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Feilslutninger om at antipsykotiske legemidler ikke er
nyttige ved akutt psykose, kan gjøre stor skade.
At antipsykotika har god effekt ved psykoselidelser, inkludert akutt psykose,
gjenspeiles i ledende behandlingsanbefalinger. Verdens helseorganisasjon (WHO) sin
retningslinje fra 2023 gir, uten å spesifisere sykdomsfase, en sterk anbefaling om å
tilby antipsykotiske legemidler til voksne med psykoselidelse (1). At mange
antipsykotika befinner seg på WHO's liste over essensielle legemidler, understreker
disse legemidlenes nytte.

Dette står i motsetning til innholdet i en nylig kronikk i Tidsskriftet der Trond Aarre
bommer grovt når han fremsetter tvil om effekten av antipsykotika ved akutt psykose
(2). Tvilen er dårlig underbygget og beror på misforståelser og selektiv bruk av
forskning. Vi mener at feilslutninger som dette kan gjøre stor skade.

«Tvilen er dårlig underbygget og beror på misforståelser og selektiv
bruk av forskning. Vi mener at feilslutninger som dette kan gjøre
stor skade»

Forfatteren trekker frem studier som passer med hans narrativ og neglisjerer bruker- og
klinikererfaringer samt nasjonale faglige retningslinjer i de fleste land. Et annet
problem i kronikkforfatterens argumentasjon er uklar bruk av sentrale begreper.
Kronikken fokuserer på akutt psykose, mens retningslinjene omhandler
psykoselidelser. Akutt psykose kan noen ganger være en selvbegrensende kriseutløst
tilstand, men langt oftere en tidlig eller tilbakevendende fase i en alvorlig tilstand som
schizofreni eller liknende psykoselidelse. Sistnevnte tilstander krever vanligvis
sammensatte tiltak, der antipsykotika er en nyttig og oftest nødvendig behandling.
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Kronikkforfatteren hevder at Helsedirektoratet selv, ved å bruke formuleringen
«oppleves som uforsvarlig» fremfor «er uforsvarlig», konkluderer med «at det ikkje
finst empirisk støtte for tilrådinga» (2). Denne feilslutningen kan skape et falskt
inntrykk av at det ikke finnes kliniske studier på førstegangs psykoseepisode.

Hovedargumentet til kronikkforfatteren om at det mangler placebokontrollerte studier
av førstegangspsykose hos pasienter er ikke et gyldig argument. Helsinkideklarasjonens
punkt 33 sier at «… a new intervention must be tested against those of the best proven
intervention(s)» og åpner for bruk av placebokontroll kun der det ikke finnes etablert
behandling.

I tillegg til unyanserte beskrivelser og konklusjoner er referansebruken selektiv. Et
eksempel er en systematisk oversikt fra 2017 (3), der studier med klozapin, det mest
effektive antipsykotiske legemiddelet, var ekskludert. En annen er en sammenligning
fra 2009 av annengenerasjons antipsykotika sett mot placebo (4). I tillegg til lang
sykdomsvarighet hadde nesten halvparten av deltagerne i denne studien kronisk eller
subkronisk schizofreni eller hovedsakelig negative symptomer. Å basere konklusjoner
om små effektstørrelser av antipsykotika ved akutt psykose på slike studier er
misvisende. En viktig studie som ikke nevnes, oppsummerer effekt av antipsykotika,
fratrukket placebo- og uspesifikke effekter, der man finner betydelig antipsykotisk
effekt allerede fra første behandlingsuke (5).

Som en forklaring på funn av mer symptomer i placebogrupper trekker
kronikkforfatteren frem ideen om at bråseponering av antipsykotika kan føre til
forverring, og at kontrollgrupper dermed har et dårligere klinisk utgangspunkt enn
intervensjonsgruppene i randomiserte studier. Her har han oversett minst to sentrale
publikasjoner de siste par årene der man ikke har funnet støtte for et slikt fenomen (6, 
7).

Mye tyder på at pasienter i tidlig forløp av en psykoselidelse har bedre effekt av
behandling enn pasienter med langvarig sykdom (8). I en oversiktsartikkel finner man
langt høyere responsrater ved førstegangs psykoseepisode enn ved kronisk
psykoselidelse (2, 9). I en uavhengig pragmatisk antipsykotikastudie fant vi at 87 %
med aktiv psykose som ledd i schizofrenispektrumlidelse hadde god eller sterk respons
(10) og at gjennomsnittlig bedring var much improved eller very much improved på
CGI-bedringsskalaen (11).

Aarre er opptatt av hvordan antipsykotikaeffekt fra kliniske studier kan oversettes til
effekt i pasientbehandlingen. Effektstørrelsen av antipsykotika er imidlertid funnet å
være tilsvarende eller bedre enn dem man finner for andre vanlig brukte legemidler
(12).

«Effektstørrelsen av antipsykotika er imidlertid funnet å være
tilsvarende eller bedre enn dem man finner for andre vanlig brukte
legemidler»

Et siste punkt som Aarre overser, er den samstemte konklusjonen fra forskningsfeltet
om at de mest akutt syke psykosepasientene ikke kan inkluderes i
legemiddelutprøvinger på grunn av begrenset beslutningskompetanse i akuttfasen.
Klinisk psykosebehandling må dermed veiledes av studier på pasienter med mildere
sykdomsbilder, og ikke de pasientene som all klinisk erfaring viser har best effekt av
antipsykotika.
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Det er vår klare oppfatning fra mange års arbeid og forskning med psykosepasienter at
den kliniske effekten av antipsykotika mot akutte psykoser er enda tydeligere enn den
sterke effekten som kommer frem ved en fordomsfri gjennomgang av litteraturen.
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