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BAKGRUNN

12008 ble blareseptordningen endret slik at pasienter med langvarige sterke
smerter kunne fa forskrevet opioider pa bla resept. Formélet med studien var a
undersgke forskrivning av opioider pa bla resept, hvor stor andel av de
pasientene som startet med opioidbehandling pa bla resept som ble langvarige
brukere, og hvor mange pasienter som i 2018 fikk hgyere doser enn
bléreseptordningen tillater.

MATERIALE OG METODE
Data ble hentet fra Reseptregisteret. Personer som var 18 ar eller eldre som fikk

utlevert minst ett opioid pa blaresept mot langvarige sterke smerter i perioden
2008-18, ble inkludert.

RESULTATER

Antall pasienter som fikk opioider pa bla resept, gkte i studieperioden, og i
2018 var antallet 17 383. Av disse fikk 331 (1,9 %) forskrevet mer enn 300 mg
orale morfinekvivalenter per dag. Etter ni ar fikk fremdeles 48 % av pasientene
som startet med opioider i 2009, forskrevet opioider pa bla resept.

FORTOLKNING

En hgy andel av pasienter med langvarige sterke smerter som startet med
opioider pa bla resept, ble langvarige brukere. Flere pasienter fikk hayere doser
enn anbefalt.

Hovedfunn

Antall pasienter som far opioider pa bla resept, har gkt etter at
blareseptordningen i 2008 ble endret slik at pasienter med langvarige sterke
smerter kunne fa forskrevet opioider pa bla resept.

Av de som startet med opioider pa bla resept i 2009, fortsatte 48 % med
behandlingen i ni pafelgende ar.

Av 17 383 pasienter som fikk opioider pa bla resept i 2018, fikk 1,9 % hayere
doser enn det denne ordningen hadde satt som gvre tak.
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Opioider har veert brukt i &rhundrer som smertestillende legemiddel. De brukes
i behandling av sterke akutte smerter, men ogsa ved langvarige smerter. Nar
det gjelder langvarige smerter, hadde opioidene tidligere forst og fremst en
plass i behandling av sterke smerter i forbindelse med aktiv kreftsykdom. I
tillegg har opioidene en sentral plass i lindrende behandling ved livets slutt (1).

For ikke-kreftrelaterte smerter var det frem til 2008 bare pasienter med artrose
eller revmatoid artritt som fikk ikke-opioide smertestillende legemidler
innenfor blareseptordningen. I 2008 ble dette endret slik at alle pasienter med
sterke langvarige smerter kunne fa smertestillende legemidler pa bla resept.
Legemiddelverket opprettet en refusjonskode (-71) for denne ordningen som
kan brukes bade for ikke-kreftrelaterte og kreftrelaterte smertetilstander (2).

For vanedannende smertestillende legemidler som opioider og pregabalin ble
det innfert individuell refusjon etter § 3 i blareseptforskriften. Per i dag kan
fastleger, leger ved fastlegekontor og leger ved tverrfaglig smerteklinikk sgke
slik refusjon. Leger pa fastlegekontor fikk forst denne rettigheten i oktober
2016, men kan kun forskrive behandling tilsvarende en mengde opptil 100 mg
orale morfinekvivalenter per dag (3). Leger ved tverrfaglige smerteklinikker
kan sgke om mengder over dette, med et gvre tak pa 300 mg orale
morfinekvivalenter per dag. Dersom pasienten far forskrevet mer enn 300 orale
morfinekvivalenter, skal mengden som overstiger 300 mg ikke refunderes pa
bla resept (2).

@kende bruk av opioider ved langvarige smerter som ikke er kreftrelaterte, har
vaert fremmet som en mulig delforklaring pa opioidepidemien som pagar i USA
(4). Vi gnsket derfor & studere utviklingen i bruk av opioider etter at det ble
mulig & forskrive opioider ved langvarige sterke smerter i Norge. Spesifikt
gnsket vi & undersgke hvor mange pasienter som fikk forskrevet opioider pa bla
resept, hvor stor andel av de pasientene som fikk forskrevet opioider i 2009
som fortsatte med behandling over en nidrsperiode, og hvor stor andel av
pasientene som fikk forskrevet opioider mot langvarige sterke smerter pa bla
resept i 2018 som fikk hayere doser enn 300 mg orale morfinekvivalenter per
dag.

Materiale og metode

Folkehelseinstituttet har siden 1. januar 2014 drevet et nasjonalt reseptbasert
legemiddelregister (Reseptregisteret) som har mottatt informasjon om
reseptutleveringer fra alle apotek i Norge. Reseptregisteret inneholder
informasjon om alle legemidler som er forskrevet og utlevert til pasienter
utenfor institusjon.

I Reseptregisteret registreres legemiddelmengde som er utlevert i antall
definerte degndoser (DDD). Vi har beregnet hva en opioidmengde angitt i
antall definerte degndoser tilsvarer i milligram orale morfinekvivalenter (3, 5).
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Studiepopulasjon

Personer 18 ar og eldre som er registrert i Reseptregisteret, ble inkludert i
studien. I analysene har vi sett pa ulikheter mellom kjonn fordelt pa tre
aldersgrupper: 18—44 ar, 45—69 ar og 70+ ar.

Brukere

En person ble definert som bruker av et forskrevet opioid pa bla resept for
langvarige smerter et gitt ar dersom vedkommende var registrert i
Reseptregisteret med minst én blé resept med refusjonskode -71 pd opioid
(ATC-kode No2A) i lopet av aret. Andel (%) brukere ble definert som antall
brukere per 100 innbyggere i aktuell kjonns- og aldersgruppe.
Befolkningsgrunnlaget ble hentet fra Statistisk sentralbyra.

Langvarig bruk

For a studere hvor mange av pasientene som startet med opioider pa bla resept
som fortsatte & bruke opioider pa bla resept over tid, tok vi forst utgangspunkt i
alle pasienter som fikk sitt forste opioid pa bla resept i 2009 (dag 0). Disse
pasientene ble fulgt opp i ni pafelgende maleperioder av 365 dagers varighet.
Maleperiode 1 ble definert som dag 1—365, maleperiode 2 som dag 366—730,
0osv.

For hver maleperiode beregnet vi antall langvarige brukere, definert som
pasienter som fikk utlevert opioider pa bla resept minst én gang i lopet av alle
maleperioder til og med den aktuelle perioden. Vi beregnet ogsa andel
langvarige brukere i hver méleperiode. Andelen ble beregnet som antall
langvarige brukere i méleperioden dividert med det opprinnelige antallet nye
brukere som fikk opioider pa bla resept for forste gang i 2009 minus de som
ikke var i live ved slutten av en maleperiode. Vi ekskluderte pasienter som ikke
hadde fatt noen legemidler registrert i Reseptregisteret den aktuelle perioden,
fordi disse pasientene antageligvis er pa institusjon. Vi beregnet hvor stor andel
av de nye opioidbrukerne i 2009 som ble langvarige brukere, definert som opp
til ni ars langvarig bruk.

Mengder opioid

Mengde opioid i antall definerte degndoser utlevert for langvarige smerter pa
bla resept i hele 2018 ble omregnet til orale morfinekvivalenter per dag for hver
enkelt pasient. Tilsvarende beregning ble gjort for den totale mengden opioid
utlevert til disse pasientene i 2018 bade for hvite og bla resepter. 100 mg orale
morfinekvivalenter per dag tilsvarer 100 mg morfin, 2 000 mg kodein, 1

000 mg tramadol (ca. 7 depottabletter a 150 mg) eller 62,5 mg oksykodon.
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Resultater

Antall og andel brukere

Antall pasienter som fikk minst ett opioid pa bla resept gkte fra 5 568 i 2009 til
17 383 1 2018 (tabell 1). Gkningen var storst i de eldste aldersgruppene for bade
kvinner og menn. Det var omtrent dobbelt sa mange kvinner som menn som
fikk opioider pa bla resept uansett aldersgruppe. Nar vi tar hensyn til
befolkningsstarrelsen i de ulike aldersgruppene, far vi et mal for andelen
brukere av opioider pa bla resept (prevalensen) (figur 1). I 2009 fikk 0,15 % av
befolkningen minst ett opioid pa bla resept, mens andelen gkte til 0,41 % i
2018.

Tabell 1

Antall personer som fikk minst ett opioid (ATC-kode No2A) for langvarige sterke
smerter forskrevet pa bla resept. Alle personer er 18 ar og eldre.

2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015 2016 2017 2018
Menn
18-44 363 412 434 444 450 449 460 506 787 844
45-69 1151 1423 1543 1673 1835 1939 2 2237 3184 3380
038
70+ 389 479 545 596 628 674 745 881 1387 1498
Totalt 1 2314 2522 2713 2913 3 3 3624 5358 5722
903 062 243
Kvinner
18-44 599 674 725 754 776 792 838 915 1503 1644
45-69 1748 2132 2326 2 2745 2 3 3416 5025 5505
548 875 068
70+ 1318 1688 1839 1991 2197 2 2 2738 4247 4512
276 477
Totalt 3 4494 4890 5 5718 5 6 7069 10775 11661
665 293 943 383
Nye brukere 2518 2133 1925 1 2051 1835 2 2514 6813 3894
880 019
Totalt 5 6808 7412 8 8631 9 9 10693 16133 17383
568 006 005 626
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Figur 1 Andel (%) av befolkningen som fikk minst ett opioid (N02A) med
refusjonskode -71 (kroniske sterke smerter) pa bla resept i perioden 2009-18, fordelt
pa kjonn og aldersgrupper.

Det var en gradvis gkning frem til 2016, men seerlig i 2017 var gkningen
markant (figur 1). I 2018 var den arlige gkningen igjen nesten pa samme niva
som for 2016. I 2018 fikk 0,55 % av alle kvinner i befolkningen over 18 ar
opioider pa bla resept for langvarig sterke smerter, mens tilsvarende andel for
menn var 0,27 %. Disse kjonnsforskjellene ble pavist i alle aldersgrupper. I
2018 var andelen brukere av opioider for kvinner henholdsvis 0,18 % i alderen
18—44 ar, 0,68 % i alderen 45—69 ar og 1,24 % i alderen 70+ ar. Opioidene med
flest brukere pa bla resept (-71) i 2018 var i rekkefelge: buprenorfin, tramadol
og oksykodon. I 2009 var rekkefalgen: buprenorfin, oksykodon og tramadol.

Langtidsbrukere

Figur 2 viser hvor stor andel av nye brukere av opioid pa bla resept (-71) i 2009
som fortsatte med dette hvert ar i ni pafelgende ar. Etter ni ar fikk fremdeles
48 % av pasientene (begge kjonn samlet) opioider pa bl resept. Andelen var
litt hoyere blant kvinner enn blant menn. Dette gjelder sarlig i den yngste og
den eldste aldersgruppen. Andelen som fortsatte med opioider over ni ar, var
starst for kvinner i den yngste aldersgruppen (53 %), mens tilsvarende andel
for menn var 45 %. De eldste mennene hadde den laveste andelen
langtidsbrukere: 32 % fortsatte i ni ar, sammenlignet med 44 % for de eldste
kvinnene.
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Figur 2 Andel (%) av pasienter som fikk sitt farste opioid pa bla resept (-71) i 2009 og
som fortsatte & f4 minst ett opioid pa bla resept i hvert av opptil ni pafelgende ar,
fordelt pa kjonn og aldersgrupper.

Starre mengder enn anbefalt

I 2018 fikk 17 383 pasienter utlevert opioider pa bla resept ved langvarige
sterke smerter. Det var 331 pasienter som fikk mer enn 300 mg orale
morfinekvivalenter per dag pa bla resept, og blant disse var 169 (51 %) kvinner.
Gjennomsnittlig alder var 56 ar. Av dem som fikk opioider for langvarige
smerter i 2018, fikk 1,9 % forskrevet hayere doser enn 300 mg orale
morfinekvivalenter per dag.

Tilsvarende beregning ble gjennomfort for total opioidmengde utlevert til
pasientene som hadde fatt opioider pa bla resept for langvarige sterke smerter,
uavhengig av om de hadde fatt opioidene pa hvit eller bla resept. Basert pa
totalt utlevert opioidmengde var det 631 pasienter (3,8 %) som hadde fatt
hgyere doser enn 300 mg orale morfinekvivalenter per dag.

Diskusjon

Etter at refusjonsordningen ble innfert i 2008, har det vert gkning i antall
pasienter som har fatt opioider pa bla resept for langvarige sterke smerter —
béade blant kvinner og menn. I 2018 var dette tallet 17 383 pasienter, noe som
tilsvarer 0,41 % av den voksne befolkningen. Hayere doser enn maksgrensen
som er satt i blareseptforskriften, ble utlevert til 1,9 % av opioidbrukerne. En
hoy andel (48 %) pasienter med langvarige sterke smerter som startet med
opioider pa bla resept, ble langvarige brukere.

Andelen som far opioider pa bla resept for langvarige sterke smerter, oker med
alderen, slik den ogsa gjor for andre smertestillende legemidler i den generelle
befolkningen (6). Dette er ikke uventet, siden forekomsten av mange
smertetilstander gker med alderen (7). Vi observerte omtrent dobbelt s& mange
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kvinner som menn som bruker opioider mot langvarige smerter. Dette var
heller ikke uventet, ettersom kvinner i stgrre grad enn menn oppgir 4 ha
langvarige smerter (7).

I 2017 var det en markert gkning i andelen som fikk opioider mot langvarige
smerter pa bla resept i alle aldersgrupper. Dette kan ses i sammenheng med at
fastleger i 2016 fikk mulighet til 4 forskrive opioider pa bla resept. Denne sterke
gkningen fortsatte ikke i 2018, s innferingen av forskrivningsendringen ser
ikke ut til & ha medfert en fortsatt kraftig ekning i antall pasienter som far
forskrevet opioider pa bla resept. Dette kan tyde pé at fastlegene hadde en del
pasienter til behandling med opioider for langvarige smerter som de ikke hadde
henvist til spesialist, og som de fra 2016 selv fikk mulighet til & overfore til
opioidbehandling pa bla resept.

En hgy andel av dem som starter med opioider for langvarige sterke smerter,
blir langvarige brukere. 48 % av dem som startet i 2009 fortsatte med opioider
ini pafelgende ar. Gitt at smertene er langvarige, er det kanskje ikke sa
overraskende at det er mange som fortsetter a bruke opioider over lang tid. Det
er kanskje likevel grunn til 4 sette spersmalstegn ved den observerte varigheten
av behandlingen. Det er reist tvil om hvor god effekt langvarig behandling med
opioider har pd smertelindring (1, 8). Samtidig vet vi at langvarig opioidbruk
kan fare til gkt risiko for negative effekter, som for eksempel utvikling av
avhengighetssyndrom, gkt risiko for fall og negativ pavirkning av kognitiv
funksjon (9—12). Sett i lys av dette er det foruroligende at s mange blir
langtidsbrukere av opioider.

300 mg morfinekvivalenter per dag er taket for forskrivning av opioider pa bla
resept for langvarige sterke smerter. Denne grensen er satt sveert hoyt, og det er
diskusjon i fagmiljeet om den maksimale daglige dosen skal ligge pa dette
nivaet. I 2018 fikk 331 pasienter utlevert opioidmengder som tilsvarer en
gjennomsnittlig daglig dose pa over 300 mg morfinekvivalenter pa bla resept,
mens antallet gkte til 631 pasienter nér vi inkluderte samlet mengde opioider
pa bade bla og hvit resept. Antallet pasienter er altsa ikke s& hgyt, men disse far
hoyere doser enn det som var forutsetningen for a fa opioid pa bla resept, og
dosene kan vare urovekkende med hensyn til utvikling av avhengighet og
bivirkninger.

Selv om vi har observert en gkning i antall og andel pasienter som fikk opioider

for langvarige sterke smerter, er det viktig & nevne at det ikke har vart en

okning i totalt antall pasienter som fikk opioider i den norske befolkningen som
helhet (13).

Begrensninger

Reseptregisteret inneholder opplysninger om opioider som forskrives pa resept
og som utleveres fra apotek til hjemmeboende pasienter. Opioider som
pasienter far pa sykehus eller sykehjem, blir ikke registrert pa individniva i
Reseptregisteret. Dette kan medfere underestimering av antall og andel
opioidbrukere.

Vi har gatt ut fra at dersom en pasient henter ut et legemiddel fra apotek, blir
dette legemiddelet ogsa brukt. Dersom pasienten likevel ikke bruker
legemiddelet, kan vi ha overestimert antall pasienter som har brukt opioider pa
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bla resept for langvarige smerter. P4 den annen side vet vi ikke om pasienten
har delt med flere eller solgt til andre, hvilket vil medfere en underestimering
av antall brukere.

Konklusjon

I 2018 fikk 17 383 pasienter opioider pa bla resept. Av disse fikk 331 pasienter
utlevert hayere doser enn anbefalt. Antall pasienter er altsa ikke sa hoyt, men
dosene disse pasientene bruker, gir grunn til bekymring. Dette er pasienter som
kan ha utviklet avhengighet og som kan ha behov for behandling av spesialister
i rusmedisin.

Artikkelen er fagfellevurdert.
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