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Inledning

Psykos kdnnetecknas bl a av en férvrangd
upplevelse av omvérlden, svarighet att
tolka intryck och bedéma trovardighet
samt svart att prova sina egna tolkningar.
Vitala funktioner som viljeliv, kansloliv,
uppmarksamhet och kontakt med man-
niskor paverkas. Vanliga symtom vid psy-
kos ar hallucinationer, vanférestallningar
och osammanhangande tal.

Psykos innebar ett tillstand som fore-
kommer episodiskt vid schizofreni och lik-
nande syndrom. Psykos kan dven férekom-
ma vid andra allvarliga psykiska sjukdomar
samt sekundart till hjarnskador, forgift-
ningar och som ldkemedelsbiverkning. De
vanligaste psykossjukdomarna ar schizo-
freni, schizoaffektivt syndrom, kortvarig
psykos/schizofreniformt syndrom samt sub-
stansutlost psykos.

Psykos — bade ett
symtom och en sjukdom

Hos ungdomar &r ett kraftigt affektivt sjuk-
domsskov och da oftast med mani den van-
ligaste orsaken till psykostillstdnd. Psykos-
symtom, och da framst hallucinos med
sjukdomsinsikt i varierande grad, férekom-
mer ofta hos unga med annan psykisk stor-
ning som allvarlig beteendestorning, insta-
bil personlighetsstorning och posttrauma-
tisk stress. I elevhélso- och primérvard bor
man vid misstanke om psykossjukdom
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Tidiga tecken pa psykossjukdom 7
Tidiga tecken pa psykossjukdom kan

vara en kombination av foljande:

e social isolering och minskat umgange med
anhoriga och vanner

andrad uppfattning om den egna personen
eller att inte kénna igen sig sjalv

andrad verklighetsuppfattning och realitets-
prévning

drarsig undan fran arbete eller studier under
en langre tid

svarbegripliga kansloutbrott och udda fram-
toning

okad kanslighet for sinnesintryck

andrad dygnsrytm eller somnlangd
misstanken skarps vasentligt vid kand arftlig
belastning.

overviga kontakt med tillamplig specialist-
psykiatri for diagnostisk bedémning.
Symtom som &r karakteristiska for psy-
kossjukdom férekommer &ven i befolkning-
en utan att samtidig sjukdom féreligger.
Horbara roster och icke-korrigerbara vanfo-
restallningar ar betydligt vanligare i en
normalbefolkning #&n kliniskt signifikant
psykossjukdom. Upp till 5~-10% av en nor-
malbefolkning kan ha sddana symtom (hor-
bara roster eller icke-korrigerbara vanfore-
stallningar), medan endast ca 1% har psy-
kossjukdom. En viktig distinktion &r att
horbara roster, alternativt isolerade icke-
korrigerbara vanforestéllningar, kan foren-
as med god funktionsniva och medfor inte



nodvéandigtvis behov av behandling. Om
dessa symtom sjélva eller tillsammans dér-
emot forekommer vid psykossjukdom, at-
foljs dessa i allménhet av signifikant paver-
kad funktionsniva och kliniskt behand-
lingsbehov.

Symtom och sjukdomsférlopp

Vid schizofren psykos foreligger nedsatt
realitetsprovning, ofta med samtidiga horsel-
hallucinationer och forvridngda sinnes-
intryck. Nedsatt realitetsprovning leder se-
kundért till vanforestéllningar och forsdm-
rad social funktion. Vid undersékning av
formaga att genomfora vardagliga aktivite-
ter observeras ofta omfattande tranings- och
hjéalpbehov och en neuropsykologisk under-
sokning visar i allmidnhet nedsatt exekutiv
formaga. Med exekutiv formaga menas bl a
att kunna se och forsta hiandelseforlopp over
tid och att kunna planera och handla 4nda-
malsenligt utifran gjorda observationer.
Hallucinationerna vid schizofren psykos
ar vanligen for horsel. Detta ar séarskilt
karakteristiskt vid férekomst av en eller
flera kommenterande roster. Det ar ocksa
vanligt med paverkan pa tankeforlopp och
tankeinnehall, vilket ger ett splittrat in-
tryck for omgivningen. Kinslolivet kan
uppfattas avvikande och inadekvat.
Schizofreni kan ha mycket olika férlopp
och svarighetsgrad. Forloppet dr langdra-
get. Under den premorbida fasen &r inte
sallan funktionsniva och psykomotorisk ut-
veckling nagot paverkade. Prodromalfasen
pagar ofta i manader eller ar och innefattar
savil okade symtom (&dngest, nedstdmdhet,
misstdnksamhet, udda tankegangar och
perceptuella forvrangningar) som forsdm-
rad funktion med 6kad isolering och mins-
kat intresse for skolgdng och vinner. Under
prodromalfasens senare del finns goda moj-
ligheter till angeldgen och tidig identifi-
ering. Den akuta fasen préglas av s k positiva
symtom (hallucinationer, vanforestédllningar
samt desorganiserat tal och beteende). Dessa
symtom svarar ofta bra pa antipsykotisk
medicinering. De s k negativa symtomen do-
minerar efterhand bilden i dterhdmtnings-
fasen och depression &r vanlig i denna fas.
Dérefter har de positiva symtomen helt av-
klingat och i den mer stabila residualfasen
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Fenomenologi vid schizofreni °

Nagra karakteristika

e Langdraget foérlopp

e Familjar segregering (hereditet)

¢ Forstorade hjarnventriklar och minskad
hjarnvolym

¢ Nedsatt funktion i tanke- och viljeliv
(kognitiv respektive konativ funktion)

e Forbattring av antipsykotiska lakemedel

Schizofreni och dess undergrupper

beskrivna med symtomdimensioner

e Psykotisk — hallucinationer, vanférestallningar

¢ Desorganiserad — tankestorningar,
beteendestorningar, stort kansloliv (depres-
siv respektive manisk dimension)

¢ Negativa symtom — affektiv avflackning,
spraklig torftighet, viljeloshet

Schizofreni med debut i tidiga tonar

Okad érftlig belastning

Samre premorbid funktion och inte sallan
autistiska drag

Overvikt fér pojkar och utdragen prodromalfas
Mer negativa symtom, sémre prognos och
samre svar pa antipsykosmedel

Okad kanslighet fér biverkningar (motoriska,
endokrina och metabola) av psykosmedel

kvarstar oftast negativa symtom och en
varierande grad av funktionsnedsittning.
Arbetsformagan ar genomgéiende nedsatt
men langsiktigt ses ofta en aterhdmtning
med mdojlighet till ett sjdlvstdndigt och
aktivt liv. Snabb diagnostik och effektivast
mojliga behandling ger ett gynnsammare
sjukdomsforlopp.

Nedsatt funktion kan vid kronisk psykos-
sjukdom foreligga inom olika omraden. Det-
ta kan gilla kognitiva funktioner som tolk-
ning av vardagshindelsers betydelse, pla-
nering av egna aktiviteter och omsorg om
den egna hélsan och vilbefinnande. Férma-
ga till forvarvsarbete och social formaga ar
ocksa ofta paverkade och trianing av dessa
ar viktig for ggynnsammare forlopp.

Somatisk ohélsa dr ett stort problem vid
schizofreni (1). Okad forekomst finns av
overvikt, glukosintolerans och ogynnsamt
hoga halter av blodfetter. Dértill 4r tobaks-

Apoteket AB
Lakemedelsboken 2009-2010



95

Psykiatri
Psykoser

bruk med atféljande okad risk for sjuklig-
het ett problem. Sammantaget finns myck-
et goda skél for regelbunden (atminstone
arlig) uppfoljning med avseende pa kropps-
lig hilsa vid kronisk psykossjukdom.

Individer med psykossjukom har inte
bara 6kad risk for somatisk sjuklighet utan
dessutom nedsatt formaga att identifiera
egen kroppsjukdom. Detta stiller sarskilt
stora ansprak pa samverkan mellan specia-
listpsykiatri och primérvard att sédkerstilla
uppf6ljning och regelbundna héilsokontrol-
ler (se avsnittet Behandling, s 960).

Faktorer som upprepade aterinsjuknan-
den, alkohol- eller annat substansmissbruk,
funktionsniva avseende kognition, sociala
fardigheter och omsorg om den egna hilsan
kan i vérsta fall samverka i ogynnsam rikt-
ning. Med professionell behandlingsplane-
ring och anpassade insatser kan i stillet
individen uppné hogre autonomi och ett
battre liv. Halso- och sjukvard och kommu-
nal omsorg har ett viktigt uppdrag att prio-
ritera denna grupp utsatta individer.

Prognostiskt gynnsamma faktorer vid in-
sjuknande i psykossjukdom &r:

e gstressutlost debut

affektiva symtom

¢ god premorbid funktionsniva

hogre alder vid insjuknande.

Etiologi

Schizofreni &r till en betydande del gene-
tiskt betingad (2). Sjukdomen forekommer
familjart, men &ven sporadiskt. Sporadisk
genetisk orsak kan mdjligen forstas genom
att en mangfald gener tycks samspela for
att utveckla schizofreni. Risken att drabbas
av psykossjukdom senare i livet grundléaggs
under hjarnans utveckling och omgivnings-
faktorer tycks under denna period kunna
spela en viktig roll (3). Infektioner under
fosterstadiet och forlossningsomstindig-
heter kan paverka insjuknanderisken (4).

Hjé4rnans strukturer och funktioner ar un-
der utmognad &dnda upp till vuxen alder.
Psykologiska och sociala omsténdigheter
under uppvéxten har troligen ocksa betydel-
se for risken att senare insjukna och risk-
faktorer forefaller bl a vara migration och
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brist pa kénsla av tillhorighet i ett socialt
sammanhang. Psykologiska eller sociala be-
lastningsfaktorer kan ocksa paverka tid-
punkten for sjukdomsdebut.

Overgaende psykos kan utlosas av substans-
missbruk. Amfetamin och cannabis &r vanliga
beroendeframkallande medel som vid regel-
bunden exponering riskerar att utlosa psy-
kos. Mekanismen for detta &r en s k sensiti-
sering av dopaminreceptorer, vilken tilltar
med upprepade episoder av droginducerad
psykos (5). Bruk av cannabis i yngre alder
okar risken att senare i livet drabbas av schi-
zofreni (6) och den risken varierar dessutom
av individens genotyp (7).

Forekomst

Den vanligaste psykossjukdomen &r schizo-
freni. Insjuknandet sker sillan fore 13 ars
alder utan vanligen mellan 15 och 30 &rs al-
der och kan i samsta fall medféra livslang
funktionsnedsattning, med varierande grad
av hjalpbehov. Nyinsjuknande sker i nagot
tidigare alder for mén — fran 6vre tonaren
och uppéat. Fran medeldldern och uppat ar
insjuknanderisken avsevirt minskad. Séar-
skilt vid tidig debut ses nedsatt psykisk
funktion redan fore sjdlva insjuknandet.

Schizofreni férekommer hos drygt 0,5%
av befolkningen, nagot vanligare i storstad-
er 4n pa landsort och vanligare som ett re-
sultat av migration (8,9). Cirka 1 000 perso-
ner insjuknar i Sverige arligen i schizofreni
(dubbelt sa manga i kortvarig psykos, varav
haften blir schizofreni). Mellan 30 000 och
50 000 personer i Sverige har schizofreni,
inrdknat ett osékert morkertal. Osékerhet i
kvantitet betingas d4ven av variabilitet i
diagnostisk metodik. Under en 1-arsperiod
har merparten av de drabbade enbart vard-
kontakt i 6ppenvard, och upp till 1/3 sluten-
vardas under samma period. Detta speglar
en omfattande ohélsoborda vid schizofreni,
dar samsjuklighet med substansberoende,
t ex alkohol-beroende intar en domineran-
de stallning. Den hoga risken for dod efter
suicid dr ocksa ett stort problem.

Diagnostik
Diagnosen ar grunden for rationell plane-
ring av behandling och rehabilitering.



Diagnostiken &r grannlaga och ska grun-
das pa samtal med bade patient och nér-
staende och om mgjligt andra informanter.
Diagnosen bor omprovas regelbundet da
felaktig eller otillricklig diagnos inte &ar
ovanlig. Detta giller i synnerhet vid tidig
debut. Diagnos enligt DSM-IV beskrivs
nedan, i forenklad presentation.

e Schizofreni — karakteristiska symtom
(minst 2 av foljande symtom; A-kriterier)
under minst 1 ménad
— vanforestéllningar
— hallucinationer
— desorganiserat tal
— desorganiserat eller katatont beteende
— negativa symtom
samt social eller yrkesméssig dysfunk-
tion under minst 6 manader och att
affektivt syndrom, organisk etiologi och
missbruk har uteslutits.

¢ Schizofreniformt syndrom
— kriterier som vid schizofreni, men
kortare varaktighet av funktionsned-
séttning (1-6 méanader)

¢ Schizoaffektivt syndrom
— depression och/eller mani
— under en stor del av sjukdomsforloppet
men minst 2 veckor dér A-kriterier for
schizofreni 4r uppfyllda utan samtidig
forstamning

e Vanforestéllningssyndrom
— vanforestillningar (icke bisarra) utan
att A-kriterier i ovrigt géller eller har
géllt som vid schizofreni. Ingen patag-
lig funktionspaverkan foreligger.

¢ Kortvarig psykos med duration hogst
1 manad samt minst ett psykossymtom

Kriterier ovan Gverensstimmer i de flesta
viasentliga avseenden med vad som giller
for ICD-10. Ett viktigt undantag &r att i
ICD-10 kan diagnosen schizofreni séttas re-
dan efter 1 manad.

Neurobiologi

Den mest tydliga neurobiologiska lianken
till forstaelse av schizofren psykos &r det
faktum att alla tillgéngliga antipsykotiska
ldkemedel har blockad av dopaminreceptor-
er av D,-typ, som gemensam verkningsme-
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Nagra differentialdiagnoser )
e Organisk psykos (infektioner, tumor,
epilepsi, neurodegenerativa tillstand etc)
Drogutl6st psykos (hasch, amfetamin etc)
Mani eller depression

Posttraumatisk stress

Personlighetsstérning och beteendestorning
Vanférestallningssyndrom

Tvangssyndrom inklusive dysmorfofobi
Autismspektrumstorning

Tidig identifiering i prodromalfasen
Tecken som bor foranleda bedémning for
eventuellt psykosinsjuknande
o Arftlighet fér schizofreni (spektrumstérning,
dvs paranoid eller schizotyp) hos forsta- eller
andragradsslékting
¢ Langdraget forlopp med sankt funktionsniva
i studier/arbete och bland vanner
o Fluktuerande eller tilltagande positiva symtom
- Tankestoérningar mest typiskt (tankepa-
sattning, tanketrangsel, fastlasta tankar)
— Perceptionsstorning for syn eller horsel
—Svart att skilja mellan fantasi och verklighet
samt har instabila hansyftningsidéer
— Overklighetskanslor

kanism (10). Flera andra receptortyper har
foreslagits mediera antipsykotisk effekt,
men systematisk evidens for det dr osdker.

Vid schizofreni tycks en forhojd frisattbar
méngd dopamin finnas vid nervterminaler-
na i vissa delar av hjarnan (11). Mgjligen
foreligger 4ven en funktionell sensitisering
(receptormedierad 6verkénslighet) for dopa-
min, sdsom ju ocksa tycks foreligga vid
amfetaminpsykos (5).

For psykos och antipsykotisk lakemedels-
effekt verkar basala ganglier (nucleus cau-
datus) och prefrontal neocortex vara inblan-
dade och det extrapyramidala systemet (pu-
tamen) dr sidte for de mekanismer som
utloser rorelsebiverkningar av extrapyra-
midal typ.

Arftlighet som det uttrycks fran genomet
ar den mest avgorande faktorn for insjuk-
nanderisk, men trots en ytterligt omfattan-
de forskning vet vi hidpnadsvickande lite
om de mekanismer med vilka genomet for-
medlar denna sjukdomsrisk och var i geno-
met riskerna dr kodade.
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Det ar sedan ldnge ként att kronisk psy-
kossjukdom, som schizofreni, atfoljs av
vidgade lateralventriklar. Pa senare ar har
strukturell magnetresonanstomografi vi-
sat att hjarnvolymen vid schizofreni &r
minskad, liksom méngden gra substans
(12). Forandringarna ses redan forsta aret
efter insjuknandet. Vid insjuknande redan
under puberteten dr det visat att minsk-
ningen av hjarnsubstans, som man normalt
ser under tonarens hjarnmognad, ar fyrfal-
digt okad och sérskilt drabbar frontala och
temporala omraden. Ovanstaende fynd un-
derstryker det neurobiologiska fundamentet
i schizofrenisjukdomen. Enligt preliminéra
undersokningar kan optimal ldkemedelsbe-
handling troligen motverka de sjukdoms-
inducerade fordndringarna. Andra under-
sokningar indikerar att kognitionsdefekter
som atfoljer psykosinsjuknandet ocksa kan
minimeras med ritt avvigd antipsykotisk
lakemedelsbehandling. Pagaende undersok-
ningar forviantas utvisa om formodade gynn-
samma effekter pa hjarnvivnad och kogni-
tiva funktioner skiljer sig mellan tillgdngli-
ga preparat.

Behandling

Behandlingsmal ar att minska symtomen,
helst till remission, att aterfa eller utveckla
funktionen i vardagslivet och att forebygga
aterfall. Behandlingen ska vara multimodal,
dvs innefatta savil antipsykotisk medicine-
ring, vaksamhet mot missbruk och aterfall
samt psykosociala interventioner, for att mi-
nimera stress och skapa forutsattningar for
utveckling. Behandlingens virde ligger ock-
sa i att den kan uppritthallas med mesta
mojliga belatenhet for patient och behand-
lande ldkare. Ansvarig likare kan paverka
forloppet med korrekt diagnostik kombine-
rat med systematiskt utprovad och utvarde-
rad effektiv lakemedelsbehandling. For ett
mer bestdende gynnsamt forlopp &ar for-
troendefull relation mellan patient, nirsta-
ende och ldkare viktig. Pa sa satt kan grund
laggas for behandlingsmotivation, och bés-
ta mgjliga skydd mot aterfall i psykos tillgo-
doses. Risken for behandlingsavbrott bor
minimeras, sirskilt avbrott som innebir
fortida avslutande av ldkemedelsbehand-
ling, eftersom detta okar aterfallsrisken
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avsevirt. Fler aterfall ger sdmre prognos.
Slutligen maste detta ske med anvéndning
av hilsoekonomiskt vil motiverade atgér-
der och metoder, i beaktande av sjukvard-
ens begrinsade resurser.

Det ar alltfor vanligt att tiden fran insjuk-
nande till diagnos och adekvat behandling
(DUP, duration of untreated psychosis) om-
fattar flera ar vid psykossjukdomar. Kortare
DUP ér forenlig med béattre och snabbare
lakemedelseffekt samt mojligen &ven gynn-
sammare sjukdomsforlopp. Tidigare diagnos
och effektiv behandling kan dven innebéra
majlighet att reducera behovet av heldygns-
vard. En avgorande faktor for framgang &r
relevant utvérdering av given behandling
(se Behandlingsuppfoljning, s 965). Detta
sker alltfor ofta i ostrukturerad form, vilket
avsevéart forsvarar jamforelser dver tiden.

Somatisk ohéilsa vid psykossjukdom &r
tyvarr alltfor 14tt att forsumma. Dessa indi-
vider har svart bade att identifiera och
kommunicera sina somatiska symtom, och
en del av ohilsan betingas av metabol oba-
lans och andra langsamma processer som
kréver specifika undersékningar for att tyd-
liggéras. God samverkan med primarvard
och tandvard ar viktig. Somatiskt vardbe-
hov och kontroller far inte “falla mellan
stolar”. Behandlingsansvarig psykiater har
en viktig roll att overvaka att tillrdckliga,
regelbundna och adekvata undersékningar
gors och att behandlingskravande avvikel-
ser foljs upp pa ett korrekt sétt.

Lakemedelsbehandling
Liakemedelsbehandling 4r den enskilt mest
effektiva delen av behandlingen vid schizo-
freni. Tillgéngliga antipsykotiska ldkeme-
del kan forenklat uppdelas i forsta respekti-
ve andra generationens preparat, stundtals
lite oegentligt kategoriserade som typiska
respektive atypiska. Till forsta generation-
en hor exempelvis perfenazin, zuklopentixol
och haloperidol och till andra generationens
preparat hor t ex risperidon, olanzapin och
klozapin. Jamforande studier visar att ldke-
medlen skiljer sig at bade med avseende pa
biverkningar och 6nskad effekt.

Den antipsykotiska effekten &r, enligt till-
géinglig evidens, bast for klozapin (13,14).
Pa grund av risken for allvarliga biverk-
ningar sasom neutropeni, agranulocytos,



myokardit, epileptiska anfall m m &r kloza-
pin inte ett forstahandsmedel utan anvands
vid s k terapiresistens definierad som otill-
fredsstéllande effekt trots adekvat behand-
ling med tva psykosmedel. Ovriga preparat
ter sig tdmligen likvardiga, lite beroende pa
vilket utfallsmatt man anvénder. Néar det
géller antipsykotisk effekt forefaller perfena-
zin, risperidon och olanzapin trots allt ha
nagot béttre effekt 4n ovriga preparat,
klozapin undantaget som ju &r i sirklass
(13,14). Allmént sett ar evidensliaget for ef-
fekt, av i Sverige tillgdngliga antipsykotiska
preparat, mycket gott. En avgérande be-
gransning i dokumentationen ar dock att
utfallsméatt for det mesta har varit reduk-
tion av positiva och negativa symtom och
uppf6ljningstiden har varit kort i forhallan-
de till det faktum att schizofreni ofta har
mangarigt forlopp. Det dr forst nyligen som
klinisk forskning pa allvar intresserat sig
for effekt pa kognitiv funktion, somatisk
sjuklighet och livskvalitet, utfallsdoméner
som ldmnar tydligt utvecklingsutrymme
idag.

Da antipsykotiska ldkemedels effektivitet
vid schizofreni undersoks, t ex for symtomre-
duktion, med avseende pa patienternas funk-
tionsniva, aterfallsskydd, minskad suicidrisk
etc, &r NNT (Number Needed to Treat) 3
(2-5, 95% konfidensintervall) fér haloperio-
dol jamfort med placebo (15). For de effekti-
vaste medlen (t ex klozapin, olanzapin och
risperidon) jamfort med t ex haloperidol har
relativt lagre NNT-viarden erhallits. Vart
att notera ar att given dos haloperidol i stu-
dierna ofta varit ganska hog. NNH (Num-
ber Needed to Harm) som &dr ett méatt pa si-
kerheten, 4r 2—4 nar det galler viktuppgang
och andra metabola biverkningar, om kloza-
pin eller olanzapin jamforts med haloperi-
dol. Saledes finns det underlag att viaga nyt-
ta mot risk vid preparatval.

Gemensamt for antipsykotiskt verksam-
ma preparat dr, som ovan ndmnts, en kli-
nisk effekt som star i relation till den affini-
tet ldkemedlen har till dopamin D,-receptor-
erna (10). Ju hogre affinitet desto ldgre dos
behovs for klinisk antipsykotisk effekt. Klo-
zapin har dock god antipsykotisk effekt vid
ovéantat laga doser, varfor medlet anges som
atypiskt. Klozapin har forhallandevis lag af-
finitet till dopamin D,-receptorer, men ger
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god klinisk antipsykotisk effekt i doser som
blockerar en jamforelsevis liten andel av
hjarnans dopamin Dy-receptorer. Klozapin
ar ocksa atypiskt i den bemérkelsen att det
ar det enda preparatet som &r visentligen
fritt fran extrapyramidala biverkningar i
kliniskt verksamma doser.

Det finns en utbredd felaktig forestall-
ning att antipsykotisk ldkemedelseffekt
sker med en fordrgjning. En metaanalys
av ett stort antal undersskningar om sam-
band mellan behandling och effekt visar i
stdllet att antipsykotisk effekt kommer
redan under den forsta veckan av behand-
lingen. Minskade psykossymtom métt
med BPRS (Brief Psychiatric Rating Sca-
le) eller PANSS (Positive and Negative
Syndrome Scale) leder under behandling-
en till en kontinuerligt minskad symtom-
borda under de forsta 4 veckorna, varefter
symtomforbéttringen gradvis blir allt lang-
sammare.

En pa senare ar allt tydligare insikt &r
att patienter med schizofreni har svart att
i ldngden medverka i ldkemedelsbehand-
lingen, &dven da denna &r effektiv. Oavsett
preparat, avslutar patienten alltfor ofta en
ordinerad peroral behandling inom forsta
aret, varvid risken for aterfall i psykos
snabbt okar. Troligen kan f6ljsamheten
gynnas om nérstdende engageras mer i
behandlingen och om patient och nérsta-
ende far mer kunskap om sjukdomen och
kénsla av kontroll over behandlingen.
Patientens kunskap, om sjukdomen och
behandlingens betydelse for minskad ohél-
soborda och ett bra liv, &r sannolikt mycket
viktig for motivationen att fullfélja ordine-
rad behandling.

Nar den kliniska &ndamalsenligheten av
ett lidkemedel skall viarderas &r det alltmer
uppenbart att inte endast den antipsyko-
tiska effektiviteten 4r av virde. Det finns en
méngd dimensioner som ar val sa vésentli-
ga. Sakerhetsfragor (se biverkningsavsnit-
tet, s 963), d4r helt avgorande for prepara-
tens anviandbarhet och patientens foljsam-
het till ordinationen. Effekt pa funktioner,
som kognition, social férmaga, arbetsfor-
maga, ldngtan och féormaga till sexliv, 4r av-
gorande for sjukdomens prognos och den
drabbades livskvalitet. Faktorer som leder
till behandlingsavbrott 4r viktiga att beak-

Apoteket AB
Lakemedelsboken 2009-2010

961



Psykiatri
Psykoser

96

Terapirekommendationer — Farmakologisk behandling av psykos

Akut behandling
- nagra rad

Underhalls-
behandling/
aterfallsskydd
- nagra rad

I samband med nyinsjuknande rekommenderas aterhallsamhet med insattande av antipsy-
kotisk behandling de férsta 1-2 veckorna foér den diagnostisk proceduren.

Vid forstagangsbehandling bor dosen av antipsykotiskt preparat vara lag (motsvarande
dygnsdos om 2-4 mg risperidon eller ca 8 mg perfenazin).

Angest behandlas vid behov tillfalligtvis med tillagg av bensodiazepiner och doseringen
avgors av det individuella svaret pa en forsta dos av exempelvis oxazepam pa 15-30 mg.

Sémnstorningar behandlas vid behov tillfalligtvis med t ex zolpidem eller zopiklon.

Monoterapi bor efterstravas. Stod saknas for att forbattrad effekt nas genom tillagg av
ytterligare antipsykotiskt lakemedel — daremot férsvaras utvarderingen.

Preparat véljs foretradesvis i enlighet med riktlinjer fran lokal ldkemedelskommitté.
Depressiva symtom bor vid behov behandlas med tillagg av antidepressivt preparat.

Maniska symtom kan foranleda tillaggsbehandling med litium, alternativt mojligen
karbamazepin eller valproat.

Vid svarbehandlad psykos, dar flera preparat prévats bor behandling med klozapin éver-
végas. Schizofreni med debut i ungdomsaren brukar vara svarbehandlad och klozapin bor
oftast 6vervagas for denna grupp. Initialdos av klozapin bor vara lag, dvs helst

12,5 mg/dag pga risken for ortostatism och sedation, men upptrappning kan sedan ske
med stegvis dosokning upp till ca 300 mg/dag under ca 3 veckor.

Alternativa mojligheter vid svarbehandlad psykos &r tilldgg av mirtazapin, reboxetin eller
ECT - det senare galler sarskilt vid konfusion eller katatoni.

Vid all insattning av psykosmedel ska risken fér viktékning betonas jamte kostrad och da
framst forsiktighet med sota drycker. Langd, vikt och bukomfang samt fastevarde for glu-
kos och blodfetter ska kontrolleras fére insattning och efter 1, 3 samt 6 manader. Atgard
vidtas om viktokningen 6verstiger 7% eller BMI 6kning med 0,5 SD eller laboratorievarden
for blodfetter hamnar éver referensnivan. Méjliga atgarder:

- Kostgenomgéang med fokus pa socker och snabba kolhydrater

- Rad om daglig fysisk aktivitet som ger pulsékning

- Byt till psykosmedicinering med mindre effekt pa vikten eller blodfetterna (exempelvis
ziprasidon, quetiapin eller aripiprazol)

—Lagg till viktreducerande medicinering. Stodet for tillagg med medel registrerade for all-
man viktreduktion ar svagt for sibutramin och saknas for orlistat. Daremot har metfor-
min och topiramat, som inte &r registrerade pa denna indikation, ett gott stod fran stu-
dier av viktreduktion i samband med psykosmedicinering. Det finns aven ett visst stod
for tillagg med ranitidin (inte heller registrerat pa denna indikation).

Vid akut- och langtidsbehandling &r systematisk utvardering nédvandig. Symtom och
funktion kan bedémas med upprepade GAF-skattningar (Global Assessment of Function;
skala fran lagsta till hégsta varde, 0-100). Sporadiskt (gérna arligen) &r bedémning med
PANSS-remissionsskala eller BPRS indicerad, och atminstone ska symtom pa psykos och
depression monitoreras.

Utebliven eller dalig effekt kan ibland bero pa lag biologisk tillganglighet eller ovanligt
snabb lakemedelsnedbrytning. Detta kan foranleda lakemedelsanalys i blod (TDM).

Lagdos av antipsykotika i alla sjukdomsfaser. Talamod é&r viktigt fér utvardering av anti-
psykotiska lakemedelseffekter — 3-6 veckors behandling kan ofta behdvas fére utvarde-
ring av preparat och dos.

Depaberedningar innebér ratt doserade goda méjligheter att minska aterfallsrisken jam-
fort med tablettbehandling

ta eftersom behandlingsavbrott alltfor ofta
atfoljs av aterinsjuknande, vilket kan leda
till ”en ond cirkel” for sjukdomsforloppet.
Utéver god balans mellan effekt och bi-
verkningar &dr preparatens tillgédnglighet i
depaberedning viktig. Med depaberedning
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kan behandlingskontinuitet ofta uppréatt-
hallas med ldgre total lidkemedelsexpone-
ring (totaldos) och dérvid kan aterinsjuk-
nande undvikas. Klinisk erfarenhet pekar
mot att risken for suicid kan minskas pa
detta sétt.



Tabell 1. Effektiva genomsnittliga dagsdoser av
de vanligaste antipsykotiska ldkemedlen, vid
peroral behandling av kronisk psykossjukdom?

Lakemedel Genomsnittlig
dagsdos
Risperidon 3-6 mg
Haloperidol 3-6 mg
Aripiprazol 10-15 mg
Olanzapin 16-20 mg
Perfenazin 16-24 mg
Ziprasidon 80-160 mg
Quetiapin 150-600 mg
Klozapin > 400 mg

a. Insjuknande i en férsta psykosepisod och personer
> 65 ar kraver i allmanhet signifikant lagre doser

Biverkningar, atgarder och
farmakokinetiska 6verviaganden
Tidigare har fokus varit pa rorelsebiverk-
ningar (framfor allt extrapyramidala biverk-
ningar som stelhet, kramper, parkinsonism
och tardiva dyskinesier). Med lagdosregim
och introduktion av nya antipsykotiska pre-
parat 4r numera intresset mer fokuserat pa
sékerhetsfragor med metabola effekter som
viktuppgang, nedsatt glukostolerans med
okad diabetesrisk samt blodfettokning. Risk-
en for kardiotoxisk effekt ter sig nagot mind-
re hotfull &n tidigare, men bor i vissa fall
krava 6kad uppmiarksamhet. Nagra rad ar

enligt foljande:

e Savil behandling med antipsykotiska
ldkemedel som kronisk psykossjukdom
i sig, atfoljs ofta av viktuppgang med
okad risk for diabetes och kardiovasku-
lar sjuklighet. Minimering av dessa pro-
blem kréver &rliga métningar av
vikt/BMI, bukomféang, blodsocker och
blodfetter. Vid behov kan samverkan
med primérvarden vara lampligt for
uppf6ljning av metabola biverkningar
och avseende behandlingsévervigan-
den, i beaktande av den val dokumente-
rade okade somatiska sjukligheten i
denna patientgrupp.

e Misstanke om rorelsebiverkningar bor
bedémas systematiskt, t ex med SAS
(Simpson Angus Scale) eller UKU-
biverkningsskala (Udvalg for kliniske
undersggelser).
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¢ Antikolinerga ldkemedel kan ges tillf4l-
ligt vid rorelsebiverkningar (EPS; extra-
pyramidal side effects), utéver vad som
kan uppnas med dosreduktion av anti-
psykotiskt ldkemedel.

e Misstanke om dosberoende biverkning
kan foranleda ldkemedelsanalys i blod
(TDM).

¢ Likemedelsbyte kan bli aktuellt, t ex
vid otillracklig effekt eller svarbe-
méstrade biverkningar. Effekt och bi-
verkningar bor dokumenteras
systematiskt, s4 att rationell jamforelse
blir mgjlig.

e For vissa preparat, t ex sertindol, ar
mojlig effekt pa hjéartats retlednings-
system for kdnsliga personer en faktor
att overviga. Likemedelsverket fore-
skriver: ”Pa grund av okad kardiovasku-
lar risk skall sertindol endast forskrivas
till patienter som visat intolerans mot
minst ett annat antipsykotiskt ldkeme-
del”. Vid nyinséattning eller preparatby-
te bor eventuell EKG-undersokning och
uppfoljning overvagas, dar QT-tid i fore-
kommande fall kan foljas. Sertindol bor
enligt Likemedelsverket inte anvéindas
som akutmedicin och vid forskrivning
av sertindol ska dosering och EKG-
kontroller goras enligt sidrskilda anvis-
ningar. Vid overviagd behandling med
ziprasidon finns skal till forsiktighet vid
misstanke om hjartsjukdom.

Psykologisk behandling
Kronisk psykossjukdom som schizofreni
har en karaktir som innebér att en méngd
insatser behover kombineras for att na sa
nédra remission som mdjligt. Likemedels-
behandling kombineras med foérdel med
psykologiska insatser, savil neuropsykolo-
gisk utredning for behandlingsplanering
som psykoterapeutiska insatser. Kognitiv
beteendeterapi (KBT) och liknande metodik
kan bidra till att 6ka patientens motivation
och formaga att tillgodogora sig behand-
lingen. Den neurobiologiska stérningen vid
schizofreni ger en sdnkt formaga att klara
av vardaglig stress. Man vet att stress, sam-
manfattat i begreppet "Expressed Emotion”
dvs ett kansloklimat préglat av kritik, ilska
och hog kdnsloméissig intensitet, visentligt
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okar risken for aterfall trots underhalls-
medicinering. Det &4r snarare regel &n
undantag att patient och nédrstdende ham-
nar under svara kinsloméissiga pafrest-
ningar i samband med ett psykosinsjuknan-
de. Psykopedagogiska moment om symtom,
orsaker, forlopp, medicinering och psykolo-
gisk behandling ska erbjudas till alla
patienter och nérstdende. Déarutéver blir
det oftast aktuellt med behandlingsinsatser
som minskar stressnivan i familjen, okar
formagan till vardaglig problemlosning,
stodjer en lugn och tydlig kommunikation
samt okar lyhordheten for symtomokning.
Psykosocial behandling och psykoedukation
for patient och néarstaende &r likaledes gynn-
samt for aterhdmtning och 6kad autonomi.
Integrerade atgiarder kan planeras inom
ramen for olika system, t ex i form av Case
management. D4 samordnas stod fran nér-
stdende med stod i vardagen fran kommunen
och arbetsformedlingen m fl lokala aktorer.

Aterinsjuknandeprofylax

Efter en episod av psykos bor behandlings-
malet vid schizofreni och liknande langva-
rig psykossjukdom vara remission och att
forebygga aterfall. Med remission menas,
enligt amerikanska psykiatriorganisation-
en American Psychiatric Association, att
individen natt symtomfrihet eller endast
har lindriga symtom och att detta har en
varaktighet om minst 6 ménader. For att
uppna remission krdvs i allminhet nog-
grann uppfoljning av ldkemedelsbehand-
lingen, aterkommande patientmotiverande
atgirder av psykopedagogisk karaktar, sam-
verkan med nérstdende samt rehabiliteran-
de och andra autonomistirkande atgérder.
Aterhémtning fran psykos kan ta tid och
kraver malinriktad uthallighet av alla be-
rorda parter.

En vanlig orsak till aterinsjuknande i psy-
kos vid schizofreni &ar avslutad ldkemedels-
behandling. Antipsykotikum i depaform har
i flera undersokningar visats ge signifikant
battre aterfallsskydd, jamfort med motsva-
rande tablettbehandling. Detsamma kan
forvantas gélla oberoende av antipsykotiskt
preparat, d& sjilva beredningsformen och
dosen tycks vara mer avgérande for att upp-
ratthalla aterfallsskyddet dn vilket antipsy-
kotiskt preparat som ges. Aterfallsskydd
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Behandlingsuppfoljning 2
Vérdet av given behandling
Behandlingen kan utvarderas enligt féljande:
® Funktion
- Social funktion och autonomi
— Boende och levnadsomstandigheter
e Sjukdomsgrad
— Positiva symtom
— Negativa symtom
— Kognitiva symtom
¢ Biverkningar
— motoriska
— metabola
o Subjektiva matt
- Sjalvkansla
— Sjukdomsrelaterade obehag
- Livskvalitet enligt egen uppfattning

Symtomatisk arlig uppféljning

Uppfoljningen av antipsykotisk behandling bor

innehalla féljande:

¢ Global funktions och symtomskattning, t ex

CGl (Clinical Global Impression) och GAF

(Global Assessment of Function)

Bruk av droger

— Tobak

- Alkohol

— Illegala droger

Specifik skattning av sjukdomsgrad, t ex

BPRS (Brief Psychiatric Rating Scale)

Lakemedelsbiverkningar, t ex SAS (Simpson

Angus Scale) och UKU-biverkningsskala

(Udvalg for kliniske undersagelser).

Metabola effekter av sjukdomen och

behandlingen

- Vikt

- Langd och bukomfang

- Blodglukos

- Blodfetter

— Blodtryck

Omvardnadsbehoy, t ex

CAN (Camberwell Assessment of Needs)

Patientperspektiv

— EQ-5D (EuroQol)

— Lokalt anpassad enkaét for tillfreds-
stallelse med given sjukvard

med langverkande (depaberedningar) anti-
psykotiska ldkemedel ger, utéver reducerad
ohéilsa med farre aterfall, ocksa hilsoekono-



misk vinst tack vare ldgre kostnader for dyr-
bar sjukhusvard.

Behandlingsuppfoljning

For kvalitet i uppfoljningen behovs egentli-
gen ett system, dédr diagnos, specifik be-
handling och utfall kopplas och hanteras i
en adekvat databas, som tillater aterkom-
mande utvirdering pé individ- och grupp-
niva. Da detta sdllan ar tillgdngligt kan
medverkan i nationella kvalitetsregister
tillata vissa sadana funktioner, 4ven om
malet bor vara lokala kvalitetssystem i
kombination med nationella kvalitetsregis-
ter.

Angdende behandlingsuppf6ljning, se
Faktaruta 4. Dessutom rekommenderas re-
gelbunden och uppféljbar kvantitativ be-
domning av den kognitiva funktionen, ut-
virdering av foljsamheten till lakemedelsor-
dinationen, forekomst av somatisk samsjuk-
lighet eller substansmissbruk, forekomst av
utagerande eller farlighet och i férekom-
mande fall genomfors aterkommande EKG-
undersokning.

Halsoekonomi

Sjukdomsbordan vid schizofreni innebéir
langa perioder av symtom och nedsatt funk-
tion samt ca 10 forlorade levnadsar, till foljd
av savil suicid som 6kad somatisk sjuklig-
het. Sjukligheten &dr nagot hogre fér mén dn
kvinnor dels beroende pa tidigare insjuk-
nande, dels svarare forlopp. Enligt WHO ar
schizofreni den 8:e visentligaste orsaken
till oh&lsoborda (DALY; disability-adjusted
life years) hos yngre och medelalders perso-
ner. Tidigt insjuknande hos unga vuxna for-
hindrar det normala inlemmandet i vuxen-
livet. Harvid blir rehabiliteringen ofta till
funktioner som den drabbade aldrig har
haft, dvs innebér till en del habilitering.
Kostnaderna for den drabbade individen
och nérstaende &r stor i form av lidande och
nedsatt livskvalitet. Samhillskostnaderna
kan lattare rdknas i pengar och uppgar till
ca 1/2 miljon kronor eller mer per ar och
drabbad person. Merparten av detta utgor
ekonomiskt stéd i form av sjukerséttning.
Kommunala kostnader for boendestod och
annan kommunal omsorg ar lika stor eller
ofta nagot storre 4n sjukvardskostnaderna
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for landstingen. Direkta sjukvardskostna-
der ligger i genomsnitt pa ca 50 000, men
variationen &r stor. En varddag med hel-
dygnsvard kostar ca 5000 kronor, varfor
nagon manad pa sjukhus drar upp individ-
kostnaden med 150 000 kronor och ett helt
ar kan kosta ndrmare 2 miljoner kro-
nor/person. En sadan berdkning goér det
latt att inse det ekonomiska vardet av ater-
fallsskydd och reducerat/eliminerat behov
av sjukhusvard.

Antipsykotiska likemedel kostar i genom-
snitt 10-15 000 kronor/ar. Dock kan noteras
att perfenazin kan ordineras till en arskost-
nad om knappt 1 000 kronor, medan de dy-
raste preparaten kostar uppat 30 000 kro-
nor/ar. Vilgjorda randomiserade jamforande
studier har inte pavisat nagon signifikant
patientnytta med de nya dyrare preparaten
jamfort med det billiga perfenazin, vilket
lamnar utrymme for eftertanke.

Mellanskillnaden i pris mellan dyra och
det kostnadseffektiva, men likvardiga, per-
fenazin skulle t ex kunna nyttjas till till-
ginglig evidensbaserad psykologisk be-
handling/psykoterapi 1 gang/vecka (som-
maren bortriknad). Vart att begrunda.

Patient- respektive anhérigférening | &
Riksforbundet for Social och Mental

Halsa (RSMH)

Adress: Instrumentvagen 10,

126 53 Hagersten, tfn 08-772 33 60
(www.rsmh.se)

Schizofreniférbundet

Adress: Hantverkargatan 3G,

112 21 Stockholm, tfn 08-545 55 980
(www.schizofreniforbundet.se)
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Preparat’

Neuroleptika

Fentiazinderivat

Flufenazin
Siqualone Bristol-Myers Squibb, tabletter 5 mg,
Licensvara
Siqualone decanoat Bristol-Myers Squibb, injek-
tionsvétska 25 mg/ml

Levomepromazin
Nozinan sanofi-aventis, tabletter 5 mg, 25 mg,
100 mg

Perfenazin
Trilafon Schering-Plough, tabletter 2 mg, 4 mg,
8 mg
Trilafon dekanoat Schering-Plough, injektions-
vatska 108 mg/ml
Trilafon enantat Schering-Plough, injektions-
vatska 100 mg/ml
Trilafon prolongatum Schering-Plough, depot-
tabletter 8 mg

Proklorperazin
Stemetil sanofi-aventis, tabletter 5 mg

Butyrofenonderivat

Haloperidol
Haldol Janssen-Cilag, injektionsvatska 5 mg/ml,
oral 16sning 2 mg/ml, tabletter 1 mg, 4 mg
Haldol depot Janssen-Cilag, injektionsvatska
50 mg/ml, 100 mg/ml

1. Aktuell information om parallellimporterade forpack-
ningar och generika kan fas via apotek.



Indolderivat

Ziprasidon
Zeldox Pfizer, kapslar 20 mg, 40 mg, 60 mg,
80 mg, oral suspension 10 mg/ml, pulver och
vatska till injektionsvatska 20 mg/ml

Tioxantenderivat
Flupentixol
Fluanxol Lundbeck, tabletter 0,5 mg, 1 mg, 5 mg
Fluanxol Depot Lundbeck, injektionsvatska
20 mg/ml, 100 mg/ml
Klorprotixen
Truxal Lundbeck, tabletter 25 mg, 50 mg
Zuklopentixol
Cisordinol Lundbeck, orala droppar 20 mg/mli,
tabletter 2 mg, 10 mg, 25 mg
Cisordinol-Acutard Lundbeck, injektionsvatska
50 mg/ml
Cisordinol Depot Lundbeck, injektionsvatska
200 mg/ml

Dibensodiazepinderivat
Klozapin
Clozapine Flera fabrikat, tabletter 25 mg, 100 mg
Leponex Novartis, tabletter 25 mg, 100 mg
Olanzapin
Zyprexa Lilly, pulver till injektionsvéatska 10 mg,
tabletter 2,5 mg, 5 mg, 7,5 mg, 10 mg
Zyprexa Velotab Lilly, frystorkad tablett 5 mg,
10 mg, 15 mg, 20 mg
Quetiapin
Seroquel AstraZeneca, tabletter 25 mg, 100 mg,
200 mg, 300 mg

Litium

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

Ovriga neuroleptika
Aripiprazol
Abilify Bristol-Myers Squibb, munsénderfallan-
de tablett 10 mg, 15 mg, oral 16sning 1 mg/ml,
tabletter 5 mg, 10 mg, 15 mg, 30 mg
Risperidon
Risperdal Janssen-Cilag, frystorkad tablett 1 mg,
2 mg, oral l6sning 1 mg/ml, tabletter 0,5 mg,
1 mg, 2 mg, 3 mg, 4 mg
Risperdal Consta Janssen-Cilag, pulver och
vatska till depotinjektionsvatska 25 mg,
37,5 mg, 50 mg
Sertindol
Serdolect Lundbeck, tabletter 4 mg, 12 mg,
16 mg, 20 mg

Antikolinergika

Biperiden
Akineton Lab Farmaceutico, injektionsvatska
5 mg/ml, tabletter 2 mg

Trihexyfenidyl (benshexol)
Pargitan Nevada Pharma, tabletter 5 mg
Pargitan mite Nevada Pharma, tabletter 2 mg

Psykiatri
Psykoser

Ovriga lakemedel

Bensodiazepiner

Se kapitlet Angest och oro, s 929.
Karbamazepin, valproat

Se kapitlet Epilepsi, s 888.
Mirtazapin, reboxetin

Se kapitlet Forstamningssyndrom, s 945.
Zolpidem, zopiklon

Se kapitlet Smnstorningar, s 918.
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