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Sammanfattning

Bakgrund: Selektiva serotoninaterupptagshdmmare (SSRI) &r forstahandsval vid
farmakologisk behandling av depression och &ngestsyndrom i Sverige. Merparten av
behandling och uppfoljning sker inom primérvarden. SSRI-likemedel har goda
behandlingsresultat men &r associerade med hog grad av sexuell dysfunktion. Tolkning av
sexuell dysfunktion vid underhallsbehandling med SSRI &r komplicerat eftersom sexuella
problem ocksa &r vanligt vid depression och angest samt har en relativt hog forekomst i
normalbefolkningen med stor individuell variation 6ver tid. Lite &r kiint om skillnader mellan

olika SSRI-preparat och sexuella dysfunktioner.

Syfte: Att kartldgga den senaste forskningen kring sexuella dysfunktioner hos patienter med

diagnosticerad depression eller &ngestsyndrom som behandlas med SSRI-1dkemedel.

Metod: Kartldggande litteraturdversikt (scoping review). En systematisk sokning gjordes i
april 2022 efter artiklar som svarade pé syftet med &versikten och som var publicerade mellan

2010-2022 i databaserna Pubmed och PsycInfo.

Resultat: Litteraturdversikten identifierade fjorton publikationer varav tva metaanalyser.
Merparten av de inkluderade studierna har funnit att sexuella dysfunktioner &r vanligt i
samband med behandling, varav minskad sexuell lust och orgasmstérning var vanligast.
Sexuella dysfunktioner rapporterades &ven bland patienter med en for dvrigt effektiv
underhéllsbehandling av depressionen. Ett begrénsat antal publikationer studerade skillnader

mellan olika SSRI-ldkemedel och sexuella biverkningar, med motstridiga resultat.

Konklusion: Baserat pd resultaten av denna litteraturéversikt framstar SSRI som associerat
med hog grad av sexuell dysfunktion vid behandling hos patienter med diagnosticerad
depression oavsett om sjukdomen dr vdlbehandlad eller inte. Ingen klinisk tillimpar skillnad i
forekomst av sexuella biverkningar mellan olika SSRI-ldkemedel kunde hittas. Relativt liten
hénsyn togs till doseringsférhallande av studerade ldkemedel, eventuella koénsskillnader,
behandlingsstatus avseende depression samt fordndring av sexuell funktion fére och efter

antidepressiv behandling. Detta belyser en kunskapslucka som kan behdva studeras nirmare.

Nyckelord: Antidepressiva ldkemedel, depression, sexuell dysfunktion, SSRI, angestsyndrom.
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Bakgrund

Depression och angestsyndrom tillhér véra vanligaste sjukdomar och drabbar ménniskor i alla
&ldrar. Ungefér var tredje kvinna och var fjdrde man insjuknar i depression nigon gang under
livet (1). Sjukdomsbilden kinnetecknas av for individen onormal nedstimdhet, intresseforlust
och energibrist samt i varierande grad kognitiva stérningar, nedsatt sjalvkansla, skuldkénslor,
péaverkad sémn och aptit. Angest #r ett vanligt symtom vid depression och omvént &r
depressiva symtom vanligt forekommande vid specifika &ngestsjukdomar (1, 2). Depression
kategoriseras som lindrig, medelsvér eller svér baserat pa antalet symtom och
svarighetsgraden av dessa (1). Selektiva serotonindterupptagshdmmare (SSRI) 4r
forstahandsval vid farmakologisk behandling av depression samt &ngestsyndrom i Sverige (1,
3). Trots goda behandlingsresultat fér depression och &ngest, 4r SSRI-likemedel associerade

med hog grad av sexuella dysfunktioner hos bdde mén och kvinnor (4-6).

Sexuell dysfunktion

Normal sexuell funktion innefattar ett komplext samspel mellan neurogena, hormonella,
vaskuléra och, inte minst, psykologiska faktorer. Dopamin férstiarker sexuell funktion medan
serotonin himmar sexuell respons (6-8). Sexuell dysfunktion avser vanligtvis storning inom
ett eller flera delar av den sexuella cykeln som brukar delas in i fyra faser; /ibido (lust),
upphetsning (innefattande erektion respektive lubrikation), orgasm och utlésning (4). I studier
som syftar till att kartldgga sexuella dysfunktioner vid ett sjukdomstillstdnd eller vid en
lakemedelsbehandling anvinds som regel frageformulér som utgar frin denna indelning.
Exempel pa tillstdnd inom sexuell dysfunktion enligt Socialstyrelsen 4r nedsatt libido,
avsaknad av sexuell njutning, uteblivet genitalt gensvar, orgasmstérning, prematur

ejakulation, icke organisk dyspareuni (smérta vid samlag) och 6verdriven sexualdrift (9).

SSRI-ldkemedel

I Sverige &r fem olika likemedel inom gruppen SSRI godkénda fér behandling av depression
och &ngestsyndrom; escitalopram, citalopram, fluoxetin, paroxetin och sertralin (1, 10).
Gemensamt for SSRI-ldkemedel &r att de utdvar en specifik verkan pa serotoninsystemet,
genom att forhindra serotonin frén att aterupptas i nervcellernas synapser ékar nivéerna av

serotonin i det centrala nervsystemet och nervimpulser som 6verfors med denna




signalsubstans forstérks (7). Det finns forskning som visar att SSRI-ldkemedel &r mer
forknippade med sexuell dysfunktion jamf6rt med andra antidepressiva likemedelsgrupper,

men resultatet mellan olika studier varierar (4, 6).

Svérigheten att sdrskilja sexuell dysfunktion vid depression och sexuella biverkningar

Béde depression, angestsjukdomar och behandling med antidepressiva ldkemedel har i studier
visat sig vara associerade med hog grad av sexuell dysfunktion (11, 12). Bland obehandlade
deprimerade patienter berdknas frekvensen av sexuell dysfunktion vara 40 - 50 % (6, 13),
jamfort 10 — 20 % i normalbefolkningen (8, 14). En sexuell dysfunktion kan foljaktligen vara
ett resultat av ofullstindigt behandlad depressionssjukdom, en biverkan av
lakemedelsbehandlingen, bero pa helt naturliga variationer oberoende av sjukdom eller
lakemedel, eller en kombination av flera av dessa faktorer (15). Likaledes kan det formodas
att vissa patienter med depression forbéttras i sin sexuella funktion trots behandling med
lakemedel som har en vilkénd sexuell biverkningsprofil. Studieupplégg har ocksa visat sig ha
stor betydelse i undersékning av samspelet mellan dessa faktorer. Sexuella problem patalas i
lagre frekvens vid spontanrapportering 4n vid aktiv forfragan (6, 16). Komplexiteten i
fragestéllningen och bristen p& kunskap om samspelet mellan de olika faktorerna innebér

svarigheter att tolka sexuella dysfunktioner vid antidepressiv behandling.

Implikationer for primérvérden

SSRI utgér cirka 70 % av forskriven antidepressiv behandling i Sverige. Under senare ar har
forskrivningen av SSRI-likemedel 6kat mycket bland unga (3). Merparten av behandling och
uppfoljning sker inom primérvarden (8). Sexualiteten &r betydelsefull for hélsan och 4r
kopplad till identitet, integritet, intimitet, sjdlvkénsla, vilbefinnandet och forméga till
aterhdmtning (17, 18). Sexuella biverkningar har i tidigare studier visats vara en vanlig orsak
till att patienter pa eget bevag avslutar sin antidepressiva behandling (11). Som behandlande
lakare &r det viktigt att vara orienterad inom omrédet sexuella dysfunktioner vid behandling
av depression och angestsjukdomar, kunna stélla fragor kring sexuell funktion och
individanpassa behandlingen.

Eftersom forskningsfiltet 4r under utveckling, finns det ett behov av att kartligga de senaste
arens forskningen pa omrédet, och specifikt kartligga eventuella kunskapsluckor. Redan

identifierade kunskapsluckor som denna kartldggande litteraturdversikt valt att sérskilt studera




dar huruvida olika SSRI-ldkemedel skiljer sig at vad géller sexuella biverkningar, samt om
sexuella dysfunktioner kvarstar d& behandlingen for depression och/eller dngestsjukdom, for

Gvrigt dr effektiv.

Syfte

Syftet med litteraturversikten &r att kartligga den senaste forskningen kring sexuella
dysfunktioner hos patienter med diagnosticerad depression och/eller angestsyndrom som

behandlas med SSRI-likemedel.

Frigestillningar:
1. Arndgot SSRI-likemedel fordelaktigare vad giller sexuella dysfunktioner hos
patienter diagnostiserade med depression och/eller angestsyndrom?
2. Hos patienter med depression och/eller dngestsyndrom och sexuell dysfunktion,
kvarstar sexuella dysfunktioner vid for 6vrigt effektiv underhallsbehandling med

SSRI?

Metod

Studiedesign

Denna studie genomfordes som en kartldaggande litteraturdversikt, en sa kallad Scoping
review, enligt Arksey och O’Malley (19). Syftet med metoden &r att 6verblicka och utforska,
samt identifiera kunskapsluckor inom ett forskningsomrade, snarare #n att véirdera genomford
forskning. Metoden baseras pa en femstegsmodell: (1) Formulera en vetenskaplig
fragestédllning, (2) Identifiera relevanta studier, (3) Urval av studier, (4) Kartliggning av
studier och (5) Samanstéllning av data. Den vetenskapliga fragestillningen strukturerades

enligt en modell som kallas PICO (20).

Sokstrategi och urval

Litteratursdkningen genomfordes i databaserna Pubmed och PsycInfo i april 2022.

Angreppssittet var en bred s6kning for att inte g& miste om relevanta artiklar. For att ta del av



den senaste forskningen begrénsades stkningen till de senaste tolv aren, 2010-2022. Totalt tre

sokblock anvédndes med engelska s6kord som fangade in syftet med litteraturdversikten:

Block 1: Depression OR Anxiety OR “Depressiv disorder” OR ”Anxiety Disorders” OR
”Major depression” OR ”Minor depression”

AND

Block 2: ”Sexual dysfunction” OR ”’Sexual adverse effects” OR ”’Sexual side effects” OR
anorgasmia OR ”Orgasm Disorder” OR Libido OR ”Sexual Satisfaction” OR ”Treatment-
emergent sexual dysfunction” OR ”drug-induced sexual dysfunction” OR ”Sexual
Dysfunction”

AND

Block 3: ”Serotonin Uptake Inhibitor” OR ”Serotonin Reuptake Inhibitors” OR SSRI OR
SSRIs OR ”Second generation anti depression” OR ”Second-generation anti depression” OR
”Antidepressive Agents Second-Generation” OR Sertraline OR Escitalopram OR Fluoxetine
OR Citalopram OR Paroxetine OR ”Antidepressive Agents”

Nir s6kningen var klar, fordes alla referenser 6ver till referenshanteringsprogrammet Endnote
20, varpé dubbletter kunde exkluderas. I nésta steg gjordes en selektering baserat pa
beddmning av titel och sammanfattning utifran inklusions- och exklusionskriterier. Dérefter
lastes de ingéende artiklarna i sin helhet vilket resulterade i det sista och slutgiltiga urvalet.

Urvalet gjordes av forfattaren. Ingen kvalitetsgranskning av de inkluderade artiklarna gjordes.
Inklusionskriterier:

e Artiklar som studerar sexuella dysfunktioner vid behandling med SSRI hos vuxna
patienter med depression och/eller angestsyndrom.

e Artiklar skrivna pa engelska eller svenska.
Exklusionskriterier:

e Artiklar publicerade fore ar 2010, dvs artiklar dldre 4n 12 ar.

e Artiklar som undersoker eventuell persisterande sexuell dysfunktion efter avslutad
behandling med SSRI.

e Artiklar som huvudsakligen avhandlar strategier kring medicinsk hantering av
sexuella problem vid behandling med SSRI.

e Fallrapporter.




Sammanstillning och analys

Inkluderade artiklar sammanstilldes i en tabell for att ge en 6verskadlig sammanfattning av
resultatet av 6versikten. Foljande data extraherades frén varje inkluderad studie;
forsteforfattare, publikationsér, ursprungsland, studiedesign, ldkemedel, population (alder,
antal deltagare), metod, utfallsmatt och huvudsakliga fynd. Resultat fran de inkluderade
studierna har dven sammanstillts i I3pande text utifran syftet och fragestéllningarna. I bade

tabell och text redovisas primért de fynd som svarar pé syftet.

Etik i inkluderade studier

I denna litteraturéversikt ingér enbart material frén redan publicerade studier. De studier som

ingér har tydligt deklarerat att de erhéllit etiskt godkénnande for sin forskning.

Resultat

Litteratursdkningen gav sammanlagt 524 tréffar varav 354 i Pubmed och 170 i PsycInfo.
Totalt 150 dubbletter rensades bort i inledningsskedet. Darefter foljde granskning av titel och

sammanfattning, varpd 354 artiklar som inte uppfyllde inklusionskriterierna exkluderades.
Vanliga orsaker till exkludering var:

- artiklar som inte studerade sexuella problem vid behandling med SSRI

- artiklar som huvudsakligen studerade strategier kring medicinsk hantering av sexuella
problem vid behandling med SSRI

- artiklar som studerade eventuell persisterande sexuell dysfunktion efter avslutad

behandling med SSRI

Tjugo artiklar ldstes i fulltext. Bland dessa exkluderades fyra artiklar som studerade sexuella
biverkningar vid SSRI hos patienter utan diagnosticerad depression eller dngestsjukdom. Tva
artiklar exkluderades som studerade biverkningar vid SSRI utan att det specificerades vilka

biverkningar det handlade om. Ett flodesschema av litteratursokningen redovisas 1 figur 1.
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Figur 1. Flodesschema §ver litteratururvalet. Orsak 1: Studiepopulationen dverensstimde inte
(studerade sexuella biverkningar vid SSRI hos patienter utan diagnosticerad depression).

Orsak 2: Utfallet stdimde inte. Biverkningar preciserades ej.

Vilken forskning finns pd SSRI och sexuella dysfunktioner hos patienter med
depression?

Sexuella dysfunktioner hos patienter med diagnosticerad depression som behandlas med SSRI
ar ett relativt viilstuderat omrade. Litteraturéversikten identifierade en metaanalys publicerad
2014 (21), och en metaanalys publicerad 2019 (22), samt tolv originalartiklar publicerade
mellan 2010 och 2019 (23-34) varav endast tva (30, 35) aterfanns i ndgon av metaanalyserna.

En sammanstéllning




Bada metaanalyserna hade som huvudsakligt syfte att uppskatta forekomsten av sexuella
biverkningar mellan olika grupper av antidepressiva likemedel hos patienter med depression
(21, 22). Reichenpfader et al inkluderade 58 randomiserade interventionsstudier och fem
observationsstudier publicerade mellan 1980 och 2012 (21). Metaanalysen av Jacobsen et al
dr del av en avhandling och inkluderade endast randomiserade placebokontrollerade och

dubbellindade interventionsstudier, totalt 19 studier publicerade mellan 2006 och 2015 (22).

Av de tolv inkluderade originalartiklarna fanns fem kohortstudier (25, 26, 29, 31, 33), fyra
tvarsnittsstudier (23, 27, 28, 32) och tre randomiserade interventionsstudier (24, 30, 34).
Studierna genomfordes mellan &r 2010 och 2019, 1 USA, Indien, Nederlénderna, Sydkorea,
Malaysia och Iran. Tva studier rekryterade patienter internationellt fran tolv olika ldnder (25,
35). I tio studier fanns badde mén och kvinnor bland deltagarna, i resterande tva var deltagarna
kvinnor. Aldern pa deltagarna varierade mellan 18 och 75 4r. I elva studier bedémdes sexuell
dysfunktion med hjélp av frageformulér, sex olika frageformuldr anvéndes varav Arizona
Sexual Experiences Scale (ASEX) var vanligast. I tre studier (25, 26, 33) besvarades
frageformuldret genom en ldkarintervju, medan dvriga baserades pé sjilvskattning av
patienten. I en studie anvéndes journalregister for att himta uppgifter om sexuella

biverkningar (31).

Endast en studie hade som huvudsakligt syfte att jimfora sexuell dysfunktion mellan olika
SSRI-ldkemedel (28). I ytterligare tvé studier dokumenterades skillnader mellan olika SSRI-
preparat i relation till andra antidepressiva ldkemedel (24, 27). I tre studier jimf6rdes flera
olika SSRI-likemedel med andra antidepressiva ldkemedel utan att jimforelser avseende
sexuell dysfunktion mellan inkluderade SSRI-preparat presenterades (25, 33, 35).

I fem studier inkluderades patienter med sexuell dysfunktion vid behandlingsstart (24, 27, 29,
30, 34), 1 fyra studier exkluderades patienter av denna anledning (23, 25, 33, 35). I tre studier
framgick det inte om deltagaren hade sexuell dysfunktion vid behandlingsstart (28, 31, 32). 1
tva studier hade deltagarna underhéllsbehandling med SSRI utan aktuella symtom pa
depression, dvs deltagarna var i remission (23, 28). I sex studier redovisade man andel
deltagare som svarade pa den antidepressiva behandlingen (25, 26, 29, 30, 33, 34). Endast tre
artiklar (24, 29, 34) studerade fordndring av sexuell dysfunktion fore och efter SSRI

behandling med hénsyn taget till behandlingsstatus avseende depressionen vid uppféljning.



I samtliga studier hade deltagarna diagnosticerad depression, men i tvé studier inkluderade
man dven patienter med dngestsyndrom (31, 33). Inkluderade artiklar, deras metod och

- huvudsakliga fynd presenteras bilaga 1, tabell 1.

Vad séger den senaste forskningen om sexuella dysfunktioner hos patienter med
depression och/eller angest som behandlas med SSRI?

Reichenpfader et al (21) fann i sin metaanalys likvérdiga risker for sexuell dysfunktion mellan
studerade antidepressiva likemedel, men resultaten varierade stort. Tre monster kunde dock
urskiljas. Behandling med ldkemedelssubstansen bupropion innebar ldgre risk for sexuell
dysfunktion jamfdrt behandling med SSRI-preparaten escitalopram (OR=3,08), paroxetin
(OR=3,56) och sertralin (OR=2,21). Escitalopram och paroxetin var férknippat med statistiskt
signifikant hogre risk for sexuell dysfunktion jamfort fluoxetin (OR=0,37 respektive 3,86).
Bland deltagare i observationsstudier som behandlades med SSRI-likemedel varierade
forekomsten av sexuell dysfunktion fran 25-30 % i tvérsnittsstudier, till 57-70 % i

prospektiva kohortstudier.

Jacobsen et al (22) fann i sin metaanalys att SSRI-ldkemedel var mer forknippade med sexuell
dysfunktion jamfért med andra grupper av antidepressiva likemedel. Sannolikheten att
utveckla sexuell dysfunktion vid behandling med escitalopram eller paroxetin var signifikant
hégre én vid placebo. Det gick inte att utldsa ndgra tydliga skillnader avseende risken att
utveckla sexuell dysfunktion mellan olika SSRI-ldkemedel for ovrigt. Artikelforfattaren
konstaterade dock att resultaten hade en begrénsad tillforlitlighet eftersom endast ett fatal

studier ingick samt att de ingdende studierna inte tog hénsyn till kon pa deltagarna.

Ar nagot SSRI-preparat mer fordelaktigt vad giller sexuella dysfunktioner?

Sidi et al (28) fann att fluoxetin var férknippat med 2,4 ganger hogre risk att drabbas av
sexuell dysfunktion jamfort escitalopram (95 % CI 1,13-5,18) vid underhéllsbehandling av
patienter utan aktuella depressionssymtom. Deltagare i fluoxetin gruppen uppfyllde kriterier
for sexuell dysfunktion i hogre grad &n deltager i escitalopram gruppen, 55 % respektive 34
%. Mer specifikt hade patienter med fluoxetin tre gdnger hogre risk att drabbas av minskad
sexuell lust jaimfort patienter med escitalopram (95 % CI 1,39-6,47) (p < 0,05). Det fanns
ingen statistisk signifikant skillnad mellan grupperna inom andra aspekterna av sexuell

dysfunktion. Patienter med hog dos av lakemedel hade fem ganger hogre risk att drabbas av




sexuell dysfunktion jamf6rt patienter med lag dos oavsett preparat (p < 0,005). Khazaie et al
(24) observerade ndgot hogre andel med sexuell dysfunktion bland patienter med depression
som behandlades med fluoxetin jamfort sertralin, 50 % jamfort 40 %, men skillnaden mellan
grupperna verifierades inte med statistiska metoder. Lee et al (27) fann att citalopram var mer
forknippat med 6kad sexuell dysfunktion jamf6rt behandling med paroxetin (p < 0,05).
Baserat pé resultatet i metaanalysen av Reichenpfader et al (21) innebar behandling med
escitalopram och paroxetin hogre risk for sexuell dysfunktion jimfort behandling med

fluoxetin (OR = 0,37 respektive OR = 3,86).

Hos patienter med depression och sexuell dysfunktion, kvarstar sexuella dysfunktioner
vid for ovrigt effektiv underhallsbehandling med SSRI?

Roy et al (23) studerade férekomsten av sexuell dysfunktion bland kvinnor med
diagnosticerad depression utan aktuella symtom pa depression sedan tva ménader pa
behandling med escitalopram. I studien fann man att sexuell dysfunktion var vanligare bland
patienter som behandlades med escitalopram jamfort med en kontrollgrupp utan behandling
(p <0.001). Héften av patienterna i escitalopram gruppen uppfyllde kriterier for sexuell
dysfunktion trots avsaknad av depressionssymtom. Sexuella problem beskrevs inom alla
aspekter av sexuell funktion och var tydligast inom aspekten minskad sexuell lust och

orgasmsstorning.

Khazaie et al (24) studerade forekomsten av sexuell dysfunktion bland patienter med svar
depression fore och efter fjorton veckors behandling med fluoxetin respektive sertralin samt
ett tredje ldkemedel som tillhor gruppen Seretoninantagonist och aterupptagshdmmare
(SARI). Vid behandlingsstart upplevde cirka 30 % sexuell dysfunktion inom aspekterna
minskad sexuell lust och orgasmstdrning utan statistisk skillnad mellan de tre grupperna (p <
0,05). Efter fjorton veckors behandling hade patienter som behandlades med nagot av de tva
SSRI-ldkemedlen forsdmrats inom samtliga aspekter av sexuell funktion. Bland fluoxetin
behandlade patienter upplevde 50 % nedsatt sexuell lust jamfort 30 % fore behandling (p =
0,005). Bland sertralin behandlade patienter upplevde cirka 40 % nedsatt sexuell lust jamfort
med 30 % fore behandling (p = 0,006). Deltagare som fick behandling med SARI férsdmrades
minst i sin sexuella funktion. Alla hade behandlats effektivt avseende sin depression utan

signifikant skillnad mellan grupperna.



IsHak W et al (29) studerade fordndring av sexuell funktion hos patienter med depression som
behandlades med citalopram. Efter minst tolv veckors behandling med citalopram minskade
andelen som upplevde nedsatt sexuell nojdhet (eng impaired sexual satisfaction) fran 64 %
till 47 % (p < 0,001). Det var vanligare med nedsatt sexuell ndjdhet bland patienter som vid
uppfoljning fortfarande befanns vara i depression, jamf{ort med patienter som inte hade
kvarvarande symtom pa depression, 21 % respektive 61 %. Skillnaden mellan grupperna var
statistiskt signifikant (p < 0,001). Regressionsanalysen visade en signifikant association
mellan svarighetsgraden av depressionssymtom och nedsatt sexuell néjdhet (p < 0,0001).
Clayton et al (30) studerade andelen patienter med sexuell dysfunktion fore och efter
behandling med vilazodone som ér ett antidepressivt lakemedel med annan
verkningsmekanism &dn SSRI. I studien anvindes citalopram som aktiv kontroll varfor studien
inte redovisade statistiska berdkningar for detta likemedel. Man observerade dock att
patienter med sexuell dysfunktion vid behandlingsstart forbéttrades i sin sexuella funktion
efter tio veckors behandling med citalopram. Férdndringen var storst bland kvinnor dér 27 %
forbittrades till normal sexuell funktion. Forbéttringen av sexuell funktion vid behandling
med citalopram var likvirdig med placebo men séimre jamfort behandling med vilazodone

(30).

Diskussion

Syftet med den hér litteraturdversikten var att kartldgga den senaste forskningen om samband
mellan behandling med SSRI-lakemedel hos patienter med diagnosticerad depression
och/eller dngestsyndrom och sexuella dysfunktioner. Litteraturversikten inkluderar fjorton

publikationer, varav tvd metaanalyser.

Sammantaget framstar SSRI-ldkemedel som associerade med hog grad av sexuella
biverkningar. Endast tva (32, 33) av tolv originalartiklar fann en 1dg andel med sexuell
dysfunktion bland behandlade patienter. Gemensamt for dessa tva studier var att de inte hade
som huvudsakligt syfte att studera sexuell dysfunktion utan detta var ett biverkningsrelaterat
utfallsmétt bland flera. Den ena studien (31) forlitade sig p& spontanrapportering och i den
andra studien (32) anvéndes ett frigeformulédr som inte &dr framtaget for att specifikt kartldgga
sexuella dysfunktioner. Tidigare forskning har visat att studiedesign &r av stor betydelse vid
kartldggning av sexuell dysfunktion. I en prospektiv observationsstudie publicerad 2001 fann

man att ndstan 80 % av patienter med behandlingsorsakad sexuell dysfunktion forblev
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oupptickta om man forlitade sig pd spontanrapportering jamfort med anvidndande av
validerade frageformulédr framtagna for kartldggning av sexuell funktion (6). Andra studier
har bekréftat att patienter med sexuella problem tenderar att inte sjdlvmant rapporterar om
dessa (16). Bland 6vriga studier inkluderade i litteraturdversikten identifierades en hog andel
med sexuella dysfunktioner bland patienter behandlade med SSRI. I de studier dér SSRI
jdmfordes med andra antidepressiva ldkemedel framstod SSRI som ett sémre alternativ, eller i
basta fall som ett lika daligt alternativ vad géller sexuell biverkningsprofil. Resultatet
Overensstdimmer med tidigare forskning inom omréadet (4, 6). Bland patienter med sexuella
dysfunktioner vid behandling med SSRI var det vanligast med minskad sexuell lust,
orgasmstdrning och forsenad ejakulation. Tidigare studier bekriftar denna biverkningsprofil

(36).

Det &r vilként att sexuell dysfunktion &r vanligt vid obehandlad depression och angest (6, 13).
Foljaktligen kunde man forvénta sig att patienter med depressionsorsakad sexuell dysfunktion
skulle forbéttras vid effektivt behandlad grundsjukdom. Litteraturdversikten identifierade tre
artiklar (24, 29, 34) som studerade fordndring av sexuell dysfunktion fére och efter SSRI
behandling med hénsyn taget till behandlingsstatus avseende depressionen. Resultaten var
motstridiga. Tva studier (24, 34) rapporterade 6kade andel patienter med sexuell dysfunktion
trots en till synes effektiv depressionsbehandling med SSRI (escitalopram, fluoxetin och
sertralin). I kontrast till detta fann IsHak et al (29) att andelen patienter med nedsatt sexuell
ndjdhet (eng impaired sexual satisfaction) minskade efter tolv veckors behandling med
citalopram. Dock var foréndringen relativt liten, frén 64 till 47 %, och andelen patienter med
nedsatt sexuell nojdhet forblev stor dven efter behandling. En intressant observation i denna
studie var att bland patienter som behandlats effektivt avseende sin depressionssjukdom
beskrev “endast” var femte patient nedsatt sexuell ndjdhet jamfort med varannan patient bland
de som hade kvarvarande depressionssymtom vid behandling med citalopram. Resultaten i
denna studie baserades dock pa ett frigeformulédr som inte specifikt var framtaget for att
studera sexuella dysfunktioner. Liknade resultat presenteras av Duefias et al; bland
studiedeltagare som behandlats effektivt med SSRI existerade sexuell dysfunktion i1 betydligt
lagre andel jamfort med patienter med kvarvarande depressionssymtom. Studien exkluderade
patienter med sexuell dysfunktion vid behandlingsstart. Tvé andra studier (23, 28)
(tvérsittstudier med endast kvinnor utan sexuell dysfunktion vid behandlingsstart), fann att
dven bland patienter som behandlats effektivt avseende sin depression med escitalopram som

underhéllsbehandling, uppfyllde varannan studiedeltagare kriterier for sexuell dysfunktion.
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Ett intressant resultat rapporterades ocksé av Preeti et al som fann att SSRI-preparaten
sertralin och fluoxetin var behéftade med 6kad sexuell dysfunktion medan behandling med
mirtazapin, som inte tillhér gruppen SSRI, resulterade i forbéttrad sexuell funktion. Studien
redovisade inte andel patienter som svarade pa behandlingen avseende depressionssymtom.
Sammantaget illustrerar detta att etiologin dr komplicerad och att behandlande ldkare behdver
vara uppmérksam bade pa sexuella dysfunktioner kopplade till depression och till f6rdndrad

sexuell funktion relaterad till lakemedelsbehandlingen.

En annan fragestillning var om det fanns ndgot SSRI-1dkemedel som var fordelaktigare vad
giller sexuella dysfunktioner. Fem studier jamf6rde olika SSRI-ldkemedel avseende sexuell
dysfunktion med delvis motstridiga resultat. Metaanalysen av Reichenpfader et al (21) fann
att behandling med escitalopram eller paroxetin var férknippat med hogre risk for sexuell
dysfunktion jamf6rt behandling med fluoxetin, men i kontrast till detta fann Sidi et al (28) att
fluoxetin var forenat med hogre risk att drabbas av sexuell dysfunktion jimfoért med
escitalopram. En annan studie (24) observerade marginellt hégre andel sexuell dysfunktion
bland patienter som behandlades med fluoxetin jamfort med sertralin, utan statistiskt
signifikant skillnad mellan grupperna. En studie (27) fann att citalopram var mer associerat
med kad sexuell dysfunktion jaimfort behandling med paroxetin. Detta motségs dock av en
oversiktsartikel publicerad 1999 (4), ddr man sag 6ver den relativa risken for sexuella
biverkningar vid behandling med olika SSRI-likemedel. Baserat pa ett begrénsat antal studier
fann denna 6versikt att paroxetin var mer associerat med sexuell dysfunktion jam{ort andra
SSRI-likemedel. I en senare studie (37), publicerad 2005, sdg man inte ndgon signifikant
skillnad mellan citalopram och paroxetin. [ de studier didr man rapporterat skillnader mellan
olika SSRI-ldkemedel har man i liten utstréickning kartlagt forhallanden mellan grupper som
pA andra sitt kan paverka sexuell funktion, sésom doseringsférhallanden mellan likemedel,

konsskillnader, samsjuklighet, samt — inte minst — behandlingsstatus avseende depressionen.

Styrkor och svagheter

Detta #r si vitt vi kéinner till den forsta litteraturdversikten som kartlégger sexuella
dysfunktioner vid behandling med SSRI med sérskilt fokus pé tvé kliniskt betydelsefulla
fragestillningar beskrivna ovan, vilket 4r en styrka. I tidigare 6versikter har liten eller ingen
hénsyn tagits till behandlingsstatus avseende grundsjukdom vid bedémning av sexuell

dysfunktion.
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En kartldggande litteraturéversikt har, till skillnad frén en systematisk litteraturéversikt, inte
som syfte att virdera inkluderade studier. Malséttningen dr snarare att kartldgga for omradet
relevanta artiklar och identifiera kunskapsluckor. Féljaktligen &r en begrédsning att studiernas
vetenskapliga kvalité inte &r bedémd. En annan konsekvens, av denna mindre strikta form av
studiedesign, &r att inkluderade artiklar tenderar att skilja sig at och gora resultaten svéra att
jamfora. Detta géller i hog grad dven for den hir litteraturdversikten. Bland inkluderade
studier forekom flera olikheter i studiedesign, studerad population och statistiska
analysmetoder. Vidare saknades en enhetlig definition f6r sexuell dysfunktion. Skilda
frageformulér och diagnostiska instrument anvindes f6r kartldggning av sexuella problem och
bedémning av svérighetsgrad av depression. Samtidigt kan denna variation i studieupplidgg

ses som en styrka som belyser komplexiteten inom studerat omrade.

Urvalet av artiklar genomférdes av en person vilket dkar risken for att studier som borde ha

inkluderats missas.

Framtida forskning

Omradet &r relativt vélstuderat och den dominerande bilden &r att SSRI-behandling medfor en
hog risk for sexuella dysfunktioner. Samtidigt belyser litteraturdversikten att omradet &r
komplext och bland inkluderade studier har man i liten utstrickning tagit hdnsyn till
fordndring av sexuell funktion fore och efter behandling och satt detta i relation till
behandlingsstatus avseende grundsjukdomen. Vidare har ingen enskild originalartikel inom
studerad period jamfort samtliga SSRI-ldkemedel avseende sexuell dysfunktion. Det vore
virdefullt med storre kvantitativa studier som jamfor olika SSRI-likemedel och som tar
hénsyn till badde depressionsorsakad dysfunktion, naturliga individuella variationer, dos av

likemedel, behandlingsduration och behandlingsstatus avseende depressionssymtom.

Kliniska implikationer

Litteraturversikten visar att det finns stora problem med sexuella dysfunktioner kopplade till
bade depressionsdiagnosen och behandlingen. Som tidigare ndmns riskerar sexuella
biverkningar att leda till att patienter frangar sin behandling om inte dessa problem adresseras
och hanteras av den behandlade ldkaren. Det finns inom den kliniska praktiken behov av att

oka kunskapen om sexuella dysfunktioner bade vid depression och vid antidepressiv
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behandling. Rutiner och metoder for att samtala om sexuella problem skulle kunna identifiera

och forbéttra omhéndertagandet av dessa individer.

Slutsatser

Baserat p4 resultaten av denna kartliggande litteraturdversikt framstdr SSRI som associerat
med hdg grad av sexuell dysfunktion vid behandling av patienter med diagnosticerad
depression oavsett om grundsjukdomen &r vélbehandlad eller inte. Det fanns ingen enskild
studie som inbordes jaimforde samtliga SSRI-1dkemedel godkénda for behandling i Sverige.
Resultatet som rapporterades frén olika studier var sinsemellan motstridiga och skillnader vad
giller studiedesign och deltagargrupper var flera. Liten hénsyn togs till doseringsférhéllande
av studerade likemedel, eventuella kdnsskillnader, behandlingsstatus avseende depression
samt fordndring av sexuell funktion fore och efter antidepressiv behandling. Detta belyser en

kunskapslucka som kan behdva studeras nérmare.

Sexuell dysfunktion &r vanligt bade vid depression och vid behandling med antidepressiva
lakemedel, i synnerhet SSRI-preparat. Som ldkare i primédrvarden &r det viktigt att stilla
fragor kring sexuell funktion och hantera sexuella biverkningar p4 ett individanpassat sitt,
bade for att frimja foljsamhet i behandling och for att frimja patientens sexuella hélsa som &r

en viktig del av den allménna hélsan.
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