Farmakologisk behandling av depression
hos barn och ungdomar - en uppdatering av

kunskapslaget

- Bakgrundsdokumentation

Artiklar publicerade under rubriken Bakgrundsdokumentation dr forfattarnas enskilda manuskript.
Budskapet i dessa delas dirfor inte alltid av expertgruppen i sin helbet.

Uppdatering av SBU-rapport

“Effekten av behandling med farmaka vid depression

hos barn och ungdomar”

Anne-Liis von Knorring

Efter att SBU publicerade en genomgéng av kontrol-
lerade behandlingsstudier av antidepressiva farmaka
till barn och ungdomar med depression har det till-
kommit flera placebokontrollerade studier. Hir ned-
an sammanfattas dessa.

Fluoxetin

Ungdomar 12-18 dr med egentlig depression indela-
des i fyra grupper. Den forsta fick fluoxetin 10-40 mg
(N=109), den andra fick placebo (N=112), den tredje
fick kognitiv beteende terapi (CBT, N=111) och den
fjirde fick kombinationsbehandling av fluoxetin och
CBT (N=107) (1). Studien pégick under tolv veck-
or och jimn konsfordelning foreldg. Nistan hilften
(48 %) hade forutom depression en ytterligare och pa-
giende psykiatrisk diagnos. Vanligast var dngeststor-
ning (27 %) och utagerande beteende (23 %). Endast
10 % hade dystymi-diagnos, men den genomsnittliga
durationen i depressiv fas var 40 veckor (3-572). De
flesta (86 %) hade sin forsta depressiva episod under
studien och nistan alla (98 %) skattades lida av med-
elsvar eller svar depression. Kombinationsbehandling
med fluoxetin och CBT var signifikant bittre in en-
bart fluoxetin (p=0,02), CBT (p=0,001) eller place-
bo (p=0,001). I jimforelse mellan enbart fluoxetin
och CBT var fluoxetin signifikant bittre (p=0,01).
Det foreldg ingen statistiskt signifikant skillnad mel-
lan CBT och placebo vad gillde svaret pd behandling
(p=0,4). Andelen responders var 71 % med kombi-
nationbehandling, 61 % med enbart fluoxetin, 43 %
med CBT och 35 % med placebo.

Paroxetin

Ytterligare tvd studier av paroxetin som jaimfort med
placebo har genomforts vilka inte visade ndgon skill-
nad mellan grupperna. Likemedelsmyndigheten

i USA (FDA) har meddelat att de bedomt att pa-
roxetin inte dr visat effektivare dn placebo (2). De
brittiska och amerikanska likemedelsmyndigheterna
avrader ocksd fran anvindning av paroxetin for be-
handling av depressioner hos barn och ungdomar pa
grund av en okad forekomst av sjilvmordstankar och
sjilvmordsforsok (2,3).

Sertralin

Sertralin, 50-200 mg per dygn (medeltal 131 mg)
jaimfordes med placebo hos 189 respektive 187 barn
och ungdomar 6-17 dr gamla (4). Detta dr ursprung-
ligen tvd separata studier, som slagits ihop till en. Stu-
dien startade med tva veckors utvirdering. Alla hade
medelsvir eller svir depression. Majoriteten (86 %)
hade sin forsta episod. Hilften hade hereditet f6r de-
pression. Endast 40 % hade en ytterligare psykiatrisk
diagnos. De vanligaste var dngeststorning och trots-
syndrom. Patienterna randomiserades till sertralin el-
ler placebo och denna del av studien varade tio veck-
or. Andelen yngre barn 6-11 ér var 47 %. De som
behandlats med sertralin forbittrades signifikant mer
dn de som fick placebo. Redan efter en veckas be-
handling fanns en skillnad vad giller global forbitt-
ring (CGI-I) och efter tvd veckor sig man ocksa skill-
nad med skalor som mitte depressionens svirighet
(CDRS-R och CGI-S). Bist forbittring sigs vad gil-
ler symtomen irritation, sjilvfortroende, grat, oenga-
gerat tal och underaktivitet. Ungdomar forbittrades
mer dn de yngre barnen (6-11 dr). Vid studiens slut
motte 69 % av dem som fitt sertralin kriterierna for
respons (40 % forbittring enl. CDRD-R) och 59 %
av dem som fick placebo.
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Citalopram

Citalopram har provats i en studie som pdgick dtta
veckor pd barn 7-17 4r med egentlig depression (5).
De randomiserades efter en veckas enkel-blindbe-
handling till citalopram 2040 mg (N=89, 45 barn
och 44 ungdomar) eller till placebo (N=85, 38 barn
och 47 ungdomar). Den genomsnittliga varaktighe-
ten i depressionsepisoden var knappt 20 manader och
for majoriteten (80 %) var det forsta episoden. Diag-
noserna ADHD, PTSD, PDD, CD, ODD, mental
retardation och alkohol /drogmissbruk uteslot delta-
gande i studien. Psykoterapi eller beteendeterapi fick
inte ha piborjats tre minader fore screeningen eller
under studien. Vid studiens slut hade 36 % med cita-
lopram och 24 % med placebo svarat (p<0,05). Svar
definierades som <28 enligt CDRS-R. Effektstorle-
ken var 2.9.

En ytterligare studie har gjorts pd ungdomar 13-18
ar, dir 124 randomiserades till citalopram och 120 till
placebo (6). De som tagit forsta tabletten utgjordes
av 121 med citalopram och 112 med placebo. Sjut-
tiofyra procent utgjordes av flickor. Majoriteten hade
svar depression (MADRS 30+5, GAF 55=+7). Eftek-
ten mittes med K-SADS-P, BDI och MADRS. Stu-
dien pagick under tolv veckor. Omkring 1 /3 avbrot i
bdda grupperna. Man fann ingen signifikant skillnad
mellan aktiv substans eller placebo. Andelen som sva-
rade pd behandling (nedstimdhet och anhedoni <2
enligt K-SADS-P) var 59 % i citalopramgruppen och
61 % i placebogruppen. Eftersom 2 /3 dven fick olika
former av psykoterapi gjordes en post-hoc-analys av
dem som inte fitt nigon sddan behandling och 52 %
citaloprambehandlade jimfort med 22 % placebobe-
handlade svarade pd behandling, dvs. MADRS-poing
minskade med >50 % (p<0,05).

Fluvoxamin

Studier med fluvoxamin vid depression har inte pu-
blicerats eller redovisats pd kongresser.

Venlafaxin

Tva studier, som inte publicerats, har tillkommit dir
venlafaxin jimforts med placebo hos 7-17 ar gamla
barn med egentlig depression. Enligt sammanfatt-
ning frin FDA har ingen skillnad i effekt mellan de
som fick aktiv substans och placebo pdvisats i dessa
studier (7).

Langtidsbehandling med antidepressiva

En placebokontrollerad studie rorande aterfallspre-
vention med fluoxetin finns publicerad (7). Barn
och ungdomar randomiserades efter att ha svarat pd
behandling med fluoxetin 20-60 mg i en placebo-
kontrollerad behandlingsstudie (8). Studien rérande
aterfallsprevention varade 32 veckor av sammanlagt
51 veckor. Efter akutstudien blev de som inte sva-
rade pd fluoxetin 20-40 mg upptitrerade till 60 mg
fluoxetin. De som svarade pd behandling med 20 mg
fick std kvar pd denna dos. For att bibehdlla studien

i blind design fortsatte de som borjade med placebo
att behandlas med placebo. Efter 19 veckor rando-
miserades de som gitt i remission (CDRS-R <28)
pa fluoxetin till placebo eller fortsatt fluoxetin (9).
Sammanlagt ingick 75 barn och ungdomar 8-17 ar i
denna del av studien (40 med fluoxetin och 35 med
placebo). Medeltalet for tiden till dterfall var 18017
dagar for dem som fick fortsatt fluoxetin och 71+10
for dem som fick placebo (p<0,05). Aterfall definie-
rades som CDRS-R <40 och forvirring av depres-
sionssymtom under tvd veckor eller att det kliniskt
bedomdes vara en forsimring. Relaps forelig hos
21 % i fluoxetingruppen och 47 % i placebogruppen.
Vid studiens slut var férindringen fran baseline inte
signifikant skilda mellan fluoxetin och placebo vad
giller CDRS-R totalt, men CGI-I var bittre hos dem
som fitt fluoxetin 4n de som fitt placebo (1,9+1,2 vs
3,2£1,8, p=0,011).

Sjilvskadande beteende

P4 senare tid har en annan biverkan rapporterats for
SSRI och nyare antidepressiva, vilket 4r en okad fo-
rekomst av sjilvmordstankar och sjilvdestruktivt be-
teende under forsta veckorna av behandlingen hos
ungdomar. Detta ir sirskilt uttalat fér paroxetin och
venlafaxin. Det ror sig dock endast om mindre 4n
fem procent av de behandlade patienterna (10). Inga
fullbordade suicid har rapporterats frin de placebo-
kontrollerade studierna. I en studie rorande antide-
pressiv behandling i primirvard fann man att risken
for sjilvskadande beteende upp till 18 ar var nigot
okad (OR 1,6) hos dem som fitt behandling med
SSRI jimfort med dem som fitt tricyklika (11). Inga
fullbordade suicid fanns rapporterade.

Slutsatser

e Det finns stod for att fluoxetin dr effektivare dn
placebo for korttidsbehandling av depression
(Evidensgrad A).

e Det finns visst stdd for att sertralin och citalopram
har effekt mot depression hos ungdomar (Evi-
densgrad B).

e DParoxetin har inte visats ha bittre effekt dn pla-
cebo i en publicerad och tvd opublicerade studier
(Evidensgrad A).

For fluvoxamin saknas helt publicerade studier.
Studier av lingtidseffekt visar visst stod tor att flu-
oxetin kan minska aterfall (Evidensgrad B).

e Inga antidepressiva dr godkinda i Sverige for be-
handling av barn och ungdomar.

e I jimforelse mellan kognitiv beteendeterapi
(CBT) och fluoxetin finns det visst stod for att
farmakabehandling har bittre effekt pa depression
in CBT (Evidensgrad B).

e Det finns visst stod for att kombinationsbehand-
ling CBT och fluoxetin ir bittre 4n enbart fluox-
ctin (Evidensgrad B).
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Fluoxetin vid egentlig depression hos barn och

ungdomar
Hans Melander

Klinisk effekt

Den kontrollerade kliniska effektdokumentationen
bestar av tre korttidsstudier, varav en var foretagsdri-
ven (HCJE) och tva prévarinitierade (X065, TADS),
samt en fortsittningsstudie med syfte att studera rel-
apsforebyggande eftekt.

Korttidsstudier

Design

I samtliga studier jamfordes fluoxetin med placebo i
en parallellgruppsstudie med dtta (HCJE och X065)
eller tolv (TADS) veckors dubbelblind behandling. I
tva studier (HCJE och X065) foregicks den dubbel-
blinda behandlingen av en till tvd veckors singelblind
placebobehandling efter vilken placeboresponders
exkluderades. X065 var en singelcenterstudie med-
an de 6vriga genomfordes som multicenterstudier .
I TADS randomiserades till ytterligare tvd grupper i
vilka patienterna behandlades 6ppet med fluoxetin
och kognitiv beteendeterapi respektive enbart kogni-
tiv beteendeterapi.

Studiepopulation

Oppenvirdspatienter av bida kénen som uppfyllde
DSM-III-R /DSM-IV-kriterierna for egentlig de-
pression och ansigs normalbegéivade samt i studierna
HCJE och TADS hade en initial CDRS-R-poing
over 40 respektive 44, kunde inkluderas. I HCJE och
X065 inkluderades bide barn och ungdomar (8-17
ar) medan endast ungdomar (12-17 ar) studerades i
TADS. Patienter med andra psykiska storningar (bi-
poldr storning, psykotisk depression, itstorningar,
oberoende sémnstorning, borderline-personlighet)
och annan allvarlig samtidig sjukdom exkluderades.
Aven patienter for vilka hog suicidal risk ansigs fore-
ligga exkluderades.

Dosering

I studie HCJE och TADS tillimpades flexibel do-
sering med en startdos pd 10 mg/dag som efter en
vecka hojdes till 20 mg och i den senare studien om
mojligt och nodvindigt kunde hoéjas ytterligare till
40 mg. I X065 studerades fast dosering 20 mg, som

dock vid intolerans kunde halveras genom varannan-
dagsmedicinering.

Effektmatt

Gemensamma skattningsskalor i de tre studierna var
Children’s Depression Rating Scale-Revised (CDRS-
R) och Clinical Global Impression of Improvement
(CGI-Improvement). I studierna HCJE och X065
anvindes CDRS-R-responders (minst 30 % reduk-
tion av den initiala poingen) som primirt effekt-
mitt medan tvd primira effektmdtt specificerades i
TADS, totalpoing pa CDRS-R och CGI-responders
(Very much improved or Much improved). Bland
de sekundira variablerna mirks Children’s Depres-
sion Inventory, Becks Depression Inventory, Mont-
gomery Asberg Depression Rating Scale, Hamilton
Anxiety Rating Scale och Global Assessment of Func-
tioning.

Resultat

Utfallet i korttidsstudierna uppvisade det gingse
monstret i studier f6r vuxna for en substans med
antidepressiv effekt, en blandning av signifikanta och
icke-signifikanta resultat med en tydlig positiv ten-
dens 6verlag (Tabell I och Figur 1).

T i

Figur 1. 95 % konfidensintervall for skillnad i andelen
CGI-responders (%) i placebo-kontrollerade korttids-
studier

Tabell 1. Forindrving i CDRS-R och CDRS-R-vesponders i placebokontrollerade kovttidsstudier

Studie/ Variabel Fluoxetin Placebo P-virde
Antal patienter

HCJE Total CDRS-R -22.1 -149 <0,001
N, =109, N, =101 CDRS-R-resp. 65,1 % 53,5 % 0,093
X065 Total CDRS-R -20,2 -10,5 0,013
N, =48, N, =47 CDRS-R-resp. 58,3 % 319 %

TADS Total CDRS-R -22,6 -194 0,100

N, =109, N, =112
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Studie HCJE misslyckades med att uppnd signifikans
for den primira effektvariabeln, minst 30 % reduk-
tion av initial CDRS-R-poing. Dock uppniddes sta-
tistisk signifikans for alla 6vriga tinkbara responder-
definitioner (Figur 2). I TADS sigs en mindre effekt
for den ena primira variabeln Total CDRS-R-poing
medan resultatet for den andra primira variabeln
CGlI-responders var vil i nivdi med utfallet i 6vriga
studier (Figur 1).
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Figur 2. Andel (%) CDRS-R-responders for olika
responskritevier.  Statistiskt  signifikanta  skillnader
(p<0,05) for >60, >50, >40, >20 och >10 % reduktion
i CDRS-R.

I separata analyser for barn och ungdomar, uppde-
lade efter dlder utan hinsyn till pubertal status, sigs
inga statistiska beligg for att effekten skulle skilja sig
mellan dldersgrupperna (Figur 3 och 4). Betriffande
reduktion av den initiala CDRS-R-poingen sigs en
tendens till mindre uttalad effekt f6r ungdomar. Med
beaktande av den relativt goda effekten som obser-
verades i TADS for CGI-responders finns dock sam-
mantaget inget stod for att tala om en simre effekt
hos ungdomar jimfort med barn. Konsférdelningen
var jamn i alla studier (46-54 % flickor) och effekt-
storleken var jaimforbar for de tvd konen.

Endast enstaka blygsamma effekter av kognitiv be-
teendeterapi sigs i TADS-studien. Pd grund av meto-
dologiska brister kan dessa effekter ej tillmitas nigot
virde.

Underhéllsbehandling

Kontrollerade data vid underhillbehandling ir be-
grinsade och kommer frin en fortsittnings-studie
till HCJE. Efter den placebokontrollerade akuta be-
handlingsperioden foljde en subkronisk period pé tio
veckor under vilken de som svarat pd 20 mg fortsatte
denna behandling, medan de som ej svarat randomi-
serades till 20 mg eller 40 mg. For den sista gruppen
fanns mojlighet att hoja dosen till 60 mg vid utebli-
vet svar efter fyra veckor. Efter den subkroniska fasen
randomiserades responders till fortsatt behandling pa
aktuell dos eller placebo i maximalt 32 veckor.

Primir effektvariabel var tid till relaps. Relaps an-
sdgs foreligga vid en CDRS-R-poing 6ver 40 och en
period av minst tvd veckors forsimring eller vid en
forsimring som enligt prévarens bedémning utgjor-
de skil for att avbryta behandlingen.
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Figur 3. Skillnad (fluoxetin minus placebo) i reduktion
av Total CDRS-R-podng for barn och ungdomar.
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Figur 4. Skillnad (fluoxetin minus placebo) i andel
(%) CDRS-R-responders for barn och ungdomar.

Totalt randomiserades 40 patienter till den relapsfo-
rebyggande perioden. Sex av 20 avbrot pa grund av
relaps i fluoxetingruppen jimfort med tolv av 20 i
placebogruppen (p=0,046). I en alternativ analys i
vilka endast de med en CDRS-R-poing 6ver 40 an-
sdgs ha uppnatt en relaps sags likartade resultat avse-
ende bade effektstorlek och statistisk signifikans. En
tredjedel av aterfallen i placebogruppen intriffade
inom en manad varfor en del av den observerade ef-
fektfordelen for fluoxetin kan tinkas bero pa utsitt-
ningseffekter.

Sakerhet

Sikerhetsdata fran kontrollerade studier pd barn och
ungdomar med egentlig depression finns for drygt
250 patienter behandlade i upp till 51 veckor. De
flesta har behandlats med 20 mg/dag.

I den sammanstillning som gjorts av Lilly av stu-
die HCJE och X065 sdgs i stora drag samma biverk-
ningsmonster som hos vuxna med undantag av ma-
niska reaktioner, vilka férekom mer frekvent (2,6 %)
hos barn och ungdomar, och en sinkning av alkaliska
fostater. Hyperkinesi, agitation, maniska reaktioner,
tremor och huvudvirk rapporterades signifikant mer
frekvent for fluoxetin jimfort med placebo. Vidare
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sigs for fluoxetin en signifikant ligre lingdtillvixt
(1,1 cm mindre dn placebo) efter 19 veckors behand-
ling.

I TADS-studien rapporterades psykiatriska biverk-
ningar for signifikant fler patienter i fluoxetingruppen
jamfort med placebogruppen (20 vs 9). For ovriga
biverkningar sigs inga signifikanta skillnader.

Av sidrskilt intresse dr sjilvmordsrelaterade hin-
delser. Data avseende detta dr dock osystematiskt
redovisade i dokumentationen. Enligt Lillys sam-
manstillning rapporterades bland allvarliga o6nskade
hindelser fyra sjilvmordsrelaterade hindelser (en
sjdlvmordstankar, tva sjilvmordsforsok, en avsiktlig
overdos) pa fluoxetin och en (avsiktlig sjilvskada) pa
placebo i alla barnprévningar (exkl. TADS) (1,75 %
vs 0,53 %). Textstringsokningar for att identifiera yt-
terligare fall resulterade i en total incidens for sjilv-
mordsrelaterade hindelser pa 3,6 % respektive 3,8 %.
Incidenssiffrorna for sjilvmordsforsok uppgavs till
2,4 % respektive 1,9 %. Vid begrinsning till enbart
barnstudier avseende egentlig depression identifiera-
des fyra (1,61 %) sjilvmordsforsok for fluoxetin och
tva (0,95 %) for placebo.

I sikerhetsvirderingen av TADS-studien fokusera-
des sirskilt pd skaderelaterade hindelser (sjilvskada,
forvirrade sjilvmordstankar, sjalvmordsforsok, skada
av andra inklusive aggressiva eller vildsamma tankar
mot andra eller egendom) med sjilvmordsrelaterade
hindelser (sjilvmordsforsok eller forvirrade sjilv-
mordstankar) som en undergrupp. Skaderelaterade
hindelser rapporterades for 13 fluoxetinpatienter och
sex placebopatienter medan antalet sjilvmordsrelate-
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rade hindelser var nio respektive fyra.

De data 6ver sjilvmordsrelaterade hindelser som
rapporterats for fluoxetin i placebo-kontrollerade
studier kan inte pd nigot avgorande sitt anses skilja
sig fran vad som rapporterats for andra SSRI, inklu-
sive paroxetin.

Slutsats

En modest genomsnittlig effekt av fluoxetin vid
egentlig depression hos barn och ungdomar har do-
kumenterats i tre korttidsstudier. Det kan ifrdgasittas
om den mest uttalade effekten sigs 1 X065 ir repre-
sentativ for vad man kan forvinta sig i klinisk praxis.
Dels dr studien en mindre singelcenterstudie, dels ir
det den enda prévarinitierade fluoxetinstudie pa barn
och ungdomar med egentlig depression som publice-
rats fore dr 2004 (rimligen borde fler forsok ha gjorts
sedan godkinnandet i slutet pd 1980-talet). HCJE
och TADS utgor troligen en bittre grund for att ex-
trapolera till klinisk praxis.

Det finns inga beldgg for att effektstorleken skulle
skilja sig mellan barn och ungdomar.

Huvudsakligen har 20 mg/dag studerats och ni-
got starkt stod for att de som ej svarar pa 20 mg skul-
le ha nytta av 40 mg finns ej.

Dokumentationen for langtidseffekt dr knapp. Ett
visst stod finns for att fortsatt behandling efter 19
veckor har en relapsforebyggande effekt.

Mycket talar for att fluoxetinbehandling av barn
och ungdomar kan medfora ¢kad risk for skaderela-
terade hindelser och sjilvmordsrelaterade hindelser.
Vid varje beslut att behandla maste siledes de forvin-
tade vinsterna vigas mot dessa potentiella risker.

Sjalvmordsrelaterat beteende vid antidepressiv
farmakologisk behandling av barn och ungdomar

Hans Melander

Efter rapporter om att den selektiva serotonindter-
upptagshimmaren (SSRI) paroxetin tenderar att ge
ett Okat antal sjilvmordsrelaterade hindelser (sjilv-
mordsforsok, sjilvmordstankar och sjilvskadebete-
ende) jimfort med placebo i studier av deprimerade
barn och ungdomar har flera utredningar gjorts dir
samtliga SSRI och besliktade substanser (mirtaza-
pin och venlafaxin) virderats ur denna aspekt. Ut-
redningarna som har gjorts av de amerikanska och
engelska likemedelsmyndigheterna samt for EU:
s rikning av den hollindska myndigheten omfattar
dels placebokontrollerade studier, dels epidemiolo-
giska studier baserade pa den engelska primirvirds-
databasen for forskning (General Practice Research
Database, GPRD).

Placebokontrollerade studier

Av totalt 22 placebokontrollerade studier inkludera-
des patienter med egentlig depression i femton stu-
dier. Ovriga studerade barnindikationer var angest,

tvangssyndrom och social fobi. Behandlingsduratio-
nen varierade mellan sex och tolv veckor vid egentlig
depression och mellan dtta och sexton veckor for 6v-
riga indikationer.

Inga sjilvmord intriffade i de placebokontrollera-
de studierna. For ovriga sjilvmordsrelaterade hindel-
ser forsvaras jimforelserna mellan de olika substan-
serna av att sjilvmordsforsok, sjilvmordstankar och
sjilvskadebeteende rapporterades pé olika sitt i olika
studier och for olika substanser. Detta har hanterats
pa skilda sitt i de tre utredningarna varfor resultaten
skiljer sig nadgot. Det 6vergripande monstret, hir re-
presenterat av resultatet av den engelska utredningen
for den sammansatta hindelsen sjilvmordsrelaterat
beteende (Tabell I), ir dock detsamma.

Aven om skillnaderna ir sma och ej statistiskt sig-
nifikanta for de enskilda substanserna, med undantag
av venlafaxin, ses en genomgiende Overrisk for sjilv-
mordsrelaterade hindelser pd minst 1-2 %-enheter.
Denna overrisk dr statistiskt sikerstilld i en samman-
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slagen analys. For fluvoaxamin saknas placebokon-
trollerade data for barn och ungdomar pa depres-
sionsindikationen och f6r mirtazapin finns endast en
studie med en sjilvmordsrelaterad hindelse vardera i
test- och placebogrupp.

I de placebokontrollerade studierna pa ovriga in-
dikationer var antalet sjilvmordsrelaterade hindelser
litet och ndgon Gverrisk kunde e¢j ses.

Epidemiologiska studier

I tre olika fall-kontrollstudier baserade pi den eng-
elska primirvirdsdatabasen (GPRD) med fokus pi
olika substanser och olika kontrollbehandlingar samt
olika men o6verlappande tidsperioder mellan 1988
och 2003 befanns SSRI-preparaten vara associerade
med en overrisk {or sjilvmordrelaterat beteende (Ta-
bell II). Inga sjilvmord rapporterades i studierna.
Resultaten maste tolkas med viss forsiktighet pa

grund av selektiv forskrivning. Patienter med tidigare
sjalvmordsbeteende eller tidigare kontakt med psykia-
trin forskrevs oftare SSRI-preparat dn tricykliska anti-
depressiva. Det fanns dven beligg for att paroxetin
valdes oftare in andra SSRI for dessa riskpatienter.

Slutsats

Inga sjilvmord bland barn och ungdomar férekom
i de placebokontrollerade studierna. Inte heller rap-
porterades ndgra sjilvmord i de epidemiologiska
studierna. Frin sivil placebostudierna som de epide-
miologiska studierna finns dock klara indikationer pa
att behandling av depression hos barn och ungdomar
med SSRI och besliktade substanser ir associerade
med en viss forhojd risk for sjilvmordsrelaterat be-
teende. Denna Overrisk fir potentiellt anses gilla alla
SSRI och besliktade substanser si linge data saknas
som visar att sd ¢j ir fallet.

Tabell 1. Antal sjalvmordsvelaterade hindelser (spalvmordsforsok, sjglvmovdstankar och sjilvskadebeteende) i
placebokontrollerade studier vid depression bos barn och ungdomar.

Substans Aktiv behandling Placebo
Antal Antal hindelser | Antal Antal hindelser (%)
patienter (%) patienter

Citalopram 210 19 (9,0) 197 15 (7,6)

Fluoxetin 465 31 (6,7) 321 14 (4.4)

Paroxetin 378 14 (3,7) 285 7 (2,5)

Sertralin 189 5(2,7) 184 2(1.1)

Venlafaxin 182 13 (7.1) 179 3(1,7)

Tabell 11. Resultat fran tre fall-kontrollstudier for patienter under 19 ar. Odds Ratio for sjilvmorvdsrelaterade

héndelser.
SSRI-preparat Kontroll Odds Ratio 95 % konfidensintervall
Fluoxetin Dothiepin 1,3 0,6-3,0
Paroxetin Dothiepin 1,7 0,74,1
Fluoxetin Amitriptylin 1,4 1,0-1,9
Paroxetin Amitriptylin 1,6 1,1-2,2
SSRI TCA* 1,6 1,0-2,5
SSRI Icke-SSRI** 1,8 1,0-3,2
SSRI Icke-SSRI*** 2,0 1,1-3,6
Paroxetin Andra SSRI 14 0,9-22

*) Tricykliska antidepressiva, **) Inklusive venlafaxin, ***) Exklusive venlafaxin

8 Information fran Lakemedelsverket 5:2005



	”Effekten av behandling med farmaka vid depression hos barn och ungdomar”Anne-Liis von Knorring
	Fluoxetin vid egentlig depression hos barn och ungdomarHans Melander
	Självmordsrelaterat beteende vid antidepressiv farmakologisk behandling av barn och ungdomar


