

Af2°'d‘:“det/ (C1 95% 0.56 - 0.88)
moderate rate Baseret pa data fra 241

(<20 genstande/

patienter i 2 studier. 8

uge), (Abstinent/ (Randomiserede studier)

Effektestimater

285 271

per 1.000 per 1.000

Forskel: 15 faerre per 1.000
(Cl 95% 85 faerre - 80 mere)

419 294

per 1.000 per 1.000

Forskel: 125 faerre per 1.000
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Tiltro til
estimaterne
(at de afspejler
den sande
effekt i
populationen)

Sammendrag

Lav
Problemer med
blinding og skjult
allokering. Der
males pa bade
alkohol- og
stofafhaengige. 2

Moderat
Problemer med
blinding og skjult
allokering4
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moderate rate)

3-9 maneder efter

behandlingen (3-9
month FU)

Andel
afholdende/
2dru dage
(Abstinent/
sober days)
12 méneder efter
behandlingsstart
(12 months after
treatment
initiation)

Andel
afholdende/
2dru dage
(Abstinent/
sober)
Mindst 24
maneder efter
behandlingsstart
(at least 24
months after
treatment
initiation)

Tid til recidiv
(Time till
relapse)

Gennemsnitligt
alkoholindtag,

genstande/uge
(Mean weekly
consumption

(drinks/week)

Baseret pa data fra: 106
patienteri 1 studier. 5

(Cl 95% 185 feerre - 50 faerre)

Meget lav
Problemer med
blinding og skjult
allokering. Kun ét
studie. Alkohol- og
stofafhaengige,
udelukkende

Forskel: MD 7 hgjere
(Cl195% 1.38 lavere - 15.38 hgjere )
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7 maneders
opfelgning (7
month FU)

Genstande pr.
drikkedag
(Drinks per
drinking day)
Under behandling
ogoptil 3
maneder efter
(during treatment
and up til 3
months after
treatment)

Genstande pr.
drikkedag.
(Drinks per

drinking day)

12 méneder efter
behandlingsstart

(12 months after

treatment
initiation)

Procent dage
afholdende
(Percentage of
days abstinent)
Under
behandlingen
(Within
treatment)

Procent dage
afholdende
(Percentage of
days abstinent)
12 méneder efter

Baseret pa data fra: 210

patienteri 1 studier. 7
(Randomiserede studier)

Baseret pa data fra: 327
patienteri 2 studier. ?

Baseret pa data fra: 210

patienteri 1 studier. 1
(Randomiserede studier)

Baseret pa data fra: 188

patienter i 1 studier. 3
(Randomiserede studier)

Forskel: MD 0.07 lavere
(Cl195%0.76 lavere - 0.62 hgjere )

Forskel: MD 0.47 hgjere
(Cl195% 0.31 lavere - 1.24 hgjere )

Forskel: MD 0.11 lavere
(Cl195% 8.62 lavere - 8.4 hgjere )

Forskel: MD 4.77 lavere
(Cl195% 13.56 lavere - 4.02 hgjere )
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alkohol: 17% ¢

Lav
Problemer med
blinding og skjult
allokering og kun
et enkelt studie ®

Meget lav
Problemer med
blinding og skjult
allokering. Brede
95%Cl.
Patientgruppe
bade alkohol og

stofafhaengige 0

Lav
Problemer med
blinding og skjult
allokering og et
enkelt studie *?

Lav
Problemer med
blinding og skjult
allokering og kun
et enkelt studie **
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behandlingen (12
months follow-up)

1. Systematisk oversigtsartikel [31] med inkluderede studier: Sobell 2009, Marques 2001. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm
i reference brugt til interventionen .

2. Risiko for bias: Alvorlig. Problemer med blinding og skjult allokering | Sobell et al. var der indsatser mod at formindske drop-out
til dem, der modtog gruppebehandling, men ikke til dem, der fik individuel behandling. ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig .
Problemer med blinding og skjult allokering | Sobell et al. var der indsatser mod at formindske drop-out til dem, der modtog
gruppebehandling, men ikke til dem, der fik individuel behandling. ; Manglende overfgrbarhed: Alvorlig . Alkohol- og stofafhaengige
(udelukkende alkohol: 80% Sobell, 17% Marques) ; Upraecist effektestimat: Ingen betydelig. Publikationsbias: Ingen betydelig .

3. Systematisk oversigtsartikel [31] med inkluderede studier: Duckert 1992, Marques 2001. Baselinerisiko/ komparator::
Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

4. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med blinding og skjult allokering ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Problemer med
blinding og skjult allokering ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig .
Publikationsbias: Ingen betydelig .

5. Systematisk oversigtsartikel [31] med inkluderede studier: Marques 2001. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

6. Risiko for bias: Alvorlig. Problemer med blinding og skjult allokering ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Alvorlig . Alkohol- og stofafhaengige, udelukkende alkohol: 17% ; Upreecist effektestimat: Alvorlig . Et enkelt studie;;
Publikationsbias: Ingen betydelig .

7. Systematisk oversigtsartikel [31] med inkluderede studier: Sobell 2009. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

8. Risiko for bias: Alvorlig. Problemer med blinding og skjult allokering ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig . Et enkelt studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

9. Systematisk oversigtsartikel [31] med inkluderede studier: Graham 1996, Sobell 2009. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i
reference brugt til interventionen.

10. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med blinding og skjult allokering ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Alvorlig . Alkohol- og stofafhaengige, uvist hvilken andel med udelukkende alkohol ; Upraecist effektestimat: Alvorlig.
Brede 95%Cl ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

11. Systematisk oversigtsartikel [31] med inkluderede studier: Sobell 2009. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

12. Risiko for bias: Alvorlig. Problemer med blinding og skjult allokering ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Et enkelt studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig.

13. Systematisk oversigtsartikel [31] med inkluderede studier: Sobell 2009. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

14. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med blinding og skjult allokering ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Et enkelt studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

Referencer

[31] NKR 13 Alkoholafhaengighed. Fokuseret spgrgsmal 3: Terapi i grupper eller individuelt - Meta-analyse. Kbh.:
Sundhedsstyrelsen, 2015. Link
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3.4 - Dggnbehandling eller intensiv dagbehandling. 2018.

Bar personer med alkoholafhangighed med behov for mere intensiv behandling end ambulant behandling tilbydes
dagnbehandling fremfor intensiv dagbehandling?

Spgrgsmalet er valgt, fordi der mangler viden om, hvorvidt intensiv dagbehandling er mere effektivt end dagnbehandling
og vice versa. En dansk MTV-rapport om alkoholbehandling fra 2006 fandt ikke forskel pa effekten af ambulant
behandling og dggnbehandling, og derfor anbefales ambulant behandling som farstevalg til den overvejende del af
personer med alkoholafhangighed [32]. Intensiv dag- og dagnbehandling kan dog vaere relevant til personer med sveer
afhaengighed eller sociale problemer (fx arbejdslgshed, darligt netvaerk og hjemlgshed) eller til personer med
alkoholafhaengighed med flere fejlslagne behandlingsforsgg bag sig, hvor mere intensiv behandling og statte er
ngdvendig.

Et ambulant behandlingsforlgb defineres i overensstemmelse med det Nationale Alkoholbehandlingsregister som et
forlgb, hvor personen ikke overnatter pa institutionen [197]. Planlaegges en behandling, hvor personen mgder tre eller
flere gange om ugen i tre eller flere timer/sessioner ad gangen, defineres dette som intensiv dagbehandling.
Dggnbehandling defineres som et intensivt behandlingsforlab, hvor personen opholder sig og overnatter.

Svag Anbefaling

Dggn- og intensiv dagbehandling kan begge overvejes som behandlingsformat til personer med sociale problemer
udover alkoholafhaengighed eller ved svaer alkoholafhangighed.

Anbefalingen er opdateret i 2018 uden sendringer.

Personer med svaer alkoholafhzengighed eller samtidige sociale problemer udover alkoholafhaengighed (fx arbejdslashed,
ddrligt netveerk og hjemlgshed) kan have brug for intensiv dag- eller dagnbehandling frem for standard ambulant
alkoholbehandling. Sundhedsstyrelsen foresldr i givet fald, at alkoholbehandlingen planlaegges ud fra et helhedsorienteret syn,
hvor intensiv dag- og degnbehandling indgdr som elementer, der integreres i et sammenhaengende forlab med ambulant
alkoholbehandling og efterbehandling [188].

Til personer med alkoholafhzaengighed og store sociale problemer som fx hjemlgshed og/eller psykisk sygdom vil
Sundhedsstyrelsen foresld dagnbehandling fremfor intensiv dagbehandling, da det vurderes, at denne gruppe formentlig vil fa
starre udbytte af degnbehandling fx i form af mindre frafald. Der bar fortsat skabes sammenhaeng med ambulant behandling
og efterbehandling. Der mangler dog god forskning pd omrddet, hvorfor beslutningen om intensiv dag- eller degnbehandling
md bero pd en individuel vurdering.

For yderligere vejledning henvises til Sundhedsstyrelsens radgivningsmateriale: Kvalitet i alkoholbehandlingen [187].

Derudover henvises der til den nationale kliniske retningslinje, NKR Udredning og behandling af samtidig alkoholafhaengighed
o0g psykisk lidelse, for gruppen med bdde psykisk lidelse og alkoholproblemer.

Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger Lille netto gevinst eller sma forskelle mellem alternativerne

Der er ikke fundet forskelle i effekten af intensiv dag- og dggnbehandling med hensyn til afholdenhed og
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alkoholindtag pr. drikkedag for personer med alkoholafhaengighed. Dog sas der lavere frafald ved dggnbehandling i
et studie, hvor halvdelen af populationen var hjemlgse.

Kvaliteten af evidensen Meget lav

Kvaliteten af evidensen for det kritiske outcome om andel afholdende 12 maneder efter behandlingsstart er lav,
mens kvaliteten af evidensen for det kritiske outcome om frafald er meget lav. Samlet er kvaliteten af evidensen
derfor meget lav.

Patientpraeferencer Betydelig variation er forventet eller usikker

Der vil veere forskel pa, om personer med svaer alkoholafhaengighed foretraekker dagn- eller intensiv
dagbehandling. Graden af afhaengighed, sociale problemer, boligsituation, fysisk og psykisk helbred, tilknytning til
arbejdsmarkedet og socialt netvaerk vil formentlig spille ind. Personer med alkoholafhaengighed med enten darligt
fysisk eller psykisk helbred, lang transporttid og/eller et spinkelt socialt netveerk kan have sveert ved at mgde

op naesten hver dag til intensiv dagbehandling.

Andre overvejelser Ingen vaesentlige problemer med anbefalet alternativ

Rationale

Der er i formuleringen af anbefalingen lagt veegt pa at der ikke er fundet forskelle i effekten af intensiv dag- og
dagnbehandling med hensyn til afholdenhed og alkoholindtag pr. drikkedag. Der er dog nogen evidens for, at
degnbehandling medfarer lavere frafald blandt personer med alkoholafhangighed med store sociale problemer.

Sammenlignet med dggnbehandling vil intensiv dagbehandling give mulighed for at traene sendrede alkoholvaner,
mens personen bor i sit normale naermiljg. Omvendt kan der vaere indikation for dagnbehandling, hvis personen har
sveer alkoholafhaengighed eller har flere psykosociale belastninger udover alkoholafhaengighed, faerdes i et miljg med
mange drikkende eller har flere fejlslagne behandlingsforsgg bag sig.

Der vil formenlig veere store individuelle forskelle i effekt mellem intensiv dagbehandling og dggnbehandling.

Fokuseret Spgrgsmal

Population: Personer med alkoholafhaengighed med behov for mere intensiv behandling end ambulant behandling. Der kan
veere tale om personer med sveer eller langvarig afhaengighed eller personer med sociale problemer (hjemlgshed, arbejdslgshed
eller darligt netveerk) i tillaeg til alkoholafhangighed.

Intervention: Intensivt behandlingsforlgb i dggnbehandling. Dggnbehandling indebzerer, at den alkoholafhzangige overnatter
pa en behandlingsinstitution og deltager i behandlingssessioner naesten dagligt.

Sammenligning: Intensiv dagbehandling. Ved intensiv dagbehandling sover klienten hjemme og mgder tre eller flere gange om
ugen til behandlingssessioner af flere timers varighed.
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Sammenfatning

Evidensgrundlaget bestod af fem randomiserede forsgg med i alt 1.208 personer, der alle indgik i NICE
guideline [41]fra 2011 [37][38][39][42][43].

Gennemgang af evidens

Alle studier sammenlignede dag- og dagnbehandling af 4-5 ugers varighed. Der sas ingen forskel i effekten af
dag- og dggnbehandling med hensyn til afholdenhed og alkoholindtag pr. drikkedag, henholdsvis 12 maneder
efter behandlingsstart og 3-12 maneder efter behandlingsafslutning. Dog sas et mindre frafald ved
behandlingsafslutning ved dggnbehandling sammenlignet med dagbehandling i et studie blandt
alkoholafhaengige, hvoraf halvdelen af populationen var hjemlgse [37].

Der var ingen studier, der rapporterede pa antal personer afholdende, tid til ethvert alkoholindtag,
alkoholindtag per drikkedag eller social funktionsevne.

Outcome
Tidsramme

Resultater og
malinger

Frafald af alle
arsager (drop-out Relative risiko 0.67
due to all causes) (C195% 0.52 - 0.85)
) Ved ) Baseret pa datafra 646
behandlingsafslutning patienter i 1 studier. !
(Randomiserede studier)
9 Kritisk

Antal personer
aktiv drikkende (
for ikke
afholdende)
12 maneder efter
behandlingsstart

Relative risiko 1.05
(C195%0.88 - 1.25)
Baseret pa datafra 393
patienter i 2 studier. 3
(Randomiserede studier)

9 Kritisk

Antal personer
afholdende
(abstinence)
Ved
behandlingsafslutning

Effektestimater

Intensiv Dggnbehandling
dagbehandling

361

per 1.000

242

per 1.000

Forskel: 119 faerre per 1.000
(Cl195% 173 feerre - 54 faerre)

520

per 1.000

546

per 1.000

Forskel: 26 mere per 1.000
(Cl195% 62 faerre - 130 mere)
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Tiltro til
estimaterne
(at de afspejler
den sande
effekt i
populationen)

Meget lav

Pa grund af
alvorlig risiko for

bias, alvorlig

manglende
overfgrbarhed og
alvorlig upreecist

effektestimat. 2

Lav
Pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upraecist
effektestimat. *

Sammendrag

Dggnbehandling
medfgrer muligvis et
vaesentligt mindre
frafald af alle arsager i
forhold til intensiv
dagbehandling

Der er muligvis ikke
forskel i antal
afholdende personer nar
man sammenligner
dggnbehandling
dagbehandling 12
maneder efter
behandilngsstart

Vifandtingen studier
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6 Vigtig

Antal personer
afholdende

(abstinence)
12 maneder efter
endt behandling

6 Vigtig

Tid til ethvert
alkoholindtag (time
to first drink)
Siden
behandlingsstart

6 Vigtig

Alkoholindtag per
drikkedag (drinks
per drinking day)

Ved
behandlingsafslutning

6 Vigtig

Alkoholindtag per
drikkedag (drinks
per drinking day)
3-12 maneder efter

behandlingsafslutning

6 Vigtig

Social
funktionsevne

(social functioning)
Ved
behandlingsafslutning

6 Vigtig

Baseret pa data fra: 169

patienter i 2 studier. 5
(Randomiserede studier)

5.05

genstande (Median)

Forskel: MD 1.5 hgjere
(C195% 2.09 lavere - 5.09 hgjere )
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Vi fandt ingen studier

Vifandtingen studier

Vifandt ingen studier

Der er muligvis ikke

Lav forskel i alkoholindtag
Pa grund af per drikkedag nar man
alvorlig risiko for sammenligner
bias og alvorlig dagnbehandling med
inkonsistente dagbehandling 3-12
resultater © maneder efter

behandlingsafslutning.

Vifandt ingen studier
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1. Systematisk oversigtsartikel [44] med inkluderede studier: Bell 1994. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt
til interventionen . Understgttende referencer: [37],

2. Risiko for bias: Alvorlig . Mangelfuld generering af allokeringssekvens, Utilstraekkeligt skjult randomisering ; Inkonsistente
resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Alvorlig . Forskelle mellem malpopulation og studiepopulation. Halvdelen af
populationen havde stofmisbrug som deres primaere problem og halvdelen var hjemlgse. ; Upraecist effektestimat: Alvorlig . Kun data
fra ét studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

3. Systematisk oversigtsartikel [44] med inkluderede studier: McLachlan 1982, Witbrodt 2007. Baselinerisiko/ komparator::
Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understattende referencer: [43], [39],

4. Risiko for bias: Alvorlig.. Mangelfuld generering af allokeringssekvens, Utilstraekkeligt skjult randomisering, Utilstrekkelig/
manglende blinding i evalueringen ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upracist
effektestimat: Alvorlig. Brede konfidensintervaller ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

5. Systematisk oversigtsartikel [45] med inkluderede studier: McKay 1995, Rychtarik 2000. Baselinerisiko/ komparator::
Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understattende referencer: [42], [38],

6. Risiko for bias: Alvorlig . Mangelfuld generering af allokeringssekvens, Utilstraekkeligt skjult randomisering, Utilstrekkelig/
manglende blinding i evalueringen ; Inkonsistente resultater: Alvorlig . Retningen af effekten er ikke konsistent imellem de
inkluderede studier ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . pa grund af der ikke blev rapporteret pa afholdenhed efter 6-12
maneder. ; Upraecist effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig.

Referencer
[44] NKR 13 Alkoholafhaengighed. Fokuseret spgrgsmal 4: Familieorienteret eller individuel alkoholbehandling - Meta-analyse.
Kbh.: Sundhedsstyrelsen, 2015..

[45] NKR 13 Alkoholafhaengighed. Fokuseret spargsmal 4: Familieorienteret eller individuel alkoholbehandling - Meta-analyse.
Kbh.: Sundhedsstyrelsen, 2015. Link

3.5 - Community Reinforcement Approach (CRA) eller standardbehandling til socialt udsatte.
2015.

Er der bedre effekt af Community Reinforcement Approach (CRA) end standardbehandling/struktureret
samtalebehandling til personer med alkoholafhaengighed, der er socialt udsatte?

CRA fremhaeves ofte som en behandlingsmetode, der er szerlig velegnet til socialt udsatte personer med
alkoholproblemer [2][52], men anvendes endnu ikke i Danmark. Der er behov for at afdaekke, om der foreligger evidens
for effekten af CRA, er tilsiger, at denne behandlingsmetode bgr anvendes i stgrre udstraekning, end det er tilfeeldet i dag.
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Svag Anbefaling

Overvej CRA (Community Reinforcement Approach) fremfor standardbehandling til personer med
alkoholafhangighed, der er socialt udsatte.

Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet nadvendig i 2017.

CRA er en protokolbaseret behandling [40][47]. CRA kan formentlig veere srlig hensigtsmaessig for personer, som har
problemer pa flere omrader i livet udover alkoholafhaengigheden. Det skyldes, at CRA ikke blot har fokus pd at afhjzelpe
alkoholafhaengigheden, men ogsd pd at styrke personen med alkoholafhaengigheds inddragelse i samfundet, fx ved at personen
med alkoholafhaengighed fdr et arbejdsliv, et aedru netvaerk og et mere velfungerende familieliv. Der er fokus pd at styrke de
aktiviteter, hvor alkohol ikke spiller en rolle i vedkommendes liv. CRA styrker sdledes ikke blot afholdenhed, men ogsd
perspektiverne ved at forblive aedru.

Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger

Der er mindre frafald ved CRA fremfor standardbehandling. Evidensen er uklar med hensyn til effekten af CRA pa
afholdenhed og indtaget alkoholmaengde sammenlignet med standardbehandling. CRA har ingen kendte
skadevirkninger.

Kvaliteten af evidensen

Kvaliteten af evidensen for begge de kritiske outcomes om frafald og procent afholdende efter 12 maneder er lav.
Samlet set er kvaliteten af evidensen saledes lav.

Patientpraeferencer

Personer med alkoholafhaengighed og et spinkelt socialt netvaerk, darligt fysisk/psykisk helbred og/eller personer
med alkoholafhaengighed, der ikke har haft gavn af standardbehandling, vurderes at gnske CRA, som i hgjere grad
involverer netvaerk og fokuserer pa flere aspekter af den pagaeldendes liv end blot alkoholbrugen.

Andre overvejelser

Der mangler viden om og uddannelse i CRA- metoden i Danmark.

Rationale

Der er mindre frafald ved CRA fremfor standardbehandling. Der er ingen kendte skadevirkninger, og personer med
alkoholafhaengighed, som er socialt udsatte, vurderes at gnske CRA, der har et bredere fokus end traditionel
alkoholbehandling. En tredjedel af studiepopulationen i de randomiserede kliniske forsgg var socialt udsatte
(hjemlgse). Den resterende del af studiepopulationen var sammenlignelig med den population, der typisk sesien
alkoholbehandlingsinstitution. P3 linje med andre guidelines [2] vurderer Sundhedsstyrelsen, at CRA fremfor
standardbehandling kan veere relevant for iszer socialt udsatte. Socialt udsatte kan formentlig profitere af en
behandling, der er fokuseret pa etablering af et aedru netveerk, gget tilknytning til arbejdsmarkedet og/eller
meningsfulde aktiviteter samtidig med etablering af strategier til at opretholde afholdenhed/reduceret brug af
alkohol.
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Fokuseret Spgrgsmal
Population: Personer med alkoholafhaengighed
Intervention: CRA

Sammenligning: Standardbehandling

Sammenfatning

Evidensgrundlaget bestod af tre randomiserede forsgg fra et review [49][51][53]. Desvaerre var det kun muligt
at inddrage resultater fra to af studierne i beregningen af det samlede effektestimat, da de ngdvendige data
(standard deviations) ikke er oplyst i studiet af Azrin et al. [49]. | alt var n=343 [51][53].

Studiernes intervention var alle baseret pd CRA-protokoller [40][47]. | studiet af Smith et al. fik personerne i
interventionsgruppen tilbudt dels adfeerdsorienteret behandling og dels sociale aktiviteter til at understatte
afholdenhed og hjeelp til at sgge arbejde [53]. | dette studie var studiepopulationen hjemlgse alkoholafhaengige.
| studiet af Miller et al. fik interventionsgruppen seks til otte sessioner, der fokuserede pa at identificere
hgijrisikosituationer og pa at lzere at tackle disse samt laere sociale feerdigheder, fa hobbier, opbygge et sedru
netvaerk og komme i arbejde, hvis man var arbejdslas [51][54]. | dette studie var studiepopulationen
sammenlignelig med den population, som man typisk ser i en alkoholbehandlingsinstitution. Der var mindre
frafald ved CRA end ved standardbehandling. Frafald var defineret som manglende fuldfgrelse af mindst tre
behandlingssessioner. Der var en ikke signifikant tendens til feerre drikkedage efter seks maneder ved CRA i
forhold til standardbehandling. Omvendt var der en ikke signifikant tendens til flere afholdende personer ved
standardbehandling efter seks maneder i forhold til CRA, men ingen forskel efter 16-24 maneder. Der var
modstridende resultater i forhold til graden af reduktion af indtaget alkoholmaengde. Studiet af Azrin et al.
viste stgrre afholdenhed og mindre indtaget alkoholmaengde efter seks maneder hos dem, der fik CRA, i forhold
til dem, der fik standardbehandling [48].

Tiltro til
estimaterne
(?utcome Resuglt.ater og Effektestimater (at de afspejler AT
Tidsramme malinger den sande
effekt i

populationen)

Frafald: Personer der

ikke fremmgdte til
mindst 3 Relative risiko 0.49
behandlingssessioner  (Cl 95%0.28 - 0.86) 261 127 Fralgjl\cj o
(Clients attending at  Baseret pa data fra 237 per 1.000 per 1.000 manglendge
least 3 thera patienter i 1 studier. * e
cessions) Py (Randomiserede Forskel: 133 faerre per 1.000 blinding. Kun et
studier) (Cl 95% 188 feerre - 38 fzerre) studie
Personer afholdende Relative risiko 0.67 430 287 Lav
(Clients abstinent) (C195%0.45-1) Frafald og
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6 maneders follow-up

Baseret pa datafra 180
(6 month f.u.)

patienter i 1 studier. 3
(Randomiserede
studier)

Pers.oner afho.ldende Relative risiko 0.93
(Clients abstinent) (C195% 0.57 - 1.5)

16-24 maneder follow-  Baseret p4 data fra 187
up (16 to 24 month fu.) patienter i 1 studier. 5

(Randomiserede
studier)

Tid til recidiv (time
till relapse)

Social funktionsevne
(Social functioning)

Addiction severity
index

Det gennemsnitlige
antal drikkedage/uge
(Drinking days/week)

Baseret pa data fra: 286

patienter i 2 studier. 7
(Randomiserede
studier)

6 maneders follow-up
(6 months follow-up)

Det gennemsnitlige
antal drikkedage/uge
(Drinking days/week) Baseret pa data fra: 293
patienter i 2 studier. 7

(Randomiserede
studier)

12-24 maneders follow-
up (12-24 months
follow-up)

per 1.000 per 1.000

Forskel: 143 faerre per 1.000
(Cl195% 238 feerre - 1 faerre)

272 253

per 1.000 per 1.000

Forskel: 19 faerre per 1.000
(Cl195% 116 feerre - 137 mere)

Forskel: MD 0.71 lavere
(C195% 1.72 lavere - 0.31 hgjere )

Forskel: MD 0.34 lavere
(C195% 1.85 lavere - 1.17 hgjere )
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manglende
blinding. Kun et

studie 4

Lav
Frafald og
manglende
blinding. Kun et

studie ®

Lav
Problemer med
frafald og
manglende
blinding. Bredt
95%Cl og

heterogenicitet 8

Meget lav
Problemer med
frafald og
manglende
blinding. Bredt
95%Cl og
Heterogenicitet,

Vifandt ingen studier

Vifandt ingen studier

Vifandt ingen studier
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12 pa hhv. 84% og

72% 1°
Genstande/uge
(Drinks/week) Lav
12 maneder follow-up 5 05 data fra: 106 Prc;blirrllgr med
fafter 12 mor;ths e Forskel: MD 11.08 lavere s,
ollow-up patienter i 1 studier. o ] mal
(Randomiserede (C195% 19.9 lavere - 2.26 lavere ) blinding. Kun et
studier) studie *?
Totalt antal
genstande (Total no. Lav
of drinks) Baseret pa data fra: 180 Pl’0fb|?n|1del' e
De(fmte"’ma”e‘;'er ; tp 1 studier. 13 Forskel: MD 14.89 hgjere mraan;e:fe
First 6 months patienteri 1 studier. o ) K mal
(Randomiserede (Cl1 95% 18.62 lavere - 48.4 hgjere ) blinding. Kun et
studier) studie **
Totalt antal
genstande (Total no.
of drinks) Fralf-:l\c; os
| hele perioden 16-24 4 . .
thuotie (Whole period Bast?re: pa,‘iatta :_a' 187 Forskel: MD 59.87 hgijere manglende
patienter 1 1 stuaier. o _ . blinding. Kun et
16 to 24 months) (Randomiserede (Cl195% 22.05 lavere - 141.78 hgjere) Stujie u

studier)

1. .Baselinerisiko/ komparator:: Systematisk oversigtsartikel [46] med inkluderede studier: Miller 2001.

2. Risiko for bias: Alvorlig. Problemer med frafald og manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Problemer
med frafald og manglende blinding ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig . Kun et studie ;
Publikationsbias: Ingen betydelig .

3. .Baselinerisiko/ komparator:: Systematisk oversigtsartikel [46] med inkluderede studier: Miller 2001.

4. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med frafald og manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Problemer
med frafald og manglende blinding ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig . Kun et studie ;
Publikationsbias: Ingen betydelig .

5. .Baselinerisiko/ komparator:: Systematisk oversigtsartikel [46] med inkluderede studier: Miller 2001.

6. Risiko for bias: Alvorlig . Frafald og manglende blinding. ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Frafald og manglende
blinding. ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig . Kun et studie ; Publikationsbias: Ingen
betydelig.

7. Systematisk oversigtsartikel [46] med inkluderede studier: Miller 2001, Smith 1998. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i
reference brugt til interventionen.

8. Risiko for bias: Alvorlig. Problemer med frafald og manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig .
Heterogenicitet, 12 var hhv. 84% og 72% ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig . Bredt
95%Cl ; Publikationsbias: Ingen betydelig .
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9. .Baselinerisiko/ komparator:: Systematisk oversigtsartikel [46] med inkluderede studier: Miller 2001, Smith 1998.

10. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med frafald og manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Alvorlig . Heterogenicitet, 12
var 84% og 72% ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig . Bredt 95%Cl ;

11. .Baselinerisiko/ komparator:: Systematisk oversigtsartikel [46] med inkluderede studier: Smith 1998.

12. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med frafald og manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Kun et studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

13. Systematisk oversigtsartikel [46] med inkluderede studier: Miller 2001. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

14. Risiko for bias: Alvorlig. Problemer med frafald og manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Kun et studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

15. Systematisk oversigtsartikel [46] med inkluderede studier: Miller 2001. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

16. Risiko for bias: Alvorlig. Problemer med frafald og manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Kun et studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

Referencer
[46] NKR 13 Alkoholafhaengighed. Fokuseret spargsmal 5: CRA - Rev.man-analyse. Kbh.: Sundhedsstyrelsen, 2015. Link

3.6 - Varighed af ambulant alkoholbehandling: Tre maneder eller lzengere. 2018.

Bar personer med alkoholafhaengighed tilbydes ambulant alkoholbehandling i seks maneder frem for et kortere forlab af
tre maneders varighed?

Der mangler viden om, hvor lang tid et alkoholbehandlingsforlgb bar straekke sig over, og der er stor variation i
behandlingsvarighed mellem alkoholbehandlingsinstitutioner i Danmark. Forskning tyder p3, at den starste sendring i
alkoholvaner sker i starten af et alkoholbehandlingsforlgb [58]. Det kan pa den baggrund vaere mest meningsfuldt at
arbejde med et relativt kortvarigt struktureret behandlingstilbud, hvorefter der tages aktiv stilling til, om malet for
behandlingen er naet eller om behandlingsforlgbet evt. skal forlaenges.
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Svag Anbefaling

Overvej at planlaegge struktureret alkoholbehandling af tre maneders varighed frem for seks maneder. Efter tre
maneder vurderes behov for yderligere struktureret behandling.

Anbefalingen er opdateret uden aendringer i 2018.

Sundhedsstyrelsen foresldr, at et behandlingsforlab som udgangspunkt planlzegges af tre mdneders varighed frem for seks
mdneders varighed. Efter tre mdneder tages der aktivt stilling til, om mdlet med behandling er ndet eller om
behandlingsforlgbet evt. skal forlaenges. Visse grupper af personer med sveer alkoholafhaengighed, anden psykisk sygdom eller
sociale problemer kan have behov for mere end tre mdaneders behandling, for behandlingen afsluttes og evt. efterbehandling
tilbydes.

Som supplement til et alkoholbehandlingsforlab anbefales efterbehandling (se afsnit 3.7).

Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger Lille netto gevinst eller sma forskelle mellem alternativerne

Der er ikke evidens for gget effekt af alkoholbehandling ved behandlingsforlgb af seks maneders varighed
sammenlignet med behandlingsforlgb af tre maneders varighed.

Kvaliteten af evidensen Meget lav

Kvaliteten af evidensen for begge de kritiske outcomes om henholdsvis andel afholdende og alkoholindtag per
drikkedag efter 6-12 maneder var ikke besvaret i litteraturen. Samlet set er kvaliteten af evidensen derfor meget
lav.

Patientpraeferencer Betydelig variation er forventet eller usikker

Hovedparten af personer med alkoholafhaengighed forventes at gnske et kort behandlingsforlgb. Der kan dog
veere personer med alkoholafhangighed, som gnsker et laengere behandlingsforlgb, fordi de oplever, at de har
behov for det. | sddanne tilfeelde kan det overvejes, om den planlagte behandlingsvarigheden bgr forlaenges
indledningsvis.

Rationale

Der er i formuleringen af anbefalingen lagt vaegt pa at det ikke tyder pa at der er evidens for gget effekt af
alkoholbehandlingen ved behandlingsforlgb af seks maneders varighed sammenlignet med behandlingsforlgb af

tre maneders varighed. Sundhedsstyrelsen foreslar derfor, at man som udgangspunkt planlaegger alkoholbehandling
af tre maneders varighed. Om behandlingen skal forleenges bgr evalueres sammen med personen med
alkoholafhaengighed. Hvis personen med alkoholafhaengighed efter tre maneder gnsker fortsat behandling pa grund af
sveer afhaengighed, psykisk sygdom, sociale problemer eller lighende, bagr behandlingen forleenges.
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Fokuseret Spgrgsmal
Population: Personer med alkoholafhzaengighed, der gnsker afholdenhed eller nedsat forbrug.
Intervention: 6 maneders ambulant alkoholbehandling

Sammenligning: 3 maneders ambulant alkoholbehandling

Sammenfatning

Evidensgrundlaget bestod af et randomiseret forsgg, n=230 [55]. Som indirekte evidens blev brugt et
systematisk review [56].

Gennemgang af evidens

| det randomiserede forsgg [55] blev deltagerne allokeret ved lodtraekning til enten tre eller seks maneders
ambulant behandling. Alle havde forinden gennemfgrt 30 dages dggnbehandling, som falger internationale
standarder. | Danmark indskrives man ofter over laengere tid, typisk tre maneder. Studiet viste ingen
signifikante forskelle mellem de to grupper i forhold til brug af alkohol eller stoffer i de foregaende tre maneder
opgjort ved seks maneders follow-up. Der blev ikke rapporteret om andelen af afholdende. Derudover var der
et starre frafald i den gruppe, der fik seks maneders behandling, hvilket ikke er overraskende givet lzengere
behandlingsvarighed.

Der var ingen studier, der rapporterede pa alkoholindtag per drikkedag, tid til ethvert alkoholindtag samt antal
dage afholdende.

Pa grund af den sparsomme evidens pa omradet valgte arbejdsgruppen at inddrage inddirekte evidens i form af
et systematisk review med en meta-analyse baseret pa 48 studier med i alt 8.984 personer med
alkoholafhaengighed i ambulante alkoholbehandlingsforlgb [56]. | meta-analysen blev der udfgrt en indirekte
sammenligning af effekten af kortere og laengere behandlingsforlgb. Denne meta-analyse viste at hverken den
planlagte behandlingsvarighed, varighed af behandlingssessionerne eller frekvensen af behandlingssessioner
peruge var betydende for afholdenhed eller dage med stor alkoholindtagelse ved opfglgning. Variationen i de
inkluderede studiers data indebaerer dog, at evidensniveauet for anbefalingen fortsat er lavt.

Tiltro til
estimaterne
Outcome Resultater og Effektestimater (at de afspejler
- T . . Sammendrag
Tidsramme malinger 3 maneders ambulanté maneders ambulant den sande
alkoholbehandling  alkoholbehandling effekt i
populationen)
Antal personer
afholdende
(number of
individuals Vifandt ingen studier
abstinent)

6-12 maneder efter
endt behandling
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9 Kritisk

Frafald af alle
arsager (dropout, Relative risiko 6.08
all cause) (C195% 2.7 - 13.69)
) Ved ) Baseret pa datafra 230
behandlingsafslutning patienter i 1 studier. 1
(Randomiserede studier)
6 Vigtig

Antal personer
afholdende
(number of
individuals
abstinent)

Ved
behandlingsafslutning

6 Vigtig

Alkohol eller
stofindtag sidste 3
maneder (use of
any drug/alcohol in
last 3 months)

6 maneder efter
behandlingsafsluting

Relative risiko 1.16
(C195%0.61-2.22)
Baseret padatafra 151

patienter i 1 studier. 3
(Randomiserede studier)

6 Vigtig

Alkoholindtag per
drikkedag (alcohol
consumption per
drinking day)
6-12 maneder efter
endt behandling

9 Kritisk

Tid til ethvert
alkoholindtag (time

to first drink)
Fra behandlingsstart

58 353

per 1.000 per 1.000

Forskel: 295 mere per 1.000
(Cl1 95% 99 mere - 736 mere)

188 218

per 1.000 per 1.000

Forskel: 30 mere per 1.000
(Cl195% 73 feerre - 229 mere)
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6 maneders ambulant
alkoholbehandling er
muligvis forbundet med
gget frafald af alle
arsager end 3 maneders
ambulant
alkoholbehandling

Lav
Pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upraecist
effektestimat.

Vifandt ingen studier

Det er usikkert om 6
maneders ambulant
Pa grund af meget alkoholbehandling
alvorlig risiko for sammenlignet med 3
biasogalvorlig  maneders behandling er
upraecist forbundet med mindre
effektestimat.*  alkohol eller stofindtag
de sidste 3 maneder

Meget lav

Vi fandt ingen studier

Vifandt ingen studier
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6 Vigtig

Alkoholindtag per
drikkedag (alcohol
consumption per

drinking day)
Ved Vifandtingen studier

behandlingsafslutning

6 Vigtig

Antal dage
afholdende
(number of

abstinent days)
Ved Vifandt ingen studier

behandlingsafslutning

6 Vigtig

Antal dage
afholdende
(number of
abstinent days)
6-12 maneder efter
endt behandling

Vifandtingen studier

6 Vigtig

1. Systematisk oversigtsartikel [59] med inkluderede studier: Kamara 1997. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen . Understgttende referencer: [55],

2. Risiko for bias: Alvorlig .. Mangelfuld generering af allokeringssekvens, Utilstraekkeligt skjult randomisering ; Inkonsistente
resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Forskellig population fra den af interesse. ; Upreecist
effektestimat: Alvorlig. Kun data fra ét studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

3. Systematisk oversigtsartikel [59] med inkluderede studier: Kamara 1997. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen . Understgttende referencer: [55],

4. Risiko for bias: Meget alvorlig . Mangelfuld generering af allokeringssekvens, Utilstraekkeligt skjult randomisering, Utilstrekkelig/
manglende blinding i evalueringen, Inkomplette data/eller Stort frafald ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig . Kun data fra ét studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig.
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Referencer
[59] NKR 13 Alkohol Behandling PICO 11 Varighed af ambulant alkoholbehandling.

3.7 - Er der en positiv effekt af efterbehandling efter afsluttet ambulant alkoholbehandling. 2015.
Er der en positiv effekt af efterbehandling efter afsluttet ambulant alkoholbehandling?

Der er behov for at afdeekke evidensen for efterbehandling. Spgrgsmalet skal ses i sammenhaeng med spgrgsmalet om
behandlingsvarighed, jf. afsnit 3.6. Det er den almindelige opfattelse, at personer med alkoholafhaengighed kan have gavn
af et mindre intensivt efterbehandlingsforlgb efter afsluttet struktureret alkoholbehandling. Efterbehandlingen skal
stgtte personeni at vedligeholde effekten af behandlingsresultaterne.

Svag Anbefaling

Overvej at tilbyde efterbehandling efter et struktureret alkoholbehandlingsforlgb til personen med
alkoholafhaengighed.

Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet ngdvendigi 2017.

Et efterbehandlingsforlab kan straekke sig over 3-12 mdneder, udfares af professionelle alkoholbehandlere og er af
vedligeholdende karakter. Fokus for efterbehandlingen er at forebygge tilbagefald og at hjaelpe hurtigt i tilfeelde af tilbagefald.
Efterbehandling kan fx veere telefonopkald hver anden uge i et dr [62] eller gruppebaserede/individuelle samtaler med brug af
kognitive og/eller motivationssggende teknikker [66][64][60].

Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger

Personen med alkoholafhangighed, der er i efterbehandlingsforlgb, har flere afholdende dage end personer med
alkoholafhaengighed i standardbehandling. Der er ogsa en ikke signifikant tendens til, at flere personer med
alkoholafhaengighed er afholdende ved et ars follow-up, hvis de far efterbehandling. Der er ingen kendte
skadevirkninger af efterbehandling.

Kvaliteten af evidensen

Kvaliteten af evidensen for det kritiske outcome om andel alkoholafhaengige, der er afholdende efter ét ar, er lav,
mens den er moderat for afholdenhed opgjort som procent aftholdende dage. Der mangler evidens for det kritiske
outcome om frafald. Samlet set er kvaliteten af evidensen derfor meget lav.
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Patientpraeferencer

Der vil veere forskel pa, om personer med alkoholafhangighed @nsker et efterbehandlingstilbud og pa hvilken
made. Nogle vil foretraekke at made op til en manedlig individuel eller gruppebaseret samtale. Andre kan fx
foretraekke en telefonsamtale efter behov.

Andre overvejelser

Se spgrgsmal om behandlingsvarighed, jf. afsnit 3.6.

Rationale

Der er nogen evidens for, at personer med alkoholafhaengighed, der er i efterbehandlingsforlgb, har flere afholdende
dage. Der er ogsa en ikke signifikant tendens til, at flere personer med alkoholafhaengighed er afholdende ved et ars
follow-up, hvis de far efterbehandling. Evidensen bygger pa studier, der sasmmenligner efterbehandling med
standardbehandling i form af fx tilbud om gruppesamtaler, deltagelse i sociale aktiviteter eller individuelle samtaler.
Den reelle effekt af efterbehandling sammenlignet med ingen behandling vurderes derfor at veere stgrre. Der er
endvidere ingen kendte skadevirkninger af efterbehandling. P4 denne baggrund vurderer Sundhedsstyrelsen, at
efterbehandling bar tilbydes til flertallet af de personer med alkoholafhaengighed efter afsluttet struktureret
alkoholbehandling.

Fokuseret Spgrgsmal
Population: Personer med alkoholafhaengighed
Intervention: Efterbehandling

Sammenligning: Ingen efterbehandling

Sammenfatning
Evidensgrundlaget bestod af fire randomiserede forsag [61][62][65][66][67] fra et systematisk review [63].

Studierne sammenlignede interventioner som fx telefonopkald, samtaler med fokus pa
tilbagefaldsforebyggelse samt individuel eller parterapi. Varigheden af interventionerne var fra ti uger til et ar.
Interventionerne blev alle sammenlignet med standardbehandling. Standardbehandlingen var forskelligi de
forskellige studier og bestod fx af tilbud om gruppesamtaler, deltagelse i sociale aktiviteter eller individuelle
samtaler. Studierne viste flere afholdende dage blandt dem, der fik efterbehandling, sammenlignet med dem,
som fik standardbehandling. Der var endvidere en ikke signifikant tendens til, at en stagrre andel af de
alkoholafhaengige i efterbehandlingsgruppen var afholdende ved 12 maneders follow-up.

Tiltro til
estimaterne
(?utcome ReSLllt.ater 08 Effektestimater (at de afspejler Sammendrag
Tidsramme malinger

den sande effekt i
populationen)
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Andelen af
personer
afholdende
(Persons
abstinent) Relative risiko 1.4 Lav
Mindst 12 (C195%0.84-2.33) 201 282 Alle tre studier
maneder efter Baseret pa data fra 504 per 1.000 per 1.000 havde problemer
behandlingsstart patienter i 3 studier med blinding og
(At least 12 studier. (Randomiserede Forskel: 81 mere per 1.000 konfidensintervallet
months after studier) (C195% 32 feerre - 267 mere) overlapper 11
treatment
initiation)

Frafald af alle
arsager
(Dropout all
reasons) Vifandt ingen studier

Andel
afholdende/
adru dage
(Abstinent/

sober)

Mindst 24

maneder efter
behandlingsstart

(At least 24
months after

treatment

initiation)

Vi fandt ingen studier

Andel
afholdende/
2dru dage
(Abstinent/
sober days) Vifandt ingen studier
Efter intervention
(End of treatment)
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Konsum pr.
drikkeepisode
(Consumption

per drinking

episode)
Mindst 12
maneder efter
behandlingsstart

(At least 12

months after

treatment
initiation)

Konsum pr.
drikkeepisode
mindst 24
maneder efter
behandlingsstart
(Consumption
per drinking
episode at least
24 months after
treatment
initiation)
Mindst 24
maneder efter
behandlingsstart
(At least 24
months after
treatment
initiation)

Procent
afholdende dage
(Days abstinent

in procent) 2

Tid til recidiv
(Time till
relapse)

Malt med: Det
gennemsnitlige procent
afholdende dage i
interventionsgruppen
var 10.90 % hgjere (3.83
til 17.96 hgjere)

Baseret pa data fra: 144
patienter i 2 studier

studier. (Randomiserede
studier)

Forskel: MD 10.9 hgjere
(Cl195% 3.83 hgjere - 17.96 hgjere )
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Moderat
Alle tre studier
havde problemer

med blinding

Vifandtingen studier

Vifandt ingen studier

Vi fandt ingen studier
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Alkohoindtag pr.
drikkeepisode
(Drinks per

drinking day) Vifandt ingen studier

1. Risiko for bias: Alvorlig . Alle tre studier havde problemer med blinding ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Alle tre
studier havde problemer med blinding ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig.
Konfidensintervallet overlapper 1 ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

2. Det gennemsnitlige procent afholdende dage i interventionsgruppen var 10.90 % hgjere (3.83 til 17.96 hgjere)

3. Risiko for bias: Alvorlig. Alle tre studier havde problemer med blinding ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .
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4 - Farmakologisk behandling

| de fglgende kapitler kan der laeses naermere om anbefalingerne for de fire leegemidler (naltrexon, acamprosat, disulfiram
og nalmefen), som er godkendt til behandling af alkoholafhaengighed. Der tages stilling til effekterne af brug af
leegemidlerne som supplement til struktureret samtalebehandling. Ydermere, ses der pa hvordan laegemidlerne indbyrdes
forholder sig til hinanden for personer som gnsker afholdenhed samt dem, som gnsker at nedszette deres alkoholforbrug.

Til personer som gnsker afholdenhed anbefaler Sundhedsstyrelsen naltrexon eller acamprosat frem for disulfiram.
Disulfiram bgr kun tilbydes efter ngje overvejelse, da effekten er usikker, og der kan vaere bivirkninger.

Til personer som gnsker reduktion i forbruget anbefales naltrexon frem for nalmefen eller acamprosat. Nalmefen bgr kun
tilbydes efter ngje overvejelse, da effekten er usikker, og der kan vaere bivirkninger.

Generelt anbefaler Sundhedsstyrelsen, at leegemidler til behandling af alkoholafhaengighed kun bliver tilbudt som
supplement til struktureret samtalebehandling, da effekten af leegemidlerne i sig selv er lille.

Der skal desuden gares opmaerksom p3, at de inkluderede studier overvejende er udfgrt pa somatisk raske personer med
alkoholafhaengighed. For personer med alkoholafhaengighed og samtidig psykiske lidelse henvises der til den National
Klinisk Retningslinje for udredning og behandling af alkoholafhaengighed og samtidig psykisk lidelse.

Absolutte kontraindikationer

Naltrexon: Opioidafhangighed, patienter i samtidig opioidbehandling og patienter med staerkt nedsat lever- eller
nyrefunktion samt akut hepatitis.

Acamposat: Nedsat nyrefunktion med GFR < 30 ml/min.

Disulfiram: Inkompenseret hjertelidelse, manifest psykose, hypertension, alvorlig personlighedsforstyrrelse samt alvorlig
organisk hjernelidelse.

Nalmefen: Steerkt nedsat leverfunktion, steerkt nedsat nyrefunktion, indtag af opioider, opioidafthaengighed.

4.1 - Struktureret samtale og behandling med disulfiram eller struktureret samtale alene. 2018.

Bar disulfiram anvendes som supplement til den strukturerede samtalebehandling frem for samtalebehandling alene til
personer med alkoholafhaengighed, der gnsker afholdenhed?

Med struktureret samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret, hvilket bl.a. indebzerer, at der er et mal, en
metode og en plan for forlgbet.

Spgrgsmalet skal ses i lyset af et forholdsvist stort forbrug af disulfiram i Danmark, som pt. er det mest benyttede
lzegemiddel til behandling af alkoholafhaengighed. Arbejdsgruppen har endvidere kendskab til eksempler, hvor nogle
personer med alkoholafhangighed palaegges behandling med disulfiram, fx af offentlige instanser. Der er derfor behov for
at afdaekke, om der er belaeg for den udbredte anvendelse af disulfiram i Danmark.

Det bemaerkes, at arbejdsgruppen ogsa har stillet et spargsmal vedr. effekten af at tilbyde struktureret
samtalebehandling til personer, der behandles med disulfiram.
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Svag Anbefaling MOD

Anvend kun disulfiram som supplement til den strukturerede samtalebehandling til personer med
alkoholafhangighed med gnske om afholdenhed, efter ngje overvejelse, da effekten er usikker og der kan vaere
bivirkninger.

Anbefalingen er opdateret i 2018 uden aendringer.

Behandling med disulfiram kraever en mdlsaetning om afholdenhed. Behandlingen md ikke gives til personer med
hukommelsessvigt eller andre kognitive problemer (fx demens, psykose og leverkoma).

Hensigten med disulfiram er at afholde personen fra at drikke alkohol, da disulfiram-alkoholreaktionen fremkalder en raekke
ubehagelige symptomer. Man kan overveje at give disulfiram til personer med alkoholafhaengighed, som selv gnsker det eller
oplever, at det har effekt under forudsaetning af, at personen er velorienteret om virkning og bivirkninger. Nogle personer med
alkoholafhaengighed finder, at indtagelse af disulfiram forud for szerlige risikosituationer for alkoholindtag er hjzelpsomt og
bidrager til at forebygge tilbagefald. Denne brug af disulfiram har ikke veeret systematisk undersggt, og det vil formentlig veere
individuelt, om en sddan strategi er hensigtsmaessig.

Det er indtil videre ikke muligt at sige noget om optimal behandlingsvarighed. Hvis den enkelte drikker under behandling
med disulfiram, bar behandlingen seponeres. Sdfremt personen med alkoholafhaengighed er komplient til behandlingen, og ikke
drikker efter 4-6 uger, fastholdes behandlingen med disulfiram og samtaler i minimum seks og op til 12 mdneder.

Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger Lille netto gevinst eller sma forskelle mellem alternativerne

Alkoholindtagelse under disulfiram-behandling kan give en potentielt livsfarlig disulfiram-alkoholreaktion
med rgdme, kvalme og pulsstigning. Disulfirambehandlingen forudszetter derfor afholdenhed og klar erkendelse
af, hvorfor preeparatet indtages.

Udover disulfiram-alkoholreaktionen forekommer der bivirkninger som diarré, treethed og kvalme som de
hyppigste. Sjaeldne bivirkninger inkluderer akut svaer leverpavirkning og polyneuropati[77].

Kvaliteten af evidensen Meget lav

Kvaliteten af evidensen for de kritiske outcome om frafald og afholdenhed 6-12 maneder efter behandlingsstart er
lav, mens kvaliteten for det kritiske outcome om alvorlige bivirkninger er meget lav. Samlet set er kvaliteten af
evidensen derfor meget lav.

Patientpraeferencer Betydelig variation er forventet eller usikker

Behandling med disulfiram er praeferencefglsomt. Nogle personer med alkoholafhaengighed oplever, at disulfiram
er en stgtte til at vedligeholde afholdenhed, ogsa evt. efter endt samtalebehandling. Man skal desuden veaere
varsom med at tilbyde disulfiram til seldre [75].
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Andre overvejelser Veesentlige problemer

Rationale

Kvaliteten af evidensen for disulfirambehandling i kombination med struktureret samtalebehandling fremfor
struktureret samtalebehandling alene, er samlet set meget lav. Studierne pegede pa en tendens til flere afholdende i
disulfiram-gruppen ved otte uger i forhold til kontrolgruppen, men ingen forskel pa afholdenhed efter laengere tids
behandling. Effekten af disulfirambehandling er saledes usikker. Hertil kommer, at behandling med disulfiram kan
vaere forbundet med alvorlige bivirkninger.

Fokuseret Spgrgsmal

Population: Personer med alkoholafhaengighed, der gnsker afholdenhed.
Intervention: Disulfiram 100-200 mg dagligt (eller 600-800 mg 2 gange om ugen) og struktureret samtalebehandling.
Sammenligning: Struktureret samtalebehandling.

Sammenfatning

Der er i formuleringen af anbefalingen lagt vaegt p3, at evidensgrundlaget bestod af tre randomiserede
forsgg [72][73][74] fra et systematisk review [76] samt et studie fra den opdaterende s@gning [78],n=829. To
observationelle studier blev medtaget for at f4 belyst alvorlige bevirkninger [70][71].

Da disulfiram virker gennem en psykologisk trussel om at fa det meget darligt ved alkoholindtagelse, er der
udelukkende medtaget studier med et abent design (ikke blindede studier). Det vil sige, at de personer med
alkoholafhaengighed, som deltog i studierne, blev allokeret til enten behandling med disulfiram eller placebo
ved lodtraekning og fik herefter at vide, hvilken gruppe de tilhgrte.

Bortset fra et studie fra 2010 [78] var alle studierne gennemfgrt for over 20 ar siden (publiceret i perioden fra
1973 til 1992). Karakteren af samtalebehandlingen er formentlig anderledes i dag.

Gennemgang af evidens

Der var et ikke signifikant mindre frafald fra behandlingen i disulfiram-gruppen sammenlignet med
kontrolgruppen. Disulfiram var forbundet med afholdenhed efter otte uger, og der var ikke tegn pa effekt af
disulfiram pa afholdenhed efter laengere tid (6-12 maneder).

Der var ingen studier der rapporterede pa antal personer afholdende eller alkoholindtag per drikkerdag 6-12
maneder efter behandlingsafslutning.

Der var kun sparsom information om bivirkninger i de randomiserede studier. | to observationelle studier
[70][71], blev der rapporteret om tilfaelde af sveer leverskade som fglge af disulfiramindtag. Leverskaden var i
flere tilfelde dadelig. Denne bivirkning ved disulfiram vurderes at optraede sjaeldent.

Outcome Resultater og Effektestimater Ll

Tidsramme malinger Samtalebehandling Disulfiram og (aetsglen;?ze;plzr el
samtalebehandling Pel
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Frafald af alle
arsager (drop-out
due to all reasons)

Ved
behandlingsafslutning

Relative risiko 0.59
(C195%0.27 - 1.29)
Baseret pa data fra 563
patienter i 3 studier. 1

(Randomiserede studier)
9 Kritisk

Antal personer

afholdende
(number of patients Relative risiko 1.17
abstinent) (C195% 0.76 - 1.79)

Baseret pa data fra401

patienter i 1 studier. 8
(Randomiserede studier)

6-12 maneder efter
behandlingsstart

9 Kritisk
Alvorlige
bivirkninger
(serious adverts Relative risiko 0.32
events) (C195%0.01-7.78)

Ved Baseret pa data fra 165
behandlingsafslutning  Patienter i 2 studier. >
(Randomiserede studier)

9 Kritisk

Antal personer

afholdende

(number of patients Relative risiko 4.42
abstinent) (C195%0.99 - 19.67)
8 uger efter Baseret pa datafra 36

behandlingsstart patienter i 1 studier.”

(Randomiserede studier)

6 Vigtig

Antal personer
afholdende
(number of patients
abstinent)

6-12 maneder efter
behandlingsafslutning

208 123

per 1.000 per 1.000

Forskel: 85 faerre per 1.000
(C195% 152 feerre - 60 mere)

161 188

per 1.000 per 1.000

Forskel: 27 mere per 1.000
(Cl195% 39 feerre - 127 mere)

12 4

per 1.000 per 1.000

Forskel: 8 feerre per 1.000
(Cl195% 12 feerre - 81 mere)

87 385

per 1.000 per 1.000

Forskel: 298 mere per 1.000
(Cl195% 1feaerre- 1,624 mere)
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den sande
effekt i
populationen)

Lav
Pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upracist
effektestimat.

Disulfiram mindsker

muligvis frafald fra

behandlingen af alle
arsager

Lav Disulf ligvi
P& grund af Disulfiram gger muligvis
alvorlig risiko for ikke antallet af personer
bias og alvorlig derer ?fholdende 6-12
upraecist maneder efter
. 4 behandlingsstart
effektestimat.

Meget lav
Pa grund af meget
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upraecist
effektestimat. ¢

Det er usikkert om
disulfiram gger antal
personer med alvorlige
bivirkninger

Lav
Pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upraecist
effektestimat. ®

Disulfiram gger muligvis
antallet af afholdende
personer efter 8 ugers

behandling

Vifandt ingen studier
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6 Vigtig

Frafald pa grund af

bivirkninger (drop
out due to adverse Relative risiko 3.88
events) (C195% 0.45 - 33.71)
Ved Baseret pa datafra 165

patienter i 2 studier. ?

behandlingsafslutning
(Randomiserede studier)

6 Vigtig

Bivirkning - kvalme
(adverse events -
nausea)

Ved
behandlingsafslutning

Relative risiko 0.97
(C195%0.14 - 6.66)
Baseret pa datafra 126
patienter i 1 studier. n
(Randomiserede studier)

6 Vigtig

Bivirkning - diare
(adverse events -
diarrhea)

Ved
behandlingsafslutning

6 Vigtig
Andring i antallet

af genstande per
uge (drinks pr week

in change) X
Efter 6 maneders Baseret pa data fra: 912
behandling patienter i 1 studier.
(Randomiserede studier)
6 Vigtig

Alkoholindtag per
drikkedag (drinks
pr drinkings day
follow-up)
6-12 maneder efter
behandlingsafslutning

47

per 1.000

12

per 1.000

Forskel: 35 mere per 1.000
(C195% 7 feerre - 393 mere)

31

per 1.000

32

per 1.000

Forskel: 1 faerre per 1.000
(Cl195% 28 feerre - 181 mere)

48

genstande (Median)

105

genstande (Median)

Forskel: MD 57 lavere
(Cl195% 120.63 lavere - 6.63 hgjere )
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Meget lav
Pa grund af
alvorlig risiko for Det er usikkert om
bias, disulfiram gger frafald

frabehandlingen pa

inkonsistente
grund af bivirkninger

resultater og
alvorlig upreecist
effektestimat. *°

Lav
Pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upracist

effektestimat. 1

Disulfiram er muligvis
ikke forbundet med
kvalme som bivirkning

Vi fandt ingen studier

Lav
Pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upraecist
effektestimat. 4

Disulfiram mindsker
muligvis antallet af
genstande per uge

Vifandt ingen studier
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6 Vigtig

Tid til ethvert

alkoholindtag (time 40.7 38.2 Lav

to first drink) dage (Median) dage (Median) P& .gru.n.d af Disu'lﬁr'ar.n pévirkgr
S Baseretpadta 44
ehandlingsstart . : .15 a
& patlentgr i2 StUd'er'. Forskel: MD 2.42 hﬂjere inkonsistente grad
S (Randomiserede studier) (Cl195% 28.48 lavere - 33.31 hgjere ) resultater 16
Vigtig

1. Systematisk oversigtsartikel [79] med inkluderede studier: Gerrein 1973, Fuller 1986, Chick 1992. Baselinerisiko/ komparator::
Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understgttende referencer: [72],[73],[74],

2. Risiko for bias: Alvorlig . Mangelfuld generering af allokeringssekvens, Utilstraekkeligt skjult randomisering ; Inkonsistente
resultater: Ingen betydelig . Uforklarlig variation i resultater ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat:
Alvorlig . Brede konfidensintervaller ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

3. Systematisk oversigtsartikel [79] med inkluderede studier: Fuller 1986. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen . Understgttende referencer: [73],

4. Risiko for bias: Alvorlig.. Mangelfuld generering af allokeringssekvens, Utilstraekkeligt skjult randomisering ; Inkonsistente
resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Brede
konfidensintervaller, Kun data fra ét studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

5. Systematisk oversigtsartikel [79] med inkluderede studier: Ulrichsen 2010, Chick 1992. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm
i reference brugt til interventionen . Understgttende referencer: [72],[78],

6. Risiko for bias: Meget alvorlig . Mangelfuld generering af allokeringssekvens, Utilstraekkelig/manglende blinding i evalueringen,
Inkomplet data/eller Stort frafald ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig. Fa patienter inkluderet i studierne ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

7. Systematisk oversigtsartikel [79] med inkluderede studier: Gerrein 1973. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen . Understgttende referencer: [74],

8. Risiko for bias: Alvorlig. Incomplete data and/or large loss to follow up, Inadequate sequence generation/ generation of
comparable groups, resulting in potential for selection bias ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed:
Ingen betydelig . due to other time frame - no information on abstinence at 3 months ; Upraecist effektestimat: Alvorlig. Only data
from one study ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

9. Systematisk oversigtsartikel [79] med inkluderede studier: Chick 1992, Ulrichsen 2010. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm
i reference brugt til interventionen . Understgttende referencer: [78],[72],

10. Risiko for bias: Alvorlig. Mangelfuld generering af allokeringssekvens, Utilstraekkeligt skjult randomisering ; Inkonsistente
resultater: Alvorlig . Uforklarlig variation i resultater ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upracist effektestimat: Alvorlig.
Fa patienter inkluderet i studierne ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

11. Systematisk oversigtsartikel [79] med inkluderede studier: Chick 1992. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen . Understgttende referencer: [72],

12. Risiko for bias: Alvorlig . Incomplete data and/or large loss to follow up, Inadequate sequence generation/ generation of
comparable groups, resulting in potential for selection bias ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed:
Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig . Only data from one study ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

13. Systematisk oversigtsartikel [79] med inkluderede studier: Chick 1992. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen . Understgttende referencer: [72],

14. Risiko for bias: Alvorlig. Mangelfuld generering af allokeringssekvens, Inkomplette data/eller Stort frafald ; Inkonsistente
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resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig . Kun data fra ét studie ;
Publikationsbias: Ingen betydelig .

15. Systematisk oversigtsartikel [79] med inkluderede studier: Ulrichsen 2010, Fuller 1986. Baselinerisiko/ komparator::
Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understattende referencer: [78], [73],

16. Risiko for bias: Alvorlig . Mangelfuld generering af allokeringssekvens, Utilstraekkeligt skjult randomisering, Inkomplette data/
eller Stort frafald ; Inkonsistente resultater: Alvorlig . Uforklarlig variation i resultater ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig.
Upraecist effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig.

Referencer
[79]1 NKR 13 Alkoholbehandling. PICO é: Disulfiram for alcohol dependency.

4.2 - Struktureret samtale og behandling med disulfiram eller disulfiram alene. 2015.

Er der bedre effekt af superviseret behandling med disulfiram kombineret med et struktureret samtaleforlgb end
superviseret behandling med disulfiram alene?

Dette spgrgsmal vedrarer effekten af struktureret samtalebehandling blandt personer i disulfirambehandling.
Spargsmalet er stillet, fordi det er en udbredt praksis i Danmark, at personer med alkoholafhaengighed tilbydes
superviseret behandling med disulfiram uden medfglgende samtalebehandling. Der er behov for at afdeekke, om der er
belaeg for en sddan praksis. Med struktureret samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret, hvilket bl.a.
indebaerer, at der er et mal, en metode og en plan for forlgbet.

God Praksis (Konsensus)

Det er ikke god klinisk praksis at give superviseret disulfirambehandling uden samtidig at tilbyde et struktureret
samtaleforlgb til personer med alkoholafhaengighed.

Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet ngdvendigi 2017.

Der kan vzere alkoholafhaengige personer, der gnsker at fortsaette disulfirambehandling efter et afsluttet samtaleforlgb. Et
sddant gnske bar imadekommes, sd laenge man med mellemrum tager aktivt stilling til, om der fortsat er brug for behandling.
Et anske om disulfiram uden samtalebehandling bar som hovedregel ikke imgdekommes, medmindre personen

med alkoholafhaengighed har mange behandlingsforlgb bag sig.

Nggleinformationer
Gavnlige og skadelige virkninger

Superviseret behandling med disulfiram uden samtalebehandling kan ikke betragtes som en behandling, der
afhjaelper alkoholafhaengighed, jf. afsnit 4.1. | afsnit 4.1 konkluderes det, at der ikke var nogen sikker effekt af
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disulfiram sammen med samtalebehandling i forhold til samtalebehandling alene.

Alkoholindtagelse under disulfirambehandling kan give en potentielt livsfarlig disulfiram-alkoholreaktion
med r@gdme, kvalme og pulsstigning. Disulfirambehandlingen forudszetter derfor afholdenhed og klar erkendelse
af, hvorfor preeparatet indtages.

Udover disulfiram-alkoholreaktionen forekommer der bivirkninger som diarré, traethed og kvalme som de
hyppigste. Sjaeeldne bivirkninger inkluderer akut svaer leverpavirkning og polyneuropati [76].

Kvaliteten af evidensen

Der er ikke fundet evidens, der besvarer spgrgsmalet.

Patientpraeferencer

Behandling med disulfiram er praeferencefglsomt. Nogle vil ikke have medicin eller oplever bivirkningerne som
generende. Andre gnsker medicin som en stagtte i forhold til at vaere afholdende.

Andre overvejelser

Det skal understreges, at disulfirambehandling til personer med alkoholafhaengighed, som ikke selv er motiverede
for afholdenhed, ikke har nogen berettigelse.

Rationale

Superviseret behandling med disulfiram uden medfglgende strukturerede samtaler bgr kun benyttes efter ngje
overvejelse til behandling af personer med alkoholafhaengighed.

Fokuseret Spgrgsmal
Population: Personer med alkoholafhaengighed
Intervention: Superviseret behandling med disulfiram kombineret med et struktureret samtaleforlgb

Sammenligning: Superviseret behandling med disulfiram alene

Sammenfatning
Der blev ikke fundet evidens, der kunne besvare spgrgsmalet.

Tiltro til
estimaterne

Qutcome Resultater og malinger Effektestimater (at de afspejler Sammendrag
Tidsramme den sande
effekt i

populationen)
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Alle outcomes

(All outcomes)
Vifandt ingen studier

4.3 - Struktureret samtale og behandling med acamprosat eller struktureret samtale alene. 2018.

Bgr acamprosat anvendes som supplement til den strukturerede samtalebehandling frem for samtalebehandling alene til
personer med alkoholafhangighed?

Med struktureret samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret omkring nogle mal, en metode og en plan for
forlgbet.

Acamprosat har laenge veeret pa markedet til behandling af alkoholafhaengighed i Danmark, men anvendes fortsat relativt
set lidt. Der er behov for at afdaekke, om der foreligger evidens for effekten af acamprosat, der tilsiger, at det med fordel
kan anvendes i stgrre udstraekning, end det er tilfaeldet i dag.

Steerk Anbefaling

Tilbyd acamprosat som supplement til samtalebehandling til personer med alkoholafhaengighed, der gnsker
afholdenhed.

Anbefalingen er opdateret uden aendringer i 2018.

Acamprosat bar primzert overvejes som stgtte til personer med alkoholafhaengighed, der ansker afholdenhed fremfor reduktion
i alkoholforbruget. Det ser ud til, at personer med ‘craving’ eller angst som fremtraedende symptomer vil have szerlig gavn af
behandling med acamprosat [100]. Forsigtighed skal udvises ved kendt nyresygdom. Behandlingen kan begynde, sd snart
personen med alkoholafhaengighed kan forstd raeekkevidden af behandlingen og ber fortsaette i mindst 3-6 mdneder. Den
farmakologiske behandling kan fortszette efter afsluttet samtalebehandling. Der er ikke viden om effekten pd afholdenhed eller
reduktion i forbrug efter et dr, hvilket kan indgd i overvejelserne om behandlingslaengde. Behandlingen bar desuden seponeres,
hvis der ikke er effekt pd afholdenhed eller nedsat forbrug efter 4-6 ugers behandling.

Ved anvendelse af acamprosat skal man veere saerlig opmaerksom pd, at acamprosat kan vaere besveerlig at indtage, da
preeparatet skal indtages tre gange dagligt, og det ber droftes om eventuelle understattende tiltag kan hjeelpe med at @ge
compliance.

Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger Overvejende fordele ved det anbefalede alternativ
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Acamprosat gger andelen af personer med alkoholafhaengighed, der er afholdende efter 6-12 maneders
behandling og ved et ars opfalgning efter endt behandling. Almindelige bivirkninger ved acamprosat er diarré.
Alvorlige bivirkninger (bl.a. nyrepavirkning) ses meget sjaeldent [98].

Kvaliteten af evidensen

Kvaliteten af evidensen for alle de kritiske outcomes var moderat herunder frafald fra behandlingen af alle
arsager, andel personer med alkoholafhaengighed, der er afholdende efter 6-12 maneders behandling og alvorlige
bivirkninger.

Patientpraeferencer Betydelig variation er forventet eller usikker

Behandling med acamprosat er praeferencefglsomt. Nogle vil ikke have medicin eller oplever bivirkningerne som
generende. Andre gnsker medicin som en stgtte i forhold til at veere afholdende.

Ved anvendelse af acamprosat skal man vaere saerlig opmaerksom pa, at acamprosat kan veere besveerligt for
personen at indtage, da praeparatet skal indtages tre gange dagligt, og det bar drgftes om eventuelle
understgttende tiltag kan hjaelpe med at gge compliance.

Rationale

Sundhedsstyrelsen har valgt at give en staerk anbefaling for acamprosat kombineret med samtalebehandling pa
baggrund af, at der er moderat tiltro til evidensen for, at acamprosat kombineret med samtalebehandling gger andelen
af afholdende efter et ars behandling og ved et ars opfglgning efter endt behandling. Desuden er der en netop
signifikant tendens til lavere frafald ved acamprosat-behandling sammenlignet med placebo. Acamprosat synes at
vaere forbundet med forholdsvis fa bivirkninger, omend der er en gget forekomst af diarré under acamprosat-
behandling. Behandling med acamprosat er dog praeferencefglsomt, og nogle personer med alkoholafhaengighed vil
derfor afsla tilbuddet.

Fokuseret Spgrgsmal
Population: Personer med alkoholafhaengighed, der enten gnsker afholdenhed eller nedsat forbrug.
Intervention: Medicinsk behandling med acamprosat 666 mg 3 gange dagligt (evt. justeret ved lav legemsvaegt) og

struktureret samtalebehandling.
Sammenligning: Placebo og struktureret samtalebehandling.

Sammenfatning

Evidensgrundlaget bestod af 12 randomiserede forsgg [82][86][82][21][92][94][95][96][97][92][101][87] hentet
fra NICE guidelinen [93] og fire studier fra den opdaterende litteratursagning [102][84][90][88], med i alt 4.498
personer med alkoholafhaengighed.

Gennemgang af evidens

Studierne viste, at acamprosat gger andelen af personer, der er afholdende efter 6-12 maneders behandling og
ved et ars opfalgning efter endt behandling. Der er ikke evidens for at fortsaette behandlingen udover 12
maneder. Der var endvidere et statistisk signifkant mindre frafald i acamprosat-gruppen sammenlignet med
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placebo-gruppen og acamprosat sa ikke ud til at gge risikoen for alvorlige bivirkninger. Diarré var tilgengald en
bivirkning til behandling med acamprosat. Acamprosat sa ikke ud til at have effekt pa indtaget alkoholmaengde

pr. drikkedag.

Outcome
Tidsramme

Resultater og
malinger

Frafald af alle
arsager (drop-out
due to all reasons)

Ved
behandlingsafslutning

Relative risiko 0.9
(C195%0.81-0.99)
Baseret pa data fra
4,498 patienteri 16

studier. *
9 Kritisk

Antal personer

( aktl')V dr':(ke:,det Relative risiko 0.83
numberorpatients | 959,0.77-0.9)
lapsed) Baseret pa datafra

6-12 maneder efter

3,226 patienteri 11
behandlingsstart

studier. ®
(Randomiserede studier)

9 Kritisk
Alvorlige
bivirkninger
(serious adverse Relative risiko 1.6
events) (C195%0.36-7.14)

Ved Baseret pa data fra 908

behandlingsafslutning Patienter i 4 studier. ®
(Randomiserede studier)

9 Kritisk

Antal personer

aktiv drikkende Relative risiko 0.93
(number of patients (C195%0.86-1)
lapsed) Baseret pa datafra 546

3 maneder efter patienter i 3 studier. 7

behandlingsstart

Effektestimater

Placebo og
samtalebehandling

Acamprosat og
samtalebehandling

489

per 1.000

440

per 1.000

Forskel: 49 faerre per 1.000
(Cl195% 93 feerre - 5 faerre)

778

per 1.000

646

per 1.000

Forskel: 132 faerre per 1.000
(C195% 179 feerre - 78 faerre)

20

per 1.000

32

per 1.000

Forskel: 12 mere per 1.000
(C195% 13 feerre - 123 mere)

892

per 1.000

830

per 1.000

Forskel: 62 faerre per 1.000
(Cl195% 125 feerre - O feerre)
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Tiltro til
estimaterne
(at de afspejler
den sande
effekti
populationen)

Moderat
Pa grund af
alvorlig
inkonsistente

resultater 2

Moderat
Pa grund af
alvorlig
inkonsistente

resultater *

Moderat
Pa grund af
alvorlig upreecist
effektestimat ¢

Moderat
Pa grund af
alvorlig
inkonsistente

resultater ®

Sammendrag

Acamprosat nedsaetter
sandsynligvis frafald af
alle arsager i nogen grad

Acamprosat gger
sandsynligvis antallet af
personer der er
afholdende 6-12
maneder efter
behandlingsstart.

Acamprosat er
sandsynligvis ikke
forbundet med alvorlige
bivirkninger

Acamprosat gger
sandsynligvis antal
personer der er
afholdende 3 maneder
efter behandlingsstart
ensmule
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6 Vigtig

Antal personer
aktiv drikkende
(number of patients
lapsed)

6-12 maneder efter
endt behandling

6 Vigtig

Frafald fra
behandlingen pa
grund af bivirkning
(drop-out due to
adverse events)
ved
behandlingsafslutning

6 Vigtig

Diarré som
bivirkning (adverse
event - diarrhea)
Ved
behandlingsafslutning

6 Vigtig

Kvalme som
bivirkning (adverse
event - nausea)
Ved
behandlingsafslutning

6 Vigtig

Alkoholindtag per
drikkedag (drinks
per drinking day)
Efter 3 maneders
behandling

Relative risiko 0.92
(C195%0.87-0.98)
Baseret pa data fra 448
patienteri 1 studier. ?
(Randomiserede studier)

Relative risiko 1.51
(C195%0.81-2.79)
Baseret pa data fra
4,500 patienteri 15

studier. 1t

Relative risiko 1.71
(C195% 1.33-2.19)
Baseret pa datafra
3,415 patienteri 12
studier.
(Randomiserede studier)

Relative risiko 1.14
(C195%0.86-1.51)
Baseret pa data fra 908
patienter i 4 studier. =
(Randomiserede studier)

Baseret pa data fra: 258

patienter i 2 studier. v
(Randomiserede studier)

951

per 1.000

875

per 1.000

Forskel: 76 faerre per 1.000
(Cl195% 124 feerre - 19 faerre)

39

per 1.000

59

per 1.000

Forskel: 20 mere per 1.000
(C195% 7 feerre - 70 mere)

144

per 1.000

246

per 1.000

Forskel: 102 mere per 1.000
(Cl195% 48 mere - 171 mere)

155

per 1.000

177

per 1.000

Forskel: 22 mere per 1.000
(Cl195% 22 faerre - 79 mere)

8.6

genstande (Median)

8.43

genstande (Median)

Forskel: MD 0.17 lavere
(C195% 1.99 lavere - 1.65 hgjere )
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Moderat
Pa grund af
alvorlig upreecist

effektestimat 1°

Lav
Pa grund af
alvorlig
inkonsistente
resultater og
alvorlig upreecist

effektestimat 12

Moderat
Pa grund af
alvorlig
inkonsistente

resultater 14

Moderat
Pa grund af
alvorlig upreecist

effektestimat 1

Moderat
Pa grund af
alvorlig upreecist

effektestimat 18

Acamprosat gger
formentlig antal
afholdende personer
6-12 maneder efter endt
behandling
sammenlignet med
placebo

Acamprosat gger maske

frafald fra behandlingen

pa grund af bivirkninger
ensmule

Acamprosat gger
sandsynligvis diarré som
bivirkning i nogen grad

Kvalme er sandsynligvis
ikke en bivirkning ved
acamprosat behandling

Acamprosat eendrer
sandsynligvis ikke
alkoholindtaget per
drikkedag sammenlignet
med placebo efter 3
maneders behandling
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6 Vigtig
Procent dage

afholdende Acamprosat gger
(percent days 76.8 76.73 Moderat sandsynligvis ikke

abstinent) X procent dage (Median) procent dage (Median) Pa grund af procent dage

6-12 maneder efter ~ Baseret padatafra: 612 alvorlig upraecist afholdende
behandlingsstart patienter i 1 studier. v Forskel: MD 0.07 lavere . 20 sammenlignet med
(Randomiserede studier) . ) effektestimat placebo efter 6-12
(Cl195% 4.19 lavere - 4.06 hgjere )

maneders behandling
6 Vigtig

1. Systematisk oversigtsartikel [104] med inkluderede studier: Withwoth1996, Tempesta2000, Sass1996, Poldrugo1997, Pelc 1997
2g/day, Paille1995, Namkoong2003, Morley2006, Wélver 2011, Mann2013, Kiefer2003, Higuchi 2015, Chick2000, Berger 2013,
Anton 2006, Geerlings 1997. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understgttende
referencer: [99],[101],[82],[89],[90],[92], [88],[97],[87],[921], [84], [96], [95],[102], [94], [86],

2. Inkonsistente resultater: Alvorlig . Den statistiske heterogenicitet er hgj (56%) ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig.
Upraecist effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig.

3. Systematisk oversigtsartikel [103] med inkluderede studier: Tempesta2000, Withwoth1996, Kiefer2003, Chick2000, Geerlings
1997, Higuchi 2015, Namkoong2003, Paille1995, Pelc 1997 2g/day, Poldrugo1997, Sass1996. Baselinerisiko/ komparator::
Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understgttende referencer: [88],[97],[101],[92],[96], [86], [87], [94], [89],[95], [99],
4. Inkonsistente resultater: Alvorlig. Den statistiske heterogenicitet er hgj (70%) ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig .
Upraecist effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

5. Systematisk oversigtsartikel [103] med inkluderede studier: Anton 2006, Berger 2013, Kiefer2003, Morley2006. Baselinerisiko/
komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understattende referencer: [82], [89], [84],[91],

6. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig. Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig . Brede
konfidensintervaller ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

7. Systematisk oversigtsartikel [104] med inkluderede studier: Paille1995, Morley2006, Kiefer2003. Baselinerisiko/ komparator::
Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understgttende referencer: [89],[94],[91],

8. Inkonsistente resultater: Alvorlig. Retningen af effekten er ikke konsistent imellem de inkluderede studier ; Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

9. Systematisk oversigtsartikel [103] med inkluderede studier: Withwoth1996. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen . Understgttende referencer: [101],

10. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Only
data from one study ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

11. Systematisk oversigtsartikel [104] med inkluderede studier: Geerlings 1997, Kiefer2003, Tempesta2000, Chick2000,
Poldrugo1997, Paille1995, Morley2006, Withwoth1996, Higuchi 2015, Anton 2006, Berger 2013, Sass1996, Pelc 1997 2g/day,
Namkoong2003, Mann2013. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understgttende
referencer: [91],[97],[82],[86], [84],[90],[92],[101],[87],[96],[94], [95], [88],[89], [99],

12. Inkonsistente resultater: Alvorlig . Den statistiske heterogenicitet er hgj (75%) ; Upraecist effektestimat: Alvorlig . Brede
konfidensintervaller ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

13. Systematisk oversigtsartikel [103] med inkluderede studier: Higuchi 2015, Anton 2006, Berger 2013, Geerlings 1997,
Kiefer2003, Morley2006, Namkoong2003, Paille1995, Pelc 1997 2g/day, Sass1996, Tempesta2000, Withwoth1996. Baselinerisiko/
komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understattende referencer: [88], [87],[91],[84],[97],[101], [95], [89],
[92],[94],199],[82],
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14. Inkonsistente resultater: Alvorlig. The magnitude of statistical heterogeneity was high, with 1*2: 52 %. ; Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

15. Systematisk oversigtsartikel [103] med inkluderede studier: Anton 2006, Berger 2013, Kiefer2003, Morley2006.
Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understattende referencer: [91], [82], [84],[89],

16. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig.
Brede konfidensintervaller ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

17. Systematisk oversigtsartikel [103] med inkluderede studier: Namkoong2003, Morley2006. Baselinerisiko/ komparator::
Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understattende referencer: [91], [92],

18. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig.
Brede konfidensintervaller ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

19. Systematisk oversigtsartikel [103] med inkluderede studier: Anton 2006. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen . Understgttende referencer: [82],

20. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Kun
data fra ét studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

Referencer
[103] NKR 13 Alkoholbehandling PICO 8: Acamprosat versus placebo for alcohol dependence.

[104]1 NKR 13 Alkoholbehandling PICO 8: Acamprosat versus placebo for alcohol dependence.

4.4 - Struktureret samtale og behandling med naltrexon eller struktureret samtale alene. 2018.

Bgar naltrexon anvendes som supplement til den strukturerede samtalebehandling frem for samtalebehandling alene til
personer med alkoholafhaengighed?

Med struktureret samtalebehandling menes at samtalen er struktureret omkring nogle mal, en metode og at der er en
plan for forlgbet.

Naltrexon har leenge veeret pa markedet til behandling af alkoholafhaengighed i Danmark, men anvendes kun ganske lidt.
Der er behov for at afdaekke, om der foreligger evidens for effekten af naltrexon, der tilsiger, at det med fordel kan
anvendes i stgrre udstraekning, end det er tilfeeldet i dag.
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Svag Anbefaling

Overvej at tilbyde naltrexon som supplement til samtalebehandling til personer med alkoholafhzangighed, der
gnsker nedsat forbrug.

Anbefalingen er opdateret uden aendringer i 2018.

Naltrexon sammen med samtalebehandling kan veere relevant til personer med alkoholafhaengighed, der ikke har afholdenhed
som mdlszetning. Personer med tidlig debut af alkoholafhaengighed og familizer disposition kan have sarlig gavn af naltrexon
[126][122].

Behandling med naltrexon bar seponeres, hvis der ikke er effekt efter 4-6 ugers behandling, men bar vare ved i 3-6 mdneder,
hvis der er effekt. Den farmakologiske behandling kan sdledes fortseette efter afsluttet samtalebehandling. Der er ikke evidens
for effekt af behandling udover 12 mdneder.

Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger Lille netto gevinst eller sma forskelle mellem alternativerne

Naltrexon mindsker den samlede alkoholmaengde, der indtages pr. drikkeepisode under behandlingen og gger

andelen af personer med alkoholafhaengighed, der er afholdende efter tre maneder. Der synes ikke at vaere en
effekt pa afholdenhed efter laengere tids opfalgning.

Kvalme sa ud til at veere en bivirkning ved naltrexon. Naltrexon kan i sjeeldne tilfeelde give svaer leverpavirkning
[133].

Kvaliteten af evidensen

Kvaliteten af evidensen for alle de kritiske outcomes om bade frafald og andel personer med alkoholafhaengighed,
der er afholdende efter 6-12 maneder samt for alvorlige bivirkninger, er moderat. Samlet set er kvaliteten af
evidensen derfor moderat.

Patientpraeferencer Betydelig variation er forventet eller usikker

Behandling med naltrexon er praeferencefglsomt. Nogle vil ikke have medicin eller oplever bivirkningerne som
generende. Andre gnsker medicin som en stgtte i forhold til at veere afholdende eller reducere alkoholbrug.

Andre overvejelser Vaesentlige problemer

Grundet naltrexon’s opioidreceptoer antagonistiske virkning, er der en raekke absolutte kontraindikationer og
forsigtighedsregler der kraever opmaerksomhed inden behandlingen initieres.

Rationale

Der er i formuleringen af anbefalingen lagt vaegt at der er moderat tiltro til evidensen for, at naltrexon, som supplment
til samtalebehandling, kan nedsaette alkoholindtaget hos personer med alkoholafhaengighed, der gnsker at reducere
deres alkoholforbrug, men ikke har afholdenhed som malsaetning. Naltrexon synes ikke at have effekt pa opnaelse af
afholdenhed pé laengere sigt. Behandling med naltrexon kan endvidere veere forbundet med bivirkninger og er
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preferencefglsomt.

Fokuseret Spgrgsmal

Population:
Intervention:

Naltrexon 50 mg en gang dagligt og struktureret samtalebehandling.

Sammenligning: Placebo og struktureret samtalebehandling.

Sammenfatning

Evidensgrundlaget bestod af 26 randomiserede forsgg
[89][90][21][109][110][111][112][113][114][115][117][118][119][120][121][123][124][125][127][128][129][130]
NICEs guideline [93] og 2 randomiserede forsgg fra den opdaterende sggning med 4.263 personerialt [116].

Gennemgang af evidens

Personer med alkoholafhzengighed, der enten gnsker afholdenhed eller nedsat forbrug.

Studierne viste, at naltrexon maske nedseetter alkoholindtaget pr. drikkedag efter tre maneders behandling og
gger afholdenhed en smule, mens det ikke sa ud til at naltrexon gger afholdenhed efter laengere tids opfalgning
(og efter afsluttet behandling). Naltrexon sa ikke ud til at mindske frafald fra behandlingen sammenlignet med

placebo.

Naltrexonbehandling var forbundet med let gget forekomst af kvalme som bivirkning og et let gget frafald fra
behandlingen pga. bivirkninger, men sa ikke ud til at veere forbundet med alvorlige bivirkninger.

Outcome
Tidsramme

Resultater og
malinger

Frafald af alle
arsager (drop-out
due to all reasons)

Relative risiko 0.91
(C195%0.8 - 1.03)

Ved Baseret pa data fra
behandlingsafslutning 4135 patienteri26
studier.

(Randomiserede studier)
9 Kritisk

Antal personer

aktiv drikkende

_ (number of Relative risiko 0.98

individuals non- (C195% 0.91 - 1.06)
abstinent) Baseret pa data fra 198

6-12 maneder efter

‘ patienter i 2 studier. 3
behandlingsstart

(Randomiserede studier)

9 Kritisk

Effektestimater

Placebo og
samtalebehandling

Naltrexon og
samtalebehandling

307

per 1.000

279

per 1.000

Forskel: 28 faerre per 1.000
(Cl195% 61 feerre - 9 mere)

912

per 1.000

894

per 1.000

Forskel: 18 faerre per 1.000
(Cl1 95% 82 faerre - 55 mere)
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Tiltro til
estimaterne
(at de afspejler
den sande
effekt i
populationen)

Moderat
Pa grund af
alvorlig risiko for

bias 2

Moderat
Pa grund af
alvorlig risiko for

.4
bias

Sammendrag

Naltrexon har
sandsynligvis en lille
eller ingen effekt pa
frafald af alle arsager

Naltrexon har
sandsynligvis ikke effekt
pa antallet af afholdende
personer 6-12 maneder

efter behandlingsstart
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Alvorlige
bivirkninger
(serious adverse
events)

Ved
behandlingsafslutning

9 Kritisk

Antal personer
aktiv drikkende
(number of
individuals non-
abstinent)

3 maneders
behandling

6 Vigtig

Antal personer
aktiv drikkende
(number of
individuals non-
abstinent)

6-12 maneder efter

endt behandling

6 Vigtig

Frafald pga.

bivirkninger (drop-
outs due to adverse

events)
Ved

behandlingsafslutning

6 Vigtig

Diarré (diarrhea)

Ved

behandlingsafslutning

6 Vigtig

Relative risiko 1.23
(C195%0.68 - 2.23)

Baseret pa datafra877

patienter i 4 studier. 5

(Randomiserede studier)

Relative risiko 0.92
(C195%0.86-1)
Baseret pa data fra
1,847 patienteri 16
studier.”
(Randomiserede studier)

Relative risiko 0.91
(C195%0.74-1.13)
Baseret pa datafra 80
patienter i 1 studier. ?
(Randomiserede studier)

Relative risiko 1.55
(C195% 1.01-2.38)
Baseret pa data fra
2,266 patienteri 16
studier. 1t
(Randomiserede studier)

Relative risiko 0.97
(C195%0.54-1.75)
Baseret pa data fra
1,366 patienteri 7
studier.
(Randomiserede studier)

77 95

per 1.000 per 1.000

Forskel: 18 mere per 1.000
(Cl195% 25 faerre - 95 mere)

660

per 1.000

717

per 1.000

Forskel: 57 faerre per 1.000
(Cl195% 100 feerre - O faerre)

774

per 1.000

850

per 1.000

Forskel: 76 feerre per 1.000
(C195% 221 feerre - 110 mere)

28 43

per 1.000 per 1.000

Forskel: 15 mere per 1.000
(C195% O fzerre - 39 mere )

209

per 1.000

215

per 1.000

Forskel: 6 faerre per 1.000
(Cl195% 99 feerre - 161 mere)
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Naltrexon er
sandsynligvis ikke
forbundet med alvorlige
bivirkninger

Moderat
Pa grund af
alvorlig upreecist
effektestimat

Lav
P grund af Naltrexon har maske en
alvorlig risiko for lille ;fe-fresl;gar Zr:ragft af
l?las og.alvorllg afholdende efter 3
inkonsistente maneder
resultater ©

Naltrexon har
sandsynligvis en lille
eller ingen effekt pa

antallet af personer, der

er ikke-afholdende 6-12
maneder efter

behandlingsafslutning

Moderat
Pa grund af
alvorlig upreecist

effektestimat 1°

Moderat Naltrexon gger
pa grund af sandsynligvis antallet af
alvorlig personer, der falder fra

behandlingen pga

inkonsistente
bivirkninger en smule

12
resultater

Moderat Naltrexon pavirker
Pa grund af sandsynligvis ikke
alvorlig forekomsten af diarré

som bivirkning i

inkonsistente
betydelig grad

resultater *
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Relative risiko 1.57
(C195% 1.35-1.82)

Kvalme (nausea)
Ved

155 243

behandlingsafslutning Baseret pa data fra per 1.000 per 1.000
2,729 patienteri 15
studier. 1 Forskel: 88 mere per 1.000

6 Vigtig

(Randomiserede studier) (C195% 54 mere - 127 mere)

Alkoholindtag per

drikkedag (drinks

per drinking day)
3 maneder efter
behandlingsstart

9 7.84

Baseret pa data fra: genstande (Median)  genstande (Median)
1,526 patienteri 9
studier. 77 Forskel: MD 1.16 lavere

(Randomiserede studier) (Cl195% 1.84 lavere - 0.48 lavere)

Moderat
Pa grund af
alvorlig
inkonsistente

resultater 1

Lav
Pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
inkonsistente
resultater '8

Kvalme er sansynligvis
en bivirkning til
naltrexon behandling

Naltrexon mindsker
maske alkoholindtag per
drikkedag sammenlignet
med placebo 3 maneder

efter behandlingsstart

6 Vigtig
Procent
afholdende dage
(Percen?age days 90 . 86.17 ] Moderat Naltrexon gger
algstlnent) Baseret p4 data fra: procent dage (Median) procent dage (Median) Pa grund af sandsynligvis procent
3 maneder efter 1,607 patienter i 9 alvorligrisikofor  afholdende dage en
behandlingsstart studier. 29 Forskel: MD 3.83 lavere bias 2° smule efter 3 maneder
(Randomiserede studier) (Cl195% 6.25 lavere - 1.4 lavere)
6 Vigtig
Procent
afholdende dage Naltrexon gger
(percentage days 68 63.45 Moderat sandsynligvis procent
abstinent) . . procent dage (Median) procent dage (Median) P grund af afholdende dage 6-12
6-12 maneder efter ~ Baseret padata fra: 7;‘12 alvorlig risiko for mangder fra
baseline patienter i 2 studier. Forskel: MD 4.55 lavere bias 22 behandlingsstart en
(Randomiserede studier) (C195% 9.2 lavere - 0.1 hgjere ) smule sammenlignet
med placebo
6 Vigtig

1. Systematisk oversigtsartikel [137] med inkluderede studier: Lee 2001, Morley 2006, O'Malley 1992, Oslin 1997, Gastpar 2002,
Huang 2005, Killeeen 2004, Krystal 2001, Garbutt 2016, Ahmadi 2002, Anton 2005, Baltieri 2008, Volpicelli 1997, Mann2013,
Morris 2001, O'Malley 2008, Oslin 2008, Guardia 2002, Kiefer 2003, Kranzler 2000, Latt 2002, Anton 2006, Anton 1999, Balldin
2003, Chick 2000, Volpicelli 1992. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understgttende
referencer:[113],[118],[82],[119],[128],[117],[129],[120],[124],[115],[89],[123],[131],[90],[135],[134],[109],[116],[111],
[130],[132],[91],[110],[121],[114],[125],

2. Risiko for bias: Alvorlig . Utilstraekkeligt skjult randomisering, Manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig .
Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig. Publikationsbias: Ingen betydelig .

3. Systematisk oversigtsartikel [138] med inkluderede studier: O'Malley 1992, Balldin 2003. Baselinerisiko/ komparator::
Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understattende referencer: [113],[129],

4. Risiko for bias: Alvorlig . Utilstraekkeligt skjult randomisering, Inkomplette data/eller Stort frafald ; Inkonsistente resultater:

Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen
betydelig.
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5. Systematisk oversigtsartikel [137] med inkluderede studier: [112], Kiefer 2003, Morris 2001, O'Malley 2008. Baselinerisiko/
komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understgttende referencer: [89],[130], [128],

6. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig. Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Fa
patienter inkluderet i studierne ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

7. Systematisk oversigtsartikel [137] med inkluderede studier: Morley 2006, Morris 2001, O'Malley 1992, O'Malley 2008, Volpicelli
1992, Volpicelli 1997, Balldin 2003, BALTIERI2008, Gastpar 2002, Guardia 2002, Kiefer 2003, Kranzler 2000, Lee 2001, Monti 2001,
Chick 2000, Anton 1999. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understattende referencer:
[117],[91],[129],[113],[125],[134],[121],[115],[114],[135],[89],[111],[128],[130],[118],[127],

8. Risiko for bias: Alvorlig. Utilstraekkeligt skjult randomisering, Manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Alvorlig. Retningen
af effekten er ikke konsistent imellem de inkluderede studier ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upracist effektestimat:
Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

9. Systematisk oversigtsartikel [137] med inkluderede studier: O'Malley 1992. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen . Understgttende referencer: [129],

10. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig . Kun
data fra ét studie ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

11. Systematisk oversigtsartikel [140] med inkluderede studier: O'Malley 1992, O'Malley 2008, Latt 2002, Morley 2006, Kiefer
2003, Killeeen 2004, Gastpar 2002, Guardia 2002, Volpicelli 1997, Oslin 1997, Volpicelli 1992, Balldin 2003, Garbutt 2016, Anton
1999, Anton 2006, Chick 2000. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understgttende
referencer:[115],[118],[112],[135],[113],[130],[117],[120],[134],[116],[131],[124],[111],[89],[91],[129],

12. Inkonsistente resultater: Alvorlig. Uforklarlig variation i resultater ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

13. Systematisk oversigtsartikel [137] med inkluderede studier: Anton 2006, Baltieri 2008, Chick 2000, Gastpar 2002, Kiefer 2003,
Kranzler 2000, Morley 2006. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understgttende
referencer:[91],[115],[114],[112],[117],[89],[121],

14. Inkonsistente resultater: Alvorlig . Uforklarlig variation i resultater ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

15. Systematisk oversigtsartikel [137] med inkluderede studier: Morris 2001, O'Malley 1992, O'Malley 2008, Oslin 1997, Oslin
2008, Anton 2006, Baltieri 2008, Gastpar 2002, Kiefer 2003, Kranzler 2000, Krystal 2001, Lee 2001, Morley 2006, Chick 2000,
Ahmadi 2002. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understattende referencer: [112],
[129],[115],[89],[117],[114],[130],[123],[91],[109],[132],[125],[121],[128],[131],

16. Inkonsistente resultater: Alvorlig. The magnitude of statistical heterogeneity was high, with 1"2:62 %. ; Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

17. Systematisk oversigtsartikel [137] med inkluderede studier: Krystal 2001, Monti 2001, Anton 2005, Guardia 2002, Anton 1999,
O'Malley 1992, O'Malley 2008, Morley 2006, Morris 2001. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til
interventionen . Understgttende referencer: [127],[91],[123],[110],[128],[130],[111],[118],[129],

18. Risiko for bias: Alvorlig . Utilstraekkeligt skjult randomisering, Manglende blinding ; Inkonsistente resultater: Alvorlig . Den
statistiske heterogenicitet er hgj (71%) ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig .
Publikationsbias: Ingen betydelig .

19. Systematisk oversigtsartikel [137] med inkluderede studier: Volpicelli 1997, Morris 2001, O'Malley 1992, Guardia 2002,
Kranzler 2000, Anton 2006, Balldin 2003, Anton 1999, Anton 2005. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til
interventionen . Understgttende referencer: [129],[113],[121],[111],[118],[112],[135],[128],[110],

20. Risiko for bias: Alvorlig. Inkomplette data/eller Stort frafald ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

21. Systematisk oversigtsartikel [137] med inkluderede studier: Anton 2006, Anton 1999. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm
i reference brugt til interventionen . Understgttende referencer: [111],[112],

22. Risiko for bias: Alvorlig. Inkomplette data/eller Stort frafald ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .
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4.5 - Struktureret samtale og behandling med nalmefen eller struktureret samtale alene. 2015.

Er der bedre effekt af samtalebehandling kombineret med medicinsk behandling med nalmefen end af samtalebehandling
alene?

Med struktureret samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret, hvilket bl.a. indebzerer, at der er et mal, en
metode og en plan for forlgbet.

| 2013 blev nalmefen godkendt til markedsfgring i Danmark til behandling af alkoholafhzaengighed. Der er fortsat
usikkerhed om, i hvilket omfang og hvornar dette praeparat med fordel kan anvendes.

Svag Anbefaling MOD

Anvend kun nalmefen sammen med samtalebehandling til personer med alkoholafhaengighed efter ngje
overvejelse, da effekten af nalmefen er usikker, og der kan veaere bivirkninger.

Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet ngdvendigi 2017.

Nalmefen kan veere relevant for en mindre gruppe af personer med alkoholafhzengighed, som har et stort alkoholindtag og ikke
har et gnske om afholdenhed [15][151]. Der skal vaere tale om personer, som opfylder kriterier for alkoholafhaengighed uden
abstinenssymptomer, samt personer, der ikke har psykiatrisk komorbiditet. Endvidere skal behandlingen foregd i en
specialiseret alkoholbehandlingsinstitution, hvor der samtidig kan gives samtalebehandling. | denne situation er der
dokumentation for en beskeden reduktion i brugen af alkohol ved indtagelse af nalmefen efter behov i risikosituationen.
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Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger

Der er ikke evidens for, at nalmefen sammen med struktureret samtalebehandling mindsker frafald eller gger
sandsynligheden for afholdenhed sammenlignet med struktureret samtalebehandling alene. Det er uklart, om
nalmefen kan medvirke til at nedszette alkoholindtaget. P4 den ene side ses der ikke signifikante forskelle i antallet
af genstande pr. drikkedag eller i manedligt alkoholindtag i nalmefen-gruppen sammenlignet med placebo-gruppen
efter behandlingen. P den anden side ses en stgrre reduktion i alkoholindtaget i nalmefen-gruppen sammenlignet
med placebogruppen efter behandlingen. Almindeligt forekommende bivirkninger ved nalmefen er kvalme,
sgvnforstyrrelser og svimmelhed [145].

Kvaliteten af evidensen

Kvaliteten af evidensen for det kritiske outcome om frafald er lav, mens der mangler evidens om det kritiske
outcome om andel alkoholafhaengige, der er afholdende efter et ar. Samlet set er kvaliteten af evidensen derfor
meget lav.

Patientpraeferencer

Behandling med nalmefen er praeferencefglsomt. Nogle vil ikke have medicin eller oplever bivirkningerne som
generende. Andre gnsker medicin som en stgtte i forhold til at reducere alkoholbrug.

Andre overvejelser

Nalmefen tages efter behov i risikosituationer. Nalmefen ma ikke gives til opioidafhaengige.

Rationale

Der er ikke evidens for, at nalmefen sammen med struktureret samtalebehandling mindsker frafald eller gger
sandsynligheden for afholdenhed sammenlignet med struktureret samtalebehandling alene. Det er uklart, om
nalmefen kan medvirke til at nedsaette alkoholindtaget. Behandling med nalmefen er endvidere forbundet med
bivirkninger og er preeferencefglsomt.

Fokuseret Spgrgsmal
Population: Personer med alkoholafhaengighed
Intervention: Struktureret samtale og nalmefen

Sammenligning: Struktureret samtale og placebo

Sammenfatning

Evidensgrundlaget bestod af tre randomiserede forsgg [143][147][148] fra et systematisk review [150] og
yderligere tre randomiserede forsgg fra den opdaterende sagning [144][146][152],n=2.393. Viden om
bivirkninger er hentet fra produktanmeldelsen hos indsatser for Rationel Farmakoterapi i
Sundhedsstyrelsen [145].
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| tre studier fik deltagerne nalmefen dagligt [147][148][143], mens de i tre andre studier fik nalmefen efter
behov [144][146][152]. Der er kun rapporteret fa af de kritiske og vigtige outcomes, som var udvalgt pa
forhand, mens flere studier rapporterede outcomes om tid til stort alkoholindtag og antallet af dage med stort
alkoholindtag [146][152]. Bortset fra to studier [147][152] er personer med anden psykisk lidelse udover
alkoholafhaengighed ekskluderet i studierne. Der var ikke signifikante forskelle mellem nalmefen- og placebo-
gruppen med hensyn til atholdenhed, genstande pr. drikkedag eller frafald. Reduktionen i alkoholindtag efter
behandlingen var dog signifikant starre blandt dem, der fik nalmefen (et outcome, som ikke var udvalgt pa

forhand).

Outcome
Tidsramme

Frafald af alle
arsager (All cause

drop-out)

Andel afholdende/
adru dage efter
behandlingsstart
(Abstinent/sober
after treatment

initiation)
Mindst 24 maneder
(At least 25 months)

Andel afholdende/

dru dage
(Abstinent/sober)

Endt intervention (End

og treatment)

Genstande pr.
drikkedag opgjort

Resultater og
malinger

Relative risiko 1.17
(C195%0.92-1.48)
Baseret pa data fra
2,393 patienteri 6
studier.
(Randomiserede
studier)

Effektestimater

369 431

per 1.000 per 1.000

Forskel: 62 mere per 1.000
(C195% 30 feerre - 178 mere)

Forskel: MD 0.21 lavere
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Lav
95% Cl
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effekt samt stort

frafald 2
Vifandt ingen studier
Vifandt ingen studier
Lav
95%Cl
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efter behandlingen
(Drinks pr drinking
day)

Baseret pa data fra: 126
patienter i 2 studier. 3
(Randomiserede
studier)

Gennemsnitligtantal
dage afholdende
opgjort efter
behandlingen(Mean
no. of abstinent days

Baseret pa datafra: 21
pr week)

patienteri 1 studier. 5

Manedligt
alkoholindtag (g/
dag) opgjort efter

behandlingen
(Monthly total
alcohol
consumption (g/

day))

Baseret pa data fra: 441
patienter i 1 studier. 7
(Randomiserede
studier)

Andringi
alkoholindtag (g/
dag) opgjort efter

behandlingen
(Change in alcohol
consumption (g/day)
post treatment)

Baseret pa data fra: 720

patienter i 2 studier. ?
(Randomiserede
studier)

Tid til alkoholindtag
(time till alcohol
consumption)

Procent dage
afholdende (percent

(C195% 2.4 lavere - 1.98 hgjere)

Forskel: MD 0.45 lavere
(Cl195% 2.94 lavere - 2.04 hgjere )

Forskel: MD 3 hgjere
(Cl195% 3.91 lavere - 9.91 hgjere )

Forskel: MD 8.74 lavere
(C195% 13.25 lavere - 4.24 lavere )
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indeholder ingen
effekt der er og
stort frafald
under

behandlingen.4

Lav
Stort frafald, kun
ét enkelt studie,
bredt 95%Cl som
indeholder ingen

effekt ®

Lav
Et enkelt studie,
bredt 95%ClI
samt stort frafald
under

behandlingen 8

Moderat
Stort frafald
under

behandlingen 10

Vifandt ingen studier

Vifandt ingen studier
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days abstinent)
12 maneders follow-
up (12 months follow-
up)

1. Systematisk oversigtsartikel [141] med inkluderede studier: Mason 1999, Mason 1994, Gual 2013, Anton 2004, Brink 2014,
Mann 2013. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

2. Risiko for bias: Alvorlig. Problemer med stort frafald under behandlingen og skjult allokering ; Inkonsistente resultater: Ingen
betydelig. Problemer med stort frafald under behandlingen og skjult allokering ; Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig .
Upraecist effektestimat: Alvorlig. 95% Cl indeholder ingen effekt ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

3. Systematisk oversigtsartikel [141] med inkluderede studier: Mason 1999, Mason 1994. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm
i reference brugt til interventionen.

4. Risiko for bias: Alvorlig . Problemer med stort frafald under behandlingen og skjult allokering ; Inkonsistente resultater: Ingen
betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. 95%Cl indeholder ingen effekt ;
Publikationsbias: Ingen betydelig .

5. Systematisk oversigtsartikel [141] med inkluderede studier: Mason 1994. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

6. Risiko for bias: Alvorlig. Problemer med stort frafald under behandlingen og skjult allokering ; Inkonsistente resultater: Ingen
betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. 25%Cl indeholder ingen effekt. Kun ét
enkelt studie, bredt 95%Cl ; Publikationsbias: Ingen betydelig .

7. Systematisk oversigtsartikel [141] med inkluderede studier: Gual 2013. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

8. Risiko for bias: Alvorlig. Stort frafald under behandlingen ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig. Et enkelt studie, bredt 95%Cl ; Publikationsbias: Ingen betydelig .
9. Systematisk oversigtsartikel [141] med inkluderede studier: Brink 2014, Mann 2013. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i
reference brugt til interventionen.

10. Risiko for bias: Alvorlig. Stort frafald under behandlingen ; Inkonsistente resultater: Ingen betydelig. Manglende
overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

Referencer
[141] NKR 13 Alkoholafhaengighed. Fokuseret spgrgsmal 10: Nalmefen - Rev.man-analyse. Kbh.: Sundhedsstyrelsen, 2015. Link

4.6 - Naltrexon vs. acamprosat til laengerevarende afholdenhed. 2017.

Bgr man anvende naltrexon frem for acamprosat, nar farmakologisk behandling anskes som et supplement til den
strukturerede samtalebehandling, til alkoholafhaengige som gnsker lzengerevarende afholdenhed?

Med struktureret samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret, hvilket bl.a. indebzerer, at der er et mal, en
metode og en plan for forlgbet.

Spargsmalet er valgt for at afdeekke om der foreligger evidens for, hvorvidt naltrexon og acamprosat er forskellige mht.
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effekt og bivirkninger i behandling af alkoholafhaengige, som gnsker laengerevarende afholdenhed.

Svag Anbefaling

Overvej behandling med enten naltrexon eller acamprosat, som et supplement til den strukturerede
samtalebehandling, til personer som gnsker laengerevarende afholdenhed.

Anbefalingen er uzendret fra tilleegget (2017).

Ved anvendelse af acamprosat skal man veere saerlig opmaerksom pd, at acamprosat kan vaere besveerlig for personen at
indtage, da doserne skal indtages tre gange dagligt, og det ber draftes om eventuelle understottende tiltag kan hjzelpe med at
@ge compliance. Naltrexon og acamprosat har forskellige bivirkningsprofiler, og valg af behandling vil afhaenge af den enkeltes
accept af disse bivirkninger. Det vil derfor veere op til den enkelte laege, i samrad med personen der skal i behandling, at vurdere
hvilken behandling der passer bedst.

Behandlingen bar seponeres, hvis der ikke er effekt efter 4-6 ugers behandling, men bar vare i 3-6 mdneder, hvis der er effekt.
Den farmakologiske behandling kan sdledes fortsaette efter afsluttet samtalebehandling, evt. kan den viderefares af egen laege.
Der er ikke dokumentation for effekt af behandling udover 12 mdneder.

Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger

Der ses starre effekt pa afholdenhed ved indtagelse af naltrexon sammenlignet med acamprosat. Naltrexon giver
dog flere bivirkninger med starre risiko for kvalme, opkastninger og sgvnforstyrrelser sammenlignet med
acamprosat. Acamprosat giver omvendt starre risiko for diarré sammenlignet med naltrexon.

Kvaliteten af evidensen

Kvaliteten af evidensen var samlet set meget lav.

Patientpraeferencer

Behandling med naltrexon og acamprosat kan vaere praeferencefglsomt. Nogle personer vil foretraekke naltrexon
grundet engangsdoseringen, andre vil foretraekke acamprosat pa trods af flergangsdoseringen, da der oftest er
feerre bivirkninger ved denne behandling.

Andre overvejelser

Grundet naltrexon’s opioidrecepter antagonistiske virkning, er der en reekke absolutte kontraindikationer og
forsigtighedsregler der kraever opmaerksomhed inden behandlingen initieres. Der henvises til gaeldende
produktresume.

Acamprosat bar primeert overvejes som stgtte til personer med alkoholafhaengighed, der gnsker afholdenhed
fremfor reduktion i alkoholforbruget. Det ser ud til, at personer med ‘craving’ eller angst som fremtraedende
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symptomer vil have szerlig gavn af behandling med Acamprosat. Studier er overvejende udfgrt pa somatisk raske
personer med alkoholafhaengighed, der ikke indtager andre psykofarmaka. Forsigtighed skal udvises ved kendt
nyresygdom.

Rationale

| afsnit 4.3 er der formuleret en steerk anbefaling for behandling med acamprosat til alkoholafhaengige og i afsnit 4.4 er
der formuleret en svag anbefaling for behandling med naltrexon til alkoholafhaengige sammenlignet med ingen
farmakologisk behandling. Begge anbefalinger er baseret pa en sammenligning mellem farmakologisk behandling i
kombination med samtalebehandling og samtalebehandling alene.

Naltrexon synes at have bedre effekt pa outcomes, der er direkte relateret til afholdenhed, desuden synes frafaldet
mindre i naltrexonbehandling end ved acamprosatbehandling, formentlig fordi acamprosat skal indtages tre gange
dagligt. Forskellen i frafald er ikke signifikant, og dette kan haenge sammen med bivirkningsprofilen ved
naltrexonbehandling. Arbejdsgruppen finder ikke belaeg for at foretraekke acamprosat fremfor naltrexon, hvorfor det
endelige valg af praeparat vil afhaenge af den enkeltes situation og praeferencer.

Anbefalingen er svag, da kvaliteten af evidensen for forskel i effekt af de to praeparater i forhold til opnaelse af
afholdenhed samlet set er meget lav, og begge praeparater sidestilles derfor. Det skal igen understreges, at
anvendelsen af begge praeparater skal ske i tillaeg til samtalebehandling.

Fokuseret Spgrgsmal
Population: Alkoholafhaengige og personer med skadeligt alkoholforbrug med afholdenhed som mal
Intervention: Naltrexon 50 mg en gang dgl. og struktureret samtalebehandling.

Sammenligning: Acamprosat 666 mg 3 gange dgl. (ved legemsvaegt < 60 kg evt. 666 mg morgen, 333 mg middag og 333 mg
aften) og struktureret samtalebehandling.

Sammenfatning

Litteratur

En systematisk sggning efter primaer litteratur uden tidsbegraensning blev foretaget. Der blev fundet otte
studier [173][174][175][176][177][178][179][180] egnet som evidensgrundlag for de to fokuserede spargsmal,
om hvorvidt man bgr give naltrexon eller acamprosat til alkoholafhaengige som gnsker afholdenhed eller
reduktion i forbrug.

Gennemgang af evidensen

De inkluderede studier var alle randomiserede forsag. Feelles for studierne var, at populationerne var sma og
blandede (min. 36 randomiserede personer [174], max. 612 randomiserede personer [173] samt af meget ringe
metodisk kvalitet. Seks studier havde behandlingstider pa 3-4 mdr [173][174][175][177][178][180]. Et studie
behandlede i 12 mdr.[179] og ét studie behandlede dagligt i tre mdr. og op til 12 mdr. efter behov [176]. Fem
studier [175][176][177][179][180] blev udfgrt i Europa, tre studier [173][174][178] blev udfart i hhv. USA og
Australien.

Alle studier sammenlignede behandling med acamprosat eller naltrexon begge i kombination med
samtalebehandling. Det fremgik generelt ikke af studierne, hvorvidt det formulerede behandlingsmal i
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studierne var afholdenhed eller reduceret forbrug.

Der blev fundet klinisk relevant effekt pa det kritiske outcome; sedru dage 12 mdr. efter behandlingsstart til
fordel for naltrexon. Der blev ikke fundet klinisk relevant forskel pa gvrige kritiske outcomes, og ingen studier
havde rapporteret det kritiske outcome; andel afholdende, 12 mdr. efter behandlingsstart.

Der blev fundet klinisk relevant effekt pa de vigtige outcome: diarre ved behandlingsafslutning, tid til recidiv og
konsum pr. drikkeepisode tre mdr. efter behandlingsstart til fordel for naltrexon. Omvendt blev der fundet

klinisk relevant effekt pa de vigtige outcome: kvalme ved behandlingsafslutning, opkast ved

behandlingsafslutning og s@vnforstyrrelser ved behandlingsafslutning til fordel for acamprosat. Der blev ikke
fundet klinisk relevant forskel pa gvrige vigtige outcome.

Kvaliteten af bade de kritiske og de vigtige outcome var samlet set meget lav grundet risiko for bias,
inkonsistente resultater og upreaecise effektestimater.

Outcome
Tidsramme

Resultater og
malinger

Sgvnforstyrrelser
(insomnia) Relative risiko 2.37
ved (C195% 1-5.61)
behandlingsafslutning Baseret padatafra 144
patienter i 2 studier. E

o (Randomiserede studier)
6 Vigtig

Alvorlige
bivirkninger
(serious adverse Relative risiko 0.46
events) (C195%0.17 - 1.23)
ved Baseret pa datafra774
patienter i 2 studier. 3
(Randomiserede studier)

behandlingsafslutning

9 Kritisk

Kvalme (nausea)  pejative risiko 1.42
ved (C195% 1.13 - 1.78)
behandlingsafslutning  p,seret pa datafra 918
patienter i 4 studier. 5

6 Vigtig (Randomiserede studier)

Acamprosat og

samtalebehandling

Effektestimater

Naltrexon og

struktureret struktureret

82 194

per 1.000 per 1.000

Forskel: 112 mere per 1.000
(Cl195% 0 feerre - 378 mere)

57 26

per 1.000 per 1.000

Forskel: 31 faerre per 1.000
(Cl195% 47 faerre - 13 mere)

206

per 1.000

293

per 1.000

Forskel: 87 mere per 1.000
(Cl195% 27 mere - 161 mere)
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Tiltro til
estimaterne
(at de afspejler
den sande
effekt i
populationen)

Moderat
pa grund af
alvorlig upreecist
effektestimat 2

Meget lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og pa grund
af meget alvorlig
upraecist
effektestimat *

Moderat
pa grund af
alvorlig risiko for

bias

Sammendrag

Sandsynligvis en
vaesentlig gget risiko for
sgvnforstyrrelser ved
indtagelse af naltrexon
sammenlignet med
acamprosat

Vier usikre pa, om
acamprosat gger
risikoen for alvorlige
bivirkninger
sammenlignet med
naltrexon da kvaliteten
af evidensen er meget
lav.

Sandsynligvis en
vaesentlig gget risiko for
kvalme ved indtagelse af
naltrexon sammenlignet

med acamprosat
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Frafald af alle

arsager L
. Relative risiko 0.87
(withdrawal due to (C1 95%0.75 - 1)
all cause) Baseret pa data fra

ved 1,536 patienteri 8
behandlingsafslutning studier.”
(Randomiserede studier)
9 Kritisk

Andel afholdende

(abstinent subjects) Relative risiko 1

(C195%0.82-1.23)
Baseret pa datafra 529
patienter i 3 studier. ?
(Randomiserede studier)

3 mdr. efter
behandlingsstart

6 Vigtig

Andel afholdende
(abstinent subjects)

12 mdr. efter
behandlingsstart

9 Kritisk

Frafald pga.
.:’r:‘o'l'rk"";ier . Relative risiko 0.91
(withdrawaldueto (959, 047-1.73)

adverse events) Baseret pa data fra
ved 1,298 patienteri 5
behandlingsafslutning studier. 11
(Randomiserede studier)
6 Vigtig

Deltagere med en
eller flere binge

dr.lk.ke dage . Relative risiko 1.01
(participants with (C195%0.93- 1.1)
>1HDD) Baseret pa data fra 620
12 mdr efter

patienter i 1 studier. 8

behandlingsstart  (Randomiserede studier)

6 Vigtig

358

per 1.000

311

per 1.000

Forskel: 47 faerre per 1.000
(Cl195% 90 fzerre - O faerre)

394

per 1.000

394

per 1.000

Forskel: O faerre per 1.000
(Cl195% 71 faerre - 91 mere)

43 39

per 1.000 per 1.000

Forskel: 4 faerre per 1.000
(Cl195% 23 feerre - 31 mere)

779

per 1.000

787

per 1.000

Forskel: 8 mere per 1.000
(Cl195% 55 faerre - 78 mere)
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Moderat
pa grund af
alvorlig risiko for
bias

Moderat
pa grund af
alvorlig upraecist

effektestimat 1°

Lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og pa grund
af alvorlig
upraecist
effektestimat 12

Moderat
pa grund af
alvorlig upreecist

effektestimat 1*

Sandsynligvis ingen eller
ubetydelig forskel pa om
acamprosat gger frafald
af alle arsager
sammenlignet med
natrexon

Sandsynligvis ingen gget
andel afholdende 3 mdr
efter behandlingsstart
ved indtagelse af
naltrexon sammenlignet
med acamprosat

Vifandtingen studier,
der opgjorde andel
afholdende 12 mdr. efter
behandlingsstart

Muligvis ingen eller
ubetydelig forskel i
frafald pga. bivirkninger
ved indtagelse af
acamprosat
sammenlignet med
naltrexon

Sandsynligvis ingen
forskel eller meget fa
ekstra binge drikkedage
ved indtagelse af
naltrexon sammenlignet
med acamprosat
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Diarre (diarrhea) Relative risiko 0.59

ved ) (C195% 0.32 - 1.06)
behandlingsafslutning  p,seret pa data fra 756
patienter i 3 studier. &

6 Vigtig (Randomiserede studier)

Opkast (vomiting) Relative risiko 1.66

ved ) (C195% 1.08 - 2.56)
behandlingsafslutning  paseret pa data fra 648
patienter i 2 studier. 7

6 Vigtig (Randomiserede studier)

Adrudage
(abstinent days)

3 mdr. efter

behandlingsstart Baseret pa data fra: 865

patienter i 4 studier. 1

o (Randomiserede studier)
6 Vigtig

Adrudage
(abstinent days),
12 mdr. efter

behandlingsstart Baseret pa data fra: 157

patienter i 1 studier. 21

. (Randomiserede studier)
9 Kritisk

Adrudagei
procent dage
(percent abstinent
days)

12 mdr. efter
behandlingsafslutning

Baseret pa data fra: 612

patienter i 1 studier. 23
(Randomiserede studier)

5 Vigtig

Konsum pr.
drikkeepisode
(numbers of drinks
pr drinking
episode)

3 mdr. efter
behandlingsstart

Baseret pa data fra: 148

patienter i 2 studier. 2
(Randomiserede studier)

6 Vigtig

590

per 1.000

348

per 1.000

Forskel: 242 faerre per 1.000
(Cl195% 401 feerre - 35 mere)

90 149

per 1.000 per 1.000

Forskel: 59 mere per 1.000
(Cl195% 7 mere - 140 mere)

Forskel: SMD 0.07 lavere
(C195% 0.27 lavere - 0.13 hgjere )

Forskel: MD 63 hgjere
(Cl195% 24.81 hgjere - 101.2 hgjere )

Forskel: MD 3.6 hgjere
(Cl195% 1.38 lavere - 8.58 hgjere )

Forskel: MD 1.88 lavere
(Cl195% 3.6 lavere - 0.16 lavere )
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Moderat
pa grund af
alvorlig
inkonsistente

resultater 1

Moderat
pa grund af
alvorlig upraecist

effektestimat 18

Moderat
pa grund af
alvorlig risiko for

bias %

Lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og pa grund
af alvorlig
upraecist
effektestimat 22

Moderat

pa grund af
alvorlig upreecist
effektestimat 24

Moderat

pa grund af
alvorlig upreecist
effektestimat 2

Sandsynligvis vaesentlig
nedsat risiko for diarre
ved indtagelse af
naltrexon sammenlignet
med acamprosat

Sandsynligvis nogen
gget risiko for opkast
ved indtagelse af
naltrexon sammenlignet
med acamprosat

Sandsynligvis ingen eller
ubetydelig forskel i
2edru dage ved
indtagelse af naltrexon
sammenlignet med
acamprosat

Muligvis veesentlig flere
2edru dage ved
indtagelse af naltrexon
sammenlignet med
acamprosat

Sandsynligvis ingen eller
ubetydelig forskel pa
procent sedru dage ved
indtagelse af naltrexon
sammenlignet med
acamprosat

Sandsynligvis noget
nedsat konsum pr drikke
episode ved indtagelsen

af naltrexon
sammenlignet med
acamprosat
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Konsum pr.
drikkeepisode
(numbers of drinks
pr drinking
episode)

12 mdr. efter
behandlingsstart

6 Vigtig

Binge drikke dage
(heavy drinking
days)

3 mdr. efter
behandlingsstart

6 Vigtig

Binge drikke dage
(heavy drinking
days)

12 mdr. efter
behandlingsstart

6 Vigtig
Tid til recidiv (= 5

drinks) (time to
relapse)

Baseret pa data fra: 157

patienter i 1 studier. 2
(Randomiserede studier)

Baseret pa data fra: 356

patienter i 3 studier. 29
(Randomiserede studier)

Forskel: MD 5 lavere
(Cl195% 7.04 lavere - 2.96 lavere)

Forskel: SMD 0.34 hgjere
(Cl195% 0.05 hgjere - 0.63 hgjere)

Lav
pa grund af Naltrexon nedsatter
alvorlig risiko for muligvis konsum pr
bias og pa grund drikkeepisode
af alvorlig sammenlignet med
upraecist acamprosat

effektestimat 28

Vifandt ingen studier,
der opgjorde binge
drikke dage 3 mdr. efter
behandlingsstart

Vifandtingen studier,
der opgjorde binge
drikke dage 12 mdr.

efter behandlingsstart

Sandsynligvis leengere

Moderat JoY ISV S
pé grund af tid til recidiv ved
alvorlie risiko for indtagelse af naltrexon
bg 30 sammenlignet med
ias

acamprosat

1. Systematisk oversigtsartikel [153] med inkluderede studier: Morley 2006, Anton 2003. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm
i reference brugt til interventionen . Understattende referencer: [155],[159],
2. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig .
Publikationsbias: Ingen betydelig.
3. Systematisk oversigtsartikel [153] med inkluderede studier: Laaksonen 2008, Anton 2006. Baselinerisiko/ komparator::

Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understattende referencer: [112],[157],

4. Risiko for bias: Alvorlig. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Meget alvorlig . Publikationsbias: Ingen betydelig .
5. Systematisk oversigtsartikel [153] med inkluderede studier: Morley 2006, Laaksonen 2008, Anton 2006, Anton 2003.
Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understattende referencer: [164],[155],[159],[112],
6. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .
7. Systematisk oversigtsartikel [153] med inkluderede studier: Anton 2006, Anton 2003, vonBardeleben 1999, Rubio 2001, Morley
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2006, Mann 2013, Laaksonen 2008, Kiefer 2003. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen.
Understgttende referencer: [154],[159],[160],[90], [161],[155],[156], [164],

8. Risiko for bias: Alvorlig. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

9. Systematisk oversigtsartikel [153] med inkluderede studier: Morley 2006, Mann 2013, Kiefer 2003. Baselinerisiko/ komparator::
Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understgttende referencer: [159],[90],[156],

10. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig.
Publikationsbias: Ingen betydelig .

11. Systematisk oversigtsartikel [153] med inkluderede studier: Rubio 2001, Morley 2006, Mann 2013, Kiefer 2003, Anton 2006.
Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understattende referencer: [90], [160], [159], [154],
[156],

12. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

13. Systematisk oversigtsartikel [153] med inkluderede studier: Anton 2006. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen . Understgttende referencer: [154],

14. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig.
Publikationsbias: Ingen betydelig .

15. Systematisk oversigtsartikel [153] med inkluderede studier: Anton 2003, Morley 2006, Anton 2006. Baselinerisiko/
komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understgttende referencer: [155],[159], [154],

16. Inkonsistente resultater: Alvorlig . Manglende overfagrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig.
Publikationsbias: Ingen betydelig .

17. Systematisk oversigtsartikel [153] med inkluderede studier: Anton 2006, Anton 2003. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm
i reference brugt til interventionen . Understgttende referencer: [154],[155],

18. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig.
Publikationsbias: Ingen betydelig .

19. Systematisk oversigtsartikel [153] med inkluderede studier: Laaksonen 2008, Morley 2006, Anton 2006, vonBardeleben 1999.
Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understattende referencer: [154],[159],[164],[161],
20. Risiko for bias: Alvorlig. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfarbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

21. Systematisk oversigtsartikel [153] med inkluderede studier: Rubio 2001. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen . Understgttende referencer: [160],

22. Risiko for bias: Alvorlig. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfagrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig. Publikationsbias: Ingen betydelig .

23. Systematisk oversigtsartikel [153] med inkluderede studier: Anton 2006. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen . Understgttende referencer: [154],

24. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upracist effektestimat: Alvorlig.
Publikationsbias: Ingen betydelig .

25. Systematisk oversigtsartikel [153] med inkluderede studier: vonBardeleben 1999, Morley 2006. Baselinerisiko/ komparator::
Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understgttende referencer: [161],[159],

26. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upracist effektestimat: Alvorlig.
Publikationsbias: Ingen betydelig .

27. Systematisk oversigtsartikel [153] med inkluderede studier: Rubio 2001. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen . Understgttende referencer: [160],

28. Risiko for bias: Alvorlig. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfagrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

29. Systematisk oversigtsartikel [153] med inkluderede studier: Rubio 2001, Laaksonen 2008, Morley 2006. Baselinerisiko/
komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen . Understgttende referencer: [164],[160],[159],
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30. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .
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4.7 - Acamprosat vs. disulfiram til l&engerevarende afholdenhed. 2017.

Bgr man anvende acamprosat fremfor disulfiram, nar farmakologisk behandling gnskes som et supplement til den
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strukturerede samtalebehandling, til alkoholafhaengige som @nsker laengerevarende afholdenhed?

Med struktureret samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret, hvilket bl.a. indebzerer, at der er et mal, en
metode og en plan for forlgbet.

Spgrgsmalet er valgt for at afdaekke, om der foreligger evidens for, hvorvidt disulfiram og acamprosat er forskellige mht.
effekt og bivirkninger i behandling af alkoholafhaengighed.

Svag Anbefaling

Overvej behandling med acamprosat fremfor disulfiram, som et supplement til den strukturerede
samtalebehandling, til personer som gnsker laengerevarende afholdenhed.

Anbefalingen er uzendret fra tilleegget (2017).

Ved anvendelse af acamprosat skal man veere saerlig opmaerksom pd, at acamprosat kan vaere besveerligt for personen at
indtage, da doserne skal indtages tre gange dagligt, og det ber draftes om eventuelle understottende tiltag kan hjzelpe med at
gge compliance. Sammenlignet hermed skal disulfiram indtages én gang dagligt eller to gange ugentligt.

Disulfiram og acamprosat har forskellige virkningsmekanismer. Hensigten med disulfiram er at afholde personen fra at drikke
alkohol, da disulfiram-alkoholreaktionen fremkalder en raekke ubehagelige symptomer. Acamprosat deemper derimod nogle
personers trang til alkohol (craving).

Disulfiram og acamprosat har forskellige bivirkningsprofiler, og praeferencer vil afhaenge af den enkeltes gnske om virkning og
accept af bivirkninger. Det vil derfor vaere op til den enkelte laege i samrdd med personen i behandling at vurdere, hvilken
behandling der passer denne bedst.

Ved behandling med disulfiram bar man vaere opmaerksom pd den potentielt livsfarlige disulfiram-alkoholreaktion, som
alkoholindtagelse under disulfirambehandling kan medfare. Disulfirambehandling forudszetter derfor fuldstaendig
afholdenhed. Personer, der vaelger disulfirambehandling, bar vaere motiverede og klar over disulfiram-alkoholreaktionen.
Disulfiram bar ikke gives til personer med reduceret kognitiv funktion. Ved behandling med disulfiram skal man udvise
forsigtighed ved personer med leversygdom [77].

Der ses en tendens til et gget alkoholindtag efter endt behandling med disulfiram (seks mdneder efter behandlingsstart) [165] i
forhold til inden behandlingen, hvilket indikerer, at samtalebehandlingen i forbindelsemed i saer behandling med disulfiram bar
forberede personen pd, hvordan man skal tackle risikosituationer, ndr disulfirambehandling er ophert.

Nogle patienter finder, at indtagelse af disulfiram forud for saerlige risikosituationer for alkoholindtag er hjaelpsomt og bidrager
til at forebygge tilbagefald. Denne brug af disulfiram har ikke vaeret systematisk undersagt, og det vil formentlig vaere
individuelt for den enkelte patient, om en sddan strategi er hensigtsmaessig.

For acamprosat gzelder: Behandlingen bar stoppes, hvis der ikke er effekt efter 4-6 ugers behandling, men bgr vare i 3-6
mdneder, hvis der er effekt. Den farmakologiske behandling kan sdledes fortsaette efter afsluttet samtalebehandling, evt. kan
den viderefares af egen laege. Der er ikke dokumentation for effekt af behandling udover 12 mdneder.

For disulfiram gaelder: Sdfremt patienten fremdeles drikker pd disulfiram, bgr behandlingen kraftigt overvejes seponeret

efter forste tilbagefald, med disulfiram-alkoholreaktion. Sdfremt patienten er komplient til behandlingen, og ikke drikker efter
4-6 uger, fastholdes behandlingen med disulfiram og samtaler i minimum seks og op til 12 mdneder.
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Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger

Under behandling med disulfiram ses, at personerne holder sig aedru lzengere, og der er laengere tid til recidiv
sammenlignet med acamprosat.

De gavnlige og skadelige effekter vurderes at veegte nogenlunde lige, dog med lidt starre risiko for frafald grundet
bivirkninger ved behandling med disulfiram. Der ses stgrre risiko for gastrointestinale bivirkninger ved behandling
med acamprosat.

Kvaliteten af evidensen

Kvaliteten af evidensen var samlet set meget lav.

Patientpraeferencer

Behandling med acamprosat og disulfiram kan vaere praeferencefglsomt. Nogle personer vil foretraekke disulfiram
grundet doseringen, andre vil foretraekke acamprosat grundet bivirkningsprofilen.

Andre overvejelser

Alkoholindtagelse under disulfiram-behandling kan give en potentielt livsfarlig disulfiram-alkohol reaktion.
Safremt patienten fremdeles drikker pa disulfiram, bagr behandlingen kraftigt overvejes efter farste tilbagefald,
med disulfiram/alkohol reaktion. Safremt patienten er komplient til behandlingen, og ikke drikker efter 4-6 uger,
fastholdes behandlingen med disulfiram og samtaler i minimum seks og op til 12 maneder.

Acamprosat bgr primaert overvejes som stgtte til personer med alkoholafhaengighed, der gnsker afholdenhed
fremfor reduktion i alkoholforbruget. Det ser ud til, at personer med ‘craving’ eller angst som fremtraedende
symptomer vil have szerlig gavn af behandling med acamprosat. Studier er overvejende udfgrt pa somatisk raske
personer med alkoholafhaengighed, der ikke indtager andre psykofarmaka. Forsigtighed skal udvises ved kendt
nyresygdom.

Rationale

Anbefalingen er baseret pa at der ikke er fundet klar evidens for at behandling med acamprosat har bedre effekt end
behandling med disulfiram pa afholdenhed, men arbejdsgruppen lagde ved formulering af anbefalingen vaegt pa at
disulfiram kun er relevant for en gruppe af alkoholafhaengige uden kognitive problemer og med en stor motivation for
afholdenhed. Dette kombineret med den potentielt livsfarlige disulfiram-alkoholreaktion som alkoholindtagelse under
disulfirambehandling kan medfgre, farte til en anbefaling for acamprosat.

Anbefalingen er imidlertid svag, da kvaliteten af evidensen for acamprosatbehandling i kombination med struktureret

samtalebehandling frem for disulfirambehandling i kombination med struktureret samtalebehandling samlet set er
meget lav.
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Fokuseret Spgrgsmal

Population: Alkoholafhaengige og personer med skadeligt alkoholforbrug med afholdenhed som mal

Intervention: Acamprosat 666 mg 3 gange dgl. (ved legemsvaegt < 60 kg evt. 666 mg morgen, 333 mg middag og 333 mg
aften) og struktureret samtalebehandling.

Sammenligning: Disulfiram 100-200 mg dagligt (eller 600-800 mg 2 gange ugentligt) og struktureret samtalebehandling.

Sammenfatning

Litteratur

En systematisk sggning efter primazer litteratur uden tidsbegraensning blev foretaget, og af de identificerede
studier blev tre studier [176][180][168] fundet egnet som evidensgrundlag for de to fokuserede spargsmal, om
hvorvidt man bgr give acamprosat eller disulfiram til afholdenhed eller reduktion i forbrug.

Gennemgang af evidensen

De inkluderede studier var alle randomiserede forsgg. Fzelles for studierne, var, at opulationerne var sma og
blandede (min. 60 randomiserede personer [180], max. 243 randomiserede personer [176]) samt af meget ringe
metodisk kvalitet. Et studie [180] behandlede deltagerne i tre mdr. Et studie [168] behandlede i otte mdr. og ét
studie [176]behandlede dagligt i tre mdr. og op til 12 mdr. ved behov. Et studie [168] blev udfgrt i Indien, to
studier [176][180] blev udfgrt i Europa.

Alle studier, sammenlignede behandling med acamprosat og disulfiram. Behandlingen blev givet i kombination
med samtalebehandling. Det fremgik ikke af studierne, hvorvidt forméalet med den farmakologiske behandling
var afholdenhed eller nedsat forbrug. Det antages imidlertid, at behandlingsmalet var afholdenhed, eftersom
randomisering til disulfiram var en mulighed i studierne.

Der blev i studierne ikke fundet information om de kritisk outcome; andel afholdende, 12 mdr. efter
behandlingsstart og sedru dage 12 mdr. efter behandlingsstart. Der er derfor medtaget andel afholdende otte
mdr. efter behandlingsstart og eedru dage otte mdr. efter behandlingsstart.

Der blev fundet klinisk relevant forskel mellem de to typer farmakologisk behandling pa det kritiske outcome;
2dru dage otte mdr. efter behandlingsstart, hvor behandling med disulfiram medfgrte flere aedru dage end
behandling med acamprosat. Der sas ingen klinisk relevant effekt pa gvrige kritiske outcome.

Kun ét studie [176] rapporterede det kritiske outcome: alvorlige bivirkninger Pa trods af at vi er usikre pa om
acamprosat gger risikoen for alvorlige bivirkninger sammenlignet med disulfiram, har det ikke haft betydning
for formuleringen af anbefalingen da de rapporterede bivirkninger blev vurderet ikke at vaere relateret til den
farmakologiske behandling (acamprosat 4 events; disulfiram 1 event).

Der blev fundet klinisk relevant effekt pa de vigtige outcome; frafald pga. bivirkninger ved
behandlingsafslutning, med mulig nedsat risiko for frafald ved behandling med acamprosat sammenlignet med
disulfiram. Behandling med disulfiram medfarte laengere tid til recidiv, flere sedru dage 12 mdr. efter
behandlingsstart og lavere risiko for gastrointestinale bivirkninger end behandling med acamprosat.

Der blev ydermere fundet klinisk relevant effekt pa det vigtige outcome: konsum per drikke-episode tre mdr.
efter behandlingsstart, hvor personer, der havde vaeret i behandling med acamprosat, synes at drikke markant
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mindre, end personer der havde veeret i behandling med disulfiram.

Ingen evidens blev fundet vedragrende det vigtige outcome; andel afholdende, tre mdr. efter behandlingsstart,

og der blev ikke fundet klinisk relevant effekt pa de gvrige vigtige outcome.

Personer i behandling med disulfiram var saledes mere afholdende, sammenlignet med personer som indtog
acamprosat. Til gengaeld synes personerne at drikke mere per drikke-episode, sammenlignet med de
personersom havde veeret i behandling med acamprosat.

Kvaliteten af bade de kritiske og de vigtige outcome var samlet set meget lav grundet risiko for bias, manglende
overfgrbarhed, inkonsistente resultater og upraecise effektestimater.

Outcome Resultater og
Tidsramme malinger
Alvorlige
bivirkninger
(serious adverse Relative risiko 4
events) (C195% 0.46 - 35.02)

Ved Baseret pa datafra 162

patienter i 1 studier. B
(Randomiserede studier)

behandlingsafslutning

9 Kritisk

Andel afholdende

(abstinent subjects) ¢ ive risiko 0.52

(C195%0.38-0.72)
Baseret pa data fra 100
patienter i 1 studier. 3
(Randomiserede studier)

8 mdr. efter
behandlingsstart

9 Kritisk

Gastrointestinale
bivirkninger (GI Relative risiko 1.56

adverse events) (C195%0.71-3.39)

) ved ) Baseret pa datafra 162
behandlingsafslutning patienter i 1 studier. >

(Randomiserede studier)
6 Vigtig

Effektestimater
Disulfiram og
struktureret
samtalebehandling

Acamprosat og
struktureret
samtalebehandling

12 48

per 1.000 per 1.000

Forskel: 36 mere per 1.000
(Cl195% 6 faerre - 408 mere)

880

per 1.000

458

per 1.000

Forskel: 422 faerre per 1.000
(Cl1 95% 546 ferre - 246 faerre)

111

per 1.000

173

per 1.000

Forskel: 62 mere per 1.000
(Cl195% 32 feerre - 265 mere)
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Tiltro til
estimaterne
(at de afspejler
den sande
effekt i
populationen)

Meget lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og meget
alvorlig upreecist
effektestimat

Meget lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias, alvorlig
upraecist
effektestimat og
alvorlig
manglende

overfgrbarhed 4

Lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upraecist
effektestimat ¢

Sammendrag

Vier usikre paom
acamprosat gger
risikoen for alvorlige
bivirkninger
sammenlignet med
disulfiram, da kvaliteten
af evidensen er meget
lav

Vier usikre padom
disulfiram gger andel
afholdende
sammenlignet med
acamprosat da
kvaliteten af evidensen
er meget lav

Muligvis mindre risiko
for Gl bivirkninger ved
indtagelse af disulfiram
sammenlignet med
acamprosat
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Frafald af alle
arsager
(withdrawal due to

all cause)
ved
behandlingsafslutning

9 Kritisk

Frafald pga.
bivirkninger
(withdrawal due to

AE)
ved
behandlingsafslutning

6 Vigtig

Sleep disturbances

Adrudage

(abstinent days)
3 mdr. efter
behandlingsstart

6 Vigtig

Adrudage

(abstinent days)
8 mdr. efter
behandlingsstart

9 Kritisk
Tid til recidiv (=5
drinks) (time for

relapse)

6 Vigtig

Relative risiko 0.99
(C195% 0.66 - 1.49)
Baseret pa data fra 302

patienter i 3 studier. 7
(Randomiserede studier)

Relative risiko 0.14
(C195%0.01-2.7)
Baseret pa datafra 100

patienter i 1 studier. 7
(Randomiserede studier)

Baseret pa data fra: 146

patienter i 2 studier. 1
(Randomiserede studier)

Baseret pa data fra: 93

patienter i 1 studier. B
(Randomiserede studier)

Baseret pa data fra: 170

patienter i 2 studier. B
(Randomiserede studier)

219

per 1.000

217

per 1.000

Forskel: 2 faerre per 1.000
(Cl195% 74 faerre - 107 mere)

60 8

per 1.000 per 1.000

Forskel: 52 feerre per 1.000
(Cl195% 59 faerre - 102 mere)

Forskel: SMD 0.58 lavere
(C195% 1.67 lavere - 0.51 hgjere )

Forskel: MD 32 lavere
(C195% 82.89 lavere - 18.89 hgjere )

Forskel: SMD 1.68 lavere
(Cl195% 2.7 lavere - 0.67 lavere)
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Lav Muligvis ingen eller
pa grund af ubetydelig forskel pa
alvorlig risiko for acamprosat
bias og alvorlig sammenlignet med
upraecist disulfiram ved frafald af
effektestimat alle arsager.

Muligvis vaesentlig
nedsat risiko for frafald
pga. bivirkninger ved
indtagelse af

Lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig

upraecist acamprosat
ffektestimat 10 sammenlignet med
ertektestima disulfirram

Lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
inkonsistente

resultater 1

Muligvis ingen eller
ubetydelig forskel i
2dru dage.

Lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upracist
effektestimat 14

Muligvis flere aedru dage
ved indtagelse af
disulfiram sammenlignet
med acamprosat

Lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
inkonsistente
resultater 1

Muligvis veesentlig
laengere tid til recidiv
ved indtagelse af
disulfiram sammenlignet
med acamprosat
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Konsum pr.
drikkeepisode
(numbers of drinks
pr drinking
episode)

3 mdr. efter
behandlingsstart

Baseret pa data fra: 40

patienter i 1 studier. v
(Randomiserede studier)

6 Vigtig

Konsum pr.
drikkeepisode
(numbers of drinks
pr drinking
episode)

12 mdr. efter
behandlingsstart

Baseret pa data fra: 93

patienter i 1 studier. 1
(Randomiserede studier)

6 Vigtig

Binge drikke dage
(heavy drinking
days)

3 mdr. efter
behandlingsstart

6 Vigtig

Binge drikke dage
(heavy drinking
days)

12 mdr. efter
behandlingsstart

6 Vigtig

Forskel: MD 6.62 lavere
(Cl195% 10.69 lavere - 2.55 lavere)

Forskel: MD O lavere
(Cl195% 3.35 lavere - 3.35 hgjere )

Lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upraecist
effektestimat 18

Lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upraecist
effektestimat 2°

Acamprosat nedsaetter
muligvis konsum pr.
drikkeepisode i nogen
grad

Muligvis ingen eller
ubetydelig forskel ved
indtagelse af
acamprosat
sammenlignet med
disulfiram

Vi fandt ikke nogen
studier som opgjorde
binge drikkedage 3 mdr.
efter behandlingsstart

Vi fandt ikke nogen
studier som opgjorde
binge drikkedage 12
mdr. efter
behandlingsstart

1. Systematisk oversigtsartikel [162] med inkluderede studier: Laaksonen 2008. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i

reference brugt til interventionen.

2. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfarbarhed: Ingen betydelig . Upraecist

effektestimat: Meget alvorlig . Publikationsbias: Ingen betydelig .
3. Systematisk oversigtsartikel [162] med inkluderede studier: DeSousa 2005. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference

brugt til interventionen.

4. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Alvorlig . Upraecist

effektestimat: Alvorlig . Publikationsbias: Ingen betydelig .
5. Systematisk oversigtsartikel [162] med inkluderede studier: Laaksonen 2008. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i
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reference brugt til interventionen.

6. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfarbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig. Publikationsbias: Ingen betydelig .

7. Systematisk oversigtsartikel [162] med inkluderede studier: vonBardeleben 1999, Laaksonen 2008, DeSousa 2005.
Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

8. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfarbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig. Publikationsbias: Ingen betydelig .

9. Systematisk oversigtsartikel [162] med inkluderede studier: DeSousa 2005. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

10. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

11. Systematisk oversigtsartikel [162] med inkluderede studier: vonBardeleben 1999, Laaksonen 2008. Baselinerisiko/
komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

12. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Alvorlig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upracist
effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

13. Systematisk oversigtsartikel [162] med inkluderede studier: DeSousa 2005. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i
reference brugt til interventionen.

14. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig. Publikationsbias: Ingen betydelig .

15. Systematisk oversigtsartikel [162] med inkluderede studier: DeSousa 2005, Laaksonen 2008. Baselinerisiko/ komparator::
Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

16. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Alvorlig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

17. Systematisk oversigtsartikel [162] med inkluderede studier: vonBardeleben 1999. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarmii
reference brugt til interventionen.

18. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig. Publikationsbias: Ingen betydelig .

19. Systematisk oversigtsartikel [162] med inkluderede studier: DeSousa 2005. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i
reference brugt til interventionen.

20. Risiko for bias: Alvorlig. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfarbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig. Publikationsbias: Ingen betydelig .

Referencer
[162] NKR alkohol tilleg.

4.8 - Naltrexon vs. disulfiram til laengerevarende afholdenhed. 2017.

Bgr man anvende naltrexon fremfor disulfiram, nar farmakologisk behandling gnskes som et supplement til den
strukturerede samtalebehandling, til alkoholafhzaengige som gnsker laengerevarende afholdenhed?

Med struktureret samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret, hvilket bl.a. indebzerer, at der er et mal, en
metode og en plan for forlgbet.
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Spargsmalet er valgt for at afdeekke, om der foreligger evidens for, hvorvidt disulfiram og naltrexon er forskellige mht.
effekt og bivirkninger i behandling af alkoholafhaengighed.

Svag Anbefaling

Overvej behandling med naltrexon fremfor disulfiram, som et supplement til den strukturerede samtalebehandling,
til personer som gnsker laengerevarende afholdenhed.

Anbefalingen er uaendret fra tilleegget (2017).

Disulfiram og naltrexon har forskellige virkningsmekanismer. Hensigten med disulfiram er at afholde personen fra at drikke
alkohol, da disulfiram-alkoholreaktionen fremkalder en raekke ubehagelige symptomer. Naltrexon virker ved, at personen, der
samtidig indtager alkohol, ikke vil opna den forventede effekt af alkoholen og herved drikke mindre.

Disulfiram og naltrexon har ogsa forskellige bivirkningsprofiler, og valget af preeparat vil derfor afhzenge af den enkeltes gnske i
forhold til virkning og accept af bivirkninger. Det vil derfor vaere op til den enkelte lzege i samrdd med personen i behandling at
vurdere, hvilken behandling der passer denne bedst.

Ved behandling med disulfiram bar man vaere opmaerksom pd den potentielt livsfarlige disulfiram-alkoholreaktion, som
alkoholindtagelse under disulfirambehandling kan medfare. Disulfirambehandling forudsaetter derfor fuldstaendig
afholdenhed. Personer, der valger disulfirambehandling, bar vaere motiverede og klar over disulfiram-alkoholreaktionen.
Disulfiram bar ikke gives til personer med reduceret kognitiv funktion. Ved behandling med disulfiram skal man udvise
forsigtighed ved personer med leversygdom [77].

Der ses en tendens til et gget alkoholindtag efter endt behandling med disulfiram (seks mdneder efter behandlingsstart)[165],
hvilket indikerer, at samtalebehandlingen i forbindelse med iseer behandling med disulfiram bar forberede personen pd,
hvordan han eller hun skal tackle risikosituationer for alkoholindtag, ndr disulfirambehandling er ophert.

Nogle personer finder, at indtagelse af disulfiram forud for szerlige risiko-situationer er hjzelpsomt og forebygger tilbagefald.
Denne brug af disulfiram har ikke veeret systematisk undersggt, og det vil formentlig veaere individuelt for den enkelte patient,
om en sddan strategi er hensigtsmaessig.

For naltrexon gealder: Behandlingen bar stoppes, hvis der ikke er effekt efter 4-6 ugers behandling, men ber vare i 3-6 mdneder,
hvis der er effekt.

For disulfiram gzelder: Sdfremt patienten fremdeles drikker pd disulfiram, bar behandlingen kraftigt overvejes seponeret

efter farste tilbagefald, med disulfiram-alkoholreaktion. Sdfremt patienten er komplient til behandlingen, og ikke drikker efter
4-6 uger, fastholdes behandlingen med disulfiram og samtaler i minimum seks og op til 12 mdneder.

Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger

Ved behandling med disulfiram ses, at personerne holder sig aedru leengere, og der er leengere tid til recidiv
sammenlignet med naltrexon. Der ses til gengaeld en tendens til, at nar personerne stopper forlgbet, indtager de
mere alkohol per drikkeepisode end de personer, som er i behandling med naltexon.

Der er starre risiko for frafald pga. bivirkninger ved behandling med disulfiram, men starre risiko for
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gastrointestinale bivirkninger ved behandling med naltrexon.

Kvaliteten af evidensen

Kvaliteten af evidensen er samlet set meget lav.

Patientpraeferencer

Behandling med naltrexon og disulfiram kan veere praeferencefglsomt grundet de forskellige bivirkningsprofiler.

Andre overvejelser

Grundet naltrexon's opioidrecepter antagonistiske virkning, er der en reekke absolutte kontraindikationer og
forsigtighedsregler der kraever opmaerksomhed inden behandling initieres. Der henvises til geeldende
produktresume.

Alkoholindtagelse under disulfirambehandling kan give en potentielt livsfarlig disulfiram-alkoholreaktion. Safremt
patienten fremdeles drikker pa disulfiram, bar behandlingen kraftigt overvejes efter farste tilbagefald, med
disulfiram-alkoholreaktion. Safremt patienten er komplient til behandlingen, og ikke drikker efter 4-6 uger,
fastholdes behandlingen med disulfiram og samtaler i minimum seks og op til 12 maneder.

Rationale

Der er ikke fundet evidens for, at behandling med naltrexon har bedre effekt end behandling med disulfiram pa
afholdenhed, men arbejdsgruppen lagde ved formulering af anbefalingen vaegt p3, at disulfiram kun er relevant for
alkoholafhaengige uden kognitive problemer og med en stor motivation for afholdenhed. Dette kombineret med den
potentielt livsfarlige disulfiram-alkoholreaktion, som alkoholindtagelse under disulfirambehandling kan medfare, farte
til en anbefaling for naltrexon.

Anbefalingen er imidlertid svag, da kvaliteten af evidensen for naltrexonbehandling i kombination med struktureret
samtalebehandling frem for disulfirambehandling i kombination med struktureret samtalebehandling samlet set var
meget lav.

Fokuseret Spgrgsmal
Population: Alkoholafhaengige og personer med skadeligt alkoholforbrug med afholdenhed som mal
Intervention: Naltrexon 50 mg en gang dgl. og struktureret samtalebehandling.

Sammenligning: Disulfiram 100-200 mg dagligt (eller 600-800 mg 2 gange ugentligt) og struktureret samtalebehandling.

Sammenfatning

Litteratur

En systematisk sggning efter primaer litteratur uden tidsbegraensning blev foretaget, og fire

studier [168][170][176][180] blev fundet egnet som evidensgrundlag for de to fokuserede spargsmal, om
hvorvidt man bgr give naltrexon eller disulfiram til afholdenhed eller reduktion i forbrug.
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Gennemgang af evidensen

De inkluderede studier var alle randomiserede forsgg. Fzelles for studierne var, at populationerne var sma og
blandede (min. 86 randomiserede personer [170], max. 243 randomiserede personer [176]) samt af meget ringe
metodisk kvalitet. Et studie [180] behandlede i tre maneder. To af studierne behandlede ét &r [168][170] og ét
studie [169] behandlede dagligt i tre maneder og op til 12 maneder ved behov. Tre studier [169][170][180] blev
udfart i Europa, ét studie [168] blev udfart i Indien.

Alle studier sammenlignede behandling med naltrexon eller disulfiram, begge i kombination med
samtalebehandling. Det fremgik ikke af studierne, hvorvidt formalet med interventionerne var afholdenhed
eller nedsat forbrug. Det antages imidlertid, at behandlingsmalet var afholdenhed, eftersom randomisering til
disulfiram var en mulighed i studierne.

Der blev fundet klinisk relevant effekt pa de kritiske outcome; sedru dage 12 maneder efter behandlingsstart
og frafald af alle arsager ved behandlingsafslutning. Ved behandling med naltrexon sas saledes faerre aedru dage
men samtidig nedsat risiko for frafald af alle arsager sammenlignet med behandling med disulfiram.

Der blev fundet klinisk relevant effekt pa flere vigtige outcomes. Behandling med disulfiram indebar laengere
tid til recidiv, flere sedru dage tre maneder efter behandlingsstart, men ogsa gget frafald pa grund af
bivirkninger samlet set, pa trods af at behandling med naltrexon ledte til flere gastrointestinale bivirkninger.
Ved alkoholindtagelse tre maneder efter behandlingsstart, synes konsum per drikkeepisode at vaere en smule
lavere ved behandling med naltrexon end ved behandling med disulfiram.

Der blev ikke fundet klinisk relevant effekt pa det vigtige outcome; konsum pr. drikkeepisode, 12 mdr. efter
behandlingsstart og ingen evidens blev fundet pa de vigtige outcome; sgvnforstyrrelser ved
behandlingsafslutning og andel afholdende tre maneder efter behandlingsstart.

Personer, som modtog behandling med disulfiram, havde flere sedru dage, og der var laengere tid til recidiv.
Personer, som modtog behandling med disulfiram, syntes mere afholdende end personer i behandling med
naltrexon, men nar personerne drak, drak de mere end dem, som var i behandling med naltrexon.

Kvaliteten af de bade de kritiske og de vigtige outcome var samlet set meget lav grundet risiko for bias,
inkonsistente resultater og upreaecise effektestimater.

Tiltro til
Effektestimater estimaterne
Qutcome Resuolt'ater o8 Disulfiram og Naltrexon og izl Sammendrag
Tidsramme malinger den sande
struktureret struktureret offekt

samtalebehandling samtalebehandling .
populationen)

Sgvnforstyrrelse
(insomnia)
ved
behandlingsafslutning

Vifandt ingen studier,
der opgjorde
sgvnforstyrrelser
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6 Vigtig

Gastrointestinale
bivirkninger (Gl Relative risiko 1.89

adverse events) (C195% 0.89 - 3.99)
) ved ) Baseret pa data fra 162
behandlingsafslutning patienter i 1 studier. .

(Randomiserede studier)

6 Vigtig
Alvorlige
bivirkninger
(serious adverse Relative risiko 0.33
events) (C195% 0.01 - 8.06)
ved Baseret pa datafra214

patienter i 2 studier. 3
(Randomiserede studier)

behandlingsafslutning

9 Kritisk

Frafald af alle
arsager
(withdrawal due all Relative risiko 0.76
cause) (C195%0.52-1.12)
Baseret pa data fra 360
patienter i 4 studier. 5
(Randomiserede studier)

ved
behandlingsafslutning

9 Kritisk

Andel afholdende
(abstinent subjects)

3 mdr. efter
behandlingsstart

6 Vigtig

Andel afholdende

(abstinent subjects) Relative risiko 0.75

(C195%0.3-1.88)
Baseret pa datafra 158
patienter i 2 studier. 7
(Randomiserede studier)

12 mdr. efter
behandlingsstart

9 Kritisk

111 210

per 1.000 per 1.000

Forskel: 99 mere per 1.000
(Cl195% 12 feerre - 332 mere)

9 3

per 1.000 per 1.000

Forskel: 6 faerre per 1.000
(Cl195% 9 feerre - 64 mere)

242 184

per 1.000 per 1.000

Forskel: 58 faerre per 1.000
(Cl195% 116 faerre - 29 mere)

704 528

per 1.000 per 1.000

Forskel: 176 faerre per 1.000
(Cl195% 493 faerre - 620 mere)
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Lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upraecist
effektestimat 2

Lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upraecist
effektestimat ¢

Moderat
pa grund af
alvorlig risiko for

bias ©

Lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
inkonsistente

resultater ®

Muligvis mindre risiko
for Gl bivirkninger ved
indtagelse af disulfiram
sammenlignet med
naltrexon

Muligvis ingen eller
ubetydelig forskel, da
der er for fa, som har

oplevet serious adverse
events til, at man kan
afgare om det skyldes
naltrexon

Sandsynligvis nogen
nedsat risiko for frafald
alle arsager ved
indtagelse af naltrexon
sammenlignet med
disulfiram

Vifandt ingen studier,
der opgjorde andel
afholdende 3 mdr. efter
behandlingsstart

Muligvis ingen eller
ubetydelig forskel pa
andel afholdende 12
mdr. efter
behandlingsstart ved
indtagelse af naltrexon
sammenlignet med
disulfiram
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Frafald pga.
bivirkninger
(withdrawal due to Relative risiko 0.51
adverse event) (C195%0.12 - 2.17)
ved Baseret pa datafra 158

patienter i 2 studier. ?
(Randomiserede studier)

behandlingsafslutning

6 Vigtig

Adrudage
(abstinent days)
3 mdr. efter

behandlingsstart Baseret pa data fra: 147

patienter i 2 studier. 1

o (Randomiserede studier)
6 Vigtig

Adrudage
(abstinent days)
12 mdr. efter

behandlingsstart Baseret pa data fra: 100

patienter i 1 studier. 8

o (Randomiserede studier)
6 Vigtig

Tid til recidiv (= 5
drinks) (time to

relape/lapse) Baseret pa data fra: 180

patienter i 2 studier. B
6 Vigtig (Randomiserede studier)

Konsum pr.
drikkeepisode
(numbers of drinks
pr drinking
episode)

3 mdr. efter
behandlingsstart

Baseret pa data fra: 40

patienter i 1 studier. 7
(Randomiserede studier)

6 Vigtig

Konsum pr.
drikkeepisode
(numbers of drinks  Baseret pa data fra: 100
pr drinking patienter i 1 studier. *’
episode) (Randomiserede studier)

62 32

per 1.000 per 1.000

Forskel: 30 faerre per 1.000
(Cl195% 55 faerre - 73 mere)

Forskel: SMD 0.78 lavere
(Cl195% 1.46 lavere - 0.1 lavere)

Forskel: MD 63 lavere
(Cl195% 122.21 lavere - 3.79 lavere)

Forskel: SMD 1.5 lavere
(Cl195% 2.49 lavere - 0.51 lavere)

Forskel: MD 8.85 lavere
(Cl195% 12.72 lavere - 4.98 lavere)

Forskel: MD 1 hgjere
(Cl195% 2.6 lavere - 4.6 hgjere )
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Lav Muligvis nogen nedsat
pa grund af risiko for frafald pga
alvorlig risiko for bivirkninger ved
bias og alvorlig indtagelse af naltrexon
upraecist sammenlignet med
effektestimat 1° disulfiram

Moderat Sandsynligvis flere zedru
pa grund af dage ved indtagelse af
alvorligrisiko for  disulfiram sammenlignet

bias 12 med naltrexon
Lav
pa grund af Muligvis flere aedru dage

alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upraecist
effektestimat 14

ved indtagelse af
disulfiram sammenlignet
med naltrexon

Lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
inkonsistente

resultater 1

Muligvis veesentlig
lengere tid til recidiv
ved indtagelse af
disulfiram sammenlignet
med naltrexon

Det er usikkert om
naltrexon nedsaetter
konsum pr drikke
episode sammenlignet
med disulfiram.da
kvaliteten af evidensen
er meget lav.

Meget lav
pa grund af meget
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upraecist
effektestimat 18

Muligvis ingen eller
ubetydelig forskel pa
naltrexon sammenlignet
med disulfiram ved
konsum pr
drikkeepisode

Lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upraecist
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12 mdr. efter
behandlingsstart
effektestimat 2°

6 Vigtig

Binge drikke dage

(heavy drinking
days) Vifandt ingen studier,
3 mdr. efter der opjorde binge drikke
behandlingsstart dage 3 mdr. efter
behandlingsstart
6 Vigtig

Binge drikke dage
(heavy drinking

days) Vifandt ingen studier,
12 mdr. efter der opjorde binge drikke
behandlingsstart dage 12 mdr. efter

behandlingsstart

6 Vigtig

1. Systematisk oversigtsartikel [167] med inkluderede studier: Laaksonen 2008. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i
reference brugt til interventionen.

2. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfarbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

3. Systematisk oversigtsartikel [167] med inkluderede studier: Nava 2006, Laaksonen 2008. Baselinerisiko/ komparator::
Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

4. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

5. Systematisk oversigtsartikel [167] med inkluderede studier: Laaksonen 2008, DeSousa 2004, vonBardeleben 1999, Nava 2006.
Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

6. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

7. Systematisk oversigtsartikel [167] med inkluderede studier: Nava 2006, DeSousa 2004. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm
i reference brugt til interventionen.

8. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Alvorlig. Manglende overfagrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

9. Systematisk oversigtsartikel [167] med inkluderede studier: Nava 2006, DeSousa 2004. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm
i reference brugt til interventionen.

10. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

11. Systematisk oversigtsartikel [167] med inkluderede studier: Laaksonen 2008, vonBardeleben 1999. Baselinerisiko/
komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

12. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .
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13. Systematisk oversigtsartikel [167] med inkluderede studier: DeSousa 2004. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i
reference brugt til interventionen.

14. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

15. Systematisk oversigtsartikel [167] med inkluderede studier: DeSousa 2004, Laaksonen 2008. Baselinerisiko/ komparator::
Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

16. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Alvorlig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

17. Systematisk oversigtsartikel [167] med inkluderede studier: vonBardeleben 1999. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i
reference brugt til interventionen.

18. Risiko for bias: Meget alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig .
Upracist effektestimat: Alvorlig. Publikationsbias: Ingen betydelig.

19. Systematisk oversigtsartikel [167] med inkluderede studier: DeSousa 2004. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i
reference brugt til interventionen.

20. Risiko for bias: Alvorlig. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

Referencer
[167] NKR alkohol tillzeg.

4.9 - Nalmefen vs. acamprosat til reduktion i forbrug. 2017.

Bgr man anvende acamprosat frem for nalmefen, nar farmakologisk behandling anskes som et supplement til den
strukturerede samtalebehandling, til alkoholafhaengige som gnsker reduktion i forbrug?

Med struktureret samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret, hvilket bl.a. indebzerer, at der er et mal, en
metode og en plan for forlgbet.

Spargsmalet er valgt for at afdeekke, om der foreligger evidens for forskelle i effekt og bivirkninger, nar der skal vaelges
mellem nalmefen og acamprosat i de tilfaelde, hvor behandlingsmalet er reduktion i forbruget af alkohol.
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God Praksis (Konsensus)

Det er god praksis kun i sjeldne tilfeelde at overveje nalmefen eller acamprosat som et supplement til den
strukturerede samtalebehandling til personer, som gnsker reduktion i forbrug.

Anbefalingen er uzendret fra tilleegget (2017).
Arbejdsgruppen fandt, at der ikke kunne svares entydigt pd spargsmdlet.

Acamprosat har tidligere vist at @ge andelen af afholdende efter et dr, men synes i modsaetning til naltrexon ikke at have effekt
pd indtaget alkoholmaengde pr. drikkedag (se afsnit 4.3), hvorfor det ikke vurderes relevant til reduktion i forbrug.

@nsker man alligevel at gore brug af acamprosat, skal man vaere opmaerksom pd, at acamprosat kan veere besveerlig for
personen at administrere, da doserne skal indtages tre gange dagligt. Man ber drafte med personen om eventuelle
understattende tiltag, kan hjzelpe med at @ge compliance. Nalmefen indtages efter behov.

Nalmefen kan veere relevant for en mindre gruppe af alkoholafhaengige, som har et skadeligt alkoholindtag og ikke har et gnske
om afholdenhed. Der skal vaere tale om personer, som opfylder kriterier for alkoholafhaengighed uden abstinenssymptomer,
samt personer, der ikke har psykiatrisk komorbiditet. | denne situation er der dokumentation for en beskeden reduktion i
brugen af alkohol ved indtagelse af nalmefen efter behov i risikosituationer. Behandlingen ber altid suppleres med
samtalebehandling (se afsnit 4.3).

Behandlingen bar stoppes, hvis der ikke er effekt efter 4-6 ugers behandling, men bar vare i 3-6 madneder, hvis der er effekt.

Generelt kan man kun forvente meget begraenset supplerende effekt af disse farmakologiske hjaelpemidler til reduktion i
forbrug.

Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger

Acamprosat giver gget risiko for diarré mens nalmefen gger risikoen for kvalme, sgvnforstyrrelser og svimmelhed.

Kvaliteten af evidensen

Der blev ikke fundet evidens, der kunne besvare spargsmalet.

Patientpraeferencer

Behandling med nalmefen og acamprosat kan vaere praeferencefglsomt. Nogle vil foretraekke det ene praeparat
pga. bivirkningsprofilen.

Andre overvejelser

Man kan diskutere om nalmefen, (som markedsfgres som et praeparat, der kan tages ved behov), kan
sammenlignes med andre godkendte preeparater til alkoholafhaengighed.
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Grundet nalmefen’s opioid recepter antagonistiske virkninger, er der en raekke absolutte kontraindikationer og
forsigtighedsregler der kraever opmaerksomhed inden behandlingen initieres. Der henvises til gaeldende
produktresume.

Acamprosat bgr primaert overvejes som stgtte til personer med alkoholafhaengighed, der gnsker afholdenhed
fremfor reduktion i alkoholforbruget. Det ser ud til, at personer med ‘craving’ eller angst som fremtraedende
symptomer vil have szerlig gavn af behandling med acamprosat. Studier er overvejende udfgrt pa somatisk raske
personer med alkoholafhaengighed, der ikke indtager andre psykofarmaka. Forsigtighed skal udvises ved kendt
nyresygdom.

Rationale

Arbejdsgruppen lagde ved formulering af anbefalingen veegt p3, at der ikke er fundet evidens for, at acamprosat
reducerer alkoholforbruget mens indtagelse af nalmefen efter behov, kan reducere alkoholforbruget hos en mindre
gruppe af alkoholafhangige uden abstinenssymptomer og psykiatriske komorbiditeter. Der er formuleret en god
praksis anbefaling, da der ikke er fundet litteratur, der direkte sammenligner nalmefen og acamprosat.

Arbejdsgruppen gnsker at praecisere, at naltrexon er det eneste farmakologiske produkt som reelt har vist at kunne
reducere alkoholforbruget. Star man med valget mellem alle tre farmakologiske produkter bgr naltrexon veere
forstevalget nar formalet er reduktion i alkoholforbrug.

Fokuseret Spgrgsmal

Population: Alkoholafhaengige og personer med skadeligt alkoholforbrug med reduktion i forbrug som mal
Intervention: Acamprosat 666 mg 3 gange dgl. (ved legemsvaegt < 60 kg evt. 666 mg morgen, 333 mg middag og 333 mg
aften) og struktureret samtalebehandling.

Sammenligning: Nalmefen 18 mg ved behov (hgjst 1 gang dagligt) og struktureret samtalebehandling.

Sammenfatning

Litteratur
Der blev ikke fundet evidens, der kunne besvare spgrgsmalet. Der er derfor alene tale om arbejdsgruppens

overvejelser.

Tiltro til
Effektestimater estimaterr)e
(?utcome Resultater og malinger Nalmefen og Acamprosat og Eielzaiaiay Sammendrag
Tidsramme den sande
struktureret struktureret offokt |

samtalebehandling  samtalebehandling .
populationen)

Alle outcome
Vifandt ingen studier
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4.10 - Nalmefen vs. naltrexon til reduktion i forbrug. 2017.

Bgr man anvende naltrexon fremfor nalmefen, nar farmakologisk behandling gnskes som et supplement til den
strukturerede samtalebehandling, til alkoholafhzaengige som gnsker reduktion i forbrug?

Med struktureret samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret, hvilket bl.a. indebzerer, at der er et mal, en
metode og en plan for forlgbet.

Spargsmalet er valgt for at afdaekke, om der foreligger evidens for hvorvidt nalmefen og naltrexon er forskellige mht.
effekt og bivirkninger i behandling af alkoholafhaengighed.

God Praksis (Konsensus)

Det er god praksis at give naltrexon fremfor nalmefen, som et supplement til den strukturerede samtalebehandling,
til personer som gnsker reduktion i forbrug.

Anbefalingen er uaendret fra tillaegget (2017).

Der er ikke fundet studier, der direkte sammenligner behandling med henholdsvis nalmefen og naltrexon. Tidligere studier har
dog vist, at naltrexon som supplement til samtalebehandling nedszetter alkoholindtaget pr. drikkedag efter tre mdneders
behandling, sammenlignet med samtalebehandling alene (se afsnit 4.4).

Nalmefen kan veere relevant for en mindre gruppe af alkoholafhaengige, som har et skadeligt alkoholindtag og ikke har et gnske
om afholdenhed. Der skal vaere tale om personer, som opfylder kriterier for alkoholafhaengighed uden abstinenssymptomer,
samt personer, der ikke har psykiatrisk komorbiditet. | denne situation er der dokumentation for en beskeden reduktion i
brugen af alkohol ved indtagelse af nalmefen efter behov i risikosituationer. Behandlingen bar altid suppleres med
samtalebehandling (se afsnit 4.4).

Behandlingen bar stoppes, hvis der ikke er effekt efter 4-6 ugers behandling, men bar vare i 3-6 mdneder, hvis der er effekt.

Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger

Nalmefen gger risikoen for kvalme,sgvnforstyrrelser og svimmelhed, mens naltrexon gger risikoen for
gastrointestinale bivirkninger.

Kvaliteten af evidensen

Der blev ikke fundet evidens, der kunne besvare spargsmalet.

Patientpraeferencer

Behandling med nalmefen eller naltrexon kan veere praeferencefglsomt. Nogle vil foretraekke det ene praeparat
pga. bivirkningsprofilen. Nalmefen er desuden et forholdsvist nyt preeparat, hvilket formentlig vil medfare at flere
vil veelge naltrexon.
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Andre overvejelser

Grundet bade nalmefen’s og naltrexon’s opioid recepter antagonistiske virkninger, er der en reekke absolutte
kontraindikationer og forsigtighedsregler der kraever opmaerksomhed inden behandlingen initieres. Der henvises
til geeldende produktresume.

Man kan diskutere om nalmefen, (som markedsfares som et praeparat der tages efter behov), kan sammenlignes
med andre godkendte praeparater til alkoholafhaengighed.

Rationale

Der blev ved formulering af anbefalingen lagt vaegt pa, at indtagelse af nalmefen efter behov, som supplement til
samtalebehandling, kun har vist at kunne nedsaette alkoholforbruget hos en meget snaever patientgruppe, mens
tidligere studier har vist at naltrexon som supplement til samtalebehandling nedsaetter alkoholindtaget pr. drikkedag
efter tre maneders behandling i en mere repraesentativ patientgruppe. Der er formuleret en god praksisanbefaling, da
der ikke blev fundet litteratur, der direkte besvarede det fokuserede spargsmal.

Fokuseret Spgrgsmal
Population: Alkoholafhaengige og personer med skadeligt alkoholforbrug med reduktion i forbrug som mal
Intervention: Nalmefen 18 mg ved behov (hgjst 1 gang dagligt) og struktureret samtalebehandling.

Sammenligning: Naltrexon 50 mg en gang dgl. og struktureret samtalebehandling.

Sammenfatning

Litteratur
Der blev ikke fundet evidens, der kunne besvare spgrgsmalet.

Tiltro til
o Effektestimater esglm::terr)le
) utcome Resultater og malinger Naltrexon og Nalmefen og (at de afspejler T
Tidsramme den sande
struktureret struktureret offekt i

samtalebehandling. samtalebehandling .
populationen)

Alle outcome
Vifandt ingen studier

4.11 - Naltrexon vs. acamprosat til reduktion i forbrug. 2017.

Bgr man anvende naltrexon frem for acamprosat, nar farmakologisk behandling anskes som et supplement til den
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strukturerede samtalebehandling, til alkoholafhaengige som gnsker reduktion i forbrug?

Med struktureret samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret, hvilket bl.a. indebzerer, at der er et mal, en
metode og en plan for forlgbet.

Mange personer gnsker at have reduktion af alkoholforbruget som behandlingsmal. Spgrgsmalet er derfor valgt for at
afdeekke, om der foreligger evidens for hvorvidt naltrexon eller acamprosat er forskellige mht. effekt og bivirkninger i
behandling af alkoholafhaengighed, ndr malet er reduktion i forbrug i modsaetning til laengerevarende afholdenhed.

Svag Anbefaling

Overvej behandling med naltrexon frem for acamprosat, som et supplement til den strukturerede
samtalebehandling, til personer som gnsker reduktion i forbrug.

Anbefalingen er uaendret fra tilleegget (2017).

Naltrexon og acamprosat har forskellige bivirkningsprofiler og valg af behandling vil afhaenge af den enkeltes accept af disse
bivirkninger. Det vil derfor vaere op til den enkelte lzege i samrad med personen der skal i behandling at vurdere hvilken
behandling, der passer bedst. Ved anvendelse af acamprosat skal man vaere szerlig opmaerksom pd, at acamprosat kan vaere
besveerlig for personen at indtage, da doserne skal indtages tre gange dagligt, og det bar draftes om eventuelle understattende
tiltag kan hjzelpe med at age compliance.

Behandlingen bar stoppes, hvis der ikke er effekt efter 4-6 ugers behandling, men bar vare i 3-6 madneder, hvis der er effekt.
Den farmakologiske behandling kan sdledes fortszette efter afsluttet samtalebehandling, evt. kan den viderefares af egen laege.
Der er ikke dokumentation for effekt af behandling udover 12 mdneder.

Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger

Nar malsaetningen er reduktion i alkoholforbrug kan naltrexon veere at foretraekke sammenlignet med acamprosat,
da naltrexon nedsaetter antal drikkedage og maengden af indtaget alkohol sammenlignet med acamprosat.

Naltrexon giver stgrre risiko for kvalme, opkastninger og sgvnforstyrrelser sammenlignet med
acamprosat. Acamprosat giver starre risiko for diarré sammenlignet med naltrexon.

Kvaliteten af evidensen

Kvaliteten af evidensen var samlet set meget lav.

Patientpraeferencer

Behandling med naltrexon og acamprosat kan vaere praeferencefglsomt. Nogle personer vil foretraekke naltrexon
grundet engangsdoseringen, andre vil foretraekke acamprosat pa trods af flergangsdoseringen grundet
bivirkningsprofilen.
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Andre overvejelser

Grundet naltraxon's opioidrecepter antagonistiske virkning, er der en raekke absolutte kontraindikationer og
forsigtighedsregler der kraever opmaerksimhed inden behandling initieres. Der henvises til gaeldende
produktresume.

Acamprosat bgr primaert overvejes som stgtte til personer med alkoholafhaengighed, der gnsker afholdenhed
fremfor reduktion i alkoholforbruget. Det ser ud til, at personer med ‘craving’ eller angst som fremtraedende
symptomer vil have szerlig gavn af behandling med acamprosat. Studier er overvejende udfgrt pa somatisk raske
personer med alkoholafhaengighed, der ikke indtager andre psykofarmaka. Forsigtighed skal udvises ved kendt
nyresygdom.

Rationale

| afsnit 4.3 er der formuleret en staerk anbefaling for behandling med acamprosat til alkoholafhaengige ogi afsnit 4.4 er
der formuleret en svag anbefaling for behandling med naltrexon til alkoholafhaengige sammenlignet med ingen
farmakologisk behandling. Begge anbefalinger er baseret pa en sammenligning mellem farmakologisk behandling i
kombination med samtalebehandling og samtalebehandling alene. Der skelnes i den nationale kliniske retningslinje
saledes ikke mellem, om malet med behandlingen er reduktion i forbrug eller afholdenhed, og der er heller ikke
foretaget nogen direkte sammenligning mellem de to praeparater.

Arbejdsgruppen lagde ved formulering af denne anbefaling vaegt pa, at naltrexon i hgjere grad nedsaetter antal
drikkedage og konsum per drikkedag sammenlignet med acamprosat, hvorfor naltrexon er anbefalet fremfor
acamprosat.

Anbefalingen er imidlertid svag, fordi kvaliteten af evidensen samlet set er meget lav.

Fokuseret Spgrgsmal
Population: Alkoholafhaengige og personer med skadeligt alkoholforbrug med reduktio i forbrug som mal
Intervention: Naltrexon 50 mg en gang dgl. og struktureret samtalebehandling.

Sammenligning: Acamprosat 666 mg 3 gange dgl. (ved legemsvaegt < 60 kg evt. 666 mg morgen, 333 mg middag og 333 mg
aften) og struktureret samtalebehandling.

Sammenfatning

Litteratur

En systematisk s@gning efter primaer litteratur uden tidsbegraensning blev foretaget, og otte studier
[173][174][175][176][177][178][179][180] blev fundet egnet som evidensgrundlag for de to fokuserede
spgrgsmal om, hvorvidt man bgr give naltrexon eller acamprosat til afholdenhed eller reduktion i forbrug.

Gennemgang af evidensen

De inkluderede studier var alle randomiserede forsgg. Fzelles for studierne var, at populationerne var sma og
blandede (min. 36 randomiserede personer [174], max. 612 randomiserede personer [173]) samt af meget ringe
metodisk kvalitet. Seks studier havde behandlingstider pa 3-4 mdr [173][174][175][177][178][180]. Et studie
behandlede i 12 mdr.[179] og ét studie behandlede dagligt i tre mdr. og op til 12 mdr ved behov [176]. Fem
studier [175][176][177][179][180] blev udfgrt i Europa, tre studier [173][174][178] blev udfgrt i hhv. USA og
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Australien.

Alle studier sammenlignede behandling med acamprosat og naltrexon, begge i kombination med
samtalebehandling. Det fremgik generelt ikke af studierne, hvorvidt det formulerede behandlingsmal i
studierne var afholdenhed eller reduceret forbrug.

Der blev ikke fundet evidens vedrgrende det kritisk outcome; binge drikkedage 12 mdr. efter behandlingsstart,
ogingen klinisk relevant effekt blev fundet pa de gvrige kritiske outcomes.

Der blev fundet klinisk relevant effekt pa de vigtige outcomes: diarre ved behandlingsafslutning, tid til recidiv,
konsum pr. drikkeepisode tre mdr. efter behandlingsstart, samt aedru dage 12 mdr. efter behandlingsstart til
fordel for naltrexon, mens der sds mindre kvalme, opkast og sgvnforstyrrelser ved behandlingsafslutning ved
brug af acamprosat. Der blev ikke fundet klinisk relevant effekt pa gvrige outcomes. Ingen evidens blev fundet
vedrgrende det vigtige outcome: binge drikkedage tre mdr. efter behandlingsstart.

Kvaliteten af bade de kritiske outcome og de vigtige outcome var samlet set meget lav grundet risiko for bias,
inkonsistente resultater og upreecise effektestimater.

Outcome
Tidsramme

Resultater og
malinger

Sgvnforstyrrelser
(insomnia) Relative risiko 2.37
ved (C195% 1-5.61)
behandlingsafslutning Baseret pd data fra 144
patienter i 2 studier. B
(Randomiserede studier)

6 Vigtig
Alvorlige
bivirkninger
(serious adverse Relative risiko 0.46
events) (C195%0.17 - 1.23)
ved Baseret padatafra774

patienter i 2 studier. 3
(Randomiserede studier)

behandlingsafslutning
9 Kritisk
Kvalme (nausea) Relative risiko 1.42

ved (CI195%1.13-1.78)
behandlingsafslutning Baseret pd data fra 918

samtalebehandling

Effektestimater

Acamprosat og
struktureret

Naltrexon og
struktureret
samtalebehandling

82 194

per 1.000 per 1.000

Forskel: 112 mere per 1.000
(Cl195% O faerre - 378 mere)

57 26

per 1.000 per 1.000

Forskel: 31 feerre per 1.000
(Cl195% 47 faerre - 13 mere)

206 293
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Tiltro til
estimaterne
(at de afspejler
den sande
effekt i
populationen)

Moderat
pa grund af
alvorlig upreecist

effektestimat 2

Meget lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og meget
alvorlig upreecist
effektestimat ¢

Moderat
pa grund af
alvorlig risiko for

Sammendrag

Sandsynligvis en
vaesentlig gget risiko for
sgvnforstyrrelser ved
indtagelse af naltrexon
sammenlignet med
acamprosat

Vier usikre pa, om
acamprosat gger
risikoen for alvorlige
bivirkninger
sammenlignet med
naltrexon, da kvaliteten
af evidensen er meget
lav.

Sandsynligvis en
vaesentlig gget risiko for
kvalme ved indtagelse af
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patienter i 4 studier. 5
6 Vigtig (Randomiserede studier)

Frafald af alle

arsager L
. Relat ko 0.87
(withdrawal due to (eCT ;?;)rg |7§ -1)
all cause) Baseret pa datafra
ved 1,536 patienteri 8
behandlingsafslutning studier.”

(Randomiserede studier)
9 Kritisk

Andel afholdende

(abstinent subjects) Relative risiko 1

(C195%0.82-1.23)
Baseret pa datafra 529
patienter i 3 studier. ?
(Randomiserede studier)

3 mdr. efter
behandlingsstart

6 Vigtig

Andel afholdende
(abstinent subjects)

12 mdr. efter
behandlingsstart

6 Vigtig

Frafald pga.
( .,!’l:‘c'l'rk""l'ﬁer . Relative risiko 0.91
withdrawaldueto (959 0.47-1.73)

adverse events) Baseret pa data fra
ved 1,298 patienteri 5
behandlingsafslutning studier. 11
(Randomiserede studier)
6 Vigtig

Deltagere med en

eller flere binge Relative risiko 1.01

(C195%0.93-1.1)

(Pa‘::iltlz(ikigfsg:vith Baseret pa datafra 620
P patienter i 1 studier. 8
>1HDD) (Randomiserede studier)

12 mdr efter

per 1.000 per 1.000

Forskel: 87 mere per 1.000
(Cl195% 27 mere - 161 mere)

358 311

per 1.000 per 1.000

Forskel: 47 faerre per 1.000
(Cl195% 90 fzerre - O faerre)

394 394

per 1.000 per 1.000

Forskel: O faerre per 1.000
(Cl195% 71 faerre - 91 mere)

43 39

per 1.000 per 1.000

Forskel: 4 faerre per 1.000
(C195% 23 feerre - 31 mere)

779 787

per 1.000 per 1.000

Forskel: 8 mere per 1.000
(Cl195% 55 faerre - 78 mere)
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bias ©

Moderat
pa grund af
alvorlig risiko for

bias &

Moderat
pa grund af
alvorlig upreecist

effektestimat 1°

Lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upraecist
effektestimat 12

Moderat
pa grund af
alvorlig upreecist

effektestimat 1*

naltrexon sammenlignet
med acamprosat

Sandsynligvis ingen eller
ubetydelig forskel pa om
acamprosat gger frafald
af alle arsager
sammenlignet med
natrexon

Sandsynligvis ingen gget
andel afholdende 3 mdr
efter behandlingsstart
ved indtagelse af
naltrexon sammenlignet
med acamprosat

Vifandt ingen studier,
der opgjorde andel
afholdende 12 mdr. efter
behandlingsstart

Muligvis ingen eller
ubetydelig forskel i
frafald pga. bivirkninger
ved indtagelse af
acamprosat
sammenlignet med
naltrexon

Sandsynligvis ingen
forskel eller meget fa
ekstra binge drikkedage
ved indtagelse af
naltrexon sammenlignet
med acamprosat
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behandlingsstart

9 Kritisk

Diarre (diarrhea)
ved

Relative risiko 0.59
(C195%0.32-1.06)

behandlingsafslutning  p,ceret pa data fra 756

6 Vigtig

Opkast (vomiting)
ved

behandlingsafslutning

6 Vigtig

Adrudage

(abstinent days)
3 mdr. efter
behandlingsstart

6 Vigtig

Adrudage

(abstinent days)
12 mdr. efter
behandlingsstart

6 Vigtig

Adrudagei
procent (percent

abstinent days)
12 mdr. efter

behandlingsafslutning

6 Vigtig

Konsum pr.
drikkeepisode
(numbers of drinks
pr drinking

patienter i 3 studier. &

(Randomiserede studier)

Relative risiko 1.66
(C195% 1.08 - 2.56)
Baseret pa data fra 648

patienter i 2 studier. 7
(Randomiserede studier)

Baseret pa data fra: 865

patienter i 4 studier. 1
(Randomiserede studier)

Baseret pa data fra: 157

patienter i 1 studier. 21
(Randomiserede studier)

Baseret pa data fra: 612
patienter i 1 studier. 23
(Randomiserede studier)

Baseret pa data fra: 148

patienter i 2 studier. 2
(Randomiserede studier)

590

per 1.000

348

per 1.000

Forskel: 242 faerre per 1.000
(Cl195% 401 feerre - 35 mere)

90 149

per 1.000 per 1.000

Forskel: 59 mere per 1.000
(Cl195% 7 mere - 140 mere)

Forskel: SMD 0.07 lavere
(Cl195%0.27 lavere - 0.13 hgjere )

Forskel: MD 63 hgjere
(Cl195% 24.81 hgjere - 101.2 hgjere )

Forskel: MD 3.6 hgjere
(Cl195% 1.38 lavere - 8.58 hgjere )

Forskel: MD 1.88 lavere
(Cl195% 3.6 lavere - 0.16 lavere)
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Moderat
pa grund af
alvorlig
inkonsistente

resultater 1

Moderat
pa grund af
alvorlig upreecist

effektestimat 18

Moderat
pa grund af
alvorlig risiko for

bias %

Lav
pa grund af
alvorlig risiko for
bias og alvorlig
upraecist
effektestimat 22

Moderat
pa grund af
alvorlig upreecist

effektestimat 24

Moderat
pa grund af
alvorlig upreecist

effektestimat 26

Sandsynligvis vaesentlig
nedsat risiko for diarre
ved indtagelse af
naltrexon sammenlignet
med acamprosat

Sandsynligvis nogen
gget risiko for opkast
ved indtagelse af
naltrexon sammenlignet
med acamprosat

Sandsynligvis ingen eller
ubetydelig forskel i
2edru dage ved
indtagelse af naltrexon
sammenlignet med
acamprosat

Muligvis vaesentlig flere
2edru dage ved
indtagelse af naltrexon
sammenlignet med
acamprosat

Sandsynligvis ingen eller
ubetydelig forskel pa
antal aedru dage ved

indtagelse af naltrexon
sammenlignet med
acamprosat

Sandsynligvis noget
nedsat konsum pr drikke
episode ved indtagelsen

af naltrexon
sammenlignet med
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episode)
3 mdr. efter
behandlingsstart

6 Vigtig

Konsum pr.
drikkeepisode
(numbers of drinks
pr drinking
episode)

12 mdr. efter
behandlingsstart

Baseret pa data fra: 157

patienter i 1 studier. 2
(Randomiserede studier)

9 Kritisk

Binge drikke dage
(heavy drinking
days)

3 mdr. efter
behandlingsstart

6 Vigtig

Binge drikke dage
(heavy drinking
days)

12 mdr. efter
behandlingsstart

9 Kritisk

Tid til recidiv (=5
drinks) (time to

relapse) Baseret pa data fra: 356
patienter i 3 studier. 29
6 Vigtig (Randomiserede studier)

Forskel: MD 5 lavere
(Cl195% 7.04 lavere - 2.96 lavere)

Forskel: SMD 0.34 hﬂjere
(C195% 0.05 hgijere - 0.63 hgjere )

acamprosat

. Lav Naltrexon nedsaetter
pa grund af liavis k
alvorlig risiko for mud"c?’l\:LS °T"°'“dm pr
bias og alvorlig rikkeepisode
. sammenlignet med
upraecist
acamprosat

effektestimat 28

Vifandtingen studier,
der opgjorde binge
drikke dage 3 mdr. efter
behandlingsstart

Vifandt ingen studier,
der opgjorde binge
drikke dage 12 mdr.

efter behandlingsstart

Sandsynligvis lengere
pé grund af . tid til recidiv ved
alvorlig risiko for indtagelse af naltrexon

.30 sammenlignet med
bias acamprosat

Moderat

1. Systematisk oversigtsartikel [172] med inkluderede studier: Morley 2006, Anton 2003. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm

i reference brugt til interventionen.

2. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig .

Publikationsbias: Ingen betydelig .

3. Systematisk oversigtsartikel [172] med inkluderede studier: Laaksonen 2008, Anton 2006. Baselinerisiko/ komparator::

Kontrolarm i reference brugt til interventionen.
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4. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Meget alvorlig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

5. Systematisk oversigtsartikel [172] med inkluderede studier: Morley 2006, Laaksonen 2008, Anton 2006, Anton 2003.
Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

6. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

7. Systematisk oversigtsartikel [172] med inkluderede studier: Anton 2006, Anton 2003, vonBardeleben 1999, Rubio 2001, Morley
2006, Mann 2013, Laaksonen 2008, Kiefer 2003. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

8. Risiko for bias: Alvorlig. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

9. Systematisk oversigtsartikel [172] med inkluderede studier: Morley 2006, Mann 2013, Kiefer 2003. Baselinerisiko/ komparator::
Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

10. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig.
Publikationsbias: Ingen betydelig .

11. Systematisk oversigtsartikel [172] med inkluderede studier: Rubio 2001, Morley 2006, Mann 2013, Kiefer 2003, Anton 2006.
Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

12. Risiko for bias: Alvorlig . Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

13. Systematisk oversigtsartikel [172] med inkluderede studier: Anton 2006. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

14. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig.
Publikationsbias: Ingen betydelig .

15. Systematisk oversigtsartikel [172] med inkluderede studier: Anton 2003, Morley 2006, Anton 2006. Baselinerisiko/
komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

16. Inkonsistente resultater: Alvorlig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Ingen betydelig .
Publikationsbias: Ingen betydelig .

17. Systematisk oversigtsartikel [172] med inkluderede studier: Anton 2006, Anton 2003. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm
i reference brugt til interventionen.

18. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig.
Publikationsbias: Ingen betydelig .

19. Systematisk oversigtsartikel [172] med inkluderede studier: vonBardeleben 1999, Laaksonen 2008, Morley 2006, Anton 2006.
Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

20. Risiko for bias: Alvorlig. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Ingen betydelig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

21. Systematisk oversigtsartikel [172] med inkluderede studier: Rubio 2001. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

22. Risiko for bias: Alvorlig. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig . Publikationsbias: Ingen betydelig .

23. Systematisk oversigtsartikel [172] med inkluderede studier: Anton 2006. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
brugt til interventionen.

24. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig .
Publikationsbias: Ingen betydelig .

25. Systematisk oversigtsartikel [172] med inkluderede studier: Morley 2006, vonBardeleben 1999. Baselinerisiko/ komparator::
Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

26. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfgrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist effektestimat: Alvorlig .
Publikationsbias: Ingen betydelig .

27. Systematisk oversigtsartikel [172] med inkluderede studier: Rubio 2001. Baselinerisiko/ komparator:: Kontrolarm i reference
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brugt til interventionen.

28. Risiko for bias: Alvorlig. Inkonsistente resultater: Ingen betydelig . Manglende overfagrbarhed: Ingen betydelig . Upraecist
effektestimat: Alvorlig. Publikationsbias: Ingen betydelig .

29. Systematisk oversigtsartikel [172] med inkluderede studier: Rubio 2001, Laaksonen 2008, Morley 2006. Baselinerisiko/
komparator:: Kontrolarm i reference brugt til interventionen.

30. Risiko for bias: Alvorlig.

Referencer
[172] NKR alkohol tilleg.
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5 -Baggrund

Sammenlignet med andre nordiske lande har danskerne et hgijt alkoholindtag. | 2017 kabte hver dansker over 14 ar i
gennemsnit 9,1 liter ren alkohol pr. &r (Danmarks Statistik). Der skannes at veere omkring 140.000 personer med
alkoholafhaengighed i Danmark [186]. Alkoholafhzngighed er karakteriseret ved tilstedevaerelse af mindst tre af
folgende symptomer indenfor det seneste ar: Alkoholtrang, kontroltab ved alkoholindtagelse, abstinenser, tolerance
(starre og stgrre maengder alkohol er nadvendig for at opna samme virkning), fortsat indtag trods kendt skadevirkning og
at alkohol spiller en dominerende rolle i personens liv (ICD-10) [196].

| Danmark regner man med, at ca. 585.000 personer har et skadeligt forbrug af alkohol, som er kendetegnet ved, at
personen har haft psykiske eller fysiske skader som fglge af et stort alkoholindtag indenfor de sidste 12 maneder, men
ikke opfylder kriterierne for afhaengighed (ICD-10)[196]. Nogle personer med skadeligt forbrug af alkohol kan have
udbytte af konsultationer i en specialiseret alkoholbehandlingsinstitution og af de behandlinger, der omtales i denne
retningslinje.

Personer med alkoholafhangighed har tre til fem gange sa stor risiko for dad sammenlignet med
baggrundsbefolkningen [191]. Alkoholafhaengige dar oftere af leversygdom, ulykker, selvmord og infektioner
sammenlignet med baggrundsbefolkningen. Alkoholafhaengige har ligeledes ofte ikke diagnosticerede somatiske
sygdomme pa grund af alkohol og tobak som fx leversygdom, rygerlunger, infektioner og nervebetaendelse [192].

Alkoholafhaengighed kan have store sociale konsekvenser for den enkelte som fx arbejdslgshed og skilsmisse, men ogsa
for den naere familie [192]. For eksempel har barn i familier med alkoholproblemer en gget risiko for psykisk sygdom,
kriminalitet og for selv at blive afhaengige. Knap 10 % af bgrn under 18 ar i Danmark oplever alkoholproblemer i den naere
familie [182].

Kun en mindre del af personer med alkoholafhaengighed i Danmark behandles. | 2016 blev 16.465* personer setien
specialiseret alkoholbehandlingsinstitution, mens knap 19.000 personer indlgste en recept pa et praeparat

mod alkoholafhaengighed i 2016. Af de samlede antal brugere af preeparater mod afhaengighed udger disulfiram 81 %,
acamprosat 15 %, naltrexon 3 % og nalmefen under 2 %, hvor der dog er nogle personer, der bruger flere praeparater pa et
ar (Medstat.dk) [181].

Godt halvdelen af personer med alkoholafhaengighed, der sgger behandling i en alkoholbehandlingsinstitution,

har udover alkoholafhangighed en psykisk lidelse sdsom depression, angst eller personlighedsforstyrrelse [185]. Det er
vigtigt at behandle gvrige psykiske sygdomme hos personer med alkoholafhaengighed for at mindske risikoen for
tilbagefald [189]. Indsatser mélrettet personer med alkoholafhaengighed samt anden psykisk sygdom er behandlet i en
saerskilt national klinisk retningslinje (National Klinisk Retningslinje for udredning og behandling af alkoholafhaengighed
og samtidig psykisk lidelse). En undersggelse fra 2012 peger pa store kvalitetsforskelle og mangler i den specialiserede
alkoholbehandling i Danmark [183]. Malet med denne nationale kliniske retningslinje er at bidrage til processen med at
hgjne og ensarte kvaliteten i den danske alkoholbehandling. Habet er, at en hgjere kvalitet vil sikre et starre udbytte af
behandlingen for personer med alkoholafhaengighed og deres familier samt fa flere personer med alkoholafhaengighed og
personer med skadeligt forbrug af alkohol i behandling.

*En person kan bade veaere indskrevet med et klientnummeret og med et CPR-nummer. Opggrelsen er opgjort saledes, at tallene deekker antallet af unikke CPR-numre + antal klientnumre. Antallet af personer i
behandling er derfor tilnaermet og ber tolkes med det forbehold. Opggrelser over personer i behandling er ligeledes afhaengig af institutionernes indberetning af afslutningsdatoer, idet en manglende indberetning
af afslutningsdatoer vil medfgre en kunstig stigning i antallet af personer i offentligt finansieret alkoholbehandling. Da ikke alle institutioner har indberettet komplette data i undersggelsesperioden ma opggrelsen

ligeledes tolkes med det forbehold (kilde Sundhedsdatastyrelsen).
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6 - Implementering

Sundhedsstyrelsen opfordrer til, at alle relevante aktgrer patager sig et medansvar i forhold til at sikre implementeringen
af den nationale kliniske retningslinje for behandling af alkoholafhzangighed. Dette bilag beskriver, hvilke aktarer
(organisationer, faggrupper, myndigheder mv.) som kan spille en szrlig rolle i forhold til at udbrede kendskabet til og
anvendelsen af retningslinjens anbefalinger hos det personale, som mgder personer med alkoholafhangighed og skal
tage stilling til diagnostik, udredning og behandling af denne gruppe. Bilaget indeholder desuden arbejdsgruppens forslag
til de konkrete aktiviteter, som de pagaeldende aktarer kan ivaerksaette for at understgtte implementeringen.
Sundhedsstyrelsen anser kommunerne for at veere en meget central aktar i forhold til udbredelsen og implementeringen
af den nationale kliniske retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed, da alkoholbehandling er et kommunalt
ansvarsomrade. Regionerne og regionernes sygehuse spiller ogsa en vigtig rolle i forhold til at understatte
implementeringen af retningslinjen gennem formidling af retningslinjens indhold og ved at understgtte retningslinjens
anvendelse i praksis. Anbefalingerne om medicin til alkoholafhaengige er szerligt relevante for almen praksis.

Hvordan udbredes kendskabet til retningslinjen?

Den nationale kliniske retningslinje udgives i sit fulde format og som en quick guide pa Sundhedsstyrelsens hjemmeside.
Quick guiden er en kort version pa 1-2 A4-ark. Den gengiver alene retningslinjens anbefalinger og evt. centrale budskaber
med angivelse af evidensgraduering og anbefalingernes styrke.

Sundhedsstyrelsen ser meget gerne, at den nationale kliniske retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed omtales
fx pa kommunernes hjemmesider, Laegehandbogen, pa sundhed.dk og pa de sociale medier med angivelse af, hvad den
indebaerer for klinisk praksis og med et link til quick guiden og den fulde retningslinje.

De faglige selskaber (Dansk Psykiatrisk Selskab, Dansk Selskab for AlImen Medicin, Selskab for Misbrugspsykologi samt
Dansk Selskab for Gastroenterologi og Hepatologi) plus interesseorganisationer (fx Dansk Psykolog Forening,
Foreningen af Ledere for Offentlig Rusmiddelbehandling (FLOR), Alkoholfagligt forum samt Alkohol og Samfund) er
vigtige aktgrer i forhold til at udbrede kendskabet til retningslinjen.

Sundhedsstyrelsen foreslar, at den nationale kliniske retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed omtales pa de
naevnte aktgrers hjemmesider med orientering om, hvad den indebeerer for det pagaeldende speciale/praksis og med et
link til quick guiden og den fulde version af retningslinjen. Sundhedsstyrelsen foreslar ogsa, at retningslinjen praesenteres
pa arsmgder i regi af de faglige selskaber og pa Laegedage. Information kan desuden formidles via medlemsblade og
elektroniske nyhedsbreve.

Det er ligeledes vigtigt, at retningslinjens indhold formidles til personer med alkoholafhaengighed og deres pargrende.
Relevante foreninger (fx Bl& Kors, Anonyme Alkoholikere, Hope m.fl.) kan spille en sarlig rolle i den forbindelse.

Hvordan sikres det, at anbefalingerne implementeres lokalt?

For at understgtte anvendelsen af den nationale kliniske retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed lokalt, er det
hensigtsmaessigt, at retningslinjen samstemmes med og integreres i de forlgbsbeskrivelser, instrukser og vejledninger,
som allerede findes og anvendes i kommunerne, regionerne og i almen praksis. Efteruddannelse/opkvalificering af
personale pa alkoholbehandlingsinstitutioner vil ogsa vaere ngdvendigt for implementeringen af retningslinjen. Dette
galder specielt retningslinjens anbefalinger om familieorienteret alkoholbehandling, radgivning til pargrende, CRA,
omlaegning til behandlingsforlgb af kortere varighed og efterbehandling.

Sundhedsstyrelsen ser gerne, at evidensbaserede engelsksprogede manualer oversaettes og tilpasses til danske forhold.
Dette er bl.a. relevant for manualer vedr. CRA og tre maneders behandlingsforlab. Regionernes praksiskonsulenter kan
have enrolle i forhold til den konkrete implementering i almen praksis.

Det skal understreges, at implementering af den nationale kliniske retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed er
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et lokalt ansvar. Dog gnsker Sundhedsstyrelsen at understatte implementeringen. Sundhedsstyrelsen har udviklet
"Implementeringshandbogen"”, der er en elektronisk veerktgjskasse med konkrete redskaber til implementering.
Veerktgjskassen bygger pa evidensen for effekten af interventioner, og den er taenkt som en hjalp til lederen eller
projektlederen, der lokalt skal arbejde med implementering af forandringer.

For at opna en helhedsorienteret og koordineret indsats indenfor alkoholbehandling, er det vigtigt, at retningslinjen bliver
implementeret pa tvaers af regioner og kommuner.
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7 - Monitorering

Arbejdsgruppen peger pa, at falgende indikatorer vil kunne anvendes til at vurdere retningslinjens implementering:

Procesindikatorer

e Antallet af indlgste recepter pa disulfiram, acamprosat, naltrexon og nalmefen (Leegemiddelstatistikregisteret).

e Antallet af personer med alkoholafhangighed, som starter i alkoholbehandling (NAB), herunder type af behandling.

e Dokumentation for, at de nye behandlingsindsatser (familieterapi, CRAFT, efterbehandling) er indfgrt pa de kommunale
alkoholbehandlingsinstitutioner (tilsynsrapporter).

Effektindikatorer

e Antallet af personer med alkoholafhaengighed, der gennemfarer alkoholbehandling/afsluttes som feerdigbehandlede
for alkoholafhangighed (NAB).

¢ Dgdelighed og sygelighed blandt alkoholafhaengige (LPR).

Datakilder

Data kan hentes fra Leegemiddelstatistikregisteret, Det Nationale Alkoholbehandlingsregister (NAB) og
Landspatientregisteret (LPR). Desuden kan man anvendedata fra de fremtidige tilsyn med
alkoholbehandlingsinstitutioner.
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8 - Opdatering og videre forskning

Som udgangspunkt bar retningslinjen opdateres tre ar efter udgivelsesdatoen, medmindre ny evidens eller den
teknologiske udvikling pd omradet tilsiger andet.

Videre forskning

Der var sparsom litteratur om randomiserede kliniske studier af psykosociale indsatser til behandling af
alkoholafhaengighed, behandlingsvarighed og behandling med disulfiram og nalmefen, mens der var en del litteratur om
behandling med naltrexon og acamprosat.

| sammenligningen af de forskellige medicinske praeparater blev der kun fundet fa randomiserede kliniske studier af
farmakologiske indsatser til behandling af alkoholafhaengighed. Der blev ikke fundet evidens, som havde sammenlignet
behandling med nalmefen med behandling med naltrexon eller acamprosat. Mange af de fundne studier afrapporterede
langt fra alle arbejdsgruppens valgte outcomes, og det kritiske outcome: binge drikke dage 12 mdr. efter behandlingsstart,
har det ikke veeret muligt at finde evidens for. Ligeledes har det vaeret vanskeligt, ud fra de fundne studier at se, hvorvidt
der er tale om personer som gnsker afholdenhed eller blot reduktion i forbrug.

Nedenfor er Sundhedsstyrelsens forslag til emner for videre forskning opdelt efter deres tilknytning til retningslinjen.

Forskningsemner, der udspringer direkte af denne retningslinje:

e Studier af effekten af familieterapi, der inkluderer hele familien (inddrager barn).

e Studier af effekten af gruppebehandling versus individuel behandling til personer med alkoholafhaengighed.

e Studier, der undersgger, hvilke personer med alkoholafhaengighed der har bedst udbytte af henholdsvis ambulant
behandling, dagbehandling og dagnbehandling.

e Studier af effekten af indsatser rettet mod pargrende til alkoholafhangige.

e Studier af effekten af CRA til socialt udsatte.

e Studier af den optimale behandlingsvarighed af et gennemsnitligt alkoholbehandlingsforlab.

e Studier af effekten af tidsbegraensede manualbaserede tilgange til alkoholbehandlingen.

o Studier af effekten af efterbehandling til personer med alkoholafhaengighed.

e Pragmatiske studier pa en reekke omrader, fx studier af effekten af disulfiram kombineret med struktureret
samtalebehandling, studier af effekten af nalmefen versus placebo (evt. med og uden samtalebehandling) og studier af
farmakologisk behandling i almen praksis.

e Randomiserede studier som sammenligner de forskellige former for farmakologisk behandling og som tager patientens
behandlingsmal i betragtning.

e Studier af varigheden af farmakologisk behandling og dennes effekt efter endt behandling.

e Langtidsstudier - det vil sige studier, som evaluerer effekten af behandling udover 12-24 maneder.

Forskningsemner, der ligger udenfor de direkte behandlede emner i retningslinjen:

e Studier af selvhjeelpsmateriale (fx web-baseret) til personer med alkoholafhaengighed og pargrende til
alkoholafhaengige.

e Studier, der ser pa, hvordan alkoholbehandling spiller sammen med @vrige livsstilseendringer (fx rygning og motion).
e Studier af effekten af alkoholbehandlingen pa dadelighed mv.

e Implementeringsforskning.
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9 - Beskrivelse af anvendt metode

Den anvendte graduering af evidensens kvalitet og anbefalingsstyrke baserer sig pd GRADE (Grading of
Recommendations Assessment, Development and Evaluation). Se ogsa: http://www.gradeworkinggroup.org

Sundhedsstyrelsen har udarbejdet en metodehandbog for nationale kliniske retningslinjer. Metodehandbogen indeholder
en beskrivelse af den metodiske tilgang og processen for udarbejdelse af evidensbasererede nationale kliniske
retningslinjer. Metodehandbogen kan tilgas her.

Fortolkning af effektestimater

Effektestimater er vurderet statistisk signifikante, hvis p < 0,05. Signifikansniveauet kan ogsa aflaeses ud fra, hvorvidt 95
% konfidensintervallet indeholder veerdien for ingen effekt. For effektmalene relativ risiko og odds ratio vil dette veere 1,
mens det for gennemsnitlige forskelle og standardiserede gennemsnitlige forskelle vil vaere 0. Hvis konfidensintervallet
indeholder veerdien for ingen effekt, er det pageeldende effektestimat ikke signifikant. Ordet 'tendens’ benyttes i de
tilfaelde, hvor der ikke er tale om en signifikant forskel mellem interventions- og kontrolgruppe, men hvor estimatet ser ud
til at pege i retning af en effekt.

Effektestimater er ogsa vurderet med hensyn til, om de er klinisk relevante. | de tilfeelde, hvor der er anvendt en
standardiseret gennemsnitlig forskel, er fglgende vejledning anvendt: 0,2 lille effekt, 0,5 mellem effekt og 0,8 stor effekt.
Effekter under 0,3 er ikke blevet anset som klinisk relevante. | denne retningslinje benyttes primaert standardiserede
gennemsnitlige forskelle (standardardized mean differences) som effektestimater. De er identiske med de i litteraturen
ofte beskrevne "effect sizes”. Se tabel med oversigt over effektestimaters tolkning nedenfor. For yderligere information
om metode, se Cochrane handbogen:

http://handbook.cochrane.org/.
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10 - Fokuserede spgrgsmal

Dette afsnit indeholder en oversigt over de fokuserede spgrgsmal for denne nationale kliniske retningslinje. Safremt der
er medtaget andre outcomes end farst planlagt (typisk pa grund af manglende evidens for de planlagte outcomes),
fremgar det nederst i listen af outcomes for det relevante fokuserede spgrgsmal.

| forbindelse med sammeskrivningen af retningslinjen fra 2015 og tillaegget fra 2017 har de fokuserede spagrgsmal faet
nye numre.

Fokuseret spgrgsmal 1: Familieorienteret eller individuel alkoholbehandling
Er der bedre effekt af familieorienteret alkoholbehandling end individuel behandling til personer med
alkoholafhaengighed?

Baggrund for valg af opdatering
Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet ngdvendigi 2017.

Population
Personer med alkoholafhaengighed

Intervention
Familieorienteret behandling

Sammenligning
Individuel behandling

Outcome

Frafald af alle arsager ved behandlingsafslutning (kritisk)

Andel afholdende/aedru dage ved behandlingsafslutning (vigtig)

Andel afholdende/aedru dage 12 maneder efter behandlingsstart (kritisk)
Andel afholdende/eedru dage mindst 24 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Tid til recidiv (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode ved behandlingsafslutning (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode 12 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Konsum pr. drikkeepisode mindst 24 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Familiefunktion 3 maneder efter pabegyndt indsats (kritisk)

Trivsel hos partner 3 maneder efter pabegyndt indsats (kritisk)

Trivsel hos bgrn (hvis relevant) 3 maneder efter pabegyndt indsats (kritisk)
Vold 3 maneder efter pdbegyndt indsats (vigtig)

Fokuseret spgrgsmal 2: Radgivning af pargrende uden den alkoholafhzngige
Indebeerer professionel radgivning/vejledning af pargrende, at den alkoholafhaengige kommer tidligere i behandling, og
gger det trivslen hos de pargrende/i familien?

Baggrund for valg af opdatering
Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet ngdvendigi 2017.

Population
Pargrende til personer med alkoholafhaengighed

Intervention
Radgivning/vejledning

123 0f 161



National klinisk retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed - Sundhedsstyrelsen

Sammenligning
Ingen radgivning eller selvhjeelpsgrupper.

Outcomes

Pabegyndelse af alkoholbehandling 3 maneder efter pabegyndt indsats (kritisk)
Pabegyndelse af alkoholbehandling 6 maneder efter pabegyndt indsats (vigtig)
Pabegyndelse af alkoholbehandling 12 maneder efter pabegyndt indsats (vigtig)
Hvor mange pargrende stopper for tid af forskellige arsager (vigtig)

Familiefunktion 3 maneder efter pabegyndt indsats (vigtig)

Trivsel hos partner 3 maneder efter pabegyndt indsats (kritisk)

Trivsel hos bgrn (hvis relevant) 3 maneder efter pabegyndt indsats (vigtig)

Andel edru/afholdende dage 3 maneder efter pabegyndt radgivningsindsats (vigtig)
Konsum pr. drikkeepisode 3 maneder efter pabegyndt radgivningsindsats (vigtig)

Fokuseret spargsmal 3: Alkoholbehandling i grupper eller individuelt
Hvad har bedst effekt: Samtalebehandling i grupper eller individuel samtalebehandling?

Baggrund for valg af opdatering
Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet ngdvendigi 2017.

Population
Personer med alkoholafhaengighed

Intervention
Individuel struktureret samtalebehandling

Sammenligning
Struktureret samtalebehandling i grupper.

Outcomes

Frafald af alle arsager ved behandlingsafslutning (kritisk)

Andel afholdende/aedru dage ved behandlingsafslutning (vigtig)

Andel afholdende/aedru dage 12 maneder efter behandlingsstart (kritisk)
Andel afholdende/eedru dage mindst 24 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Tid til recidiv (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode ved behandlingsafslutning (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode 12 maneder efter behandlingsstart (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode mindst 24 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Ogsa medtaget: Afholdende/moderate rate (<20 genstande/uge), 3-9 maneder
efter behandlingen

Gennemsnitligt alkoholindtag, genstande/uge efter 7 maneders

opfalgning

Fokuseret spgrgsmal 4: Dggnbehandling eller intensiv dagbehandling

2017-formulering: Bgr personer med alkoholafhaengighed med behov for mere intensiv behandling end ambulant
behandling tilbydes dggnbehandling frem for dagbehandling?

2015-formulering: Hvad har bedst effekt: Dggnbehandling eller dagbehandling?

Baggrund for valg af opdatering
| forhold til den oprindelige NKR, er der er behov for en yderligere preecisering af hvad intensiv dagbehandling og
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dagnbehandling indebarer. Desuden er der behov for at tydeliggare i retningslinjen, at malgruppen for intensiv
dagbehandling og dagnbehandling er forskellig fra flertallet af personer med alkoholafhaengighed, der kan behandles
ambulant.

Population
Personer med alkoholafhaengighed

Intervention
Dggnbehandling

Sammenligning
Dagbehandling

Outcome

Frafald af alle arsager ved behandlingsafslutning (kritisk)

Andel afholdende 12 maneder efter behandlingsstart (kritisk)

Andel afholdende ved behandlingsafslutning (vigtig)

Andel afholdende 12 maneder efter endt behandling (vigtig)

Tid til recidiv (relaps, = 5 drinks, andre mal) (vigtig)

Alkohol indtag per drikkedag ved endt behandling (vigtig)

Alkohol indtag per drikkedag 6-12 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Social funktionsevne 12 maneder efter behandlingsstart (vigtig)

Fokuseret spgrgsmal 5: Community Reinforcement Approach (CRA) eller standardbehandling til socialt udsatte
Er der bedre effekt af Community Reinforcement Approach (CRA) end standardbehandling/struktureret
samtalebehandling til alkoholafhaengige, der er socialt udsatte?

Baggrund for valg af opdatering
Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet ngdvendigi 2017.

Population
Socialt udsatte med alkoholafhaengighed

Intervention
CRA

Sammenligning
Standardbehandling

Outcomes

Frafald af alle arsager ved behandlingsafslutning (kritisk)

Andel afholdende/aedru dage ved behandlingsafslutning (vigtig)

Andel afholdende/aedru dage 12 maneder efter behandlingsstart (kritisk)
Andel afholdende/eedru dage mindst 24 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Tid til recidiv (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode ved behandlingsafslutning (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode 12 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Konsum pr. drikkeepisode mindst 24 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Addiction severity score 12 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Tilknytning til arbejdsmarkedet 12 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Social funktionsevne 12 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
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Ogsa medtaget: Det gennemsnitlige antal drikkedage/uge ved 6 maneder
Det gennemsnitlige antal drikkedage/uge ved 12-24 maneder
Genstande/uge ved 12 maneder

Totalt antal genstande de fgrste 6 maneder

Totalt antal genstande i hele perioden 16-24 maneder

Fokuseret spgrgsmal 6: Varighed af ambulant alkoholbehandling: tre maneder eller laengere
2017-formulering: Bgr personer med alkoholafhaengighed tilbydes ambulant alkoholbehandling i 6 maneder eller
leengere frem for kortere forlgb af 3 maneders varighed?

2015-formulering: Har et lzengere ambulant behandlingsforlgb starre effekt end et kortere ambulant behandlingsforlgb?

Baggrund for valg af opdatering
Der er i den oprindelige NKR valgt at sammenligne 3 maneder med laengere behandling. Arbejdsgruppen vurderer at 3
maneder er for kort behandlingstid samt at denne tidshorisont ikke afspejler virkeligheden.

Population
Personer med alkoholafhaengighed

Intervention
3 maneders ambulant behandling

Sammenligning
6 maneders ambulant behandling

Outcomes

Andel afholdende 6-12 maneder efter endt behandling (kritisk)

Alkohol indtag per drikkedag 6-12 maneder efter endt behandling (kritisk)
Frafald af alle arsager ved endt behandling (vigtig)

Andel afholdende ved endt behandling (vigtig)

Tid til recidiv (relaps, = 5 drinks, andre mal for recidiv) (vigtig)

Alkohol indtag per drikkedag ved endt behandling (vigtig)

Procent dage afholdende ved endt behandling vigtig

Procent dage afholdende 6-12 maneder efter endt behandling (vigtigt)

Fokuseret spgrgsmal 7: Er der en positiv effekt af efterbehandling efter afsluttet ambulant alkoholbehandling?

Baggrund for valg af opdatering
Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet ngdvendig i 2017.

Population
Personer med alkoholafhaengighed

Intervention
Efterbehandling

Sammenligning
Ingen efterbehandling

Outcome

Frafald af alle arsager ved behandlingsafslutning (kritisk)
Andel afholdende/sedru dage ved behandlingsafslutning (vigtig)
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Andel afholdende/aedru dage 12 maneder efter behandlingsstart (kritisk)

Andel afholdende/aedru dage mindst 24 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Tid til recidiv (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode ved behandlingsafslutning (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode 12 maneder efter behandlingsstart (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode mindst 24 maneder efter behandlingsstart (vigtig)

Fokuseret spgrgsmal 8: Struktureret samtale og behandling med disulfiram eller struktureret samtale alene
2017-formulering: Bgr disulfiram anvendes som supplement til den strukturerede samtalebehandling frem for
samtalebehandling alene til personer med alkoholafhangighed, der gnsker afholdenhed?

2015-formulering: Er der bedre effekt af samtalebehandling kombineret med medicinsk behandling med disulfiram end af
samtalebehandling alene?

Baggrund for valg af opdatering
Der er behov for at samstemme outcomes mellem den oprindelige NKR og tillaegget til NKR samt rette mindre fejl i
enkelte analyser.

Population
Personer med alkoholafhaengighed

Intervention
Disulfiram og struktureret samtalebehandling

Sammenligning
Placebo og struktureret samtalebehandling

Outcomes

Frafald af alle arsager ved behandlingsafslutning (kritisk)

Andel afholdende 6-12 maneder efter behandlingsstart (kritisk)
Alvorlige bivirkninger ved behandlingsafslutning (kritisk)

Andel afholdende 3 maneder efter behandlingsstart (vigtig)

Andel afholdende 6-12 maneder efter endt behandling (vigtig)

Alkohol indtag per drikkedag 3 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Alkohol indtag per drikkedag 6-12 maneder efter endt behandling (vigtig)
Tid til recidiv (any drinking, relaps, = 5 drinks, andre mal recidiv) (vigtig)
Frafald pga. bivirkninger ved behandlingsafslutning (vigtig)
Gastrointestinale bivirkninger (diarre) ved behandlingsafslutning (vigtig)
Gastrointestinale bivirkninger (kvalme) ved behandlingsafslutning (vigtig)

Fokuseret spgrgsmal 9: Struktureret samtale og behandling med disulfiram eller disulfiram alene

Er der bedre effekt af en behandling, der indeholder et struktureret samtaleforlgb og superviseret behandling med
disulfiram end af superviseret behandling med disulfiram alene?

Baggrund for valg af opdatering

Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet ngdvendig i 2017.

Population
Personer med alkoholafhaengighed

Intervention
Superviseret disulfiram og struktureret samtaleforlgb
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Sammenligning
Superviseret disulfiram

Outcomes

Frafald af alle arsager ved behandlingsafslutning (kritisk)

Andel afholdende/aedru dage ved behandlingsafslutning (vigtig)

Andel afholdende/aedru dage 12 maneder efter behandlingsstart (kritisk)

Andel afholdende/aedru dage mindst 24 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Tid til recidiv (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode ved behandlingsafslutning (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode 12 maneder efter behandlingsstart (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode mindst 24 maneder efter behandlingsstart (vigtig)

Fokuseret spargsmal 10: struktureret samtale og behandling med acamprosat eller struktureret samtale alene

2017-formulering: Bgr acamprosat anvendes som supplement til den strukturerede samtalebehandling frem for
samtalebehandling alene til personer med alkoholafhaengighed?

2015-formulering: Er der bedre effekt af samtalebehandling kombineret med medicinsk behandling med acamprosat end
af samtalebehandling alene?

Baggrund for valg af opdatering
Der er behov for at samstemme outcomes mellem den oprindelige NKR og tillaegget til NKR samt rette mindre fejl i
enkelte analyser.

Population
Personer med alkoholafhaengighed

Intervention
Acamprosat og struktureret samtalebehandling

Sammenligning
Placebo og struktureret samtalebehandling

Outcomes

Frafald af alle arsager ved behandlingsafslutning (kritisk)

Andel afholdende 6-12 maneder efter behandlingsstart (kritisk)
Alvorlige bivirkninger ved behandlingsafslutning (kritisk)

Andel afholdende 3 maneder efter behandlingsstart (vigtig)

Andel afholdende 6-12 maneder efter endt behandling (vigtig)

Alkohol indtag per drikkedag 3 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Procent dage afholdende 6-12 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Frafald pga. bivirkninger ved behandlingsafslutning (vigtig)
Gastrointestinale bivirkninger (diarre) ved behandlingsafslutning (vigtig)
Gastrointestinale bivirkninger (kvalme) ved behandlingsafslutning (vigtig)

Fokuseret spgrgsmal 11: Struktureret samtale og behandling med naltrexon eller struktureret samtale alene
2017-formulering: Bgr naltrexon anvendes som supplement til den strukturerede samtalebehandling frem for
samtalebehandling alene til personer med alkoholafhaengighed?
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2015-formulering: Er der bedre effekt af samtalebehandling kombineret med medicinsk behandling med naltrexon end af
samtalebehandling alene?

Baggrund for valg af opdatering
Der er behov for at samstemme outcomes mellem den oprindelige NKR og tillaegget til NKR samt rette mindre fejl i
enkelte analyser.

Population
Personer med alkoholafhaengighed

Intervention
Naltrexon og struktureret samtalebehanling

Sammenligning
Placebo og struktureret samtalebehandling

Outcomes

Frafald af alle arsager ved behandlingsafslutning (kritisk)

Andel afholdende 6-12 maneder efter behandlingsstart (kritisk)
Alvorlige bivirkninger ved behandlingsafslutning (kritisk)

Andel afholdende 3 maneder efter behandlingsstart (vigtig)

Andel afholdende 6-12 maneder efter endt behandling (vigtig)

Alkohol indtag per drikkedag 3 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Procent dage afholdende 6-12 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Frafald pga. bivirkninger ved behandlingsafslutning (vigtig)
Gastrointestinale bivirkninger (diarre) ved behandlingsafslutning (vigtig)
Gastrointestinale bivirkninger (kvalme) ved behandlingsafslutning (vigtig

Fokuseret spgrgsmal 12: Er der bedre effekt af samtalebehandling kombineret med medicinsk behandling med
nalmefen end af samtalebehandling alene?

Baggrund for valg af opdatering
Opdatering af anbefalingen blev ikke vurderet ngdvendigi 2017.

Er der bedre effekt af samtalebehandling kombineret med medicinsk behandling med nalmefen end af samtalebehandling
alene?

Population
Personer med alkoholafhaengighed

Intervention
Nalmefen og struktureret samtalebehandling

Sammenligning
Placebo og struktureret samtalebehandling

Outcomes

Frafald af alle arsager ved behandlingsafslutning (kritisk)

Andel afholdende/aedru dage ved behandlingsafslutning (vigtig)

Andel afholdende/aedru dage 12 maneder efter behandlingsstart (kritisk)

Andel afholdende/aedru dage mindst 24 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Tid til recidiv (vigtig)

129 0f 161



National klinisk retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed - Sundhedsstyrelsen

Konsum pr. drikkeepisode ved behandlingsafslutning (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode 12 maneder efter behandlingsstart (vigtig)
Konsum pr. drikkeepisode mindst 24 maneder efter behandlingsstart(vigtig)
Ogsa medtaget: Andring i alkoholindtag (g/dag), efter behandlingen

Fokuseret spgrgsmal 13: Bar man anvende naltrexon eller acamprosat som et supplement til den strukturerede
samtalebehandling, til alkoholafhzaengige som gnsker afholdenhed.

Population
Alkoholafhaengige og personer med skadeligt alkoholforbrug med afholdenhed som mal

Intervention
Naltrexon 50 mg en gang dgl. og struktureret samtalebehandling. Med struktureret samtalebehandling menes, at
samtalen er struktureret, hvilket bl.a. indebaerer, at der er et mél, en metode og en plan for forlgbet

Sammenligning

Acamprosat 666 mg 3 gange dgl. (ved legemsvaegt < 60 kg evt. 666 mg morgen, 333 mg middag og 333 mg aften) og
struktureret samtalebehandling. Med struktureret samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret, hvilket bl.a.
indebeerer, at der er et mal, en metode og en plan for forlgbet.

Outcomes

Frafald af alle &rsager, ved behandlingsafslutning (kritisk)

/Adru dage (dage uden alkoholindtag) 3. mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)
/Adru dage (dage uden alkoholindtag) 12 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)
Andel afholdende 3 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

Andel afholdende 12 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)

Tid til recidiv (= 5 drinks) (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode 3 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode 12 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

Frafald pga. bivirkninger ved behandlingsafslutning (vigtig)
Gastrointestinale bivirkninger (fx kvalme, diarre, og opkastning) ved behandlingsafslutning (vigtig)
Sgvnforstyrrelser ved behandlingsafslutning (vigtig)

Serious adverse events ved behandlingsafslutning (kritisk)

Nye outcomes

Diarre ved behandlingsafslutning (vigtig)
Opkastninger ved behandlingsafslutning (vigtig)
Kvalme ved behandlingsafslutning (vigtig)

Fokuseret spagrgsmal 14: Bgr man anvende acamprosat eller disulfiram som et supplement til den strukturerede
samtalebehandling, til alkoholafhaengige som gnsker afholdenhed.

Population
Alkoholafhaengige og personer med skadeligt alkoholforbrug med afholdenhed som mal

Intervention

Acamprosat 666 mg 3 gange dgl. (ved legemsvaegt < 60 kg evt. 666 mg morgen, 333 mg middag og 333 mg aften) og
struktureret samtalebehandling. Med struktureret samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret, hvilket bl.a.
indebzerer, at der er et mal, en metode og en plan for forlgbet.

Sammenligning
Disulfiram 100-200 mg dagligt (eller 600-800 mg 2 gange ugentligt) og struktureret samtalebehandling. Med
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struktureret samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret, hvilket bl.a. indebzaerer, at der er et mal, en metode og
en plan for forlgbet.

Outcomes

Frafald af alle arsager, ved behandlingsafslutning (kritisk)

/Adru dage (dage uden alkoholindtag) 3. mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

Adru dage (dage uden alkoholindtag) 12 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)

Andel afholdende 3 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

Andel afholdende 12 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)

Tid til recidiv (= 5 drinks) (vigtig) Konsum pr. drikkeepisode 3 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)
Konsum pr. drikkeepisode 12 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

Frafald pga. bivirkninger ved behandlingsafslutning (vigtig)

Gastrointestinale bivirkninger (fx kvalme, diarre, og opkastning) ved behandlingsafslutning (vigtig)
Serious adverse events ved behandlingsafslutning (kritisk)

Nye outcomes
Andel afholdende 8 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)
Dage til fgrste binge drikke dag (vigtig)

Fokuseret spgrgsmal 15: Bar man anvende naltrexon eller disulfiram som et supplement til den strukturerede
samtalebehandling, til alkoholafhaengige som gnsker afholdenhed.

Population
Alkoholafhaengige og personer med skadeligt alkoholforbrug med afholdenhed som mal.

Intervention
Naltrexon 50 mg en gang dgl. og struktureret samtalebehandling. Med struktureret samtalebehandling menes, at
samtalen er struktureret, hvilket bl.a. indebaerer, at der er et mal, en metode og en plan for forlgbet.

Sammenligning

Disulfiram 100-200 mg dagligt (eller 600-800 mg 2 gange ugentligt) og struktureret samtalebehandling. Med
struktureret samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret, hvilket bl.a. indebzaerer, at der er et mal, en metode og
en plan for forlgbet.

Outcomes

Frafald af alle arsager, ved behandlingsafslutning (kritisk)

/Adru dage (dage uden alkoholindtag) 3. mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)
Adru dage (dage uden alkoholindtag) 12 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)
Andel afholdende 3 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

Andel afholdende 12 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)

Tid til recidiv (= 5 drinks) (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode 3 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode 12 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

Frafald pga. bivirkninger ved behandlingsafslutning (vigtig)
Gastrointestinale bivirkninger (fx kvalme, diarre, og opkastning) ved behandlingsafslutning (vigtig)
Serious adverse events ved behandlingsafslutning (kritisk)

Nyt outcome

Dage til fgrste binge drikke dag (vigtig)

Fokuseret spagrgsmal 16: Bgr man anvende nalmefen eller acamprosat, som et supplement til den strukturerede
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samtalebehandling, til alkoholafhangige som gnsker reduktion i forbrug.

Population
Alkoholafhaengige og personer med skadeligt alkoholforbrug med afholdenhed som mal

Intervention

Acamprosat 666 mg 3 gange dgl. (ved legemsvaegt < 60 kg evt. 666 mg morgen, 333 mg middag og 333 mg aften) og
struktureret samtalebehandling. Med struktureret samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret, hvilket bl.a.
indebeerer, at der er et mal, en metode og en plan for forlgbet.

Sammenligning

Nalmefen 18 mg ved behov (hgjst 1 gang dagligt) og struktureret samtalebehandling. Med struktureret
samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret, hvilket bl.a. indebeerer, at der er et mal, en metode og en plan for
forlgbet.

Outcomes

Frafald af alle arsager, ved behandlingsafslutning (kritisk)

/Adru dage (dage uden alkoholindtag) 3. mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

Adru dage (dage uden alkoholindtag) 12 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)

Andel afholdende 3 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig) Andel afholdende 12 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)
Tid til recidiv (= 5 drinks) (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode 3 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode 12 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)

Frafald pga. bivirkninger ved behandlingsafslutning (vigtig)

Gastrointestinale bivirkninger (fx kvalme, diarre, og opkastning) ved behandlingsafslutning (vigtig)
Sgvnforstyrrelser ved behandlingsafslutning (vigtig)

Serious adverse events ved behandlingsafslutning (kritisk)

Binge drikke dage 3 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

Binge drikke dage 12 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)

Fokuseret spgrgsmal 17: Bar man anvende nalmefen eller naltrexon som et supplement til den strukturerede
samtalebehandling, til alkoholafhangige som gnsker reduktion i forbrug.

Population
Alkoholafhaengige og personer med skadeligt alkoholforbrug med afholdenhed som mal

Intervention
Naltrexon 50 mg en gang dgl. og struktureret samtalebehandling. Med struktureret samtalebehandling menes, at
samtalen er struktureret, hvilket bl.a. indebaerer, at der er et mal, en metode og en plan for forlgbet.

Sammenligning

Nalmefen 18 mg ved behov (hgjst 1 gang dagligt) og struktureret samtalebehandling. Med struktureret
samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret, hvilket bl.a. indebaerer, at der er et mal, en metode og en plan for
forlgbet.

Outcomes

Frafald af alle &rsager, ved behandlingsafslutning (kritisk)

/Adru dage (dage uden alkoholindtag) 3. mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)
/Adru dage (dage uden alkoholindtag) 12 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)
Andel afholdende 3 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

Andel afholdende 12 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)

Tid til recidiv (= 5 drinks) (vigtig)

1320f 161



National klinisk retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed - Sundhedsstyrelsen

Konsum pr. drikkeepisode 3 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

Konsum pr. drikkeepisode 12 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)

Frafald pga. bivirkninger ved behandlingsafslutning (vigtig)

Gastrointestinale bivirkninger (fx kvalme, diarre, og opkastning) ved behandlingsafslutning (vigtig)
Sgvnforstyrrelser ved behandlingsafslutning (vigtig)

Serious adverse events ved behandlingsafslutning (kritisk)

Binge drikke dage 3 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

Binge drikke dage 12 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)

Fokuseret spgrgsmal 18: Bar man anvende acamprosat eller disulfiram som p. n praeparat, som et supplement til den
strukturerede samtalebehandling, til alkoholafhaengige som gnsker reduktion i forbrug.

Population
Alkoholafhaengige og personer med skadeligt alkoholforbrug med afholdenhed som mal

Intervention

Acamprosat 666 mg 3 gange dgl. (ved legemsvaegt < 60 kg evt. 666 mg morgen, 333 mg middag og 333 mg aften) og
struktureret samtalebehandling. Med struktureret samtalebehandling menes, at samtalen er struktureret, hvilket bl.a.
indebzerer, at der er et mal, en metode og en plan for forlgbet.

Sammenligning
Disulfiram som p. n praeparat og struktureret samtalebehandling. Med struktureret samtalebehandling menes, at
samtalen er struktureret, hvilket bl.a. indebaerer, at der er et mal, en metode og en plan for forlgbet.

Outcomes

Frafald af alle arsager, ved behandlingsafslutning (kritisk)

/Adru dage (dage uden alkoholindtag) 3. mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

/Adru dage (dage uden alkoholindtag) 12 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

Tid til recidiv (= 5 drinks) (vigtig) Konsum pr. drikkeepisode 3 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)
Konsum pr. drikkeepisode 12 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)

Frafald pga. bivirkninger ved behandlingsafslutning (vigtig)

Gastrointestinale bivirkninger (fx kvalme, diarre, og opkastning) ved behandlingsafslutning (vigtig)
Serious adverse events ved behandlingsafslutning (kritisk)

Binge drikke dage 3 mdr. efterbehandlingsstart (vigtig)

Binge drikke dage 12 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)

Nye outcomes

Andel afholdende 8 mdr. efterbehandlingsstart (kritisk)
Dage til fgrste binge drikke dag (kritisk)
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11 - Beskrivelse af anbefalingernes styrke og implikationer

Formulering af evidensbaserede anbefalinger:
En anbefaling kan enten vaere for eller imod en given intervention. En anbefaling kan enten veere stzerk eller svag/
betinget. Ved evidens veaelges en af fglgende fire typer af anbefalinger

Staerk anbefaling for (Grgn)

Der gives en staerk anbefaling for, nar der er palidelig evidens, der viser, at de samlede fordele ved interventionen er klart
stgrre end ulemperne.

Det er klart, at fordelene opvejer ulemperne. Det betyder, at alle, eller naesten alle, patienter vil anske den anbefalede
intervention

Ordlyd: Giv/brug/anvend...

Falgende vil treekke i retning af en steerk anbefaling for:

Hgij eller moderat tiltro til de estimerede effekter.
Stor gavnlig effekt og ingen eller fa skadevirkninger.
Patienternes vaerdier og preaeferencer er velkendte og ensartet til fordel for interventionen.

Implikationer:
De fleste patienter vurderes at gnske interventionen.
Langt de fleste klinikere vil tilbyde interventionen.

Staerk anbefaling imod (Grgn+Rgd)
Der gives en steerk anbefaling imod, nar der er hgj tiltro til, at de samlede ulemper er klart stgrre end fordelene. Det
samme galder, hvis der er stor tiltro til, at en intervention er nytteslgs.

Ordlyd: Giv ikke/brug ikke/anvend ikke/undlad at...

Falgende vil traekke i retning af en steerk anbefaling imod:

Hgij eller moderat tiltro til de estimerede effekter.

Der er stor tiltro til, at interventionen ikke gavner, eller at den gavnlige effekt er lille.
Der er stor tiltro til, at interventionen har betydelige skadevirkninger.

Patienternes veerdier og praeferencer er velkendte og ensartede imod interventionen.

Implikationer:
De fleste patienter vurderes ikke at ville gnske interventionen.

Klinikeren vil meget sjaldent tilbyde interventionen.

Svag anbefaling for (Gul)

Der gives en svag anbefaling for interventionen, nar det vurderes, at fordelene ved interventionen er marginalt stgrre end
ulemperne, eller den tilgeengelige evidens ikke kan udelukke en vaesentlig fordel ved en eksisterende praksis, samtidig
med at skadevirkningerne er fa eller fravaerende. Der er stgrre mulighed for variation i individuelle praeferencer.

Ordlyd: Overvej at...

Folgende vil treekke i retning af en svag anbefaling for:

Lav eller meget lav tiltro til de estimerede effekter.
Balancen mellem gavnlige og skadelige virkninger ikke er entydig.
Patienternes preeferencer og vaerdier vurderes at variere vaesentligt, eller de er ukendte.

Implikationer:
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De fleste patienter vurderes at gnske interventionen, men nogen vil afsta.
Klinikeren vil skulle bista patienten med at traeffe en beslutning, der passer til patientens vaerdier og preeferencer.

Svag anbefaling imod (Gul+Rgd)

Der gives en svag anbefaling imod interventionen, nar ulemperne ved interventionen vurderes at veere stgrre end
fordelene, men hvor man ikke har hg;j tiltro til de estimerede effekter. Den svage anbefaling imod, anvendes ogsa hvor der
er staerk evidens for bade gavnlige og skadelige virkninger, men hvor balancen mellem dem er vanskelig at afggre.

Ordlyd: Anvend kun ... efter ngje overvejelse, da den gavnlige effekt er usikker og/eller lille, og der er dokumenterede
skadevirkninger sdasom...

Falgende vil treekke i retning af en svag anbefaling imod:

Lav eller meget lav tiltro til de estimerede effekter. Balancen mellem gavnlige og skadelige virkninger ikke er
entydig.

Skadevirkningerne vurderes at veere marginalt starre end den gavnlige effekt.

Patienternes preeferencer og vaerdier vurderes at variere vaesentligt, eller de er ukendte.

Implikationer:
De fleste patienter vurderes at ville afsta fra interventionen, men nogen vil gnske den.

Klinikeren vil skulle bista patienten med at traeffe en beslutning, der passer til patientens veerdier og preeferencer.

Formulering af anbefaling ved mangel pa evidens:
God praksis anbefaling (Gra)

God praksis anvendes, nar der ikke foreligger relevant evidens, og bygger sdledes udelukkende pa faglig konsensus blandt
medlemmerne af arbejdsgruppen. Anbefalingen kan vaere enten for eller imod interventionen. Da der udelukkende er tale
om faglig konsensus, er denne type anbefaling svagere end de evidensbaserede anbefalinger, uanset om de
evidensbaseret er steerke eller svage.

De to typer af anbefalinger til god praksis anbefalinger
Ordlyd:
For:

Det er god praksis at overveje....

Imod:
Det er ikke god praksis rutinemaessigt at...
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12 - Sggebeskrivelse
S@GEBESKRIVELSE FOR OPDATEREDE PICO 4, 6, 8, 10 og 11

Litteratursggning til denne kiniske retningslinje er foretaget i henhold til Metodehandbogen for udarbejdelse af nationale
kliniske retningslinjer. Sggningerne er foretaget af Kirsten Birkefoss i samarbejde med Gro Askgaard. Databaserne er
udvalgt til sggning efter nationale kliniske retningslinjer som defineret i Metodehdndbogen. Sggeprotokoller med
sggestrategierne for de enkelte databaser med angivelse af de opdaterede PICO spgrgsmal kan tilgas under
Sggeprotokoller i dette afsnit. Sageprotokollerne vil ogsa veere tilgeengelige pa www.sst.dk

Sggningerne for opdatering pa de udvalgte PICOs er foretaget i folgende databaser og informationskilder: Guidelines
International Network (G-1-N), NICE (UK), National Guideline Clearinghouse, Scottish Intercollegiate Guidelines
Network (SIGN), HTA database, Cochrane Database of Systematic Reviews, SBU (Sverige), Socialstyrelsen (Sverige),
Helsedirektoratet (Norge), Kunnskapssenteret (Norge), Medline og Embase.

Sagningerne er foretaget i perioden 9. oktober - 14. december 2017 i to trin. Farste trin har vaeret en sggning
internationalt efter guidelines, medicinske teknologivurderinger (MTV) og Cochrane reviews. Andet trin har vaeret
sggning efter primaerlitteratur med fokus pa hvert af de fokuserede spargsmal (PICOs).

Generelle sggetermer

Engelsk: Alcohol Abuse; Alcohol-Related Disorders; Sobriety; Alcoholism; Alcohol Treatment; Alcohol Rehabilitation
Dansk: Alkoholmisbrug, Alkoholisme, Alkoholafhaengighed, Alkoholrehabilitering, Alkoholbehandling

Norsk: Alkoholmisbruk; Alkoholisme; Alkoholavhengighed; Alkoholrehabilitering; Alkoholbehandling; Rus

Svensk: Alkoholmissbruk; Alkoholism; Alkoholberoende; Alkoholrehabilitering; Alkoholbehandling

Tysk: Alkoholmissbrauch; Alkoholabhéngigkeit; Alkoholismus; Alkoholbehandlung; Alkoholrehabilitation

Inklusionskriterier

Publikations ar: 2014 til november 2017

Sprog: Engelsk, tysk, dansk, norsk og svensk

Dokumentyper: guidelines, clinical guidelines, HTA, meta-analyser, systematiske reviews, RCT

Sageprotokoller

Sageprotokoller for de opdaterede PICO 4, 6,8, 10 og 11, s@geperiode 2014-17 kan tilgas herunder:
e Guidelines
e Primaere studier

Sggeprotokoller for alle PICOs, sggeperiode 2004-13 kan tilgds HER
Flowcharts

Flowcharts for opdaterede PICO 4, 6, 8, 10, og 11, sggeperiode 2014-17 kan tilgds HER
Flowcharts for alle PICOs, sggeperiode 2004-14, kan tilgas HER

SOGEBESKRIVELSE FORPICO 1, 2, 3,5,7,9 0og 12

Litteratursggningen til denne kliniske retningslinje er foretaget i henhold til metodehandbogen for udarbejdelse af
nationale kliniske retningslinjer. Databaserne er udvalgt til sggning efter nationale kliniske retningslinjer som defineret i
metodehandbogen. Der er foretaget tre systematiske sggninger: 1) En sggning efter kliniske retningslinjer og guidelines
(guidelines-sggningen); 2) en opfglgende sggning efter sekundaerlitteratur (systematiske reviews og metaanalyser); 3) en
opfalgende sggning efter supplerende primzerlitteratur til og med maj 2014. Hvor der ikke er fundet sekundaer

litteratur, er der udelukkende sagt primaerstudier 2004-14, hvis ikke andet er angivet. Sagningerne er foretaget af Kirsten
Birkefoss i samarbejde med fagkonsulent Gro Askgaard. Sggeprotokollerne med sggestrategier for de enkelte databaser
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kan tilgas under Sggeprotokoller i dette afsnit eller pa Sundhedsstyrelsens hjemmeside.

Generelle sggetermer

Engelske: Alcohol abuse; Alcohol-related disorders; Alcohol-induced disorders; Sobriety;

Alcoholism; Alcohol treatment; Alcohol rehabilitation

Danske: Alkoholmisbrug, Alkoholafhaengighed, Alkoholisme; Alkoholrehabilitering, Alkoholbehandling

Norske: Alkoholmisbruk; Alkohol misbruk; Alkoholisme; Alkoholavhengighet; Alkoholrehabilitering; Alkoholbehandling;
Rus*

Svenske: Alkoholmissbruk; Alkohol missbruk; Alkoholorsakade; Alkoholism; Alkoholberoende; Alkoholrehabilitering;
Alkoholbehandling

Tysk: Alkoholmissbrauch; Alkoholabhangigkeit; Alkoholismus; Alkoholbehandlung; Alkoholrehabilitation

For de opfglgende sggninger er der sggt med individuelle sggetermer for hvert fokuseret
spargsmal (PICO-spgrgsmal) (se sggeprotokollen for den opfglgende s@gning).

Generelle sggekriterier

Publikations ar: 2004 - maj 2014 (ldre for visse PICO-spgrgsmal)

Sprog: Engelsk, tysk, dansk, norsk og svensk

Dokumentyper: Guidelines, clinical guidelines, practical guidelines, MTV, HTA, systematiske reviews, metaanalyser,
cohorte-studier, follow-up studier, RCT

Guidelines-sggningen

Den systematiske s@ggning efter kliniske retningslinjer, guidelines og MTV'er blev foretaget 28.2 - 4.3.2014 i falgende
informationskilder: Guidelines International Network (G-I-N), NICE (UK), National Guideline Clearinghouse, Scottish
Intercollegiate Guidelines Network (SIGN), CRD/HTA database, The Cochrane Library, SBU (Sverige), Socialstyrelsen
(Sverige), Helsedirektoratet (Norge), Kunnskapssenteret (Norge), Helsebiblioteket (Norge), Swemed+, Medline,
Embase, Psycinfo, Cinahl samt Netpunkt, der tilbyder de skandinaviske biblioteksdatabaser. Endvidere er der sggt efter
retningslinjer og MTV'er pa hjemmesiden for WHO (World Health Organization) og pa hjemmesider for de relevante
danske, nordiske og internationale selskaber. Der blev identificeret 851 guidelines og retningslinjer og MTV'er.

Den opfglgende sggning

Sagning efter systematiske reviews og metaanalyser

Den opfglgende s@gning efter systematiske reviews og metaanalyser blev foretaget 29. april - 6. maj 2014. | sggningen
indgik sagestrategier for hvert enkelt PICOspgrgsmal i databaserne Medline, Embase, Cochrane Library, Cinahl og
PsycInfo. Der blev identificeret 6795 systematiske reviews og metaanalyser. For detaljer, se Sageprotokol for sggningen
efter sekundeerlitteratur og Flowcharts.

Sagning efter primeaere studier

Sggningen blev foretaget 23. maj -5. juni 2014 i databaserne Medline, Embase, Cinahl og PsycInfo. Der blev identificeret
11680 RCT’er, cohorte-studier og follow-up studier samt anden primeerlitteratur. For detaljer, se S@geprotokol for
sggningen efter primaerlitteratur og Flowcharts.

Sageprotokoller
Sageprotokoller for alle PICOs, sggeperiode 2004-14 kan tilgas herunder:
e Guidelines

e Sekundeerlitteratur
e Primaerlitteratur
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Sageprotokoller for de opdaterede PICO 4, 6,8, 10 og 11, s@geperiode 2014-17 kan tilgds HER

Flowcharts
Flowcharts for alle PICOs, sggeperiode 2004-13, kan tilgds HER
Flowcharts for opdaterede PICO 4, 6, 8, 10 og 11, sageperiode 2014-17 kan tilgds HER

SOGEBESKRIVELSE FOR TILLAG PICO 13, 14, 15, 16, 17 og 18

Litteratursggning til dette tillaeg til national klinisk retningslinje er foretaget i henhold til Metodehandbogen for
udarbejdelse af nationale kliniske retningslinjer. Databaserne er udvalgt til sagning efter nationale kliniske retningslinjer
som defineret i Metodehandbogen.

Der er udfart en systematisk sggning efter primaerlitteratur den 25. april 2016. Sggningerne er foretaget ved Kirsten
Birkefoss i samarbejde med metodekonsulent Simon Tarp. Der er sggt i Medline, Embase og PsyclInfo.

Segeprotokollerne med sggestrategier for de enkelte databaser kan tilgds under Sggeprotokoller i dette afsnit.

Generelle sggetermer
Disulfiram, Acamprosat, Naltrexon, Nalmefen

Generelle sggekriterier

Publikations ar: Ingen begraensning

Sprog: Engelsk, tysk, dansk, norsk og svensk
Dokumentyper: Randomiserede studier

Sageprotokoller

Sageprotokoller for alle PICOs i tillaegget kan tilgds HER

Flowcharts
Flowcharts for tilleegget kan tilgds HER
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13 - Evidensvurderinger

Evidensprofiler med risiko for bias-vurderinger og meta-analyser samt beskrivelse af in- og ekskluderede studier kan
tilgds via Sundhedsstyrelsens hjemmeside: www.sst.dk

Arbejdsgruppens AMSTAR-vurderinger og AGREE-vurderinger (version 2015) kan ligeledes tilgas via
Sundhedsstyrelsens hjemmeside: www.sst.dk
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14 - Arbejdsgruppen og referencegruppen
NKR for behandling af alkoholafhaengighed, 2017-2018

Arbejdsgruppen

Arbejdsgruppen vedr. den nationale kliniske retningslinje for behandling af alkoholafhzaengighed bestar af fglgende
personer:

e Anette Sggaard Nielsen, udpeget af Alkoholfagligt forum, projektdirektar og lektor ved Forskningsenheden for klinisk
alkoholforskning, Syddansk Universitet og Psykiatrien i Region Syddanmark

e Thomas Deleuran, udpeget af Dansk Selskab for Gastroenterologi og Hepatologi, 1. reservelaege, Gastroenterologisk
Afdeling, Aalborg Universitetshospital

e Helle Lindgaard, udpeget af Dansk Psykolog Forening, psykolog, Indehaver af “Psykologisk Virksomhed Helle
Lindgaard”

e Gitte Krogh Madsen, udpeget af Dansk Selskab for Almen Medicin, praktiserende laege

e Thomas Fahmy, udpeget af Dansk Psykiatrisk Selskab, Overlaege, Addiktiv Klinik

e Casper Buchardt Westergaard, udpeget af Dansk Psykiatrisk Selskab, Overlaege ved Region Hovedstadens Psykiatri
e Simon Schgneberg, udpeget af Dansk Psykolog Forening, Psykolog, Alkoholbehandlingen, Aalborg Kommune

Fagkonsulent Gro Askgaard har som en del af sekretariatet, jf. nedenfor, vaeret overordnet ansvarlig for
litteraturgennemgangen og for at udarbejde udkast til retningslinje til draftelse i arbejdsgruppen. Jeanett Friis Rohde
overtog som fagkonsulent i april 2018, hvor Gro Askgaard gik pa barsel.

Der har ikke vaeret nedsat en referencegruppe i forbindelse med opdateringen af retningslinjen.

Sekretariat

Sekretariatet for opdateringen af retningslinjen i 2017-2018 bestar af fglgende personer:
e Gro Askgaard, fagkonsulent, Sundhedsstyrelsen

e Kirsten Birkefoss, sggespecialist, Sundhedsstyrelsen

e Simon Tarp, specialkonsulent, Sundhedsstyrelsen

e Annette Wittrup Enggaard, projektleder, Sundhedsstyrelsen

¢ Jeanett Friis Rohde, metodekonsulent, Sundhedsstyrelsen

Peer review og offentlig hgring
Den opdaterede version af den nationale kliniske retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed har forud for
udgivelsen vaeret i bred offentlig hgring blandt fglgende hagringsparter:

Dansk Psykolog Forening

Teva Danmark A/S

Dansk Selskab for Almen Medicin
Socialstyrelsen

Landsforeningen Laenken

KL

Danske Regioner

Retningslinjen er desuden i samme periode peer reviewet af:

¢ Per Nielsen, fagchef og centerleder, Ringgarden
o Johan Franck, professor og overlaege, Karolinska Institutet, Stockholm

Tilleg til den nationale kliniske retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed - valg af farmakologisk behandling,
2017
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Arbejdsgruppen
Arbejdsgruppen vedr. tillaegget til den nationale kliniske retningslinje for behandling af alkoholafhangighed bestar af

falgende personer:

o Anette Sggaard Nielsen (formand), udpeget af Sundhedsstyrelsen, projektdirektar og adjunkt ved
Forskningsenheden for klinisk alkoholforskning, Syddansk Universitet

o Gitte Krogh Madsen, udpeget af Dansk selskab for Almen Medicin, praktiserende laege

¢ Helle Lindgaard, udpeget af Dansk Psykolog Forening, psykolog og indehaver af "Psykologisk Virksomhed Helle
Lindgaard".

¢ Helle Kjeer, udpeget af Dansk Psykolog Forening, centerleder pa Bla Kors Behandlingscenter Taastrup

e Thomas Fahmy, udpeget af Dansk psykiatrisk Selskab, overlaege, Addiktiv Klinik

Fagkonsulent Karina Glies Vincents Seeberg har som en del af sekretariatet, jf. nedenfor, veeret overordnet ansvarlig for
litteraturgennemgangen og for at udarbejde udkast til retningslinje til draftelse i arbejdsgruppen. Elisabeth Ginnerup-
Nielsen overtog som fagkonsulent i august 2016, da Karina Glies Vincents Seeberg gik pa barsel.

Habilitetsforhold

En person, der virker inden for det offentlige, og som har en personlig interesse i udfaldet af en konkret sag, ma ikke
deltage i behandlingen af denne sag. Hvis en person er inhabil, er der risiko for, at han eller hun ikke er uvildig ved
vurderingen af en sag. Der foreligger habilitetserklzeringer for alle arbejdsgruppemedlemmer. Habilitetserklaeringerne
kan tilgas her.

Referencegruppen
Referencegruppen er udpeget af regioner, kommuner, patientforeninger og andre relevante interessenter pad omradet, og
dens opgave har bestéet i at kommentere pa afgraensningen af og det faglige indhold i retningslinjen.

Referencegruppen vedr. tillaeg til NKR for behandling af alkoholafhzengighed bestar af fglgende personer:
¢ Anna Rolfgaard, udpeget af Social-og Indenrigsministeriet
e Birthe Povlsen, udpeget af Socialstyrelsen, socialfaglig konsulent.
e Dennis Pihl Thomsen, udpeget af Ministeriet for Sundhed og Forebyggelse, fuldmaegtig
e Dorrit Christensen, udpeget af KKR (Kommunekontaktrad) Hovedstaden, behandlingsansvarlig overlaege,
Alkoholenheden, Kgbenhavns Kommune
o Dorte Skov, udpeget af KKR Sjzelland, centerleder, Misbrugscentret, Vordingborg kommune
o Lisbeth Windeballe Rasmussen, udpeget af KKR Syddanmark, teamleder, Kerteminde Kommune
e Mie Carstensen (aflgst af Clara Dawe), udpeget af Ministeriet for Bgrn, Ligestilling, Integration og Sociale Forhold,
specialkonsulent
o Palle Havskov Jensen (aflgst af Michael Ries), udpeget af Centerlederforeningen, centerleder, Rusmiddelcenter
Silkeborg
o Rafai Atia, udpeget af KL, konsulent
¢ René Kofoed Andersen, udpeget af Danske Regioner, ledende overlaege, Psykiatrien i Region Syddanmark
¢ Simon Schgneberg, udpeget af KKR Nordjylland, behandlingsledende psykolog, Region Nordjyllands
Misbrugscenter

Sekretariat Sekretariatet for begge grupper bestar af fglgende personer:
o Britta Tendal, metodekonsulent, Sundhedsstyrelsen
o Karina Glies Vincents Seeberg, fagkonsulent, Sundhedsstyrelsen
o Elisabeth Ginnerup-Nielsen, fagkonsulent, Sundhedsstyrelsen
o Kirsten Birkefoss, sggespecialist, Sundhedsstyrelsen
e Maria Herlev Ahrenfeldt, administrativ projektleder, Sundhedsstyrelsen
e Simon Tarp, faglig projektleder, Sundhedsstyrelsen
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Offentlig hgring
Tilleg til den nationale kliniske retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed har forud for udgivelsen veeret i hgring
blandt falgende hgringsparter:
¢ Alkoholfagligt Forum
Alkohol og Samfund
Centerlederforeningen
Danske Patienter
Dansk Psykolog Forening
Dansk Psykiatrisk Selskab
Dansk Selskab for Addiktiv Medicin
Danske Regioner
Dansk Selskab for Almen Medicin
Dansk Selskab for Hepatologi og Gastroenterologi
KKR Hovedstaden
KKR Midtjylland
KKR Nordjylland
KKR Sjzelland
KKR Syddanmark
KL
Ministeriet for Barn Ligestilling, Integration og Sociale Forhold
Ministeriet for Sundhed og Forebyggelse
Socialstyrelsen
Kopi til Laege Videnskabelige Selskaber (LVS)

NKR for behandling af alkoholafhaengighed, 2015

Arbejdsgruppen

Arbejdsgruppen vedr. den oprindelige nationale kliniske retningslinje for behandling af alkoholafhangighed bestar af
folgende personer:

e Anette Sggaard Nielsen, udpeget af Alkoholfagligt forum, projektdirektar og adjunkt ved Forskningsenheden for klinisk
alkoholforskning, Syddansk Universitet

e Ulrik Becker, udpeget af Dansk Selskab for Gastroenterologi og Hepatologi, overlaege, dr.med., Gastroenheden,
Hvidovre Hospital, og professor, Statens Institut for Folkesundhed, Syddansk Universitet

e Helle Kjeer, udpeget af Dansk Psykolog Forening, centerleder pa Bla KorsBehandlingscenter Taastrup

e Helle Lindgaard, udpeget af Dansk Psykolog Forening, psykolog og indehaver af "Psykologisk Virksomhed Helle
Lindgaard"

e Jeppe Krat Perrild, udpeget af Dansk Psykiatrisk Selskab, 1. reservelaegehos Psykiatrisk Center Kgbenhavn

« Helene Bygholm Risager, udpeget af Alkoholfagligt Forum, leder af Alkoholbehandlingeni Arhus Kommune

Fagkonsulent Gro Askgaard har som en del af sekretariatet, jf. nedenfor, veeret overordnet ansvarlig for
litteraturgennemgangen og for at udarbejde udkast til retningslinje til draftelse i arbejdsgruppen.

Habilitetsforhold

En person, der virker inden for det offentlige, og som har en personlig interesse i udfaldet af en konkret sag, ma ikke
deltage i behandlingen af denne sag. Hvis en person er inhabil, er der risiko for, at han eller hun ikke er uvildig ved
vurderinge af en sag. Der foreligger habilitetserklzeringer for alle arbejdsgruppemedlemmer og fagkonsulenten pa
Sundhedsstyrelsens hjemmeside: https://sundhedsstyrelsen.dk/da/om-os/maal-og-opgaver/habilitet/~/media/
983F2A9FB58C4734B47C70C18D6AE1E3.ashx

Referencegruppen

Referencegruppen er udpeget af regioner, kommuner, evt. patientforeninger og andre relevante interessenter pa
omradet, og dens opgave har bestaet i at kommentere pa afgraensningen af og det faglige indhold i retningslinjen.
Referencegruppen vedr. den nationale kliniske retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed udgivet i 2015 bestar

142 of 161


https://sundhedsstyrelsen.dk/da/om-os/maal-og-opgaver/habilitet/~/media/983F2A9FB58C4734B47C70C18D6AE1E3.ashx
https://sundhedsstyrelsen.dk/da/om-os/maal-og-opgaver/habilitet/~/media/983F2A9FB58C4734B47C70C18D6AE1E3.ashx

National klinisk retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed - Sundhedsstyrelsen

af fglgende personer:

¢ René Kofoed Andersen, udpeget af Danske Regioner, ledende overlaege, Psykiatrien i Region Syddanmark

o Rafai Atia, udpeget af KL, konsulent

¢ Mie Carstensen (aflgst af Clara Dawe), udpeget af Ministeriet for Barn, Ligestilling, Integration og Sociale Forhold,
specialkonsulent

e Dorrit Christensen, udpeget af KKR (Kommunekontaktradd) Hovedstaden, behandlingsansvarlig overlaege,
Alkoholenheden, Kgbenhavns Kommune

o Palle Havskov Jensen (aflgst af Michael Ries), udpeget af Centerlederforeningen, centerleder, Rusmiddelcenter
Silkeborg

¢ Birthe Povisen, udpeget af Socialstyrelsen, socialfaglig konsulent

¢ Lisbeth Windeballe Rasmussen, udpeget af KKR Syddanmark, teamleder, Kerteminde Kommune

¢ Simon Schagneberg, udpeget af KKR Nordjylland, behandlingsledende psykolog, Region Nordjyllands
Misbrugscenter

o Dorte Skov, udpeget af KKR Sjaelland, centerleder, Misbrugscentret, Vordingborg kommune

¢ Dennis Pihl Thomsen, udpeget af Ministeriet for Sundhed og Forebyggelse, fuldmaegtig

Sekretariatet for den oprindelige NKR for behandling af alkoholafhaengighed (2015)
Sekretariatet for begge grupper bestar af fglgende personer:

Gro Askgaard, fagkonsulent, Sundhedsstyrelsen
Kirsten Birkefoss, sggespecialist, Sundhedsstyrelsen
Kit Broholm, specialkonsulent, Sundhedsstyrelsen
Marie Jakobsen, projektleder, Sundhedsstyrelsen
Britta Tendal, metodekonsulent, Sundhedsstyrelsen

Peer review og offentlig hgring
Den oprindelige nationale kliniske retningslinje for behandling af alkoholafhaengighed har forud for udgivelsen vaeret i
hgring blandt fglgende hgringsparter:

Alkoholfagligt Forum

Alkohol og Samfund

Danske Patienter

Dansk Psykolog Forening

Dansk Psykiatrisk Selskab

Danske Regioner

Dansk Selskab for Addiktiv Medicin

Dansk Selskab for Almen Medicin

Dansk Selskab for Gastroenterologi og Hepatologi

Foreningen af ledere for offentlig rusmiddelbehandling (FLOR)
KKR Hovedstaden

KKR Midtjylland

KKR Nordjylland

KKR Sjzelland

KKR Syddanmark

KL

Ministeriet for Bgrn Ligestilling, Integration og Sociale Forhold
Ministeriet for Sundhed og Forebyggelse

Socialstyrelsen

Retningslinjen er desuden i samme periode peer reviewet af:
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e Anders Bergmark, professor ved Institutionen for socialt arbete - socialhdgskolan,Stockholm Universitete Bent
Nielsen, forskningsleder ved Forskningsenheden for klinisk alkoholforskning,Syddansk Universitet
o Per Nielsen, fagchef og centerleder, Ringgarden
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15 - Begreber og forkortelser

Begreb

Forklaring

Absolut effekt

Effekten af en given intervention malt i absolutte tal. Hvis risikoen for at dg af en sygdom f.eks.
er 3 per 1,000 og en behandling nedszetter denne risiko til 2 per 1,000, er den absolutte effekt 1
per 1,000. Den tilsvarende relative effekt er en 33% reduktion af dadeligheden, hvilket kan
synes mere imponerende, men kan give et misvisende indtryk af den virkelige effekt. Derfor
foretraekkes det normalt at praesentere absolutte frem for relative effekter. Bemaerk, at den
absolutte effekt vil variere med hyppigheden (praevalensen) af et givent udfald, selvom den
relative effekt er konstant. Dette kan have betydning, f.eks. ved vurdering af behandlingers
relevans i forskellige subgrupper af patienter.

AGREE

Appraisal of Guidelines for Research and Evaluation. Veerktgij til kvalitetsvurdering af
guidelines.

AMSTAR

A Measurement Tool to Assess Systematic Reviews. Vaerktgij til kvalitetsvurdering af
systematiske oversigtsartikler.

Baseline risiko

Ved dikotome udfald ("enten-eller” udfald) betegner det risikoen for et givet udfald ved
forsggets begyndelse. Ved kontinuerte udfald ("udfald malt pa en skala”) betegner det en
gennemsnitlig malt veerdi ved forsggets begyndelse. Et relateret begreb, assumed risk, findes i
Summary of Findings tabellen, hvor det betegner risikoen for et givet udfald i forsggets
kontrolgruppe, eller en risiko i en kontrolgruppe hentet fra f.eks. befolkningsstatistik eller
observationelle studier.

Bias Bias er systematiske fejl i et studie, der farer til over- eller underestimering af effekten
Blinding indebaerer, at det under forsgget er ukendt hvilken gruppe en deltagerne er fordelt til.

Blinding Flere parter kan vaere blindet, f.eks. deltageren, behandleren, den der vurderer udfald, og den
der analyserer data.

95%ClI 95% Konfidensinterval

Confounding

En confounder er et faenomen, som kan mudre et forskningsresultat saledes, at man drager
ukorrekte konklusioner om sammenhaenge mellem arsag og virkning.

CRA

Community Reinforcement Approach

GRADE

Grading of Recommendations, Assessment, Development and Evaluation system er et
internationalt brugt systematisk og transparent system til at vurdere kvaliteten af evidens og til
at give anbefalinger. GRADE-processen starter med fokuserede spgrgsmal, hvor ogsa alle de
kritiske og vigtige outcome er specificerede. Efter at evidensen er identificeret, giver GRADE
eksplicitte kriterier, hvormed man kan vurdere tiltroen til evidensen fra meget lav til hgj.
Kriterierne er: risiko for bias, inkonsistens, ungjagtighed, overfgrbarhed samt risikoen for
publikations bias. Graderingen af evidensen sker i to etaper. Farst graderes tiltroen til
estimaterne af effekten for de enkelte outcome. Herefter graderes den samlede evidens for det
fokuserede spgrgsmal.
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CRAFT

Community Reinforcement Approach and Family Training

Drikkedag

En drikkedag er defineret som en dag, hvor den alkoholafhangige drikker alkohol.

Drikkeepisode

En drikkeepisode er defineret som en episode, hvor den alkoholafhangige drikker alkohol. En
drikkeepisode kan straekke sig over flere drikkedage.

Genstand

En genstand svarer til ca. 12 g alkohol

Heterogenitet

Inkonsistens i mellem resultater fra forskellige studier. Males f.eks ved 12, se nedenfor

Angiver den procentdel af variansen i en meta-analyse som skyldes heterogenitet.

12 Heterogensitet udtrykker forskelle i resultaterne i de inkluderede studier. Hvis 12 er hgj (>50%)
kan det veere et udtryk for de inkluderede studier viser forskellige resultater

ICD-10 International Classification of Diseases no. 10

Incidente Ny begivenhed eller haendelse. Forstas som optraedende for farste gang

Intervention

Den behandling/indsats man vil komme med en anbefaling vedrgrende.

KKR Kommunekontaktrad

Klinisk .. . . .
relevant Et resultat er klinisk relevant, hvis stgrrelsen af estimatet er relevant for patienterne.
LPR Landspatientregisteret

Mean

Difference Den gennemsnitlige forskel mellem to grupper.

(MD)

Metaanalyse

En statistisk metode til at sammenfatte resultaterne af individuelle videnskabelige forsgg, til et
overordnet estimat af starrelsen pa behandlingseffekter. Behandlingseffektens samlede
starrelse kan angives pa forskellig made, for eksempel som en relativ risiko, en odds ratio, eller
en standardiseret, gennemsnitlig forskel mellem grupperne (SMD).

NAB Det Nationale Alkoholbehandlingsregister
Udfald. Forhold, man gnsker at male en effekt pa f.eks. smerte, livskvalitet eller dad. Outcome
Outcome vurderes som enten kritiske eller vigtige for at kunne give en anbefaling. De kritiske outcome er
styrende for anbefalingen.
De fokuserede spgrgsmal udger grundlaget for den efterfglgende udarbejdelse af
PICO litteratursggningsstrategi, inklusions- og eksklusionskriterier, fokus ved laesning af litteratur,

samt formulering af anbefalinger. De fokuserede spargsmal specificerer patientgruppen,
interventionen og effekter. Dette afspejles i akronymet PICO (Population, Intervention,
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Comparison and Outcomes). For yderligere beskrivelse henvises til NKR metodehandbogen.

Population Malgruppen for anbefalingen.
Praevalens Andelen af en population med en bestemt tilstand
RCT Forkortelse for randomiseret forsagg, kommer af randomised controlled trial

Relativ effekt

Se under Absolut effekt.

Relativ risiko
(RR)

Betegner en ratio mellem to rater af udfald. Hvis raten af dgdsfald i en interventionsgruppe fx er
10 pr. 100, mens den er 20 pr. 100 i kontrolgruppen, er den relative risiko 2. Angives normal med
et sikkerhedsinterval.

Statistisk
signifikant

Statistisk signifikans betegner, om estimatet af en behandlingseffekt er tilstraekkeligt preecist til,
at man vil anse det for usandsynligt, at resultatet er fremkommet ved en tilfeeldighed. Oftest
benytter man et konfidensinterval pa 95 % omkring effektestimatet, hvilket vil sige, at det sande
effektestimat vil vaere inkluderet i konfidensintervallet i 95 af 100 forsgg udfgrt pa samme
made. Denne graense er valgt ud fra en konvention, ikke en naturlov, og der er derfor ikke tale
om et egentligt videnskabeligt bevis for en effekt, hvis et resultat er statistisk signifikant - der er
tale om en sandsynliggarelse.

Standardiseret
gennemsnitlige
forskel (SMD)

Kommer af standardised mean difference. For outcome, der bliver malt med forskellige skalaer i
de inkluderede studier, for eksempel smerte malt pa en 10 punktsskalai et studie og paen 7
punktsskalai et andet studie, er det ngdvendigt at standardisere for at kunne lave en meta-
analyse. Enheden bliver nu standardafvigelser i stedet for de enheder skaler oprindeligt brugte,
eksempelvis point pa en given skala. Som en tommelfingerregel kan resultater under 0,3 tolkes
som en lille effekt, 0,3 til 0,8 som en mellem effekt og over 0,8 som en stor effekt

Andelen af de raske, der er korrekt identificerede som raske (sandt negative). Opgares som

JeEeingia; decimaltal i intervallet 0,00 til 1,00 eller som procent i intervallet O til 100 %
Standard .
Deviation (SD) Standardafvigelse

Standard Error
(SE)

Standardfejl
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