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Schizofreni orsakar stort individuellt lidande och raknas till
den tredje mest resurskrivande sjukdomen i WHOs samman-
stillning av sjukdomsbdérdan for olika sjukdomar [1]. I Sverige
beriknas minst 30 000-40 000 personer med schizofreni be-
hova samhillets insatser.

De senaste aren har ett vixande internationellt intresse rik-
tats mot mdjligheten att forbittra prognosen vid schizofreni
och andra langvariga psykoser genom att finna och behandla
patienter redan i prodromalfasen. Denna fas karakteriseras av
psykiska symtom och/eller funktionsinskrinkning redan fore
debuten av tydliga psykotiska symtom.

I denna artikel ges en kort 6versikt 6ver kunskapsutveck-
lingen nér det géller identifikation och behandling av patienter
som antas befinna sig i prodromalfasen. Vi presenterar ocksa
resultaten fran en egen studie i Stockholm.

Prodromalfas

I en tysk studie fran 1990-talet kartlades retrospektivt pro-
dromalfasen for ett stort antal forstagangsinsjuknade schizo-
frena patienter genom intervjuer med patienter och anhori-
ga. Man fann att prodromala symtom genomsnittligt borjade
upptrida s tidigt som 5 ar fore debuten av psykos [2]. De
forsta symtomen var av ospecifik natur, sdsom rastléshet, de-
pressivitet, oro och minskad energi. Direfter tillkom kon-
centrationssvarigheter och efter hand tendens till tillbaka-
dragenhet som tecken pa forsdmrad social interaktionsfor-
maga. Psykosnira symtom upptriadde upp till 1 ar fore psy-
kosinsjuknandet.

Huber beskrev redan pa 1960-talet subtila inre upplevelser,
som forekommer mycket tidigt i sjukdomsforloppet mot psy-
kos. Han kallade dessa for »basic symptoms«. Det ror sig om
framfor allt perceptuella avvikelser och tankestérningar, men
beteendet behover inte vara paverkat. Vissa av dessa symtom
tycks ha stort prediktivt virde for schizofreniutveckling [3].

Yung och McGorry i Melbourne gjorde i borjan av1990-talet
en genomgang av dittills publicerade artiklar om prodromal-
symtom [4]. Syftet var att ta fram anvidndbara kriterier for att
pa ett palitligt och reproducerbart sitt avgrinsa en »risk-
grupp« av personer som med stor sannolikhet befann sigi pro-
dromalfasen och f6lja dessa personer. De Kkriterier som togs
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B FAKTA. Risksymtom

Yung och McGorry har defi-
nierat risksymtom som
med stor sannolikhet indi-
kerar att en person befin-
ner sig i prodromalfas till
psykos [5].

Inklusionskriterier. Inklusion
sker om patienten uppfyller
minst en typ av riskkriterier.
Symtom skattas enligt Brief
Psychiatric Rating Scale
(BPRS).

Typ I. Psykosndra symtom
som inte uppnar psykotisk va-
l6r/intensitet. Symtomen ska
foreligga minst flera ganger i
veckan under en tid av minst 1
vecka.

Typ Il. Snabbt 6vergaende
psykotiska symtom (brief lim-
ited intermittent psychotic
symptoms). De psykotiska
symtomens varaktighet un-
derstiger 1 vecka och kréaver
ingen specifik behandling.

Typ Illl. Kombination av gene-
tiska faktorer och funktions-
forsamring. Personen har
minst en nara slakting (foral-
der eller syskon) med psykos-
sjukdom eller har sjdlv schizo-
typ personlighetsstorning
samt en funktionsforsamring
motsvarande minst 30 GAF-
poang (Global Assessment
Function), som forelegat
minst 1 manad.

fram definierade tre olika typer av risksymtom [5], se Fakta.
Riskkriterier och definition av psykostroskel var operationella
och byggde pa skattning enligt Brief Psychiatric Rating Scale
[6].

Med hjalp av dessa kriterier foljdes ett antal patienter upp
under 1 ar utan specifik behandling, och man fann att 41 pro-
cent blev psykotiska under denna period [5]. Forskargruppen
undvek att generalisera sina fynd till populationen personer i
prodromalfas, eftersom mindre &n hilften kom att insjukna i
psykos. I stéllet valde man uttrycket »at risk mental state«, pa
svenska nidrmast »mentalt risktillstand«. Kriterierna har se-
nare formaliserats och vidareutvecklats i skalor som anvints i
nedan beskrivna studier [7, 8].

Den neurokognitiva funktionen ar nedsatt hos ménga pati-
enter med schizofreni, vilket medf6r allvarliga konsekvenser
for deras funktion i vardagen. Det har nu kunnat visas att
manga personer i riskgruppen for psykos presterar pa en niva
mellan normalpopulation och patienter med schizofreni, vil-
ket skulle kunna tyda pa att den neurokognitiva férsamringen
uppkommer redan fére psykosgenombrottet [9].

Internationella erfarenheter av behandling av risktillstand
Takttagelsen att prodromalfasen kan vara langvarig och att

- _______________________________________________|
ESAMMANFATTAT

Prodromalfasen vid psykos
kan stracka sig over flera ar.
Symtom finns ofta redan i ton-
aren.

Internationella forskningsre-
sultat talar for att psykosin-
sjuknandet kan skjutas upp
genom specifik behandling.

| artikeln ges en 6versikt av
aktuell kunskap om identifie-
ring och behandling av patien-
ter i misstankt prodromalfas.
Resultaten fran en studie i
Stockholm presenteras ocksa.
Ett omfattande informations-
arbete gjordes gentemot vard-

grannar och socialtjanst for
att finna unga patienter med
okad risk for psykosinsjuk-
nande och erbjuda dem be-
handling.

Det visade sig mojligt att med
hjalp av kdnda kriterier av-
gransa en grupp med hog psy-
kosrisk.

Gruppen karakteriseras av lag
funktion och stort behand-
lingsbehov. Totalt 20 procent
av dessa personer utvecklade
allvarliga psykoser. De kunde
behandlas i ett mycket tidigt
skede.
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man kunnat ta fram kriterier for 6kad risk har medfort flera
forsok, huvudsakligen sedan 1990-talet, att behandla denna
patientgrupp. De viktigaste beskrivs i korthet nedan.

Yung och medarbetare i Melbourne randomiserade riskpati-
enter till antingen konventionell behandling inklusive psyko-
farmaka utom antipsykotiska likemedel (kontroll) eller sam-
ma behandling med tilldgg avi medeltal drygt 1 mg/dygn rispe-
ridon och kognitiv beteendeterapi (index). Efter ett halvar
hade signifikant fler i kontrollgruppen insjuknat i psykos én i
indexgruppen. Direfter drogs indexgruppens tilldggsbehand-
ling bort, och efter ytterligare ett halvar férelag inte lingre na-
gon signifikant skillnad mellan antalet psykosinsjuknanden i
de bada grupperna. For de patienter i indexgruppen som haft
god ordinationsféljsamhet gillande medicineringen kvarstod
emellertid skyddseffekten under ett halvar [10].

I Manchester i England prévade Morrison och medarbetare
effekten av kognitiv terapi som enda behandling i 6 manader
(index) jamfort med enbart monitorering (kontroll) pa riskpa-
tienter. Ytterligare ett halvar senare hade kontrollgruppen sig-
nifikant fler psykosinsjuknanden &n indexgruppen [11].

Vid Yale University i USA genomf6érde McGlashan och med-
arbetare en dubbelblindstudie dir grupperna av riskpatienter
fick antingen olanzapin (medeldos 8 mg) eller placebo. Index-
gruppens symtom minskade signifikant jamfort med kontroll-
gruppens, men patienterna som behandlades med olanzapin
gick upp i vikt patagligt. Vid behandling under 1 ar fick man
nara signifikant farre insjuknanden i indexgruppen an i kon-
trollgruppen. Vid uppf6ljning utan medicinering under ytterli-
gare 1 ar 6kade frekvensen insjuknanden i indexgruppen igen
[12].

Barbara Cornblatt och medarbetare vid Hillside Hospital i
New York inkluderade riskgrupper av tonaringari aldern 14-18
ar. I sina naturalistiska studier redovisar hon goda erfarenhe-
ter avantidepressiv behandling och foreslar att denna behand-
ling kan minska risken for psykosinsjuknande [13].

De niamnda studierna ar alla ganska sma med cirka 60 pati-
enter i dldersintervallet 12-30 ar. I ett tyskt multicenterpro-
jekt pagar nu en storre kontrollerad studie dir man prévar bl a
kognitiv beteendeterapi pa riskpatienter [14].

Resultaten av de hittills avslutade studierna ir intressanta
och tyder pa att savil psykoterapeutisk som medikamentell be-
handling kan minska symtombdérdan och kanske skjuta upp
psykosinsjuknandet. Detta ir lovande, eftersom symtomkon-
troll under lang tid mojliggor for dessa unga minniskor att
fortsitta utvecklas vad giller t ex skolgang och social funktion.

Ytterligare studier pagar med stérre material och férbéttra-
de metoder for att bedoma om bestdende symtomfrihet kan
uppnas [15].

TUPP-projektet

Projektet »Tidig upptéckt avunga personer med risk for psykos
och av nyinsjuknade psykospatienter« (TUPP) genomf6rdes
under 2000-2003 inom Norra Stockholms psykiatri med ett
upptagningsomrade pa 260 000 invinare och med ekonomiskt
stod av Stockholms ldns landsting.

Utgangspunkten for projektet var den kliniska erfarenheten
att manga nyinsjuknade psykospatienter kom till behandling
sent i psykosfoérloppet. De hade pa grund av oklara psykiska
symtom dessutom ofta haft kontakt med vardgivare utanfor
psykiatrin, bl a primérvard och skolhélsovard. Darefter hade
de forlorat kontakten med varden fram till det akuta och ofta
dramatiska psykosgenombrottet.

En av huvudmalsittningarna var att identifiera och behand-
la personer i aldern 18-35 ar med risktillstand for psykosut-
veckling genom att tillimpa kriterierna i Fakta. Detta skulle pa
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»Studier fran olika delar av varlden talar for att
identifiering och behandling av personer med
okad risk for psykos (schizofreni och andra
langvariga psykoser) kan lindra forloppet och
eventuellt forhindra psykosgenombrott ...«

sikt kunna minska antalet patienter med schizofreni och andra
langvariga psykoser.

De tre deltagande psykiatriska enheterna hade deltagit i det
s k Fallskdrmsprojektet for forstagéngspsykotiska patienter
[16], och personalen hade lang erfarenhet av arbete med sada-
na patienter pé specialiserade enheter liksom erfarenheter av
datainsamling.

Enbart patienter som sjilva sokt hjdlp omfattades av studi-
en.

Projektet bedomdes av forskningsetisk kommitté som ett
kvalitetsutvecklingsprojekt och redovisas mer utforligt i en se-
parat rapport [17].

METODER

Utbildning. Utbildning av och utékat samarbete med andra
vardgivare for att identifiera patienter med risktillstand for
psykos var en forutsattning for rekrytering av patienter till stu-
dien.

Ett viktigt syfte med utbildningsinsatserna var att etablera
personlig kontakt med &vriga vardgivare och dirmed underlat-
tatidig remittering och snabb kontakt med behandlare.

Personal inom psykiatri, primérvard, skolhélsovard och so-
cialtjanst utbildades om risktillstand fér psykosinsjuknande.
Utbildningen skedde huvudsakligen i form av foreldsningar/
seminarier, skriftligt material och en enkel checklista.

Bedomning av patienterna. Forutom sedvanliga psykiatris-
ka bedomningar inklusive diagnostisk intervju (SCID; Struc-
tured Clinical Interview for DSM-IV [DSM-IV = den ameri-
kanska psykiatriklassifikationen]) [18] och skattningar av sym-
tom (BPRS; Brief Psychiatric Rating Scale) [6] och global funk-
tionsskattning (GAF; Global Assessment of Function) [19] in-
kluderades patienter enligt de kriterier som beskrivits ovan
(Fakta). Dessutom bedémdes premorbid funktion och varak-
tighet av risksymtom. Uppféljningar skedde efter 6 manader
och efter 1 respektive 2 ar.

Behandling. Behandlingen dgde rum hos tre specialiserade
team lokaliserade utanfor de psykiatriska klinikerna. Miljon
var lugn, hemlik och smaskalig med hog personell och inne-
héllsmissig kontinuitet. Mojlighet fanns till hembes6k och vid
behov hiarbérgering pa sma krishem. Den forsta bedémningen
skedde inom ett par dagar efter hanvisning.

Behandlingen karakteriserades av hog tillganglighet, kris-
perspektiv och familjeinriktning.

Antipsykotisk medicinering har inte anvints fér riskgrup-
pen annat dn vid psykosgenombrott, men andra psykofarmaka
har i 6vrigt forskrivits pa sedvanliga indikationer (se under
Etiska aspekter nista sida).

RESULTAT
Av 40 tillfragade personer med risktillstand enligt definitionen

»Flexibilitet i kontakten och erfarenheter av att
mota unga manniskor blir avgorande for att
kunna etablera kontakt i en prepsykotisk fas.«
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TABELL I. Fordelning efter inklusionskriterier.

Inklusionskriterium
Typ |

Psykosndra symtom 8 10 18
Typ Il

Kortvariga psykotiska

symtom 6 1 7
Typ 1l

Funktionsnedsattning

kombinerat med

arftlighet 3 2 5

Mé&n (n=17) Kvinnor (n=13) Totalt (n=30)

avbdjde 10 att medverka eller f6ll bort av andra skil; 2 av dessa
blev senare psykotiska. Saledes kom 30 personer att inga i stu-
dien, 17 man och 13 kvinnor. Medianaldern for mannen var 20
ar, for kvinnorna 23 ar. En tredjedel av patienterna remittera-
des fran vardgivare utanfor psykiatrin: primarvard, BUP, skol-
hilsovard eller socialtjinst. Inklusionskriterierna fér patien-
terna framgar av Tabell I.

Sammanlagt 10 patienter hade tidigare behandlats inom
barn- och/eller vuxenpsykiatrin. Fér hélften av patienterna
hade risksymtom forelegat kontinuerligt eller i aterkommande
perioder under minst 1 ar eller lingre; 13 personer hade allvar-
liga symtom eller allvarliga funktionssvarigheter (31-50 enligt
GAF-skalan). For initiala diagnoser, se Tabell I1.

Uppfoljning. Av de 30 patienterna insjuknade sammanlagt 7 i
psykos: 2 efter 3 manader, 1 efter 6 manader, 3 efter 12 manader
samt 1 patient 18 manader efter kontakt. Av Tabell III framgar
dessa 7 patienters diagnoser 1 ar efter psykosinsjuknandet.

Ett ar efter initial kontakt hade 24 patienter inte utvecklat
psykos men hade starkt varierande funktionella utfall:

¢ 1lvariarbete och klarade sig utan psykiatrisk kontakt

¢ 5hade visst behandlingsbehov

e 6varinte forbattrade med GAF-viarden mellan 31 och 50
» for 2 saknas uppgift om aktuell funktionsniva.

Av dessa 24 personer blev som ndmnts 1 psykotisk efter 18 ma-
nader.

DISKUSSION

Resultaten fran TUPP-projektet talar for att patienter med
risktillstand for psykos kan identifieras. Den tidiga behand-
lingen kan ha férhindrat eller skjutit upp psykostillstand. An-
talet insjuknanden i psykos under ett ar i var riskgrupp (cirka
20 procent) var lagre &niandrastudier (30-40 procent) dir pa-
tienter foljdes 6ver tid utan specifik behandling [5]. Materialet
ar for litet for att medge slutsatser betriffande en eventuell
preventiv effekt, och skillnaden &r inte statistiskt signifikant.

De allvarliga psykoser som utvecklades kunde identifieras
och behandlas mycket tidigt i forloppet, eftersom kontakt hade
etablerats i prodromalfasen. Som helhet &r patienterna i grup-
pen riskpatienter unga och behandlingsbeh6vande med lag
livskvalitet, kanske hade de kunnat fangats upp énnu tidigare.
Detta 6verensstimmer med andra erfarenheter dir man till
och med diskuterat om denna grupp skulle utgora en egen dia-
gnostisk kategori [20].

En viktig lardom blev att utbildningsinsatserna visserligen
natt ut men att aterkommande utbildningar dr nédvandiga for
att vidmakthalla kunskap och intresse fér denna relativt ovan-
liga patientgrupp.

Saval i TUPP-projektet som i 6vriga beskrivna projekt har in-
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TABELL II. Initial diagnos hos patienterna som uppfyllde riskkriterier-
na.

Diagnos DSM-IV axel | Man (n=17) Kvinnor (n=13) Totalt (n=30)
Ingen diagnos 7 4 11

Egentlig depression 3 7 10

Kortvarig psykos

<1 vecka 3 0 3

Andra diagnoser! 4 2 6

d Angestsyndrom, atstoming. Totalt 9 patienter fick ocksa missbruksdiagnos enligt
DSM-IV, huvudsakligen cannabismissbruk; 17 patienter bedémdes ha personlighets-
storning enligt axel Il.

terventionen och behandlingarna utforts inom organisationer
som dr sméskaliga och inriktade pa ungdomar. Skilet till detta
ar att det ror sig om en grupp skygga och tillbakadragna unga
personer, som kan vara starkt oroade av sina symtom eller sin
upplevelse av inre forindring men ocksé ambivalenta till be-
handling.

Flexibilitet i kontakten och erfarenheter av att mota unga
maénniskor blir avgorande for att kunna etablera kontakt i en
prepsykotisk fas.

I TUPP-projektet med en nedre aldersgrians pa 18 ar hade pa-
tienterna vanligen haft risksymtom lange.

I de refererade studierna fran USA och Australien ligger den
nedre aldersgriansen mellan 12 och 16 ar. Manga personer som
far allvarliga psykiska sjukdomar har symtom redan i tidiga
tonar [21], vilket talar for att dessa patienter skulle kunna iden-
tifieras tidigare.

Etiska aspekter

De kriterier for risktillstand som beskrivits som forstadier
till schizofreni eller andra langvariga psykoser ér inte specifi-
ka. Utan behandling blir upp till 40 procent av patienterna
psykotiska inom ett ar. Den riskgrupp som identifieras kom-
mer darfor att innehélla en grupp som inte kommer att bli
psykotisk.

I nagra av tidigare beskrivna forskningsprojekt har neuro-
leptikabehandling provats, vilket lett till diskussioner om hu-
ruvida detta dr etiskt acceptabelt [22].

Syftet var att undersoka mojligheten att forebygga en allvar-
lig psykos, vilket ans&gs motivera risken med en period av neu-
roleptikamedicinering liksom en eventuell risk for stigmatise-
ring,.

I TUPP-projektet behandlades patienter som sjilva sokt
hjilp for psykiska besvir och som samtidigt hade risksymtom.
Alla patienter som uppfyller kriterierna for risktillstand visade
sig ha allvarliga symtom och ett patagligt behandlingsbehov.
Neuroleptika anvindes inte till riskgruppens patienter utom
vid psykosgenombrott.

Prelimindra resultat maste bekriftas i pagaende studier
Studier fran olika delar av virlden talar for att identifiering och

TABELL Ill. Diagnos 1 ar efter psykosdebut hos de riskpatienter som
utvecklade psykoser.

Diagnos enligt DSM-IV Man Kvinnor Totalt
Schizofreni 3 2 5
Vanforestallningssyndrom 1 1
Bipolar sjukdom med stamnings-

inkongruenta psykotiska symtom 1 1
Totalt 5 2 7
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behandling av personer med 6kad risk fér psykos (schizofreni
och andra langvariga psykoser) kan lindra férloppet och even-
tuellt forhindra psykosgenombrott [15].

Om de preliminért goda resultaten bekriftas i nu pagaende
studier borde detta leda till 6kad satsning pa tidig upptéickt av
denna riskgrupp genom utbildning av instanser som kommer i
kontakt med dessa unga personer, savil inom vuxenpsykiatri
som inom barn- och ungdomspsykiatri, skolhilsovard och pri-
maérvard samt socialtjanst.
Forutsattningen for att detta ska vara meningsfullt dr att det
finns kompetens och resurser inom psykiatrin for att snabbt
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