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Ansvarsfraskrivelse

Denne NKR skal betragtes som vejledende og fritager ikke sundhedspersoner for individuelt ansvar for at treeffe korrekte beslutninger
vedrgrende den individuelle patient, i samarbejde med og under hensyntagen til denne. De nationale kliniske retningslinjer er ikke juridisk
bindende, og det vil altid vaere det faglige skan 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
tilfeelde vil anden behandling end den anbefalede veere at foretraekke, fordi den passer bedre til patientens situation.
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Centrale budskaber

1- Laesevejledning
2 - Indledning

3 - Systematisk opfalgning af patienter med non-maligne smerter, der starter behandling med
opioider

God Praksis (Konsensus)

Hos patienter med non-maligne smerter, som starter opioidbehandling, er det god praksis at foretage systematisk opfglgning efter 3-4
dage, hvis behandlingen forventes at vare mere end en uge, og herefter hver til hver anden uge, indtil behandlingen er stabil eller ophgrt.

Ved systematisk opfalgning forstds en opfalgning, som er lagt i faste rammer fra starten af behandlingen med regelmaessige og foruddefinerede
intervaller, 0og som omfatter kontrol af patientens tilstand, effekt af behandling og forekomst af bivirkninger.

Det er arbejdsgruppens vurdering, at opfelgningen kan veere telefonisk eller ske ved personligt fremmade, enten ambulant pd hospitalet eller hos
praktiserende lzege. | seerlige tilfeelde kan lzegen dog ud fra sit kendskab til patienten vurdere, at andre opfelgningstidspunkter er mere
hensigtsmeessige. Disse overvejelser ber journalfares.

Sdfremt opfalgningen resulterer i en receptudstedelse, skal opfelgningen ske ved personligt fremmgade, jvf gaeldende retningslinjer for ordination af
afhaengighedsskabende leegemidler [15].

Den lzege, der har ivaerksat opioidbehandlingen, er ansvarlig for behandlingen, indtil ansvaret er overgivet til anden laege, fx til praktiserende laege
via epikrise. Sdvel behandlingsmdl som behandlingsplan bar fremga af patientjournalen (og epikrise, hvis ansvaret overgives).

Patienten bar informeres om, hvor man kan henvende sig, hvis opioid-kraevende smerter fortsaetter efter en uge. Informationen bar gives savel
mundtlig som skriftligt.

Anbefalingen galder for alle patienter med opioid-kraevende smerter pd grund af sygdom, skader og operative indgreb. De fleste postoperative
smerter efter mindre kirurgiske indgreb er seedvanligvis aftaget indenfor den forste uge, mens smerter efter starre og mere komplicerede indgreb kan
vare flere uger eller lzengere [3][28]. Behandlingsvarighed, dosis og opfalgning af patienten bar tilpasses efter dette. Forstoppelse bar forebygges
med laksantia [22].
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4 - Systematisk opfalgning af patienter med kroniske non-maligne smerter i stabil
opioidbehandling

God Praksis (Konsensus)

Hos patienter med kroniske non-maligne smerter i stabil opioidbehandling udover 4 uger er det god praksis at foretage systematisk
opfalgning med faglgende intervaller:
e hver 6. maned ved lav risiko for alvorlige skadevirkninger
e hver 3. maned ved moderat risiko for alvorlige skadevirkninger og
e hver maned ved hgj risiko for alvorlige skadevirkninger samt ved patienter, som er i behandling med hgje opioiddoser (> 100 mg
morfin-akvivalenter).

Ved systematisk opfglgning forstas en opfalgning, som er lagt i faste rammer fra starten af behandlingen med regelmaessige og
foruddefinerede intervaller, og som omfatter kontrol af patientens tilstand, effekt af behandling og forekomst af bivirkninger. Desuden
bgr der foretages vurdering af fortsat indikation og mulighed for aftrapning.

Ved stabil opioidbehandling forstas en behandling, hvor det ikke har veeret ngdvendigt med justering af dosis indenfor de sidste 4 uger.
Det er arbejdsgruppens vurdering, at opfglgningen kan vaere telefonisk eller ske ved personligt fremmgde, enten ambulant pa hospitalet
eller hos praktiserende laege. | szerlige tilfaelde kan leegen dog ud fra sit kendskab til patienten vurdere, at andre opfelgningstidspunkter er
mere hensigtsmaessige. Disse overvejelser bgr journalfgres. Under alle omstzendigheder bgr patienten ses ved personligt fremmagde

mindst hver 6. maned.

Safremt opfelgningen resulterer i en receptudstedelse, skal opfglgningen ske ved personligt fremmgade, jvf gaeldende retningslinjer for
ordination af afhangighedsskabende lzegemidler [15].

Den laege, der har ivaerksat opioidbehandlingen, er ansvarlig, indtil ansvaret er overgivet til anden laege, fx til praktiserende lsege via
epikrise. Savel behandlingsmal som behandlingsplan bar fremga af patientjournalen (og epikrise, hvis ansvaret overgives).
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5 - Systematisk opfalgning af patienter med kroniske non-maligne smerter i opioidbehandling
med behov for dosisggning

God Praksis (Konsensus)

Hos patienter med kroniske non-maligne smerter med behov for dosisggning af forventet varighed pa mere end en uge er det god praksis
at foretage systematisk opfalgning efter 3-4 dage og derefter hver til hver anden uge, indtil behandlingen er stabil og under kontrol igen.

Ved systematisk opfalgning forstas en opfalgning, som er lagt i faste rammer fra starten af behandlingen med regelmaessige og
foruddefinerede intervaller, og som omfatter kontrol af patientens tilstand, effekt af behandling og forekomst af bivirkninger. Desuden
bar der foretages vurdering af fortsat indikation og mulighed for aftrapning.

Ved stabil opioidbehandling forstas en behandling, hvor det ikke har veeret ngdvendigt med justering af dosis indenfor de sidste 4 uger.

Det er arbejdsgruppens vurdering, at opfglgningen kan vaere telefonisk eller ske ved personligt fremmgde hos den lzege, som er ansvarlig
for behandlingen (fx ambulant pa hospitalet eller hos praktiserende laege). | seerlige tilfaelde kan laegen dog ud fra sit kendskab til
patienten vurdere, at andre opfglgningstidspunkter er mere hensigtsmaessige. Disse overvejelser bgr journalfgres.

Safremt opfalgningen resulterer i en receptudstedelse, skal opfalgningen ske ved personligt fremmgde, jvf gaeldende retningslinjer for
ordination af afhangighedsskabende laegemidler [15].

Den laege, der har foretaget dosis@gningen af opioidbehandlingen, er ansvarlig, indtil ansvaret er overgivet til anden laege, fx til
praktiserende laege via epikrise. Savel behandlingsmal som behandlingsplan bgr fremga af patientjournalen (og epikrise, hvis ansvaret
overgives).

Patienten bgr informeres om, hvor man kan henvende sig, hvis smerteforveaerringen vedbliver i mere end en uge. Informationen bgr gives
savel mundtlig som skriftligt.

6 - Bilag 1: Begreber og forkortelser

7 - Bilag 2: Baggrund

8 - Bilag 3: Implementering

9 - Bilag 4: Monitorering

10 - Bilag 5: Opdatering og videre forskning

11 - Bilag 6: Beskrivelse af anvendt metode

12 - Bilag 7: Fokuserede spgrgsmal

13 - Bilag 8: Beskrivelse af anbefalingernes styrke og implikationer
14 - Bilag 9: Sagebeskrivelse

15 - Bilag 10: Evidensvurderinger

16 - Bilag 11: Arbejdsgruppen og styregruppen
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1- Laesevejledning
Retningslinjen er bygget op i to lag:
1. Lag - Anbefalingen

Staerk anbefaling for (Gran)
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

Staerk anbefaling imod (Grgn + Rgd)

Der gives en staerk 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, nar 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
tilgaengelige evidens ikke kan udelukke en vaesentlig fordel ved interventionen, samtidig med at det vurderes, at skadevirkningerne er fa eller
fraveerende. Denne anbefaling anvendes ogsa, nar det vurderes, at patienters praeferencer 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 stzerk 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 saledes pa faglig konsensus blandt medlemmerne af
arbejdsgruppen, der har udarbejdet den kliniske retningslinje. Anbefalingen kan vaere 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 steerke 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:
Hgj: 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 pa denne, men der er en mulighed
for, at den er vaesentligt anderledes
Lav: Vihar begraenset tiltro til den estimerede effekt. Den sande effekt kan vaere 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.

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

Rationale: Beskrivelse af hvorledes de ovenstaende 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 sendringer.
Diskussion: Hvis du er logget ind som bruger, kan du her komme med kommentarer til specifikke anbefalinger.

Referencer: Referenceliste for anbefalingen.
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Den anvendte graduering af evidensens kvalitet og anbefalingsstyrke baseres pa GRADE (Grading of Recommendations Assessment,
Development and Evaluation).

For en hurtig og informativ introduktion til GRADE anbefales fglgende artikel G.Goldet, J.Howick. Understanding GRADE: an introduction.
Journal of Evidence-Based Medicine 6 (2013) 50-54. Se ogsa: 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 de nationale kliniske retningslinjer er at sikre en evidensbaseret indsats af ensartet hgj kvalitet pa tvaers af landet, medvirke til
hensigtsmaessige patientforlgb og vidensdeling pa tveers af sektorer og faggrupper samt prioritering i sundhedsvaesenet.

En national klinisk retningslinje indeholder alene konkrete handlingsanvisninger indenfor udvalgte, velafgraensede kliniske problemstillinger
(dvs. hvad der skal ggres og hvem er det relevant for). Den har ikke som primaert formal at afklare visitation og organisering af indsatsen
(hvem der skal tilbyde indsatsen) eller samfundsgkonomiske konsekvenser (hvad er den afledte effekt pa ressourcerne og er disse til stede).
Disse typer af problemstillinger kan eksempelvis handteres i en visitationsretningslinje, et pakkeforlgb, et forlabsprogram, et
referenceprogram eller en medicinsk teknologivurdering (MTV).

| takt med den store opmaerksomhed omkring brugen af opioider, bade i forhold til indikationer, effekt og risici er det blevet tydeligt, at der er
et behov for at fa overblik over

behovet for at fglge op pa en ivaerksat behandling og hvilken evidens, der ligger til grund for forskellige anbefalinger omkring opfglgning og
eventuelt ophgr af en iveerksat opioidbehandling.

Formalet med denne nationale kliniske retningslinje for systematisk opfalgning af patienter i behandling med opioider eller som skal starte
behandling med opioider for non-maligne smerter er at sikre, at alle patienter tilbydes evidensbaseret behandling af en ensartet hgj faglig
kvalitet.

Afgraensning af patientgruppe
Denne retningslinje omfatter patienter pa 18 ar og derover med non-maligne smerter, som enten starter behandling med opioider eller som
allerede er i opioidbehandling. Retningslinjen omfatter ikke patienter med kendt rusproblematik i substitutionsbehandling.

Malgruppe/brugere
Denne retningslinje henvender sig til en bred vifte af laeger, som mgder og behandler patienter med non-maligne smertetilstande, herunder
leeger i praksissektoren, hospitalssektoren og andre beslutningstagere indenfor omradet.

Sekundaert henvender retningslinjen sig til andet sygehuspersonale og personale i praksis, der hyppigt mgder patienter med non-maligne
smerter. Viden om systematisk opfglgning af patienter i opioidbehandling skal zge opmaerksomheden pa at sikre en optimal
smertebehandling og undga bivirkninger, langtidsfglgevirkninger og overdosering som fglge af opioidbehandling.

Patienter med non-maligne smerter og pargrende kan ligeledes orientere sig i retningslinjen.

Emneafgraensning

Den nationale kliniske retningslinje indeholder handlingsanvisninger for udvalgte og velafgraensede kliniske problemstillinger ('punktnedslag i
patientforlgbet’). Disse problemstillinger er prioriteret af den faglige arbejdsgruppe som de omrader, hvor det er vigtigst at fa afklaret
evidensen. Den nationale kliniske retningslinje beskaeftiger sig saledes med udvalgte dele af behandlingsindsatsen.

Patientperspektivet

| denne retningslinje er patientperspektivet repraesenteret ved, at patientforeningerne Danske Patienter og Foreningen af Kroniske
Smertepatienter er inddraget i hgring.
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3 - Systematisk opfalgning af patienter med non-maligne smerter, der starter behandling med
opioider

Fokuseret spgrgsmal 1

Bgr opioid-naive patienter, som starter behandling med opioider mod non-maligne smerter, tilbydes en systematisk opfglgning af
behandlingen med intervaller pa fa dage til fa uger efter behandlingsstart, uanset om behandlingen forventes at vare kortere eller laengere tid
end 4 uger?

Baggrund for valg af spgrgsmal

Ikke alle smerter er opioidfalsomme, og det er vigtigt at stoppe behandlingen, hvis behandlingsmalet ikke opnas. Det er ogsa vigtigt, at en
potentielt effektiv behandling ikke ophgrer pa grund af manglende kompliance, fx fordi patienten ikke indtager medicinen korrekt eller pa
grund af bivirkninger, som kunne behandles, fx forstoppelse. Opioidbehandling kan vaere forbundet med bivirkninger samt risiko for at udvikle
fysisk og (sjeeldent) psykisk afhaengighed - bade i starten af en behandling og pa laengere sigt. Bivirkningerne kan vaere mere eller mindre
alvorlige, forbigaende eller blivende, forringe livskvaliteten og kan forhindre en fortsat behandling, som ellers kunne medfare smertelindring
og/eller gget livskvalitet.

Af ovenstaende arsager er det vigtigt at have kendskab til betydningen af at falge op pa iveerksat opioidbehandling for at kunne vejlede
behandlere og patienter optimalt.

Ved opioid-naive patienter forstas patienter, som ikke i forvejen er i behandling med opioider pa det tidspunkt, hvor opioidbehandlingen
startes.

Ved systematisk opfalgning forstas en opfglgning, som er lagt i faste rammer fra starten af behandlingen med regelmaessige og
foruddefinerede intervaller, og som omfatter kontrol af patientens tilstand, effekt af behandlingen og forekomst af bivirkninger.

Ikke-systematisk opfalgning er al anden ikke-struktureret opfalgning, herunder manglende opfalgning eller opfalgning alene baseret pa
patientens henvendelse.
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God Praksis (Konsensus)

Hos patienter med non-maligne smerter, som starter opioidbehandling, er det god praksis at foretage systematisk opfglgning efter 3-4
dage, hvis behandlingen forventes at vare mere end en uge, og herefter hver til hver anden uge, indtil behandlingen er stabil eller ophart.

Ved systematisk opfalgning forstds en opfalgning, som er lagt i faste rammer fra starten af behandlingen med regelmaessige og foruddefinerede
intervaller, og som omfatter kontrol af patientens tilstand, effekt af behandling og forekomst af bivirkninger.

Det er arbejdsgruppens vurdering, at opfelgningen kan veere telefonisk eller ske ved personligt fremmade, enten ambulant pd hospitalet eller hos
praktiserende lzege. | seerlige tilfeelde kan lzegen dog ud fra sit kendskab til patienten vurdere, at andre opfelgningstidspunkter er mere
hensigtsmeessige. Disse overvejelser bar journalfares.

Sdfremt opfelgningen resulterer i en receptudstedelse, skal opfelgningen ske ved personligt fremmade, jvf geeldende retningslinjer for ordination af
afhaengighedsskabende lzegemidler [15].

Den lzege, der har ivaerksat opioidbehandlingen, er ansvarlig for behandlingen, indtil ansvaret er overgivet til anden laege, fx til praktiserende laege
via epikrise. Sdvel behandlingsmdl som behandlingsplan bar fremga af patientjournalen (og epikrise, hvis ansvaret overgives).

Patienten bar informeres om, hvor man kan henvende sig, hvis opioid-kraevende smerter fortsaetter efter en uge. Informationen bar gives savel
mundtlig som skriftligt.

Anbefalingen galder for alle patienter med opioid-kraevende smerter pd grund af sygdom, skader og operative indgreb. De fleste postoperative
smerter efter mindre kirurgiske indgreb er seedvanligvis aftaget indenfor den farste uge, mens smerter efter starre og mere komplicerede indgreb kan
vare flere uger eller leengere [3][28]. Behandlingsvarighed, dosis og opfalgning af patienten bar tilpasses efter dette. Forstoppelse bar forebygges
med laksantia [22].

Praktiske Oplysninger

Opioider omfatter alle lzegemidler med opioid-agonist virkning, herunder fx kodein, tramadol, tapentadol, buprenorfin, morfin, oxycodon,
fentanyl, pethidin og ketobemidon. Ivaerksaettelse af behandling med methadon er en specialistopgave og bgr kun foretages af laeger med
seerlig erfaring.

Visse bivirkninger af opioidbehandlingen er dosisafhaengige, fx pavirkning af den kognitive funktion, som altid bgr medfgre reduktion til
bivirkningsfri dosis eller eventuelt omlaegning til et andet opioid (se National Klinisk Retningslinje for opioidbehandling af kroniske non-
maligne smerter, anbefaling nr. 8 [37]). Kognitive bivirkninger kan optraede hos nogle selv i meget sma doser. Andre bivirkninger som fx
forstoppelse er relativt uafhaengig af dosis eller opioidklasse. Forstoppelse bgr forebygges med laksantia, og hvis dette ikke er
tilstraekkeligt, bar man overveje lokalt virkende opioid-antagonister [22].

Ved alvorlige skadevirkninger menes overdosering, pavirkning af den endokrine og kognitive funktion samt udvikling af psykisk
afhaengighed. Risiko for alvorlige skadevirkninger i form af dgdelige og ikke-dgdelige komplikationer samt pavirkning af den endokrine og
kognitive funktion, stiger ved stigende doser (se National Klinisk Retningslinje for opioidbehandling af kroniske non-maligne smerter,
anbefaling nr. 8)[37]. Risiko for udvikling af psykisk afhaengighed er stigende ved stigende doser og behandlingsvarighed [19].

Risikofaktorerne omfatter konkurrerende psykiske lidelser som depression og posttraumatisk stresslidelse, samtidigt eller tidligere
misbrug hos patienten eller i familien, samtidigt forbrug af benzodiazepiner eller benzodiazepin-lignende sovemidler og samtidige
medicinske tilstande, som kan gge risiko for forekomst af bivirkninger, fx kronisk obstruktiv lungesygdom, sgvnapnoe, hgj alder samt
nedsat lever- og/eller nyrefunktion.

Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger Overvejende fordele ved det anbefalede alternativ

Da litteratursggningen ikke fandt studier, som kunne danne grundlag for udarbejdelse af en evidensprofil, er det ikke muligt at
beskrive hverken gavnlige eller skadelige virkninger. Risici ved manglende opfglgning kan veaere alvorlige, blandt andet
underbehandling af smerter eller alvorlige bivirkninger som overdosering og udvikling af afhaengighed. Arbejdsgruppen vurderer, at
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der nzeppe er skadelige virkninger af interventionen.

Kvaliteten af evidensen

Da litteratursggningen ikke fandt studier, der vurderede effekten af systematisk opfelgning af patienter, der starter opioidbehandling,
hviler anbefalingen alene pa konsensus i arbejdsgruppen. Anbefalingerne er pa linje med anbefalinger i internationale guidelines
[2][11][12][13].

Patientpraeferencer Ingen betydelig variation forventet

De fleste patienter vil sandsynligvis foretraekke en systematisk opfalgning efter opstart af opioidbehandling og opleve interventionen
som tryghedsskabende. Enkelte patienter vil maske finde det vanskeligt at made op hos laegen med korte tidsintervaller og vil derfor
foretraekke telefonisk opfalgning.

Andre overvejelser

Af Vejledning om epikriser fra Styrelsen for Patientsikkerhed [39], som traeder i kraft 1. juni 2019 fremgar blandt andet:
e Hvis der er anbefalinger til opfglgning hos egen lzege, skal dette sta i begyndelsen af epikrisen. Der skal vaere en tydelig
beskrivelse af, hvilken opfglgning, der anbefales hos egen laege, og hvornar den bar forega (stk. 2.2.)
e Der er alene tale om anbefalinger, ikke overdragelse af opgaver. Egen laege skal altid ud fra sit kendskab til patienten foretage
en selvsteendig vurdering af, om det er relevant at fglge anbefalingen (stk. 2.2)
e Denlzege, der har ansvaret for indholdet af epikrisen, skal tydeligt markere, om der er behov for opfglgning hos egen laege
efter udskrivelse eller anden afslutning. Formalet med markeringen er at sikre, at egen laege har overblik over patienter, hvor en
opfalgningsindsats hos egen laege er anbefalet (stk. 3)
e Egenlaege er ansvarlig for at lzese og forholde sig til de epikriser, der er markeret til opfalgning. Egen laege skal pa baggrund af
sit kendskab til patienten selvstzendigt vurdere, om den anbefalede opfalgning skal iveerksaettes. Hvis egen lzege er i tvivl om,
hvorvidt opfglgningen kan varetages i almen praksis, eller er i tvivl om andre oplysninger i epikrisen, skal egen lzege kontakte
udskrivende eller afsluttende behandlingssted (stk. 4.3.2)

Endvidere fremgar det af orienteringen fra Praktiserende Laegers Organisation (PLO)(PLO’rientering 1/2019) om vejledningen, at
epikriser indeholdende anbefalinger om opfalgning hos egen lzege vil i leegens indboks vaere markeret med radt, gult eller grant "flag”.
e Rgdt flag betyder, at sygehuslaegen har vurderet, at der er behov for akut opfalgningsindsat indenfor 1-2 hverdage efter

udskrivelsen

o Gult flag betyder, at sygehuslaegen har vurderet, at der er behov for en opsggende indsats fra almen praksis, da patienten er
szerlig sarbar og ikke af egen drift (eller via netvaerk, fx hjemmepleje) kan henvende sig til almen praksis

e Grgnt flag betyder, at epikrisen indeholder anbefalinger om opfelgning, som patienten (evt. via netvaerk, fx hjemmepleje) selv
kan henvende sig til almen praksis om.

Rationale

Formuleringen af anbefalingen stgtter sig til anbefalinger i andre GRADE-udarbejdede retningslinjer. Anbefalingen gzelder for alle
patienter med opioid-kraevende smerter pa grund af sygdom, skader og operative indgreb. Endvidere har arbejdsgruppen lagt vaegt p3, at
behandlingsvarigheden med opioider efter de fleste ukomplicerede operative indgreb hos opioid-naive patienter sjeeldent overstiger 7
dage,fx hofte- og knaealloplastikker. For lidt stgrre indgreb som brystoperationer, gynaekologiske operationer, ortopaediske og
neurokirurgiske operationer kan der vaere behov for opioider i 14 dage, sjeeldent leengere [3][28].
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Fokuseret Spgrgsmal

Population: Opioid-naive patienter pa 18 ar og derover med non-maligne smerter, som behandles med opioideriop til 3
maneder, hvor behandlingen er fortsat efter udskrivelse fra hospital eller opstartet i privatklinikker eller almen praksis
Intervention: Systematisk opfglgning af opioidbehandlingen med intervaller pa fa dage til fa uger

Sammenligning: |kke-systematisk opfglgning af opioidbehandling

Sammenfatning

Litteratur
Litteratursggningen fandt ingen randomiserede eller observationelle studier af den relevante intervention i fokus-populationen
og med de praedefinerede outcomes, som kunne belyse det fokuserede spgrgsmal. Flowcharts findes HER.

Anbefalingen hviler sdledes alene pa ekspertanbefalinger fra arbejdsgruppen og fra relaterede guidelines.

Anbefalingerne i de eksisterende guidelines er relativt uspecifikke. | den amerikanske guideline fra 2009 [2], som er udarbejdet
efter GRADE-metoden, anbefales "hyppigere opfalgning (end 3 maneder) i en periode efter start af opioider".

| en anden amerikansk guideline [11], der ligeledes er udarbejdet efter GRADE-metoden, anbefales vurdering af patienten
indenfor 7 dage efter opstart og efterfglgende follow-up hver uge i 4 uger. | en anden guideline (som ikke er udarbejdet efter
GRADE-metoden) [13] anbefales opfalgning indenfor en maned efter opstart.

Tiltro til
. estimaterne
Outcome Resultater og Effektestimater (at de afspejler
- s . . Sammendrag
Tidsramme malinger Ikke-systematisk Systematisk den sande
opfalgning opfalgning effekt i

populationen)

Fysisk funktion
(Physical
functioning)

2 uger - 3maneder

Vifandt ingen studier,
der opgjorde fysisk
funktion (physical
functioning)

9 Kritisk

Smerte (Pain)

2 dage - 3maneder Vifandt ingen studier,
der opgjorde smerte

ain

9 Kritisk (pain)

Helbredsrelateret

livskvalitet . . .
(Health-related Vifandt ingen studier,
. . der opgjorde
quality otllfe) helbredsrelaterer
2 uger - 3 maneder livskvalitet (health-

related quality of life)
6 Vigtig
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Alvorlige
bivirkninger
(Serious adverse

events)
2 dage - 3maneder

9 Kritisk

Ikke-dgdelig
opioid overdosis
(Non-fatal opioid

overdose)
2 dage - 3maneder

6 Vigtig

Depression

(Depression)
3 maneder

6 Vigtig
Psykisk

afhaengighed

(Addiction)
3 maneder

6 Vigtig
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Vifandt ingen studier,
der opgjorde forekomst
af alvorlige bivirkninger
(serious adverse events)

Vifandt ingen studier,
der opgjorde forekomst
af ikke-dgdelig opioid
overdosis (non-fatal
opioid overdose)

Vifandt ingen studier,
der opgjorde forekomst
af depression
(depression)

Vifandt ingen studier,
der opgjorde forekomst
af psykisk afhaengighed

(addiction)
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4 - Systematisk opfglgning af patienter med kroniske non-maligne smerter i stabil
opioidbehandling

Fokuseret spgrgsmal 2

Bar patienter med kroniske non-maligne smerter i stabil opioidbehandling udover 4 uger tilbydes en systematisk opfalgning af behandlingen
med intervaller pa 1-3 maneder?

Baggrund for valg af spgrgsmal

Smertetilstande kan aendre sig over tid, og det samme kan smerternes falsomhed for opioider. Selvom behandler og/eller patient ikke finder
behov for zendringer af en ivaerksat behandling kan der vaere grund til at kontrollere denne i forhold til effekt, udvikling af bivirkninger og/
eller problemer med afhzaengighed og eventuelt andre risici.

Ved kroniske smerter forstas smerter, som har varet 3 maneder eller mere. Ved non-maligne smerter forstas smerter, som ikke er relateret til
en cancersygdom.

Ved systematisk opfglgning forstas en opfelgning, som er lagt i faste rammer fra starten af behandlingen med regelmaessige og
foruddefinerede intervaller, og som omfatter kontrol af patientens tilstand, effekt af behandlingen og forekomst af bivirkninger.

Ikke-systematisk opfglgning er al anden ikke-struktureret opfglgning, herunder manglende opfalgning eller opfalgning alene baseret pa
patientens henvendelse.

God Praksis (Konsensus)

Hos patienter med kroniske non-maligne smerter i stabil opioidbehandling udover 4 uger er det god praksis at foretage systematisk
opfelgning med fglgende intervaller:
e hver 6. maned ved lav risiko for alvorlige skadevirkninger
e hver 3. maned ved moderat risiko for alvorlige skadevirkninger og
e hver méaned ved hgj risiko for alvorlige skadevirkninger samt ved patienter, som er i behandling med hgje opioiddoser (> 100 mg
morfin-akvivalenter).

Ved systematisk opfglgning forstas en opfalgning, som er lagt i faste rammer fra starten af behandlingen med regelmaessige og
foruddefinerede intervaller, og som omfatter kontrol af patientens tilstand, effekt af behandling og forekomst af bivirkninger. Desuden
bgr der foretages vurdering af fortsat indikation og mulighed for aftrapning.

Ved stabil opioidbehandling forstas en behandling, hvor det ikke har veeret ngdvendigt med justering af dosis indenfor de sidste 4 uger.
Det er arbejdsgruppens vurdering, at opfglgningen kan vzere telefonisk eller ske ved personligt fremmgde, enten ambulant pa hospitalet
eller hos praktiserende laege. | seerlige tilfeelde kan lsegen dog ud fra sit kendskab til patienten vurdere, at andre opfglgningstidspunkter er
mere hensigtsmaessige. Disse overvejelser bgr journalfgres. Under alle omstzendigheder bgr patienten ses ved personligt fremmade

mindst hver 6. maned.

Safremt opfalgningen resulterer i en receptudstedelse, skal opfglgningen ske ved personligt fremmgade, jvf geeldende retningslinjer for
ordination af afhangighedsskabende lzegemidler [15].

Den laege, der har ivaerksat opioidbehandlingen, er ansvarlig, indtil ansvaret er overgivet til anden laege, fx til praktiserende leege via
epikrise. Savel behandlingsmal som behandlingsplan bgr fremga af patientjournalen (og epikrise, hvis ansvaret overgives).
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Praktiske Oplysninger

Opioider omfatter alle lzegemidler med opioid-agonist virkning, herunder fx kodein, tramadol, tapentadol, buprenorfin, morfin, oxycodon,
fentanyl, pethidin og ketobemidon. Ivaerksaettelse af behandling med methadon er en specialistopgave og bgr kun foretages af laeger med
seerlig erfaring.

Visse bivirkninger af opioidbehandlingen er dosisafhaengige, fx pavirkning af den kognitive funktion, som altid bgr medfgre reduktion til
bivirkningsfri dosis eller eventuelt omlaegning til et andet opioid (se National Klinisk Retningslinje for opioidbehandling af kroniske non-
maligne smerter, anbefaling nr. 8 [37]). Kognitive bivirkninger kan optraede hos nogle selv i meget smé doser. Andre bivirkninger som fx
forstoppelse er relativt uafthaengig af dosis eller opioidklasse. Forstoppelse bgr forebygges med laksantia, og hvis dette ikke er
tilstraekkeligt, bgr man overveje lokalt virkende opioid-antagonister [22].

Ved alvorlige skadevirkninger menes overdosering, pavirkning af den endokrine og kognitive funktion samt udvikling af psykisk
afhaengighed. Risiko for alvorlige skadevirkninger i form af dgdelige og ikke-dgdelige komplikationer samt pavirkning af den endokrine og
kognitive funktion, stiger ved stigende doser (se National Klinisk Retningslinje for opioidbehandling af kroniske non-maligne smerter,
anbefaling nr. 8)[37]. Risiko for udvikling af psykisk afhaengighed er stigende ved stigende doser og behandlingsvarighed [19]

Risikofaktorerne omfatter konkurrerende psykiske lidelser som depression og posttraumatisk stresslidelse, samtidigt eller tidligere
misbrug hos patienten eller i familien, samtidigt forbrug af benzodiazepiner eller benzodiazepin-lignende sovemidler og samtidige
medicinske tilstande, som kan gge risiko for forekomst af bivirkninger, fx kronisk obstruktiv lungesygdom, sgvnapnoe, hgj alder samt
nedsat lever- og/eller nyrefunktion.

Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger Overvejende fordele ved det anbefalede alternativ

Da litteratursggningen ikke fandt randomiserede eller observationelle studier, som kunne danne grundlag for udarbejdelse af en
evidensprofil, er det ikke muligt at beskrive hverken gavnlige eller skadelige virkninger. Risici ved manglende opfalgning kan veere
alvorlige, blandt andet underbehandling af smerter eller alvorlige bivirkninger som overdosering og udvikling af afhaengighed.
Arbejdsgruppen vurderer, at der naeppe er skadelige virkninger af interventionen.

Kvaliteten af evidensen

Da vi ikke fandt studier, der vurderede effekten af systematisk opfglgning af patienter i stabil opioidbehandling, hviler anbefalingen
alene pa konsensus i arbejdsgruppen. Anbefalingen er i overensstemmelse med anbefalinger i internationale
guidelines [1][5][11][12][13]

Patientpraferencer Ingen betydelig variation forventet

De fleste patienter vil sandsynligvis foretraekke en systematisk opfglgning af opioidbehandlingen og opleve interventionen som
tryghedsskabende. | de naevnte studier var naesten alle patienter tilfredse med interventionen. Enkelte patienter vil maske finde det
vanskeligt at mgde op hos lzegen med korte tidsintervaller og vil derfor foretraekke telefonisk opfalgning.

Rationale

Formuleringen af anbefalingen stgttede sig til andre GRADE-udarbejdede retningslinjer. Endvidere har arbejdsgruppen lagt vaegt p3, at
det er vigtigt at reducere risiko for alvorlige bivirkninger og langtidskomplikationer, og samtidig sikre, at smertetilstanden behandles
optimalt, og at en ikke-virksom opioidbehandling bringes til ophar.

Fokuseret Spgrgsmal

Population: Patienter pa 18 ar og derover med stabile kroniske non-maligne smerter i opioidbehandling med varighed pa
mere end 4 uger

Intervention: Systematisk opfalgning af opioidbehandling med intervaller pa 1 til 3 maneder
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Sammenligning: |kke-systematisk opfglgning af opioidbehandling

Sammenfatning

Litteratursggningen fandt ingen randomiserede studier eller observationelle studier af den relevante intervention i den relevante
population, som kunne belyse det fokuserede spgrgsmal. Flowcharts findes HER.

Et systematisk review [1] stillede spgrgsmalet: Er revurdering af patienter i kronisk opioidbehandling ved forskellige
tidsintervaller forbundet med forskelligt outcome? (Is re-evaluation of patients on chronic opioid-therapy at different intervals
associated with different outcome?). Begrundelsen for at stille spgrgsmalet var at "alle" guidelines anbefaler regelmaessig
monitorering, men det optimale tidsinterval er usikkert. Sggningen, som omfattede perioden fra 1996 frem til november 2008,
fandt imidlertid ingen systematiske reviews, randomiserede studier eller observationelle studier, som kunne belyse spgrgsmalet.
Vores sggning er derfor begraenset til perioden fra 2008 og frem.

Vifandt dog nogle studier, der undersggte effekten af systematisk opfglgning af kroniske smertepatienter, men da ikke alle de
inkluderede patienter var i opioidbehandling, og data fra de opioidbehandlede ikke kunne differentieres fra de ikke-
opioidbehandlede, kunne studierne ikke anvendes til beregning af effekt pa outcome.

Et dansk randomiseret, kontrolleret studie [23] undersggte effekten af opfalgende hjemmebesgg ved specialuddannede
sygeplejersker af kroniske smertepatienter efter afsluttet forlgb i et tveerfagligt smertecenter. Studiet omfattede bade
opioidbehandlede og ikke-opioidbehandlede patienter. Interventionsgruppe modtog hjemmebesgg hver 4. maned i en periode pa
2 ar. Kontrolgruppen modtog ingen besgg, men kunne henvende sig til egen lzege ved behov. Studiet viste en signifikant forbedring
for fysisk funktion og smerter i interventionsgruppen. Opioiddosis forblev stabil i interventionsgruppen, mens den steg i
kontrolgruppen. Endvidere kunne sygeplejerskerne identificere symptomer pa depression og henvise patienterne til
praktiserende lzege til vurdering og eventuelt behandling.

Et randomiseret kontrolleret studie [29] undersggte effekten af en stepped care model, hvor interventionsgruppen modtog
automatiseret symptommonitorering, enten ved interaktiv stemmeoptaget telefonopkald eller via internettet plus optimeret
smertebehandling ved et team bestaende af sygeplejerske og smertelaege. Opkaldene var planlagt til ugentlige opkald indenfor
den fgrste maned, hveranden uge i 2. og 3. maned og derefter manedligt i maned 4 til 12. Kontrolgruppen fik seedvanlig behandling
af den praktiserende laege. Kun en tredjedel af patienterne var i opioidbehandling. Patienterne i interventionsgruppen opnaede en
signifikant og klinisk relevant reduktion af smerter og signifikant reduktion af depressions-score. Opioiddosis hos de patienter,
som var i opioidbehandling, var usendret efter de 12 maneder. Der var ingen forskel i antal hospitalskontakter (ambulante besgg,
skadestuebesgg og indlaeggelsesdage) mellem de to grupper. Naesten alle patienter i interventionsgruppen var meget tilfredse
med opfglgningen.

| et amerikansk studie [26] blev kroniske smertepatienter fulgt hver maned i en periode pa et halvt ar af deres praktiserende laege
som led i et projekt, der undersggte, om risikovurdering af patienter og inkorporering af en manedlig struktureret protokol og
kompliance-tjekliste kunne forbedre praktiserende laegers tiltro til at behandle udfordrende kroniske smertepatienter i en travl
praksis. Interventionsgruppens praktiserende laeger havde adgang til manedlige data pa patienterne, mens kontrolgruppen af
praktiserende lzeger ikke havde adgang til disse data. Blandt de inkluderede patienter var 87% i behandling med opioider.
Patienterne blev kontaktet telefonisk 1 gang om maneden og udspurgt om smerter, pavirkning af smerter pa aktivitet, savn,
appetit og evne til at arbejde, humgr, effekt af behandlingen, antal besgg i praksis og pa skadestue samt antal dage indlagt pa
hospital indenfor den sidste maned. Endvidere skulle patienterne hver maned udfylde et skema, der belyste deres overholdelse af
aftalerne vedrgrende opioidbehandlingen. Der var ingen forskel pa smerter, funktionsniveau eller livskvaitet efter 6 maneders
deltagelse i programmet. De fleste patienter (ca. 75%) var tilfredse med den manedlige opfazlgning af smerte og bivirkninger (mens
knap 10% oplevede at studiet var en belastning for dem), og 40% oplevede, at den manedlige opfalgning hjalp med at forbygge
fremtidige problemer.

| et andet amerikansk retrospektivt observationelt studie [32] fik alle opioid-behandlede patienterne i en praksis valget mellem at
skulle mgde op i praksis hver 3. maned eller blive henvist til en anden lzege til behandling af smertetilstanden. Patienterne kunne
selv vaelge, om de ville trappe ned i opioider eller forblive i opioidbehandling. Den planlagte opfglgende konsultation hver 3.
maned omfattede en raekke tjeklister vedrgrende smerter, depression, risiko for afhaengighed, funktionshzemning og
medicinforbrug. Observationsperioden var 18 maneder. Det primzre formal med studiet var at undersgge, om programmet
pavirkede antallet af patienter, der fortsatte med opioidbehandling, og at sammenligne disse patienter med dem, der trappede ud
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af opioidbehandlingen. Et mindre antal patienter (9%) valgte at blive henvist til en anden laege. Der var ingen andring i smerter

eller funktion.

Disse studier indikerer, at systematisk opfalgning af kroniske smertepatienter kan have en positiv effekt pa smerter,

funktionsniveau og forekomst af depression.

De fundne guidelines tilrader opfalgning af patienter i stabil behandling med opioider hver 3. maned [10][11][13] eller hver 3. til 6.

maned [2][5][12].

Outcome
Tidsramme

Fysisk funktion
(psysical
functioning)

4 uger - 12 maneder

9 Kritisk

Smerte (Pain)
4 uger - 12 maneder

9 Kritisk

Alvorlige
bivirkninger
(Serious adverse

events)
Op til 12 maneder

9 Kritisk
Helbredsrelateret

livskvalitet
(Health-related
quality of life)
4 uger - 12 maneder

6 Vigtig

Ikke-dgdelig

Resultater og
malinger

Effektestimater
Ikke-systematisk

opfglgning
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Systematisk
opfglgning

Tiltro til
estimaterne
(at de afspejler
den sande
effekt i
populationen)

Sammendrag

Vifandt ingen studier,
der opgjorde fysisk
funktion (psysical
functioning)

Vifandt ingen studier,
der opgjorde smerte
(pain)

Vifandt ingen studier,
der opgjorde forekomst
af alvorlige bivirkninger
(serious adverse events)

Vifandt ingen studier,
der opgjorde
helbredsrelateret
livskvalitet (health-
related quality of life)

Vifandt ingen studier,
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overdosis (Non-

fatal overdose)
Op til 12 maneder

6 Vigtig

Depression

(Depression)
4 uger til 12
maneder

6 Vigtig
Psykisk

afhaengighed

(Addiction)
Op til 12 maneder

6 Vigtig

19 of 45

der opgjorde forekomst
af ikke-dgdelig overdosis
(non-fatal overdose)

Vifandt ingen studier,
der opgjorde forekomst
af depression
(depression)

Vifandt ingen studier,
der opgjorde forekomst
af psykisk afhaengighed

(addiction)
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5 - Systematisk opfglgning af patienter med kroniske non-maligne smerter i opioidbehandling
med behov for dosisggning

Fokuseret spgrgsmal 3

Bar patienter med kroniske non-maligne stabile smerter i opioidbehandling udover 4 uger, som har behov for dosisggning pa grund af en
nyopstaet smerteproblematik og/eller aendringer i den eksisterende smertetilstand og/eller udvikling af bivirkninger, tilbydes en systematisk
opfelgning af opioidbehandlingen med intervaller pa 1-3 maneder?

Baggrund for valg af spgrgsmal

Der kan veere mange arsager til, at en behandler og/eller patient finder behov for justering af en iveerksat opioidbehandling pa grund af
andringer i patientens smerteproblematik. Behovet for dosisjustering kan vaere udlgst af akutte smerter enten fra samme sygdom/omrade,
hvor der er kroniske smerter, eller pa grund af anden tilstadt sygdom (fx ankelfraktur hos en patient med kroniske rygsmerter). Behovet for
dosisjustering kan desuden veaere udlgst af bivirkninger til den langvarige opioidbehandling.

Ved kroniske smerter forstas smerter, som har varet 3 maneder eller mere. Ved non-maligne smerter forstas smerter, som ikke er relateret til
en cancersygdom.

Ved systematisk opfglgning forstas en opfelgning, som er lagt i faste rammer fra starten af behandlingen med regelmaessige og
foruddefinerede intervaller, og som omfatter kontrol af patientens tilstand, effekt af behandlingen og forekomst af bivirkninger.

Ikke-systematisk opfglgning er al anden ikke-struktureret opfglgning, herunder manglende opfalgning eller opfalgning alene baseret pa
patientens henvendelse.

God Praksis (Konsensus)

Hos patienter med kroniske non-maligne smerter med behov for dosisggning af forventet varighed pa mere end en uge er det god praksis
at foretage systematisk opfalgning efter 3-4 dage og derefter hver til hver anden uge, indtil behandlingen er stabil og under kontrol igen.

Ved systematisk opfglgning forstas en opfalgning, som er lagt i faste rammer fra starten af behandlingen med regelmaessige og
foruddefinerede intervaller, og som omfatter kontrol af patientens tilstand, effekt af behandling og forekomst af bivirkninger. Desuden
bgr der foretages vurdering af fortsat indikation og mulighed for aftrapning.

Ved stabil opioidbehandling forstas en behandling, hvor det ikke har veeret ngdvendigt med justering af dosis indenfor de sidste 4 uger.

Det er arbejdsgruppens vurdering, at opfglgningen kan veaere telefonisk eller ske ved personligt fremmgade hos den leege, som er ansvarlig
for behandlingen (fx ambulant pa hospitalet eller hos praktiserende laege). | szerlige tilfeelde kan laegen dog ud fra sit kendskab til
patienten vurdere, at andre opfglgningstidspunkter er mere hensigtsmaessige. Disse overvejelser bgr journalfgres.

Safremt opfglgningen resulterer i en receptudstedelse, skal opfalgningen ske ved personligt fremmgde, jvf geeldende retningslinjer for
ordination af afhangighedsskabende lzegemidler [15].

Den lege, der har foretaget dosisggningen af opioidbehandlingen, er ansvarlig, indtil ansvaret er overgivet til anden laege, fx til
praktiserende laege via epikrise. Savel behandlingsmal som behandlingsplan bgr fremga af patientjournalen (og epikrise, hvis ansvaret
overgives).

Patienten bgr informeres om, hvor man kan henvende sig, hvis smerteforvaerringen vedbliver i mere end en uge. Informationen bgr gives
savel mundtlig som skriftligt.

Praktiske Oplysninger

Opioider omfatter alle lzegemidler med opioid-agonist virkning, herunder fx kodein, tramadol, tapentadol, buprenorfin, morfin, oxycodon,
fentanyl, pethidin og ketobemidon. Ivaerksaettelse af behandling med methadon er en specialistopgave og bgr kun foretages af laeger med
seerlig erfaring.
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Visse bivirkninger af opioidbehandlingen er dosisafhaengige, fx pavirkning af den kognitive funktion, som altid bgr medfare reduktion til
bivirkningsfri dosis eller eventuelt omlaegning til et andet opioid (se National Klinisk Retningslinje for opioidbehandling af kroniske non-
maligne smerter, anbefaling nr. 8 [37]). Kognitive bivirkninger kan optraede hos nogle selv i meget smé doser. Andre bivirkninger som fx
forstoppelse er relativt uafthaengig af dosis eller opioidklasse. Forstoppelse bgr forebygges med laksantia, og hvis dette ikke er
tilstraekkeligt, bgr man overveje lokalt virkende opioid-antagonister [22].

Ved alvorlige skadevirkninger menes overdosering, pavirkning af den endokrine og kognitive funktion samt udvikling af psykisk
afhaengighed. Risiko for alvorlige skadevirkninger i form af dgdelige og ikke-dadelige komplikationer samt pavirkning af den endokrine og
kognitive funktion, stiger ved stigende doser (se National Klinisk Retningslinje for opioidbehandling af kroniske non-maligne smerter,
anbefaling nr. 8)[37]. Risiko for udvikling af psykisk afhaengighed er stigende ved stigende doser og behandlingsvarighed [19]

Risikofaktorerne omfatter konkurrerende psykiske lidelser som depression og posttraumatisk stresslidelse, samtidigt eller tidligere
misbrug hos patienten eller i familien, samtidigt forbrug af benzodiazepiner eller benzodiazepin-lignende sovemidler og samtidige
medicinske tilstande, som kan gge risiko for forekomst af bivirkninger, fx kronisk obstruktiv lungesygdom, sgvnapnoe, hgj alder samt
nedsat lever- og/eller nyrefunktion.

Nggleinformationer

Gavnlige og skadelige virkninger

Da litteratursggningen ikke fandt randomiserede eller observationelle studier, som kunne danne grundlag for udarbejdelse af en
evidensprofil, er det ikke muligt at beskrive hverken gavnlige eller skadelige virkninger. Risici ved manglende opfglgning kan veere
alvorlige, blandt andet underbehandling af smerter eller alvorlige bivirkninger som overdosering og udvikling af afhaengighed.
Arbejdsgruppen vurderer, at der naeppe er skadelige virkninger af interventionen.

Kvaliteten af evidensen

Da vi ikke fandt studier, der vurderede effekten af systematisk opfglgning af patienter i opioidbehandling med behov for
dosisjustering, hviler anbefalingen alene pa konsensus i arbejdsgruppen. Anbefalingen er i overensstemmelse med anbefalinger i
internationale guidelines [2][11].

Patientpraeferencer

De fleste patienter vil sandsynligvis foretraekke en systematisk opfalgning efter ggning af opioiddosisog og opleve interventionen som
tryghedsskabende. Enkelte patienter vil maske finde det vanskeligt at made op hos lzegen med korte tidsintervaller og vil derfor
foretraekke telefonisk opfglgning.

Andre overvejelser

Af Vejledning om epikriser fra Styrelsen for Patientsikkerhed [39], som traeder i kraft 1. juni 2019 fremgar blandt andet:
e Hvis der er anbefalinger til opfglgning hos egen laege, skal dette sta i begyndelsen af epikrisen. Der skal vaere en tydelig
beskrivelse af, hvilken opfalgning, der anbefales hos egen laege, og hvornar den bgr forega (stk. 2.2.)
e Der eralene tale om anbefalinger, ikke overdragelse af opgaver. Egen lzege skal altid ud fra sit kendskab til patienten foretage
en selvstaendig vurdering af, om det er relevant at fglge anbefalingen (stk. 2.2)
e Den laege, der har ansvaret for indholdet af epikrisen, skal tydeligt markere, om der er behov for opfglgning hos egen laege
efter udskrivelse eller anden afslutning. Formalet med markeringen er at sikre, at egen laege har overblik over patienter, hvor en
opfalgningsindsats hos egen laege er anbefalet (stk. 3)
e Egenlaege er ansvarlig for at lzese og forholde sig til de epikriser, der er markeret til opfalgning. Egen laege skal pa baggrund af
sit kendskab til patienten selvstaendigt vurdere, om den anbefalede opfalgning skal ivaerksaettes. Hvis egen leege er i tvivl om,
hvorvidt opfglgningen kan varetages i almen praksis, eller er i tvivl om andre oplysninger i epikrisen, skal egen laege kontakte
udskrivende eller afsluttende behandlingssted (stk. 4.3.2).

Endvidere fremgar det af orienteringen fra Praktiserende Laegers Organisation (PLO)(PLO’rientering 1/2019) om vejledningen, at
epikriser indeholdende anbefalinger om opfglgning hos egen laege vil i laegens indboks vaere markeret med rgdt, gult eller grant "flag”.
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e Rgdt flag betyder, at sygehuslaegen har vurderet, at der er behov for akut opfglgningsindsat indenfor 1-2 hverdage efter
udskrivelsen

e Gult flag betyder, at sygehuslaegen har vurderet, at der er behov for en opsggende indsats fra almen praksis, da patienten er
saerlig sarbar og ikke af egen drift (eller via netvaerk, fx hjemmepleje) kan henvende sig til almen praksis

e Grgnt flag betyder, at epikrisen indeholder anbefalinger om opfglgning, som patienten (evt. via netveerk, fx hjemmepleje) selv
kan henvende sig til almen praksis om.

Rationale

Der blev i formuleringen af anbefalingen lagt vaegt pa anbefalinger i andre GRADE-udarbejdede retningslinjer. Endvidere har
arbejdsgruppen lagt vaegt pa, at det er vigtigt at reducere risikoen for alvorlige skadevirkninger og langtidskomplikationer.

Fokuseret Spgrgsmal

Population: Patienter pa 18 ar og derover med kroniske non-maligne smerter med behov for dosisjustering pa grund af
nyaendringer i den kroniske smertetilstand, nyopstaet smerteproblematik eller udvikling af bivirkninger

Intervention: Systematisk opfalgning med intervaller pa 1-2 uger af en igangvaerende opioidbehandling ud over 4 uger, hvor
der er foretaget dosisjusteringer

Sammenligning: Ikke-systematisk opfalgning

Sammenfatning

Litteratursggningen fandt ingen randomiserede studier eller observationelle studier af den relevante intervention i den relevante
population og med de relevante outcome, som kunne belyse det fokuserede spgrgsmal. Flowcharts findes HER.

Vifandt et enkelt studie, som omhandlede patienter, som pa grund af mange besgg i skadestuen maske havde behov for
dosis@gning. Det var et canadisk prospektivt, observationelt feasability studie [34], der inkluderede patienter med kroniske non-
maligne smerter, som havde mere end 12 besgg i skadestuen indenfor de sidste 12 maneder, hvor mere end halvdelen af besggene
var begrundet i den kroniske smertetilstand. Patienterne blev tilbudt en intervention bestaende af udfeerdigelse af en
behandlingsplan og mgde med behandler 2 gange om maneden i den fgrste maned og derefter hver maned. De blev endvidere
tilbudt alle tilgaengelige behandlingsmuligheder pa hospitalet, herunder medicinsk behandling, kognitiv terapi, regional opioid
intervention service (det er ikke neermere beskrevet hvad denne service bestod af), samt adgang til smertelaege,
smertesygeplejerske og psykolog, og hvis der var behov for det, desuden misbrugsspecialist. Det er ikke beskrevet, om
patienterne var i opioidbehandling. Observationstiden var 12 maneder. Kun 14 patienter blev inkluderet, hvoraf 9 patienter
fuldfgrte studiet. Interventionen medfgrte statistisk og klinisk relevant reduktion af smerter og depression.

Blandt de fundne guidelines anbefales "hyppig og mere intens monitorering (end hver 3.-6. maned) efter aendring af
opioiddosis [2] samt indenfor 7 dage efter dosis@gning og herefter med intervaller pa 1-4 uger [11].

Tiltro til
estimaterne
Outcome Resultater og Effektestimater (at de afspejler
- e . . Sammendrag
Tidsramme malinger Ikke-systematisk Systematisk den sande
opfelgning opfalgning effekt i
populationen)
Fysisk funktion Vi fandt ingen studier,
(Physical der opgjorde fysisk
functioning) funktion (physical
4 uger - 12 maneder functioning)
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9 Kritisk

Smerter (Pain)
4 uger - 12 maneder

9 Kritisk

Alvorlige
bivirkninger
(Serious adverse

events)
4 uger - 12 maneder

9 Kritisk

Helbredsrelateret
livskvalitet
(Health-related

quality of life)
4 uger - 12 maneder

6 Vigtig

Ikke-dgdelig
overdosis (Non-

fatal overdose)
4 uger - 12 maneder

6 Vigtig

Depression

(Depression)
4 uger - 12 maneder

6 Vigtig
Psykisk

afhaengighed

(Addiction)
4 uger - 12 maneder

6 Vigtig
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Vifandt ingen studier,
der opgjorde smerter
(pain)

Vifandt ingen studier,
der opgjorde forekomst
af alvorlige bivirkninger
(serious adverse events)

Vifandt ingen studier,
der opgjorde
helbredsrelateret
livskvalitet (health-
related quality of life)

Vifandt ingen studier,
der opgjorde forekomst
af ikke-dgdelig overdosis
(non-fatal overdose)

Vifandt ingen studier,
der opgjorde forekomst
af depression
(depression)

Vifandt ingen studier,
der opgjorde forekomst
af psykisk afhaengighed

(addiction)



Systematisk opfalgning af patienter i behandling med opioider for non-maligne smerter - Dansk Selskab for Anaestesi og Intensiv Medicin

24 of 45



Systematisk opfalgning af patienter i behandling med opioider for non-maligne smerter - Dansk Selskab for Anaestesi og Intensiv Medicin

6 - Bilag 1: Begreber og forkortelser

Begreb

Afhaengighed, fysisk

Afhaengighed, psykisk

AGREE

AMSTAR

ATC kode

GRADE

lkke-systematisk
opfglgning

Intervention

Klinisk relevant

Kroniske smerter

Non-maligne smerter

Opioid-naive patienter

Opioidfglsomme smerter

Outcome

PICO

Forklaring

Viser sig ved abstinenssymptomer, nar behandlingen stoppes eller dosis reduceres.

Viser sig ved en uimodstaelig trang til at indtage leegemidlet/stoffet.

Appraisal of Guidelines for Research and Evaluation. Vaerktgij til kvalitetsvurdering af guidelines.

A Measurement Tool to Assess Systematic Reviews. Vaerktgij til kvalitetsvurdering af systematiske
oversigtsartikler.

ATC-systemet er et system til klassifikation af laegemidler efter deres indholdsstof og virkeomrade. ATC
star for Anatomical Therapeutic Chemical Classification System, og selve systemet defineres af WHO
Collaborating Centre for Drug Statistics, Oslo, Norge.

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. Fgrst graderes
tiltroen til estimaterne af effekten for de enkelte outcome. Herefter graderes den samlede evidens for det
fokuserede spgrgsmal.

Ikke-systematisk opfglgning er en ikke-struktureret opfalgning, herunder manglende opfalgning eller
opfelgning alene baseret pa patientens henvendelse.

Den behandling/indsats man vil komme med en anbefaling vedrgrende.

Et resultat er klinisk relevant, hvis stgrrelsen af estimatet er relevant for patienterne.
Smerter, der har veeret til stede i 3 maneder eller laengere.

Smerter forstas smerter, som ikke er relateret til en cancersygdom.

Patienter, som ikke allerede er i behandling med opioider pa det tidspunkt, hvor opioidbehandlingen
startes.

Smerter, som responderer pa behandling med opioider.

Udfald. Forhold, man gnsker at male en effekt pa f.eks. smerte, livskvalitet eller dgd. Outcome vurderes
som enten kritiske eller vigtige for at kunne give en anbefaling. De kritiske outcome er styrende for
anbefalingen.

De fokuserede spagrgsmal udggr grundlaget for den efterfglgende udarbejdelse af
litteratursggningsstrategi, inklusions- og eksklusionskriterier, fokus ved lzesning af litteratur, samt
formulering af anbefalinger. De fokuserede spagrgsmal specificerer patientgruppen, interventionen og
effekter. Dette afspejles i akronymet PICO (Population, Intervention, Comparison and Outcomes). For
yderligere beskrivelse henvises til NKR metodehandbogen.
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Population

Prospektivt kohortestudie

Praevalens

Randomiserede forsgg

RCT

Stabil opioidbehandling

Statistisk signifikant

Systematisk opfglgning

Malgruppen for anbefalingen.

Et studie, som omhandler en afgraenset gruppe af personer som fglges gennem et afgraenset tidsinterval.

Andelen af en population med en bestemt tilstand.

Studier hvor forsggsdeltagere fordeles tilfaeldigt mellem to eller flere grupper, der far forskellig (eller
ingen) behandling. Den tilfaeldige fordeling skal sikre, at de to studiegrupper bliver sa ens, at den eneste
variation mellem grupperne udggres af, hvilken behandling personerne tilbydes.

Forkortelse for randomiseret forsgg, kommer af randomised controlled trial.

Ved stabil opioidbehandling forstas en behandling, hvor det ikke har veeret ngdvendigt med justering af
dosis i de sidste 4 uger.

Statistisk signifikans betegner, om estimatet af en behandlingseffekt er tilstraekkeligt praecist 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 veere
inkluderet i konfidensintervallet i 95 af 100 forsgg udfgrt pd samme made. Denne graense er valgt ud fraen
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 sandsynligggrelse.

Ved systematisk opfglgning forstas en opfalgning, som er lagt i faste rammer fra starten af behandlingen
med regelmaessige og foruddefinerede intervaller, og som omfatter kontrol af patientens tilstand, effekt af
behandlingen og forekomst af bivirkninger.
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7 - Bilag 2: Baggrund

Baggrund
| takt med den store opmaerksomhed i offentligheden pa anvendelsen af opioider, bade i forhold til indikationer, effekt og risici er det blevet
tydeligt, at det er relevant at fa overblik over
e behovet for at fglge op pa en iveerksat behandling og
e hvilken evidens, der ligger til grund for forskellige anbefalinger omkring opfglgning og eventuelt ophgr af en ivaerksat
opioidbehandling.

Baggrunden for dette arbejde har saledes veeret at formulere anbefalinger, som bygger pa en systematisk identifikation og gennemgang af
den eksisterende evidens for opfglgning af en ivaerksat opioidbehandling.

Brugere og forbrug af opioider i Danmark

1 2017 havde 7.5% af alle danskere (427.765 personer) indlgst mindst én recept pa opioider (ACT-kode NO2A). Cirka 36 % af disse er
estimeret til at vaere langtidsbrugere, defineret som indlgsning af flere recepter over en periode pa minimum é maneder [36], hvilket svarer til
ca. 3.4% (ca. 154.000 personer) af den voksne befolkning i Danmark. En Kaplan-Meier kurve over varigheden af opioidforbruget blandt
danske langtidsbrugere har vist, at ca. 40% af langtidsbrugerne ophgrte med brugen indenfor 1 ar efter start, og ca. halvdelen var ophgrt med
at bruge opioider indenfor ca. 19 maneder [38]. Det betyder, at andelen af danskere, som anvender opioider ud over 1 ar, er ca. 2% [27].
Antallet af brugere i meget lange behandlingsforlgb (>5 ar) var ca. 60.000i 2017 [36]. For langtidsbrugere i Danmark, som behandles med
opioider lengere end 1 ar, kan det estimeres, at den gennemsnitlige degndosis maksimalt ligger omkring 60 - 75 mg morfinaekvivalenter/
bruger, afhaengigt af antagelserne vedrgrende varighed og dosis blandt de langtidsbrugere, som behandles mellem 6 - 12 maneder.

Brugere og forbrug af opioider i Danmark, Sverige og Norge

I bade Danmark, Sverige og Norge har opioidforbruget ligget ret stabilt siden 2006 [27], hvor Danmark har ligget med det laveste antal
opioidbrugere/1000 indbyggere, men med det hgjeste forbrug/bruger. Den gennemsnitlige degndosis var 17 mg morfinaekvivalenter/bruger i
Danmark og 7 mg morfinakvivalenter/bruger i Norge i 2014, hvor brugerne bade omfatter korttids- og langtidsbrugere. Den estimerede
andel af opioidbrugere med behandlingsvarighed ud over 1 ar var 2% af befolkningen i Danmark [27], og ca. 1.3% i Norge [33]. En tilsvarende
andel for Sverige kunne ikke identificeres.

Kroniske smerter og opioidbehandling

Kroniske smerter kan skyldes vaevsskader (nociceptive smerter) (fx arthrose) eller skader pa nervesystemet (neuropatiske smerter)(fx
diabetisk polyneuropati eller posttraumatisk neuropati) eller have arsager, som kan vaere vanskelige at finde og/eller forklare (fx
generaliserede muskuloskeletale smerter, fibromyalgi og komplekst regionalt smertesyndrom).

Opioider kan indga som en effektiv del af behandlingen til nogle af disse smertetilstande [37], mens opioider er uden effekt ved andre kroniske
smertetilstande.

Praevalensen af kroniske smerter (smertevarighed = 6 maneder) i den danske, voksne befolkning anses for at ligge et sted mellem 20 -
25% [21][30]. Med baggrund i kendskab til forekomsten af patienter i langvarigt opioidforbrug kan det estimeres, at ca. 15% af voksne med
kroniske smerter er i langvarig opioidbehandling (varighed over 6 maneder), og ca. 9% af voksne med kroniske smerter er i en
opioidbehandling, som har varet laengere end 1 ar.

Langtidsbehandling med opioider
Langtidsbehandling med opioider kan medfare en raekke bivirkninger [20][35]. Nogle er hyppige, fx obstipation, andre er dosisafhangige, fx
hukommelses- og koncentrationsbesvaer og sedation, mens andre er sjeldnere.

Langtidsbehandling med opioider medfgrer stort set altid fysisk afhaengighed, som kan give problemer i forbindelse med hurtigt
behandlingsopher eller starre dosisreduktion [24]. Risikoen for at udvikle psykisk afhaengighed er ikke stor, men den gges i takt med leengere
behandlingsvarighed og stigende doser. | et epidemiologisk studie fra 2014 [19] udviklede 0.2% patienter opioid use disorder (OUD) ud af
197.269 patienter med kroniske non-maligne smerter, som blev sat i behandling med opioider. | gruppen af langtidsbehandlede patienter med
moderate dggndoser (36-120 mg morfinaekvivalenter) udviklede 1.3% af patienterne OUD (47 af 3654), mens 6% udviklede OUD (23 ud af
378) i gruppen af langtidsbehandlede med hgje dggndoser (>120 mg morfinaekvivalenter).

| forbindelse med opioidbehandling af patienter med kroniske smerter er det vigtigt at vurdere patientens risiko for at udvikle en
problematisk anvendelse af opioider. Der er udviklet forskellige redskaber til at vurdere denne risiko [31].

Opdelingen af opioider i svage og staerke opioider er obsolet. Nar lavpotente opioider (for praktiske formal i Danmark: kodein og tramadol)
anvendes til analgesi, er der ikke vaesentlig forskel pa risikoen for afhangighed eller bivirkninger de forskellige opioider imellem.

Opfglgning efter ordination af opioider - Sundhedsstyrelsens vejledning

| Sundhedsstyrelsens vejledning om ordination af afhaengighedsskabende laegemidler (herunder opioider) fra 2018 [15] fremgar det, at
safremt der ikke er tale om enkeltstdende ordinationer, skal der foreligge en behandlingsplan (afsnit 2.2.7), som omfatter forventet varighed,
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mal med behandlingen og opfglgning. Ved overdragelse af behandlingsansvaret (fx sektorovergange) er det den overdragende laege, som er
ansvarlig for, at planen videreformidles til den laege, som fremover bliver behandlingsansvarlig.

Indikationen for behandlingen skal revurderes med regelmaessige mellemrum (afsnit 2.2.1), i udgangspunktet ved hver receptfornyelse (afsnit
2.2.2). Patienter i et stabilt og leengerevarende velbegrundet behandlingsforlagb kan undtagelsesvis fa fornyet recept uden personligt
fremmgde (eller ved hjemmebesgg), dog mindst en gang hvert halve ar (afsnit 2.2.2). Patienter i langvarig behandling skal revurderes grundigt
mindst én gang arligt (afsnit 3.2.1).

Den forventede effekt af at implementere retningslinjens anbefalinger i praksis

Det er forventeligt, at implementering af en systematisk opfglgning af en ivaerksat opioidbehandling kan gge sandsynligheden for, at den rette
patient far den rette behandling i den rette varighed og med den rette dosis, hvad enten det drejer sig om opioid-naive patienter eller
patienter, som har vaeret i opioidbehandling gennem laengere tid.

Den systematiske opfglgning skal sikre,
e at patienterne kun fortsaetter en behandling, hvis den har en effekt pa smertetilstanden (lindrer smerterne og/eller gger
funktionsniveauet)
e atrisikoen for bivirkninger mindskes
e at patienterne ikke tager skade af behandlingen

Retningslinjerne for systematisk opfalgning er udarbejdet pa baggrund af konsensus, da det ikke har vaeret muligt at finde brugbar evidens for
at anbefale én form for systematisk opfglgning fremfor en anden til de valgte malgrupper.

Under udarbejdelsen af retningslinjerne er der taget hensyn til den eksisterende viden om opioidernes farmakologi (bade farmakokinetik og
farmakodynamik) og om de non-maligne smertetilstande, som opioiderne kan anvendes til.
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8 - Bilag 3: Implementering

Regionerne og regionernes sygehuse spiller en vigtig rolle i at understgtte implementeringen af den nationale kliniske retningslinje gennem
formidling af retningslinjens indhold og ved at understgtte retningslinjens anvendelse i praksis. For at understgtte retningslinjens anvendelse
lokalt er det hensigtsmaessigt, at den nationale kliniske retningslinje samstemmes med eller integreres i de forlgbsbeskrivelser, instrukser og
vejledninger, som allerede anvendes her. Regionerne bgr saledes sikre, at anbefalingerne indarbejdes i sygehusenes overordnede instrukser
og vejledninger samt afdelingsinstrukser for smertebehandling med opioider

For almen praksis indebzerer det, at anbefalinger fra den nationale kliniske retningslinje indarbejdes i regionernes forlgbsbeskrivelser for
smertebehandling med opioider. Sdledes vil relevante anbefalinger indga i de patientvejledninger, som alment praktiserende laeger allerede
anvender, og som forholder sig til organisering i @vrigt i den pagaeldende region. Forlgbsbeskrivelserne kan med fordel indeholde et link til den
fulde nationale kliniske retningslinje.

Herudover kan der med fordel indsaettes et link til den nationale kliniske retningslinje i Laegehandbogen. Regionernes praksiskonsulenter kan
desuden have enrollei at tage stilling til den konkrete implementering.

De faglige selskaber er vigtige aktgrer i at udbrede kendskabet til retningslinjen. Der foreslas, at den nationale kliniske retningslinje omtales
pa de relevante faglige selskabers hjemmeside, evt. med orientering om, hvad den indebzerer for det pagaeldende speciale og med et link til
den fulde version af retningslinjen. Her taenkes seerligt pa Dansk Selskab for Anaestesiologi og Intensiv Medicin, Dansk Selskab for Almen
Medicin, Dansk Selskab for Gastroenterologi og Hepatologi, Dansk Kirurgisk Selskab, Dansk Ortopaedisk Selskab, Danske Anaestesiologer
Selskab, Dansk Selskab for Klinisk Farmakologi, Dansk Neurologisk Selskab, Dansk Reumatologisk Selskab, Dansk Kardiologisk Selskab og
Dansk Selskab for Palliativ Medicin. Der opfordres ligeledes til, at retningslinjen praesenteres pa arsmgder i regi af de faglige selskaber og pa
leegedage. Information kan ogsa formidles via medlemsblade og elektroniske nyhedsbreve.

Patientforeninger
Desuden foreslas, at retningslinjens indhold formidles til patienterne, og at relevante patientforeninger som Foreningen af Kroniske
Smertepatienter og Danske Patienter samt andre patientforeninger kan spille en rolle heri.

Sundhedsstyrelsen

Implementering af den nationale kliniske retningslinje for systematisk opfglgning af opioidbehandling er som udgangspunkt et regionalt og
kommunalt ansvar. Dog gnsker Sundhedsstyrelsen at understgtte implementeringen. | foraret 2014 publicerede Sundhedsstyrelsen saledes
en vaerktgjskasse med konkrete redskaber til implementering. Den er tilgaengelig som et elektronisk opslagsvaerk pa www.sst.dk.
Verktgjskassen bygger pa evidensen for effekten af interventioner, og den er taenkt som en hjzelp til lederen eller projektlederen, der lokalt
skal arbejde med implementering af forandringer af et vist omfang.

Mulige barrierer

Mulige barrierer for implementering af den nationale kliniske retningslinje kan vaere udfordringer med hensyn til ngdvendige ressourcer,
safremt anbefalingerne om opfglgning medfgrer gget ambulant eller telefonisk aktivitet for de involverede laeger. Endvidere kan de
nuvaerende kommunikationsveje og -rutiner i forbindelse med sektorovergange udggre barrierer for implementeringen, men med
implementering af de nye retningslinjer for epikriser fra Styrelsen for Patientsikkerhed (indszet ref.) ma man forvente et bedre overblik for de
praktiserende laeger over de udskrevne eller afsluttede patienter, der har behov for hurtig opfelgning
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9 - Bilag 4: Monitorering

Proces-indikatorer

Implementering kan undersgges ved at kontrollere, om retningslinjerne anvendes/refereres til i sygehus- og afdelingsinstrukser, i almen
praksis og pa de faglige selskabers hjemmesider.

Det kan undersgges, om retningslinjen efterleves ved hjzlp af journal-audit pa relevante sygehusafdelinger og i almen praksis. | journalen/
epikrisen kan det kontrolleres, om der ligger en plan for opfalgning af en iveerksat opioidbehandling (fx efter udskrivelse efter en operation),
ogom der er sikret en overdragelse af ansvaret for opfglgningen.

Effekt-indikatorer

| Sundhedsdatastyrelsens landsdaekkende register, Leegemiddelstatistikregisteret, kan det undersgges, om der sker et fald i varighederne af
opioidbehandling efter implementering af retningslinjerne. Det vil sige, om fordelingen af behandlingsvarigheder venstreforskydes hen mod
kortere forlgb. Behandlingsvarigheder kan estimeres ud fra indlgsning af flere pa hinanden fglgende opioidrecepter (ATC-kode: NO2A) pa
apotekerne. Dette er muligt bade pa nationalt og regionalt plan ved brug af farmako-epidemiologiske principper, der allerede tidligere har
vaeret anvendt i Sundhedsstyrelsen i 2016 og i Sundhedsdatastyrelsen i 2017 [38][36]. Den venstreforskydning vil dog kun kunne forventes,
safremt det ikke hidtil har vaeret kutyme blandt laegerne at fglge op pa en ivaerksat opioidbehandling og fa den stoppet, hvis den ikke lzengere
er indiceret eller tales. Hvorvidt antallet af personer i langvarig opioidbehandling kan reduceres som et resultat af implementering af
retningslinjerne, vil afhaenge af, om en systematisk opfalgning vil synliggare, at en stgrre andel af langtidsbrugere af opioider ikke har en
positiv effekt af behandlingen.

Datakilder

Journalaudits og data fra Leegemiddelstatistikregisteret.
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10 - Bilag 5: Opdatering og videre forskning

Videre forskning

Denne retningslinje har klarlagt, at den eksisterende videnskabelige litteratur pa omradet er szerdeles sparsom. Der foreligger ingen studier,
der har undersggt effekten af systematisk opfglgning af patienter, som er i behandling med eller som saettes i behandling med opioider. Da
ressourceforbruget i forbindelse med opfglgning af en i gvrigt ukompliceret opioidbehandling af en stabil kronisk smertetilstand kan vaere
stort, hvis der forlanges (for) hyppig opfalgning, bar et sddant forlangende vaere evidensbaseret. Pa baggrund af diskussion i arbejdsgruppen
foreslas derfor, at systematisk opfalgning gares til genstand for fremtidig forskning af bade kvalitativ og kvantitativ art.

Opdatering
Retningslinjen vil blive opdateret, nar der foreligger forskningsresultater indenfor omradet, tidligst om 3 ar.
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11 - Bilag 6: Beskrivelse af anvendt metode

Den anvendte graduering af evidensens kvalitet og anbefalingsstyrke baserer sig pa GRADE (Grading of Recommendations Assessment,
Development and Evaluation). Se ogsa: http://www.gradeworkinggroup.org

Sundhedsstyrelsen har udarbejdet en metodehandbog for nationale kliniske retningslinjer som kan tilgas via www.sst.dk. Metodehandbogen

indeholder en beskrivelse af den metodiske tilgang og processen for udarbejdelse af evidensbasererede nationale kliniske retningslinjer, og
arbejdsgruppen har fulgt denne metodiske tilgang og proces.
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12 - Bilag 7: Fokuserede spgrgsmal

Fokuseret spgrgsmal 1: Systematisk opfglgning af patienter med non-maligne smerter, der starter behandling med opioider

Bgr opioid-naive patienter, som starter behandling med opioider mod non-maligne smerter, tilbydes en systematisk opfglgning af
behandlingen med intervaller pa fa dage til fa uger efter behandlingsstart, uanset om behandlingen forventes at vare kortere eller laengere tid
end 4 uger?

Population
Opioid-naive patienter =18 ar med non-maligne smerter som behandles med opioider i op til 3 maneder efter udskrivelse fra hospital,

opstartet i privatklinikker eller almen praksis.

Intervention
Systematisk opfglgning med intervaller pa fa dage til fa uger af opioid-behandling iveerksat til opioid-naive patienter.

Sammenligning
Ikke-systematisk opfglgning af opioid-behandling ivaerksat til opioid-naive patienter.

Outcomes Tidsramme Kritisk/Vigtigt
Fysisk funktion 2 uger - 3 maneder Kritisk
Smerter 2 uger - 3 maneder Kritisk
Alvorlige skadevirkninger 2 uger - 3 maneder Kritisk
Helbredsrelateret livskvalitet 2 uger - 3 maneder Vigtigt
Ikke-dgdelig overdosis 2 uger - 3 maneder Vigtigt
Depression 2 uger - 3 maneder Vigtigt
Psykisk afhaengighed Op til 3 maneder Vigtigt

Fokuseret spgrgsmal 2: Systematisk opfalgning af patienter med kroniske non-maligne smerter i stabil opioidbehandling
Bar patienter med kroniske, non-maligne, stabile smerter i opioidbehandling udover 4 uger, tilbydes en systematisk opfglgning af
opioidbehandlingen med intervaller pa 1-3 maneder?

Population
Patienter >18 ar med kroniske non-maligne smerter.

Intervention
Systematisk opfglgning med interval pa 1-3 maneder af opioidbehandling ved varighed udover 4 uger.

Sammenligning
Ikke-systematisk opfglgning af patienter i opioidbehandling udover 4 uger.
QOutcome | Tidsramme | Kritisk/Vigtig
Fysisk funktion 4 uger - 12 maneder Kritisk
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Outcome Tidsramme Kritisk/Vigtig
Smerter 4 uger - 12 maneder Kritisk
Alvorlige skadevirkninger 4 uger - 12 maneder Kritisk
Helbredrelateret livskvalitet 4 uger - 12 maneder Vigtig
Ikke-dadelig overdosis 4 uger - 12 maneder Vigtig
Depression 4 uger - 12 maneder Vigtig
Psykisk afhaengighed 4 uger - 12 maneder Vigtig

Fokukeret spgrgsmal 3: Systematisk opfalgning af patienter i opioidbehandling med behov for dosisjustering

Bgr patienter med kroniske, non-maligne smerter i opioidbehandling udover 4 uger, som har behov for dosisjustering pa grund af en nyopstaet
smerteproblematik og/eller andringer i den eksisterende smertetilstand og/eller udvikling af bivirkninger, tilbydes en systematisk opfglgning
af opioidbehandlingen med intervaller pa 1-2 uger?

Population
Patienter =18 ar med kroniske, non-maligne smerter i opioid behandling med behov for dosis justering pga. nyopstaet smerteproblematik

eller udvikling af bivirkninger.

Intervention
Systematisk opfglgning af en eksisterende opioidbehandling udover 4 uger, hvor der er foretaget dosisjusteringer med intervaller pa 1-2 uger,
pga. akut forvaerring oveni de kronisk stabile smerter.

Sammenligning
Ikke-systematisk opfglgning af patienter i opioidbehandling udover 4 uger, hvor der er foretaget dosisjusteringer, pga. akut forveerring oveni
de kronisk stabile smerter.

Outcome | Tidsramme | Kritisk/vigtig
Fysisk funktion 4 uger - 12 maneder Kritisk
Smerter 4 uger - 12 maneder Kritisk
Alvorlige bivirkninger 4 uger - 12 maneder Kritisk
Helbredsrelateret livskvalitet 4 uger - 12 maneder Vigtig
Ikke-dgdelig overdosis 4 uger - 12 maneder Vigtig
Depression 4 uger - 12 maneder Vigtig
Psykisk afhaengighed 4 uger - 12 maneder Vigtig
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13 - Bilag 8: 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 vaere steerk eller svag/betinget. Ved evidens
veelges en af fglgende fire typer af anbefalinger

Staerk anbefaling for (Gran)

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 gnske den anbefalede intervention

Ordlyd: Giv/brug/anvend...

Fglgende vil traekke i retning af en staerk anbefaling for:

Hgij eller moderat tiltro til de estimerede effekter.

Stor gavnlig effekt og ingen eller fa skadevirkninger.

Patienternes veerdier og praeferencer 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 staerk anbefaling imod, nar der er der er hgj tiltro til, der viser, at de samlede ulemper er klart stgrre end fordelene. Det samme
geelder, hvis der er stor tiltro til, at en intervention er nytteslgs.

Ordlyd: Giv ikke/brug ikke/anvend ikke/undlad at...

Folgende vil traekke i retning af en staerk 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 vaerdier og praeferencer er velkendte og ensartede imod interventionen.
Implikationer:

De fleste patienter vurderes ikke at ville gnske interventionen.
Klinikeren vil meget sjaeldent tilbyde interventionen.

Svag anbefaling for (Gul)

Der gives en svag anbefaling for intervention en, nér det vurderes, at fordelene ved interventionen er marginalt stgrre end ulemperne, eller
den tilgaengelige 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...
Falgende 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 praeferencer og veerdier vurderes at variere vaesentligt, eller de er ukendte.
Implikationer:

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 veerdier og praeferencer.
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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 hgij tiltro til de estimerede effekter. Den svage anbefaling imod, anvendes ogsa hvor der er stzerk evidens for bade gavnlige og
skadelige virkninger, men hvor balancen mellem dem er vanskelig at afgare.

Ordlyd: Anvend kun ... efter ngje overvejelse, da den gavnlige effekt er usikker og/eller lille, og der er dokumenterede skadevirkninger sdsom...
Fglgende vil traekke 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 vaere marginalt stgrre end den gavnlige effekt.
Patienternes praeferencer 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 vaerdier og praeferencer.

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 veere 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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14 - Bilag 9: Sggebeskrivelse
S@GEBESKRIVELSE

Litteratursggning til denne kliniske retningslinje er foretaget i henhold til Metodehandbogen for udarbejdelse af nationale kliniske
retningslinjer. Databaserne er udvalgt til segning efter nationale kliniske retningslinjer som defineret i Metodehandbogen.

Der er foretaget tre systematiske sggninger:

1) en sggning efter kliniske retningslinjer og guidelines (guidelines-sggningen) fra 2008 til april 2018;
2) en opfglgende s@gning efter sekundaerlitteratur (systematiske reviews og meta-analyser) fra 2008 til juli 2018 ;
3) en opfglgende s@gning efter supplerende primzerlitteratur til november 2018.

Sggningerne er foretaget ved sggespecialist Kirsten Birkefoss i samarbejde med fagkonsulenterne Lene Jarlbaek og Jette Hgjsted.

Sggeprotokollerne med sggestrategier for de enkelte databaser er tilgaengelige nedenfor under punktet Sggeprotokoller samt pa DASAIMs
hjemmeside.

Generelle sggetermer

Engelske: Opioids, analgesics
Danske: Opioider, analgetika

Norske: Opioider, analgetika

Svenske: Opioider, analgetika
Tysk: Opioide, analgetika

For de opfglgende sggninger er der sggt med individuelle sggetermer for hvert PICO-spgrgsmal. Se sggeprotokoller for de opfalgende
sggninger nedenfor under punktet Sggeprotokoller - eller pd DASAIMs hjemmeside for denne guideline:

Generelle sggekriterier

Publikationsar: 2008 - november 2018

Sprog: Engelsk, tysk, dansk, norsk og svensk

Dokumentyper: Guidelines, clinical guidelines, practical guidelines, MTV, systematiske reviews, metaanalyser, randomiserede studier,
kontrollerede kliniske studier, observationelle studier.

Guidelines sggningen

Den systematiske s@ggning efter kliniske retningslinjer, guidelines og MTV'er blev foretaget 25. april 2018 i fglgende informationskilder:
Guidelines International Network (G-I-N), NICE (UK), National Guideline Clearinghouse (USA), Scottish Intercollegiate Guidelines Network
(SIGN), CRD/HTA database, SBU (Sverige), Socialstyrelsen (Sverige), Helsedirektoratet (Norge), Folkehelseinstituttet (Norge), NHMRC
(Australien), Canada Medical Association (Canada), AWMF (Tyskland), de skandinaviske biblioteksdatabaser samt Medline og Embase.

Endvidere er hjemmesiderne for EFNS (EAN), British Pain Society, American Pain Association, Canadian Pain Society, European Pain
Federation, American Society of Anesthesiologists, European Society of Anaesthesiology (ESA) gennemsggt for guidelines.

De opfglgende sggninger

Sggning efter systematiske reviews og metaanalyser

Den opfglgende sggning efter systematiske reviews og meta-analyser blev foretaget 13. juli 2018. Der blev sggt i databaserne Medline,
Embase, Cinahl (Cochrane Reviews blev sggt via Medline og Embase). De tre PICOs blev samsggt.

Sggning efter primaere studier

Den supplerende sggning efter primaere studier blev foretaget 13.-29. november 2018 i databaserne Medline, Embase og Cinahl for
randomiserede og kontrollerede kliniske studier sdvel som observationelle studier. De tre PICOs blev samsggt for kroniske smerter. Der blev
desuden foretaget en szerskilt sggning for andre smerter end de kroniske til PICO 1.

Sggeprotokoller
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Sggeprotokoller kan tilgas her og pd DASAIMs hjemmeside:
e Guidelines
e Sekundeerlitteratur
e Primeerlitteratur

Flowcharts kan tilgas HER
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15 - Bilag 10: Evidensvurderinger

AGREE-vurderinger kan tilgas HER
AMSTAR-vurderinger kan tilgas HER
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16 - Bilag 11: Arbejdsgruppen og styregruppen

Arbejdsgruppen
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Styregruppe
Ved indledningen af dette arbejde blev der udnzevnt en mindre antal personer til at deltage i en styregruppe, hvis opgave var at planlaegge det
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Peer review og hgring
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e Radgivende Udvalg, Sundhedsstyrelsen

e Danske Regioner
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