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FORORD

Formal
Formalet med retningslinjen er:
e At give rad og vejledning om misbrugsanalysering primeert i urin og sikre at
analysen foregar pa en faglig forsvarlig made.
e At bidrage til national ensretning inden for misbrugsanalysering.
e At give information til rekvirenter om rekvirering, provehandtering og fortolkning.

Ved misbrugsanalyser forstas test for misbrugsstoffer (fx amfetamin, kokain, cannabis
og morfin) samt 'nye psykoaktive stoffer’ (NPS) og en raekke lzegemidler med potentiale
for udvikling af afhaengighed, der misbruges grundet deres rusvirkning. Misbrugsstoffer
defineres generelt ved stoffer, som er listet i den til en hver tid geeldende udgave af Det
Europaeiske overv8gningscenter for narkotika og narkotikamisbrug's (EMCDDA's) [1]
liste over euforiserende stoffer, men kan omfatte alle substanser, der pga. en gnsket
virkning eller bivirkning anvendes uhensigtsmaessigt.

Retningslinjens fokus er diagnostisk analysering, der ikke forudseetter de praeanalytiske
betingelser som kendes fra retskemien og doping-relateret prgvehandtering.

Misbrugsanalysering rejser mange analysetekniske, retslige og etiske problemstillinger,
som ikke alle beskrives i denne retningslinje.

Malgruppe
e Klinisk biokemiske afdelinger, som udfgrer kliniske misbrugsanalyser for
euforiserende stoffer og laegemidler i forbindelse med diagnostik,

behandlingskontrol, stikprgvekontrol og udredning af akutte forgiftninger.
¢ Rekvirenter og prgvetagere, som er involveret i misbrugstestning.

Retningslinjen er til en vis grad fleksibel med hensyn til, at laboratorier kan have saerlige
behov og opgaver inden for misbrugstestning.

Baggrund for retningslinjen
Denne reviderede retningslinje — af den fgrste udgave (2013) [2] - er udarbejdet af en
arbejdsgruppe under Dansk Selskab for Klinisk Biokemi (DSKB) i 2022. Retningslinjen
er baseret pa arbejdsgruppens erfaringer, nationale og internationale retningslinjer
samt litteratur inden for feltet.
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ANBEFALINGER

Generelle anbefalinger
e Manuelle hurtigtests (urinstix) bgr ikke anvendes i rutinebrug i et klinisk
biokemisk laboratorium, men bgr kun benyttes til akutte undersggelser i
samarbejde med kliniske afdelinger, hvis 'positive’ resultater altid verificeres med
en konfirmatorisk analyse.
e Taet samarbejde mellem rekvirent og analyserende laboratorium bgr tilstraebes
omkring prgvetagning og tolkning af analyseresultater.

Anbefalinger til rekvirenten
e Rekvirenten bgr kontrollere prgvetagningen, da incitamentet for at snyde eller
manipulere med prgven kan vaere betydelig.
e Rekvirenten bgr vaere szerligt opmaerksom pa korrekt hdndtering og forsendelse
af prgvemateriale for at sikre korrekt resultat.

Information vedr. korrekte h8ndtering af provemateriale er beskrevet i retningslinjen.

Anbefalinger til laboratoriet

e Laboratoriet, der udfgrer misbrugsanalyser, bgr have et metodespecifikt
kvalitetssikringssystem, og som minimum tilbyde konfirmatorisk analyse af de
mest almindelige og hyppigste misbrugsstoffer, der er angivet i retningslinjen
som "Gaengse misbrugsstoffer”.

e Laboratoriet bgr tilbyde radgivning om prgvetagning samt tolkning af
analyseresultat.

e Laboratoriet bgr altid rapportere stofkoncentrationer < cutoff som 'negative' og
stofkoncentrationer > cutoff som 'positive’ ved diktome svar.

e Prgvematerialets validitet bgr altid testes fgr analyse for misbrugsstoffer. Analyse
af U-Kreatinin bgr som minimum foretages og gerne suppleres med bestemmelse
af pH, osmolaritet og/eller massefylde.

e Entydig stofidentifikation ved massespektrometriske analyser bgr altid sikres ved
bestemmelser af mindst én 'qualifier' pr. analyt.
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DEFINITION AF BEGREBER

Cutoff

Falsk negativ

Falsk positiv

GC-MS

Hurtigtest

Konfirmatorisk test

Kreatinin

LC-MS

Teerskelveerdi (ng/ml), der adskiller ‘positive’ fra
'negative’ resultater. Cutoff anvendes bade for
screenings- og konfirmatoriske tests. For cutoff for
de mest gaengse misbrugsstoffer, se Bilag 1.

Resultat, der angiver at stoffet ikke er til stede i
proven (over cutoff koncentration), selvom dette
faktisk er tilfaeldet.

Resultat, der angiver tilstedevaerelse af et stof i
prgven (over cutoff koncentration), selvom dette
ikke er tilfeeldet.

Gaskromatografi og massespektrometri. Tidligere
var dette betragtet som referencemetode for klinisk
misbrugstestning. I dag er de fleste metoder
erstattet med LC-MS.

Screeningstest, ofte i form af urinstix.

Analyse baseret pd kromatografi og
massespektrometri, der bestemmer (verificerer) om
et 'positivt' screeningsresultat er rigtigt eller forkert
eller direkte bestemmer et stof i prgven uden
indledende screening.

Muskelnedbrydningsprodukt, der for et individ
udskilles med omtrent konstant maengde pr. dggn.
Kreatinin er en velegnet markgr for urinprgvers
fortyndingsgrad og validitet. Ved hgjt veeskeindtag
falder kreatininkoncentrationen i urin.

En generel betegnelse for vaeskekromatografi og
massespektrometri. Det apparatur, som hyppigst
anvendes til kliniske misbrugsanalyser i Danmark er
LC-MS/MS - det sakaldte tandem
massespektrometre (‘triple quadrupol’) apparatur.
Retskemien benytter ogsd ‘high resolution’
massespektrometri, der ikke er sd udbredt i de
kliniske analyselaboratorier.
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Screeningstest Immunkemisk test opbygget pa anvendelsen af
antistoffer. De kan opdeles i 1) automatiserede
laboratoriemetoder, og 2) manuelle metoder
(plader, urinstix m.m.). Sidstneevnte kaldes ogsa
'hurtigtest'.

Qualifier Betegnelse for anvendelse af ekstra ioner (eller ion-
transitioner) ved brug af massespektrometri til
entydig stofidentifikation. Qualifieren skal forefindes
i et bestemt forhold til Quantifieren for at sikre, at
denne stammer fra den korrekte analyt (misbrugs-
stof).

Quantifier Den ion, der bruges til at kvantificere analytten
(misbrugsstoffet) i LC-MS/MS.

Workplace Drug Testing Arbejdspladsundersggelse for rusmidler og
narkotika. Anvendes fx som
praeansaettelsestestning eller varslede/uvarslede
tests for ansatte i seerlige erhverv (transportsektor,
offshore m.m.).
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LOVGIVNING

Sundhedsstyrelsens generelle krav og bekendtggrelser skal fglges i forbindelse med
laboratoriets arbejde med misbrugsanalyser, herunder vejledning om den lzegelige
behandling af stofmisbrugere i substitutionsbehandling [3] og vejledning om behandling
af akutte rusmiddelforgiftninger [4]. Reference [3] anvender dog ikke de angivne
acceptkriterier for urinprgvers validitet og fglger ikke konsensus fra internationale
retningslinjer.

Sundhedsstyrelsen anbefaler ikke brug af hurtigtests.
Der er ingen danske bekendtggrelser, love eller retningslinjer inden for Workplace Drug
Testning i Danmark. Her henvises til de europeeiske retningslinjer for Workplace Drug

Testing i urin eller spyt [5,6], som endnu ikke er implementeret i alle EU-lande herunder
Danmark.
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KRAV TIL LABORATORIET

Laboratorier, der udfgrer og rapporterer resultater for misbrugsanalyser, skal have et
kvalitetssikrings- og kvalitetskontrolsystem, der omfatter alle aspekter af processen for
misbrugsanalyser, inkl., men ikke begraensede til:

e Procedurer for prgvemodtagelse, opbevaring og validitetstestning.

e Procedurer for screenings- og/eller konfirmatorisk testning.

e Procedurer for rapportering af resultater, herunder autokommentering og
afvisning af prgver, hvor krav til prgvens integritet ikke er opfyldt.

e Vurdering af testresultater, herunder besvarelse af henvendelser fra rekvirenter,
der gnsker uddybning af analyseresultaterne.

e Handtering af klagesager og eventuelle analysefejl.

e Deltagelse i praestationsprgvninger for euforiserende stoffer.

e Kvalificerede fagpersoner, der er traenet og har erfaring i alle metoder og
procedurer, herunder en grundig forst3else for farmakologi og uddybende
fortolkning af laboratorieresultater.

Laboratorier akkrediterede efter ISO 15189 eller ISO 17025 opfylder dette, men ISO-
akkreditering af selve misbrugsanalyserne er ikke et krav. For sd vidt muligt ggres brug
af validerede analysemetoder, idet det bemaerkes at inklusion af nye psykoaktive stoffer
i metoderne kan ggre det ngdvendigt med hyppige opdateringer og tilpasning af
analysemetoder.

Figur 1 illustrerer, hvordan en ubrudt kaede af informationer og praktiske haendelser
kan sikres fra prgvetagning til afgivelse af analyseresultat.
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Rekvirent / Kliniker

I

¥

Patient /
Klient

Prevetagning

Rekvirering af de rigtige analyser for
den enkelte patient / klient.

Sikker patientidentifikation.

Check af autenticitet og integritet af
pravemateriale, jfr. geeldende
retningslinjer for sikker prevetagning.

Pra

materiale

Transport

v

Sikker transport og integritet af
pragvemateriale i egnede transport-
beholdere eller intern transport eller
forsendelse med postveeseneti
lovpligtigt, brudsikret, mesrket
emballage efter geeldende regler.
Transport skal sikres imod
manipulation og tab af sikker
identifikation.

Laboratorie

L

Modtagelse til analyseresultater

Prazanalytiske forhold: Modtagelse,
sikker opbevaring.

Analytiske forhold: Metodebeskrivelse
inklusiv kvalitetssikring (QA) og
kvalitetskontrol (QC),
kvantificeringsgreense (LOQ),
sensitivitet, spedificitet samt cutoff.
Postanalytiske forhold: Opbevaring af
pragvemateriale efter analyse og
bortskaffelse.

Fortolkning af analyseresultater:
Afrapportering som skriftlige
analyseresultater eller elektroniske.

Resultat

Dokumentation

Laboratorieinformationssystem
(LIMS).

Handtering for henvendelser / klager.
Support til rekvirenter.,

Afregning

Fakturering.

Figur 1. Overblik over mulig vej fra prgvetagning til analyseresultat.
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REKVIRENTER

Rekvirenten er dén, der praktisk handterer prgvetagningen og rekvirerer
misbrugsanalysen. Rekvirenten har et overordnet ansvar for, at prgvetagningen foregar
pd en etisk forsvarlig made, som samtidig minimerer risikoen for fejl, snyd og
manipulation af prgverne.

Rekvirenter af kliniske misbrugsanalyser er fx praksissektoren, kliniske afdelinger pa
sygehuse, psykiatriske afdelinger, bosteder, behandlingsinstitutioner (regionale,
kommunale eller private), familieretshuset, Styrelsen for patientsikkerhed, sgfartslaeger
samt kriminalforsorgens faengsler, arresthuse og fodlaenkeafdelinger.

Rekvirenter bgr opfordres til forsigtighed ved fortolkning af prgveresultater, der kan
give anledning til alvorlige konsekvenser for den testede, samt risikoen for bade 'falsk
positive’ og ‘falsk negative’ screeningsresultater med immunkemiske metoder. Det bgr
ligeledes preeciseres for enhver rekvirent af misbrugsanalyser, at resultatet kun giver
et gjebliksbillede af et eventuelt misbrug af rusmidler og/eller laagemidler. Vel at meaerke
inden for et tidsvindue for detektion/pavisning, som varierer meget for de enkelte
stoffer (jf. Bilag 2). Urinprgver kan ikke benyttes til at vurdere om en borger var
pavirket af stoffer pa prgvetagningstidspunktet.

Rekvirenter kan med fordel sgge information om analyserne i de respektive klinisk
biokemiske afdelingers analysefortegnelser.

Rekvirenter med adgang til Webreq, Minikald, Sundhedsplatformen el. lign. skal benytte
elektronisk rekvirering. For rekvirenter uden adgang til sddanne elektroniske systemer
benyttes almindeligvis en rekvisitionsseddel, som skal udfyldes og vedlaagges sammen
med prgven.

Rekvirenter/prgvetagere bgr have skriftlige procedurer for prgvetagning og fare
ngjagtige journaler som sikrer, at den indsamlede prgve svarer til den prgve,
laboratoriet modtager.

Prgver indsendt af praksissektoren betragtes generelt som udtaget under kontrol, men
laboratoriet skal vejlede praksissektoren i skaerpet tilsyn med patienten under
prgvetagning til misbrugsanalyser. Saledes bgr man under ingen omstaendigheder
kunne medbringe en prgve, som er udtaget pa forhand af patienten/borgeren.
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PROVEMATERIALE

Biologisk materiale

Urin er det primaere prgvemateriale til misbrugsanalyser inden for klinisk biokemi, men
laboratoriet kan ogsa vaelge at udfgre analyser pd andet prgvemateriale (fx blod,
plasma, serum, spyt, sved og har). Har som prgvemateriale er fx egnet til
langtidskontrol ved arbejdspladstestninger for transportsektoren o0g anvendes
rutinemaessigt i udlandet. Anvendelsen af spyt til misbrugstestning er stigende i
udlandet og ma formodes fremover at blive et supplement til hurtigtestning i urin, ogsa
i Danmark (jf. side 31). Aktuelt er der dog ingen klinisk biokemiske afdelinger, som
rader over analysemetoder til analyse af euforiserende stoffer i spyt, idet bade de
analytter, som man bestemmer, og cutoff for disse er forskellige fra urinanalysering.

Prgveindsamling

Urinprgver til misbrugstestning skal indsamles under forhold, der respekterer det
enkelte individs veaerdighed samtidig med at det sikres, at prgoven er udtaget under
behgrig kontrol.

Prgveindsamling er et kritisk punkt i misbrugstestningen, da der er risiko for fglgende:
e Manipulation af prgven, fx ved fortynding eller substitution.
e Fejlhdndtering af prover efter at denne er afgivet.
e Forbytning af prgven med andre borgeres.

Det er altid prgvetagerens ansvar:

e At sikre fuld identifikation af den testede.

e At sikre dokumentation af prgvetagningstidspunktet.

e At sikre at prgven afgives pa prgvetagningsstedet (under opsyn).

e At sikre at prgvetagningslokalet om muligt er uden mulighed for fx fortynding
med vand (ved fx at farve toiletvandet) eller anden manipulation af prgven.

e At sikre opsamling af prgvematerialet i korrekt og egnet opsamlingsbeholder,
herunder sikre korrekt maerkning af opsamlingsbeholder med navn, cpr-nummer,
stregkode mv.

e At sikre arbejdsro pa prgvetagningsstedet for at undga fejl.

e At sikre at der ikke sker en forurening fra én prgve til en anden (undgd genbrug
af glas og pipetter).

e At prgven er autentisk fx ved at male/scanne temperaturen uden fysisk kontakt
med prgvematerialet (ved maling inden for 5 min. efter prgvetagning bgr
temperaturen veere mellem 30°C og 38°C) og foretage visuel
inspektion/farvevurdering af prgven. Evt. afvigelser noteres til laboratoriet.
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¢ Om ngdvendigt at indsamle oplysninger om indtagelse af medicin eller
legemidler, som kan interferere med laboratoriets analysemetoder eller vise
‘sande positive’ resultater.

Et prgvetagningssystem, der sikrer ekstra, forseglet materiale til reanalyser (B-prgve),
som ved fx dopinganalyser, er ikke pakreevet og er ikke i anvendelse ved klinisk
biokemiske laboratorier i gjeblikket.

Ved tilfeelde af uoverensstemmelser og fejlmaerkninger gaelder laboratoriets almindelige
regler for entydig patientidentifikation. Uoverensstemmelser kan medfgre, at prgven
ikke analyseres, og rekvirenten bgr oplyses om disse fejl, sa de kan undgas.

Prgveopbevaring i laboratoriet

Det er almindeligt, at urinprgver opbevares i en kort tidsperiode efter analysens
afslutning, indtil de herefter kasseres med andet biologisk affald i laboratoriet. Prgverne
skal opbevares pa en made, der sikrer god stabilitet ift. et eventuelt behov for
reanalysering. Laboratoriet har ikke pligt til at langtidsopbevare prgver medmindre
dette er aftalt med rekvirenten. Frysning ved mindst -20°C sikrer generelt, at 'positive’
urinprgver er egnede til gentaget testning. Hvis prgver fryses i en kortere periode efter
aftale med rekvirenten, bgr laboratoriet registrere den gnskede opbevaringstid/arsag
og kassere prgven, nar denne er overskredet.
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TRANSPORT AF PROVEN

Fremsendelse af prgver

Urinprgven skal sendes til laboratoriet hurtigst muligt. Sendes urinprgven ikke samme
dag, kan det anbefales, at den opbevares mgrkt og pa kal, men det er ikke et krav. Der
anvendes normalt ikke fremsendelse af prgver pa tgris eller pé anden vis nedkglet.

Der skal benyttes godkendt emballage, der sikrer prgven mod beskadigelse/lek, og
kuverten skal meerkes efter gaeldende lov.

Prgvens stabilitet

Der er ikke konsensus om prgvestabilitet af urin til misbrugstestning udtrykt ved en fast
tidsperiode. Det modtagende laboratorium sezetter graenserne for holdbarhed eller andre
pree-analytiske forhold ud fra deres specifikke analyseprogram. Betydningen for
instabilitet afhaenger ogsd af de anvendte analysemetoder. Fx vil hydrolyse af
konjugater for opiater normalt ikke have kritisk betydning, da man bestemmer bade
konjugeret og ikke-konjugeret stof. Ligesom man generelt og globalt accepterer det
adsorptionstab man har for cannabinoider til det primaere prgvetagningsglas. Ved
analyse af stoffer med kendt begraenset stabilitet under normale forsendelsesforhold,
bar prgven sendes under betingelser, som bedst muligt sikrer stabiliteten. Da prgvens
pH-veerdi stiger under opbevaring, vil der vaere tendens til en basisk hydrolyse af
esterforbindelser, sdsom methylphenidat og kokain. Det er derfor vigtigt at bestemme
disse stoffers hydrolyseprodukter, henholdsvis ritalinsyre og benzoylecgonin.
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TEST AF PROVENS INTEGRITET

Modtagekontrol af prgvens validitet

Nar urinprgven modtages pa laboratoriet, skal prgvens integritet undersgges. Kan
prgven ikke opfylde acceptkravet for den pagaeldende test, bgr den ikke analyseres,
dog undtaget specielle situationer, som afklares individuelt mellem laboratoriet og
rekvirenten (urin fra spaedbgrn, dialysepatienter, diabetikere m.m.).

Test af provens integritet har til formal at pavise, at preven fremsendt til analysering
er urin og ikke er for tynd (evt. tilsat vand). Der skal altid analyseres for U-Kreatinin,
som er biomarkgr for urinprgvens fortyndingsgrad. Acceptkrav til testning af prgvens
integritet er beskrevet i de europaiske retningslinjer for rusmiddeltestning pa
arbejdspladser [5,6].

Urinprgver bgr normalt centrifugeres, idet de oftest efter opbevaring/fremsendelse
indeholder udfaeldede forbindelser. Der bgr bruges separate, udtagne portioner
(aliquots) af prgven til test af prgvens integritet samt til screenings- og
konfirmationstest.

Prgvens integritet bgr altid vurderes ved bestemmelse af U-Kreatinin, gerne suppleret
med bestemmelse af pH, osmolaritet og/eller massefylde.

Se Figur 2 samt uddybende forklaring herunder.

Acceptkrav for U-Kreatinin:

e Hvis U-Kreatinin < 0,5 mmol/L: Prgven er ikke valid til misbrugstestning.
Progveresultat afgives med kommentar, fx ‘Proven er for tynd til testning’, ‘Det mé&
formodes at proven er manipuleret og derfor ikke kan anvendes’ eller lignende
formulering.

e Hvis U-Kreatinin er mellem 0,5 - 2,0 mmol/L: Prgven kan betragtes som ‘tynd’, men
kan analyseres. Rekvirenten bgr advares om risici for 'falsk negative' resultater, fx
med teksten ‘Urinen er tynd - negative resultater skal tages med forbehold’. Undlad
at benytte udtrykket ‘fortyndet’, da det indikerer, at prgven er forsggt slgret ved
tilsaetning af vand.

e Hvis U-Kreatinin er > 2,0 mmol/L: Prgven er egnet til misbrugstestning uden szerlige
forbehold.
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De angivne acceptkrav for U-Kreatinin er i overensstemmelse med kravene i de
europeeiske retningslinjer [5,6]. U-Kreatinin kan med fordel suppleres med
bestemmelse af pH, osmolaritet og/eller massefylde med fglgende acceptkriterier:

Acceptkrav for massefylde:

e Urinens specifikke massefylde kan bestemmes som et ekstra mal for
fortyndingsgraden, ndr U-Kreatinin er < 2,0 mmol/L. Acceptable niveauer for
specifik massefylde er 1,0010 - 1,0200 g/ml [5]. Der skal ikke rundes op til 4
decimaler, dvs. en urinprgve med specifik massefylde p& 1,0009 er uegnet til
misbrugsanalysering.

Acceptkrav for osmolaritet:
e Urinens osmolaritet kan bestemmes som et ekstra mal for fortyndingsgraden,
nar U-Kreatinin er < 2,0 mmol/L. Acceptable niveauer for osmolaritet er 50 - 750
mOsm/kg [7].

Acceptkrav for pH:

e pH-vaerdier i omradet 4 - 9 betragtes som normale, og prgven er egnet til
misbrugstestning i henhold til europaeiske retningslinjer [5,6]. pH-vaerdier < 4
eller > 9 kan betragtes som manipulations-suspekte og bgr rapporteres med
kommentar, fx ‘Prgvens pH-vaerdi er uden for acceptgreenser’.

Det er generelt geeldende, at hvis leverandgren af den analysemetode, som anvendes
til immunkemisk screening af prgven, har mere snaevre pH-graenser end ovenstaende,
sa kan det vaere ngdvendigt, at pH-justere prgven, inden analyse udfgres.

Saerlige opmarksomhedspunkter ved test af prgvens validitet:

U-Kreatinin, massefylde og osmolaritet kan vaere afvigende hos saerlige populations- og
patientgrupper (fx spaadbgrn, gravide, diabetes patienter og patienter med forstyrrelse
i nyrefunktionen eller i dialyse og muligvis patienter fra akutafdelinger). Rekvirenten og
laboratoriet bgr veere opmaerksomme pa disse grupper, hvis markgrerne falder uden
for acceptkravene.

pH kan stige i prgven i dagene efter prgvetagning, seerligt ved opbevaring ved
stuetemperatur eller varmere [8].

Andre kommentarer/begrundelser for at analyser ikke kan udfagres:
‘Uegnet til testning’, ‘Kan ikke udfgres pga. interferens’ eller af andre arsager, fx hvis
prgven er uklar eller indeholder tydeligt blod og lignende.
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U-Kreatinin < 0,5 |«

U-Kreatinin = 2,0 mmaol/L
oG

Massefylde: 1,0010 - 1,0200 g/ml

OG/ELLER

Osmolaritet: 50 - 750 mOsm kg

OG/ELLER
pH: 4 -9
Ja Nej Nej Nej
U-Kreatinin < 2,00 mmaol/L U-Kreatinin < 2,00 mmaol/L U-Kreatinin < 2,00 mmaol/L
oG oG oG
Massefylde indenfor Osmolaritet indenfor pH indenfor
graenser graenser graenser
{1,0010 - 1,0200 g/ml} {50 - 750 mOsm/kg) (pH: 4 - 9)

MNej Ja

MNej Ja

h

Analysen udferes. Resultat ledsages af
forklarende tekst vedr. provens beskaffenhed.
Fx. "Kreatinin er lav/pH er lav, resultatet bar
tolkes med forsigtighed, fortynding eller
manipulation kan ikke udelukkes”

Figur 2. Test af prgvens validitet fgr analyse af misbrugsstoffer.
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ANALYSERING

Kliniske misbrugsanalyser udfgres primaert som laboratorieanalyser pa klinisk
biokemiske afdelinger i Danmark. Herudover benyttes hurtigtests som patientnaer
testning i et ukendt - men sandsynligvis - meget stort omfang.

Der skelnes mellem screenings- og konfirmatoriske test, og laboratorierne opdeles i
kompetence efter nedenstdende nggle:

1. Laboratorier, der udfgrer bade screenings- og konfirmatoriske test, eller evt. har
implementeret alle analyser med konfirmatorisk analysekvalitet.

2. Laboratorier, der ikke selv udfgrer nogle former for misbrugsanalyser, og saledes
kun sender prgver til andre laboratorier.

3. Laboratorier, der udfgrer screenings-, men ikke konfirmatoriske test, og saledes
sender prgver med ‘positive’ screeningsresultater til konfirmatorisk analyse
andetsteds.

Laboratorier i 2. og 3. kategori skal aftale fremsendelse af prgver til konfirmatorisk
testning med et kategori 1 laboratorium. I skrivende stund (2022) kan fglgende
misbrugslaboratorier pd klinisk biokemiske afdelinger kategoriseres som kategori 1
laboratorier: Aarhus Universitetshospital, Regionshospital Nordjylland, Odense
Universitetshospital, Bispebjerg Hospital og Slagelse Sygehus. Det er vigtigt at
koordinere cutoff graenser imellem laboratorierne. Figur 3 viser et forslag il
analysestrategi.

Screeningstests / hurtigtests:

Screeningstests er en primar test som bruges til at adskille ‘negative’ prgver fra
'muligvis positive'. En screeningstest er sjaeldent specifik for alle aktuelle stoffer og
forbundet med stor analytisk usikkerhed. Et ‘positivt’' screeningsresultat skal derfor altid
verificeres med en konfirmatorisk analyse.

Screeninger baseret pa immunkemiske principper kan vaere fglgende:
e Fuldt validerede, automatiserede metoder, der udfgres pa laboratorieudstyr.
e Patientnaer testning med 'stand-alone' apparatur.
e Manuelle hurtigtests (urinstix).

Manuelle hurtigtests bgr ikke anvendes i rutinebrug i et klinisk biokemisk laboratorium,
men kan benyttes til akutte screeninger i samarbejde med kliniske afdelinger, hvis et
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hurtigt resultat er pakraevet. Hurtigtesten skal vaere valideret og godkendt af
laboratoriet, og medarbejderen skal vaere oplaert i brug af testen. Grundet risikoen for
'falsk positive', skal resultatet af en hurtigtest altid verificeres med en konfirmatorisk
test. For en generel anbefaling af screenings cutoff-graenser, se Bilag 1.

Prgvetagningskontrol:
Temperatur og Udseende

v

l

Modtagekontrol:
U-Kreatinin og
Massefylde og/eller
Osmolaritet og/eller U-pH

y

"On-site” Laboratorie
Screening Screening
Negativ Maske positiv. | M&ske positiv Negativ
Rapport: Laboratorie Rapport:
"Negativ” Verifikation "Negativ”
(Konfirmatorisk analyse)

1

v Vi
Rapport: Rapport:
"Positiv” "Negativ”

Figur 3. Analysestrategi for screening og konfirmatorisk analyse. P& laboratorier er det
en stigende trend at udfgre analyse med konfirmatorisk metode direkte efter
modtagelse.

Hvis en screeningstest er negativ:

Er screeningstesten negativ, kan der for de testede stoffer afgives et 'negativt’ resultat.
Rekvirenter bgr oplyses om, at risikoen for falsk negative’ er hgj, nar testningen kun
er baseret pa en hurtigtest. En betydelig risikofaktor er, at man ved patientnaer testning
normalt ikke tester for prgvens fortyndingsgrad (U-Kreatinin). Saledes kan for tynde
prgver, som burde kasseres, medfgre ‘falsk negative’ resultater.

Hvis en screeningstest er positiv:
Er screeningstesten positiv, betragtes resultatet som ‘méske positiv’, og der udfgres en
konfirmatorisk test (verifikation) pa en anden portion af samme prgvemateriale for at
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bekraefte eller afkraefte tilstedevaerelsen af stofgruppen, det enkelte stof eller
beslaegtede metabolitter.

‘Positive’ immunkemiske screeninger skal altid fglges op af en konfirmatorisk test. Der
findes dog enkelte undtagelser for dette som delvist er beskrevet i Vejledning til lseger
der behandler opioidafheaengige patienter med substitutionsmedicin [3].

Det drejer sig om fglgende situationer:

e Nar en hurtigtest udfgres patientnaert, og man kan konfrontere den testede med en
‘positiv’  test for et receptpligtigt Ilaegemiddel, som er benyttet i
substitutionsbehandlingen. En ‘positiv’ test for methadon bgr sdledes ikke give
behov for konfirmatorisk analyse, hvis patienten far ordineret lsegemidlet.

e Nar en hurtigtest udfgres patientnaert, og man kan konfrontere den testede med en
‘negativ’ test for laegemidler benyttet i substitutionsbehandlingen, og borgeren
indrgmmer medicinforsgmmelse.

Men for andre screeninger, iseer for grupper, sasom benzodiazepiner og opiater, vil man
ikke med en hurtigtest kunne identificere de stoffer, som giver anledning til det 'positive’
resultat. Risikoen for at den testede har brugt flere forskellige laegemidler er betydelig,
og pregven bgr derfor indsendes til konfirmatorisk testning.

Eksempel:

Nar en hurtigtest udfgres patientnaert og er 'positiv’ for benzodiazepin-gruppen, sa kan
borgeren have brugt flere forskellige laegemidler eller evt. ogsa et syntetisk
benzodiazepin. Sendes prgven ikke til konfirmatorisk testning, kan sidemisbruget
skjules. Dette kan veere til klar ulempe i behandlingen af borgeren, der fastholdes i sit
sidemisbrug.

Klinisk biokemiske afdelinger opfordres til at indgd aftale med de kliniske afdelinger
(akutmodtagelse, intensiv m.m.), som benytter immunkemiske hurtigmetoder, saledes
at alle ‘positive’ screeningsresultater verificeres.

Hvis man undlader at udfgre konfirmatoriske analyser er der en reel fare for at nye,
potentielt farlige stoffer ikke opdages. Dette kan veaere til fare for folkesundheden og
myndigheders mulighed for at gribe ind over for situationer, hvor der bgr advares mod
overdosering og risiko for forgiftninger og dgdsfald.

Konfirmatorisk tests

Tilstedeveerelsen af misbrugsstoffer, indikeret ved en 'positiv' screeningstest, bgr
verificeres med en konfirmatorisk test, som generelt kraever en specifik analyseteknik,
fx LC-MS/MS. En konfirmatorisk test er en specifik analyse, som paviser
tilstedevaerelsen af et eller flere bestemte stoffer i prgven, evt. ogsd@ metabolitter og
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konjugater. En konfirmatorisk test kan veere bade kvalitativ, semi-kvantitativ og
kvantitativ. En konfirmatorisk test kan ogsa — med stor fordel - udfgres direkte, uden
en forudgdende screening.

For en generel anbefaling af konfirmatoriske cutoff-graenser, se Bilag 1.

For misbrugsstoffer med vigtige metabolitter:

Vigtige metabolitter bgr indgd i de konfirmatoriske analyser, da disse
nedbrydningsprodukter ofte kan detekteres i lzengere tid end selve stoffet.
Bestemmelse af metabolitter kan ogsa afslgre, om der er tilsat leegemidler til urinprgven
i et forsgg pa at skjule 'non-compliance' fx ved forssmmelse af substitutionsbehandling
med methadon og buprenorphin. For resultatafgivelse af misbrugsstoffer med vigtige
metabolitter, se "Resultatafgivelse" (side 29) samt Bilag 1 for anbefalede metabolitter.

For misbrugsstoffer med glukuroniderede konjugater:

For stoffer, der findes helt eller delvist glukuroniderede i urinen, anbefales det enten at
bruge analysemetoder, der ogsa maler glukuroniderede konjugater, eller at hydrolysere
glukuroniderne fgr analyse. For resultater af glukuronider, se "Resultatafgivelse" (side
29). Cutoff-graensen er principielt (beregningsmeessigt) den samme om man bruger en
analysemetode, der analyserer glukuroniderede stoffer, eller om der hydrolyseres inden
analyse.

Konfirmatoriske analyser skal vaere validerede i det omfang, at det er muligt og praktisk
gennemfgrligt, under hensyntagen til at analyseprogrammet kan vaere omfattende og
gerne inkludere helt nye stoffer. Det anbefales at alle laboratorier, der udfgrer
misbrugsanalyser, tilbyder analyse af de mest gaengse misbrugsstoffer (Bilag 1).

Der henvises generelt til ‘Guidance for Industry - Bioanalytical Method Validation' [9],
der indeholder gode anbefalinger til bade kromatografi og massespektrometri.

Laboratoriet skal oplyse rekvirenter om, hvilke cutoff-graenser man benytter til hhv.
screenings- og/eller konfirmatorisk analyse. Uventede ‘positive’ eller ‘negative’
resultater kan oftest forklares ved, at patientnaer testning med hurtigtest og
konfirmatorisk testning har forskellig cutoff, se Bilag 1.
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KVALITETSSIKRING

Konfirmatoriske analysemetoders vaesentligste opgave er at sikre en fuldstaendig
entydig stofidentifikation. Hvor screeninger - i kraft af deres analyseprincip - kan have
‘falsk positive’ og 'falsk negative' resultater, s3 ma dette ikke veere tilfeeldet for de
konfirmatoriske analysemetoder.

Specifikke anbefalinger til kromatografiske og massespektrometriske analysemetoder
findes i en raekke internationalt anerkendte dokumenter, som ikke diskuteres i detaljer
i denne retningslinje. Dog skal fglgende fremhaeves:

e Analysemetoder bgr valideres efter sadvanlige kliniske biokemiske
analyseprincipper (se fx [9]).

e CV% og bias omkring cutoff bgr ikke overstige 15%.

e Isotopmeerkede interne standarder anbefales.

e Stoffer identificeres efter retentionstid og specifikke ion-transitioner (MRM), ionspor
(GC-MS) eller fulscanningsspektre (GC-MS, QTOF-MS). Disse parametre bgr
kalibreres med standarder analyseret i samme batch som prgverne.

e Det anbefales at benytte mindst én ‘qualifier’ ion (dvs. mindst 2 ion-overgange pr.
stof), gerne flere ved LC-MS og GC-MS metoder for at sikre stofidentifikationen.

e For krav til relative intensiteter af 'qualifier' ioner, se Tabel 1.

e Ved anvendelse af hydrolyse af konjugater (glukuronider/sulfater) bgr der indga en
kvalitetskontrol i hver batch, som monitorerer hydrolyseeffektiviteten.

e Ved analyse af glukuronider direkte ved LC-MS metoder, udfgres en omregning og
summering af glukuronid(er) og ikke-konjugeret stof, sa det svarer til den totale
stofkoncentration, som man ville have malt efter fuldstaendig hydrolyse.

Eks: morfin-3-glukuronid + morfin-6-glukuronid (omregnet til morfin) + morfin
(ikke-konjugeret) = totalsum, der sammenholdes med cutoff for morfin.

e Det anbefales, at hovedmetabolitter detekteres (se Bilag 1). Dette giver stgrre
sikkerhed i identifikation af stoffet. Hvis stoffet eller hovedmetabolitten overstiger
cutoff, rapporteres prgven ‘positiv’. Metabolitter summeres ikke, som det anvendes
ved glukuronider, dvs. at for hver enkelt metabolit gaelder som hovedregel den
aktuelle cutoff som for hovedstoffet.

e Kalibratorer og kvalitetskontrolprgver kan veere fremstillet ved tilsaetning af
certificerede standardoplgsninger til en biomatrice eller vand. De kan ogsad veere
fremstillet af kommerciel fabrikant. Krav til handtering og analyse af
kvalitetskontroller fglger de normale retningslinjer for laegemiddelanalyser [9-11],
under hensyntagen til, at de fleste analyser ikke er kvantitative.

e Laboratoriet bgr deltage i eksterne kvalitetssikringsprogrammer. Det gaelder ogsa
de laboratorier, som kun udfgrer immunkemiske screeninger.
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e Manuelle indtastninger bgr reduceres sa meget som muligt, da de kan lede til

fejlindtastninger. Hvis de anvendes, bgr man udfgre dobbeltindtastning.

e Automatisk overfgrte tal fra apparatur til Laboratorieinformationssystemer (LIMS)
kan medfgre fejl, idet staj eller fejlintegrerede toppe kan overstige analysemetodens
cutoff. Gode procedurer til databehandling bgr vaere implementerede for at undga

dette.

o Det vigtigste princip for kvaliteten af konfirmatoriske analyser er at undgd 'falsk

positive' resultater.

Tabel 1. Maximum tilladelig tolerance for relative ion intensiteter for
massespektrometriske analysemetoder

Relativ intensitet GC-MS! LC-MS/MS?
(% af basepeak)

> 50% + 10% + 20%

> 20-50% + 15% + 25%

> 10-20% + 20% + 30%

< 10% + 50% + 50%

Tabellen er baseret pa [12].

!GC-MS med ioniseringsmetode EI (electron impact).

2LC-MS/MS og relaterede teknikker
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TOLKNING

Analytisk vurdering af analyseresultatet
Laboratorier, som udfgrer misbrugstests, bgr have personale med de ngdvendige
kvalifikationer inden for misbrugsanalysering og tolkning af analyseresultater.

Ved vurdering af analyseresultater p& LCMS-metoder bgr fglgende fejlkilder overvejes:

e Afsmitning ('carry-over') fra robotter og pipetter kan give anledning til 'falsk positive'
resultater og er en vaesentlig fejlkilde at have i betragtning ved konfirmatoriske
analyser. Omhyggelige skylle/vaske-procedurer for autosampleren skal sikre, at
prgver med meget hgje stofkoncentrationer ikke giver anledning til afsmitning i den
naestfglgende prgve. Ved tvivlstilfaelde bgr laboratoriet have procedurer, som sikrer,
at prgven reanalyseres.

e Matrix-effekter kan medfgre, at analyseresultater ikke kan rapporteres. Usikkerhed
med hensyn til stofidentifikation bgr altid komme den testede borger til fordel i form
af et 'negativt' analyseresultat.

e ‘lon-suppression’ kan forekomme og hindre effektiv detektion, nar signalet fra
en anden forbindelse i hgj koncentration undertrykker et givent signal fra et
misbrugsstof. I veerste fald kan analysen ikke gennemfgres med den pagaeldende
metode.

¢ Retentionstiden kan skifte vaesentligt som en 'matrix-effekt’. Hvis et lignende
skift i retentionstid ses for den isotopmaerkede interne standard, kan bade et
'negativt’ og 'positivt’ analyseresultat rapporteres. Alternativt kan prgven
fortyndes og reinjiceres.

Medicinsk vurdering af analyseresultatet

En prgve kan give et 'falsk positivt' og/eller 'falsk negativt' resultat. Det kraever en
vurdering, der skal foretages af videnskabeligt traenet laboratoriepersonale, typisk lasege
eller biokemiker, som besidder en grundig forstaelse for analysemetoder og specifik
viden om toksikologi/farmakologi.

For hjeelp til tolkning af analysesvar og for eksempler pa svar til hyppige spgrgsmal, se
Bilag 3 og 4.
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Hvis urinprgven er udtaget for hurtigt i forhold til stofindtagelsen, kan man risikere at
prgven bliver falsk negativ’. Det kan have praktisk betydning ved forgiftningsanalyser.
Rekvirenten anbefales derfor at udtage flere urinprgver gennem behandlingsforigbet.

Et 'positivt' resultat kan ogsa skyldes brug af receptpligtig eller h&ndkgbsmedicin. En
vigtig del af misbrugstestningen er den endelige vurdering af de sande '‘positive’
resultater. Selvom anvendelsen af prgveresultater er rekvirentens fulde ansvar, bgr
laboratoriet tilbyde vejledning for rekvirenter, der gnsker en uddybende forklaring af
analyseresultatet, fejlkilder m.m. Hvis der er tvivl om, hvorvidt et resultat skyldes
stofindtagelse, ma usikkerheden ngdvendigvis komme den testede borger til fordel.

Krydsreaktionslister — som viser den enkelte immunkemiske screeningsmetodes
specificitet/selektivitet - skal veere tilgeengelige i laboratoriet og bgr ogsd veere
tilgaengelige for rekvirenten, s& man fx kan vurdere om et ‘positivt’ screeningsresultat
kunne skyldes brug af ordinerede laegemidler. Krydsreaktionslister er dog sjzeldent
opdaterede og kan derfor veere misvisende. Krydsreaktioner bestemmes ofte efter
tilsaetning af en oplgsning af det padgaeldende laagemiddels aktive substans til urin, og
ikke som analyse af autentiske patientprgver indeholdende metabolitter og konjugater.
Laboratoriet bgr holde sig opdateret med 'krydsreaktionslister' for de immunkemiske
screeninger, som de selv udfgrer.

Misbrugsstoffer har forskellige 'pavisningsvinduer', hvor det er muligt at male stoffet
(og/eller dets metabolit) i urinen efter indtag. Pavisningsvinduet vil ogsa afhaenge af
den teknik, som man bruger til at analysere for stoffet, da screeningsanalyser typisk
har en hgjere cutoff end konfirmatoriske analyser. Dette skyldes, at screeningsanalyser
ofte er mindre fglsomme end konfirmatoriske analyser og er udfordret af problemer
med krydsreaktion fra andre misbrugsstoffer og leegemidler, der kan resultere i 'falsk
positive' analysesvar. Vejledende pavisningstider for de mest gaengse misbrugsanalyser
kan ses i Bilag 2.

Specielle forhold omkring tolkning af analyseresultater er omtalt i Bilag 3.

Retningslinje for misbrugsanalysering for klinisk biokemiske laboratorier, version 2. 26



FORGIFTNINGER

Akutte forgiftninger

I forbindelse med akutte rusmiddelforgiftninger kan det vare en fordel for udredningen
- i samarbejde med de kliniske afdelinger - at sikre prgvemateriale til frysning, som
evt. senere kan udleveres til retskemisk analyse. Ved behov for post-mortem
retskemisk analyse vil der typisk forlgbe sa lang tid inden anmodningen om udlevering
af prgvemateriale modtages, at almindeligt prgvemateriale fra klinisk biokemiske
analyser allerede er kasseret. Klinisk biokemiske afdelinger kan ogsa formidle, at
prgvemateriale bliver analyseret ved en retskemisk afdeling efter aftale.

Forgiftningsanalyser, sdsom P-paracetamol, P-salicylat og andre leegemiddelanalyser
(fx tricykliske antidepressiva), som er relevante ved forgiftninger, selvmordsforsag eller
fejldosering, er ikke omfattede af denne vejledning om misbrugsanalyser. Det bgr
fremga klart fra laboratorievejledninger, at disse analyser, der er tilgeengelige som
akutanalyser hele dggnet, skal rekvireres saerskilt af klinikerne. Ligeledes omfatter
denne vejledning ikke analyse af methanol og ethylenglycol.

Radgivning fra Giftlinjen

Giftlinjen radgiver borgere og sundhedspersoner pr. telefon om forgiftninger med
laagemidler, rusmidler og miljggifte. Giftlinjen er dggnaben og dakker hele landet
inklusive Grgnland og Faergerne. Radgivningen foretages af specialuddannede
sygeplejersker og speciallaeger inden for det toksikologiske omrade. Radgivningen
indebeerer en detaljeret udredning af “gift” eksponeringen (hvad er der indtaget, hvor
meget er der indtaget, og hvorndr er det indtaget), samt indhentning af vitale
parametre og kliniske symptomer, nar patienten er indlagt. Herefter sammenfattes alle
oplysninger i en risikovurdering og radgivning om udredning (fx supplerende blod- eller
urinprgver), overvagning og behandling. Alle data registreres i Giftlinjens database,
hvilket muligger opfelgning pa de enkelte forgiftningshenvendelser, og en mere generel
overvagning af forgiftningsmgnstre i Danmark. Giftlinjen samarbejder med forskellige
nationale institutioner som fx Laegemiddelstyrelsen, Sundhedsstyrelsen og politiet og
udveksler informationer med disse institutioner. Oplysninger om nye ulovlige rusmidler
der finder vej til Danmark, tilgar Giftlinjen fra Sundhedsstyrelsen, og mistanke om
uhensigtsmaessig brug af laegemidler rejst af Laegemiddelstyrelsen kan bestyrkes af
Giftlinjen eller visa versa. Giftlinjen har et bredt international netveerk med mulighed
for at konferere sjeeldne og alvorlige forgiftninger med udenlandske specialister.

Kontakt til Giftlinjen:
Henvendelser fra borgere: 82121212. Henvendelser fra sundhedspersoner: 38635555.

Retningslinje for misbrugsanalysering for klinisk biokemiske laboratorier, version 2. 27



RESULTATAFGIVELSE

Generelt om resultatafgivelse
Analyseresultatet skal afrapporteres pa en forstaelig og utvetydig made.

e Analyseresultater < cutoff rapporteres 'negative’.
e Analyseresultater > cutoff rapporteres ‘positive’.

At rapportere 'pdvist’ og 'ikke p8vist' kan virke misledende, idet laboratoriet meget ofte
faktisk har pavist stoffet i en preve, men under den gaeldende cutoff koncentration.

Laboratoriet kan benytte afdelingens normale IT-system til resultatafgivelse, men det
bgr ogsa overvejes, hvorvidt visse resultater betragtes som fortrolige og registreres
under fiktivt personnummer. I sd fald benyttes ssedvanlige (lokale) retningslinjer for
oprettelse af disse.

Som hovedregel anbefales, at man rapporterer det stof eller den metabolit (med NPU-
kode), som man har malt i analysemetoden. Hvis man vaelger at rapportere fx 'kokain',
men maler metabolitten benzoylecgonin, er man reelt set i strid med grundprincipperne
for Dansk Akkreditering (DANAK) og NPU-systemet og i veerste fald kan der opsta
usikkerhed omkring, hvad analysemetoden bestemmer. Der kan dog forekomme
situationer, hvor navnet pd det stof, som man maler, kan skabe forvirring hos
klinikerne. I disse tilfaelde kan det enkelte laboratorie veelge en lgsning, der er tydelig
og forstaelig for klinikkerne.

Et ‘negativt’ resultat efter screenings- eller konfirmatorisk test kan uden supplerende
information rapporteres til rekvirenten.

‘Positive’ resultater kan ngdvendigggre fortolkning eller hjaelp til fortolkning fra
laboratoriet. Rutinesituationer bgr Igses med autokommentering fra laboratoriets IT-
system.

For stoffer, som har komplicerede navne eller forkortelser, kan man med fordel - for de

'positive’ resultater - ogsa knytte en autokommentar, hvor forkortelsen forklares.

Eksempler pa dette:

e EDDP er primaer metabolit af methadon.

e MDMA er ‘3,4-methylendioxymetamfetamin’ (Ecstasy)

e Ritalinsyre er primaar metabolit af methylphenidat.

e THC-COOH er primeer urinmetabolit af og markgr for det euforiserende stof THC i
cannabis.
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Rapportering af analyseresultater for screeninger

En screeningstest er som oftest kvalitativ og afrapporteres med positiv’ eller ‘'negativ’.
Det kan veere hensigtsmassigt at undlade at rapportere de ’positive’
screeningsresultater i laboratoriets EDB-systemer, da det overfgres til borgerens data
pa www.sundhed.dk. Herved er der betydelig risiko for, at sundhedspersonale fortolker
det ‘positive’ screeningsresultat som validt og konfirmatorisk, ogsa selvom en
konfirmatorisk analyse findes i samme resultatsaet. En Igsning pa ovenstaende
dilemma, kan veere at veaelge en kode for ‘positive’ screeningsresultater, fx ‘Udfart’,
‘Videresendt’, 'Se konfirmatorisk analyse' eller lignende.

Rapportering af analyseresultater for konfirmatoriske analyser
Analyseresultatet kan vaere bade kvalitativt (‘positiv’/’negativ’), semikvantitativt (‘<’
eller '>’) og kvantitativt med angivelse af stoffets koncentration i ng/mL (pg/L),
eventuelt korrigeret for urinens fortyndingsgrad med U-Kreatinin.

For misbrugsstoffer med konjugater (fx glukuronideringer) anbefales at afgive
resultatet som et samlet resultat (total, dvs. sum), hvis de forskellige konjugater
bestemmes individuelt. Hvis misbrugsstoffet hydrolyseres (deglukuronideres) inden
analyse, afgives resultatet direkte (total koncentration).

For misbrugsstoffer med indikative metabolitter anbefales at ogsa male de mest hyppige
metabolitter. Det kan vaere individuelt, hvordan laboratorierne handtere disse analyser.
Det afhaenger ofte af stoffet (og dens metabolitter), og det er badde muligt at afgive
separate resultater eller bruge resultatet af metabolitten som markgr. Sumresultat
anvendes normalt ikke. For oversigt over vigtige metabolitter, se Bilag 1.

@nsker rekvirenten yderligere indsigt i resultatet, skal laboratoriets radata vaere
tilgaengelige, evt. i form af en backup af data. Ved tvivisspgrgsmal om fortolkning af
resultater skal laboratoriet assistere ved oplysning om semikvantitative veerdier,
paviste metabolitter eller malte koncentrationsniveauer.

Ved fund af andre stoffer i prgven end de, som er bestilt af rekvirenten, ma laboratoriet
i det enkelte tilfeelde traeffe beslutning om, hvorvidt de skal rapporteres. I Bilag 1 findes
endvidere en anbefalet liste over NPU-koder, primaere metabolitter og cutoffs for de
mest gaengse misbrugsanalyser i Danmark.
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ANDET

Arbejdspladstestning for rusmidler

Testning som led i arbejdspladsundersggelser for rusmidler ('‘Workplace Drug Testing")
er stigende i Danmark. Det omfatter bl.a. helbredsundersggelser af jernbanepersonale,
testning af sgfolk og undersggelser for private arbejdspladser, hvor der kraeves en ‘drug
test’. Prgver indsendes oftest via praksissektoren (typisk af egen praktiserende laege),
der generelt er samarbejdsvillig til at rekvirere testningen og tage ansvar for
prgvetagningen. Dog skal det bemaerkes, at urinprgverne behandles og transporteres
som andre rutineprgver pa en made, der ikke opfylder de strenge krav til 'Chain-of-
Custody', som er beskrevet i de Europaeiske retningslinjer [5, 6].

Der findes i gjeblikket ingen dansk lovgivning eller specifikke nationale regler for
arbejdspladsundersggelser for rusmidler, hvilket vil sige, at testningen for rusmidler i
hej grad foregdr ad-hoc og med risiko for retssikkerheden for den testede. De
Europaeiske retningslinjer [5, 6] er endnu ikke implementerede i Danmark. Det kan give
udfordringer med hensyn til spgrgsmal om betaling, naegtelse af afgivning af urinprgve
og udveelgelse af et standardiseret analyseprogram (hvilket i praksis vil variere meget
fra region til region).

Hvis en klinisk biokemisk afdeling vaelger at udfgre arbejdspladstestninger, kan denne
aktuelle retningslinje for klinisk biokemisk laboratoriepraksis betragtes som et
minimum. Andre kvalitets- eller rapporteringskrav (herunder engelsksprogede
rapporter) ma aftales internt med rekvirenten. De involverede firmaer er som regel
indstillet pd at deekke udgifterne, som ikke betragtes som en opgave for
Sundhedsveesenet.

Testning af sundhedspersonale

Styrelsen for Patientsikkerhed overvager sundhedspersonale, hvis der har veeret
problemer med stofbrug, evt. ogsa med seerlige lsegemidler (anaestetika) fra
arbejdspladsen. Disse analyser vil i nogle tilfaelde rekvireres til klinisk biokemiske
afdelinger via praksissektoren, men Styrelsen anvender ogsa selv hurtigtests til
formalet. Der kan vaere behov for at testning af sundhedspersonale behandles efter
procedurer, der internt aftales mellem personaleafdelingen ved den pagaeldende
institution og den klinisk biokemiske afdeling. Herunder anvendelse af fiktive cpr-numre
og andre tiltag, der kan beskytte den ansattes anonymitet, i overensstemmelse med
regionale retningslinjer.
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Retskemiske analyser og analyser for politiet

Denne aktuelle retningslinje fra Dansk Selskab for Klinisk Biokemi omfatter ikke
analyser direkte rekvireret af politimyndigheden, fx i forbindelse med trafikkontrol eller
kriminalsager. Disse prgver analyseres pa landets retskemiske afdelinger, som har
lovhjemmel til at anmode om udlevering af andet prgvemateriale (fuldblod, plasma,
urin) fra hospitalerne [13]. Saledes udfgrer de klinisk biokemiske afdelinger ikke
opgaver for politiet, og evt. henvendelser skal sendes videre til de retskemiske
afdelinger. Retskemiske analyser og kliniske misbrugsanalyser repraesenterer to vidt
forskellige omrdder med hensyn til kvalitetskrav, rapportering og anvendelse i
samfundet.

Analyse af konfiskeret stof

Konfiskeret stof (pulver, tabletter mm) bgr altid afleveres pa en sikker made til politiet
eller til en retskemisk afdeling for analyse af indholdet. Det bgr ikke forsgges analyseret
anden steds, ej heller med immunkemiske screeningsmetoder til urin. Dette skyldes, at
screeningsmetoder, som er validerede til misbrugsstoffer i urin i lave koncentrationer,
ikke uden videre kan benyttes til analyse af andre prgvematricer, herunder konfiskeret
stof. Risikoen for ‘falske’ resultater er meget hgj. Derudover er der en hgj risiko for at
kontakt med et konfiskeret stof kan fordrsage en forgiftning. Nye syntetiske opioider
(fentanyler, carfentanil m.m.) er meget potente og hudkontakt med stoffer eller
indé@nding af pulver kan forarsage en akut forgiftning.

Dopinganalyser og analyse af anabole steroider

Der er i gjeblikket ingen laboratorier, som er godkendte til dopinganalyser i Danmark,
og prgver til dopinganalyse sendes derfor til udlandet. Der kan vaere brug for analyse
af anabole steroider i forbindelse med misbrugsbehandling eller behandling af
familiesager. Rigshospitalet udfgrer ikke laengere disse analyser, og ved et konkret
behov ma rekvirenten derfor henvises til laboratorier i andre skandinaviske lande.

Analyse af spyt

Analyse af misbrugsstoffer i spyt er endnu ikke vidt udbredt i Danmark, men interessen
blandt rekvirenter stiger. Rekvirenter, der benytter hurtigtests til spyttestning bgr -
forud for anvendelsen - aftale med laboratoriet, der udfgrer konfirmatoriske tests,
hvordan et ‘positivt’ resultat for spyttestning skal verificeres. Spytanalysering er baseret
pa et helt andet koncept end urintestning, og der er vaesentlige forskelle i forbindelse
med fortolkning, fejlkilder, pavisningstider og cutoff greenser. For 'positiv’ spyttestning
anbefales det, at laboratoriet udfgrer en urinanalyse for en prgve udtaget pa omtrent
samme tidspunkt som spyttesten samt en ekstra urinprgve udtaget ca. 4-6 timer
senere. Fortolkningen af spyttesten versus urinanalysen er en specialistopgave.
Analysemetoder for analyse af spyt og urin er principielt meget forskellige, fx males
cannabis som tetrahydrocannabinol (THC) i spyt, ikke som metabolitten THC-COOH,
som i urin. Krav til fglsomhed for apparatur til konfirmatoriske analyser er vasentlig
hgjere for spytanalyser.
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Bilag 1 - De mest gaengse misbrugsanalyser i Danmark og deres cutoff

Anbefalede cutoff graenser og NPU koder samt vigtige metabolitter for screenings/immunkemiske og for konfirmatoriske
misbrugstest i Danmark er vist i tabellen. De anbefalede cutoff veerdier kan aendre sig, nar avanceret teknologi eller andre
overvejelser berettiger identifikation af disse substanser i andre koncentrationer. Cutoff niveauer for substanser, der ikke
er naevnt i bilaget, ma aftales med rekvirenten under hensyntagen til den teknik, der vil blive brugt. Hvis specifikke
metabolitter medtages i de konfirmatoriske analyser, vil det lette fortolkningen, udvide pavisningsvinduet og medfgre
lavere risiko for 'falsk negative' konfirmatoriske analyseresultater.
De angivne cutoffs er baseret pa [5,6] og erfaringer fra de kliniske biokemiske afdelinger i Danmark.

Stofgruppe | Komponent Cutoff (ng/ml) NPU nr.
Screen/immun- | Konfirmatorisk | Screen/immun- | Konfirmatorisk
Kommentar kemisk analyse | analyse kemisk analyse | analyse
Cannabis / 08957 (screen pos/neg) 26809 tpos/neo)
H h THC-COOH 50 15 08997 (stix) 28551 (kvantitativ)
as 29339 (Krea.Korr.)
Amfetamin + 500 . 08960 .
analoger
Amfetamin 500 200 -- 18177
Amfetaminer
inkl. MDMA Metamfetamin 500 200 04520 27991
3,4-Methylen-
dioxymetamfe- | MO 500 200 04701 28011
tamin (‘Ecstasy’)
27163
. Benzoylegonin Kokain er 1 (Benzoylegonin)
Kokain (Kokain metabolit) ustabilt i urin 300/150 100 08955 27987
(Benzoylegonin + Kokain)
Methyl- Ritalinsyre Methylphenidat | _
phenidat (Methylphenidat metabolit) | ar ystabilt i urin 100 SN
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NPU nr.

Stofgruppe | Komponent Cutoff (ng/ml)
Screen/immun- | Konfirmatorisk | Screen/immun- | Konfirmatorisk
Kommentar . .
kemisk analyse | analyse kemisk analyse | analyse
Opiater 300/20002 - 08990 -
+ analoger
6-mono-acetyl- Heroin er
morfin e -- 10 54052 08927
(Heroin metabolit) UStabIIt urin
Kodein 300/20007 300/2000% -- 26818
Morfin 300/20007 300/2000% -- 26819
Oxycodon 100 50 14591 60488
Opiater /
Opioider Oxymorphon -- 50 -- 04256
Tramadol -- 100 -- 04549
O-Desmethyl- Bestemmes
tramadol normalt ikke -- 100 -- 28454
(Tramadol metabolit) SO“t&I’t
Methadon 300 250 02722 18180
2-Ethylidene-1,5-
dimethyl-3,3-
diphenyl- EDDP -- 75 -- 21699
pyrrolidin
(Methadon metabolit)
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Stofgruppe | Komponent Cutoff (ng/ml) NPU nr.
Screen/immun- | Konfirmatorisk | Screen/immun- | Konfirmatorisk
Kommentar . .
kemisk analyse | analyse kemisk analyse | analyse
. 04584 (hydrolyseret)

Buprenorphin 5 2 22146 29090 (Bup-Gluk)
Opiater / Norbuprenorphin B 5 B 29139 (hydrolyseret)
Opioider (Buprenorphin metabolit) 29091(NorBup—GIuk)
(fortsat) Fentanyl -- 5 -- 02032

Norfentanyl Bestemmes

(Fentanyl metabolit) normalt ikke T 5 == 29099

soliteert

Benzodiazepiner 200 -- 08958 --

Chlordiazepoxid 200 200 -- 01534

Midazolam 200 200 -- 04248
Benzo-

Lorazepam 200 200 -- 02614

Lormetazepam 200 200 -- 02615

Oxazepam 200 200 -- 02975
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NPU nr.

(Thiopental metabolit)

Stofgruppe | Komponent Cutoff (ng/ml)
Screen/immun- | Konfirmatorisk | Screen/immun- | Konfirmatorisk
Kommentar . .
kemisk analyse | analyse kemisk analyse | analyse
Clonazepam 200 200 -- 27986
Nitrazepam 200 200 -- 02916
Benzo- Clobazam 200 200 - 04843
diazepiner
(fortsat) Alprazolam 200 200 -- 01151
Diazepam 200 200 -- 01880
Triazolam 200 200 -- 03616
Barbiturater 300 -- 08959 --
Phenobarbital -- 200 -- 03063
Barbiturater
Thiopental -- 200 -- 08677
Pentobarbital . 200 . 03042

!For Benzoylecgonin (kokain metabolit) anvendes der nationalt screenings/immunkemiske metoder (hurtigtest) med cutoff
pa bade 300 ng/ml og pa 150 ng/ml. Begge dele accepteres, men det er vigtigt, at laboratoriet er tydelige omkring,
hvilken cutoff, der anvendes. Uanset er det ngdvendigt, at screeningsresultatet bekraeftes med en konfirmatorisk test.

2Opiater. Ved anvendelse af 2000 ng/ml som cutoff ved screening for opiater undgar man risiko for ’positive’
prgveresultater forarsaget efter indtagelse af birkesfrg. Den kliniske cutoff pa 300 ng/ml synes at vaere mest relevant ved
fx screening af spaedbgrn.

Hydrolyse af konjugater (glukuronider m.m.) kan vare en vigtig del af prgveforberedelsen for en konfirmatorisk metode.
For generelle regler om analyse af misbrugsstoffer, der findes som glukuroniderede konjugater (fx THC-COOH, Kodein,
Morfin, Buprenorphin, Oxymorphon, Oxazepam) i urinen, se side 22.
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Bilag 2 - Vejledende pavisningstider i urin

Misbrugsstoffer har forskellige 'pavisningsvinduer', hvor det er muligt at male stoffet
(og/eller dets metabolit) i urinen efter indtag. Pavisningstiderne er dog pavirket af
mange parametre og er i bedste fald vejledende. Pavisningsvinduet vil dels afhaenge af
intraindividuelle forskelle pd halveringstiden, den indtagne dosis af det pageeldende
misbrugsstof og administrationsvejen, og ogsa om der er tale om en engangsforeteelse
eller et kronisk misbrug. Dertil vil pavisningsvinduet ogsa afhange af den teknik, som
man bruger til at analysere for stoffet, da screeningsanalyser typisk har en hgjere cutoff
end konfirmatoriske analyser. Dette skyldes, at screeningsanalyser ofte er mindre
fglsomme end konfirmatoriske analyser og er udfordret af problemer med krydsreaktion
fra andre misbrugsstoffer og laegemidler, der kan resultere i 'falsk positive' analysesvar.

Vejledende pavisningstider for de mest gangse misbrugsanalyser er vist i tabellen
nedenfor. Pavisningstiderne er baseret pad [14] og pa de angivne kilder i tabellen. Hvis
bioakkumulering kan udelukkes, vil pavisningstider kunne estimeres ud fra
plasmahalveringstiden, som man kan finde ved opslag i fx promedicin.dk.

Stofgruppe Typiske padvisningsvinduer Referencer
Cannabinoider Fra 4-6 timer efter sidste indtagelse. Pavisningstider
Kan fortsat males i urinen i op til 1-3 generelt [1_5'18];
dggn, hvis det er en engangsforeteelse, Veegt [19]; _
og op til 4-6 uger hos kroniske Indt.agelse [20,21];
misbrugere. Dosis [22].
Amfetamin, inkl. | Fra 4-6 timer efter sidste indtagelse. Pavisningstider
Ecstasy Kan fortsat males i urinen i op til 3 gen.erelt [15,16, 21-
dagn. 23]’_
Dosis [22];
ADHD [24].
Kokain Fra 4-6 timer efter sidste indtagelse. Pavisningstider

(som metabolitten generelt [15,16-

Kan fortsat males i urinen i op til 2-4

benzoylecgonin) dagn, hvis det er en engangsforeteelse, 21,2.2];
og op til 3 uger hos kroniske | DOSiS 09 Metode
[21,22,25].

misbrugere.

Opiater / Opioider Fra 4-6 timer efter sidste indtagelse. Dosis og Metode
[21];

Kan fortsat males i urinen i op til 3 dggn | -*
Birkesfrg [21];

og i sjeeldne tilfaelde endnu laengere.
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Opiater / Opioider
(fortsat)

CYP2D6 variant [26];
Heroin (som 6-MAM)
[15,16,21];

Kodein [15,16];
Morfin [15,16,21];
Oxycodon [15,16,27];
Oxymorphon [27-28];
Tramadol [15,29,30];
Methadon [15,16];
Buprenorphin
[15,31];

Fentanyl [15,32,33].

Benzodiazepiner

Fra 4-6 timer efter sidste indtagelse.

Der er vaesentlige forskelle for de
mange benzodiazepiner, for nogle kan
stoffet pavises i fa dggn og for andre i
ugevis.

Pavisningstider
generelt [15,16];
Drug-Rape [34].

Methylphenidat
(som Ritalinsyre)

Fra 4-6 timer efter sidste indtagelse.

Kan fortsat males i urinen i op til 1-2
dagn.

Pavisningstider [15].

Barbiturater

Fra 4-6 timer efter sidste indtagelse.

Der er vasentlige forskelle for
barbituraterne. For nogle kan stoffet
pavises i fa timer og for andre i ugevis.

Pavisningstider
generelt [15,16].
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Bilag 3 - Tolkning af analyseresultater

Forslag til tolkning af analyseresultater.

Stof / Stofgruppe

Detektion /
Metabolitter

Mulige krydsreaktioner

Fortolkning af analyseresultater

Amfetaminer Metamfetamin har Der ses ofte krydsreaktioner | Immunkemiske screeninger for
amfetamin som for immunkemiske amfetamin og metamfetamin er ikke
metabolit. screeningsanalyser med palidelige.

beslaegtede amfetamin-

lignende stoffer eller Antiparkinson laegemidlet Seleginin

leegemidler. Brug af khat metaboliseres til metamfetamin, og

kan medfgre 'positiv siden til amfetamin.

screening' for

amfetamingruppen, men det | Amfetamin dannet fra amfetamin-

ses sjeldent. baserede laegemidler (lisdexamfetamin
eller dexamfetaminsulfat) kan skelnes

Laegemidlerne amfepramon | fra indtagelse af illegalt fremstillet stof

og bupropion kan ogsa ved en stereospecifik analyse og

krydsreagere. fortolkning af L/D-ratio.

Cannabis Ved kronisk misbrug Der er rapporteret falsk Passiv rygning giver ikke 'positive’

ophobes cannabis
metabolitter i fedtveev
og udskilles langsomt
efter misbrugets

ophgr. Det anbefales at
benytte metabolitten
THC-COOH (11-nor-A°-
tetrahydrocannabinol-
9-carboxylsyre) ved
konfirmatorisk analyse.

positive’ screeninger for
patienter i antiviral
behandling med Efavirenz.

resultater ved de anbefalede cutoff
veerdier for screening (50 ng/ml) og
konfirmatorisk analyse (15 ng/ml).

For kroniske misbrugere er det nyttigt
at rapportere den kreatinin-
korrigerede THC-COOH koncentration,
da udskillelseskurven er informativ
med hensyn til vurdering af abstinens.
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Stof / Stofgruppe

Detektion /
Metabolitter

Mulige krydsreaktioner

Fortolkning af analyseresultater

Benzodiazepiner

Lave doser af
ordinerede
benzodiazepiner
medfgrer ikke altid
'positivt’
screeningsresultat.

Nye, syntetiske
benzodiazepiner kan
veere svaere at
detektere ved
konfirmatoriske
analyser. Der kan vaere
feelles metabolitter,
som vanskeliggar
fortolkning af hvilket
stof, der er indtaget.

Sensitiviteten for
benzodiazepiner og
metabolitter kan vaere
meget varierende.

Der er rapporteret 'falsk
positive' screeninger for
patienter i antiviral
behandling med laegemidlet
Efavirenz.

Denne gruppe giver ofte problemer
med 'falsk negative' screeninger. Visse
benzodiazepiner nedbrydes hurtigt og
fuldstaendigt.

Flere af stofferne har lange
halveringstider og der er dermed
mulighed for detektion af én enkelt
dosis i lengere tid.

Kokain metabolit
(benzoylecgonin)

Kokain er ikke stabilt i
urinprgven, sa det er
metabolitten/hydrolyse
produktet
benzoylecgonin som
bestemmes.

N/A

Klinisk anvendes kokain som
bedgvelse i forbindelse med gje, gre,
naese, hals operationer/undersggelser
og fremstilles magistralt.

Indhold af methylecgonidin og/eller
ecgonidin kan benyttes til at fasts|a
indtagelsesform, idet disse stoffer er
biomarkgrer fra rygekokain (‘crack’).
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Stof / Stofgruppe

Detektion /
Metabolitter

Mulige krydsreaktioner

Fortolkning af analyseresultater

Opiater

Kodein metaboliseres
til morfin, men ikke
omvendt.

Lave koncentrationer
af morfin og kodein
kan stamme fra
birkesfrg.

Brug af kodein-holdige
legemidler kan
medfgre tilfaelde, hvor
det kun er morfin, som
detekteres over cutoff
ved konfirmatorisk
analyse.

Detektion af 6-
monoacetylmorphin (6-
MAM) tolkes som brug
af heroin, men
metabolitten kan
normalt kun detekteres
6-8 timer efter indtag
af heroin og er ikke
stabil i urin.

Bade morfin og kodein
udskilles som
glukuronider i urin. De
kan males direkte og
summeres eller evt.
hydrolyseres med syre
eller enzymer.

Der ses krydsreaktioner
med enkelte typer af
antibiotika og visse typer af
hostestillende midler, som
kan nedbrydes til opiod-
lignende metabolitter.

Denne gruppe giver ofte problemer
med fortolkning af prgveresultat. Det
skyldes bl.a. leegemidlet kodimagnyl,
der er handkgbsmedicin.

Det er fordelagtigt at anvende en
hojere graense pa 2000 ng/ml, for at
kunne udelukke indtagelse af
levhedsmidler med birkesfra.
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Stof / Stofgruppe

Detektion /
Metabolitter

Mulige krydsreaktioner

Fortolkning af analyseresultater

Oxycodon Det anbefales at Ved hgje koncentrationer af | N/A
detektere metabolitten | morfin og kodein ses ofte
oxymorphon, der krydsreaktioner ved
hovedsageligt udskilles | immunkemiske screening
som oxymorphon- for oxycodon.
glukuronid. Oxycodon
glukuronid er ikke
vigtig som metabolit.
Methadon EDDP er den vigtigste N/A Indeholder prgven kun methadon og

metabolit af methadon.

EMDP ses i varierende
koncentrationer.

ikke EDDP ma det tolkes som
medicinforsgmmelse, idet man har
tilsat methadon til preven i forsgg pa
at opna 'positivt’ svar.

Barbiturater

Phenobarbital, evt.
thiopental.

Forgiftning med overdosis af
Primidon kan muligvis ikke
detekteres, hvis stoffet ikke
er metaboliseret til
phenobarbital.

Veaer opmaerksom pa en
reekke lzegemidler
(barbiturater), der ikke er
registrerede i Danmark,
men som maske kan vaere
bragt ind i landet og pa
markedet.

I Danmark benyttes hovedsageligt
stoffet phenobarbital. Thiopental
anvendes ved elektrochok behandling.

Bemaerk lange halveringstider og
dermed mulighed for detektion af én
enkelt dosis i laengere tid.

Tramadol

Det anbefales at
medbestemme stoffets
hovedmetabolit:
O-desmethyltramadol.

Kan pa hurtigtest give
anledning til falsk positive’
resultater for phencyclidin
(PCP).

N/A
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Stof / Stofgruppe

Detektion /
Metabolitter

Mulige krydsreaktioner

Fortolkning af analyseresultater

Buprenorphin

Udskilles hovedsageligt
som buprenorphin-
glukuronid og
norbuprenorphin-
glukuronid. Kan ikke
hydrolyseres i syre,
men kraever
enzymatisk hydrolyse,
hvis man vil male
buprenorphin og
norbuprenorphin.

N/A

Indeholder prgven kun buprenorphin
(ikke glukuronider) m& det tolkes som
medicinforsgmmelse, idet man har
tilsat laegemiddel til prgven i forsgg pa
at opna 'positivt’ svar.

Methylphenidat

Methylphenidat er
ustabilt i urinprgven.
Det anbefales at
bestemme
metabolitten
ritalinsyre.

Methylphenidat
krydsreagerer ikke i
amfetamin screeninger
[35].

Analyser benyttes bade til at
undersgge misbrug og "kompliance".
Bemaerk: Methylphenidat har en kort
halveringstid.

Ketobemidon

Det anbefales at
medbestemme
norketobemidon og
evt. spasmolyticum A-
29, der er indeholdt i
legemidlet 'Ketogan’
som hjaelp til entydig
bestemmelse.

N/A

N/A

Pethidin

Det anbefales at
medbestemme
norpethidin.

N/A

Misbrug pavises sjeeldent i Danmark,
og laegemidlet blev afregistreret i
2020.
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Stof / Stofgruppe

Detektion /
Metabolitter

Mulige krydsreaktioner

Fortolkning af analyseresultater

Fentanyl Det anbefales at N/A Der er risiko for at misbrugere kan
medbestemme ekstrahere rester af stoffet fra brugte
metabolitten fentanylplastre, hvilket kan medfgre
norfentanyl. en overdosering.

Opvarmning og inhalering af fentanyl-
plastre er ogsa rapporteret.

Bemaerk: Norfentanyl kan ogsa veere
metabolit fra syntetiske fentanyler.

Phencyclidin (PCP) | N/A Hurtigtest udviser flere Misbrug pavises sjeeldent i Danmark,

krydsreaktioner med
almindelige laegemidler,
bl.a. tramadol og
venlafaxin.

men analyse for stoffet er obligatorisk
i USA grundet historiske &rsager.
Derfor er PCP inkluderet i mange
hurtigtests, hvilket synes overflgdigt.
PCP-analoger er rapporteret som NPS.

LSD eller
metabolitter

Konfirmative metoder
inkluderer altid
metabolitten 2-oxo0-3-
hydroxy-LSD.

Immunkemisk screening for
LSD er forbundet med stor
risiko for krydsreaktioner
med en raekke almindelige
laegemidler, herunder
lidocain.

Misbrug pavises sjeeldent i Danmark.

Propoxyphen eller
metabolitter

Det anbefales at
medbestemme
norpropoxyphen.

N/A

Dextropropoxyphen er ikke godkendt
som laegemiddel i Danmark, og
misbrug pavises meget sjeeldent.

Da en konfirmatorisk analyse normalt
ikke er stereospecifik, er det principielt
forkert at rapportere
dextropropoxyphen og
nordextropropoxyphen.

Metaqualon

N/A

N/A

Metaqualon er ikke godkendt som
laegemiddel i Danmark, og er ikke
relevant at analysere.
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Bilag 4 - Ofte stillede spgrgsmal og standardsvar

Forslag til svar pd ofte stillede spgrgsmal.

I

Kan man blive testet 'positiv
efter passiv rygning fra
cannabis?

Nej. Der er konsensus for at passiv rygning ikke kan
medfgre 'positive’ cannabis resultater ved de cutoff
greenser, der anvendes ved kliniske
misbrugsanalyser (15 ng/mL).

Kan man blive 'positiv’ for
opiater (kodein/morfin) efter
indtagelse af birkesfrg pa
brgd (fx rundstykker)?

Ja. Birkesfrg indeholder varierende maangder af
opiater, herunder morfin og kodein. Ved bagning
omdannes en del af stofferne, men der er risiko for
at man kortvarigt, fx indenfor '2-1 dggn kan testes
'positiv' med cutoff pa 300 ng/ml.

Ved brug af cutoff pa 2000 ng/ml for morfin og
kodein er der konsensus om at indtagelse ikke
medfgrer positive testresultater for opiater.

Kan man blive 'positiv’ for
opiater (kodein/morfin) efter
brug af handkgbsmedicinen
Kodimagnyl?

Ja. Leegemidlet Kodimagnyl indeholder kodein, der
nedbrydes til morfin. Ved brug af Kodimagnyl kan
cutoff pa 2000 ng/ml overskrides for begge stoffer.
Fortyndingsgraden af urin og tidspunktet for
prgvetagning ift. indtagelse af dosis har betydning
for resultaterne.

Den kreatinin-korrigerede
THC-COOH veerdi er steget
ved sidste prgvetagning. Har
den testede genoptaget brug
af cannabis?

Efter ophgr fra kronisk brug af cannabis, kan det
tage lang tid at udskille de stofrester, som er
optaget i fedtvaevet. Derfor er det en fordel at fglge
den kreatinin-korrigerede vaerdi af THC-COOH (THC-
COOH/KREA), som falder drastisk i begyndelsen til
et lavt niveau (typisk < 20 mg/mol), hvor tallet i en
periode kan variere lidt, grundet usikkerhed pa
analyserne og variationer i udskillelsen. En svag
stigning er ikke udtryk for genoptagelse af stofbrug
og man skal veere forsigtig med tolkningen. Den
bedste Igsning er anvendelse af matematiske
modeller [36]. Nar prgverne efter ophgr med
stofbruget rapporteres ‘negative’, kan det ske at en
seerlig koncentreret prgve (med hgj U-Kreatinin
koncentration) igen rapporteres ‘positiv’ men med
lav THC-COOH/KREA veerdi.

Kan man slgre cannabis
testning ved indtagelse af
citrusfrugter (fx citronsaft) i
fgden?

Nej. Dette er en myte. Der er i eeldre litteratur fra
rejsebeskrivelser i arabiske lande anfgrt at
citrusfrugter kan hjaelpe pa abstinenser efter brug af
cannabis, det vil sige dulme bivirkninger.

I dag ved man at visse indholdsstoffer i citrusfrugter
kan interagere med receptorer for cannabis, hvilket
kan forklare den omtalte effekt. Men indtagelse af
citrusfrugter kan ikke hindre en 'positiv' testning,
nar man har indtaget cannabis.
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Kan man slgre cannabis
testning ved indtagelse af
aktivt kul?

Nej. Det er en myte. Ved rygning af cannabis
optages THC direkte i blodet og indtagelse af aktivt
kul vil ikke pavirke urinanalyser. Ved oral indtagelse
af cannabis kan man delvist hindre, at stofferne
optages i blodet fra mavesakken, hvis man indtager
aktivt kul. Dette har veeret benyttet til behandling af
akutte rusmiddelforgiftninger, men herved
modarbejder man ogsa indtreedelse af
rusvirkningen. Hvis man filtrerer urinprgver med
aktivt kul kan man delvist fjerne de cannabinoider,
som medfgrer 'positiv’' testning. Kontrol af
prgvetagningen og sikring mod manipulering af
prgverne skal forebygge slgring.

Er blodprgver mere sikre end
urinprgver, nar det gaelder
misbrugstestning?

Nej. Hvis prgvetagningen af urin er under fuld
kontrol er urinprgver velegnede til misbrugstestning,
men der er visse vigtige forskelle:

e Pavisningstiden for stoffer i urinprgver er
leengere end i blod.

e Analyse af urinprgver kan ikke afggre hvorvidt
den testede var pavirket af stofferne i
prgvetagningsgjeblikket.

e Blodkoncentrationer kan lettere fortolkes med
hensyn til forgiftning. Hertil er urinprgver
uegnede, da man typisk kan spore doser fra flere
dage tidligere.

e Stofkoncentrationer i blod er ofte ca. 100 gange
lavere end i urin, hvorved blodanalyser er
sveerere at udfgre rent teknisk, og hvis de skal
veere kvantitative kreever det flere ressourcer for
laboratoriet.

e Udtagelse af blodprgver er mere invasiv for
borgeren og kraever sundhedsfagligt personale.

Kan methylphenidat give
'falsk positive' screeninger for
amfetamin?

Nej. Myten skyldes et fejlagtig udfert
krydsreaktionsstudie. Stofferne kan ogsa nemt
adskilles ved konfirmatorisk analyse, og der er ingen
feelles metabolitter for methylphenidat og
amfetamin.

Kan man skelne amfetamin
fra ADHD medicin (fx
lisdexamfetamin) fra illegalt
fremstillet amfetamin?

Ja. Ved en stereospecifik analyse kan man
bestemme indholdet af D-amfetamin og L-
amfetamin. Forholdet L/D kan fortolkes i forhold til
om der er indtaget receptpligtigt, amfetamin-
baseret lzegemiddel eller ‘illegalt fremstillet’
amfetamin. Det er dog ikke alle
misbrugslaboratorier, der tilbyder analysen.

Kan man fa analyseret
anabole steroider i Danmark?

Nej. Man kan sende urinprgver til Norge eller
Sverige.

Brug af anabole steroider kan vaere lige s@ vigtigt
som misbrugstestning og klinikere bgr ikke undlade
diagnostisk testning, fordi prgven skal sendes til

Retningslinje for misbrugsanalysering for klinisk biokemiske laboratorier, version 2. 49



udlandet. Det kan en klinisk biokemisk afdeling
radgive om.

Hvorfor er der forskel pa
cutoff til immunkemiske
screeningsmetoder og
konfirmatoriske metoder?

Konfirmatoriske test har oftest en lavere cutoff end
immunkemiske tests, da sidstnaevnte har en lavere
fglsomhed og ofte har udfordringer med
krydsreaktioner, hvilket gor det ngdvendigt med en
hgjere cutoff. Imnmunkemiske reaktioner kan ogsa
detektere flere forskellige stoffer inden for samme
gruppe, fx cannabis, hvorimod konfirmatorisk
testning er specifik for et af stofferne.

Bruges samme cutoff hvis

analysemetoden er baseret
o .

pa glukuroniderede

konjugater eller hvis prgven

hydrolyseres inden analyse?

Ja, det er samme cutoff greense, idet man benytter
en omregningsfaktor, sa data fra de to
analysemetoder behandles ensartet.

I

Kan man blive testet 'positiv
efter hudkontakt med
rusmidler?

Ja, teoretisk set. Der er studier for adsorption ved
hudkontakt med stoffer (fx pulvere), som bekraefter,
at det er muligt. Men faenomenet kan ikke anvendes
som standardforklaring for 'positiv' testning, og
oftest vil '‘positive’ resultater stadigt udlgse
sanktioner for den testede. Det betyder, at borgere i
behandling og under testning, bgr advares mod at
veere i miljger, hvor de har teet kontakt med aktive
stofbrugere og remedier til stofmisbrug.
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