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Depression

Gennem de seneste 40 ar er der
sket en rivende udvikling inden for
den farmakologiske behandling af
depression. I dag rader vi over flere
forskellige antidepressiva (tabel 1),
der er effektive hos 60-70% af pa-
tienterne.

Andre vigtige former for be-
handling af depression er samtale-
terapi og Electro Convulsive The-
rapy (ECT).

For nylig har Dansk selskab for
almen medicin (DSAM) og Sund-
hedsstyrelsen udsendt vejlednin-
ger om depression og behandling
med antidepressiva.

Hvordan stilles diagnosen?
Diagnosen depression stilles hos
bade yngre og ldre ved hjeelp af
WHO’s internationale diagnosesy-
stem ICD-10. Pa baggrund af dette
skelner man mellem lette, mode-
rate og sveere depressioner (tabel
2). ICD-10 kriterierne for depres-
sion er udelukkende en beskrivelse
af symptomer, og de er objektive i
den forstand, at det er leegen, der
afggr, om symptomet er til stede
eller ej. Det er vigtigt, at sympto-
merne har veeret konstant eller
neesten konstant tilstede gennem
mindst 14 dage, og at tilstanden er
vaesentlig forskellig fra, hvad der er
habituelt for patienten.

Man skelner mellem depressiv
enkelt episode eller periodisk de-
pression (patienten har kun de-
pressioner) og bipolar affektiv
sindslidelse (patienten har bade
manier og depressioner). Behand-
lingen af disse er forskellig, og
nermere omtale af bipolar affek-
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tiv sindslidelse falder uden for
rammerne her.

Depressioner kan enten veere
primeere eller sekundzere. For de
primeere depressioner forholder
ICD-10 sig ikke til, om depressio-
nen er udlgst af psykologiske be-
lastninger eller af biologiske arsa-
ger. De sekundeere depressioner er
sekundeere til misbrug eller kendt
organisk sygdom fx neurologisk
sygdom.

Alle patienter, som er misteenkt
for at lide af depression, savel unge
som eldre, bgr foruden somatisk
undersggelse have taget heemoglo-
bin, elektrolytter, ioniseret calcium
og thyreoideatal.

ICD-10 kriterierne kan for de let-
tere og moderate depressioner sup-
pleres med, om patienten samtidig
med sin depression har et sdkaldt
melankoliformt (»somatisk«) syn-
drom (tabel 2). For de sveere de-
pressioner suppleres med en vur-
dering af, om der samtidig med
depressionen er psykotiske symp-
tomer.

»Major Depression«, som er det
amerikanske diagnosesystems be-
tegnelse for depression, svarer til
moderat til sveer depression i ICD-
10.

Hamiltons Depressionskala
(HDS) er ikke beregnet til at stille
diagnosen depression, men bgr an-
vendes til at méale depressionens
sveerhedsgrad og sendringer (for-
bedringer) i tilstanden.

Behandling
Lettere depressive tilstande bgr
som hovedregel ikke behandles
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farmakologisk. I disse tilfeelde bgr
leegen se patienten med jevne
mellemrum til en samtale fx hver
14. dag. De lettere tilfeelde vil med
denne behandling ofte remittere
spontant. Eventuelt kan der henvi-
ses til praktiserende psykiater eller
psykolog med henblik pa samtale-
terapi.

Ved moderate og sveere tilfeelde

af depression er der indikation for

antidepressiv behandling.
En farmakologisk behandling

kan dog aldrig sta alene og bgr som

minimum ledsages af en grundig
orientering om sygdommen, lige-
som patienten skal oplyses om

virkninger og bivirkninger ved be-

handlingen. Hos gamle og svaek-

kede patienter skal tricykliske anti-

Tabel 1. Hovedtyper af antidepressiva, doseringsinterval og priser.

Preeparat Dggndosis Pris pr. dggn
Tricykliske antidepressiva (TCA)
Amitriptylin (Amitriptylin »DAK«, Saroten,. . . .. 150-200 mg  3,45-4,55 kr.
Tryptizol)
Amoxapin (Demolox) . . .......coviiiiieann... 200-300mg  7,55-11,30 kr.
Clomipramin (Anafranil, Klomipramin »NM«) .. 75-150 mg 3,55-7,05 kr.
Dosulepin (Prothiaden)...................... 75-150 mg 2,50-5,05 kr.
Doxepin (Sinquan). . ............oueeuneenn... 75-300 mg 3,35-10,15 kr.
Imipramin (Imipramin »DAK«) ............... 150-200 mg  6,90-9,15 kr.
Lofepramin (Tymelyt) .......... ... ... ..... 140-210 mg  5,70-8,55 kr.
Nortriptylin (Noritren). . ........... ... ...... 100-150 mg  3,60-5,40 kr.
Trimipramin (Surmontil) .................... 150-300 mg  8,55-17,15 kr.
Tetracykliske antidepressiva
Maprotilin (Ludiomil, Maludil). ............... 75-150 mg 3,00-6,05 kr.
Mianserin (Mianserin »NMg, Tolmin, Tolvon). . . . 30-90 mg 2,80-7,75 kr.
Monoaminoxidase-heemmere (MAO-hemmere)
Irreversible, non-selektive
Isocarboxaid (Marplan)...................... 20-50 mg 14,40-36,00 kr.
Reversible, selektive
Moclobemid (Aurorix, Moclamine) ............ 150-600 mg  4,35-17,40 kr.
Selektive serotonin reuptake hemmere (SSRI)
Citalopram (Akarin, Cipramil, Ciprex) ......... 20-60 mg 9,20-26,35 kr.
Fluoxetin (Afeksin, Fluoxetin »1A Farmax, .. ... 20-60 mg 1,10-3,35 kr.
Fluoxetin »NMc«, Flutin, Fluxantin, Folizol,
Foncil, Fondur, Fonigen, Fontex, Fonzac,
Nycoflox)
Fluvoxamin (Fevarin). ....................... 100-200 mg  8,45-16,90 kr.
Paroxetin (Deroxat, Seroxat).................. 20-50 mg 9,80-24,50 kr.
Sertralin (Sertralin »Orifarme, Zoloft).......... 50-200 mg 7,50-30,00 kr.
Serotonin- og noradrenalin-virkende antidepressiva
»dual action«
Mirtazapin (Mirtazapin »Orifarm«, Remeron) . . . 15-45 mg 6,20-18,60 kr.
Nefazodon (Nefadar)........................ 100-600 mg  5,00-17,20 kr.
Venlafaxin (Efexor,Vandral).................. 75-375mg  11,30-50,45 kr.
Selektive noradrenalin reuptake heemmere (NaRI)
Reboxetin (Edronax) ..............ccoooeun... 8-10 mg 11,85-14,80 kr.

Billigste priser per 28.11.2001.

NB! A£ldre bgr i de fleste tilfeelde behandles med halv dggndosis.

depressiva (TCA) anvendes med
forsigtighed.

Behandlingen er symptomatisk,
og patienten skal orienteres om, at
symptomerne vender tilbage, hvis
behandlingen afbrydes for tidligt.
En samtidig psykologisk behand-
ling er i de fleste tilfeelde hensigts-
meessig (fx kognitiv psykoterapi),
men ofte umulig pga. ventetid hos
praktiserende psykiatere samt det
faktum, at mange patienter ikke
har rad til at konsultere psykolo-
ger.

Behandlingen kan kontrolleres
ved at male koncentrationen af
antidepressiva i blodet. Dette kal-
des terapeutic drug monitoring
(TDM) og benyttes ved behand-
lingskontrol af visse TCA. Dette er
meget relevant hos patienter, der
enten er langsomme omdannere -
sakaldte »poor-metabolizers« —
eller i behandling med anden me-
dicin, der metaboliseres i leveren
(tabel 3).

TCA skal males i serum efter
mindst 7 dggn med konstant dosis
(steady-state). Blodprgven skal ta-
ges om morgenen, og ca. 12 timer
efter sidste dosis er indtaget. Dosis
justeres efter klinik og blodprgve-
svar.

Det terapeutiske interval for en
raekke TCA-praeparater findes i
Laegemiddelkataloget.

Moderat til sucer depression i praksis
Alle typer antidepressiva kan an-
vendes til behandling af disse pa-
tienter, der talmaessigt er langt de
hyppigste. Valg af behandling ma
derfor aftheenge af, hvor godt pa-
tienten tdler den givne behandling,
samt at patienten oplever en hur-
tigt indseettende effekt med fa bi-
virkninger og interaktioner.I de
fleste tilfeelde vil det veere naturligt
at starte med en selektiv serotonin



reuptake heemmer (SSRI) eller sero-
tonin- og noradrenalin-virkende
antidepressivum (»dual action-
preeparat).

Ved moderate til sveere depres-
sioner med melankoliformt syn-
drom er en farmakologisk behand-
ling ngdvendig. Hvorvidt TCA er
bedre end de nyere antidepressiva
til ikke-indlagte patienter, er util-
streekkeligt belyst. Ved sveere de-
pressioner med melankoliformt
syndrom tyder flere undersggelser
dog pa, at TCA er bedre end SSRI-
preeparaterne.

Preeparaterne bgr gives i suffi-
ciente doser (tabel 1). Iseer TCA gi-
ves ofte i for sma doser, hvilket
medfgrer, at patienterne kun far bi-
virkninger, men utilstraekkelig
antidepressiv effekt.

Sveer depression hos indlagte patienter
Ved behandling af indlagte patien-
ter med svaer depression har flere
undersg@gelser vist, at TCA - i suffi-
ciente doser - er mere effektive
end SSRI-preeparaterne og moclo-
bemid. Det er endvidere vist, at
»dual action«-preeparaterne er
bedre end SSRI-preeparaterne, men
om »dual action«-preeparaterne er
lige sa effektive som TCA, er darligt
belyst.

Ved fx sveer suicidalrisiko er det
hensigtsmeessigt at behandle med
en kombination af antidepressiva
og ECT.

Sucer depression med psykotiske
symptomer

Behandling af denne patientkate-
gori bgr altid foregd under ind-
leeggelse. Til behandling af disse til-
stande bgr fgrstevalg enten veere
TCA eller ECT. Alternativt kan TCA i
kombination med et antipsykoti-
kum anvendes.

Faserne i depressionsbehandling
Depressionsbehandling opdeles i
akut behandling, vedligeholdelses-
behandling og forebyggende be-
handling.

Akut behandling

I denne fase pabegyndes behand-
lingen, og symptomerne aftager.
Patienten vil efter denne fase i bed-
ste fald fgle sig helt rask. Denne
fase varer typisk 1-2 maneder.

Vedligeholdelsesbehandling
Symptomerne er nu stort set for-
svundet, men kan bryde frem,
safremt behandlingen afbrydes, el-
ler dosis reduceres. Antidepressiv-
behandlingen bgr derfor fortseette
med usendret dosis, indtil den un-
derliggende depression er forsvun-
det. En depression varer ubehand-
let mellem 6 og 12 maneder, og det
anbefales derfor at fortseette med
behandlingen i ca. 1 ar efter, symp-
tomerne er forsvundet. Hvis be-
handlingen herefter skal sepone-
res, anbefales det at aftrappe over
1-2 maneder, da brat seponering af
et antidepressivum i sig selv kan
medfgre tilbagefald.

Forebyggende behandling

En leengerevarende forebyggende
behandling tilsigter at forebygge
nye depressive episoder. Forebyg-
gende behandling er langvarig — i
nogle tilfeelde livslang. I litteratu-
ren er der kun enkelte studier, der
har belyst denne problemstilling,
og egentlige evidensbaserede ret-
ningslinjer kan derfor ikke gives. Vi
ved, at der er ca. 50% risiko for at fa
en ny depression pa et tidspunkt
senere i livet, hvis man tidligere
har haft én depression. Har man
haft flere depressioner, er risikoen
for at fa en ny ca. 90%. De bedste
retningslinjer for forebyggende be-

Tabel 2. ICD-10 diagnostiske
kriterier.

A. Generelle kriterier for
depressiv episode opfyldt

1. Varighed af depressiv episode
mindst 2 uger.

2. Ingen tidligere episoder med

hypomani, mani eller blan-

dingstilstand.

Organisk eetiologi udelukkes.

. Depressive kernesymptomer
Nedtrykthed.

Nedsat lyst eller interesse.
Nedsat energi eller gget
treetbarhed.

W wW oW

C. Depressive ledsagesympto-
mer

1. Nedsat selvtillid eller selvfg-
lelse.

2. Selvbebrejdelser eller skyldfg-
lelse.

3. Tanker om dgd eller selvmord.

4. Teenke- eller koncentrations-

besveer.

Agitation eller heemning.

Sgvnforstyrrelser.

7. Appetit- og veegteendring.

o w

Lettere grad
Mindst 2 fra B + mindst 2 fra C.
Moderat grad
Mindst 2 fra B + mindst 4 fra C.
Svcer grad
Alle 3 fra B + mindst 5 fra C.

Melankoliformt syndrom

Mindst 4 af fglgende:

1. Nedsat lyst eller interesse.

2. Sveekket emotionel reaktivitet.

3. Tidlig opvagnen (mere end 2
timer fgr vanligt).

4. Morgenforveerring.

5. Heemning eller agitation.

6. Nedsat appetit.

7. Veegttab (mere end 5% af veeg-
ten over 1 maned).

8. Nedsat libido.

handling, som i dag kan gives pa
baggrund af den sparsomme litte-
ratur og vores kliniske erfaringer,
er fglgende:

Hvis en patient kun har haft én
depression, kan behandlingen af-
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Tabel 3. Eksempler pa interaktioner med antidepressiva.

trationen af TCA.

Carbamazepin stimulerer leveromsaetningen og nedszetter plasmakoncen-

Fluoxetin og fluvoxamin gger plasmakoncentrationen af benzodiazepiner.

Fluoxetin, fluvoxamin, paroxetin og antipsykotika gger plasmakoncentratio-
nen af TCA (amitriptylin, clomipramin, imipramin, nortriptylin).

trappes efter vedligeholdelsesbe-
handlingen - det vil sige 12 maneder
efter, at patienten er klinisk rask. Har
en patient derimod haft flere depres-
sioner inden for en kort arrsekke, bgr
den forebyggende behandling gives i
mindst 5 &r. Man bgr fortseette med
det antidepressivum, som var effek-
tivt ved den akutte behandling, og
dosis bgr veere uendret.

Det er vigtigt at huske p3, at li-
tium er effektivt til forebyggelse af
tilbagevendende depression.

Hvad ggr man, hvis behandlingen
ikke virker?

Generelt er et givet antidepressi-
vum effektivt hos 60-70% af patien-
terne. I de tilfeelde, hvor der ikke
opnas tilstreekkelig effekt, kan fgl-
gende retningslinjer fglges:

Man bgr sikre sig, at dosis er
korrekt, og at patienten tager me-
dicinen som ordineret. Der findes
undersggelser, som viser, at kun ca.
halvdelen af de patienter, der far
ordineret et antidepressivum, tager
medicinen som foreskrevet. Grun-
dig information om hensigten med
behandlingen, virkninger og bivirk-
ninger er med til at gge compli-
ance. TDM er den sikreste made at
kontrollere compliance pa, men er
til rutinebrug kun tilgeengelig for
TCA.

Der gar 2-3 uger, inden effekten
af medicinen begynder at kunne
meerkes, og patienten vil typisk
forst fgle sig rask efter 4-6 ugers
behandling. Hvis der ikke kan kon-

stateres nogen form for bedring ef-
ter 3-4 ugers behandling med kor-
rekt dosis antidepressivum, bgr
man skifte til et preeparat af en an-
den farmakologisk klasse. At skifte
fra et SSRI-preeparat til et andet
ved manglende antidepressiv ef-
fekt er ikke optimalt. Her kan man
skifte til et »dual action«-preeparat
eller reboxetin. S&fremt den initiale
behandling var et »dual action«-
preparat, kan man skifte til rebo-
xetin eller TCA.
Kombinationsbehandling bgr ge-
nerelt undgas, da evidensen pa
omradet er yderst mangelfuld. Ene-
ste undtagelser er addition af li-
tium til igangveerende behandling
med TCA og kombinationen af et
antidepressivum og et antipsykoti-
kum ved psykotisk depression.

Udvalgte bivirkninger
Ved korrekt anvendelse af TCA er
der kun en lille risiko for bivirknin-

ger. De hyppigste bivirkninger er
mundtgrhed, obstipation, svedten-
dens og ortostatisk hypotension.

TCA giver stgrre ortostatisk
blodtryksfald end SSRI-preepara-
terne, men trods dette er faldten-
densen hos zldre den samme.
Nortriptylin er det TCA, som giver
mindst ortostatisk blodtryksfald
hos eeldre. Inden opstart af TCA an-
befales ortostatisk blodtryksmaling
og EKG. Hos demente patienter
samt hos patienter med overled-
ningsforstyrrelser eller med tegn
pé iskeemisk hjertesygdom bgr
man undgé behandling med TCA.

Ved brug af SSRI-preeparater ses
til tider sveere seksuelle bivirknin-
ger. Ved brug af »dual action«-
preeparaterne eller TCA er ten-
densen til seksuelle bivirkninger
mindre.

Veegtggning ses ved langtidsbe-
handling med antidepressiva med
hgj Hi-receptor affinitet som fx
clomipramin, mirtazapin og paro-
xetin.

Kurt Bjerregaard Stage
Depressionsklinikken
Psykiatrisk afdeling P
Odense Universitetshospital
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