Antidepressiva ved unipaolar
depression
— Fokus pa behandlingsvarighed

Kun moderate og sveaere depressioner bgr behandles med antide-
pressiva

valg er sertralin. Escitalopram er 2. valg.

Lav altid en plan for behandlingen (inkl. opfglgning, varighed og
evt. seponering)

opfglgning bgr vaere inden for 1 uge efter behandlingsstart med
saerlig opmaerksomhed pa selvmordsrisiko

Seponering: Ved fgrste depression er varighed af vedligeholdelses-
behandling mindst 6 mdr. efter remission. Her-efter forsgges sepo-
nering.

Patienter i langvarig behandling bgr revurderes mindst én gang ar-
ligt med henblik pa fortsat indikation

Ved seponering skal behandlingen trappes ud gradvist

Anvendelse af sertralin, escitalopram, citalopram eller venalfaxin
kraever EKG-kontrol (risiko for QT-forleengelse)

Rent praktisk

Ved 1. gangs depression bgr udtrapning forsgges efter mindst 6 mdr. i
remission, afhaengigt af den kliniske til-stand. Patienten kan forvente
en behandlingstid pa i alt 9-12 mdr. Ved seponering er det vigtigt at
trappe ud gradvist for at undgd seponeringssymptomer og forebygge
tilbagefald. Seponeringssymptomer ses typisk fa dage efter dosisreduk-
tion (uspecifikke klager) og normaliseres indenfor fa uger. Symptomer
pa tilbagefald af depressionen op-star typisk et par uger efter dosisre-
duktion.

Aftrapning af behandlingen bgr finde sted over mindst en maned.
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Praeparater og dosering

Der findes en raekke forskellige antidepressiva. I det fglgende behandles de
praeparater, som typisk anvendes i almen praksis [1].

Praeparatgruppe Praeparat Dosering til voksne Dosering til ldre

SSRI Sertralin 50-200 mg 50-200 mg
Escitalopram [10-20 mg 5-10 (evt. 20) mg
Citalopram 20-40 mg 10-20 mg

SNRI Duloxetin 60-120 mg 60-120 mg
Venlafaxin 75-375 mg 75-375 mg

NaSSA Mirtazapin 15-45 mg 15-45 mg

Virkningsmekanisme
SSRI-praeparater virker ved at haeamme genoptag af seroto-nin ved synap-

serne i hjernen, mens SNRI-preeparater haammer genoptag af bade serotonin
og noradrenalin. Mirtazapin derimod virker praesynaptisk ved at gge friseet-
ningen af serotonin og noradrenalin [2].

Effekt
Generelt er effekten bedre, jo svaerere symptomerne er [1]. Der er ikke pavi-

selig effekt af antidepressiva ved let depression, hvorfor dette ikke anbefales

[1].

Ved moderat depression er der risiko for, at bivirkninger overskygger virknin-
gen, hvilket bgr indga i overvejelserne om valg af medicinsk behandling. Der
anbefales behandling med antidepressiva og/eller psykoterapi [1].

Ved sveer depression skal altid tilbydes behandling med antidepressiva [1].
Omtrent en tredjedel af patienter i antidepressiv behandling opnar et tilfreds-
stillende resultat, en tredjedel et partielt resultat og en tredjedel ingen effekt.
Safremt behandlingen viser sig effektiv, vil der oftest veere en malbar effekt
efter 2 uger i optimal dosis [10]. For SSRI og SNRI ses effekt (malt som re-
spons, dvs. mindst 50% reduktion i depressive symptomer) svarende til NNT
(number needed to treat) pa 7-10 efter 8 ugers behandling [8, 10].

Hos patienter med sveaer depression er det vist, at vedligeholdelsesbehandling,
i en periode efter remission af depressionen, nedsaetter risikoen for recidiv
med 70 % (dette svarer til at, risikoen for recidiv faldt fra 41 % til 18 %).
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Det anbefales derfor at fortsaette behandlingen i mindst
6 mdr. efter indtrédt remission [1]. Der er vist effekt af vedligeholdelsesbe-
handling i optil 2 ar [1].

r

Bivirkninger

Bivirkningerne til behandling med SSRI-praeparater er man-e og omfatter
iseer symptomer udlgst af hgj serotoninaktivi-tet (bl.a. hovedpine, kvalme,
svedtendens, agitation, sgvnforstyrrelser og seksuel dysfunktion). Mange af
disse symptomer svinder efter 2-3 ugers behandling. Dette skyldes, at seroto-
ninreceptorerne efterhdnden nedreguleres.

Hertil kommer forgget risiko for gastrointestinale blgdninger, isaer ved kombi-
nation med NSAID-praeparater.

Hos zeldre er brug af SSRI-preeparater forbundet med for-
gget risiko for hyponatrizemi [1,2,6].

SNRI-preeparater har i nogen grad de samme bivirkninger som SSRI-praepa-
rater, men hertil kommer en tendens til blodtryksstigning [1,2].

Mirtazapin har antihistaminerge effekter og dermed bivirkninger i form af se-
dation og veegtggning. Derimod er de serotonerge effekter ikke sa fremtree-
dende som ved SSRI- og SNRI-praeparater, og lsegemidlet forarsager sjeel-
dent gastrointestinale og seksuelle bivirkninger [1,2].

Alle SSRI og venlafaxin kan fordrsage dosisafhaengig forlaengelse af QTc-inter-
vallet, hvorfor patientens kardielle risikoprofil skal vurderes, og EKG skal fore-
ligge for opstart, efter 1-2 ugers behandling samt ved dosisggning pa = 50 %
[4,7,8]. Unge voksne (<25 &r) bgr ses af en psykiater, da der iszer i denne
gruppe ses en overhyppighed af selvmordstanker og -adfaerd i forbindelse
med behandling [3,6].

Farmakoteknik og interaktioner

SSRI, SNRI og mirtazapin metaboliseres i leveren ved cytokrom P-450 syste-
met (CYP enzymer). Samtidig behandling med lsegemidler, der haemmer eller
inducerer CYP enzymer, kan derfor a&ndre plasmakoncentrationen og gge risi-
koen for bivirkninger eller manglende effekt. SSRI og duloxetin haemmer i va-
rierende grad CYP2D6. Sertralin, citalopram og escitalopram medfgrer dog
sjeeldent klinisk relevant heemning [10].
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Praeparat

Citalopram, esci-
talopram, sertra-
lin, mirtazapin

Kombineret
med

Makrolider el-
ler konazoler

Haemning af CYP en-
zym

CYP3A4 og CYP2C19

Mulig konsekvens

@get eksponering for
citalopram, escital-
opram, sertralin,
mirtazapin. Anvend
roxitromycin

Citalopram, escital- | Omeprazol CYP2C19 @get eksponering for
opram citalopram. Anved i
stedet pantoprazol.

Duloxetin, cital- Metoprolol, CYP2D6 @Dget eksponering for

opram, escitalopram | visse antipsy- metoprolol, antipsyko-

(ved hgje doser ogsa | kotika eller tika, TCA

sertralin) TCA

Venlafaxin, duloxetin | Terbinafin, CYP2D6 @Dget eksponering for
Betmiga venlafaxin, duloxetin

Duloxetin Ciprofloxacin |CYP1A2 @get eksponering for

duloxetin.

Ved samtidig brug af SSRI/SNRI og andre laegemidler med serotonerg virk-
ning (fx TCA eller tramadol) er der gget risiko for serotonerge symptomer
(hovedpine, kvalme, svedtendens, agitation, sgvnforstyrrelser, seksuel dys-

funktion) som kan udvikle sig til et egentligt serotonergt syndrom, som karak-
teriseres ved temperaturstigning, bevidsthedspavirkning og muskeltraekninger
og kan veere livstruende [2].

Praktisk omkring behandlingen

Sertralin har faerre interaktioner end de gvrige SSRI og er 1. valg [8]. Det kan
anvendes under bade graviditet og amning [4]. Unge under 25 ar bgr opstar-
tes af psykiater [10]. Efter opstart med antidepressiva bgr opfglgning foregd
inden for den forste uge med seerligt fokus pa selvmordsrisiko, compliance og
bivirkninger [1].

Ved manglende effekt efter 2-4 ugers behandling i optimal dosis, anbefales
skift til en anden type antidepressivum. Optimal dosis er individuel og afhaen-
ger blandt andet af bivirkninger [1]. Effekt bgr vurderes vha. f.eks Hamiltons
depressionsskala eller Major depression inventory (MDI) [10].

Ved fortsat manglende bedring efter yderligere 2-4 ugers behandling, bar pa-
tienten henvises til psykiater eller indlaeggelse [1].

N&r patienten er remitteret pa den akutte behandling, fortseettes med vedli-
geholdelsesbehandling med samme praeparat i samme dosering i mindst 6
maneder for at mindske risikoen for tilbagefald ved seponering. Ved 1. gangs
depression bgr behandlingen herefter, afthaengigt af den kliniske tilstand, for-
sgges seponeret [1,2].
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De fleste patienter skal forvente en behandlingstid pa i alt 9-12 m&neder efter
fgrste depression [1]. Hvis risikofaktorer for recidiv er til stede, f.eks. tidligere
depression, tidlig debut af sygdommen, psykotisk depression, suicidaladfaerd,
residual symptomer, psykosociale problemer eller kronisk somatisk sygdom
anbefales det at fortsaette behandlingen i minimum 2 &r efter opndet remis-
sion [1]. Patienter i langvarig behandling (>2 &r) bgr revurderes mindst én
gang arligt [1].

Ved seponering er det vigtigt at trappe ud gradvist for at undga seponerings-
symptomer og forebygge tilbagefald. Seponeringssymptomer er mest udtalt
for de serotonerge lzegemidler og ses typisk fa dage efter dosisreduktion
(bl.a. svimmelhed, myalgier og neuralgier, tremor, kvalme, opkastninger,
sgvnlgshed, kulderystelser og flushing). Seponeringssymptomer forsvinder
normalt inden for 2 uger, men kan i enkelte tilfselde vare flere maneder
[1,10]. Symptomer pa tilbagefald af depressionen opstar typisk et par uger
efter dosisreduktion [1].

Aftrapning af behandlingen bgr finde sted over mindst en maned.

Et ekspempel pa en aftrapningsplan kunne se saledes ud:

Laagemiddel Max dosis*/mg 3 uger 3 uger \3 uger 3 uger
Sertralin 200 150 100 50 25
Escitalopram 20 15 10 5

Citalopram 40 30 20 10

Duloxetin 120 90 60 30

Venlafaxin 375 225 150 75 37,5
Mirtazapin 45 30 15 7,5

* Max-dosis, er den maksimalt anbefalede dosis. Reduktion startes ved den dosis, der navnes til
hajre for max-dosis i skemaet. S8fremt udgangsdosis er lavere, startes reduktion med den dosis i
skemaet, der er umiddelbart lavere. Fortsaet hver 3. uge mod hgjre til seponering.

Det er vigtigt, at planen tilpasses den enkelte og justeres lgbende. Isaer den
sidste dosis kan veere sveer at trappe ud. Ved seponeringssymptomer vendes
tilbage til den forrige dosis og derefter trappes endnu langsommere ned [1].

Y%

5 - Antidepressiva - 2024 Medicin i Midt



Referencer

1.
2.

10.

Behandling af unipolar depression. RADS behandlingsvejledning. www.rads.dk

Brgsen K et al. Basal og klinisk farmakologi. 2014.

FADL's Forlag. Kap. 48

Antidepressiv medicin. Rationel Farmakoterapi 9, 2015.

Institut for Rationel Farmakoterapi, www.irf.dk

Antidepressiva. pro.medicin.dk (citeret 12/2-2024).

Herudover omtale af enkeltpraeparater

Indiana University. P450 Drug Interaction Table. drug-interactions.medicine.iu.edu/MainTable
Produktresume.dk (citeret 12/2-2024)

Arytmi-risiko ved anvendelse af psykofarmaka.

DCS & DPS vejledning. 2011. www.dpsnet.dk

Antidepressiva til unipolar depression. Den nationale rekommandationsliste 2019. Sundheds-
styrelsen

Interaktionsdatabasen.dk.

Farmakologisk behandling af unipolar depression hos voksne i almen praksis. Rationel farma-
koterapi nov 2019. SST

Udarbejdet i regi af projektet Medicin i Midt i 2017.

Faglig opdateret af Medicinteamet i MidtKraft i 2024.

6 -

4%

Antidepressiva - 2024 Medicin i Midt


www.rads.dk
http://www.irf.dk/
https://drug-interactions.medicine.iu.edu/MainTable
produktresume.dk
www.dpsnet.dk
interaktionsdatabasen.dk

