Antipsykiatri



1960/70-talet:

CCHR/KMR (scientologerna)

Vansterrorelsen (men aven vissa hogerpolitiker)
Franska filosofer (Lacan)

Psykoanalytiker

Sociologin

ldag:

Framfor allt fokus pd farmaka och Idkemedelsindustrin. Ofto
tydligt konspiratorisk. Patagliga likheter med anti-
vaccinrorelsen.



Man bdr forstas inte betrakta all kritik mot
|akemedelsindustrin eller mot enstaka farmaka som anti-
psykiaftri.



DSM-diagnoserna saknar validitet.

MdAanga av tillstdnden innebdr inget storre lidande och ér uppfunna for
aft [akemedelsindustrin skall kunna tjana pengar.

Lokemedlen fungerar infe.

Annan behandling (psykoterapi, fysisk aktivitet) ar mer effektiv.
Hypoteserna om underliggande biologiska mekanismer ar bluff.
Lakemedlen har forfarliga biverkningar.

Lakemedlen ger forfarliga utsattningsbbesvar och ar darfor
beroendeframkallande.

Motstadndarna i debatten har ont uppsdat och far antas vara mutade av
|Gkemedelsindustrin.

Det foreligger en varldsomspdnnande konspiration omfattande
psykiatrin, akademin, myndigheter och foretag med syfte att sprida
farliga och verkningsldsa farmaka. Eller s har alla de som — till skillnad
fran de flesta av kritikerna - sysslar professionellt med dessa fragor i
oférstdnd feltolkat tillgdnglig evidens pd punkt efter punkt.
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Psychiatric drugs are doing us more harm
than good

Peter Ggtsche, R Ghe Eﬂfgl'llllh
Professor,

Ex-leader of the Nordic ) : .
Cochrane Center Throw away the antidepressants, urges leading scientist

Writing in the BMJ, a Danish scientist says antidepressants and other

NYHETER . .

Peter Gotzsche p4 krigsstigen mot psychiatric drugs do more harm than good
psykiatrin

Den danske lakaren Peter C Ggtzsche &r tillbaka med en ny bok. Denna gang &r det

psykiatrin som utsétts for hard kritik. Och han &r tuff i sina omdémen. Lékare och

myndigheter korrumperas av lakemedelsbolagen och ljuger for patienter och

medborgare, 98 procent av dagens psykofarmakaanvandning ar onddig och man bor
forbjuda ldkemedelsbolagen att gora kliniska studier, ar nagra av asikterna han for fram

Fredrik Hedlund

Lakartidningen



©® Mandag 5 september 201

Varning for
psykofarmaka?

Peter C Ggtzsche om sin
omdiskuterade bok Dddlig psykiatri
och organiserad férnekelse med
kommentar av Asa Nilssonne

Den danske professorn och lakaren Peter C. Getzsche
presenterar i sin bok Dddlig psykiatri och organiserad
fornekelse manga drastiska slutsatser: Det satt vi
anvander psykofarmaka pa gor mycket mera skada an
nytta. Bruket av psykofarmaka bor minskas med 98
procent. Psykiatriska mediciner ar i USA och Europa den
tredje vanligaste dodsorsaken efter hjartsjukdomar och
cancer. Den biologiska psykiatrin, som ordinerar
medicinering mot snart sagt varje psykiskt besvar, ar ett
katastrofalt misslyckande. | detta féredrag forklarar han
hur han menar.

Inledning och presentation av Asa Nilsonne, forfattare,
psykiater och professor i medicinsk psykologi vid
Karolinska Institutet.

Peter C. Getzsche ar specialistlakare inom
internmedicin och professor i klinisk forsoksdesign och
analys vid Kopenhamns universitet. Han ar en av
grundarna av Cochranesamarbetet - ett globalt
oberoende natverk av forskare som arbetar med att ta
fram evidensbaserad lakemedelsinformation - tillika
forestandare for dess nordiska gren i Képenhamn. Peter
C. Getzsche har publicerat fler an 50 papers i varldens 5
mest valrenommerade vetenskapliga tidningar, British
Medical Journal, Lancet, Journal of the American
Medical Association, Annals of Internal Medicine samt
New England Journal of Medicine. Han har citerats over
10 000 génger. Peter C. Getzsche har studerat i Sverige
och hans foredrag ar pa svenska.

PETER C. GATZSCHE

DODLIG PSYKIATRI OCH
ORGANISERAD FORNEKELSE
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Svenska foreningen for familjeterapi

Pulitzernominerad journalist och térfattare

elva
lokala
Soreningar
aver hela
landet

Ar det tinkbart att psy sk sjuklighet
kan orsakas av likemedel mot psykisk oha

Diskussionsdag med Robert Whitaker och Elias
Eriksson samt Lars Joelsson och Marten Gerle med
Herman Holm som moderator

ursgrupp
Malmd den 29 opell 2013 k. 9:00-16:00

Protokoll
Stockholm den 2 moj 2013 ki, 9:00-16:30

Stadgar
Pris 1750, + moms. Prset inkluderar - och eftermiddagsfika.

Robert Whitaker
nskap

Lokala/regionala féreningar

rnationellt medlemskap

INMAr

Integrerad Nirsjukvird Malmd

Rethinking Psychiatry”

Robert Whitaker ir férfattaren bakom bcker som "Mad in America” och “An Anatomy of an Epidemic™. Han har blivit hyllad for sin djupgende analys av hur vetenskaplig
presentation av psykiatrisk forskning snedvrids.




Irving Kirsch, professor,

Harvard, University of Hull

FEBRUARY 8, 2010

Newsweek
ANTIDEPRESSANTS
) DON'T

> WORK

THE DEBATE OVER
THE NATION'S
MOST POPULARPILLS

BY SHARON BEGLEY
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Exploding the
Antidepressant
Myth
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depressants' 'little effect’

New generation
anti-depressants have little
clinical benefit for most
patients, research suggests.

A University of Hull team
concluded the drugs actively
help only a small group of the
most severely depressed.

News | Sport  Comment | Culture  Business | Money | Life & style |

[News ) Sociey ) Mntal bl

Prozac, used by 40m people, does not
work say scientists

Analysis of unseen trials and other data concludes it is no better

than placebo

Find a Job | M&S Wine| Our Papers | Feedback | My Staries

MWailOnline

Home News U.S. Sport TV&Showbiz Femail

Anti-depressants taken by
thousands of Brits 'do NOT
work’', major new study reveals

By FIONA MCRAE

Science Money RightMi






THE
EMPEROR’S

“...my colleagues and | were led to the inescapable
conclusion that antidepressants are little more than
active placebos, drugs with very little specific
therapeutic benefit but with serious side effects”



THE
EMPEROR’S

“...Iremain convinced that anfidepressant drugs are
not effective treatment and that the idea of
depression as a chemical imbalance in the brain is o
myth.”



Den stokiga psykiatrin

PC Jersild: Prozac, &r en annan frdga som
maAanga pratar om. Hur stdller du dig till det?

Asa Nilsonne: Jag har tor lange sedan fattaf
beslutet att intfe arbeta med farmaka. Det var
darfor jag skaffade mig en
psykoterapiutbildning...

PCJ: De fungerar ju tfrots allt ibland.

AN: Fast s&vitt jag forstér ér data ganska
svaga. Medicineffekten torklarar en
forvanansvart liten del av variansen mellan
behandlade grupper och placebogrupper.



DN.LEDARE

Skojares och svindlares bransch Nathan Shachar

Teorin att mentala storningar ar ett uttryck for
kemisk obalans i hjarnan har visat sig ohallbar.
Branschen ar en rovarkula av oredovisade -

beroenden, vetenskaplig svindel och samvetslos
marknadsforing.




Hur skall man inom psykiatrin och psykofarmakologin forhdlla
sig till de antipsykiatriska angreppen?
1. lgnorera deme

2. Bemota dem?@¢
3. Jamsa med?



Hur skall man inom psykiatrin och psykofarmakologin forhdlla
sig till de antipsykiatriska angreppen?

1. Ilgnorera deme _

2. Bemota dem?@¢
3. Jamsa med?e




Hur det kan gd om man jamsar med \

CHRISTIAN DAHLSTROM

'w DET SVENSKA RATTSVASENDEY




Analys av anfipsykiatrins argument med debatten om SSRI
som exempel.
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1. (A) Féreligger det éver huvud taget inte ndgon "kemisk
obalans” vid de olika SSRI-indikationernae (B) Bor flera av
dem inte ens ses som "sjukdomar’e

(A) JA (B) Kan diskuteras.



Alla tankar och emotioner — normala och onormala — har
forstas ett biologiskt underlag.

Vid vissa psykiatriska tillstdnd — t ex schizofreni, bipoldr
sjukdom — ter det sig uppenbart att det maste foreligga en
kvalitativ avvikelse, dvs ndgot slags patofysiologi.

Andra diagnoser — t ex ADHD — utgor nog snarare en
extremvariant av en normalfordelad egenskap/biologi.



SSRI-indikationerna:

Djup melankolisk
hamningsdepression

Lindrig depression
Tvangssyndrom

Paniksyndrom

Social fobi (social angest)

Generaliserat angestsyndrom

Premenstruell dysfori

Avvikelse eller
extremvariant?

Avvikelse (?)

Avvikelse (?)

Avvikelse (?)

Extremvariant (?)

Extremvariant (?)

Extremvariant (?)




Att deft foreligger ett biologiskt underlag nodvandiggor
forstas inte farmakologisk behandling, och motsdger heller

INntfe att patienten kan vara hjalpt av icke-farmakologiska
behandlingar.



2. Ar "serotoninhypotesen” falsifierad?
NEJ



Molecular Psychiatry www.nature.com/mp

W) Check for updates

SYSTEMATIC REVIEW
The serotonin theory of depression: a systematic umbrella

review of the evidence

Joanna Moncrieffmg, Ruth E. Cooper3, Tom Stockmann?, Simone Amendola®, Michael P. Hengartner6 and Mark A. Horowitz'?

Royal Watch Newsletter

: o — \ v Get the full story from royal correspondent
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Did we all believe a myth about
depression?

5 August 2022

Depression is ‘not caused by chemical
imbalance’

Major review suggests low serotonin levels are not a factor and the condition is more likely

to be linked to stressful life events Rachel Schraer

Health and disinformation reporter

ECOIII‘g?IliSt = Menu  Weeklyedition  The world in brief Q Search v

Science & technology | Mental health

A popular medical explanation for Depression is likely not caused by
depression is rebuffed a chemical imbalance in the brain,
A round-up of studies finds no link with serotonin Stu dy S ay S

THE
4
A
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FORSKARKOMMENTAR Asa Nilsonne

*Depressioner beror inte pa
serotoninbrist”

Deprimerade ménniskor far fortfarande hora att deras nedstimdhet beror pa
“’serotoninbrist i hjarnan”. Det dr fel, enligt en farsk genomgang av forskningen.
Psykiatrikern Asa Nilsonne tycker det dr markligt att genomgéngen ens behover

goras.

Forskning och Framsteg 22/8 2022

- Idag vet vi med sidkerhet att det saknas beligg for att depression och
angest beror pa kemisk obalans i hjarnan som skulle gora likemedel

nodvindigt. Den forestillningen har kunnat avlivas, inte minst genom en

systematisk kunskapsoversikt som kom 2022.

André Marx, Filter 5/7 2024



De olika varianterna av “serotoninhypotes” vinner dels stod |
den gynnsamma effekten av SSRI och andra farmaka som
podAverkar den serotonerga transmissionen, dels av en
omfattande litteratur som visar att serotfonin utdvar en
kraftfull men komplex pdverkan pd dngestliknande
beteende - bdde anxiogent och anxiolytiskt — i olika
hjarndelar hos forsoksdjur.




« centrala amygdala
« basolaterala amygdala
« BNST

» periakveduktala grd substansen
(PAG)

» prefrontala cortex
14 olika receptorer med olika funktion.

Till och men pad forsdskdjur ar
mojligheterna att pd detaljnivd mdata
det serotonerga inflytfandet i olika
regioner ytterst begransade. HOs
manniska | det nGrmaste obefintliga.



Skdlet till att man anvdnder antidepressiva farmaka ar enbart att de
fungerar och ar tolerabla - inte att de kanske rattar fill en antagen avvikelse
| den serotonerga aktiviteten

Vi ar tyvarr inte i nGrheten av att kunna studera de olika aspekterna pd
serotonerg aktivitet i hjarnans olika regioner hos manniska.

Det har — kanske darfor — dnnu infe konklusivt visats att den serotonerga
funktionen avviker hos patienter med ndgon av SSRI-indikationerna.

Argumenten for de olika varianterna pd "serotoninhypotes” har darfor alltid
baserats pd annan - farmakologisk och djurexperimentell — argumentation.

| brist p& annat har forskare genom decennierna forsdkt spegla den
serotonerga aktiviteten med en rad primitiva och indirekta metoder. Att
dessa ansatser inte producerat ndgot robust och ofta replikerat stod for att
det foreligger en serotonerg avvikelse t ex vid depression — vilkket var vad
Moncreiff och medforfattare konkluderade — ar val kdnt och okontroversiellt.
Nyhetsvardet av denna uppmdarksammade artikel var darfor inget alls.



Biological Psychiatry
b ;,‘l“‘ .. Volume 93, Issue 12, 15 June 2023, Pages 1089-
1098

Archival Report

Brain Serotonin Release Is
Reduced in Patients With
Depression: A [ C]Cimbi-36

Positron Emission
Tomography Study With a d-
Amphetamine Challenge

David Erritzoe @ & &, Beata R. Godlewska ?, Gaia Rizzo ¢,
Graham E. Searle ¢, Claudio Agnorelli ¢ d Yvonne Lewis ¢,
Abhishekh H. Ashok ¢, Alessandro Colasanti 9, Iro Boura ',
Chloe Farrell ", Hollie Parfitt ©, Oliver Howes ©, Jan Passchier €,
Roger N. Gunn €, Marios Politis |, David ]. Nutt 9, Philip J. Cowen b,
Gitte M. Knudsen J, Eugenii A. Rabiner ©

Kanske — om resultaten
visar sig mojliga aff
replikera — den forsta
studie som faktiskt
oAvisar en skillnad i de
extracelluldra nivaerno
av serofonin vid
depression.



Ofta horda argument:

"Psykofarmaka bor ifrdgasattas eftersom det inte &r visat att medlen
korrigerar den primdara patofysiologin.”

Ndastan inga ldkemedel — utover antibiotika och anftivirala medel — har
visats korrigera den primdra patofysiologin vid sjukdomen i frdga.

"Annat ar det minsann inom ovriga delar av medicinen, som t ex ndr man
ger insulin vid typ I-diabetes.”

Inte heller vid diabetes-1 innebadr behandlingen att man korrigerar den
primdra patofysiologin.
"Att salicylika hjalper mot huvudvark betyder intfe att huvudvarken beror
oA salicylikabrist.”

Patofysiologin vid inflammation eller vérk bestdr inte i brist pd salicylika,
men genom att studera salicylikas verkningsmekanism har vi lart oss
mycket om de mekanismer som pdverkar smdarta och inflammation.
Depression beror inte pd SSRI-brist, men SSRI har givit viktig information
om mQojlig betydelse av serotonin for oro och stadmningslage.



Ofta hérda argument:
1. SSRI fungerar inte.
Jo, detf gor de.

2. Reserpin sGnker halten av depression men kunde enligt vissa tidiga studier
utova antidepressiva effekter.

Den eventuella antfidepressiva effekten av reserpin ar osdker men val
forenlig med hypotesen att SSRI eventuellt nedreglerar serotonerg aktivitet.

3. Isoniazid tycktes utova antidepressiv effekt i enstaka tidiga studier trots att
substansen inte ar MAO-hdmmande.

Den eventuella antfidepressiva effekten ar osaker. Substansen ar visst MAO-
hdmmande (om ocksd endast mattligt), men kan dven ténkas pd
stdmningslage via andra mekanismer.

4. Vissa antidepressiva pAverkar inte serotonin.

Inte konstigt alls. Ingen tror aft serotonin ar enda signalsubstansen som
pdAverkar stdmningsldge (jmf medel mot hypertoni).



Ocksa vid t ex hypertoni ér farmaka med helt olika maltavior effektiva:

« Beta-blockerare

« ACE-hGmmare

« Angiotensin-ll-receptorblockerare
« Calciumantagonister

» Diuretika

PAverkar alla dessa medel mekanismer av betydelse for det hdgo
blodtryckete

Ja.

Korrigerar de den primdra patofysiologin vid essentiell hypertoni?
Tveksamt.



3. Ar det "serotoninhypotesen” som forlett
orimdrvarden att skriva ut SSRI i stor omfattning?

NEJ.



reduce :
psychic tension

1950- och 60-talet: Mycket omfattande forskrivning av amfetamin (ffa i
USA) for I&ttare depressiva tillstnd.

1960- och 70-talet: Mycket omfaftande forskrivning av anxiolytika som | 4%
meprobamat och bensodiazapiner. PN

Valium
(diazepam)

Marknadsféringen handlade inte alls om att det féreligger brist pd&
dopamin och GABA, eller om annan typ av "kemisk obalans”. Men
likval fanns det en stor malgrupp fér medel mot dngest och [&ttare
former av depression.

SSRI - som inte marknadsforts pd mycket lénge — hade med all
sdkerhet blivit en stor framgdng éven om serotoninhypotesen aldrig
hade omndmnts i reklamen.



Carl Lange: “Periodiske Depressionstillstande™
Medicinsk Selskab | Kbpenhamn den 19 januari 1886

Tilfeldet. I Virkeligheden er der jo heller ikke

anden Forskel mellem den her beskrevne Til-

stand, og hvad der sedvanligt betegnes som ”[d]en Lidelse, jeg i Anmzldelsen af dette Fore-

Sorg, end at denne sidste har en aandelig Grund, drag har betegnet som ’periodisk Depression’,
hvilket Depressionen, som vi senere skulle se,

mangler, eller 1 alt Fald ikke besidder i adekvat
Grad.

er saa almindelig, at der 1 den Konsultations-
praksis for Nervesygdomme, som 1 en Rekke
Aar har beskeftiget mig, ikke er nogen anden

Sygdomsform, som paa langt ner er kommet
saa hyppigt for [...]” (s. 4).

Depression har alltid varit vanligt. Punktprevalensen (5%) har sannolikt g]
okat.



4. Ar det visat att de olika SSRI-indikationerna beror p&

fidiga fraumatiska barndomsupplevelser, och utgor detta —
om sant — ett skdl att inte anvanda SSRIe

A. NEJ. B. NEJ



5. Ar SSRI ineffektiva®

NEJ, vid depression ar de ganska effektiva, vid

paniksyndrom och premenstruell dysfori ar de myckeft
effektiva.



depression:

amitriptylin, klomipramin > SSRI > mirtazapin > placebo

tvang, panik, premenstruell dysfori:

klomipramin, SSRI > amitriptylin > placebo



Irving Kirsch, professor,
Harvard, University of Hull

OPEN 8 ACCESS Freely available online PLOS MEDICINE

Initial Severity and Antidepressant
Benefits: A Meta-Analysis of Data Submitted

to the Food and Drug Administration

Irving Kirsch'", Brett J. Deacon?, Tania B. Huedo-Medina®, Alan Scoboria®, Thomas J. Moore®, Blair T. Johnson®

1 Department of Psychology, University of Hull, Hull, United Kingdom, 2 University of Wyoming, Laramie, Wyoming, United States of America, 3 Center for Health,
Intervention, and Prevention, University of Connecticut, Storrs, Connecticut, United States of America, 4 Department of Psychology, University of Windsor, Windsor, Ontario,
Canada, 5 Institute for Safe Medication Practices, Huntingdon Valley, Pennsylvania, United States of America




Metodproblem med Kirschs meta-analys (och mdanga andra)

Baserad pad studie- snarare &n individ-niva-data

U
U

tgar fran aftt

gér fran att

ITT/LOCF-statistik

a

a

a doser ar lika effekt

a anfidepressiva ar

va.

lka effektiva.

| allmdénhet baserade pd ett med fog ifrdgasatt effektmadtt:
summapodngen av 17 symtom pd Hamiltons
depressionsskattningsskala (HDRS).

Beaktar infe de ovriga studierelaterade metodproblem som
kan forvantas minska effektstorleken.



Det finns manga skal till att skilanden mellan aktiv
behandling och placebo har underskattas |
depressionsstudier och meta-analyser:



Det finns manga skal till att skilanden mellan aktiv
behandling och placebo har underskattas |
depressionsstudier och meta-analyser:

Inga objektiva inklusionskriterier

Selektion av svarbehandlade fall

Inga objektiva utfallsmatt

Skattningsskalan tolkar SSRI-biverkningar som
depressionssymptom

Dadlig foljsamhet / hog frekvens drop-outs

Inklusion av suboptimala doser

Spontanremission / “regression towards the mean”
Skattningsinflation vid inklusion (for att komma over en cut-
off)



Available online at www.sciencedirect. com

JOURNAL OF
ScienceDirect PSYCHIATRIC
RESEARCH

www zlssvier.com/locatejpsychires

ELSEVIER Journal of Psychiatric Research 42 {3008) 622630

Is bigger better for depression trials?
Kenneth S. Liu, Duane B. Snavely, William A. Ball, Christopher R. Lines *,
Scott A. Reines, William Z. Potter

Merck Research Laboratories, PO Box [O00, North Wales, PA 10454, USA

Feceived 21 Movember 2006; received in revised form 2 July 2007; acceptad 3 July 2007







| dag anvands foretagens registeringsgrundande studier for
aft forsoka utlasa den faktiska effekfiviteten hos SSRI-medlen.

Detta har dock aldrig varit studiernas syfte — for foretagen har
malet istllet varit att sa snabbt som mdjligt producera tvd
studier med signifikant p-varde, for att hdrmed fa snabbt
godkdnnande att marknasfora.

Foretagen har darfér aldrig haft ndgot starkt incitament att
designa sina registreringsgrundande studier sa att de gor
egna substansen maximal rattvisa.

Det ar dessutom tveksamt om en placebokontrollerad studie
ndgonsin kan ge en rattvisande bild av ett medels sanno
effekfiviter.



ARGUMENTEN FOR SSRI-MEDLENS FORMENTA INEFFEKTIVITET?

« | manga av foretagens registreringsgrundande studier har aktivt
medel inte slagit placebo.

« Den effekt som &ndad ibland noterats &r inte dos-beroende.
« Den effekt som &nda ibland noterats &r inte kliniskt relevant.

« Den effekt som dndd ibland noterats beror pd att aktivt medel
minskar utsattningssymptomen efter fidigare behandling.

« Om de har ibland har effekt ar det bara hos dem med mycket
djup depression.

« Den effekt som dndd noterats beror pd att biverkningarna
omintetgjort blindningen.



HAMILTON DEPRESSION RATING SCALE
17 olika items

Multidimensionell

Mdanga symptom skattas noll vid inklusion = &kad variabilitet =
minskad kanslighet

MAnga symptom kan férekomma ocksd hos patienter som
tillirisknat = 6kad variabilitet = minskad kanslighet

Flera vanliga SSRI-biverkningar skattas som symptom
(gastrointestinala biverkningar, minskad libido, vikiminskning,
somnstorning) = minskad skillnad vs placebo



Reviews and Overviews

The Hamilton Depression Rating Scale:
Has the Gold Standard Become a Lead Weight?

R. Michael Bagby, Ph.D.
Andrew G. Ryder, M.A.
Deborah R. Schuller, M.D.

Margarita B. Marshall, B.Sc.

Objective: The Hamilton Depression Rat-
ing Scale has been the gold standard for the
assessment of depression for more than 40
years. Criticism of the instrument has been
increasing. The authors review studies pub-
lished since the last major review of this in-
strument in 1979 that explicitly examine
the psychometric properties of the Hamil-
ton depression scale. The authors’ goal is to
determine whether continued use of the
Hamilton depression scale as a measure of
treatment outcome is justified.

Method: MEDLINE was searched far ctid.
ies published since 1979 tt
psychometric properties of t
depression scale. Seventy s
identified and selected, and t
into three categories on the
major psychometric prope
ined—reliability, item-respon
istics, and validity.

Results: The Hamilton depression scale’s
internal reliability is adequate, but many
scale items are poor contributors to the
measurement of depression severity; oth-
ers have poor interrater and retest reliabil-
ity. For many items, the format for re-
sponse options is not optimal. Content
validity is poor; convergent validity and
discriminant validity are adequate. The
factor structure of the Hamilton depres-
sion scale is multidimensional but with
poor replication across samples.

Conclusions: Evidence suggests that the
Hamilton depression scale is psychomet-
rically and conceptually flawed. The

assessment of depression.

(Am | Psychiatry 2004; 161:2163-2177)




ltem-specifika analyser pd patientnivd av alla
foretagssponsrade placebo-kontrollerade studier
avseende citalopram, paroxetin eller sertralin vid
depression hos vuxna.



Patientniva-data
Utgar inte fran att alla doser &r lika effektiva
Analys av enskilda items.

Alla relevanta studier (inklusive negativa,
opublicerade)

Mixed modelling-statistik
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- | mdanga av féretagens registreringsgrundande studier har aktivt medel inte
slagit placebo.
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Table 3. Effect sizes and P-values for different measures of efficacy in the pooled population.

Measure of efficacy (scoring range) Baseline mean (s.d.) Poole

HDRS-17-sum (0-52) 23137

Pooled analysis P-value® Pooled analysis P-value®

Individual items
Depressed mood (0-4) 2.8 (0.6) 0.40 (0.449) < 0.001

Feelings of guilt (0-4) 1.7 (0.7)

Suicide (0-4) 1.1 (0.9)

Insomnia, early (0-2) ¢— ————121(08)
Insomnia, middle (0-2) & 13(08)
Insomnia, late (0-2)

Work and activities (0-4)

Retardation (0-4)

Agitation (0-4)

Anxiety, psychic (0-4)

Anxiety, somatic (0-4)

Somatic symptoms, gastrointestinal (0-2)

Somatic symptoms, general (0-2)

Genital symptoms (0-2) ¢———— 13008}
Hypochondriasis (0-4) 0.9 (0.9)

Loss of weight (0-2) ER(X

Insight (0-2) 0.2 (0.4)

HDRS-17 subscales
Bech (0-22) 123 (1.9)
Maier-Phillips (0-24) 11.7 (2.1)
Santen (0-26) 13.4 (2.3)
Gibbons (0-30) 14.6 (2.5)

10, 13; Maier-Phillips =items: 1, 2, 7, 8, 9, 10; Santen=items: 1, 2, 3, 7, 8, 10, 13;
population. Bold values refer to P < 0.05. *P-value obtained from an ANCOVA-mode|
within brackets refer to analyses comprising studies accounted for in the FDA rep

0.08
0.07
0.13
0.23
0.21
0.08
0.30
0.06
-0.02
0.16
-0.01
0.12
-0.06
0.07

0.35
035
0.35
0.31

Mean baseline ratings, effect sizes and P-values (SSRI versus placebo) for HDRS-17-sum, all individual items and four different subscales. Bech=items: 1, 2, 7, 8,

Gibbons =items: 1, 2, 3, 7, 9, 10, 11, 14. Data are based on the pooled
1. °P-value obtained from an ordinal logistic regression model. ‘Effect sizes
ort only, that is, after exclusion of the seven post marketing trials.
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ORIGINAL ARTICLE
Consistent superiority of selective serotonin reuptake inhibitors

over placebo in reducing depressed mood in patients with
major depression

F Hieronymus', JF Emilsson’, § Nilsson® and E Eriksson'

Hieronymus et al. Translational Psychiatry (2021)11:249
https://doi.org/10.1038/541398-021-01364-0 Tra n Sl atio na | Psyc h |atry

ARTICLE Open Access

Do side effects of antidepressants impact efficacy
estimates based on the Hamilton Depression
Rating Scale? A pooled patient-level analysis

Fredrik Hieronymus®'”*, Alexander Lisinski', Elias Eriksson' and Seren Dinesen @istergaard @7
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« | mdnga av féretagens registreringsgrundande studier har aktivt medel inte
slagit placebo.

« Den effekt som adndaqd ibland noterats dr inte dos-beroende.



THE

EMPEROR’S
NEW DRUGS

Exploding the
Antidepressant
Myth

Irving Kirsch, professor,

Harvard, University of Hull

"...The therapeutic effects of anfidepressants are not
dose-dependent ... The difficulty of finding dose-related
therapeutic effects of antidepressants is yet another
reason for suspecting that those effects may be
Independent of their chemical action.”
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ORIGINAL ARTICLE

A mega-analysis of fixed-dose trials reveals dose-dependency
and a rapid onset of action for the antidepressant effect of three
selective serotonin reuptake inhibitors

F Hieronymus', S Nilsson? and E Eriksson’

Articles

Optimal dose of selective serotonin reuptake inhibitors, @ ®
venlafaxine, and mirtazapine in major depression: o
a systematic review and dose-response meta-analysis

Toshi A Furukawa®, Andrea Cipriani®, Philip | Cowen, Stefan Leucht, Matthias Eqger, Georgia Salanti

Summary

Background Depression is the single largest contributor to non-fatal health loss worldwide. Second-generation Lance
antidepressants are the first-line option for pharmacological management of depression. Optimising their use is 560




ARGUMENTEN FOR SSRI-MEDLENS FORMENTA INEFFEKTIVITET?




Mdnga patienter erbjuds aldrig en optimal dos av det SSRI de ordinerats:

<65 ar

Citalopram Escitalopram Sertralin Paroxetin Fluoxetin

A&

O <20mg O =<10mg O <50 mg O <10mg [ <10mg
& >20mg & >10mg I >50mg I >20mg Il >20mg

> 65 ar

Citalopram Escitalopram Sertralin Paroxetin Fluoxetin

4

[ <20mg [ <10 mg [ <50 mg [ <10 mg B <10mg
|:|>20mg |:|>10mg |:|>50mg |:|)10mg |:|\1qu

BILD 28.5. Andel patlenter med depressmn som forskrivits ett SSRI- medel for depressmn och som vid mlnst
ett tillfalle ordinerats (blatt) eller aldrig ordinerats (rétt) den dos som enligt kliniska prévningar ar den
effektmassigt optimala. Studien avser patienter i Vastra Gétaland som behandlats mellan 2007 och 2016.
Ovre raden: 65 ar eller yngre. Nedre raden: Over 65 ar. Bild: Alexander Lisinski (Lisinski et al., 2021).
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« Den effekt som andd ibland noterats dr inte kliniskt relevant.



THE
EMPEROR’S

...tThe average difference between improvement in
the drug groups and the placelbo groups was only
1.8 points on the Hamilton scale. The Hamilton is a 51-
point scale, so a difference of less than two points is
very small indeed ... In my opinion, and in the opinion
of just about everyone in the field fo whom | spoken,
a two-point difference in depression scores on the
Hamilton scale is not clinically meaningful.”



Deprimerade patienter nar mycket séllan upp till 51 podng.
Cut-off for medelsvar depression &r ofta 18 podng.

Ocksa en frisk normalbefolkning skattar sig séllan noll.
Instrumentet fangar upp SSRI-biverkningar.

En genomsnittlig forbattring om 2-3 podng innebdr forstds
inte — som Kirsch tycks anta — att alla som far SSRI blir 2-3

podng battre &dn dem som fdr placebo — gruppen SSRI-
behandlade rymmer bdade responders och icke-responders.



Effektstorlek:

0.3 = svag
0.5 = medelstark
0.8 = stark
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BlPsych | I

Putting the efficacy of psychiatric and general
medicine medication into perspective: review
of meta-analyses

Stefan Leucht, Sandra Hierl, Werner Kissling, Markus Dold and John M. Davis

Effekistorlek vad avser
adekvata SSRI-doser med
avseende pad reduktion av
nedstamdhert vid depression
hos vuxna: 0.5-0.6




Denna hyggliga effektstorlek ar imponerande givet tidigare
namnda metodproblem:

« Inga objektiva inklusionskriterier

 Selektion av svarbehandlade fall

« Inga objektiva utfallsmadtt

« Skattningsskalan tolkar SSRI-biverkningar som
depressionssymptom

 HOQg frekvens drop-outs

- Dadlig félisamhet

* |nklusion av suboptimala doser

« Spontanremission

« “Regression towards the mean” / skattningsinflation

* Placeboeftekt (¢) / artighetseffekt
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« Den effekt som dndad ibland noterats beror pd att aktivt medel
minskar utsattningssymptomen efter fidigare behandling.



Hade effekten berott pd att aktivt medel minskar
utsattningssymptomen efter tidigare behandling hade
effekten varit maximal redan dag 1.
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e  Om SSRI ibland &ndd har effekt ér det bara hos dem med mycket djup
depression.



Articles

Nan-HDRS-6

Influence of baseline severity on the effects of SSRIs in
depression: an item-based, patient-level post-hoc analysis

Fredrik Hieronymus, Alexander Lisinski, Staffan Nilsson, Elias Eriksson

Summary
Background Reports claiming that antidepressants are effective only in patients with severe depression have affected  tancet Psychiatry 2019
treatment guidelines but these reports usually use a disputed measure of improvement, a decrease in the sum-score of

o7 oy Honibon Donrocsion Dou e LIDD doroboco oo o i oo
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f HDRS-17 item
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B Depressed mood

Articles

C HDRS-6 Nan-HDRS-6
105

Influence of baseline severity on the effects of SSRIs in @ ®
depression: an item-based, patient-level post-hoc analysis

Fredrik Hieronymus, Alexander Lisinski, Staffan Nilsson, Elias Eriksson

Summary

Background Reports claiming that antidepressants are effective only in patients with severe depression have affected (.

treatment guidelines but these reports usually use a disputed measure of improvement, a decrease in the sum-score of p,
e 7oy Hoibon Donroccion Roving o dore bocod o olowo e ioptloo

nee levels estimated by use of HDRS-17 item-derived outcome parameters in patients with severe
ent group
15 -5

Tim Kendall: We came to the conclusion that for mild to moderate depression, these drugs
probably weren't worth having.

Stahl: At all.

Kendall: Not really.

Tim Kendall frdn myndigheten NICE i England

A ifrdgasdtter ogrundat vardet av SSRI vid

"‘ESS'M. ~ 3 o . . o
oW medelsvar depression | CBS 60 minutes.
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« Den effekt som dndd noteras beror pd att att de kan framkalla en
avtrubbning av emotioner.



World Psychiatry 2|:3 - October 2022

Fredrik Hieronymus'?, Alexander Lisinski', Seren Dinesen @stergaard™”,
Elias Eriksson'

'Department of Pharmacology, Sahlgrenska Academy, University of Gothenburg, Goth-
enburg, Sweden; “Department of Clinical Medicine, Aarhus University, Aarhus, Denmark;
3Depar*tment of Affective Disorders, Aarhus University Hospital, Aarhus, Denmark

The response pattern to SSRIs as assessed by the Montgomery-
Asberg Depression Rating Scale: a patient-level meta-analysis

MADRS sum-score

“Emotional blunting” kan sakert torekomma som biverkan av SSRI | enskilda
fall men kan omagjligen vara mekanismen for den antidepressiva effekten
eftersom — pd gruppnivad — detta symptom férbdttras parallellt med dvrig
forbattring.



Journal of Affective Disorders
Volume 318, 1 December 2022, Pages 29-32

Research paper
Emotional blunting with bupropion and
serotonin reuptake inhibitors in three

randomized controlled trials for acute major
depressive disorder

Evyn M. Peters 2 & &, Lloyd Balbuena 2, Rohit J. Lodhi b
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« Den effekt som andad ibland noterats dr inte kliniskt relevant.

« Den effekt som adndad ibland noteras beror pd att aktivt medel minskar
utsattningssymptomen efter tidigare behandling.

«  Om de ibland dndd har effekt é@r det bara hos dem med mycket djup
depression.

- Den effekt som dndd noteras beror pd att biverkningarna omintetgjort
blindningen, dvs p& en forstdrkt placeboeffekt.



Om det faktiskt foreligger en stark placeboeffekt vid depression
borde alla medel som ndgonsin testats ha framstatt som effektiva
(och ungefar lika effektiva). Men det har de inte. Fore imipramin
anvande man en rad substanser — amfetamin, opioider,
barbiturater — men med nedsldende resultat. Och mdngo
potentiella antidepressiva molekyler har aldrig ndtt kliniken.



Om det foreligger en stark placeboeffekt vid depression, och
skillnaden mellan grupper i studier beror pd att patienterna
genom biverkningarna kan gissa om de fatt aktiv substans eller
placebo, skulle man aldrig se en signifikant skillnad mellan
grupper i studier utan placeboarm. Men det har man ofta sett.



Eur J Clin Pharmacol (1991) 40: 127-129 (@B~ :
003169709100043S @ropean Journal of \EEJ@I@@I{—J
Pharmacele

© Springer-Verlag 1991

Originals

In-patient major depression: is rolipram as effective as amitriptyline?

A.1.E Scott, A.F. Perini, P. A. Shering, and L. J. Whalley

—— Amitriptyline
- 5% Rolipram
F

Treatment time (days)

Fig.1. Mean (SEM) HRSD and MADRS scores during 6 weeks of
treatment by amitriptyline (n =25) and rolipram (n =25). In pa-
tients who dropped out, the last ratings before drop-out are carried
forward. Where the depression score in rolipram-treated patients is
greater, the significance is given by "=P <0.05, " =P <001,
=P <0.001




Journal of .{ﬂ(‘t'h'r-e' Disorders, 18 (1990) 289-299
Elsevier

JAD (0695

Paroxetine: A selective serotonin reuptake inhibitor showing
better tolerance, but weaker antidepressant effect
than clomipramine in a controlled multicenter study

HUS-total score
(17 items)

Danish University Antidepressant Group
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Psychopharmacology

Psychopharmacology (1986) 90:131-138 =2 3
© Springer-Verlag 1986

Citalopram: Clinical effect profile in comparison with clomipramine.
A controlled multicenter study

Danish University Antidepressant Group

HOS- total score

ENDOGENOUS
DEPRESSION -
GROUPS

X

& cifalepram
{r=38)

o: clomipramine
{n=37)

group average SC0re




Psychopharmacology (1994) 115:254-260

Controlled comparison of nefazodone and amitriptyline
in major depressive inpatients
Marc Ansseau’, P]I]ll]]pl‘ Darimont®, Arlette Lecog®, André De Nayer®, Jean- Luc Evrard®, Pnerre Krémer?,

Jean-Michel De\umlh Michel D]?rl(‘l\ Claudine \Ierlen.s . Frans Mesotten’, Jean Mirel®, Benoit Tmufnnt.une-.
Myriam Van Moffaert® G , Emilie \anhrahant‘

'ﬁerE deprr.%mn T.ttln |...:114, LP [‘J l'lH{I]J Ham[To

'-l..a]l.. lF - (L00086), C lmu.,dl arrt

_ _ Crlobal  Assessment
(P = 0.01). F'L total of 65% of patients under amitriptyline
and 56% of patients under nefazodone reported adverse
evenls during the studv, with significantly more dry

MADRS szcore

Time (weeks)

Fig. 1. Changes over time in mean scores { = 5D} on the MADRS
among patients treated by nefazodone or amitoptyline, ——, nefa-
zodone; | . . ., amitriptyline




International Clinica macologv (1994). 9. 41-45

Alprazolam and amitriptyline in the treatment of
moderate depression

Y.D. Lapierre!, M. Browne?, K. Oyewumi? and D. Sarantidis®

Institute of Mental Health Res ch, and*Department of Psychiatry, University of Ottawa,
and?Royal Ottawa Hospital, 1145 Carling Ave, Ottawa, Ontario, K1Z 7K4, Canada

Correspondence to: Y.D. Lapierre at above addres

Forty-three out-patients with depression of a moderate degree were enrolled in & randomized, double-blind parallel group
study comparing amitriptyline and alprazolam for 6 weeks of treatment. Patients were ¢valuated at the end of placebo washout




Malecular Psychiatry (2018) 23, 1731-1736

www.nature.com/mp

ORIGINAL ARTICLE

Efficacy of selective serotonin reuptake inhibitors in the
absence of side effects: a mega-analysis of citalopram and
paroxetine in adult depression

F Hieronymus', A Lisinski', S Nilsson® and E Eriksson'

SSR' ViSOde Sig - fégO ‘ ES 0.48, p < 0.001 . ES 0.31, p = 0.002
férvdnande - vara pomsan) | =

mer effektivt an ﬁ | {

placebo ocksd hos | l
patienter som inte
rapporterar ndgra
biverkningar. R . e © Pemn clm Glewn
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6. Ar nuvarande satt pd vilket depression och
Aangestsjukdom hanteras i primdrvarden fullt
tillfredsstallande?

NEJ. Psykiatrisk diagnostik kraver ofta mer tid for
anamenstagande an vad som oftast kan erbjudas |
orimdrvarden. Men hur varden dr organiserad och hur
effektiva ldkemedlen ar utgodr separata fragestaliningar. En
angeldgen diskussion om vdrdens organisation gagnas inte
av ett samtidigt obefogat ifrdgasdttande av [dkemedlens
varde.



7. Ar det osannolikt att SSRI ibland forskrivs fill patienter som
iInte borde behandlas?

NEJ, det ar inte osannolikt att SSRI ibland torskrivs till individer
vars nedstamdhet inte ar en ytiring av depression utan en
konsekvens av levhadsomstandigheter. Att skilja depression
frdn adekvat nedstdmdhet &r en viktig uppgift fér
behandlande |akare.



8. Vet vi att SSRI ofta forskrivs till patienter som inte borde
behandlas med SSRIe

NEJ — detta ar inte tillrackligt undersokt for att motivera

ndgon tvarsdker uppfattning. Givet prevalenstalen for SSRI-
indikationerna ar nuvarande forskrivning inte helt orimlig.



Depression: =~5%

OCD: =2%
Paniksyndrom: =2%
GAD: ~4%
Social fobi: ~4%
Premenstruell dysfori: ~3%

Livstidsprevalensen tor depression ar ca 20% — for en und
(X%) kan kontinuerligt behandling for att férebygga nya
vara relevant.

Summa: 20% + X%

Dock: 1) Samsjukligheten tor olika SSRI-indikationer ar be
sa att addera prevalenstalen kan vara missvisande. 2) A

ergrupp
skov

'ydande,
[o

oatienter vill inte medicinera, och alla svarar inte pd SSRI.



9. Ar det ett uppenbart uttryck for feloehandling att en stor
andel av SSRI-behandlade patienter patienter har
medicinerat under mer an ett decenniume

NEJ, inte alls, eftersom mdnga av indikationerna utgdr
kroniska tillstand. Att behandling med antidepressiva ofta
var mer begrdnsad i tid under tricyklika-eran berodde pd
att medlen dd huvudsakligen anvéndes fér depression
(som till skillnad fran évriga indikationer é@r en episodisk
dkommal).



Depression
Tvangssyndrom

Paniksyndrom

Social fobi (social angest)

Generaliserat angestsyndrom

Premenstruell dysfori

Avvikelse eller
extremvariant?

Avvikelse

Avvikelse

Avvikelse

Extremvariant

Extremvariant

Extremvariant

Episodisk eller kronisk?

Oftast episodisk

Kronisk

Kronisk

Kronisk

Kronisk

Kronisk




Rimligt med flerarig behandling?
Forsta episoden av unipolar depression NEJ, | allmanhet inte.

Aterkommande episoder av unipolér JA, om patienten sa foredrar.
depression

Tvangssyndrom JA, om patienten sa foredrar.

Paniksyndrom JA, om patienten sa foredrar.
Social fobi JA, om patienten sa foredrar.
GAD JA, om patienten sa foredrar.

Premenstruell dysfori JA, om patienten sa foredrar.

Dock: Ofta ratt att dd och dd forsdka satta ut behandlingen ocksd vid de mer
kroniska tillstanden.



10. Kan SSRI ge upphov till utsattningsreaktioner om man
avbryter behandlingen tvarte

JA, det har varit kant sedan [ange att SSRI vid abrupt
utsattning kan orsaka t ex fornimmelse av ljusblixtar och
yrsel. Svara och Iangvariga utsdttningsbesvar déremot
sannolikt ovanligt och svara att skilja fran symptomens
dterkomst. Vid behandling av t ex GAD och paniksyndrom
bdr man forvanta sig att symptomen ofta dterkommer.

Atft utsattning efter SSRI I media och i infernet-fora numera
ofta framstdalls som oerhort problematiskt kan dessvarre
sannolikt utgora en sjalvuppfyllande profetia — en negativ
placebo-effekt (nocebo) ("dngest fdder dngest”).




Articles

@ ® Incidence of antidepressant discontinuation symptoms:
a systematic review and meta-analysis

Interpretation Considering non-specific effects, as evidenced in placebo groups, the incidence of antidepressant
discontinuation symptoms is approximately 15%, affecting one in six to seven patients who discontinue their medication.
Subgroup analyses and heterogeneity figures point to factors not accounted for by diagnosis, medication, or trial-related
characteristics, and might indicate subjective factors on the part of investigators, patients, or both. Residual or re-
emerging psychopathology needs to be considered when interpreting the results, but our findings can inform clinicians
and patients about the probable extent of antidepressant discontinuation symptoms without causing undue alarm.




12. Finns det vetenskapligt stod for aft utsattning av SSRI bor
vara "hyperbol’e

NEJ. Denna idé baseras pd en dvertolkning av PET-dato
avseende hur SSRI paverkar serotonintransportdren vid olika
doser.

A ena sidan h&vdar SSRI-kritikerna allts& att serotonin-
hypotesen dr en myt — om antidepressiva alls paverkar
stimningsldge och dangest har det inget alls med serotonin
att géra, utan beror pd att biverkningarna férstérker en
osykologisk placeboeffekt. Men & andra sidan anses snabb
utsattning av medlen ge upphov ftill nedstdmdhet och
angest som &r exakt relaterad till den dterstdende graden
av serotonindterupptagshdmning.



13. Har utsattningsbesvaren av SSRI morkats av psykiatrin,
akademin och lakemedelsindustrine

NEJ. Meta-analysen av Hennsler et al baserades pd 79
studier totalt omfattande 21 002 patients. Fenomenet har
varit foremal fér omfattande forskning.



14. Kan SSRI 6ka dngest i inledningsskedet av
behandlingene

JA, framftor allt hos patienter med paniksyndrom, men detta
forekommer aven vid behandling av depression.



Antidepressant-induced jitteriness/anxiety
yndrome: systematic review

Lindsey I. Sinclair, David M. Christmas, Sean D. Hood, John P. Potokar, Andrea Robertson,
Andrew Isaac, Shrikant Srivastava, David J. Nutt and Simon J. C. Davies

Incidence of early anxiety aggravation in
trials of selective serotonin reuptake
inhibitors in depression

HDRS ftem 9: Psychomotor agitation
HDRS Item 10: Psychic anxiety
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15. Kan SSRI Oka suicidalitet i inledningsskedet av
behandlingene

Kanske | enstaka fall — uppfolining av insatt behandling ar
darfor viktigt — men nettoeffekten pd gruppniva dr tvértom
gynnsam: suicidtankar &r vanligare hos dem som far aktiv
behandling édn hos dem som fdr placebo redan efter

vecka 1 (hos vuxna).
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META-ANALYSIS

ONLINE FIRST

Suicidal Thoughts and Behavior
With Antidepressant Treatment

Reanalysis of the Randomized Placebo-Controlled Studies
of Fluoxetine and Venlafaxine

Robert D. Gibbons, PhD; C. Hendricks Brown, PhD; Kwan Hur, PhD; John M. Davis, MD; ]J. John Mann, MD

Arch Gen Psychiatry. 2012;69(6):580-587. Conclusions: Fluoxetine and venlafaxine decreased sui-
Published online February 6, 2012. cidal thoughts and behavior for adult and geriatric pa-
doi:10.1001/archgenpsychiatry.2011.2048 tients. This protective effect is mediated by decreases in
depressive symptoms with treatment. For youths, no sig-
nificant effects of treatment on suicidal thoughts and be-
havior were found, although depression responded to
treatment. No evidence of increased suicide risk was ob-
served in youths receiving active medication. To our




P O ro X e -|-| n Effects of selective serotonin reuptake inhibitors
; on rating-scale-assessed suicidality in adults
with depression
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sertralin:
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Paroxeftin,

citalopram
och sertralin: Young adults (18-24 years)

75+ Bl Placebo
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16. (A) Utdvar SSRI negativ pdverkan pd sexuell funktion?
Och (B) harisa fall denna biverkan morkats av psykiatrin,
akademin och Idkemedelsindusirine

A: JA. B: NEJ.



EUROPEAN NEURO-
PSYCHOPHARMACOLOGY

European Neuropsychopharmacology 7 (1997) 201-206

A naturalistic study of paroxetine in premenstrual syndrome:
efficacy and side-effects during ten cycles of treatment

Charlotta Sundblad®*, Ida Wikander®, Bjorn Andersch®, Elias Eriksson®

“Institute of Physiology and Pharmacology, University of Gteborg, Giteborg, Sweden
"Institute of Obstetrics and Gynaecology, University of Goteborg, G 'g. Sweden

Received 2 April 1996; accepted 21 January 1997

Table 2
The ten most frequently reported unwanted symptoms attributed to treatment with paroxetine during a 10-cycle trial. Cl=cycle 1, Cl0=cycle 10

o)
Y]

[S*]

Sedation

Nausea (

Dry mouth (
Anorgasmia (
Reduced libido (%
Constipation (
Yawnings (

7
3

2
6
1
3
11
6

Vertigo (%)
Headache (

Of particular 1mportance 1n
context are the sexual side-effects: thus, reduced libido and
anorgasmia were reported by about 50% of the participants
and showed no tendency to decline during the course of
the study.




Pharmacology Biochemistry and Behavior, Vol. 60, No. 2

ELSEVIER PII S0091-3057(98)00010-0

The Selective Serotonin Reuptake Inhibitor
Fluoxetine Reduces Sexual Motivation
in Male Rats

JOSEFA VEGA MATUSZCYK.* KNUT LARSSON* AND ELIAS ERIKSSONY}

Subchronic Administration of Fluoxetine

Impairs Estrous Behavior in Intact Female Rats
Josefa Vega Matuszczyk, Ph.D., Knut Larsson, Ph.D., and Elias Eriksson, Ph.D.
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17. Har den omfattande medicineringen med SSRI och
ADHD-medel leftt till en epidemi av bipoldr sjukdom?



ANATOMY OF AN EPIDEMIC
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“Studierna visar att det bara finns en enda orsak fill
den valdiga okningen av bipoldr storning — |Gkare.
Det ar en iatrogen epidemi och Robert Whittaker har
uppskattat att tillstadndet ér 250 gdnger vanligare nu
an fore [akemedelseran.”

Peter Gatzsche, “"Dodlig psykiatri...”, 2015
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\,
Expectation of manic-depressive illness |
— - ~|~——*-v—‘ as percentage in

Date | Region Author Males Females
! -

1938 ~ (pooled) ' Slater 0:36
1946 Norway {)degaard 0-6 ’
1951 ' Denmark Fremming 1:02
1954 Sweden Larsson and Sjégren ‘ 0-9
1959 U.K. Norris 0-8
1964 Iceland Helgason | 1-8
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ORIGINAL ARTICLE

Prevalence and Correlates of Bipolar

Spectrum Disorder in the World Mental Health

Survey Initiative

hmh!unR Merikangas, PhD); Robert Jin, MA; Jian-Ping He, MD; Ronald C. Kessler, PhD; Sing Lee, MB, BS, FRCPsych;
¢ ia ( €l 4D, PhD; Laura Helena Andrade 1D‘ PhD; Hu, MD, PhD

: Maria Elena Medina-Mora, PhD; Yutaka Ono, MD; Jose Posada-Villa, MD;
: Zahari Zarkov, MD

Arch Gen Psychiatry. 2011;68(3):241-251

Design, Setting, and Participants: Cross-
sectional, face-to-face, household surveys of 61 392 com-
munity adults in 11 countries in the Americas, Europe,
and Asia assessed with the World Mental Health ver-
sion of the World Health Organization f_ijmpcml-‘ In-
ternational Diagnostic Interview, version 3.0, a fully struc-
tured, lay-administered psychiatric diagnostic interview.

Results: The aggregate lifetime prevalences were 0.6% for
bipolar type I disorder (BP-1), 0.4% for BP-11, 1.4% for sub-
threshold BP, and 2.4% for BPS. Twelve-month preva-




17. Har den omfattande medicineringen med SSRI och
ADHD-medel lett fill en epidemi av bipoldr sjukdomce

NEJ, pevalensen av bipoldr | (=manodepressiv sjukdom)
forefaller inte ha ékat med 250 % (!) j&Gmfort med fore
farmakaeran — den har i sjalva verket inte okat alls.



18. (A) Ar de olika SSRI-indikationerna ofta helt banala
tillstdnd, som ej kréver behandling? (B) Har de hittats pd av
|Gkemedelsindustrin (=disease mongering)¢ (C) Och/eller
har xde visats kunnabehandlas mer effektivt med andra
Adtgdrder, t ex psykoterapi eller fysisk aktivitete

A. NEJ. B: NEJ. C. NEJ.



19. Ligger det idag i nagot enda ldkemedelsféretags
Infresse att SSRI-medlens tordelar lyfts frame Bor den som
forsvarar SSRI-medlen misstéinkas att gd industrins drenden?

NEJ. Patenten har sedan mycket [&nge gatt ut.



20. Foreligger det en infernationell konspiration omfattande
psykiatrin, akademin, |kemedelsindustrin och myndigheter
med syfte att — mot battre vetande — forgifta befolkningen
med verkningslosa men farliga mediciner?

NEJ.



