Det danska beslutet om heroinbehandling foregicks av en systematisk
litteraturgenomgang av relevant forskning. Slutsatsen blev att det finns
evidens for behandling med heroin framfér metadonbehandling for en
liten grupp sarskilt utsatta missbrukare som misslyckats i annan be-
handling. Men man konstaterar samtidigt att de positiva resultaten for-
modligen beror pa att man lyckas fa en grupp som annars ar svar att
na, att stanna kvar i strukturerad behandling, och inte pa heroinets far-
makologiska egenskaper i sig.

Text Staffan Hasselgren

orskning om heroinbehandling
har bedrivits i linder dar man
infért den héir typen av be-
handling antingen pa forsoks-
basis, det handlar om Kanada, Spa-
nien, Tyskland och Belgien, eller som
reguljir behandlingsinsats; Holland,
Schweiz och Storbritannien.

Syftet med den danska litteratur-
genomgangen var att virdera om den
vetenskapliga evidensen kring ldkar-
forskrivet heroin visar om det finns
skil for denna behandling framfoér
substitutionsbehandling med meta-
don till sérskilt nedgangna opiatmiss-
brukare. De allra svarast nedgangna
missbrukarna, som ocksa lider av
psykisk sjukdom, ingar emellertid i
allménhet inte i de studier som publi-
cerats.

De danska granskarna tittade
framst pa randomiserade, kontrolle-
rade studier, det vill sdga forskning
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dédr man anvint sig av ett slumpmaés-
sigt urval av férsokspersoner och
jamfort med kontrollgrupp.
Underhallsbehandling med meta-
don eller Subutex anvinds i de flesta
europeiska linder, om 4n i olika ut-
strackning. Det finns en bred veten-
skaplig konsensus om vérdet av dessa
behandlingar. De leder till minskad
konsumtion av illegala droger, mins-
kat injektionsmissbruk, minskning av
hogriskbeteenden som till exempel
kan leda till smittspridning av HIV
och hepatit, forbattrad hélsa och so-
cial situation samt minskad dodlig-
het. Det rader ocksa samstimmighet
om att substitutionsbehandling som
kombineras med psykosocial behand-
ling ger béttre resultat &n enbart sub-
stitutionsbehandling.

Inom klinisk medicinsk forskning
anses randomiserade dubbelblinda

kontrollerade studier vara det opti-
mala ur evidenssynpunkt. Det inne-
bar att forsokspersonerna dras
slumpmissigt till tva grupper varav
den ena (férsoksgruppen) far aktiv
behandling och den andra (kontroll-
gruppen) placebo. Dubbelblind inne-
bér att varken forskare eller patient
vet vilken grupp patienten tillhor.
Men nér det giller heroinstudier, och
dven annan substitutionsbehandling,
ar det svart att arrangera dubbel-
blinda studier. Erfarna heroinister
kinner skillnad pa effekterna av he-
roin och till exempel metadon. Kra-
vet pa dubbelblindhet ir alltsa nagot
man fatt 6verge nir det géller he-
roinstudier. De danska forskarna an-
ser emellertid att &ven randomise-
rade kontrollerade studier, som inte
ar dubbelblinda, kan generera evi-
dens av hog kvalitet.

Det heroin som ges i behandling
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ar sa kallat diacetylmorfin, som ir
farmakologiskt rent heroin och inte
detsamma som gatuheroin, vilket har
en renhetsgrad som kan variera stort
men alltid dr betydligt ldgre &r diace-
tylmorfinets. I samtliga publicerade
studier har heroinforskrivningen
kombinerats med psykosocialt stod,
ochide flesta &ven med en metadon-
dos till natten.

I Storbritannien har behandling med
heroin under speciella omstindighe-
ter kunnat ordineras till opiatmiss-
brukare &nda sedan 1926. Storbritan-
nien dr ocksa det enda land som tilla-
ter sarskilt godkénda lakare att for-

Alkohol & Narkotika Nr 3/2010

skriva heroin. Det &r dock férre &n
500 personer som far sadan behand-
ling, att jaimforas med 40 000-80 000
som gar i metadonbehandling.

Den forsta randomiserade kon-
trollerade studien gjordes i London
1972-1975 och publicerades 1980. Re-
sultaten fran denna visade inte nagra
stora skillnader mellan heroin- och
metadonbehandling. Heroingruppen
fortsatte att anvénda illegala opiater i
lika hog, eller till och med hogre
(skillnaden var inte signifikant) om-
fattning &n metadongruppen. He-
roingruppens allminna hélsa blev
inte heller forbéttrad. Flera av for-
sokspersonerna hade dven ett sido-
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missbruk av illegala opiater. Nar det
géllde patienternas kvarstannande i
behandling (retention) var dock he-
roingruppen 6verlidgsen. Bland dem
var retentionskvoten 79 procent jaim-
fort med 29 procent i metadongrup-
pen. Undersokningens begrinsade
storlek och det stora bortfallet i me-
tadongruppen gor dock resultatens
generaliserbarhet begrénsad.

Schweiz heroinprogram har blivit
omskrivet och debatterat. Det var det
forsta storre forsoket och ér grundligt
utforskat. Flera uppf6ljande studier
har ocksa gjorts pa senare ar.

Under 1980-talet hade Schweizen -
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kraftig 6kning av problem relaterade
till heroinmissbruk. Man raknar
med att antalet heroinberoende var
cirka 4000 per miljon invanare. Den
narkotikarelaterade brottsligheten
okade liksom antalet HIV- och aids-
fall. Sarskild kdnd blev en parki Zu-
rich dir ett stort antal missbrukare
uppeholl sig. Denna 6ppna drogscen
bidrog till en livlig debatt. Trots ett
utvecklat behandlingssystem hade
man problem med en grupp ned-
gangna missbrukare, som inte fun-
gerade i metadonbehandling. Darfor
tillat regeringen ett forskningspro-
jekt med laglig forskrivning av flera
olika sorters narkotiska preparat
(metadon, bade injicerbart och inha-
lerbart heroin, morfin och rékko-
kain). Over 1000 personer férdela-
des pa olika kohorter beroende pa
preparat. Studien var en fére- och ef-
terstudie utan kontrollgrupp.

Manga har som sagt kritiserat det
schweiziska forsoket. En viktig kritik
fran vetenskapligt hall var att under-
sokningens design gjorde det omgj-
ligt att avgéra om de observerade
fordndringarna berodde pa heroin-
behandlingen i sig eller den psykoso-
ciala insats som ingatt i behand-
lingen. Man har ocksa ansett att un-
dersckningen i alltfér hog grad
byggde pa subjektiva sjilvrapporte-
rade data.

De danska granskarna menar att
det schweiziska forsoket inte produ-
cerat evidens for att effekten av he-
roinbehandling skulle vara storre d4n
effekten av annan substitutionsbe-
handling.

”Betraktat som ett kliniskt for-
sok dr resultaten av det schweiziska
forsoket nedslaende”, siger gransk-
arna.

Forsoket bekriftar dock sadant
man redan visste om effekter av un-
derhallsbehandling kombinerat med
psykosocial behandling som gesien
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strukturerad behandlingsmiljo; att
graden av retention dr hog, att den
fysiska och psykiska hdlsan forbatt-
ras och att riskbeteenden, dodlighet,
drogrelaterad kriminalitet samt
bruk avillegala droger minskar.

Efter tjugo ars debatt och ett miss-
lyckat fors6k med férskrivning av in-
jicerbart morfin startade man i Hol-
land, efter regeringens godkén-
nande, ett behandlingsférsok med
heroin ar 1998. Man ville undersoka
om behandling med heroin var mer
effektiv an metadonbehandling for
en grupp som betecknades som kro-
niska resistenta heroinmissbrukare,
som inte svarat pA metadonbehand-
ling.

Forsoket omfattade totalt 549
personer och behandling med inji-
cerbart heroin och rékheroin jim-
fordes med metadonbehandling.
Missbrukare med svara medicinska,
psykiatriska och/eller sociala pro-
blem, som innebar 6verhingande
risk att férsoket inte skulle fullféljas,
uteslots ur forsdksgrupperna. Det
innebar att de allra svarast belastade
opiatmissbrukarna, med till exempel
psykisk sjukdom, inte kom att inga.
Trots det var det &nda en sérskilt ut-
satt grupp som deltog i férsoket.

Det holldndska forsoket har inte
blivit lika kritiserat fran vetenskap-
ligt hall som det schweiziska. Samt-
liga forsoks- och kontrollgrupper
fick del av samma psykosociala in-
sats.

De bada forsoksgrupperna med
heroin visade efter tolv manaders
behandling signifikant mer positiva
resultat dn de bada kontrollgrup-
perna som fatt metadon, &ven om
dessa grupper ocksa uppvisade an-
miérkningsvirt goda resultat. Positiv
behandlingseffekt, mitt med stan-
dardiserade metoder for att bedoma
psykisk och fysisk hélsa, social funk-
tion och grad av missbruk, konstate-

rades hos 50 procent i rokheroin-
gruppen och 56 procent i gruppen
som fick injicerbart heroin. I kon-
trollgrupperna var andelen med po-
sitiva behandlingseffekter 27 re-
spektive 31 procent. Retentionen var
emellertid simre i heroingrupperna,
cirka 70 procent, dn bland dem som
fick metadon, 6ver 80 procent. De
personer som svarade pa behand-
lingen uppnadde kliniskt relevanta
forbattringar pa samtliga effektvari-
abler. Avdem som avbrot heroinbe-
handlingen drabbades 82 procent av
en snabb férsamring.

De goda resultaten for kontroll-
grupperna var nagot som forva-
nande forskarna. Patienterna hade
jutidigare betraktas som behand-
lingsresistenta och fick nu samma
standardbehandling med metadon
som de tidigare svarat daligt pa. Re-
sultaten kan troligen kopplas till den
psykosociala insatsen och det fak-
tum att deltagarnaingick i en struk-
turerad behandlingsmiljé dir bade
medicinsk omvardnad och social
stod ingick. Det dr ocksa ett sedan
lange kiant fenomen att enbart den
uppméirksamhet det innebir att vara
med i ett vetenskapligt f6rsok kan ha
en mitbar effekt i sig.

De holléndska forskarna hévdar
att evidensen dr stark for behandling
med heroin (kombinerat med meta-
don) till en grupp missbrukare som
inte 4r mottagliga for annan behand-
ling och att heroinbehandlingen ar
signifikant mer effektiv an enbart
metadonbehandling fér denna pati-
entgrupp.

De danska granskarna menar att
det hollandska forsoket ar vilgjort
men de anser inte att den goda effekt
som den heroinstédda behandlingen
visar kan tillskrivas heroinets farma-
kologiska verkningar. Manga i kon-
trollgruppen skaffade sig dessutom
heroin paillegal viig. Det ir mer tro-
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ligt att de positiva effekterna beror pa
den beteendef6riandring det innebar
att fa drogen ordinerad av likare
istillet for att behéva bega brott for
att fa tag pa den. En viktig faktor &r
dessutom att intaget skett under kon-
trollerade och hygieniska former.

I Spanien, dir antalet heroinmiss-
brukare uppskattas till cirka 200 000,
har ett f6s6k med heroinbehandling
gjorts i den sddra landsdnden. Jim-
fort med kontrollgruppen, som fick
metadon, forbattrades heroingrup-
pens fysiska hélsotillstand och risk-
beteende i hogre grad. De spanska
forskarna betonar att heroinbehand-
ling inte 4r nagot férstahandsval, men
att det kan vara ett alternativ for
sirskilt belastade personer som tidi-
gare inte svarat pa annan behandling.

Undersokningen omfattar emel-
lertid en experimentgrupp med en-
dast 62 personer, vilket gor det
vanskligt att dra nagra egentliga slut-
satser av denna studie.

I Tyskland har man gjort den hittills
mest omfattande vetenskapliga jaim-
forelsen mellan heroinbehandling
och metadonbehandling. Centralt i
det tyska forsoket, som pagick under
2003 och 2004, var att utdelningen
av heroin skedde inom ramen fér en
strukturerad och kontrollerad be-
handlingssituation. Fokus var de har-
dast belastade missbrukarna, som det
etablerade behandlingssystemet
misslyckats med att na, eller som inte
svarat positivt pa metadonbehand-
ling. Studien hade formen av en mul-
ticenterstudie och utférdes vid sju
behandlingsenheter. Tva grupper pa-
tienter, dels sadana som misslyckats i
metadonbehandling och dels heroin-
missbrukare som inte haft nagon ef-
fektiv kontakt med behandlingssyste-
met, lottades till fyra experiment-
grupper och fyra kontrollgrupper
med 140 deltagare i varje grupp.

I experimentgrupperna bestod

Alkohol & Narkotika Nr 3/2010

behandlingen av heroinutdelning tre
ganger dagligen —- morgon, middag,
kvill - kombinerat med likarunder-
sokning och psykosocial behandling.
Till natten gavs en dos metadon. Kon-
trollgruppen fick en dos metadon
dagligen, lakarundersokning och psy-
kosocial behandling.

For att undvika de svagheter som
det schweiziska forsoket led av och
som gjorde det omojligt att avgéra om
de hilsomaissiga vinsterna berodde
pa heroinf6érskrivningen eller var ett
resultat av behandlingsprogrammet i
stort, var man i Tyskland betydligt
mer noggrann. Tyskarna varierade

”De danska forskarna
betecknar den tyska
studien som genomtankt
och statistiskt robust.

De anser att den levererar
solid evidens for att
heroinbehandling ar
overlagset metadon-
behandling for den
grupp missbrukare man
undersokt.”

behandlingsprogrammen systema-
tiskt enligt fyra olika modeller: 1) He-
roin och psykosocial behandling av
typ Case Management, 2) Heroin och
drogrelaterad radgivning inklusive sa
kallad psykoedukation, 3) metadon
och case management och 4) meta-
don och drogrelaterad radgivning in-
klusive psykoedukation. Bade
forsoksgrupperna och kontrollgrup-
perna exponerades for samma psyko-
sociala insats. Pa sa sitt sikrades att
resultaten inte skulle kunna bero pa
olikheter i den psykosociala behand-
lingen. Men eftersom man inte hade
nagon experiment- och kontroll-
grupp som endast fatt farmakologisk
behandling utan efterf6ljande psyko-
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social insats, gick det ddremot inte att
avgora hur stor andel av behandlings-
effekten som kunde tillskrivas den
psykosociala delen av behandlingen.

Resultaten visade att andelen med
forbattrad hilsa var 80 procenti he-
roingruppen jamfort med 74 procent
i metadongruppen. Anvindningen av
illegala droger minskade med 69 pro-
cent i heroingruppen jaimfort med 55
procent i metadongruppen. Reten-
tionstalen efter tolv manaders he-
roinbehandling 1ag pa 67 procent
jamfort med 39 procent fér metadon-
gruppen. Slutsatsen blev att heroin-
behandlingen gav signifikant battre
resultat &n metadonbehandlingen.
Diremot fanns ingen statistiskt signi-
fikant skillnad i resultat mellan grup-
pen som tidigare misslyckats i meta-
donbehandling och gruppen som inte
haft kontakt med behandlingsyste-
met.

Gruppen som fatt heroin fortsatte
att forbattras under projektets andra
ar. Statistiskt signifikanta férbatt-
ringar av bade den fysiska och psy-
kiska hilsan observerades. Anvind-
ningen av illegala droger fortsatte att
minska samtidigt som den sociala si-
tuationen, boendesituation och fri-
tidsaktiviteter forbéttrades. Det
andra aret skedde dessutom en 6k-
ning av andelen med fast arbete till 27
procent.

De danska forskarna betecknar
den tyska studien som genomtéankt
och statistiskt robust. De anser att
den levererar solid evidens for att he-
roinbehandling dr 6verlidgset meta-
donbehandling fér den grupp miss-
brukare man undersokt. Men med
hénsyn till att forekomsten av allvar-
liga biverkningar var betydligt hogre i
heroingruppen &n i metadongruppen,
menar de tyska forskarna att heroin-
behandling inte bor vara férstahands-
val vid behandling av opiatmissbruk.

Det tyska forsoket stiarker dessu-
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tom slutsatserna man drog fran det
holldndska forsoket; att de positiva
resultaten av heroinbehandlingen
inte i forsta hand kan tillskrivas he-
roinets farmakologiska effekter utan
snarare beror pa att man lyckats fa
en grupp svart nergangna narkoma-
ner att stanna kvar i behandling.

I de slutliga konklusionerna kom-
mer den danska gruppen fram till att
evidensen fran de hollindska och
tyska studierna pekar pa att heroin-
behandling (i kombination med me-
tadon till natten) ar 6verlagsen sub-
stitutionsbehandling med metadon
for en grupp sérskilt utsatta opiat-
missbrukare. De spanska och
schweiziska studierna indikerar det-
samma, men ir inte av sadan kvalitet
att det gar att dra nagra egentliga
slutsatser. Resultaten fran det brit-
tiska heroinforsoket ger, enligt den
danska granskningen, inte underlag
for slutsatser i nagon bestamd rikt-
ning.

Danskarna menar dock att de po-
sitiva effekterna av heroinbehand-
ling sannolikt inte beror pa heroi-
nets farmakologiska effekter utan
snarare &r ett uttryck for att man via
heroinbehandling kommer i kontakt
med en mycket utsatt grupp ménni-
skor, som annars ir svar att na.
Dessa personer blir via heroinbe-
handlingen samtidigt féremal for en
intensiv psykosocial insats inom ra-
men for en strukturerad
behandlingsmiljo.

Danskarna understryker ocksa att
heroin rent farmakologiskt inte r na-
got idealiskt substitutionspreparat,
bland annat eftersom det har sa kort
omsittningstid (3-5 timmar) och dar-
for maste ges tva ganger om dagen.
Dessutom finns risk for 6verdoser.

Danskarna menar trots allt att
det finns god vetenskaplig grund for
forskrivning avlegalt heroin till en
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grupp sarskilt belastade missbru-
kare framfor metadon. Men om
dessa skal ar tillrackligt tungt va-
gande ville forskarna inte ta stall-
ning till. Avvigningen mellan de po-
sitiva resultaten och det irrationella
iatt anvinda heroin som bade ar
dyrt och inte sarskilt lampligt som
substitutionspreparat limnade man
till politikerna att gora, med ként re-
sultat.

Sedan den danska metastudien
gjordes har ytterligare forskning om
heroinbehandling publicerats,
bland annat en Kanadensisk studie
fran 2009 som pekar i samma rikt-
ning som de danska slutsatserna. &
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