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Bakgrund/historik for antidepressiva lakemedel

* 1965 lanserades den s.k. "monoaminhypotesen” for
affektiv sjukdom (Schildkraut) som bl.a. angav att
depressiva symtom kan minskas om serotonerg
och/eller noradrenerg transmission 6kas med
lakemedel.

« Denna teori galler unipolar (egentlig) depression, inte
bipolar depression, dvs. depression ingaende i det
s.k. bipolara spektrat, som behandlas annorlunda.
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Serotonin Selective Reuptake Inhibitors = SSRI
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Verkningsmekanismer for antidepressiva lakemedel

« Selektiva serotoninupptagshammare (SSRI)
« Noradrenalin aterupptagshammare (NRI)

« Serotonin och noradrenalin aterupptagshammare (SNRI)

« "Atypiska” antidepressiva (a,-receptorantagonist)
 Rena enantiomerer av SSRI

« Serotoninantagonister och —upptagshammare (SARI)

* Nya, selektiva och reversibla MAO-hdmmare

"SSRI”
reboxetin

venlafaxin
duloxetin <

mirtazapin
escitalopram

vortioxetin
trazodone

moclobemid

« Noradrenalin och dopamin aterupptagshammare (NDRI)

« Paverkan pa somnregleringen (indirekt pa serotonin)

bupropion <«—

agomelatin
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Comparative efficacy and acceptability of 21 antidepressant
drugs for the acute treatment of adults with major depressive
disorder: a systematic review and network meta-analysis
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Citation: Transl Psychiatry (2016) 6, e834; doi:10.1038/tp.2016.104
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ORIGINAL ARTICLE
A mega-analysis of fixed-dose trials reveals dose-dependency

and a rapid onset of action for the antidepressant effect of three
selective serotonin reuptake inhibitors b -
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Lakemedelsbehandling av depression inom priméarvarden

1:a handsval sertralin (SSRI)
escitalopram (SSRI)

2:a handsval Dbyte till annat SSRI
byte till SNRI (venlafaxin eller duloxetin)
byte till mirtazapin
tillagg av mirtazapin till SSRI

Utvardering efter 2 veckor:

- Om ingen effekt alls kan observeras — byt preparat

- Om viss men inte tillracklig effekt kan observeras — 6ka dosen

- Om god behandlingseffekt kan observeras — fortsatt insatt behandling

Utvardering efter 4 veckor:
- Om fullgott behandlingssvar inte erhallits, trots dosokning,
Overvag byte till andrahandsval




Kemiskt namn:
(5)-N-Metyl-3-(1-naftyloxi)-3-(2-tienyl)propanamin

Duloxetin Yo St

serotonin- och noradrenalin-aterupptagshammare
metaboliseras via CYP1A2 och till del av CYP2D6

metabolism paverkas av CYP1A2-hammare och rokning
(CYP1AZ2-induktion)

iIndikationer ar egentlig depression och generaliserat
angesttillstand

vanligaste rapporterade biverkningarna ar huvudvark,
somnolens, illamaende, muntorrhet

paverkar ej QT-tid




Duloxetin eller venlafaxin

« bada ar serotonin- och noradrenalin aterupptagshammare
« ungefar lika mycket biverkningar, men av olika slag

 duloxetin kan ge hojt blodtryck och takykardi, men ej lika
uttalat/ofta som for venlafaxin

Duloxetin: Adekvat kontroll av blodtrycket rekommenderas darfor, sarskilt under den forsta
behandlingsmanaden, hos patienter med kand hypertoni och/eller annan hjartsjukdom.

Venlafaxin: Alla patienter bdr noggrant kontrolleras for hégt blodtryck och
befintlig hypertoni ska atgardas innan behandling inleds. Blodtrycket bor kontrolleras
regelbundet, efter paborjad behandling och efter dosokning.

« utsattningssymtom kan férekomma for bada, men ar
mindre uttalade for duloxetin




Teorin om s.k. ’dopaminerga depressioner”

Serotonerga symtom Noradrenerga symtom

» Nedstamdhet » Nedstamdhet

+ Oro/angest « Oro
+ Panikangest

+ Tvangssymtom
+ Irritabilitet

+ Impulsivitet

» Trotthet
» Viljeloshet
« Uppmaérksamhetsstorning

SSRI = Serotonindterupptagshammare
NRI = Noradrenalinaterupptagshdmmare

Dopaminerga symtom

« Trotthet

« Délig motivation

« Svart att kanna lust
och tillfredsstallelse

« Viljeloshet

« Psykomotorisk retardation

+ Kognitiva symtom:
minnesstorning,
koncentrationsbesvar,
uppmarksamhetsstorning

SNRI = Serotonin- och noradrenalinaterupptagshammare
NDRI = Noradrenalin- och dopaminaterupptagshammare

Bupropion (Voxra)

ar ett NDRI-preparat,
hammar aterupptag
av saval dopamin
som noradrenalin

FASS 16/3 2021:
Subventioneras
endast som ett
andrahandsmedel
for patienter som pa
grund av biverk-
ningar inte tolererat
och darmed inte natt
behandlingsmalet
med SSRI eller
annat lakemedel mot
depression.




Kemiskt namn:
2-[(1,1-Dimetyletyl)amino]-1-(3-klorofenyl)-1-propanon

Bupropion e

Ci

noradrenalin och dopamin-aterupptagshammare

metaboliseras framst via CYP2B6, hammar CYP2D6, har
tre aktiva metaboliter, av 1 hogre konc an modersubstans

indikationer ar egentlig depression, INTE angest
kontraindikation ar epilepsi eller krampanfall i anamnesen

vanligaste rapporterade biverkningarna ar huvudvark,
somnsvarigheter, muntorrhet, gastro-intestinala problem
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