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Debatt

I sammanfattningen av den SBU-rapport
[2] som vi aktivt deltagit i att utarbeta
konstateras: »I de fyra studier som ut-
värderat effekterna av behandling med
metadon i förhållande till en obehandlad
kontrollgrupp, finner man klart positiva
effekter; minskat heroinmissbruk och
god följsamhet med behandlingen« (vo-
lym 1,  sidan 21). Detta är en klart posi-
tiv bedömning som vi står fast vid. 

Kommentarer i övrigt 
Beträffande Heiligs fyra konklusioner
vill vi kommentera följande:
– Underhållsbehandling med metadon

har mycket god effekt på opioidmiss-
bruk (d=0,97) och följsamhet i be-
handling (d=1,42). Litteraturen, ba-
serad på randomized controlled trials
(RCT), har inte diskuterat morbiditet
och mortalitet i sådan omfattning att
säkra konklusioner kan dras. 

– Det är sannolikt så att heroinister som
går obehandlade löper stor risk att
skadas eller förolyckas, men i RCT-
litteraturen saknas tillräckligt stöd för
detta påstående.

– SBU konkluderar inte att psykosoci-
al öppenvårdsbehandling vid opioid-
beroende skulle vara ett alternativ till
underhållsbehandling med metadon.

– Det finns ett stöd i RCT-litteraturen
för att naltrexon har effekt på opioid-
missbruk (d=0,38). Önskar patienten
(oselekterad eller ej) pröva denna be-
handling bör han få möjlighet att göra
detta.
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tet inte är ett försvarbart alternativ för
oselekterade patienter.
Det är min förhoppning att SBU nu

kan förtydliga sina konklusioner, så att
ingen med stöd i dess rapport skall kun-
na argumentera för att förvägra patienter
effektiv behandling.
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❙ ❙ I rapportens sammanfattning nämns
mycket kortfattat att inte bara behand-
ling med metadon (och liknande agonis-
ter) utan även med heroinantagonisten
naltrexon visat sig vara effektiv. Tydli-
gen har vissa av metadonprogrammens
tvivlare tolkat detta som att det rör sig
om likvärdiga behandlingsalternativ. 

Några fakta i rapporten
Vi vill peka på några fakta som presen-
teras i rapporten men som kanske inte
lyfts fram tillräckligt kraftfullt i SBU-
styrelsens kortfattade slutsatser:
• När resultaten av randomiserade stu-

dier sammanställs i en metaanalys,
finns statistiskt säkerställda effekter
av naltrexon gentemot placebo när
det gäller kvarstannande i behand-
lingsprogrammen. De dokumentera-
de effekterna gäller dock bara de förs-
ta 3–6 månaderna; det saknas doku-
mentation över mer långsiktiga gynn-
samma effekter av naltrexon.

• Den vetenskapliga dokumentation är
betydligt starkare för metadon än för
naltrexon. Dels har fler studier ge-

I vårt föregående inlägg [1] redo-
visade vi data från de naltrexon-
studier om behandling av opioid-
beroende som diskuterats i SBU-
rapporten [2]. Markus Heilig låter
påskina att vi nu ifrågasätter om
metadon har positiva hälsoeffek-
ter utöver kvarstannande i be-
handling [3].

Sedan länge pågår en debatt om
metadonbehandlingens berätti-
gande vid behandling av narkoti-
kamissbrukare. Vi har uppmärk-
sammats på att SBU-rapporten
om alkohol- och narkotikamiss-
bruk används som argument mot
metadonprogram vid heroinmiss-
bruk. 
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nomförts, dels har även långsiktiga
effekter belagts (mer än två år).

• Det är framför allt hos missbrukare
under stort socialt tryck (t ex sjuk-
vårdspersonal som står under hot om
delegitimering, och kriminella med
villkorlig frigång) som naltrexon-
program tycks vara till nytta – men
också här med reservation för att
långtidseffekter inte är säkerställda.

• Det saknas studier som direkt jämför
effekterna av metadon och naltrexon. 

• Alla studier av psykosociala behand-
lingsprogram har genomförts hos
missbrukare som samtidigt deltagit i
metadonprogram – i dessa studier har
alltså metadonbehandlingen varit en
förutsättning för att de psykosociala
programmen skulle kunna genom-
föras. Den begränsade dokumenta-
tionen om naltrexon tyder på att läke-
medelseffekten skulle kunna stärkas
genom samtidiga psykosociala insat-
ser. 

• De gynnsamma effekter av metadon
som har rapporterats har i huvudsak
gällt kvarstannande i behandlings-
programmen. Effekter på livskvali-
tet, kriminalitet, HIV-blodsmitta och
andra »tunga« effektvariabler är då-
ligt dokumenterade i interventions-
studierna. Observationsstudier har
dock visat ett samband mellan kvar-
stående i behandlingsprogram och
gynnsamma effekter på social funk-
tion och somatisk sjukdom. 

Väg in skillnaderna vid behandlingsval 
Sammanfattningsvis är alltså den veten-
skapliga dokumentationen över kvar-
stannande i behandlingsprogram starka-
re för metadon än för alternativet nal-
trexon. För naltrexon är det i huvudsak
gynnsamma effekter på 3–6 månaders
sikt som är säkerställda. Dessa skillna-
der i den vetenskapliga dokumentatio-
nens tyngd måste vägas in när man
utifrån SBUs kunskapssammanställning
utformar kliniska rekommendationer
och riktlinjer. •

Finns verksam behandling

vid refraktär angina pectoris?

❙ ❙ Att placeboeffekten är mycket bety-
delsefull, särskilt vid smärtbehandling,
är närmast en truism för alla kliniskt
verksamma läkare. Detta gäller inte
minst vid angina pectoris vilket har vi-
sats i ett flertal studier tidigare. Som ex-
empel kan nämnas att kolleger redan på
1960- och 1970-talen med bl a sham-
operationer och mer passiva åtgärder
nådde placeboeffekter på upp till 80 pro-
cent hos anginapatienter [1-3].

Placeboeffektens varaktighet 
Flera studier har visat att placeboeffek-
ten i allmänhet klingar av med tiden,
vanligen inom tre månader, men det
finns anledning att anta att man vid mer
invasiva åtgärder har mer långvariga
placeboeffekter [3-21]. 

Placeboeffekten är dock mindre be-
nägen att påverka objektiva kriterier så-
som t ex laktatmetabolism i myokardiet
och EKG-förändringar i en experimen-
tell situation. Kurmi och medarbetare
påstod till och med att placebokontroll
kunde uteslutas helt när man hade ob-
jektiva kriterier på myokardischemi som
effektvariabel [14]. 

Ryggmärgsstimulering
För behandlingsmetoden ryggmärgs-
stimulering har antiischemisk och anti-
anginös effekt påvisats med laktatmeta-
bolism i hjärtat som effektvariabel. För
ryggmärgsstimulering finns också ett
flertal öppna randomiserade långtidsstu-
dier som visar kvarstående effekt vid
långtidsuppföljning [22-36]. 

För andra behandlingsmetoder såsom

t ex laserrevaskularisering finns ett fler-
tal medicinskt kontrollerade och place-
bokontrollerade studier [37-42]. 

Rekommendationer under publicering
Vår artikel bygger på en studierapport
från the Joint Study Group on Refracto-
ry Angina Pectoris inom European Soci-
ety of Cardiology. Hela rapporten finns
publicerad på Internet [43]. Behand-
lingsmetoden berörs dock i artikeln och
förväntas komma i tryck i European
Heart Journal i mars 2002. 

Gruppen beslutade att i första hand
värdera de effekter som är i rutinmässigt
kliniskt bruk vid flera olika centra. Gen-
terapi och angiogenes diskuterades.
Man beslöt dock att denna behandlings-
form än så länge saknar tillräcklig kli-
nisk dokumentation, dvs att den inte är
tillämpad i kliniskt bruk i en sådan om-
fattning att man kan värdera den i för-
hållande till de andra metoder som redo-
visas. 

Studierna bör redovisas
Vi vill också poängtera att vi tycker att
de studier som finns tillgängliga angåen-
de angiogenetisk behandling är lovande
och att de resultat som redovisas i Rück
och medarbetares inlägg är av stort in-
tresse och förtjänar en självständig arti-
kel i Läkartidningen istället för att redo-
visas i ett luddigt debattinlägg. 

Vi ser fram emot resultatet av den
randomiserade studie som nu har inletts,
och det är mycket möjligt att angiogene-
tisk behandling med VEGF (vascular
endothelial growth factor) kommer att
bli ett lovande alternativ för kliniskt
bruk i framtiden. 
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Andreas Rück, Viktor Drvota och Christer Sylvén kommenterar i
Läkartidningen 50/01 (sidorna 5794-5) vår artikel om refraktär angina
pectoris i 46/01 (sidorna 5170-7). Rück och medförfattare poängterar i
sitt inlägg vikten av placeboeffekten vid behandling av refraktär angi-
na pectoris och ifrågasätter också om någon behandlingsform som
redovisas i vår artikel skiljer sig från placebo.

I Läkartidningens elektroniska arkiv
http://ltarkiv.lakartidningen.se
är artikeln kompletterad med 

den fullständiga referenslistan.
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