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Sammanfattningsvis finns ett
patagligt behov av att forbdittra
den antidepressiva behandlingen

vid samtidig cancer, da det skulle
gynna denna patientgrupp ur

flera ovanndmnda aspeliter.



Under 2024 inleddes Sveriges hittills storsta fas-2 provning av en dos psilocybin i kombination med
terapeutiskt stéd som behandling av depression hos patienter med samtidig cancer. Rekrytering
pagar i skrivande stund. Nedan foljer en beskrivning av studieldkaren Evana Lépez, doktorand vid
Karolinska Institutet, av studiens syfte, design, studieprogress och rekrytering av deltagare.

Ny behandling av
cancerrelaterad
depression testas
i stor studie

Depression hos patienter med cancer
Upp till var tredje patient med cancersjukdom drabbas
under vardforloppet av ndgon form av affektiv stérning
som depression, angestsyndrom och anpassningsstor-
ning.! Detta har uppmérksammats av Virldshélsoor-
ganisationen (WHO), som har definierat de psykiska
behoven hos denna patientgrupp som en essentiell
del av sjukvéardens palliativa uppdrag.? De psykiska
behoven under cancerrehabilitering har dven listats
som en central del av omhéindertagande i det nationella
vardprogrammet.3 Depression ar i sig forenat med 6kad
dodlighet, minskad funktionsnivé och livskvalitet,*>
som i samband med annan allvarlig sjukdom, sa som
cancersjukdom, kan innebéra en forsamrad foljsamhet
till behandling och forméaga att rehabiliteras. Det &ar
darfor viktigt att behandlingen av affektiva storningar
ar effektiv och vilfungerande.

For nirvarande finns inga specifika behandlingsre-
kommendationer for depression hos cancerpatienter
i Sverige.S I stéllet tillimpas, i den man det dr mojligt,
forsta linjens behandling enligt riktlinjer for vanlig
depression. Denna bestar av daglig, inte séllan arslang,
dosering med selektiva serotoninaterupptagsham-
mare (SSRI) och/eller psykoterapi i form av kognitiv
beteendeterapi. Trots att dessa behandlingar har god
effekt hos ménga patienter med depression, ir det langt

ifran alla som blir hjilpta. Likemedelsalternativen

ar dessutom ofta associerade med biverkningar, som
hos en redan sarbar patientgrupp som patienter med
samtidig cancer kan ge ytterligare psykisk pafrestning
och lidande.” Vid pagaende cancerbehandling bor vissa
antidepressiva likemedel helt undvikas pa grund av risk
for interaktioner, vilket begrinsar behandlingsméjlig-
heterna for dessa patienter. Sammanfattningsvis finns
ett patagligt behov av att forbéttra den antidepressiva
behandlingen vid samtidig cancer, da det skulle gynna
denna patientgrupp ur flera ovanndmnda aspekter.

En ny potentiell behandling av depression
Iljuset av detta har den psykedeliska substansen psi-
locybin undersokts i mindre provningar pa patienter
med depression och &ngest i samband med cancersjuk-
dom.®° Tva storre provningar har &ven genomforts pa
patienter med depression utan specifik samsjuklig-
het.”> Behandlingen ges som en engangsdos av psilo-
cybin i kombination med terapeutiskt stod, som i dessa
studier har visat lovande preliminéira resultat med
snabbt insittande effekt som kan vara upp till manader
efter behandlingsdagen. Behandlingen bestar utover
engangsdosen psilocybin ocksa av stod av vardpersonal
fore, under och efter doseringen.

Psilocybin aterfinns i svampar varlden 6ver som
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Redan under det forsta dygnet efter intag av psilocybin
sjunker koncentrationen i blodet till en omditbar niva,
vilket dir en viktig forutsdittning for att minska risken
Jor langvariga biverkningar eller interaktioner

med andra likemedel.

ibland i folkmun kallas for “magic mushrooms”. Inom
en timme efter per oralt intag av psilocybin induceras
en flera timmar lang episod med hallucinogena upple-
velser i form av forandringar perception, emotion och
kognition. Dessa upplevs av vissa som behagliga och av

andra som obehagliga.

Medicinsk behandlingsforskning av psilocybin och
andra psykedeliska substanser inleddes redan under

1950- och 60-talet, déir behandlingseffekten pa olika

psykiatriska sjukdomar studerades. Men substanser-

na borjade anvindas utanfor kliniska sammanhang
och spreds till allménheten, vilket ledde till ett 6kat

rekreationellt bruk och fler rapporterade biverkningar.
Denna utveckling bidrog till att forskningen avstannade
under tidigt 70-tal och den kliniska implementeringen
uteblev. Det drgjde fram till borjan av 2000-talet innan

forskning borjade bedrivas pa dessa substanser igen,
dér en av de forsta kliniska studierna av psilocybin

bland annat rapporterade en god behandlingseffekt av

angest i livets slutskede hos just cancerpatienter.’

Potentiella risker vid intag av psilocybin
Eftersom psilocybin i kliniskt relevanta doser kan ge
kortvariga psykosliknande symtom sker doseringen
i moderna kliniska provningar under kontrollerade

former pa sjukhus, dir patienten befinner sigi en trygg
miljo med nérvaro av utbildad vardpersonal. Hittills har
denna nérvaro och stodjande samtal varit tillracklig for
att hantera eventuella svarigheter under upplevelsen.

Om kraftig angest eller agitation uppstar finns dock
beredskap att administrera lugnande medicin.

Det har linge funnits en oro for att psilocybin skulle

kunna utlosa mer langvariga psykotiska tillstand,

sérskilt hos individer med en predisposition for schi-

zofreni eller bipolar sjukdom. Vetenskapliga belagg

Faktaruta 1
Nagra av inklusionskriterna fér CAPSI-studien

e pagaende depressionsepisod (>14 dagar)

e cancerdiagnos (> 1 manad) med vardkontakt det
senaste aret

e >1ar forvantad Gverlevnad

e kan forstd och tala svenska

e ingen pagdende antidepressiv behandling

o funktionsniva motsvarande o-2 enligt WHO/ECOG

o aldrig tidigare ha anvant psykedelika

e ingen tidigare psykotisk episod eller forstagradsslakting
med psykossjukdom
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saknas for att psilocybin orsakar saddana tillstand hos
friska individer. Denna osékerhet har emellertid lett
till att personer med psykosnéra tillstand, forstagrads-
sldktingar med psykossjukdom eller bipolér sjukdom
exkluderas fran moderna kliniska provningar.

Efter intag av psilocybin kan en 6vergédende och
diskret 6kning av blodtryck och puls ses. For individer
utan kardiovaskuléra sjukdomar har dessa forédndring-
ar bedomts som kliniskt ofarliga, men de kan potenti-
ellt utgora en risk for patienter med instabil hjart- och
karlsjukdom. Darfor exkluderas &ven dessa patienter
fran deltagande i kliniska proévningar. Andra vanliga
biverkningar som kan ses dr huvudvirk, illaméende,
krékningar och trétthet.* Alla dessa &r 6vergaende och
mest framtrddande under den akuta fasen, det vill sdga
fyra till sex timmar efter dosering.

Redan under det forsta dygnet efter intag av psilo-
cybin sjunker koncentrationen i blodet till en ométbar
niva, vilket ar en viktig forutsittning for att minska
risken for langvariga biverkningar eller interaktioner
med andra likemedel. Psilocybin bryts ner till den akti-
va metaboliten psilocin vid tarmupptag, darefter bryts
det vidare av leverns monoaminoxidas eller aldehyd-
dehydrogenas varpé det sedan primért elimineras via
urinen.15 Pa grund av en teoretiskt mojlig interaktion
rekommenderas inte samtidig likemedelsbehandling
med UGT1A9-, 1A10-, MAO-, ALDH- och ADH-inhibito-
rer under samma dygn.*

Psilocin liknar den kroppsegna neurotransmittorn
serotonin och verkar primért som en 5-HT2A-recep-
toragonist.  minniskohjarnan uttrycks 5-HT2A-re-
ceptorer framforallt i neokortex.”” Stimulering av
5-HT2A-receptorer paverkar det serotonerga systemet
mer selektivt 4n redan etablerad antidepressiv behand-
ling s& som SSRI. Exakt hur behandlingen fungerar
nedstroms fran 5-HT2A receptorn ar dnnu inte fullt
klarlagt.

En randomiserad, dubbelblind fas 2-préovning

Detta ar bakgrunden till CAPSI, en randomiserad,
kontrollerad och dubbelblind multicenterprévning
som undersoker den antidepressiva effekten av en dos
psilocybin hos patienter med samtidig cancer.’® En tred-
jedel av deltagarna randomiseras till aktiv placebo (1 mg
psilocybin) och resterande deltagare till en klinisk dos
(25 mg) av psilocybin. Alla far samma terapeutiska stod
av sarskilt utbildade sjukskdterskor vid tva sessioner
fore och tre sessioner efter behandlingsdagen. Studien
finansieras av anslag fran Vetenskapsradet och Cancer-
fonden och ska i mitten av 2026 omfatta 100 patienter
fordelat pa de fyra sjukvardsregionerna Stockholm,
Uppsala, Vistra Gotaland och Orebro lin. Utéver att



Faktaruta 2
Rekryterande onkologkliniker i borjan av 2025:

STOCKHOLM

e Karolinska Sjukhuset

e Psykoonkologiska mottagningen i Solna

e Sddersjukhuset

o Onkologiska mottagningen for bréstcancer

e Onkologiska mottagningen Tarm och urinvdgar
e Sabbatsbergs sjukhus

e Aleris Christinakliniken

UPPSALA

e Akademiska Sjukhuset

e Onkologmottagningen

e Hematologmottagningen
e Urologmottagningen

OREBRO

o Universitetssjukhuset Orebro

e Onkologkliniken

e Kuratorer fran kirurg-, urolog-, dron-ndsa-hals- och
hematologkliniken

GOTEBORG

e Sahlgrenska Universitetssjukhuset
e Jubileumskliniken

e Cancerrehabiliteringen

undersdka om behandlingen har en antidepressiv
effekt och ar siker for denna patientgrupp i upp till
sex manader, s kommer dven métt pa angest, livs-
kvalitet och hilsoekonomi att inhdmtas. For att béittre
forsta sambandet mellan de subjektiva och biologiska
effekterna av behandlingen far deltagaren bade lamna
blodprov och genomga olika typer av hjarnavbildningar
fore och efter behandlingen. I faktaruta 1listas nagra av
de inklusionskriterier som bedéms vid screening.
Inklusionen av deltagare till CAPSI startade i mindre

skala under mitten av 2024 och i skrivande stund har
totalt 15 patienter med cancerrelaterad depression
randomiserats, varav 5 deltagare har genomfort sin
6-manaders uppfoljning. Inga allvarliga biverkningar
kopplade till studielikemedlet har rapporterats.

Rekrytering av patienter ar ofta en flaskhals for
kliniska provningar. Under slutet av 2024 och borjan av
2025 har allt fler kliniker visat intresse for att rekrytera
till studien. Se faktaruta 2 for de kliniker som i dagsla-
get rekryterar i de fyra sjukvardsregionerna. I CAPSI
har stora anpassningar gjorts for att arbetsbordan ska
vara minimal for rekryterande kliniker utan att séker-
heten for deltagarna dventyras. Detta har majliggjorts
med hjilp av centraliserad patientinformation via en in-
formationsvideo (se bild 1), forberedande frageformular
till intresserade patienter och videobaserat informerat
samtycke kombinerat med tydlig aterkoppling angaen-
de studiedeltagande till berérda kliniker.

Vid fragor om studien &ar ni vilkomna att kontakta
artikelforfattaren tillika studielékare for mer informa-
tion.
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