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Standardisert avrusning ved blandingsmisbruk

BAKGRUNN Misbruksmgnsteret til pasienter innlagt til avrusning har de siste tidrene end-
ret seg fra i hovedsak bruk av ett rusmiddel til bruk av flere rusmidler samtidig. Kunnskaps-
grunnlaget for medikamentell behandling av blandingsmisbrukere er fortsatt mangelfullt.

MATERIALE OG METODE Undersgkelsen ble gjennomfgrt som en ikke-eksperimentell
kohortstudie med 284 blandingsmisbrukere ved Avgiftningsenheten ved Sgrlandet sykehus

i 2013. Behandlingstilnaermingen var standardisert og basert pa miljgterapi og symptomatisk
behandling av abstinenssymptomer med valproat og klonidin som sentrale medikamenter.

RESULTATER Tre firedeler av pasientene var menn og de hadde i gjennomsnitt brukt mer
enn tre ulike rusmidler. Gjennomsnittsalderen var 39 ar. 75 % av pasientene fullfgrte avrus-
ningsoppholdet, og for 95 % forlgp avrusningen uten komplikasjoner. | 89 % av pasientfor-
lgpene ble standard behandling fulgt. Vi fant en svak, men signifikant sammenheng mellom
behandlingsavbrudd og antall rusmidler brukt (OR = 1,42, p < 0,05). Av komplikasjoner fikk
1,1 % delirium tremens, 1,1 % epileptisk anfall og 1,4 % rusutlgst psykose. 2,1 % ble overflyt-
tet til somatisk og 1,4 % til psykiatrisk avdeling.

FORTOLKNING | denne studien fullfgrte vesentlig flere enn tidligere rapportert avrusningen,
og graden av komplikasjoner var lavere. Regimet som ble undersgkt kan pa grunn av gode

resultater og hgy grad av standardisert behandling vurderes som et sikkert behandlings-

alternativ i andre avrusningsavdelinger.

Rusmiddelavhengighet er en sykdom som gir
psykiske, fysiske og sosiale skader og ofte
har en progredierende utvikling og kronisk
karakter (1). Alkoholavhengighet og annen
rusmiddelavhengighet/misbruk er regnet for
a veere en av de viktigste arsakene til darlig
helse og rangeres som tredje viktigste arsak
til tapte friske leveér (2).

Forsvarlig avrusning er inngangsporten
til videre behandling av rusproblemet. En
avrusningsavdeling har tre grunnleggende
oppgaver: forsvarlig avrusning, kartlegging
og avklaring av status og motivering for
videre behandling. Frem til 1993, da lov om
sosiale tjenester kom, avruste man forst og
fremst alkoholavhengige middelaldrende
menn. Senere er alderen pa pasientene gatt
ned, og problematisk bruk av to eller flere
rusmidler samtidig (heretter kalt «blan-
dingsmisbruk»), for eksempel opioider og
benzodiazepiner, ses i dag hos opptil 80 %
av pasientene i en spesialisert avrusnings-
post (3). Kombinasjoner av rusmidler i rus-
bruksmensteret kompliserer avrusningen og
stiller nye krav til kunnskap om abstinens-
plagene som opptrer nar de forskjellige mid-
lene gar ut av kroppen.

Behandling ved en avrusningspost er
krevende béde nér det gjelder miljoterapien og
den medikamentelle behandlingen. De enkelt-
rusmidler som gir sterst ubehag og komplika-
sjoner ved avrusning er alkohol, opioider og
benzodiazepiner. For disse enkeltrusmidlene
er behandlingsanbefalingene gode (4—7). Der-
imot er kunnskapen om medikamentell avrus-
ning av pasienter med blandingsmisbruk man-
gelfull. Det finnes ingen metaanalyser eller
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kunnskapsoppsummeringer, kun noen fa en-
keltstudier (8—11).

Helsedirektoratets nasjonale faglige ret-
ningslinje for avrusning fra rusmidler og
vanedannende legemidler anbefaler at sam-
tidig avrusning av flere rusmidler gjennom-
fores i institusjon, men man unngir 4 ta
stilling til det medikamentelle behandlings-
regimet. I stedet har man valgt 4 omtale
abstinensbehandlingen av de vanligste rus-
midlene som kan gi komplisert avrusning
hver for seg i den nye veilederen (7).

Behandlingsalternativer

Prinsipielt benyttes to forskjellige metoder
for medikamentell avrusning av blandings-
misbruk. Den ene er gradvis nedtrapping
med benzodiazepiner og opioider. Den
andre er bruk av symptomdempende medi-
kamenter som ikke er involvert i avhengig-
hetsproblematikken.

1 symptomdempende strategier benytter
man fortrinnsvis antiepileptika og alfaadre-
nerge agonister som klonidin eller lofexidin
(8, 12, 13). En fordel med disse medikamen-
tene er at de ikke medferer toleranseutvik-
ling og ikke har avhengighetspotensial. Ben-
zodiazepiner forekommer hyppig som en
del av misbruksmensteret. Bruk av benzo-
diazepiner 1 avrusningssammenheng kan
tenkes & bidra til aktivering av russuget og
kan ogsa by pa utfordringer i samarbeidet
med pasientene omkring dosering og sepo-
nering.

Fordelen med en benzodiazepin- og opioid-
fri avrusning er at man unngar disse stoffenes
avhengighets- og misbruksfare, unngar medi-

Frode Dunsaed*

dunsad@gmail.com

Avdeling for rus- og avhengighetsbehandling
Sgrlandet sykehus

Pistein Kristensen
Avdeling for rus- og avhengighetsbehandling
Sgrlandet sykehus

John-Kare Vederhus
Avdeling for rus- og avhengighetsbehandling
Sgrlandet sykehus

Thomas Clausen

Avdeling for rus- og avhengighetsbehandling
Sgrlandet sykehus

og

Senter for rus- og avhengighetsforskning
Universitetet i Oslo

Magnhild Mjavatn Hgie

Institutt for psykososial helse
Fakultet for helse og idrettsvitenskap
Universitetet i Agder

Grimstad

* Naveerende adresse:
Borgestadklinikken, avdeling Loland @vrebg

il L] o . .
+ Engelsk oversettelse pa www.tidsskriftet.no
-l

HOVEDBUDSKAP

Hos pasienterinnlagt ved Avgiftningsenheten
ved Sgrlandet sykehus i 2013 var blandings-
misbruk dominerende

Det var i denne studien lite komplikasjoner
og hgy gjennomfgringsgrad ved benzodia-
zepinfri avrusning med klonidin og valproat

Undersgkelsen viste en svak, men statistisk
signifikant sammenheng mellom antall
rusmidler brukt og risiko for behandlings-
avbrudd
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453

innlagte pasienter

400
valgbare

284

blandingsmisbrukere

53
ekskludert - de var rusfri ved ankomst

116
ekskludert - hadde brukt kun ett rusmiddel

Figur 1 Inklusjon av blandingsmisbrukere i abstinensfase ved Avdeling for rus- og avhengighetsbehandling,

Serlandet sykehus, i perioden 1.1.-31.12. 2013

kamenter med sentralt dempende og respira-
sjonshemmende effekt, kan starte allerede pa
fallende promille dersom alkohol er involvert,
og dermed potensielt forkorte forlepet av
akutte livstruende abstinensplager. Gjennom-
forbarhet og effekt av denne type behandling
for abstinenssymptomer av blandingsmisbruk
ber derfor undersokes.

Forskningssparsmal

I studien sokte vi & besvare folgende speors-
mél: Hvordan var rusbruksmensteret til
blandingsmisbrukere som kom til en spesia-
lisert avgiftningspost?

Fullferte pasientene med blandingsabsti-
nens avrusningen i en avdeling med standar-
disert symptomlindrende behandling, og i
hvilken utstrekning oppsto det komplikasjo-
ner under avrusningsforlepet? I hvilken grad

forekom det avvik fra avdelingens standar-
diserte medikamentelle behandling?

Materiale og metode

Undersgkelsen ble gjennomfert som en
ikke-eksperimentell kohortstudie uten defi-
nert sammenligningsgruppe. Data ble sam-
let inn ved Avdeling for rus- og avhengig-
hetsbehandling ved Serlandet sykehus i
Kristiansand for aret 2013.

Samtlige pasienter som ved inntak opp-
lyste at de for innleggelsen hadde brukt to
eller flere rusmidler, bekreftet ved urinscree-
ning og alkotest, ble inkludert i datamate-
rialet (fig 1).

Behandlingen
Abstinensbehandlingen besto av miljeterapi
og medikamenter. Miljeterapien innebar fast

Tabell 1 Beskrivelse avinkluderte pasienter med blandingsmisbruk ved Avgiftningsenheten ved
Sgrlandet sykehus i Kristiansand i 2013 (n = 284, gjennomsnittsalder 39 &r, spredning 18-70 ar)

Kjgnn, andel kvinner

Antall rusmidler brukt
To rusmidler
Tre rusmidler

Fire eller flere rusmidler

Vanligste kombinasjoner rusmidler

Alkohol, benzodiazepiner

Benzodiazepiner, cannabis, opiater og amfetamin

Benzodiazepiner, cannabis og amfetamin

Antall (%)
68 (24)
131 (46)
91 (32)

62 (22)

40 (14)

39 (14)

23 (8]
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og forutsigbar struktur, relasjonsbygging,
kartlegging og avklaring, motivasjonsarbeid,
undervisning og fysisk aktivitet.

Standardisert medikamentell behandling
var inntak av klonidin og valproat i tablett-
form. Klonidin er en sentralt virkende alfa-2-
adrenergagonist som motvirker opioidabsti-
nensreaksjoner forbundet med noradrenerg
hyperaktivitet (4). Midlet er lindrende for pa-
sienter med dominerende opioidabstinens
fordi det reduserer rastlashet, muskelsitring
og stress (4). Effekten er godt dokumentert
for pasienter med milde og moderate sympto-
mer (12). Klonidin kan gi bivirkninger; blant
annet hypotensjon og sevnvansker, serlig de
forste dagene. Doseringen var 50—150 pg tre
ganger 1 dognet frem til negativ urintoksiko-
logisk test for opioider, vanligvis 6—10 degn.

Valproat er et antiepileptikum med virk-
ning pd GABA-A i hjernen. Det har veert
brukt i var enhet som abstinensdempende og
som forebyggende mot krampeanfall og
delirium tremens hos pasienter med alkohol-
eller benzodiazepinabstinens siden 2002.
Den krampeforebyggende og symptomdem-
pende effekten er omtrent som for karbama-
zepin (13), men karbamazepin interagerer
med opioider (14) og har flere bivirkninger
(15). Valproat skal ikke gis til gravide (16).
Doseringen var Orfiril long 600 mg x 2 per
dogn. For raskt & komme opp i adekvat
serumkonsentrasjon startet man med en stet-
dose pa 1 200 mg i miksturform. Orfiril ble
gitt frem til det ikke lenger kunne pévises
benzodiazepiner i urinen.

Supplerende symptomatisk behandling
ble gjennomfort etter individuell vurdering:
for sevnproblemer alimemazin, ved angst og
uro hydroksyzin, ved smerter i kroppen pa-
racetamol, ved muskelsmerter ibuprofen,
ved obstipasjon laktulose, ved kvalme meto-
klopramid og ved diaré loperamid. Nevro-
leptika som klorprotiksen eller levomepro-
mazin ble benyttet en sjelden gang ved sevn-
problemer. I tillegg kom daglig dosering av
vitaminer samt tilstrekkelig vaeske- og nae-
ringsinntak.

Abstinensbehandlingens varighet ble i
denne studien satt til ti degn. Dette var
basert pa en tidligere undersekelse av blan-
dingsmisbrukere (8) og pé péavisningstiden
for de enkelte rusmidler i urin (17). Klinisk
erfaring har vist at faren for alvorlige absti-
nensreaksjoner er knyttet til pavisningstid i
urin.

Behandlingen ble i denne studien regnet
som fullfert etter ti dogn i avdelingen eller
ved oppnaddd negativ urintoksikologisk
prove. Det ble gjort unntak for cannabis,
som kan spores i urinen i flere uker.

Undersgkelsen ble ansett som et ikke-
soknadspliktig kvalitetssikringsprosjekt av
regional etisk komité (REK) og er godkjent
av NSD — norsk senter for forskningsdata.
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Statistikk

Beskrivelse av utvalget ble gjort med deskrip-
tiv statistikk. Multippel logistisk regresjons-
analyse ble brukt for 4 underseke hvilke
variabler som var assosiert med behandlings-
avbrudd. Oddsratio (OR) ble angitt med 95 %
konfidensintervall (KI). Statistisk signifi-
kansniva ble satt til 5%. Data ble analysert
med IBM SPSS, versjon 21.0

Resultater

Pasientenes misbruksmenster

Totalt 284 (71 %) av alle valgbare pasienter
innlagt for avrusning ved avdelingen i 2013
var blandingsmisbrukere. Demografiske data
og de tre vanligste misbruksmenstrene frem-
gérav tabell 1. Gjennomsnittsalderen var 39 ar
og gjennomsnittlig liggetid ni degn. Alders-
spredningen var stor — 18—70 &r. Tre ganger sa
mange menn som kvinner brukte flere rus-
midler.

Gjennomsnittlig brukte hver pasient 3,2
forskjellige rusmidler (variasjon 2-8). Det
forela til sammen 32 forskjellige blandings-
kombinasjoner. Cannabis var med i 57 % og
benzodiazepiner i 56 % av kombinasjonene,
deretter kom i rekkefolge opioider 41 %, alko-
hol 32 %, amfetamin/metamfetamin 28 % og
kokain 2 %.

Kombinasjoner som inkluderte minst ett
sentralt dempende middel dominerte. 82 pa-
sienter som brukte sentralstimulerende midler
som amfetamin, metamfetamin og kokain,
kombinerte disse med sentralt dempende
midler som benzodiazepiner, opioider, alko-
hol og cannabis.

Fullfert behandling

I alt fullferte 75 % av pasientene (213 av
284) behandlingen, 25% (71 pasienter)
avbret. Som avbrudd har vi konservativt
medregnet dem som snudde i deren. Alle-
rede forste dogn falt 18 pasienter ut av be-
handlingen fordi motiveringen sviktet ved
innleggelsen. Frafallet fordelte seg ellers
jevnt utover perioden pa ti degn. Arsakene
til frafall fremgar av tabell 2.

I en regresjonsanalyse der man kontrol-
lerte for kjonn og alder, var det en svak, men
signifikant sammenheng mellom behand-
lingsavbrudd og antall rusmidler brukt (OR
1,42; p=0,042) (tab 3).

Komplikasjoner
Komplikasjonsfrekvensen var svart beskje-
den. Delirium tremens forekom hos 1,1 %,
epileptisk anfall hos 1,1 % og rusutlest psy-
kose hos 1,4 %. To pasienter med kjent schi-
zofrenidiagnose som var psykotiske ved
ankomst, ble utelatt fra analysen. Alvorlige
somatiske komplikasjoner under oppholdet
(1,8 %) omfattet hjerteproblemer, infeksjo-
ner og darlig regulert diabetes.

Seks pasienter ble overflyttet til somatisk
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avdeling og fire til psykiatrisk avdeling, da
komplikasjonene var for alvorlige til &
kunne behandles pa avrusningsavdelingen.

Awvik fra standard medikamentell
behandling

Av 284 pasientforlep ble det i 254 (89 %)
fulgt standard behandling med valproat og
klonidin. 23 pasienter (8 %) ble gitt klometi-
azol. Samtlige av dem som fikk klometiazol,
hadde et kombinasjonsmisbruk bestdende av
alkohol og benzodiazepiner for innleggel-
sen. Hos 11 pasienter var disse kombinert
med en rekke andre rusmidler, bade opioi-
der, cannabis og sentralstimulerende midler.
12 av pasientene hadde kun kombinert ben-
zodiazepiner og alkohol.

Alvorlige og forsterkede abstinensreaksjo-
ner var utlesende for medisinering med klo-
metiazol i syv pasientforlep — tre tilfeller av
predelir/delir, to tilfeller av abstinensutleste
krampeanfall og to tilfeller av abstinensutlest
psykosetilstand. For de resterende dreide det
seg om alvorlige sevnproblemer og delir eller
epileptiske anfall i anamnesen.

For seks pasienter (2 %) med dominerende
opioidmisbruk i kombinasjon med amfeta-
min, benzodiazepiner og cannabis var stan-
dardbehandlingen med klonidin ikke tilstrek-
kelig. Disse fikk supplerende behandling med
buprenorfin i seks dager. Kun én pasient med
omfattende alkohol- og benzodiazepinmis-
bruk fikk et benzodiazepin (oksazepam)
under innleggelsen, etter anmodning fra fast-
lege og mottakende rehabiliteringsinstitusjon.

Diskusjon
Rusmisbruksmagnster
Blandingsmisbruk dominerte hos pasienter
innlagt til avrusning. I studieperioden hadde
71 % abstinenssymptomer knyttet til minst
to rusmidler. Det var i alt 32 forskjellige
kombinasjoner. Kombinasjonen alkohol og
benzodiazepiner var hyppigst forekom-
mende, etterfulgt av kombinasjonen benzo-
diazepiner, cannabis, opiater og amfetamin.
Sammenlignet med Hobbeslands ti &r
gamle undersgkelse (3) hadde forekomsten
av cannabis og opioider ved inntak i avrus-
ningsavdelingen gétt opp, benzodiazepin-
bruken var omtrent uforandret og bruken av
alkohol og sentralstimulerende midler var
redusert i vart materiale.

Fullfert behandling
Studien viste at tre av fire blandingsmisbru-
kere gjennomferte en kortvarig benzodia-
zepinfri avrusning ved bruk av standard
symptomdempende medikamenter som ikke
var involvert i rusproblematikken.
Gjennomfert avrusning er forste og ned-
vendige steg i behandling og rehabilitering.
Gjennomferingsgraden varierer i littera-
turen mellom forskjellige behandlingsregi-
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Tabell 2 Av 284 pasienter var det 71 (25 %)
som falt ut av behandlingen. Arsakene ble
registrert fortlgpende

Arsak Antall (%)
Mistet motivasjonen 27 (38,0)
Bortvist 9 (12,8
Overfgrt somatisk avdeling 6 (8,1
Overfgrt psykiatrisk avdeling 4 (5,6)
Uenighet om medisinering 2 (28]
Ukjent/andre &rsaker 23 (32,4)
Sum 71 (100)

Tabell 3 Oddsratio for behandlingsavbrudd
etter kjgnn, alder og antall rusmidler. Multi-
variat, logistisk regresjonsanalyse. Forklart
varians = 3% (Nagelkerke R2)

OR(95%KI}  P-verdi
Kjgnn 0,92 (0,48-1,77) 0,81
Alder 0,99(0,96-1,01) 0,33
Antall rusmidler 1,42 (1,01-1,99) 0,04

mer og populasjoner (8, 9—11), men er gene-
relt lav. For eksempel fant Hobbesland en
fullferingsgrad pa 55 % (3).

Avbrytelse av avrusning er uheldig, siden
det ofte innebzrer skuffelse og desillusjone-
ring hos pasienten og de parerende. Det ska-
per ogséd frustrasjon hos behandlerne, og
opioidbrukere har betraktelig forhayet over-
dosefare i tiden etter utskrivning (18). Den
heye andelen som fullforte i var studie erisd
mate oppmuntrende.

Men selv med en fullferingsgrad pa 75 %
er det fortsatt potensial for forbedring. Un-
dersegkelsen viste at jo flere rusmidler som
ble brukt, desto sterre var risikoen for av-
brudd. Rustrang og ambivalens kan fere til
avbrudd, det kan det ogsa bli dersom absti-
nensreaksjonene er for sterke. I denne stu-
dien var det imidlertid kun to pasienter som
oppga at de avbret pa grunn av misngye med
medisineringen. Og bare et fatall ble utskre-
vet mot sin vilje — pd grunn av trusler,
aggressivitet eller bruk av innsmuglede rus-
midler.

Komplikasjoner

Behandlingen var komplikasjonsfri for
95 %. Komplikasjonene i form av delirium
tremens, epileptiske anfall og psykoser var
beskjedne (3,6%). Alvorlige somatiske
komplikasjoner som ikke nedvendigvis
hadde sin bakgrunn i abstinensbehandlin-
gen, men heller kunne skyldes langvarig rus-
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misbruk, utgjorde under 2 %. Ti pasienter
ble overflyttet til somatiske eller psykia-
triske avdelinger.

Til sammenligning hadde Hobbesland (3)
i sin studie fra seks avrusningssentre i Ser-
Norge, der behandlingen ikke var standardi-
sert, en komplikasjonsrate som var dobbelt
sa hay (7,0 %). Krampeanfall ble der pavist
hos 1,9 %, delirium tremens hos 1,9 % og
rusutlest hallusinose/psykose hos 3,2 %. Det
var ogsa i den studien forholdsvis flere som
ble overflyttet til somatisk og psykiatrisk
sykehusavdeling (5,3 % versus 3,5 %).

Awvik fra standardbehandling/supplerende
medikamentbruk

89 % av pasientene fulgte det standardiserte
behandlingsregimet. Benzodiazepiner ble
kun brukt i ett enkelt tilfelle, mens 8 % fikk
supplerende behandling med klometiazol.
Det gjaldt hovedsakelig der det var alkohol
eller benzodiazepiner i blandingsmisbruket.
Tatt i betraktning at en tredel av pasientene
hadde alkohol og over halvparten benzodia-
zepiner i blandingsmisbruket sitt, var dette
et lavt tall. Fordelen med ikke & bruke ben-
zodiazepiner (omtalt tidligere) er blant annet
kortere liggetid i institusjon. Kun 2 % fikk
supplerende behandling med buprenorfin —
det ble gitt til seks pasienter med opioidmis-
bruk i kombinasjoner der man ikke kom til
maélet med klonidin.

Det hadde vert enskelig med sammenlig-
nende tall for avgiftning av blandingsmis-
brukere med andre regimer, for eksempel
nedtrapping med minskende doseringer av
et opioid pluss et benzodiazepin, men sek i
PubMed og PsychInfo etter slike sammen-
lignende studier viste at her er det kunn-
skapshull. Ut fra noen fa og smé eksperi-
mentelle studier (8, 9—11) ville man for-
vente at bruk av klonidin ville gi sterre
frafall 1 blandingsabstinensbehandlingen
enn nedtrapping med opioider. Ling og med-
arbeidere (11) fant for eksempel at 77 % full-
forte 13 dagers avgiftning med buprenorfin/
naltrekson, mot 22 % med klonidin i en
opioiddominert blandingspopulasjon.

Siden var studie viste betraktelig hoyere
gjennomfoeringsgrad, kan forklaringen ligge
i andre faktorer enn det rent medikamen-
telle, forst og fremst i miljeterapien. I den
svenske Sundhetsstyrelsens retningslinjer
for misbruks- og avhengighetsarbeid (19)
fremheves behandlingsmiljeets kvalitet
samt personalets tilneerming og tilgjengelig-
het som viktige komponenter ved abstinens-
behandling. Avdelingsmiljeet var i underse-
kelsesperioden preget av et stabilt personale
med lang erfaring. Forutsigbare og godt inn-
arbeidede rutiner i kombinasjon med effek-
tiv medisinering kan ha hatt vesentlig betyd-
ning for hey fullferingsgrad, lite komplika-
sjoner og lite avvik fra standardregimet.
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Styrker og svakheter ved metodevalg
Standardisert behandlingsregime for avrus-
ning av denne populasjonen er lite omtalt
tidligere, og verken norske eller internasjo-
nale retningslinjer foreligger. Inklusjons-
perioden ble satt til et helt kalenderér, da fore-
komsten av alvorlige abstinenskomplikasjo-
ner er relativt sjeldne og et bredt datagrunnlag
oker undersekelsens presisjonsniva.
Undersekelsen ble gjennomfert som en
ikke-eksperimentell kohortstudie uten defi-
nert sammenligningsgruppe. En randomi-
sert, kontrollert studie hvor behandlings-
regimet som her er beskrevet blir sammen-
lignet med et benzodiazepin-opoid-regime,
anbefales for & male behandlingseffekten.

Konklusjon

Tidligere sammenlignbare undersekelser
viser lavere gjennomferingsgrad og heyere
forekomst av alvorlige abstinensutlegste kom-
plikasjoner enn resultatene i denne underse-
kelsen.

Behandlingsformen som er undersekt i
denne studien fremstdr som trygg, sikker og
effektiv og ber kunne vurderes som et benzo-
diazepinfritt forstevalg i standardisert absti-
nensbehandling av blandingsmisbruk.
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