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Inledning

Att identifiera och behandla depressiva
syndrom ar en viktig uppgift for ldkare
inom primarvard och manga somatiska
specialiteter. Det ar vanligt att patienter
med férstamningssyndrom séker pga so-
matiska symtom. Depression forekommer
dessutom ofta hos patienter med kronis-
ka sjukdomar och &r en vanlig komplika-
tion till vissa akuta insjuknanden, tex
hjartinfarkt och slaganfall. Uppmarksam-
het pa depressionssymtom, korrekt diag-
nos och vidl genomférd behandling har
stor betydelse fér patienterna pa kort och
lang sikt.

Lakemedelsbehandling kan ha effekt vid
de flesta former av forstamningssyndrom.
Vid de tillfallen lakemedelsbehandling ar
aktuell vid lindrig eller mattlig depression
ar selektiva serotoninaterupptagshamma-
re (SSRI) forstahandsalternativ. Vid svar
depression kan ldkemedel med bredare
verkningsmekanism vara att rekommen-
dera. Melankoli ska alltid behandlas med
antingen ldkemedel eller elbehandling
(ECT). Vid bipolédrt syndrom (manodepres-
siv sjukdom) boér behandlingen skotas av
psykiater.

Okad forskrivning
av antidepressiva lakemedel
Den ¢kade forskrivningen av antidepressi-
va likemedel har varit foremal for debatt,
ddr man séarskilt pekat pa risken for medi-

kalisering av normala livsforlopp och att
gynnsamma effekter av ldkemedlen over-
drivs i studier som finansieras av likeme-
delsforetag. Det senare kan bland annat ske
genom olika definitioner av depressions-
djup, tveksamma patienturval eller bristan-
de redovisning av studier som inte visat
onskat resultat. Effekten torde ddrmed inte
vara sd stor som gjorts géllande i mark-
nadsforing av medlen. Antidepressiva ar
dock effektiva medel for de depressioner
som har biologiska korrelat, men mindre ef-
fektiva for psykogen nedstdmdhet. Var sam-
lade bedomning &r att det finns 6vertygande
dokumentation for positiv effekt av antide-
pressiva ldkemedel, sarskilt vid svar de-
pression men i ndgot mindre grad vid lind-
rig eller medelsvar depression. Debatten
tydliggor samtidigt behovet av kliniska
provningar som genomfors oberoende av 14-
kemedelsindustrin.

Forekomst och betydelse

Depressiva syndrom &r vanliga. Prevalens-
en brukar anges till ca 5%. Ett annat matt
ar risken att drabbas av en depression na-
gon gang under livet. Lundbystudien anger
att 23% av man och 31% av kvinnor riske-
rar att drabbas (1). En stor amerikansk stu-
die anger en livstidsprevalens pa 15% for
mén och 24% for kvinnor. Debutaldern fore-
faller att sjunka. Depressionssymtom &r
vanligare hos bade gamla och barn 4n man
tidigare trott. Manga drabbas dessutom fle-
ra ganger under livet och risken for en kro-
nisk utveckling ar stor.
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Det dr en vanlig uppfattning att forekom-
sten av depression 6kat pa senare A&r.
I Sverige har t ex antalet sjukskrivningar
med diagnosen depression okat. Det dr dock
tveksamt om de egentliga depressionssyn-
dromen okat.

Depressiva syndrom &r forknippade med
okad mortalitet, frimst betingad av sjalv-
mord. Aven bortsett fran den ckade sjalv-
mordsrisken, har patienter med depressiva
syndrom en o6verdddlighet i andra sjuk-
domar. Den stora forekomsten av forstam-
ningssyndrom innebér att de utgor ett stort
folkhélsoproblem.

Diagnosen

Diagnosen baseras pa patientens sjukdoms-
historia och beskrivning av sitt tillstdnd
samt pa iakttagelser under samtalet och
unders6kningen.

En deprimerad patients tendens att se
allt i svart kan vara ett problem nir anam-
nesen ska virderas. Det d4r darfér manga
ganger nodvandigt att ta med anhoriga i
samtalet. Sarskilt viktig kan kommunika-
tionen med en anhorig vara vid bedomning
av suicidrisk.

I primdrvarden kan det vara svart att
upptédcka ett depressionstillstand efter-
som patienten ofta séker for kroppsliga
symtom och da samsjuklighet &ar vanlig.
Det kan ocksé vara svart att kédnna igen
en depression nir den blivit fortsidttning-
en pa en krisreaktion, eller dd missbruk
och sociala problem dominerar. Studier
har visat att ldkare missar en del av de de-
pressiva tillstdnden pa en allmin mottag-
ning. Sarskilt tycks detta gélla depression
hos mén. Det har visat sig att frageformulir,
t ex HADS (Hospital Anxiety and Depression
Scale) eller MADRS (Montgomery-Asberg
Depression Rating Scale), kan vara bra hjélp-
medel for mer systematisk diagnostik och be-
démning.

Depressionsdiagnostik hos dldre patient-
er kan innebira sarskilda svarigheter (se
avsnittet Depression hos gamla, s 943). En
annan svarbedomd patientgrupp 4r ung-
domar (se avsnittet Depression hos barn
och ungdomar, s 943).

Det finns inga specifika laboratorie- eller
andra objektiva undersokningar som prak-

Apoteket AB
Lakemedelsboken 2009-2010

Lakemedel, utanfoér psykofarmaka- ,
gruppen, vilka kan utlésa depression
eller orsaka suicidhandling

e Betablockerare

e Kortikosteroider

e L-dopa

¢ Interferon

e Meflokin

e Rimonabant

¢ Vareniklin

e Isotretinoin (Roaccutan, licenspreparat)

tiskt kan anvindas for att stélla diagnosen
vid depression. Daremot bor likaren alltid
gora en allmén medicinsk och social bedom-
ning.

Anamnes pa bruk av alkohol och andra
droger ar mycket viktig, likemedelsbiverk-
ningar bor overvidgas och den kognitiva
funktionen bedomas. For att upptiacka sam-
tidigt missbruk av alkohol kan med foérdel
ett sjalvskattningsinstrument som AUDIT
anvindas, se kapitlet Alkohol — riskbruk,
missbruk och beroende av alkohol, s 1002).
Laboratorieprover med elektrolyter, lever-
enzymer, S-CDT, S-TSH, S-Ca, S-B,,, B-fo-
lat, S-homocystein kan vara en del av diag-
nostiken. Vid misstanke bor 4ven drogme-
taboliter i urin undersokas.

Lakemedel som kan utlosa depression
Tatrogent utlosta depressioner &r véarda att
beakta. Flera lakemedel kan utlésa eller for-
varra depressionssymtom (se Faktaruta 1).
Man kan notera att kortikosteroider omvént
ocksa kan utlésa maniforma symtom.

Samsjuklighet

Angest ingér ofta i ett depressionstillstand.
Dessutom ér det vanligt att patienter med
angestsyndrom drabbas av depression. En
sddan kombination innebdr forsdmrad
funktion och prognos (se kapitlet Angest
och oro). Alkoholmissbruk kan vara en or-
sak till depressionstillstand, men det finns
ocksa en genuin samsjuklighet mellan alko-
holmissbruk och depression (se avsnittet
Depression vid alkoholmissbruk, s 944,
samt kapitlet Alkohol — riskbruk, missbruk
och beroende, s 1002).



Depressionssymtom forekommer ocksa
vid schizofreni samt tidigt vid Alzheimer-
demens. Somatisk sjukdom medf6r en bety-
dande risk for depression (se avsnittet De-
pression vid somatisk sjukdom, s 944).

Avvikande personlighetsdrag eller en ut-
vecklad personlighetsstorning kan paverka
depressionsbilden. Depressionen kan a an-
dra sidan gora det svarare att bedoma om
det samtidigt foreligger en personlighets-
storning.

Psykiatrisk samsjuklighet gor ofta be-
handlingen av depression svarare. Suicid-
risken &r starkt okad vid kombinationen
depression och alkoholmissbruk samt vid
depression med samtidig personlighets-
storning.

Ett betydande problem, sérskilt inom all-
minmedicin, dr patienter med symtom
utan pavisbar sjukdom eller skada ("medi-
cinskt oforklarade symtom”). Hos en del av
dessa patienter kan vid ndrmare anamnes-
tagande och undersokning depressiva sym-
tom eller angestsyndrom konstateras. Det
ar vanligt att dessa patienter tillbakavisar
psykisk storning som forklaring till deras
problem. Forsidkran fran ldkaren att inget
onormalt somatiskt kan konstateras funge-
rar daligt och hjilper oftast inte patienten.
Kognitiv beteendeterapi (KBT) har visat sig
vara en bra hjilp for patienten.

Kris- och sorgereaktion

Det ar viktigt att sirskilja en depression
fran en kris- och sorgereaktion. Om depres-
siva symtom varat > 2 manader efter en
nérstaendes dod bor diagnosen depression
overvigas, likasa om symtomen &r allvarli-
ga eller om patienten drabbats av pataglig
funktionsnedsattning.

Diagnostik
Kriteriebaserade klassifikationssystem
Inom svensk sjukvard klassificeras patien-
ters sjukdomar och hilsotillstand enligt
ICD-10 (International Statistical Classifi-
cation of Diseases and Related Health Pro-
blems), som dr den av WHO och Socialsty-
relsen faststdllda diagnosklassifikationen.
Inom psykiatrin anvédnds dessutom DSM-
IV (Diagnostic and Statistical Manual of
Mental Disorders) som stod for klinisk diag-
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nos och klassificering. Eftersom man bade i
vetenskapliga studier och kliniska rikt-
linjer ndstan uteslutande anvéinder det for
psykiska storningar mer utvecklade DSM-
systemet, tillampas denna klassifikation i
den fortsatta texten.

Klassifikationerna bygger pa symtom déar
de diagnostiska enheterna innehaller breda
och heterogena tillstdnd. Karaktdren och
forloppet av ett depressionstillstand dr i be-
tydande grad paverkat av patientens psy-
kologiska och somatiska forutsittningar,
liksom av omgivningsfaktorer.

Forstamningsepisoder

Egentlig depressionsepisod
Med begreppet depression avses vanligen
det som motsvaras av den sk egentliga
depressionsepisoden. Vid studier av antide-
pressiva lidkemedel har oftast patienter
med denna diagnos inkluderats. Den fullt
utvecklade egentliga depressionsepisoden
ar inte svar att kdnna igen, men en depres-
sion kan ha olika svarighetsgrad eller vara
mindre typisk.

Melankoli

Den melankoliske patientens sankta
grundstdmning upplevs pa annat sdtt dn
sorg och ledsenhet; den har distinkt kvali-
tet, med sjdlvnedvirdering, skuld-, me-
ningsloshets- och hopploshetskénslor. Till
melankolin hér vidare psykomotoriska
symtom — oftast himning — och vegetativa
symtom som exempelvis viktnedgang och
stord dygnsrytm. I DSM-systemet &r
melankoli en undergupp till egentlig de-
pression, men sannolikt &4r melankoli ett
distinkt forstdmningssyndrom vars patofy-
siologi kréver sédrskild behandling. Melan-
kolins kroppsliga préigel aterspeglas i biolo-
giska markorer sasom avsaknad av dexa-
metasonsupression eller kort REM-latens.
Bésta behandlingsresultaten far man med
tricykliska antidepressiva ldkemedel eller
ECT.

Manisk episod
Den maniska episoden &dr i manga avseen-
den motsatsen till den depressiva episoden
och karakteriseras av en forhgjd eller ibland
endast expansiv eller irritabel, sinnesstam-
ning. Andra symtom vid mani ar forhojd

Apoteket AB
Lakemedelsboken 2009-2010

933



93

Psykiatri
Forstamningssyndrom

sjdlvkéansla, minskat sémnbehov, taltréingd-
het, tankeflykt, 6kad distraherbarhet, psy-
komotorisk agitation eller engagemang i oli-
ka lustbetonade aktiviteter. For att kriterier-
na ska uppfyllas ska storningen ocksa ge
upphov till en pataglig funktionsférsdmring
i yrkeslivet eller i socialt liv.

Hypomani
Hypomani &r en ldttare form av mani.
Personen uppfyller inte alla kriterier for en
mani och tillstdndet ger inte upphov till
samma grad av funktionsstorning. Personen
uppfattas av sin omgivning som forédndrad,
men klarar oftast yrkesarbete och socialt liv.

Blandepisod
Det forekommer ibland samtidigt bade de-
pressiva och maniska symtom. Vid bland-
episod mani/depression giller kriterierna
for bade manisk episod och egentlig depres-
sionsepisod.

Foérstamningssyndrom
Depression tenderar att bli en kronisk inter-
mittent sjukdom. Langtidsuppféljningar av
patienter som haft en egentlig depressions-
episod visar att majoriteten av dem drabbas
av nya episoder av depression eller dngest
och att en betydande andel gar in i ett stin-
digt depressionstillstand. Ett sjukdomsfor-
lopp med enbart depressioner kallas unipo-
lart syndrom.

Dystymi

Dystymi dr en annan form av forstimning.
Den kan beskrivas som ett mer kroniskt
men varierande depressivt tillstand, oftast
med mindre tydliga symtom 4n den egentli-
ga depressionsepisoden. Besviren startar
manga ganger i sena tonaren och patienter-
na kan te sig dystra, negativa och angest-
fyllda med en tendens att somatisera.

Bipolért syndrom
Vid ett bipolart syndrom drabbas patien-
ten av aterkommande skov av bade depres-
siv och manisk natur, till skillnad fran det
unipolédra syndromet. Det &ar viktigt att ta
reda pa om en deprimerad patient négon
gang haft en period med forhojd grund-
stdmning, dvs har mgjligen ett bipolart
syndrom. En sddan patient kraver séarskild
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behandling (se Behandling vid bipolart
syndrom, s 941).

De bipoldra syndromen delas i DSM-IV
upp i typ 1, typ 2 och UNS. Vid bipolart
syndrom typ 1 ska det finnas manier i
anamnesen. Den maniske patienten har
ingen sjukdomsinsikt, dr ibland psykotisk
och det krévs ofta sjukhusvard for att hava
tillstaindet. Om en patient har forhojt
stdmningsldge som &ar tydligt for omgiv-
ningen och leder till ett tydligt forandrat
beteende i flera avseenden, men som inte
orsakar allvarliga funktionsstérningar och
inte nar graden att sjukhusvard 4r motive-
rad, talar man om hypomani. Diagnosen
Bipolart syndrom typ 2 kan séttas efter
minst en depressiv och en hypoman episod.
Bipolart syndrom UNS betecknar tillstand
som inte uppfyller kriterierna for ett speci-
fikt bipolédrt syndrom men som 4nda fore-
ter tydliga dterkommande stdmningslédges-
forskjutningar i hypoman riktning. Det
kan exempelvis rora sig om mycket hastiga
svangningar mellan hypomani och depres-
sion, ibland under en och samma dag. Det
mesta talar for att det 4r en mjuk 6vergang
mellan méinniskor med normala respektive
sjukliga stdmningslédgesforskjutningar och
att det ddremellan finns ett bipoléart spekt-
rum. Personer i bipoldrt spektrum &r vikti-
ga att identifiera eftersom vissa av dessa
inte svarar eller reagerar ogynnsamt pa
antidepressiv behandling medan de for-
battras av stidmningsstabiliserande be-
handling.

Ett tillstand i det bipoldra spektrat ar
cyklotymi. Detta forstdmningssyndrom ka-
rakteriseras av att patienten stdndigt har
antingen sédnkt eller forhdjd grundstiam-
ning men aldrig 4r eutym, dvs mar nor-
malt. Men skoven ér inte tillrackligt all-
varliga for att fylla kriterierna for egentlig
depressionsepisod eller hypomani/mani.

Vid misstanke om bipolart spektrumtill-
stand dr det viktigt med noggrann diagnos-
tik. Exempelvis 4r att vara “uppvarvad”
helt ospecifikt och inte synonymt med hypo-
mani; ADHD, angesttillstand, emotionellt
instabil personlighetsstorning dr syndrom
med liknande yttringar som kan forvéxlas
eller forekomma samtidigt med bipoléart
spektrum.



Etiologi
Forstamningssyndrom har sannolikt alltid
en multifaktoriell genes, déar olika kompo-
nenter samspelar. De olika komponenterna
har olika stor betydelse for olika personer
och vid skilda tillfdllen. Individuell sarbar-
het samspelar med yttre faktorer.

Storningar i hjarnans transmittorsystem
ar av betydelse vid forstdmningssyndrom.
Monoaminerna serotonin, noradrenalin, och
i viss man dopamin, ir av sérskilt intresse.
Utvecklingen av de nuvarande antidepressi-
va ldkemedlen bygger pad monoaminhypo-
teser.

Aven storningar i den endokrina regle-
ringen, framfor allt 6kad aktivitet i hypota-
lamus-hypofys-binjurebark (HPA)-axeln, fo-
rekommer vid depression. En negativ paver-
kan av stress och depression pa nervceller i
vissa omraden i hjdrnan, liksom flera olika
antidepressiva medels stimulerande effekt
pa nerveellstillvixt, har pa senare ar kom-
mit i blickpunkten.

Genetiska faktorer har central betydelse
vid forstamningssyndrom, sérskilt vid bipo-
lart syndrom. Att psykosociala faktorer spe-
lar en roll &r uppenbart; livshdndelser eller
stressfyllda livssituationer foregar manga
ganger ett insjuknande. Betydelsen av se-
parationer och forlustsituationer har beto-
nats. Studier talar for att yttre faktorer ar
av mindre betydelse vid utlésandet av svara
depressioner, sirskilt vid aterkommande
episoder av melankoli.

Vissa ldkemedel kan ge upphov till de-
pressiva symtom, formodligen hos predispo-
nerade individer, se vidare avsnittet Like-
medel som kan utlésa depression, s 932.

Det finns dokumentation for att preva-
lensen av depression, liksom matt pa hilsa
over huvud taget, korrelerar med socioeko-
nomiskt armod. Forklaringar till denna
association gar i tva riktningar. Dels ”social
causation theory”, enligt vilken livet i soci-
alt armod orsakar depression genom olika
sociala mekanismer, dels "social selection
theory”, som talar for att personer med be-
négenhet for depression har svarare for att
gora sig gdllande i den sociala konkurrens-
en och darfér hamnar i sociala och ekono-
miska problem.
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Farmakologisk oversikt

Icke-selektiva
monoaminaterupptagshdammare
Tricykliska antidepressiva (TCA), liksom
det nérbeslidktade tetracykliska maprotilin,
verkar i huvudsak som aterupptagshdmma-
re av serotonin och noradrenalin fran sy-
napserna. Effekten pd dessa transmittor-
substanser varierar mellan olika TCA. Klo-
mipramin intar en sérstédllning med sin

starka serotonerga effekt.

Vanliga biverkningar &r muntorrhet, ob-
stipation, ackomodationsstérningar, vikt-
uppgang, trotthet och postural hypotension.

Selektiva serotoninaterupptagshammare
SSRI (Selective Serotonin Reuptake Inhi-
bitors) utovar en selektiv effekt pa aterupp-
tagsmekanismen for serotonin. Till grup-
pen hor citalopram, escitalopram, fluoxetin,
fluvoxamin, paroxetin och sertralin.

Typiska biverkningar &r illamaende, hu-
vudvérk, sémnstorningar, nervositet, angest,
asteni/trotthet och sexuell dysfunktion. Bi-
verkningsprofilen skiljer sig delvis at mellan
olika SSRI.

Selektivanoradrenalinaterupptagshammare
Reboxetin &dr den forsta selektiva noradre-
nalindterupptagshdmmaren (NARI — Nor-
adrenaline Reuptake Inhibitor) som ke-
miskt inte tillhor TCA-gruppen.

Vanliga biverkningar dr muntorrhet, ob-
stipation, somnbesvér och svettningar.

Monoaminoxidashdammare
Moklobemid &r en reversibel, selektiv
hdmmare av enzymet monoaminoxidas A
som bryter ned serotonin och noradrenalin
(RIMA - Reversibel Inhibitor of MAO-A).
Det finns dven icke-reversibla, icke-selek-
tiva MAO-hdmmare tillgéngliga pa licens.

Nagra typiska biverkningar &ar huvud-
vark, yrsel, illamaende och somnbesvir.

Ovriga antidepressiva

For mianserin samt mirtazapin, som ir en
vidareutveckling av mianserin, anses verk-
ningsmekanismen vara en presynaptisk nor-
adrenerg alfa-2-receptorblockad och en post-
synaptisk serotoninreceptorblockad. Trott-
het/sedering och viktuppgang &r typiska
biverkningar.
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Venlafaxin verkar genom att blockera
aterupptaget av bade serotonin och noradre-
nalin. Kemiskt skiljer sig venlafaxin fran
TCA och har ddrmed en annan biverknings-
profil. Venlafaxin brukar betecknas som ett
SNRI (Serotonin Noradrenaline Reuptake
Inhibitor). Nagra typiska biverkningar &r il-
lamaende, angest/oro, svettningar, huvud-
vérk, muntorrhet och sexuell dysfunktion.

Duloxetin verkar ocksa genom att block-
era bade serotonin- och noradrenalinater-
upptag. Duloxetin, som inte &r ett tricy-
kliskt medel, har en nagot mer jamnstark
effekt pa de bada transmittorsystemen
jamfort med venlafaxin. Vanliga biverk-
ningar &r illamaende, huvudvirk, munt-
orrhet, somnsvarigheter och trétthet. Sexu-
ell dysfunktion kan ocksa forekomma.

Bupropion, som sedan 2000 funnits i
Sverige som ett rokavvianjande ldkemedel,
dr sedan 2007 dven godkint pa indikation-
en egentlig depression. Modersubstansen
tillsammans med metaboliter har sanno-
likt en komplex verkningsmekanism med
dopamin- och noradrenalinaterupptags-
hiammande egenskaper liksom effekt pa ni-
kotinreceptorer. Nagra av de vanligaste bi-
verkningarna dr muntorrhet, illamaende,
somnsvéarigheter, tremor, svettningar och
tinnitus. Hogre doser av bupropion kan or-
saka epileptiska anfall, men i rekommen-
derad dosering &r risken inte storre an for
de flesta andra antidepressiva ldkemedel.

Agomelatin 4r en selektiv serotoninanta-
gonist (5-HTy) och melatoninreceptorago-
nist. Den forstndmda egenskapen svarar for
den antidepressiva effekten medan den
sistndmnda effekten har somnforbéttrande
egenskaper och kan regularisera stord

dygnsrytm.

Litium
Litium &r ett stimningsstabiliserande like-
medel vars verkningsmekanism inte &r
klarlagd. Det skyddar framfor allt mot ma-
niska och hypomana skov, men anvinds
ocksa for att hindra depressiva skov. Det
har dven anviandning vid akut behandling
av mani och depression.

Vanliga biverkningar 4r finvagig tremor,
viktokning, diarré och akne. Psoriasis kan
forvarras. Sarskild observans kréver de bi-
verkningar som kan uppkomma vid ldngre
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tids anvidndning; paverkan pa tyreoidea
(sdankt dmnesomsittning), paratyreoidea
(forhojt kalcium) och njurfunktion (nedsatt
koncentrationsféorméga och o6kade urin-
méngder samt allvarligare men mera sall-
synt filtrationspaverkan).

Antiepileptika

Flera likemedel mot epilepsi anvinds som
stdmningsstabiliserande ldkemedel, som er-
séttning nér litium inte kan anvéndas eller
som komplement till litium. De har dock
sdmre dokumentation an litium. Valproat
kan anvindas antimaniskt och vid komplice-
rade former av bipoléir sjukdom. Biverkning-
ar dr magtarmsymtom och viktpaverkan,
fordndringar i levervirden som aminotrans-
feraser och i blodbild. Karbamazepin an-
véands pé ungefdr samma sétt som valproat.
Magtarmsymtom, huvudvérk, trétthet, yrsel
och hudutslag &r relativt vanliga biverkning-
ar. Bade valproat och karbamazepin &r
fosterskadande, framfor allt i form av neural-
rorsdefekter.

Lamotrigin anvinds ocksa forebyggande
av bipoldr sjukdom, men har till skillnad
fran valproat och karbamazepin ingen plats
vid behandling av akuta skov. Den forebyg-
gande effekten tycks rikta sig mer mot de-
pressiva skov &n maniska. Vanliga biverk-
ningar &dr huvudvirk, yrsel, hudutslag,
magtarmsymtom, synpaverkan och ataxi.
I sallsynta fall kan lamotrigin ge upphov till
Stevens-Johnsons syndrom och toxisk epi-
dermal nekrolys, hudbiverkningar som kan
vara livshotande.

Farmakokinetik och interaktioner
Samtliga godkinda antidepressiva ldkeme-
del elimineras huvudsakligen via leverns
cytokrom P450-enzymsystem (CYP). Farma-
kokinetiken hos TCA &r vildokumenterad
och de enskilda substanserna inom gruppen
uppvisar stora likheter. Olika SSRI samt an-
dra nyare antidepressiva, skiljer sig fran
varandra vad géller farmakokinetik och me-
tabolism. Fluoxetin och dess huvudmetabo-
lit har t ex mycket lang halveringstid.

Stora individuella variationer i elimina-
tionshastighet foreligger for antidepressi-
va ldkemedel, vilket betyder att doseringen
ska anpassas individuellt. For flera TCA-
preparat kan denna individualisering ske



med hjéalp av plasmakoncentrationsmét-
ningar, eftersom etablerade koncentration-
effektsamband finns.

Endast ett fatal isoenzymer i P450-syste-
met bryter ned likemedel. Antidepressiva
ldkemedel kan déarfor interagera med var-
andra, liksom med andra likemedel som
metaboliseras via detta system.

Fluoxetin och paroxetin har starkt ham-
mande effekt pa isoenzymet CYP2D6. Den
kliniska betydelsen av detta &r bara delvis
kénd. Forsiktighet rekommenderas vid
samtidig behandling med en del andra ldke-
medel. Interaktionsavsnittet i Fass samt
séarskilda program i olika datajournalsys-
tem ger varningar och vigledning.

Interaktioner mellan likemedel kan ock-
sa vara av farmakodynamisk art, dvs hén-
foras till preparatens verkningsmekanism-
er. Forsiktighet bor iakttas vid behandling
med serotonerga antidepressiva i kombina-
tion med andra medel med effekt pa sero-
toninsystemet, t ex moklobemid, litium och
tryptofan. Det finns da risk for att utlésa ett
s k serotonergt syndrom, ett kliniskt till-
stand som beror pa serotonerg éverstimule-
ring. Vanliga symtom &r irritabilitet, agita-
tion, accentuerade gastrointestinala besvir,
motorisk rastléshet, tremor och myoklonier.
I svara, men sillsynta, fall kan konfusion,
temperaturstegring och cirkulatorisk péa-
verkan forekomma och tillstdndet 4r da
livshotande.

Vid behandling med serotoninaterupp-
tagshdmmare har vidare en 6kad blédnings-
risk observerats, vanligast synlig i form av
sma hudblédningar. Risken 4r 6kad dven for
andra blédningar. Forklaringarna till detta
kan vara flera. Generellt minskar seroto-
ninaterupptaghédmningen koncentrationen
av serotonin i trombocyterna, vilket paver-
kar trombocyternas funktion. I forekom-
mande fall kan en interaktion mellan vissa
SSRI och antikoagulantia, som warfarin via
cytokrom P450 (exempelvis CYP1A2), ocksa
ge 0kad blodningsbenégenhet som f6ljd.

Ménga patienter medicinerar pa egen
hand med johannesortpreparat och likaren
bor fraga efter detta. Det ar ként att johan-
nesort kan ¢ka aktiviteten hos flera enzy-
mer som metaboliserar ldkemedel och folj-
den blir minskad effekt av méanga ldkeme-
del. Det finns dven rapporter om serotonergt
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syndrom nir johannesort kombinerats med
antidepressiva ldkemedel.

Behandling av
depression/unipoldrt syndrom

Allménna principer

En forutsiattning for att ett forstamnings-
tillstdnd ska upptéickas, bedémas och be-
handlas ar att ldkaren formar skapa en for-
trolig och tillatande atmosfiar och att pa-
tientens behov av att kénna sig forstadd
tillgodoses. Liakaren bor ta reda pa vilka
forestallningar patienten har om sitt till-
stand och vad som kan goras at det. Ett sa-
dant forhallningssatt ger mojlighet att eta-
blera en terapeutisk allians dar patienten
ar med och tar sin del i ansvaret for att en
behandling ska kunna genomforas. Detta ar
av storsta vikt for att saval likemedels-
behandling som annan behandling ska bli
framgangsrik.

For lakaren &r en depressionsbehandling
ett langsiktigt atagande. Kan man inte ta
sig an det, bor man 6verfora patienten till
en kollega. For att ge patienten stod, beva-
ka suicidrisk, folja fordndringar i tillstan-
det och eventuellt justera lidkemedelsdosen
ar fortlopande kontakt med patienten vik-
tig. Forsta manaden behovs ofta kontakt
varje vecka i form av besok eller telefon-
samtal. Nar tillstdndet vant kan uppgiften
bli att fa patienten tillbaka till arbete, moti-
vera till fortsatt medicinering, fanga in en
eventuell omsvingning till ett maniskt till-
stand och kanske formedla kontakt med en
psykoterapeut. Om det finns en tydlig kris-
situation bor den sjilvklart bearbetas.

For manga patienter med en lindrig de-
pressionsepisod kan en period av aterkom-
mande ldkarkontakter med stodjande sam-
tal vara en tillracklig atgard. Lakemedels-
behandling ar inte indicerad, savida inte
forsvarande omsténdigheter finns med, t ex
tidigare depressioner eller samtidigt d&ngest-
syndrom. Uppfoljning ar viktig och specifik
psykologisk behandling kan bli aktuell om
inte tillstandet vinder.

Om depressionen &r svarare eller om den
drar ut pé tiden bor specifik behandling
overviagas. Ett alternativ dr da psykologisk
behandling, helst i form av kognitiv terapi
(KT), kognitiv beteendeterapi (KBT) eller
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interpersonell terapi (IPT). Dessa metoder
dr vidl dokumenterade vid lindriga och
mattliga depressioner. Kognitiva metoder
fungerar d4ven pa &dldre patienter och kan
kombineras med antidepressiva likemedel.

Det andra alternativet ar ldkemedelsbe-
handling. Oavsett om nagon utlosande or-
sak kan identifieras eller inte, har det visat
sig att antidepressiva likemedel vanligen
ar verksamma om en egentlig depression
utvecklats. Lakemedelsbehandling kan ofta
bryta en handlingsférlamning som hindrar
patienten att ta itu med sin situation.

Suicidtankar ar vanligt vid depressioner,
vilket motiverar en omsorgsfull vardering
av suicidrisken vid alla depressionstill-
stand. Vid lag eller mattlig suicidrisk kan
patienten behandlas i primérvard eller i
Oppen psykiatrisk vard. Vid hog eller svar-
bedomd risk bor psykiatrisk klinik kontak-
tas for samrad och inldggning.

Vid forekomst av psykotiska symtom ska
behandling pa sjukhus 6vervigas.

Akutbehandling av depression

Néar diagnosen stéllts kan ett beslut om 14-
kemedelsbehandling vidxa fram i dialog
mellan ldkare och patient och i vissa fall
dven med anhoriga eller vardpersonal. Det
ar viktigt att patienten far tillfille att fram-
fora fragor och eventuella beténkligheter
kring behandlingen. Det ar ocksa viktigt
med noggrann information om den foreslag-
na behandlingen. Dit hor en lattfattlig be-
skrivning av lidkemedlets verkningsmeka-
nism, upplysning om att det drojer nagon
till nagra veckor innan forbattringen kom-
mer, att dosen kan behova justeras och att
en del biverkningar brukar forekomma.

Det &r en vanlig uppfattning att antide-
pressiva ldkemedel dr beroendeframkallan-
de, en missuppfattning som ofta ar orsak
till behandlingsavbrott. Upplysning om att
antidepressiva lakemedel inte &4r beroende-
framkallande &r darfor betydelsefull, men
patienten bor ocksa informeras om att ut-
sattningssymtom kan forekomma.

Det hénder ibland att patienter avvisar
eller visar tveksamhet till foreslagen like-
medelsbehandling. I ett sddant ldge gar det
inte att uppratta en terapeutisk allians och
att da forsoka genomfora en ldkemedels-
behandling brukar leda till misslyckande.
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Faktorer att beakta vid val av lakemedel °

Patientfaktorer

¢ Depressionens kliniska bild

e Suicidrisk

o Alder

¢ Annan samtidig medicinering: interaktionsrisk

¢ Preferenser och erfarenhet av eventuell tidi-
gare antidepressiv medicinering

Lakarfaktorer

e Psykiatrisk erfarenhet

e Fortrogenhet med olika preparat

¢ Praktiska mojligheter och organisation av
mottagningen

e Prioriteringar

Lakemedelsfaktorer

¢ Balans effekt — biverkningar
e Evidens

¢ Lokal tradition

¢ Kostnad

Lakaren bor i detta ldge — om inte suicidrisk
foreligger — ge aterbesokstid inom kort tid
samt forvissa sig om att patienten har moj-
ligheter till stod fran nirstaende person. Ar
diagnosen riktig och om ldkare och patient
vid péafoljande besok noga diskuterar ige-
nom patientens symtom och synpunkter,
brukar patienten oftast acceptera ett be-
handlingsforsok.

Val av lakemedel
Vid valet av antidepressivt ldkemedel for
den enskilda patienten 4r det ett flertal
faktorer som bor beaktas. En ldkare som
inte dr psykiater bor gora sig fortrogen med
ett fatal preparat, helst fran olika farmako-
logiska grupper.

Vid behandling av lindriga och mattliga
depressioner i 6ppen vard rekommenderas
iforsta hand SSRI. De 4r mindre toxiska édn
TCA och den kliniska erfarenheten talar
for att SSRI-preparaten i allminhet ger
mindre besvar av biverkningar dn 6vriga
antidepressiva likemedel. Nagon betydel-
sefull skillnad i antidepressiv effekt har
inte pavisats mellan olika ldkemedel vid
behandling i 6ppen vard.

Vid svar depression finns skél att rekom-
mendera lidkemedel med bredare verk-



ningsmekanism. Venlafaxin och duloxetin
finns som alternativ, men TCA &r fortfaran-
de anviandbara. TCA ger majlighet till opti-
mering av dosen genom métning av plasma-
koncentrationen. For amitriptylin, klomi-
pramin och nortriptylin finns etablerade
samband mellan koncentration och effekt.

Paverkan pa olika sexuella funktioner ar
vanlig vid medicinering med antidepressiva
medel som har en stark serotonerg effekt;
SSRI, SNRI och klomipramin. Minskad lust
och impotens kan forekomma, men oftare
paverkas orgasm- och ejakulationsféorma-
gan. Visserligen ligger det i sakens natur
att sexuella funktioner dr nedsatta vid de-
pression, men en otvetydig koppling finns
till den farmakologiska effekten pa seroton-
insystemet. Besviren tycks vara nagot van-
ligare hos min och uppvisar oftast inte
samma forlopp som de flesta andra biverk-
ningar, dvs att minska eller férsvinna med
tiden. Vid ldngre tids medicinering kan
denna biverkning utgéra ett problem. Det
ar nodviandigt att fraga aktivt, eftersom
manga patienter inte gdrna spontant berat-
tar om sina sexuella problem eller kanske
inte sjdlva ser sambandet.

Om besviarande sexuella biverkningar
upptriader kan man till en borjan véanta och
se om forbattring sker. Om dosminskning ar
mdjlig kan detta vara en vag. Byte till ett
antidepressivum som har en mindre uttalad
serotonerg effekt kan vara en annan vig.

Patienter med angest och/eller somnsva-
righeter kan under den forsta svara tiden
hjédlpas med tilldgg av anxiolytika och hyp-
notika. Vid anvandning av bensodiazepiner
och preparat med liknande effekt inom ra-
men for behandling av en depressiv episod
ar risken for vanebildning liten. Det kan
dock vara svart att komma till riatta med
somnproblemen innan man fatt effekt pa
sjalva depressionen. Lider patienten samti-
digt av en depression och ett eller flera ang-
estsyndrom géller i forsta hand behandling
av depressionen (se kapitlet Angest och oro,
s 919). Utvardering av behandlingen bor da
omfatta patientens hela sjukdomsbild.

Dystymi bor behandlas pa samma sétt
som egentlig depression. Effekten av lidke-
medel &dr nagot béttre &n psykoterapi.
Lang behandling &dr sannolikt nodvéindig
och det finns data som talar for att en kom-
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Checklista vid utebliven °

effekt av ordinerad behandling

e Suicidrisk?

¢ Har patienten verkligen f6ljt ordinationen?

e Foreligger avvikande metabolism av lake-
medlet? Bestamning av plasma-
koncentrationen? Justering av dosen?

o Ar diagnosen korrekt? Kompletterande ut-
redning? Psykiaterkonsultation?

Foreligger indikation for byte, alternativt
tillagg av lakemedel, eller fér annan form av
behandling (psykoterapi, ECT)?

bination av lakemedel och samtalsbehand-
ling &r det basta.

Uppfoljning

Noggrann uppfoljning &r visentlig bl a
eftersom den specifika lidkemedelseffekten
ar begransad. I studier av akut behandling
med antidepressiva medel uppvisar knappt
60% av patienterna forbattring. Evalue-
ringen av behandlingsresultatet kan effek-
tiviseras med hjilp av en skattningsskala.
En del ldkare tror att skattningsskalor stor
patient-likarrelationen, men med omdo-
mesgill anvdndning har det visats att sa
inte ar fallet. For bruk i rutinsjukvarden re-
kommenderas MADRS och motsvarande
version for sjdlvskattning (egenbedém-
ning). Anvindning av MADRS kréver viss
tréaning men &r ett utmarkt hjalpmedel for
att pa ett systematiskt séitt folja effekten av
behandlingen. Forekomst av suicidtankar
maste bedémas kontinuerligt. Risk finns
att suicidrisken kan 6ka initialt i behand-
lingen, vid fordndringar i patientens situa-
tion men ocksa innan antidepressiva ldke-
medels effekt stabiliserats.

Utebliven forbattring kan bero pa att
patienten inte foljt ordinationen eller av-
brutit behandlingen, dvs bristande foljsam-
het. Graden av foljsamhet &r ofta ldgre dn
vad de flesta ldkare vill inse. Ofta har pa-
tienten asikter och ”radgivare” som mot-
verkar rationell likemedelsbehandling.
For god foljsamhet &r det viktigt med ly-
hordhet infor patientens tankar och fore-
stédllningar om sin medicinering. Utebliven
forbéattring kan ocksa bero pa att det like-
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Terapirekommendationer — Behandling av férstamningssyndrom

Lindrig depressiv e Stodsamtal med uppfoéljning (“watchful waiting”)
episod e Eventuellt SSRI
Egentlig e Specifik psykoterapi (KBT, KT, IPT)
depressionsepisod ® SSRI 6-12 manader

* SNRI eller TCA 6-12 manader

* Mianserin eller mirtazapin 6-12 manader

e | vissa svara fall: ECT
Egentlig depression * SSRI
med melankoli * SNRI eller TCA

o ECT
Egentlig depression, ¢ Lakemedel som vid egentlig depression
langtidsbehandling e Litium, ensamt eller i kombination med antidepressivt lakemedel

* For att kunna bedéma den profylaktiska effekten maste behandlingen vara langvarig

Dystymi * Forsok med behandling som vid egentlig depressionsepisod

medel som valts inte har effekt och ibland
kan det bero pa en avvikande metabolism.

Om patienten verkligen tagit sitt likeme-
del och, om magjligt, plasmakoncentrations-
métning gjorts och forbittring 4nda inte
skett, maste en omprovning goras: Ar diag-
nosen korrekt? Behovs kompletterande ut-
redning? Ska byte av likemedel ske? Ska
psykiater konsulteras? Ofta kan en telefon-
konsultation riacka, men ibland behover
patienten remitteras.

Om SSRI anvénts utan tillfredsstdllande
effekt bor byte ske till ett medel med en na-
got annorlunda verkningsmekanism. Vid
byte inom gruppen SSRI behovs ingen ned-
trappning innan nista medel satts in. Man
bor dock beakta den langre halveringstiden
for fluoxetin och den kvarstdende effekten
vid behandling med moklobemid. I dessa
situationer kan det vara motiverat att av-
vakta ett par dygn med insédttandet av det
nya ldkemedel man valt.

Betréffande tilldgg av andra psykofarma-
ka till SSRI eller till TCA, 4r endast litium
tillfredsstdllande dokumenterat. Denna
form av tillaggsbehandling bor skétas av
psykiater. Viss dokumentation talar for att
tilldgg av mianserin eller mirtazapin kan
vara av véarde.

ECT ar ett alternativ vid dalig eller utebli-
ven effekt av lakemedel liksom vid svara de-
pressioner. Detta géller sérskilt om suicid-
risken ar stor eller om symtombilden domi-
neras av psykotiska symtom.
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Underhallsbehandling och utsattning
Om patienten svarar pa insatt behandling
bor denna fortga i minst 6-12 méanader med
bibehéllen dos for att minska risken for
aterinsjuknande.

Att avsluta en antidepressiv medicinering
kraver planering. For att undvika utsétt-
ningssymtom bor dosminskningen i normal-
fallet ske under loppet av nagra veckor.
Symtomen, som uppkommer vid alltfor ab-
rupt dosminskning, kan ibland upplevas
som béade obehagliga och diffusa. Patienten
kan fa besvar av yrsel, svettningar, irritabi-
litet, trotthet, somnsvarigheter och illamé-
ende. Ibland uppkommer en influensalik-
nande kénsla. Om besvidren upplevs som
alltfor patagliga, kan man behéva backa i
sin nedtrappning av ldkemedelsdosen och
vénta lite langre innan en ny dosminskning
gors. Det kan ibland ta lang tid innan pati-
enten kan sluta helt och hallet med ldke-
medlet. Man bor lata patienten veta att
eventuella utsiattningssymtom &ar 6vergaen-
de.

Om depressiva symtom aterkommer vid
utsdttningen, aterinsitts medlet i full dos
under ytterligare 6 manader, varefter ett
nytt utsattningsforsok gors. Om upprepa-
de utsidttningar misslyckats bor langtids-
behandling 6vervégas.

Langtidsbehandling vid unipolart syndrom
Mer én hilften av dem som insjuknat i en
forsta depression drabbas av ytterligare en



Indikationer for
langtidsprofylax vid unipolart syndrom

?

Tva eller flera depressionsepisoder under en
5-arsperiod. Férekomsten av en eller flera av
foljande riskfaktorer forstarker indikationen
for langtidsprofylax:

—sen debut (> 60 ar)

- tidig debut (< 20 ar)

- tata recidiv

—snabba insjuknanden

— allvarliga episoder (inklusive suicidalitet)

eller flera episoder. Risken for ett aterin-
sjuknande 6kar efter varje genomgangen
episod och tillstandet bor betraktas som en
kronisk intermittent sjukdom. Lékaren bor
da ta stallning till aterfallsforebyggande be-
handling. Detta sker ldmpligen i samrad
med psykiater (se Faktaruta 4).

En utvag ar att fortsatta med det anti-
depressiva likemedel som patienten redan
anvénder, forutsatt att det har haft god ef-
fekt och tolererats val. I forsta hand an-
viands samma dos som vid akutbehandling.
Om det antidepressiva ldkemedlet har bris-
tande forebyggande effekt, kan litium, en-
samt eller som tilldgg, vara ett alternativ.
Nagra generella rekommendationer anga-
ende behandlingstidens ldngd kan inte ges.
Beslutet maste baseras pa en individuell
bedomning. I vissa fall kan livslang behand-
ling bli aktuell.

Behandling vid bipolart syndrom

Akut behandling av mani
Behandling av maniska tillstand &r en psy-
kiateruppgift. Litium utgor forstahandsval
bade i den akuta fasen och som fortsatt pro-
fylax. Eftersom effekten av litium vid mani-
behandling kan drgja nagon vecka maéste
behandlingen i det akuta skedet oftast kom-
pletteras med ett antipsykotikum. Det ar
dessutom visat att man far en storre effekt
om man kombinerar ett antipsykotikum
och litium. Det finns ocksd dokumentation
for att man kan anvénda ett antipsykoti-
kum eller valproat i monoterapi vid mani.
Karbamazepin dr sdmre dokumenterat och
lamotrigin &r inte aktuellt. ECT kan vara
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ett alternativ &ven om dokumentationen &ar
begriansad. Valet av ldkemedel i den akuta
maniska fasen betingas bade av sjukdoms-
grad och vad man tidnker anvidnda i den
fortsatta langtidsbehandlingen.

Akutbehandling av depression

Det finns fa studier ddr man specifikt stu-
derat behandling vid bipolér depression och
framfor allt har man inte skilt pa om de-
pressionen finns inom ramen for bipolart
syndrom typ I eller II. Anvandning av anti-
depressiva ldkemedel utan samtidig be-
handling med stdmningsstabiliserande 14-
kemedel (litium eller vissa antiepileptiska
medel) bor undvikas med tanke pé risken
att utlosa hypomana eller maniska episo-
der. Litium &r forstahandsval och det kan
ibland récka med monoterapi, forutsatt att
doseringen dr optimerad. Det finns dock en-
dast ett visst vetenskapligt stod som huvud-
sakligen ir baserat pa studier av dldre da-
tum. Aven for valproat finns enbart ett visst
vetenskapligt stod. Lamotrigin har enligt
studier inte nagon effekt. Om litiumkoncen-
trationen inte kan héllas tillrackligt hog el-
ler om patienten inte svarar pa litium kan
tilldgg av ett antidepressivum vara aktu-
ellt. Det vetenskapliga stodet for tillagg av
antidepressiva medel till stimningsstabili-
serare dr dock svagt och svartolkat. Det aty-
piska antipsykosmedlet quetiapin har en
antidepressiv effekt, liksom dven kombina-
tionen olanzapin och fluoxetin. Aven om
kontrollerade studier saknas finns sedan
lange iakttagelsen att bipoldra depression-
er svarar bra pa ECT. Tillagg av flera olika
former av manualbaserad intensiv psyko-
terapi, bl a KBT, till stimningsstabiliseran-
de likemedel har visat viss effekt.

Langtidsbehandling
Behandlingen bor ske av psykiater. Litium
ar forstahandsmedel. Litium har bast effekt
vid typisk bipoldr sjukdom och forebygger
maniska episoder battre 4n depressiva. Be-
handlingen kan pabérjas sa snart den bipo-
lara diagnosen sikerstéllts och i allménhet
fortsétta tills vidare, eftersom inget tyder
pa att litium forandrar det underliggande
forloppet. Att lyckas motivera patienten till
fortsatt medicinering 4r en avgorande in-
sats och inbegriper dven stod till anhoriga.
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Vid profylaktisk litiumbehandling rekom-
menderas vanligen serumkoncentrationer
pa 0,5-0,8 mmol/L. Efter tatare kontroller
under instdllningsfasen ska litiumkoncen-
trationen fortsiattningsvis kontrolleras minst
var 3:e manad, varvid &ven andra prover tas
enligt sarskild rutin (Se Forstimningssjuk-
domar — kliniska riktlinjer for utredning och
behandling. Spri 1997). I enstaka fall kan bi-
verkningar, t ex forsdmring av svar psoriasis
eller, i séllsynta fall, svar njurpaverkan,
medfora att behandlingen maste avbrytas.
Déremot behiver inte enbart okad diures el-
ler hypotyreos leda till behandlingsavbrott.
Indikationen maste alltid vigas mot biverk-
ningarna.

Den okade diures som litium kan fram-
kalla ar viktig att beakta vid diarré och vid
kraftiga svettningar samt vid anvidndning
av andra ldkemedel som paverkar natrium-
balansen. En 6kad diures kan kvarsta efter
avslutad litiumbehandling. Denna tubuli-
paverkan dr mer eller mindre irreversibel.

Litiumbehandlingen bér paga i minst 2 ar
innan den fulla profylaktiska effekten kan
utvirderas. Psykoedukativa insatser bor ha
en plats i behandlingen. Ett viktigt syfte
med psykoedukation ar att 6ka behand-
lingsmotivationen. Kognitiv terapi kan
vara av varde genom att minska depressiva
symtom och dven forhindra aterfall i de-
pressiva episoder. Ett eventuellt avslutande
av behandlingen ska ske i form av ldngsam
nedtrappning.

Dokumentationen for de antiepileptiska
medlen vid bipolédr sjukdom &r inte lika god
som for litium. Lamotrigin har ett tillfreds-
stédllande vetenskapligt stod, men forebyg-
ger depressiva episoder béttre 4n maniska.
Karbamazepin har viss dokumentation som
forebyggande medel, men effekten dr san-
nolikt svagare én for litium. Det vetenskap-
liga stodet for valproat som tidigare varit
svagt, kan nu betraktas som mattligt da det
pa senare ar kommit nagra studier som ta-
lar for en férebyggande effekt. Betraffande
biverkningar av de antiepileptiska medlen,
se kapitlet Epilepsi, s 878.

Antiepileptika kan utgora alternativ néar
patienter av en eller annan anledning inte
kan ta litium. Det kan ocksa vara aktuellt
att kombinera litium med ett antiepilepti-
kum nir effekten av litium i monoterapi
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inte &r tillracklig, eller nar litiumkoncentra-
tionen inte kan hallas tillrackligt hog. Det
empiriska stodet for kombinationsbehand-
ling &r dock fortfarande begrinsat, samti-
digt som man vet att monoterapi manga
ganger ar otillréackligt. Vissa data finns som
talar for att antiepileptika, med eller utan
litium, kan vara att féredra vid komplicera-
de eller mindre typiska former av bipolart
syndrom. Vid akut behandling av en bland-
episod kan valproat eller karbamazepin
vara att féredra framfor litium. Vid profy-
laktisk behandling av syndrom déar bland-
episoder férekommer behovs kombinations-
behandling for att sékerstilla effekt pa bade
depressiva och maniska symtom. Vid sk
“rapid cycling” (fyra eller fler episoder arli-
gen) tycks alla medel ha en sdmre effekt dn
vid andra varianter av bipoldrt syndrom.
Om monoterapi inte fungerar vid “rapid cy-
cling”, bor kombinationsbehandling komma
till stand, t ex litium i kombination med val-
proat.

Vissa antipsykosmedel har, féorutom ef-
fekt pa akuta maniska och blandepisoder
samt vissa effekter pa depressiva episoder,
dven visats ha aterfallsférebyggande effekt.
Olanzapin, som dr den mest studerade sub-
stansen, har ett starkt vetenskapligt stod
och &dr godkind pa indikationen profylak-
tisk behandling till patienter som svarat pa
olanzapinbehandlingen vid manisk episod.
Ett problem med olanzapin &ar risken for
metabola biverkningar. Aripiprazol ar ett
annat antipsykotikum som ocksa ar god-
ként for profylaktisk behandling till patien-
ter vars maniska episoder svarat pa aripi-
prazolbehandling. Medlen kan i vissa fall
vara aktuella i kombination med litium el-
ler antiepileptikum. For en nérmare be-
skrivning av antipsykosmedlens farmakolo-
gi hanvisas till kapitlet Psykoser, s 956.

Antidepressiva lakemedel och suicid

Vid behandling med antidepressiva ldkeme-
del har en 6kad risk for sjalvmordsbeteende
patalats, sidrskilt hos barn och unga och
framfor allt vid behandling med paroxetin.
Enligt storre aktuella studier handlar det
om en 6kad risk for suicidtankar, men ocksa
for sjalvmordsforsok. Detta géller dven for
vuxna och vid behandling med andra anti-



depressiva ldkemedel som citalopram och
venlafaxin. Viktigast dr att man inte iaktta-
git nidgon okad risk for fullbordade sjélv-
mord. Noggrann uppfoljning efter insétt-
ning av antidepressiva likemedel med tit
kontakt i tidiga skeden ar essentiellt.

Depression hos barn och ungdomar

Depressioner i denna aldersgrupp ér allvar-
liga tillstand som innebar risk for framtida
psykisk och fysisk ohélsa, risk for fortida
dod samt risk for sociala anpassningssva-
righeter. Prevalensen hos barn i forskole-
och skolaldern &r knappt 1%. Hos tonaring-
ar dr prevalensen av egentlig depression
5-6%. Fore puberteten drabbas flickor och
pojkar lika, men fran pubertetens borjan
dominerar flickor. Ddremot &r suicid vanli-
gare bland pojkar.

Diagnosen egentlig depression &r ofta
svar att stilla. Hos ungdomar dr symtom pa
nedstdmdhet och oro, liksom kroppsliga
symtom (huvudvirk, magsmértor, muskel-
virk) relativt vanliga och 6vergangen till en
egentlig depression kan vara flytande. Som
komplettering till anamnes och klinisk be-
domning finns skattningsskalor for olika
aldersgrupper (se Information fran Like-
medelsverket nr 5/2005). DSM-IV och ICD-
10 har modifierats med ett par tilligg for
att béttre passa barn och ungdomar.

Behandlingen 4r omdiskuterad och sir-
skilt giller detta de antidepressiva like-
medlens roll. Mot bakgrund av rapporter
om biverkningar och att viss okad risk for
sjalvskadebeteende och suicidalt tdnkande
observerats i ldkemedelsprovningar har
varningar utfirdats. Ddremot har man i 14-
kemedelsstudierna inte sett nadgon 6kning
av risken for fullbordade suicid (se ovansta-
ende avsnitt). Enbart fluoxetin dr godként
for behandling av depression hos barn och
ungdomar i Sverige, och da endast i kombi-
nation med psykoterapeutisk behandling.

Grunden i behandlingen &r psykosocial
intervention. Manga psykoterapeutiska
metoder dr i bruk men for flertalet dr den
vetenskapliga dokumentationen liten. Bést
stod har KBT och IPT. I en del fall kan like-
medelsbehandling 4nda vara nédvéandig.
Det géller vid medelsvar och svar depres-
sion med psykomotorisk hidmning, sémn-
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problem, aptitpaverkan och/eller uttalad
anhedoni. Det bidst dokumenterade like-
medlet &ar fluoxetin. Sertralin och citalo-
pram har visst vetenskapligt stod. Vid ldke-
medelsbehandling &r tidt och regelbunden
uppfoljning viktig, liksom att ldkaren bor
vara tillgianglig for patienten och anhoriga.

Depression hos gamla

Depressiva tillstdnd som inte fullt uppfyl-
ler kriterierna for egentlig depression &Ar
relativt vanliga i den #ldre befolkningen.
En allmént anvéind avgransning av begrep-
pat gamla i det har sammanhanget &r dldre
> 65 ar. Det saknas koncensus om hur den
typiska sjukdomsbilden ser ut. Detta for-
klaras delvis av att dldre ofta har andra
samtidiga sjukdomar, vilket ger en komplex
sjukdomsbild. Klinisk erfarenhet séger att
dldre har storre inslag av rastloshet, agita-
tion och riddsla, medan forstamningen i sig
mérks mindre. Minnes- och koncentra-
tionssvarigheter samt paranoida forestall-
ningar ir inte ovanliga. Vid egentlig depres-
sion 4r symtombilden mer typisk. Depressiva
symtom forekommer i forstadierna till
Alzheimerdemens och griansen mellan de-
pressiv pseudodemens och demens &r inte
alltid tydlig.

Depression hos gamla har en tendens att
bli kronisk och som f6ljd riskerar att ge en
nedsatt funktionsforméaga och paverka so-
ciala aktiviteter. Prognosen med avseende
pa liv och hélsa i allménhet forsédmras.
Depression dr vanligare hos kvinnor 4n
hos min, men min > 65 ar dr den befolk-
ningsgrupp som har det hogsta suicidtalet.

Viktigaste samtidiga sjukdomar ar dege-
nerativa och vaskuldra CNS-sjukdomar,
men dven annan cirkulationssjukdom samt
metabola och endokrina sjukdomstillstand
finns ofta med i bilden. Flera olika likeme-
del som anvinds vid ovan ndmnda tillstand
misstdnks kunna bidra till att utlosa de-
pression, t ex L-dopa sérskilt hégre dos och
kortikosteroider, se avsnittet Likemedel
som kan utlésa depression, s 932. Dessa for-
hallanden stiller stora krav pa somatisk ut-
redning hos dldre med depression.

Forskrivningen av antidepressiva ldke-
medel &r numera hog i denna aldersgrupp.
Alltfor vanligt ar att ett antidepressivt 14-
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kemedel satts in utan egentlig utredning
och att medicineringen sedan fortsitter
utan att uppf6ljning sker. Trots detta finns
manga fall med oidentifierad depression
och otillfredsstillande behandling.

Behandlingen bor omfatta bade biologiska
och psykosociala omstédndigheter. Det &r
viktigt att utnyttja det sociala och psykolo-
giska stod och den stimulans som anhériga
och personal kan bidra med. Liakemedelsbe-
handling &r ofta ett viktigt inslag i behand-
lingen, men slentrianméssig medicinering
bor undvikas. Psykoterapeutisk behandling
har visat sig vara tillamplig ockséa for dldre.

Lakemedelsbehandlingen ska vara plane-
rad och konsekvent och uppfoljning &r en
del av behandlingsplanen. SSRI och mirta-
zapin dr forstahandsval. I andra hand kan
man forséka med monoterapi med ett bre-
dare verkande preparat som venlafaxin el-
ler duloxetin, eller eventuellt ett tricykliskt
medel. Men man kan ocksa vilja att behalla
SSRI-preparatet och lagga till en lag dos av
mirtazapin eller mianserin. Startdosen bor
vara lag och det &r viktigt att stegvis prova
sig fram till en optimal dos.

Den aldrade hjarnan ar kénslig for de
tricykliska medlens antikolinerga effekter
som kan orsaka kognitiv nedsdttning och
konfusion. Om ett TCA &dnda bedéms ndod-
viandigt, bér man i forsta hand vilja
nortriptylin som har en jamforelsevis
gynnsam biverkningsprofil. Behandlingen
kan optimeras med hjilp av plasmakon-
centrationsbestdmning. Man bor vara be-
redd pa att det kan droja ldngre tid hos
aldre tills man far effekt av behandlingen.
Om man vid uppfoljning noterar dalig eller
utebliven effekt maste en omprovning av
indikation och behandling goéras (se Fakta-
ruta 3, s 939).

Depression hos de aldsta

Resultat fran behandlingsstudier ger inga
hallpunkter for skillnader mellan yngre
aldringar och &dldre &ldringar. Endast fa
studier har gjorts pa patienter > 75 ar, var-
for slutsatser rorande denna aldersgrupp
maste betraktas som osdkra. Vid anvén-
dande av antidepressiva likemedel i den
aldsta aldersgruppen bér man vara forsiktig
nér man doserar och ta hénsyn till eventuella
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interaktioner med andra likemedel. Nog-
grann och systematisk uppféljning av in-
satt behandling ar viktig. ECT har god ef-
fekt hos dldre och kan vara en skonsamma-
re metod 4n liakemedel i denna alders-

grupp.

Depression vid somatisk sjukdom

Depressiva symtom dr vanliga vid somatisk
sjukdom. Hog forekomst av depressiva sym-
tom, som dr dokumenterad efter slaganfall
och hjartinfarkt, har en negativ inverkan
pé 6verlevnad och rehabilitering. Aven vid
MS, parkinsonism och cancer dr prevalens-
en av depression hog. Vid flera endokrina
sjukdomar spelar depression en betydande
roll. Kombinationen av depression och so-
matisk sjukdom kar suicidrisken, sirskilt
da smérta finns med i bilden. Bade organis-
ka hjarnskador och psykosociala faktorer
spelar en viktig roll. En sviktande social el-
ler familjér situation kan utlésa en depres-
sion; ett bra socialt ndtverk har en skyd-
dande och ldkande effekt.

Behandling av depression vid somatisk
sjukdom &ar sparsamt dokumenterad. Trots
detta rekommenderas en aktiv behandling
och vid val av ldkemedel bor riktlinjerna for
behandling av depression hos gamla f6ljas.
Vid kronisk eller svar smirta ingar antide-
pressiva ldkemedel i behandlingsarsenalen,
oavsett om depression foreligger eller inte.
Endast for amitriptylin och klomipramin
finns fullgod dokumentation. Duloxetin &r
godkint for diabetesneuropati.

Depression vid alkoholmissbruk

Depressiva symtom forekommer ofta under
abstinensfasen och upp till flera veckor ef-
ter en period av alkoholmissbruk. Man bor
vanligen vénta med att sitta in ett antide-
pressivum. Hos 10-15% av alkoholberoende
personer dr de depressiva symtomen en del
av ett depressivt syndrom och ska da be-
handlas enligt riktlinjerna ovan. Langsik-
tig lakemedelsbehandling bor ingé i en psy-
kosocial behandlingsplan med strukturerad
uppfoljning (se dven kapitlet Alkohol — risk-
bruk, missbruk och beroende, s 1002).



Graviditet och amning

Da antidepressiv behandling av gravida
och ammande kvinnor &vervigs, bor risk
och nodvandighet noggrant vigas mot var-
andra. Nagon klart 6kad risk for missbild-
ningar har inte observerats, varken vid be-
handling med TCA eller SSRI. Daremot
har man observerat en 6kad forekomst hos
det nyfodda barnet av symtom som sprittig-
het, irritabilitet, skakningar, 6kad tonus,
matnings- och somnsvéarigheter. Symtomen
har tolkats som beroende pa en serotonerg
overstimulering snarare 4n som utséitt-
ningssymtom. I en studie har en 6kning av
risken for den i sig séllsynta komplikation-
en pulmonell hypertension observerats hos
det nyfodda barnet. Det &dr vid intag av
SSRIi 3:e trimestern som risken tycks oka.
For o6vriga antidepressiva dr kunskapen
fortfarande begransad.

De flesta antidepressiva passerar ut i
brostmjolken, men oftast i mycket lag kon-
centration. I SSRI-gruppen utsondras ser-
tralin och paroxetin i mindre utstrackning
4n ovriga medel.

Vid graviditet maste behandlingen alltid
individualiseras och &r vanligen en
psykiaterangeldgenhet. An mer giller detta
vid behandling av bipoldr sjukdom. Effekt-
erna av litium vid graviditet &r vil studera-
de. En nagot okad risk for hjartmissbild-
ningar finns, liksom en 6kad risk for prema-
tur fodsel och fosterdod. Litium passerar ut
i brostmjolk och med tanke pa den smala te-
rapeutiska bredden bér amning undvikas.

Valproat, karbamazepin och lamotrigin
kan ge upphov till olika former av missbild-
ningar vid behandling under graviditeten.
Risken &dr storst med valproat, sérskilt i
kombination med nagot av de évriga antie-
pileptiska medlen. Det tycks ocksa finnas
en relation mellan dos och risk for bade val-
proat och lamotrigin. I jamforelse med liti-
um tycks riskerna med antiepileptika vara
storre. Utséndringen av valproat och karba-
mazepin i brostmjolken &r liten, medan la-
motrigin utséndras i hogre utstrickning.
Dessutom tycks lamotrigin elimineras lang-
samt hos barnet.

Bade med avseende pa graviditet och am-
ning foreligger begrédnsad information om
effekterna av nyare s k atypiska antipsy-
kosmedel.
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Preparat’

Antidepressiva medel

Icke-selektiva monoaminoaterupptagshammare
Amitriptylin
Saroten Lundbeck, tabletter 10 mg, 25 mg
Tryptizol MSD, tabletter 10 mg, 25 mg, 50 mg
Klomipramin
Anafranil Novartis, tabletter 10 mg, 25 mg
Anafranil Retard Novartis, depottabletter 75 mg
Klomipramin Merck NM Mylan, tabletter 10 mg,
25 mg
Maprotilin
Ludiomil Novartis, tabletter 25 mg, 75 mg
Maprotilin Merck NM Mylan, tabletter 25 mg,
75 mg
Nortriptylin
Sensaval Lundbeck, tabletter 10 mg, 25 mg

Selektiva serotoninaterupptagshammare (SSRI)
Citalopram
Cipramil Lundbeck, orala droppar 40 mg/ml,
tabletter 10 mg, 20 mg, 30 mg
Citalopram Flera fabrikat, tabletter 10 mg,
20 mg, 30 mg, 40 mg
Escitalopram
Cipralex Lundbeck, orala droppar 10 mg/ml,
20 mg/ml, tabletter 5 mg, 10 mg, 15 mg, 20 mg
Esertia Paranova, tabletter 10 mg, 15 mg, 20 mg

1. Aktuell information om parallellimporterade forpack-
ningar och generika kan fas via apotek.
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Seroplex Paranova, tabletter 10 mg, 20 mg
Fluoxetin
Fluoxetin Flera fabrikat, kapslar 20 mg, 16slig
tablett 10 mg, 20 mg
Fontex Lilly, dispergerbar tablett 20 mg, oral
16sning 4 mg/ml
Fluvoxamin
Fevarin Solvay Pharma, tabletter 50 mg, 100 mg
Paroxetin
Paroxetin Flera fabrikat, tabletter 20 mg, 40 mg
Paroxiflex STADApharm, tabletter 20 mg
Seroxat GlaxoSmithKline, oral suspension
2 mg/ml, tabletter 10 mg, 20 mg
Sertralin
Sertralin Flera fabrikat, tabletter 50 mg, 100 mg
Zoloft Pfizer, koncentrat till oral I16sning
20 mg/ml, tabletter 25 mg, 50 mg, 100 mg,
25 mg + 50 mg

Selektiv noradrenalinaterupptagshammare
Reboxetin
Edronax Pfizer, tabletter 4 mg

MAO-A-hammare, selektiva typ A-hammare
Moklobemid
Aurorix Roche, tabletter 150 mg, 300 mg
Moklobemid Flera fabrikat, tabletter 150 mg,
300 mg

Serotonin- och noradrenalinaterupptagshammare
(SNRI)
Venlafaxin

Efexor Depot Wyeth, depotkapslar 37,5 mg,

75 mg, 150 mg

Venlafaxin Flera fabrikat, 37,5 mg, 75 mg, 150 mg
Duloxetin

Cymbalta Lilly, enterokapslar 30 mg, 60 mg

Ovriga antidepressiva medel
Bupropion
Voxra GlaxoSmithKline, tabletter 150 mg,
300 mg
Mianserin
Mianserin Merck NM Mylan, tabletter 10 mg,
30 mg, 60 mg
Tolvon Organon, tabletter 10 mg, 30 mg
Mirtazapin
Miramerck Mylan, munsonderfallande tabletter
15 mg, 30 mg, 45 mg
Mirtazapin Flera fabrikat, tabletter 15 mg,
30 mg, 45 mg
Remeron Organon, oral 16sning 15 mg/ml
Remeron-S Organon, munsénderfallande
tablett 15 mg, 30 mg, 45 mg
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Ovriga lakemedel

Litium
Lithionit AstraZeneca, depottabletter 42 mg
(6 mmol Li*)

Bensodiazepiner, neuroleptika
Se kapitlen Angest och oro, s 929, Psykoser,
s 966.

Karbamazepin, lamotrigin, valproat
Se kapitlet Epilepsi, s 888.
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