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Postmortala studier visar att dopaminerga

neuron degenererat vid  Parkinsons sjukdom

(Ehringer och Hornykiewicz 1960)
George Cotzias introducerar

DOPA-behandling av

Parkinsons sjukdom (1967)
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PSYKIATRINS PARADOX:

Trots att vi vet nästan inget alls om de psykiska sjukdomarnas

patofysiologi finns det – för nästan alla vanligare psykiatriska tillstånd –

farmakologisk behandling att erbjuda, som inte sällan är förbluffande
effektiv.
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Vet vi hur psykofarmaka utövar sina effekter och biverkningar?

SERT-hämning

DAT– och NET-hämning

D2-blockad

Positiv GABAA-receptormodulering

H1-blockad

M-blockad

NMDA-blockad (?)

Primär effekt Klinisk verkan
! ? ? ? ?

Litium

Valproat

Lamotrigin

Primär effekt Klinisk verkan

? ? ? ? ?



Hur fick vi de antipsykotiska medlen?



1

.

1

Reserpin

(ayerveda)

2

Nathan Kline

Henri Laborit

3

4

5 6

Arvid Carlsson

Haloperidol

(Paul 

Janssen)

7

8





Sedan 50-talet har alla nya antipsykotiska medel utgjort
variationer på samma tema – samtliga uppvisar affinitet

till D2-receptorn.





Dopaminhypotesen för schizofreni – farmakologiska argument

En lång rad farmaka med affinitet till D2-receptorn utövar antipsykotisk

effekt.

Reserpin tömmer ut dopamin och utövar antipsykotisk effekt.

En molekyl som hämmar syntesen av dopamin utövar antipsykotisk effekt.

Amfetamin ökar mängden dopamin i synapskylftan och kan förvärra eller

framkalla psykos.

Olika typer av parkinsonsläkemedel ökar mängden dopamin i

synapskylftan och kan förvärra eller framkalla psykos







Hur fick vi de antidepressiva medlen?
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Henri Laborit

1
2 3

Roland Kuhn upptäcker att 
imipramin är antidepressivt

4

Julius Axelrod upptäcker

att imipramin hämmar

återupptaget av 

noradrenalin

5
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psykiatern Joseph 
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antidepressiva
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återupptaget av 
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1972: Det första SSRI-medlet

– zimelidin – patenteras av 

Carlsson och Astra.

8

9

80- och 90-talet: Ett

antal SSRI-medel

introduceras och blir

“blockbusters”.

10

90-talet: Liksom tidigare

klomipramin visar sig också

SSRI utöva effekt vid en rad 

indikationer utöver

depression – tvångssyndrom, 

paniksyndrom, premenstruell

dysfori, social fobi och

generaliserat

ångestsyndrom.



IMIPRAMIN KLOMIPRAMIN SSRI VORTIOXETIN

SNRI

NRI

DNRI

IPRONIAZID TRANYLCYPROMIN, FENELZIN RIMA

MIANSERIN testade som ett potentiellt medel mot allergi, 

astma och migrän men befanns oväntat vara antidepressivt

(=serendipity)            MIRTAZEPIN

Att KETAMIN har en akut antidepressiv effekt var det helt

oväntade utfallet av en akademisk studie (=serdenipity)  

ESKETAMIN



Hur fick vi effektiv behandling av ADHD?



När amfetamin gavs till barn med ADHD-symptomatologi i hopp om 
att det skulle lindra deras huvudvärk noterades oväntat en

förbättring vad avser uppmärksamhet och hyperaktivitet

(=serendipity).   



Hur fick vi stämningsstabiliserarna?



En helt felaktig teori om den möjliga betydelsen av urea för bipolär

sjukdom ledde till att LITIUM testades kliniskt och befanns effektivt

vid mani (=serendipity).

När VALPROAT användes som lösningsmedel I prekliniska studier 

fann man helt ovöntat att det hade kramphöjande effekt. När det 

då introducerades som medel mot epilepsi noterade man helt
oväntat att det hade antimanisk effekt (=serenidpity).  



Varför är genombrotten färre idag än på 50-talet, trots att vi vet så

mycket vet om hjärnan?



• Sämre förutsättningar för serendipityfynd till följd av stärkt reglering av 

förskrivandet. 

• Big pharma har i hög grad tappat intresset för psykiatri.

• Omfattande regelverk har gjort det svårare och dyrare att

genomföra forskarinitierade akademiska kliniska prövningar.

• Molekylärbiologiska metodologiska landvinningar har kommit att

dominera tänkandet inom preklinisk neuroscience på bekostnad av 
den traditionella psykofarmakologin.


