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OPIOID epidemi, også i Norge?

Hva er problemet?

og

Hvordan bør vi håndtere det?

Klækken, 9.mars – 2023
Johan Ræder

johan.rader@medisin.uio.no

Definisjoner:

• Opiat

• Opioid

• Epidemi

• «også i Norge»

Opiat:

→ Et opiat er et legemiddel fremstilt fra opium 

(valmue, som dyrkes og høstes)

• A) Naturlige 

• B) Semisyntetiske (kan fremstilles fra opium)

→stoffer som likner på opium, eller nærmere bestemt: 

stoffer med morfinliknende effekt, uavhengig av stoffets kjemiske 
opphav eller molekylstruktur

Opioid:

Austgulen Westin A: Opiat eller opioid?
Tidsskr Nor Legeforen 2011;131: 1320-1

Epidemi
«Epidemi er ein auka førekomst av ein sjukdom samanlikna med kva som er vanleg eller forventa»   

(Store Norske Leksikon)

Sykdom er en fellesbetegnelse på tilstander som kjennetegnes ved forstyrrelser i kroppens normale organiske eller mentale funksjoner og forandrer dem 
på en skadelig måte

-----------------------------------------------

Webster:

Epidemic (adjective): 

affecting or tending to affect a disproportionately large number of individuals 

within a population, community, or region at the same time

Epidemic (noun): 

an outbreak of disease that spreads quickly and affects many individuals at the same time : an outbreak of epidemic disease

Annet: endemisk, pandemisk

1990:

Articles promoted a more 

liberal use of opioid
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https://sml.snl.no/sykdom
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1990                                    → 2015

Rates of Opioid Overdose Deaths, Sales, and Treatment Admissions, United States, 1999–2010
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CDC. MMWR 2011. http://www.cdc.gov/mmwr/preview/mmwrhtml/mm60e1101a1.htm?s_cid=mm60e1101a1_w. Updated with 2009 mortality and 

2010 treatment admission data.

15 000 – 20 000/år

48 000/år
i 2017

Fentanyl

Heroin
Oksykodon etc
Kokain

Metamfetamin
Metadon

Oksykodon etc

Hva med andre land enn 
USA?
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http://www.cdc.gov/mmwr/preview/mmwrhtml/mm60e1101a1.htm?s_cid=mm60e1101a1_w
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Opioid dagsdoser per million inbyggere:

- USA:     33 000
- Norge: 12 000 
- Mange land:        < 1 000

FHI rapport (for 2021)
→ Det totale antallet narkotikautløste dødsfall (også kalt overdoser) var 241 i 2021. (≈ 4/100 000)
→ Dette er det laveste antallet dødsfall siden 2013 og en nedgang på 27 prosent fra 2020. 
→ Trenden de siste 10-12 år sank imidlertid ikke.

≈ 48 /100 000

Narkotikautløste dødsfall deles inn i tre hovedgrupper:
- Forgiftningsulykker
- Selvmord og psykiske lidelser 
- Adferdsforstyrrelser som følge av rusmiddelbruk

Dør av 
respirasjonsdepresjon !!
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83% knyttet til bruk 
av opioider

Trafikkulykker, hepatit, HIV mm IKKE med her!

morfin, kodein,oksykodon

Buprenorfin, fentanyl, tramadol

Reseptregisteret

Reduksjon med 
20 brukere/1000

= 25% reduksjon

Økning med 
9 brukere/1000

= 700% økning

Paralgin/Pinex Forte                                                                              Oksykodon

Hvorfor bruker vi opioider?
Hvorfor/når blir dette problematisk?

• Smertelindring: ≈ all akutt smerte hvis dosen er høy nok

• Rus:    eufori, somnolens

• (anti-hoste)

• (anti-diare)øe

Bivirkninger (doseavhengige):
- kvalme
- tretthet, konsentrasjonsvansker. «sløv»
- dårlig søvnkvalitet
- kløe
- urinretensjon
- obstipasjon
- respirasjonsdepresjon (pustefrekvens↓)
- immunsuppresjon (cancer, infeksjoner)

Hyperalgesi
Toleranse
Abstinens v/nedtrapping/avslutning

Avhengighet:
- «kick» av innsettende effekt
- «psykisk» – rus oppleves bra
- «angst- fordriver» – flukt fra problem

- «fysisk» – abstinens/hyperalgesi ved forsøk på nedtrapping/slutt

1                               100                               10 000

De aller fleste dødsfall er utilsiktet overdose!
- I forhold til hva man tåler akkurat der og da!

- Balanse i forhold til smerte intensitet
- Genetiske forskjeller i følsomhet 
- Alder
- Utviklet toleranse

Faktorer:
- Rask/langsom 

effekt?
- Fare for overdose 

ved feil dosering?
- Fare for overdose 

selv ved små 
mengder?

- Diagnostikk:
- Langsom pust
- Små pupiller

- Behandling:
- Pustehjelp
- Antidot
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40 + 130 (?250?) døde, storming dag 4

OPIOID epidemi, også i Norge?

→ Ikke epidemi !    

…men:

→ Opioid problemer

Hvordan bør vi håndtere det?
- Riktig bruk (pasientutvalg, indikasjoner, dosering, 

tidsperspektiv….)

- Smerter!      (smertefysiologi, smertehåndtering)

Johan Ræder

Avd. for Anestesiologi. / UiO

Oslo Universitets Sykehus, Ullevål

mail: johan.rader@medisin.uio.no

Hva gjør vi:

1) Opioid fri/besparende 

anestesi på operasjonsstuen?

2) Optimalisere smertelindring

Hvorfor skal vi nå spare på opioider under en 
operasjon?
• Lettere å vekke (=få i gang respirasjon) etter kirurgi slutt

• Mindre postoperativ kvalme

• Mindre hypotensjon/bradykardi

• Mindre hyperalgesi (smerte rett etterpå)

• Enklere regnskap / fare for svinn el. Misbruk

• Mindre kostnader 

• Mindre smerte og opioidbruk for pasienten gjennom dager/uker 
etterpå

2.Jan - 2020
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Opioid free anaesthesia

• Benefits have been shown in studies! → No clinically significant benefits were observed with OFA in terms of pain 
and opioid use after surgery. 
→ A clear benefit of OFA use was observed with respect to a reduction in 
PONV

There is firm evidence that opioid-free anaesthesia significantly reduced 
adverse postoperative events mainly driven by decreased nausea and 
vomiting

Opioid free anaesthesia

→ Benefits have been shown in studies!

→ Do we need any more or better evidence?

…both have adequate taste and function
but not identical characteristics………

Remifentanil

Propofol

Basic TIVA
(total intravenous
anaesthesia)

Applied TIVA

The adjuncts!!

…what you basically need for anaesthesia…….

…what you serve…….
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Modern surgery:
→ Anaesthesia AND Analgesia

• Pre/per-op:
• Paracetamol, NSAID, glucocorticoid, (+more nausea prophylaxis?)

• Per-op:
• Propofol TIVA
• Remifentanil TIVA  (+fentanyl?)

or: inhalational agent 
• (muscle relaxant)

• End of case:
• Local anaesthesia in wounds
• Small dose mediumacting opioid (i.e. fentanyl)

• Post-operatively:
• Baseline medication: paracetamol + NSAID
• Opioid «on-top» as needed

Mulier «opioid free» protocol
for general anaesthesia

• 1 hr before: Pregabalin 150-300 mg orally

• 15 min before: dexmedetomidine 0.25 mcg/kg

• Mixture: 
• Lidocaine 1 mg/kg
• Dexmedetomidine 0.1 mcg/kg
• Ketamine 0.1 mg/kg

• Then:
• Propofol 2.5 mg/kg
• Rocuronium 1 mg/kg → intubation

• Continue with:
• Sevoflurane or desflurane (1 MAC) 

or propofol (BIS) or mixture
• Magnesium sulfate 40 mg over 15 min
• Dexamethasone and/or NSAID as needed

• Rescue drugs:
• Nicardipine, metoprolol, ephedrine, phenylephrine

Remifentanil TIVA
+ 
Propfol TIVA

Versus

Opioids…..

• Part of our endogenous homeostasis:

We are never opioid free!

…and:
• Opioids represented a huge progress to anaesthesia when

introduced!

1846

1950

1990

2022
Opioid free??

Curare and Opioids:
-Better muscle relaxation
-Pasient lie still!  (guarantee!)
-Less need of other anaesthtetics

- Faster emergence
- Less cardiovascular depression

-Paul Janssen: Fentanyl
- Sufentanil
- Alfentanil
STRESS-FREE SURGERY

Remifentanil, TIVA

1960

Johan Ræder

Avd. for Anestesiologi. / UiO

Oslo Universitets Sykehus, Ullevål

mail: johan.rader@medisin.uio.no

Hva gjør vi:

1) Opioid fri/besparende 

anestesi på operasjonsstuen?

2) Optimalisere smertelindring

Modern surgery:
→ Anaesthesia AND Analgesia

• Pre/per-op:
• Paracetamol, NSAID, glucocorticoid, (…more nausea prophylaxis?)

• Per-op:
• Propofol TIVA
• Remifentanil TIVA
• (muscle relaxant)

• End of case:
• Local anaesthesia in wounds
• Small dose mediumacting opioid (i.e. fentanyl)

• Post-operatively:
• Baseline medication: paracetamol + NSAID
• Opioid «on-top» as needed

Does this create opioid «problems»?
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…opioid problems caused by opioids during 
general anaesthesia….

1) Postoperative nausea/vomiting

2) Hypersalgesia

3) Addiction

Opioid problems in anaesthesia:
PONV 
(postoperative nausea and/or vomiting)

• Worse than with inhalational agents?

???

• Problem after stop of remifentanil (or end of opioid effect)?

???

• Easy access to dedicated prophylaxis?

Yes! (steroid, 5HT-3 block, neuroleptics, antihist…..)

Opioid problems in anaesthesia:
Hyperalgesia
• Seen after end of opioid analgesic effect

(worse with remifentanil??)

Postoperative pain.
Remifentanil, intermediate versus low dose:

n=50, 4 h gastrosurgery, morphine10mg before end

remifent 0.3 µg/kg/min remifent 0.1 µg/kg/min

+ desflurane 0.5MAC + desflurane 0.7 MAC

mean morphine

0-24h: 59 mg 32 mg     (P<0.01)

Sign. more:

-initial pain, verbal pain

behavioural pain, Guignard B et al. Anesthesiology 2000:93:409-17

OPIOID TOLERANCE
OPIOID HYPERALGESIA

Hahnenkamp K et al. Anesth Analg 2002; 94:S211

Opioid problems in anaesthesia:
Hyperalgesia
• Seen after end of opioid analgesic effect

→ Limited duration

→ Prophylaxis often used ( without knowing…)

→ (Tapering doses may be an option)

→ «Bridging» with a medium duration opioid dose

at stop of remifentanil

( e.g fentanyl 0.05-0.10 mg)

43 44
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Two options of NO help…..

Group Pre: fentanyl 1.5 µ/kg at start - 1.5 µg at surgery end

Group Post:  placebo at start - 3.0 µg at surgery end

→ Per-op remifentanil at nurse discretion (double-blinded)
→ Post-op patient PCA with fentanyl, 0-4 hrs (double-blinded)
→ Oral oxycodone as needed 4-24 hrs (double blinded)

----------------------------------------------------------------------------------------------------------

→ No difference in mean remifentanil dose (0.043 µg/kg/min) during 90 min 
surgery

→ No difference in post-op rescue opioid 0-24 hrs
→ No difference in pain 0-4 hrs, sign.less in group post 4-24 hrs

Lenz et al. 2008

Two options of NO help…..

Anesthesia Analgesia  2007:105:481-6.  

Adding dexamethasone 16 mg to 
paracetamol and NSAID and local anaesthesia

Remifentanil TIVA
Propofol TIVA
Fentanyl 0.05-0.1 mg at end

Anesthesia Analgesia  2007:105:481-6.  

Adding dexamethasone 16 mg to 
paracetamol and NSAID and local anaesthesia

→ 45% Pain Free

Risk of addiction

49 50
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Perioperative opioids as a «gateway» to an 
abuse problem....

• Pre-op opioid for pre-op pain

• Per-op opioid for general anaesthesia

• Immediate post-op opioid (recovery unit)

• Opioid for post-op pain 0-7 days

• Prolonged opioid use for weeks, months....

→ We included opioid-naıve patients undergoing hysterectomy, thoracic surgery, and total 
knee and hip arthroplasty in a single-center prospective observational cohort study.

→ We enrolled 1181 patients

→ Younger age, 
→ non-white race
→ lack of a college degree, 
→ higher anxiety
→ greater sleep disturbance
→ heavy alcohol use, current tobacco use
→ larger initial opioid prescription size

significantly associated 
with increased opioid 
consumption. 

→ We included opioid-naıve patients undergoing hysterectomy, thoracic surgery, and total 
knee and hip arthroplasty in a single-center prospective observational cohort study.

→ We enrolled 1181 patients

→ Younger age, 
→ non-white race
→ lack of a college degree, 
→ higher anxiety
→ greater sleep disturbance
→ heavy alcohol use, current tobacco use
→ larger initial opioid prescription size

significantly associated 
with increased opioid 
consumption. 

Opioid problems in anaesthesia:
Addiction
• Related to opioid use after surgery

• Increased incidence with use for more than 1 week postoperatively

• Approach:
• Always multimodal, optimal non-opioids as baseline + first line resque

• Then (if needed) titration of opioid on top

• Limit post-discharge prescription and use

• Careful with opioid in addicts/previous addicts

Opioids and hospital readmission after ambulatory surgery

High intraoperative opioid dose was found to have a strong association with 30-day 
readmission(P<0.001).

Association
≠
Cause-relationship

55 56
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Perioperative opioids as a «gateway» to an 
abuse problem....
• Pre-op opioid for pre-op pain

• Per-op opioid for general anaesthesia

• Immediate post-op opioid (recovery unit)

• Opioid for post-op pain 0-7 days

• Prolonged opioid use for weeks, months....

→ well documented

???
Opioid free
vs
Opioid restrictive?

- 3hr surgery: remifentanil + propofol
- Fentanyl 0.4 mg versus 0.25 mg

→ No difference in post-op pain, rescue analgesia

Opioid free
vs
Opioid restrictive?

- Opioid free anaesthesia is more complex, many drug combinations → pitfalls
- Opioid free anaesthesia NOT (so far!) proven to improve clinical outcomes

- High opioid dose peroperatively?    Postop breathing? Nausea? Hyperalgesia
- Opioid free in postoperative pain control?

- Yes, if possible:
- No new, problematic side-effects
- Not on the expense of more pain

→ If opioid: Should be shortlasting, dose-minimizing, individualized!

Postoperative smerter:

Hvorfor får vi det ikke til? Første post.op døgn: 

→ 38 % av pasientene rapporterte
gjennomsnittlig smerte ≥ 4, 

→11 % rapporterte gjennomsnittlig smerte ≥ 6.

→ 8% av pasientene rapporterte at selv
svakeste smerte i ro hadde vært ≥ 4.

61 62
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→Hver 10. nordmann opereres hvert år
→≈ alle vil ha behov for postoperativ 

smertelindring

Gerbershagen et al. Anesthesiology 2013:118:934-44

https://www.postoppain.org

≈ alle disse:
- Paracetamol
- NSAID/cox-II
- Lokal anestesi infiltrasjon
- Glukokorticoid
- Titrert opioid etter behov
+ evt: blokade, gabapentinnoid, spi opioid,
…………… iv lidokain? Ketamin? Klonidin?....

Hvorfor prosedyre spesifikk analgesi?

• Type kirurgisk traume
• Inflammasjon

• Nerveskade

• Invasivitet, vevsskade

• Lokalisasjon i kroppen

• Pre-operativ smerte ja/nei

• Mulighet for lokal/regional an

• Psyko-sosiale aspekter

Postoperative smerter:

Hvorfor får vi det ikke til? 

Stemmer det, da??
1) Mange har mye vondt etter inngrepet

2) En del får smerter de ikke hadde før
- «kronisk/langvarig smerte» > 3mnd

3) En del/enkelte får et annet nytt problem:
- opioid avhengighet

…………..4 (+opioid) item multimodal analgesia – still some with much pain

So What??

1) Høyere dose av multimodale komponenter (paracet, NSAID, lok.an) ?
2) Bedre timing av smertelindringen
3) Mer opioid profylakse?
4) Mer opioid ved behov?
5) Nye «modaliteter» ?

a) Til alle?
b) Plukke ut risikopasienter ?

I) Ut fra inngrep
II) Ut  fra smerte forløp
III) Ut fra pre-operativt identifiserbar risiko

6) Hva har vi av «nye» verktøy i kassen?

67 68
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Tid

Start Kirurgi                  Slutt  Kirurgi            

Nociceptiv

stimulering

Smerte profylakse/behandling:

a) Starte før traume (Pre-emptiv)

b) Starte før pasienten føler smerte

c) Starte når pasienten spør

Preventiv

Studien inkluderte 40 voksne pasienter
som hadde store skader og var bevisste ved 
innleggelse. 

38 % var gjennomsnittlig smerteskår i hvile høyere enn 3 i toukersperioden etter skaden
48 % oppga å ha hatt skår høyere enn 3 over halvparten av denne tiden. 

Alle pasientene ble behandlet med opioider og paracetamol
78 % epiduralanalgesi eller nerveblokader, 

35 % fikk ketamin, 
28 % ikke-steroide antiinflammatoriske midler (NSAID), 
23 % alfa-2-agonister 

10% gabapentinoider. 

78 % ble utskrevet med opioider, 
uten at det var nedfelt en plan for nedtrapping i noen epikriser.

Variasjon mellom pasienter

Gerbershagen et al. Anesthesiology 2013:118:934-44

10-20% har MYE vondt........

Konsekvenser:

1) 80-90% klarer seg bra med standard profylakse + behandling 
(paracet+NSAID+local an + steroid)

→ ingen grunn til at disse skal få mer

MEN........

2) Gjøre noe «ekstra» for de siste 10-20% !!!

Måle smerteterskel?

????
→ Postoperativ smerte er 

sammensatt, «multimodal»

→ Smerte-terskel varierer mye 
hos samme person 
→ Fysiologisk
→ Psykologisk

73 74

75 76

77 78
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Forslag til score
A) Risikofaktorer med høy tendens til mer post.op smerte (2 ? poeng):

• - Risikosykdommer*

• - Daglig opioid forbruk pre-operativt

• - «Verste fall» tenkende personlighet

• - «Stort» planlagt inngrep

• - Vanskelig psykososial situasjon

B) Risikofaktorer med tendens til mer post.op. smerte ( 1 ? poeng):

• - alder under 60 år

• - kvinne

• - smerte (operasjonsrelatert eller ikke) preoperativt, ikke opioidkrevende daglig

• - depresjon

• - angst lidelse

• - egen forventning om mye vondt og dårlig smertekontroll

* Mb.Chrohn, Ulcerøs colit, Fibromyalgi/Fibromyalgisk, Kronisk muskel-skjelett sykdom,   Endometriose, 
...........

Comelon M, Ræder J m.fl.  KK-OUS-Ullevål

Vertøykassen………

- paracetamol
- NSAID /Cox II hemmer
- Lokal/regional an.
- Glukokortikoid
- Opioid v/behov
??????

79 80
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Annet:
- Klonidin 100 mikrog iv
- Lidocain infusjon:

- 2 mg/kg bolus
- 1-1,5 mg/kg/time

- Amitryptilin kveldsdose:
- 10-25 mg

Postoperative smerter:
Hvordan bli bedre? 

1) Multimodal standardisering av basisregime ut fra 
prosedyre  (paracetamol,NSAID/Cox-II, Steroid, Lokal infiltr + ??)

1) «Jakte på»  risikopasienten
kir.poliklin, preop evaluering, før innledning

3) Følge opp på post-op, (sengepost, utskrivelse)

4) Utvide «sortimentet»
pregabalin/gabapentin, iv lidokain, iv ketamin/S-ketamin, klonidin, blokader,          

amitriptylin vesp

5)  Opioid «on-top»,  OBS hvis utover dag 5

85 86

87 88
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