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Sjukvardens anvandning av medicinska opioider skiljer
sig radikalt i olika delar av varlden. I vissa lander dor
manniskor i onddiga plagor pa grund av en proble-
matisk underanvindning av opioider. I andra delar
av virlden, inte minst i USA, har 6verforskrivning
av medicinska opioider utlost en folkhalsokatastrof
- den omtalade opioidkrisen eller opioidepidemin
[1]. Denna paradox illustrerar opioidernas tveegga-
de egenskaper och att det 4r nédvandigt att undvika
bade den 6verdrivna opioidradslans och opiocentris-
mens diken [2,3].

Det saknas vetenskapligt stod for att langvarig
opioidbehandling ar effektiv och sidker vid langvarig
icke-cancerrelaterad smarta. Studier har snarare vi-
sat att utdragen opioidbehandling (6verstigande tre
manader) saknar férdelar och leder till biverkningar
[4, 5]. European Pain Federation (EFIC) har publicerat
European clinical practice recommendations, som in-
kluderar rekommendationen att opioider inte ska an-
viandas vid priméra langvariga smarttillstand sasom
fibromyalgi, irritabel tarm, primar muskuloskeletal
smarta, migran och spanningshuvudvark [3].Pa grund
av en negativ nytta-riskbalans bor siledes lingvarig
icke-cancerrelaterad smarta som regel inte behandlas
med opioider [6].1 de fall opioider &nda bedoms gynn-
samma att anvinda bor doserna hallas laga (helst <50
mg, och definitivt <100 mg orala morfinekvivalenter
perdygn) [7].Det ar av stor vikt att beakta forekomsten
av psykiatrisk samsjuklighet vid opioidbehandling
vid langvarig smérta pa grund av risk for olycksfalls-
forgiftningar (6verdoser) och suicid [8]. Risken att ut-
veckla ett allvarligt opioidbrukssyndrom ska inte hel-
ler underskattas [7], och dven har ar psykiatrisk sam-
sjuklighet som depression en vilkand riskfaktor [9].

HUVUDBUDSKAP

e Langvarig forskrivning av opioidlakemedel &r en kom-
plex klinisk situation dar indikationen langvarig icke-ma-
lign smarta ar mindre 6nskvard men anda forekommer.

o Problematisk anvandning av opioider eller utvecklan-
de av opioidbrukssyndrom férekommer i populationen.

o Nedtrappning med planerat stod och uppfoljning ar en
medicinsk intervention som bor dvervagas .

o Potentiella fordelar inkluderar 6kad patientsakerhet,
reversering av biverkningar och en forbattrad helhets-
situation.

@ Risker inkluderar akuta och langvariga abstinenssym-
tom samt forsamrad psykisk halsa.

Opioider ska inte anviandas som behandling av lang-
varig icke-malign smaérta hos barn och ungdomar [10].

Denna artikel utgar fran en dterkommande klinisk
situation, namligen moétet med en patient med lang-
varig smérta som anvant opioider under lang tid. Det
allra bésta &r forstas att undvika att hamna i denna
situation, men givet att man har ansvar for en sadan
patient, hur boér man agera som férskrivare? Aven om

»I smartvarden far vi dterkommande
fragor om lingvariga behandlingar
med opioidlikemedel och hur kollegan
som arvt’ patienten ska agera.«

den ursprungliga indikationen for forskrivningen
enligt dagens kunskapslage var felaktig, kvarstar det
faktum att patienten har fatt opioider férskrivna av
sjukvarden under flera ar och kanske decennier. Det-
ta kan inte goras ogjort. Sjukvarden har varit delaktig
iatt exponera individen for ett beroendeframkallande
preparat. I smartvarden far vi dterkommande fragor
om langvariga behandlingar med opioidlikemedel
och hur kollegan som »drvt« patienten ska agera. Syf-
tet med artikeln &r att ge en 6versikt av denna kliniska
situation och diskutera nedtrappningens potentiella
for- och nackdelar. Men innan frigan om nedtrapp-
ning adresseras maste nagot sigas om granslandet
mellan smért- och beroendemedicin.

Grénslandet mellan smért- och beroendemedicin

Cirka en tredjedel av de patienter som remitteras
till specialiserad smaértvard i Sverige behandlas med
opioider pa indikationen lingvarig smaérta [11, 12].
Forskning och klinisk erfarenhet talar for att detta ar
en heterogen grupp av patienter. Mdtningar av pre-
valens talar for att var tionde patient i denna popula-
tion utvecklat ett opioidbrukssyndrom, och uppskatt-
ningsvis var tredje har ett problematiskt bruk [13, 14].
Det betyder inte att alla dessa patienter kan betraktas
som beroende eller »problematiska« i beroendemedi-
cinsk bemirkelse. Forfattarnas kliniska erfarenhet
stricker sig fran a ena sidan patienter med tidigare
heroinberoende som pa helt felaktiga grunder ordi-
nerats hog dos fentanylplaster till, & andra sidan, pa-
tienter som under decennier anvant en lag dos kodein
utan att nagonsin avvika fran given ordination - och
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allt diremellan. Langvarig anvindning av medicinska
opioider bor siledes inte utlosa en stereotyp respons
fran sjukvardspersonalen. Inte sillan upplever dock
patienter att de blivit stigmatiserade [15]. Samtidigt
behover det finnas en beredskap for att problema-
tiskt bruk eller utvecklat opioidbrukssyndrom kan
foreligga hos individer i denna grupp. I moétet med
den enskilda patienten finns god anledning att fra-
ga sig om patienten skulle kunna ma battre och ha
en hogre livskvalitet utan opioidbehandling, oavsett
dos. De flesta patienterna i gruppen har inte utveck-
lat ett opioidbrukssyndrom och kan vara »enkla« att
hjalpa. Det hdnder dock att patienter helt motsétter
sig en nedtrappning, samtidigt som forskrivaren be-
domer att det finns starka medicinska skil. En sidan
situation kan hanteras genom att lyssna pa patien-
tens onskemal och virdera dessa i forhallande till vil-
ka insatser varden kan erbjuda.I nédfall kan en force-
rad nedtrappning vara det enda varden kan erbjuda.
Att lata nedtrappningen i dessa fall ga langsamt och
med forutsigbarhet kan vara en mojlig viag framat.

Som ovan angetts uppskattas var tionde langtidsan-
vandare av medicinska opioider lida av »addiction«
[13,14] - en i engelsksprakig litteratur vanlig bendm-
ning som ungefar motsvarar ett svart opioidbruks-
syndrom enligt den amerikanska psykiatriska dia-
gnosmanualen DSM-5 [16]. Relationen mellan DSM-5,
ICD-10 och det gamla begreppet »addiction« askadlig-
gors schematiskt i Figur 1. Osdkerheten i statistiken
maste dock betonas, da prevalensen paverkas av vil-
ka matinstrument som anvands och vilka populatio-
ner som studeras. Det har dessutom linge papekats
att det inte ar helt okomplicerat att tillampa tradi-
tionell beroendemedicinsk terminologi pa patien-
ter med langvarig smairta som av sjukvarden blivit
forskrivna opioider pa grund av ett upplevt behov av
smartlindring [17]. Patienter som utvecklar ett bero-
ende av forskrivna medicinska opioider skiljer sig pa
gruppniva fran personer med beroende avillegala opi-
oider i fraga om ett antal epidemiologiska och klinis-
ka faktorer (hogre grad av social stabilitet, ldgre grad
av annan droganviandning, ldgre grad av intravenos
anvindning) [18].A andra sidan &r det sannolikt att de
centralnervosa fysiologiska processerna ar likartade
[19]. Dessutom ar smart- och beloningssystemen inte-
grerade i varandra [20], och langvarig smarta ar i sig
forknippad med en betydande psykiatrisk samsjuk-
lighet [21]. Grdnslandet mellan smaért- och beroende-
medicin ar sidledes komplext, vilket dven illustreras
av det faktum att opioider med samma varunamn,
beredningsformer och styrkor som férskrivs av var-
den ar tillgdngliga pa den illegala marknaden.

Det har i litteraturen betonats att det hos patien-
ter med langvarig smarta verkar finnas en grazon
mellan a ena sidan fysiologiska féorandringar med to-
leransutveckling och abstinenssymtom (vilket alla
individer utvecklar, till storre eller mindre grad, ef-
ter en tids anvdndning av opioider) och a andra si-
dan ett opioidbrukssyndrom enligt beroendemedi-
cinska kriterier [22]. Denna grazon har i engelsk lit-
teratur benamnts pa olika satt: »complex persistant
dependence«, »protracted abstinence syndrome« el-
ler »refractory dependence on opioid analgesics« [22,
23]. Dessa bendmningar forsoker beskriva att det i
denna grazon finns patienter med lingvarig smaérta
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FIGUR 1. Opioidbrukssyndromet enligt DSM-5

Motsvarar ungefér diagnosen

Lindrigt - skadligt bruk av opioider (F11.1)
enligt ICD-10
Medelsvart Motsvarar ungefar diagnosen
I-opioidberoende (F11.2)
enligt ICD-10

Motsvarar ungefar
det gamla begreppet
»addiction«

» Schematisk relation mellan opioidbrukssyndrom enligt DSM-5, aktuella diagnoser enligt ICD-10
och det i engelsksprakig litteratur ofta forekommande begreppet »addiction«. Baserat pa [16, 40,

41]. Atergivet med tillstand fran Liber [42].

FIGUR 2.

Smartlindrande effekt

A

Smartlindring
Eufori

Hyperalgesi
Dysfori

Normalt

» Varje opioidintag ger i stunden smartlindring och 6kat vélbefinnande. Exponering for opioider
over tid kan dock bidra till ett forsamrat helhetsmaende aven om varje enskilt opioidintag upplevs
hjalpa. Att kommunicera denna krock av kortsiktiga effekter och langsiktig forsamring av symtom
innebar en avsevard utmaning nar fragan om nedtrappning tas upp med patienten. Bilden ar

baserad pa en figur av Ballantyne [43].

som vid nedtrappning av opioider mar och fungerar
samre, samtidigt som de inte »passar in« i beroende-
medicinska kategorier. Da ar det rimligt att fraga sig
om det ror sig om en adekvat medicinsk behandling
av smaérta eller om patienten utvecklat ett lindrigt
opioidbrukssyndrom med liten eller ingen inverkan
pa arbete, familj eller sociala funktioner forutom nar
opioiderna tas ifran dem. I sammanhanget bor pa-
pekas att abstinens kan vara akut (4-10 dagar) med
klassiska valkdnda symtom som dysfori, illamaende/
krakningar, diarré, tarar/snuva, gashud, stora pupiller,
svettningar och muskelvirk, vilket manga ganger kan
hanteras genom en anpassad nedtrappningstakt, men
att det ocksa finns en mer langvarig variant av absti-
nens som kan besvira patienten i aratal och leda till
att livet blir svarhanterligt utan opioider [22] - vilket
ovan fangas upp av orden »persistant«, »protractede«
och »refractory«. Effekten av kontinuerligt opioidin-
tag pa smarta och smaértkanslighet illustreras sche-
matiskt i Figur 2.
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Nedtrappning av opioider - nar och hur snabbt?

En systematisk oversikt av sju internationella rikt-
linjer for nedtrappning av medicinska opioider har
nyligen publicerats [24]. Nagra utvalda delar av slut-
satserna redovisas héir. Konsensus rader om att moj-
liga indikationer fér nedtrappning kan vara utebli-
ven/osdker smartlindrande effekt, utebliven/osdker
paverkan pa funktion, beroendeproblematik eller att
den kliniska bilden domineras av biverkningar. Hoga
doser opioider, ofta definierat som mer 4n 90-100 mg
orala morfinekvivalenter per dygn, eller samforskriv-
ning med exempelvis bensodiazepiner kan ocksa vara
moijliga indikationer att inleda nedtrappning av opi-
oiderna. Om en nedtrappning paborjas rader konsen-
sus om att detta ska ske langsamt, vilket i 6 av de 7
riktlinjerna definieras som 5-10 procent minskning
av ursprungsdosen var eller varannan vecka. Det bor
dock papekas att evidensen for en viss nedtrappnings-
takt ar begriansad. Det viktigaste ar att individualisera
nedtrappningstakten [7] i samrad med patienten. Det
finns ocksa en utbredd konsensus om att besvirande
abstinens bor féranleda att man saktar ned eller pau-
sar nedtrappningen. Den huvudsakliga metoden for
att hantera abstinenssymtom éar reglering av opioid-
dosen. Det kan innebdra att ga langsammare fram
inedtrappningen, men ocksd att ga snabbare fram
om abstinenssymtomen ar besviarande och nedtrapp-
ningen &r néra slutet, for att pa sa satt forkorta perio-
den med abstinens.

Nytta med nedtrappning

En nedtrappning av opioider har fordelen att bi-
verkningar utlosta av opioiderna kan forsvinna.
Patientsdkerheten okar nér risken for allvarliga han-
delser som beroendeutveckling eller 6verdos minskar.
Opioider har manga olika biverkningar, vilka diskute-
ras i grundliggande lirobocker men ocksa har listats
nyligen i Lakartidningen [2]. Nedtrappning av opioider
kan siledes leda till exempelvis forbattrad tarmfunk-
tion, minskad trotthet, minskad risk for andningsde-
pression, forbattrad kognitiv funktion, reversering av
opioidinducerad hypogonadism (testosteron respek-
tive ostradiol) [25] och minskad muntorrhet. Det ar var
kliniska erfarenhet att patienterna i ménga fall inte
har insett hur mycket biverkningar de haft av sin opi-
oidbehandling forrdn opioiderna ar utsatta.

En mojlig paradoxal effekt av opioidnedtrappning
kan vara en forbéttrad smaértsituation. Om detta
sker kan det tolkas som en reversering av fenomenet
opioidinducerad hyperalgesi. Evidensen for detta fe-
nomen kommer mest fran djurforsok, och hos mén-
niska har det framfor allt studerats inom den post-
operativa varden efter remifentanilbaserad anestesi
[26]. Det har visats att smartintensiteten pa gruppniva
inte tycks forvirras efter utsdttning av opioider och
att den kanske till och med kan minska [27]. Den sena-
re studien bor tolkas med forsiktighet, inte minst pa
grund av risken for selektionsbias. Icke desto mind-
re slar amerikanska CDC (Centers for Disease Con-
trol and Prevention) fast att frivillig nedtrappning av
opioider for de flesta patienter leder till oférdndrad el-
ler till och med forbattrad funktion och psykiskt ma-
ende, samtidigt som smaértintensiteten ofta ar of6r-
dndrad eller till och med kan minska [7]. Ett annat satt
att se pa en smartminskning dr mojligheten att ge-

nomgangen nedtrappning innebar att patienten inte
langre forsitts i ett smartokande abstinenstillstand
flera ganger dagligen. Om diremot tdtt upprepa-
de abstinensbesvir (vilket inkluderar mer sméirta)
hanteras av individen med extra opioidintag sa riske-
rar beteendet att utveckla eller befésta ett beroende-
syndrom genom negativ férstarkning.

Risker med nedtrappning

Den risk som bade patient och sjukvirdspersonal
instinktivt forst kommer att tdnka pa ar att smaérta
kan 6ka och/eller att funktionen kan minska. Manga
patienter som boérjar trappa ned opioider upplever
en Okad smartintensitet, och di ar det latt héant att
bade patient och sjukvirdspersonal tar detta som
ett »bevis« for ett underliggande behov av opioid-
behandling [28]. Det ar dock viktigt att komma ihag
att abstinens i sig ar smartsam [23]. Okad smaérta
under nedtrappning kan darfor ses som en normal
fysiologisk reaktion. Upplevelsen behéver motas

»En mojlig paradoxal effekt av opioid-
nedtrappning kan vara en forbéttrad
smirtsituation. Om detta sker kan det
tolkas som en reversering av fenome-
net opioidinducerad hyperalgesi...«

med intresse och empati fran vardgivarens sida och
forklaras som forvantad och inte tillmétas for stor
betydelse. Aven patienter med 6kad smérta under
nedtrappningen kan lyckas att na dosreduktion eller
total utséttning i studier [29]. Var erfarenhet ar den-
samma, och med regelbundet stéd fran sjukskoters-
ka kan patienter komma 6ver den troskel som 6kad
smarta i abstinensfasen kan innebéra. Abstinenssym-
tom kan ofta hanteras framgangsrikt med st6d fran
varden med en nedtrappningsplan dir opioiderna
ges ilangverkande beredning for att undvika faser av
abstinens. En justering av nedtrappningstakten kan
ocksa vara till hjalp,da bade langsammare (framst ini-
tialt) eller snabbare (mot slutet) takt kan minska eller
forkorta tiden med abstinenssymtom. Andra likeme-
del att anvanda vid abstinensbesvar kan vara NSAID
vid muskular vérk eller icke beroendeframkallande
sederande preparat (antihistaminer eller alimema-
zin) vid behandling av 6kad oro och tillfilliga somn-
storningar.

Det finns studier som patalar att nedtrappning av
opioider ar forknippad med risker for den psykis-
ka hélsan, till exempel i form av depressivitet, ang-
est eller till och med suicidférsok/suicid [30, 31]. Det
kan &dven finnas en risk att patienten dvergar till att
anvinda illegala opioider i stillet. Nedtrappning in-
troducerar siledes nya risker som vardpersonalen be-
hover vara medveten om [32]. Den amerikanska lake-
medelsmyndigheten utfirdade 2019 en varning om
att patienter kommit till allvarlig skada vid abrupt ut-
sittning eller forcerad/alltfér snabb nedtrappning av
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opioider [33]. Nedtrappning av opioider efter en lang
tids anvindning bor ses som en medicinsk interven-
tion, och som saddan har den risker. Samtidigt bety-
der inte detta att man principiellt ska avsta fran ned-
trappning. Vardpersonal behover vara medveten om
dessa risker och folja upp hur nedtrappningen forl6-
per. En initialt tat och for patienten forutsédgbar kon-
takt med varden 6kar motivationen och minskar ris-
ken for att kdnna sig 6vergiven samt bidrar till 6kad
patientsdkerhet.

Klinisk virdering av nytta och risk med nedtrappning

I en kvalitativ studie beskrev patienterna sin uppfatt-
ning av nedtrappningen pa fyra olika sitt: »vilmaen-
de«, »motstandskraftig«, »overlevande« och »stressad«
[29]. Dessa bendmningar motsvarar vil forfattarnas
kliniska erfarenhet. Enkelt uttryckt: en del patienter
mar mycket bittre utan opioider, andra mar unge-
far likadant och »star ut« mer eller mindre bra, med-
an andra mar mycket daligt. I vissa fall ar det uppen-
bart att opioiderna inte kan trappas ut utan betydan-
de paverkan pa individens aktivitetsniva, och det kan
da finnas goda pragmatiska skal att lata patienten sta
kvar pa en kontrollerad och stabil opioidbehandling.
Forsok till nedtrappning av opioider, med en samtidig
beredskap for ett heterogent utfall, kan vara ett sys-
tematiskt sitt att utvirdera indikationen for fortsatt
opioidbehandling men ocksa ett sétt att identifiera
utvecklade opioidbrukssyndrom [34].

Konsultation med beroendevard kan bli aktuell da
substansbrukssyndrom misstianks foreligga. I vis-
sa fall kan det 6vervigas om det behévs en langsik-
tig substitutionsbehandling, s k LARO (likemedels-
assisterad rehabilitering vid opioidberoende). Sadan
behandling innebér dock i praktiken en ofta mangarig
daglig medicinering med langverkande opioider, i all-
manhet kombinationspreparatet buprenorfin-nalox-
on,i kombination med aterfallsférebyggande insatser
och forebyggande av annan substansproblematik. Se-
dan nagra ar tillbaka &r det i Sverige bade mojligt och
etablerat att vid behov erbjuda sidan behandling d&ven
till personer som inte har utvecklat beroende avseen-
de traditionella illegala opioider sisom heroin [35].
Aven beroendevarden stills infoér frigan att trappa
ned eller inte och, om inte, att 6verviga LARO [34, 36].
Patienter med langvarigt bruk av medicinska opioider
utgor inte en homogen population [23], vilket innebar
att forskrivaren inte bor anta en stereotyp installning
kring beslut om nedtrappning. Patientens sjukdoms-
bild och livssituation kan ocksa dndras 6ver tid, varfor
bedémningen av nedtrappning behéver upprepas,och
analysen kan leda till olika beslut vid olika tidpunkter.
Potentiella for- och nackdelar med en nedtrappning
listas i Tabell 1.

Vad ir en lyckad nedtrappning?
Om nedtrappning ska initieras, hur langt ska den
drivas? Vad ar ett lyckat resultat?

Allvarliga risker med opioider forefaller vara dos-
beroende, vilket f6r med sig att dossankning kan vara
ett rimligt mal att uppna. I en Cochrane-rapport fran
2017 som undersokte interventioner for opioidned-
trappning sattes en grans pa 50 procents dosreduk-
tion fran begynnelsedos som ett lyckat utfall [37]. Ett
lyckat utfall innefattar ocksa att patienten samtidigt
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TABELL 1. Nytta och risker med nedtrappning. For detaljer, se texten.

Nytta med nedtrappning

Risker med nedtrappning (framst vid
forcerad nedtrappning)

@ Forbattrad psykisk halsa och kognition
@ Okad eller bibehallen aktivitetsniva dver tid

@ Biverkningar utldsta av opioider kan reverseras

@ Forsamrad psykisk halsa
@ Sankt aktivitetsniva dver tid

@ Liten, men kand, risk for 6vergang till illegalt
inforskaffade opioider

@ Smartintensitet ar oforandrad eller kan
forbattras

@ Minskad exponering for opioider i populationen
minskar risk for utveckling av substansbruks-
syndrom och éverdos

kan uppratthalla eller rentav forbattra sin funktion i
vardagen.

Patienter som helt avslutat behandlingen ér, enligt
var kliniska erfarenhet, de som dr mest ndjda. Forskri-
vare bor darfor i mesta mojliga méan ha opioidfrihet
som mal. Aven nar opioidfrihet inte gar att ni kan en
minskning av dygnsdosen, helst till mindre 4n 50 mg
orala morfinekvivalenter [7], i sig vara positiv ur ett
patientsdkerhetsperspektiv.

Slutsats och framtida forskning

Opioidbehandling for langvarig smarta ska aterkom-
mande utvirderas med stéllningstagande till ned-
trappning. Nedtrappning bor betraktas som en medi-
cinsk intervention. Patientens medverkan, biverk-
ningsprofil och funktion i vardagen kan tala for eller
emot nedtrappningsforsok. Faktorer som starkt talar

»Nedtrappning bor betraktas som en
medicinsk intervention. Patientens
medverkan, biverkningsprofil och
funktion i vardagen kan tala for eller
emot nedtrappningsforsok.«

for rekommendation om nedtrappning ér biverkning-
ar som kan bero pa opioidintag, hoga doser, problema-
tiskt bruk eller utvecklande av opioidbrukssyndrom,
samtidig behandling med bensodiazepiner eller
alkohol6verkonsumtion. For framgéngsrik nedtrapp-
ning rekommenderas en tydlig, girna skriftlig, ned-
trappningsplan och regelbundet stéd fran varden dar
patientens egen motivation till nedtrappning lyfts
fram.

Vi emotser resultat fran Topio-studien (Tapering
of opioids) [38], en randomiserad kontrollerad stu-
die som startade i Lund 2018, utvidgades 2021 till att
dven inkludera Linkoping och Géteborg och avsluta-
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SUMMARY

To taper or not to taper opioids - that is the question

There is a lack of evidence for long-term opioid
treatment of chronic non-cancer pain. According to
European guidelines, opioids should not be used for
primary chronic pains. It is important to continuously
assess the benefits and harms of each opioid treatment
and, if indicated, discontinue it as early as possible

to prevent an adverse trajectory. Long-term opioid
treatment is a clinically complex situation in which the
issue of tapering (deprescribing) should be considered.
Tapering is a medical intervention that entails planned
support and close follow-up. Potential benefits include
increased safety, reversal of side effects, and an
improved overall situation. Risks include acute and
protracted withdrawal symptoms (including worsening
pain) and impaired mental health. Problematic use of
opioids (including opioid use disorder) occurs in this
population, but prescribers should avoid a stereotypical
and stigmatizing attitude.
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