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Starka opioider som morfin, oxykodon eller fentanyl utgor fortfarande basen for
smartbehandlingen vid svarare former av cancerrelaterad smarta. Medan opioiderna har en
sjalvklar och som regel mycket god effekt om smartan ar rent nociceptiv (= skadad vavnad som ger
upphov till smartan, men ett friskt nervsystem), sa ar effekten mera variabel om man aven har
inslag av neuropatisk smarta (skadan sitter i nerver, nervrotter eller i CNS, centrala nervsystemet).
Exempel pa nociceptivsmarta ar en varkande metastas i backenbenet, medan en neuropatisk eller
blandad nociceptiv-neuropatisk smarta kan uppsta till exempel da en kota i ryggen kollapsar och
trycker pa en nervrot.

Opioidernas effekt

Klassiska opioider som morfin verkar huvudsakligen genom mu-receptorn, men delvis ocksa
genom en beslaktad receptor, kappa-receptorn. Metadonet binds ocksa till mu-receptorn och ar i
vissa avseenden jamférbar med morfin, oxykodon eller fentanyl, men den binder sig ocksa bl.a. till
NMDA-receptorn som ar involverad i komplexa smarttillstand, till exempel vid neuropatisk smarta.
Om NMDA-receptorn blir aktiv, kan smartan snabbt forvarras och det kan behévas mycket hoga
morfindoser, ibland med otillracklig effekt. Aktiva NMDA-receptorer har samband med komplexa
mekanismer som sa kallad central sensitisering, opioidtolerans och hyperalgesi, mekanismer som
metadonet anses kunna paverka. Metadonet har ocksa andra smartstillande egenskaper, bland
annat genom att stimulera nedatstigande smartbanor som bidrar till smartlindringen.

Anvandning av metadon vid smarta

Tidigare, under 1980-talet, anvandes metadonet pa vissa onkologiska kliniker som ett
forstahandspreparat mot svarare former av cancerrelaterad smarta, eftersom effekten var langre
an for snabbverkande morfin. Pa den tiden ordinerades ofta 3-dos, morgon, middag och kvall,
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eftersom man bara var intresserad av den morfinliknande effekten. Nar sedan langverkande
morfin kom ut pd marknaden i slutet av 1980-talet, dvergick man nastan helt till sddana
beredningar och metadonet foll i glémska.

Under bérjan av 2000-talet bérjade man anvanda metadon igen men da ofta som ett Iagdos tillagg
till andra opioider. Intresset 0kade ocksa i Sverige och har studerats i detalj av éverlakare Per Flrst
i hans doktorsavhandling som blev klar i december 2020 (1). Ett av delarbetena baseras pa
information om hur man anvander sig av metadon pa palliativa kliniker i hela Sverige och
resultaten finns redovisade nedan.

Nationell studie via Svenska palliativregistret

Under 2017-2018 uppmanades palliativa enheter att fylla i en tillaggsmodul om anvandningen av
metadon i palliativ vard och 60 enheter valde att delta (2). Totalt inrapporterades 410 patienter
under en studieperiod pa 12 manader, dvs i 9% av de 4780 ifyllda enkaterna. | 96% anvandes
metadon som tillaggsbehandling till en hég opioiddos, i resten av fallen ordinerades metadon som
primar opioid. | snitt stod dessa patienter redan pd en hog dos av en annan opioid, med ett
medelvarde pa hela 456 mg/dygn (medianvarde 184 mg).

Som regel bérjade man med 2,5-5 mg x 2, det vill saga 5-10 mg i tablettform per dygn. Dosen
hojdes i vissa fall efter ndgra dagar och i slutet av studien lag dygnsdosen av metadon i snitt pa 21
mg. Nar smartan utvarderades, ansags 69% av patienterna ha en god eller mycket god effekt,
medan 25% hade en mattlig effekt. Totalt blev alltsd 91% forbattrade i sin smarta. Biverkningarna
var relativt mattliga. Nar den smartstillande effekten borjade trada in, behévde man manga ganger
reducera dosen for grundbehandlingen (dvs morfin, oxykodon eller fentanyl) for att inte raka ut
for sena biverkningar.

Slutsatser

Denna nationella studie visade att metadon i lagdos anvands vid komplex smarta i palliativ vard
och att effekten ar god. Ett tillagg med metadon pa 10-20 mg per dygn hos en person som redan
stod pd 500 mg morfin, kunde gora stor skillnad! Givet att man vet hur man ska dosera preparatet,
ar det ett sakert preparat med begransade biverkningar. Men - det galler att kanna till hur man
initierar sddan behandling och man maste vara observant pa den ldnga halveringstiden. Ar man
osaker bér man samrdda med en kollega som har erfarenhet av metadon.
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