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Beteendemässiga och Psykiska Symtom vid 
Demenssjukdom – ”BPSD”

– Bakgrundsdokumentation

Översikt, definition och symtombild
Malgorzata Szmidt

BPSD (Behavioural and Psychological Symptoms of 
Dementia) är ett samlingsbegrepp för Beteendemäs-
siga och Psykologiska Symtom vid Demenssjukdom. 
BPSD har identifierats som en del i olika demensfor-
mer redan i de tidigaste beskrivningarna. Till exempel 
noterade Esquirol (1) i sin definition av ”démence sé-
nile” 1838 att detta tillstånd ofta åtföljs av emotionella 
störningar. Den första beskrivningen av den sjukdom, 
som idag bär hans namn, gavs av Alois Alzheimer i ett 
föredrag den 3 november 1906, då han presenterade 
Mrs Auguste Deters sjukhistoria. Han hade då noterat 
en rad ovanliga beteendemässiga symtom, kombine-
rade med förlust av korttidsminnet. 

De symtom Alzheimer noterade som karakteris-
tiska inkluderade:

paranoia,•	
vanföreställningar om sexuellt utnyttjande,•	
hallucinationer,•	
skrik.•	

BPSD inkluderande aggressivt beteende och syn-
hallucinationer har även beskrivits vid andra demens-
former, till exempel Vaskulär Demens (VaD) samt vid 
Lewy Body-demens.

BPSD ingår också i moderna definitioner av de-
mens. Man kan till exempel notera att man i DSM-
IV (2) har separata koder för Alzheimerdemens med 
vanföreställningar, Alzheimerdemens med depressiv 
förstämning och Alzheimerdemens med konfusion. 

Det var dock först under 1980-talet som BPSD 
blev mera uppmärksammat. Vissa tolkade symtomen 
som uppkomna till följd av neuropatologiska för-
ändringar eller förändringar hos neurotransmittorer 
medan andra fokuserade mera på personlighet och 
psykosociala faktorer.

BPSD i olika skattningsskalor för 
demens
1986 fokuserade man i Cohen-Mansfield Agitation 
Inventory (CMAI) specifikt på beteenden såsom 

slag, vandrande och skrik (3,4). Året efter presen-
terades The Behavioral Pathologic Rating Scale for 
Alzheimer’s Disease (BEHAVE-AD). Här uppmärk-
sammar man symtom specifika för AD och som sär-
skiljer denna åkomma från andra neuropsykiatriska 
störningar som till exempel vanföreställningar om 
att man blir bestulen, rädsla att bli lämnad ensam 
och fragmenterad sömn (5). The Neuropsychiatric 
Inventory (NPI) innehåller både skalor för frekvens 
och grad av beteenden vanliga vid AD och vid andra 
demenser (6). Även konsortiet för etablering av AD-
register (CERAD) har presenterat en beteendeskala 
med fokus på både beteendemässiga och psykiska 
symtom (7,8).

Modern definition av BPSD enligt 
International Psychogeriatric 
Association (IPA) (9)
Konsensuskonferensen 1996 sammankallades i två 
syften: 

genomgång av aktuellt kunskapsläge om beteen-•	
destörningar vid demens
för att nå konsensus beträffande:•	

-	 definition av symtom
-	 orsaker till symtomen
-	 beskrivning av den kliniska sjukdomsbilden
-	 rekommendationer om framtida forskning på 

området.
Vid en ny konsensuskonferens 1999, med 60 ex-

perter från 16 länder, enades man om en definition av 
BPSD där man ersatte termen ”beteendestörningar” 
med ”Beteendemässiga och Psykiska Symtom vid 
Demens” (BPSD). Dessa definierades som symtom i 
form av störd perception, stört tankeinnehåll, föränd-
rat stämningsläge och förändrat beteende hos patien-
ter med demenssjukdom (10).

Konsensusgruppen enades också om en metod att 
gruppera specifika symtom i separata syndrom (t.ex. 
depressivt syndrom, psykotiskt syndrom).
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ligast. Depressionsgraden minskade medan graden 
av apati och avvikande motorik ökade under uppfölj-
ningsperioden. Den kumulativa incidensen var högst 
för hyperaktivitet och apati. De flesta symtomen var 
intermittent förekommande även om apati och av-
vikande motorik visade sig under längre konsekutiva 
perioder. 

Mirakhur, et al. (18) studerade uppkomst av 
BPSD-symtom hos 435 polikliniska patienter vilka 
uppfyllde diagnostiska kriterier för AD. Man använde 
NPI med faktoranalys för att identifiera beteende-
syndrom (faktorer). Man identifierade fyra faktorer: 
”affekt” – depression, dysfori, ångest, irritabilitet/
labilitet och agitation/aggression; ”fysiskt beteende” 
faktor – apati, avvikande motorik, sömnstörning och 
aptit/ätstörning; ”psykos” faktor – vanföreställningar 
och hallucinationer; ”hypomani” faktor – avhämning 
och upprymdhet/eufori. 

Jae-Min Kim, et al. (19) jämförde BPSD hos dels 
99 patienter med AD dels 36 patienter med VaD. 
BPSD visade sig vara svårare hos patienter med VaD. 
BPSD hos AD-patienter visade sig korrelera mera 
till kognitiv och ADL-mässig funktionsnedsättning. 
Man drog slutsatsen att det kan bli nödvändigt med 
olika behandling av BPSD hos individer med de två 
olika typer av demens.

Yasutaka Toyota, et al. (20) jämförde BPSD hos 
patienter med tidig respektive sen debut av AD. Det 
fanns inga skillnader i kognitivt fungerande respekti-
ve demensgrad mellan de båda grupperna. Man fann 
färre BPSD-symtom hos patienter med tidig debut 
av Alzheimer. 

Testad, et al. (21) studerade prevalens och agita-
tionskorrelat hos 211 (71 % kvinnor i SD-ålder 85,5) 
individer intagna på fyra norska vårdhem. Man an-
vände FAST- samt CMAI-skalorna. Man fann demens 
hos 167 (79 %) av de undersökta, som visade sig ha 
åtminstone ett symtom på CMAI i veckan i 75,4 %. 
Sex symtom visade sig hos 20 % av de dementa minst 
en gång i veckan. Elva symtom inkluderande fysiskt 
aggressivt beteende fann man hos mindre än 5 % av 
de boende dementa. Agitation korrelerade till svårare 
demensgrad men inte till ålder och kön. Man drog 
en slutsats att trots att agitation var vanligt förekom-
mande hos den undersökta populationen hade den 
lägre förekomst än i andra geografiska områden. 

Sebastian Engelborghs, et al. (22) startade en 
prospektiv studie för att undersöka förekomst av 
olika BPSD-symtom hos individer med olika de-
mensdiagnoser – i studien ingick 205 patienter med 
Alzheimer’s Disease (AD), 29 patienter med Fronto-
temporal Demens (FTD), 39 patienter med Blandad 
Demens (MXD) och 23 patienter med Lewy Body 
demens (DLB). Alla patienter undersöktes med Mid-
delheim Frontality Score (MFS), Behave-AD, CMAI 
och Cornell Scale for Depression in Dementia. I bas-
linjedata noterade man att mer än 80 % av AD- och 
MXD-patienter uppvisade stört motoriskt beteende 

Beteendesymtom
Dessa identifieras genom observation av patienten. 
De inkluderar fysisk aggression, skrik, rastlöshet, agi-
tation, vandrande, kulturellt opassande beteende, sex-
uell avhämning, svordomar, samlande och följa-efter-
beteende.

Psykiska symtom
Dessa skattas vanligtvis med en intervju med patienten 
och anhörig. Här inkluderas ångest, depressivt stäm-
ningsläge, hallucinationer och vanföreställningar.

I USA klassificeras ett av syndromen som psykos vid 
Alzheimers sjukdom (11).

SBU, Statens beredning för medicinsk utvärdering, 
avstår från en närmare definition av BPSD i sin litte-
raturöversikt över demenssjukdomar. Man konstate-
rar att i begreppet BPSD ingår olika symtom ”som 
aggressivitet, psykiska symtom, nedstämdhet, sömn-
rubbningar, vandringsbeteende och andra tecken på 
hyperaktivitet”(12).

Begreppets innehåll och relevans – 
studiegenomgång
Nagels, et al. konstaterade 2005 (13) att patienter 
med en totalpoäng > 50 i Cohen-Mansfield Agitation 
Inventory (CMAI) hade högre aktivitetsnivåer (upp-
mätta med 48 timmars aktigrafi) än patienter med låg 
total CMAI. Patienter med låga totalpoäng på Mini 
Mental Test (MMT) (< 20) hade också höga aktivi-
tetsnivåer dagtid jämfört med patienter med högre 
totalt MMT. Korrelation mellan resultat från aktigrafi 
och totalt CMAI var måttlig men signifikant (14).

Breda Cullen, et al. (15) undersökte 54 patien-
ter, > 65 år gamla med möjlig AD med avseende på 
förekomst av (tvångsmässig) upprepning i tal och 
aktivitet. Man sökte kognitiva samt affektiva skill-
nader mellan individer med och utan upprepning i 
beteendet. 87 % i den undersökta gruppen uppvisade 
upprepning i form av frågor (68,5 %) och påståen-
den (61,5  %). Upprepade frågor kunde lättast för-
utsägas utifrån höga totalpoäng på MMT. Kvinnor 
hade också högre tendens till upprepade frågor. Re-
petitivt beteende förekom hos individer med längre 
sjukdomsduration, depressiva symtom och störning i 
exekutiva funktioner.

Adrienne P, de Jonghe-Rouleau, et al. (16) fann 
i en tvärsnittsstudie av dementa patienter på 110 
vårdhem att 22 % uppvisade självskadande beteende 
i form av rivning, nypning och dunkande med näven 
mot olika föremål. Detta var i viss mån korrelerat till 
mållöst upprepat beteende samt aggression men inte 
till apati. 

I avsikt att studera prevalens, incidens och persi-
stens av BPSD-symtom undersökte Pauline Aalten, 
et al. (17) 199 dementa patienter med NPI (Neu-
ropsychiatric Inventory) var sjätte månad under två 
år. Nästan alla (95 %) utvecklade en eller flera neuro-
psykiatriska symtom, varav affektiva symtom var van-
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Dock har stress hos vårdaren underrapporterats i den 
initiala intervjun. 

Sammanfattningsvis uppträder BPSD antingen 
under specifika perioder av demenssjukdomen eller 
ökar i takt med demensprogressen. Vandrande och 
agitation har visat sig vara de mest ihållande BPSD 
under en två års period (25). 

Redan i en tidigare översikt konstaterade Läkeme-
delsverket (27) att ”de sekundära symtomen vid de-
mens uttrycker patientens upplevande av och reaktio-
ner på sin hjärnsjukdom. Dessa symtom har samband 
med funktionen i bättre bevarade hjärnområden och 
färgas dessutom av vilket hjärnskadesyndrom som fö-
religger”.

Det faktum att BPSD-symtomatologin över lång 
tid och från många olika länder, beskrivits på ungefär 
likartat sätt talar för att begreppet har en hög grad av 
validitet och att det i liten grad påverkas av transkul-
turella skillnader.
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och aggressivitet. Dessutom noterades att Behave-
AD systematiskt underskattade förekomsten av BPSD 
hos FTD-patienter medan MFS visade hög sensitivitet 
för frontala symtom. Hallucinationer skilde patienter 
med DLB från andra demenser. Hög prevalens av 
disinhibition (65 %) hos patienter med DLB visade 
på frontallobsengagemang. 70  % av FTD-patienter 
visade apati vilket var dubbelt så många som patien-
ter med andra demensformer. Således konstaterade 
man att apati var ett frekvent symtom hos dementa 
oavsett etiologin. 

En studie av prevalens av BPSD på vårdhem med 
hjälp av Behave-AD genomfördes av Henry Brodaty, 
et al. (23). Man studerade relation mellan BPSD och 
vårdhems- och demografiska variabler samt demens- 
och dygnsrytmsvariabler. Man fann att över 90  % 
av de boende uppvisade åtminstone ett symtom på 
stört beteende. Vidare fann man störd motorik och 
aggression hos 82 % av den undersökta populationen. 
60 % av de dementa hade psykos och 42 % uppvisade 
tecken på depression. Yngre dementa med diagnosti-
serad psykos och sämre fungerande skattades till hö-
gre grad av BPSD liksom boende på större vårdhem. 

Man drog slutsatsen att beteendestörningar är 
allestädes närvarande på olika vårdhem samt att de 
förekommer ofta tillsammans med psykos och/eller 
depression.

BPSD och dess negativa inverkan på (anhöriga)
vårdare har blivit föremål för ett antal studier.

Wendy Neil, et al. (24) utvecklade självskattnings-
formulär för vårdare – the Behavioural and Psycho-
logic Symptoms Questionnaire (BPSQ) där förutom 
skattning av neuropsykiatriska symtom hos de de-
menta, skattades även stress hos vårdaren. 

BPSQ gavs till vårdare till 30 dementa med an-
tingen AD eller VaD. Resultaten jämfördes med in-
tervjuskattning medelst NPI. Man fann BPSD hos 
96,2 % av patienterna. 

Det fanns stark korrelation (p  <  0,001) mellan 
BPSQ och NPI-intervjun med hänsyn till frekvens 
och svårighetsgrad hos de rapporterade symtomen. 

Tabell I. Finkel, 1998 (26).

Symtom Rapporterad frekvens 
Perception
Vanföreställningar 20–73 %
Misidentifikation 23–50 %
Hallucination 15–49 %
Affekter
Depression upp till 80 %
Mani 3–15 %
Personlighet
Personlighetsförändring upp till 90 %
Beteendesymtom upp till 50 %
Aggression/fientlighet upp till 20 %
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Vårdinsatser vid BPSD  
– förhållningssätt och behandling 
Mona Kihlgren, Kirsti Skovdahl

Bakgrund
Från att tidigare ha ansett demens som ett sjukdoms-
förlopp mot en ofrånkomlig progress och nedbryt-
ning av personligheten har senare ett psykosocialt 
perspektiv kompletterat den biomedicinska modellen 
(1). Det har lett till en förändrad syn där en äldre 
med demens behandlas som en unik person (2,3). En 
genomgång av aktuell litteratur visar att det finns en 
självkänsla hos individen som är bevarad, som uttrycks 
och används även i avancerade stadier av sjukdomen 
(4,5). Adekvata känslomässiga reaktioner som glädje, 
sorg och förvåning har påvisats sent i sjukdomsför-
loppet (6) liksom förmåga att motta och sända käns-
lomässiga signaler även efter att språket förlorats (7).

Den psykosociala och fysiska miljöns betydelse
Beteendeförändringar, BPSD, har tolkats som sym-
tom på hjärnskada, eller tecken på somatiska tillstånd 
som påverkar hjärnans funktion, till exempel infektio-
ner, dehydrering, hypoglukemi, hypo- och hyperthy-
reos (8). Forskning har dock visat att BPSD kan va-
riera med vårdares agerande, till exempel orealistiska 
eller höga förväntningar och krav, maktkamper, inte 
avpassade och motsägande handlingar, aggressiva och 
förödmjukande reaktioner, okunskap om patienters 
behov och önskemål (2). Det kan därför också vara 
ett uttryck för personens sätt att förmedla sig med 
sin omgivning. BPSD har även visat sig vara uttryck 
för oupptäckt och obehandlad smärta i samband med 
obstipation, urinretention och fraktur samt kronisk 
smärta på grund av exempelvis artrit (8). Fysisk och 
verbal aggressivitet kan också vara uttryck för över-
trädelser av den privata sfären (9), vara uttryck för 
ångest för att upplösas eller bli övergiven (8) och 
vandring kan vara uttryck för hemlängtan (10). 

Eftersom demenssjukdom medför en ökad risk att 
drabbas av desorientering, förvirring och oro kan 
personerna få svårigheter att hitta i den egna om-
givningen samt hamna i farliga situationer. Den psy-
kosociala och fysiska miljöns utformning, om den är 
förebyggande och stödjande eller det motsatta, anses 
påverka BPSD (10–16). Beteendet kan bland annat 
förstås som en reaktion på höga ljud, stora rum med 
flera vårdplatser, brist på meningsfulla aktiviteter, 
oväntade förändringar av rutiner och möten med nya 
vårdare (17). Lawton (18,19) har utvecklat en mo-
dell som ser människans beteende som ett resultat av 
individens kompetens i relation till de krav som ställs 
i den fysiska och psykosociala miljö han eller hon vis-
tas. Vårdarens kompetens om vilka krav som kan stäl-
las på den enskilde individen är en förutsättning för 
att denne ska leva i en trygg och balanserad tillvaro 
(19). Att uppleva sig vara ”hemma” beskrivs som en 
upplevelse av trygghet, frihet och ordning (10). Den 
demenssjuke befinner sig i en fragmentarisk tillvaro 
och får svårt att uppleva mening och sammanhang 
(20,21). Hallberg (22) har visat att så kallade ”stö-
rande dementa” på institution lever i en social iso-
lering och att vården kan vara direkt förvirrande för 
dem. Resultatet blir ofta visad aggressivitet, oro och 
ångest (23) och konflikter uppstår med andra boende 
och personal (22,24). Det kaos som uppstår kan leda 
till rädsla, ängslighet eller upplevelser av hot (25). 

Personcentrerat förhållningssätt
Att vårda personer med demenssjukdom och BPSD 
förknippas ofta med ett personcentrerat förhållnings-
sätt där målet är att bevara individens personlighet 
trots att de kognitiva förmågorna försämras (1–4). 
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följande sökord: dementia, BPSD, non-pharmachol, 
complementary method, intervention, method, nurs, 
car. För att fånga mer riktade metoder/insatser söktes 
även på de olika symtom som ingår i begreppet BPSD 
i kombination med de metoder som identifierades i 
samband med SBU-rapporten om demenssjukdom 
(2). Sökningarna begränsades till år 2000 och framåt, 
då så ny kunskap som möjligt eftersträvades. Då lag-
stiftningen kring komplementära eller icke-farmakolo-
giska metoder kan skilja sig utifrån ett internationellt 
perspektiv har studierna avgränsats till insatser som är 
möjliga att tillämpa i ett nordiskt perspektiv.

Urval och bedömning
Eftersom översikten syftar till att ge en bedömning 
av kunskapsläget gällande icke-farmakologisk be-
handling i samband med BPSD eftersöktes särskilt 
kunskapsöversikter, reviewartiklar och randomise-
rade, kontrollerade studier (RCT), kvasi-experimen-
tella studier, samt kontrollerade interventionsstudier 
inom vård- och omsorgsområdet. Kvalitativa studier 
med annan design, Till exempel deskriptiva studier 
om upplevelser av värdet av insatser utifrån vårda-
res och/eller närståendes perspektiv har inte inklu-
derats, förutom ett fåtal svenska avhandlingar. Inte 
heller fallstudier och single subject-studier har tagits 
med trots att stora sample inom området är ovan-
liga. Samtliga titlar och abstracts som identifierades 
vid sökningarna granskades. De studier som verkade 
överensstämma med inklusionskriterierna lästes i sin 
helhet och granskades.

Kunskapsöversikter och reviewartiklar bedömdes 
med stöd av Cochrane Collaboration handbook for 
reviewers för bedömning av kunskapsöversikter (33). 
Om kunskapsöversikterna ansågs vara av god kvalitet 
skulle en evidensgradering göras. Primärstudiernas 
kvalitet bedömdes utifrån extern och intern validitet. 
Utfall och effekter i denna översikt omfattar de re-
sultat som på något sätt mäter/beskriver påverkan på 
BPSD.

Resultat
Interventioner mot ropbeteende
En reviewartikel (34) som bygger på en kritisk gransk-
ning av 53 vetenskapliga studier visar betydelsen av 
att i första hand tolka och förstå bakomliggande orsa-
ker till rop-/skrikbeteendet. Skrik eller rop kan vara 
ett uttryck för smärta, psykisk sjukdom, över- eller 
understimulering eller en krävande personlighet. Lit-
teraturgenomgången visar att forskningsområdet är 
dåligt uppmärksammat och att det saknas specifika 
studier om interventioner i samband med ropbete-
enden. Sensorisk stimulering som till exempel vår-
darsång, musik, gungstolsrörelser, beröring/massage 
samt interventioner som ljusterapi, reminiscens och 
validation kan ge positiv påverkan. Det är dock svårt 
att utvärdera om resultatet är en effekt av interventio-

Den begränsade förmågan hos den sjuke att uppfatta 
vad som görs och sägs, gör det exempelvis nödvändigt 
att ge henne/honom tid i samtalet (26). Det innebär 
för vårdaren att vänta med att handla tills patienten 
(möjligen) har tagit emot den information som givits, 
att begränsa vad som ska meddelas och att ta en sak i 
taget. Det innebär att fråga en sak i sänder för att inte 
förvirra, att vara tydlig i tilltalet, vara en förebild och 
använda sitt eget kroppsspråk. Små enkla handlingar 
blir viktiga och kan vara helt avgörande för den sjuke 
i dennes vardag. Stunder av psykisk klarhet hos den 
sjuke är kliniskt välkänt och har påvisats av forskare 
framför allt när patienten upplevt en nära relation 
utan krav och själv har fått initiera samtalsämnet (27). 
Det finns ett flertal studier som visar kunskapens be-
tydelse inom demensvården och att det är en samlad 
kompetens, inte enbart faktakunskap, som är av bety-
delse. Kunskap kring vårdtagarens personlighet, livs-
historia och sjukdomsprogression i kombination med 
att kunna tolka den nuvarande situationen är viktiga 
för att kunna tolka och förstå personen och därmed 
kunna anpassa omvårdnaden utifrån dennes behov 
och önskemål (28–30). Personal inom demensvår-
den kan dock uppleva beteendet hos vårdtagare som 
svåra att tolka, förstå och hantera. Studier indikerar 
att det inte är primärt beteendet i sig som orsakar 
svårigheter och påfrestning utan snarare det faktum 
att det är svårt att tolka och förstå (15). Personalen 
efterfrågar utbildning, systematisk handledning och 
stöd genom möjlighet till samarbete med andra pro-
fessioner (31).

Under senare år har ett antal specifika omvård-
nadsinterventioner använts som komplement till ett 
grundläggande mänskligt bemötande av personer 
med demenssjukdom. Syftet är att ge ökat välbefin-
nande, uppnå lugn och ro eller som ett redskap för en 
förbättrad kommunikation. En litteraturgenomgång 
av behandling vid BPSD visar att samtliga riktlinjer 
vid BPSD (från 67 vetenskapliga artiklar) betonar att 
initiala interventioner bör vara icke-farmakologiska 
(32). Generellt betyder det att börja med en anpass-
ning av omgivande miljö och bemötande. Vidare 
anses att en optimal behandling av BPSD inkluderar 
icke-farmakologisk ansats och en medicinering utifrån 
påvisad effekt, mot de symtom som svarar an mot 
dessa farmaka. För att öka kunskapen om vårdveten-
skapliga insatser vid BPSD har systematiska elektro-
niska sökningar genomförts i relevanta databaser för 
vård och omsorg, och redovisas nedan.

Metod
Sökstrategi
Den föreliggande kunskapsöversikten om icke-farma-
kologisk behandling vid BPSD har genomförts med 
stöd av systematiska elektroniska sökningar i databa-
serna Cochrane, Cinahl, Medline, Pubmed, Ahmed 
och PychInfo. I den primära sökningen användes 
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kan vara positivt för ökad rörelsefrihet för personer 
med vandringsbeteenden om stödet är individualise-
rat och skräddarsytt. Eftersom tillgången på studier 
inom området är begränsad behövs mer forskning 
inom området för att säkra slutsatser ska kunna dras.

Multi-sensorisk stimulering (snoezelen)
Multi-sensorisk stimulering (MSS), även kallad sno-
ezlen, syftar till att stimulera de primära sinnena för 
att åstadkomma avslappning och kunna använda 
kvarvarande sinnes- och motorisk förmåga. I meto-
den används ljuseffekter, taktil stimulering, meditativ 
musik och dofter av avslappnande eterisk olja. Den 
kliniska användningen har ökat under senare år och 
är populär i flera europeiska länder då metoden anses 
ha god effekt. Eftersom olika kombinationer används 
finns svårigheter att utvärdera och utveckla den kli-
niska tillämpningen. I en kunskapssammanställning 
från 2006 (40) utifrån 16 identifierade studier re-
dovisas effekten av snoezelen från två RCT-studier. 
I en studie inkluderades 136 patienter, som rando-
miserades till MSS eller till kontrollgrupp, för akti-
viteter som krävde både fysisk och psykisk aktivitet, 
till exempel kortspel och frågesport. Patienterna del-
tog i åtta 30-minuters sessioner under fyra veckor. 
Resultaten visade inga signifikanta skillnader mellan 
grupperna när det gäller förändring av beteende, sin-
nesstämning och kognition. I den andra studien til-
lämpades en individuellt anpassad 24-timmars vård 
med multisensorisk stimulering under tre månader. 
Några långtidseffekter kunde inte påvisas. Även om 
effekten av ovanstående studier var tveksam observe-
rade vårdarna kortsiktiga effekter i avslappning, väl-
behag och kommunikation. 

Massage och beröring 
Massage och beröring har använts inom demensom-
sorgen dels som en icke-farmakologisk metod och 
dels som ett komplement till befintlig medicinsk be-
handling för att förebygga/lindra ångest, oro, agi-
tation, aggressivitet och depression. Det antas även 
att massage/beröring kan leda till ökad kognitiv för-
måga. Kliniska erfarenheter tyder på att beröring/
massage kan leda till lugn, ro, välbefinnande och även 
befrämja positiv kontakt mellan den demenssjuke och 
närstående eller vårdpersonal (41,42). Två systema-
tiska kunskapsöversikter har identifierats (43,44). 
Översikterna visar att det finns ett antal studier inom 
området (n = 34) med begräsad evidens när det gäl-
ler effekter av interventioner vid BPSD. Orsaken är 
att studierna är genomförda på många olika sätt både 
när det gäller intervention och design. Resultaten ty-
der på att handmassage kan ge omedelbar effekt eller 
kortvarig minskning av agitation. Inga biverkningar 
har rapporterats i några av de identifierade studierna 
vilket tyder på att riskerna för att använda metoderna 
kan vara begränsade.

Massage eller beröring kan vara användbara meto-
der i demensomsorgen för att förebygga BPSD eller 

nen i sig eller ökad uppmärksamhet från vårdperso-
nal. Eftersom litteraturgenomgången visar bristande 
evidens när det gäller icke-farmakologiska metoder 
för att förebygga och lindra ropbeteende behövs yt-
terligare forskning inom området för att säkra slutsat-
ser ska kunna dras (34).

Interventioner mot vandringsbeteenden 
En systematisk kunskapsöversikt i Cochrane (35) 
anger att det inte är möjligt att identifiera icke-farma-
kologiska interventioner för vandringsbeteende. De 
bakomliggande orsakerna kan vara många och ibland 
svåra att förstå, varför entydig teoretisk definition el-
ler konsensus saknas. De vanligaste metoderna är per 
idag ”prova och fela” vilket kan leda till frustrationer 
för alla berörda. Ytterligare tre översikter fokuserar 
främst på att förebygga eller förhindra beteendet 
(36–38): Närstående och vårdpersonal ansåg att mu-
sikgrupper, promenader och träning i grupp, distrak-
tion med meningsfulla och säkra aktiviteter kan vara 
acceptabla strategier. Däremot ansåg de att använ-
dandet av fysiska begränsningsåtgärder var negativa 
och inte acceptabla (36). Promenader under en och 
en halv timma efter middagen, tre dagar i veckan, vi-
sade signifikant mindre aggressiva utbrott de dagar 
som promenaden ägde rum och anekdotiska rappor-
ter visade minskad benägenhet att vandra. Deltagan-
de i utomhusaktiviteter under två timmar fem dagar 
i veckan minskade inte i vandringen dagtid men dä-
remot en signifikant minskning nattetid. Vid uppfölj-
ning hade däremot vandringen åter ökat nattetid. En 
kombination av att sätta namn och bild på de bo-
endes dörrar, vandringsområden och gruppaktivite-
ter tre gånger i veckan minskade inte benägenheten 
att gå in i andras rum. Interaktion mellan de boende 
ökade medan sovande på dagtid och vandring i farliga 
områden minskade (37). Fysisk träning reducerade 
vandring och gav fysisk och social stimulans, bättre 
sömn och mindre aggressiva utbrott (38). 

Studierna tyder således på att fysisk aktivitet och 
stimulans dagtid kan leda till mer aktiva vårdtagare 
på dagen och bättre sömn på natten. Forskningsom-
rådet är dock dåligt uppmärksammat och behovet av 
randomiserade, kontrollerade studier är stort.

IT-stöd för att förhindra fysiska begränsningar 
vid vandringsbeteenden eller rastlöshet 
En avhandling inom området där elektronisk över-
vakning (ljud- och ljusalarm) har utvärderats (39) vi-
sade minskad benägenhet att lämna boendet och gav 
ökad rörelsefrihet. Både närstående och professionel-
la vårdare upplevde trygghet eftersom personen med 
demens kunde lokaliseras snabbare och risken för att 
bli skadad minskade. De fick också tid över för andra 
uppgifter. Problemen för närstående var kostnader 
och tekniska svårigheter medan vårdare upplevde 
att utrustningen även kunde ge en falsk trygghet då 
flera ansåg tekniken svår att hantera. Slutsatsen var 
att IT-stöd i form av passagelarm och rörelsesensorer 
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nesstämning och lägre förekomst av BPSD vid slutet 
av interventionsperioderna. Anhörigvårdare visade 
signifikant minskad påfrestning och vårdpersonalen 
fick signifikant ökad kunskap om individerna. Inga 
negativa effekter har redovisats. Det finns även stu-
dier med annan design inom området men dessa stu-
dier visar olika arbetssätt och varierande resultat. 

Studierna är genomförda med dålig kvalitet varför 
det är svårt att dra slutsatser. Dessa osäkra data visar 
att mer forskning behövs inom området för att säkra 
slutsatser ska kunna dras.

Validation 
Naomi Feils metod (49) för kommunikation grundar 
sig på empati och målet är bland annat att hjälpa äldre 
personer med demenssjukdom att återställa självkäns-
lan, minska ångest och förhindra ett ”vegeterande” 
tillbakadragande. Klinisk erfarenhet tyder på att även 
vårdpersonalen kan gynnas av metoden då den kan 
förebygga depression och utbrändhet hos dem. En 
systematisk kunskapsöversikt (50) identifierade tre 
RCT. Det var det inte möjligt att göra metaanalys el-
ler jämföra resultaten, antingen på grund av för kort 
studieperiod, påverkan i kontrollgruppen eller att 
utfallet av bedömningarna inte var acceptabla. Kun-
skapsöversikten visar dock två signifikanta resultat: 
a)	 validation vs sedvanlig vård där förekomst av bete-

endestörningar minskade signifikant (p = 0,0007) 
efter en sexveckorsperiod, och 

b)	 validation vs social kontakt där variabeln depres-
sion (MOSES) visade en signifikant förbättring 
(p = 0,04) efter tolv månader. 

I en studie där validation i förening med social 
kontakt jämfördes med validation i förening med sed-
vanlig vård fanns inga signifikanta skillnader. Trots att 
forskning finns är det inte möjligt att dra några slut-
satser kring effekter av validation för personer med 
demenssjukdom. Mer forskning behövs inom områ-
det även när det gäller effekter på och betydelse för 
närstående och vårdpersonal.

Musik och vårdarsång för att 
lindra/förebygga agitation 
I en avhandling där musik använts som omvård-
nadsintervention för att förebygga agitation inom 
äldreboenden har miljön påverkats positivt (51). På 
en sjukhemsavdelning för personer med demens-
sjukdom spelades tre typer av middagsmusik; pop, 
rogivande och musik från 20- och 30-talen. Vardera 
typen av musik spelades under två veckor. Före och 
efter musikperioderna fanns perioder utan musik. 
Utvärdering genom kvalitativa studier visade att pa-
tienterna åt mer under musikperioderna. Resultat vi-
sar att personalen hade serverat större portioner till 
patienterna i samband med popmusiken, vilket kan 
vara en orsak. Skattningarna som utfördes i slutet av 
respektive period visade att vårdtagarna var mindre 
irriterade, ängsliga och nedstämda när det spelades 

lindra vissa beteenden associerade med BPSD, såsom 
oro, ångest och rastlöshet. Mer forskning behövs 
dock för att få säkra data och uppnå evidens inom det 
aktuella området.  

Ljusterapi
Ljusterapi har använts i syfte att hantera sömnsvårig-
heter, beteendestörningar, sinnestämning och kogni-
tiva störningar i samband med demenssjukdom. An-
ledningen till att använda ljusterapi för dessa patienter 
har varit att de tillika med problem med dygnsrytm 
antas vara mindre exponerade för dagsljus. I en upp-
daterad systematisk kunskapssammanställning 2005 
(45) identifierades fem studier varav endast tre ana-
lyserades närmare på grund av bristande metodolo-
giska redovisningar. Slutligen redovisades en där pa-
tienter med svår Alzheimers sjukdom och utagerande 
beteende randomiserades till tre grupper: Intensivt 
morgonljus (n = 30) dim-rött morgonljus (n = 31) 
och intensivt kvällsljus (n = 31). Intensivt morgon-
ljus fördröjde agitationen med drygt 1½ timma. 
Vårdare bedömde att agitationen minskat efter ljus-
terapin medan oberoende observatörer bedömde att 
någon förändring inte skett. Resultaten visade därför 
bristfällig evidens för ljusterapi som effektiv metod i 
samband med sömnsvårigheter, beteendestörningar, 
kognitiva störningar eller påverkan på sinnesstämning 
vid demenssjukdom.  

Aromaterapi
Komplementära terapier har blivit vanligare de senas-
te årtiondena vid en rad hälsoproblem. Den metod 
som används mest i Storbritannien är aromaterapi, 
bland annat för att förbättra sömnen och reducera 
BPSD. En kunskapsöversikt från 2006 (46) omfatta-
de alla försök med väldoftande växter, som lavendel, 
kamomill, geranium, melissa eller kombinationer, de-
finierade som aromaterapi. Två randomiserade kon-
trollerade studier (RCT) inkluderades för närmare 
analys men endast en studie (47) med 72 patienter 
rapporterades. En statistiskt signifikant effekt påvisa-
des till fördel för aromaterapi vad gäller agitation och 
neuropsykiatriska symtom. Även om metodologiska 
problem fanns konstaterades metoden ge positiva ef-
fekter vid demens efter fyra veckors behandling men 
fortsatt forskning anses nödvändig.    

Reminiscens 
Reminiscens syftar till att stimulera fram gamla min-
nen och reflektioner med stöd av till exempel före-
mål, fotografier eller musik. Reminiscens är en av de 
mest populära psykosociala omvårdnadsinterventio-
nerna i demensomsorgen och innebär diskussion eller 
samtal, enskilt eller i grupp. Kliniska erfarenheter ty-
der på effekter på sinnesstämning, kognitiv förmåga 
och välbefinnande. En systematisk kunskapsöversikt 
(48) visar att fyra RCT kunde inkluderas. Resultaten 
visar statistisk signifikans vid kognitiv förmåga, sin-
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et få omvårdnadsinsatser kan sägas ha god effekt vid 
BPSD. Metoder som snoezelen, massage/beröring 
och viss fysisk aktivitet tyder dock på positiva effekter 
i form av lugn, ro och avslappning i direkt anslutning 
till insatsen, men att långtidseffekter kan vara svåra 
att utvärdera. Det är dessutom svårt att skilja mellan 
effekter av positiv uppmärksamhet från vårdpersonal 
och vårdinsatser/icke-farmakologisk behandling.

Generellt kan sägas att mer forskning behövs inom 
området icke-farmakologiska metoder vid BPSD för 
att säkerställa evidens. Detta förhindrar dock inte att 
metoderna kan tillämpas för personer med demens-
sjukdom i det dagliga arbetet. Det är dock viktigt att 
metoderna tillämpas kritiskt och med individernas 
behov och välbefinnande i ständigt fokus.
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musik än under kontrollperioden. Skillnaderna var 
statistiskt säkerställda. Det var tydligast när musiken 
var rogivande. 

I ytterligare en avhandling (52) har betydelsen av 
vårdarsång och bakgrundsmusik för personer med 
demenssjukdom och deras vårdare studerats. De kva-
litativa studierna visade minskning av BPSD i sam-
band med individuellt anpassad musik och sång. Stu-
dierna i avhandlingen tyder på att musik och främst 
vårdarsång kan ha positiv påverkan på både patienter 
och vårdare. 

Mer forskning behövs inom det aktuella området 
eftersom inga säkra slutsatser kan dras. De förelig-
gande studierna tyder dock på att musik och sång kan 
upplevas positivt av personer med demenssjukdom 
och att vissa former för agitation kan minskas. 

Djurterapi
Djurterapin har blivit allt mer populär inom demens-
omsorgen. Interaktionen människor och djur har vi-
sat sig ge lugnande inverkan på människan genom 
sänkning av blodtryck och ökning av oxytocin och 
prolaktin (53). Dessa reaktioner anses även kunna 
överföras i samband med BPSD. Kunskapsöversikten 
visar det endast finns små studier genomförda inom 
området och att de är för spretiga för att någon slutsats 
ska kunna dras. En studie utvärderade exempelvis ak-
variefiskars betydelse i samband med måltidssituation 
medan en annan studie utvärderade så kallat robot-
djur. Båda studierna visade att vårdtagarna åt mera vid 
måltiderna. Kunskapsöversikten visar behovet av flera 
studier inom området innan slutsatser kan dras.

Diskussion
Etisk litteratur visar hur synen på människan färgar 
beslut och praktiskt handlande. Vårdarens syn på 
människan relateras till dennes aktuella kunskap om 
vårdandet och om individen. Relationen mellan pa-
tient och vårdare/läkare är helt avgörande för utfallet 
av mötet. Att resultatet av insatta åtgärder är bero-
ende av en väl fungerande relation gör det också svårt 
att utvärdera olika vårdinsatser vid demens och vid 
BPSD. Studier saknas också som kan ge vetenskapliga 
bevis (evidens), för att riktade utbildningsinsatser till 
vårdpersonal ger effekt (2). 

Genomgången av den forskning som publicerats 
visar att studierna skiljer sig stort i upplägg och meto-
der. Det gör att interventioner inom samma område 
inte kan läggas samman för en slutlig bedömning för 
vetenskapliga bevis trots många välgjorda undersök-
ningar. Orsaker kan vara att studierna genomförts 
med endast ett fåtal patienter eller att demensdiag-
nos eller grad av demens saknas. Individuella inter-
ventioner eller en kombination av åtgärder har även 
använts, som utvärderats utifrån olika utfallskriterier. 
Dessutom har interventionerna genomförts utan att 
intaget av läkemedel eller förändringar i den medicin-
ska behandlingen redovisats. Detta innebär att myck-
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Antipsykotiska läkemedel vid behandling av BPSD

Lena Kilander

Fram till början av 2000-talet har antipsykotiska lä-
kemedel (neuroleptika) varit huvudbehandling av 
beteendemässiga och psykiska symtom vid demens 
(BPSD). Användningen av traditionella antipsyko-
tika, som domineras av dopaminblockad, har alltmer 
ersatts av de nya, atypiska antipsykotika på grund av 
de senares gynnsammare biverkningsprofil, framför 
allt avseende extrapyramidala störningar. Behand-
lingskrävande BPSD är vanligt framför allt vid avan-
cerad demens. En kartläggning av äldre personer 
med dosexpedition boende på sjukhem visade att 
26  % hade antipsykotisk medicinering (1). På de-
mensboenden var användningen så hög som 38  %, 
varav risperidon utgjorde 63 % och haloperidol 14 %. 
Man konkluderade att prevalensen av antipsykotika-
användning var dubbelt så hög som den uppskattade 
prevalensen av psykotiska symtom. I förhållande till 
den stora förskrivningen finns sammanfattningsvis en 
tunn dokumentation beträffande preparatens effekt 
på målsymtomen jämfört med placebo. En sökning 
i MedLine till och med 080403 gjordes för samtliga 
antipsykotiska läkemedel registrerade i Sverige, med 
preparatnamnet ”and dementia”, vilken gav följande 
träffar redovisade som totala antalet referenser res-
pektive med sökningen begränsad till ’randomized 
controlled trial’ (RCT), respektive faktiska original-
studier.

Sökningen gav 0 träffar för paliperidon och kloza-
pin. Efter granskning av samtliga titlar och samtliga 
relevanta abstracts, identifierades 19 originalrappor-
ter (i några ingår flera preparat) av randomiserade, 
dubbelblinda placebokontrollerade studier som in-
kluderat patienter med demensdiagnos och med 
BPSD (ej akuta effekter) som primär effektvariabel. 
Utöver dessa har ett antal systematiska review-artik-
lar, meta-analyser, post hoc-analyser av ovanstående 
studier, utsättningsstudier samt några ej placebokon-
trollerade jämförelser mellan olika antipsykotika gåtts 
igenom. Majoriteten av studierna har inkluderat pa-
tienter med svår demens, och många har haft sam-
tidig behandling med andra psykotropa läkemedel. 

Tabell I.

Alla ’RCT’ Original placebokontrollerad studie
risperidon (Risperdal) 348 34 6
olanzapin (Zyprexa) 220 22 5
quetiapin (Seroquel) 132 11 7
aripiprazol (Abilify) 30 2 2
ziprasidon (Zeldox) 31 2 0
haloperidol (Haldol) 388 35 3
melperone (Buronil) 10 2 0

Förekomst, svårighetsgrad och frekvens av BPSD har 
bedömts genom skalor som skattar olika beteenden 
och symtom utifrån vårdpersonalens eller anhörigas 
observationer och tolkningar, se Faktaruta 1. I mer-
parten av studierna ingår också någon typ av helhets-
bedömning av patienten avseende förbättring eller 
försämring jämfört med baseline, som CGI-C (Clini-
cal Global Impression of change).

Traditionella antipsykotiska läkemedel
Av traditionella neuroleptika finns mest dokumen-
tation för haloperidol. I en tidig meta-analys av sju 
RCTs (n = 252) med flera olika traditionella preparat 
beskrevs en statistiskt signifikant effekt jämfört med 
placebo, utan någon skillnad mellan läkemedlen (2). 
En systematisk genomgång av fem studier inklusive 
opublicerade data finns redovisade i en Cochrane-
rapport uppdaterad 2002 (3). Man beskrev här en 
viss effekt av haloperidol mot aggression, men inte 
mot agitation eller på helhetsintrycket. Biverkning-
ar var mer vanligt förekommande och bortfallet på 
grund av biverkningar var 2,5 gånger högre bland 
haloperidolbehandlade patienter. I SBUs systema-
tiska översikt konstaterades att haloperidol i doser 
om 1,5 mg/d och högre minskar beteendesymtom, 
men samtidigt ger extrapyramidala symtom (EPS) 
och motorisk påverkan. Slutsatserna i en systematisk 
review av två RCTs och två meta-analyser blev att ef-
fekten i bästa fall var relativt låg, och att nyttan inte 
säkert uppvägde risken för biverkningar (4).

Den aktuella sökningen identifierade fyra rando-
miserade placebokontrollerade studier. I den första 
publicerade studien, som pågick under 6 + 6 veck-
or med crossover-design, undersöktes effekterna av 
standarddoser (2–3  mg/d) mot låga doser (0,5– 
0,75mg/d) och placebo (5). Bortfallet var cirka 
15  % och lika mellan grupperna. Här var andelen 
responders enligt BPRS signifikant högre hos pa-
tienter som fick hög dos (55–60 %) jämfört med låg 
dos (25–35 %) och placebo (25–30 %), med störst 
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(21 %–32 %). Nedan sammanfattas övriga relevanta 
studier för respektive preparat. Dessa finns också be-
skrivna i ett antal review-artiklar och metaanalyser 
(5,9,10,13–24).

Risperidon
Två stora studier som jämförde risperidon mot pla-
cebo och inkluderade patienter med avancerad AD/
vaskulär demens eller blandformer, MMSE i genom-
snitt 6,6 p respektive 8,7 p, publicerades –99. I den 
ena studien påvisades en förbättring hos patienter 
behandlade med risperidon 1–2 mg/d som var sig-
nifikant större än hos placebopatienter (25). An-
delen som fick en minst 50-procentig reduktion på 
BEHAVE-AD efter tolv veckors behandling var 33 % 
för placebo och 45 % respektive 50 % för risperidon 
1–2 mg/dag. Patienter med den högre dosen risperi-
don fick samtidigt mer biverkningar och avbröt också 
studien oftare. I den andra studien (8) var andelen 
responders lika i risperidongruppen (54 %) och pla-
cebogruppen (47 %). Man fick en signifikant bättre 
effekt på några sekundära effektmått för risperidon, 
men även fler biverkningar. En tredje studie fokuse-
rade på patienter med avancerad demens och aggres-
sivitet, där man kunde visa en måttlig, statistiskt 
signifikant effekt på aggressivitet (26), och även på 
psykotiska symtom hos patienter med uttalade sådana 
(27). Två studier på patienter med mindre avancerad 
demens (medel MMSE 13–14 p) fann inga skillna-
der avseende effekten på psykotiska symtom mellan 
risperidon och placebo (28,29). Genomsnittet i båda 
grupperna förbättrades signifikant, och biverkningar 
i form av somnolens och EPS förekom oftare i ris-
peridongrupperna. I Deberdts studie ingick även en 
olanzapin-arm, se nedan. Vad gäller effekten jämfört 
med andra preparat, finns förutom Schneiders pla-
cebokontrollerade studie ovan ett antal ej placebo-
kontrollerade studier (9,10,30). Sammanfattningsvis 
sågs där inte någon säker skillnad i effekt mellan pre-
paraten, förutom i en post hoc-analys där risperidon 
var bättre än haloperidol på en del variabler (31). I 
en studie jämfördes risperidon med citalopram (32). 
Här förbättrades båda grupperna med avseende på 
psykotiska symtom, medan enbart citalopramgrup-
pen förbättrades med avseende på agitation. Bortfal-
let var stort.

Olanzapin
I den först publicerade studien beskrevs signifikant 
bättre resultat på det primära effektmåttet – en sum-
mering av agitation, aggression och psykotiska sym-
tom – för olanzapin 5–10 mg/d (33). Andelen som 
fick reducerade symtom på NPI med mer än 50 % var 
65,5–57,1 % jämfört med 35,6 % för placebo. Effek-
ten var signifikant redan efter två veckors behandling. 
Biverkningsmässigt noterades en dosberoende ökning 
av somnolens och gångsvårigheter, men ingen negativ 
påverkan på MMSE. Patienterna bodde på sjukhem 
och hade MMSE 6,7 p i genomsnitt. Dessa resultat 

effekt på psykotiska symtom och agitation. Högdos-
behandlingen gav mer EPS. I en annan studie som 
också inkluderade hemmaboende patienter med 
Alzheimers sjukdom (AD) jämfördes haloperidol 
(medel 1,8  mg/d) med trazodone (ej registrerat i 
Sverige), icke-farmakologisk behandling (BMT, be-
havioural management technique) respektive placebo 
(6). Bortfallet var 40 % under de 16 veckor studien 
pågick och lika mellan grupperna, och man fann en 
måttlig reduktion av agitation utan någon skillnad 
mellan grupperna. ADL-funktioner och kognition 
försämrades signifikant bland patienterna som fått 
haloperidol respektive trazodon. En studie som jäm-
förde haloperidol med quetiapin respektive placebo, 
var också negativ (7). Här var andelen responders 
37,6 %, 36,0 % och 28,7 % för respektive quetiapin, 
haloperidol och placebo, med en hög förekomst av 
somnolens och EPS i haloperidolgruppen, som också 
försämrades i ADL-funktion. I en tolvveckorsstudie 
på 344 sjukhemspatienter förbättrades ungefär hälf-
ten av samtliga patienter, utan någon skillnad mellan 
de tre behandlingsarmarna haloperidol, risperidon 
och placebo (8). Haloperidolgruppen försämrades 
mest i kognition mätt med MMSE, och hade högst 
förekomst av somnolens och EPS. Vid en koreansk 
icke-placebokontrollerad jämförelse med risperidon 
var den positiva effekten mindre och EPS mer frek-
venta för haloperidol (9), medan effekterna av rispe-
ridon respektive haloperidol i en kinesisk studie inte 
skilde sig signifikant (10). En annan studie beskrev 
en likartad effektstorlek och biverkningsfrekvens för 
haloperidol och olanzapin (11). 

Atypiska antipsykotiska läkemedel
I en amerikansk 36-veckorsstudie randomiserades 
421 patienter med AD komplicerad av psykotiska 
symtom, aggressivitet och/eller agitation, varav 60 % 
var hemmaboende och MMSE i genomsnitt 15 p, till 
behandling med risperidon, olanzapin, queitiapin el-
ler placebo (12). Huvudresultatet från denna var att 
grupperna inte skilde sig åt vad gäller den primära 
end-pointen, vilken definierades som tid till avbry-
tande oavsett orsak. 77–85 % av patienterna avbröt i 
förtid, och mediantid var 7,4 veckor för risperidon, 
8,1 veckor för olanzapin, 5,3 veckor för quetiapin 
och 8,0 veckor för placebo. Vad gäller sekundära 
end-points var tiden till avbrytande på grund av bris-
tande effekt signifikant längre för patienterna som 
behandlades med risperidon (26,7 veckor) respektive 
olanzapin (22,1 veckor) än för quetiapin (9,1 veckor) 
och placebo (9,0 veckor). Detta balanserades av att 
en signifikant högre andel patienter fick avbryta på 
grund av biverkningar: 18 %, 24 % och 16 % för ris-
peridon, olanzapin, quetiapin jämfört med 5  % för 
placebo. EPS dominerade som biverkan för rispe-
ridon och olanzapin, och sedation var vanligast för 
olanzapin och quetiapin. Andelen responders enligt 
global skattning skilde sig inte åt mellan grupperna 
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med 4–6,2 p på CMAI efter sex veckor (39). Patien-
terna som fått quetiapin försämrades markant kogni-
tivt, till skillnad från de övriga. Två israeliska studier 
på Parkinsons sjukdom med psykotiska symtom med 
eller utan demens (40), respektive på Alzheimers 
sjukdom (41), hade relativt stor andel avhopp och 
inga positiva effekter på BPSD utöver placebo. I en 
annan studie som inkluderade patienter med Parkin-
sons sjukdom med demens, Lewy body demens och 
AD med parkinsonism, sågs inga skillnader gentemot 
placebo för den primära utfallsvariabeln (42). I en 
jämförande studie på sjukhemsboende AD-patienter 
var andelen responders 37,6 % för quetiapin, 36,0 % 
för haloperidol och 28,7  % för placebo, med avse-
värt högre andel somnolens bland de som fått aktiv 
behandling (7). Quetiapin i högre dos (200 mg/d) 
gav signifikant bättre resultat på några analyser på pa-
tienter med AD/VaD och agitation, men också mer 
sedation och gångrubbningar (43). Man fann inga 
skillnader i klinisk effekt eller biverkningar jämfört 
med risperidon (30).

Aripiprazol
Effekterna av detta preparat har undersökts i två pla-
cebokontrollerade studier på AD-patienter med psy-
kotiska symtom, medel MMSE 14,2 p respektive 12,4 
p. Den ena studien visade ingen effekt utöver placebo 
med avseende på primärt effektmått (44), medan den 
andra påvisade en signifikant förbättring mot placebo 
i dosen 10 mg/d, men inte för 2–5 mg/d (45). Före-
komsten av cerebrovaskulära händelser under denna 
tioveckorsstudie var 0/121 i placebogruppen, 1/118 
i 2 mg-gruppen, 2/122 i 5 mg-gruppen och 4/126 
i 10 mg-gruppen.

Sammanfattningsvis visar studierna av atypiska an-
tipsykotika att en stor andel av deltagarna förbättras, 
och att effekterna av placebo ofta är lika stor som den 
man får av aktiv behandling.

kunde ej replikeras i en studie på 625 AD-patienter 
med mindre avancerad demens (MMSE 13,7 p) 
(34). Här förbättrades samtliga fem grupper (placebo 
respektive olanzapin 1–7,5 mg/d) med avseende på 
symtom enligt NPI-skalan och global skattning. Med 
enstaka undantag var såväl primära som sekundära ef-
fektmått lika mellan grupperna. Andelen drop-outs 
var lika mellan grupperna, cirka 30 % under tio veck-
or. En annan studie hade som huvudsyfte att studera 
effekter på kognition (35). Dessa patienter hade AD 
utan psykotiska symtom eller agitation med MMSE i 
genomsnitt 21 p. Efter 26 veckors behandling (40 % 
respektive 27 % avbrott för olanzapin och placebo), 
hade olanzapinbehandlade patienter signifikant sämre 
resultat på såväl kognitiva test som global bedömning 
(MMSE olanzapin –2,06 p, placebo –0,57 p). Post 
hoc-analyser av dessa studier kunde påvisa en något 
större positiv effekt än placebo på ångestsymtom 
(36); beträffande utvecklingen av psykotiska symtom 
hos patienter som ej hade sådana vid baseline (37); 
och en mer uttalad kognitiv försämring av olanzapin 
hos de patienter med lägst MMSE som ej stod på 
samtidig behandling med kolinesterashämmare (38). 
I en studie som jämförde risperdal mot olanzapin och 
placebo, fann man ingen skillnad mellan grupperna 
med avseende på psykotiska symtom (28). Olanzapin 
gav signifikant fler avhopp på grund av biverkningar, 
och risperidon gav mer EPS. Resultaten från Schnei-
ders jämförande studie av olanzapin, risperidon, que-
tiapin och placebo är sammanfattade ovan.

Quetiapin
Detta preparat visade alltså inga fördelar och även en 
högre förekomst av sedation jämfört med placebo 
i Schneiders studie (12). Det finns ytterligare sex 
placebokontrollerade studier av quetiapin som med 
enstaka undantag givit negativa resultat. I en brittisk 
studie där merparten hade svår demens förbättrades 
såväl placebo-, rivastigmin- som quetiapin-grupperna 

Faktaruta 1. 

Skattningsskalor.
Neuropsychiatric Inventory (NPI) (50): skattar tolv områden, frekvens 1–4 och svårighetsgrad 1–3: 
vanföreställningar, hallucinationer, agitation/aggressivitet, depression/dysfori, ångest/oro, apati/likgil-
tighet, eufori, hämningslöshet, irritabilitet/labilitet, avvikande motoriskt beteende, sömnstörning, aptit-
störning. NPI-NH är en version för patienter på sjukhem (51).

Cohen-Mansfield Agitation Inventory (CMAI)(52): 29 typer av agiterade beteenden, frekvens 1–7. 
Kan indelas i aggressivt beteende, fysiskt icke-aggressivt beteende respektive verbalt agiterat beteende, 
och sammanlagd skattning av verbalt respektive icke-verbalt aggressivt beteende respektive icke-aggressivt 
beteende.

Behavioural pathology in AD rating scale (BEHAVE-AD) (53): 25 delar fördelade på sju kluster 
med svårighetsgrad 0–3: paranoida tankar och vanföreställningar, hallucinationer, förändringar i aktivi-
tetsgrad, aggressivitet, symtom vid störd dygnsrytm, affektiva symtom, ångest/oro och fobier. BEHAVE-
AD psykosskalan innehåller tolv delar avseende paranoida tankar, vanföreställningar och hallucinationer 
(54).

Brief Psychiatric Rating Scale (BPRS) (55,56) skattar 16 områden, med svårighetsgrad 1–7.
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Effekt av utsättning av neuroleptika
Fyra placebokontrollerade studier har undersökt ef-
fekten av utsättande. Vad gäller traditionella anti-
psykotika sågs ingen skillnad mellan grupperna med 
avseende på BPRS och CMAI i en sjukhemsstudie 
(46). I två andra studier noterades en försämring av 
symtomen hos de patienter som stått på hög dos lä-
kemedel före utsättande, respektive hos de patienter 
som hade mest uttalade beteendestörningar vid ba-
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tillstånd hos patienter med demens. Detta ändrades 
emellertid sedan en metaanalys av sex kliniska studier 
av åtta till tolv veckors duration genomförd under år 
2005 visat en ökad risk för cerebrovaskulära händelser 
(stroke och TIA) bland patienter > 65 år med demens 
som behandlades med detta läkemedel, jämfört med 
placebo (15). Cerebrovaskulära händelser (allvarliga 
och icke allvarliga sammantagna) inträffade hos 3,3 % 
(33/989) av patienter behandlade med risperidon. 
Motsvarande inträffade hos 1,2 % (8/693) av patien-
ter som erhöll placebo (Tabell I). Relativ risk (95 % 
konfidensintervall) var 2,96 (1,33–7,45). Mortalite-
ten bland de som erhöll risperidon var 4,0 % (n = 40) 
och bland placebobehandlade 3,1 % (n = 22), vilket 
inte var signifikant förhöjt (16). Den genomsnittliga 
åldern hos patienterna i de utförda studierna var 85 
år. Den godkända indikationen för behandling med 
risperidon ändrades därför till uttalade psykotiska 
symtom och aggressivitet hos patienter med demens 
och hos vilka sådana störningar kan leda till patientli-
dande, potentiell fara för patienten eller risk för själv-
skada. 

En mycket snarlik ökad risk av cerebrovaskulära 
händelser har också setts i randomiserade, kliniska 
prövningar för olanzapin (Zyprexa) (17,18), samt 
aripiprazol (Abilify) (19), två andra atypiska neuro-
leptika för vilka även en ökad mortalitet noterades. 
Beträffande olanzapin studerades 1  178 patienter 
(medelålder 78 år) som randomiserades till olanzapin 
och 478 till placebo i en metaanalys av fem kliniska 
prövningar (20). Mortaliteten efter sex till tio veckors 
behandling var 3,5  % jämfört med 1,5  % efter pla-
cebobehandling. Man kunde i dessa studier inte se 
någon dos- eller tidsberoende effekt. Incidensen av 
cerebrovaskulära händelser var för olanzapin 1,3  % 
(n = 15) och för placebo 0,4 % (n = 2). En liknande 
metaanalys av tre kliniska prövningar för aripiprazol 
(medelålder 84 år) visade på en mortalitet efter tio 
veckors behandling på 3,5 % för aripiprazol medan 
den var 1,7 % för placebo. Incidens av cerebrovasku-
lära händelser var 1,3 % (8/595) för aripiprazol jäm-
fört med 0,6 % (2/343) för placebo. En metaanalys 
av 15 randomiserade, kontrollerade prövningar av 
aripiprazol, risperidon, olanzapin och quetiapin un-
der tio till tolv veckor noterade en mortalitet i be-
handlingsgruppen på 118/3,353 patienter jämfört 
med 40/1,757 för placebo, vilket var signifikant hö-
gre (OR = 1,54, 95 % konfidensintervall 1,06–2,23) 
(21). Förekomsten av cerebrovaskulära händelser var 
63/3,373 jämfört med 16/1,728, vilket också var 
signifikant förhöjt (OR = 2,13, 95 % konfidensinter-
vall 1,20–3,75) (22). Riskerna var likartade för alla 

Pär Hallberg

Introduktionen av klorpromazin 1954 för behand-
ling av schizofreni var en milstolpe inom psykiatrin 
(1). De efterföljande 20 åren bevittnade introduktio-
nen av minst 40 liknande läkemedel på världsmarkna-
den och som tillsammans utgjorde den klass av neu-
roleptika som vi nu kallar ”klassiska”. Alla klassiska 
neuroleptika har en liknande verkningsmekanism och 
kan anses ha likvärdig effektivitet (2). De två mest 
bekymmersamma biverkningarna är extrapyramidala 
biverkningar och tardiva dyskinesier. De tidigare in-
träffar hos omkring 75–90 % av behandlade patien-
ter (3), och den årliga incidensen av den senare hos 
yngre patienter har beräknats till omkring 4–5 % (4); 
risken ökar med ålder och behandlingstid (5). Tar-
diva dyskinesier identifierades redan under 1960-talet 
vara/som irreversibla (6,7). Samtidigt klargjordes att 
en stor del av sjukdomsprofilen vid schizofreni or-
sakades av negativa symtom och kognitiva defekter 
(8), och att klassiska neuroleptika i detta avseende 
inte hade tillräckligt god effekt. När klozapin återin-
troducerades 1988 var det det första neuroleptikum 
som visades vara effektivare än haloperidol och klor-
promazin (9). Klozapin uppvisade också en fördel-
aktig biverkningsprofil med klart mindre risk för ex-
trapyramidala symtom och tardiva dyskinesier. Med 
dess speciella farmakologiska profil och relativt milda 
D2-antagonistiska och relativt uttalade 5-HT2 anta-
gonistiska aktivitet blev klozapin prototypen för de så 
kallad atypiska neuroleptika (10). Detta var startskot-
tet för utvecklingen och marknadsföringen av andra 
atypiska neuroleptika.

Studier har visat att atypiska neuroleptika är behäf-
tade med betydligt mindre risk för extrapyramidala 
biverkningar och tardiva dyskinesier än klassiska neu-
roleptika (2,4,6,10,11). Risperidon ger exempelvis 
avsevärt färre extrapyramidala biverkningar jämfört 
med haloperidol (12,13,14). Under senare år har 
emellertid studier visat att atypiska neuroleptika är 
förknippade med andra typer av biverkningar, även 
om många av dessa möjligen gäller även för klassiska 
neuroleptika. De biverkningar som speciellt förknip-
pas med atypiska neuroleptika diskuteras i denna 
sammanställning. 

Cerebrovaskulära händelser och 
mortalitet
Risperidon är det enda neuroleptikum som idag är 
godkänt för behandling av vissa symtom vid BPSD. 
Effekt har i kliniska prövningar visats på uttalade psy-
kotiska symtom och aggressivitet. Läkemedlet var 
tidigare godkänt för behandling av ospecifika oros-

Aktuella biverkningar av neuroleptika att beakta vid 
behandling av äldre patienter med demenssjukdom
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Metabola rubbningar
Alla neurolepika, men främst atypiska sådana, tycks på 
olika sätt ha en viss metabol påverkan (40). Skillna-
den i benägenhet att framkalla metabola rubbningar 
mellan klassiska och atypiska neuroleptika beror san-
nolikt på skillnader i verkningsprofil (41). Metabola 
biverkningar inkluderar viktökning, försämrat blod-
sockerläge och ibland utveckling av diabetes mellitus, 
samt förhöjda blodfetter (40).

De flesta atypiska och klassiska neuroleptika har 
associerats med viktökning (1,40), men det finns 
skillnader mellan olika substanser. Klozapin, olan-
zapin och thioridazin förefaller vara högst benägna 
till detta, medan sertindol, quetiapin och risperidon 
intar ett mellanläge och ziprasidon, aripiprazol, flufe-
nazin och haloperidol förefaller vara minst benägna 
att inducera viktökning (42–48). Klozapin sågs i en 
femårig naturalistisk studie av 82 patienter i vissa fall 
öka kroppsvikten >  40  % (49). Beträffande olanza-
pin kan viktuppgången vid en dosering på 15 mg/
dag uppgå till >  10 kg under det första året (50). 
Mekanismen bakom viktökningen är oklar, men det 
har spekulerats att graden av H1-receptorantagonism 
(ökad aptit och minskad mättnadskänsla) kan spela 
roll (51). Det finns i dagsläget inga markörer som 
kan förutsäga vilka patienter som löper risk att ut-
veckla betydelsefull viktökning.

Neuroleptika kan också påverka blodfettsnivåerna 
(47). Även här förefaller klozapin och olanzapin vara 
förenat med störst påverkan (47,52–54). Klozapin 
har observerats kunnat öka nivåerna av triglycerider 
med 41–45 % och i mindre utsträckning kolesterol 
(49,55–62). Olanzapin har associerats med ökning 
av både triglycerider och kolesterol; en femfaldig 
ökning av risken att utveckla hyperlipidemi jämfört 
med ingen neuroleptikabehandling har observerats, 
liksom en trefaldigt ökad risk jämfört med klassiska 
neuroleptika (52,63,64). Beträffande quetiapin är ef-
fekten på blodfetter motsägelsefull (62,65,66). Ris-
peridon, aripirazol och ziprasidon förefaller ha liten 
eller ingen effekt på blodfettsnivåerna (47,67,68). 
Beträffande klassiska neuroleptika har höjning av i 
huvudsak triglyceridnivåer men även totalkolesterol 
noterats i tidiga, okontrollerade studier för klorpro-
mazin och andra fentiaziner (69–73).

Rapporter om diabetes mellitus och försämrad glu-
koskontroll hos tidigare välinställda diabetespatienter, 
inkluderande ketoacidos och hyperosmolärt syndrom 
med i sällsynta fall dödlig utgång, har förekommit ef-

fyra läkemedlen, vilket talar för att det rör sig om en 
klasseffekt. Dödsorsakerna varierade, men var huvud-
sakligen kardiovaskulära (exempelvis hjärtsvikt och 
plötslig död) samt infektiösa (exempelvis pneumoni). 
Efterföljande farmakoepidemiologiska studier som 
undersökt risken för cerebrovaskulära händelser tyder 
också på att det inte föreligger några större skillnader 
mellan olika atypiska neuroleptika (23), och det fö-
refaller som om det inte heller föreligger någon skill-
nad för klassiska neuroleptika (23,24,25), även om 
studiebilden är heterogen (26,27,28). En ökad risk 
för cerebrovaskulära händelser vid behandling av äld-
re generellt sett, inte endast vid behandling av äldre 
med demens, går inte heller att helt utesluta (24,29). 
I praktiska termer är uppföljning av behandlingen 
viktig, och patientens tillstånd bör regelbundet ut-
värderas, liksom behovet av fortsatt medicinering.

I en nyligen genomförd retrospektiv kohortstu-
die studerades 20 682 individer med demens i eget 
boende samt 20  559 individer med demens i äld-
reboende (30). Alla individer var 66 år eller äldre. 
Efter matchning genom propensity-score studerades 
förekomsten av allvarliga biverkningar av neurolep-
tika som uppkom 30 dagar efter insättning. Jämfört 
med de som inte erhöll behandling med neurolep-
tika uppvisade de individer som förskrevs antingen 
ett atypiskt eller klassiskt neuroleptikum en högre 
totalmortalitet; bland patienter i eget boende 2,7 % 
hos de som erhöll atypiska neuroleptika, 4,6 % hos 
de som erhöll klassiska neuroleptika, och 1,2 % hos 
de som inte erhöll något neuroleptikum. Mönstret 
var likartat hos patienter i äldreboende. Risken för 
allvarliga biverkningar bland patienter i eget boende 
var sammantaget 3,2 gånger vanligare hos de som er-
höll atypiska neuroleptika (95  % konfidensintervall, 
2,77–3,68), och 3,8 gånger vanligare hos de som 
erhöll klassiska neuroleptika (3,8 gånger vanligare 
(95 % konfidensintervall, 3,31–4,39)), med liknande 
risk bland patienter i äldreboende.

Det är av värde att notera att den ökade risken för 
cerebrovaskulära händelser tycks gälla icke-hemorra-
giska sådana. Sedan tidigare är det känt att atypiska 
neuroleptika kan ha en tendens att bidra till ökad 
risk för djup venös trombosbildning (31,32), vilket 
möjligen gäller även klassiska neuroleptika (33–38). 
Mekanismen bakom detta är okänd, men flera speku-
lationer finns; stimulering av trombocytaggregation 
möjligen via hyperprolaktinemi, ökade nivåer av kar-
diolipinantikroppar, eller venös stas associerad med 
sedering (33,39). 

Tabell I. Cerebrovaskulära händelser och mortalitet i meta-analyser av tre atypiska neuroleptika vid 
behandling av BPSD.

Risperidon Olanzapin Aripiprazol
Risperidon
n = 989

Placebo
n = 693

Olanzapin
n = 1178

Placebo
n = 478

Aripiprazol
n = 595

Placebo
n = 343

Cerebrovaskulära händelser 3,3 % 1,2 % 1,3 % 0,4 % 1,3 % 0,6 %
Mortalitet 4,0 % 3,1 % 3,5 % 1,5 % 3,5 % 1,7 %
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porter och fallserier av QTc-förlängning, TdP och 
plötslig död vid terapeutiska doser finns även för ha-
loperidol (96–100). Sertindol har i kliniska prövning-
ar visats dosberoende förlänga QTc-intervallet med i 
genomsnitt 22 ms. Bland 1 446 patienter som ingick 
i dessa studier noterades tolv fall av plötslig död (93). 
Ziprasidon förlänger i måttlig grad QT-intervallet 
med i genomsnitt 6–10 ms och på, som det förefal-
ler, ett icke-dosberoende sätt. Effekten tycks vara mer 
uttalad än för haloperidol, olanzapin, quetiapin och 
risperidon, men lägre än för sertindol och thioridazin 
(93). Att jämföra den QT-förlängande effekten mel-
lan olika neuroleptika är dock svårt, eftersom korrekt 
bestämning av QT-intervallet kräver speciella förut-
sättningar. EKG bör exempelvis registreras vid tid-
punkten för förväntad maximal serumkoncentration 
av läkemedlet i fråga och tolkas av ett centralt labora-
torium. Sådana förehållanden är svåra att uppbringa 
i psykiatriska studier, där EKG oftast registrerats på 
icke-standardiserat sätt. I kliniska prövningar har 
också rekryterade patienter inte sällan överförts från 
behandling med ett visst neuroleptikum till studielä-
kemedlet på så sätt att det ena läkemedlet långsamt 
dossänks och det andra höjs. Av den anledningen är 
det svårt att erhålla ett bra utgångs-EKG, och upp-
skattning av eventuell QT-förlängande effekt är svår 
att göra (93,101,102). 

Den hittills bäst genomförda jämförande studien 
av den QT-förlängande effekten av neuroleptika är en 
studie som genomfördes i samråd med den amerikan-
ska läkemedelsmyndigheten FDA (102). I denna stu-
die randomiserades 164 patienter till behandling med 
sex olika neuroleptika. Dessförinnan fasades föregå-
ende medicinering ut under en sjudagarsperiod, ef-
ter vilket patienterna erhöll placebo under fem dagar 
och EKG registrerades. För varje neuroleptikum med 
undantag för thioridazin gavs patienterna den högsta 
godkända doseringen, och EKG registrerades vid tid-
punkten för förväntad maximal serumkoncentration. 
I denna studie sågs förlängning av QTc-intervallet vid 
terapeutiska doser av thioridazin på 35,6 ms, ziprasi-
don på 20,3 ms, quetiapin på 14,5 ms, risperidon på 
11,6 ms, haloperidol på 7,1 och olanzapin på 6,8 ms 
(102).

Data talar således för att skillnader i arrytmogen 
risk föreligger mellan olika neuroleptika, men inget 
av dem kan säkert sägas vara fritt från en sådan (93). 
Faktorer som kan öka risken är hög ålder, QT-förläng-
ning bland släktingar, hypokalemi/hypomagnesemi 
(som vid diuretikabehandling), känd hjärtsjukdom, 
bradykardi, kvinnligt kön, samtidigt behandling med 
andra QT-förlängande läkemedel, samt interaktion 
med läkemedel som kan hämma nedbrytningen av 
neuroleptikat i fråga (93).

Patienter med schizofreni har en ökad förekomst 
av kardiovaskulära riskfaktorer som tycks vara för-
knippad med grundsjukdomen (103). Detta förklarar 
sannolikt tillsammans med neuroleptikabehandling 

ter behandling med huvudsakligen atypiska neurolep-
tika (40,49,74–78). Dessa rapporter härrör vanligen 
från patienter med schizofreni, vilka anses ha en ökad 
risk för typ 2-diabetes (40,47). Evidensläget är bäst 
för klozapin och olanzapin (47), medan aripiprazol 
och ziprasidon förefaller ha föga effekt på blodsock-
ernivåerna (79,80). I den redan ovan nämnda studien 
av 82 klozapinbehandlade patienter som följdes över 
fem år diagnostiserades 37 % med diabetes mellitus 
typ II och 72 % av dessa insattes på insulinbehand-
ling eller per oral behandling med antidiabetika (49). 
Effekten är inte uppenbart dosberoende och är som 
regel reversibel vid utsättning (1,81). Mekanismen är 
oklar, men bidragande är sannolikt en samtidig lä-
kemedelsassocierad viktuppgång (40,47). Andra för-
klaringar som har diskuterats är insulinresistens som 
indirekt eller direkt biverkan av läkemedlen (40,47). 
Koncentrationsberoende hyperinsulinemi har ob-
serverats hos 30–70 % hos patienter som behandlats 
med klozapin och olanzapin (82–85). Denna effekt 
noterades i en studie inte hos de patienter som er-
höll perfenazin eller zuklopentixol (82). In vitro har 
klozapin och olanzapin visats öka insulinsekretionen 
från betaceller från pankreas, medan klassiska neuro-
leptika inte hade denna effekt (86,87). Riskfaktorer 
inkluderar, liksom i befolkningen som helhet, hög 
ålder, hereditet för typ 2-diabetes, övervikt, rökning 
och fysisk inaktivitet (40). 

I dagsläget saknas stora kontrollerade studier som 
har undersökt risken för effekt av neuroleptika på 
glukoshomeostas och blodfettsnivåer (40), och några 
precisa jämförande riskestimat mellan olika neurolep-
tika är inte tillgängliga. Teoretiskt kan dessa effekter 
tänkas påverka risken för kardiovaskulära sjukdomar, 
men kontrollerade långtidsstudier som undersökt 
detta saknas. 

Kardiella biverkningar
Den första rapporten on plötslig död till följd av kardi-
ell arrytmi vid behandling med neuroleptika publice-
rades 1963, två år innan begreppet torsade de pointes 
(TdP) beskrevs (88). Rapporten beskrev två patienter 
som avled under behandling med thioridazin (nu-
mera endast tillgänglig via licensförskrivning) 1 500 
och 3 600 mg/dag, samt 26 fall av T-vågsförändring 
hos patienter som erhöll doser ned mot 200 mg/dag. 
Numera anser man att alla neuroleptika har eller kan 
ha potential att förlänga QT-intervallet och ge upp-
hov till kardiella arrytmier (89). Klart bäst evidens 
för sådan effekt föreligger för thioridazin som har vi-
sats förlänga QT-intervallet med i genomsnitt 30 ms, 
blockera IKr-kanalen och associerats med många fall 
av TdP samt en överrisk för plötslig död, även i jäm-
förelse med andra neuroleptika (90–93). Förlängning 
av QTc-intervallet med > 10 ms brukar anses utgöra 
grund för klinisk relevans (1). Pimozid, sulpirid och 
droperidol kan också förlänga QT-intervallet och har 
associerats med TdP och plötslig död (94,95). Rap-
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beteendesymtom vid måttlig/svår Alzheimers sjuk-
dom. Van Dyck och medarbetare (24) noterar inga 
signifikanta effekter av memantin vid 24 veckors be-
handling på några parametrar, medan effekter funnits 
vid tolv och 18 veckor. 

Tariot, et al. (25) och Cummings, et al. (26) stude-
rade effekt av tillägg av memantin till donepezil hos 
patienter med måttlig/svår Alzheimers sjukdom och 
fann signifikanta effekter. I en efteranalys av en studie 
av tillägg av memantin till behandling med donepezil 
vid måttlig/svår Alzheimers sjukdom fann van Dyck 
och medarbetare (24) positiva effekter.

Vid mild/måttlig Alzheimers sjukdom fann Pe-
skind och medarbetare (27) positiva effekter medan 
i studien av Porsteinsson, et al. (28) fann man att ef-
fekterna inte skilde sig från placebo.

De studier som har undersökt effekt av meman-
tin på beteendesymtom har bedömts i två oberoende 
meta-analyser (29,30). Båda finner positiv effekt men 
av begränsad storlek. I en Cochrane-analys finner 
McShane och medarbetare (31) effekt vid måttlig–
svår Alzheimers sjukdom men ingen effekt på bete-
endesymtom vid mild–måttlig sjukdom. 

Behandling med antidepressiva av 
depression vid demens 
Antidepressiva har framför allt studerats mot depres-
sionssymtom. En review har gjorts av SBU (32). Vid 
behandling av depression med antidepressiva har fler-
talet studier stora placeboeffekter. Många studier vi-
sar ingen skillnad mot placebo. Det finns positiva ef-
fekter av citalopram i en studie och i två studier med 
sertraline. Tricykliska antidepressiva har vid demens 
påtagliga biverkningar med kognitiv reduktion och är 
olämpliga vid demens. En placebokontrollerad studie 
med venlafaxin fann ingen skillnad mot placebo (33). 
Lyketsos, et al. (34) noterar att beteendesymtom 
minskar vid behandling med sertralin vid depression 
vid Alzheimers sjukdom.

En meta-analys (35) visar positiva effekter av anti-
depressiv behandling av depression vid demens OR 
2,32 (1,04 till 5,16) (NNT = 5).

Antidepressiva kan leda till maniska/hypomana 
symtom hos dementa med bipolär benägenhet, or-
sakad av hjärnskada (36,37). Behandling med anti-
depressiva kan skapa mani/hypomani med svåre be-
teendesymtom som följd. Inga studier på detta har 
genomförts.

Ingvar Karlsson

Effekt av acetylkolinesterashämmare 
på BPSD
BPSD har varit primärt utvärderingsmått i studier 
av donepezil (1). Kognitiva funktioner förbättrades 
mot placebogruppen men beteendesymtom förbätt-
rades likartat. Effekten av donepezil har analyserats i 
tre efteranalyser av hopslagna studiematerial och po-
sitiva effekter rapporteras av bland annat Erkinjutti 
och medarbetare (2,3,4). Ingen effekt på beteende-
symtom rapporteras av Courtney, et al. och Howard, 
et al. (5,6). I en annorlunda öppen studie finner 
Cummings och medarbetare (7) att behandling med 
donepezil leder till förbättring av framför allt stäm-
ningsläge och vanföreställningar. Holmes, et al. (8) 
studerade donepezil genom att efter en första öppen 
behandling göra en blind utsättning. Placebogrup-
pen försämrades signifikant.

Effekt av galantamin har studerats av Cummings, 
et al. (9) som finner effekt av 16 och 24 mg men ej av 
8 mg. I data från sammanlagda studiematerial finner 
bland annat Wilkinson, et al. (10) och Hermann et 
al. (11) positiva effekter. I en Cochrane-analys fin-
ner Birks (12) att beteendesymtom studerats endast 
i få galantaminstudier men signifikanta skillnader har 
erhållits.

I en meta-analys av data från tre studier (13) visas 
positiva effekter på beteendesymtom av rivastigmin. 
Mahlberg och medarbetare (14) finner effekt av ri-
vastigmin i en studie med inriktning på svår agitation 
vid Alzheimers sjukdom. I en jämförelse mellan ri-
vastigmin och risperidon på agitation vid Alzheimers 
sjukdom finner Holmes, et al. (15) större effekt av 
risperidon efter sex veckors behandling.

Ett stort antal review-artiklar har belyst acetylkoli-
nesterashämmares effekt på beteendesymtom. Trinh, 
et al. (16) inkluderar i denna också studier med takrin 
och metrifonat. Konklusionen är positiv effekt, men 
av begränsad storlek. Positiv effekt rapporteras också 
i flera andra studier (17,18,19,20) och i en Cochra-
ne-review (12).

Effekter på beteendesymtom av acetylkolinesteras-
hämmare har således genomgående varit mer osäkra 
än effekter på kognitiva funktioner.
 

Effekt av memantin på 
beteendesymtom vid demens
Memantin har framför allt studerats vid måttlig/svår 
Alzheimers sjukdom. Winblad, et al. (21) fann effek-
ter på beteendesymtom. I efteranalys av data finner 
Gauthier, et al. (22) och Wilcock, et al. (23) effekt på 

Farmakologisk behandling av BPSD, övriga läkemedel
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(51,52,53). Utsättning av karbamazepin ledde till 
återkomst av symtom (54). Effekten av karbamaze-
pin är dock begränsad (20).
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