Lakemedelsbehandling och bemotande vid
Beteendemassiga och Psykiska Symtom vid
Demenssjukdom - BPSD

Sammanfattande praktiska rekommendationer

1. Utredning/kartliggning av symtom, tinkbara orsaker och utlésande moment samt eventuella palagrade
psykiska eller kroppsliga sjukdomar.

2. Oversyn av farmakologisk behandling: Overvig utsittande av likemedel med potentiellt negativ effekt
pd centrala nervsystemet och insittande av behandling tor forbittring av den kognitiva forméigan. Tidigt
insatt grundbehandling mot Alzheimers sjukdom kan minska risken for utveckling av BPSD.

3. Optimerad virdmiljé och bemotande:

Tillfredsstillande av individens basala behov sdsom mat, dryck, somn, trygghet, aktivitet och stimu-
lans samt skotsel av basala kroppsliga behov.

For patienter i eget boende: Utbildning/information till patient, anhoériga respektive andra vard-
givare sisom hemtjinst dir demensskoterska/motsvarande spelar en central roll. Coping-stod for
béde patient och anhoriga. Avlastning for anhorigvéirdare.

For patienter i sirskilt boende: Utbildning/information/patientrelaterad handledning till persona-
len. Speciellt viktigt ir en god miljo, tillricklig personaltithet och anhorigas medverkan.

4. Vid otillricklig effekt stillningstagande till farmakologisk behandling;:

Vid depressiva symtom dr SSRI-preparat forstahandsval.

e Vid irritabilitet, agitation och oro kan SSRI-preparat provas.

e  Memantin kan ha effekt vid frimst agitation och aggressivitet.

e Vid psykotiska symtom och aggressivitet som orsakar lidande for patienten och/eller potentiell fara
for patient eller andra kan risperidon i dos upp till 1,5 mg/dag provas. Preparatet skall anvindas
mycket restriktivt pd grund av en 6kad risk for allvarliga biverkningar, bland annat stroke, liksom
en Okad dodlighet.

* Vid behov av akut sedation kan oxazepam prévas under kort tid och med adekvat 6vervakning av
patienten.

e  Om dimpande likemedel som neuroleptika eller anxiolytika sitts in planeras i forsta hand en kort
behandlingstid, med utvirdering av effekt och eventuella bieffekter inom tva veckor. Stillningsta-
gande till utsittning/dosminskning skall goras regelbundet.

Inledning

Demens dr ett syndrom med en stadigvarande ned-
sittning av kognitiva funktioner sisom minne och
andra intellektuella férmdgor (orientering, sprak
och tankeférméga). En péverkan pd personlighet
och emotionella funktioner kan ocksé férekomma.
Demens kan ha olika genes didr de mest vanligt fo-
rekommande diagnoserna ofta indelas i primirdege-
nerativa och vaskulidra demensformer. Till gruppen
primirdegenerativa hor Alzheimers sjukdom (AD),
frontotemporal demens och Lewy Body demens. De
vaskulidra demensformerna varierar i kliniskt uttryck
beroende péd typ och lokalisation av vivnadsskada i
hjirnan. En annan demenstyp dr demens vid Parkin-
sons sjukdom. Det finns dven demenstillstind som
foljd av till exempel infektioner som borrelia eller
AIDS. De olika demenstillstinden har olika kliniska
uttryck och en specifik diagnos ir en forutsittning for
en adekvat behandling.

Det finns ett starkt vetenskapligt stod for att
de initiala interventionerna vid BPSD boér vara
av icke-farmakologisk art. Generellt innebir
det att de forsta atgirderna bor omfatta en an-
passning av omgivande miljé och bemétande.
Dirfor dr kunskap om olika demensdiagnoser
och deras uttryck samt kunskap om vikten av
ett nyanserat och medminskligt forhallnings-
sitt grundliggande i varden av personer med
demenssjukdom och BPSD.

Definition

Begreppet BPSD (Behavioural and Psychological
Symptoms in Dementia) myntades 1996 som ett
samlingsnamn for ett antal vanliga, icke-kognitiva
symtom vid demenssjukdom. BPSD beskrivs dels som
forindrade beteenden som dr belastande for indivi-
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den och andra minniskor, dels som psykiska symtom
av sidant slag som ocksd kan upptrida hos personer
utan demens sisom angest och hallucinationer.

BPSD-begreppet ir ifrigasatt. Det saknas en en-
hetlig definition av fenomenet som ir en samman-
fogning av olika symtom med olika svarighetsgrad
vid olika demensdiagnoser. I dagsliget saknas dven
ingdende kunskap om naturaltérlopp hos olika typer
av beteendemissiga och psykiska symtom for olika
diagnoser.

Ett forsok till en mer specifik beskrivning finns i en
nyligen publicerad europeisk studie pa 2 800 patien-
ter med demens. Man kunde med faktoranalys iden-
tifiera fyra olika symtomkluster — affektiva symtom,
psykotiska symtom, hyperaktivitet och apati, som alla
upptridde oavsett typ av demens, kon och dlder.

A. Affektiva symtom
- Depression, mani/hypomani, dngest/oro,
irritabilitet.

B. Psykossymtom

- Hallucinationer, vanforestillningar, felaktig
identifiering.

C. Hyperaktivitet

- Psykomotorisk agitation (bide verbal och fy-
sisk, aggressiv och nonaggressiv, vandrings-
beteende, ropbeteende), somnstorning.

D. Apati

- Initiativloshet, tillbakadragenhet, forlust av
intressen.

Konfusion (delirium) dr en vanlig orsak till BPSD-
symtom vid demenssjukdom. Symtom vid konfusion
utgors av olika BPSD-symtom med varierande inten-
sitet. Forloppet vid konfusion ir dock typiskt, med
snabbt pakommande symtombild som vixlar under
och mellan dagar. Likemedel, kroppslig sjukdom el-
ler milj6 kan vara utlésande. Behandling av konfusion
dr specifik och bor riktas mot de identifierade utlo-
sande faktorerna.

Det dr av storsta vikt att i varje enskilt fall
analysera patientens symtomkonstellation for
att kunna optimera behandlingen. BPSD-be-
greppet som sidant ir alltfér heterogent for
att lata sig behandlas som en enhet.

Nedanstiende rekommendationer har som
ambition att specificera for vilka symtom en
viss behandling kan vara effektiv. Att BPSD-
begreppet trots detta férekommer i dessa be-
handlingsrekommendationer betingas dels av
att termen inda anvinds frekvent och dels av
att mdnga av de studier som ligger till grund
fér rekommendationerna inte nirmare speci-
ficerar symtomen.

Prevalens och férlopp

Allvarliga beteendemissiga och psykiska symtom vid
demens kan finnas hos en betydande andel av dem
som drabbas av demenssjukdom. Socialstyrelsen upp-
skattade 1999 att cirka 10 % av samtliga patienter pd
sjukhem i Sverige uppvisade psykotiska symtom.

Beteendemissiga och psykiska symtom forekom-
mer vid alla former av demens men sannolikt piverkas
symtomatologin av demenstypen. Emotionella sym-
tom dominerar ofta i borjan av AD. En svensk klinisk
provning pa patienter med AD av mild till méttlig
grad visade att cirka 20-25 % uppvisade milda de-
pressiva symtom och oro medan cirka 5 % uppvisade
hallucinationer. Nir demenssjukdomen progredierar
tillkommer ofta psykotiska och agnostiska symtom
(svarigheter med igenkinnandet) forenliga med till-
tagande grad av kognitiv svikt. I en svensk avhandling
frin 2008 fann man ett positivt samband mellan kog-
nition och apati; vid tilltagande kognitiv svikt blev
apatin mer uttalad.

Symtom som aggressivitet, vandring, rastloshet,
hallucinationer och depressivitet kulminerar oftast
vid mittligt avancerad demens. Allvarliga beteende-
symtom som svér rastloshet och ropbeteende upptri-
der i takt med 6kande motoriska storningar och grad-
vis forlust av funktionell autonomi under sjukdomens
senare stadier.

AD kan hir tjina som exempel pid demensform
med gradvis sviktande funktioner. Nedan beskrivs ett
typiskt forlopp over tid.

a) Mild demens: Nedging i IADL-funktioner (In-
strumentell ADL [Activity of Daily Living], till
exempel att handla, stida, tvitta), inaktivitet/
nedstimdhet, &ngest/oro, irritabilitet/likgiltig-
het/glittighet. Egen insikt finns oftast. Storning
i episodiskt nidrminne, vissa svdrigheter att hitta
ord, nedsatt simultanférmaga.

b) Mild—mittlig demens: Fortsatt nedging i IADL-
funktioner. I 6vrigt som ovan fast egen insikt kan
bédde finnas och saknas. Dessutom tydliga nirmin-
nesstorningar, bristande orientering till aktuella
forhdllanden, nedsatt problemlosning, begynnan-
de problem med att uttrycka sig och forsta och att
hitta.

¢) Mattlig—svir demens: Nedging i PADL-funktio-
ner (Personlig ADL, det vill siga personlig om-
vardnad, hygien, att dta och kli sig). I 6vrigt som
ovan fast egen insikt saknas. Nedsatt nir- och
fjirrminne, svirigheter att uttrycka sig och forsta,
hitta, ldsa, skriva, rikna, rita tinka abstrakt, stord
varseblivning.

d) Svir demens: Fortsatt nedging i PADL-funktioner
inklusive gingférmdga. Inaktivitet, dngest/oro,
aggressivitet, skrikbeteende, vanforestillningar/
hallucinationer. Egen insikt saknas. Uttalade nir-
och fjirrminnesstorningar, mycket begrinsad for-
méga att tala och att forstd, att hitta och att kiinna
igen.
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BPSD - epidemiologi och férskrivning av antipsykotiska lakemedel

En svensk studie har visat att cirka 10 % av patienter pd sjukhem har psykotiska symtom (Socialstyrelsen
1999).

I SNAC-projektet (Swedish National Study on Ageing and Care) har bland annat andelen personer
med motsvarigheten till BPSD studerats i tre omriden (Nordanstig, Givleborgs lin, Kungsholmen i
Stockholm samt fem kommuner i Skine). Andelen i sirskilt boende med periodvis eller stindigt svara
beteendesymtom (> 2 pa en 4-gradig skala 0-3) var i dessa omriden 8—13 %. En kartliggning av dldre
personer med dosexpedition pa sjukhem (Socialstyrelsen, 2002) visade att 26 % hade antipsykotisk
medicinering. P4 demensboende var anvindningen sd hog som 38 %. Anvindningen utgjordes till 63 %
av risperidon och 14 % av haloperidol.

En analys av data frin Likemedelsregistret i december 2006 visade att 4,7 % av alla individer 80 &r och
ildre i Sverige med receptbelagda likemedel anvinde antipsykotiska likemedel. Av dessa hade 53 %
risperidon, 16 % haloperidol, 8,3 % levomepromazin, 5,4 % olanzapin och 5,7 % melperon. Motsva-
rande analys for 2007 visade att anvindningen av antipsykotiska likemedel var nigot ligre, 4,5 %, med
visentligen samma andelar risperidon (54 %) och haloperidol (17 %).

Tvirsnittsstudier av ett antal symtom 1 populationer boende i ”geriatric care units” undersokta 1982
respektive 2000 visade minskning av en del symtom, bland annat nedstimdhet, samt en 6kning av an-
vindandet av antidepressiva fran 6,3 % till 39,9 %. Anxiolytika hade okat frin 13,2 % till 39,2 % medan
antipsykotika under samma tidsperiod hade minskat frin 25,1 % till 20,5 %. Faktorer kopplade till
anvindandet av antipsykotiska likemedel var bland annat aggressivitet, vandring, hallucinationer och

depressiva symtom.

Utredning

En forutsittning for den fortsatta virden 4r en ade-
kvat demensutredning med specifik diagnostik och
insittande av medicinska dtgirder eller omvéirdnads-
atgirder. Om mojligt skall behandling av demenssjuk-
domen péaborjas. Detta innebir att den demenssjuke,
nirstdende och virdpersonal ocksd fir information
om sjukdomen och dess konsekvenser.

Utredning av BPSD boér omfatta noggrann anam-
nes med kartliggning av vilka symtom som forelig-
ger. Nirstiende och/eller virdpersonal bor intervjuas
om symtomdebut, frekvens, tid under dygnet, i vilket
sammanhang som symtomet uppstdr och relation till
omgivningen, till exempel om symtomen provocerats
fram. Dirtill skall en analys av individens mojlighet
att fi sina basala minskliga behov tillfredstillda inga.
Det kan rora sig om nirhet, fysisk kontakt, menings-
full syssla, rorlighet/aktivitet, mag-tarmfunktion, vikt,
nutrition, vattenkastning och sémn. Aven bedémning
av omgivande miljoé och interaktion med personal skall
goras. En grundlig medicinsk bedémning inklusive
fysisk och psykisk status, sanering av likemedel med
ogynnsam effekt och vid behov mer riktad undersok-
ning (laboratorieprover, datortomografi och neuro-
psykologiska bedémningar) bor inga.

Exempel pa skattningsskalor som kan anvindas
for att bedoma férekomst, grad och frekvens av bete-
endemissiga och psykiska symtom vid demens:

e Cohen-Mansfield Agitation Inventory (CMAI)
som fokuserar specifikt pd aggressiva och icke
aggressiva verbala och fysiska beteenden sisom
slag, vandrande och skrik.

e The Behavioral Pathologic Rating Scale for
Alzheimer’s Disease (BEHAVE-AD), dir sym-

tom vanliga vid Alzheimers sjukdom uppmirk-
sammas, till exempel vanforestillningar om att
bli bestulen, ridsla for att bli [imnad ensam och
fragmenterad somn.

e The Neuropsychiatric Inventory (NPI), ett mit-
instrument dir frekvens och grad av beteende-
missiga och psykiska symtom vanliga vid AD de-
menssjukdom skattas.

En gedigen utredning ir siledes en forutsittning
for adekvata dtgirder. Dessa kan vara alltifrin stod
och kompetensinsatser for nirstiende och virdperso-
nal till behandling av smirta. Som regel kan ett sddant
multifaktoriellt omhindertagande pdatagligt redu-
cera och forebygga BPSD samtidigt som den sjukes
oberoende kan uppritthillas sd lingt det dr mojligt.
Detta kan mojliggéra mindre oro, hogre livskvalitet
for individen och en forbittrad arbetsmiljo for nirsta-
ende och personal.

Farmakologisk behandling

Studier av likemedelsbehandling vid BPSD ir spar-
samma och for flera likemedel saknas underlag for att
kunna bedoma mojliga effekter. Samtidigt finns inom
omrddet BPSD en stor klinisk erfarenhet av likeme-
delsanvindning och méinga ginger ett starkt kliniskt
behov att anvinda likemedel. Mot detta skall stillas
en risk for 6veranvindning av likemedel med poten-
tiellt allvarliga biverkningar pd oklara indikationer,
ofta under linga perioder.

Nedanstiende rekommendationer grundar sig pi
den evidens som finns att tillgd i kontrollerade stu-
dier. Enskilda patienters svar pd behandling kan av-
vika frin de presenterade gruppresultaten. Det kan
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ocksa ibland foreligga behov av likemedelsanvind-
ning vid tillstind dir vetenskaplig dokumentation for
effekt idag saknas.

Mot bakgrund av ovanstiende ir kravet pd en sys-
tematisk handliggning (observation, analys, dtgird,
utvirdering) och tydlig dokumentation sirskilt vik-
tigt vid handliggning av BPSD.

Antipsykotiska lakemedel

Bakgrund

Det var tidigare vedertagen praxis inom sévil soma-
tisk som psykiatrisk lingtidsvird att behandla olika
icke-kognitiva symtom vid demens med antipsyko-
tiska likemedel. Mdnga patienter behandlades under
dtskilliga ar, ofta med en kombination av hog- och
ligdospreparat, som levomepromazin och haloperi-
dol. Bakgrunden till detta var preparatens vildoku-
menterade effekt mot psykotiska symtom, agitation
och aggressivitet vid schizofreni. Inom demensvir-
den kom emellertid antipsykotiska likemedel dven
att anvindas mot ospecifika symtom som oro, ang-
est, vandrande och ropbeteende. Utvirderingen av
effekter skedde dock inte frin ett helhetsperspektiv.
Minskning av beteendesymtom dstadkoms oftast till
priset av forsimrade kognitiva och motoriska funk-
tioner.

Gemensamt for de antipsykotiska likemedlen dr en
varierande grad av antidopaminerg effekt. Prepara-
ten har dven inverkan pa serotoninerga, histaminerga
och kolinerga mekanismer. Den fOrsta generationens
preparat av hogdostyp hade en uttalad, dosberoen-
de sederande effekt och antikolinerga biverkningar,
medan ligdospreparaten framfor allt gav extrapyra-
midala biverkningar. Efter introduktionen av andra
generationens antipsykotiska likemedel (ofta be-
nimnda atypiska neuroleptika) kom risperidon allt-
mer att ersitta haloperidol i klinisk praxis, frimst pa
grund av ligre risk for parkinsonism och andra ex-
trapyramidala biverkningar. For haloperidol anges i
godkind produktresumé fortfarande indikationen
”konfusionstillstind hos idldre”, men inte specificerat
tor demenssjukdom. Vetenskaplig dokumentation for
denna indikation saknas.

Effekt
Vid en systematisk litteraturgenomgang gjordes en
sOkning i Medline pd samtliga i Sverige godkinda an-
tipsykotiska likemedels substansnamn samt MESH-
termen ”dementia”. Totalt identifierades 19 placebo-
kontrollerade, randomiserade dubbelblinda studier
for foljande preparat: risperidon (n = 6), olanzapin
(n=5), quetiapin (n = 7), haloperidol (n = 3) och ari-
piprazol (n = 2). Samtliga studier ir homogena med
Evidensgrad 1la.

For haloperidol har en systematisk genomgang visat

en viss effekt mot aggressivitet, dtminstone i doser 6ver
1,5 mg/dag (Evidensgrad 1a). Det finns inte tillrdck-
ligt med data for att effekten av ldgre doser skall kunna
virderas. Extrapyramidala biverkningar begrinsar
nyttan av detta preparat.

I de studier som undersokt effekterna av andra ge-
nerationens antipsykotiska likemedel har majoriteten
av patienterna haft en avancerad demens till f6ljd av
Alzheimers sjukdom och/eller vaskulir demens, och
befunnit sig pd sirskilda boenden. Deltagarna har
uppvisat agitation, aggressivitet, psykotiska symtom
och/eller andra beteendeproblem som motiverat far-
makologisk behandling enligt behandlande likare.
Som effektmdtt har man anvint olika skattnings-
skalor. BEHAVE-AD-, CMAI-, NPI-skalorna har
beskrivits ovan. Andra skattningsskalor som anvints
ir Brief Psychiatric Rating Scale (BPRS) samt Neuro-
behavioral Rating Scale (NBRS). Resultatet kan re-
dovisas som total poingsumma respektive uppdelat
pa enskilda faktorer. I regel har ocksd behandlande
likares uppfattning om helhetsbilden utvirderats, lik-
som prestationen pd kognitiva tester.

De aktuella studierna har 16pt under sex till tolv
veckor med ett genomsnittligt bortfall runt 3040 %,
i regel lika fordelat mellan grupperna. I en del fall har
bortfallet varit hogre i den aktiva gruppen och da pd
grund av en hogre frekvens av dosberoende biverk-
ningar. Biverkningsmonstret skiljer sig en del mellan
preparaten — for risperidon dominerar extrapyrami-
dala biverkningar och for olanzapin och quetiapin se-
dation som orsak till avbrytande av studiedeltagande,
och de senare preparaten medfor dven en viss kogni-
tiv forsimring.

Studierna visar genomgdende att 30-60 % av del-
tagarna forbittras, men att skillnaderna mellan pla-
cebo och aktiv substans i flera fall inte ér statistiskt
signifikanta. For risperidon i dosen 1-2 mg/dag finns
beligg frin tva studier for en positiv effekt pd aggres-
sivitet respektive psykotiska symtom hos patienter
med svir demens (medel MMSE 5-7 poing) (Evi-
densgrad 1a). Effekten ir storleksmissigt liten jim-
fort med placebo.

Resultaten frin subgruppsanalyser frin andra stu-
dier visar ocksd att det framfor allt dr pd patienter
med uttalade symtom, och med avancerad dements,
som man fir en effekt utover placebo. Pd patienter
med mindre avancerad demens (MMSE i genomsnitt
13-15 poing) har man diremot inte kunnat visa ef-
fekt pa nigot primirt effektmétt. For olanzapin finns
positiva resultat med avseende pa agitation/aggres-
sivitet/psykotiska symtom frin en sjukhemsstudie,
medan resultat frin tre andra studier var negativa.
Effekterna av quetiapin pd denna indikation har un-
dersokts i sju placebokontrollerade studier, varav sex
gett negativa resultat.
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Slutsatser antipsykosldakemedel - effekt

e Det finns en liten, statistiskt signifikant positiv effekt pa aggressivitet respektive vanforestillningar/hal-
lucinationer for risperidon jimfort med placebo. For olanzapin finns inte lika stark evidens for effekt.
For quetiapin saknas stod for effekt. Haloperidol har denna effekt i hogre doser men anvindningen

begrinsas av biverkningar.

e I de aktuella provningarna ses genomgdende en hog placeboeffekt. En moijlig orsak till detta kan vara
att deltagandet i studien i sig ger positiva effekter pd patienter och/eller anhoriga/andra vardgivare.
En annan forklaring dr att symtomen ir fluktuerande och gér i regress spontant.

Sikerhet

Risperidon var tidigare godkint for behandling av
ospecifika orostillstind hos patienter med demens.
Denna indikation dndrades dock sedan en metaanalys
av sex kliniska studier med atta till tolv veckors du-
ration 2004 visat en okad risk for cerebrovaskulidra
sjukdomar, som stroke och TIA, bland risperidon-
behandlade patienter med demens. Cerebrovasku-
lira hindelser intriffade sammantaget hos 3,3 % av
patienter behandlade med risperidon, jimfort med
1,2 % hos dem som erholl placebo. Den godkinda
indikationen for risperidon skirptes dirfor till ”be-
handling av uttalade psykotiska symtom och aggres-
sivitet hos patienter med demens och hos vilka sidana
storningar kan leda till patientlidande, potentiell fara
for patienten eller risk for sjilvskada”.

En liknande riskokning for cerebrovaskulidra hin-
delser har ocksa setts i randomiserade provningar for
olanzapin och aripiprazol, for vilka dven en 6kad to-
talmortalitet noterades. En metaanalys 2005 av 15
randomiserade, kontrollerade prévningar av aripipra-
zol, risperidon, olanzapin och quetiapin under tio till
tolv veckor visade en 6kad total mortalitet i behand-
lingsgruppen (OR = 1,54, 95 % konfidensintervall
1,06-2,23). Forekomsten av cerebrovaskulira hin-
delser var ocksa signifikant forhojd (OR = 2,13,95 %
konfidensintervall 1,20-3,75). Riskerna var likartade
for alla fyra likemedlen, vilket talar for att det ror sig
om en klasseffekt.

Efterfoljande farmakoepidemiologiska studier talar
for att samma risk foreligger dven for klassiska anti-
psykoslikemedel, dven om studiebilden 4r heterogen.
Det ir dnnu oklart vilka patofysiologiska mekanismer
som ligger bakom den Okade risken for cerebrovas-
kuldra hindelser, och inga sikerstillda riskfaktorer

har visats; patienter med andra kinda riskfaktorer for
cerebrovaskulir tromboembolism har mojligen en
hogre risk.

Antipsykotiska likemedel kan ocksd ha en QT-for-
lingande effekt, dven om skillnader i arytmogen risk
foreligger. Kinda faktorer som kan Oka risken hir-
vidlag dr hog dlder, QT-forlingning bland sliktingar,
hypokalemi/hypomagnesemi (som vid diuretikabe-
handling), kind hjirtsjukdom, bradykardi, kvinnligt
kon, samtidig behandling med andra QT-forlingande
likemedel samt interaktion med likemedel som kan
himma nedbrytningen av antipsykosmedlet i friga.

I en nyligen genomford retrospektiv kohortstu-
die studerades 20 682 individer med demens samt
20 559 individer som bodde p4 dldreboende. Alla in-
divider var 66 dr eller dldre. Forekomsten av allvarliga
biverkningar av antipsykoslikemedel som uppkom 30
dagar efter insittning studerades. Jimfort med dem
som inte erholl behandling med antipsykoslikemedel
drabbades de individer med demens som forskrevs
ett atypiskt neuroleptikum oftare av allvarliga biverk-
ningar (3,2 ginger vanligare [95 % konfidensintervall,
2,77-3,68]), liksom de som erholl klassiska antipsy-
koslikemedel (3,8 ginger vanligare [95 % konfidens-
intervall, 3,31-4,39]). Samtidigt okade den totala
dodligheten bland dem som vistades i samhillet fran
1,2 % for dem utan antipsykoslikemedel till 2,7 % hos
dem som behandlades med andra generationens anti-
psykoslikemedel och till 4,8 % for dem med traditio-
nella antipsykoslikemedel. For dem som virdades pd
vardhem okade dodligheten frin 2,3 % for dem utan
antipsykoslikemedel till 5,2 % for dem med andra
generationens antipsykoslikemedel och till 6,5 % for
dem med forsta generationens antipsykoslikemedel.

Slutsatser antipsykosldakemedel - sékerhet

Antipsykotiska likemedel har flera olika dosberoende biverkningar som pdverkan pa motorik, sedation
samt dtminstone for haloperidol, olanzapin och quetiapin en férsimring av kognitiva funktioner. I de
randomiserade kontrollerade prévningarna har man for patienter som behandlas med andra generationens
antipsykotiska likemedel visat en 6kad risk for insjuknande i cerebrovaskulir sjukdom samt en 6kad
totalmortalitet. Riskerna har varit likartade for samtliga preparat, vilket talar for att det ror sig om en
klasseftekt. Data talar for att samma risk dven foreligger for forsta generationens antipsykotiska likemedel.
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Farmakologisk behandling
- ovriga lakemedel

Acetylkolinesterashimmare

Utover effekt pd kognition och global funktion har
acetylkolinesterashimmare dven bedomts avseende
effekter pd BPSD. Ett fatal studier belyser behandling
av BPSD med acetylkolinesterashimmare. Flertalet
studier har dock inte haft BPSD-behandling som pri-
mirt utfallsmdtt. Sammanfattningsvis har endast nig-
ra enstaka studier visat en begrinsad effekt pd BPSD
(Evidensstyrka 2b).

Acetylkolinesterashimmare kan pédverka kognitiv
formaga men det saknas kunskap om effekt pa BPSD.
De rekommenderas dirfor inte som rutinbehandling av
BPSD men kan i det enskilda fallet ha positiv eftekt.

Memantin

Memantin har en begrinsad positiv effekt pa kogni-
tion och global funktion vid behandling av méttlig till
svar demenssjukdom orsakad av Alzheimers sjukdom.
Memantin har studerats vid svir demens dir BPSD ir
vanligt. Det finns enstaka originalstudier som primirt
inriktat sig pd effekten av memantin pd BPSD. Dir-
emot finns det flera efteranalyser av effekt pd BPSD
gjorda pa studier som haft andra primira utfallsmétt.
Det finns dven metaanalyser som sirskilt belyst effek-
ten av memantin pd BPSD. Nagra studier har provat
kombinationen acetylkolinesterashimmare med till-
dgg av memantin.

I tillgingliga data noteras dels att memantin ger
en mattlig men signifikant reduktion av symtom som
agitation och aggressivitet (Evidensstyrka 2a), dels
att memantin minskar risken f6r uppkomst av BPSD.
Memantin har som regel fi biverkningar. Mot den
bakgrunden kan memantin provas f6r behandling av
BPSD om icke-farmakologisk behandling givit otill-
ricklig effekt (Rekommendationsgrad B).

Antidepressiva likemedel
Depressiva symtom, agitation och irritabilitet dr van-
liga symtom vid demenssjukdom. Symtomen kan vara
en del i demenssjukdomen eller en samtidigt forelig-
gande depressionssjukdom.

Personer med demenssjukdom som uppfyller kri-
terierna for depression bor behandlas enligt gingse
rekommendationer (se Likemedelsverkets rekom-
mendation ”Farmakoterapi vid unipolir depression
hos vuxna och ildre”). Forstahandsval dr SSRI-pre-
parat. Tricykliska antidepressiva likemedel har pitag-
liga antikolinerga biverkningar och skall dirfor inte
anvindas vid samtidig demenssjukdom.

Patienterna kan dven ha depressiva symtom liksom
agitation och irritabilitet som delsymtom pa sjilva
demenssjukdomen. Det finns ett fital studier som ut-
virderar effekten av SSRI (citalopram och sertralin)
och SNRI (venlafaxin) pd dessa symtom. Det saknas
studier pd andra antidepressiva likemedel

Antidepressiva likemedel har dven studerats vid

AD utan tecken till depression. Positiva effekter har
noterats pd symtom sisom agitation och irritabilitet.
Tilligg av sertralin till patienter med AD som be-
handlats med donepezil har visat minskade BPSD-
symtom.

Citalopram och sertralin kan dirfor provas vid
framfor allt irritabilitet och aggressivitet om icke-
farmakologisk behandling inte gett tillricklig effekt
(Rekommendationsgrad B). Det dr dock viktigt att
framhalla att sdvil irritabilitet som aggressivitet kan
vara symtom pa mani/hypomani dir antidepressiva
likemedel kan forvirra bilden.

Anxiolytika

Bensodiazepiner har studerats vid BPSD i endast en
placebokontrollerad studie av korttidseffekter. Lora-
zepam skiljde sig da fran placebo (Evidensstyrka 2b).
Biverkningar dr patagliga med okad risk for fall och
paverkan pa kognitiva funktioner och ibland para-
doxala reaktioner sisom Okad agitation. Vid uttalad
dngest och orostillstand visar den kliniska erfarenhe-
ten att kortverkande bensodiazepiner kan anvindas
(Rekommendationsgrad D). Inga hillpunkter finns
dock for positiva effekter vid regelbunden anvind-
ning.

Minga dldre har haft en lingtidsbehandling och
kan forvintas ha utvecklat ett beroende. Utsittning av
bensodiazepiner kan i sidana fall leda till utsittnings-
reaktioner med svar oro/dngestsymtom och i dessa
fall kan det vara svart att helt sitta ut behandlingen.
Nyinsittning av regelbunden bensodiazepinbehand-
ling kan saledes ej rekommenderas vid BPSD.

Klometiazol

Klometiazol ir godkint for behandling av somnstor-
ning och agitations- och forvirringstillstind inom ge-
riatriken. Denna registrering skedde i slutet av 1960-
talet och baserar sig mer pd beprovad erfarenhet idn
pé vilgjorda kontrollerade studier.

Aven idag saknas kliniska studier av klometiazols
effekter pd BPSD. Preparatet har ocksi potentiellt
allvarliga biverkningar och det foreligger en pétaglig
risk for beroende. Inom slutenvird och under strikt
kontroll kan klometiazol provas i akuta situationer
(Rekommendationsgrad D).

Pregabalin

Det saknas studier pa pregabalin vid behandling av
BPSD. Pregabalin har frekventa och ibland allvarliga
biverkningar och rekommenderas inte vid behand-
ling av BPSD (Rekommendationsgrad D).

Antiepileptika

Karbamazepin visade viss effekt pd BPSD i nigra smd
studier av pilotkaraktir (Evidensstyrka 2b). Karbama-
zepin har frekventa, ibland allvarliga biverkningar och
interagerar med manga likemedel. Karbamazepin re-
kommenderas inte vid behandling av BPSD (Rekom-
mendationsgrad B).
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Valproat har provats i ett fital studier pd BPSD dir
effekten inte skilde sig fran placebo (Evidensstyrka
3a). Valproat har frekventa och ibland allvarliga bi-
verkningar och rekommenderas inte vid behandling
av BPSD (Rekommendationsgrad B).

Topiramat har provats i en retrospektiv dppen stu-
die pd BPSD (Evidensstyrka 4). Topiramat rekom-
menderas inte for behandling av BPSD (Rekommen-
dationsgrad C).

For information om biverkningar av ovan nimnda
preparat hinvisas till respektive likemedels produkt-
resumé samt till bakgrundsmanus till denna behand-
lingsrekommendation.

Slutsatser - 6vriga lakemedel

SSRI-preparat dr forstahandsval vid depressiva
symtom och kan provas vid irritabilitet, agitation
och oro. Klometiazol eller oxazepam kan provas
under kort tid vid behov av akut sedation och
med adekvat 6vervakning av patienten. Meman-
tin kan ha effekt vid frimst agitation och aggres-
sivitet.

SSRI-likemedel kriver ofta flera veckors be-
handlingstid for effekt. Om 6vriga likemedel siitts
in planeras i forsta hand en kort behandlingstid,
med utvirdering av effekt och eventuella bieffek-
ter inom tva veckor. Stillningstagande till utsitt-
ning/dosminskning skall goras regelbundet.

Vardinsatser - forhallningssatt och
behandling

Grundliggande minskligt bemétande

Det finns ett starkt vetenskapligt stod for att de ini-
tiala interventionerna vid BPSD bor vara av icke-far-
makologisk art. Generellt innebir det att de forsta
dtgirderna bor omfatta en anpassning av omgivande
miljo och bemétande.

Studier indikerar att det inte primirt dr beteendet
i sig som orsakar svirigheter och péfrestningar utan
snarare det faktum att beteendet dr svart att tolka och
forstd. For att bedriva en individuellt anpassad om-
vardnad bor vardpersonal erbjudas utbildning, syste-
matisk handledning och mgjlighet till samarbete med
andra professioner.

Forskning visar att en for den demenssjuke frim-
mande miljo eller stérande faktorer i omgivningen
kan framkalla BPSD. Obehandlad smirta, obstipa-
tion, urinretention och fraktur hos den sjuke utgor
exempel pd andra orsaker. Fysisk och verbal aggres-
sivitet kan vara uttryck for 6vertridelser av den pri-
vata sfiren, skrik kan vara uttryck for angest eller for
att bli 6vergiven och vandring kan vara uttryck for
hemlingtan.

Beteendet kan variera med hur olika virdare agerar.
Relationens betydelse for en bra interaktion framhélls
i ett stort antal studier. Formdgan att se personen

som en individ med en sjukdom paverkar innehal-
let i interaktionen och den vird som ges. God vard
for personer med BPSD forknippas ofta med ett per-
soncentrerat forhallningssitt dir malet 4r att bevara
identiteten trots att de kognitiva formdgorna forsim-
ras. Det innebir att bekrifta den andres upplevelse av
verkligheten bland annat genom att beakta personens
livshistoria, virderingar och personlighet samt nuva-
rande formagor och upplevelser. Individer som har
demens har en bevarad sjilvkinsla dven i avancerade
stadier av sjukdomen.

Den begrinsade formagan hos den sjuke att upp-
fatta vad som gors och sigs, gor det exempelvis
nodvindigt att ge henne/honom tid i samtalet. Det
innebdr for vardaren att vinta med att handla tills pa-
tienten sd langt som mojligt tagit emot den informa-
tion som givits, att begrinsa vad som ska meddelas
och att ta en sak i taget. Vidare att man fragar en sak
i sinder for att inte forvirra, att man ir tydlig i tillta-
let och en forebild i handling genom att anvinda sitt
eget kroppssprak. Sma enkla handlingar blir viktiga
och kan vara helt avgérande for den sjuke i dennes
vardag.

Det dr kliniskt vilkidnt att den demenssjuke kan
ha stunder av psykisk klarhet och det har pdvisats av
forskare framfor allt nir patienten upplevt en nira re-
lation utan krav och sjilv har fitt initiera samtalsim-
net. Integrerad kunskap om allmidnminskliga behov,
liksom om de demenssjukas specifika symtom och be-
hov, dr en forutsittning for forstielse och handlande
hos virdaren. Till detta méste virdaren ges kunskaper
om och mojligheter till att lira kinna den individ som
ir 1 behov av omsorg, vard och behandling. Att stin-
digt byta virdare kan dirfor orsaka stora svarigheter
for personer med BPSD.

Specifika omvirdnadsinterventioner

Genomgdngen av den forskning som publicerats gil-
lande vardinsatser vid demens visar mdnga vilgjorda
men heterogena undersokningar. Eftersom studierna
skiljer sig i uppligg och metoder kan de inte liggas
samman for en slutlig bedomning for vetenskaplig
evidens. Orsaker kan vara att studierna genomforts
med ett litet antal patienter, att demensdiagnos eller
grad av demens inte angivits adekvat samt att indivi-
duella interventioner eller en kombination av dtgir-
der har anvints, som utvirderats utifran olika utfalls-
kriterier. Interventioner har dven ibland genomforts
utan att intaget av likemedel eller forindringar i den
medicinska behandlingen kontrollerats.

En del insatser tycks ge positiva effekter i form av
lugn, ro och avslappning i direkt anslutning till in-
satsen, men lingtidseffekterna har inte utvirderats.
Overlag har dessa metoder inte rapporterats orsaka
biverkningar eller negativa effekter.

Multisensorisk stimuleving (snoezelen)
Multisensorisk stimulering, dven kallad snoezelen,
syftar till att stimulera de primira sinnena for att dstad-
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komma avslappning och kunna anvinda kvarvarande
sensorisk och motorisk férmédga. I metoden anvinds
ljuseffekter, taktil stimulering, meditativ musik och
dofter av avslappnande eterisk olja. Den kliniska an-
vindningen har 6kat under senare dr. Man har dock
inte kunnat pavisa ndgra signifikanta effekter nir det
giller forindring av beteende, sinnesstimning eller
kognition.

Massage och berorving

Massage och beroring har anvints inom demensom-
sorgen som ett komplement till befintlig medicinsk
behandling for att forebygga/lindra angest, oro,
agitation, aggressivitet och depression. Kliniska er-
farenheter tyder pa att beroring/massage kan leda
till lugn, ro, vilbefinnande och idven frimja positiv
kontakt mellan den demenssjuke och nirstdende eller
vardpersonal.

Reminiscens

Reminiscens syftar till att stimulera till gamla minnen
och reflektioner med stod av till exempel foremadl, fo-
tografier eller musik. Reminiscens ir en av de mest
populira psykosociala omvardnadsinterventionerna i
demensomsorgen och innebir diskussion eller sam-
tal, enskilt eller i grupp. Forskning visar statistisk sig-
nifikant effekt pd kognitiv formaga, sinnesstimning
och ligre forekomst av beteendesymtom vid slutet
av interventionsperioderna. Anhorigvirdare har visat
signifikant minskad pafrestning och virdpersonalen
har fitt signifikant 6kad kunskap om individerna.

Validation

Validation 4r en metod for kommunikation som
grundar sig pa empati och mélet att bland annat hyjil-
pa dldre personer med demenssjukdom att dterstilla
sjilvkinslan, minska dngest och férhindra tillbakadra-
gande (”vegeterande”). Det dr inte mojligt att dra
nigra slutsatser kring effekter av validation for perso-
ner med demenssjukdom.

Musik och viardarsang for att lindva/forebyggn
agitation

Musik kan anvindas for att paverka miljon posi-
tivt inom dldreboenden. Kvalitativa studier visar en
minskning av BPSD i samband med individuellt an-
passad musik och sing. Studierna tyder pé att mu-
sik och frimst vardarsing kan ha positiv paverkan pa
béide patienter och virdare.

Djurterapi
Djurterapi har blivit allt mer populir inom demens-
omsorgen. Interaktionen minniskor och djur har i

enstaka, sma studier visat sig ge lugnande inverkan pd
minniskan genom sinkning av blodtryck och 6kning
av oxytocin och prolaktin. Sikra slutsatser kan dock
inte dras.

Interventioner mot ropbeteende

En oversiktsartikel som bygger pd en kritisk gransk-
ning av 53 vetenskapliga studier belyser betydelsen
av att i forsta hand tolka och forstd bakomliggande
orsaker till rop- och skrikbeteendet. Skrik eller rop
kan vara ett uttryck for smirta, psykisk sjukdom,
over- eller understimulering eller personlighet. Lit-
teraturgenomgangen visar att forskningsomridet ir
daligt uppmirksammat och att det saknas specifika
studier om interventioner i samband med ropbete-
enden. Sensorisk stimulering som till exempel viér-
darsing, musik gungstolsrorelser, bertring,/massage
samt interventioner som ljusterapi, reminiscens och
validation kan vara positivt. Litteraturgenomgangen
visar dock bristande evidens nir det giller icke-far-
makologiska metoder for att forebygga och lindra
ropbeteenden.

Interventioner mot vandringsbeteende
Bakomliggande orsaker till att personerna vandrar
kan vara ménga och ibland svira att forstd. Det finns
ingen entydig teoretisk definition eller konsensus
kring vandring. Interventioner som riktas mot vand-
ringsbeteenden fokuserar frimst pé att forebygga el-
ler férhindra beteendet. Nirstdende och virdpersonal
ansig att musikgrupper, promenader och trining i
grupp, distraktion med meningsfulla och sikra ak-
tiviteter kan testas och vara etiskt acceptabla for att
forhindra vandring. Diremot ansig de att anvindan-
det av fysiska begrinsningsitgirder var negativa och
inte etiskt acceptabla. I'T-stod i form av passagelarm
och rorelsesensorer kan ibland behéva anvindas. Om
stodet dr individualiserat kan det resultera i 6kad ro-
relsefrihet for personer med vandringsbeteenden.

Slutsatser
- omvardnadsinterventioner

Studier kring behandlande vérdinsatser tyder pd
att positiva effekter kan uppnds i direkt anslut-
ning till att insatsen ges, men att det 4r svdrt att
utvirdera lingtidseffekter. Det dr dessutom svirt
att skilja mellan effekter av positiv uppmirksam-
het fran vardpersonal och de specifika virdinsat-
serna. Det dr sdledes viktigt att metoderna till-
dmpas kritiskt och med individernas behov och
vilbefinnande stindigt i fokus.
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Kvalitetsgradering av evidens
(efter NHS Research and Developement, 1999; http: //www.cebm.net/levels_of_evidence.asp#levels).

la
1b
lc

2a
2b

2c¢
3a
3b
4
5

Systematisk analys av randomiserade kontrollerade studier med homogenicitet

Minst en stor randomiserad kontrollerad studie

”Allt eller intet” uppfylls nir alla patienter dog innan behandlingen blev tillginglig men nagra 6verlever med be-
handlingen, eller — nigra 6verlevde utan behandling men med behandling 6verlever alla

Systematisk analys av kohortstudier med homogenicitet

Individuella kohortstudier inklusive randomiserade kontrollerade studier med lagt bevisvirde (lig kvalitet, vida
konfidensintervall, lig inklusion av vissa subgrupper i en studie etc.)

”Utfallsstudier” (”Outcomes Research”)

Systematisk analys av fall-kontrollstudier med homogenicitet

Individuella fall-kontrollstudier

Fallserier med fall-kontrollstudier och kohortstudier med lig kvalitet

Expertsynpunkter utan kritiska analyser eller baserade p4 fysiologi etc.

Gradering av rekommendationer

A Baseras pa evidensgrad la, b eller ¢
B Baseras pa evidensgrad 2a, b och ¢ samt 3a och b
C  Baseras pa evidensgrad 4
D  Baseras pa evidensgrad 5
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