Farmakologisk behandling av neuropatisk

smarta

- Behandlingsrekommendation

Den 25-26 april 2007 anordnades en workshop om farmakologisk behandling av neuropatisk smirta.
Behandlingsrekommendationen baseras delvis pa nyligen publicerade europeiska behandlingsalgoritmer

(se Figur 1).

Neuropatisk smirta utmirks av ett antal negativa och positiva symtom och statusfynd, till exempel
nedsatt kinsel eller smirtsam Sverkinslighet. I manga fall ir det Litt att identifiera neuropatisk smiirta,
medan det i andra fall kan krivas detaljerad utredning. Dessutom ir det inte ovanligt att neuropatisk
smirta forekommer tillsammans med nociceptiva smirtor, till exempel hos patienter med cancer eller
postoperativ smirta. Diagnostik av neuropatisk smirta vilar pa den samlade bilden som framkommer
i den detaljerade anamnesen och statusundersokningen med sirskild inriktning mot férekomst av kin-

selrubbningar.

Definition

Enligt en intresseforening (Neuropathic Pain Special
Interest Group) inom International Association for
the Study of Pain (IASP) skall neuropatisk smirta
definieras som ”smirta som uppstir som en direkt
konsekvens av en lesion eller sjukdom som paver-
kar det somatosensoriska systemet”. Utifrdn dagens
kunskapslidge inkluderas inte i denna definition av
neuropatisk smirta smirttillstind med misstinkta
dysfunktioner i det somatosensoriska systemet som
fibromyalgi, komplext regionalt smirtsyndrom typ I
(CRPS-1), irritabel tarm (IBS) och vissa typer av lind-
ryggssmirta. Neuropatisk smirta, med den svenska
termen nervsmirta, har nu ersatt den tidigare termen
neurogen smarta.

Det bor uppmirksammas att evidensen for be-
handling av neuropatiska smirttillstaind i mycket stor
utstrickning vilar pd undersékningar av tillstind med
siakerstillda eller hogst sannolika lesioner av nervsy-
stemet sdsom smirtsam diabetespolyneuropati, post-
herpetisk neuralgi, postamputationssmirta och post-
stroke smarta.

Klassifikation

Det finns inte nigon vedertagen klinisk klassifikation
av neuropatisk smirta. Neuropatisk smirta kan dock
klassificeras enligt ndgra andra modeller.

Anatomisk klassifikation

Anatomiskt skiljer man pa central (hjirna och rygg-
mirg) och perifer neuropatisk smirta beroende pd
var i nervsystemet skadan ir beldgen.

Centrala neuropatiska smirtor forekommer vid till
exempel stroke, MS och ryggmirgsskador.

De perifera neuropatierna indelas oftast i polyneu-
ropatier med symmetrisk utbredning (till exempel
smirtsam diabetisk polyneuropati), mononeuropa-
tier med asymmetrisk utbredning (till exempel post-
herpetisk neuralgi), nervrotssmirtor och plexopatier
med engagemang till exempel av plexus brachialis

(Pancoast syndrom) eller plexus lumbosacralis.

Etiologisk klassifikation

Baseras pé en beskrivning av trolig orsak till smirtans
uppkomst. Etiologin kan vara olika infektitsa agens,
metabola storningar, trauma, likemedel, tumorer,
blodningar, tromboser, ischemi, systemsjukdomar
och strilbehandling.

Mekanismbaserad klassifikation

Da vi saknar avgorande kunskaper om relationer mel-
lan symtom, statusfynd och bakomliggande patofy-
siologiska mekanismer ir en sidan indelning dnnu
inte mojlig.

Epidemiologi

Kunskapen om den neuropatiska smirtans epidemio-
logi dr begrinsad. De siffror som presenteras i denna
text baseras dirfor pd uppskattningar. Genomforda
prevalensundersokningar via telefonintervjuer och
frigeformulir har stora svagheter genom att symtom-
bilden vid manga neuropatiska smarttillstind 6ver-
lappar den vid nociceptiv smirta.

Befolkningsdata

Forekomsten av neuropatisk smirta i den engelska
befolkningen har angivits till 1 %. Bland patienter re-
mitterade till specialiserad smirtklinik dr neuropatisk
smirta betydligt vanligare. I Storbritannien befanns
i en studie 25 % av remisspatienterna ha neuropatisk
smirta och andelen steg till 33 % hos patienter 6ver
65 ar samt 50 % 6ver 70 drs dlder.

Liknande siffror har rapporterats i Sverige. 40 %
av patienterna remitterade till den multidisciplinira
smirtmottagningen i Malmé under en tredrsperiod
hade ett neuropatiskt smirttillstind. Baserat pa detta
material beriknades remissincidensen for behand-
lingskrivande neuropatisk smarta till 12,/10 000 och
ar for kvinnor mellan 40 och 90 &r. Fér min var inci-
densen ligre och nddde kvinnornas niva forst vid 90
drs dlder.
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Prevalens och incidens

Grunddata for den neuropatiska smirtans prevalens
och incidens ir siledes osikra och sannolikt under-
skattas problemet kraftigt. Baserat pd malmomateria-
let kan en grov uppskattning av prevalensen goras;
1,5 % av befolkningen (75 000 kvinnor och 55 000
min) uppskattas ha en behandlingskrivande neuro-
patisk smirta. Utifrin samma antaganden kan antalet
nya behandlingskrivande vuxenfall av neuropatisk
smirta i Sverige beriknas till 4 700 per dr av vilka
2 700 ir kvinnor och 2 000 min.

Neuropatisk smirta bland patienter efter kirurgi
eller med cancersjukdom ir grupper dir en under-
skattning av problemet sker. Baserat pd uppgifter om
att 2-10 % av patienter efter kirurgi fir lingvarig svar
neuropatisk smirta och att drygt 1 miljon operatio-
ner drligen utfors blir den potentiella gruppen stor.
Det anges att cancerpatienter i cirka 50 % utvecklar
svira smirttillstind varav cirka 30 % med neuropatisk
smirtkomponent pd grund av sjukdomen i sig eller
behandlingen.

Mekanismer/patofysiologi

Vid neuropatisk smirta foreligger ofta flera olika
smirtkomponenter. Mekanismer bakom fenomen
som spontan pigdende och intermittent,/paroxysmal
smirta samt stimulusinducerad smirta dr ofullstin-

Ryggmaérgen bakhorn

NMDA-receptor
och spinal
hyperexcitabilitet
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Na-kanal féréndring
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digt kinda. Patofysiologisk, etiologisk forskning ba-
seras frimst pd djurexperimentella studier. Symtom
och statusfynd kan i dagslidget inte kopplas till speci-
fika bakomliggande patofysiologiska mekanismer.

Foljande fyra mekanismer antas vara av sirskild be-
tydelse for uppkomst och underhall av perifer neuro-
patisk smirta.

1. Foriandrat uttryck av natrium-jonkanaler
Forindrat uttryck av vissa natriumkanaler leder till
faciliterad nervaktivitet vid och i nidrheten av nervska-
dan samt i omrddet kring dorsalrotsgangliet.

2. Uppreglering av kalcium-jonkanaler

Okad transmittorfrisittning fran nociceptiva afferenter
(indtledande smirtfibrer) genom okat uttryck av och
forindrad funktion hos presynaptiska kalciumkanaler.

3. Aktivering av NMDA-receptorer

Vid upprepad kraftig smirtstimulering kan NMDA-
receptorer aktiveras vilket resulterar i 6kad retbarhet
pd spinal nivi.

4. Okad nedatstigande facilitering eller forsvagad
himning i smirtsignalerande banor

Antas bero pd forindrad balans i bansystem mellan
hjirnstam och ryggmirg. Forindring i graden av
neddtstigande facilitering respektive inhibition resul-
terar i nettofacilitering.

Descenderande nettofacilitering,
en spino-bulbo-spinal loop

Olika mekanismer, som
ensamma eller tillsammans
passar med verkan av olika
lakemedelsbehandlingar

Ca-kanal férandring

Baserat pa Hansson & Dickenson, Pain 2005
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Diagnostik och utredning

Diagnostik av neuropatisk smirta baseras pa en in-
tegrerad bedomning av sjukhistoria, kroppsunder-
s6kning och undersdékning av kinseln (Faktaruta 1),
eventuellt med tilligg av riktade bilddiagnostiska un-
dersokningar, neurofysiologiska undersokningar och
klinisk-kemiska undersékningar. Kriterier f6r neuro-
patisk smirta 4r:
e sjukhistoria som tyder pa en lesion eller sjukdom
i nervsystemet som primir etiologi till smirtan,
* en neuroanatomiskt korrelerbar smirtutbredning
motsvarande innervationsomridet eller projek-
tionsomrddet fér den drabbade nervstrukturen
(perifer nerv, plexus, nervrot, central struktur),
* storning inom det somatosensoriska systemet med
kinselrubbning i smirtans utbredningsomride.

I de flesta fall skall dessa kriterier vara uppfyllda,
men vid vissa vildefinierade neuropatier finns avsak-
nad av kidnselrubbningar, till exempel trigeminusneu-
ralgi, eller en smirtutbredning utover det primira
innervationsomradet, till exempel lingvarig intensiv
neuropatisk smirta.

I den neurologiska undersdkningen ingir dven
beddomning av andra tecken pd lesion eller sjukdom
i de perifera eller centrala nervsystemen. Efter nog-
grann beddmning av sjukhistorien och den sensoriskt
inriktade kroppsundersokningen bor en hypotes om
smirttillstindets etiologi kunna uppstillas. En ge-
nomgang av indikationerna for laboratorieundersok-
ningar ligger utanfor ramen foér denna workshop.

Patientomhéndertagande - vardniva

Patienter med neuropatisk smirta upptrider i de flesta
medicinska verksamheter. De vanliga tillstinden som
postherpetisk smirta eller smirtsam diabetespoly-
neuropati utreds och behandlas vanligen dir patien-
terna i ovrigt fir sin vird. Som vid behandlingen av
all lingvarig smirta bor vaksamhet och beredskap for
behandling finnas f6r samtidig funktionshindrande
psykosocial problematik, depression och/eller dng-
estsjukdom.

I ett primirt osorterat patientflode dir upp till
30 % av patienterna soker med smirtproblematik som
primir eller sekundir orsak till kontakt med sjukvir-
den dr de neuropatiska smirttillstinden sannolikt fi.

Farmakologisk behandling av neuropatisk smérta

Ett betydande antal patienter maste dock utredas for
att pavisa eller avskriva tillstind dir nerver hotar att
skadas som karpaltunnelsyndrom, andra former av
nerventrapment, rotpaverkande diskbrack och neu-
roborrelios.

Inom alla specialiteter som bedomer patienter
i postoperativt eller posttraumatiskt skede eller be-
handlar och/eller bedomer cancerpatienter bor upp-
mirksamhet finnas pd onormal smirtrapportering,
nagot som kan leda till att ett neuropatiskt smirttill-
stind kan identifieras tidigt. Genom att anvinda ett
antal enkla hjilpmedel som smirtteckning, smirtdag-
bok, neurologisk utredning och ndgra basala labora-
torieutredningar kan ofta misstanken avskrivas eller
forstirkas till en trolig nivd. For att faststilla neuropa-
tisk smirtdiagnos i mer komplicerade fall kan specia-
listens erfarenhet och utredningsmojligheter beho-
vas. Vid stillningstagande till lingvarig behandling
med likemedel som pétagligt inverkar pa patientens
livskvalitet kan konsultation med smirtmottagning
behovas.

Nir patienter med faststillt neuropatiskt smirt-
tillstdnd efter avslutad utredning och utprovande av
likemedel hos smirtspecialist aterremitteras till pri-
mirvéirden ir det viktigt att kidnna till de individuella
rekommendationer som patienten fitt samt att fa ta
del av de behandlingskontrakt som eventuellt finns
vid langvarig behandling med opioider. For patienter
i arbetsfor alder har tidsfaktorn visats ha en avgorande
betydelse for rehabilitering vid lingvarig smirta dven
inkluderande de med neuropatisk genes.

Lakemedelsbehandling vid olika typer
av neuropatisk smarta

Det finns ett antal likemedel som ir godkinda pd
indikationen neuropatisk smirta. Myndighetskrav
tor godkinnande pé indikationen perifer neuropatisk
smirta utan specificering ir att smirtlindrande effekt
pd minst tva olika etiologiska tillstdnd har visats. Indi-
kationen central neuropatisk smirta, till exempel efter
stroke eller vid metastaserande tumor, har godkints
efter positiva resultat vid ett etiologiskt tillstand.

For vissa idldre likemedel finns god evidens for ef-
fekt pa neuropatisk smirta, men ansékan om godkin-
nande vid denna indikation har aldrig inkommit till
Likemedelsverket eller EMEA, den europeiska like-

Fataruta 1. Exempel pa instrument for undersokning av sensibilitet.

1) VADDPINNE ELLER PENSEL

Beroring (AB)
2) NAL PA TUNGSPATEL
Smiirta (AS/C)
3) METALLRULLE
Kyla (AD)
Virme (C)

Beroringsallodyni
(dynamisk /statisk)

Hyperalgesi

Koldallodyni
Hypoestesi
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medelsmyndigheten. Exempel péd detta dr tricykliska
antidepressiva och vissa opioider.

I Tabell I aterfinns en farmakologisk oversikt av
likemedel som dr aktuella vid behandling av neuro-
patisk smirta.

Det finns endast enstaka studier som direkt jamfor
tva olika aktiva substanser vid neuropatisk smirta. In-
direkta jimforelser av resultat frin randomiserade pla-
cebokontrollerade kliniska studier talar tillsammans
med klinisk erfarenhet for att tricykliska antidepressi-
va dr mest effektiva, foljda av gabapentin/pregabalin
och SNRI. Substanserna har olika biverkningsprofil,
niagot som kan ha betydelse for vilket likemedel som
viljs for behandling.

Farmakologisk behandling av neuropatisk smirta
ger generellt sett bist effekt pd stimulusoberoende
smirtkomponenter dvs. vilovirk, koncentrationsfor-
maga och somn. Stimulusberoende smirtkomponen-
ter dvs. mojlighet till aktivitet i form av till exempel
att g, std och sitta pd en obekvim stol paverkas mar-
ginellt.

Likemedelsval vid olika typer av neuropatisk
smarta

Trigeminusnenvalyi
Karbamazepin (Rekommendationsgrad B) alternativt
oxkarbazepin (Rekommendationsgrad B).

Vid misstanke om trigeminusneuralgi bor neuro-
log konsulteras.

Vid behandlingssvikt remittering till neurokirurg.

Pevifer neuropatisk smivia

Kontrollerade kliniska provningar finns bara for
smirtsam polyneuropati och postherpetisk neuralgi.
Klinisk erfarenhet indikerar att man fir smirtlindran-
de effekt av de likemedel som listas nedan dven vid
andra perifera neuropatiska tillstand.

1:a hand: Gabapentin (Rekommendationsgrad A)
eller tricykliska antidepressiva (amitriptylin/nortrip-
tylin) (Rekommendationsgrad A).

God dokumentation och mangdrig klinisk erfaren-
het stodjer valet av dessa preparat som forstahands-
val.

Vid behandlingssvikt skiftas om mojligt till det al-
ternativa forstahandsvalet.

2:a hand: Pregabalin (Rekommendationsgrad A).
Pregabalin fir dnnu betraktas som andrahandsmedel,
eftersom det dr timligen nytt pd marknaden, med
itfoljande begrinsad klinisk erfarenhet inklusive av
sikerheten. Det finns inga kliniska studier som visar
att pregabalin har effekt hos patienter som inte svarat
pd gabapentin.

3:e hand: SNRI (duloxetin/venlafaxin).

Duloxetin (Rekommendationsgrad A) har mer
omfattande dokumentation in venlafaxin (Rekom-
mendationsgrad A). Genom omfattande anvindning
inom psykiatrin av venlafaxin dr dock dess biverk-
ningsbild bittre kind dn den for duloxetin.

4:e hand: Tramadol (Rekommendationsgrad A).
Viss risk for beroendeutveckling finns. Depotbered-
ningar forordas.

5:e hand: Starka opioider. Evidens finns framfor
allt for morfin och oxykodon (Rekommendations-
grad A). Metadon (Rekommendationsgrad B) ir ett
mer svarhanterligt preparat och kriver noggrannare
dostitrering och monitorering. Tillrickligt goda jim-
forande studier saknas for att bedobma om nigon av
dessa opioider ir effektmissigt 6verligsen de andra.
Depotberedningar eller laingtidsverkande opioidpre-
parat forordas.

Lingtidseffekterna idr ofullstindigt klarlagda. Det
finns data som talar for risk for hormonella och kog-
nitiva storningar vid lingtidsbehandling. Beroende-
problematiken bor beaktas och det krivs en organisa-
tion som garanterar kontinuitet i virden och kontroll
av opioidforskrivningen.

Vid cancerrelaterad neuropatisk smirta med pro-
gredierande tumorsjukdom kan opioider Gvervigas
tidigare dn vid annan etiologi.

Capsaicin har en underordnad roll i behandlingen
av neuropatisk smirta pad grund av svag effekt och
besvirande biverkningar.

Central neuvopatisk sméivta

Vanligen behandlas central neuropatisk smirta med
amitriptylin, sedan gabapentin/pregabalin och hir-
efter mojligen opioider. I texten nedan ansluter sig
rekommendationerna till de senaste evidensbaserade
riktlinjerna frin European Federation of Neurological
Societies (EENS, 2006), och indelas efter etiologi.

Central neuropatisk sméivta efter stroke
1:a hand: amitriptylin (Rekommendationsgrad B).
2:a hand: lamotrigin (Rekommendationsgrad B).

Central newvopatisk smivta eftev ryggmivgsskadn
Pregabalin (Rekommendationsgrad A) eller gaba-
pentin (Rekommendationsgrad B).

Central newrvopatisk smivta vid multipel sklevos (MS)
Se ovan angiende vanlig behandlingsstrategi. Det
finns evidens for effekt av cannabinoider vid behand-
ling av central neuropatisk smirta vid MS. Godkinda
likemedel saknas. Infor eventuell licensansokan re-
kommenderas kontakt med smirtspecialist.

Berovingsallodyni

Vid smd omrdden med beréringsallodyni (smirta vid
litt beroring) kan lidokainplaster 6vervigas (Rekom-
mendationsgrad A). Det finns en viss osidkerhet vad
giller effekterna vid lingtidsbehandling med lido-
kain, vilket kan bli aktuellt vid bertringsallodyni. En
metabolit av lidokain har visats vara genotoxisk vid
langtidsbehandling av ratta. Den kliniska betydelsen
av detta dr dock inte klarlagd.

Dostitrering

Generellt rekommenderas vid behandling av neu-
ropatisk smirta en ldg startdos av det aktuella like-
medlet (oftast ligre in den som anges i FASS/pro-
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duktresumé) vilken sedan upptitreras lingsamt for att
minska risken for avbrott pd grund av biverkningar.
Tita kontakter med patienten krivs for utvirdering
av effekt och biverkningar. Utsittningstorsok bor
goras tre till sex ménader efter att tillfredsstillande
effekt uppnitts. For att undvika utsittningsproblem
bor dosen minskas successivt.

Tid till effekt

Viss smirtlindring kan vanligen ses inom négra dagar
men for antidepressiva kan det ta tre till fyra veckor
till full effekt.

Kombinationsbehandling

I kliniken har olika kombinationer av likemedel tes-
tats, men fa kontrollerade studier har utforts. I en
studie visades att morfin plus gabapentin var bittre
in morfin respektive gabapentin var och en for sig.
Klinisk erfarenhet talar for att tricykliska antidepres-
siva och gabapentin kan kombineras for 6kad effekt.

Icke-farmakologiska
behandlingsalternativ

TENS (Transkutan Elektrisk Nerv Stimulering)

TENS anvinds som behandlingsalternativ vid perifera
neuropatiska smirttillstind baserat pa klinisk erfaren-
het. Det vetenskapliga underlaget dr dock otillrickligt
for en evidensbaserad rekommendation. Vid kinsel-
nedsittning i huden maste forsiktighet iakttas for att

Figur 1. EENS task force algovithm (monotherapy).

Farmakologisk behandling av neuropatisk smérta

undvika uppkomst av hudskador vid stimulering. Om
beroringsallodyni foreligger kan det vara svart att for-
dra behandling med TENS. Utprovning och handha-
vande av apparaturen bor ske under 6verinseende av
trinad sjukvirdspersonal foljt av egentrining.

Ryggmirgsstimulering

Ryggmirgsstimulering har under ling tid anvints
som en avancerad metod att lindra perifer neuropa-
tisk smirta. Det vetenskapliga underlaget ir fortfa-
rande begrinsat och individuell provstimulering re-
kommenderas forega beslut om permanent elektrod.

Invasiva neurokirurgiska metoder
Trigeminusneuralgi kan dtgirdas neurokirurgiskt om
likemedelsbehandling inte haft fullgod eftekt. Det
finns olika kirurgiska behandlingsalternativ. Aven den
mera ovanliga glossopharyngeusneuralgin kan vara
aktuell for neurokirurgisk intervention nir likeme-
delsbehandling sviktar. Vid misstanke om perifer en-
trapment bor, om mojligt, denna bekriftas neurofy-
siologiskt innan eventuell kirurgisk neurolys.

Multimodal rehabilitering

Effekt av multimodal rehabilitering 4r visad for pa-
tienter med lingvariga smirttillstind i framfor allt
kotpelaren men inte specifikt vid neuropatiska smirt-
tillstind. Klinisk erfarenhet talar dock for att rehabili-
teringsatgirder av nedan beskrivet slag 4r vil motive-
rade dven vid neuropatisk smirta.

Enindividuell plan bor snarast upprittas (inom 3 man)

Attal N, Crucen G, Haanpii M, Hansson P, Jensen TS, Nurmikko T, Sampaio C, Sindrup S, Wiffen P. Treatment
of Neuropathic Pain. In: European Handbook of Neurological Management (Brainin M and Hughes RAC, eds.),

chapter 29, Blackwell, Oxford, 2000.

Perifer neuropatisk smérta

Trigeminusnewalg

Central neuropatisk smérta

!

Allodyni i
mindre omrade

karbamazepin /
oxkarbazepin

Efter stroke

l

h 4

lidokain >

Kirurg

amitriptylin / lam otrigin

gabapentin / pregabalin TCA

Kontraindikationer mot TCA

Ovpioider, SNRI

Efter ryggm drgsskada

A 4

gabapentin / pregabalin

Efter multipel skleros

k4

C armabinoider

Algoritmen bygger helt pé resultat frin kontrollerade behandlingsstudier. Infor val av likemedel bor relevant avsnitt om

likemedelsval ovan beaktas.

Information fran Ladkemedelsverket 6:2007 13



Behandlingsrekommendation

Farmakologisk behandling av neuropatisk smérta

Tabell 1. Farmakologisk oversikt av likemedel aktuelln for behandling av neuropatisk smirta.

Antidepressiva

TCA

Amitriptylin

Nortriptylin

SNRI
Duloxetin

Venlafaxin

Antiepileptika

Karbamazepin

Oxkarbazepin

Lamotrigin

Gabapentin

Pregabalin

Opioider
Morfin
Oxikodon
Metadon
Tramadol
Topikala medel
Lidokain

Capsaicin

Verkningsmekanismer

Serotonin- och noradrenalindter-
upptagshimmare.

Blockar dven muskarina receptorer,
histamin-receptorer och alfa-1-
adrenoceptorer.

Overvigande noradrenaliniterupp-
tagshimmare. Blockar dven muskari-
na receptorer, histamin-1-receptorer
och alfa-1-adrenoceptorer.

Serotonin- och noradrenalindter-
upptagshimmare.

Serotonin- och noradrenalindter-
upptagshimmare.

Himmar spianningsreglerade natri-
umbkanaler.

Himmar spianningsreglerade natri-
umkanaler.

Himmar spianningsreglerade na-
triumkanaler, framfor allt presyn-
aptiskt.

Binder till spinningsreglerande
kalciumkanaler i CNS och antas
himma deras funktion.

Binder till spanningsreglerande
kalciumkanaler i CNS och antas
himma deras funktion.

Opioid-receptoragonist.
Opioid-receptoragonist.

Opioid-receptoragonist

+ NMDA-receptorantagonist.
Svag opioid-receptoragonist,

dven serotonin- och noradrenalind-
terupptagshimmare.

Himmar spanningsstyrda natrium-
kanaler .

Agonist pé vanilloidreceptor-1
(TRPV1) pa sensoriska C-fibrer.

Biverkningar

Samtliga TCA ger antikolinerga sym-
tom i form av sedering, muntorrhet,
obstipation, urinretention och ackom-
modationssvirigheter.

Illamdende, svettningar, hyponatremi,
ortostatisk hypotension, hjirtarytmier,
erektionsstorningar.

Ortostatisk hypotension, hjirtklapp-
ning, hjirtarytmier, hogt blodtryck.

Muntorrhet, illamdende, somnstor-
ningar, svettningar, hjartklappning,
erektionsstorningar.

Tllaméende, trotthet, hogt blodtryck,
hjirtklappning, svettningar, erektions-
storningar.

Yrsel, trotthet, ataxi, hyponatremi,
tordrojda overkinslighetsreaktioner,
allvarliga hudreaktioner, leverpdverkan,
interaktion med andra likemedel.

Yrsel, trotthet, ataxi, hyponatremi,
leverpaverkan, allvarliga hudreaktioner.

Huvudvirk, yrsel, illamdende, asteni,
irritabilitet, hudreaktioner (ibland
allvarliga).

Trotthet, nedsatt koncentrationsforma-
ga, illamdende, yrsel, somnstorningar,
synstorningar.

Trotthet, nedsatt koncentrationsforma-
ga, illamdende, yrsel, somnstorningar,
synstorningar.

Risk f6r beroendeutveckling for samt-
liga opioider.

Sedering, illamdende, forstoppning,
muntorrhet, kognitiv piverkan.

Sedering, illamdende, forstoppning,
muntorrhet, kognitiv péverkan.

Illaméende, trotthet.
Vid hog dosering risk for hjartarytmi.

Yrsel, illamdende, krikningar, forstopp-
ning, muntorrhet, svettningar.

Lokala reaktioner, 6verkinslighet,
genotoxisk effekt?

Hudirritation, sveda, hosta.

Risk for rekyl-
eller utsitt-
ningssymtom
nir behandling
avslutas

Ja

Ja

Ja

Ja

Ja.

Risk for okade
biverkningar av
annan samtidig
medicinering.

Ja. Risk for okade
biverkningar av
annan samtidig
medicinering.

>

Ja?

Ja?

Ja

Ja
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Behandlingsrekommendation

tillsammans med patienten. Planen bor vara inriktad
pa funktionsmal med en svarighetsgrad som succes-
sivt 6kar. Milen kan formuleras utifrin problem som
patienten sjilv tar upp vid den kliniska bedémningen.
Farmakologisk smirtlindring bor vara optimerad fore
start av mera omfattande rehabiliteringsatgirder. Ett
multiprofessionellt team sammansatt efter patientens
behov bér arbeta med patienten. Atgirderna bor in-
riktas pd att optimera funktion och stimulera till fysisk

Ordlista

Farmakologisk behandling av neuropatisk smérta

aktivitet. Likare arbetar om mojligt tillsammans med
minst en av foljande yrkeskategorier, helst flera: be-
teendevetare /KBT-terapeut/KBT-psykolog, arbets-
terapeut, sjukgymnast och/eller smirtsjukskoterska.
Vid langvarig smirta dr oftast beteendemodifierande
inriktning p4 rehabiliteringen att foredra, dir smirt-
upplevelsens konsekvenser belyses och relateras till
hanteringsstrategier. Patientens eget ansvar for att
dterta kontrollen 6ver sin livssituation betonas.

Nociceptiv smirta: Smirta framkallad av en vivnadsskada eller hotande vivnadsskada som aktiverar nocicep-
torer vilka utgors av fria nervindslut. Smirtan kan vara av somatisk och visceral typ beroende pa vilka struk-
turer som drabbas. Somatiska nociceptorer reagerar pd mekaniska stimuli, vissa kemiska stimuli och pa virme
och kyla. Viscerala nociceptorer reagerar i stillet pa tinjning av hilorgan, ischemi och inflammation.

NMDA-receptor: Receptor som ir involverad i sensitiseringsprocesser i CNS. Aktivering av NMDA-recep-

torer ger upphov till hyperalgesi och allodyni.

Hyperalgesi: Okat svar vad giller intensitet pa en sensorisk stimulering som normalt dr smirtsam.
Allodyni: Smirta utlost av en retning som normalt inte framkallar smirta.
Dysestesi: En obehaglig abnorm sensation, spontan eller stimulusutldst.

Kvalitetsgradering av evidens

(efter NHS Research and Developement, 1999; http: //www.cebm.net/levels_of_evidence.asp#levels).
1 a Systematisk analys av randomiserade kontrollerade studier med homogenicitet

1 b Minst en stor randomiserad kontrollerad studie

1 ¢ ”Allt eller intet” uppfylls nir alla patienter dog innan behandlingen blev tillginglig men ndgra 6verlever med be-
handlingen, eller — ndgra 6verlevde utan behandling men med behandling 6verlever alla

2 a Systematisk analys av kohortstudier med homogenicitet

2 b Individuella kohortstudier inklusive randomiserade kontrollerade studier med ligt bevisvirde (lig kvalitet, vida
konfidensintervall, ldg inklusion av vissa subgrupper i en studie etc.)

2 ¢ ”Utfallsstudier” (”Outcomes Research”)

3 a Systematisk analys av fall-kontrollstudier med homogenicitet

3 b Individuella fall-kontrollstudier

4 Fallserier med fall-kontrollstudier och kohortstudier med lag kvalitet
5  Expertsynpunkter utan kritiska analyser eller baserade pa fysiologi etc.

Gradering av rekommendationer

A Baseras pa evidensgrad la, b eller ¢

B Baseras pa evidensgrad 2a, b och ¢ samt 3a och b
C  Baseras pa evidensgrad 4

D Baseras pd evidensgrad 5

Deltagarlista

Deltagarnas javsforballanden kan evhillas fran Likemedelsverket.

Assistent Kristina Bergstrom
Likemedelsverket

Box 26

751 03 Uppsala

Docent, Overlikare Jorgen Boivie
Neurologiska kliniken
Akademiska sjukhuset

581 85 Uppsala

Overlikare Christopher Cressy
Operationscentrum

Norrlands Universitetssjukhus
901 85 Umed

Sjukskoterska Gerd Engholm
Smirtcentrum, Neurokirurgen

Karolinska Universitetssjukhuset, Solna
171 76 Stockholm
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