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Opioider och cancersmarta
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Opioider ar en grupp lakemedel med den gemensamma egenskapen att de binder till
M-receptorn. Det finns fler receptorer som dessa lakemedel binds till (bl.a. kappa och delta) men
den huvudsakliga smartlindringen anses medierad via pg-receptorn. Den stdrsta smartlindrande
effekten sker i CNS och det sker pa flera nivaer i nervsystemet, bl.a. i ryggmérgens bakhorn,
men aven i hjarnstammen och i basala ganglier. p-receptorerna uppvisar en polymorfism som
troligen ar orsaken till att olika individer reagerar olika p@ samma preparat och dos férutom
individuella skillnader i metabolisering. Dessutom upplevs opioideffekten olika beroende pa den
mekanism som genererar smartan. Den nociceptiva smartan svarar oftast battre an den
neuropatiska sméartan men dven nociceptiv smaérta har olika kanslighet for opioider, sa det &r
viktigt att utvardera insatt dos for att bilda sig en uppfattning hur kanslig smartan ar for
opioidbehandling. Cancersmarta har inte sallan mer éan en mekanism som genererar smarta dar
en smartanalys alltid ska goras innan val av behandling, se terapirdd Smartanalys.
Inflammatorisk och/eller neuropatisk smartmekanism finns ofta, t.ex. vid skelettmetastaser.
Psykosociala faktorer ska ocksd beaktas vid val av behandling.

Opioidnaiv vs opioidtolerant

N&r man behandlar patienter med opioid uppstar en fysiologisk tillvénjning, detta innebér att
kroppen utvecklar en tolerans mot ldkemedlets effekter och biverkningar. Vissa biverkningar
som andningshamning och trétthet klingar av vid stdende medicinering men andra biverkningar
som obstipation och muntorrhet kvarstdr. Vakenheten och andningshdmningen &r dessutom
relaterad till hur stark smartan upplevs. Det ar stor skillnad om man har en tillvand patient
(opioidtolerant) eller en ovan patient (opioidnaiv) nar man doserar opioiderna. Vid dosering av
opioid till opioidnaiv patient f&r man boérja 1&gt och titrera sig uppat medan en opioidtolerant
patient klarar stérre doser och man far &ndra dos utifran aktuell dygnsdos. En dosjustering kring
20 % av aktuell dygnsdos kan vara ett riktmarke, om situationen inte ar allt féor smartsam, vid
dosandring fér en opioidtolerant patient. Den biverkan som framfér allt ska undvikas ar
andningshamning som kan drabba opioidnaiva patienter men dar toleransutvecklingen skyddar
den opioidtoleranta patienten. Det &r sdledes viktigt att halla isar dessa badda patientkategorier
da doseringen skiljer sig at.

Obstipation

Obstipation ar en dosberoende biverkan som drabbar patienterna olika. Opioiderna
astadkommer en motilitetsstérning i tarmen som ger férstoppning och som staller till bekymmer
for patienten om det inte behandlas i tidigt skede. Nar man startar opioidbehandling ska man
darfoér ta hansyn till tarmfunktionen och férstoppningsprofylax i form av laxantia bor alltid
ordineras.

Illamdende

Illam&ende kan vara en besvarande biverkan av opioidbehandling som oftast uppstar vid
insattning eller dosékning. I manga fall klingar illamaendet av om behandlingen fortskrider utan
dosandringar. Ofta gar det att i samband med insattning eller dosdkning kupera illam&endet
med antiemetika under en kortare period. Om illamdendet blir allt for svart, kan byte till annan
opioid vara I6sningen, s& kallad opioidrotation.
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Kognitiv paverkan

Kognitiv paverkan brukar mérkas tidigt vid inledningen av en opioidterapi eller nar man 6kar
dosen. Generellt sett &r dldre mer kénsliga och man bér bérja med 13g dosering. Symtomen kan
upplevas som mycket obehagliga och behandlingen ar att sanka dosen eller satta ut det insatta
preparatet. Man kan komma undan problemet genom att byta opioid, men ofta féreligger en
kanslighet for hela opioidgruppen.

Opioidinducerad hyperalgesi

Hos vissa patienter som far opioider och dér dosen blir hdg, kan det uppstd hyperalgesi. Kliniskt
ger detta en situation dar 6kad opioid ger 6kad smarta. Forklaringen till detta ar inte helt
klarlagd men kan vara kopplad till NMDA-receptorn och férandringar i centrala glutaminerga
system dar konsekvensen blir 6kat svar hos spinala neuron pa kénda signalsubstanser. Ett satt
att behandla tillstdndet &r att sanka dosen av den aktuella opioiden och addera metadon eller
annan NMDA-antagonist, alternativt kombinera med icke-opioid analgetika. Dessa tillstand bor
diskuteras med smartspecialist.

Opioidrotation

Opioidrotation innebé&r att man byter fran en opioid till en annan. D3 opioider har olika inbérdes
styrka maste man ta hansyn till detta vid preparatbyte och rdkna om dosen till den aktuella
opioiden. Olika preparat har dessutom olika biotillganglighet och behéver darfor raknas om nar
man byter administreringsform frén peroral till parenteral administrering. Det &r dessutom
vanligt att man sanker dosen nagot ndr man genomfdr en opioidrotation, ett forslag ar att starta
med 50-70 % av den ekvipotenta dosen, givet att patienten inte har stark smarta vid
preparatbytet. Se Terapirad Konverteringstabeller fér behandling av smérta hos opioidtoleranta

patienter.

Behandlingsregim

Nar man inleder behandling med opioid brukar man vanligtvis efter dostitrering med
kortverkande, satta in motsvarande dygnsdos med l&ngverkande depotpreparat. Om patienten
har fluktuerande smarta anvander man kortverkande for att kupera dessa smarttoppar. Ett
riktmadrke ar att dosera det kortverkande preparatet i doser om 1/6 - 1/10 av dygnsdosen
opioid. Stréva mot peroral behandling d& det &r méjligt, eftersom det &r enkelt for patienten att
hantera och oftast det mest kostnadseffektiva.

Preparatval

Morfin finns i de flesta beredningsformer utom transdermala p.g.a. dess |3ga fettléslighet.
Oxikodon ar ur prissynpunkt likvardigt med morfin och finns i samma beredningsformer. Vid latt
till mattlig njursvikt kan morfin i reducerad dos anvéndas (for att ta hansyn till viss
ackumulering). Vid grav njursvikt rekommenderas att i férsta hand dvervéga buprenorfinplaster,
i andra hand fentanylplaster. Oxikodon i reducerad dos kan ocksa vara ett alternativ. Om
patienten inte kan inta mediciner p.o. och behdver ett Idngverkande preparat &r plaster
innehdllande buprenorfin eller fentanyl ett rimligt val. Tillférseln blir da transdermal och &r inte
beroende av funktion i gastrointestinalkanalen. Observera att fentanyl har en snabb
toleransutveckling.
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Intratekal behandling

Om 6vriga behandlingsalternativ inte ger dnskad smartlindring kan intratekal behandling
dvervdgas. Remiss skickas da till respektive sjukhus smartenhet/anestesiavdelning for
bedémning och eventuell behandling.
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