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Till statsradet
Bo Konberg

Genom regeringsbeslut den 11 maj 1989 bemyndigades davarande statsradet Sven
Hulterstrdm att tillkalla en sérskild utredare for att Gverviga och foresla olika
atgérder for att uppna en forbittrad och effektivare service och vard till psykiskt
storda (S 1989:01). Till sarskild utredare utsdgs forre generaldirektéren Maj-Britt
Sandlund. Utredningen antog namnet Mentalservicekommittén.

Den 15 november 1990 beslutade regeringen att bemyndiga davarande statsradet
Ingela Thalén att forindra utredningen till en parlamentarisk kommitté med
uppdrag att utreda frigor om service, stdd och vard till psykiskt storda. Upp-
draget skall enligt tilliggsdirektiven (dir. 1990:71) framst inriktas pa att Overviga
och foresld atgérder vad giller ansvarsfordelning och organisation av std och
vérd till psykiskt storda. Tilldggsdirektiven redovisas i bilaga 1.

Den parlamentariska kommittén antog namnet Psykiatriutredningen. Den 1
september Gverlimnade utredningen sitt huvudbetéinkande Valfird och valfrihet
- service, stéd och vard for psykiskt storda (SOU 1992:73) till statsradet.

I tilliggsdirektiven framhalls att kommittén bor uppmérksamma problemen kring
beroendeframkallande psykofarmaka. Genom detta betiinkande Bensodiazepiner
— beroendeframkallande psykofarmaka (SOU 1993:5) har Psykiatriutredningen
slutfort detta uppdrag.

Regeringen har genom ytterligare tilliggsdirektiv (dir. 1992:67) beslutat att
Psykiatriutredningen inte skall begrinsas av de s.k. nolldirektiven fran ar 1984.
Dessa tilliggsdirektiv redovisas i bilaga 2.

Kommittén har bestétt av tre parlamentariska ledaméoter samt sakkunniga och
experter fran landsting- och kommunfSrbunden, statliga myndigheter, departe-
ment och olika personalorganisationer m.fl. Sammansittningen av kommittén
framgar nérmare av bilaga 3.
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Psykiatriutredningen har fore detta betdnkande férutom namnda huvudbeténkan-
de, avldmnat nio delbetinkanden. Samtidigt med detta betinkande Gverlimnas
ytterligare ett delbetinkande Statligt stod till rehabilitering av tortyrskadade flyk-
tingar m.fl. (SOU 1993:4). Psykiatriutredningen har harmed slutfort alla sinna

uppdrag.

Kommitténs ledaméter star eniga bakom innehéllet i féreliggande betdnkande.

Sten Svensson

Bo Holmberg Lars Jakobsson

/Gert Knutsson
Harald Wilhelmsson
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1 Uppdraget

I Psykiatriutredningens tilliggsdirektiv (1990:71) framhalls att utredningen i sitt
arbete bor uppmérksamma problemen kring beroendeframkallande psykofarmaka
och dérvid samrdda med Socialstyrelsen och andra intressenter. Vi har tolkat di-
rektiven si att arbetet skall gilla preparatgruppen bensodiazepiner och beslutat
att framlégga vara Sverviiganden angdende dessa i ett sirskilt delbetiinkande, till
regeringen.

Psykiatriutredningen har i betinkandet Psykiatrin och dess patienter — levnads-
forhallanden, vérdens innehéll och utveckling (SOU 1992:37) redovisat en om-
fattande kartliggning av psykiatrins vardinnehall, vardutnyttjande, vardresurser,
utveckling m.m. Redovisningen bygger bl.a. p4 enkiter som Socialstyrelsen
genomfort pd kommitténs uppdrag. I det betinkandet redovisas ocksa nuvarande
program och resurser for hjilp &t patienter som ir beroende av bensodiazepiner.

I vart betankande Livskvalitet for psykiskt langtidssjuka — forskning kring service,
stdd och vard (SOU 1992:46) framliggs bl.a. resultaten av en sirskild enkit som
Socialstyrelsen genomfért pa kommitténs uppdrag ar 1992 rérande neuroleptika-
anvédndningen i sluten psykiatrisk vard.

Psykiatriutredningen genomfdrde under oktober/november 1991 en enkit rérande
beslut om sjukbidrag och fértidspensioner. De intygsskrivande likarna tillfraga-
des om missbruk av bensodiazepiner varit en bidragande orsak till de funktions-
nedséttningar som lett fram till utfirdande av intyg om sjukbidrag eller fortids-
pension. UndersSkningens resultat redovisas i betinkandet Psykiskt storda i
socialforsikringen — ett kunskapsunderlag (SOU 1 992:77).

Psykiatriutredningen har i sitt arbete haft kontakter med Utredningen om ett
centrum f6r likemedelsepidemiologi och utveckling av likemedelsterapier, Folk-
hélsoinstitutet, Socialstyrelsen, Likemedelsverket och Apoteksbolaget samt del-
tagit i en hearing om bensodiazepiner arrangerad av Socialstyrelsen och
Likemedelsverket 1991-12-05. En sammanfattande rapport fran denna hearing
redovisas som bilaga 4.
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Socialstyrelsen och Likemedelsverket avrapporterade i skrivelse till regeringen
1992-09-09 ett gemensamt uppdrag att analysera nytta och risker med anvindande
av beroendeframkallande likemedel samt ge forslag till atgarder for att minska
missbruk av dessa likemedel. De bigge verkens skrivelse aterfinns ocksa i bilaga
4.
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2 Bensodiazepiner - preparat, forsiljning,
forskrivning, beroende och missbruk

2.1 Inledning

Bensodiazepiner ar en grupp likemedel som borjade anvindas i Sverige under
1960-talet. De ersatte da barbiturater och meprobamat — mediciner som i Sverige
nu néstan helt kommit ur bruk. Bensodiazepinerna skiljer sig férdelaktigt fran
dessa éldre medel genom sin mindre giftighet vid 6verdos och sin ldgre tendens
att ge upphov till beroende.

Bensodiazepinerna dr internationellt accepterade standardmedel vid behandling av
sjukliga dngesttillstand och tillfélliga sémnstérningar. De utgdr dven forstahands-
medel vid medikamentell behandling av abstinenstillstdnd efter alkoholmissbruk.
De har dven i varierande utstrickning kommit att anvindas vid behandling av
lindrigare former av oro, angest och tillfdlliga sémnstérningar. Risken for att
patienterna utvecklar beroende och missbruk uppmirksammades tidigt av Social-
styrelsen och dess likemedelsavdelning (nuvarande Likemedelsverket) vilket lett
till olika atgarder for att paverka forskrivningen. I FASS — likemedelsindustrins
gemensamma ldkemedelsforteckning som utges érligen — har bensodiazepinerna
forsetts med varningstexten "Risk for tillvéinjning foreligger, iakttag forsiktighet
vid forskrivning av detta likemedel".

2.2 Likemedelsverkets forteckning éver preparat

Likemedelsverket ansvarar f6r forteckning dver narkotiska preparat enligt lagen
om kontroll av narkotika. Bensodiazepinerna tillhor de likemedel som omfattas
av sarskilda regler enligt denna narkotikaférteckning (LVES 1990:47). Like-
medel med beroendeframkallande egenskaper hinfors hir till olika kategorier,
alltefter beroenderisken. Bensodiazepinerna har forts till den kategori som har
den ldgsta risken.

Féljande preparat i grupperna NO5 B A (lugnande/fér dagbruk) och NO5 C D
(sémngivande/for nattbruk) dr narkotikaklassade av Likemedelsverket d4 de har
en tillvinjande effekt. Preparaten finns ocksa fortecknade i FASS.
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Likemedelsverkets forteckning dver bensodiazepinderivat

Preparat

Librium
Apozepam
Stesolid
Stesolid Novum
Valium
Diazepam/
Fermenta
Sobril
Serepax
Alopam
Tranxilen
Temesta
Xanor
Dormicum
Rohypnol
Flunitrazepam
NM Pharma
Apodorm
Mogadon
Nitrazepam
Halcion
Triazolam
NP Pharma
Dumozolam
Iktorivil

Generiskt namn =

verksam bestindsdel

Klordiazepoixid
Diazepam

Oxazepam
"

"

Dikaliumklorazepat
Lorazepam
Alprazolam
Midazolam
Flunitrazepam

Nitrazepam

Triazolam

Clonazepam

2.3 Forsiljning

Tillverkande
lakemedelsforetag

Roche

A.L. Norge
Dumex

Dumex

Roche
Merckle/Fermenta

Kabi/Pharmacia
Wyeth

A.L. Norge
Kabi/Pharmacia
Wyeth

Upjohn

Roche

Roche

Gerhard/NM Pharma

A.L. Norge

Roche
Kabi/Pharmacia
Upjohn

Gerhard/NM Pharma

Dumex
Roche

Apoteksbolaget redovisar statistik 6ver forséljningen av bensodiazepinpreparat.
Forsdljningen i Sverige under dren 1980-1991 med specifikation pd preparat
avsedda for dagbruk och nattbruk samt totalt framgéar av diagram 1.
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Diagram 1 Férsiljningen i Sverige av benzodiazepinpreparat dren 1980—1991

TOTALT

DDD/10888 INVANARE OCH DAG

1988 81 82 8 B84 85 86 87 86 89 98 91

Killa: Apoteksbolaget

Forsiljningen av bensodiazepinpreparat dkade stadigt under dren 1980—1986 men
minskade darefter fram till och med ar 1991. Under forsta halvaret 1992 skedde
en mindre dkning som kan ha orsakats av att avgiften per recept hojdes fr.o.m.
den 1 juli 1992. (I samband med denna avgiftshojning Skade all likemedelsfor-
siljning ganska kraftigt under forsta halvaret 1992.)

Den langsiktiga minskningen under 1980-talets senare hilft sitts i samband med
dtgarder fran Socialstyrelsens sida. Socialstyrelsen arrangerade da sirskilda semi-
narier (workshops) om alkoholism, 4ngest och somnstdrningar och resultatet
rapporterades i Likartidningen och vid sirskilda informationskonferenser. Social-
styrelsen utfirdade ocksa allménna rad om beroendeframkallande psykofarmaka
som fdljdes upp genom informationskonferenser och fick stor uppmérksambhet i
fackpressen.

Parallellt med den minskade totala forsiljningen av bensodiazepiner har forsalj-
ningen av olika psykofarmaka kraftigt forskjutits (se diagram 2).
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Diagram 2 Forsiljning i Sverige av olika grupper av psykofarmakapreparat
aren 1977-1991

i -
s -

ot

e B o M. 3

DDD/1000 INVANARE OCH DAG
- o
3

= -

T =
1977 78 79 69 81 §2 83 8¢ 85 8 87 88 69 88 Sul
3

ANTIDEP- NEUROLEP- LUGNANDE SOMN-
b RESSIVA a8 TIKA e MEDEL o PMEDEL

Killa: Apoteksbolaget

Den geografiska variationen i forsiljningen per invdnare av bensodiazepiner ar
mycket stor. Orsakerna till dessa stora skillnader anses huvudsakligen vara olika
traditioner hos forskrivande likare. Variationen ldnsvis redovisas i diagram 3 och
4. I diagram 5 aterfinns en jamforelse mellan forséljningen dren 1987—1991 i de
tre storstadsldnen av neuroleptika och forséljningen av lugnande medel, somn-
medel och antidepressiva medel. Som framgar dr per capitaforsiljningen i Géte-
borg och Malmé néstan dubbelt s& stor som i Norrbotten medan forsaljningen i
Stockholms ldn ligger under riksgenomsnittet.

Diagram 3 Bensodiazepiner Dag ar 1991

DDD/1888 INVANARE OCH DAG

‘ : Soisato B
SESTESE SO PN
»‘f%i;? & @“iﬁ@o v’f&ﬁ ég«v"%f {gf}’; sﬁi‘i ‘é&@
R Sea R
LAN

Kalla: Apoteksbolaget
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Diagram 4 Bensodiazepiner Natt ar 1991

384

DDD/1088 INVANARE OCH DAG

Kdlla: Apoteksbolaget

Diagram 5 Bensodiazepiner — ldnsvariation NO5 B A + NO5 C D

=]

=4

DDD/1888 INVANARE OCH DAG
&

e e e e e e
1984 -85 -86 -87 -88 -89 -90 =91

48 sTock- + MALMBHUS GBTEBORGS-& NORRBOTTENS RIKET
HOLMS LAN = LAN Ad BOHUS LAN © LAN x

Kdlla: Apoteksbolaget

13
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Ar 1991 expedierades tre miljoner recept med bensodiazepiner (NO5S B A +
NO5 D C) pa apotek. Forséljningen sker normalt genom férpackningar om 100
tabletter (en till tre manaders forbrukning.) Forsiljningen av medel fér dagbruk
och medel for nattbruk fordelad pa é&ldersklasser och kén framgér av diagram 6.

Diagram 6 Forsaljning fordelad pa aldersklasser och kon

168 BENSODIAZEPINER DAG BENS@DIAZEPINER NATT

DDD/1888 INVANARE OCH DAG

L LS N LR S UL S L U U

\\\\1\3\‘\‘,\\1\ \\'L\s\\\gs,,\\\@

BB MAN [ KVINNOR
Kalla: Apoteksbolaget

Kvinnorna dominerar bland koparna av bade dagmedel och nattmedel vilket kan
relateras till att det ar vanligare med angesttillstdnd hos kvinnor dn hos mén.
Anvindningen av bensodiazepiner har ocksa samband med &ldern: personer 6ver
65 ar svarar for mer dn hilften av kopen. De psykiska storningarna dkar med
aldern och med stigande alder blir det vanligare med kroppsliga sjukdomar som
leder till smérta och oro. Ocks& sémnménstret forindras med dkande alder.

Overlikare Liselotte Ris6-Bergerlind, som speciellt intresserat sig for fragor om
anvindningen av bensodiazepiner i dldersgruppen 6ver 65 &r, framhéll vid hear-
ingen 1991-12-05 att édldre kvinnors férbrukning av bensodiazepiner ir alltfor
litet uppméarksammad och att det 4r viktigt att undersoka om denna hoga forskriv-
ning till en del beror pa andra dn rent medicinska faktorer. Den kan ha samband
med att dldre kvinnor ofta lever ensamma och att konsumtionen speglar brister
i tillgdngen pa adekvata omvardnadsformer. En minskad anvindning av bensodia-
zepiner i den éldre befolkningen skulle kunna leda till ett stérre psykiskt vilbe-
finnande om man kunde erbjuda lampliga boendeformer, limpliga fritidsaktivi-
teter, psyko-socialt stéd och vid behov samtalsbehandling. Ris6-Bergerlind fram-
holl att man inte kan bota ensamhet eller sorg med bensodiazepinpreparat. Moj-
ligen kan man pa kort sikt lindra vissa symtom, men pa lingre sikt forsvaras
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sorgbearbetning och nyorientering samtidigt som man riskerar allvarliga biverk-
ningar som foljd.

Enligt Psykiatriutredningens uppfattning maste den omfattande férskrivningen av
bensodiazepiner till personer dver 65 ar uppmarksammas mera vad giller indi-
kationer, preparat, dosering, behandlingstidens ldngd, biverkningar och méjliga
alternativa behandlingar/atgarder.

Anvindningen av bensodiazepiner kan jamforas med hur vanligt det dr med sjuk-
liga dngesttillstdnd i befolkningen. Amerikanska undersdkningar visar att 4-8 %
av den amerikanska befolkningen varje ar drabbas av olika &ngestsymtom. Enligt
en undersdkning avseende den svenska befolkningen &r risken att upp till 60 ars
alder insjukna i nagon form av angestsyndrom 20 % fér kvinnor och 10 % for
mén.

Andelen individer i befolkningen som under ett ar (1990) borjar anviinda benso-
diazepiner har enligt undersokningar i Jdmtland berdknats uppga till 0,6 % av
ménnen och 0,8 % av kvinnorna. I &ldersgruppen 6ver 80 4r dr andelarna 2,1 %
resp. 3,1 %. Totala andelen individer i befolkningen som anviinder bensodia-
zepiner under ett ar har beréknats uppga till 3,2 % av minnen resp. 5,9 % av
kvinnorna, i aldersgruppen dver 80 &r 20,5 % resp. 24,9 %.

Sverige har dock den ligsta forsiljningen av bensodiazepiner riknat per DDD/
1 000 invanare (DDD = definierad dygnsdos) i de évriga nordiska linderna (se
diagram 7). Forsiljningen i Norden 4r l1dg dven jamfort med EG-linderna och
USA.

Diagram 7 Bensodiazepinforsiljningen i Norden ar 1989
100

80
b0
40

20---.

DDD/1808 INVANARE OCH DAG

T T
DANMARK NORGE ISLAND FINLAND SVERIGE

[l BENSODIAZEPINER DAG BENSODIAZEPINER NATT [ ] TILLSAMMANS
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Forséljningen av bensodiazepiner i kronor med fordelning pé preparat avsedda
for dagbruk och nattbruk framgar av diagram 8 och totalkostnaderna fér psyko-
farmaka dren 1982-1991 med uppdelning pa olika preparatgrupper framgéar av

diagram 9.

Diagram 8 Bensodiazepiner. Kostnader over tid
Y IR e S e S I L

—

-

=
1

MILJONER KROMOR
=

NATT
e L R S e L R N R L P

W T i e R
2"" 1 T 1 T T T T T T 1
1982 83 84 85 86 87 88 89 98 91
AR

Tabell 1 Psykofarmaka. Kostnader miljoner kronor

NEURO-  LUG- gamy- ANTI-  BENSO-  BENSO-
AR | LEP- NANDE (oo DEPRES-  DIAZEP DIAZEP  TOTALT
TIKA MEDEL SIVA DAG NATT
1982 183 93 b7 55 88 32 39
83 110 181 12 68 97 35 343
84 114 108 14 53 103 42 349
85 120 116 85 59 112 52 380
8b 119 i 91 b4 114 58 395
87 123 120 108 n 122 b5 414
88 129 123 1886 I 115 12 431
89 133 116 118 81 108 13 439
9 136 112 114 104 182 14 46b
91 145 112 118 134 100 16 518

Kalla: Apoteksbolaget
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24 Forskrivning av bensodiazepiner
Forskrivningen av bensodiazepiner sker frimst av allminlikare (inkluderande
foretagslakare), psykiater och invirtesmedicinare. Dessa lakarkategorier svarar
for dver 80 % av foérskrivningen (se tabell 2).

Tabell 2 Antal recept som forskrivits av olika kategorier av likare. Procent

Férskrivande likare (antal recept)

Dagmedel % Nattmedel %
Allménlékare inkl. foretagslikare 45 50
Psykiater 24 16
Invértesmedicinare 16 17
Ovriga 15 17

Killa: Apoteksbolaget

P4 négra orter med hdg forsiljning har det visat sig att ett fatal privatprakti-
serande ldkare statt for en stor andel av den totala forskrivningen.

Dr. Dag Isacson, Avdelningen for Social Farmaci, Uppsala universitet, har till-
stillt Psykiatriutredningen en studie av langtidsanvindningen av bensodiazepiner
i Tierps kommun — en kommun med ca 20 000 invinare. Alla som kopte benso-
diazepiner pa apotek ar 1976 och var mellan 15-84 &r foljdes under atta &r —
fram t.0.m. &r 1984 — med avseende p4 anvindningen av bensodiazepinpreparat.
Studien illustreras av figurerna 1-5 som bl.a. visar foljande:

1.10,6 % av befolkningen i Tierp anviinde bensodiazepiner nigon ging under ett
ar

2. 33 % av de som anvinde bensodiazepiner ett visst 4r fortsatte att anvinda
sadana preparat genom alla foljande 4ren som studien omfattade

3. 40 % i aldersgruppen 65-74 ar och 45 % i aldersgruppen 75-84 ar fortsatte
att anvinda preparaten alla atta aren. I yngre aldersgrupper var det firre som
fortsatte anviindningen

4. Kvinnor fortsatte anviindningen i storre utstrickning dn méin
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5. 10 % av de nya anvdndarna ar 1976 fortsatte sin anvéndning under &tta &r
medan 45 % av dem som anvinde bensodiazepiner tidigare fortsatte anvind-
ningen genom alla 4tta dren som studien omfattade

6. 90 % av de personer som anvint bensodiazepiner under 3—4 &r fortsatte
anviandningen under alla 4terstdende ar som ingick i studien

7. Risken for att en individ fortsitter att anvdnda bensodiazepiner under lang tid
framat okar med hans dlder, med omfattningen av hans nuvarande anvindning
och om han tidigare anvint sidana preparat.

Figur 1 Percentage of users of benzodiazepines. Continuing use over 8 years

100
90 1
80 -
70 1
60
50

40 1

30 1

% Of patients continuing use

Years of use
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Figur 2

* 0! patients continuing use

o 1 2 3 4 s 3 7 ]
Years of use
= . C

Fig. 2. P ge of users of b

use over 8 years, by age group; A, lr5—34; A, 35-44;
0O, 45-54; W, 55-64; O, 65-74; @, 75-84.
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Fig. 4. P ge of users of b di i Continuing

use over 8 years among new users ([J) and previous users
(@) in 1976.
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Figur 3

% Of patients continuing use
8
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Fig. 3. Percentage of users of benzodiazepines. Continuing
use over 8 years, by sex; @, men; A, women.
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Fig. 5. Percentage of users of benzodiazepines. Continuing
use over 8 years among heavy users (@) and non-heavy
users (O) in 1976.
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Ar 1970 gjordes ett urval om ca 17 600 personer i Jamtland, motsvarande en
sjundedel av befolkningen i ldnet. Sedan dess har deras ink&p pa recept av like-
medel kontinuerligt registrerats. Chefsoverlikare Goran Boethius, Ostersund,
har limnat foljande data som belyser langtidsanvandningen av bensodiazepiner i
Jamtland. (Se dven bilaga 5)

1. 343 individer, motsvarande ca 1,9 % av befolkningen, kopte ar 1980 for forsta
gangen ett bensodiazepinpreparat. Av kdparna var 125 mén och 218 kvinnor.

2. 154 individer (45 %) kopte for forsta gangen preparat avsedda for dagbruk,
140 individer (41 %) kopte preparat avsedda for nattbruk och 49 individer
(14 %) kopte preparat av bégge typerna.

3. Efter tio ar var 6 % av dagmedelsbrukarna, 22 % av nattmedelsbrukarna och
24 % av dem som anvinde savil dag- som nattmedel kvar som konsumenter.
Totalt var 15 % (12 % av minnen och 17 % av kvinnorna) kvar som konsumen-
ter efter tio &r.

4. Ar 1985 var antalet forstagangskopare 270, motsvarande ca 1,5 % av befolk-
ningen. 19 % av dessa var kopare dven ar 1991.

5. 96 individer kopte medel for dagbruk &r 1985 vilket utgjorde 36 % av samt-
liga. 16 % av dessa kopte bensodiazepinpreparat dven ar 1991.

6. 142 individer kopte medel for nattbruk ar 1985 vilket utgjorde 52 % av samt-
liga. 22 % av dessa var kvar som kopare ar 1991.

7. Av de 271 individer som képte bensodiazepinprepat forsta gangen &r 1985 var
19 % kopare dven ar 1991.

Tierps- och Jamtlandsstudierna visar pa en ganska omfattande langtidsanvéndning
och att nya brukare i ganska stor omfattning fortsitter att anvinda bensodia-
zepinpreparat under ganska lang tid.

Forskrivningen av bensodiazepinpreparat har visat sig ganska effektivt kunna
paverkas av riktad information till forskrivande ldkare. Likemedelsverkets work-
shop om 4ngestbehandling har t.ex. haft stor effekt pa forskrivningen. Ocksa
erfarenheter frin Malmé visar att forskrivningen kan minskas genom riktad in-
formation till hogférskrivande likare kombinerad med generell information till
hela lakarkollektivet. Sddan information bor innefatta en kombination av for-
skrivnings- och férskrivarstatistik med uppgifter om vad som &r adekvat indika-
tion, dosering och behandlingstid. Informationen maste upprepas for att ge var-
aktiga effekter.
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2.5 Beroende, missbruk och biverkningar av bensodiazepiner

Bensodiazepiner dr for vissa manniskor beroendeframkallande. Missbruk i sam-
band med anvindning av preparaten forekommer. Preparaten har ocksa odnskade
biverkningar.

Med beroende avses hér att patienten inte kan sluta med anvédndningen av like-
medlet pA grund av abstinensbesvir (reboundbesvir) eller psykiskt beroende.
Med missbruk i medicinsk bemirkelse avses hir en okontrollerad anvindning,
hoga doser, synbarlig paverkan, nedsatt omdéme och minnesstorningar.

Vid den nimnda hearingen redovisades tydliga samband mellan den totala for-
skrivningsvolymen f6r bensodiazepinpreparat och missbruket av dessa medel i en
population. Okad restriktivitet i forskrivningen minskar missbruket (innefattande
dosokning och utveckling av tolerans).

Det foreligger dock inga uppgifter om hur manga som missbrukar bensodiazepi-
ner. Socialstyrelsens slutenvirdsregister saknar t.ex. uppgifter om hur méanga
som vérdas fér missbruk och for beroende av bensodiazepinpreparat. Aven
Socialstyrelsens dppenvérdsstatistik saknar sddana uppgifter.

I Psykiatriutredningens undersokning av beslut om fortidspensioner och sjuk-
bidrag under oktober och november 1991 redovisades inte i nigot fall missbruk
av bensodiazepiner som ensam orsak till funktionsnedsittningar. Det framkom
emellertid att missbruk av bensodiazepiner var en starkt bidragande orsak till
funktionsnedsittningar hos 10 % av dem som lidkarna rekommenderade sjuk-
bidrag eller fortidspension fér och som hade en psykiatrisk diagnos. Eftersom
personer med en psykiatrisk diagnos utgér 23 % av alla med sjukbidrag eller
fortidspension i Sverige indikerar svaren att missbruk av bensodiazepiner kan ha
en storre ménsklig och ekonomisk betydelse dn vad som hittills varit kint.

Missbrukare av alkohol och narkotika anvinder i stor utstrickning @ven benso-
diazepinpreparat. Likare forskriver ofta bensodiazepiner vid avgiftning av alko-
holmissbrukare och dessa anvinder sjilva ofta bensodiazepiner for att dimpa
sina besvir. En del anvéinder ocks& bensodiazepiner som en del av sitt missbruk.
I en undersdkning av alkoholmissbrukare intagna vid alkoholkliniken i Malmé
hade 24 % av de intagna spar av bensodiazepiner i kroppen. Studien anses vara
representativ for ett alkoholmissbrukande storstadsklientel. Socialstyrelsen redo-
visade 4r 1991 i en mindre undersdkning av sidomissbruk hos narkotikamiss-
brukare att det var mycket vanligt att heroinmissbrukare Aven anvinde bensodia-
zepiner, nigot mindre vanligt att amfetaminmissbrukare anvinde sidana preparat
och mycket vanligt att patienter som gick under metadonbehandling anvinde pre-
parat av denna typ.
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Bland missbrukande ungdomar som varit i kontakt med Maria ungdomsklinik
férekommer bensodiazepiner som huvuddrog. Socialtjénsten i Malmé uppger att
ungdomar anvinder bensodiazepiner och folkdl kombinerat i berusningssyfte.
Ett antal svara misshandelsfall med ungdomar inblandade misstinks ha samband
med intag av alkohol och bensodiazepiner i kombination.

Rapporterade biverkningar fran likare for patienter som anvidnder bensodia-
zepiner dr fa. Detta torde betingas av oklarheter om vad som skall rapporteras
och att beroende och missbruk av likemedel inte ingar i den klassiska defini-
tionen av vad som é&r biverkan.

Det rader stor enighet om att anvandning av bensodiazepiner kan ge upphov till
vanebildning, beroende och missbruk. Darmed dr emellertid enigheten slut.
Beroendefragan belystes under hearingen 1991-12-05 av flera deltagare. Renodlat
missbruk tycks vara relativt sillsynt om man enligt den medicinska klassifika-
tionen DSM III definierar missbruk sa att det innebér dkad tolerans och dirmed
dosdkning. Den stora fragan ar risken for vanebildning och beroende vid ordinér
dosering. Bristen pa adekvata studier bidrar till att oenigheten hir &r stor. Pa-
tientforetradarna och foretrddarna for psykiatriprofessionen gor helt olika be-
démningar i denna friga.

2.6 Missbruk av bensodiazepiner och den allménna forsidkringen

Det har varit svart att fA fram uppgifter om hur missbruk av bensodiazepiner
paverkar utnyttjandet av den allménna forsakringen. En av orsakerna till detta &r
att Socialstyrelsens klassifikation av sjukdomar (ICD 9) inte upptar ndgon specifik
diagnos for beroende eller missbruk av bensodiazepiner. Sédant beroende eller
missbruk registreras dérfor inte i samband med sjukskrivning eller beslut om nya
fortidspensioner eller sjukbidrag, varken som huvud- eller bidiagnos.

Psykiatriutredningen har uppmérksammat problemet genom att i enkéten ar 1991
fraga de intygsskrivande ldkarna i vilken utstrackning som missbruk av bensodia-
zepiner varit en avgorande orsak till funktionsnedsittningen (se Psykiskt storda
i socialforsdkringen — ett kunskapsunderlag, SOU 1992:77). 1 159 fall (10 %) av
totalt 1 549 angavs missbruk av bensodiazepiner vara en starkt bidragande orsak
till funktionsnedsattningen. Lakarna bedémde att sddant missbruk var helt av-
gorande i 3 fall, i hog grad avgorande i 34 fall och i nigon mén avgérande i 122
fall. (Lékarnas svarsfrekvens var 69 %)

De mest frekventa diagnoserna var i storleksordning foljande:
— &ngestneuros/panikattack

— alkoholberoende
— granspsykotisk personlighet
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— ospecificerad personlighetsstorning
— neurotisk personlighet.

Dessa diagnoser omfattar 85 fall av totalt 159. Ovriga fall har ett stort antal
andra psykiatriska diagnoser. I 113 fall av de 159 dédr missbruk av bensodia-
zepiner bedéms ha bidragit till funktionsnedséttningen har den intygsskrivande
ldkaren angivit dven alkoholmissbruk som en avgérande orsak.

De intygsskrivande ldkarna bedomde att 30 % av fortidspensioneringarna egent-
ligen var onddiga om rehabiliteringssystemet varit bittre anpassat efter deras
egentliga behov.

Uppgifter i Psykiatriutredningens enkét indikerar att missbruk av bensodiazepiner
dr en starkt bidragande orsaksfaktor i ett betydande antal beviljade sjukbidrag och
fortidspensioner, ca 10 % av fallen med psykiatriska diagnoser. Sadant missbruk
ar troligen dven orsak till ménga langtidssjukskrivningar. Den exakta omfatt-
ningen framgar ej av befintlig statistik d4 det inte finns nagon specifik diagnos
som den enskilde likaren kan ange i det statistiska underlaget. Mot bakgrund av
uppgifterna i enkdten maste det betecknas som anmérkningsvirt att missbruk och
beroende av bensodiazepiner inte finns med som diagnos i Socialstyrelsens klassi-
fikation av sjukdomar.

2.7 Alternativa behandlingar av éngest, oro och somnbesvir

Flera av inldggen vid Socialstyrelsens och Lakemedelsverkets hearing behandlade
frigan om alternativ till medicinsk behandling med bensodiazepiner for oro,
dngest och sdmnbesvar.

Jan-Otto Ottosson sammanfattade sin genomgang med foljande:

" Angest hor till manniskans normala psykologi. Angest kan vara en drivkraft
till férandring av en péfrestande livssituation. Ménniskor med normal dngest
kan behova stod men bor inte bli féremal f6r behandling, vare sig medicinsk
eller psykologisk utan resurserna bor reserveras for de patologiska, dvs.
sjukliga, fallen.

Krisbearbetning kan forsimras av medicinering. Angest férekommer ocksa
vid flertalet psykiska storningar. Angest har dir olika bakgrund och forlopp
och kréver olika behandlingsupplidggning. Angest hos missbrukande individer
bor inte behandlas si att missbruket pd sikt forvirras. Psykologiska
behandlingsmetoder, nér de kan anvéndas, leder till personlighetsutveckling,
som ger mer bestdende resultat an medicinsk dngestlindring."

Sten Thelander gick igenom savil farmakologiska alternativ till behandling med
bensodiazepiner som psykologiska behandlingsalternativ. Han pekade dirvid spe-
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ciellt pa dels behovet av utbildning for ldkarkdren som helhet om psykiska sjuk-
domar och beroenden, dels behovet av 6kade satsningar pa beteendeterapi och
kognitiv terapi pd bekostnad av den dynamiska terapin. "Varje psykiatrisektor
maste kunna erbjuda kognitiv beteendeterapi pa steg tvd-nivd." Han betonade
ocksé behovet av studier dér psykologiska och farmakologiska alternativ jamfors.

Liselotte Riso-Bergerlind berdrde anvdndningen av bensodiazepiner bland dldre
maénniskor. Som alternativ till sddana preparat framhéll hon sarskilt battre boen-
deformer, ldmpliga fritidsaktiviteter, psykosocialt stod och samtalsbehandling.

Jan Albinsson pekade pa bristen pa resurser for alternativa atgirder och 6nskan
om att ge snabb och effektiv lindring. Han pekade ocksé pé vér 6nskan att snabbt
héva den passivitet som en krisreaktion ofelbart innebar. Han pekade ocksa p att
en krisreaktion ofelbart minskar individens mgjligheter att handla rationellt och
att en striavan att begrdnsa denna inskrankning dr en del av den allménna kultu-
rella bakgrunden.

Se vidare sammanfattningen av hearingen i bilaga 4.
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3 Socialstyrelsens och Likemedelsverkets atgérder

Socialstyrelsen utgav ar 1990 skriften Beroendeframkallande psykofarmaka — Att
behandla och forebygga beroende och missbruk. Allménna rad frén Socialstyrel-
sen 1990:7. Syftet var att informera om atgérder for att motverka och forebygga
missbruk och att ge rdd om behandling av de patienter som utvecklat likemedels-
beroende. Landstingen rekommenderades att med de allméinna raden som under-
lag utférda kompletterande lokala riktlinjer.

I skriften beskrivs behandling och anvindning av beroendeframkallande psyko-
farmaka, hur beroende och missbruk uppstar och ges en definition av beroende.
Skriften tar dven upp bakgrundsfaktorer till beroende och missbruk liksom absti-
nens och biverkningar. Stort utrymme #gnas 4t att beskriva diagnostik och be-
handling av likemedelsberoende, atgirder vid misstanke om likemedelsmissbruk
samt ett handlingsprogram fér forebyggande atgirder.

Skriften berér dven forskningsfragor. I bilagor beskrivs bl.a. en behandlings-
modell som tillimpas vid S:t Gorans sjukhus i Stockholm samt redovisas ekono-
miska aspekter pd dverforskrivning och vissa kostnader fér missbrukarvarden.

Socialstyrelsen har ordnat konferenser for kunskapsspridning och diskussioner om
hur likarna skall forskriva beroendeframkallande psykofarmaka. Vid dessa kon-
ferenser har Socialstyrelsen dven fért ut idéer om behandlingsmetoder som kan
anvéndas for de patienter som blivit beroende.

Socialstyrelsen har dven ordnat endagskonferenser for personal inom socialtjanst-
en for att informera om innehéllet i Socialstyrelsens allméinna rad. I en utvirde-
ring av hur likare i Skdne uppfattat Socialstyrelsens allminna rad giéllande re-
striktiv forskrivning av beroendeframkallande psykofarmaka framkom att 69 %
av 513 intervjuade likare hade ldst Socialstyrelsens allménna rad om beroende-
framkallande psykofarmaka.

Socialstyrelsens likemedelsavdelning gav tidigare ut rekommendationer om an-
vindningen av bensodiazepiner. Dessa rekommendationer utgjorde sammanfatt-
ningar av workshops om farmakologisk behandling vid alkoholism ( 1985), angest
(1988) och sémnstorningar (1988).
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Socialstyrelsen har pé olika sitt stott ett antal projekt som syftat till att f4 fram
nya alternativ och konkreta resurser for avgiftning och behandling av dem som
blivit beroende av bensodiazepiner. Exempel pd sddana projekt eller institutioner
dar sddana projekt bedrivits ar foljande:

— Kérsogéarden vid Drottningholm

— Kilen, Stockholm i regi av RFHL

— Ostra Vallmomottagningen, Varberg

— Skene lasarett

— Samarbete mellan primarvard och socialtjénst i Karlstad
— Asta-projektet, Karlstad

— Hakanstorps behandlingshem

Regeringen uppdrog genom beslut 1991-04-25 4t Socialstyrelsen och Likemedels-
verket att gemensamt anordna en hearing om fragor vad giller likemedels-
beroende och likemedelsmissbruk. Bakgrunden till hearingen var en omfattande
debatt om riskerna med behandling av bensodiazepiner. Hearingen dgde rum
1991-12-05. Syftet var att analysera nytta och risker med anvindandet av beroen-
deframkallande ldkemedel samt ge underlag for forslag till tgérder for att minska
missbruk av sddana lakemedel.

Socialstyrelsen och Likemedelsverket har i en skrivelse till regeringen 1992-09-
09 avrapporterat det gemensamma uppdraget. I skrivelsen framhéller de bada
dmbetsverken att de avser att vidta f6ljande atgérder:

— Socialstyrelsens allménna rad om beroendeframkallande psykofarmaka skall
omarbetas i samarbete med Lakemedelsverket.

— Lakemedelsverket skall tillsammans med tillverkarna granska FASS-texterna
rérande bensodiazepiner savél betrdffande indikation som dosering och for-
packningsstorlekar.

—  Forskrivning av bensodiazepiner skall foljas upp och rapporteras i Informa-
tion fran Likemedelsverket, som distribueras till samtliga ldkare.

— Socialstyrelsen skall fortsdtta sin intensifierade tillsyn av forskrivning av
bensodiazepiner pa individniva. Forutsittningarna for att systematisera denna
tillsyn i de regionala enheternas regi skall utredas.

Hearingen har dokumenterats genom en skriftlig sammanstillning av inldggen och
dterges i bilaga 4. Professor Marie Asberg har utarbetat en kommenterande sam-
manfattning av hearingen som publicerats i Information fran Lakemedelsverket.
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4 Utredningar som behandlat frigan om
bensodiazepiner

4.1 Likemedelsutredningen

Likemedelsutredningen behandlade i sitt betinkande Lékemedel och halsa (SOU
1987:20) fragan om bensodiazepinernas anvindning och effekter. Utredningen
konstaterar att vissa problem med forskrivning och anvindning av likemedel #r
sd betydande att atgirder bor dvervigas. Utredningen ndmner sarskilt missbruks-
och beroendefragor, verkonsumtion och underkonsumtion. Féljande fyra huvud-
grupper av problem identifieras:

1) Patienter forbrukar mindre méngd likemedel 4n vad som forskrivs.

2) Mer lakemedel forskrivs 4n vad som dr medicinskt motiverat. Detta ir van-
ligast nir det giller psykofarmaka. Riskerna ir tillvéinjning, missbruk och suicid-
forsok.

3) Lakemedel forskrivs utan att likaren har kinnedom om att ndgon annan ldkare
tidigare forskrivit samma likemedel till patienten.

4) Likemedel forskrivs utan att patientens pagéende medicinering beaktas.

Lakemedelsutredningen foreslog att regeringen skulle utreda forutsittningarna for
inférande av patientkort eller patientbok.

Likemedelsutredningen konstaterar att bensodiazepiner anvinds vid psykiska
sjukdomar men ocksd i stor utstrickning vid livskriser. Missbruk och beroende
borjar nistan undantagsldst med att patienten ordineras medlet av en likare.

Bensodiazepiner forskrivs vanligtvis av allminliikare, invirtesmedicinare eller
psykiater. Pa en del orter svarar privatpraktiserande for en anmarkningsvirt stor
andel av forskrivningen.

Likemedelsutredningen framhaller att kunskaperna om missbruk och beroende av
bensodiazepiner ar bristfilliga. Sammanfattningsvis anger man dock att det far
anses klarlagt att omfattningen av beroendet ir storre #n omfattningen av miss-
bruket.

27
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Likemedelsutredningen papekar att det ar viktigt att forskrivare har uppmarksam-
heten riktad pé riskerna med anvéndningen och att patienten méste fa besked om
att det insatta lakemedlet inte botar utan endast lindrar de psykiska besviren och
att det finns risker for beroende.

Lakemedelsutredningen foreslar att

— informationen till forskrivarna okas kraftigt

— de privatpraktiserande lakarna informeras i sdrskild ordning

— patienterna informeras

— Socialstyrelsen skall arrangera arliga symposier om bruk, missbruk, beroende
och abstinens samt redovisa atgirder, forskningsldget m.m.

— forskningen intensifieras om missbruk, beroende och utséttning av bensodia-
zepiner

— tillsynen 6ver psykofarmakaforskrivningen forbéttras.

Nir det giller tillsynen anser Lakemedelsutredningen att de formella styrmedel
som redan finns ger Socialstyrelsen det utrymme som den behover for sina kon-
trollerande uppgifter.

Vad giller kontrollen av narkotiska likemedel konstaterar Liakemedelsutredningen
att de flesta somnmedel och lugnande medel i Sverige omfattas av narkotikalag-
stiftningen.

Lékemedelsutredningen foreslar att Socialstyrelsens foreskrifter om att forskriv-
ning av recept skall ske med storsta forsiktighet fors ver i en sirskild lag om
kontroll av narkotika. Vidare anser utredningen att det bor ankomma pa Social-
styrelsen att bedoma om ytterligare dtgdarder behover vidtas for att forhindra att
narkotika kan erhéllas genom forfalskade recept.

I regeringens proposition 1991/92:107 om ldkemedelslag m.m. berdrdes inte
fragan om ldakemedelsberoende. Fragor om beroende, missbruk, information,
alternativ behandlmg och behandlingsresurser for likemedelsberoende togs
emellertid upp i flera motioner vid riksdagsbehandlingen av propositionen. Aven
fragan om registrering av enskilda ldkares forskrivning av bensodiazepiner togs
upp i motioner. For riksdagens behandling av dessa fragor redogors i kapitel 5.

Socialutskottet anforde i sitt betdnkande att beroendet och missbruket av ldkeme-
del ar ett stort problem for sdvil samhillet som de enskilda som drabbas och
erinrade om att man tidigare givit regeringen till kdnna att berérda myndigheter
snabbt bor vidta erforderliga atgdrder pa detta omrade. Utskottet konstaterar
emellertid att en hel del insatser redan gjorts och att det 4r viktigt att detta arbete
far en fortsattning i form av konkreta atgérder for att begrinsa felaktig anvénd-
ning av bl.a. bensodiazepiner och for att forbattra varden for dem som hamnat
i ett beroende eller missbruk av ldkemedel. Utskottet anség att det inte beh6vdes
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ndgra ytterligare initiativ av riksdagen i denna fraga. I en reservation anfors att
de vidtagna atgirderna inte &r tillrickliga for att kunna medféra nidgon mer
genomgripande forandring pé detta eftersatta omrdde och att riksdagen bor ge
regeringen tillkdnna dels utskottets tidigare uppfattning dels forslag som framfors
i motioner.

4.2 Tillsynsutredningen

Tillsynsutredningen tar i sitt huvudbetéinkande Tillsynen éver hélso- och sjukvar-
den (SOU 1991:63) upp en del fragor som berdr anviindning och begrinsning av
anvindningen av bensodiazepiner.

Tillsynsutredningen konstaterar att enskilt bedriven &ppen hilso- och sjukvard
och tandvérd inte omfattas av statlig verksamhetstillsyn. Utredningen foreslar mot
denna bakgrund att tillsynsregeln i hélso- och sjukvérdslagen (HSL) utvidgas till
att omfatta ocksa all enskilt bedriven dppen hlso- och sjukvard.

Léikemedelsverket foreslas fa tillgdng till de sekretesskyddade uppgifter inom
hilso- och sjukvirden som verket behdver for att kunna fullgéra sina kontrolle-
rande uppgifter avseende forskrivning och férbrukning av likemedel.

Tillsynsutredningen pekar pé att den information som i dag finns vid apoteken om
enskilda personers inkép inte dr tillgdnglig i arbetet med att stivja missbruk av
narkotiska och alkoholhaltiga likemedel. Gillande sekretessbestimmelser ligger
hinder i vigen. En storre tillgéinglighet for Socialstyrelsen till de uppgifter om
ink&p som finns vid apoteken skulle 6ka méjligheterna att identifiera missbrukare
av bensodiazepiner som vénder sig till flera olika likare for att erhalla recept pa
bensodiazepiner.

Tillsynsutredningen foreslar att det i tillsynslagen infors en bestimmelse som
alagger apotekspersonal att till Socialstyrelsen vidarebefordra uppgifter om
enskilda personers inkop om man pd goda grunder kan anta att patienten har ett
etablerat eller begynnande missbruk av medlen i frga.

Tillsynsutredningen foreslar dven inférande av en bestimmelse i tillsynslagen som
innebiir skyldighet fér Socialstyrelsen, Likemedelsverket och Rittsmedicinalver-
ket att limna varandra sidana uppgifter som behvs for tillsynen.

4.3 Det nya Folkhilsoinstitutet

Programutskottet for alkohol- och drogfragor har den 1 juni 1992 Gverldmnat ett
Program for verksamheten inom alkohol- och narkotikaomrédet till Organisations-
kommittén for det nya Folkhélsoinstitutet. I programmet anférs att missbruk eller
beroendeutveckling av narkotikaklassade likemedel som huvudsakligen anviinds
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foér behandling av dngest eller sémnstorningar (framst bensodiazepiner) "utgor ett
visst folkhilsoproblem". I en kortfattad beskrivning av konsumtionsmonster och
skaderisker vid anvindning av bensodiazepiner sigs bl.a. foljande:

—  Sverige har jamfort med andra lénder en restriktiv forskrivning av bensodia-
zepiner. Trots detta kan man fraga sig om bensodiazepinanviandningen héller
pa att bli en del i ett kulturellt betingat monster i stéllet for att vara en
specifikt medicinsk behandlingsmetod.

— Konsumtionsmonstret vad avser bensodiazepiner bor studeras betydligt mer
ingéende.

— Samband mellan forskrivning/férbrukning av bensodiazepiner och en rad
socialmedicinska faktorer som kroppslig sjukdom, arbetsloshet, missbruk och
suicid har uppmarksammats men bor studeras ytterligare.

— Det behovs risk-benefit-studier av forskrivning av lugnande medel och
somnmedel i férhallande till andra behandlingsmetoder.

— Vissa undersokningar tyder pé att neuropsykologiska effekter som sidnker
funktionsférmagan hos patienter upptrider efter relativt kort tids anvdndning
av bensodiazepiner i terapeutiska doser. Fordjupade studier behovs om dessa
effekter.

— Man behdver f4 ett grepp dver vilka psykologiska effekter som upptréder nir
lidkaren viljer farmakologisk behandlingsmetod i stéllet for en mer psykolo-
gisk, psykoterapeutisk eller pedagogisk. Speciellt géller detta for grinsom-
radet mellan psykisk storning och svara, men allmanménskliga, problem. Det
noteras ocksa att kvinnor i stdrre utstrickning d4n mén ar ldakemedelsberoen-
de.

—  Vissa forskare och kliniker dr anhéngare av hypotesen att sjukvarden genom
en Overdriven anvindning av lugnande medel och somnmedel snarare perma-
nentar och méjligen férvirrar vissa psykiska och psykosomatiska tillstdnd dn
forbattrar dem. Naturalférlopp och utséttningsfenomen vid terapeutiska doser
under lingre tid behdver studeras nirmare liksom beroendeutvecklingen.

4.4 Utredningen om ett centrum for likemedelsepidemiologi och
utveckling av likemedelsterapier

Regeringen tillsatte 4r 1990 en utredning med uppgift att ligga fram forslag till
hur ett centrum for likemedelsepidemiologi och utveckling av likemedelsterapier
kan bildas. Utredningen 6verldmnade sitt betédnkande (Ndtverk for ldkemedelsepi-
demiologi, SOU 1992:104) till regeringen i oktober 1992.
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Utredningen gor en genomgang av likemedlens betydelse pa samhillsniva, pi
sjukvardsnivé och pé individniva. Den granskar fragor som ror relationen patient-
lékare och forskrivning av likemedel. Utredningen belyser ocksa fragor kring
optimal likemedelsanvindning och hur likemedelsanviindningen i Sverige foljs
upp. Kostnader och faktorer av betydelse for konstnaderna fér likemedlen berérs
liksom utvecklingen av olika former av likemedelsbehandlingar.

Utredningen tar vidare upp olika myndigheters och andra organisationers ansvar
pd likemedelsomradet. Socialstyrelsens och Likemedelsverkets ansvar for be-
roendeframkallande likemedel beskrivs och dérvid berdrs de problem som nuva-
rande sekretessregler innebir for en effektiv tillsyn inom omradet. Avslutningsvis
belyser utredningen uppfoljningen av likemedlens sikerhet, utvecklingslinjer
nationellt och internationellt samt utbildnings- och kompetensfragor.

Utredningen foreslar att en stiftelse inrdttas med uppgift att genom ett nitverk av
specialister inom olika &mnesomraden verka for en utvecklad likemedelsepide-
miologisk samhillsservice och forbittrad likemedelsbehandling. I stiftelsen
foreslasLakemedelsverket, Socialstyrelsen, Apoteksbolaget, Landstingsforbundet,
universitet och hgskolor, Apotekarsocieteten, Likarsillskapet och Likemedelsin-
dustrin bli representerade. Stiftelsen foreslas bli lokaliserad till forskarbyn No-
vum vid Huddinge sjukhus.
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Behandling i riksdagen av frigan om beroende
och missbruk av bensodiazepiner

Fragan om beroende och missbruk av bensodiazepiner har tagits upp i riksdagen
atskilliga génger. Ett stort antal motioner har vickts och socialutskottet har yttrat
sig i frigan i anledning av vickta motioner. Vid nagra tillfillen har sirskilda
riksdagsskrivelser avgivits till regeringen med krav pa atgérder.

I'socialutskottets betinkande 1990/91:SoU4, Hilso- och sjukvardsfragor behand-
las en rad motioner med bl.a. féljande yrkanden och papekanden:

En kartldggning av omfattningen av likemedelsberoende skall genomforas.

En arbetsgrupp bar tillsdttas med mandat och resurser att aktivt arbeta for att
minska likemedelsberoendet och missbruket. Arbetsgruppen bér finansieras
av Socialstyrelsen.

Begrinsningar bor inforas vid forskrivning av bensodiazepiner enbart efter
telefonkontakt. Minsta forpackning bor skrivas ut vid varje tillfille och
forskrivningen av exakta mingder bor stimuleras liksom svagast mojliga
styrkor.

Léikemedelsbranschens marknadsféring maste granskas hardare.

Socialstyrelsen bér utarbeta vardprogram for likemedelsberoende samt
rekommendationer till landsting och kommuner for deras arbete med psyko-
farmakaberoende personer.

Undervisningen om psykofarmaka behéver forbittras inom sjukvérdens
grund- och vidareutbildningar. Sirskilt viktig dr kunskapsformedlingen till de
receptforskrivande likarna.

Tillsynen 6ver forskrivningen av beroendeframkallande medel méste forbatt-
ras. Harvidlag har Socialstyrelsen och Likemedelsverket ett gemensamt
ansvar.
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— Likemedelsberoende och abstinens maste bli godkant som grund for sjuk-
skrivning.

—  Det behovs betydligt fler vardplatser for vard och behandling av likemedels-
beroende och likemedelsmissbrukare.

—  Apoteken bor registrera vilka mediciner som varje ldkare eller vardcentral
skriver ut.

—  Legitimationskraven pa apotek i samband med uthdmtning av receptbelagda
lakemedel bor skérpas.

—  Skirpt kontroll av receptutskrivning av narkotiska preparat bor inforas.

—  Samarbetet mellan &ppenvarden och apoteken maste forbéttras med aterrap-
porteringssystem for férskrivningsdata mellan apotek och forskrivande
lakare.

Utskottet papekar att arbetet med en ny likemedelslag maste bedrivas aktivt i
regeringskansliet men att atgérder nir det giller likemedelsberoende dr sd an-
geldgna att en ny lagstiftning inte bor avvaktas. Atgirder kan enligt utskottet
mycket vil vidtas inom ramen for gillande lagstiftning.

I socialutskottets betinkande 1991/92:SoU5 Vissa hilso- och sjukvardsfragor
behandlas fragan om beroende och missbruk av bensodiazepiner anyo i anledning
av fyra motioner. Utskottet noterade regeringens uppdrag till Socialstyrelsen och
Likemedelsverket att anordna en hearing om lugnande medel och somnmedel och
att en sérskild utredning utredde forutsittningarna att skapa ett likemedelsepide-
miologiskt centrum for att studera likemedelsbiverkningar och anvindningen av
likemedel i hilso- och sjukvirden. Utskottet hénvisade till riksdagens tidigare
skrivelser till regeringen dar riksdagen med skiirpa framhllit att atgirder vad
giller likemedelsberoende dr angeldgna. Utskottet noterade att vissa atgérder
vidtagits och anforde att utskottet riknar med att regeringen snarast aterkommer
till riksdagen i dessa frigor varfor nagot nytt tillkénnagivande inte behdvs.

I socialutskottets betankande 1991/92:SoU21 Ny likemedelslag m.m. anmils fem
motioner som tar upp likemedelsberoendet. I dessa yrkas bl.a. pa:

—  att behandlingsresurserna inom primérvérden och psykiatrin for de likeme-
delsberoende &kas,

— att behandlingar med samtalsterapi och icke beroendeframkallande mediciner
anvinds som forsta alternativ fore insittande av bensodiazepiner,
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att enskilda ldkares forskrivning av bensodiazepiner registreras och féljs upp
av Socialstyrelsen med syfte att hindra 6verférskrivning och missbruk,

—  att utbildning om likemedelsberoende fér hilso- och sjukvérdspersonal 6kas,
— att resurserna for vard och behandling av likemedelsberoende ses dver,

— att Socialstyrelsen bor utarbeta vardprogram fér personer som blivit likeme-
delsberoende och utfirda rekommendationer till kommuner och landsting,

— att hélsokort for alla medborgare inférs i vilka bl.a. forskrivna mediciner
registreras samt

—  att forskningsinsatserna intensifieras.

I propositionen om ny likemedelslag m.m. (1991/92:107) behandlas inte fragan
om lakemedelsberoende.

Socialutskottet hanvisar till sina tidigare uttalanden och riksdagsskrivelser i fragan
till regeringen och konstaterar att en hel del insatser redan gjorts. Det viktiga blir
i fortséttningen att begrénsa felaktig anvindning av bl.a. bensodiazepiner och att
forbittra varden for dem som hamnat i ett beroende eller missbruk av dessa like-
medel.

Avslutningsvis konstaterar utskottet att det for tillfillet inte behdvs nagot ytterli-
gare initiativ i frigan fran riksdagens sida.
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6 Overviganden och forslag

6.1 Utgédngspunkter

Benzodiazepiner anvinds framst for att behandla oro, 4ngest och sémnstorningar.
Det finns bland medicinsk expertis en stor uppslutning kring nédvindigheten av
att anvéinda bensodiazepiner for ménga olika patientgrupper. Nyttan av bensodia-
zepiner for vissa patientgrupper r ganska vil beskriven. Samtidigt behdvs mer
kunskap om i vilken utstréickning bruket av bensodiazepiner skapar beroende, i
vilken utstrickning det skapar missbruk, i vilken utstrickning det skapar problem
relaterade till kriminalitet m.m. Beddmningarna av nyttan och riskerna med lang
behandlingstid ar fortfarande daligt underbyggda av studier.

Behandling med bensodiazepiner botar ingen patient utan preparaten verkar
genom att péverka olika symtom. Man kan sidga att bensodiazepiner lindrar
lidandet genom att dimpa symtomen. Bensodiazepiner férhindrar genom sin
effekt pA symtomen ofta att en bearbetning av de problem som ligger bakom
symtomen kommer till stind. Tar man bort behandlingen med bensodiazepiner
finns de grundliggande problem kvar som maste dtgirdas. En forstagangsinsitt-
ning gors ofta i samband med kriser av olika slag. Minniskor erhaller bensodia-
zepinpreparat frimst genom legal forskrivning efter likares bedémning dven om
det forekommer viss illegal forséljning.

Totalt beréiknas att mellan 9 och 15 % av befolkningen anvinder nigot bensodia-
zepinpreparat under ett r. Anvindningen av bensodiazepiner ir vanligare bland
dldre patienter 4n bland yngre och dkar med tilltagande alder hos patienterna.
Bensodiazepiner forskrivs i 6kande utstrickning till personer som ocks4 har olika
somatiska sjukdomar. Kvinnor anvinder bensodiazepiner oftare in mén. Enligt
en svensk forskningsrapport som grundar sig pa ett urval av 6 217 personer
anvinder 3,7 % av méinnen och 4,7 % av kvinnorna regelbundet (minst tre dagar
per vecka under de senaste tre manaderna) sidana preparat.

Vid studier i Tierp fann man att ildre forstagingsbrukare fortsatte bruket av
bensodiazepiner i stérre utstrickning &n yngre. Av alla forstagangsbrukarna ett
visst 4r fortsatte 10 % efter tta 4r sin anvindning av bensodiazepiner.

Vid studier i Jimtland fann man att 15 % av forstagangskdparna fortsatte sin
konsumtion av bensodiazepiner efter tio ar — 12 % av minnen och 17 % av
kvinnorna.
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Forsiljningen av bensodiazepinpreparat via apoteken uppgick ar 1991 till 176
miljoner kronor. Ar 1982 var férséljningen 120 miljoner kronor. Forséljningen
riknad i definierad dygnsdos per invanare har minskat sedan 1987 men under
1992 okade forsiljningen ater ndgot under forsta halvaret. Férsiljningen per
capita varierar kraftigt mellan olika ldn och orter.

Risken for beroende och missbruk vid intag av bensodiazepiner héinger samman
med olika biologisk kinslighet hos enskilda individer, intagets storlek och hur
lang tid patienten anvinder preparaten. Det ir i dag inte mojligt att forutséga vem
som kommer att utveckla beroende eller missbruk &ven om vissa riskgrupper har
angivits. Likaren forvintas veta nir ett likemedel har effekt och nér det finns
alternativa mojligheter till behandling, men patienten tar sjilv ett ansvar fér om
en behandling skall paborjas eller ej. Intagets storlek och den tid som behand-
lingen skall paga ir fragor for vilka likarens professionella roll gentemot patien-
ten 4r av stor betydelse. Patienten forvintar sig normalt ganska exakta besked
frin sin behandlande ldkare.

Kunskaperna om hur psykologiska och sociala faktorer medverkar till uppkomst
av beroende och missbruk av bensodiazepiner &r bristfélliga. En del data talar for
att bensodiazepinkonsumtionen i en population ar en indikator bade pa graden av
psykisk och allmin ohélsa och pa social problematik. Det dr emellertid oklart om
preparaten bidrar till att minska dessa problem eller om de tvdrtom accentuerar
problemen. Folkhilsoinstitutet har angett konsumtionen av bensodiazepiner som
en viss folkhilsorisk och angett ett antal studier som man vill genomfora for att
bittre kunna beddma fragan. Folkhélsoinstitutet stiller sig ocksd fragan om
bruket av bensodiazepiner har utvecklats till att bli en del i ett kulturellt betingat
monster i stillet for att vara en specifikt medicinsk behandlingsmetod.

I samband med forskrivningen av bensodiazepiner liggs ett stort ansvar pa pati-
enten att sjilv avviiga nytta mot risk for biverkningar och utveckling av beroen-
de. Patientens tillgang till information f&r att tillsammans med ldkaren gora ett
eget val dr darfér mycket visentlig.

Hilso- och sjukvardslagen anger att god vérd bl.a. karaktiriseras av respekt for
patientens sjilvbestimmande och integritet och att patienten skall ges upplysning-
ar om sitt hilsotillstaind och om de behandlingsmetoder som stér till buds. Varden
och behandlingen skall s4 lingt m&jligt genomfdras i samrad med patienten.

Detta forutsitter tillgang till av likemedelsindustrin obunden information. Sddan
bér enligt Psykiatriutredningens uppfattning ges av bade behandlande likare och
Apoteksbolaget.

Underlag till sadan information kan antas finnas tillgéinglig efter det att Socialsty-
relsen i enlighet med skrivelsen till Socialdepartementet (se bilaga 4) omarbetat
Allménna rdd fran Socialstyrelsen 1990:7 och Likemedelsverket omarbetat



SOU 1993:5 Overviganden och forslag

skrivningarna i FASS rorande indikationer, dosering och férpackningsstorlekar
vad giller bensodiazepiner.

Det ér angeléget att ocksa klientrorelsens information halls tillginglig for patien-
terna, exempelvis pa de patientinformationscentraler som finns vid sjukhusbiblio-
teken i en del landsting. Klientrorelsen kan forvéntas ge ett annat perspektiv pa
bruket av bensodiazepiner och utvecklingen av beroende och missbruk én den
medicinska professionen. Detta dr virdefullt som komplement till évrig infor-
mation.

Det ér viktigt att det utvecklas ett folkhélsoperspektiv pa bl.a. bruk, beroende och
missbruk av bensodiazepinpreparat. Folkhilsoperspektivet kan dven utgora grund
for en till patienterna riktad information om preparatgruppen som p4 sikt kan bli
av betydelse for patienternas val mellan olika atgérder i en viss situation. Finans-
ieringen av en sadan utifrdn folkhélsoperspektivet grundad konsumentinformation
bor ske genom de intikter som preparatgruppen genererar till likemedelsindust-
rin.

6.2 Kostnader for beroende och missbruk av bensodiazepiner

Psykiatriutredningen har inte haft tillgang till nigra studier som visar storleken
av de samhéllsekonomiska kostnaderna for beroende och missbruk av bensodiaze-
piner. Nedanstdende beskrivning inskrénker sig dérfor till att ange olika typer av
forekommande kostnader.

Kostnader Kostnadsbdrare

1 Produktionsbortfall Samhdllet

2 Ovriga kostnader

- Lakemedel Staten/landstingen/patienten

- Sjukfranvaro Arbetsgivare/den anstillde
Allménna forsékringen

- Oppen vard Landstingen

- Akutvard Landstingen

- Sluten vard Landstingen

- Sociala insatser av olika slag Kommunerna

- Sjukbidrag Allminna férsdkringen

- Fortidspensioner Allminna férsakringen

- Tull, polis, &klagare och kriminalvdrd Staten

De samhillsekonomiska plusposter som anvindning av bensodiazepiner ger
upphov till redovisas inte i sammanstillningen. Sjilvklart finns det samhillseko-
nomiska plusposter i form av bl.a. minskat produktionsbortfall och minskad
sjukskrivning.
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Det ir de individuella vinsterna vid adekvat forskrivning i form av minskat
lidande for individen som ir orsaken till att preparaten anvinds. Det ankommer
nirmast pa Likemedelsverket att avvdga nyttan av olika anvindningar mot de
nackdelar som kan finnas.

6.3 Forskrivning, missbruk och illegal forsiljning

Studier av och erfarenheter fran hilso- och sjukvérd, socialtjanst och polis visar
att personer som 4r alkoholberoende dven anvinder bensodiazepiner i betydande
omfattning. Av 105 inliggningsfall med diagnosen alkoholberoende pé alkoholkli-
niken i Malmé hade 24 % bensodiazepiner i kroppen. Studien anses representativ
for patienter som ér alkoholberoende i storstadsmiljo.

Narkotikamissbrukare anvinder bensodiazepiner som ersittning fér och komple-
ment till andra droger. Fran narkomanvardbasen i Solna/Sundbyberg rapporteras
att s gott som samtliga heroinmissbrukare har en regelbunden och omfattande
konsumtion av bensodiazepiner. I en mindre undersokning fran Socialstyrelsen
(1991) om sidomissbruk hos narkotikamissbrukare konstateras att erfarenheten
hos de som arbetar inom vérden visar att det skett en kraftig 6kning av sidomiss-
bruk av bensodiazepiner och att t.ex. amfetaminmissbrukare anvinder bensodia-
zepiner for att "tinda av", heroinister for att forstirka effekten samt for att
ersitta och underhalla sitt heroinmissbruk. Metadonpatienterna anvander bensodi-
azepiner for att dimpa sin angest.

Som en féljd av missbrukarnas efterfragan pa bensodiazepiner har det uppkommit
en illegal forsiljning, inte bara i storstadsomraden utan dven i mindre tétorter.

Polisens och tullens beslag av bensodiazepiner har 6kat mycket kraftigt under
senare ar (se tabell 3).

Tabell 3 Antalet av tull och polis beslagtagna bensodiazepintabletter dren
1986-1991

1986 1987 1988 1989 1991

Tullen 3672 1312 19208 10705 104 020
Polisen 10484 28 744 8648 41 949 57 607

Totalt 14156 30056 27857 52654 161 627
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Polisen uppger att de bensodiazepiner som finns pa den illegala marknaden till
dominerande del hérrér fran

— forskrivning av likare

— forfalskningar/férvanskningar av recept

— inbrott i apotek, sjukhus och i bostider samt
— illegal inférsel fran Osteuropa.

Socialstyrelsen ansvarar for tillsynen av likares férskrivning av bensodiazepiner.
Att snabbt uppmérksamma de likare som missbrukar sin forskrivningsritt dr dr-
med ett ansvar for Socialstyrelsen. Men de som har att folja forskningen och de
praktiska erfarenheterna pa omréadet har ocks4 ett ansvar for att rekommendatio-
nerna for anvindningen av bensodiazepiner blir si klara och entydiga att det
mojliggdr att i tillsynen skilja legal forskrivning enligt vetenskap och beprovad
erfarenhet frin missbruk av forskrivningsritten. Det 4r angeliget att de avarter
som férekommer étgérdas av ansvariga organ. I samband hirmed &r det ett
ansvar for landsting, kommuner, forsikringskassor etc. att de personer som har
ett beroende/missbruk erbjuds avgiftning, behandling och rehabilitering pa ett
effektivt sétt.

Lakemedelsverket ansvarar for tillsynen ver recept och recepthantering.

Tabell 4 Antalet upptickta forfalskningar/férvanskningar av recept som ror
bensodiazepiner har 6kat under senare ar

1986 1987 1988 1989 1990 1991

Antalet forfalsk-
ningar/for- 667 941 1012 1077 1124555215315
vanskningar

Det verkliga antalet receptforfalskningar vad giller bensodiazepiner r okint.
Apoteksbolaget uppskattar dem till totalt ndgra tusen per ir. Representanter for
polisen i Stockholm har emellertid tillsammans med chefen for Apoteket Scheele
i Stockholm uppskattat det totala antalet receptforfalskningar i landet vad giller
bensodiazepiner till storleksordningen 40 000 per 4r varav i Stockholm ca 5 000
per ar.

Polisen, dklagarna och domstolarna 4samkas ganska omfattande arbete vid ut-
redningar av anmilda forfalskningar. Kostnaderna for denna hantering inom
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polisen, dklagar- och domstolsvisendet har beriknats uppgé till ca 6 miljoner
kronor &r 1990. Som jimforelse kan nimnas att merkostnaderna for tryck av 3
miljoner recept pa sikerhetspapper med sikerhetstryck beriknats till 300 000
kronor per 4r.

Likemedelsverket har att i samrad med Socialstyrelsen bedoma behovet av insat-
ser for att minska antalet receptforfalskningar och att ddrvid avviga kostnader for
kontrollatgérder mot den nytta och de minskade kostnader som atgérderna kan
véntas ha.

Antalet inbrott i apotek och likemedelsf6rad har okat successivt under senare 4r,
vilket framgar av tabell 4. Ar 1991 stals bensodiazepiner vid 100 inbrott. Efter-
som varje tillgrepp kan ha omfattat tusentals tabletter &r problemet med inbrott
inte obetydligt.

Tabell 5 Antal inbrott i apotek och likemedelsforrad

1986 1987 1988 1989 1990 1991

Antal inbrott 138 222 261 280 354 479

Apoteksbolaget r ansvarigt for sikerheten vid apoteken. Enligt bolagets interna
ansvarsbestimmelser har de lokala cheferna det direkta ansvaret for sikerheten
men de kan erhélla hjilp av centrala organ i bolaget for sina sikerhetsévervigan-
den och sikerhetsitgirder. Apoteksbolaget har centralt ansvarig personal som
foljer utvecklingen och initierar &ndringar i sékerhetsregler och andra atgérder
allteftersom det bedoms nodvindigt. Den beskrivna utvecklingen har medfort att
apoteken successivt vidtar dtgérder for att 6ka skyddet i olika avseenden.

Vissa patienter gar till flera likare for att f4 flera forskrivningar antingen for eget
bruk eller for att silja till andra. Det finns inga exakta uppgifter om omfattningen
av detta forfarande men det #r vilként bland apotekspersonal. Omfattningen har
dock inte bedomts vara sa stor att det motiverar inférande av en registrering av
alla patienter som koper ut bensodiazepinpreparat. Psykiatriutredningen delar
denna bedomning. En registrering av alla som koper ut bensodiazepinpreparat &r
en alltfor langtgdende atgard.

Det 4r diremot angeléget att apotekspersonalen pa ndgot sitt ges mojlighet att
meddela forskrivande likare att man observerat att patienten erhéller recept fran
flera likare. Nuvarande sekretessregler bor darfor dndras sé att detta blir mojligt.
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Psykiatriutredningen tillstyrker Tillsynsutredningens forslag att apotekspersonal
genom &ndring av tillsynslagen aldggs skyldighet att meddela Socialstyrelsen
uppgifter om forskrivning av bensodiazepiner nir det finns grundad anledning att
ingripa mot sadan forskrivning for att avhjilpa eller forhindra missbruk av prepa-
raten. Den mest praktiska vigen att forhindra ett missbruk &r att apotekspersonal
dessutom far m&jlighet att informera den forskrivande likaren direkt. Psykiatri-
utredningen férordar en sidan modell. I samband med ett genomférande av den
foreslagna forandringen bor Socialstyrelsens regionala tillsynsenheter i samarbete
med apoteken ange rutiner fér hur apotekspersonalen ocks4 kan informera den
forskrivande ldkaren direkt.

6.4 Vardansvar

Vard och rehabilitering av personer som ir beroende av bensodiazepiner och/
eller som dnskar sluta anvinda preparaten hindras av att ansvarsfragan upplevs
som oklar av patienter och andra inblandade parter. Ingen vill ta ett helhetsan-
svar. De inblandade parterna ér utdver patienterna

- hélso- och sjukvirden med psykiatri, priméirvard och invirtesmedicin,

- socialtjénsten, framst individ- och familjeomsorgen,

- arbetsgivare,

- forsdkringskassorna med forsikringskassekontor och forsikringskassa pa
lansniva,

- Arbetsmarknadsverket med arbetsformedling, ldnsarbetskontor, AMI.

Vad som &r beroende, missbruk och avgiftning och vad som ar behandling,
sociala dtgidrder, rehabilitering fér personer som ir beroende och/eller miss-
brukare av bensodiazepinpreparat kan inte klart avgriinsas utan insatserna fasar
Gver varandra. Det gor det sirskilt svart att utkriva ansvar. De inblandade
organen dr manga.

Vem har egentligen ansvar for vad nir det t.ex. giller

Beroende
Avgiftning
Behandling av underliggande problematik
Medicinsk rehabilitering
Sociala dtgirder syftande till social rehabilitering
Yrkesmissig rehabilitering.

6.4.1  Ansvar for avgifining och medicinsk rehabilitering

Sjukvérden ansvarar enligt hilso- och sjukvardslagen for avgiftning och medi-
cinsk rehabilitering. I detta ansvar ingdr dven den psykologiska behandling som



44 Overviganden och forslag SOU 1993:5

ar medicinskt motiverad for att personen skall kunna bryta sitt beroende och leva
ett liv utan behandling med bensodiazepiner.

Personer som vill sluta med bensodiazepinpreparat skall kunna gora detta med
hjilp av insatser fran bdde 6ppen och sluten vard enligt foljande:

1 Alkoholklinik di anvindandet av bensodiazepinpreparat har samband med
alkoholmissbruk. (Exempelvis Malmé allménna sjukhus.)

2 Narkomanvardsavdelning d& anvindandet av bensodiazepinpreparat har sam-
band med missbruk av narkotika.

3 Allmianpsykiatrisk klinik d4 anvindandet av bensodiazepinpreparat hidnger
samman med diagnostiserad psykisk sjukdom som skall behandlas inom psykiat-
rin.

4 Sirskilda vardplatser for likemedelsberoende inom allménpsykiatrins ram.
(Exempelvis S:t Gorans sjukhus och Skellefted lasarett.)

5 Annan enhet inom sjukvirden som invirtesmedicinsk avdelning. (Exempelvis
Skene lasarett.)

6 Verksamheter i frivilligorganisations regi. (Exempelvis RFHL:s Kilen Stock-
holm.)

D4 sluten vard behovs ér i regel vard inom psykiatrin eller invirtesmedicinen
mest nirliggande alternativ. Mindre, specialiserade behandlingshem, t.ex. hem
for vard eller boende, har visat sig vara viktiga for att skynda pa utvecklingen av
kunskap och ge erfarenheter av avgiftning, behandling och rehabilitering av
likemedelsberoende personer. All behandling som syftar till att bryta beroendet
borjar med successiv nertrappning av doserna samtidigt som andra atgérder av
medicinskt, psykologiskt och socialt slag erbjuds. Huvudansvaret for dessa
insatser har sjilvklart hilso- och sjukvdrden. Psykiatriutredningen foreslér att
hilso- och sjukvardens ansvar utstricks till att dessutom omfatta inte bara dem
som har ett diagnostiserat beroende enligt DSM-III-R utan ocks& dem som av
olika skil vill sluta med behandlingen med bensodiazepiner och som inte klarar
detta utan hjilp.

6.4.2  Ansvar for sociala dtgdrder

Socialtjinsten ansvarar for sociala dtgirder enligt socialtjédnstlagen. Det kan vara
atgiarder som hjilp med forsérjning, hjilp med barnomsorg under en period av
sluten vérd, hjilp med bostad och 4tgirder som syftar till social rehabilitering for
att klienten skall kunna leva ett normalt liv med s lite professionell hjilp som
mojligt. Enligt socialtjanstlagen skall hjilpbehovet vara avgorande for insatserna,
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inte orsakerna till behovet av hjilp. Om personer som ér beroende av bensodiaze-
piner behdver sociala insatser har socialtjénsten ansvaret for att sidana ges.
Sérskilda hem fér vard eller boende enligt socialtjinstlagen inriktade pa social
rehabilitering av personer som &r beroende av bensodiazepiner &r exempel pa en
dtgird som socialtjansten ar ansvarig for. (Exempelvis Kirségarden, Drottning-
holm.) Ansvaret for sociala tgirder faller siledes pi socialtjansten dven om
problemen orsakats av behandling som hilso- och sjukvirden #r ansvarig for.

6.4.3  Ansvar for rehabilitering

Enligt lagen om allmén férsékring skall forsikringskassorna samordna och utéva
tillsyn 6ver de insatser som behdvs fér rehabilitering av de forsikrade. Forsik-
ringskassan har ansvar for arbetslivsinriktad rehabilitering for personer som har
arbete medan arbetsmarknadsmyndigheterna har ansvar for personer som &r
arbetslosa och vinder sig till arbetsformedlingen.

Nér den forsikrade behdver rehabiliteringsatgérder som kan berittiga till rehabili-
teringsersittning skall forsikringskassan uppritta en rehabiliteringsplan.

Arbetsgivaren ansvarar for att erforderliga arbetslivsinriktade rehabiliteringsat-
gérder som kan genomfGras inom eller i anslutning till den egna arbetsplatsen
vidtas.

Psykiatriutredningen har i sitt slutbetinkande Vélfird och valfrihet — service, stod
och vard for psykiskt stérda (SOU 1992:73) bl.a. foreslagit att ansvaret for
yrkesmdssig rehabilitering for de som saknar anstillning skall Gverga fran Arbets-
marknadsverket till forsdkringskassorna. Forsikringskassorna skulle dirmed
kunna gora rationella val fér den enskilde mellan kontantstdd och rehabiliterings-
dtgéirder. Arbetsmarknadsorganen skall enligt forslaget dven fortsittningsvis svara
for genomforande av erforderlig yrkesinriktad rehabilitering.

Upprittandet av en individuell vardplan &r en forutsittning for framgangsrik
samordning av insatserna, som normalt berér flera olika huvudmin och ibland
olika forvaltningar inom dessa. Véardplanen skall enligt Psykiatriutredningens
tidigare framlagda forslag klarligga den enskildes behov av medicinska psykolo-
giska eller sociala insatser, fastlédgga vilka insatser som skall géras och vem som
praktiskt och ekonomiskt skall ansvara for genomforandet. Vardplanen foreslas
fa form av en Sverenskommelse mellan den enskilde och ovriga inblandade
parter. Vardplanen skall utga fran individens behov och forutsitta hans aktiva
medverkan. Den skall samordna insatser av de olika ansvariga som t.ex. av-
giftning i sluten vard (hélso- och sjukvarden), sociala insatser, (socialtjénsten)
fortsatt behandling i 6ppen hélso- och sjukvard (hilso- och sjukvarden) och olika
rehabiliterande insatser (forsikringskassa/arbetsgivare). Ansvaret for upprittande
av vdrdplan for personer som dr beroende av eller missbrukar likemedel bor
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ligga pa hilso- och sjukvarden men ansvaret for samordningen kan under rehabi-
literingsskedet komma att Gvertas av forsikringskassan.

6.5 System for okad kontroll av egen forskrivning

Det finns tydliga samband mellan forskrivningsvolymen och nivén pd bensodiaze-
pinmissbruket inom ett befolkningsomrade. Okad restriktivitet i forskrivningen
ar forenat med reducerat missbruk.

Malet maste naturligtvis vara en adekvat forskrivning av bensodiazepiner till
personer som har nytta av preparaten men det dr angeldget att mojligheterna till
alternativ behandling av sémnstdrningar, oro, dngest och kriser tas tillvara.

Patienten forutsitts att tillsammans med sin likare kunna avgéra vilken behand-
ling som #r limpligast. Den enskilde likaren forutsitts rationellt kunna avviga
tankbara behandlingsvinster mot risker och som expert ge patienten en valgrun-
dad rekommendation.

Det ér viktigt att likaren har tillgang till aktuell information om de olika benso-
diazepinpreparaten. Lakemedelsverket ansvarar for att den enskilde ldkaren har
tillgang till sadan information. Det 4r ocksa viktigt att ldkaren har kunskaper om
eventuella alternativa behandlingsatgirder av psykologiskt, pedagogiskt eller
socialt slag. Svenska Psykiatriska Foreningen planerar i samarbete med lands-
tingen att anordna fortbildning av alla psykiater i anvindningen av neuroleptika
och bensodiazepiner i ett socialpsykiatriskt perspektiv. Fortbildningen finansieras
av Landstingsférbundet. Inom Svenska Psykiatriska Féreningen pagar dven arbete
pa att ta fram ett utbildningsprogram for allménlikare om angest och dngestbe-
handling i samarbete med allménlikarnas organisation. Projektet stods finansiellt
av Landstingsforbundet och Provinsiallikarfonden. Dessa initiativ & mycket
virdefulla och fortjanar stod fran alla berdrda sa att de kan fullfoljas.

Undersdkningar visar att det &r av stor betydelse att den enskilde ldkaren har
tillgang till sammanstéllningar Sver sin egen forskrivning. Det &r i dag svart for
en enskild likare att halla reda pa den egna férskrivningen av bensodiazepiner for
alla sina patienter under lingre tidsperioder. Med ¢kad datorisering inom primér-
vard och privatlikarvard forbattras forutsittningarna for den egna uppf6ljningen
av forskrivningen av olika likemedel och dirmed ocks mdjligheterna att kritiskt
granska den egna forskrivningen.

Nuvarande forskrivning av bensodiazepiner karaktariseras av foljande problem:
—  Det finns ett fatal likare som allvarligt felforskriver bensodiazepiner.

—  Forskrivning utan specifik diagnos eller indikationsprovning forkommer i
ganska stor omfattning.
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—  Forskrivning av bensodiazepiner tillgrips ibland d4 alternativ behandling ej
ar tillrickligt utvecklad, inte finns tillginglig eller som ersittning for Gnsk-
vird forandring av psyko-sociala férhallanden.

— De stora regionala skillnaderna i forskrivningen av bensodiazepiner motsva-
ras inte av kiind variation i befolkningens hélsa. Detta kan vara tecken p
Gverforskrivning inom vissa regioner och underforskrivning inom andra.

— Inom vissa regioner med stor forskrivning star ett fatal likare for en stor del
av forskrivningen.

Det har visats att en minskad forskrivning av bensodiazepiner kan uppnas genom
en kombination av riktad information till hégférskrivande likare kombinerad med
generell information om bensodiazepinpreparat till hela likarkollektivet. Infor-
mationen bor upprepas for att ge varaktig effekt.

Psykiatriutredningen anser att allvarligt felforskrivande likare maste uppmirk-
sammas genom effektivare tillsynsétgérder. I grova fall maste felférskrivande
ldkare forlora sin forskrivningsritt.

6.6 Forslag

Psykiatriutredningen foreslar inforandet av ett system som underlittar for den
enskilde ldkaren att kritiskt granska sin forskrivning av bensodiazepiner. Den
enskilde ldkarens férskrivning av bensodiazepiner foreslds bli registrerad av
apoteken vad avser preparat, dos och forpackningsstorlek. Informationen aterfors
av. Apoteksbolaget till férskrivande likare med ldmpliga intervall. Systemet
foreslas bli infért fr.o.m. den 1 juli 1994.

Apoteksbolaget har redan i dag rutiner for aterforing av information om likeme-
delsanvéndningen till ansvariga for sluten vard. Nar det giller dppen vard kan
enskild ldkare eller grupp av likare erhalla 4terrapportering av forskrivningen
fran Apoteksbolaget med vissa intervall. Denna service ér for nirvarande gratis
for de som anvinder den.

Apoteksbolagets kostnader for ett system med &terrapportering vad giller forsk-
rivning av bensodiazepiner kan berdknas forst sedan systemets nirmare utform-
ning fastlagts i dverenskommelse mellan staten och Apoteksbolaget. Systemet
foreslds bli utformat med halvérsvis registrering och rapportering tillbaka till
likarna.
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For att underlitta den enskilde ldkarens bedomning av sin forskrivning bor
redovisningen utéver likarens egen forskrivning 4ven gilla exempelvis

— genomsnittlig forskrivning i landet,
—  forskrivning inom jamforbara omraden och
— totalférskrivningen inom vardcentralen, sjukvéardsdistriktet etc.

Systemet bor kopplas till sirskilda informationsinsatser fran Likemedelsverk och
Apoteksbolaget via enheterna for klinisk farmakologi och enheterna fér regional
likemedelsinformation i samarbete med de lokala likemedelskommittérna.

Systemet bor utvérderas efter tre 4r med sikte pd att en utvérderingsrapport skall
avges 1998.

Socialstyrelsen foreslas fa i uppdrag att komplettera Klassifikation av sjukdomar
1987 (ICD-9) med sirskilda diagnoser fér beroende och missbruk av bensodia-
zepiner. Dirmed skulle man kunna f4 ett statistiskt underlag for att kunna folja
utvecklingen i 6ppen och sluten vird och vad giller beroende och missbruk av
bensodiazepiner som orsak till sjukskrivning, sjukbidrag och fortidspension i
allmédnna forsdkringen.

Psykiatriutredningen forutsitter att Socialstyrelsen och Lakemedelsverket som ett
led i sitt arbete med hithorande fragor gemensamt arrangerar en konferens (work-
shop) om anvindningen av bensodiazepiner bland dldre ménniskor som brett
belyser nyttan och problemen av behandling med bensodiazepiner, risker for
biverkningar och méjligheterna till alternativ behandling eller andra dtgérder
riktade till denna aldersgrupp.

Inom det nyligen inrittade Folkhilsoinstitutets programomréaden éterfinns bl.a.
missbruksfragor och fragor om kvinnors hilsa. Det ér angelaget att beroende och
missbruk av bensodiazepiner #ven diskuteras som ett folkhdlsoproblem. Att
allméinheten ges tillgang till mangsidig, grundlig och opartisk information om
nytta och risker med intag av bensodiazepiner ér viktig fran folkhélsosynpunkt.
Ansvaret for att en sddan information tas fram och gors tillganglig for allmén-
heten bor avila det nybildade Folkhélsoinstitutet. Regeringen foreslds uppta
dverliggningar med foretridare for likemedelsindustrin géllande finansieringen
av denna information. Folkhalsoinstitutet bér genom regelbundna Gverlédggningar
med representanter for bl.a. ldkemedelsindustrin, Likemedelsverket, Socialsty-
relsen, Apoteksbolaget och klientrdrelsen se till att konsumentinformationen
forbittras. En grundlig och opartisk information om dessa likemedels eventuel-
la biverkningar och risker bor arbetas fram och ges en effektiv spridning.

Enligt utredningens uppfattning har Folkhalsoinstitutet ett sarskilt ansvar for att
f6lja utvecklingen av anvindningen av bensodiazepiner fran folkhalsosynpunkt.
Psykiatriutredningen forutsétter att regeringen tillser att Folkhalsoinstitutet for-
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fogar 6ver sidana resurser att man kan fullgéra uppgiften pa ett effektivt sétt. Det
bor dven ankomma pé Folkhilsoinstitutet att initiera forskning om folkhlsoaspek-
terna av beroende och missbruk av bensodiazepiner. Institutets eventuella behov
av medel for dessa uppgifter far aktualiseras inom ramen for ordinarie budgetar-
bete.
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Bilaga 1
Kommittédirektiv

Tillaggsdirektiv till utredningen (S 1989:01) om service, stod och vard
till psykiskt storda

Dir. 1990:71
Beslut vid regeringssammantride 1990-11-15.

Chefen for socialdepartementet, statsradet Thalén, anfor.

1 Mitt forslag

Jag foresldr att det uppdrag, som limnats en sérskild utredare med uppgift att utreda
fragor om service, stod och vard till psykiskt storda (Dir. 1989:22), dvertas av en
parlamentariskt sammansatt kommitté. Uppdraget skall frimst inriktas pa att Overviga
och foresla atgarder vad gller ansvarsférdelning och organisation av stéd och vard till
psykiskt storda. Atgérderna skall syfta till att forbéttra de psykiskt stordas livssituation
och ka deras mojligheter till gemenskap och delaktighet i samhillslivet.

I uppdraget ingér att kartlagga situationen for de psykiskt storda samt att utvirdera och
analysera hur den sektoriserade psykiatrin och de dvriga forindringar fran slutna till
Gppna vardformer som skett under 1980-talet paverkat individ och samhille.

Utifrén kartlaggning och analyser avseende psykiskt storda barn, ungdomar och vuxna
skall kommittén bl.a. dverviga

— den framtida organisationen av stod och vard till psykiskt storda med beaktande av
strukturella fordndringar inom hélso- och sjukvdrden samt socialtjénsten,

— ansvarsfordelning och former for samverkan mellan kommuner och landsting,
— former for samverkan med foretridare for arbetslivet,
— former for samverkan med kriminalvarden samt

— former for samverkan med patient- och anhérigorganisationer.
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Dirvid skall utredningen sérskilt uppméarksamma de psykiskt langtidssjukas behov av
— bostéder av olika slag

— arbetsrehabilitering och stdd for att uppna och behélla varaktiga kontakter med arbets-
marknaden samt
— insatser for en aktiv och meningsfull fritid tillsammans med andra.

I sitt arbete bor kommittén uppmérksamma problemen kring beroendeframkallande
psykofarmaka och dirvid samrada med socialstyrelsen och andra intressenter.

2 Bakgrund

Under det dryga &r som gatt sedan direktiven for utredningen faststilldes, har forutsitt-
ningarna forandrats i en rad avseenden. Regeringens proposition om ansvaret for service
och vard till 4ldre och handikappade (prop. 1990/91:14) som nyligen 6verldmnats till
riksdagen far, om den antas, konsekvenser for det berorda vardomradet. Detsamma
giller den proposition om psykiatrisk tvangsvard m.m., som regeringen tidigare denna
dag beslutat foreldgga riksdagen (prop. 1990/91:58). Frigor om vardens struktur och
styrning har hamnat i centrum i den allménna debatten. Vissa landsting vervéger eller
infor nya strukturella verksamhetsformer, t.ex. genom att primérvarden far uppgiften att
"kopa vard" hos lanssjukvarden.

Aven inom andra omraden sisom socialtjénsten samt den allménna sjukforsikringen,
dér framfor allt rehabiliteringsfridgorna kommit i fokus, pagér ett utvecklingsarbete som
kan leda till strukturforandringar inom de narmaste aren.

Mot denna bakgrund behdver de tidigare limnade direktiven &ndras och de praktiska
arbetsformer i vilka utredningsarbetet hittills bedrivits omprovas och foréndras.

3 Tilldgg till gillande direktiv

En parlamentarisk kommitté bér tillsittas och Gverta utredarens uppgifter att utvirdera
effekterna av den fordndring som skett inom psykiatrin. Kommitténs arbete skall ha
foljande inriktning.

Utvecklingen mot 6ppna vardformer bor sarskilt studeras och analyseras mot bakgrund
av de mélsittningar som legat till grund for arbetet. Kommittén bor i sitt arbete fokusera
intresset pa den framtida organisationen av oppna stod- och véardformer till psykiskt
storda personer — inklusive kriminalvardens psykiskt storda klienter — och dérvid framst
overviga och foresld hur ansvarsfordelningen och samverkan mellan de olika aktérerna
inom socialtjinsten respektive hélso- och sjukvarden bor utformas for att de psykiskt
stordas livssituation i 6kad omfattning skall kunna praglas av gemenskap och delaktighet
i samhdllslivet.

Aven former for samverkan mellan socialtjansten samt halso- och sjukvarden & den ena
sidan samt andra samhillsorgan & den andra bor belysas, liksom de frivilliga organisa-
tionernas roll i ett forbattrat stdd for de psykiskt storda. Analysen och forslagen skall
omfatta sdvil psykiskt storda barns och ungdomars som vuxnas situation.
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De psykiskt langtidssjukas behov av boende, sysselsittning och kvalificerat stdd i
Oppenvard skall belysas. Dérvid bor det framga hur insatser inom olika samhallssektorer
kan goras béttre tillgangliga for de psykiskt ldngtidssjuka.

Kommittén skall vidare analysera och 6vervaga fragor om arbete och arbetsrehabilite-
ring for psykiskt storda i arbetsfor alder.

Manga psykiskt storda personer, kanske framfor allt de psykiskt langtidssjuka, utgor
en utsatt grupp manniskor med svérigheter att sjalva bevaka sina intressen i konkurrens
med andra grupper i samhallet. Kommittén bor darfor Gvervdga om sérskilda insatser
behdvs och hur dessa i s& fall bor utformas for att dessa personers forhallanden skall
forbattras. Behovet av att sérskilda personer forordnas som stod 4t langtidssjuka bor
overvégas. En analys dver hur tillgangliga resurser pA omradet anvinds bor dven goras
som grund for bedomning av om det inom tillgéngliga finansiella ramar finns mojlig-
heter att béttre mota de psykiskt stordas behov.

4 Ramar for utredningens arbete

For den nya inriktningen av utredningsarbetet bor i stort gilla samma ramar som
tidigare lagts fast. Med hénsyn till att kommitténs uppdrag nu avgransas och preciseras
bér dock arbetet kunna genomforas inom en sndvare tidsram @n vad som tidigare
berdknats. Kommittén skall darfor slutredovisa sina forslag senast vid utgangen av juni
ménad 1992.

Kommittén bor 6vervaga att fore utgangen av september ménad 1991 avge ett delbe-
tinkande, dér kartlaggningen redovisas och olika utvecklingsalternativ éversiktligt be-
lyses.

For kommittén giller de allménna tillaggsdirektiv som utfardats den 16 februari 1984
till samtliga kommittéer och sarskilda utredare (dir. 1984:5).

5 Hemstillan

Med hénvisning till vad jag nu har anfort hemstiller jag att regeringen bemyndigar
chefen for socialdepartementet

att fordndra utredningen till en parlamentarisk kommitté — omfattad av kommittéfor-
ordningen (1976:119) — med hogst tre ledaméter — med uppdrag att fullfolja utrednings-
arbetet med den inriktning jag angett i det foregéende,

att utse en av ledamoterna att vara ordférande,

att besluta om sakkunniga, experter, sekreterare och annat bitrdde 4t kommittén.

6 Beslut

Regeringen ansluter sig till foredragandens Gverviganden och bifaller hennes hemstéllan.
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Bilaga 2
Kommittédirektiv

Tilliggsdirektiv till utredningen (S 1989:01) om service, stod och vard till
psykiskt storda

Dir. 1992:67
Beslut vid regeringssammantrade 1992-05-21

Statsrddet Konberg anfor.

1 Mitt forslag

Jag foresldr att psykiatriutredningen inte skall begréinsas av direktiven (dir. 1984:5) till
samtliga kommittéer och sarskilda utredare angdende utredningsforslagens inriktning
sdvitt de avser finansiering av eventuella utgiftsdkningar eller inkomstminskningar. I
uppdraget till psykiatriutredningen skall vidare inte lingre ingd att i sarskild ordning
kartlagga och analysera psykiskt storda barns och ungdomars situation. Kommittén skall
dock i sina dvervdganden beakta organisatoriska och finansiella forutsittningar for vard
och stdd till psykiskt sjuka barn och ungdomar.

1.1 Direktiv till kommittéer om finansiering av forslag

Den 16 februari 1984 beslutade regeringen om allmanna tilliggsdirektiv till samtliga
kommittéer och sirskilda utredare angdende utredningsforslagens inriktning (dir.
1984:5). Direktiven innebir i korthet att forslagen skall kunna genomdrivas med ofdréin-
drade eller minskade resurser. Kraven giller oavsett om forslagen avser staten, kom-
munerna eller socialforsikringssektorn.

Den forutvarande regeringen beslutade den 11 maj 1989 att en sirskild utredare skulle
utreda fragor om service, stod och vard till psykiskt storda (dir. 1989:22). Utredningen
forandrades till en parlamentarisk kommitté genom tilldggsdirektiv den 15 november
1990 (dir. 1990:71). I direktiven betonas sérskilt att analysen och forslagen skall omfatta
saval psykiskt storda barns och ungdomars som vuxnas situation. Fér utredningen, som
har antagit namnet psykiatriutredningen, giller de allmanna tilliggsdirektiven.

1.2 Utskottsbetinkande samt riksdagsskrivelse om direktiven

I betinkandet 1989/90:SoU13 Vissa frigor rorande éldre och handikappade uttalar
socialutskottet att det ar helt nodvandigt att handikappomradet kan tillforas sidana
resurser att nodvéndiga dtgidrder pd omradet kan komma till stdnd. Enligt utskottets
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mening forutsitter detta att utredningar inom handikappomradet inte begrdnsas av
direktiven om finansiering av forslag. Riksdagen beslot att som sin mening ge regering-
en tillkdnna vad utskottet anfort i denna del (rskr. 1989/90:61).

Socialutskottet anfor vidare i sitt betinkande 1991/92:SoU15 Socialpolitik — inriktning
och anslag, att handikappomradet — dir savil fysiskt som psykiskt handikappade ingar
— maste tillforas sidana resurser att nddvéandiga tgarder pd omradet kan komma till
stdnd. Detta forutsitter, som utskottet tidigare anfort, att utredningar pd handikappom-
rédet inte begransas av regeringens s.k. nolldirektiv.

1.3 Uppdraget

Av direktiven till psykiatriutredningen framgér att utredningsuppdraget bestar av fragor
som i flera och viktiga avseenden har en klar anknytning till handikappomrédet.

Mot denna bakgrund och med hinsyn till vad som férekommit vid den ovannimnda
riksdagsbehandlingen av frigan om resurser pd handikappomradet anser jag att direkti-
ven till psykiatriutredningen bor kompletteras.

Jag foreslar att psykiatriutredningen inte skall begrénsas av direktiven (dir. 1984:5) till
samtliga kommittéer och sirskilda utredare angdende utredningsforslagens inriktning,
savitt de avser finansiering av eventuella utgiftsokningar eller inkomstminskningar.

Om utredningen finner att den finansiering inom utredningens omrade eller néraliggan-
de omraden som star till buds inte dr den mest limpliga skall det séledes std den fritt att
foresld annan finansiering. I den man utredningen inte anser sig kunna ldmna sédana
forslag bor den sérskilt redovisa motiven for sitt stallningstagande. Avsikten ar alltsé att
psykiatriutredningens majligheter att ligga fram angeldgna forslag inte skall begrinsas
av de direktiv som styr utredningarnas arbete.

Med hinsyn till regeringens strama finanspolitik kan reformer endast genomforas i
begrinsad omfattning under de kommande aren. Alla forslag till utgiftsdkningar bor
darfor provas noggrant.

Jag vill darfér i detta sammanhang framhélla att utredningen skall limna forslag med
vil genomarbetade kostnadsberdkningar och att hansyn skall tas till samtliga kostnader
for olika intressenter (staten, kommunerna, socialforsikringssektorn, foretagen och
enskilda).

Psykiatriutredningen bor, fran angeldgenhetssynpunkt, gora prioriteringar mellan de
forslag utredningen ldgger fram. I de fall utredningen bedomer det méjligt, bér den
redovisa hur ett eventuellt successivt genomforande av forslagen kan ske.

Utredningen bor vidare, nir si ar mojligt, utarbeta alternativa forslag till dtgarder och
déirvid bedéma hur forslagen uppfyller uttalade behov och uppstillda mél i forhallande
till de resurser som kravs.

Psykiatriutredningen har anmalt att den av resursskil inte kan genomfdra den del av
uppdraget som avser psykiskt storda barn och ungdomar.



SOU 1993:5 Bilaga 2 57

Jag foresldr att appdraget till utredningen dndras sé att det inte skall omfatta att sarskilt
kartlagga och analysera psykiskt storda barns och ungdomars situation. Utredningen
skall dock i sina dvervdganden beakta organisatoriska och finansiella forutsittningar fér
vard och stdd till psykiskt sjuka barn och ungdomar.

2 Hemstillan
Jag hemstiller :tt regeringen &ndrar psykiatriutredningens uppdrag i enlighet med vad
jag har anfort.

3 Beslut

Regeringen ansluter sig till foredragandens vervaganden och bifaller hennes hemstéllan.
(Socialdepartementet)
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Bilaga 3

Utredningens sammansittning

Regeringen beslutade 1989-05-11 att tillsétta utredning (1989:01) om service,
stod och vard till psykiskt stérda (dir. 1989:22).

Pa forslag av chefen for socialdepartementet, statsradet Sven Hulterstrom, tillkal-
lades generaldirektor Maj-Britt Sandlund som sérskild utredare. P4 egen begiran
upphdrde Sandlunds uppdrag fr.o.m. 1990-09-01.

Med anledning av att Sandlund entledigades dvertogs uppdraget av en parlamen-
tariskt sammansatt kommitté 1990-11-15. I samband hirmed fick kommittén
tillaggsdirektiv (dir. 1990:71).

Ledamoter

— Bo Holmberg (s), riksdagsledamot, férordnades som ordférande fr.o.m.
1990-12-01. Entledigades som ordférande och férordnades som ledamot
fr.o.m. 1991-11-25.

—  Sten Svensson (m), riksdagsledamot, forordnades som ledamot fr.o.m. 1991-

01-01. Entledigades som ledamot och férordnades som ordférande fr.o.m.
1991-11-25.

— Lars Jakobsson (fp), professor, fr.o.m. 1991-11-25.

Sakkunniga och experter i utredningen

Foljande personer har varit férordnade som experter och sakkunniga i socialde-
partementets utredning (1989:01) om service, stod och vérd till psykiskt storda.
Samtliga dr forordnade fr.o.m. 1989-12-01 om inte annat anges.

Sakkunniga

— Kerstin Wigzell, overdirektor, Socialstyrelsen, fr.o.m. 1992-01-01.
— Borje Lassenius, medicinalrad, Socialstyrelsen, t.0.m. 1991-06-30.

—  Christina Doctare, medicinalrid, Socialstyrelsen, fr.o.m. 1991-07-01.

— Thomas Gustavsson, samordnare, Arbetsmarknadsverket.
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Elisabeth Hamilton, forsikringskonsulent. Riksférsikringsverket, fr.o.m.
1990-06-07.

Gunilla Lamnevik, sektionschef, Landstingsforbundet, fr.o.m. 1991-10-15.

Margareta Rosenius, sekreterare, Svenska kommunfdrbundet.

Experter

Hans Bergstrom, utredningschef, Riksforbundet for Social och Mental Hiélsa
(RSMH).

Lennart Lundin, Intresseféreningen for Schizofreni (IFS).

Lars Nilsson, departementssekreterare, Socialdepartementet, fr.o.m. 1992-
01-27.

Inga-Britt Lagerlof, kanslirdd, Arbetsmarknadsdepartementet, fr.o.m. 1991-
01-01.

Ulla Lindberg-Johnsson, utredare, Landstingsférbundet.
Anita Sundin, sekreterare, Svenska kommunférbundet.
Borje Strand, utredningssekreterare, Spri.

Tore Lidbom, ombudsman, LO.

Gunn Franzén-Ljung, ombudsman, TCO.

Marie Asberg, professor, SACO.

UIf Andersson, socialdirektér, Socialchefernas forening, fr.o.m. 1990-02-
157

Vivecke Licke, kurator, SSR.
Stefan Jern, chefspsykolog, Sveriges Psykologforbund.

Gosta Brydolf, distriktsdverlikare, Sveriges Allmanlikarférening, fr.o.m.
1991-03-01.

Sekreterare

Gert Knutsson, departementssekreterare
Harald Wilhelmsson, sekreterare t.o.m. 1992-10-31
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Bilaga 4

Socialstyrelsen

1992-09-09 SoS 115-4703/91
LM 291-1820/91

Statssekreterare Géran Rado
Socialdepartementet
103 33 STOCKHOLM

Harmed avrapporteras Socialstyrelsens och Likemedelsverkets gemensamma
uppdrag att, med anledning av skrivelse till Regeringen fran 50 psykiatriker,
analysera nytta och risker med anvéndande av beroendeframkallande likemedel
samt ge forslag till tgérder for att minska missbruk av dessa likemedel.

Den 5 december 1991 anordnades ett kunskapsutbyte av Socialstyrelsen och
Likemedelsverket. Program bifogas (bilaga 1).

En referensgrupp bildades efter detta mote for att dels fora ut informationen fran
mdtet och dels foresla andra atgérder for ett rationellt terapeutiskt handlande vid
anvindning av bensodiazepiner. Gruppen har bestitt av professorerna Marie
Asberg och Ulf Rydberg vid Karolinska Institutet, generaldirektoren Kjell Strand-
berg och professor Bjorn Beermann, Likemedelsverket samt 6verdirektoren Olof
Edhag och medicinalradden Christina Doctare och Lennart Rinder, Socialstyrelsen.

Inldggen i hearingen om bensodiazepiner har sammanstillts (bilaga 2).
Redigerad videokasett fran hearingen har sammanstillts (bilaga 3).

Marie &sberg har gjort en kommenterande sammanfattning fran hearingen om
bensodiazepiner, som publicerats i Information fran Likemedelsverket (bilaga 4).

Socialstyrelsens Allmanna rad om bensodiazepiner omarbetas under hésten 1992
i samarbete med Likemedelsverket.

Likemedelsverket granskar tillsammans med tillverkarna FASS-texterna avseende
bensodiazepiner savil betriffande indikation som dosering och forpacknings-
storlekar.
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Forskrivning av aktuella lakemedel f6ljs och rapporteras i Information fréan Léke-
medelsverket, som distribueras till rikets samtliga ldkare.

Socialstyrelsen fortsitter med sin intensifierade tillsyn av bruk av bensodiazepiner
pa individniva. Férutsittningarna att dven gora denna tillsyn tematisk i de regio-
nala enheternas regi utreds.

Med vinlig hilsning

Kjell Strandberg Olof Edhag
Lakemedelsverket Socialstyrelsen
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Bensodiazepiner

Nytta och risker
Stockholm December 1991

.ﬁ Socialstyrelsen /)) LAKEMEDELSVERKET
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Inledning, Bakgrund

Kjell Strandberg
Gen. Dir.
Likemedelsverket

God morgon och varmt vélkomna. Det blir inte fragan om
ett féredrag utan min uppgift ar att hjélpa till att tolka lite
grand bakgrunden och ocksa férutsdttningar fér det hér
métet. Métet har ju tillkommit, kan man siga utav, ganska
unika skil pa ett sitt. Det har ju sin upprinnelse i det
forhallandet att regeringen fick en skrivelse fran 50
psykiatriker, som var oroade éver den debatt, eller rattare
sagt den typ av debatt som pagick och hade pagétt en
ganska lang tid kring bensodiazepinera dar fokus framfér
allt kom att bli pd riskerna. Och enligt deras mening s&
kunde detta leda till situationer dér patienter kom i klam,
patienter inte blev féremal fér den behandling med
andamalsenliga likemede! som finns tillgéngliga. Och detta
ville man féra fram och ville f& debatten féréndrad i riktning
mot vad vi just har diskuterat p4 ett balanserat sitt. En nytta
med de lakemedel som man upplevde och ocksa de risker
med de likemedel som man ocks upplevde. Till detta kom
att Patientorganisationen RFHL ocksa tog upp den har
traden och utvecklade sin syn pa problematiken och riktade
en uppmaning till Regeringen att det har var verkligen
nagonting som borde hanteras pa ett riktigt sétt i Regeringens
fortsatta ageranden. Man kan vl ocks till bakgrunden
ligga att frigan om &verférskrivning, missbruk, felanvéndning
utav beroendeframkallande medel har varit féremal pa
Socialutskottets behandling och man har fréan socialutskottets
sida framfért till Riksdagen i ett betéinkande att man bor ta
ett stérre och allvarligare grepp pa den problematiken.

Det hir leder fram till att Socialstyrelsen tillsammans
med Likemedelsverket fick Regeri uppdrag att just
anordna en hearing. Och i och fér sig kan man ha lite olika
definitioner p& hearing. Anglosaksama skulle inte direkt
kinna igen sig i den métesform vi har idag. Men var
uppfattning fran de bAda myndigheterna var att, precis som
Sven framférde, det hir var ett vlignat sitt att
forsdka spegla just det aktuella liget med den har
prepamtgmppen nyttan och riskerna. LAt mig bara utveckla
det hér lite ytterligare och siga att som sades vid ett mini-

ium pa Ril fér en vecka sedan att

att behandla psykiska sjukdomar jamfért med organiska
sjukdomar av annat slag. Och vad jag tinker p& dé &r forstas
det férhallandet att vi fortfarande i stor utstréckning inte har
tillgéngligt medel som véldigt exklusivt paverkar de delar i
det centrala nervsystemet som man skulle vilja komma t fér
att behandla symptom eller sjukdomar utan man far ett
bredare anslag. Och det hér att paverka ménniskors sjélsliv
det &r nagonting som &r djupt allvarligt, sjélvklart och som
vi alla har asikter om. Och som sades vid det hir symposiet,
den hir debatten &ven de kontroverser som finns kring
amnesomradet, det skir genom ménniskolagren vare sig
det Sr l&kare, patlen(er allmanhet Man har olika
up fragor. Och till biologins
pnoblemaﬁk och tjusnlng hér att det &r utomordentligt svart
att hivda att jag har sanningen. Det kan finnas ménga
sanningar, det kanske t o m s4 att sanningen &r nagonting
helt annat nir man s& smaningom far den. S4 att paverka
sjlsliv, paverka kansloliv, paverka viliehandlingar ytterst,
detarklanattviharuppfammgaromdetta Det &r i manga
avseenden en annan sak att behandla hdgt blodtryck,
diabetes, magsar eller vad det nu kan vara. S& det &r den
humanitira aspekten som har upplett till en problemfylld
debatt och i manga de t o m kor

En annan fraga som vi behéver diskutera det &r

b iken. Vi aralla & om att det finns
mberoenderlskmeddeharmedlzn Men det har ocksa
uppkommit d4 en diskussion om de typer utav beroende,
storleksordning av beroende, hantering av beroende osv
och detta kommer att behéva speglas. Det har uppkommit
en debatt om biverkningsriskerna, vi talar alltsi inte om
beroende, omdet finns skillnader mellan de olika preparaten
idetharavseende! Odldetharoclséuppkommnen
diskussion om Social och Lak ket har
olika mening i de har frigoma och det &r angelsget att
fastsla fran borjan att var absoluta avsikt &r att skingra om
det finns en missuppfattning p4 den punkten. Det &r klart att
vi strdvar efter att ha samma mening | de hir viktiga
fragoma. Mmdetarlanskemtesakonsugtmdm fragan
pa

overhuwdtagetharlﬂmedelsomanv&ndsf&ratt' handl.
psykiska sjukdomar varit féremal for stindig debatt. Det ma

gamlanwdelsomBromellertomValeﬂanamre
barbmnater och och under senare ar framfér
allt antidepressiva. Och det ligger nagonting djupt naturllgt
att man har den typen av debatt for det &r verkligen skil

kan} upp eft viméter probl

myndighetsniva pa lite olika sétt. L}!kemedelsva-katsuppglﬁ
ar]uimycketstorom-fammgamastﬂhhgﬂﬂmmnedlms
har, vilka biverkningar
de har, vllkahdﬂationerdehar Ochstéﬂadetlrelaﬂonﬂll
framst annan kil d lsen méter mera
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fragoma utifran sin tillsynsuppgift &ver hela faltet. Det ma

gélla halso och sjukvard och socialtjanst. Det ar klart att en
stor del av vardagen upptas med frbgor kring missbruk,
beroend soc till detta. Och

dérmed kan oclsédebattenspegladehérfr&gomap“ﬂe
olika sitt. Detta behéver inte betyda att man har olika
uppfattning i grundfragan anvindbarheten av likemedlen.

Bilaga 4

1 1o, 1

S4 &n en géng fran Social
sida, s4 halsar jag med tillfredsstillelse att s4 manga har velat
komma hit och bidra till en diskussion om den har viktiga
fragan. Vi ser sjilvklart det som en absolut naturlighet att vi
lyder ordférandens rad och bestdmda uppfattning och att vi
inte tréings kring enstaka programpunkter alltfér linge. Vi
har férsdkt att konkretisera den hir programuppléggningen.
Det har ar inte i férsta hand ett tekniskt forum,

mellan olika likemedel

)

Pa ett satt kan man séga att den har al idag &r
en foxtsattmng pa en rad aktrviteter som db framfbr allt
Social et sl 1 i
ingick tid lg-’ I lsen, har h under aren. Vi

hade under -86 och 87 tva ordentliga expertsammandrag-
ningar kring fragestéllningar som rér &ngestbehandling och
sdmnstdmingar och det fanns en absolut uppslutning i den
expertgrupperingen eller expertgrupperingama kring
anvandbarheten av de hir medlen hos manga olika
patientgrupper. Det fanns precis samma uppslutning kring
att det fanns problem och att man maste férséka tgérda de
pa ett klokt sétt, komma ifrén &verférskrivning, for lang tids
forskrivning och annat som kommer att diskuteras idag och
sen kommer ocksa Soci allménna rad, dér de har
fr&gomatasuppochdarmheldelavfahadelenbasemspa
vad som har tagits fram ti inom Soci
Medandmorddeﬂmnsenheldelmaterulsomv:hom
myndigheterna, vagar jag da pasta, menar har fortfarande
en bérkraft nér det galler att anvanda de hér medien. Det ma
gélla indikationer, alternativa terapijobb, behandhngsbder
risker och hur man skall h 1gspr sblema
Som jag tidigare sade, absoluta sanningar finns inte och
sjalvklart bor tiden spegla rekommendationer sjilvklart bor
man utférda nya rekc dati om det finns anledni
till det eller modifiera gamla rekommendationer. S4 att
mélsittningen med den hér hearingen, det &r precis som var
ordférande sade och fran de bada myndigheterna &r vi
sjalvklart utomordentligt glada for att Likarsallskapet har
sett det s& angeliget med det hir métet si att dess ordférande
har hérsammat att vara ordférande vid det hir métet ocksa.
Det ér att ge den aktuella synen pa nyttan och risker. Det &r
att identifiera behovet avnya data. Jag tror att om ni har list
igenom materialet noga och det &r utgangspunkten fér det
har métet, att ni som jag har identifierat kunskapsluckor.
Kunskapsludcorsomhrangelbgnaatt fylla s att vi kan f&
diskussionen och debatten &nnu mera . Och det
ar sjalvklart att dérigenom fars{skaskapaettfommsomkan
ge det basta méjliga underlag fér Socialstyrelsen och
Lakemedelsverket att g vidare. Och vi vill g& vidare
tillsammans med

er.
Det hér &r ingen singulir uppgift for en eller tva
myndigheter utan en g uppagift for alla de som har
ansvar eller vill kinna ansvar fér de hér allvarliga
fragestaliningama. Personligen vill jag nog hévda det att
manharganskaﬂlldmﬁfmtnwanmedbelmndlmgm
hosvissap grupper och att probl tiken mer att géra
medhurnmnslmllféramdmtypmavmfonmﬂons&w
den pé ett ratt sétt anvéinds i sjukvarden, sa vi slipper ga Gver
ﬂlldetsomlrdetﬂoraproblmmn&nllgmlvlﬂm
utstréickning skapar man b i vilken utstrécknin
skaparmnproblemrelatemtﬁllkﬂmlnalltetochanna( Det
Eralhsénslgldansomistormsnach\lngfonfax::hdeér
daligt exponerad. Detta &r icke att siga att vi inte behéver
gbra insatser pa de forra sidan ocksa. Det &r ingen tvekan
om att behandlingstidens lingd fortfarande &r daligt
underbyggd nér det géller studier. Jag tror att métet kommer
att ge kanske en hel rad andra tips ocksa i samma riktning.

ochannat sﬁntskallvlmtedlslnmmanpralmﬂmsaker
Tack!
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Epidemiologiska aspekter pa bruk och
missbruk av bensodiazepiner

Ulf Bergman
Klinisk farmakologiska avdelningen
Karolinska institutet
Huddinge sjukhus
14186 Huddinge

Av alla ldkemedel i kliniskt bruk utgér bensodiazepinerna
den grupp som rént stérst uppmérksamhet, savalifackpress
som i massmedia. Detta 4r ett internationellt fenomen.
Uppmaérksamheten har lett till att otaliga nationella och
intemationella konferenser, "hearings”, "consensus” rappor-
ter om bensodiazepinernas terapeutiska vérde arrangerats
av kontrollmyndigheter, tillverkare och vetenskapliga lakar-
féreningar.

Lakemedelsverket (=tidigare Socialstyrelsens lake-
medelsavdelning) arrangerade 1986 och 1987 arb Sten

Denna &kning betraktades som positiv d4 den skedde pa
bekostnad av mindre lampliga medel ssom barbiturater
och psykofarmaka i kombinationspreparat (avregistrerades
1984-85)(Fig. 1, 2).

Fig. 2
PSYKOFARMAKAFORSALININGEN I SVERIGE

(workshops) om behandlingav &ngest resp. sémnsvarigheter
(1,2). Dessa symtom ingér bland de vanligaste orsakerna till
konsultationer i 8ppen vard enligt Diagnos-Recept-
undersékningen (3-5). Vidare utgér dessa symtom de
vanligaste indikationerna fér férskrivning avb iner.
1 det féljande har en genomgéng gjorts av tillgéngliga kéllor

rérande bruk och missbruk av bensodiazepiner.

BRUK

Till skillnad frén utvecklingen i manga andra linder 6kade
anvandningen av bensodiazepiner kontinuerligt i Sverige
fram till Lakemedelsverkets arbetsméten 1986-87 (Fig. 1)
4,5).

Fig. 1
FORSALININGSUTVECKLING 1988 - FBRSTA HALVARET 1991
BENSODIAZEPINER
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Enligt Apoteksbolagets kontinuerliga Receptunder-
sdkning! expedierades 3 miljoner recept med bensodia-
zepiner (NO5BA+NO5DC) p4 apotek 1986, dvs 7.8% avde
totalt 39 miljoner receptposterna (recipen). 1990

dierades 340.000 farre iner(-11%). Denna

DOL/1080 INVANRE
B
]

T T
1980 81 82 B3 e 85 e 8T 88 88 W emI

BENSODIAZEPINER BENSODIAZEPINER
& o] o NATT

rmnskning gick helt att hanféra till recept p& lugnande
bensodiazepiner (NO5BA), och var mest uttalad bland kvinnor
(Fig. 3,4).

‘lvlﬂwnuppgifteranllkmledel styrka, méngd, pris, alder och
kdn '1_ (1:25) av i
reczpq:ostersornacpedmasiSvedge(&S)
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andel &r 73%, &r motsvarande minskning av bensodia-
Fig. 3 zepinemna 19%. Inom gruppen hypnotika ses en viss kom-
3 pensatorisk 8kning av fr a propiomazin. Ett annat observan-
BENSODIAZEPINER - DAG HanAr o) R S ka gru
o VIR antidepressiva likemedel (Fig. 2).
Frén att bland de nordiska linderna ha haft en intermediar
bensodiazer dning under 1980-talet, har Sverige,
g i med den &ldsta befolkningen, nu den ligsta famlljningen av
- 40840 2" | bensod iner per capita i Norden (6). Var i Norden
S b oy findningen &r mest rationell gar dock inte att utréna fran
- 4% | dessa deskriptiva siffror.
& : ‘\g:a e -3
g 108 g o ]
§ e ! Vilka substanser forskrivs?
190 1507 1900 1909 19901951 | 190% 1987 1908 1369 1098 1801 Nitrazepam och flunitrazepam dominerar helt anvéndningen
L2 e av hypnotika med 29 resp 39% av férsiljningen 1:a halvaret
1991 (Fig.5).
Fig. 4 Fig. 5
SOMNMEDEL - VISSA SUBSTANSER
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190 1387 1588 1908 1950 Eéé 190 1987 1588 1988 1998 :;'!2_ 16 81 02 B & 5 % 87 8 8 W ol
N SR 8 T - Dl e
e L1 OCH LUGNANDE PEDEL OMISC 10
B Fe 0] Triazolam hade en f6rsaljningsvolym av drygt 3%.
Teoretiskt kan ett antal recept Pr har i dagama temporért avregistrerats bl a i

kompenseras av férskrivning av storre férpa

motsvarande genomgang av férséliningsvolymen? (i DDD)
visar emellertid att s3 inte &r fallet.

Efter publiceringen av rekommendationemna fran dessa
arbetsméten har férsiljningen av bensodiazepiner minskat
(Fig. 1). I gruppen lugnande medel, dér bensodi

Storbmannien pa grund av en omvérdering av dess
andamalsenlighet (Lancet Oct 5,880,1991) enllgt de
farhdgor om psykiska biverknlngar som ledde till att
registreringen | Sverige tog &ver nio ar (5).

utgér hela 92%, ar nedgéngen mest uttalad. Dessa
bensodiazepiner minskade med hela 30%t.0.m. 1:ah

1991. Fér gruppen sdmnmedel, dir bensodiazepinermnas

% i Apotekbolagets arliga publik "Svensk 14} delstatistik”
redovisas férsiljningen av Lk del baserad p4 inl
apoteken till Sppen och sluten vard ( 8%b | till

sluten vard 1986 resp. 1990)umyd¢lskdcfmiemdedyg\sdoser

(DDD) DDD har valts som en med fosr Lk dl
dindikation i . Den def S G aiosen B e
teknisk jamf&rel het, icke en rek derad d

Summan av samtliga preparat inom en grupp ger en uppfattning
om den "terapeutiska intensiteten” i ett visst grafiskt omrade (3-5).

Bland dell el 4 P N elal
fortfarande av d (42%)och
e (30%), bAda dock i sjunkande, liksom k (7%),
medanal L )harlegatpéanmbllnivadesamste
aren (Flg. 6).
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Fig. 6
LUGNANDE MEDEL - VISSA SUBSTANSER

Fig. 7
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Néagon kompensatorisk uppgang av meprobamat har

inte skett, nagot som intréffade i New York nér speciell
receptblanketter (triplikat) inférdes fér férskrivning av
bensodiazepiner (7). En signifikant uppgang har dock skett
i Sverige av hydroxyzin, som nu har 6% av volymen
lugnande medel.

Volym-styrkor-forpackningar

Volymen likemedel kan dven delas upp i férpackningsstorlek
och férskriven dygnsdos. Dosen &r dven en funktion av
styrkan av resp. preparat. En minskningivolymen kan besta
av farre forskrivningar och férskrivning av mindre
forpackningar i lagre dosering.

1 6verensstaimmelse med arb otenas reke d
tioner om férskrivning av sméa férpackningar av bensodia-
zepiner visar Receptundersdkningen att antalet DDD per
recept fér de fyra stérsta bensodiazepinerna minskat med i
genomsnitt 2-8 % mellan aren 1986-1990 (Tabelll). Denna
minskning ses i alla dldersgrupper, dven om den synes vara
storst i de hogsta och de ligsta aldersgrupperna (Fig. 7).

Fig. 7
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Tabell I.
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Antal DDD per rocipe for fem benzodiazepiner 1986 resp
1990, enligt Ap tickprov (1:25) avrecep d

Antal DDD per recipe

1986
39.7
238

1990
38.2
22

Diazepam
Oxazepam

LA

663 -8
7%9 -2

Flunitrazepam 71.8
Nitrazepam 77.4

Triazolam - 422 -

Fréan Diagnos-Receptundersdkningen® har berakningar
gjorts av de genomsnittligt férskrivna dygnsdoserna (Tabell
I). Jamfért med tidigare analyser av Apoteksbolagets
Receptundersdkning ses en sinkning av medeldoseringen
sedan 1976 (8). Minskningen &r storst for oxazepam, dar
dven en lagre tablettstyrka (5 mg) inférts 1988. En
motsvarande internationell jamférelse visade att de
genomsnmthga dygnsdosemna f6r diazepam och oxazepam

var betydligt hégre i USA (14 mg resp. 42 mg) &n i Sverige
1982 (jmf Tabell I{9,10).

3 Diagnos-Receptundersdkningen #r en fran 1978 pagaende
kartlggning i 5ppen vard av fér vilka diagnoser/symtom likemedel
forskrivs. Uppgifter om likemedel, dosering, méngd, alder och
k&n regi frén ett stickprov av likarkaren som deltar med en
speciell receptblankett under en vecka. Identifierbara uppgifter om
lakare eller patient registreras ej (3).

Tabell II.

Fig. 8

DIAZEPAM

400
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ittligt forskrivna dygnsdoser (PDD, p daily
dose) av de mest forskrivna bensodiazepinema. Recept-
undersbkningen 1976 (3,8), Di
1986-1987 och 1989-1990. Amal observaboner (n).

Ett orsakssamband mellan dessa abnormiteter och
exposition fér bensodiazepiner under graviditet har ej kunnat
verifieras i tvd lakemedelsepidemiologiska studier, en i
Jamtland/Tierp och en i USA (12,13). Dessa studier
utesluter inte aft ett orsakssamband kan finnas, men de

Recept R t

1976° 1986-1987 1909:9”
(ODD) PDD (n) PDD (n) PDD (n)
Diazepam (10mg) 11 mg (2923) 10mg (505) 9 mg (402)
Oxazepam (50 mg) 34 mg (1435) 25 mg (705) 15 mg (611)
Flunitrazepam (1 mg) - 1 mg (862)
Nitrazepam (5mg) 6 mg (1590) 4mg (577)
“Bergman & Sjbqvist, 1984 (8)

De genomnsittligt férskrivna dygnsdosema kan ocksa
jamfdras med de doser som uppgivits i andra studier.

I januari 1987 rapporterade o a i Géteborg
deformiteter och psykomotorisk retardation hos sju bam,
vars médrar kontinuerligt anvént bensodiazepiner (diazepam
och oxazepam)under graviditeten (11). De uppgivna doserna
var 30 resp. 50 mg diazepam och 75 mg oxazepam
dagligen (grova pilama i Fig. 8).

ilk de epidemiologiska svarigheter som féreligger i
Sverige att utvirdera den kliniska betydelsen av denna typ
av biverkningssignal (14).

Att bensodiazepiner i teraputiska doser kan orsaka
abstinensbesvér efter r anvéndning rapporterades
ll.ﬁkaxﬁdnmgen forsta géngen 1983 (15) Ide wa studxer av

ing av bensod som var de
genomsnmhga dygnsdoserna 16.6 mg resp. 11 3 mg
diazepam (16,17). I en dubbel-blind, placebokontrollerad
studie vid Addiction R h Foundation i Toronto, Kanada,
med 15.1 mg diazepam som genomsnittlig dygnsdos,
pavisades symtom distinkta fran de som ses vid &ngest/oro
(ex. muskelryckningar, bronsusningar myrkrypnlngar.

efter langtidsanva (18).
Utsittrmgsyndrometvarmﬂtﬂllstnkamhhrochsamﬂiga
patienter klarade utséttningen i 5ppen vard med stédkontakt
och information om att symtomen var évergaende.

Utsitt d &r beroende av
bensodiazepi s duration, likemedlets
halveringstid, dygnsdosens storlek, gradvls nedtrappning

e e 4. i

>mens svarigh

P
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och underliggande psykiatrisk morbiditet (18,19) (med
dygnsdosen 14.1 mg diazepam i ref. 19).

Dessa doser skall stillas i relation till de dygnsdoser som
nyligen rapporterats fér 64 patienter i det s k TUB projektet
vid S:t Gorans sjukhus (20). Den genomsnittliga dygnsdosen
hos dessa pati , 59 med bensodiazepiner (55 lugnande),
var4.6 DDD, 6.1 hosmén resp. 4.0 hos kvinnor. Omréaknat
i diazepam motsvarar det en dygnsdos av 61 mg hos mén
och 40 mg hos kvinnor, siledes vida éverstigande vanliga
dygnsdoser i Sverige (jmf Tabell Il och Fig. 8) och i de studier
som refererats (16-19).

Alder-koén-volym

Av alla férsslda DDD av hypnotika/sedativa (NOSC+B)
utgjorde lugnande medel 36% och sdmnmedel 64% 1986
(33% resp 67% 1990). Vidare gick 64% av samtliga dessa
DDD till personer som var 60 &r och aldre (66% 1990).
Anvindningen av bdde sdmnmedel och lugnande medel
Skade brant med aldern. I relation till antalet invanare blir
4ldersfaktorn annu mer framtradande, bade fér ssmnmedel
och lugnande medel (Fig. 9,10). Om hénsyn tas till
befolkningens stigande alder, har i realiteten anvéndningen
av sdmn-och lugnande medel minskat patagligt fran tidigt
70-tal (Fig. 2)21).

Som man tidigt funnit i Jamtlandsundersdkningen (22),
och senare i manga nationella och internationella studier,
dominerar kvinnor anvéndningen av bade sémn- och
lugnande medel (Fig. 9,10).

SOU 1993:5

1 v

Av Diagnos-Receptundersékni ar att &ngest/
oro och sémnsvarigheter, r de helt dominerande orsakerna
tili férskrivning av bensodiazepiner. Med tilltagande lder
férskrivs dessa medel i Skande utstréckning till patienter
med samtidiga somatiska diagnoser, sdsom angina pectoris,
hjartinsufficiens, hypertoni, diabetes och astma (3,21).
Allménlakare ar storsta forskrivarkategorin av bensodia-
zepiner.

De tidigare refererade studiema som visar att bensodia-
zepiner i teraputiska doser kan orsaka abstinensbesvér efter
regelbunden anvéndning har beskrivits hos patienter med
ett flertal olika indikationer, inklusive oro/angest och sémn-
besvér (5).

Anmérkningsvart r att abstinensbesvéren huvudsakl
beskrivits bland medelalders mén och kvinnor, medan
anvindningen &r mest utbredd bland de &ldre (Fig. 9,10).
Hos dessa har diaremot en Skad risk fér konfusion
rapporterats (23). Ett annat viktigt fynd som rapporterats
hos dldre i USA och Kanada &r ett samband mellan
anvandning av psykofarmaka, inklusive iner,
och héftledsfrakturer (24). Kortverkande bensodiazepiner
skulle ev medféra mindre risk (25). Dessa studier behéver
emellertid konfirmerasi kinder med andra férskrivningsvanor
(jmf ovan doseringen i USA och i Sverige (9,10)).

Geografiska skillnader
De geografiska skillnader i anvéndningen av sémn- och

Fig. 9

BENSODIAZEPINER - LUGNANDE
Antal fdrskrivningar/1000 invinare 1990

lugnande medel som pavisats alltsedan den férsta
publikationen av "Svensk likemedelsstatistik 1977" (3) har
féranlett ett flertal lokala analyser av férskrivningen, t ex i

¥ =) | Malmd (26). Trots dessa lokala forskrivningsstudier har de
700 é' geografiska skillnaderna i axinlrsn%ni;gm av sémn- och
ial son | lugnande medel bestatt (Fig. 11,1 X3).
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R

forskningsprojekt d kvarden. Pionj

inom lakemedelsepndermologm miherades redan i slutet av

1960-talet i Sverige genom att receptutkdp i definierade

befolkningar (Jamtland/Tierp) kontinuerllgt bérjade

reglstreras pa individniva (22,30). Detta skapade goda
i for att studera 13 dlingen och

Maimdhus
2

2 _/__—_\ —

\

Sverige

Jamtiand

esa~<3- ooe-“pooO

o
1979 1981 1983 1985 1987

s Fig. 12
1980 1982 1084 1986 1988
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Bland de tre storstadsregionerna Stockholm, Géteborg
och Malmg, har de tva senare under en f&lid av ar haft
landets hégsta férbrukning av bensodiazepiner, medan
Stockholms 1&n, med betydande skillnader mellan
s)ukvérdsomrédena i lanet (27), snarast legat under
riksgenomsnittet. En jamfsrande analys av férskrivningen i
de tre linen visade pa betydande skillnader med frskrivning
av storre volymer, i antal DDD per recept, i Goteborgs och
i Malm&hus l&n &n i Stockholms lin (28). Den stérsta
skillnaden var dock att det expedierades 3040 % fler
bensodiazepiner per 1000 invanare i Géteborgs och i
Malméhus lan. Inga patagliga skillnader framkom i
diagnospanoramat eller i sjukligheten.

Men Receptundersskningen pavisade betydan-

dess omfattning, genomférande och effekter. Sedan 1970
har receptutkdp registrerats kontinuerligt pa individnivai 1/
7-del av befolkningan (17 000 invénare) i Jamtland (31).
Exempelvis har anvindningen av hypnotika/sedativa
studerats fortlépande (3,12,22,31). Enligt Jaimtlandsunder-
sdkningen var incidensen (dvs nya) bensodiazepin-hypnotika
0.6% bland mannen och 0.8% bland kvinnoma 1990,
2.1% resp 3.1% i aldersgruppen &ver attio ar (3).
Motsvarande prevalenstal (dvs alla) var 3.2% resp 5.9%,
med 20.5% resp 24.9% i ldersgruppen Sver attio ar.

For de lugnande bmsodiazeplnema &r bade incidensen
och | 1 ungefér d som fér hypnotika,
men >rn dr mindre f idande &n fér hypnotika.
For bade smn- och lugnande bensodiazepiner ses éver en
10-arsperiod en nedgang i anvéndningen i bade incidens
och prevalens, mest uttalad efter 1988. Férsiljningen av
lugnande bensodiazepiner i Jamtland 1990 var 60% av
riksgenomsnittet och fér bensodiazepin-hypnotika 89%
(Fig. 11,12)(3). Av denna statistik kan inga slutsatser dras
huruvida bruket i Jamtland, ur patientens eller befolkningens
synvinkel, &r mer eller mindre rationellt &n p4 andra platser.
Minskningen av anvéndningen under senare delen av 70-
talet (z-lan i Fig. 13)(4), talar dock fér betydelsen av en
kontinuerlig lokal dialog baserad pa egna férskrivningsdata.
Fortsattningsvis ar det angeldget att dessa uppféliningar
ocksa kopplar likemedelsanvandningen till klinisk effekt,
inkluderande patienternas vélbefinnande.

Y B

Diagnos-|

de skillnader i férskrivarkategorier mellan de tre regionemna.
Psykiatriker svarade fér en betydligt hogre andel av
psykofarmaka férskrivningen i Stockholm, medan

re svarade fér en hogre andel i Goteborg/Malmo
Olikheter i den lokala sjukvardsorganisationen och mellan
allménlikare och psykiatriker i bedémningen av psykisk
ohélsa, nagot som nyligen pavisats (29), skulle darfér kunna
bidra till att férklara skillnaderna i anvéndningen av
psykofarmaka mellan Stockholm och Géteborg/Malma.

Sammanfattningsvis visar statistiken &ver férsiljning
och férskrivning av bensodiazepiner att anvéndningen
minskat efter arbetsmétena 1986 och 1987. Minskningen
géller antalet expedierade bensodiazepiner (fr a lugnande
medel), férskrivning av mindre fsrpackningar och férskrivning
av lagre dygnsdoser. Statistiken ger ett utmérk underlag fér
en uppféljning av rekcmmendanonema fran dessa
arbetsméten och férénd; iférskrivningen arienlighet
med d@ssa rekommendationer. Statistiken ger &ven ett

for att disk rep i 1 av bade
nationella och interationella studier. Nagra bedémningar
av hur féljsamhet: rekc dationer paverkat
och befolkni 1s vilbefinnande tillster dock

Fig. 13
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Fig. 2. Sales of hypnotics, sedatives, and minor tranquilizers in selected counties of
Sweden in 1975-1985 (GOicborg och Bohus: O, Malmdhus: M. Siockholm: AR,
Vlunal\hnd V Jamtland: Z, Norrbouen: BD). N»-Mrl of Defined Daily
Source: Sveask L (2.
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l USA har underbehandhng med lugnande medel upp-
harfunnitatt

inte denna statistik. Ej heller ger dessa aggregerade data
négm siffmr om vare sig mcidens euer prevalens av bruket

Befolkningsbaserade uppgifter om
bensodiazepinanvindningen

Uppgifter om bensodiazepinanvéndningen i befolkningen
Sver tiden kan i princip endast erhallas fran nagra lokala

med allvarlig Angest/oro inte erhallit adekvat behandllng
med lakemedel (4).

Fér att detta inte nédvandigtvis &r ett svenskt fenomen
talar de foréndringar i férskrivningen som skett i Sverige
sedan tidigt 70-tal (4,21). | bade Jamtlands och Tierps-
undersékningama har en pataglig minskning skett i fér-
skrivningen av sémn- cch lugnande medel. Den storsta
minskningen har skett i gruppen patienter med enstaka
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forskrivningar. Andelen individer med ett regelbundet uttag
av recept syntes vara ungefér densamma. De\’ta talar fér att

4. N

SOU 1993:5

Aealels

syntes huvt )

ha skett i den grupp dAr I
sésommkelr&dgwnmgomomochbakonﬂ:ggande orsaker
kan férvantas ha storst effekt, vilket ocksa visats i England
(4 32) Hur denna shnats stAr sig idag med den markanta

i &ren &r oklart, liksom

forhalland i storstadsregioner (27,28).
M]SSBRUK
delamissbrukar suirt att defindera: Vid et -
vnd medicinska Manunan 1978 anvéndes deﬁmhonen
dicinskt ej bruk av lal del” (27). Inom

internationell psykiatri har definitioner enligt DSM-III (och
senare DSMHII-R) fatt stor spridning. Har skiljer man mellan
missbruk och beroende av barbiturater eller sedativa/
hypnotlka Med dess strikta kntener saknas uppglfter om
Ik eller bensodi

Biverkningsrapportering
I uppbyggnaden av_en epidemiolagisk bevakning av
Ll ki efter rganisationens
avveckling 1981 har olika lnfom\aucnskaﬂor undersdkts
(21).

En sddan inventering harvisat att till tiverkningssektionen
vid Likemedelsverket hade under paiodm 1965-1986
missbruk (inklusive tillva abstiners, fori)

rapporterats i 203 fall, i genomsnitt 3-5 fall per &r under
1980-talet. Under samma period hadz 38.000 rapporter
inkommit till sektionen. Liknande obszrvationer har gjorts
internationellt. Till WHO Collaborating Centre for Interna-
tional Drug Monitoring utgjorde missbrik/beroende endast
0.6% av c:a 800.000 rapporterade bierkningsreaktioner
under 1968-1986 (jmf 0.5% i Sverige(33).

Sedan dess har ytterliggare 29 all inrapporterats i
Sverige, varav 12 under rubriken "bersende”. Av samtliga
232 fall géllde 28% ett bensodiazepinprparat. Biverknings-
mpportenng vid lakemedelsmissbruk her hittills varit mycket
d, troligen pga oklarheter om vad som skall

Fran och med 1987 har Sverlge ansluht sig till WHOs
9:e upplaga av International Classification of Diseases (ICD-
9). Har skiljer man pa missbruk med (304) respektive utan
beroende (305), dock ej beroende utan missbruk, som
sannolikt utgér den stérsta gruppen patienter. Tyvhn'
innehaller inte heller denna upplaga nagra specificerade
diagoser fér legalt férskrivna lakemedel. Enda undantaget

mpponems.démissbmkmtemgéndmdasisledeﬂnlﬂmm
av biverkan.

Apoteksuppgifter om illegal :nvindning

Att bensodiazepinerna ar féremal fér nissbruk framgar av
apoteksuppgifter om illegal anvéndiing av lakemedel.

Uppgifter om p4 apoteken upptéckta eceptférfalskningar

utgbnlie :‘; e -?" d baﬁ' e (3943)(2';)1150;“ och stéldanmélningar har sedan bajan av 1980-talet
= o L ematiskt rterats till Lakemelelsverket och kan
omfaﬂmngm av vare sng beroende eller missbruk av systdamed uig&: e/';.;def\';l information - en epidemiologisk
= iner (eller 13 ) utldsas ur denna statistik  ppfslining av likemedelsmissbruk (32).
(Tabell I). Statistiken &ver receptforfalskningima visar en stadig
Skning under hela 80-talet, med ett tendbrott 1990 (Fig.
Tabell IIL. -
Utvecklingen av diagnosti Iak i k enlig
Isens sl gister 1987-1989 Ba:14
Huvud- (H) och bi-diagnos (B) T80t Upptiickta receptidrisiskningar pd sotek =
1100 SVERIGE
1000 S
1987 1988 1989 e STOCKHOM
304 Drogbercende o
A 700
304B barbiturater H 24 21 16 H
B 25 24 7 HE
304H kombinationer av olika droger :::
H 464 526 574 H
B 368 377 373 ::o
304 andra specificerade droger O e sz ises  1ses 198 1990
H 336 366 403 1981 1983 1985 1987 1989
B 389 500 591
Oknis torde kunna férklaras aven 8kad upptéckts-
305 Missbruk utan beroende grad savél som av en reell Skning av firfalskningama (34).
Férfalskningama i Stodcholm uﬁgjord' dxygt 40 % 1989.
305X missbruk av droger och lakemedel Liksom i landet i &vrigt d
H 858 831 830 rned75%avde777lhl del somfanns v pa
B 1073 1181 1234 fork il rinerant s Iralatin il ki
ningen var det dock inte bensodiazepher, utan analgetika
av morfintyp, som toppade listan (33‘ vi]ket rimmar med

opiaternas hogre missbrukspotential.
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Dessa uppgifter om receptférfalskningar och stéldanmal-
ningar har dven visat sig kunna anvéndas vid en vérdering
av fynden i en amerikansk undersdkning, som i en randomi-
serad dos-effekt jamférelse visade att diazepam har en
hégre missbrukspotential &n oxazepam (35,36). Det torde
idag vara allméant accepterat att det féreligger skillnader
mellan olika bensodiazepiners potential f&r beroende och
mlssbmkutwckhng och att dessa delvxs kan forklaras av
olikheter i f; i ver (34). Di
alprazolam och lorazepam har en hogre m:ssbmkspotenual
an andra bensodiazepiner (37).

Bensodiazepin-missbruk?
Det har antytts att det sku.lle finnas 80.000-200.000
. Den lgre siffran baserar
sig pa ett arbete av Boethius & Westerholm vilket dock
enbart handlade om férskrivningen av hela gruppen hyp-
notika, sedativa och ataraktika i befolkningsurvalet i Jamt-
land (31). Siffran utgér en extrapolering till hela landet fran
anvéndningen i Jamtland ar 1970. Bensodiazepinerna
utgjorde d& mindre &n hilften av hypnotika, sedativa och
ataraktika-anvéndningen och beroende/missbruk studerades
overhuwdtagetej' (34) Sedan dess har férskrivningsvanoma
andrats i riktning, och 1990 svarade bensodia-
zepinemna fér 74 % av all fﬁrsaljnmg av hypnotika-sedativa-
ataraktika (3).

Enligt Jamﬂandsu.ndersbknlngen var incidensen av
hypnotika-sed ataraktika forskrivni 1% hos bada
kénen 1986, medan den hagre prevalensen (7 % hos mén
och 12% hos kvinnor), speciellt hos de aldre talar fér en mer
regelbunden anvéndning. Som exempel var antalet utképta
dygnsdoser per patient hos en tredjedel av dem &ver 70 ar
forenligt med ett dagligt intag (5). Bland férstagangsképare
av bensodiazepiner 1976 hade 15 % fem &r senare ett
regelbundet uttag som vid normalanvindning, medan 1%
hade ett uttag som motsvarade en anvﬁndmng Gver det
normala. Enligt en longitudinell i
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1101 individer vardats i sluten vard med diagnostiserat
lakemedelsmissbruk (304,10-30), motsvarande c:a 1 per
1000 invénare, varav c:a 1/3 med primért likemedels-
missbruk, under 70-och 80-talen (15,27). Hur manga av
dessa som var bensodiazepinmissbrukare &r inte kint. Med
kénnedom om de regionala skillnaderna i anvéndningen av
dessa likemedel &r det vanskligt att extrapolera dessa
Stockholmssiffror till hela landet (27,28). Tillgéngliga data
talar dock fér att omfattningen av iatrogent beroende och
missbruk ar lagt f6r bensodiazepiner, savél som fér narkotiska
analgetika. Férekomsten kan inte réttfardiga en otillrécklig
anvandning av dessa medel vid klinisk indikation (40).
Nyligen rapporterade Holton & Tyrer goda erfarenheter av
kortvarig bensodiazepin anvéndning hos patienter med
tidigare kronisk diazepamanvindning (41). De betonade
emellertid den &kade risken vid férskrivning av

iazepiner till dessa patienter, savél som vikten av en
noggrann uppféljning.

Tillsyn av personal eller vard av
Likemedelsmissbrukare?
Det senare aktual det néra samt §om rader mel]an

(26,42). En rationell anvéndning av likemedel med miss-
brukspotential férutsitter ett lokalt férankrat samarbete
med apoteken (27). En fungerande modell fér ett sddant
samarbete inom sjukvarden har ocksa utvecklats i Huddinge
sjukvardsomrade. Den patientinriktade verksamheten har
dock oméjliggjorts av ett JO-beslut. Orsaken &r att
sekretesslagstiftningen anses férbjuda apotekspersonal att
vidarebefordra yrkesinformation till de lokala samarbets-

grupperna mot likemedelsmissbruk (se ledare i Likar-
tidningen 15/1987). Enligt Riksdagens konstitutionsutskott
(betznkande 1988/89:KU 14 "Sekretess inom vardomradet
mm”) skulle nu géllande sekretessregler ses &ver. Anmark-

ningsvért &r llertid att inga atgarder mot lak dol

i Tierp som inleddes 1976, erhdll en tredjedel av samthga
individer med bensodiazepinutkdp atminstone ett recept
arligen under de kommande atta aren (38). Hur méanga
patienter i Jamtland/Tierp med ett regelbundet utkdp
motsvarande ett dagligt intag som &r beroende, &r emellertid
inte ként. Av dessa tva svenska studier kan man saledes inte
dra nigra slutsatser om vare sig beroendets eller missbrukets
omfattning (21).

Vid "illegalt” bruk anvénds likemedlet av icke normalt
fungerande individer utan medicinsk indikation och
bedémning, ofta i héga doser och ej sillan tillsammans med
alkohol eller narkotika (39). P4 senare &r har uppmirk-
sambheten riktats mot problem med en utdragen anvéndning
av vanliga terapeutiska doser men under léngre tid &n som
mkomnmrderas (39) Uppgifterom omfammgen avdenna

k saknas f

form av b for de i Sverige.
Dmnabr&pévetandeharlettﬂﬂatt&sﬂnersmmean
kap praglat det (Hippok 460-377 f Kr).

Intressant ir att de patienter som redovisatsi TUB projektet
inte hér till denna kategori (20).

Vid Social ing av sluten

psyldamsk uppdagades 103 paﬁenterlhda landet med
: En i i Stockholm

lans landsting visade att under perioden 1980—1985 hade

issbruk tagits upp i den nya sekretesslagen (Prop. 1990/
91:111) som tradde i kraft den 1 juli 1991, nagot som
Svenska Likaresillskapet i sitt remissyttrande fann helt
orimligt.

Med hénvisning till Socialstyrelsens regionala tillsyns-
enheter och utredningen (S 1987:3) om &versyn av
bestammelserna om tillsyn éver hilso-och Julwérdsperso-
nalm torde de alltmer kostnadsmed: it

kta besked om hur den patient-
lnrlktade vardan avlikemedelsmissbruk skall kunna genom-
foras.

Med sikte pa en medicinskt integrerad

uppfoljning

Med modem datateknik har olika fungerand deller med

"aterkoppling” inom sjukvarden utvecklats i t ex Norge,

Kanada och USA (se &ven Jamtland, Fig. 13)43-5). Med
rskﬂvalehar drastiska

Tierp (21), minskade andelen patienter som fick nagot av
dessa medel fran 20% 1977 till 17.4% 1985. Andelen
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med ett stort uttag minskade med 15%
undermfyraﬁrspenod Man fann 11 extrema hypnotika/
sedativa anvandare bland befolkningens 1 miljon mv&nare
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Tabell IV.

Exempel pa pallemproﬂl' fran en rsglstammdle av bam

(bensodiazepiner ej specificerade.) Omfattningen av

av dessa receptférskrivna lakernedel ar enligt desa analyser
B diroiatn oatitiol T

ar dock begrénsade till lakemedel med mxssbmkspokenhal

och har inte med diagnostisk information som férutsitts for

en meningsfull medicinsk bedémning.

1 USA utnyttjas modern datateknik p4 ménga platser i
bade offentlig och privat regi fér att kunna atgérda kvantitativt
viktiga lakemedelsrelaterade problem (i vilket missbruk ingér)

for i en
Medlcand-popdahon iUSA ('rén 101 13)

Matemal/nfant case linkage example, showing only last
month before delivery of mothers profile, and only significant
infant diagnoses

Julian Maternal case profile Infant profile
Date Diagnoses Prescriptions mg x TABS

inom sjukvarden (45). Genom att koppla uppgifter om 80161 Pregnancy supervision Ativan 2x45
lakemedelsutkdpen till diagnosregister identifieras potentiella Polyarthritis Codeine 60x60
lakemedelsproblem. Arbetet i dessa program sker pa lokal Chest pain
nivd, motsvarande 50-100.000 forsaknngsmedlemmar 80166 Ativan 2x45
Analysemaskermedavidetmﬂera( al. Data Codeine 60x60

" patientprofiler” (l' abell IV) med potentiella lakemedels- 80175 Sprain lumbar Ativan 2x45

problem "screenas” regelbundet fér "klinisk relevans” aven Codeine 60x60
grupp lokalt verksamma likare och farmaceuter. Via Dermatitis Tetracycline 250x14
huvudmannens fingerade identitetsnummer, erhéller 80180 Ativan 2x45
férskrivande lakare "feed back” i form av brev med Codeine 60x60
information om potentiella likemedelsproblem hos "sina | 80196 Sprain lumbar Ativan 2x14
egna patienter”. "Nyhetsvérdet” av denna information och Codeine 60x20
dess kliniska relevans avgérs av den behandlande lakaren, 80199 Cesarian section
som vidtar de atgérder han/hon finner lampliga. 80201 Newborn drug withdrawal sy

80274 First entry
I Srvenge saknas fn mo;bgheten att genomfom mot- | 83319 Exotropia
mellan l&k &p och dlagnos~ 83322 "

register. Darmed saknas ocksa méjligheten att iskt 84051 -
kunna identifiera, kvantifiera och 16sa Kliniskt relevanta
lak delsproblem i rutinsjukvard ex bensodiazepiner- Dessa medel har emellertid en potential fér beroende

(t
nas ev fomrskadande effekt (1 1,12)). En férutsattning fér
att kunna & dessa p ar ligen att de kan
identifieras. Utéver likarens lnmskaper i farmakoterapl
férutsitter detta kinned och

och missbruk, dock med vissa skillnader mellan olika preparat.
Viktigast fér utvecklingen av ett beroende eller missbruk
torde dock vara personlighetsfaktorer (generell
mm)(46). En rationell

bd:garespkhbtona Deﬁastﬂlerstorakxavpéatﬁmerande

inom sjukvard dar patienten
oftakan‘ handl manga allell (vanligare
med vanebildande medel') Vldare ar det angeliget att
kunna sarskilja de problem som &r relaterade till likarens
férskrivning, patier handh de respektive Lk dek
i sig.

Daardadorangelégetandeuppgiﬁerom lakemedels-
utkdp som kontinuerligt paap
med évrig pahmhnlom\ahonochandmsanﬂadehmslapm
tas till vara inom sjukvarden for att ldentiﬁe:a potenbella
lskemedelsproblem hos behandlade pati P
logisk synvinkel &r dessa relativt Vanllga lbkemedelsproblem
av stor betydelse fér sjukvardshuvudmannen och bér dven
intressera Socialstyrelsens regionala tillsynsenheter. I dessa
program, som ar uppbyggda som en servicefunktion snarare
an som en kontrollatgard, kommer bensodiazepiner och
mlssbruk att kunna vérderas i sitt rétta medicinska

g. Programmet kan d4 &ven bidra till kvalitets-

s&kringal Isjukv&rden 27).

Sammanfamingsvis oberomde av vilka definitioner
som and fortf d uppgifter om
in mhou de ell b
i szrlge (21). De internationella uppgifter som finns talar
llertid for att gent missbruk &r ovanligt.

P

férslmmavbmsodlazephaldrmsanerdarfbr kinnedom
om patienterna.

Ett stort TACK till de personer pa Apoteksbolaget (Ingnd
Nordenstam, Mats Wennberg m fl), Lakemedelsverket (Ulf
Persson Fred Fritzon) och (Kurt-Lennart
Spetz) som férsett mig med sifferunderlag till detta arbete.
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Angestsyndrom

Jan-Otto Ottosson
Professor
Psykiatriska kliniken
Sahlgrenska sjukhuset
413 45 Goteborg

Angest (av lat, angusﬂa = tranghet) &r ett av psykiatrins
fi som ett tillstind som
upplevssomr&dslaeﬂersomh‘&nghetochspémmgbemmde

Angest och orgamsk angest (Fig 1). Den f&ljande
foljer denna indelning.

P4 om man betonar den psykiska eller sc
I &ngest ingar siledes inte bara upplevelsen utan ocksa de
samtidiga kroppsliga manifestationema. Stress ar summan
avdefysiologiska reaktionera vid angest. Alltefter Angestens
bakgrund, samband med andra symtom och utveckling kan
olika syndrom urskiljas, dar &ngest intar en mer eller mindre
framskjuten plats.

Klassifikation
IlCD-Qingéréngastfrimstbland neuroser. Aven i katastrof-
och krisreaktioner &r angest ett framtridande symtom
(Tabell 1). DSM-IIH -R har gjort en indelning av neuroser i tre
grupper: drom, Somatoforma syndrom och
Dissociativa syndrom (Tabell 2). Harutéver finns
Anpassnin, med angest som svarar mot ICDs
k f- och krisreakti DSM-II-R skiljer ocksa ut
Organiska angestsyndrom (T: abell 3).

Forsok till syntes av de bada klassifikationssystemen ger
en férsta indelning i primar och sekundar &ngest och en
uppdelning av den priméra &ngesten i realangest, neurotisk

I N
N

Realangest

Har finns en identifierbar social stressor efter vars karaktar
olika reaktioner kan upptréda (Tabell 4). Indelning kan
ocksa goras efter upplevelsekvalitet som &r beroende av
stressomns art (Tabell 5). Oberoende av om stressorn drabbar
akut och omvélvande eller mer kontinuerligt och oberoende
av hur stressom upplevs, rér det sig oftast om normala
reaktioner, dar till patologiska tillstand &r flytand
Detbhxenmtzmkhonmellanstmsomochdmpersonden

drabbar och jumer avwikande persc g bestdimmer
reaktionen, desto mer patologisk (6verdimensi onerad) &r
den. Den principiella frdgan vid real4 &rhuratg

skallf&rdelasmeﬂanmmom(dmsochlaveddlghem)och
den drabbade ind n &r definitiv i form av

dadsfall, livshdandes)ukdom mbrmetcharnmnmgetval
men fragan uppstardé, om psykologiska eller farmakologiska
nwdelskallanvandas(fabd]& Om reaktionen inte uppfattas
som patologisk bér behandling éver huvud taget inte komma
ifriga. Det hindrar inte att ihallande sémnstéming bdr
lindras med s&; dicin. Fér krisinte: finns veder-
tagna riktlinjer i form av stéd till genomarbetning och
avreagering. Fokal realdngest kan vara indikation fér beta-
receptorblockerare.

Neurotisk angest
Uppdelning av &ngesten vid de neurotiska syndromen i fri,
fokalochtxansfonnerad&ngeslochdedamvhadedda
neurosformema framgar av tabell 7. Utskiliandet av panik-
syndromet som en distinkt

familjér férekomst (sjukdomsrisk bland primér-
slékﬂngarZS%motlZ%lbefoﬂmhgm omkringso%

'““‘“m"‘”m“ e e T
det Sver systernet |

och god effekt av kic mipramin

med selektiv rtagshdm-

och droger serotoninup;
ning. Alprazolam (Xanor) har i kortidsstudler givi: lika god
effekt som imipremin (Tofranil) som i stort &r jAmbérdigt med
ldanlpramh.nmarannuomkam&gtp!ﬁva!m\darﬂngm
tid &n tre manader. Det f
vndpanllwndrometavakologlskabelwmdlln@nwtoderi
form av tillimpac avslappning och kognitiv terapi.
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Lindriga fall av paniksyndromet har enbart panikattacker
men ofta utvecklas en kedja av symtom med svara sociala
konsekvenser (Fig 2).

Fig 2

Paniksyndrom
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| svara fall kréivs kombinerad farmakologisk och psyko-
logisk behandling, framst i form av férlangd exposition.
Negativ interaktion har pavisats mellan kognitiv terapi och
medicinering med bensodiazepiner.

1 do A

Det g i dromet &r dre skarpt i
konturerna &n paniksyndromet. Trotsatt symtomintensiteten
jallménhet ar ligre, kan det ge betydande funktionsstdming.
Det kan ocksa utvecklas vidare pé i stort samma satt som
paniksyndromet (Fig 4).

Hyperventilation

o

Panikattacker

FdrviintningsAngest

(fr In attacker)
Agorafobi

Depression

Missbruk

Tidig diagnos och tidigt insatt behandling bér kunna
he)dq denna utveckling. Harvid &r uppfattningen och

1av de tidig gestsigr 1aavb
man med kognitiv terapi kan ldra sig att inte tolka dem som
begynnande katastrof kanden fc symic klingen
bromsas (Fig 3).

Pig 3

Begynnande Angest

Tankar att det virsta skall hinda
(hjirtinfarkt, bl tokig, Mrlust av kontroll)

Hiftdg andning

Kalsyrebrist

Aktivering av sympatiska

Pig 4

Generaliserat Angestsyndrom

Upplevelse Angest- Muskel Autonom
av dngest priglat spiinning hyperaktiviet
FrvEntningsAngest
(genexell)

TvAngsmissiga farhAgor
Agoratohi
Social fobd

Sekundir depression

Kognitiv beteendeterapi och strategier att hantera angest
och tilispetsade livssituationer har har gett béttre effekt an
angestlindrande likemedel.

Bada formerna av &ngestneuros har en personlighets-
bakgrund av antiaggressivitet, héga moraliska krav och lag
sjalvkansla. Bada fc kan ocksa klas vidare och
ge bilder av spanningssyndrom, hypokondri och organ/-
neuroser (Fig 5).

Fig 5

Utvecklingar av_&ngest
Pmunymﬁ-ﬂt Angestsyndrom
%w sjukdomar
Hypokondri

Spanningssyndromen har valkinda och vanliga pre-
dilektionslokaler (Tabell 8) och stegras i onda cirklar (Fig 6),
som kan brytas med olika avslappningsmetoder.
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Onda cirklar vid spinningsvirk

Konflikt

—> Angest

Spénningsviirk

Y

Av de fobiska syndromen intar agorafobi en sérstillning
med sin nira samhdrighet med paniksyndromet, bade
orsaks- och behandlingsmassigt. Vid évriga fobier (specifika
fobier, social fobi) ar beteendeteta i (atposnion m vivo)
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Den vanligaste resonansbottnen for &ngest &r magtarm-
kanalen, dér ett flertal syndrom kan upptréda samtidigt eller
véxelvis hos samma individer (Fig 8).

Fig 8

-

N

Angest

Okad parasympaticusaktivitet

Sttrningar av gastrointestinal motarik

- B M,

dyspepst Xalon

&

Reflux
fugax

Oesophagit  Antrumgastrit

standardbehandling med sikra
Obsessiva - kompulsivawndmmvlsarofbgodeffddav

Klomi in eller selel

l regel &r dessa férenade med olika grader avéngest En
b d psykologisk och medicinsk behandling har vid

il med beteend,

Somatoforma syndrom &r vanhga medan dissociativa
syndrom &r ovanliga i klinisk praxis. Bada uppstar ofta i
konfliktfylida relationer och har karaktir av improduktiva
konfliktidsningar. Badabehandlasmedenkombmﬁonav

famlakologslaochpwkologlsla med bl

ett par av dessa tilstAnd (ulcus duodeni och ln'itabel kolon)
givit mer bestdende resultat &n enbart medicinsk behandling.

Organiskéngst
d &r en direkt

2

Sammanfa is har de olika formema av neurotisk
&ngest ofta hog symtomprofil och betydande social

paCNSavohkaagens Av i tabell 10 ndmnda
fomteravorgamsk éngest samverkar psyko- och soma-
tion och astma bronchiale.

(Tabell 9). De &r ofta kroniska, varfér
behandlingens IAngndseffekter positiva saval som
&r avgbrande.

Psykosomatiska syndrom
Hos disponerade personer kan angesten utveckla sig vidare
till psykosomatiska syndrom (Fig 7).

Autonom dysbalans

ﬂk\genﬂktarsigvidorganisk&ngstmotden
grundlaggande orsaken Absﬁnens efter alkohol- eller
issbruk denpéménga

kliniker i a
med nedtrappni g av ke \! b

Sekundir angest

Angest finns vid flertalet psykiska stémingar, ibland s
uttalad att den behéver sirskild anxi behandling,
utéver behandling fér grundsjukdomen (Tabell 11).

Sammanfattning
Angest hr till m&nnlskans normala psykologi. Angest kan
varaend avenp
Ménnlskormednonnalangeﬂkanbeha\astédmmbbr
inte bli fsremal fér behandling, vare sig medicinsk eller
mnrmbbrmrvemsférdepatobglsh
fallen. Krisbeart kan f av
Angest frekommer ocksa vid flertalet psykiska slémingar
en har dir olika bakgrund och férlopp och kraver
olika behandlingsuppliggning. Angest hos missbrukande
individer bér inte behandlas s& att missbruket pa sikt
forvarras. Psykologiska behandlingsmetoder, nir de kan
anvéndas, leder till personlighetsutveckling, som ger mer
bestdende resultat &n medicinsk &ngestlindring.

79
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Tabell 1
ICD9

Neuroser

Angestneuros

Hysteri

Fobi

Tvéngsneuros

Neurotisk depression
Neurasteni
Depersonalisation
Hypokondri

Annan specificerad neuros
Neuros UNS

K f- och krisrealkti
Akut

Foérdrojd
Ospecificerad

Tabell 2
DSM-II-R
Paniksyndrom

utan

agorafobi

Agorafobi utan paniksyndrom
Social fobi
Enkel fobi
Obsessivt-kompulsivt syndrom
Post—traumahsk! stnss—syndrom

Angatsmdrom UNS

Somatoforma syndrom
Somatiseringssyndrom
Konversionssyndrom
Somatoform smérta
Hypokondri

Dysmorfofobi
Odifferentierat somatoformt syndrom
Somatoformt syndrom UNS
Dissociativa syndrom
Muitipel personlighet
Fuguetillstind

Amnesi

Depersonalisation
Dissociationssyndrom UNS
Tabell 3

DSM-I-R

Tillstind med &ngest

iskt
Organi ar;mngestsyndrom
Anpassningsstéming med angest
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Tabell 4

Realangest
Indelning efter relation till social stressor.

K ris- och katastrofreaktioner
(anpassningsstéming med &ngest)
Reaktion pa langvarig belastning
Post-traumatic stress disorder
Rampfeber, annan fokal &ngest

Tabell 5
Realéngest

Indelning efter uppl
Fruktan (radsla)
Frustration (besvikelse, ilska)
Separation
Skuld (samvetskval)
Existentiell &ngest

lsekvalitet:

Tabell 6

Realangest

Gemensamma drag:

Reaktion pa social stressor

Ofta normal reaktion

Flytande gréns mellan enkel och &verdeterminerad reaktion

Erdgestiliningar
Skall individen 6ht behandlas?
Skall i s4 fall psykologiska eller farmakologiska medel

anvandas?
Tabell 7
Neurotiska syndrom
Fri &ngest Angestneuros
Paniksyndrom
panikattacker
utan Generaliserat
angestsyndrom
Fokal angest Fobiska syndrom
Transformerad angest
Tvang Obsessiva-kompulsiva
syndrom
Somatisering Somatoforma syndrom
Dissociation Dissociativa syndrom
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Tabell 8

Spi i
Spénningshuvudvark

Bruxism

Mandibulért dysfunktionssyndrom
Globuskansla

Fonasteni

Pseudoangina pectoris
Andningssvarigheter

Tabell 9

Neurotisk dngest

Sociala stressor kan finnas men férklarar ej syndromen
Ofta hég symtomprofil

Ofta funktionsstdming

Ofta kronisk

Sjukdomsvalér

Psykoterapi

Farmaka

Kombinationer

Langtidseffekten avgérande

Tabell 10

Missbruk av CS, kokain
Abstinens efter alkohol, bensodiazepiner

Tabell 11
Sekundgr dngest (“comorbidity”)
Melankoli
Cykloida syndrom
Mani
Schizofreni
regressiv

icke regressiv

Asteni
Demens
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Vad menas med hog- resp. lagdosberoende
till bensodiazepiner

Lars Terenius
Institutionen for experimentell alkohol- och narkotikaforskning,
Karolinska institutet, Box 60 500, 104 01 Stockholm

Bensodlazepmema uppvnsar wssa hkheter med barbiturater
badevad avseri hoch
Det ar darfor helt naturligt att man stiller sig fragan om
bensodiazepinerna ir beroendeframkallande. Att s ar fallet
vid intag av héga doser &r klarlagt, medan beroende vid
terapeutiska doser, nagot som benamnts "lagdosberoende”
(8) ar mer diskutabelt. En genomgang av den stora
mlemanonella litts 1 visar att | som

lismer

den naturliga transmitten. En tredje subenhet, g behovs
ocksa fér receptomns funktion, att fungera som en jonkanal
for Cr (klorid jon). Subenheterna férekommer i isoformer
som uppvisar mindre sel likheter. I bellum uttrycks
t.ex. a -isoformen som specifikt binder receptorantagonisten
RO l§-4513 som fér nagra &r sedan ocksa beskrevs som
alkoholantagonist. GABA &r den viktigaste inhibitoriska

ordi bensodi iner dicinska indikationer
tenderar att ta mindre av dessa &n vad som ordineras och att
dessutom minska dosen &ver tid (d.v.s. "compliance” ar lag).
Det finns inga indikationer p4 att icke-medicinsk anvandning
avbensodiazepiner 6kar. Vidare &r den "svarta marknaden”
fér bensodiazepiner narmast obefintlig trots att dessa preparat
ar utomordentligt spridda. Antalet citeringar om missbruk
av eller intoxikeringar med bensodiazepiner i férhéllande till
det totala antalet citeringar &r ocksé praktiskt taget of 6réand

t itton i hjaman och bensodiazepinema férstarker
den inhiberande effekten. Barbiturater interagerar direkt
med jonkanalen i receptorn och astadkommer dérvid verkan
som &r betydligt kraftigare och potentiellt toxisk, vilket
forklarar barbituraternas héga toxicitet. Alkohol har en
liknande effekt pa receptorn genom att potentiera GABA-
effekten [se vidare 13]. Langtidsanvandning av &mnen som
paverkar GABA -receptorn leder till adaptation.
Bensodtazepmer m barbiturater och etanol) ger en

lering av GABA-aktivi . Vid utséttning &r darfér

sedan 1975 (tabell 1).

Trots detta foreligger en viss osdkerhet om missbruks-
potentialen hos dessa farmaka Syftet med féreliggande
Sversikt &r att ta upp vissa aspekter pd beroende och
speciellt lagdosberoende [8] till principiell diskussion.

GABA-tonus ej tillrackligt. Bortfall av den inhiberande
GABA-effekten kan bidraga till abstinensreaktioner.
Kunskapen om GABA-receptorns molekylira uppbygg-
nad &r av si sent datum att det &r oklart om och i s fall vilka
bensodiazepiner visar selektivitet for olika receptor-subtyper
och vad detta har fér konsekvenser vid langtidsanvéndning.

Tabell 1. Antal citeringar i Medline om besodiazepiner
och missbruk.

Ar totalt missbruk eller forgift /
beroende symtom  Sverdos

1966-1970 1843 71 29 28
1971-1975 3156 174 91 55
1976-1980 3819 192 130 56
1981-1985 5142 284 262 71
1986-

(sept) 1990 4920 306 289 101

Fran Woods et al. [15] samt opublicerat.

Bcnsodiazepinemas farmakologi

med en typ av GABA-
recepto , den s.k. GABA, receptomsombeﬂéravfym
(ev. fem) olika subenh

binder bensodiazepiner, EbmderGABA@-ammosmrsym)

Detta fors} falt &r i mycket snabb expansion och kan
férvantas ge mekanistiska férklaringar till varfér lakemedel
i denna grupp visar nagot olika verkansprofiler. Det kan
ocksd tankas att olika individer kan tillhéra genetiska
subgrupper med speciell receptorprofil, analogt med
dopamin (D2)-receptorn dar alkoholister har hégre frekvens
av en viss receptor-allel &n icke-alkoholister [3].

Definition av beroende

WHO definierar drogberoende som "a state arising from
repeated administration of a drug on a periodic or continuous
basis” |14l. Isamma rapport beskrivs beroende av barbiturat-
typ som "a state arising from repeated administration of a
barbiturate, or an agent with barbnurate—llke eﬂect on a
continuous basis, lly in amount: atic
dose levels. Its characteristics include:

(1) astrong desire or need to continue taking the drug; the
need can be satisfied by the drug taken initially or by
another with barbiturate-like properties:

(2) atendency to increase the dose, partly owing to the
development of tolerance;
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(3) a psychic dependence on the effects of the drug related
to subjective and individual appreciation of those effects;

and

(4) a physical dependence on the effects of the drug
requiring its presence for mai of hc i
and resulting in a definite, characteristic, and self-limited
bstinence syndrome when the drug is withdrawn.”

WHO-dokumentet tar ej upp bensodiazepiner och inte
heller finns begreppet lagdosberoende. Typiskt for beroende
ar dos-eskalering vilket gér att ett lagdosberoende, om det
nu existerade, rétt snart skulle 6verga i hégdosberoende.

Problemformuleringar

Vid all medicinsk behandling méaste den terapeutiska anvind-
barheten utvérderas, d.v.s. den terapeutiska effekten vigas
mot bieffekter. B de &r en allvarlig bieffekt och speciellt
laddad eftersom det kan leda till en anvéndning som ej &r
indicerad p& medicinska grunder. Lika alarmerande &r
missbruk som initieras illegalt av individer som ej har
medicinska skil att ta preparatet. Fragan om beroende av
bensodiazepiner och dess betydelsen kan delas upp i ett
antal fragestillningar. Nagra av dessa som &r av mer
principiell natur, behandlas har.

Sjilvadministrering av bensodiazepiner

Den mest anvinda metodiken f6r att utvirdera missbruksrisk
ar sjalvadministrering. Man kan lata ett férsdksdjur vilja
mellan naturell {5da/vatten och féda/vatten som "spetsats”.
Man kan ocks férst behandla ett djur med en drogunder en
viss tid, vanligen nagra veckor och darefter i en
sjalvvalssituation undersska om djuret prefererar ta in drog
eller placebo. Man kan ocksa studera betingning, da djuret
konsekvent far drogen under vissa yttre betingelser, t.ex. i
en defi d omgivning och darefter undersdka om djuret
foredrar dessa betingelser dven om drogen inte lin
erbjuds (plai:e pr‘efemnee). Resultatet fran dessa studier ar
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Beroende till hoga doser av bensodia-
zepiner

Erfarenheter fran férssk med olika beroendeframkallande
medel visar att utveckling av beroende &r proportionell till
dos, tid och frekvens av intag. Beroendet &r siledes stérre
om dosen &r hégre, och 6kar med den totala tid drogen ges,
d.v.s. konstant infusion medfér storsta risk. Beroende
utvecklas snabbt (inom dagar) till kokain eller heroin och
mycket langsammare till alkohol. I djurférsék kan man visa
att mycket stora doser bensodiazepiner givna under lang tid
och med hég frekvens, t.ex. kontinuerligt ger beroende av
barbiturattyp. Nagra stérre skillnader mellan olika bensodia-
zepiner féreligger ej. Symtom vid utséttning kan observeras
och &r speciellt pafallande efter kortverkande preparat.
Symtomen &r dock betydligt mildare &n efter utséttning av
barbiturater eller alkohol. A andra sidan har bensodiazepiner
endémpande effekt pa symtom vid utséttning av barbiturater
eller alkohol. Enligt Himmelsbach (7] ger ett &mne som
substituerar for ett annat beroende-framkallande &mne
ocksa beroende. Emellertid har det visats upprepade ganger
attbensodiazepiner inte substitueraralla utsittningsreaktioner
[15). Effekten &r siledes sannolikt av symtomatisk natur.
Intag av héga doser av bensodiazepiner kan saledes ge
beroende, som dock &r av lindrigare natur &n det som exv.
alkohol och barbiturater ger.

Beroende av terapeutiska doser av
bensodiazepiner s.k. ("ligdosberoende”)
En betydande litteratur féreligger dir man undersékt och
férsdkt vardera beroende hos patienter som tar
bensodiazepiner i féreskriven dosering [15]. Vasentligen
har tvé metoder har anvénts, dels utsattning av preparatet
och uppfélining under flera dagar eventuellt lingre, dels
tillférsel av antagonisten flumazenil. (Flumazenil anses vara
den renaste antagonisten och dérigenom den substans som
ger den mest distinkta effekten.) En svarighet som de flesta
forfattare anger ar att skilja mellan dkta utsattningssymtom
pektive symtom som kan hérréras till den psykopatologi

att oa forss gelser, &r sjalvadministreringen av
bensodiazepiner férsumbar, till skillnad fran fallet med
barbiturater, opiater, kokain eller amfetamin.

Aven med ménniska som férssksobjekt kan sjalvvals-
situationer testas. Forsdkspersoner kan da i dubbelblint
férfarande f& drog och placebo. Diskrimineringen férbattras
om den tillgéngliga drogen vid forskstillfzllet ar uppdelad
pafleradoser,t.ex. 6 st[d]. P4 sa sitt kan dels diskriminering
drog/placebo dels méngden prefererad drog som intas,

somursprungligen motiverade inséttande av bensodiazepin,
t.ex. oro och sémnproblem. len ikansk Task Force fér
utsittande av bensodiazepiner [1] introduceras en ratt
omfattande typologi. Redan av semantiska skl &r det svart
att skilia mellan "rebound p " for att beteck

symtom som fanns innan behandlingen och "recurrence
symptoms” som ocks4 fanns innan behandling inleddes
men som kommer mer smygande och kvarstr lingre.
Dessa termer, eller deras svenska motsvarigheter bor darfér

avlasas. Friska férsokspersoner visar férsumbar p
fér bensodiazepiner. Daremot kan flera férfattare visa att
bensodiazepiner féredras hos patienter som &r intresserade
av att fa behandling fér oro/angest [10] eller oro infér
operation [5]. Avintresse &ratt alkoholister tenderar att vélja
bensodiazepiner, speciellt de som har snabbt anslag [2].
Intressant &r ocksd en familjestudie [9] som visar att

dvikas. "Wi | symp " &rendast sddana symtom

som ej fanns fére insittande av behandling eller symtom

som har sddan intensitet att de ej upplevts tidigare. Dessa

bildar ett "true abstinence syndrome”. Det &r emellertid

uppenbeart t.ex. i litteraturen om opiater att symtom vid

utsétining inte nédvéndigtvis gar parallellt. De flesta arbeten
¢ utsittningsfd

g p med pabra for
prefererar bensodiazepiner i nagot hégre grad &n de som ej
har pabra.

Q ¢

g: ighet om att bensodia-
iner inte sjilvadministr i nagon signifikant grad. Ett
und utgdr trolig issbrukare och alkoholister.
Erfarenhetsmassigt pavisas ocks4 bensodiazepiner ofta hos
missbrukare som tagits om hand, t.ex. efter intoxikation.

rader

i3

som s8k hos pati ger en
Ikoholi redovisning av enskild; som &ngest och insomnia.

Rl ot T i fért tva vall R

studier $ver utsittningavb dlazepinergivna p k

doser [11, 12]. Vid abrupt pplevde &

halften av bsti ki som hade hgst

intensitet 2 dagar efter utsittande fér kortverkande
bensodiazepiner och 7 dagar efter fér langverkande. Vid
mera gradvis utsittande blev symtomen mindre utpréglade.

Det rader siledes inget tvivel om att bensodiazepiner kan
ge upphov till ett beroende &ven i terapeutiska doser.
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Beroendet ar dock milt och det &r mycket svart att skilja
utsattningssymtom fran symtom patienten hade innan
behandling inleddes. Symtomen Klingar av efter c:a 2
veckor. Vissa patienter kan uppleva svarigheter att sluta ta
drogen. Emellertid framhalls att det &r mycket osannolikt att
ett missbruk uppstér, t.ex. att patienten férsoker fa ut Skade
méngder drog eller sdker illegala Killor.

Slutsatser

Som framgér av tabell 1, finns en betydande litteratur om

missbruksrisker med bensodiazepiner. Litteraturen ar

anmirkningsvirt entydig - bensodiazepiner kan inte jamstallas

med de medel som idag &r féremal for sarskilda restriktioner

som beroendeframkallande [6, 15]. Bland annat kan fljande
Sras:

- Bensodiazepinerna visar ringa missbrukspotential i
djurmodeller exv. vad avser sjalvadministrering eller
korsberoende. Férsokspersoner sjalvadministrerar
bensodiazepiner i dubbel-blind studier (drog/placebo)
endast i Angestladdade situationer. Alkoholister tenderar
dock att preferera bensodiazepiner framfér placebo.

- Lagdosberoende ar ett begrepp som bdr undvikas. |
beroendeutveckling ingar dos-eskalering och svarigheter
att kontrollera dosnivéer.

- Vid utséttning av terapeutiska doser av bensodiazepiner
kan symtom upptridda. Symtomen mildras om ett lang-
verkande preparat anvands.
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Beroendet &r dock milt och det &r mycket svart att skilja
utsattningssymtom frdn symtom patienten hade innan
behandling inleddes. Symtomen Klingar av efter c:a 2
veckor. Vissa patienter kan uppleva svérigheter att sluta ta
drogen. Emellertid framhalls att det &r mycket osannolikt att
ett missbruk uppstar, t.ex. att patienten férsoker fa ut dkade
méngder drog eller soker illegala killor.

Slutsatser
Som framgar av tabell 1, finns en betydande litteratur om
missbruksrisker med bensodnazepmer Litteraturen &r
anmarkningsvart entydig - iner kan inte jimstéllas
med de medel som idag &r fremal for sérskilda restriktioner
som beroendeframkallande [6, 15]. Bland annat kan féljande
anforas
Bensodiazepinerna visar ringa missbrukspotential i
djurmodeller exv. vad avser sjalvadministrering eller
korsberoende. Férsokspersoner sjalvadministrerar
bensodiazepiner i dubbel-blind studier (drog/placebo)
endast i &ngestladdade situationer. Alkoholister tenderar
dock att preferera bensodiazepiner framfér placebo.

10.

11.

12;
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Himmelsbach, C. K. "The effects of certain cher
changeson the addiction characteristics of drugs o

rphine, codeine series.” J. Pharmacol. Exp. The
71 41-48 1941.

Lader, M. H. "Dependence on benzodiazepines.
Clin. Psychiat. 44: 121-127, 1983.
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- Lagdosberoende r ett begrepp som bér undvikas. I
beroendeutveckling mgar dos-eskalering och svarigheter
att kontrollera dosnivaer.

- Vid utséttning av terapeutiska doser av bensodiazepiner
kan symtom upptréda. Symtomen mildras om ett lang-
verkande preparat anvinds.
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hade vissa talsvarigheter. Hon hade under de hér fem &ren
varit helt bunden hemma. Hon kunde bara lamna mannen
nér hon gick ut och handlade. Men det vérsta var att hon
under det sista aret hade borjat sova mycket daligt. I basta
fall somnade hon klockan tva eller framét halv tre och s&
vaknade hon igen klockan fem. Hon sag trétt och sliten ut.
Jag sade till henne att hon méste ju fa ssmnmedel. "Ga till
Vardcentralen och tala med dem".

Efter besoket pa Vardcentralen ringde hon till mig och
grat. Doktomn dér hade sagt att somnmedel skall man inte
bdrja med for det &r vanebildande och férresten nar man &r
gammal behéver man inte sova s& mycket. Da tog jag mig
for, att pa vinst och férlust, ringa till en annan véardcentral
och fick kontakt med en distriktsskéterska som kande till
mig. Jag beréttade hela historien fér henne och sa fragade
jag henne "Har du pa din vardcentral en karleksfull lakare
som &r latt att tala med och som skulle kunna ténkas skriva
ut ssmnmedel &t en som jag nu kallar Elsa"? "Jo, jag har en
underbar lakare har", sade hon. "Hon skall f& komma till
honom”.

Efter lakarbesoket hade jag bett henne att komma upp
till mig och det var faktiskt en annan kvinna nu &n den jag
hade sett i tunnelbanan. Doktorn hade varit underbar, det
var s latt att prata med honom. Hon hade fatt 100 tabletter
Rohypnol och blivit ombedd att komma tillbaka om tva
manader fér han ville veta hur hon méadde. Och
distriktsskoterskan och doktorn hade lovat henne att ordna
in mannen pa langvarden ett tag s4 att hon skulle f4 en tids
avlastning. Hon tittade p4 mig med en glimt i 8gat och s&
sade hon; "Det &r forsta ghngen i mitt liv som jag &ker i
graddfilen”. Jag ringde henne f6r ndgra dagar sedan fér att
héra hur det gick med de dér 100 Rohypnol-tabletterna som
hon fick for ett &r sedan. Hon hade 30 st kvar fér hon sade
att "Du férstar att bara att ha de hér tablettena ger san
trygghet. Jag vet nu att jag behéver inte ligga sémnlés en
natt och det har gjort att jag sover bittre. Jag behéver inte
ta tabletterna varje kvall".

Men nu &r det kanske ocksa bast att jag séger att jag sitter
inte hér och predikar slapphet. Jag menar inte att man skall
ta tabletter s fort man méter motgangar och svarigheter i
livet. Svarigheter ar till for att man skall utvecklas. Utan vilka
jag avser hir, det &r de som har svar angest, depression,
svara kroppssjukdomar, mycket allvarliga livskriser eller
stora smnproblem.

For ett halvar sedan kom jag i kontakt med en man som
ar 73 &r som jag kallar Johan. Han hade fér 4 1/2 &r sedan
blivit pakord av en bil d& nastan alla ben i kroppen hade
krossats p& honom. Han hade legat p4 sjukhus i fyra &r och
haft stora operationer fem ganger. Han &r nu hemma ochi
kan ga nagra meter med tva kappar. Han beréttade fér mig
attefter ungefér tvé &r pa sjukhus, efter den fiérde operationen
som inte hade lyckats s& bra som ldkama hade hoppats
bdrjade han f4 ngest. Han beskrev det som att det kom som
en tyngd &ver bréstet pA honom s4 att han inte kunde andas.
"Det kiindes som jag skulle spréangas”, sa han. Och da hade
sjukskéterskan kommit till honom med en tablett. Och efter
en halvtimme, sa han, si var det som ett under, fér da
borjade den dér tyngden &ver brostet att litta och jag kunde
andas lattare. Jag blev helt enkelt lugn. Jag fragade vad detta
var fér en underbar tablett". "Jo den hette Sobril". Sen fick
han nér han fick sina &ngestattacker en Sobril-tablett, hogst
tre om dagen i allménhet tva ganger om dagen. Men efter
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tre veckor bytte avdelningen likare och den nya lékaren
kom efter nagon dag till honom och sade "Jag &r ledsen,
men vi maste sluta att ge dig Sobril, fér det & mycket
vanebildande och Socialstyrelsen varnar fér den”. Johan &r
en person som aldrig klagar, som &r mycket rédd att
besvira. Han fick ligga dér med sin &ngest.

Elsa och Johan far representera mdnga liknande fall
som jag har haft kontakt med de sista aren. I de 50 lakarnas
skrivelse till Socialministern talar man ocksé om att ldkarna
har blivit s4 ridda att skriva ut bensodiazepiner s att man
istallet har borjat att skriva ut neuroleptika som har svara
biverkningar.

Lennart, 73 &r, hade linge lidit av angina pectoris och
hégt blodtryck. Sa far han en dag en propp till hjarman och
ker in pa intensiven pa ett stort akutsjukhus. Far ocksa
lungédem. Efter en tid &r han lite béttre och tas upp pa
avdelningen. Hemma har han fétt en tablett Mogadon varje
kvall. Det &r egentligen det enda han tror pa. Han &r oerhort
orolig. Han grater fortvivlat. P4 avdelningen séger man: "Vi
ger inte Mogadon har". Och hustrun ber fértviviat att han
skall f& nagonting for att han &r sa fruktansvart orolig. Och
efter nagon dag kommer sk ingl

koterskan med ett medicing
med lite flytande i. Hustrun fragar vad det &r. "Jo det &r
Haldol", ett neuroleptikum. Det hjélpte honom inte sarskilt
mycket. Men han fick ingenting annat. Efter fyra veckordog
han i plotsligt hjartstillestand.

1 héstas ringde en ménniska till mig pé telefonen. Hon
sade att hon var 47 ar, chefssekreterare i ett stort féretag.
Hon hade kommit i en svar livskris och hade svar &ngest.
Gick i psykoterapi coh psykoterapeuten hade sagt att "du
maste ga till likare och fa nagot lugnande medel, s& kan du
bearbeta dina problem béttre”. Hon hade varit pa vardcentra-
len dar likaren hade sagt: "Nej, du skall inte borja med sant.
Det ar mycket vanebildande”. Hon fick ir ting. D4 hade
terapeuten ordnat tid hos en privatlakare, han sade samma
sak om Sobril. Men han sade att "jag skall skriva ut
nagonting 4t dig som inte &r vanebildande”. Och da fick hon
recept pa Beronil, ett neuroleptikum. Hon sade: "Jag blir
dasig av det, jag mar inte bra av det p& nagot satt. Angesten
ar kvar. Vad skall jag géra?” Jag sade: "Kan du inte ga till
foretagslakaren?” "Nej, dit kan jag ju inte gé. Dé kan jag ju
f4 en prickning". Jag vagade inte motsiga henne faktiskt.
Till slut radde jag henne att ga till en psykiatrisk Sppenvards-
mottagning.

Bensodiazepiner botar inte. Sjélvklart &r &nskedrémmen
att man skulle kunna bota &ngest. Jag kan bara yttra mig om
en vig som har hjilpt manga med svar angest och det ar
olika former av psykoterapi. Men det skulle ta flera timmar
om jag skulle utreda den stora och minst sagt komplicerade
fragan. Jag kan bara har namna nagra ord om det.

Psykoterapin i Sverige &r en djungel. Det &r en djungel
som det &r mycket svart att hitta rétt i. Jag tror jag vagar
pasth att fér narvarande har de flesta &ngestdrabbade runt
omilandet, sorgligt nog, sma méjligheter att f& effektiv hjalp
genom psykoterapi.

Nuharjagtalat om detabsoluta flertalet avde ménniskor

som behandlas med b d iner. De som inte héjer

dosen men som far hjalp att leva ett ménniskovérdigt liv. De
iska fallen av lak delsmissbruk &r und
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att de ursprungliga symtomen fatt en palagring av
biverkningar som fogas in i symtomkomplexet och eventuelit
ger upphov till nya diagnoser. Vi har tyvarr manga

a le exempel pa detta fran var ver het och vi
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omddmesléshet, synes hégre pa de senast introducerade
Ppreparaten.

Vi har sjélva i manga &r férsskt intressera davarande
Social: I lak delsavdelning fér problemen med

menar att en grundregel maste vara att: g

INGADIAGNOSER FAR STALL AS PA ENMANNISKA
SOM SSTAR PA BENSODIAZEPINMEDICINERING UTAN
ATTMEDLENS EFFEKTER OCH BIVERKNINGARNOGA
VAGS INI BILDEN. HELST BOR MEDLEN SATTAS UT
OCH ABSTINENSEN FA AVKLINGA INNAN DIAGNOS
STALLS.

En av de allra vanligaste diagnoser som ménniskor fatt
efter en langre tids medicinering med bensodiazepiner &r
depression och det &r vanligt att man férutom sina

i iner star pa antidepressiva d& man kontaktar
RFHLs lakemedelsgrupp. Den depression som behandlas
&r vanligen A: den som framkallats av bensodi pi
centralnervést deprimerande effekt, B: den som framkallats
av upptackten av att man utvecklat ett beroende av sina
tabletter och att ingen hijalp tycks g4 att f4 att bryta detta

Det har visat sig oerhort sallsynt att nigra depressiva
symtom kvarstar sedan nedtrappningen ar avslutad och den
e abstinensen avklingat.

Nagra mycket enkla fakta ur RFHLs verksamhet vad
géller bensodiazepinernas effekter vid psykiatriska
sjukdomstillstand r:

1. Bensodiazepinema botar inte.

2. Bensodiazepinerna har en kortvarig positiv effekt, som
vacker férestiliningen hos savil patient som likare att
medicineringen bér vara livslang.

3. Bensodiazepinerna férhindrar, saval genom ssina direkta
effekter som genom den ovan namnda forestallningen,
en bearbetning av de problem som vanligen ligger
bakom en psykiatrisk sjukdomsdiagnos.

4. Bensodiazepinemas foréndring avmedvetandetillstand
ochidentitetsupplevelsen samt deras beroendeskapande
effekter blir ett problem i sig. Ett problem som laggs
ovanpd den eventuella sjukdomen och som komplicerar
bilden av denna.

5. Bristen p& kunskap om bensodiazepi biverkni
och deras abstinens leder till fsmekande av det av
patienten upplevda och uttryckta hjalpbehovet. I virsta
fall hanférs sdval biverkningar som 6nskan om hjalp att
sluta med tabletterna till sjukdomsbilden och leder till nya
psykiatriska diagnoser med atféljande medicinering,

Inte i nagot fall har vi funnit att bensodiazepinerna vid
langtidsanvéndning inneburit annat n problem fér individen
- problem som ytterst har sin grund i forskrivamas bristande
kunskap om dessa medel och deras effekter.

8.
Nardetgaﬂasldlhadermellanolllebensodiazepmprepa:at
vad géller risker &r det helt klart att sddana finns, men de bar
dock inte &verbetonas.

Rent generellt skulle, utifran var erfarenhet, kunna sigas
att de nyare p som introd

jning ing samt av svarare
och mer langdragna absinenser ar hégre p4 dessa &n pa de
éldre b di i Aven frek 1 av paradoxala
reaktioner, som akuta fSrvirringstillstind, aggressi och

lorazepam, men efter ett inledningsvis positivt intresse
drar man sig numera inte ens med att besvara vara
skrivelser.

Det var méanga &r sedan vi hérde de forsta muntliga
rapportema om letala intoxikationer p4 flunitrazepam.
Rattsmedicinska fynd som skulle publiceras, men som, s
vitt vi vet, &nnu inte nétt offentligeten.

For triazolam finns ocksd rapporter om letala
intoxikationer utan att medlet kombinerats med alkohol
(FASS 1990). Vad giller detta medel finns det ocksa
anledning att mérka att det helt nyligen férbjudits i saval
Storbrittanien som i Finland d& man narmare vill utreda de
rapporter som finns om allvarliga férvirringstillstand, som i
ndgra fall misstanks ligga bakom mord.

Aven om det allts4 finns anledning att titta nérmare pa
vissa bensodiazepiner och kanske ocksd kriva deras
avregistrering, menar vi att hela gruppen maste bli fremal
f6r en mycket noggrann granskning vad giller saval positiva
som negativa effekter om vi ska kunna férsvara deras plats
iden svenska farmakopén. Ingen Likare torde vara intresserad
av att skada sin patient eller utsétta henne eller honom fér
onddiga risker och det &r darfor av stor betydelse att den
narmast mytiska aura som industrin férmatt omge dessa
medel med f&r en motvikt i oberoende vetenskapliga
underskningar.

6.
Nér det géller fragan om vilka faktorer som paverkar risken
f6r att utveckla beroende och/eller missbruk torde det vara
vélbekant f6r envar att sidana faktorer har man skt och
soker utifran ménga olika teoretiska bakgrunder. Man anser
sig ha identifierat sidana faktorer utifran renodlat biologiska
férklaringsmodeller, fran psykod iska, | itiva,
inlarningspsykologiska, existentiella, med flera teorier.
Dessvérre tycks foretradare for dessa olika teorier oftast
réka i konflikt med varandra och medan striden pagar dor
patienten. Vad vi funnit under vara snart sjutton verk-
samhetsar &r att det, trots svarigheterna, &r nédvéndigt att
kombinera alla dessa teorier och fler dértill om man 6nskar
anvénda dem till att hjalpa ménniskor att bryta ett beroende.
For vidare resonemang kring detta far vi be om talamod och
hanvisar &n en géng till den kommande studien "Identitet
och beroende”, men nagra viktiga faktorer vill vi nda lyfta
fram har,

Ofta talas i dag om k avb diazepi
och vissa konsumtic derss} finns, men det
framférallt harsiffror pa via den svenska i

ar férskrivning och férsiljning av bensodiazepiner.

Den férsta faktor vi vill peka p4 r alltsi det faktum att
medlen férskrivs. Det kan te sig trivialt, men férblir dock en
hogst vésentlig férutsattning fr utvecklandet av ett beroende
eftersom méanniskor, i vart mycket omfattande
erfarenhetsmaterial, s gott som aldrig exponerats fér
bensodiazepiner annat &n via legal forskrivning och efter
lzkares bedémning.

Den andra faktorn vi vill lyfta fram har ocksA med
forskrivningen att géra och galler det férhallandet att
preparaten férskrivits under mycket langa tider.

Det &r oss vél bekant att detta ofta fémekats, men vid
véra undersék av klienterna vid likemedelsgruppen
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vardspersonal gér sin auktoritet gallande s4, att de inte bara
awvisar den nédstillda utan ocksa sitt eget ansvar for detta
av sjukvarden framkallade lidande.

2.

Nar det géller den psykofarmakologiska bakgrunden till de
mekanismer som betingar beroende, tillvéinjning m m av
bensodiazepiner kan vi bara konstatera att kunskapemna ar
besvarande bristfalliga med tanke pa den enorma spridning
dessa preparat fatt.

Dock menar vi att det idag finns angelégnare forsknings-
uppgifter da det géller bensodiazepinemas verkningar och
framst vill vi d& peka pa den bristande kunskapen om:
orsaker till den langdragna abstinensen; fysiska och psykiska
skadeverkningar; skillnaden mellan olika preparat vad avser
paverkan pé t ex hormonsystem; interaktion mellan bensodia-
zepiner och andra likemedel som ofta férskrivs i samband
med dessa - antidepressiva, neuroleptika, analgetika; hur
olika likemedelskombinationer paverkar frekvens och
karaktar av abstinens; skillnader mellan olika bensodia-
zej;lnderivats verkningar i den ménskliga organismen och s&
vidare.

Vi menar alltsa inte att mekanismer fér tillvanjning och
beroende &r ointressanta, men det torde idag vara viktigare
att prioritera forskning som kan hjilpa oss att férsta det
problem vi redan har. Fér nérvarande &r det inte bara
preparaten som skapar problem fér den beroende manniskan
utan ocksa, i hég grad, bristen pa kunskap. Denna
kunskapsbrist leder till att hjalpstkande awvisas, ges eller
hanvisas till inadekvat behandling, fértidspensioneras,
drabbas av moraliserande och férdémande attityder och i
och med detta far den identitetsproblematik, som medlen
givit upphov till, f&rstarkt.

Vi vet att forskningen sedan linge inriktats pa att finna
mekanismer fér uppkomst av alkoholism och narkomani
och vi vet ocksé att l6sningen ligger mycket langt fram i
tiden, om vi nagonsin kan na den. Det &r, menar vi, hég tid
att erkiinna att inte ens den mest sofistikerade forskning pa
psvkofarmakologisk nivad kan ge mer &n ett delsvar pa
fragan om beroende och missbruk, molhgen kan man né
nagot lingre da det géller mel det
av tillvanjning.

3.

Iménga arhar RFHL framfért kritik mot tillsynsmyndigheten,
Socialstyrelsen, fér att fragan om bensodiazepinernas
spridning, férekomsten av beroende med mera inte kan
besvaras. Vi har menat och menar alltjamt att preparat som
far stor spridning och hég anvéndningsfrekvens méaste f5ljas
med stor noggrannhet séval ur epidemiologlsk synpunkt
somvad géller prep langtidanvand-
ningippen vard. Dettag&llersjélvklar( Inteenbart bensodia-

zepiner.
Nér det giller fragan om f&rekomsten av lag- o
hégdosberoende, tillvanjning och missbruk star vi mycket

patagligt infor problemet med bristande definitioner.
Naturhgtvis rader ocksd oklarhet ndr det giller
férekomst och vi kan ocksa ke tera att
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kompletterande lugnande medel, vanligen beroende p4 att
entillvénjning och en toleransdkning fér bensodiazepinerna,
utvecklats hos individen.

En anmirkning i detta sammanhang ér, att det blir allt
vanligare att man i artiklar och andra sammanhang stéter pa
uttalandet att det s4 kallade blandmissbruket dkar. Huruvida
detta r fallet eller ej &r omdjligt att saga mot bakgrund av
dels den hittillsvarande bristfalliga forskningen pa omradet,
dels det i stort sett totala férnekande av hela
beroendeproblematiken, som var ett faktum &nnu fér fem ar
sedan. Det som okar torde inte vara problemet med
"blandmissbruk” utan férmégan att identifiera och viljan att
acceptera detta som ett problem vi faktiskt har.

Yitterligt mérklig ter sig det avslutande ifragaséttandet av
lagdosberoendet i fraga 3. Ett flertal studier fran bland annat
Storbritannien, mer &n hilften av de 6ver sextusen personer
som sokt h)alp vid RFHLs Likemedelsgrupp och mycket
annat ger mer &n tillrackliga belagg for att ett beroende pa
s kallade lege artisdoser forekommer. Den som arbetat
under ett antal &r med att bistd manniskor som énskar bryta
sitt beroende vet ocks4, att det pa intet vis &r littare att bryta
ett sadant beroende &n et hdgdosberoende, &ven om den
fysiska abstinensen kan vara nagot mindre framtrédande.

Just ifragasittandet av lagdosberoendets existens &r en
av de viktigaste faktorema till att bensodiazepinproblemet
fatt en sadan omfattning som det har. De behov av hjélp att
sluta med sina lakemedel som patienterna kommit med,
eller den oro de kiint fér risken att bli beroende har vanligen
avvisats med hanvisning just till att man inte kan bli beroende
P4 s4 laga doser, men detta har vi ber6rt ovan.

4.

Bland de ménniskor som soker sig till Likemedelsgruppen
férdelar sig de ursprungliga orsakerna till bensodiazepin-
forskrivning p4 foljande vis, enligt en undersékning som
gjordes 1988: 85% har fatt dem vid krisreaktioner, 13% har
fatt dem vid fysisk sjukdom (vanligen i samband med
langdragna smérttillstand) eller som del av behandling vid
alkholmissbruk och endast 2% har fatt dem vid allvarligare
psykiatriska sjukdomstillstand.

Nar det géller bensodi i pé olika
psvkiatriska sjukdomstillstand vill vi frémst hénvisa till den
namnda rapporten "Identitet och beroende” som utkommer
varen -92 och ska har bara mycket kort peka pa nagra
problem som ofta uppstdr vid behandling med
bensodiazepiner.

De flesta av vara klienter rapporterar att man initialt haft
en god effekt av tabletterna, framfor allt pa angesttillstand.
Vanligen tycker man sig ha haft den positiva effekten undzr
ett halvar, darefter blir man osl pa vad tabl
for effekter under en tid (varierande framfér allt fran individ
till individ, men i viss mé&n ocks4 fran preparat till preparat)
for att med tiden bli alltmer klar &ver att tabletterna skapar
en stor del av de problem man lever med. De svarigheter
man d4 upplever r vanligen &kad &ngest, fobier och mer
diffusa symtom, som kan te sig oskyldiga isig, men som &kar
oron och &ngesten. | den méAn dessa biverkningar av
bensodiazepinema inte varit kiinda har behandlande likare
vanligen hanfért symtomen till sjukdomen, ibland behandlat
dem med ytterhgare likemedel, ibland med en héjning av

dosen. Det senare brukar medféra en kortvarig

fol

detta b ofta blandas med det som hellre
skulle betecknas ﬂerdrogsberomde eller subsﬂt\nlons-

dbdetsorm kallar symtomen &r det
med vilket vi avser de
dder som en effekt av att tolerans

lmdrlng avt

beroende. Med detta menar vida ett beroende
bensodiazepiner och alkohol, dér alkoholen fyller rollen av

mveddatsmnattdosenﬁllétsoka Det som skett &r alltsa
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Angaende nytta och risker med anvindning
av bensodiazepiner

Jan Albinson
KILEN
Kooperativt Institut for likemedelsberoende, ekonomisk férening
Vallhallavigen 60
114 22 Stockholm

RFHLs Lakemedelsgrupp i Stockholm har fatt sig tillstallt ett
antal fragor vars svar ska syfta till att belysa nyttan och
riskemna med anvéndandet av bensodiazepiner. Att efter
sjutton ars arbete med att bista ménniskor, som utvecklat ett
beroende av dessa och andra legalt férskrivna lakemedel, fa
uppleva att frigan antligen lyfts upp till den offentliga
debattens niva &r & ena sidan mycket gladjande 4 den andra
jarligen beklz \de. Bekls de &r, att dessa lake-
medel forst trettio &r efter sin introduktion pa den svenska
marknaden, blir fsremal fér en narmare , trots
att de under lang tid hort till de mest forskrivna preparaten.
An mer beklammande &r att bakgrunden till denna hearing
i hog grad &r ett antal psykiaters fémekande av allvaret i
denna iatrogena problematik (Se Christer Allgulander m fl,
skrivelse till Statsradet och chefen fér socialdepartementet,
1991 03 20,). Nagot beklammande &r ocks4 att de frage-
stallningar som lyfts fram i férberedelserna till denna hearing
iférvanande omfattning undviker s véisentliga saker som de
fetiska och humanitira aspekterna p4 problemet psyko-
ar "\a.ka N
Det ménskliga lidande som vi métt och méter i vart
arbete kan inte reduceras till medicinsk, biologisk eller
psykofarmakologisk niva. Den lidande minniskan ska inte
heller beh6va "vetenskapligt beligga” sitt lidande innan vi
lyfter var hand fér att bista henne.

I det féljande ska vi, med utgangspunkt fran vér
sjuttonériga verksamhet och med erfarenheten férankrad i
métena med de mer &n sextusen manniskor som sokt vart
std under dessa r, ge véra synpunkter p4 de nio fragoma
och kanske ocksa nagot komplettera dem.

Nar det géller dokumentationen hanvisar vi till skrifter,
korrespondens och verksamhetsberttelser fran Like-
medelsgruppen. Exempel p4 dessa terfinns i slutet av
denna skrivelse

Nér det galler forskning kring b de av h
medel hanvisar vi till Sam L rapport "Identitet och
beroende - en férstudie om beroende av lugnande medel”,
som enligt planema kommer ut varen 1992 i samarbete
mellan RFHL och Sober férlag.

A,

Gemensamma definitioner eller kinnedom om varandras
definitioner av de begrepp som anvi ar ligtvis i

beroende/missbruk. Det &r viktigt att veta att man faktiskt
diskuterar samma sak. I forskningssammanhang &r det
viktigt att veta exakt vad man studerar och vad forskningens
resultat géller och &ven hiar maste explicita definitioner
finnas. Vid lagstiftning krévs ocksa uttalade definitioner. Vi
har hér t ex pekat p4 riskerna med att tillita informationsut-
byte vid misstanke om "missbruk” av lakemedel, s4 linge
missbruksbegreppet saknar en enhetlig och allmént
accepterad definition ("Bevarat sekretesskydd férutsittning
for vard av 'likemedelsmissbrukare'”, brev till partierna i
riksdagen 1991 04 23).

Det faktiska laget idag r att nagon allmént accepterad
definition inte finns av nagot av begreppen lag- respektive
hégdosberoende, beroende eller missbruk. Hanvisningar till
DSMIILR férekommer relativt ofta, men den som tréingt lite
djupare i problemet sadant det yttrar sig i ménniskors liv
finner snart att dessa definitioner endast fangar in en del av
de ménniskor som sdker hjalp fr sitt beroende eller, vilket
inte &r ovanligt att de sjélva kallar det - missbruk.

Den som tar emot dem, som séger sig behéva hjalp att
sluta med sina tabletter, finner ocks snart att definitionerna
av beroende och missbruk &r av mycket liten betydelse i det
faktiska behandlingsarbetet. De férblir definitioner avbegrepp
och inte definitioner av ménniskors lidande och behov.

Vi har i andra sammanhang diskuterat definitionernas
betydelse (Jan Albinson, Lugnande medel, s. 20 ff) och ska
inte g& nérmare in p& dem hér, men vill framhalla att det
finns ett begrepp som det kanske &r viktigare att ta stallning
till &n nagot av de hir namnda och det &r "hjalpbehov”.
Detta, menar vi, maste f& definieras av den beroende sjilv
och far inte, som mycket ofta sker idag, awvisas med
hénvisning till att den intagna dosen &r s& lag att det inte kan
foreligga nagot hjalpbehov. Sa gott som dagligen mottar vi
pd Likemedelsgruppen telefonsamtal eller brev, dar
ménniskor beréttar att deras vadjan om hjélp avvisats med,
att den intagna dosen &r s4 lg att den saknar betydelse. Det
handlar héir inte baraom aven definition, i detta
fall av begreppet lagdosberoende, utan om ett fémekande
avdenna problematik éverhuvudtaget. Detta &r inte bara ett
oskickligtochc kapligtsittatt forhallasig till hgpotenta
lakemedel, det &r ocks4 ett djupt oetiskt sitt att forhalla sig

till }
Har ser vi ocks4 ett av manga exempel pa, hur en &sikt,
kladd i ! téck 1, stills emot den beroendes

hégsta grad énskvért for varje diskussion om fragan

prévande erfarenheter, hur likare och annan sjuk-
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framkommer, att den genomsnittliga behandlingstiden fér
dem, da de soker kontakt med oss, &r tio ar. Den
genomsnittliga behandlingstiden fér dem som har en lingre
behandlingskontakt med gruppen har visat sig vara inte
mindre &n sexton &r. Att risken fér att utveckla ett beroende
Skar med den tid man exponeras for en substans torde héra
till de okontroversiella slutsatserna.

Den tredje faktorn har dven den med f6rskrivningen att
géra och handlar om informationenom iazepinernas
risker. Det hor verkligen till sillsyntheterna att manniskor
har fatt information om risk fér beroendeutveckling och
abstinens och att de utifran detta givits méjlighet att sjélva ta
stallning till behandlingen. Vid de understkningar vi gjort
bland klienterna har man genomgéende ansett sig ha fatt
god eller relativt god information om de flesta lakemedel
utom psykofarmaka. Nér det géller psykofarmaka har man
fatt "lugnande besked” om att de inte r farliga. Vi kan férsta
en 6nskan om att inte oroa en redan orolig patient, men nar
denna omtanke far som konsekvens att patienten riskerar
att f4 sitt liv slaget i spillror blir den inte acceptabel. Annu
mindre acceptabel blir den da det egna ansvaret fér det
intréffade awvisas och hela ansvaret liggs pa den beroende
méanniskan sjalv.

Det kan synas som vi harmed vill ligga hela ansvaret pa
lakaren, men sa &r ingalunda fallet. Vi menar att de tidigare
namnda teoribildningama och férséken till férklaring av
beroendets ursprung ér av stor vikt, men det &r ocksa viktigt
att se det enkla, och det &r av stor vikt att se att en del av
ansvaret forblir vilande pa lakarkaren. P4 precis samma st
som varje professionell ménniska bér ett ansvar for de
metoder och fér de redskap hon brukar och fér de
konsekvenser som hennes handhavande av dessa leder till.

Andra faktorer som &r nédvéndiga att lyfta fram ar det
vi, i brist p& béttre, skulle kunna kalla "resursbrist” samt
kulturella faktorer.

Med det forsta syftar vi framst pa det frhallandet att den
6vervaldigande majoriteten av vara klienter faktiskt fatt
medlen vid krisreaktioner. Att man 6verhuvtaget skt sig till
lakare med dessa reaktioner torde bland annat ha sin grund
iatt manga av de sociala skyddsnit som ett tidigare samhille
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Sammanfattningsvis vill vi alltsa sége att de faktorer som
maste iakttas for att forstd utvecklirgen av beroende/
missbruk inte bara kan skas hos der beroende och inte
heller hos férskrivaren utan ocks4 i der kultur vi skapat oss
och dar industrin med stor kénslghet utnyttjar var
gemensamma &nskan om snabb lindringi sin 6ring
av bensodiazepinemna.

7:

Fraga sju, om "altenativa likemedd och behandlings-
metoder” ar fér trang. Att ersitta benwodiazepiner sa som
de huvudsakligen anvénds idag, &r inte srimart en fraga om
att finna andra lakemedel, inte ens er fraga om att finna
andra behandlingsformer. Det visentlijaste &r att utveckla
kunskaperna om bemétandet av mamiskor i kris. Vad vi
menar ar inte att tillskapa nya r:surser i form av
krismottagningar utan att géra befintlica resurser brukbara.

Den férsta resursen &r lakaren sjalv. Hans eller hennes
formaga att forsta sin patient och hemes reaktioner &r av
avgorande betydelse foér det vidare iandlandet. Férstar
lakaren att de symtom patienten bar fran visserligen innebar
ett lidande, men &r en naturlig reaktionsom ska ha sin plats
i en manniskas liv, s blir risken fér 2n medicinering av
reaktionen mindre. Darmed undviker lakaren ocksa den
sjukdoms- eller inkompetensférklaring av patienten som
receptet ofta innebédr. Att inte skriva ut ett recept pad
lugnande eller sémngivande medel, r at visa att man tilltror
sin patient savél styrka som férmage att ta sig igenom
krisen.

For att detta ska vara genomférbartkravs naturligtvis att
man redan i lakarutbildningen far grundéggande kunskaper
i krisbemétande och ocks4 far lira sig asevart mycket mer
om den lakande kraft som finns i likarens omtanke och
deltagande. Annorlunda uttryckt, att ikare far ett battre
sjlvfértroende och en storre tilltro till sig sjilva som
medménniskor.

Den andra resurs som finns &r 6évrg sjukvardspersonal
eller 6verhuvudtaget de méanniskor son méter patienten i
hennes kris, vare sig detta sker p4 en prvatldkarmottagning
eller pa ett sjukhus. Aven har brde relativt sma

samt diskussioner on bemétande utifran

innehéll har férsvunnit. Man brukar ibland ska saga,
att vitrockama tagit svartrockamnas plats, men vitrockarna
har nog tvingats ta dven anhdrigas, slaktingars och vénners
plats. I och med det har de komrnit att f& méta manga
problem av Ll e faliaeh
social natur utan att ha nagon egentlig utbildning fér detta,
men framférallt utan att ha den nérhet till den hjalpsékande,
som kanske i sig skulle kunna hjilpa honom eller henne
genom krisen. Vad lakaren star infér i dessa fall &r dels en
lidande manniska dels sin egen skyldighet att lindra ménskligt
lidande. Han far d4 lindra detta lidande med de medel som
han ser star till férfogande och for likaren &r dessa antingen
5kning eller
N&rdetgﬁllerdenlmltwellafal«omarden intimt
férknippad med ovan ndmnda férhallanden och vad vi i
fbrstahandvlﬂpekapéardeklanunaladelcavsomvudag
har pa ef Dessa krav géller lika
for lakaren och pahmten och de &r badda eniga om att
snabbast m6]llgt begransa effekterna av den
effekti som en krisreaktion ofelbart
I de flesta delar av vart land vore det helt orealistiskt av en
lskare att hénvisa till krissamtal d4 krisjourer och terapeuter
vanligen helt enkelt inte finns. Mjligen bortser ldkaren har
fran sig sjalv och vrig sjukvard: som resurs, men
det aterkommer vi till under fraga sju.

personalensalldeles personliga erfarenhter kunna ge mycket
stora effekter.

Tillgéngligheten av denna form av kisbehandling &r lika
god som sjukvardens tillginglighet évertuvudtaget. Riskerna
obefintliga.

8.

Nar det galler behandlingsmodeller Br ménniskor med
likemedelsberoende, kan vi bara korstatera att dessa &r
fullstandigt otillréckliga till och med i tockholm dér flera
enheter ar verksamma pa omradet. Att situationen ute i
landet &r &nnu varre ger vara telefoner dagliga besked om.
Vart att notera &r att det pA manga hll sags att man har
avgiftning och hjilp for likemedelsseroende, men de
beroende finner sig alltfér ofta fsmednde, illa behnndlade
och utsatta fér sdvil okunnighet som
Det ar, menarw)ustdennatypavférhalnlngsattsombgger
bakom ropen pé tvar
felaktiga slutsatser om lak >endes br
behandlingsmotivation. Den hjalpsskaide ménniskan kan
intealltid, ensisin ytterstandd, avsta frar sin ménniskovérde,
fran ratten att bli respekterad. Tyvarr viar var erfarenhet att
hon d4 I&per risken att detta vands emot henne och far
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beteckningar som "bristande sjukdomsinsikt”, "omotiverad”
och annat som férskjuter skulden och ansvaret fran den som
betecknar.

Utan respekt, édmjukhet och beredvillighet att dela den
hjalpskandes villkor och kunskaper kan ingen behandling
av likemedelsberoende lyckas.

Som torde framgatt ovan menar vi, att inte heller nagon
enskild modell - libriumnedtrappningar, farmakologisk
behandling, psykodynamisk terapi, kognitiv terapi,
beteendemodifikation o sv-&r I6sningen pa problemet. Det
ar riktigt att var och en av dessa modeller kommer att hjslpa
nagon, men vill man géra nagot 4t problemet
psykofarmakaberoende i stort &r &ppenhet och respekt
avsevdrt verksammare medel &n varje enskild
behandlingsmodell. Om detta vittnar var egen snart
sjuttonériga verksamhet mycket vil.

9.
Det behévs definitivt forandringar i anvindandet/fsr-
skrivandet av lugnande medel. Ska de hégpotenta och
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4. Lakarenméste beredasméjlighet att genom ovan nimnda
informationer f& anvéinda sitt eget omdéme. Helt klart
torde ocksé vara att lkaren i storre utstréckning &n nu
borde ha méjligheter att testa sitt omdéme tillsammans
med kolleger och inte bara kénna sig papassad och
kritiserad av \ digheter, dia och
kolleger av annan uppfattning.

Likaren borde ocks4 fa stéd i att inte vara riktigt s& snabb
med sin sjukdomsdiagnos och &nnu n4got senfardigare
med sitt receptblock just vid psykiska reaktioner.

5. Patienten maste beredas méjligheter att sjilv ta stallning
till férdelar och risker med en behandling, dels genom
god information om behandlingen som sadan samt om
alternativ till denna. Har borde

6. apoteken tillatas fylla en avsevirt mycket stérre roll &n de
gor idag. En stérre del av informationsansvaret borde
direkt hénvisas ill apotekens mindre stressande miljé. Vi
har idag méjligheter, att genom litthanterliga datater-
minaler, lata den enskilda ménniskan ta del av mingd
av information rérande t ex ett likemedel, effekter,
interaktioner, eventuella absti med mera. Sadana

riskfyllda bensodiazepinerna finnas kvar maste de anvind
fameu;i(avsev&rtmycketstcl'irreomdiimeanvadsomhitﬁllsvarit
Det vésentligaste for att stadkomma de erforderliga
féréndringama &r inte centrala pabud och pekpinnar om
minsta méjliga férpackning och kortast méjliga
behandlingstid. Det centrala &r att ta vara pa det goda
omddme som de flesta likare redan har. Det som saknas &r
kunskaper om medlen och deras effekter och risker, om
alternativ och da inte minst de ickefarmakologiska. Dar
saknas ocksa kunskaper om krisbemétande, om betydel

terminaler skulle kunna finnas p& apotek dir dessutom
kunniga personer skulle kunna hjslpa till med forstaelsen
av den tillgéngliga informationen.

Avslutningsvis

Vitror oss inte vara i besittning av Sanningen om bensodia-
zepinema eller av Den slutgiltiga I6sningen pé de problem
de skapar, men vi kan inte bortse frén att vi verkat just inom
detta omrade sedan 1975 ochatt vi, settur de hjalpsdkandes

av respekt och deltagande. Dir saknas sjalvfériroende hos
denensldldelékarm.D&rsalmasﬁ]ltmﬁlllﬁkarensf&nnéga
aﬂuﬁhéndwsalnmskaperanvindasittegetomdémepa
bésta sitt.

En skissartad éverblick gallande de olika aktsrema i
bensodiauphhéganshlllehmnasemscmféljer.

: lndustrinméstebﬁggase&stérreansmférattﬁllgodose
rattmétiga behov av kunskap aven om de i
effekterna av de likemedel de salufér. Industrin maste
ocksé aliggas en avsevirt mycket stérre Aterhallsamhet

i marknadsféringen av sina produkter.

2. Till digh Lal delsverket, maste laggas
bland annat langtidsuppfsljningar av nya substansers
effekter vid férskrivning i 8ppenvard och till olika
patientkategorier. Likas maste gamla substanser, dér

ke finns om probl ka effekter fljas upp pa
ett mer problemorienterat sitt &n som sker idag. De
kunskaper som vinns p4 dessa och andra vis maste
kontinuerligt féras ut till likarkaren via de kanaler som &r
tillgangliga. Hir borde verket ocks4 undersdka hur deras
mfonnaﬁonnérframochomdetkanloﬁvasfbrandmgar

i infc Ll delsverket borde ocksa

sOka mer kunskap frén en hittills néstan helt outnyttjad
kélla, némligen patientemna sjalva. Vi har tidigare foreslagit
t ex att patsmutlfx ska ha méjlighet att sjilv rapportera
biverkning ett biverkningsregister.

3. Tillsynsmyndigheten, , méaste aldggas (och
naturligtvis beredas ekonomiska méjligheter) att sprida
sin information i viktiga fragor till alla som berérs av den.
Att som nu dverlata 4t den enskilde lakaren att inhandla
t ex de all raden om b deframkall
psykof ka &r helt ¢ ptabelt nar det gller ett

problem av en dignitet som detta.

4

perspektiv, gjort det med stor framgéng, &ven om &ran fér
denna framgéng far tillskrivas den enskilda kimpande
manniskan.

Vihar lart oss att vi annu, efter dessa snart sjutton &r, inte
har en enkel och férdig 16sning ,inte ens en enkel och fardig
metod. Vihar lirt oss att det inte behévs, om vi kan para var
kunskap med ki erfarenh id dig respekt
gora séllskap pa vagen mot frihet frén tabletterna. Vi har lirt
oss att det inte r litt, bland annat darfor att vi sjalva sa Litt
kénner oss hjalplésa och vilsna om vi inte kan luta oss mot
en alldeles bestdmd forklaringsmodell. Vi har lirt oss att
denna hjalpléshet och vilsenhet inte &r farlig.

Aven om det kan synas en smula besvérligt har vi ocksa
funnit att de ovan nimnda aktérema i bensodiazepinfragan
var for sig &r tamligen ointressant, om vi inte satter i dem i
det kulturella gdarvinufinns. Ingen avaktérerna
&rfristaende fran ngon annan, men ingen &r heller fristaende
fran de mé dér snabbh ffek sjélvkontroll,
resursresonemang med mera har en s framtridande plats
som hos oss idag och dér da krisreaktioner passar si
innerligt illa. Ingen verhuvudtaget r fri fran ansvar for
dessa kulturella ménster, de &r en gemensam skapelse dér
vibér ett gemensamt ansvar. Darmed r de ocksa méijliga for
oss att, gemensamt, omskapa.

Stockholm 1 oktober 1991
Fér Lakemedel vid RFHL Stockholmsavdel

Jan Albinson



92

Bilaga 4 SOU 1993:5
Bensodiazepiners effekter pa psykiska
sjukdomar, kort- och langtidseffekter.
Christer Allgulander
docent, dverlékare
Institutionen fér psykiatri
M57 Huddinge sjukhus
141 86 Huddinge

SYFITE
Syftet med denna overslkt &r att sammanfatta de vetm~ i Sverige blev en 6kning med 42 procent under en
skapliga studier som dok nyttanavbx di femarsperiod av antalet forskrivna tasletter lugnande medel

vid psykisk sjukdom. Den berér historik, verknmgsneka—
nismer, kliniska prévningar och féltstudier. S& kallat
lagdosberoende diskuteras.

VERKNINGSMEKANISM

Bensodiazepinema verkar p4 GABA, receptorer i CNS,
huvudsakligen av typ I, vilka anses vara mekanismen fbrde
kinda &ngestddmpande, kramplésande, kel

och sémnmedel efter att Valium intoducerades 1965.

KORTTIDSSTUDIER AV EFFEKTEN PA
ANGEST, NEDSTAMDHET OCH PSYKO-
TISKA SYMTOM

I néira hundratalet okontrollerade stdier under 1960-talet
rapportemdes 68- 78 pmcent av mwoﬁska patienter bli

nande och sévande effekterna (Drugan & Holmes 1991
Zorumski & Isenberg 1991). Nagon kroppsegen substans

och 64-69 procent
avps,’kotska (Gmalblatt &Shader 1¢74). Nagra sikerstillda
skillnader mellan olika bensodiazepher i anxiolytisk effekt

(agonist) har inte pavisats, ddremot en h
peptid (invers agonist DBI: diazepam-binding inhibitor).
Utéver GABA anses andra signaldmnen ocksa bidra till det
patofysiologiska underlaget for &ngest: noradrenalin,
serotonin, olika peptider och hormoner. Nya likemedel
med specifika verkningsmekanismer prévas enligt dessa
hypoteser. Med samma metodik som vid schizofreni och
affektiv sjukdom férsdker man genom att provocera eller
lindra &ngest med olika sub forstd underlaget for
sjuklig &ngest. Att kunna skilja sjuklig &ngest fran ngest som
en naturlig kéinsla har ddrmed avgérande betydelse.

HISTORIK

1955 letade likemedelsféretaget Hoff La Roche efter
substanser med lugnande effekt. Klorpromazins palliativa
effekt pa psykotiska symtom inspirerade. Leo H. Sternbach,
som hade experimenterat med benzofenoner pa 1930—Izlet
i Krakow, hittade vid en stédning i laboratoriet ett sadant
derivat, som sed nadde pati 1960 under
namnet Librlum Tjugofem &r senare fanns 36 bensodla-

;’ sisades inte (Rickels & Schwe:zer1987) Behandlingen
hade stérre chans att lyckas om patenten var féljsam, om
lakaren var vénlig, om bada troddeatt medicinen hijalpte,
och om symtomen lindrades inom ex vecka (Rickels 1978,
Shapiro et al 1983).

1 en 6versikt av kontrollerade sudier publicerade pa
engelska fére 1974 (Greenblatt & Shider 1974) av patienter
med psykisk ngest framkom f6ljanie:

Preparat Effekt jfrtm phoebo (antal studier)
Tydlig Svag  Ingen skillnad

Klordiazepoxid 17 14 8

Diazepam 12 11 g

Oxazepam 7 3

Ovriga 10 4 2

Effektvanabler var dels globala likarbeddmningar, dels

1gar av

zepiner i kliniskt bruk, och fn finns elva regi i
Sverige.

Aven om bade bruket och missbruket av | de medel

Utifran ett mindre antal smdiexdmg dessa férfattare
ocksa attb
, meprobanat och hydrondzin) i

hade borjat Ska redan efter andra vagade man
med bensodiazepinemna pa 1960—tnlet behandla paﬁmter

TR
effekt och sikerhet.
lmammnmetodh‘lhskbvendkav78plawbo—kon
e shtiar vad lisedibzencalih

pa betydligt vidare indikationer,
férsumbar. Sedan bérjan av IBOCHalet hade man varit

sdmnstéming, framférallt
av Valium och Librium var ocksa ge:nomu'bngande Féliden

och clorazepat visades att endast tva studier anvinde

erier istillet for symtonkriterier for att ta in
patienter i studien. Flertalet saknad: uppgift om washout-
period, och endast 27 anvénde tillféiitliga skattningsskalor
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(Solomon & Hart 1978). Sju studier saknade uppgift om
dosering. Tjugosex hade minst fyra veckors behandlingstid,
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och lika hade tillréckligt stora grupper kvar
hela behandlingstiden. Forfattarna ansag trots dessa brister
att bensodi: 1a var effektiva, men de efterlyste bittre
metodik.

Ett ambitiést férsok att forbattra metodiken gjordes med
the Cross-National Collaborative Panic Study (Klerman
1988). Utifran ett expertméte 1982 drogs linjerna upp fér
tva studier. Den forsta omfattade 526 patienter med
paniksyndrom vid atta centra, vilka inledde behandling med
alprazolam eller placebo i atta veckor. Av de som fullfslide
fyra veckors behandling férbattrades 82 procent med
alprazolam och 43 procent med placebo (Ballenger et al
1988). Emellertid var bortfallet storre i placebo-gruppen,
vilket ledde till en diskussion om vilka slutsatser som kunde
dras (Marks et al 1989). Den andra studien genomférdes i
12 lander med 1168 patienter med paniksyndrom, som
behandlades med alprazolam 6 mg (max 10 mg), imipramin
150 mg (max 250 mg) eller placebo i Atta veckor (Cross-
National Collaborative Panic Study in press). D4 var 83
procent avalprazolam-behandlade, 70 procent avimipramin-
behandlade och 56 procent av placebo-behandlade patienter
kvar i studien. Om alla patienter som fullfslit minst tre
veckors behandling togs med i analysen (end-point analysis)
blev 70 procent av de aktiva gruppemna fria fran panik och
50 procentav pen. Dessa effekter var oberoende
av férekomsten av samtidiga depressiva symtom (Deltito et
al 1991). Alprazolam verkade snabbare (1-2 veckor) medan
inga skillnader mellan de aktiva preparaten sigs efter atta
veckor. Déremot visade sjalvskattningar en bittre effekt
med imipramin efter atta veckor. Kvarvarande biverkningar
var sedering i 29 procent av alprazolamgruppen jamfort
med tio procent i imipramingruppen, men bortfall under
studien biver} gar var ligast i imip igruppen.
Forfattama papekar att den ospecifika effekten av att
deltaga i ett intensivt behandlingsprojekt (omhznd d
noggrann utredning, téta besdk och intervjuer) &r gynnsam
fér samtliga pati , och tenderar att red skillnaden
mellan aktivt medel och placebo. I vardaglig klinisk verk-
samhet &r troligen den relativa effekten av Lk del stérre.

Behandling Effekt storlek (ES)
Omhind Aot

ospecifik effekt 0,75
Kognitiv terapi 1,40
Beteendeterapi 0,98
Bensodiazepiner 143
Tricykliska antidepr. 1,27
Andra anxiolyti 1,39
Barbiturater 1,13
Antipsykosmedel 1,08
Beta-receptorblockerare 0,99
Paniksyndrom/agorafobi

Exponering 1,13
Antidepressiva 0,94
Social fobi

Kognitiv terapi 1,52

Aven underliggande personlighetsdrag som kan ge en

gestbenéigenhet (neurotiskt beteende, negativism och
Gverkanslighet) har visat sig kunna modifieras med
psykologiska metoder i en meta-analys av 63 studier 1970-
1986 (Jorm 1989). Kognitiv terapi hade stérst effekt 1,25,
f6ljt av desensibilisering/ exponering 0,62, placebo 0,46
och avslappning 0,43. Evidens fér effekt av kognitiv terapi
vid &ngestsyndrom rapporterades ocksd fran en
randomiserad studie av typiska patienter av Tyrer et al
(1988), och av Salkovskis et al (1991).

B di iner gav en snabbare effekt och farre initiala
biverkningar &n tricyklis} dep , och férre pati
avbrdt behandlingen (13 procent p4 bensodiazepiner resp.
25 procent p imipramin och 36 procent p4 placebo) i en
versikt av kontrollerade jimférelser (Balestrieri et al 1989).

Flera studier av b diazep som adj vid
Isterapi talade fér att de gjorde nytta i sadana fall dar

Slutligen papekas att det fortfarande &r oklart hur linge
behandlingen bdr ges, pA samma sitt som det radde
oklarhet rérande antidepressiv behandling for tjugo &r
sedan.

En annan bensodiazepin, clonazepam, hade likvardig
effektmeda}pramlamimsmdieav72paﬂmtermed
paniksynd der sexveckor (Tesar etal 1991). Oversikter
rérande dokumenta-tionen fér alprazolam och P

svér angest hindrade férmégan att lira sig konfliktlésning
och utveckla stress-tolerans. Mojligen kunde de #ven
underiétta fobitréning (Greenblatt & Shader 1974, Uhlenhuth
1983, Wardle 1990).

Eftersom séval specifika psykologiska som medicinska
behandlingar som kombinationer av dessa har effekter vid
angestsyndrom som kan férdubbla den ospecifika effekten

har senare f: eff kningar av dessa
p;?amt (Fawcett & Kravitz 1982, Dawson et al 1984, Ayd
1990).

Meta-analyser och andra jimforelser
Tre meta-analyser av 132 kontrollerade studier av symtom-
effekter vid angesttillstAnd har red aven liensis}

av omhind vore det gynnsamt f6r patienten att
kunna véla, och att dennes kostnader hélls nagoriunda lika.
Andra psykiatriska indikationer

Betriffande patienter med bade &ngest och nedstamdh
kunde ibland ingen skillnad pavisas mellan antidep

medel och bensodiazepiner (Greenblatt & Shader 19/4).
Vid egentlig depression sigs ocksa en anxiolvtisk men e}

grupp (The Quality Assurance Project 1985, And

d effekt (Schatzberg & Cole 1978, Laws et al

1990, Mattick et al 1990). Den mest bestdende effekten vid
paniksyndrom/agorafobi uppkom med en kombination av
imi och Med bensod

kunde
man f&rdubbla effekten av ett ospecifikt omhzndertagande
(placebo):

1990, Schatzberg & Posener 1991).

Vissa patienter med schizofreni hade nytta av bensodia-
iner som adj till leptika for att red
komotorisk oro och hérselhall , och méjligen
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dven vanférestillningar och tankestémingar (Lingjaerde
1983, Thelander 1990, Wolkowitz & Pickar 1991).

Lorazepam hade god effekt fér att ddmpa akuta maniska
symtom (Bradwejn et al 1990, Salzman et al 1990).
Lorazepam och diazepam kunde ocksd bryta katatona
tillstaind (Menza & Harris 1989) Vldare rapporteras goda

fran
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talar f&r bensodiazepiner, sérskilt hos >atienter som inte
sover pga svar kroppssjukdom, eller vas sémnstéming &r
sekundar till drom (Scarone etal 1987, Post et al
1991, Borbely et al 1991). Bibehdlen effekt av ex.
nitrazepam kan férvéntas i flera veckor (Oswald et al 1982).
Vid framtradande nedstaimdhet kan istélet ex. trimipramin
provas, medan neuroleptika férbehalls pykotiska patienter

twvkrd ook enheter for shrskilt vhrdleRanda
Tuck och Jeanne Ahlberg personligt meddelande 1992).
Genom att ligga till bensodiazepiner istillet fér att héja
doseringen av neuroleptika fr patienter med akut psykotisk
angest eller med explosiva personlighetsdrag mérkte man
farre incidenter och en méjliggérande atmosfér pa dessa
specialenheter (Garza-Trevino et al 1989). Aven vid en av
varldens storsta rattspsykiatriska enheter i Kalifomien

ds en sddan kombination i rutinvarden (Lars Lidberg
personligt meddelande 1992).

Akut alkoholabstinens behandlas farmakologiskt med
benzodiazepiner (Liskow & Goodwin 1987). | jamférelse
med beta receptor-blockerare anhdepress!va hydroxizin

och sakerh storst
(Schuddt 1989). Chlormethlazole (Heminevrin) har ocksa
en dokumenterad plats i terapin (Majumdar 1991).

erfarenheteravho- d forp
(Rlchard

Detta dmne berérs i korthet, eftersom det endast delvis
omfattas av syftet med detta arbete.

Jamfort med dokmnmtahonen mrande anxxolyhsk effekt
ter sig litt omden svargripbar.
Den amerikanska hélsovardsmmlstem tillsatte fona areten
kommission fér att stimulera forskning och rérande
sémnstémingar. Sémnstéming ar subjektiv, och bra
métmetoder saknas. Intervju-undersdkningar i befolkningen
visar samband mellan sémnstérning och psyklatriska
diagnoser, sarskilt d ion och &r (Tan
1984, Vollrath et al 1989, Angst et al 1989, Ford &
Kamerow 1990). Ett samband har rapporterats mellan
sémnapné och nattliga panikattacker (Edlund et al 1991).
Faltstudier visar att en brakdel av svart sdmnstérda behandlas
med sdmnmedel, trots att sémnstéming &r en oberoende
riskfaktor fbrﬁdlg déd i samma storleksordning som diabetes,

hjértsjukdom och hogt blodtryck (Kripke et al 1979, Lugaresi
et al 1983, Mellinger et al 1985). Det genetiska bidraget till
sdmnstdming uppgar till en tredjedel (Heath et al 1990).
Omvént markerar god sdmn halsa (Vitiello et al 1990,
Hyyppé et al 1991).

Minst tva tredjedelar av férskrivna bensodiazepindoser i
Svenge anvﬁnds for atx fﬁrbém somne.n Verkmngs-

har

ial lsen 1988, Hetta 1991) Foér att minimera
undv--“" behandling, som ev. kanii enondcirkelav
iatrogen sémnstdming, bér orsaken till ssmnstdming identi-
fieras, och indikationen omprévas regebundet.

Paradoxala reaktioner, morgonangest och minnes-
rubbningar har uppmérksammats f&r flen bensodiazepiner,
men massmedias intresse har under senae tid fokuserats pa
triazolam. Detaljerade jamf&relser med indra preparat ger
dock inte vid handen att triazolam skiler sig fran andra
hypnotiska bensodiazepiner, efterson reaktionerna &r
dosberoende (Gillin 1991). Reaktionena é&r inte heller
specifika for bensodiazepiner, de finns teskrivna fér andra
psykofarmaka. Mer forskning behévs tr att kunna sitta
vikter pa dessa biverkningar, och fér att itentifiera patienter
som I6per stérre risk &n andra, betyelsen av samtidig
alkoholpéaverkan, trétthet och underligande diagnos.

UNDERHALLSBEHANDLING

Langtidseffekter av &ngestbehanding &r sparsamt
dokumenterade, och kan ej heller virderas gentemot
naturalférioppet, eftersom detta ocks4 ér ciligt dokumenterat
(Krieg et al 1987, Katon 1989, Pollacket al 1990, Prien
1990, Davidson 1990, Allgulander 1990) Utséttningsstudier
visar dock flera likheter med depressbnsbehandling; ca
hélften av patienterna har a!erkommmde penodzr av

forsamring. En komplicerad stud de
placebo och aktivt likemedel under flera nanader. skulle ge
kunskap om nyttan avunderhalsbehandling (Prien

1990 Burrows 1990). En annan énstvérd studiedesign
vore en randomiserad studie i 6-9 manider som jimférde
flera behandlingar med ett brett urval av métinstrument
innefattande livskvalitet, sjdlvmorisbeteende och
arbetsfrmaga, inte bara symtomredukton (Greenhouse et
al 1991). Bekraftande studier av oberoeide centra &r ocksa
vérdefulla (Goldberg 1987).

Rickels och medarbetare har publiceat flera studier fér
att belysa nytta och risker med lingre betandlingar. Han har
unders&kt delsvanliga patienter bland praitiker i Philadelphia,
dels symtomatiska frivilliga, som rekryteats med annonser
i dagspressen. Hur stor andel av dess: angestpatienter i
primarvéarden hade i sjalvskattningar nytt av behandlingen?
Rickels et al (1978) fann bland 68 patiexter i Philadelphia
att 43 procent blev besvérsfria inom fyrareckor, 31 procent
forbattrades medan 26 procent inte fértattrades, vilket var

(Greenblatt et al 1988 Gillin 1990), liksom litteraturen
rérande utsattningssymtom (Gillin 1989). Ett antal arbeten
ror triazolam (Pakes et al 1981, Greenblatt et al 1987,
Martin 1990). En £ N A

(Mattila & Larni 1980).
Jimférande studler av nyttan av ba'tsodiazepmer till
natten, sed: , antihi och

signifikant béttre &n fér 53 placebobehaidlade. De flesta av
133 diazepam-behandlade patienter son hade en ihallande
forbéttring kinde sig béttre redan inom n vecka (Downing
& Rickels 1982). Efter sex manaders , utan att
nagon héjde dosen, medan flera sénkte ¢en, aterfick 63-81
procent av dessa sina symtom inom - 12 ménader nir
behandlingen avbréts (Rickels et al 1981, 1986). De flesta
hade samma symtom som férut som glduwwrllvdbﬂngen
™ L

metoder pa ti

féranledde fomyad

ogiska
saknasistort sett. Detfwxsd&nnedhgab!abeshmderbg
Den omedelbara effekten, den breda sikerh
och franvaro av interaktion med de flesta andra likemedel

Av intresse &r ocksi att hélften avde patienter med
kronisk &ngest som férbéttrades unde en sex veckors
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behandling med diazepam férblev symtomfria iflera manader
nér man istéllet gav placebo. Detta talar for att intermittent
behandling kan vara tillrécklig dven i svara fall (Rickels et al
1983).

Ett par tidigare studier med tveksam metodik visade att
deflosta patienicr somtinderhalisbehardiades med di

Bilaga 4

Sex av sextio primérvardspal
bensodiazepiner fér férsta ga
efter sex manader, utan nagot fall av dosskning (Mant et al
1988).

1 journal kni av 2 719 pati i New York i
psykiatrisk och ortopedisk ppen vard hittades inget fall av

ter i Australien som fick
tohardlidas fostaciecd

for spastiska tillstind eller dngest hade langvarig nytta
(Bowden & Fisher 1980, Hollister et al 1981). De svaraste
symtomen reducerades under en fyra manaders behandling
med alprazolam eller lorazepam jamfért med placebo i en
kontrollerad studie av 200 patienter (Cohn & Wilcox 1984).
Liknande resultat rapporterades med ketazolam och
1.981) ; bibehallen effekt under sex manader (Fabre et al

FALT-STUDIER

Dessa studier redovisas eftersom de belyser i vilken grad de
kontrollerade resultaten star sig bland patienter som inte
valts ut enligt strikta kriterier.

Bland 657 likare i Tyskland bedémde 75 procent av
dessa att vardutnyttjandet skulle Ska om anxiolytika inte
kunde f&rskrivas, t ex mer {kostsam) psykoterapi och
institutionalisering (Contest 1974). Vidareansag 51 procent
avlakarna att patienterna skulle 8ka sin alkoholkonsumtion,
och 37 procent dven andra missbruksmedel.

I en brittisk enkit-undersdkning av 183 individer i
befolkningen, varav 103 behandlades med anxiolytika, de
flesta under langre tid &n fem &r, angav endast sju procent
ingen nytta, och 42 procent inga ingar (Murray
1981). Nittiofyra procent uppgav att de skulle ha svart klara
sig utan behandlingen, eller inte klara sig alls; tolv procent
uppgav att de skulle bérja dricka alkohol istillet. i

gjordedﬁméjligtaﬂraa,géiaﬁémr.vamﬁandfdk,skﬁta
hem, familj och arbete. Av de som férsskt siuta hade 82
procent mast ateruppta behandlingen inom veckor.

upptéckt missbruk av bensodiazepiner (Rifkin et al 1989).

Medelst annonsering i dagspressen rekryterades 312
patienter som underhallsbehandlades med alprazolam, och
fick besvara en enkiit (Sellers et al 1991). De flesta uppgav
att de tog mindre &n 1 mg per dag, och endast 20 procent
uppgav mer &n 2,5 mg per dag. De flesta hade behandlats
mer an ett ar, mestadels fér angest, panikattacker,
depressivitet och sémnstéming. Tre fjardedelar av de som
deltog uppgav bibehallen nytta under hela tiden.

Inga allvarliga biverkningar noterades bland 10 895
alprazolam-behandlade patienter i Storbritannien i en enkst
omfattande 127 803 recept 1983-1984, avsedd att fanga
upp biverkningar som &r vanligare &n 1 pa 3000 (Edwards
et al 1991). Svar frén 49 procent av férskrivande Likare
kunde anvéndas. Uppagifter saknas om huruvida patienterna
verkligen tog medicinen.

Den stora ppen

I samtliga studier i allménna befolkningsurval, med enkiter,
intervjuer, receptanalys och registerd har band
pavisats mellan regelbunden behandling med psykofarmaka,
sarskilt anxiolytika-soi , och stigandealder, langvarig
kroppssjukd och psykisk ibland ocksa
diagnoser. I nordiska studier har dessa samband mellan

e o Spegew nsdlan
frekvens pavisb

i

lag p (Boethius & Westerholm
1976, 1977, Nielsen et al 1980, Hallstrom 1981, Partinen
et al 1983, Riska & Klaukka 1984, Westerling 1984,
Aligulander et al 1989, 1990, 1991).

En parallell grupp med 78 fd anxiolytika-behandlade hade
mer invalidiserande symtom.

For att méta effekter pa livskvalitet intervjuades 367
diazepam+-behandlade patienter under sex manader och
jamférdes med 308 obehandlade (Caplan et al 1985).
Studien gav magra resultat dverhuvudtaget, fast det fanns
en tendens till underdosering, och till reducerad

holkonsumtion i samband med diazepam.

beh

Bland 196 krigsveteraner i Boston som underhalls-

dlades med diazepam rapporterade 93 aterfall, 19
nya symtom, och 46 inga symtom vid utséttningsférsdk
(Haskell et al 1986). Dosdkningar fanns hos de med hagre
alkoholkonsumtion.

Bland 135 apotekskunder i Innsbruck som limnade in
bensodiazepin-recept uppgav 90 procent att de inte kunde
klara sig utan behandlingen, en tredjedel hade forsékt sluta,
01:2I i—;gspmcem) hade upplevt utséttningssymtom (Bamnas
et 5

Bland patienter med
som R +- A ok Al

Min: Ry ) e

angestsyndrom och depression
des med b diazep i
p inget k och endast ett par
dosbhmgarlgss) i for att f& symtomlindring (Garvey & Tollefson

Europeiska och amerikanska studier bekraftar dessa
forhallanden (Kahn 1981, Murray et al 1982, Mellinger et
al 1984, Crutchfield & Gove 1984, Ware et al 1984, Wells
etal 1985, Siciliani et al 1985, Cottler 1987, Rodrigo et al
1988, Wells et al 1988a, 1988b, Catalan et al 1988,
Zimmermann-Tansella et al 1988, Dunbar et al 1988,
Bellantuono et al 1989, Fichter et al 1989, Ashton &
Golding 1989).

Den storsta mélgruppen fér bensodiazepin-behandling
utmarks alltsé av langvarig psykisk och kroppslig sjuklighet.
Patienter i prim&rvarden med hj

anxiolytika och sémnmedel (Williams 1978, Wells et al
1988). Formella psykiatriska diagnoser stills dock sallan,
vilket &r beklagligt eftersom indikationerna skulle bli tydligare
fvon Knorring 1973, Catalan et al 1988, Wilmink et al
1989, Ormel et al 1991). Samma brist pa god diagnostik av
K kdomar ses bland psy} ! (Koranyi
1979, Ananth 1984).

Tidiga studier visade bittre blodtryckskontroll, biittre
L5 ol sl o
mmskadmagsaft—seh-eﬁopvﬂmags&rod\muz;\{c(l“mgaxkhda

vid all med &
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Shader 1974, Lasagna
ardetavi omber
mortaliteten; savél experimentella som epidemiologiska
studier talar fér detta (Hunninghake et al 1981, Fontaine &
Boisvert 1982, Sims & Prior 1982, Wheatley 1982, Kahn
etal 1987, Haines et al 1987, Stern & Tesar 1988, Hoehn-
Saric & McLeod 1988, Hoehn-Saric et al 1989, Berkowitz
etal 1988, Tapp etal 1989, Yeragani et al 1990, Hayward
et al 1990, Cameron et al 1990).

1978). Sarskilt for hjartsjukdomar
f AR

Uppenbarligen behévs interventionsstudier i primar-
varden av patienter med samtidig kroppssjukdom och
psykiska symtom som gar ut dver livskvaliteten, innefattande
saval behandling med anxiolytika/sdmnmedel som med
kognitiva metoder. Sadana studier bér inte bara skatta
symtom, utan ocksi forbattrad anpassning, och ev.
gynnsamma effekter pa socialt natverk och relationer.

Varfor behandlas méin s sillan?

Kvinnligt kén medfér en néstan férdubblad relativ "risk” for
psykofarmakabehandling, dven i nérvaro av en professionell
psykiatrisk diagnos (Bellantuono et al 1989, Blankfield
1989, Aligulander 1990). Man kan spekulera bade i sociala
och medicinska/genetiska forklaringar till kénsskillnaden
(Earls 1987, Nasrallah & Wilcox 1989). Man kan fraga sig
om manligt kén Skar risken f6r underbehandling vid sjuklig
&ngest och ssmnstéming pa grund av attityder rérande
manlighet mm. En differentierad behandling av mén och
kvinnor saknas dock rérande hégt blodtryck. Kvinnor med
hégt blodtryck behandlas efter samma riktlinjer som mén,
trots att det i stort sett saknas vetenskaplig dokumentation
for detta (Anastos et al 1991).

Alkoholmissbrukare
Faltstudier visar ocksd att alkoholmissbruk férekommer
blandide som Ibundet behandlas med psykof: \

kT o
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Juergens & Morse 1988, Brenner et al 1988, Soyka et al
1988, Keshavan et al 1988, Noyes et al 1988, Roy-Byme
& Hommer 1988, Rickels et al 1988, Rapport & Covington
1989, Schweizer etal 1989, Davidson 1990). Aven ett mer
utdraget férlopp med perceptuella stémingar, nedstamdhet
och muskelvirk har beskrivits i vissa fall (Higgitt et al 1990).

Malcolm Lader har varit den mest aktive féresprakaren
f6r begreppet lagdosberoende. Han anser att behandlings-
tiden bér begrinsas med tanke pA dessa risker och den
tveksamma nyttan ("anti-emotional drugs, panacea or poison,
opium of the masses”) férst till 4-6 och numera en méanad
(Lader & Petursson 1983, Chen & Lader 1990). Den
brittiska psykiaterféreningen har ocksé stillt sig bakom
hégst en méanads behandling (Priest et al 1988), medan den
amerikanska psykiaterféreni strackt sigtill fyra manader
(APA 1990), och Socialstyrelsens expertgrupp stannat vid
tre (Allgulander et al 1988). I de rad fér kvalitetssakring som
den amerikanska psykiaterforeningen utgav i december
1991 rekommenderas en omprévning av indikationen efter
tre manader vid Angestdampande behandling och efter tva
veckors behandling fér sémnstéming (APA 1991).

Tyvarrfinns felkillor i de ovannamnda studiemna (Edwards
et al 1984, Rodrigo & Williams 1986, Swinson et al 1987,
Noves et al 1988, Uhlenhuth et al 1988, Kraupl Taylor
1989, Simon et al 1990). Selektionen av patienter har ofta
skett genom media-budskap om likemedlens farlighet, faljt
av erbjudanden om professionell behandling. Eftersom man
kan férmoda att de som &r ndjda med behandlingen inte
soker sig till dessa avgiftningsprogram géller ronen dem
som inte haft nytta av behandlingen, eller som skramts till
avbrott. Den psykiatriska diagnostiken &r grov eller saknas.
Den kan ha betydelse fr prognosen; vid en uppféljning av
62 fall som avgiftats i Philadelphia hade 14 depressioner,
och 23 behévde antid iva lal del (Rickels et al
1986). Liknande har beskrivits av Golombok et al (1987).
Avtio patienter blev tre s agorafoba att de inte kunde lamna

samt att b iner for av
heroineffekter samt fér sj i ingav heroinabstinens
(Ross et al 1988, Allgulander 1989, N: am & Fong

1990). Man fragar sig om alkoholexponering kan framkalla
4angestsyndrom och depression (Freund & Ballinger 1988,
Schuckit & Monteiro 1988, George et al 1990). Emellertid
saknas ett beslutsunderlag fér underhalisbehandling vid
alkoholism med anxiolytika/sémnmedel (Sinclair 1987,
Liskow & Goodwin 1987, NIAAA 1990). Med tanke pa de
gigantiska kostnadema fr alkoholmissbruk ér det férvanande
att man inte undersdkt den eventuella nyttan och risken med
en sadan und: ing. Férklaringen torde ligga i
radande doktrin om att uppna totalabstinens och drogfrihet.
Metadon-behandling anses, & andra sidan, acceptabelt, och
har effekter pa heroinmissbruk (Ball & Ross 1991).

UTSATTNING

Tol King bbningar vid ¢

har rapporterats i djurfrssk med bensodiazepiner (Woods
et al 1987, Lader & File 1987, Nutt & Cowen 1987,
Haefely 1989, File 1990, Martin et al 1990, Sloan et al
1991). Utséttning bland pati efter terapeutisl
dosering har rapporterats sedan 15 &r (Covi et al 1973,
Fruensgaard 1976, Kemper et al 1980, Schopf 1981,
Tyrer et al 1981, Petursson & Lader 1981, Mellor & Jain
1982, Schépf 1983, Smith & Wesson 1983, Tyrer &
Owen 1983, Olajide & Lader 1984, Fontaine et al 1984,
Power et al 1985, Poser & Poser 1986, Busto et al 1986,
Swinson et al 1987, Schmauss et al 1987, Fialip et al 1987,

had o

(Higgitt et al 1987). Suicid har beskrivits under

avgiftning (Ashton 1987 Allgulander et al 1984). I flera
studier hoppar hilften av patienterna av i fortid.

Istallet fr terapeutisk dosering kan det réra sig om
flerfaldigt 6kade dagsdoser, som i det sk TUB-projektet i
Stockholm, dir ménnen i genomsnitt anvént sex ganger
och kvinnoma fyra ganger den terapeutiska dosen (Borg et
al 1991). Detta 6verensstimmer med det drogstkande
beteende som utmérker narkomani, vari man genom
preparatkinnedom och frikort utnyttjar flera lakares
fortroende (Allgulander 1978, Aligulander et al 1987).

studier saknas &verlag, vilka skulle medge

en jamfdrelse med hur patienten madde nér behandlingen
leddes. Utdver aterke de primér &ngest eller
sdémnstdming (relapse) kan en férstérkning av symtom
ses (rebound), samt férvantningseffekter till foljd av

propaganda (nocebo). kan det férekomma genuina
f; kologiskt beti utséttni shsom drfallet
med ett flertal andra Il delsgrupper (Allgulander et al
1988).

Iavsaknad av prospektiva, placebo-kontrollerade studier
med noggrann diagnostik, tiska sk och
multivariata statistiska blir riskna en
svarbestimd. Den semantiska sammanblandningen i
litteraturen av terapeutisk anvéndning, ligdosberoende och
narkomani har grumlat bilden (Jaffe 1990, Kréupl Taylor
1990). Utifran tillgingliga data kan sigas att en tredjedel av

ina
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ett genomsnitt av patienterna upplever en distinkt, mild och
évergéende forsamring nar behandlingen avbryts abrupt.
Dessa symtom kan kvantifieras och dokumenteras (Busto et
al 1989, Tyrer etal 1990). Dessutom finns fallbeskrivningar
av mer utdragna och invalidi de tillstind med
nedstdmdhet, muskelvirk, och féréndrade sinnesintryck.

Karl Rickels har forsékt beskriva utsittningsfenomen i
flera studier. Symtom noterades t ex hos fem av 69 tidigare
obehandlade fall och hos nio av 21 fall som behandlats
langre &n étta ménader (Rickels et al 1983). Ytterligare sju
patienter hade & dende utsittni »m. | en annan
studie pavisades en férsimring i form av minst fem nya
symtom vid abrupt utséttning efter sex manaders behandling
med 15-60 mg clorazepat hos 27 av 40 patienter (Rickels
etal 1988). Inga av dessa symtom bedémdes patognomona
for ett farmakologi di utsittni d Efter
fyra veckors behandling med ligre doser (15-30 mg
clorazepat eller 2-4 mg lorazepam dagligen) 8kade symtomen
Gvergaende vid placebo-substitution hos 17 procent av
clorazepat-gruppen och 25 procent av lorazepam-gruppen,
w;; 70 procent totalt inte hade ngon 8kning (Rickels et

8).

Patientfaktorer har ocksa studerats av Rickels och
medarbetare. I en férsta studie av 57 patienter som ville
genomga abrupt utséttning i Sppen vard fick samtliga forst
en stabiliserings-period om tre veckor med 40 mg diazepam
eller mc de diazep kvival per dag (Rickels et
al 1990a). Direfter substituerades 47 med placebo dubbel-
blint, medan tio fortsatte aktiv behandling. P4 grund av
aterkommande &ngest mm &terupptogs bensodiazepin-
behandlingen inom en vecka av tolv av 21 patienter som
férut haft kortverkande preparat och sju av 26 som haft
langverkande. Bidragande till avbrotten var ocksi hégre
ﬁdigaredoser,svérarepsykiskst&mhgochlﬁgm%g

lenand:astudiegjordesengradvistﬁhhgblandﬁS
langtidsbehandlade fall (5-40 mg diazepam per dag i minst
ett ar eller ekvivalenter) (Rickels et al 1990b). Endast 27
patienter kunde reducera dosen med 25 procent per vecka,
varav 14 framgéngsrikt (BZ-fria fem veckor efter utsttning).
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tredjedel av de som gick in i utsittningsprogrammet hade
klarat sig utan nagon behandling alls tre &r senare.

Aft personiiah (® SR B
personlighetsdrag) kan &ka risken for utsttningssymtom
visades ocksa i England (Clift 1972, Tyrer et al 1983, Tyrer
1989, Ashton et al 1990, Murphy & Tyrer 1991):

"..in an unselected population, significant withdrawal is
only seen in those patients with a diagnosis of personality
disorder. Thus the preexisting mental sub of the
patient is the main determinant of withdrawal response.
The implications of this are that it should be possible for
doctors to exclude such patients from benzodiazepine
treatment and so minimise the risks of withd 1. Moreover
it raises the question as to whether patients with personality
disorders have abnormal adaptive responses in
benzodiazepine receptor function” (Nutt 1991).

0

DISKUSSION

Moralism

I en SIFO-undersdkning ansdg den svenska allménheten
sdmnmedel och antidepressiva likemedel vara lika farliga
som alkohol, och farligare &n bilar och kiimkraft (Malmfors
et al 1988). Liknande attityder har rapporterats i USA,
fargade av lism och prc ka varderingar, och
forstérkta av massmedia (Manheimer et al 1973, Lasagna
1980, Cohen 1983, Falk et al 1985, Clinthome et al
1986). En professionell moralism diskuterades i Sverige
redan p& 1930-talet, och har Aterkommit i debatten (Lindner
1935, Lader 1978, Angell 1982, Bratfos 1984, Skrabanek
1986, Nagy 1987, Kraupl Taylor 1989). En dansk
psykoanalytiker har givit bensodiazepinemna epitetet
"Fandens opfindelse” (Vangaard 1986). Det &r min
forhoppning att denna &versikt skall bidra till att minska
inflytandet av dogmer, opportunism och moral.

"In the last few years there has been much criticism of the
prescribing of i i TR
benzodi

benzod

hypnotics, much of the criticism being in lay

Bland 6vriga 36 patienter behévdes illigg avantidep

eller ssmnmedel, och 20 av dessa befanns vara bensodia-
zepinfria fem veckor senare, dvs drygt hilften av samtliga.
Tva patienter hade dock besvir i flera manader i form av
tinnitus och perceptuella stdringar. Nagon skillnad pavisades
j i utsdttningssymtom mellan de som behandlats med
kortverkande resp. langverkande preparat. Bidragande till
graden av utséttningssymtom var kvinnligt kén, neuroticism
och alkoholkonsumtion vid studiens bérjan.

Rickels et al (1991) rapporterade slutligen om hur det
gick fér 167 patienter som bedémts infér ett utsittnings-
program. Av dessa deltog 86, medan 37 avbside eller var
f6r sjuka eller omotiverade, och 44 inte kunde f8ljas upp (39
kunde ej pétréffas och fem végrade). Bland dem som ingick
i utsattni a hade flertalet Angestsyndrom, den
genomsnittliga dagsdosen lag under 40 mg diazepam-
ekvivalenter, och behandlingstiden var genomsnittligt 6-9
&r; flertalet hade misslyckats sitta ut preparaten férut. Tre
ar senare behandlades 36 av de 86 patientena med
bensodiazepiner igen, varav 13 hade lyckats sluta helt nar
de deltog i programmet. Ingen hade &kat dosen med mer &n
10mgdi ter. Avde 50 sominte
bensodiazepinbehandlingen behandlades 20 med
antid A 1 5 badad =

P y

or on the television. We are of the opinion that
much of this criticism has been poorly informed and while
weadhere to theviewthat drugs should never be
prescribed or prescribed for unnecessarily long periods, it
should always be remembered that doctors have an obligation
to help and comfort their patients and not to discipline
them.” (European Sleep Research Society, Committee on
Hypnotics and Sleep Physiology, Borbely et al 1991).

"A dangerous myth is developing that all people
prescribed benzodiazepines will become chemically
dependent on themand that it is only through a combination
of unscrupulous drug advertising
that these drugs continue to be given. The search is on for
a scapegoat” (Tyrer 1989).

Forekomst, konsekvenser och kostnader
for sjuklig angest

Sjuklig &ngest och dirmed ofta sammanhéingande sémn-
stdrning &r invalidiserande och och 8kar risken f&r alkohol-
missbruk, sjilvmord, och eventuellt hjirtsjukdom. Minst
hélften av p har k ka aterk de besvar.
Det finns ett genetiskt bidrag, och méjligen féreligger
patologisk reaktivitet pa vissa stimuli. Omkring fem procent

if
and
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av befolkningen i véstvérlden har denna typ av angast-

SOU 1993:5

Tabell 2. Uppskattat antal svenskar med regelbunden

syndrom. | SCB:s intervjuer med urval av vuxna
framkommer att uppréknat minst 198 000 lider av svar
angslan, oro och angest (i intervju-bortfallet &r psykiska
besvar vanligare):

Tabell 3. Personer 16 &r och éldre som intervjuvats
rérande psykisk stéming och sdmnstéming, och regelbunden
behandling. Killa: SCB undersdkningar om levnadsfér-
hallanden 1988/1989; 13 304 intervjuer, bortfall 20,5
procent).

Antal  Procent av befolkn.

Aktuella ssmnbesvér 1.080 000 15,8
Svar &ngslan, oro, &ngest 198 000 29
Trétt for jamnan 403 000 59
Langvarig psykisk stéming 178 000 2,6
Regelbunden behandling med

sdmnmedel 150 000 2,2
nerviugnande medicin 116 000 1.7

Det &r sérskilt vanligt bland patienter i primérvarden som
samtidigt behandlas fér en kroppssjukdom, fast diagnosen
séllan stalls, och risken fér felbehandling Skar. Det betydligt
hégre utnyttjandet av vardresurser bland dylika patienter
har uppmérksammats i USA. Man fann t ex att minst elva
procent av privatlikarbessk i nio specialiteter betingades av
angest, och att man i skattningar fann sjuklig &ngest hos 32
procent av primarvardspatienter (Zung 1979, Schurman et
al 1985). Man har ocksa visat effekter av psykiatrisk-
psykologisk intervention (Allgulander 1990a, 1990b).
Kostnaderna fér neuroser i England 1985 uppskattades
Sverstiga de fér hégt blodtryck (Croft-Jeffreys & Wilkinson
1989, Anonymous 1990).

Likemedelsnarkomani och ligdosberoende
1 informationen till beslutsfattare i sjukvarden har tyvarr en
sammanblandning skett av’ begreppet lakemedelsnarkomam
och sk lagdosberoende. Lik Isnarkomani av
drogsékande beteende, har allvarlig prognos, och bérs upp
av grava underliggande psykiska stérningar, vilket motiverar
kvalificerad psykiatrisk behandling.

Lagdosberoende &r ett for bensodiazepiner ej specifikt
begrepp, vilket kan betyda att patienten behéver medicinen
for att klara arbete, famil)ehv och sociala funktioner, analogt
med insulinbehandling diab 1 DSM-I-R har just
detta papekats (DSM-II] R 1987).

Prevention
Troligen behandlas patienter fortfarande med bensodia-
zepiner i onddan, for linge, och i felaktiga doser pga
tidsbrist vid likarbesk, brist pa kontinuitet, brist p alternativ
eller parallell beteende-kognitiv psykologisk behandling,
och brist p4 god diagnostik. Vi har tyvérr inte svenska
epidemiologlska data fér att uppskatta en berattigad
f6 Av tillga statistik f; ar att ca 140 000
. et bebandlzs mad berisadl for

1k delsbehandling.
Antal % av befolkn.

Bensodiazepiner

natt och/eller dag’ 140 000 2,0

Blodtrycksmedicin? 629 000 9,2

Hjartmedicin? 465 000 6,8

Diabetesmedicin® 158 000 23

Noter:

1. Av alla sémnmedel som saldes 1988 svarade bensodia-
zepiner for 75 % av antalet dagsdoser per 1000 svenskar
och dag, och av antalet nerviugnande medel 48 %. Fyrtio
procentavde som regelbundet behandlas med sémnmedel
behandlas ocks regelbundet med nerviugnande medel
Uppraknat behandlas 150 000 svenskar regelbundet
med sdomnmedel och 116 000 med nerviugnande medel,
beraknat pa SCB:s intervju-undersdkningar samma &r.
1988 fanns 6 835 000 svenskar 16 ar och aldre.

N

. SCB 1988/89 intervjuer.

w

. Groop et al. Diabeteslikemedel i Norden, Helsingfors
1991.

Fér att minimera ett felaktigt bruk av bensodiazepiner
bor vi satsa p utbildning i diagnostik av &ngestsyndrom och
depressioner bland icke-specialister, géra konsultations-
psvykiater tillgingliga, utbilda psykologer i verksamma
behandlingsmetoder. Framférallt bér vi behandla dessa
patienter med respekt och professionalism. Vi kan inte
undanhalla siker och effektiv terapi fér den majoritet av
patienterna som har nytta av tillféllig eller intermittent
behandling, och de svéra fall som kanske behéver livslang
behandling.

SLUTSATSER

Den ospecifika effekten av omhéndertagandet vid angest-
syndrom kan férdubblas med tilligg av bensodiazepiner pa
kort sikt.

Effekten kommer inom en vecka, annars bér indikationen
omprdvas. Aven i svara fall kan det ricka med intermittent
behandling. Specifika psykologiska behandlingsmetoder
(beteendeterapi, kognitivterapi, exponering) kan ha effekter
i samma storleksordning som bensodiazepiner. Behand-
lingarna kan kombineras. Endast en handfull svenska
terapeuter har kompetens.

Den stérsta malgruppen 4r patienter i primérvarden
med invalidiserande angest och kronisk kroppssjukdom,
som sillan riskerar utveckla missbruk och tol
Fler nyttostudier behévs i denna grupp, sérskilt de h)&lt—
Karlsjuka.

Vissa patienter med pwkotiska katatcna explosiva eller

harnyttaavt , samt p

sémnstbmlng och/eller &ngest och andra indikati , dvs
i samma storleksordning som diabetesmediciner, men
betydligt mindre &n hjart- och blodtrycksmediciner:

med depression, akut alkoholabstinens, psylwsomatlska
stémingar och spasticitet.
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For att dokumentera nyttan av kontinuerlig/intermittent
underhallsbehandling behévs dyra, komplexa och langvariga
kontrollerade studier.

Aven om langvarig ssmnmedelsbehandling i manga fall
pagar utan synbara biverkningar saknas studier som
dokumenterar nyttan.

Svenska faltstudier visaratt terapi ges enligt professionella
rekommendationer. Det &r ¢j férklarat varfér mén behandlas
mer sallan &n kvinnor, trots likartade besvr.

Varfér alkohol- och narkotikamissbrukare anvinder
bensodiazepiner bér utredas.

Vid utséttning efter flera veckors terapeutisk dosering
kan en tredjedel av patienterna f& milda men distinkta
symtom (irritabilitet, oro och sémnstdming). Enstaka fall far
mer utdragna besvir med rubbade sinnesintryck, muskelvirk
och nedstimdhet. Mer forskning behévs rérande
?eumbiologiskaoch psykologiska mekanismer bakom dessa
lenomen.

Referenser kan bestillas av frfattaren. Ett varmt tack till
docent Claes Hollstedt for konstruktiv kritik.

Bilaga 4
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BENSODIAZEPINERS EFFEKTER PA ALDRE

Liselotte Riso-Bergerlind
Overlikare
Psykiatriska kliniken
Skene Lasarett
511 02 Skene

I debatten kring bensodiazepiner har intresset framfor allt
riktats mot de grupper som befinner sig i yrkesverksam
slder. Om man vill diskutera problemen med bensodia-
zepiners anvandning &r detta dock att blunda for fakta:
Huvudparten av de bensodiazepiner som skrivs ut konsu-
meras av manniskor ver 65 ar. Att problematiken kring
bensodiazepinanvandning hos den &ldre befolkningen har
Adragit sig lite intresse &r ndgot man &ven noterat utomlands
(1,2). Om man p4 ett genomgripande och seritst st vill
belysa nytta och risker med bensodiazepiner méste dven
dennaai upp tas in i disl

1det féliande kommer problematiken att belysas ur olika
synvinklar.

EPIDEMIOLOGISKA ASPEKTER:
Sverige har den intemationellt dldsta befolkningen i vérlden.
(3). Aven framéver kan vi férvénta en Skning i antalet aldre
i befolkningen. Speciellt galler detta gruppen "éldre &ldre”
(4) d v s 6ver 80 r. | denna aldersgrupp kommer vi att ha
en befolkningstillvéxt pa cirka 30% jamfort med en tillvaxt
pa 5% i den totala befolkningen fram till &r 2025. I antal
individer innebér det att vi d kommer att ha 186.456 méan
sldre an 80 &r jAmfSrt med de 128.013 &r 1990. Motsvarande
antal kvinnor kommer &r 2025 att vara 341.141 jamfort
med 241.172 &r 1990 (5). Detta har sitt intresse da det &r
idenna ldersgrupp vi finner den allra hégsta forskrivningen
av bensodiazepiner, nagot som jag senare kommer att
nirmare ga in pd. Om inte forskrivningsménstret &ndras
radikalt borde detta leda till en 8kning i den totala
frskrivningen av bensodiazepiner. Som jag i det féljande
kommer att diskutera motiveras den hoga forskrivningen till
sldre ofta av en psykosocial problematik och i lagre
rickning av ett medicinskt psykiatriskt behov. Den ldre
befolkningen skulle alltsi behéva méta andra typer av stod
och hijalpinsatser istillet for eller i kombination med
h R ka. Tankega

eller annan psykof;
kring detta foljer lingre fram (6).

Det &r ocksh pa sin plats att belysa dessa personers
k ial i Av ma 1 lever 30% som

Py
s 11 Far

@h' Lilda) ma“
med kvinnoma dir 61% lever ensamma (5). 90% av
auaspmsbtﬁmmborimhgbosmd.laMMBBGSSar
&r det fortfarande 85% som bor i vanligt boende. 1 alders-

gruppen 90 &r och aldre vardas cirka halften pa institution
@)

'2/3 av vardagsomsorgen sker genom anhériga och
vanner och endast 1/3 far all eller merparten av den hjélp
de behéver genom samhillet (7).

FORSKRIVNINGSMONSTER:

Avgruppen ataraktika (NO5B A) f6rskrivs 37% till mén Sver
65 &r, motsvarande siffra da det galler kvinnor &r 48%.
Forskrivningen &r starkt aldersberoende, alltsé konsumeras
detigruppmavm'a’néverBOardubbeltsémycket
ataraktika av bensodiazepintyp per person som i gruppen
mén 50-54 ar. Samma férhallande galler kvinnor. Dock
ligger kvinnor alltid p4 en hégre konsumtionsniva &n man.
JamfSr man férskrivningen av ataraktika till gruppen kvinnor
80 ar eller aldre med man forskrivs till kvinnorna 88% mer.
Av gruppen sdmnmedel av bensodiazepintyp (NO5C D)
Kkonsumeras 57% av mén &ver 65 r, motsvarande siffra for
kvinnor ar 64%.

Av dessa medel forskrivs till mén 80 ar och &ldre 592
DDD jmfért med 106 DDD i aldersgruppen 50-54 &r.
Motsvarande siffror nir det galler kvinnor &r i dldersgruppen
80 ar och &ldre 750 DDD jamfort med 187 DDD i
aldersgruppen 50-54 ar. Har &r skillnaden mellan kénen
inte lika utpraglad, det férskrivs endast 21% mer till kvinnor
jamfért med mén (8). Nér det galler gruppen ataraktika och
sémnmedel av bensodiazepintyp atgar cirka 8% av den
totala konsumtionen i sluten vard.

Det finns studier som visar att det &r vanligare att man
skriver ut stérre kvantiteter av ssmnmedel till 8ldre jamfort
medyngre personer (9). Att pensionérer "nekas” sdmnmedel
och lugnande medel vid likarbesok &r mycket ovanligt dven
om mer restrektiv installning borjat mérkas (10).

Att man av sin lakare far rad att aweckla medicineringen
&r &ven det undantag (6).

BENSODIAZEPINERS EFFEKT PA OLIKA
PSYKIATRISKA SJUKDOMSTILLSTAND -

KORTTIDS- OCH LANGTIDSEFFEKTER:
e hensodis-

Vad géller indik for medicineri
piner vid olika psykiatriska sjukd stillstand har detta pa
et f¢ ligt satt f; av professor Jan-Otto
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Ottosson i en artikel i Likartidningen 1991. Undertecknad
instdmmer i hans synpunkter men skulle vilia utveckla
aspekten kring de éldres férbrukning ytterligare.

Nér det géller ssmnstdmingar - hyposomni- &r prevalen-
sen 5-10%, vanligast hos kvinnor och #ldre manniskor.
Samtidigt &r det ett faktum att smnbehovet hos Zldre
ménniskor inte &kar men deras sSmnménster genomgar
fysiologiska férandringar. Aldre manniskor har en ytlig
sdmn med ménga vakentillfallen under natten och vaknar
ofta tidigt. Sémnen &r fragmenterad och bestar till huvuddelen
av ytliga sdmnstadier medan den djupa sémnen helt kan
saknas. Dessa férandringar bor betraktas som normala
aldersforandringar och inte som hyposomni (11, 37). En
totalt sémntid pa mellan 6,5 och 8,5 timmar &r normalt.
Detta &r en sémntid som flertalet sldre personer snda finner
otillfredsstallande och min kliniska erfarenhet av detta ir att
man gér det pa grund av att man inte har nagot meningsfullt
att gbra pa sen kvall respektive tidig morgon. Manga sldre
lever som tidigare ndmnts ensamma och har ofta svarigheter
att fylla den vakna tiden med aktiviteter, vilket inte sallan
leder till att man "sover middag” 1-2 timmar mitt pa dagen.
Detta bér raknasin i den totala sémntiden. Om patienten pa
grund avupplevelse av dalig sémn bérjar anvinda ssmnmedel
kan detta sedan ge upphov till sémnighet dagtid med
sovperioder under dagen och fémyade insomningssvarig-
hetertill kvéllen. Aldre personer kan sakna fasta dagsrutiner
i form av regelbunden social aktivitet, regelbundna méltider
och vakenhet under de ljusa timmama och kan komma in
ienfasforskjutning avtyp " tidigt i sang, tidigt uppvaknande™
(11). Bensodiazepiners effekt som sémnmedel &r att de

ins} iden och minskar benagenheten att
vakna under natten. Tyvérr minskar samtidigt andelen djup
sdmn (s4 kallat stadium 3 och 4) samt REM-sémn. Detta ar
olyckligt da denna del av sémnen rent fysiologiskt hos ldre
personer redan &r starkt minskad. Detta kan upplevas som
att man har fatt en lingre sémnperiod men av kvalitativt
samre slag; ett faktum som patienterna ofta sjalva papekar:
"Det &r konstigt. Jag sover 8-10 timmar per natt men ar
énda lika trétt nar jag vaknar”. En effekt av bensodiazepiner
med kort halveringstid (s k lagdosbensodiazepiner) &r att
pati férefaller verskatta sin sémn. Detta kan méjligen
vara knutet till den anterograda amnesi som de kan framkalla,
En studie visar att dessa patienter inte sov mer #n en
medicinfri jaimférelsegrupp men hade en kvalitativt samre
somn. Dock uppskattade bensodiazepinpati na sjilva
att de hade sovit langre tid (12).

En annan odnskad effekt av s kallade lagdos-
bensodiazepiner till natten &r en rapporterad Skning av
psykiska symtom dagtid framférallt oro, &ngest samt
nedstimdhet. Aven vikinedgang noterades. Dessa studier
ar inte utférda specifikt pa gruppen aldre ménniskor varfér
det inte &r klarlagt om denna problematik féreligger dven i
denna aldersgrupp (38, 39).

Manga aldre ménniskor ar bensodia-
zepiner till natten. Flera studier visar p4 att man anvént
sémnmedel mer &n fem &r i strick (6, 10). Detta &r
anmérkningsvért d& det finns studier som antyder att
b diazep omngivande effekt avtar efterc:a 1/2 ars
anvéndning (40, 41). Pensioniremas uppfattning om

1 ider och s& betydelse spelar stor roll
for hur ssmnmedlen anvénds. Pensionérer har i intervju-
situationer spontant tagit upp problemet med att de "laddade
upp” ett spanningslige under dagen. De ansag att de som
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pensionérer hade sm& méjligheter att f& utlopp fér sina
kénslor och spanningar i jamférelse med nir de arbetade.
TV:n fungerade som ett sitt att for tillfzllet lindra oron och
spanningama. Nér TV:n var slut d6k dock oron upp p& nytt,
vilket i sin tur omsjliggjorde insomning utan sémnmedel
(10). Ssmnmedelsanvandningen har ofta startat i anslutning
till ndgon form av livskris men har sedan ofta fortsatt
regelbundet under méanga &r (6, 10, 12, 14). Dessa
psykosociala faktorers paverkan pa sldres behov av
sdmnmedel &r ett starkt kliniskt intryck hos undertecknad
som férstéirks d& man kommer i kontakt med deras anhdriga,
hemtjénstpersonal, distrikts- skéterskor m fl. Dessa sam-
band &r dock nagot som jag i mycket liten utstrickning har
kunnat finna dokumenterat i vetenskaplig litteratur.

Ett sitt att fa striktare indikationer fér behandling av
sdémnstdmingar med sSmnmedel vore att betona vikten av
en sdmnanamnes innan férskrivningen sker. Har tycker jag
att socialstyrelsens rad fran 1987, "Behandling av sémn-
stémingar” stycket "allménna behandlingsprinciper”, &r
utmérkta (37).

Sasom tidigare ndmnts Skar férskrivningen av ataraktika
av bensodiazepintyp kraftigt med aldern. Detta &r
anmérkningsvért d& ngestsyndrom av olika typ i allménhet
debuterar fére 50 ars alder (15). Det ar dock vilknt att det
forekommer bade 6ver och underdiagnostik av medicinska
tillstand hos &ldre personer. I H-70 studien har man férsékt
uppskatta sjukdomsforekomst och jamféra denna mot
likemedelsanvéndning. 30 - 40 % av 70-aringama saknade
definierbara sjukdomar trots att de behandlades med
lakemedel.(16) Orsaken till detta kan vara for daliga kun-
skaper hos likaren om normala fysiologiska funktioner vid
é&ldrandet, tidsbrist eller bristande resurser och kunskaperatt
identifiera och atgérda psykosocial problematik. Det &r mitt
kliniska intryck att &ldre personer har svarare &n yngre att
vid behov f& hjalp att i samtal bearbeta sina livskriser. Aldres
behov att f& géra detta hos en professionell person &r ofta
stbrre &n yngre ménniskors darfér att de &r mer ensamma
och socialt isolerade. De saknar darfér méjlighet till stéd och
krisbearbetning i sitt sociala nitverk. Dock erbjuds denna
typ av hjélp oftare manniskor i yrkesverksam aider medan
aldre personer istéllet erhaller ataraktika som enda hjalp.
Det &r en uppgift som maste berdra fler &n sjukvarden att
verka fér att dldre personers behov av kris och stédsamtal
i hogre utstréckning kan tillgodoses. Har maste samverkan
ske med exempelvis kyrkan, hemtjénst, pensionérs-
organisationer m. fl. Aven andra ingsmetoder av
icke f kologisk karaktar pelvi 1 har
éldre svérare att komma i Atnjutande av.

Underdiagnostik av affektiva sjukdomar hos &ldre leder
allt for ofta till en férskrivning av ataraktika istallet for en
effektiv antidepressiv behandling (16, 17).

Det &r viktigt att komma ihag att i denna ldersgrupp
antalet patienter med d kraftigt Skar med den stigand
aldern. Méanga demenser bérjar med ospecifika
minnesproblem i kombination med oro och nedstimdhet.
Det &r ett faktum att dessa symtom ofta misstolkas, man
forbiser de neuropsykologiska stérmingama eller tolkar dem
som sekundéra till oron och nedstimdheten gﬁ,lllzd)aﬁn
forskrivning i detta lige av bensodiazepiner till
for de mi problem samt andra biver} sasom
hypotoni som ytterligare férvarrar demenssymtomen.
Aven manga iska sjukd, hos dldre }

EREENS
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&ngest. Den korrekta behandlingen vid dessa tillfallen &r
férutom adekvat angestlindring en noggrann somatisk
utredning och effektiv behandling. Detta méste foljas av en
Ardnadssituation anpassad efter individens och hans
anhérigas énskemal med hansyn tagen till de medicinska
tillstandets natur. Har finns idag stora brister. Inom exempelvis
gruppen demenssjuka vardas méanga i hemmet med
huvudansvar f6r varden vilande pa anhériga. Dessa far i sin
tur stdd fran kommun och primérvard. Manga av dessa
skulle istallet behéva en plats exempelvis pa ett gruppboende
eller ett sjukhem men platsbristen oméjliggér detta.
"Nodsituationer” i hemmet, exempelvis sjukdomar hos
anhérig innebér ofta inliggning pa akutmedicinsk eller
akutkirurgisk plats.  samband med detta stegras den demente
patientens oro varvid psykofarmaka sétts in. Nar patienten
Atervander till hemmet kvarstar denna medicinering som
kan medféra dvervigande negativa effekter pa sikt. En
dekvat omvardnadssituation innebératt dementa patienters
psykofarmakabehov sjunker till ett minimum.

SARSKILDA RISKER MED BENSODIA-
ZEPINER TILL ALDRE:

Att lakemedelskonsumtionen 6kar med aldern &r ett kant
faktum. Personer éver 65 ar utgér cirka 18% av befolkningen
men konsumerar 40% av forskrivna likemedel i 5ppen vard
@.

I H70-studien fran Goteborg har man foljt lake-
medelsanviandningen hos 70-aringar i tolv &r, d v s till 82 ars
alder. Vid 70 ars lder anvinde drygt hilften avménnen och
Sver 3/4 av kvinnoma nagot likemedel. 15% av 70-
aringamna tog fem eller fler lakemedel.

Vid 82 &rs lder intog 90% av ménnen och 97% av
kvinnorna nagot likemedel. Var 4:e man och varannan
kvinna anvinde fem eller fler lakemedel (16).

Olika studier har visat att 25-50% av patienterna tar sina
lskemedel pa fel sitt. Detta forefaller inte vara relaterat till
Alder utan framst till antalet likemedel som ordinerats, vilka
judock dkar kraftigt med aldem. 1 dldersgruppen 82-aringar
hade 25% av patienterna inte klart for sig indikationerna fér
ett eller flera av sina likemedel (20).

Konsel ) it felalt) o i Eandbii
allvarligare fér &ldre an for yngre: En norsk studie fann att
lskemedelsbiverkningar var direkt eller indirekt orsak till
15% av inliggningama pa ett sjukhus hos patienter Gver 70
ar. 1 1/4 av fallen misstinkte likaren biverkningar men
ingen patient blev inlagd med den diagnosen. De likare som
skétte patienterna pa avdelningen missténkte biverkningar
i 73% av fallen p& medicinkliniker och i 27% av fallen pa
kirurgKliniker. Inte i nagot fall anméldes misstankarna till
biverkningsndmnden (21). Aven en svensk studie visar
likartade férhallanden (22). De ekonomiska kostnaderna for
detta maste rimligtvis vara mycket stora. Nagon berékning
Sver kostnadema fér inliggning pa sjukhus hos aldre
p pgalik delsbiverkningar eller felaktigt anvand
ﬁnmmedlche:hg har jag vid litteraturgenomgang inte kunnat

Bensodiazepiners ogynnsamma effekter pa aldre
manifesterar sig framforallt pa tva satt: muskular/
neurologisk paverkan och neuropsykologisk funktions-
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férsamring. Det r vetenskapligt klarlagt att det féreligger
ett samband mellan &kad risk fér héftledsfraktur och intag
avlangverkande bensodiazepiner. Aven andra psykofarmaka
till natten eller av langverkande karaktar kan ge upphouv till
riskskning (23, 24, 25, 26, 27). Nar det gller bensodia-
zepinerseffekter pa neuropsykologiska funktioner férefaller
det finnas en 6kad kanslighet i CNS hos aldre jamfért med
yngre (28,29). Bensodiazepiners negativa effekt p& minnet
och andra férsamringar i neuropsykologiskt avseende
forefaller inte enbart vara relaterat till alder (36.) Férsémringen
kvarstar emellertid lingre tid efter utsattandet hos aldre (26,
30, 31). Dock 8kar sjélvfallet risken for en felaktig demens-
diagnos ju sldre individen ar. Att vaga in psykofarmakas roll
och upphow till ett ev pseudodemenstillstind maste vara en
viktig uppaift for allménlikare, distriktssksterskor med flera
vilka &r de personer som idag i huvudsak ansvarar f6r vard
och boende fér dementa patienter. Det &r ett intryck hos
undertecknad som pa deltid innehar en tjénst som éverlakare
{6r en neuropsykiatrisk utredningsavdelning att psykofarmaka
ofta paverkar bilden da det galler demenser. Ibland kan det
vara hela férklaringen till ett pseudodemenstillstand eller vid
andra tillfallen bidra till att en dement patient i onédan
forsamras motoriskt och/eller neuropsykologiskt.Detta &r
intryck som stéds av forskning (32). Att dessa kunskaper
sprids inom primarvarden ar av vikt d4 endast ett fatal
patienter med demensdiagnoser genomgér annan utredning
3n inom priméarvérdens organisation. Man placeras direkt i
en boendeform som ér anpassad efter det kliniska tillstandet
och far sitt hjalpbehov utifran detta och ett pseudodemens-
tillstind kan pa detta satt "konserveras”. Om man istéllet
kunde identifiera problematiken, erbjuda hjilp med skonsam
utsattning av ogynnsamma psykofarmaka och vid behov
erbjuda psykosocialt stéd och behandlingtill dessa personer,
kunde livskvaliten hos den aldre befolkningen sékerligen
oka. For att genomféra detta skulle dock krévas Skade
méjligheter att f& hjlp med nedtrappning fér éldre personer
bade i sluten och dppen vard i sjukvarden samt omorgani-
sation och férandringar inom exempelivis hemtjénst, pa
servicehus mm, utbildning och handledning kring nedtrapp-
ningstekniker till lakare samt utbildning till stédpersoner
inom béde sjukvard, hemtjénst och servicehus mm.

Aven befolkningens kunskaper inom omradet sémn,
kriser mm skulle behéva héjas. P4 kort sikt skulle detta
givetvis kréva Skade resurser som dock pa sikt sakerligen
skulle "I6na sig” bAde ekonomiskt och humanitart.

FARMAKOKINETIK HOS ALDRE
En rad faktorer piverkar omséttningen av
kroppen. En del av dessa anges i bilden nedan som &r en
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kan medféra att

Var och en av dessa faktorer
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med flera) arbeta for att f4 till stand béttre livsvillkor f&r den
éldre befolkningen.

medféra ovéntade like: I de dldsta dldrama
ar det klart visat att de farmakok ka p
(absorption, férdelning, metabolism och utséndring) kan

ske med lagre hastighet. Inverkan av andra faktorer hos
aldre som sjukdom, allvarlig njursvikt eller hjartsvikt kan
innebéra mycket stora férandringar i
farmakokinetiken. Absorptionshastigheten hos aldre
paverkas av motiliteten i mag-tarm-kanalen. Denna blir
langsammare med stigande alder vilket innebir att
transporttiden for likemedlet genom magsécken blir lingre
liksom uppehalistiden i tarmen. Absorptionshastigheten blir
langsammare. Méngden utséndrad magsaft, som innehaller
saltsyra och olika enzymer for fédans digerering, &r ofta
mindre vid stigande alder. Mangden mag- och tarmsaft kan
saledes i vissa fall bli kritisk for att fullstandigt 16sa méngden
aktiv substans av lakemedlet. Ett ex &r diazepam som kriver
stor méngd vétska for att I5sas. Effekten av diazepam givet
oralt kan ibland drdja p4 grund av en férlangsammad
uppldsning. Kroppssammansittning: vid 18 ars alder utgor
fettvévnad 18% av total kroppsvikt hos man och 33% hos
kvinnor. Vid 55 &rs alder har andelen fett 5kat till 36% hos
mén och 45% hos kvinnor. Denna féréndring av kropps-
sammansattningen anses orsaka den féréndrade distribu-
tionen av vissa ldkemedel. Fettlosliga substanser, ex-vis
bensodiazepiner sisom diazepam, visar minskad plasma-
koncentration. Halveringstiden i plasma dkar for diazepam
hos de aldre. Denna férlingning beror sannolikt pa en
andrad fordelning av likemedlet i kroppen. Mer likemedel
distribueras fran plasma ut till fettvivnadema som d blir en
depot varifran medlet sedan lingsamt kan frisittas tillbaka
till plasma. Distributionsvolymen har kat. En enkeldos av
diazepam ger ligre plasmakoncentration och langre
halveringstid hos &ldre. Steady-state &r lika hos aldre och
yngre. Detta visar att lakemediets clearance ir lika trots att
halveringstiden &kar. Det tar dock lingre tid for att jamvikt
skallintréda hos aldre individer. Manga I3} del dl

Aven da det giller dagsedativa bdr man vid val av
2 Hasie brs s it e L
dynamiska situation klar fér sig.

BEHANDLINGSMODELLER FOR NEDTRAPP-
NING:
Aldre personer br ha samma riitt till hjslp med nedtrappning
som yngre. All nedtrappning maste bygga pa en egen
onskan hos patienten att aweckla likemedlet. Denna kan
ibland ha véckts genom information i massmedia. Denna
Snskan méste i s fall diskuteras s att utsittningen sker pa
ett realistiskt sétt. Om man som lakare anser att de negativa
effekterna av bensodiazepiner éverviger éver de positiva
anser jag man har en skyldighet att informera patienten om
detta och féreslér en langsam och skonsam nedtrappning.
Detta &r nagonting som patienten kan behéva en lingre
motivationstid fér att forsta och det &r viktigt att man klargér
att man inte ténker bryta deras medicinering tvért eller mot
deras vilja. Det &r nédvandigt att ta tid pa sig att skapa en
samarbetsallians och f5r patienten upplysa om de positiva
effekter man tror att nedtrappningen pa sikt skulle kunna
leda till. En nedtrappning i 5ppenvérd kan hos p
som statt pa bensodiazepiner i 5-10 &r behdva stricka
Sver mycket lang tid, en tid och ett nedtrappningsférfarande
som far anpassas efter patientens kliniska svar p4 ned-
trappning. Under hela denna period &r behovet av en
regelbunden stddkontakt till patienten stort. Detta kan med
fordel skdtas av annan person #n behandlande likare
pelvis distriktsskéterska. Behandlande likare bor dock
tréffa patienten regelbundet fér att félja férloppet. Behovet
av information till patient och anhériga &r stort d4 annars
abstinensbesvér kan tolkas som somatisk sjukdom. I de fall
som patientens f6rsdk till nedtrappning i &ppenvard
lyckas eller d& andra skil freligger bér man vélja att ge

ﬁllmetaboliiersomharfa:makologiskellerm:dkologisk
effekt.Diazeparnharmakﬁvmetabolitsarnharenlﬁngre
halveringstid &n moderssubstansen. Hos Zldre férlangs
halveringstiden fér metaboliten ytterliqare med risk for
Sversedering. Metaboliternas huvudsakliga elimination sker

patienten méjlighet till nedtrappning i sluten vard. Denna
kan da med férdel ges p4 en medicinavdelning med erfarenhet
i bensodiazepinnedtrappning enl den s kallade
4 llen” (33). Om nedtrappning av éldre personer
&r svarare eller littare &n av yngre personer rader det delade

som utséndring via njurama. Med stigande alder sjunker
njurens kapacitet bade vad giller glomerulir filtration och
tubulér sekretion vilket kan minska eliminationen av
metaboliten (7). Vad galler farmakodynamiken hos dldre har
jag tidigare beskrivit den Skade receptorkinsligheten.
Kunskaper om &ldre personers kraftigt kade halveringstid
av bensodiazepiner och den 6kade receptorkénsligheten ar
idag inte fullstindigt spridd bland likare. Detta r en klar
nackdel d& man t ex fortfarande kan se att man ger
bensodiazepiner med lang halveringstid till natten, vilket
resulterar i att patienten uppnar ett steady—starteﬂllsténd

meningar kring. Det finns studier som visar att &ldre personer
far strre problem &n yngre (35). Det finns andra studier
som visar att dldre tvartom har en lindrigare nedtrappning
och dér man spekulerat dver att detta méjligtvis kan bero pa
den inbyggda férlingda utséndringstiden hos &ldre personer
(35). Nedtrappningstekniker till &ldre skiljer sig allts4 inte
fran det man bor erbjuda yngre. Den metod som
und knad har praktisk erfarenhet av li mycket néra
den som utarbetats i det s& kallade Tub-projektet (42)
férutom att vi istéllet har anvéint en medicinavdelning som
"bas”. Vi har &ven valt att under en inledande fas av

med sedering, f6rsa minne, kox ing

samt dalig balans istillet fér den enbart hypnotiska effekt
man efterstravade. Att man i dessa fall skulle kunna na

ppningen i tillimpliga fall sitta ver patienterna fran
en sa kallad losbensodiazepin till diazepam fér att
minska Denna inledande 6verféring
brukar kunna

et 1

et bl
till lang prep

fordelar for 1 (och &ven sjukvard
ekonomin) med ett mer kortverkande preparat som saknar
a{cﬂva metaboliter &r givet. Detta under forutséttning att

ske pa c:a en vecka.

SAMMANFATTANDE SYNPUNKTER:
Minniskor &ver 65 &r star idag fér huvudparten av
I 1avb d Detta &r nagot som inte

Sver dtaget &r medicinskt indi och ej
bara ett uttryck fér patientens behov av att "sova bort tiden”
P gaen féga stimulerande livssituation. Om det d
varit indikati for s delsforsl

méaste
lakarens roll istéllet vara att identifiera detta och i samverkan
med andra (inom hemtjénst, kyrka, pensiona isationer

har avspeglat sig i debatten. D4 den &ldre delen av
befolkningen f&rvéntas tillvixa betydligt snabbare &n &vriga
befolkni ar det viktigt att granska om denna
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forskrivning &r korrekt eller kan bero pa andra &n rent
medicinska indikationer. Anvandningen av bensodiazepiner
hos den ldre befolkningen domineras klart av kvinnor.
Detta kan vara relaterat till psykosociala férhallanden: dldre
kvinnor lever oftare ensamma &n man och dé de har en
hégre genc alder 3n mén drabbas de i hogre utstrack-
ningav demens och som en féljd av detta dven den bristande
tillghngen pa adekvata omvardnadsformer fér dementa. Ide
fall d& man vid kritisk granskning finner att problematiken
ar mer psykosocial 4n medicinsk bor éldre manniskor ha
mdjlighet dven till icke farmakologiska behandlingsmetoder
sasom krissamtal, avslappning mm. Aven de éaldres
boendemilj maste anpassas pé ett satt sa att proportionen
mellan vila och méjligheten till stimulerande sysselsattningar
bade dagtid och kvallstid blir en realitet.

1 de fall d& man valjer att behandla aldre personer med
psykofarmaka ar det avvikt att man som forskrivande lakare
r medveten om ildre manniskorsannoriunda farmakokinetik
och farmakodynamik. Aven kunskaper om &ldrandets
normala fysiologiska férlopp och dérmed samman-héngande
symtom méste 6ka sa att inte i onddan farmakologiska
behandlingar erbjuds. A andra sidan méaste man ocka bli
uppmirksam p4 den annorlunda symtombilden vid vissa
sjukdomstillstand hos sldre, (exempelvis vid affektiv sjukdom)
s3 inte underdiagnostik blir foliden och dérmed felaktig
medicinering. Ogynnsamma effekter av bensodiazepiner
(och sven i vissa fall andra psykofarmaka) kan hos éldre ka
risken for att adra sig larbensbrott och ge upphov till

d. Kortverkande bensodiazepiner till
natten har visat sig ge upphov till 5kad nedstémdhet och oro
dagtid hos vissa personer. | de fall dldre personer har
Svervagande negativa effekter av sin bensod e
nering bér de erbjudas méjlighet att, pa ett skonsamt och for
tillstindet avpassat sitt,trappa ut sina mediciner. Denna
nedtrappning kan ske i 5ppen eller sluten vard. Viktigt vid
nedtrappning &r motivation och samarbetsallians hos patient
- likare - stédperson. Information och kunskap &ven till
anhériga ar nédvéndig. Majlighetemna fér dennatyp av hjalp
ar idag Klart otillracklig men skulle pa ett relativt enkelt satt
kunna Skas. Metoder for detta bor kunna utarbetas ihop
med de personer i Sverige som idag redan har erfarenhet i
amnet. Nar det galler synen pa bensodiazepiner till &ldre ar
det min uppfattning att den méste praglas av framférallt tva
riktlinjer:

1: Undvika bensodiazepiner och andra psykofarmaka i
samband med livskriser annat &n under mycket korta
behandlingsperioder och istillet 6ka méjligheten till
psykosocialt stéd och samtalsbehandling.

2: Upplysa om och erbjuda méjlighet till skonsam
nedtrappning fér de ldre som uppenbart har évervagande
negativa effekter av sina benso-diazepiner. Detta méste
dock ske med het och finkanslighet och man far
aldrig tvért avbryta en langvarig bensodiazepinmedicinering
"med tvang”. En minskad anvéndning av psykofarmaka till
den sldre befolkningen skulle enligt min uppfattning kunna
leda till ett strre psykiskt vélbefinnande om man i stallet
kunde erbjuda limpliga boendeformer, ldmpliga fritids-
aktiviteter, psykosocialt stéd och vid behov samtalsbehand-
ling. Dock har bensodiazepiner (och &ven andra psyko-
farmaka) sin givna plats i behandlingen av psykiatriska
sjukdomar hos den aldre befolkningen. Det bér dock fastslas
att man inte kan bota ensamhet eller sorg med bensodia-
wpizwr,m&jligenkannmnpékortsihlindrammpalﬁngre
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sikt forsvara sorgbearbetning och ayorientering medan
man riskerar allvarliga biverkningar som foljd.

Lise-Lotte Risd Bergerlind
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FARMAKOLOGISKA OCH ICKE-FARMAKO-
LOGISKA ALTERNATIV TILL
BENSODIAZEPINERNA.

Sten Thelander
Bitradande &verlakare,
Psykiatriska kliniken I, Huddinge Sjukhus
Konsult &t Liikemedelsverket i psykofarmakafragor

INLEDNING

Bakgrunden till intresset {6r behandlingsalternativ kan delas
in i flera komponenter. Forutom det sjalvklara, att undvika
lskemedel med potential att orsaka fysiologiskt beroende,
finns ocksa, speciellt bland féretradama fér psykologiska
behandllngsmodeller, ambitionen att inte bara lindra utan
ocksé bota.

Bland de kritiska résterna kan ocksa urskiljas en starkt
moraliserande falang, som mer eller mindre verkar tro att
intag av &ngestlindrande farmaka &r ett uttryck for en svag
eller slapp personlighet. Alternativt, eller dessutom, betraktas
forskmmnde lakare som ovilliga att beakta psykologiskt
behandling: kriser eller iella problem, och som
helt inriktade pa farmakologisk terapi.

Enytterligamslﬁlﬁlldenahuella" ar att

har Kliniskt betydelsefulla symptom utan att dérfér helt
uppfylladagmsmyd(etsuﬂdadag'mslcitm 1

praxis ses ocks i stor utstrackning blandtillstand av &ngest
ochdepression (4,5) . Dessablandtillstandar daligt utforskade
men forefaller kunna svara pa behandling med saval
bensodiazepiner, serotoninaktiva antidepressiva som
buspiron (6,7).

Nastan alla kontrollerade studier av behandlingseffekter
har avsett just specifika psykiatriska syndmm Hun.lvlda
allmanlak ller den somatiska sp Srskrivning
av bensodiasepiner till dldre, somatiskt sjuka, ofta med
sviktande sociala natverk, utgdr en adekvat terapi &r okant.
Realistiska alternativ saknas sannolikt ofta. Data fran Norge
talar fbr att en betydande del av forskrivningen initieras p&
kt sjukhus eller vardhem (8)

d verkar_, uhfr&nbegr&nsadembpopu—
N h " | 5
mxssbruk ser den relativt vanliga blandmvsbmkarm som
anvéander bensodiazepiner fér att potentiera ruseffekten
eller mmska absﬁnmsreaktionen

Den iska har ofta b
intresse fér och kunskap om missbrukare, nagot som han
har gemensamt med manga somatiska specialister. Den
bristande lyhordheten fér samexistensen av angest-
sdmnstéming och missbruk orsakar ibland olamplig
férskrivning av bensodiazepiner.

Kliniker som intresserat sig for s.k. lagdosberoende,
vilket snarare bér beskrivas som utséttningsproblem efter

FARMAKOIDGISKA ALTERNATIV
Sedan rekommendationer om behandling
av angest och sdmnstéringar publu:erades (9,10), har wé
farmakologiska altematw 3 tillkommit i Sverige. Fér
behandling av i \drom finns nu Buspar
(buspiron) registrerat. Xanor, som tidigare godkénts fér
ospec:hk 6ngeslbehandl|ng. aven _som tillagg till
vid ocksa

p dep! ar nu
godkant pa indikati ksyndrom
Dessuwm kan betablockeramas och de klassiska
plats i ar as.

lsmaboner som praglas av forvamam och prestabons—

aﬂ:&tﬁdshii;ndhng. beskriver en reell problematik som ngest, ochdar 1

pgaden selektiva rekryteringen, pati begripliga betablockerare ofta effektiva, och bdr betraktas som

benégenhetattredmemsinapmblembﬂlakemedelsmtaget fﬁrstahandsval(9 11).

ochden diala uppmar heten, gor att det &r helt

omjligt att extrapolera till den stora gruppen bensodia- liserade Angestsyndrom &r effekten béttre &n

zepl ter. av placebo men simre &n avandra fannakologisluahmﬁv
Relativt sallan framkommer i debatten att de flesta Aven har forefaller effekten béttre om iska symptom

iner konsumeras som hypnotika och att det &  dominerar (11).

oként i vilken omfattning savalda\napabemgmpp, somde
méngaildre, Kt sjuka, som i
dagtid, uppfyller kriterier for nagon distinkt pwklamsk

Detﬁnnsdocksansﬂmnﬂgadamsmntahrfﬁrmmhst

Vid sociala fobier kan betablockare prévas men
dokumentationen ar begransad (11).

Flera studier talar fér att antidepressiva, eventuellt specifikt
de med direkt effekt pa serotoninupptaget, har effekt pa
generaliserad 6ngest i samma omfattning som

&r dock fler och

en tredjedel av de som sdker primarvarden har b d:
psykiska problem (2-4), och att 15-25% uppfyller formella
psvkiatriska diagnoskriterier. Det arocksa klarlagtatt manga

6,12). Biverkni
de varfor prep bor

risken med &verd betyd
anviéindas med stor urskilining.
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BUSPAR
Isociall ! k dati framhélls att bensodia-
piner var férstahandsmedel vid behov av farmakologisk
behandling av generaliserad angest (9). For antihistaminer
var effektdol ionen sp och neuroleptika borde
pé grund av biverkningsriskerna inte anvindas annat &n vid
behandling av psykotiska patienter.
Buspar verkar p4 serotoninsystemet men har ocksa
ffekter pa det dopami ystemet (14,15)

Substansen karaktériseras som en partiell agonist f&r
5HT-1a receptom. Det &r dock osannolikt att detta utgdr
hela férklaringen till dess effekter och biverkningar (14-16).

Buspar saknar, till skillnad fran bensodiazepinera,
d de och muskelavslappnande egenskaper. Den
a dz de effel kommer lar och &r
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XANOR
Xanor({alprasolam) &r en hdgpotent bensodiazepin, som har
en med tidigare kéinda bensodiazepiner likvardig anxiolytisk
effekt. P4 grundavdess awikande k | ktur férefall
den i ekvipotenta doser orsaka ligre grad av sedation 4n
andra vanliga bensodiazepiner. Av detta skil kan ofta héga
doser tolereras, nagot som varit en orsak till att de flesta
behandlingsstudier av paniksyndrom gjorts just med Xanor.
Fér att uppna god effekt maste namligen ofta doser pa 5-6
mganvéndas, nagot som skulle motsvara ungefér 50-60 mg
Valium(diazepam) och dubbelt s mycket Sobril(oxazepam).
1 jamférande studier (20,21) har Xanor visat likvérdig
effekt med Tofranil (imipramin), ett antidepressivum som
internationellt &r det dominerande preparatet fér panik-
behandling. Dessutom tolererades Xanor bittre och effekten

ofta inte fullstandig férrén efter tva-tre veckor.

Buspar saknar vésentligen missbrukspotential och har
inte visats orsaka nagon utsittningssymptomatologi, ens
efter sex manaders behandling.

Effekten &r bast pa patienter som tidigare ej behandlats
med bensodiazepiner. Substansen korsreagerar ej med
bensodiazepinerna, varfér eventuella utsattningssymptom
av dessa ej lindras vid preparatskifte.

Nyare data talar dock fér att utsittandet av bensodia-
zepiner underlittas om patienterna stillts in pa Buspar
innan utsattningen paborjas (17)

Effekten har ej entydigt visats vara likvérdig med
bensodiazepinemas. Tillverkaren anser att detta beror pa
studiernas uppléggning. Manga patienter som inkluderades
hade namligen statt pa bensodiazepiner, och férperioden
pa placebo var bara en vecka. Sélunda torde manga patienter,

upptridde snabbare (21). Daremot foreligger patagliga
utsittningsproblem efter den langtidsbehandling som oftast
ar nédvandig, och recidivrisken férefaller hégre &n efter
Tofranil utséttning (22). Fér Xanor talar daremot att det ej
orsakar hjértbiverkningar och inte r sarskilt toxiskt i &verdos.
Ett for Sverige speciellt férhallande &r, att ej Tofranil, utan
ett med detta beslaktat preparat, Anafranil (clomipramin),
ar det som godkénts for behandlingen av paniksyndrom.
Aven om dokumentationen fér detta preparat &r mindre
omfattande, finns saval studier som en omfattande Klinisk
erfarenhet som talar fér en minst lika god ef fekt pa
panikattacker(9)

PSYKOLOGISKA BEHANDLINGSALTER-
NATIV

Ett stort problem pa detta omrade ir att de behandlingsstudier
som gjorts, antingen gallt studerande som sokt rad eller visat

som fick behandling med Buspar, ha haft fortsatta bar?Bﬂateckmpa, ,I' . .ma'L fi J._ le.ller f
msanningssymptomvilkadoldeBusp;axs tuella effekter. o r som sokt p el h’élg)» och ha en
Som argument f; psanalyser gnostiserbar psykisk stéming

viszatt dig 6;2:m16ber°p-a_s,§l St hs:dn; Kontrollerade studier av psykoterapi vid behandling av

j bensc
samma effekt av bensodiazepiner som av Buspar. Samma
resultat har ocksa erhllits i nyare studier med tidigare
omedicinerade &ngestpatienter. Dessa studier har dock haft
svagheten att ej innehalla nagon placebogrupp. Det &r
mdjligt att buspiron faktiskt har likvirdig effekt men det
aterstar for tillverkaren att entydigt visa att sA ar fallet.

Sammantaget kan Buspar vara lampligt fér: patienter
som ej krdver snabb angestlindring eller sbmnreglering,

somkan enléngre behandlingsperiod,
pati som ar kéinsliga f6r bensodi ir d d
och koordinati Srande akuteffek med ként

missbruk eller med hereditet och personlighet som disponerar
fér detta. Dessutom finns en hel del patienter som helt
awvisar behandling med bensodiazepiner, iven om deras
angesttillstand skulle motivera sidan behandling.

Buspar &r olimpligt vid behov av snabb behandling av
svar angest, vid samtidiga svara muskuléra spanningstillstand,
vid behov av sémnreglering. God effekt torde sillan ses vid
tidig; bensodiasepinbehandling, i synnerhet om
patienten da uppskattat den snabbt insittande effekten.

Trots att miljoner patienter behandlats med preparatet
rader fortfarande en osikerhet om dess relativa roll i
angestbehandlingen (18,19).

De riskgrupper f6r bensodiasepinl som har
identifierats har bara i mycket begrinsad omfattning blivit
féremal for systematiska studier med buspiron.

samtidig psykisk och somatisk stérning saknas vésentligen.
Inom psykosomatikomradet finns ett par studier (24,25)
som talar fér att duodenalsarssjukdom och colon irritabile
far en mildare symptomatologi om patienterna far en titare
och mer psykosocialt inriktad likarkontakt. Nagra argument
foratten specifik inriktning avden psykologiska behandlingen
&r noédvéndig, kan ej fas frdn studiema. Kontrollerade
studier av psykoterapi pé aldre saknas vasentligen ocksé.

Psykodynamisk terapi

Detta &r den i Sverige domi terapiriktningen. Det
saknas fullstindigt vetenskapliga beligg fér att denna
terapiform skulle vara effektiv vid nagot av de tillstind som
bensodiazepiner férskrivs for (26). Fér fullstindighetens
skull bér kanske #&ndd namnas att en psykodynamisk
kortidsterapi, interpersonell psykoterapi, visat sig ha effekt
vid behandling av depressioner (27).

Aven om man &ven i Sverige tenderar att férkorta
behandlingstidena &r det fortfarande sa att extremt goda
resultat skulle krévas fér att behandlingen skulle kunna

R i S iy 28 Fihiag

anses /
psykoterapistudier saknar helt barkraft. Utan att pa nagot
sett underskatta svarigheterna maste det betonas att det
idag finns goda metoder fér effektvardering av
psykodynamisk psykoterapi, badeiférhallande till likemedel
och till andra psykologiska behandlingar (28,29).
Vill man déremot ténja termen psykodynamisk terapi till
fatta en stodjande, radgivande, psykologiskt med-

att

g
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kinnande verksamhet har sddan sjalvklart en viktig funktion
att fylla, inte minst vid métet med den stora grupp patienter
som har kronisk kroppslig sjukdom, psykosociala problem,
livskriser och existensiellt fargad problematik. Har rér man
sigdock ofta i ett gransomrade, dar behandlaren med férdel
kan vara annan &n sjukvardspersonal. Det &r emellertid
viktigt att den som lider svart far farmakologisk eller psyko-
logisk hjalp, oavsett om nagon formell diagnos kan stallas.

Kognitiv beteendeterapi
Aven om beteendeterapin har en lang historia, och kunnat

SOU 1993:5

Om pat far cacceptabla biverkningar, eller har kontra-
indikationer mot tricyklika, eller m&jligen om de ej svarar pd
sadan behandling, kan alprasolam (Xanor) provas.

mot lAngtidsbehandling med en hég dos bensodia-
zepiner maste forst provas och diskuteras i samrad med
patienten.

Social fobi:

Kunskapsbasen &r begrénsad. | enklare fall kan beta-
tation for denna indikation och bér i allménhet ej anvéndas.
B d i sannolikt vardefull men det &r oklart i vilken

visa p4 goda resultat vid behandlingen av beg
syndrom, sasom enkla fobier, &r det férst med utvecklingen
av kognitiv terapi, och dess férening med beteendeterapi,
som det stora genombrottet kommit.

Den kognitiva terapin utvecklades férst som en
behandlingsmetod for depressioner (30). Dess teoretiska
bas ar fortfarande outvecklad och bara i begrénsad utstréck-
ning férankrad i kognitiv psykologi. Likvél har flera grupper,
saval i USA som i Europa, kunnat utvidga anvéandnings-

utstrickning patienterna férméar genomftra behandlingen.
Vissa studier talar for att de i Sverige ej registrerade
irreversibla och oselektiva MAO-hammarma kan vara av
vérde, men shdan behandling bér forbehall lidi d
fall, och skétas av specialist.

Enkla fobier:
B d i i form av exposition &r férstahandsvalet.

omradettill att sven omfatta paniksyndrom och liserat
angestsyndrom (31,32). I Sverige &r idag kognitiv terapi
godkind som en utbildningsriktning som leder till legitimation
som psykoterapeut.

Det maste dock konstaterasaatt tillgngen pa kompetenta
terapeuter &r ytterst begi d, och att dc  for
psykodynamisk terapi, forsvarar en sakligt motiverad
storsatsning pa utbildning i denna terapiform. Sa lange
detta ar fallet ar det tyvérr s att farmakologisk behandling
ar det som ar tillgingligt och har en vetenskaplig
dokumentation.

I tva studier har kognitiv beteendeterapi visat mycket
godaresultat, iden ena bttre &n alprasolam, vid i
av paniksyndrom (33,34). Langtidsresultaten &r ocksa
lovande (35)

Aven f6r behandlingen av agorafobi och generaliserat
angestsyndrom finns ett flertal studier som visar att
beteendeterapi, med eller utan kognitiva inslag, ger goda
resultat (26,36-38).

Man bér nog ind4 gora forbehallet att den samlade
dokumentationen &r relativt begransad och att man ej vet i
vilken utstrickning denna behandlingsmetod kan tillimpas
pa mer oselekterade patientpopulationer. Aven denna typ
av psykologisk behandling torde kréva en viss forméaga till
psykologisk inlevelse, logiskt tankande och forméaga att
generalisera gjorda erfarenheter. Tillréckliga kunskaper
finns dock redan fér att man skall kunna rekommendera att
basal kognitiv kunskap férmedlas till alla blivande likare,
inom ramen {&r undervisningen i bAde medicinsk psykologi
och psykiatri.

SAMMANFATTNING OCH REKOMMEN-

DATIONER
Paniksyndrom, med eller utan agorafobi, agorafobi utan
panikattacker:

Sannolikt &r férstahandsvalet kognitiv beteend i
men det &r &nnu oklart vilka subgrupper som ej értillgéngliga
fér psykologisk behandling.

e 1 TICEAL IR

. tivet ar ck i franil) eller
imipramin (Tofranil), om m&jligt i kombinati medb: d
fobiskt und:

terapi for att elimi ikand

Inga likemedel har dokumenterad effekt pa tillstandet.

Obsessiva-kompulsiva syndrom:
Beteendeterapi och Anafranil har bada dokumenterad effekt
och kombinationen &r sannolikt éverlagsen.

Post-traumatiskt stressyndrom:

Ingen psykologisk eller farmakologisk terapi har visats vara
generellt anvandbar. Sederande antidepressiva kan prévas
for att normalisera nattsdmnen.

Generaliserat Angestsyndrom:

Fortfarande ett daligt utforskat tillstand, trots dess relativt
héga prevalens. Psykologiska behandlingar, inkluderande
stresskontroll, andningsévningar, och varianter av kognitiv
terapi, liksom sj avslappningstréning, bér
provas fore likemedel. Om detta inte &r mdjligt, eller
tillrickligt, finns flera farmakologiska alterativ.

Med tanke pa syndromets kroniska natur borde ett
preparat fritt fran beroendeproblematik vara forstah g
medel. Ett sidant &r Buspiron. Dess relativa roll &r dock
fortfarande ofillriickligt definierad. De langtidsstudier som
finns talar for att de flesta patienter anvénder likemedel,
oftast bensodiazepiner, periodvis och ej kontinuerligt. Ett
sadant behandlingssatt ar ej méjligt fér Buspiron. Aven har
blir sAledes likemedelsval en fraga som méste individualiseras,
e i samrad med den aktuella p

Organiska dngestsyndrom:

I den man specifik behandling av bakomliggande somatisk
sjukdom ej &r mdjlig, eller tar tid, &r bensodiazepiner med
kort halveringstid och utan aktiva metaboliter, férstahands-
preparat.

Anpassningsstorningar:
[ férsta hand psyko-sociala stédatgarder. Kortvarig behand-
ling med bensodiazepiner till natten kan ibland vara befogat.

Insomnia:
Muycket vanligt, i en amerikansk populationsstudie(39) en
incidens pa ca 10%.

Ofta ett symptom p4 angestsjukdom, affektiv stérning
eller missbruk. Kréver en noggrann | sk
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radgivning, och specifik behandling av aktuellt psykiatriskt
syndrom.

Efter detta kvarstar en stor grupp, oftast aldre, oftast
kvinnor, med flera kroppsliga sjukdomar. En mycket stor del
avdentotala bensodiazepinférskrivningen sker har. Samtidigt
saknas data som pekar pa fortsatt hypnotisk effekt vid
langtidsbehandling. I denna grupp finns ocks4 de som direkt
I6per risk av bensodiazepiner. Data talar for att risken fér
frakturer &r patagligt mycket hégre vid samtidig behandling
med hypnotika. Nagra farmakologiskt battre alternativ finns
ejtillgéngliga. Saledes bér nyinsittning av hypnotika i denna
patientgrupp ske restriktivt.

ANGELAGNA FORANDRINGSBEHOV

Okade kunskaper om de stora psykiatriska syndromen och
beroendetill: ionsformer och allménna
forekomst maste blbnngas lakarkaren. Detta kan ske pa
olika sitt, men ett borde vara att zmnet ingér inte bara i

10.

1L
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LawsD. et.al. Amu}tx:entre double-blind comparaﬂve
trial of fluwc ine versus | in mixed

and depression treated in general practice.

Acta Psychiatrica Scandinavica 81; 185—89 1990)

Bjérndal A. Hvordan kan vi tolke forbruksménstret av
bensodiazepiner i Norge og de évrige nordiske land?
Bensodiazepinsymposium sid 61-82, Roche Norge
1983

Pharmacological Treatment of Anxiety. National Board
of Health and Welfare Drug Information Committee
1988:1

Treatment of Sleep Disorders. National Board of
Health and Welfare Drug Information Committee
1988:4

Tyrer P. Current status of beta-blocking drugs in the
1t of anxiety disorders.

grundkurs utan ocks4 i specialistutbildning fér alla klinisk
specialiteter. Okade satsningar p4 utbildning i beteendeterapi
och kognitiv terapi maste ske - pa bekostnad av den
dynamiska terapin.

Varje psykiatrisektor maste kunna erbjuda kognitiv
beteendeterapi pa steg II niva. Detta kan ske genom att
vidareutbildning pa detta falt prioriteras och/eller genom att
nya tjénster inriktas pa sadan kompetens.

Ytterligare studier dér psykologiska och farmakologiska
altemnativ jamférs &r angeligna sa att indikationer och
kontraindikationer f6r dessa kan faststillas.
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BLANDMISSBRUK - ETT PROBLEM BADE FOR
PATIENT OCH FORSKRIVARE

JAN HALLDIN,
Med Doktor
Foredragande lakare i missbruksfragor,
Socialstyrelsens regionala tillsynsenhet i Stockholm
Chefoverlakare,
Toxikomanikliniken,
Danderyds sjukhus

Inledning.

Blandmissbmk definieras som missbruk av flera beroende-
medel Det kan vara friga om

alkohol, | de medel/sd

medel

1 Sverige har Stemebring och medarbetare (4) i en
undersdkning av 105 konsekutivt inlagda patienter med
alkoholberoende p4 alkoholkliniken i Malmé funnit att 25 st
d]er24%hadebensodiazeplnerlblodochmh 11avde25

del och smértstillande

1 denna rapport har jag valt att huvudsakl redovisa

blandmissbruk av bensodiazepiner (som utgér 80 % av

gruppen b de medel/sémnmedel) och alkohol. Alkohol

kan férstirka bensodiazepineras andningshimmande
effekt, vilket bér beaktas ur intoxikationssynpunkt.

Vlvetaﬂdetférehggerenkorstolemnsmeﬂanaﬂmhol
iner. | alkoholvard 1ang

Forekomst av bensodiazepiner hos patien-
ter virdade inom alkohol- och narkoman-
sjukvarden
lmarukelavcuamoaal(l)ombnﬂ(ochmlsbrukav
bland h erar pa basis av 8
studbrfmlwxsenmellan%och4l%medmtendmsﬂll
hégre siffror i senare studier. I en undersdkning i England av
Thomas et al {2) av 50 alkoholberoende patienter som
avgiftades pé sjukhus under en 10-dagars period fann man
ahZﬁpnﬁe:mterhadetagnmbartaﬂcoholoch 24 hade tagit
mlwmbknﬁonavallwholochdroger huvudsakligen
fére int: Man fann ingen skillnad

dagars inneliggande avgiftningsbehandling med ett
inpreparat. Studien pekar pa vikten av att
dhsn

kade bensodiazepinintag fére provtagningen. I en
undersélmlng (dér det dock fanns ett relativt stort bortfall)
fran triska akutavdelningen vid Danderyds sjukhi
under 1991 pa 76 alkoholister som togs in fér avglfmlng,
befannsatt 26 st eller 34% hade positiva bensodiazepinfynd
i urinen. 6 av dessa 26 fomekade bensodiazepinintag fére
provtagningen.

Vid narke e Dandetids sildishade
1990 32% av vérdt!llﬁl]mposiﬁvabmsodmzepmfyndl
urinen vid intagningen.

Dr Sten Carlsson vid Beckomberga sjukhus tog 1987 vid
intagningen av patienter till en alkoholavdelning vid sjukhuset
blodprov p& samtliga. Han fann att 50-60% hade
bensodiazepiner i blodet (personligt meddelande 1991).

Av ovanstdende genomgéng finner man att 25%-50%
av alkoholister som tas in fér avgiftning har bensodiazepiner
iurin och/eller blod. Att siffromna varierar nagot skulle delvis
kunna férklaras av hur de lokala forsknvnlngsvanoma vid
narliggande kika och alkoh likliniker ser
ut (Fig 1). D& en del alkoholister fémekar bensodiazepinintag
lendetocks.‘ivmavﬂdgtatttaurhprovpéevennwll
férekomst av bensodiazepiner vid in av alkoholist
for avgiftning.

Av ovanstiende genomgang framkommer att bensodia-
zepinbruket bland alkoholister i Sverige idag &r utbrett. Det
&r dock svart att siga om det skett en Skning av detta
missbruk under senare ar eller om den héga andelen
blandmissbrukare beror p4 att problemet alltmer kommit att

bensodiazepinbruk hos alkoholister som

, da det vid den akuta absti
handlhgmavaﬂwholsterkanvarasv&natts&rskﬂ)adem
d rer. En dansk studie
(3)som behandlade alkoholister vid en
!pohldhdkvlsadeattav95paﬁenterhade31poﬁv

iner. Hos dessa 31 var
bensodiaupmbmketokamhosmeranhalftm

Antab

1 vilken vardform bor blandmissbrukare
behandlas?

Betraffande behandling av bland lkohol och
bensodlazephexﬁnnslSveﬂgenAgotolﬂcaerfarmhmr
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Vid Alkoholkliniken Malmé alli sjukhus anger
Sternebring och Kristensson (personligt meddelande 1991)
att man har en avgiftningsperiod pa 10 dagar initialt efter
vilken tid patienterna &r drogfria. I en del fall kan denna
avgiftning dven ske polikliniskt om patienten &r vlmotiverad
och vilkind. Stemebring och Kristensson anger att man
sedan har foljt patienterna under nagot &rs tid och att
patienterna hela tiden varit kontrollerat drogfria. Dr Sten
Carlsson, ABA-projektet vid Beckomberga sjukhus, anger
att blandmissbrukarna i detta projekt har en initial
inneliggande avgiftning p4 cirka 30 dagar och sedan far
missbrukarna vara kvar ytterligare ett par veckor pa sjukhuset
(personligt meddelande 1991).

Med utgangspunkt fran ovanstaende erfarenheter och
fran min egen erfarenhet fran toxikomanikliniken vid
Danderyds sjukhus rekc derar jag att patienter som
har ett blandmissbruk initialt inligges pa sjukhus fér en
kartliggning av hur omfattande blandmissbruket ar, d vs hur
mycket patienten intar av olika medel. Den initiala avgift-
ningen kan sedan pabérjas under sjukhusvistelsen. I enstaka
fall, da patienten ar valkind och valmotiverad, kan dock
avgiftningen &ven inledas polikliniskt. Det viktigaste &r
emellertid att sedan f6lja patienten med mycket téta ibland
dagliga kontakter under 1/2 - 1 rs tid.

Min rekommendation rérande diagnostik
och behandling av blandmissbrukare av

alkohol och bensodiazepiner.

- Innan en alkoholavgiftning pabdrjas br man ta reda pa
om patienten anvander eller har anvént bensodiazepiner.
Det &r darfor av stort varde om patienten lamnar ett
urinprov fér kontroll av eventuell fsrekomst av bensodia-
zepiner.

- Lagg i allménhet in patienten initialt for diagnostik av
blandmissbrukets omfattning och fér pabdrjan av den
initiala avgiftningsbehandlingen.

- F&lj sedan patienten under mycket lang tid med tita
polikliniska kontakter och urinkontroller.

Kan bensodiazepiner ges vid behandling av

alkoholabstinens?

- Bensodiazepinpreparat kan ibland ges vid svarare
alkoholabstinens under kontrollerade former vid dagliga
besk exempelvis pa specialmottagning.

viktiga moment vid stiillningstagande till
bensodiazepinbehandling.

Det &r viktigt att vid stillningstagande till om bensodia-
zepiner skall forskrivas eller inte ta reda pa om patienten
missbrukar eller har missbrukat alkohol eller narkotika,
vilket i s fall i regel utgér en kontraindikation fér forskrivning.

SOU 1993:5

Aligulander och medarbetare (6) visari en efterundersdkning
av 50 st p som hospitaliserats for primért sedati

hypnotikaberoende att 4-6 &r efer utskrivningen fran
sjukhusethade 11 steller 22% utveckizt tecken paalkoholism.

Blandmissbruket ur forskrivarens

svnvinkel
Ur f8rskrivarens synvinkel, d vslakarns, arblandmissbruket
ocks ett problem. Fér att nirmar: belysa detta skall jag
beskriva hur &renden rérande litare som anmailts till
Socialstyrelsen for missténkt dverfésskrivning av beroende-
framkallande lakemedel handlaggs.

Dessutom skall jag redogéra nago:fér antalet anmélningar
av denna Arendetyp genom éren och ocksé mer i detalj
analysera 1990 ars anmélningar til Socialstyrelsen.

Denna utredning har gjorts av undertecknad och
avdelningsdirektér Anita Halistron vid Socialstyrelsens
regionala tillsynsenhet i Stockholm

Socialstyrelsens handliggning av dessa
arenden.

Till Socialstyrelsen inkommer varje ir ett antal anmélningar
fran bland annat privatpersoner, sjukhus, socialtjanst,
behandlingshem, likemedelsverket. apotek m fl pa lakare
som misstanks overforskriva teroendeframkallande
lskemedel. Néren sidan anmélan konmer in brukar vanligtvis
Socialstyrelsen begéra en receptiontroll under en tre-
méanaders period pa de apotek, sem ur olika synpunkter
beddms limpliga. Nar Styrelsen fat in recepten brukar vi,
om det verkar foreligga en 6verféskrivning fran lakaren,
begéra in 10-20 av journalema pi de patienter som fatt
utskrivet mest beroendeframkalande lak del. P&
Socialstyrelsen gér vi sedan igenomjournalerna och ser om
{5rskrivningamna &r bokférda, om motiv till forskrivningarna
finns angivna m m. Dérefter brukar vi i ett brev ti
lskaren dar han narmare far férklaa vilken policy han har
for forskrivningar av beroendefrankallande Ik del till
sina patienter och dir han ocks i et antal drenden nérmare
far redogéra fér sina motiv till de erskilda frskrivningarna.
Ibland kan ocksd Socialstyrelsen géra en av
lakarens verksamhet fér att se hur mottagningen &r utrustad,
hur journaler forvaras, vilka protagningar likaren har
méjlighet att utféra pa mottagnirgen m m. Efter brev-
vaxlingen och den eventuella i gor

en bedsmning om Styrelsen finner det motiverat att anmala
till HSAN (Hilso- och sjukvardens insvarsnamnd) och yrka
nagon form av pafolid. Paféliden kan besta i disciplinar
4tgard (vaming eller erinran), indrgning av férskrivnings-
ratten for beroendeframkallande likemedel eller i mycket
allvarliga fall (ofta fraga om psylisk sjukdom eller eget
missbruk hos lakaren) deslegitimerng. Ibland avskrivs dock

I en studie av Ciraulo et al (5) framkom en tendens att
personer som sjilva inte &r alkoholberoende &ndock har en
6kad risk att kla ett bensod i bruk om nagon

av férsldrama &r alkoholist. Extra férsiktighet bor alltsa
iakttagas vid forskrivning av bensodiazepiner till personer
som inte sjilva &r alkoholberoende men har en néra anhérig
som &r alkoholist.

bdér om en langvarig férskrivning av
inleds likaren hela tiden vara uppmérksam
pa att alkoholéverkor tion och alkoholb de kan

Dessutom

tuellt med en kritiskskrivning till likaren dar
han anmodas att t ex inte férskrivz beroendeframkallande
lskernedel till missbrukare.

Vissa 4renden &verlimnas dock till HSAN, dar
uﬂednhgsﬁdmode%ofta&rléngnwdsh-lﬂv&dk\goch
med ibland bedémning av ett veterskapligt rad. Darfér kan
tiden i enstaka fall innan &rendet & avgjort i HSAN bli upp

Socialstyrelsen.
Dettaarettproblemdadmanmldelakammhela
hand gﬂdm.&wnomharsmmblh’avmodsin
forskrivningsrétt, kan fortsétta att skriva ut beroendefram-
kallande 12k deltill sina patienter. For att komma tillrétta

uppstd hos en patient under férskrivningens gang.
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med detta har tillsynsutredningen i sitt betinkande “Tillsynen
Gver hélso- och sjukvarden” (SOU 1991:63) féreslagit att en
ny paragraf bér inféras i tillsynslagen, vilken ger
Ansvarsnamnden ratt att interimistiskt dra in
forskrivningsratten hogst 6 manader med forlangning i
ytterligare hégst 6 manader innan HSAN slutligt prévar
arendet.

Det bér i h ocksa papekas att en
ning av forskrivningsrétten fér en lakare eller ibland en
deslegitimering av en lakare &r mycket allvarliga &tgérder,
som stéller mycket héga krav pa rattssikerheten, Det &r
darfér helt nédvandigt att denna typ av drenden utreds s&
langt det gar frén alla tinkbara synvinkiar. Av statistiken
Gver lakare som fatt sin forskrivningsratt indragen aren
1980 - 1989 framkommer en variation pi mellan 1- 11 per
ar utan nagon speciell trend (tabell 1).

Tabell 1.

ANTAL LAKARE SOM FATT SIN FORSKRIVNINGSRATT
AV NARKOTISKA PREPARAT INDRAGEN 1980-1989.

1980 1
1981 4
1982 9
1983 11
1984 7
1985 2
1986 6
1987 11
1988 10
1989 T
Summa 68

(kalla SOU 1991:63)
Analys av anmiilda drenden 1990.

Tabell 2

ANTAL ANMALDA LAKARE TILL SOCIALSTYRELSEN
FOR MISSTANKT OVERFORSKRIVNING AV BEROENDE-
FRAMKALLANDE LAKEMEDEL UNDER AREN 1987-1990
(enligt diarium)

1987 49
1988 36
1989 36
1990 58

Itabell 2 &r antalet anmilda lakare till Socialstyrelsen for
missténkt Sverférskrivning av beroendeframkallande
lakemedel under aren 1987 - 1990 framtagna. Av tabellen
framkommer att antalet renden varierar en del ar frén ar
men att drendeanmélningama under 1990 har stigit kraftigt
fran féregaende ar (fran 36 till 58). Detta kan tyckas nagot
motstridigt d& samtidigt férsiljningen av bensodiazepiner i
Sverige minskat med 16% under de senaste 4 &ren (se
tankbara férklaringar sidan 58 ).
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Tabell 3.

ANMALDA LAKARE 1990 FORDELADE EFTER SOCIAL-
STYRELSENS YRKANDE | HSAN, EV POLISANMALAN, O
ATGARD ELLER UNDER UTREDNING.

Antal yrkande
Disciplin Indr férskr-  Indr leg
pafold  ratt (dven in -
teremist)
Gatt till HSAN 15 62 4% 7
Polisanmilan 1
0 atgard 24
18
Summa 58

Avtabell 3 framgér vilka drenden som av Socialstyrelsen
har anmilts till HSAN och dessutom vilka &renden som
avskrivits av Socialstyrelsen utan atgard. Dessutom
framkommerhu:ménga arenden fran 1990 som fortfarande
&r under utredning pa Sc 1 15 drenden har gatt
till HSAN varvid det i 7 arenden féreslagits deslegitimering
(mkluderande ett par drenden dar det &r fragan om
ints iawvaktan p lakarundersskning)
och i 4 &renden indragen férskrivningsrétt av beroende-
framkallande likemedel. Av de 18 drenden som fortfarande
ar under utredning har jag gjort bedémningen att cirka 9
kommer att g till HSAN med férslag om nagon form av
pafélid for lakaren.

Sammanlagt kommer da cirka 24 (i ett par av dessa 24
ror det sig om férskrivning av beroendeframkallande
lakemedel till likaren sjilv) av 58 anmalda fall eller cirka
40% att bli féremal f&r nagon form av pafslid i HSAN. Av
de hittills 24 &renden som avskrivits har det i ett par fall
sannolikt varit en ogrundad anmélan (i nagot fall rér det sig
omreceptférfalskning). Attavcirka 25.000
likare i Sverige, 58 anmiils till Socialstyrelsen 1990 for
misstinkt verforskrivning av beroendeframkallande lake-
medel och 24 av dessa blir eller véntas bli fallda i Halso- och
sjukvardens ansvarsnamnd, kan tyckas litet. Fér den ldkare
som blir av med sin legitimation eller férskrivningsrétt kan
det dock ibland leda till stora sociala konsekvenser.

&r ur patienternas synvinkel dessutom att en ensmka Iskam
ibland kan éverférskriva berc 1l
ﬁllenstorskaramlssbrukare vilket leder till mycket stora

fér en hel del pati . Haren likare en gang
borjat férskriva exempelvis bensodiazeplner till missbrukare
kan det vara mycket svart f6r honom att sluta. Det héander
att en narkoman har pa sig en anteckningslapp i fickan nar
han/hon kommer in exempelvis fér &verdos till sjukhus. P&
denna anteckningslapp kan det stA namn och telefonnummer
pé4 lakare, som &r kinda for att éverforskriva beroendefram-
kallande likemedel till missbrukare.

® | ett par drenden har bade diciplinkr pafsljd och indragen
férskrivningsrétt yrkats.
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Tabell 4.

ANTALET ANMALDA LAKARE TILL SOCIALSTYRELSEN
1990 FOR MISSTANKT OVERFORSKRIVNING AV BERO-

ENDEFRAMKALLANDE LAKEMEDEL FORDELADE PA
ALDER OCH KON.

Alder Man Kvinnor  Summa

35< 1 1

3544 12 1 13

45-54 19 19

55-64 10 1 11

65-74 9 - 9

>74 5 - 5

Summa 55 3 58

Tabell 4 visar de 58 anmalda lakarnas férdelning pa
&lder och kén. Av tabellen framkommer att endast tre ar
kvinnor. Det finns bara en likare, dnnu ej legitimerad, som
ar under 35 ar. De flesta likamna faller inom aldersgruppen
45-54 ar. Dock finnes en del dldre lakare som 6verférskriver
beroendeframkallande likemedel. 14 likare &r 65 ar eller
3ldre, varav 5 &r 75 &r och &ldre. De tva &ldsta anmélda
lskarna &r 87 r. Att lakare trots sin héga alder far forskriva
beroendeframkallande likemedel kan ibland vara ett problem.
Nagra avdessa ldre likare kan i sitt tidigare yrkesverksamma
liv ha varit mycket omdémesgilla och haft fértroendefulla
chefsposter vid exempelvis sjukhus, men pa sin alders host
har de bdrjat skriva ut b deframkallande lak del till
missbrukare. Sjalvklart kan hér en senilitet hos likaren spela
en stor roll. | nagra enstaka fall har det gatt att f4 aldre lakare
att sjalv inse att de p& grund av Alderdom haft svarigheter att
siga “nej* till att skriva ut exempelvis bensodiazepiner till
missbrukare. Det har da ibland gatt att f5rma likaren att sjalv

begira en indragning av sin forskrivningsrétt av beroende-
framkallande likemedel.
Tabell 5

ANMALDA LAKARE FORDELADE PA SPECIALITET OCH
TJANSTGORING.

Ingen
tjanst Offent Priv Off /priv Féretl Summa

Ejleg 1 - - - - 1
Ej spec - 1 10 - 2 13
Allm psyk 5 3 4 = - 7
Owr spec - 10 24 3 z 37
Summa 1 14 38 3 2 58

I tabell 5 framkommer de anmiilda likamas specialist-
éring. Den storsta

saknar specialistkompetens och som tjanstgor som
pmratpmkﬁka.7avdeanmalda|5kamasrspecialister
inom psykiatri.
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Tabell 6.

VAR HAR ANMALDA LAKARE SIN TJANST/PRAKTIK?

Stockholm 33
Stockholm och Malmé 1
Goteborg 2
Ovriga landet 22
Summa 58

I tabell 6 visas var den anmélde lakaren tjénstgér. Av
tabellen framkommer att den storsta delen, 33 st, har sin
tjanstgbringsort i Stockholm. Anmérkningsvért &r dock
fyndet att endast 1 av de anmélda likamna (som &ven har
praktik i Stockholm) tjanstgér i Malmé och endast tva i
Géteborg. En forklaring till skillnadema mellan Stockholm -
och Géteborg/Malm kan vara avstandet till tillsynsmyn-
digheten. All tillsyn har fram till och med 1990 legat i
Stockholm. Nar nu den regionala tillsynen forts ut pa olika
orter i landet kan man kanske férvanta sig att det kommer
att ske ett Skat antal anmélningar rérande denna rendetyp
till respektive regional tillsynsenhet. I tabell 7 anges nagra
orsaker till varfor likare éverforskriver b deframkallande
lakemedel.

Tabell 7.

NAGRA ORSAKER TILL OVERFORSKRIVNING.

Antal
Egen psykisk sjukdom inklusive
missbruk hos lakaren 10
Beteende med brottsliga fértecken
hos lakaren 3

I 10 fall rér det sig om psykisk sjukdom eller missbruk
hos likaren sjalv, i 3 fall om beteende med brottsliga
fortecken hos likaren (tabell 7). I &vriga drenden kan det
vara fraga om alderdom hos lékaren, kunskapsbrister eller
ibland s& kallade “ideologiska” skal. En del lakare anger i
sina forklaringar till Socialstyrelsen att de skrivit ut
bensodiazepiner till alkoholister eller narkomaner da de
tyckt att det varit mycket béttre att patientena tagit
bensodiazepiner n alkohol eller tung narkotika. I de flesta
av dessa anmalda drenden, som jag har studerat, har det
dock inte varit frigan om alkohol eller bensodiazepiner utan
oftast bade och. Ser man pa de beroendeframkallande
preparat som likaren férskrivit har det, i alla utom 2 fall dér
det enbart rérde sig om tung narkotika (grupp 2 eller 3 i
Lal delsver} rkotikaférteckningar), varit fragan om
{orskrivning av bensodiazepiner. 1 40-50 av de anmalda

dena har likama f&rskrivitb d 1ill p:

med missbruksproblem.
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Likares forskrivningsvanor.

Att lakare och &ven mottagningar Iitt fastnar i sina egna
forskrivningsvanor som sedan kan vara svara att forandra
har visats av apotekare Gunnar Bergendahl och dr Sten
Carlsson vid Becko: sjukhus (personligt meddelande
1991). Bergendahl och Carlsson har studerat leveranserna
avldkemedel till ett antal alkoholmottagningar i Stockholms-
regionen. Regeln vid alkoholmottagningama har varit att
lakemedelinte skrivs ut p& receptutan limnastill patienterna
i pasar var/varannan dag vid mottagningama.

Figur 1
Oppen alkoholvard 1987
Fig 2.
=X
% Mottagningar
..:§
= " °
.8 Oppen alkoholvard 1989
"‘d" Fig 3.
a
NS
a
o
a
Mottagningar
(Bergendsh] och Carlsson 1991)

Som framkommer av figur 1, dar vid 8 mottagningar
respektive mottagnings framraknade medeldos per
patientbestk &r angivna 1987 respektive 1989, fmnerman
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utdelningsménstret, vilket man teoretiskt skulle kunna tinka
sig bero p att exempelvis mottagningen bytt likare.

Av ovanstdende genomgang framkommer att &ver-
férskrivning av beroendeframkallande lakemedel, i forsta
hand bensodiazepiner, till missbrukare idag ar ett stort
problem bade fér patienter och férskrivare. Det faktum att
anmaélningama av “6verforskrivande” lakare till Social-
styrelsen har 8kat 1990 trots att bensodiazepinférséljningen
i Sverige minskat under senare ar ar nagot motsigelsefullt.
En viss férklaring &r sannolikt att bensodiazepindebatten i
massmedia kan ha kat anmélningama. En annan férklaring
kan vara den att likarkaren som helhet, speciellt den yngre
delen, blivit mer uppmérksam pa frdgan och f&ljer
Socialstyrelsens allmanna rad 1990:7 om beroendefram-
kallande psykofarmaka. Missbrukama far darfér idag inte
lika ltt som tidigare lugnande medel/sémnmedel utskrivna,
speciellt inte i offentlig vard. D& vérdresurserna idag ar
ofillréckliga f6r avgiftning av blandmissbrukare blir bland-
missbrukama i detta lige hénvisade till mer “oseridsa
forskrivare”. Darfor ar det nédvandigt att nér en lakare blir
av med sin férskrivningsrétt samtidigt hans ibland ganska
stora patientskara av blandmissbrukare erbjudes vard och
avgiftning. Tyvérr finns inte dessa vardresurser idag utan
missbrukama far i detta lage ofta fortsitta sin "jakt" p& dessa
medel hos olika "oseriésa férskrivare”.

Sanunanfatmmgwls méste det darfér, nar en likare som
Sverforsk berc kallande I} del och blir av
med sin férskrivningsratt eller legitimation i Halso- och
sjukvardens ansvarsnamnd samtidigt finnas vard- och behand-
lingsresurser som tar hand om lakarens patienter fér i férsta
hand avgiftning.
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Sammanfattning

Bensodiazepiner skiljer sig fran andra anxiolytikahypnotika
och alkohol genom att utéva sin verkan via specifika
receptorer. Detta medfor en hagre effektivitet och lagre
toxicitet och suicidkapacitet &n for évriga medel. Den
slutgiltiga effekten ar dock densamma som fér anxio-
Iytika-hypnotika och alkohol; samtliga &ppnar kloridkanaler
iexponerade neuron och démpar darigenom dessas aktivitet.
Darfor torde bensodiazepiner i likhet med &vriga medel
besitta vanebildande, beroendeskapande och missbruks-
framjande potential. Omfattningen hirav &r emellertid
mycket omdiskuterad, och dess relation till dos och
plasmanivéer av medlen &r inte utredd.

Bensodiazepinkonsumtionen i Sverige &r internationellt
settlag, men det finns hégkonsumtionsomréaden i vaster och
sdder. Dubbelt s& manga kvi som man exp och
bensodiazepinkonsumtionen 6kar kraftigt med aldern.
S HLTE jiazepiner anvindes i betydligt hogre
grad 4n anxiolytiska bensodiazepiner, men diskussionen
om bensodiazepinberoende handlar mest om medellders
personers bruk av anxiolytiska bensodiazepiner.

Psykiater star for en mycket liten andel av bensodia-
zepinférskrivningen. Manga bensodiazepinrecept utfardas
synbarligen utan adekvat diagnos och indikationsprévning.
I hégférskrivningsomraden finns ofta ett litet antal lakare
som star for en stor del av hela frskrivningsvolymen.

Det finns ett klart samband mellan férskrivningsvolymen
och missbruket av bensodiazepiner, och &kad restrikti
i férskrivningen synes leda till minskat missbruk. Daremot
saknastillfredsstillande underl d bandet mellan
férskrivning och beroende vid ordinér dosering.

Interkommunala Jimférelser i ett hégkonsumtionsléan
visar signifikanta Korrelationer mellan & ena sidan
b d inkonsumtionen och & den andra suicid-

5 18 del

Fa 1

av
reduktionen i medellivslingd, alkoholrelaterad sjukd

Studier erfordras som klargér om det finns kausala
samband mellan bensodiazepinkonsumtion, bensodiazepin-
beroende, ohilsa och andra samhallsmedicinska aspekter.
Hiartill erfordras antingen kontrollerade, prospektiva studier
eller retrospektiva "record-linkage” studier.

En minskad bensodiazepinforskrivning kan uppnas
genom riktad information till hégforskrivare kombinerad
med generell information till hela lakarkollektivet.
Informationen bér drivas pé ett lokalt plan och bér vara
langvarig och upprepad for att ge varaktiga effekter.

Farmakoterapeutiska fordelar och
begrinsningar

Bensodiazepiner har i Sverige praktiskt taget helt ersatt
aldre anxiolytika-hypnotika sisom barbiturater, meprobamat,
glutetimid, metakvalon och hexapropymat. Detta &r moti-
verat av att bensodiazepinerna har en hégre effektivitet och
en mycket storre sakerhetsmarginal &n de éldre medlen.
Visserligen 4r den slutliga effekten p cellulér niva gemensam
for samtliga dessa medel och alkohol; alla &stadkommer att
Kloridkanaler ppnas i exponerade neuron och dérmed
dimpas dessas aktivitet. Emellertid skiljer sig bensodia-
zepinemna fran samtliga Svriga medel i det att de frra ut6var
sina effekter via specifika receptorer. Darfor blir effekten
riktad och selektiv och begrénsas samtidigt till de celler som
#r rustade med sadana receptorer. Dessutom

effektens omfattning av antalet aktiverbara receptorer.
Detta ar den sannolikaste férklaringen till att
bensodiazepinera har en mycket lag toxicitet.

Det faktum att bensodiazepinerna i grunden har samma
neuronala effekt som de erként vanebildande medlen alkohol
och barbiturater gér 4andra sidan att ven bensodiazepinerna

hsie bt Sia gt e R AT

} . Att de verkar via receptorer fér endogena

antibiotikakonsumtionen och graden av sjalvskattad ohélsa.
Detta talar for att bensodi ) i omfattning
i en befolkning &r en indikator dels pa graden av psykisk
ohilsa men ocks4 pA graden av allmén ohélsa och social
problematik. Huruvida bensodiazepiner bidrar till att minska

ligander sasom det &nnu hypotetiska endozepam och den
existerande antibensodiazepin-peptiden DBI (diazepam-
binding inhibitor) utesluter pa intet satt beroenderisker.
Analogin med endorfin-morfin ligger néra tillhands ochboér
ocks4 varavéagledandeivark ring avbensodiazepi

Morfin &r ett omistligt medel vid svar kroppslig smérta.
Darfér maste indikation och bruk strikt definieras, och
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morfins korrekta anvindning har under senare &r blivit val
iven. P4 samma sétt bér vi acceptera bensodiazepiner
som vardefulla preparat vid svér sjalslig smarta, men vi bér
ocksa ha deras vanebildande potential i standig atanke och
noggrant definiera och begrénsa indikationsomradet (1).

Missbruk och beroende

Missbruk av bensodiazepiner férekommer (1) och om-
fattningen av missbruket minskar nér férskrivningen blir
mera restriktiv (2, 3). Renodlat bensodiazepinmissbruk &r
dock sallsynt, om man i enlighet‘'med DSM-III definerar
missbruk s, att det innefattar tolerans och dosdkning. Den
kvantitativt viktigare frégan giller risken fér vanebildning
och beroende vid ordindr dosering. Bensodiazepiner kan
tveklést leda till badadera, men bristen pa adekvata studier
av bensodiazepinberoendets omfattning gér att oenigheten
hérom fortfarande ar stor. Olyckligtvis skiljer bedémningama
sarskilt mycket mellan patientféretradare och stora delar av
psykiatriprofessionen. Det saknas ocks4 tillfredsstillande
uppgifter betréffande omfattningen av kombinationsmissbruk
av alkohol och bensodiazepiner.

Bensodiazepiner och suicid
Barbituraterna indrogs i Sverige 1985 inte minst p g a den
dokur t héga } iteten hos dessa medel som
suicidredskap (2). En av de patagliga férdelama med
iazepinerna &r som namnts ovan den betydligt lgre
toxiciteten, som bl a innebér att suicid betingade av enbart
bensodiazepiner har varit mycket sillsynta. Det har t o m
héavdats att det & omdjligt att ta sitt liv med enbart
bensodiazepiner. Emellertid far man kanske revidera denna
pfattmng atminstone vad géller de nyare, hégpotenta
inema; ett Skande antal suicid med flunitrazepam
(Rohypnol) som enda medel har iakttagits (4), och det ar
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statistiskt star var femte
kvinna Gver 65 ar pé bensodiazepin-medikation men endast
var tjugonde man under 45 &r (5) Pa riksplanet domineras
bensodi /andningen, sérskilt hos de &ldre, av
preparat avsedda som sémnmedel, framst flunif

och nitrazepam (5). Detta synes dven vara férhallandet pa
kommunplanet, dock med intressanta undantag; Géteborg
har férutom en generellt hdg bensodiazepinkonsumtion en
ovanligt hég andel av anxiolytiska bensodiazepiner (5).

Medan huvuddelen av bensodiazepinkonsumtionen
salunda hénféres till dldre personer och sémnmedel, s&
handlar debatten om vanebildning och beroende nistan
uteslutande om medelalders personer som tar
bensodiazepiner avsedda fér anxiolytiskt, dagtida bruk, Det
&r oklart om detta innebér att &ldre individer &r mindre
benégna att bli bensodi inberoende (féga sannolikt)
och/eller att bensodiazepiner anvinda som sémnmedel &r
mindre beroendeskapande &n dem som anvéndsi anxiolytiskt
syfte (ocksa f5ga sannolikt), eller om yngre och medelalders
personer (eller deras lakare) &r mera benégna att férsdka
avsluta bensodiazepin-medicinering varigenom abstinens-
reaktioner kan bli féliden (mera sannolikt). Under alla
omstandigheter star det Klart att férsaljningssiffroma i sig
inte ger nagon information om eventuella bruk/
missbruksférhéllanden; f6rsaljningsskillnader maste féljas
upp med forskrivningsanalyser som kopplas till
epidemiologiska och samhillsmedicinska uppgifter.

Bensodiazepinforskrivare och psykiatrisk

diagnos

Endast 15-20% av bensodiazepinrecepten i Sverige kommer

frén psyklater Dess andel &r &nnu ligre vad giller
bensc som & del, 10%, men nagot hégre

méjligt att &ven andra hégpotenta medel ssom

alprazolam och lorazepam har en hogre suicidpotential 3n
de aldre dl C kic
klopoxid.

Att omfattningen av bensodlazepmkons.unhonen ien
population kan ha ett indirekt samband med suici
i samma population &r en annan problemstillning som
diskuteras nedan.

P

Omfattning och fordelning av bensodia-
zepinkonsumtionen
Apoteksbolagets férsiljni istik de bensodia-
zepiner visar att omkmg 50 definierade dygnsdoser (DDD)
per 1000 invanare och dag saldes i Sverige under 1990 (5).
Med andra ord intog statistiskt sett en av tjugo genom-
snittsmedborgare varje dag en dygnsdos bensodiazepin. Ur
ett i.ntemationelh perspektiv &r denna konsumtion lag (6),
och den har dessutom sjunkit med ca 20% fran 1986 till
1990 (5) Det finns eme.llemd stora nationella skillnader i
konst 1, med hégre férbrukning i vaster
ochtoderochllgnsiﬁrorlbs(erochnorr(z 5,7). Det finns

vad galler anxiolytiska bensodiazepiner, 30% (5). Detta kan
tala fér att manga bensodiazepinférskrivningar ej féregas av
psykiatrisk diagnos. Undersdkningar fran Uppsala tyder
dartill pa att bensodiazepinfrskrivningar ofta inte féregas
avnagon diagnosalls; endast 20% av bensodiazepinrecepten
vid en undersskt Sppenvardsenhet motsvarades av en i
journalen inférd diagnos (9). Mot detta skulle kunna anféras
att flertalet "diagnoslésa” bensodiazepinrecept endast
innebér "pafylining” &t patienter som vid ett tidigare tillfslle
fatt en psykiatriskt adekvat diagnos. Detta &r dock mindre
troligt, och "pafylining” pa detta sitt vore fér vrigt en
tveksam praxis dels med tanke p4 risken fér beroende, dels
eftersom det saknas beldgg for att langtidsbehandling &r
effektiv.
Av de 80% bensodi forsl

fran icke-psykiater kommer 50% fran allmanlskare och
30% fran sjukhuslikares mottagningar (5). Detta tolkas ofta
sa att distriktslikare skulle ha en speciellt hég bensodiazepin-
férskrivning. Siffroma maste emellertid stéllas i relation till
bestksfrekvensen, diagnospanoramat och patientmaterialets
sammansarmmg Dlsmldslbkare har en mycket h:g.:sjnd‘;:l

Ard , och eft de #idre domt bland
ocksa stora interkommunala skillnader inom vissa lén (8; se  bensodi } ar sannolikt inte distrikts-
vidare nedan). ldkarmnas ittliga férskr gsvolym speciellt

betyder givetvis inte att den &r adekvat.
Bensodiazepinkonsumtionen &r dubbelt s& hég hos En annan Iﬂkar‘kategori som speciellt uppmérksammats
kvinnor som hos mén och beror sannolikt p4 att fler kvi ar de pri de; i vissa stdrre stider star dessa

exponeras snarare &n att kvinnor far hégre doser (5). For
bada kénen Skar bensodi kraftigt med
aldern, och &ldre kvinnor &r de &verligset stdrsta

lskare fér en patagligt stor andel bensodiazepinrecept. |
Malmé kommer mer &n 50% av bensodiazepinrecepten
fran privatpraktiker, och i bdde Malmé och Helsingborg
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finns en liten grupp (omkring 2.5% av samtliga lakare) som
svarar fr en stor andel av bensodiazepinrecepten (25-30%)
(2, 10). Samtidigt ska konstateras att flertalet privatprakti-
serande lakare i bade Malmo och Helsingborg har helt
ordinira férskrivningsvanor (2, 10).

Geografiska och demografiska variationer
Det faktum att bensodiazepink ionen kraftigt varierar
mellan olika lin och mellan olika kommuner inom lan har
méjliggjort jamférelser av bensodiazepinkonsumtionen i

\ till olika demografiska och samhallsmedicinska
farhallanden. Som framgar av Ulf Bergmans epidemiologiska
Sversikt har l3n i sdra och vastra Sverige, framst Goteborgs
och Bohus lin samt Malméhus lin, under en lang foljd av ar
haft en hagre bensodiazepinkonsumtion &n andra lén i
Sverige, och ke ar kraftigast g ot glesbygd
lanen i norr (5). K ) ar dock slaende dven ot
Stockholms l4n (2, 5, 7).

De relativt héga talen for Malméhus lan betingas framfér
allt av hég konsumtion i de tva storsta stadderna i lanet,
Malmé och Helsingborg (Fig. 1). Den senare staden har haft
den hégsta bensodiazepinkonsumtionen per capita under
hela 1980-talet (10).

Upprepade férskrivningsanalyser har visat att de héga
forsaljningstalen for Helsingborg betingas av en ovanligt
hég férskrivning i Helsingborg. Den héga forskrivningen
galler ej endast aldre personer, vilka &r Gverrepi d

SOU 1993:5

sidan kommunens suicidfrekvens (Fig. 2), dess konsumtion
av antidepressiva likemedel (Fig. 3), dess minskning av
medellivslingden (hos man men ej hos kvinnor) (Fig. 4),
omfattningen av alkoholrelaterad sjukdom (Fig. 5),
konsumtionen av antibiotika (Fig. 6), sjélvskattad grad av
ohilsa (Fig. 7) samt graden av socioekonomiska problem
(Fig.8). Dessa iakttagelser stoder antagandetatt omfattningen
av bensodiazepinkonsumtion i en kommun &r en av flera
indikationer p4 graden av psykisk ohélsa i kommunen men
ocksa p4 graden av allmén ohélsa och social problematik.
Vidare kan resultaten tyda pa att bensodiazepiner anvéndes
som Atgard mot sociala, socialmedicinska och socioeko-
nomiska problem.

Preliminira studier av bensodiazepinkonsumtionens
fordelning i Malmés olika delar tyder ocksd pa att
konsumtionen &r hégst i de omraden som har den tyngsta
sociala belastningen, den svagaste ekonomin ochdenhégsta
arbetslosheten. Tidigare studier i Malmé har visat ett klart
samband mellan & ena sidan forskrivningen och tillgdngen
av anxiolytika-hypnotika, inklusive bensodiazepiner och &
den andra suicid och missbruk (2). Framfér allt har visats att
en kombination av riktad (till hégforskrivare) och generell
(till hela lakarkollektivet) information om indikationer for,
samt for- och nackdelar med, olika anxiolytika-hypnotika
leder till en minskad férskrivning, ett minskat missbruk och
enminskad suicidfrekvens (2). Dessa studier géllde emellertid
i framst barbituraterna.

Ska Ll del anvindas mot sociomedi-

i Helsingborg, utan alla &ldrar. Drygt 40% av alla bensodia-
zepinrecept itereras, vilket tyder pé att en ansenlig del av
bensodiazepinmottagarna i Helsingborg &r langtidsbrukare
(10).‘Petta arnotabehlmed hansyn till att lAngtidsbruk synes

vara den viktig berc g

(1).
Preparatvalet och doseringen av bensodiazepiner i

Helsingborg awviker ej patagligt fran riksgenomsnittets utan
den héga konsumtionen i staden beror pa att andelen
bensodiazepi de individer i Helsingborg &r hégre

3n pa annat hall i landet (10). De flesta forskrivare i
Helsingborg har modesta férskrivningsvanor, men en liten
grupp av privatpraktiserande lakare star for en mycket hog
andel, drygt 30%, av hela bensodiazepinvolymen (10).
Bensodiazepiner, suicid,
och ohiilsa

Helsingborg har, liksom Malmé, en Gverrepresentation av
sociala, socialmedicinska och socioekonomiska problem.
Exempel hérpé ar en hég suicidfrel , hoga skilsméassotal,
en stor andel ménniskor med ett svagt socialt nétverk, en
hég andel alkoholrelaterad sjukdom och hég arbetsléshet
(2, 10). De omfattande samhéllsmedicinska problemen
skulle kunna vara en bidragande orsak till den omfattande

dellivslingd

cinska och socioekonomiska problem?

Ovannimndaresultat bevisar inte att merparten av bensodia-

zepinmedikationen &r en konsekvens av de hall
e () T e g i

TC , eftersom und
pékonelaﬁonmelhnaggregemdedata.Detardockmlﬂd
att problematik av beskrivet slag ofta bidrager till bensodia-
zepinmedikation, och detta maste i s& fall anses vara en
inadekvat Atgard. Det kan ej uteslutas att bensodiazepin-
medikation hos méanniskor med sociala problem tom kan
forvarra situationen; dels kan bensodiazepinexpositionen
gbra individen mindre benagen att férsdka losa sin sociala
situation, och dels kan ej uteslutas att bensodiazepin-
medikationen sekundért forvarrar problematiken genom
beroendeutveckling och abstinensbesvér. Det finns inga
kontrollerade, prospektiva studier som kan verifiera eller
forkasta dessa méjligheter.

En tidigare studie | Malmé visade emellertid att en kad
restriktivitet i bensodiazepinférskrivningen var férenad med
ett minskat bensodiazepinmissbruk (2). Liknande resultat -
har framkommit i New York State (3). Motsvarande studier
avseende relationen mellan bensodiazepinforskrivning och
bensodiazepinberoende finns dock ej.

Slutligen bér mderstyk?s_aﬁ IAngﬂdfbruk av bensodia-

b P ionen, och detta har undersdkts ge-  zepiner synes vara den

nom att jimfdra b i 4 il h 1 King (1), ochiomraden med hég ke

na inom Malmdhus lins landsti rade med dessa sisom Helsingborg och Malm tycks ocksé ha en hég andel
. dtal, medellivslangd, alkoholrel d individer med langtidsbruk (10). Darfor, och eftersom det
jukdom, antibiotikaanvéndni och grad av ohalsa skattad saknas beligg for terapeutisk nytta av langtidsbehandling
i enkéter. En annan bid de orsak kan digtvisvara med b di siner (1, 11-13) bér sannolikt en Skad

en hég grad av psykisk ohilsa, och jamférelserna innefattar

darfor dven anvénd av antid iva Lk del
Dessa jamforelser visar en Klar korrelation mellan & ena

sidan bensodiazepinkonsumtionen per kommun och 4 andra

f&rskrivningsrestriktivitet rekommenderas, sarskilt i
med hég bensodiazepinforskrivning.

bér sadan forskrivning ske endast pa strikt verifierad indikation

och under kortare tid, utan iteration.
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Konklusioner och rekommendationer
¢ Tillskillnad fran alkohol och andra anxiolytika hypnotika
verkar bensodiazepiner via specifika receptorer i vissa
delar av nervsystemet. Detta medfér en hégre effektivitet
och en mycket hogre sikerhet &n &vriga medel.
Toxiciteten &r mycket lag, och suicidkapaciteten ytterst
ringa. Emellertid &r den slutgiltiga effekten fér bensodia-
zepiner densamma som for alkohol och &vriga anxio-
Iytika-hypnotika; alla 6ppnar kloridkanaler i exponerade
i Den

Bilaga 4

trollerade, prospektiva analyser, alternativt retrospektiva
studier med "record linkage”, d v s att bensodiazepin-
forskrivningen pé individniva kan knytas till individuella
uppgifter fran varden.

¢ Om en minskad bensodi krivning r efterstrs-

vansvérd visar erfarenheten fn’sn Malmé att en sddan kan
uppnas genom riktad information till hégforskrivare
d med g

neuron och da om dessas ak
gemensamma sluteffekten torde innebdra att
bensodiazepiner, i likhet med alkohol och ovnga

Il information till hela lakar-
kollekﬂvet Denna information bar drivas pa det lokala
planet (kommun/ slukvérdsdlstnkt/lén) och b6r mnefa:ak

anxiolytika-hypnotika, har vanebildand TC
pande och missbruksframjande potential. Omfattnmgen
hérav réder det emellertid stor oenighet om.

¢ Internationellt sett &r Sveriges genomsnittliga konsumtion
av bensodlazeplner lag, men det finns hogférskrivande
omréaden i véster och séder. Fors!mvnmgm dommeras
av b diazepiner dd och
huvuddelen av forskmmmgen gér ull éldre individer,
samt dubbelt s ofta till kvinnor som till mén. Diskussionen
om bensodiazepinberoende handlar dock nistan
uteslutande om delalders personer och om

for ar ida bruk.

bensod

° Mindre &n 20% av hela bensodi ivningen
u'nanerar fran psykiatriker, och de star for knappt 10%
iner avsedda som sémnmedel. Det ar

S

sannohktattménga bensodi intefé

av adekvat diagnos och lndlkatlonspravmng 1
hégférskrivande omraden finns ofta ett litet an Ialare
som star féren lig del av hela férskri slymen

° flza finns tydliga samband mellan férskrivningsvolymen
5r bensodiazepiner och nivan av bensodlazepmmssbnﬂ(
ien population, och 6kad restriktivitet i férskrivni

en kombination av férskrivnis 5
meduppgiheromvadsmnaradd(vatmdllﬂﬁon dosering
och behandlingstid fér bensodiazepiner. Erfarenheten
visar dock &ven att informationsverksamheten maste

vara upprepad och langvarig fér att ge varaktiga effekter.
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iner (i definierade variationen mellan de olika samhillena samt att vést-

Fig. 1: Forsiliningen av b di
dygnsdoser

per 1,000 invénare per dag) 1985-1990
antal svenska stadskommuner. Noteras kan den patag|

iett kuststiderna Goteborg, Helsingbo!
liga hdgre konsumtion an exempelvis Stockholm och Vésteras.

rg och Malmé har betydligt
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Fig 2 - 7: Korrelationer mellan & ena sidan bensodia-
zepinf&rsiliningen i de 19 kommuner som ingar i Malmshus
léns landsting och & andra sidan dessa kommuners
suicidfrekvenser (Fig. 2), férsalining av antidepressiva
lakemedel (Fig. 3), minskning av medellivslaingd hos mén

s A 1

(Fig.

av

via postenkit (Fig. 7) samt graden av soci
problem i de 19 kommunema (Fig 8).

dom (Fig 5),

4),
férsaljnlng av anﬂbloﬂka (Flg 6), sjalvskamd grad av ohélsa
ioekonomiska
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Behandlingsmodeller fér patienter med
beroende och missbruk -
tillganglighet och resultat.

Stefan Borg
Docent
S:t Gorans sjukhus
Beroendesektionen
112 81 Stockholm

Under den senaste tioarsperioden har en rad studier publi-
cerats vad giller behandling vid beroende av lugnande
medel och smnmedel frimst bensodiazepiner. (Busto et al
1986, Greenblatt et al 1987, Sweizer et al 1990, Schépf
1983, Tyrer et al 1981). Bakgrunden &r dessa medels
férméga att framkalla rebound, abstinens, beroende resp
missbruk. Férfattama har redovisat effekter av utséttnings-
teknik framst langsam nedtrappning vs abrupt utsattning,
betydelsen avprey halveringstid liksom prognostis}

faktorer vid behandling exempelvis personlighetsforhallan-
den. Nagra studier har ocksa férskt belysa abstinenstidens
langd och Klinisk problematik efter nedtrappning av

Tyrer et al (1981) noterade att patienter som hade ett
snabbt falli sina pl d |- diazepamnivaer uppvisad
kraftigare abstinensreaktioner under nedtrappning. Flera
studier direfter har visat att man genom en langsam
nedtrappning far battre resultat &n vid snabb nedtrappning.
Tyrer genomférde 1983 ett férsék med gradvis nedtrappning
pa upp till tre manaders tid. Vid jémférelse med en grupp
med snabb nedtrappning (Tyrer et al 1981) fann man
andelen som fullf&ljt experimenten var stérre hos de med
langsam nedtrappning. Trots detta redovisas utséttnings-
symtom hos 44% av samtliga patienter.

Rickels och medarbetare (1990) studerade patienter
med beroende utan dosokning. En grupp med kort
halveringstid jamférdes med en med léngre halveringstid.
Man hade en nedtrappningstakt av ca 25% per vecka. Ca
entredjedel av patienterna med lang halveringstid respektive
drygt 40% med kort halveringstid klarade inte av att bli
lakemedelsfria. De storsta svarigheterna rapporterades under
den sista halvan av nedtrappninsperioden.

En fraga av betydelse fér behandlingen &r ocksé langden

av tid foér t resp absti eller
boundfenomen. 1 ke llerade studier har upp till 8
vecke iod ts. (Pecknold et al 1982) Det
ar naturligtvis svart att registrera denna typ av fenomen ien
kontrollerad under mycket lang tid t ex halvar till ar.

bt

dem som rapporteras som abstinensrelaterade kan det
finnas avsevarda metodproblem att avgéra om restsymptom
efter nedtrappning tillhér patientens grundbild eller har
beroende som helt eller delvis bidragande orsaksfaktor.
Denna problematik har studerats av Higgit et al (1990) som
drog slutsatsen att det finns ett restsyndrom efter
bensodiazepinberoende. Man studerade nio patienter med
kontinuerliga klagomal av bensodiazepinabstinenstyp som
hade varit medicinfria mellan 5-42 méanader. Med hjalp av
EEG, AER och hudkonduktansmétning konstaterades att
patienterna inte uppvisade likheter med konventionshysteri
resp generaliserad 4ngest nagot som stéder tanken pa ett
resttillstand. Andelen patienter med resttillstand har av den
brittiske farmakologen Malcom Lader uppskattats till ca
30% (1989). I Ashtons material av 50 benzodiasepin-
beroende patienter fann hon att efter mellan 10 méanader till
3,5 ar var 48% helt Aterstillda, 22% mycket béttre, 16%
bittre och 6% férsimrade eller inte alls battre (1987).

Nir det giller betydelsen av enskilda preparat har
framhallits att ett preparat med snabb halveringstid tycks ge
intensivare abstinensbesvir &n preparat med langsam
halveringstid och att behandlingsresultaten blir sémre hos
patienter med preparat med snabb halverings- tid. Nar det
giller preparat med snabb halveringstid &r det framfér allt
lorazepam som uppmérksammats. | Tyrers studier (1981)
kunde endast 1 av 8 patienter med lorazepam trappas ut
medan 21 av 32 p4 diazepam kunde trappas ut framgéngsrikt.
Rickels och med- arbetare redovisar i ett par studier storre
andelar med dropouts och aterfall hos patienter med preparat
med kort halveringstid (lorazepam resp alprazolam) jamfort
med patienter med preparat med lingre halveringstid
(diazepam resp clorazepate). I den f6rstnémnda studien var
siffran for aterfall hos de med kort halveringstid 42% medan
de med lang halveringstid aterfolli 32% av fallen (Schweizer
etal 1990 Rickels et al 1990). Studien med abrupt utséttning
visar ocksa att patienterna med lorazepam hade signifikant
fler och svarare absti >m én cl pate behandlade
patienter. | studien med gradvis utséttning existerade inte
sddana skillnader. Férfattarna menar att langsam
nedtrappning hjalpertill att minska betydelsen avmedicinens

design
Heather Ashton (1984) noterade ab besvar under
13-27 veckor hos 5 av 12 fall dér utsittning skett. Mot
bakgrund av att patienter bdrjat sin medicinering pga
symptom som har samma karaktér och stora likheter med
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genomférd inventering av slutenvards statistiken inom
Andel (%) och antalet vardade med nark di Stockholms lins landsting visar att under aren 1985 - 1990
huvud- eller bk somsanvna&r&venv&rda'snwdn&gon Skade patxenter som vérdas i slutenvard med diagnos
av diagnoserna® alkoholism, alkohol eller | lake issbruk (lugnan demedelochsdmnmedel) fran
Ikoholpsykos inom Stockholms Iins land: 311 till 568 fall arligen. Antalet vardagar fér 1990 ar fler &n
exempelvis opiatberoende och kostnaden for dessa
Lugnande Cannabis Psyko- Opiater slutenvéardsdagar kan grovt skattas till 25 miljoner.
medel/ stimulantia Antalet varddagar under huvuddiagnos i olika
sémnmedel diagnosgrupper inom Stockholms lans landsting
Man Kv Man Kv Man Kv Mén Kv Lugnande Cannabis  Psyko- Opiater  Alkohol
1985 medel/ stimulantia
Antal 170 141 154 32 289 118 156 79 sémnmedel
Andel 524 333 188 94 183 59 3.0 25
1986 1985 3,533 1,395 5.077 2,647 102,283
Antal 185 155 166 34 286 118 199 89
Andel61.6 226 169 147 108 102 35 - 1986 5,358 2,016 3,836 3,091 101,739
1987
Antal 276 155 135 22 274 111 262 112 1987 4,237 1,650 4,245 4,277 130,183
Andel 20.3 132 222 45 124 63 1.9
1988 1988 5,023 3,232 5,512 5,170 132,455
Antal 277 159 204 57 351 151 297 126
Andel36.8 289 284 228 268 185 128 7,1 1990 8,241 3,096 3,833 5,789 97,387
1989
Antal 336 186 218 67 295 142 314 124 Andel av
Andel36.9 276 131 254 308 197 131 97 varddagar
1990
Antal 343 225 299 54 320 121 262 121 1985 (%) 31 1,2 44 23 89,0
Andel37.9 276 361 315 294 157 133 49
1990(%) 7.0 26 3.2 49 822
* Fran och med 1987, d aven en ny version av sjukdoms-
klassifikation infordes, ingar &ven den nya diagnosen Andring
alkoholmissbruk. 1985-90(%) +133.3 +1219 -245 +118.7 4.8

Fran 1988 ingéar &ven uppgifter fran Maria Ungdoms-

Enannan fréga géller hur linge konsumtionen har varat
for att behov av nedtrappning skall féreligga.

I ett par vélkontrollerade studier med placebo-/dubbel-
blind-férf: de har rebound vid abrupt
utséttning redan efter nagon eller négm veckors behandling
med normal doserlng Walsh och medarbetare noterade
okande och s& & Smnbesvar vid

m ¢ sé

Frén och med 1987, da en ny version av sjukdoms-
Klassifikation inférdes, ingar dven den nya diagnosen
alkoholmissbruk.

En inventering av pat)emer med prlmért lugnande

visar att b skett
via besbkoch frskrivningar inom hilso och sjukvarden och
att andelen med illegal karriér &r liten. Patienterna har som

utséttning efter endast en veckas medicinering med
lorazepam 3 mg till natten. Liknande data har visats fér
triazolam (Kales et al 1991). Murphy och medarbetare
rappc »m efter sex veckors behandling
rned5-20 G Lik de resultat erhélls avFontaine

medarbetareefterdiazzpam 15mgmderlyraveckor
Det finns salunda skal att anvénda sig av nedtrappning fér
att undvika reboundfenomen &ven efter en kort tids

medicinering.
Tyrer och medarbetare (1983) noterade att paﬁenter
rmd passiv - dep persc drag hade hégre
lens av abstin ktioner vid uls&ttmng Rickels

smdnerlqmdeod&vmanBaselhepetsonallty.high
Eysenk neurotiscism var negativa prediktorer (1990).

Erfarenheter fran Stockholms Lins lands-
ting

En i g av pati med b de av I d
medel och smnmedel so férdes vid P

ldning, arbete. Detfamlagsiﬂankmnhametoch
asocialitet. Det kan ocksa att materialet inklud
ca 10% som ej uppgav dosdkning dvs lag dosberoende
(Allgulander 1978).

Avmumemodsaaﬂpmgnosfbrﬂemletfallm
dalig. En 5 &rsupp d 0% hade Aterga
i sitt beroende, halftenlmissbnﬂ(ochmmlahvkhbgandel
hade utvecklat alkoholproblem (Allgulander 1984).

Utveckling av en behandlingsmodell vid
psykiatriska kliniken St Gérans Sjukhus
(Tub-projektet)

Pga den dystra prognosen utvecklades ett behandlings-
pmgram for paﬁenter med prriman beroende avlugmnde

Palallellt med Idimsk verksamhet genomférdes en
des s& att pati

Kliniken St Géran vlsade att 2-4% av fallen v
primért lakemedelsberoende men da &ven blandberoende
inkluderades ca 11-13% av klientelet uppvisade denna typ
av problematik. (Allgulander et al 1978) En nyligen

Pati SRy

d u!lbdmadllr.g pl
Ilnggmomgickgndvlsnedﬁapprmglgmommmévedwr
P4 sjukhus och dérefter uppfélining under 1 &r en till tvd
ganger per vecka med personligt stéd. En efterundersdkning
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gjordes efter ca ett &r. De pati som randomiserades till
kontrollgruppen efterunderssktes efter ett ar. De hanvisades
till reguljér behandling inom psykiatri resp primérvard.

Tlustration éver TUB-verksamhetens behandlingsprogram
och projektupplaggning
Vi inskriviing ~ Shkdusvérd Oppernérd  Uppfdijning

I genomsnitt ca 6 veckor  Underettdr  Efterca 24r

Gradvis nedirappning ~ Supportive

psychoterapy
Kiinisk utvéirdering Klinisk skatining Klinisk skatining Klinisk
23 ghnger/vedia 1:2 ghnger/vecia
utvirdering
Psykometrisk test Psykometrisktest
Toxdkologisk bestimning 1-2 ginger/vecka

Av 64, konsekutiva fall anvande 92% bensodiazepiner.
Alla uppfyllde bensodiazepin- beroende eller missbruk enligt
kriterier for DSM III. Alla fall med annat missbruk i form av
alkohol eller illegala droger, demens eller andra signifikanta
sjukdomar exkluderades. Ungefér 2/3 av patienterna sSkte
direkt till projektet medan dvriga blev remitterade avantingen
lakare eller annan personal inom vardsektorn.

Ca 40% angav att de huvudsakligen anvént oxazepam,
30% diazepam och 14% Nar det géllde tidigare
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dominerande - alla dvriga fakterer &r av underordnande
betydelse. Vid jamférelse med oika farmaka visade det sig
dock att patienter med lorazepan har stérre andel som inte
lyckades sluta eller fatt aterfall. Dessutom har patienterna
som brukade oxazepam samre prignos &nde med diazepam.
Skillnaden mellan preparaten frankom ocksa i skattningama
vad galler psykosocial funktionsiiva dar minsta forbattring
forelagilc uppen. Reailtaten visar salunda att en
lingsam nedtrappning i kommination med langsiktigt
regelbundet stéd kan forbatra behandlingsresultatet
signifikant. Det stéder ocksa intrydset nér detgaller betydelsen
av kortverkande gentemot langrerkande benzodiasepiner.

Den behandlingsmodell som »ggdes upp under projekt
tiden -84-88 har nu ytterligare uvecklats och anpassats till
en Sppenvards situation vilket imebér att flertalet patienter
trappas ner i Sppenvards ochatt slutenvardsteamet har
reducerats avsevart. Avsikter har varit att anpassa
behandlingsmodellen till de foruséttningar som géller inom
psykiatri och primérvard. Vart intryck ar att
behandlingsresultaten inte avviler frén det initiala.

Bland de mer an 500 patimter som behandlats har
mycket f& medicinska tillbud raporterats,t ex har vi endast
haften patient med Epanfall. Deta innebér att rehabilitering
med hjalp av langsam nedtraponing hos fall utan andra
medicinska tillstand kan ske utafér specialiserad psykiatri
eller missbruksvard t ex inom driméarvard och vidare att
slutenvérd som regel inte &r néazéindig av medicinska skal.

Detta méjliggdr att patienter ned beroende kan genomga
relativa langa nedtrappnings- perioder i Sppenvard. Detta
fordrari sin tur patienter med goi samarbetsférmaga, intakt

rapporterade absti »m férelag hyperal och

och god inpulskontoll. Det finns anledning att

parestesier samt fotofobi i 55-60% av fallen, muskel-
ryckningar skakighet, darmingar och svettningar i 60-75%
av fallen. Huvudsaklig forskrivningskalla var i drygt 20%
psykiatrisk verksamhet och lika stor andel privatlakare
medan 4-6% angav somatiska mottagningar, distrikslékare
resp féretagslakare.

Utfall efter behandling framgar i tabell nedan. I
behandlingsgruppen blev 31 av 37 helt medicinfria vid
uppfdliningen medan 1 inte hade slutat och 5 hade slutat
men atergatt under behandlings- och observationstiden.
Motsvarande i kontrollgruppen &r att endast 5 patienter
kunnat sluta och ej fatt terfall medan 17 ej slutat.

Gruppemas férdelning pa utfallsvariabeln slutat/ej aterfall -
¢j slutat/ aterfall (N=64)

anta att patienter med andra typer av beroende, t ex
missbruk avalkohol och illegala rarkotika &r mindre limpade
f6r denna typ av behandling ochatt i dessa fall riktning mot
Sppenvérdsnedtrappning kan wra svéra att genomféra.

Sammanfattning

Sammanfattingsvis bér behardling ske genom gradvis
nedtrappning hos patienter ned utvecklade beroende-
syndrom liksom isolerade rebomndsymtom. Man bér vaga
fordelar med nedtrappning mot de nackdelar som kan
foreligga t ex i form av bakomliigande psykiska sjukdoms-
tillstaind som fodrar &ngestdinpande behandling liksom
forhallandet att vissa symptom an kvarsté under lang tid.
Man bér ocksa ta hansyn till paientens personlighet.

Kortverkande preparat syne svarare &n langverkande
speciellt galler detta lorazepam. Nedtrappning bdr ske saval
hos patienter med hég dymstolerans som de med
lagdosberoende. Behandling kun ske i ppen respektive
sluten vard dar slutenvardsbetandling bér reserveras fér
mera komplicerade fall. Gruppen med andra typer av
beroende resp missbruk bér ertalla sarskilt stdd pga dessa
problem. Behandlingstiden b vara utd 1 i tiden pga
bensodiazepinbesvirens langrariga férlopp och &ven
innefatta hjalp fér andra psyiiatriska symptom. Det &r
troligt att en lang stédperiod efter utséttning &r forklaringen
till att prognosen hos TUB-projktets patienter ar béttre an
i andra behandlingsmodeller. Uppmiirl het bor ske pa
att kan foreligga under manader till 4r efter

Svarsaltenativ Grupp BP Grupp K Prob
Slutat eller ej fatt aterfall 31 5
Slutat med fatt aterfall 5 5  0,0001
Ej slutat 1 17
TOTALT 37 27

Mot av att en rad data insamlades for varje
patient har forsdk gjorts att studera faktorer av betydelse fér
utfallet med hjalp av logistisk regressionsanalys. I samtliga

dessa analyser framkommer att behandlingsfaktorn &r

utsittningen hos en mindre gnpp patienter.
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1 den debatt om risken fér ett icke &ndamalsenligt bruk av
bensodiazepiner som legat bakom denna hearing har manga
motstridiga asikter frts fram. Att asikterna varit sa skiftande
har sikert berott pa att debattens huvudaktérer haft helt
olika utgangspunkter, och darfor ocksé sett olika fasetter av
en mangformig verklighet. Fér att battre forsta debatten,
kan det vara av intresse att identifiera dess olika aktorer.

“AKTORERNA" I BENSODIAZEPIN-
DEBATTEN

1 den debatt om risken for ett icke &ndamélsenligt bruk av
bensodiazepiner som legat bakom hearingen har méanga
motstridiga asikter frts fram. Att asikterna varit s4 skiftande
har sikert berott pa att debattens huvudaktorer haft helt
olika utgangspunkter, och darfor ocksa sett olika fasetter av
en méngformig verklighet. Fér att bittre férsta deb

Det finns ocksa en myclet mindre grupp av missbrukare,
som tar medlen i berusnngssyfte. Av litt insedda skl har
denna grupp mycket & egna féretrddare i debatten,
Atminstone bland de aktva missbrukama. Deras intressen
foretrads av missbrukslilarna. Eftersom missbruksliakamas
uppgift &r att forhindra missbruk, tenderar de att ha en
restriktiv hallning till potentiella missbruksmedel.
Missbrukama féretrads ocksa av Riksféreningen for hjalp at
lakemedelsmissbrukare (FFHL), som har en mycket restriktiv
hallning till likemedel som paverkar psyket. Vihar hort flera
representanter fér dessa kategorier i dagens diskussion.

Det finns slutligen en grupp manniskor med likemedels-
beroende, som tidigare haft ett medicinskt behov som inte
lingre &r aktuellt, men scm har svart att sluta ta medicinen.
Till skillnad fran de priméra missbrukama har denna grupp

kan det vara av intresse att identifiera dess olika aktorer.
Vilka &r da "aktdremna” i bensodiazepinfragan?

Brukarna

L4t oss borja med brukamna. Har finns flera kategorier, och
debatten har dessvarre inte givit ndgon klarhet om hur
manga ménniskor som hér till de olika kategorierna.

Den stérsta gruppen ér de "legitima brukarna”, de som
tar bensodiazepiner p4 grund av ett medicinskt behov och
p4 lakarordination. Deras intresse &r rimligen att ha tillgang
tillen medicinskt indamalsenslig behandling, utan att behéva
kinna skam for sitt behov av &ngestlindring.

Det finns ocksa en grupp "presumtiva brukare”, d v s
patienter som har ett medicinskt behov, men som inte far
medlen, antingen p4 grund av éverdriven restriktivitet fran
lskaren eller p4 grund av sin egen radsla fér beroende.
Dessa bada gruppers har skadats av debatten, och

egna f¢ dare, och de har ocks4 intresseorganisationer,
framst RFHL, som for ceras talan. Dessa grupper har ett
sjalvklart intresse av att fora debatten for att vinna forstaelse
och kanske ocksd kompensation fér det predikament de
ofrivilligt hamnat i. De: & om arten av denna grupps
lakemedelsberoende, och om gruppens storlek, som de
storsta meningsskiljaktigheterna tycks finnas.

Behandlarna

Nasta stora kategori ar ‘dkarna. De uppfattar sig néstan
alltid som patienternas foretradare, och hur de tar stillning
i bensodiazepindebatten beror bla pé vilken kategori
patienter de &r mest férrogna med. Det kan ocks4 finnas
likare som later sig egen ivsuppfattning (t ex om hur mycket
angest eller smarta en méanniska far lov att tala) och sina
privata erfarenheter (t e om man sjélv eller ens anhériga
anvént bensodiazepiner] influera sitt stéllningstagande.

Det kan ocks tinkas att likare eller andra behandlare
som behirskar andra behandlingsmetoder foér angest (t ex
k iven behandlare inom den alternativa

detvar detta som franledde de femtio psykiatremas skrivelse.

Dessa bada brukargrupper &r oftast tystlatna om sitt
behov och sin medicinanvandning, vilket dels har sin rot i
kvarstaende férdomar om psykisk sjukdom, dels samman-
hinger med att de inte vill utsittas for moraliserande
attityder. Deras intressen har dock pé senare tid fatt ett visst
mymmeimassmedlaochdeharfﬁmtrﬁﬁsavblaljs
Asklund.

dessa 1 1 1

Det finns slutligen en sannolikt liten grupp lékare som
missbrukar sin forskrivningsrétt, antingen av ekonomiska
skileller av trétthet, omdsmesléshet eller oférstand. Liksom
de aktiva missbrukama saknar de av naturliga skil egna
foretradare i diskussionen.
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Myndigheterna
De tvé tillsynsmyndighetena, Lakemedelsverket och Social-
styrelsen somhartﬂ]uppgiftattvakadverenmedicmskt

aktdreridebatten, Debada
uppgiftsomraden, men som bensodi 1
utwcklats:g.kanmanmsldljavlssaskﬂlnaderwarrespekﬁva
lagt pa att
framjaettkonelcbmkmspdd:vean forhindra missbruk.

ia har v barligen haft en mycket viktig roll i
bensodiazepindiskussionen. Det ligger i sakens natur att
massmedia fokuserar pa de tillfallen nér nagot gar fel, och
inte de tillfallen nir allt gar som det skall. Dessvérre medfér
detta svarigheter for de andra aktérerna, kanske framfér allt
delegiﬁnmbnhmmenoclﬁaférslﬂvama, att géra en
adekvat riskbedmning.

Tillverkarna

En kategori som har ett uppenbart intresse av bensodia-
zepinfragan, men som néstan inte alls synts eller horts ar
lakemedelsfabrikantema, Att dessa har intressen i saken &r
dock uppenbart, antingen de framstiller bensodiazepiner
ellerarbetar p4 att ta fram andra &ngestdimpande preparat.

Att uppfattningarna kan skilja sig &t mellan dessa olika
aktdrer ar knappast &gna att f6rvana. Egentligen ar det
kanske svart att sa relativt stor enighet faktiskt
rader p4 méanga omraden. I min fortsatta genomgang
kommer jag att sammanfatta kunskapsliget, si som det
kommit till uttryck under hearingen.

DEFINITIONSFRAGOR

Dettycksr&dastormighetomaﬂdalémphgmeérau

amlindadelﬂitenapédlagnosema 'missbruk” och "bero-

ende” som definierats i det amerikanska diagnosschemat

DSM-II-R. Det innebér naturligtvis inte att detta skulle vara

perfekt baraattdetﬁrdetlﬁstaﬁﬂgangugaochdaméwr
jonellt Kriteri féljer nedan.

Beroende
A. Minst tre av féljande:
(1)ofta anvéint drogen i stdrre méngder eller under en
langre tidsperiod &n individen tankt sig;
(2)standigt drogbegér eller ett eller flera misslyckade
forsdk att begrénsa eller kontrollem dmgbmket
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familjekonflikter, anvinder kokain trots en
kokainorsakad depression, dricker alkohol trots
férvarrande av ett magsar);

(7)pétaglig toleransutveckling: behéver patagligt Skade
méngder av drogen (dvs minst en 50%-ig 5kning) fér
attuppna rus ellerannan avsedd effekt, eller patagligt
minskad effekt vid oférandrad konsumbon,

(8)karakteristiska abstinenssymtom

(9)anvénder ofta drogen fér att lindra eller undvika

abstinenssymtom.

B. Vissa symtom pa stémingen har varit bestdende i minst
en ménads tid eller har férelegat upprepade ganger
under loppet av en lingre tidsperiod.

A och B skall vara uppfyllda.
Missbruk
A. Ett maladaptivt konsumtic S av psykoaktiv

drog vilket visar sig i minst ett av féljande:
(l)fonsatt drogbruk trots vetskap om baﬁende eller
de sociala, yrk eller
fysiska problem som orsakas eller utlses av

drogbruket;

(2)aterkommande bruk under omsténdigheter dér detta
medfér risk att nagon kan komma till fysisk skada
(t ex kor bil paverkad).

B. Vissa symtom pa st6 harvarit bestdende i minst
en manads tid, eller har férelegat upprepade ganger
under loppet av en lingre tidsperiod.

C. Har aldrig uppfyllt kriteriena fér beroende av
psykoaktiv drog med avseende pa den aktuella drogen.

A-C skall vara uppfylida.
Som framgar av kriterierna ar skillnaden mellan missbruk

och beroende nirmast en frdga om svarighetsgrad. Vid
missbruk har inte toleransdkning eller ett tvAngsmassigt

drogsdkande beteende upptritt.
DSM-III-R kriterierna &r f n under omprévning. I jamférelse
med den tidigare uppl av DSM-ITI-kr har den

reviderade R-versionen vidgat beroendebegreppet. F n
pagar en serie faltstudier som beréknas ligga till grund fér
DSM-N Man &vervager att ga tillbaka till ett snivare

deb p som kréaver ett fysiologiskt beroende.

(3)avsevard tid gér &t till nédvandiga
kunna admgen(texstélder) till att inta drogen
(t ex kedjerskning) eller till att aterhamta sig fran

drogpaverkan;

(4)ofta p&verkad elier abstinent nar det forvantas att
individen skall skéta sina plikter p4 arbetet, i skolan
ellerlhemma(ta(gérhteﬁ]larbetetpégnmdav

abstinensbesvar, rk

Begreppet "tolerans” kommer sannolikt att fa en ny
definition, enligt féljande:

.. tolerans, definierat av endera av f&l)ande
(1)behov av b:
for att uppnA berusning eller nskad effekt
(2); inskad effekt vid fortsatt bruk av samma

, gartill skolan eller arbetet pa i
tarhandombamlp&va'kamllstand)ellerunder
ol dér detta medfér risk att nigon kan

Mfwskdgda(tgkbrbﬂdrogp&mkad)

(5)givit upp eller begrénsat viktiga sociala eller yrkes-
miéssiga aktiviteter eller fritidsintressen pa grund av

de eller

hoeth

(6)fortsatt drogbruk trots vetskap om
ater} de sociala,. psykiska eller fysiska
pmblansano&hseﬂzmbsesavdmgbmket(tex
fortsitter anvéinda heroin trots att det leder till svara

miéngd substans
(3)har fungerat adekvat p4 doser eller blodkoncen-
trationer av substansen som skulle medféra avsevird
funktionsnedsittning hos en tillféllig anvéndare.
B oo de” forel vareni
alcuellaDSM-versionmelkridmplanemdeDSMN
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LAKEMEDLEN

Verkningsmekanismer

Det rader stor enighet om bensodiazepinernas verknings-
mekanismer. De inverkar pA genomslippligheten i de
kanaler i nervcellerna som transporterar kloridjoner, och
kommer pé sa sitt att ha betydelse for retbarheten i vissa
nerveeller.

Kloridkanalemna reg av en kompl d kedja av
mekanismer. Komponenterna i denna kedja &r genetiskt
kontrollerade och de kan sannolikt skilja sig nagot at i sin
kemiska sammansattning mellan olika individer, ocksé detta
Ppé genetisk bas. Huruvida sidana skillnader &r av betydelse
foér kansligheten och beroenderisk, liksom fér risken for
paradoxala reaktioner, &r annu inte kant. Detta &r en
intressant forskningsfraga dar vi har anledning att vénta oss
svar, kanske redan under innevarande decennium.

Experimentell beroendeutveckling

Som vi fatt veta under hearingen &r det mycket svart att f&
forsdksdjur att sjalvadmini bensodiazepiner, i jam-
forelse med sddana vélkinda missbruksmedel som alkohol,
kokain, amfetamin, heroin och barbiturater. Detta antyder
att medlens missbrukspotential ocksa p& ménniska ar jam-
férelsevis liten. Friska manniskor som i blindférsk far vélja
mellan inaktiva placebotabletter och bensodiazepiner visar
inte heller nagon preferens fér det aktiva preparatet.

Intressant nog tycks detta inte gélla dem som har &rftlig
belastning fér alkoholism. De som har anhériga med
alkoholproblem tycks i hégre grad &n andra uppskatta
effekten av bensodiazepiner. Kanske ar detta en kunskap
som kan ha betydelse vid Kliniskt bruk av medlen.

Kliniska effekter
Betréffande de Kliniska effekterna av bensodiazepinerna
rader inga storre motsittningar. De dr mycket effektiva
angestdampande likemedel med en mycket lag toxicitet vid
akuta éverdoseringar. Framfoér allt &r effekten tydlig och god
vid behandling av akut &ngest. Uppgifterna varierar med
de pid om effel k Ar under langre tids
behandling eller ej. I psykiatrisk behandling &r doshéjning
inget vanligt problem med bensodiazepiner.
Skillnader mellan olika bensodiazepiner

Verkningsmekanismen tycks vara densamma fér alla
iazepiner. Dock har vissa medel, t ex alprazolam,
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Situationen kompliceras av att olika individer bryter ned
bensodiazepiner med mycket olika effektivitet, beroende pa
gmeﬁdesldﬂrwderideenzymersombrytermdlﬁkmtedkn.
Detta innebir att tva olika individer som far exakt samma
dos kommer att kunna utveckla mycket olika koncentrationer
avlikemedlen i kroppen. Huruvida detta har nagon betydelse
for utvecklingen av beroende &r inte ként, men det ar
uppenbart att likemedel bolis} rkelser skulle kunna
ligga till grund for det s k lagdosberoendet.

“Laga” doser skulle teoretiskt kunna ge lika héga kon-
centrationer avmedlet hos individer med lAngsam metabolism
som de “héga” dosema ger vid normal metabolism. Om
kapaciteten fér att metabolisera bensodiazepiner kunde
bestimmas p4 ett enkelt sétt innan behandlingen stts in,
skulle i s3 fall beroendeutveckling m&jligen kunna undvikas.

EPIDEMIOLOGI

Det likemedelsepidemiologiska laget &r mycket intressant,
iflera avseenden. Dels visar férskrivningsdata att merparten
av de patienter som behandlas med bensodiazepiner &r
gamla ménniskor. Den typiska bensodiazepinpatienten &r
ingalunda en yngre méanniska som drabbas av en existentiell
kris, s som man kanske férestiller sig nér man tar del av
debatten. Den typiska patienten ar en aldrande ménniska.
Manga av dessa patienter har ocksa svara kroppsliga
sjukdomar.

Vad férskrivningsdata ocksa visar med stor tydlighet &r
att monstret ar paverkbart. Efter Likemedelsverkets
workshop om 4ngestbehandling minskade saval forskriv-
ningen som dosniviemna, s att Sverige haren intemnationellt
sett lag forbrukning. Det kan naturligtvis diskuteras om
denna l3ga forbrukning &r 6nskvard, eller om den antyder
underbehandling av vissa grupper. Data visar dock att
férskrivningsmonstret ar méjligt att paverka med
vélmotiverade rekommendationer.

BRUKARNA

Det framstar mycket tydligt efter dagens diskussioner att
manga av meningsmotsattningama i bensodiazepinfragan
beror pé att man talar om olika brukargrupper. Som ovan
papekats, har dessa mycket olikartade behov, och det kan
vara anledning att kortfattat summera vilka kategorier av
manniskor det ar fraga om.

Patienter med angestsyndrom
Det rér sig héir om patienter med en klart sjuklig angest, som

ocks4 andra biokemiska effekter som kan utnyttjas i tera-
peutiskt syfte. Det anses ofta, och har havdats ocksa idag,
att mycket kortverkande preparat skulle ge stérre risk for
saval intoxikationer som missbruk och beroende. Detta &r i
s fall i analogi med vad som &r kint fér andra &ngest-
dampande lakemedel, t ex barbiturater.

Farmakokinetik

Medan de olika bensodiazepinerna tycks ha relativt likartade
effekter, &r doseringen av stérre betydelse. Detta &r inget
unikt fér b di i — se till pel det vanliga
aspirinet, som i mycket smé doser férhindrar slaganfall och
infarkter, i nagot stérre doser lindrar smértor och vérk, och
i mycket stora doser ar dédande.

i svarigh d vida &verstiger vad som i ett féredrag
kallades “livsangest”. Skillnaden mellan den normala
“livsAngesten” och den sjukliga ngesten kan kanske jgmforas
med skillnaden mellan en majb! och en skogsbrand —
det &r eld i bada fallen, men i det ena en vacker och
varmande brasa, i det andra en férhérjande och &deléggande
naturkatastrof. Den sjukliga & leder inte sallan till
totalofénnégaanarbetaochﬁmgemuﬂsammsmed
andra, och ibland &r den av en sddan grad att den driver den
drabbade i déden.

Det finns ett flertal olika &ngestsyndrom, som alla har en
s’ukhgéngestsomettcmtxaltsynﬂom.Dekanklasﬁﬂums
och diagnostiseras pa olika s4tt, men den diagnostik som &r
mest d bland dagens psyk &rdet s k DSM-III-
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systemet. Systemet har konstruerats i Férenta staterna,
men snabbt accepterats i ett flertal lander inklusive Sverige
och kan utnyttjas tillsammans med den offlcnella
sjukdomsklassifikationen, ICD-9. DSM-III-R ger kriterier f6r
syndromens avgransning och delar in dem i grupper
rom, social fobi, enkla fobier, tvangssyndrom,
posttraumatiska stressyndrom och generaliserade

angestsyndrom).

Manga &ngestpatienter gar under psykiatrisk behandling,

men ime sa fa speciellt inom den svarbehandlade gruppen
-u-ulu behandlas av allménlakare.

Férmangaav dessa patienter ger bensodiazepinerna en god

och ibland livraiddande symtomlindring. Fér andra finns
béttre behandlingsmodeller, t ex serotoninupptags-

terapi vid enkla fobier.

Bilaga 4

De Likemedelsberoende

Alla &ngestda de lal med undantag av
neuroleptika och sadonmpéverkande medelkan ge upphov
till toleransutveckling och darav féljande lakemedelssdkande
beteende, siledes ett beroende. Det rader stor enighet om
att nsken fér beroendeutveckling ar mlndre fbr bensodla—

an for forega

meprobama: Risken finns emellerbd och de lakemedels-
beroende &r en mycket utsatt grupp vars prognos inte sillan
ar dalig och dar risken for sjalvmord inte bdr underskattas.

del

Det rader ocksa relativt stor enighet om att denna typ av
beroende &r speciellt vanlig hos psykiskt sarbara individer,
som inte séllan ocks4 har personlighetsstérningar. Har finns
dock en viss risk f6r éverdiagnostik. Beroende av denna typ
innebér en doshéjning &ver den medicinskt rekommen-
derade, vilket kan tvinga den beroende att vidta olika matt
l‘;JCh steg chr att fa ullgé.ng till de behévliga méngderna

1. Detta b

Patienter med oro och angest i 1
till kroppsliga sjukdomar

Detta &r en grupp ménniskor som vanligen behandlas av
allménlikare, eller av specialistlikare som behandlar deras
kroppsliga gn.md&komma Manga av dem &r gamla och
ensamma och har kanske ocks ett de cerebralt
éaldrande eller bérjan till en demens. | vissa fall kan frdgan
stallas om bensodiazepinena &r en ersittning fér nagot
annat, t ex medménsklig hjalp.

Det finns dock ingen anledning att skapa en konstgjord

:
ning
5

de kan avlakaren uppfattas som ett
tecken till en personlighetsstéming, nér det i stillet fran en
viss synpunkt kan ses som &ndamaélsenligt. Upph&r medici-
neringen plétsligt, uppstéar ju obehagliga abstinenssymtom,
i svara fall epileptiska anfall och psykotiska tillstind, och
detta &r ndgot som den beroende givetvis férsdker undvika
med alla medel.

Vad det definitivt inte rader enighet om &r huruvida ett
beroende ocksa kan uppsta pa "normala” doser, dvs ett s k
lagdosberoende. Detta &r en av de centrala konflikterna i
bensodi fra

polarisering. Farmakologisk &ngestlindring utesluter inte ett
behov av ménsklig kontakt, lika litet som ménsklig kontakt
kan lindra all &ngest.

Det finns sannolikt ett behov av en béttre diagnostik hos
patxentermedoroochangest Framférallt hosde gamlaoch
s)ukhga kan délja sig behandlingsbara depressioner, smart-

villasorsakerbﬁrutredas eller begynnande demen-
ser dar bensodiazepiner sannolikt inte &r en limplig medici-
nering.

Minniskor i akuta kristillstind

Har finner vi ménniskor i akuta sjélsliga nédligen, antingen
det &r livskriser beroende pa personliga katastrofer eller
yttre, soctalaféﬂ'lallanden DSM-II-R anvénder beteckningen

dmingar”. Krisreaktioner &r en vanlig svensk

term.
Avenlc-shﬂstén@kantesngmyckelolﬂ(ahosolﬂca
minniskor. Fér vissa kor kan en s& eller

en stark angest medféra en total oférmaga att klara
situationen utan tillféllig &ngestlindring. Fér andra kan det
psykiska lidandet vara en sporre att férsdka 16sa en svar
situation. Fér somliga beh&vs hjélp att f& sova och fa bukt
med den vérsta angesten, fr andra &r ett eller flera samtal
med en férsthende medménniska den bésta hjélpen.

Alla kliniskt verksamma likare torde da och da stéta pa
dessa problem, dven om allménlikama sikert &r de som
oftast tar hand om krispatienter. Det ar inom denna grupp

sedermera utvecklar

Légdosberoende — finns det?

Om vi med lagdosberoende menar ménniskor som tar
(j@mforelsevis) laga doser av bensodiazepiner och som
upplever att de &r beroende av detta och inte klarar av att
sluta, da finns definitivt ligdosberoendet. Vi har hért att man
inom RFHL dagligen och stundligen stéter p4 sidana
manniskor. Hur skulle vi kunna fmeka deras existens?.

Det finns ocksd manga patienter som fér att kunna
fungera socialt &r beroende av bensodiazepinmedicinering,
P4 samma sitt som andra patienter kan vara beroende av
andra likemedel som gér ett sjukdomstillstind mer uthérdligt
utan att bota det (t ex salicylika fér en reumatiker, diuretika
fér en hjartsjuk).

Fragan &r dock om lagdosberoende &r ett bra ord fér
dessa fenomen. Det r definitivt inte det sitt pa vilket termen

i psykiatriskt sp
DSM-II-R (se ovan!), vilket antyder att en del av konflikten
kan ha semantiska orsaker.

T heti

Symtom vid avbruten ring -
rekylfenomen eller dterfall i dngest?
Narenmedlclnerhgmedbensodiazepmerpl&shgtavbrytes,
ppsta 1ungefax=u jjedel £a1l 3o T
mycket om ett ang . Detta kan ses som ett
"rekylfenomen”, vilket &r en vanllg reaktion vid utsittning
avm&ngalakemedel Om man till exempel snabbt slutar
med viss antih dicinering kan man drabbas av
en kraftig blodh'ycksférhdming Snabb utséttning av
kan leda till och

manoftaangerattdenﬁnmskorsom
beroendetillstand har vilket nog &r De
ﬂwasomfasumibmkavdesamedelhmsannoﬁ!d

tidigare psykiska stémingar.

diverse symtom, bl a rinnsnuva. | bada dessa fall férsvinner
symtomen om medlet ifraga tillféres. Dessa obehag brukar
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dock aldrig leda till ett "drogsdkande beteende” av den art
man servid t ex morfinberoende eller ett barbituratberoende.

Det &r méjligt att det stiller sig annorlunda med medici-
nering som tas sporadiskt och vid behov, vilket ju ofta &r
fallet med bensodiazepinerna. Vid utséttning av bensodia-
zepiner tillkommer ocks att den &ngest som behandlas med
medicinen inte séllan &r ett kroniskt tillstand. I sadana fall &r
det naturligt att &ngesten kommer tillbaka nér medicineringen
upphér.

Kan "ldgdosberoende” med ldng ldke-
medelsmetabolism?
Somtidigare sagts, finns individuella olikheterinedbrytningen

av Iakemedel Det’ta mnebar att vissa individer pa laga doser

héga pl or oner. Om detta kan férklara
varforvtssa patienter och inte andra utvecklar beroende, &r
inte ként men bér snarast utforskas.

Missbrukarna

Har aterfinns de ménniskor som anvénder bensodiazepiner
av annat &n legitima medicinska skal. Detta tycks vara en
numerért liten grupp, men denér mycket provocerande for
det medicinska bl a ef medlen ofta
ursprungligen kommit i missbrukarens hand genom en
lakarkontakt. Detta kan ha inneburit att likaren blivit “lurad”,
eller att han av nagot skil varit ofSrsiktig i sin férskrivning.
Det kan ocksa ha inneburit receptférfalskning.

Vi har hért att enbart bensodlazepmer inte &r nagot bra
b | ur mi synpunkt. Déremot kan
bensodiazepiner anvindas av dem som tar andra medel i
berusningssyfte, t ex for att ka berusningen, fér att “tinda
av” eller fér att klara abstinensen. Aven missbrukare kan
naturligtvis ha angestsymtom, som ofta kan vara
utomordentligt plaigsamma och svara att fa hjalp med.

1 den medicinska alkoholvarden behandlas abstinens-
symtom ofta med bensodiazepiner. Detfbrefaﬂermgalunda
orimligt att vissa alkoholb iskor forsdker
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disponerar fér beroende av vissa typer av likemedel, och
andra personlighetstyper fér andra substanser.

Det finns numera enkla tekniker for att med hjalp av
frageformular beskriva en personlighetsprofil, och inget
hindrar att sddana metoder skulle kunna anvéndas texaven
allménpraktiker. Resultaten skulle sékert vara intressanta
och ingsfulla dven fér pati na

Enfraga som r angeligen att utreda ér dlderns betydelse.
Trots att minst 2/3 av alla bensodiazepiner skrivs ut till
manniskor &ver 65 ars alder, hér man mycket séllan talas
om beroendeutveckling i den &ldersgruppen. Varfor? Ar de
aldre resistenta, och i s4 fall av vilket skal?

ALTERNATIVA BEHANDLINGR AV ANGEST
Vilka &r d& alternativen till bensodiazepiner i &ngest-
behandlingen? Det &r ganska vél belagt att de flesta patienter
som har angestsyndrom faktiskt aldrig séker hjélp. Sannolikt
férsdker de med nagon form av "egenvard”, tex olika
avledande aktiviteter (hart arbete, motion) hAlla sin &ngest i
schack. Somliga anvéander sig av ett av de mest effektiva
4angestdampande medel vi har, namligen alkohol. Manga
soker stod hos sina anhériga och i den narmaste omgivningen
och har sikert god hjalp av det.

Psykoterapierna

Fér dem som sdker hjalp i varden kan ett medménskligt
bemétande och ett klokt samtal vara av mycket stort vérde.
I svérare fall kan psykoterapi bli aktuell. Man skulle 8nska sig
savil mer fokuserade psykoterapier som bittre utvérderingar
vid &ngestsyndromen. De utvérderingar av dynamlsk
respektive kognitiv terapi vid depression som bérjar komma
fran USA visar att det ar méjligt savél att skraddarsy en
terapi som passar tillstindet som att utvérdera den pa ett
Bvertygande satt.

Det &r egentligen ganska férvanansvért hur vi i Sverige
acaepterar och propagerar fér psykoterapier som inte har

astadkomma bsti srofylax p& egen hand, vilket
kan férklara att relativt manga alkoholmissbrukare ocksa
har bensodiazepiner i kroppen nar de sdker akut hjalp.
Kanske man forst férsdker s4 langt det gar med “egenvard”,
innan man inser att man maste ska hjalp.

RISKFAKTORER

Ingen lakare onskar vél att gora sin patient i onédan
beroende av lakemedel. Men samtidigt vill de flesta inte
formena en angestplagad patienter den lindring som faktiskt

medan vi kraver en utomordentligt hallfast
dokumentation fér ett nytt likemedel. Det &r ocksa anmérk-
ningsvért att den enda psykoterapiform som har en val-
dokumenterad effekt vid vissa &ngesttillstand (sérskilt fobier
och tvangssyndrom), namligen beteendeterapin, &r si
svartillgénglig i Sverige.

Andra farmaka

De andra farmaka som kan jaimféras med bensodiazepinema
vad giller omedelbar angestlindring, t ex meprobamat och
kortverkande barbiturater ar dels mycket mer toxiska, dels
merberc llande, och &r darfér inga bra alternativ.

finns att f& med bensodiazepiner. Finns det da nagot satt att
iett enskilt fall avgéra hur stor risken fér beroend g
ar?

Vissa besked finns att ge, men ocksé detta &r ett omrade
som behéver utforskas mycket battre. Att tidigare missbruk
&r en riskfaktor tycks alla vara &verens om. Den intressanta
uppgiften om att icke missbrukande personer med érftlig
belastning fér metabolism skulle uppleva bensodiazepiner
som mer positiva talar for att det kan finns en genetisk
komponent i detta skeende.

Det sgs ofta att personligheten spelar en roll, men vilka

personli som skulle vara rande &r
oﬁllrackhgt kéint. En stérre kunskap om detta skulle férvisso
varatill stor hjalp. Inte heller vet viom vissa personlighetsdrag

Det pagar f n ett stort arbete med att ta fram andra
4angestdampande lakemedel. Det &r framfér allt medel som
paverkar serotoninreceptorema, som buspiron, som &r
aktuella. Detta medel har en fordrdjd effekt och méste tas i
flera veckor innan man uppnér full ngestlindring. Dérfér
lampar det sig varken som sémnmedel eller som medel fér
tillfallig hjalp i krissituationer. Vid generaliserade &ngest-
tillstAnd och langvarig &ngest | samband med kroppsliga
sjukdomar kan det daremot visa sig vara ett tankbart
alternativ.

drom framf&ra!h iksynd

s o
d serotoninupy g: ar

Vid vissa &
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medel sannolikt att foredra ur beroendesynpunki &ven om
de langt mindre lad: biverkning; av ett
medel som bmsodlazepmm alprazolam mAste vagas in vid
behandlingsvalet.

BEHANDLING AV BEROENDE

Vilket sitt som bér véljas fér att komma ur ett beroende av
bensodiazepiner torde i hég grad bero pa beroendets
svarighetsgrad, och i dn hégre grad pd den eventuella
psykiska sjukdom som féranlett bruket i férsta hand.

Sluta pa egen hand

Erfarenheterna bland de kliniskt arbetande psykiatrema
talar for att det absoluta flertalet patienter som behandlas
med iazepiner slutar med medicinen utan nagra
problem nér de blir béttre i sin grundsjukdom. Vid hearingen
beskrevs goda exempel pa detta. Den historia som man
brukar fa héra som psykiater, om man fragar, &r att
patienten helt enkelt gldmmer att ta sin medicin nér han ar
bittre, utan nagra sarskilda bekymmer.

Det kan dessvérre inte uteslutas att detta oproblematiska
forhallningssatt blir alltmer sallsynt, ju fler malande
ivningar av svarigheten att sluta som patienterna far ta
del av i massmedia. Férvantar man sig obehag och
svarigheter, da stéter man ofta pa dem, det lér oss saval
livserfarenheten som den kognitiva psykoterapin. “Nocebore-
aktioner”, dv s obehag eller sjukdomssymtom av i sig
vedmhgslésambﬁanser,&rv&lkénda,vetmskapligtbelagda
och kanske nastan lika vanliga som placeboreaktioner.

Sluta med hjilp av forskrivande doktor
Fordan som haren underhggande psykxsks;ukdom ta(ett
somb

vanhgaste sattet att sluta sannohkt med hjélpav behandlande
lakare, som kanske ocksa férskriver nagot annat lugnande
medel vid behov. Detta ar det satt som rekommenderas av
de flesta sakkunniga.

Sluta med psykiatrins hjilp

I psykiatrin behandlas ett visst antal patienter med allvarligt
likemedelsberoende. Dessa patienter har i regel under-

liggande personlighetsstdringar, inte sillan blandmissbruk,

ochibland &ngestsyndrom. De har ocks4 ofta bade relations-
problem och sociala problem.

Ett bel drattu i 1 psykiatriska
behandlingsformer mot en eventuell underhggande
personhghetstommg bara arisin bor)an Psykodynamsskt
inriktade 4 pier reke ofta, men eff
ar inte dokumenterad. Férsk till utvardering pagér dock,
aven i Sverige, och det finns anledning att avwakta resultaten
med intresse. Det pagar ockss lovande experiment med
kognitivt orienterade samtalsterapier i England och USA,
mmkanhoppasmeddetmarastehnponaasﬁuvan

TUB-projektet
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patienterna, liksom mot den modifikationen avbehandlingen
fér 6ppen vard som skall komma. Koncentrationen av ett
litet antal y med ett t problem till en enhet
med hég visibilitet och Bnga vantehder innebér naturligtvis
bade positiva och negativ ka effekter, och det &r
darfor viktigt att undersbka olika effekten av olika
komponenter i behandlingen i sluten resp. éppen vard.

Sluta med hjilp av kamratsti')d

Det finns all anledning fér sjukvéardens rep att se
mycket positivt p& den hjalp som RFHLger manga bensodia-
zepinberoende. Vad RFHL kan ge, och som sjukvarden har
mycket svért att erbjuda, &r forstaelse fran dem som sjélva
varit igenom samma sak och darfér vet in p4 skinnet vad det
ar fraga om. Det ter sig ocksa rimligt att tro att detta att
kunna sluta utan sjukvardens hjilp, men med kamratstéd,
kan ha en positiv effekt pa sjalviértroendet som ju ofta &r
mycket lagt hos manniskor med beroendeproblem.

VAGNING AV NYTTA MOT RISK

All medicinsk behandling innebér en vagning av tankt nytta
mot uppskattad risk. En sddan riskbedémning gérs pa olika
nivaer, dels pa en mycket allmén niva av vara myndigheter
som har att godkénna och évervaka olika behandlingar, dels
av den enskilde likaren, som har att férskriva en behandling
till en specifik patient.

Som redan papekats, kommer denna végning i hég grad
att influeras av vilka problem man har nérmast inpé sig, och
vi kan darfér vanta oss olika risk-nyttabedémningar av de
olika aktérerna i fragan. En hearing som denna kan férhopp-
ningsvis géra det littare for oss att ta ett steg tillbaka och
dérmed fa en bittre dverblick &ver helheten, oavsett fran
vilket lager vi kommer. Vara diskussioner kommer férhopp-
ningsvis ocks? att tydliggdra vilka atgarder som bodr vidtas
for att 6ka nyttan och minska risken.

Atgiirder for att 6ka nyttan av bensodia-
zepinbehandling

Diagnostik, indikationsstillning

En av de absolut viktigaste férutsittningama fér en 8kad
nytta av behandlingen &r att den ges till de patienter som
verkligen behéver den. Hr har psykiatrin idag ganska klart
for sig vilka de korrekta indikationema &r. De har bl a
formulerats i den Workshop om &ngestbehandling som
Likemedelsverket arrangerade for nagra ar sedan.

Psykiatrin har ocksa tillgang till en kriteriebaserad, reliabel
diagnostik, som kan l&ggas till grund fér behandlingsvalet.

Kommunikation mellan psykiatrin och allménlédkarna

Ett problem &r att den nya psykiatriska diagnostiken inte ar
kéind fér de likare som &r de stora férskrivama av bensodia-
zepiner, namligen allménléikamna. Diagnostiken har utvecklats
starkt under det senaste decenniet, och &ven om de likare
som idag utexamineras i allménhet har lirt sig DSM-II

Det sk TUB-projektet som riktar sigtill gravt b di

patienter har fatt stor publlcitet i massmedia.
Behandlingsmodellen inneba ingunder
manga veckors sluten vard och vi har idag fatt héra att
behandlingsresultaten bedémsvara goda. Det finns anledning
att med intresse se fram mot langtidsuppf6ljningen av

stiken, anvénder sig de &ldre naturligt nog oftast av
dendlagnosﬁk de en géng lirde sig under studiearen.

trangningar som gjorts fran psykiatrins sida fér att
fora ut DSM-II-diagnostik bland allménlikarna har dock
bemétts mycket positivt, och om former fér ett &nnu
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intimare samarbete kan skapas torde bade psykiatrer och
allménlakare ha mycket att vinna. En méjlighet vore ett
samarbete kring fortbildningsfragor.

Atgirder for att minska risken av bensodia-
zepinbehandling

Farmakokinetisk kunskap

En av de mest hoppfulla mfa.llswnklama p& problemet att
identifiera iellt bensodi ar
den farmakokinetiska. Man far hoppas att det inom rimlig
tid skall bli méjligt an pa ett enkeh satt idenhflera patienter
som har en awvik olism och dérmed
kanske I6per 6kad nsk

Psykologiska riskfaktorer

Det ar klart otillfredsstillande att vi vet sa litet om vilka dessa
riskfaktorer &r. De flesta som arbetar i féltet tycks vara ense
om att de finns, men inte om deras art eller hur de skall
undersdkas fore en eventuell bensodiazepinbehandling.
Har behdvs saval forskning som enkla tekniker for att
undersdka och beskriva relevanta faktorer, t ex personlig-
hetsdrag.

Kontinuitet i vdrden

Det &r vl en truism att siga att manniskor med angest och
manniskor som &r missb; igna mer an andra ar
beroende av att f& ha kontinuitet i varden och slippa bollas
mellan olika likare med olika instéllning till exempelvis
bensodiazepiner. Som Lis Asklund s& viltaligt beskrivit kan
maénskliga tragedier uppsta nér likare med olika instalining
byter om i varden. Det kommer an p4 dem som organiserar
framtidens sjukvard att se till att lakarkontinuitet blir méjlig.

Att komma till ritta med avarterna

Givetvis maste man komma tillritta med de uppenbart
kriminella aspekterna av bensodiazepinmissbruket. Att
minska méjligheterna till receptférfalskning ar en rimlig och
angelégen atgérd. Att snabbare &n idag upp de
lakare som missbrukar sin férskrivningsrétt &r en annan
mojlig vag. Det ar ocksa viktigt att minnas att nar en
overforskrivande likare stoppas, kan ett ganska stort antal
bensodiazepinmissbrukare snabbt stingas av fran tillférsel
av ett medel de &r beroende av. Vi maste férséka finna kloka
strategier for att na och hjélpa dessa ménniskor.

Kunskap behévs pa foljande omraden

Det vore litt att siga att vi behéver ytterligare kunskap pa
vartenda ett av de omraden som berérts under hearingen.
Skall man ndmna négra fa dér det finns skl att i extra hég
grad koncentrera anstrangningama, s4 kan det inte hjélpas
att det blir ett ganska personligt urval.

Forskning som kan hjalpa oss att finna riskfaktorer fér

Vinister | den Kiinis A
Hltlmnrilqmslntebandmpwldah‘lskaochpwkologbka
av riskfak utan dven den farmako-

kinetiska och den molekylarbxologlska forskningen.

tioner. Bl a idenhherardenvlkﬁgabnﬂargrupper Det stora
antalet gamla ménniskor som behandlas med bensodia-
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zepiner har tydligt kommit fram genom likemedels-
epidemiologisk forskning, och det &r viktigt att den gruppen
kartlaggs ytterligare. Vi har ocksa ett stort behov av kvanti-
tativa data om populationen av missbrukare och beroende.
Vitt skilda siffror har angivits om deras antal, och det &r
ytterst angeliget att f& béttre och sékrare kunskap genom
epidemiologiska studier.

Utvecklingen av farmakologiska alternativ till bensodia-
zepinema &r hégt prioriterad inom likemedelsindustrin.
Det méste komma an p4 oss inom psykiatrin att utvecklanya
psykoterapiformer som fokuserar p4 missbruksproblem,

beroendeutveckling, personhg,hetsstommgarochbe}wndhng
avdeolika dromen. Dessa psykoterapier kan med
férdel beskrivas i manualform, vilket g6r dem méjliga att

irdera. Att de skall utvérd ar en sjalvklarhet som vl
inte ens borde behéva diskuteras.

I inledningen till denna sammanfattning diskuteras de
olika aktérer som deltar i debatten och som pé olika satt
berérs av problemen kring bensodiazepiner. Om man finge
Snska sig nagot konkret resultat av denna hearing skulle det
vara att den ledde till en fortsatt kommunikation mellan
dessa aktérer, t ex mellan RFHL och psykiatrin, och mellan
psylnatrinochallmanlakama Avsikten ar inte att vi déri-
genom skulle sudda ut vAm identiteter eller var roll som
foretradare for olika pati brier, men nog
patienter ha mycke‘l att vinna pa att vi tar del av varandras
erfarenheter, s att vi kan respektera och lira av varandra.
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Hur gar vi vidare ?

Claes Ortendahl
Gen. Dir.
Socialstyrelsen

Jag beundrar Marie fér hennes utomordentliga f5rméga att
komprimera ner allt kiokt som har sagts p4 denna korta
stund. Det var inte litt och det gjorde hon oerhért bra. Jag
kénner naturligtvis en viss oro fér hur jag skall lyckas med att
inte bara komprimera vad ni har sagt utan ocksd dra
slutsatserna av det atgardsbehov som vi da star infér.

LAt mig da forst siga nagonting om att de bilder som har
getts idag, de som sluldmr frén utgAngspmkten psykiatrin,
hur man kan illstind och
dmblldsomharge\ﬁiﬁinnussbnﬂcarsihanonm dar
RFHL har beskrivit hur man kan hantera deras situation.
Och det ér alltsa en fraga till virden om varfér de inte har
fatt hjalp. Och de bilder som finns fran andra hall, fran
pol:smtexsombesknverméngfaldmavreceptoch
tabletter hos den déde heroinisten pa C lens toalett.

att studera pé forskningsomradet. Men att det finns ett brett
forsk-ningsomrade som bade omfattar riskvardering, &ldres
behov av likemedel av det har slaget, riskfaktoremna fér
missbruk och mycket annat som vi behéver jobba med. Och
péa den punkten kinner Kjell Strandberg och jag en stor
enighet om att vi skall fran Socialstyrelsen respektive fran
Likemedelsverket gdra pa vad oss ankommer {or att stédja
att sddant kunskapsbehov blir tickt i det framtida arbetet.

S& kommer vi d till fraigan om hur vi kan férbéttra
situationen med bade en kombinerad éver- och under-
férskrivning. Jag tror att Marie har antytt ndgonting som jag
starkt vill ansluta mig till och som Kjell och jag har talat lite
grand om innan. Namligen att det kan vara dags att férsoka,
lltemerasystematiskt bringa allménlikarkompetensen och

jaterkompetensen till dialog med varandra. S4 sker pa

Den bild som beskrivs p manga andra hall; de har bilderna
méste pa ett eller annat sitt bringas att falla ihop eftersom
de alla speglar samma verkligenhet. Ingen av dem ér falsk,
men alla beskriver de olika infallsvinklar p verkligheten. Jag
tycker att vi har kommit en bit p& végen till att forsta att alla
de hr bildema med all sannclikhet &r samma och att vi nu
méste arbeta intensivt pa att f& dem att falla ihop till att
spegla den samlade verkligheten. En viktigt bild av detta &r
naturligtvis frdgan &r bensodiazepiner av godo eller av
ondo? | den yttersta diskussionen har ju d4 den tanken
véckts att bensodiazepinerna verkligen skulle vara av ondo,
och det &r val uppenbart att dagens méte liksom s& manga
andra méten har visat att bensodiazepiner i likemedel som
har ett betydande terapeutiskt virde dar &r ménga viktiga
panentgruppa som har stort behov av dem. Och att vi
ocksa har pper som har ett vasentligt
mindre behov av dem men som &nda far bensodiazepiner
sannolikt i viss utstréckning i fér stor utstrackning. Vi har
sannolikt bade ett dver- och ett under- férsknvmng roblan
att hantera inom hilso- och sjukvérd SK
tva bilder, b&daannaochbadapmblemauslaod\béda
maste bﬂngas att falla ihop.

Vi har uppenbart en diskussion om riskvérdering. Den
dlshasonmlnnsannolﬂnioﬂsamannumud Vi vet inte
for att kunna dra
shnsalsermmvlharkommnmbnpév&gmoch
kommer att kunna fortsitta. Det vore mig fjarran att falla
Marie i talet p4 vad det &r fér nagonting som vi skall fortsitta

nﬁngahﬂochvlharhértmmpelp&dettafﬁn
Skane, men Likemedel tanker
gora ett forsok att till
omdedri de, Allménlékarfo gen och Psykiatrisi
att se om vi kan ligga upp ett program fér sadana dialoger
och samtal och kompetenséverféringar som behévs for att
6ver- och underférskrivning bada skall reduceras till den
riktiga nivan dir patientens intresse &r vél beaktad av
férskrivande lakare.

medn-"

Vi konstaterar ocksa att det &r ett sitt att hantera den
fortsatta sltuaﬁonen i att fa en verkhg bild av i vilken ut-
stréckning som f6rsl sker & stimmer med
en rimlig behandli dition. Lak delsverket

Socialstyrelsen vervéager nu att skapa en arbetsgrupp
skall jobba tillsammans fér att finna viga att Merfbra till
sjukvarden en tydlig bild av hur férskrivningstillstandet ser
ut vilka behandlmgstradmoner man anvénder sig av och

som kan behévas fér att man skall fa en
lydhgamblldavféxsldwﬂngsnbnstrm Vi &r val inte riktigt
beredda idag, vare sig Kijell eller jag, att siga vad det ar for
mekanismer som vi nu skall férséka ma men det
finns i manga exempel utkast och idéer som kan verka
tydliga och klara men som vi digt vet kan ha betydand
problem t ex ur lagstifningssynpunkt nér det giller re-
glstmdngsfrbgonﬂochm&hgaetlshsynpmhzrn&det
gﬁ[le:’frisganomattL och
patienter sa att vi inte skaparen sﬂgmaﬁsedng avvart behov
av att regi 13k

och
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Det finns en tillsynsproblematik omkring det héar som
ocksa artydlig. Viser att det finns en betydande grupp lakare
som klokt och vélavvdgt anvinder den har behandlings-
méjligheten, vi ser att det sannolikt finns lakare som ocksa
Sveranvinder denna méjlighet och eftersom vi samtidigt
arbetar med en betydande tillvanjningsrisk om behandlingen
&r sa att siga dverdriven eller om flera likare &gnar sig at
samma patienter. Ja, s maste naturligtvis ocksa tillsyns-
fragoma existera som ett av de problem vi hanterar. Jag tror
att det stora problemet &r inte att arbeta med tillsyn
gentemot 6ver- och underforskrivande likare, dar &r det
kompetensutveckling, kunskapsoverféringar som &r det
grundldggande instrumentet. Men vi har en mycket liten
grupp av forskrivande lékare som sannolikt &r pa ett mera
dolskt satt utnyttjar sin férskrivningsrétt och dér tror jag att
Socialstyrelsens arbete maste intensifieras. Det faktum att
det férekommer recept som vi tror, pa goda grunder, inte
egentligen grundades i omsorg om en patient utan om
nagonting helt annat, skapar en identitet fér de som pa
alldeles rimliga grunder anvinder dessa likemedel och som
skadar dessa patienter och skadar s3 att siga sjalva tekniken
att ge goda likemedel till behévande patienter. Och darfér
si tror jag att vi méste skarpa var tillsyn gentemot de
allvarligt felskrivande likarna. De &r mycket f& och kanske
kunde vi komma dérhén att de blev s& vasentligt farre att vi
inte behdvde kinna samma oro fér att likemedlen anvands
pa ett helt felaktigt satt t ex i samband med missbruk och
risken for patientens déd till f5lid av kombinationen av
alkohol, bensodiazepiner och kopiatet blir alldeles omrimligt
stor. Vi kommer att férsdka klara detta ocksa inom ramen
for de skarpta beviskrav som nu Kammarrétten redovisar
och dér vi allts4 méste g4 in och vara mera precisa i vart
sokande efter grunden och problemen bakom den felaktiga
forskrivnigen och pa det viset hoppas vi kunna komma langt
nérmare en punkt dér vi inte behéver kinna oro léngre.
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BENZODIAZEPINES AND DEPENDENCE

INTRODUCTION AND ISSUES

Ralph Eduards
Professor
Likemedelsverket
Box 26, 751 03 Uppsala

Benzodiazepines (bz's) are the subject of media interest and
legal actions in the UK.(Brit Med J. editorial, 1991) the
USA., France, Australasia and S.America. The relationship
of media coverage and the various actions are related in the
sense that activity in one arena increases activity in the
other. In most of the 4 countries the concems are in the
areas of abuse by drug dependent individuals, therapeuti
dependency, deliberate criminal misuse and abnormal
behaviour resulting in criminal activity in patients. These
concems are also inter-related. The WHO. Collaborating
Programme on International Drug Monitoring has repeatedly
discussed the general issue of psychiatric adverse reactions
at its annual meetings since the early 1980’s.

Whilst the bz’s differ in their kinetic and dynamic
properties in degree, most experts, including the WHO
Expert Committee on Substance Abuse, do not view the
differences as completely exempting any single compound
from | ideration in relationship to the above
effects. On the other hand bz's with the widest use, those
with rapid onset of action and those with short half-lives
:]a\{eggoi?m most frequently involved with problems (Kales et

One major problem in the discussion of dependence is
that of definition. Since the 1960's the WHO and others
have tackled this issue, so that currently the following are
usually considered as the clinical features of dependence:

Tolerance-evidenced by a tendency for dose escalation
denced by drug seeking beh

Withdrawal syndrome-psychological/physical symptoms
precipitated by discontinuation of the drug

Evidence of individual or social harm caused by the abuse

Since the subject under review istherapeutic dependence
on bz’s, it is necessary to point out immediately that many
experts, in applying the above criteria strictly, do not accept
that bz's cause dependence at therapeutic doses (‘low dose
dependence’). This issue will be dealt with below, but the
major obvious clinical problem is that of difficulties in

Cravir

withdrawal of bz's used therapeutically either for night
sedation or as tranquillizers. This in tum is compounded by
the constellation of symptoms seen after drug withdrawal,
which syndrome contains many features of anxiety and can
therefore be interpreted as a re-emergence of the initial
anxiety state. If the latter is assumed, an obvious reasonable
therapeutic decision is to continue therapy using the drugs
for longer. If on the other hand dependence is a problem,
drug use should be for a short time, be a minor part of some
other therapeutic strategy, and well supervised. This decision
is the essential risk-benefit issue and in tum raises the issues
of incidence and severity of dependence (problems of
withdrawal), and the availability of other effective therapy
for anxiety/insomnia.

The significance of a withdrawal syndrome has been
modified by our knowledge of receptor pharmacology. Now
it is clear that bz's work, at least in part, through occupation
of GABA receptors and re-regulation is likely to occur to a
degree dependent on duration and dose. Rebound activity
onwithdrawal is thus predictable and similar pharmacological
processes are shared by many other drugs such as the beta-
receptor antagonists and opiates. One question istherefore;
is there any need to differentiate between these different
kinds of receptor occupying drugs in precautions for their
use?

Bearing in mind the above, it seems reasonable not only
to enter into an academic debate over whether dependency
occurs or not, but to try to analyse whether and how often
patients have adverse reactions to the bz's that affect their
behaviour during and immediately after therapy and then
compare this information with the clinical usfulness of the
drugs for the different indications. Only then will it be
possible to see wheth isting treatment gies and
warnings are appropriate or should be revised. A similar
argument applies to historical considerations as to whether
the warnings issued on bz. use in the past were appropriate
for the state of knowledge of their pharmacology and the

information regarding ads r ?
This paper will not cite all the publicized issues, but rather
concentrateonthe clinical and scientific literature

from around the world that describes the evolution of the
difficulties with these drugs.
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EVIDENCE

BENZODIAZEPINES AND BARBITURATES
It is necessary to start with this issue since the earliest
warnings drew parallels between the 2 drug classes.

Barbiturates are both long and short acting, and the
latter have been frequently regarded as having the greatest
dependency potential (Martindale,1978). The concern over
dependency and death from overdose was debated from the
early 1930’s onwards (Glatt,1962). As late as the late
1970'’s favourable risk-benefit opinions were given to the
barbiturates in comparison to the bz's (Institute of
Medicine, 1979). The main advantage cited of the bz's over
the barbiturates was safety in overdose.

Bearing in mind that the 2 classes of compound are
structurally quite different and accepting that animal
psychopharmacology was not as sophisticated then, Randall
etal(1960)and also Stenbach et al (1964) found similarities
between pentobarbital and diazepam, and animal evidence
indicating dependency potential of bz's was available in the
1970’s (Kalant et al, 1971., Hollister (Ed.),1977). These
similarities may however be because the models used for
both substances were similar, and so may reflect an artifact
of the experimental methods used (Hollister, 1978)

The reason for this very brief review of animal
pharmacology is to indicate that internationally availabl
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Drug seeking behaviour and the notion of a public health
problem was first reported in the USA. by Swansen et al.
(1973) and Regent and Wahl (1976). Since then abuse of 3

seems to have developed. In one the bz's are the
preferred drugs of personal use, and those with rapid onset
of effect such as diazepam, lorazepam, triazolam,
flunitrazepam all have street value in at least one of the
countries mentioned in the introduction.

A second abuse is the use by addicts as a way of
ameliorating the effects of withdrawal from a variety of
other drugs. A third abuse is use, often with alcohol, to cause
automatism in a second person to acheive an illegal purpose
such as rape or alteration of a document. Amnesia for the
event in the victim is a valuable effect of the drugs when used
in this way!

In relationship to therapeutic abuse it should be mentioned
that drugs with a short half-life are considered by some to
have a special risk in causing drug seeking behaviour
because the rapid clearence of the drug causes a repeated
and pronounced withdrawal syndrome, which patients try
to avoid (Kales et al, 1991).

That the different properties of the bz's might be
important was recognised by the WHO. Expert Committe
on Drug Dependence in 1984, but even in their 27th.
Report (WHO.,1991) the Committee was only able to
suggest some criteria that might help in differentiating
between the bz’s

Awithdrawal syndrome s the most striking and damaging

information from this source shewed concern with the
problem of dependence and that in animals at least there
were some early positive comparisons with the barbiturates.
What is more interesting is that the first clinical cases of
possible dependence occurred in 1961 (Hollister,1961),
therefore preceding much of the reported animal
experimentation. The length of the debate over barbiturate
addiction is also interesting and seems to have parallels with
that on the bz’s.

EARLY CLINICAL REPORTS OF BZ.
DEPENDENCE

Comparison with the barbiturates was a natural choice
initially, but as far as dependency is concemned, bz's seemed
to have a lesser potential which was then overshadowed by
their relative safety in overdose. Notwithstanding, some
level of clinical concem over dependence was expr
with the earliest use of chlordiazepoxide (English,
1960.,Bowes 1960) but it was regarded as rare (Svenson et
al.,1966.,Zbinden et al.,1967).

It is here that the problem of definition occurs. It is still
considered by many that tolerance to the bz's does not occur
in respect to dose escalation, but it was clear that reduction
of therapeutic effect and the need to increase dose prescribed
was an early recognised problem (Tobin et al.,1960).
Hollister using 36 patients on chlordiazepoxide was able to
demonstrate that gradual dose escalation from 75 to 400-
600mg daily resulted in few adverse effects (Hollister,
1963). In fact in barbiturate-type dependence (Johnson and
Clift,1968.) and in therapeutic dependence in general (in
Rogers etal, 1981), increasing dosage is much less common
than a reduced resposiveness though it has been reported
to occur in about 5-8% of patients (Bowes, 1965.,
Idestrom,1972)

d effect g from bz. use. It was described for
chlordiazepoxide first, by Hollister et al (1961), then for
diazepam (Hollister et al, 1963), for oxazepam (Selig
1966,.Hanna, 1972), and for lorazepam (DeBuck,1973).
Hollister in his first paper mentions fits, which clearly are
outwith the other symptoms which could be ascribed to
recurrence of anxiety such as insomnia, anorexia, agitation,
twitching, nausea and sweating. Time to onset of symptoms
was up to 8 days. Interestingly, in his paper on diazepam he
notes that withdrawal symptoms occurred after only 6
weeks of treatment on a very high dose.

Covi et al.(1973) and Kales et al.(1974) shewed that
minor possible withdrawal symptoms could occur after
ordinary therapeutic doses of the bz's, including trembling,
poor appetite, faintness, dizziness and insomnia.

This brief revue clearly indicates that by the early 1970's
in both the USA and the European literature, there was
ample warning that dependence was a problem with these
drugs and that the withdrawal of patients from therapeutic
doses might be a particular problem. That up to 8% of
patients in some studies required dose escalation during
therapy gives some indication of the size of the problem.

Rogers et al (1981) give a picture in their standard
textbook of the therapeutic addict. The main features are as
follows:-

stable drug dose
age not a factor, but often >30 yrs.
equal sex incidence

not delinquent but may have underlying

psychiatric disease

solitary drug use - guilt about the drug
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usually smgle drug - narcotic analgesics,
h and barbif examples.

This description tallies with the patients in the early
experience outlined above. It is impossible to draw any
conclusion other than that therapeutic dependency has
been described, at least as early wamnings, for 20 years with
this group of drugs.

It is interesting to reflect also that the first attempts to
place bz’s under the US.FDA's. drug abuse control law was
in January 1966, at about the same time as WHO's expert
committee on substance abuse first considered them. Neither
agency was successful at introducing official controls until
much later, 1975 in the case of the USA.

CURRENT CLINICAL EXPERIENCE AND
ADVICE
Since the early 1970's there has been a general idea
promoted that bz's should be used more carefully. For
example Kellett (1974) suggests that 'a small supply of
diazepam to take at times of anxiety, but not as a regular
prescription’. It is, however, about a decade later that
specific advice was being given. For example the UK. Joint
Formulary Committee (British National Formulary, 1981)
says 'Hypnotics, sedatives and anxiolytics should therefore
notbe prescribed indiscriminately and are generally reserved
for short couses to alleviate acute conditions after the cause
has been established’ and 'ideally, hypnotics should be
reserved for short courses of treatment in the acutely
distressed. In any case tolerance to their effects develops
within 3-14 days of continuous use..." also 'Anxiolytic
treatment should be limited to short periods because tolerance
to its effect develops within 4 months of continuous use and
because of the danger of the insidious development of
ing the
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are slightly different for each product but draw general
attention to major and minor withdrawal phenomena and
the need to minimise both dose and duration of treatment.

German authorities in the Rote Liste (1990) are much
more akin to the English approach. They point out that
evidence for long term effectiveness in anxiety, ie. over 2
months, is lacking and that for severe insomnia 4-6 weeks
is a reasonable treatment period. They ask prescribers to be
meticulous over the indication for use. The dose should be
reduced to a minimum in the first week of therapy and
dependence may occur on therapeutic doses. They advise
careful dose reduction after long term use to avoid withdrawal
symptoms which are described. In particular they warn that
mild withdrawal symptoms may result in the patient restarting
medication.

Since data from international scientific and professional
literature is available which seems to support the more
stringent guidelines given above, a reason for the differences
in various countries may lie in 3 different areas:

different medical traditions in regulatory advice

differing perceptions of the size of the problem
with dependence

other scientific data contradicting the type of
evidence cited above.

Ofthesetheﬁrstisnoteasﬂyanalysed and'hesaoond
is only analy from pr | writings,
media mfom\auon efc. The latter may or may not be a
reliable guide to a problem at an objective level. It is
noteworthy that the main scientific, and much of the
anecdotal, evid for bz. depend comes from the

K., the country with the most stringent safety
rec dation. After Hollister's early description of

dependence and subsequent difficulty of withd:

In the UK therefore there was considered to be enough
evidence accumulated by the late 1970's to give very
specific advice about limiting the use of bz's. References
which support the Formulary Committee’s view are Covi
(1973), Maletzky and Klotter (1976) from the USA and
Lader (1978 1981) and Tyrer (1980) published in the UK.
and A /New Zealand literature. A later edition of the
British National Formulary (1989) adds further limitations in
its advice section on anxiety: 'Benzodiazepines are indicated
for the short-term relief (2-4 weeks only) of anxiety that is
severe...'and 'The use of bz's to treat short-term mild
anxiety is inappropriate and unsuitable’.

In contrast the American Physicians Desk Reference
(1991) is much less stringent in its section on drug abuse and
dependence for the bz's. It draws attention to the similarity
of withdrawal symptoms from the barbiturates, then: "The
more severe thhdrawal wmptoms have usjallybeen limited
to those p ve ive doses for a
prolongedpenodofmneGeneral!ymllderwn}‘ |

withdrawal from bz's, Oswald and Priest (1965) did the first
well controlled study demonstrating that sleep disturbance
followed short term use of barbiturate hypnotics. The
tradition of work in this area seems to have been continued
until the present by those workers and others, notably
Ashton, Clift, Lader, and Tyrer. Professional literature may
underestimate the problems of dependency and withdrawal,
unless specifically designed to address that problem. The
reasons for this are firstly that the patient who has become
dependent is often guilty and seeks to conceal the fact and,
secondly, the minor symptoms of withdrawal can be confused
with re-emergent amdety or insomnia (see above). Since
withdrawal probl jor marker of bz. dependency
as described in all the literature, it is not surprising that this
issue is the key to the whole controversy. Breitner (1960)
reported that chlordiazepoxide withdrawal resulted in
recurrent symptoms and then Hollister suggested that such
symptoms were in fact withdrawal induced rather than
recurrence. Alvazian (1964) reported difficulties in weaning
off pati m because of the tendency to

symptoms (eg. dysphoria and insomnia) have been reported
following the abrupt discontinuance of bz's taken continuously
at therapeutic levels for several months’. In addition they
warn about addiction prone individuals.

Australian authorities, in the Prescription Products Guide
(1990) use the same waming as in the US. P.D.R.

relapse, even though one patient on 30mg./day had
withdrawal fits!
Byﬂ\e early 1970s there was an effort made to
and rebound (Kalant,1971).In 1976
Haskell(1976)lntheUS suggested that it is possible if
difficult to di isﬂngmdlbetumwididmumlandmbomd and

New Zealand does not have an official national l
but generally refers to the British National Formulary.
In the French Dictionnaire Vidal (1990), the warnings

Y

the following year ria et al.(1977) made the
important observation of withdrawal symptoms in infants
bom of mothers whotook bz'slong term (Rementeria, 1977).
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Smith and Rawlins (1977) indicate that in normal volunteers
2 weeks treatment may result in withdrawal anxiety. Roy-
Byme and Hommer(1988) reviewed 20 studies on bz.
withdrawal and concluded only one controlled for
*pseudowithdrawal’. On the other hand Lader (1988) points
out that non-anxious people may suffer withdrawal
symptoms.

The difficulties in separating true drug withdrawal from
rebound have naturally led to a situation where the proposed
incidence of the former varies greatly. Lader’s group suggests
an incidence of 100% (Petursson and Lader,1981), but
Tyrer et al. give a figure of 'true’ withdrawal at 30-40%
(Tyrer et al. 1981,1983). The issues are well reviewed by
Schopf (1983). Whilst it is clear that attributing recurrent

iety to withdrawal will overestimate the risk, Ashton
(1988) gives reasons for the converse, such as declining to
undertake withdrawal or dropping out, amongst chronic
users. On the other hand it may well be that chronic users
are dependence prone (Ashton,1988., Ashton and
Golding,1989) and are a self-selecting high risk group
though, as mentioned above, normal volunteers may
experience withdrawal syndrome (Lader,1988).

Finally, over the years an increasing estimate of the
duration of the withdrawal phenomena has been proposed.
Five to twenty days were the early figures (Owen and
Tyrer,1983. Schopf 1983), but recently figures of over a
year have been proposed in some patients (Shader and
Greenblatt,1981. Schopf 1983). Thisalso has implications
for the diagnosis of withdrawal since the duration is much
longer than the half-life of the drugs concemed. It is
however well recognised that withdrawal syndromes from
barbiturates, narcotics and other psychoactive drugs may
also be surprisingly and similarly prolonged.

Theabove examples from the literature on bz. withdrawal
clearly indicates a major methodological problem of great
importance, however, there can be little argument that drug
withdrawal is responsible when fits occur in a person who
hasnever had them before; when hibit withdrawal
symptoms; if symptoms appear after the use of the drugs in
normal volunteers; or if new symptoms appear in patients
which can be clinically and temporally related to the
elimination kinetics of the drug and disappear after a
reasonable period of drug withdrawal rather than continue.
Also, if symptoms appear when the active drug is substituted
by a placebo then causality seems very likely (Owen and
Tyrer,1983).

Possible approaches to measuring the extent of drug
abusemSwedmareverywellrmwedbyBergman and
Lee (1989), but they will d: d upon is of
"low dose dependence’, mcludmg those who have solely
difficulty in withdrawing from the drugs, as well as
ascertainment of drug use and misuse. Long term bz. use,
however, may be useful as an indicator of a group with a
potential problem, but equally would indicate only the group
at maximum risk.

CONCLUSION

There is abundant evidence from the early 1960’s onwards
implicating various of the bz's in dependence, the main
problem, though not the only feature, being a withdrawal
syndrome. From the late 1970 's there was much anecdotal
evidence supporting dependence from chronic therapeutic
doses.
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The issue of true withdrawal versus rebound has led to
questions over the incidence of the problem, and the length
of the withdrawal syndrome has seemed to many surprisingly
protracted.

Internationally concern has been translated into warnings
about careful usage, but the current legal actions in the UK,
particularly, indicate that in a country which has the most
stringent i there is a px d current problem of
dependence arising from the therapeunc use of these drugs.

This perception may be both an under- or over-estimate
of the real risk from the bz's. because of the unknown
balance between under-reporting and over estimates related
to disease recurrence rather than withdrawal per se.

Whatever the nature of the dependence on these drugs
there may be considerable individual suffering when attempts
are made at bz. withdrawal, unless it done very carefully and
caution dictates that these drugs should be used with great
discrimination.
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Uppgifter fran den kontinuerliga receptregistreringen i Jimtlands lin

Sedan drygt 20 ar pdgar en receptunders6kning i Jimtlands 1dn. Underskningen
omfattar 1/7 av ldnets befolkning, dvs. 17 600 individers likemedelsutkop pa
recept registreras kontinuerligt. Urvalet bestar av personer fodda pa fyra bestom-
da dagar. Patienten har givits full identieitet genom personnummer medan forsk-
rivaren har kodats som funktion/kategori, ej som person. Expedierat preparat har
angivits med styrka, méngd, dosering och férskrivningssitt. Uppgift om indika-
tion for forskrivarna har inte inhdmtats.

Lagring och bearbetning sker pa Apoteksbolagets dataavdelning. Kostnaderna for
registreringen bestrids av Apoteksbolaget.

Foljande uppgifter rorande utkdpen av bensodiazepiner har pa forfragan tillstéllts
utredningen av chefsgverlikaren Goéran Boethius, Ostersund.

1 Redovisning av 1980 ars forstagéangsutkopare av bensodiazepinpreparat av
nagot slag

154 individer utgorande 45 % av debutanterna ar 1980 kdpte bensodiazepinprepa-
rat for dagbruk.

Alder 1980 1985 1990
M K M K M K
70 — 10 18 1 5 () =eng]
50 - 69 22:4133 3 3 L2
30 —49 14 37 1 4 0 4
-29 4 16 1 1 0.0
Totalt 50 104 6 13 1 6
100 % 12 % 6 %

140 individer utgorande 41 % av debutanterna &r 1980 kpte bensodiazepinprepa-
rat for nattbruk.
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Alder 1980 1985 1990
M K M K M K
)= A0S 7 4 4
50 —69 24 38 8 11 51D
30 —49 g 13 g 20
-29 afy ity 0N v i)
Totalt 59 81 16 22 12 19
100 % 27 % 22 %

49 individer utgérande 14 % av debutanterna r 1980 képte bensodiazepinprepa-
rat for bade dag- och nattbruk.

Alder 1980 1985 1990
M K M K M K
70 - S0 2 5 0 3
50 —69 Sal2 0 3 2 o]
30 —49 3510 0 3 0 2
-29 (0] 2 0 1 0 0
Totalt 16 33 2 12 2 10
100 % 29 % 24 %

Totalt 343 individer utgoérande 1,9 % av befolkningen kdpte for forsta gangen &r
1980 bensodiazepinpreparat for dagbruk, nattbruk och bade dag- och nattbruk.

Totalt 125 218 24 47 1531
100 % 21 % 15 %

Efter 10 4r dr 6 % av "dagbrukarna", 22 % av "nattbrukarna" och 24 % av
"blandbrukarna" kvar som utkopare. Totalt dr 15 % — 12 % av ménnen och
17 % av kvinnorna — kvar som utkdpare tio ar senare. Hos drygt hélften 4r den
utkdpta volymen minskad jamfort med 1980.
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2 Redovisning av 1985 ars forstagangsutkopare av bensodiazepinpreparat av
nigot slag

96 individer utgorande 36 % av debutanterna &r 1985 kopte bensodiazepin-
preparat for dagbruk.
16 % av dessa var kvar som utkdpare &r 1991.

142 individer utgérande 52 % av debutanterna &r 1985 képte bensodiazepin-
prepat for nattbruk.
22 % av dessa kvar kvar som utkdpare ar 1991.

32 individer utgérande 12 % av debutanterna &r 1985 kopte bensodiazepin-
preparat for bade dag- och nattbruk.
19 % av dessa var kvar som utkpare ar 1991.

Totalt 270 individer utgérande ca 1,5 % av befolkningen képte ar 1985 for
forsta gangen bensodiazepinprepat for dagbruk, nattbruk och bade dag- och
nattbruk.

19 % av dessa var kvar som utkdpare ar 1991.

Endast 12 % har registrerade utkdp under alla ar mellan 1985 och 1991.



Betdinkanden utgivna av Psykiatriutredningen

Pa viig — exempel pa fordndringsarbeten inom verksamheter for psykiskt storda
(SOU 1991:47)

Kray pé foriindring — synpunkter fran psykiskt storda och anhoriga
(SOU 1991:78)

Stod och samordning kring psykiskt storda — ett kunskapsunderlag
(SOU 1991:88)

Riitt till bostad — om psykiskt stérdas boende
(SOU 1991:92)

Psykiskt stirdas situation i kommunerna — en probleminventering ur
socialtjcinstens perspektiv
(SOU 1992:3)

Psykiatrin i Norden — ett jamforande perspektiv
(SOU 1992:4)

Psykiatrin och dess patienter — levnadsforhdllanden, vardens innehdll och
utveckling
(SOU 1992:37)

Livskvalitet for psykiskt langtidssjuka — forskning kring service, stod och vard
(SOU 1992:46)

Psykiskt storda i socialforsikringen — ett kunskapsunderlag
(SOU 1992:77)

Slutbetiinkande: Vilfiird och valfrihet — service, stod och vard for psykiskt sjuka
(SOU 1992:73)

Statligt stod till rehabilitering av tortyrskadade flyktingar m.m.
(SOU 1993:4)

Bensodiazepiner — beroendeframkallande psykofarmaka
(SOU 1993:5)




Statens offentliga utredningar 1993

Kronologisk forteckning

1. Styrnings- och samarbetsformer i bistandet. UD

2. Kursplaner for grundskolan. U.

3. Ersittning for kvalitet och effektivitet.
— Utformning av ett nytt resurstilldelningssystem for
grundldggande hdgskoleutbildning. U.

4. Statligt stod till rehabilitering av tortyrskadade
flyktingar m. fl. S.

5. Bensodiazepiner — beroendeframkallande psykofar-
maka. S.




Statens offentliga utredningar 1993

Systematisk forteckning

Utrikesdepartementet
Styrnings- och samarbetsformer i bistdndet. [1]

Socialdepartementet

Statligt stod till rehabilitering av tortyrskadade
flyktingar m. fl. [4]

Bensodiazepiner — beroendeframkallande psykofarmaka.

(5]
Utbildningsdepartementet

Kursplaner for grundskolan. [2]

Ersittning for kvalitet och effektivitet.

— Utformning av ett nytt resurstilldelningssystem for
grundliggande hogskoleutbildning. [3]










