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Sammanfattning

Akne eller finnar ar en inflammatorisk hudreaktion som uppstar nar talgkortlar eller
harséackar blir inflammerade. Denna hudreaktion syns som utslag pa eller under huden, och
involverar framst ansiktet. Akne ar vanligast forekommande bland tonaringar, men kan
drabba manniskor i alla &ldrar. Akne anses vara en bidragande faktor till social isolering,
daligt sjalvfortroende, depression och sjalvmordstankar.

Under 1950-talet utvecklades ett nytt aknelakemedel innehallande den verksamma
substansen isotretinoin. Lakemedlet borjade anvandas i borjan pa 1980-talet och &r idag
det effektivaste lakemedlet vid behandling av svar akne. - Isotretinoin ar ett A-
vitaminsyraderivat (13-cis-retonic-acid) som tillhor 1akemedelsgruppen retonioder.
Lakemedlet ar avsett for behandling av svar arrbildande akne, samt dér behandling av
akne med andra lakemedel som antibiotika eller lokalbehandling inte gett ett 6nskat
resultat. Isotretinoin ar ett effektivt lakemedel vid behandling av svar akne, men dessvarre
aven ett lakemedel som kan orsaka besvérliga samt allvarliga biverkningar. Eftersom
lakemedlet passerar éver blodhjérnbarridren, har det utforts studier for att undersdka om
det finns ett samband mellan behandling med lakemedlet isotretionin och psykiska
reaktioner. Da det foreligger hog forekomst av psykiatriska symptom och
sjalvmordstankar hos personer som lider av akne, ar det svart att skilja ifall de psykiska
symptomen &r ldkemedelsrelaterade eller inte.

Syftet med denna litteraturstudie var att understka om det kan finns ett samband mellan
behandling av akne med lakemedlet isotretinion och uppkomst av psykiatriska symptom
samt sjalvmord. For att hitta relevanta artiklar till det har arbetet utfordes en sokning i
databasen PubMed via Linnéuniversitetets bibliotek vilket resulterade i sex relevanta
studier. For utvardering av depression, angest samt livskvalitet i valda studier anvandes
olika sjalvskattningsskalor. Resultaten av studierna ar entydiga dar ingen av studierna
visar att det finns ett samband mellan férekomsten av psykiatriska symptom och
sjdlvmordstankar vid behandling av akne med lakemedlet isotretinoin. Tvartom
indikerades det en forbattring av psykiatriska tillstand som aterspeglas till reducering av
akne. Det finns dock otillrackliga bevis for att dessa resultat kan utesluta uppkomsten av
psykiatriska symtom och sjalvmordstankar under behandling med isotretinoin.

Nyckelord
Acne, Depression, Isotretinoin.



ABSTRACT

Acne or pimples is an inflammatory skin reaction that occurs when the sebaceous
glands or hair follicles become inflamed. This skin reaction is seen as a rash on or under
the skin and mainly involves the face. Acne is most common in adolescence but can
affect people of all ages. Acne is considered a contributing factor to social isolation, low
self-esteem, depression, and suicidal thoughts.

During the 1950s, a new acne drug containing the active substance isotretinoin was
developed. The drug began to be used in the early 1980s and is today the most effective
drug in treating severe acne. Isotretinoin is a vitamin A acid derivative (13-cis-retonic-
acid) that belongs to the drug group retinoids. Isotretinoin is intended for the treatment
of severe scarring acne, as well as where the treatment of acne with other drugs such as
antibiotics or topical treatment has not given the desired result. Isotretinoin is an
effective drug in treating severe acne, but unfortunately also a drug that can cause
troublesome and severe side effects. As isotretinoin crosses the blood-brain barrier,
studies have been performed on whether there is a link between treatment with
isotretinoin and mental reactions. There is a high incidence of psychiatric symptoms and
suicidal ideation in people suffering from acne. It is difficult to distinguish whether the
mental symptoms are drug-related or not.

The purpose of this literature review was to investigate whether there may be an
association between the treatment of acne with the drug isotretinoin and the onset of
psychiatric symptoms as well as suicide. To find relevant articles for this work, a search
was performed in the PubMed database through Linnaeus University's library, which
resulted in six relevant studies. Different self-assessment scales evaluated depression,
anxiety, and quality of life in selected studies. The results of the studies are
unequivocal, where none of the studies showed a connection between the occurrence of
psychiatric symptoms and suicidal thoughts when treating acne with the drug
isotretinoin. On the contrary, it indicated an improvement in psychiatric conditions
reflected in acne reduction. However, there is insufficient evidence that these results can
rule out the emergence of psychiatric symptoms and suicidal thoughts during treatment.
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INTRODUKTION

Akne eller finnar ar en inflammatorisk hudreaktion som uppstar nar talgkortlar eller
harsackar blir inflammerade. Denna hudreaktion syns som utslag pa eller under huden,
och involverar framst ansiktet men forekommer dven pa brostet och ryggen. Akne ar en
hudsjukdom som &r beroende av hudtyp, hormoner samt &rftlighet, darfor ar dess
uppkomst svar att forhindra (1).

Utslagen upptrader i form av knottror, pormaskar, varblasor samt djupa bolder (2,3).
Akne &r vanligast forekommande bland tonaringar, men kan drabba manniskor i alla
aldrar. Under puberteten sker hormonforandringar i kroppen som leder till att
talgkdrtlarnas produktion av talg och bakterier 6kar. Den akne som uppkommer vid
tonaren brukar forsvinna hos de flesta efter puberteten (2,3).

Akne har en betydande paverkan bade pa den sociala och den kansloméssiga biten i
livet. Akne anses vara en bidragande faktor till social isolering, daligt sjalvfortroende,
depression och sjalvmordstankar. Sedan ar 1998 har psykiska symptom och
sjdlvmordstankar uppmarksammast hos personer med akne som behandlas med
lakemedlet isotretinoin. Eftersom det innan anvandandet av lakemedlet isotretinoin
foreligger hog foérekomst av psykiatriska symptom och sjalvmordstankar hos personer
som lider av akne, ar det svart att skilja ifall de psykiska symptomen ar drogrelaterade
eller icke-drogrelaterade (2,4).

Patofysiologin till akne

Pa huden finns det harstran som sitter i harsackar, och runt dessa harsackar finns det
talgkortlar. Det &r i talgkortlarna som aknen utvecklas. Faktorer som bidrar till 6kad
uppkomst av akne har visat sig ha ett samband med 6kad produktion av talg samt
bakterier (1).

Faktorer sasom hormonforandringar som leder till 6kad halt av androgener vid
exempelvis menstruation och graviditet 6kar uppkomsten av akne. Genetiska faktorer
anses aven ha en koppling vid uppkomst av akne, vilket gor att man &r mer bendgen att
fa akne om nagon av foraldrarna lidit av svar akne. Andra utlésande faktorer vid akne
kan bero pa stress, rokning samt lakemedel som till exempel gestageninnehallande
antikonceptionsmedel, glukokortikoider, litium och anabola androgener. Varma och
fuktiga arbetsmiljoer ar ocksa utlosande faktorer, da huden exponeras for olja. Akne kan
aven orsakas av kosmetiska produkter sasom feta kramer och oljebaserade smink,
eftersom dessa tapper till porerna (2,3).

Samband mellan kost och uppkomst av akne har ocksa undersokts (2,3). Det har
diskuterats ifall livsmedel med hogt glykemiskt index, exempelvis mejeriprodukter och
choklad, kan ha en paverkan vid uppkomst av akne eftersom dessa leder till
hyperprofeliation av hudens folliklar. Det har dock inte utforts tillrackligt med
vetenskapliga studier som stodjer detta antagande, for att kostrad ska inkluderas vid
behandling av akne (5).



Typer samt svarighetsgrad av akne

Akne delas in i tre kategorier beroende pa aknens kliniska symptombild, som 6vergar i
varandra; komedoakne, papulopustulds akne samt nodulocystisk akne (3). Nar
sjukdomens svarighetsgrad ska bedomas &r det viktigt att tva faktorer végs in; dels
patientens egen skattning av aknens inverkan pa livskvaliteten och den psykiska
ohalsan, dels l&akarens undersokning av hudens status (6).

Komedoakne: dr en mild icke-inflammatorisk form av akne, som kannetecknas av vita
eller svarta pormaskar som uppstar nar en harsack blockeras av talg. De vita
komedonerna kallas ofta for slutna komedoner och syns inte eftersom de varierar i farg
fran kramvit till kéttonad farg. Den svarta komedon aven kallat for 6ppna komedoner,
har en svart farg pa grund av en kemisk reaktion som sker nar talg utsatts for syre och
oxiderar (Figur 1). Denna typ av akne ar lokaliserad framfér allt i panna, ndsa och
kinder (2,6).

Papulopustulés akne: ar en medelsvar akne med inflammatoriskt paslag, som bestar av
rodnade kndlar (papler) och varfyllda blasor (pustler), lokaliserade framfor allt i
ansiktet, brost, rygg och hals dar &arrbildning kan forekomma (2,6) (se figur 1).

Nodulocystisk akne: ar svarare typ av akne med flera stora inflammatoriska noduli
eller stora cystor fyllda med var. Det uppkommer dven manga papler och pulster. Denna
typ av akne &r oftast lokaliserad i ansiktet, pa brostet, ryggen och 6verarmar som ger arr
vid lakning (2,6).

Figur 1. Medelsvar akne pa brostet, med mattliga papler och pustler. P& bilden ses aven
enstaka dppna samt slutna komedoner. (Kalla: Wikimedia Commons).



Patogenes vid akne

Det finns fyra viktiga samverkande faktorer som ar involverade vid utvecklingen av
akne, vilka ar; hyperkeratinisering av talgkortlarnas utférsgangar, 6kning av
talgproduktion, inflammatoriska processer samt mikrobiell kolonisering av
Cutibacterium acnes (C.acnes)(7).

| huden finns det sma sackformade harfolliklar. Dessa harfolliklar forekommer Gverallt
pa kroppen, utom lappar, handflator och under fotsulorna. Harfolliklarna sitter fast i
underhuden och stracker sig till ytan pa huden, dar de ger upphov till att harstran vaxer.
I anslutning till harfolliklarna finns det sa kallade talgkortlar, som utsondrar ett fett som
kallas for sebum (talg) (Figur 2). Sebumet bestar bland annat av en mangd olika lipider,
kolesterol och kolesterol esteraser, som haller huden mjuk och smidig (8,9).

Under puberteten sker en 6kning av de androgena hormonerna (8).
Dehydroepianodrosteron (DHEAS) &r ett manligt konshormon som finns hos bada
konen och &r en forutsattning for att akne ska utvecklas (10). Okning av DHEAS leder
till stimulering av talgkortlarna, denna stimulering leder till 6kad sebumsekretion samt
hyperkeratinisering (11). Okning av sebum samt hyperkeratinisering leder till att talg
har svart att komma ut och stannar kvar i talgkortlarnas utférsgang (8). Detta resulterar i
sin tur till att talgkdrtlarna blir férstorade och det syns som knottror, pormaskar, bolder
med mera pa det drabbade omradet (10). Utdver 6kad utsondring av talg fran
talgkdrtlarna i samband med 6kade halter androgener, har det konstaterats dkad
kénslighet hos androgenreceptorn samt 6kad aktivitet av Sa-dihydrotestosteron vid
talgkdrtlarna hos vissa akneindivider (9).

C.acnes ingar i den normala hudfloran och ar en grampositiv bakterie som har goda
livsbetingelser i anaeroba milj6er, som utgor en viktig del vid uppkomst av akne.
C.acnes koloniserar sig i talgkortlarnas utforsgangar och harfollikel dar den livnar sig
pa overskott av sebum. Vi 6kad produktion av sebum fran talgkortlarna sa 6kar C.acnes
i antal samt storlek. Bakterien frisatter enzymer och proteiner som leder till nedbrytning
av sebum till fria fettsyror, denna reaktion inducerar ett inflammatoriskt svar pa huden
(8,9). C.acnes bakterien stimulerar bildandet av proinflammatoriska cytokiner sdsom
interleukin-1p, IL-8, IL-12. Uppreglering av dessa inflammatoriska mediatorer leder till
aktivering av T-lymfocyter, neutrofiler och makrofager som frisatter enzymer och
proteiner som generar ytterligare inflammation (12).
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Figur 2. En schematisk bild dver en harfollikel. Hair= Har, Skin surface =hudyta, Sebum=
talg, Follicle=Hars&ck, Sebaceous gland= Talgkortel. Pa kroppen har vi harstran och varje
harstra sitter i en harsack, bredvid harsacken finns det talgkortlar, akne bildas i talgkortlarna.
(Kalla: Wikimedia Common. Lank: https://commons.wikimedia.org/wiki/File:HairFollicle.jpg)

Behandling av akne

Syftet med att behandla akne &r att minska talgproduktion samt forhindra att
talgkortelns utforselgang tapps till. Behandlingsalternativen &r individanpassade, och
beror pa den enskildes hudstatus (13). Behandlingsrekommendationer féljer en
behandlingstrappa som ar beroende av aknens svarighetsgrad. Ett bra forsta steg ar att
borja med att behandla akne genom egenvard med mild rengéring med exempelvis
aknelosning eller akne gel innehallande salicylsyra. Syran har keratolytiska effekter och
verkar genom att trdnga ner i huden och l6sa upp komedoner som tépper till
talgkdértelmynningen (11).

Lakemedel som behandlar akne finns bade som lokal och peroral administration. Vid
lindring till mattlig akne ar det vanligast att anvanda lokalbehandling, tillganglig i form
av gel, l16sning och kram. Den lokala behandlingen innehaller verksamma @mnen som
bensoylperoxid, adapalen, azelainsyra och tretinoin. Det ar vanligt att lakemedel vid
lokalbehandling innehaller tva verksamma substanser for att uppna en 6nskad klinisk
effekt. Vid medelsvar akne ar rekommendationen peroral behandling, oftast i
kombination med lokalbehandling for synergistisk effekt. Rekommenderad behandling
vid svar akne ar enbart peroral behandling (11,14).

Behandling vid lindrig akne

Forstahandsmedel vid lindrig akne &r lakemedel som innehaller den verksamma
substansen bensoylperoxid (3). Bensoylperoxid ar ett antibakteriellt medel som har
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keratolytisk och bakteriostatik effekt, pa aknebakterie C.acnes (15). Benzoylperoxid
hammar tillvaxten av C.acnes och hindrar den fran att bryta ned sebum till fria fettsyror,
samtidigt som det avldgsnar sebum som tapper till talgkortlarna (16, 17). Basiron® AC
gel ar ett receptfritt Iakemedel innehallande den verksamma substansen benzoylperoxid,
och finns i tva styrkor 5 % samt 10 % (3). Initialt anvands den lagre styrkan for att se
hur huden reagerar, vid utebliven effekt 6kas styrkan (14).

Andrahandsmedel vid mild akne ar lakemedel som tillhor lakemedelsgruppen retinioder
sasom retionsyror, exempelvis lakemedel med den verksamma substansen adaplen,
tretinion och tazaroten. Dessa substanser verkar genom att forhindra att harsackarna blir
igensatta genom att paskynda dverhudens celldelning, vilket gor att &ldre hudceller
avlagsnas och lamnar plats at nya celler. Detta leder till att huden utvecklas och
oljenivaerna minskar, vilket gor det svarare for finnar att utvecklas. Dessa lakemedel ar
receptbelagda (14,18).

Behandling vid mattligt svar akne

Vid medelsvar akne och da otillracklig effekt av enbart en substans av lokala lakemedel
uppnatts kan lakaren forskriva recept pa lokala lakemedel i kombination. Ett
kombinationslakemedel som séljs under namnet Epiduo® innehaller de verksamma
substanserna adaplen samt bensoylperoxid, vilka verkar pa olika satt for att forebygga
och behandla akne. Adaplen &r ett A-vitaminderivat som tillhor lakemedelsgruppen
retinioder och har antiinflammatorisk effekt, minskar antalet komedoner samt férhindrar
att talgkortlarna tapps till genom att normalisera bildningen av celler i huden runt
talgkdrtlarna. Substanserna adapalen och benzoylperoxid har tillsammans en
synergistisk effekt eftersom de verkar pa tre av de fyra patiofysiologiska faktorerna
(18).

Vid en otillracklig effekt av lokala lakemedel, &r ett vidare steg vid behandling av
mattligt svar akne perorala ldkemedel i kombination med lokalterapi. Exempel pa
perorala lakemedel som anvénds ar tetracykliner. Tetracykliner ar antibiotikum som
verkar genom en bakteriostatisk effekt samt genom att minska koncentrationen av fria
fettsyror. Behandlingen kombineras med lokalbehandling innehallande verksamma
amnen som bensoylperoxid, adapalen eller kombination av bada, dven azelainsyra,
tretinoin och klindamycin kan anvandas, dock ar det vanligast med kombination av tva
verksamma amnen for att uppna en o6nskad klinisk effekt (14,18).

For kvinnor finns det dven perorala hormonlédkemedel som kan anvéndas for att
forhindra uppkomst av akne. Hormonlédkemedlen som anvands bestar av tva typer av
hormoner vilka ar; gestagener och dstrogener. Dessa hormoner verkar genom att minska
androgenecitet, det vill s&ga minska produktionen av de egna kdnshormonerna (18,19).
Exempel pa sadana lakemedel ar Desolett® och Yasmin® (1).

Behandling vid svar akne

Om en o6nskad effekt med upprepade systemiska behandlingar i kombination med
lokalterapi uppnatts, ar en rekommenderad behandling vid svar akne ett lakemedel med
den verksamma substansen isotretinoin, som intas peroralt och enbart kan forskrivas av
hudspecialister (14, 18).



Isotretinoin

Under 1950-talet utvecklades ett nytt acnelakemedel innehallande den verksamma
substansen isotretinoin. Lakemedlet, som borjade anvandas i bérjan pa 1980-talet och ar
idag det effektivaste lakemedlet vid behandling av svar akne. Isotretinoin &r en
syntetisk isomer av 13-cis- retinsyra, en retoniodférening och en fysiologisk metabolit
av vitamin A som intas peroralt. Lakemedlet ar avsett for behandling av svar
arrbildande akne, samt dér behandling av akne med andra l&kemedel som antibiotika
eller lokalbehandling inte gett ett onskat resultat. Isotretinoin far enbart forskrivas av
hudlékare, eftersom lakemedlet har bland annat fosterskadande effekter som
biverkningar (20).

Verkningsmekanism for isotretinoin

Isotretinoin paverkar de fyra samverkande patogena faktorerna som ar involverade vid
uppkomsten av akne. Retinioder ar funktionella analoger av vitamin A och vanliga vid
behandling av akne. Retinioder verkar genom att interagera och aktivera de retinioda
receptorerna (RAR) och 9-cis-retinsyrareceptorer (RXR), i malcellerna av keratinocyter
och sebocyter. Aktivering av receptorerna RAR och RXR leder till forandring av
gentranskription och differentiering av keratinocyt- och sebocytcellerna (20).
Isotretinoin &r en prodrug som omvandlas i kroppen till den mest aktiva metaboliten
All-trans- retinoinsyra (atRA) av vitamin A. Denna omvandling sker i talgkortlarna
vilket medfor att talgkortelcellerna gar i apoptos, genom att 6ka uttrycket av en peptid
som kallas for neutrophil gelatinaseassociated lipocalin (NGAL), denna peptid
inducerar apoptos av talgkortelcellerna. Omvandlingen till atRA leder &ven till minskad
tillvaxt av C.acnes genom atrofering av talgkorteln som leder till att miljon blir
ogynnsam (20).

NN N
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Figur 3. Isotretinoin,13-cis-retinoic acid (Kéalla: Wikimedia Commons).

Biverkningar av isotretionin

Isotretinoin &r ett effektivt lakemedel vid behandling av svar akne, men dessvérre dven
ett lakemedel som kan orsaka besvarliga samt allvarliga biverkningar. De vanligaste
tolererbara biverkningarna & mukokutan torrhet, som bland annat 6kad torrhet i hud,
nasa, lappar och dgon. Den 6kade torrheten kan leda till nasblédningar, spruckna lappar
samt torra 6gon. Dessa biverkningar brukar antingen forvinna under en pagaende
behandling eller efter avslutad behandling. Rekommendationerna vid behandling med



isotretionin ar darfér en samtidig anvandning av fuktgivande krdmer och mjukgérande
lappbalsam. Biverkningarna av isotretionin &r dosberoende och svarighetsgraden av
biverkningarna skiljer sig fran individ till individ (20,21).

Utover ovanndmnda biverkningar, &r det vanligt med forhdjda blodfetter och kolesterol i
blodet. Levervérden, blodvarden och lipidstatus kontrolleras darfor innan, under och
efter behandlingen, for att undvika dyslipidemi och fordndrade leverfunktioner. Det &r
aven vanligt med muskel- och ledsmértor vid behandling av isotretoinin samt dessutom
paverkan pa celler i blodet, bland annat erytrocyterna. Erytrocyterna kan hos vissa
individer minska i antal, vilket kan leda till blodbrist med symtom som yrsel och
svaghet (21,22).

Forskrivning av preparatet bor ske med forsiktighet till fertila kvinnor, eftersom
ldkemedlet har starka teratogena effekter, vilket innebar att lakemedlet kan orsaka
fosterskador och ar darfor kontraindicerat for gravida eller ammande kvinnor. Krav for
fertila kvinnor vid behandling av isotretoinin ar darfor ett negativt graviditetstest,
anvandning av ett sakert preventivmedel innan, under och tva manader efter
behandlingen (20,22).

Bland de sallsynta men mer allvarliga biverkningarna ar psykiska problem sasom
depression och sjalvmordstankar, aggression, minskad livsgladje och ovanliga
humorsvangningar. Lakemedlet har anvénts sedan 1980-talet och da preparatet passerar
éver blodhjarnbarriren, finns det studier pa sambandet mellan behandling med
ldkemedlet isotretionin och psykiska reaktioner (21,22).

Akne och depression

Akne &r en vanlig inflammatorisk sjukdom i huden som oftast upptrader under tonaren,
en period med psykologisk instabilitet. Aven om akne &r en av de vanligaste
hudsjukdomarna, kan det leda till stora konsekvenser hos den drabbade individen. Hur
man upplever aknens paverkan pa sjalvkanslan och det sociala livet ar véldigt
individuellt. Vissa individer fornekar aknens betydelse medan andra undviker att till
exempel delta i sociala situationer. Det &r &ven kant att akne kan leda till fysiska och
kanslomassiga arr som kvarstar under hela livet for de drabbade individerna. Akne kan
bidra till mobbning, social isolering och daligt sjalvfortroende. Dessa upplevelser kan i
sin tur leda till fortvivlan, frustration samt djup depression, i de varsta fall &ven till
sjalvmordsforsok. Det ar viktigt att individer som drabbas av akne tas pa allvar och far
en effektiv behandling utifran aknens svarighetsgrad. (23,24).

Varfor leder isotretinoin till depression?

En mojlig teori ar att retinoider passerar éver blodhjarnbarriéren och binder till
retinoidreceptorer som finns i hjarnan. Retinoidreceptorerna finns i den delen av hjarnan
som kallas for det limbiska systemet. Det limbiska systemet &r involverat i olika
kanslor, och &r darmed av betydelse for utveckling av depression (25,26). En annan
mojlig teori &r att isotretinoin orsakar forandringar i ett omrade i hjarnan som kallas for
hippocampus som &r en del av det limbiska systemet. Hippocampus &r involverat i en



process som kallas neurogenes, vilket innebar att nervceller skapas konstant. Intag av
isotretinoin minskar darmed neuronbildning och tros vara en bidragande orsak till
depression (25,26). Retinoider kan &ven paverka tre signalsubstanser som ar
betydelsefulla vid uppkomst av depression vilka ar; noradrenalin, serotonin och
dopamin. Brist av ndgon av dessa signalsubstanser ar en majlig orsak till utveckling av
depression. Det sker genom en rubbad balans mellan de olika signalsubstanserna och en
stord funktion i receptorerna som aktiveras av dessa signalsubstanser. Utveckling av
depression beror darfor inte enbart pa halten av signalsubstanser utan aven kansligheten
och aktiviteten av receptorerna. Vid brist av respektive signalsubstans sa uppregleras
receptorerna, vilket anses vara ett orsakssamband vid utveckling av depression. Det ar
inte en enskild signalsubstans som &r orsak till uppkomst av depression, utan det &r ett
komplicerat samspel mellan dem (27).

Instrument for att mata psykiatriska symptom
Becks Depression Inventory (BDI)

Becks Depression Inventory (BDI) en av de mest anvanda och snabba psykometriska
testerna som anvands for att mata svarighetsgraden av depression bland individer. BDI
ar ett sjalvskattning test som omfattar 21 fragor angaende olika symptom som
uppskattas av individen och besvaras med en skala mellan noll och tre. Fragorna méter
bland annat symptomen skuldkénsla, sjalvmordstankar, socialt tillbakadragande,
sémnloshet och viktminskning. Antal poang summeras for att bedoma svarighetsgraden
av depression. Poang med en variation mellan 0 — 13 innebdr att individen ar depressiv,
14 — 19 tyder pad mild depression, 20 — 28: av mattlig depression och 29 — 63 innebar
allvarlig depression (28).

Dermatology Life Quality Index (DLQI)

Dermatology Life Quality Index (DLQI) &r ett enkelt sjalvskattande frageformular
bestaende av tio fragor. DLQI &r utvecklat for att underséka hur hudsjukdomar paverkar
livskvaliteten bland individer. De tio fragorna uppskattas av individen och poangsatts
med en skala fran 1 — 10 och undersoker bland annat, paverkan av dagliga aktiviteter,
personliga relationer och upplevelser om hudsjukdomen (29).

Hospital Anxiety and Depression scale (HADS)

Hospital Anxiety and Depression Scale (HADS) é&r ett sjalvskattningsformuldr som ar
avsett for att mata angest och depression. HADS bestar av 14 fragor, varav sju fragor
som handlar om depression respektive sju om angest. De tio fragorna uppskattas av
individen och poéngséatts med en skala fran 0 — 3. Antal poang summeras, poang med
variation mellan 8-10 tyder milda-mattliga besvar, éver 10 tyder pa hog depression eller
angest (30).

State-Trait Anxiety Inventory (STAI)

State-Trait Anxiety Inventory (STAI) bestar av 20 fragor avsett for att méata
angestsymptom. De 20 fragorna uppskattas av individen och poéangséatts med en skala



fran 0-3; Poéng 0 pa skalan innebar aldrig; 1 ibland; 2 ofta; 3 alltid. Antal podng
summeras, ju hogre poangtal desto svarare angestsymtom (31).

Matmetoder for att bedoma svarighetsgraden av akne
Plewig and Kligman acne grading

Plewig and Kligman acne grading systemet &r enkel metod for att bedéma svarigheten
av akne. Beddmningen baseras pa berakning av antalet utslag av komedoner och bolder
i ansiktet. Svarighetsgraden bedéms med siffror fran ett till fyra, beroende pa hur stora
antal lesioner som beraknats pa ansiktet (32, 33).

Global acne grading system (GAGS)

Global acne grading system (GAGS) ar en metod vilken anvands for att mata aknen
svarighetsgrads hos aknepatienter. Matningen gar ut pa att bedéma samt utvardera sex
olika hudpartier separat, vilka ar; héger kind, vanster kind, ndsan, panna, brost och dvre
del av ryggen. Aknen svarighetsgrad bedoms med hjalp av siffror och varierar mellan
noll och fyra dér siffrorna betyder: 0 = inga lesioner, 1(> 1 komedon), 2 (> 1 papler), 3
(> 1 pustler), 4 (> 1 kndlar). Beddmningen/poingen for varje hudomrade multipliceras
dérefter med en faktor/siffra, specifik for just det hudpartiet. En global score” erhélls,
vilket &r summan av alla sex hudpartierna sammanlagt. Aknens svarighetsgrad bedéms
darefter utifran de globala poangen. Poang med variation mellan 1 — 18 innebar mild
akne, 19 — 30 innebar mattlig akne, 31 — 38 svar akne och om summan som #r > 39
innebar det mycket svar akne (34).

The Leeds acne grading system

The Leeds acne grading system en enkel metod dar svarighetsgraden av akne betygsitts.
Detta betygsystem ar baserat pa fargfotografiska bilder av ansikte och bal (brést och
rygg). Graden av inflammerade lesioner, hudrodnader, storlek samt inflammationer
analyseras och anvands for att faststélla svarighetsgraden av akne. Resultatet ska
omfatta tolv fargbilder av ansiktet samt atta av ryggen och brostet. Dessa farg
fotografiska bilder jamfors med standardfotografier och utifran det betygsétts bilderna
med intervallet 1 — 12, dar 1 star for mycket mild akne och 12 for mycket svar akne
(35).



SYFTE

Syftet med denna litteraturstudie var att undersdka om det finns ett samband mellan
behandling av akne med lakemedlet isotretinoin och uppkomst av psykiatriska symptom
samt sjalvmordstankar.

MATERIAL OCH METOD

Denna litteraturstudie grundas pa vetenskapliga artiklar hamtade fran databasen
PubMed. S6kningar genomfordes i databasen PubMed via Linneuniversitetets bibliotek
vid olika tillfallen mellan 2022-01-19 och 2022-03-07. Sokorden ” acne”, ”depression”
och ’isotretinion” anvindes 1 olika kombinationer for att hitta relevanta studier for att
besvara fragestallningen.

Forst granskades artikeltiteln, och om den innehdéll sékorden isotretinoin, depression
och akne granskades abstracten for att bedéma om det var en studie som var relevant till
fragestallningen. Abstracten bedomdes utifran inklusionskriterier: kontrollerad eller
icke-kontrollerad studie, klinisk provning, randomiserad kontrollerad studie, prospektiv
kontrollerad studie, diagnosen mattligt eller svar akne, oral administrering av
isotretinoin, isotretinoins effekt pa depressiva symptom i jamforelse med en annan
aknebehandling, isotretinoins effekt pa livskvaliteten/depressiva symptom och
sjalvmordstankar, studier langre an 3 manader. Exklusionskriterier var: meta-analyser,
review-artiklar , topikal behandling med isotretinoin och deltagare med diagnosen mild
akne.

Sokorden ” acne and depression” utan begriansningar gav 738 traffar. Sokningen
begrinsades direfter med, ” Clinical trial” och ” Randomized Controlled Trial”, vilket
gav 57 traffar. Av de 57 traffarna exkluderades 45 stycken da de inte uppfyllde
inklusions- och exklusionskriterierna. Ytterligare sex stycken exkluderades da de inte
var tillgangliga som fulltext. Abstracten for resterande sju artiklar granskades varav fyra
uppfyllde inklusions- och exklusionskriterierna och valdes ut. Vid en andra sékning
anvindes sokorden “isotretionin AND depression” med begridnsningen “clinical trial”
och ”randomised controlled trial”. Denna s6kning resulterade i 23 artiklar. Tio av dessa
var aterkommande fran tidigare sokning, elva valdes bort da de inte uppfyllde
inklusions- och exklusionskriterierna. Abstracten for resterande tva artiklar granskades
och da de uppfyllde kriterierna valdes de ut att inga i litteraturstudien.

-10 -



RESULTAT

Studie 1:
Comparison of depression, anxiety, and life quality in acne vulgaris
patients who were treated with either isotretinoin or topical agents (36).

Foljande prospektiva kontrollerade studie genomfordes ar 2007 pa ett halsocenter i
Turkiet. Syftet med studien var att undersoka om personer med mild till mattlig akne
som behandlats med isotretinoin upplevde en dkning av psykiatriska symptom jamfért
med personer som behandlats med lokalbehandling. Till studien rekryterades 78
deltagare varav 37 deltagare fick oralt isotretinoin och 41 lokalbehandling. Valet av
gruppfordelningen baserades pa aknens svarighetsgrad, deltagarnas oro infor
ldkemedelsbiverkningar samt tidigare anvanda aknebehandlingar. Studien omfattade
fyra manaders behandling. Isotretinoingruppen fick 0,5-0,8 mg/kg/dag, darefter
justerades dosen till en total kumulativ dos pa 100 mg/kg kroppsvikt. Deltagarna som
tilldelades topikal behandling, fick antingen lokal antibiotika eller retiniod att smorja pa
det drabbade omradet. Exklusionskriterina var gravida samt inget anvandande av vare
sig tetracyklin- eller A-vitaminderivat. Utdver detta kravdes av deltagarna ett
regelbundet genomforande av ett antal tester under studieperioden sdsom; trombocyt,
hemoglobin, kolesterol, triglycerid samt leverenzymnivaer.

Utvardering av depressiva- och angestsymtom utférdes vid baslinjen, samt efter en
manad respektive fyra manader. Utvérdering av depressiva- samt angestsymptom
utférdes med hjalp av Beck’s depression inventory (BDI)- och Hospital Anxiety and
Depression skala (HAD). Livskvaliteten utvarderades med hjalp av Dermatology Life
Quality Index (DLQI) skalan. For utvardering av aknens svarighetsgrad anvandes
Global acne grading scale (GAGS). Resultaten av studierna presenterades som
medelvarden + SD, med en P-vérde pa <0,05 som anse vara statistiskt signifikant.

Det var totalt 65 deltagare som slutférde studien, varav 36 i isotretinoingruppen och 29 i
lokalbehandlingsgruppen. Det var en person i isotretinoingruppen som avbrot
behandlingen efter en manad pa grund av muskel - och huvudvark, resterande avslut var
frivilliga och orsakade av olika anledningar; bristande effekt av lakemedlet, muskel- och
huvudvark samt okand anledning.

Vid baslinjen var sjukdomens svarighetsgrad statistiskt signifikant hdgre hos personer i
isotretinoingruppen jamfort med lokalbehandlingsgruppen (P <0,05). Nér det galler
DLQI, BDI, HAD-A, HAD-D och totala HAD-T fanns det inga skillnader vid baslinjen.
Vid slutet av andra manaden, kunde férsamringen av livskvaliteten ses i gruppen med
lokalbehandling jamfort med isotretinoingruppen (P <0,05). I slutet av den fjarde
manaden hade forbattring av livskvaliteten och andra testresultat setts i hogre grad i
isotretinoingruppen jamfort med lokalbehandlingsgruppen (P <0,05). Medelvarden av
behandlingsgrupperna vad galler sjukdomens svarighetsgrad, livskvalitet och
psykologiska testresultat samt P-véarden (dar P-vérde pa <0,05 anses vara statistisk
signifikant) presenteras i Tabell I. Jamférelse mellan behandlingsgrupperna utférdes
med hjalp av Mann—-Whitney U-test och the Kruskal-Wallis test.
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Tabell 1. Genomsnittliga medelvarden for Beck’s depression inventory (BDI), Hospital Anxiety and
Depression (HAD) och Dermatology Life Quality Index (DLQI) for isotretinoingruppen och
lokalbehandlingsgruppen samt P-vérden (*p <0,05).

Matnings- | Isotretinoingrupp | Lokalbehandlad
instrument (n=36) grupp (n =29) P-varde
medelvarde medelvarde
DLQIO 6,11 5,17 0,45
DLQI 2 4,13 7,10 0,001*
DLQI 4 3,25 7,17 0,001*
BDI O 9,77 9,20 0,65
BDI 2 7,55 10,6 0,058
BDI 4 5,86 10,6 0,01*
HAD-A 0 7,00 6,89 0,68
HAD-A 2 6,11 7,72 0,053
HAD-A 4 5,02 7,58 0,002*
HAD-D 0 5,33 5,27 0,98
HAD-D 2 4,44 6,27 0,07
HAD-D 4 3,41 6,31 0,001*
HAD-T 0 12,38 12,20 0,87
HAD-T 2 10,58 13,93 0,053
HAD-T4 8,30 13,89 0,001*
Studie 2:

Prospective study of depressive symptoms and quality of life in acne
vulgaris patients treated with isotretinoin compared to antibiotic and
topical therapy (37).

Denna prospektiva, icke-randomiserade pilotstudie genomférdes pa ett offentligt
sjukhus i Melbourne i Australien. Syftet med studien var att undersdka de depressiva
symptomen samt livskvaliteten hos studiedeltagare med akne vulgaris, som behandlats
med oralt isotretinoin jamfort med antibiotika. Antal deltagare som inkluderades i
studien var 215 varav 174 (58,6 %) som erhdll oralt isotretinoin och 41 (41,5 %) som
erholl antibiotika. Deltagarna hade en genomsnittlig alder pa 20 ar. Inklusionskriterierna
var ett skriftligt informerat samtycke av bade patienter och vardnadshavare.
Exkluderingskriterier var om man var gravid eller ammande, nuvarande diagnos av
depression, samtidig behandling med antidepressiva, kortikosteroider eller anabola
steroider.

Utvardering av aknens svarighetsgrad, depressiva symptom samt livskvalitet
undersoktes genom bland annat betyg- och enkéatsystem. For utvardering av aknens
svarighetsgrad utnyttjades The Acne Grading Scale (AGS). Utvardering av depressiva
symptom utférdes med hjalp av Beck’s depression inventory (BDI) och livskvaliteten
mattes med hjalp av via Varldshélsoorganisationens dokument Organisation Quality of
Life (WHOQOL-BREF). Utvérdering av depressiva symptom samt livskvalitet utfordes
vid baslinjen, efter en respektive tre manader samt i slutet av behandlingen. Gruppen
med intag av oral isotretinoin intog vid bdrjan av behandlingen 40 mg/dag isotretinoin,
efter en manad okades dosen med 1,0 mg/kg/dag som darefter justerades till en total
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kumulativ dos pa 120 mg/kg under fem — sex manader. Antibiotikagruppen fick en
standardkur pa 100-200 mg/dag av minocyklin, som kombinerades med antingen
adaplene 0,1 % gel, tretinoin 0,05 % kram eller isotretinoin 0,05 % gel som topikal
behandling.

Studiens resultat baseras pa genomsnittliga forandringar i BDI-, WHOQOL -BREF-
respektive AGS-poang vid varje behandlingsperiod jamfort med baslinjen i de bada
grupperna. Alla patienter fullfoljde studien. Tva deltagare i isotretioningruppen och en
deltagare i antibiotikagruppen hade en tidigare historia med intag av isotretinoin.
Resultatet visade ingen statistiskt signifikant skillnad mellan personer som inkluderades
och personer som inte inkluderades nar det galler deras kon, alder eller aknes
svarighetsgrad for respektive behandlingsgrupp. Gruppen som behandlades med
isotretinoin hade i genomsnitt ett varde pa 3,5 i BDI vid baslinjen och efter sex manader
3,0 i BDI, vilket tyder pa ingen statistiskt signifikant skillnad i, Beck Depression
Inventory poéng. Gruppen som behandlades med antibiotika hade vid baslinjen ett
genomsnittligt varde pa 3,8 i BDI vilket inte var en storre skillnad jamfort med
isotretinoingruppen. BDI poéng visade inga markvérda skillnader vid de olika bestken
mellan isotretinoingruppen jamfort med antibiotikagruppen. AGS vid baslinjen var i
genomsnitt 5,7 och efter sex manader 0,6 vid behandling med isotretinoin, vilket tydde
pa att aknens svarighetsgrad forbattrades statistiskt (Tabell I1). Det konstaterades inga
statistiskt signifikanta skillnader i WHOQOL-BREF poédng under studieperioden
jamfort med baslinjen bland isotretinoingruppen. Det uppvisades inte heller nagra
statistiskt signifikanta skillnader i WHOQOL-BREF poéang mellan bada grupperna.
Upprepade matningar utfoérdes vid olika tidpunkter for att jamfora genomsnittliga
forandringar mellan behandlingsgrupperna. Det utfordes t-test for jamforelse mellan
behandlingsgrupperna.

Tabell 11. Genomsnittliga medelvarden i Beck’s depression inventory (BDI) och The Acne Grading Scale
(AGS) for isotretinoingruppen vid baslinjen, efter en, tre respektive sex manader.

Tid (manad) BDI SCORE AGS SCORE
(Beck Depression Inventory) (Acne Grading Scale)
Baslinje 3,5 5,7
En 34 4,14
Tre 3,1 2,3
Sex 3,0 0,6
Studie 3

Depressive symptoms and suicidal ideation during isotretinoin treatment:
a 12-week follow-up study of male Finnish military conscripts (38).

Denna 12-veckors langa okontrollerade prospektiva studie genomfordes ar 2009 vid
Central Military Hospital, Helsinki, Finland i syfte att undersoka om depressiva
symptom eller sjalvmordstankar uppstar under isotretinoin-behandling bland manliga
varnpliktiga finska militarer. Antal inkluderade deltagare i studien var 135 méan med
mattlig till svar akne. Studien omfattade 12 veckors behandling dar patienterna
tilldelades 0,5 mg/kg kroppsvikt/dag isotretinoin. Majoriteten av de manliga patienterna
borjade isotretinoin-behandling for forsta gangen, medan 15 patienter hade gatt pa
isotretionin behandling tidigare. De deltagare som rapporterade depressiva symptom
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samt sjalvmordstankar vid studiens borjan eller hade en tidigare historia av
depression/sjalvmordstankar inkluderades i studien.

Svarighetsgraden av akne hos forsokspersonerna uppskattades med hjalp av Leeds
aknegraderingssystem. For utvardering av livskvaliteten anvandes Dermatology Life
Quality Index (DLQI) och for bestamning av svarighetsgraden av depression utnyttjades
Becks Depression Inventory (BDI). Utvérdering av depressiva symptom,
sjalvmordstankar, livskvaliteten och aknens svarighetsgrad utfordes vid baslinjen, efter
46 veckor samt efter 10—12 veckor. Den statistiska analysen utférdes med hjélp av
Friedman-testet eller Mann—Whitneys U-test, dar signifikansnivan sattes till 0,05.

Det var totalt 9 av de 135 deltagarna som avslutade studien pa grund av féljande
orsaker; fyra avbrot militartjansten och kunde darfor inte narvara pa kontrollbesoken,
tva avbrot behandling pa grund av for tidiga biverkningar av lakemedlet sasom
nasblodningar och melena. En deltagare forsokte att bega sjalvmord genom att skara sig
under alkoholpaverkan, vilket gjorde att hans militartjanst och medicinering avbrots och
blev inlagd pa sjukhus. En avslutade sin tjanstgoring i ett annat militardistrikt och kunde
darav inta narvara pa sista uppfoljningsbesoket och en avbrét behandlingen av okand
orsak. Studien inkluderade darmed 126 personer med en genomsnittsalder pa 20,0 +
0,88 ar, vilka beraknades i den statistiska analysen.

Vid baslinjen visade 117 deltagare ett BDI varde pa BDI <10, varav fyra av dem
utvecklade psykiatriska symptom, dar de rapporterade ett genomsnittligt véarde pa 17
gallande BDI. Det var nio personer som uppvisade mattliga depressiva symptom (BDI
>10) vid baslinjen, dar atta av dessa nio visade ett BDI-varde pa BDI <10 i slutet av
behandlingen. Resultatet visade dven att sjalvmordstankar minskade under
uppfoljningsperioden. Vid baslinjen rapporterade 17 deltagare sjalvmordstankar varav
sju av dessa uppvisade sjalvmordstankar vid de andra besdken. Det var inga deltagare
med konstant sjalvmordsbenagenhet fran baslinjen till slutet av behandlingen (Tabell
I11). Lakemedelsbehandling med isotretinoin vid akne hos unga mén visade inget
samband med depression och sjdlvmordstankar. Det uppvisades daremot en statistiskt
signifikant forbattring av aknen (P <0,001) vilket resulterade i en positiv férandring
gallande livskvaliteten hos patienterna (Tabell 111).

Tabell 111. Genomsnittliga medelvarden for Beck’s depression inventory (BDI) och The Leeds acne
grading system. Sjalvmordstankar i antal deltagare och procentuellt samt P-vérden.
Baslinje Vecka 4-6 Vecka 10-12 | P-vérde
BDI-genomsnitt | 3,0 + 3,948 2,0 + 3,589 1,8+ 3,783 P <0,001
Leeds akne i 3,6 +1,955 2,5+1527 1,8+1,272 P <0,001
genomsnitt
Sjalvmordstankar | 17 (13,5%) 9 (7,1%) 9 (7,1%) P=0,010
n (%)
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Studie 4:
Evaluation of depressive symptoms in acne patients treated with
isotretinoin (4).

Syftet med foljande studie i form av en fall-kontrollstudie var att undersoka om det
finns ett samband mellan isotretinoin-behandling (1 mg/kg per dag) och uppkomst av
angest/depression. Studien genomférdes i Atatlirk Training and Research Hospital i
Turkiet. Till studien rekryterades 80 deltagare, varav 50 hade mattligt svar akne
(aknegrupp) och de resterande 30 var friska deltagare utan akne som deltog frivilligt i
studien (kontrollgrupp). Akne-gruppen omfattade 24 man (48 %) respektive 26 kvinnor
(52 %), medan kontrollgruppen omfattade 15 mén (50 %), respektive 15 kvinnor (50
%). Medelaldern i aknegruppen var 20,4 + 3,7 och i kontrollgruppen 23,1 + 3,8.
Inklusionskriterierna var ett skriftligt samtycke av bade foraldrar och deltagare.
Exklusionskriterierna var om deltagarna hade en nuvarande- eller tidigare diagnos av
depression. Studien omfattade totalt 16 veckor dar deltagarna i akne-gruppen fick
1mg/kg kroppsvikt isotretinoin dagligen.

For att utvardera symptom pa depression fylldes ett sjalvskattningsformulér i, ett sa
kallat Beck’s depression inventory (BDI), och for att bedoma graden pa angestsymtom
anvandes State and Trait Anxiety Inventory (STAI) av deltagarna. Utvardering av
depressiva- och angestsymtom utférdes vid baslinjen, samt efter en manad respektive
fyra manader. Aknes svarighetsgrad i aknegruppen bedémdes genom klinisk bedomning
av lakare. Den statistiska analysen utfordes med hjdlp av Student’s t-test och parad t-test
for att jamfora poangen for aknegrupper fran kontrollgruppen.

Resultatet av BDI-talet samt STAI-talet hos aknegruppen visade ett genomsnittligt
varde pa 10,94 + 8,4 respektive 48,76 + 5,4 vid baslinjen. Ett motsvarande resultat hos
kontrollgruppen var BDI 2,7 + 2,3 respektive STAI 31,27 £ 6,2. Aknegruppen hade
darmed ett hogre utgangsvarde och skillnaden var statistiskt signifikant P <0,05.
Genomsnittliga poang enligt BDI och STAI sjonk i takt med de olika bestken. 1 slutet
av fyra manaders behandlingen konstaterades en statistiskt signifikant minskning
P<0,05 av depressiva och angestsymptom jamfort med baslinjen. | studien namns inga
andra resultat for kontrollgruppen utdver det som redovisades vid baslinjen (Tabell 1V).

Tabell 1V. Genomsnittliga medelvérden for Beck’s depression inventory (BDI) och State and Trait
Anxiety Inventory (STAI) for aknegruppen.

Medelvarde
BDI vid baslinjen 10,94+ 8,4
BDI efter en manads behandling 7,14 +£5/1
BDI efter fyra manaders behandling 6,80 £ 4,5
STAI vid baslinjen 48,76 £ 54
STAI efter en manads behandling 47,26 £5,1
STAI efter fyra manaders behandling 4590 +5,6
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Studie 5:
Mood changes, depression, and suicide risk during isotretinoin
treatment: a prospective study (39).

Foljande prospektiva okontrollerade studie genomférdes mellan april 2006 och mars
2008 pa Acne Clinic Institutionen for dermatovenereologi i Jihlavas Hospital i Tjeckien.
Syftet med studien var att utvardera humorférandringar samt sjalvmordstankar hos
patienter som genomgick isotretinoinbehandling. Till studien rekryterades 100 deltagare
varav 71 man och 29 kvinnor med en genomsnittsalder pa 18,1 ar. Inklusionskriterierna
var man eller kvinna > 12 ar med mattlig till svar akne. Studien omfattade nio ménaders
behandling dér deltagarna tilldelades 0,5 mg/kg kroppsvikt isotretinoin dagligen.

Aknens svarighetsgrad graderades vid baslinjen med hjalp av Plewig and Kligman acne
grading. For att evaluera symptom pa depression fylldes ett sjalvskattningsformular
bestaende av 21 fragor, ett sa kallat Beck’s depression inventory (BDI) av deltagarna.
Ett genomsnittligt BDI genomfdrdes vid baslinjen och vid manaderna ett, fyra, sju och
nio. Uppfdljningsbesoken genomfordes varje manad dar svarighetsgraden av akne, de
psykiska reaktionerna sasom, depression, angest och sjalvmordstankar bedémdes vid
varje kontroll. Den statistiska analysen utférdes med hjalp av Mann—Whitneys U-test.

Personer med tidigare eller nuvarande depression inkluderades i studien. Vid baslinjen
hade en man (1% av deltagarna) en tidigare historia av depression medan de évriga
visade avsaknad av tidigare besvér. Utvardering av depressiva symtom och
sjadlvmordstankar utférdes vid studiens baslinje dar BDI- poangen i genomsnitt var 4,53
(3,68 for man och 6,62 for kvinnor) (Tabell 1V). Den manliga deltagaren med en
tidigare historia av depression hade ett BDI vérde pa atta, vilket tydde pa inga
depressiva symptom. Det var totalt 6 % av deltagarna (en man och fem kvinnor) med
BDI poéng pa 14 vilket tyder pa mild depression. En deltagare bedomdes ha svara
depressiva symptom vilka relaterades till intag av antidepressiva lakemedel under
studieperioden samt andra stressfaktorer.

Efter en manadsbehandling var BDI i genomsnitt 3,12 poang (2,79 for man och 3,93 for
kvinnor). Efter fyra manaders behandling var talet av BDI i genomsnitt 3,32 poéang
(2,71 for man och 4,79 for kvinnor). Efter sju manaders behandling bedémdes BDI i
genomsnitt till 2,58 poang (2,17 fér man och 3,55 fér kvinnor). Efter nio manaders
behandling, den sista studiemanaden, da var summan av BDI i genomsnitt 2,35 poang
(1,90 for man och 3,45 for kvinnor) (Tabell V).

Alla 100 deltagare fullfoljde studien. Resultatet av studien visade en statistiskt
signifikant forbattring av BDI- talet i genomsnitt vid forsta, fjarde, sjunde och nionde
manaden i jamforelse med baslinjen (P <0,001). Mellan forsta och fjarde mananden
observerades en forsdmring av BDI-talet i genomsnitt hos kvinnorna, medan en
forbattring sags hos deltagande man. Trots resultatet av BDI-talet var varken
forsamringen bland kvinnorna eller forbattringen bland méan-statistiskt signifikant. De
genomsnittliga resultaten av BDI-talet var hogre for de kvinnliga patienterna an for de
manliga patienterna vid baslinjen men aven vid manaderna ett, fyra, sju och nio, dock
var skillnaden inte statistiskt signifikant. Det observerades en statistiskt signifikant
forbattring av BDI-talet i genomsnitt endast bland man mellan manad sju och nio.
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Tabell V. Genomsnittlig podng enligt Beck Depression Inventory (BDI) for kvinnor, mén samt kvinnor
och mén tillsammans samt p-vérde for jamfarelse mellan baslinje och manad ett, fyra, sju och nio.

Grupp Baslinje | Manad 1 | Manad 4 | Manad 7 | Manad 9 | P-varde
Kvinnor 4,53 3,12 3,31 2,57 2,35 P <0,001
ochmanii
genomsnitt
Man 3,68 2,79 2,71 2,17 1,90 P <0,05
Kvinnor 6,62 3,93 4,79 3,55 3,45 P <0,05
Studie 6:

A feasibility study for a triple-blind randomized controlled trial
investigating the effects of oral isotretinoin on mood and quality of
life in patients with acne vulgaris (40).

Foljande, trippelblinda, randomiserade kontrollerade studie genomfordes ar 2018 pa
James Cook University i Australien. Syftet med studien var att bedéma effekten av oralt
isotretinoin pa humorforandringar samt livskvalitet hos personer med svar akne. Till
studien rekryterades 194 personer varav 48 uppfyllde Inklusionskriterierna, av de 48 var
det enbart 13 personer (27%) som deltog i studien. De 6vriga deltagarna valde att inte
delta pa grund av antingen langt reseavstand vilka var 14 personer (29%) eller pa grund
att inte fordroja behandling med isotretionen 17 personer (35%). Studien omfattade tva
veckors behandling. Exklusionskriterierna var en pagaende behandling eller tidigare
behandling med isotretinoin, 6verkénslighet mot retinoider eller tetracykliner,
kand/diagnostiserad mental historia, allvarlig funktionsnedsattning i lever,
hyperkolesterolemi eller redan existerande hypervitaminos A samt gravida eller
ammande. Deltagarna randomiserades under tva veckor till antingen 50 mg doxycyklin
tva ganger dagligen eller 20 mg isotretinoin tva ganger dagligen.

For utvérdering av depressiva symptom anvéndes Epidemiologic Studies Depression
Scale (CES-D)]. For utvardering av livskvaliteten anvandes World Health Organization
Quality of Life Scale Brief Version (WHOQOL-BREF) och Dermatologi
Livskvalitetsindex (DLQI) vilka togs vid baslinjen och vecka tva.

Eftersom finansieringen begransade forsokslangden, tillfragades deltagarna om de
skulle ga med pa att delta i en teoretisk fyra-manaders studie, och 77 % svarade ja.
Denna studie visar att personer ar villiga att acceptera randomisering med isotretinoin
trots dess kanda 6verlagsna effekt vid behandling av svar akne. Det var inga deltagare i
isotretinoingruppen som rapporterade allvarliga biverkningar av lakemedlet, paverkan
pa humaret eller livskvaliteten. De rapporterade biverkningarna inkluderade daremot
torr hud, torra lappar samt torra slemhinnor. Inga av deltagare hade tidigare ordinerats
isotretinoin. Det redovisades inga andra resultat i denna studie.
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Sammanstallning av valda studier

De sex valda studierna sammanfattas i tabell V1 respektive tabell VII.

Tabell VI. Sammanstallning av studie 1-3. | tabellen redovisas forfattare och publicerings ar, studietyp,
syfte, antal deltagare, aldrar, exklusionskriterier, inklusionskriterier, studietid, matinstrument och resultat

for studierna.

behandlas med
lakemedlet
isotretinoin
upplever en 6kning
av psykiatriska
symptom jamfort
med personer som
behandlas med
lokalbehandling

symptomen samt
livskvaliteten hos
patienter med akne
vulgaris, som
behandlats med
oralt isotretinoin
jamfort med
antibiotika

Studie 1 Studie 2 Studie 3
Forfattare och Kaymak et al., Schweitzer et al., Rehn et al., 2009
publiceringsar 2009 (36) 2002 (37) (38)
Studietyp Prospektiv Prospektiv, icke- Prospektiv
kontrollerad studie randomiserad okontrollerad
pilotstudie studie
Syfte Att undersoka om | Attundersoka de | Att understoka om
personer som depressiva depressiva

symptom eller
sjalvmordstankar
uppstar under
isotretinoin-
behandling bland
manliga
varnpliktiga finska
militarer

Antal deltagare,

78

215, genomsnittlig

tetracyklin- eller
andra A-
vitaminderivat

nuvarande diagnos
av depression,
behandling med
antidepressiva,
kortikosteroider
eller anabola
steroider

aldrar 15-40 ar
Exklusionskriterier | Gravida kvinnor, Gravid eller -
anvandning av ammande,

Inklusionskriterier

Svar, mattlig eller

Mattlig till svar

Mattlig till svar

symptom jamfort

behandling med

mild akne akne, 4 poéng eller akne
hogre pa Leeds
Acne Grading
Scale
Studietid 4 manader 5-6 manader 12 veckor
Matinstrument GAGS, DLQI, WHOQOL-BREF, | BDI, DLQI, AGS
HAD, BDI BDI, AGS
Resultat Isotretinoin Det finns inte ett Det fanns inget
Okar inte samband mellan samband mellan
depressiva depression och behandling med

isotretinoin och
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med

kontrollgruppen

isotretinoin, uppkomst av
tvartom det psyKkiatriska
konstaterades symptom samt
positiv effekt pa sjalvmordstankar
humoret bland unga mén

Tabell VII. Sammanstallning studie 4 - 6. | tabellen redovisas forfattare och publicerings ar, studietyp,
syfte, antal deltagare, aldrar, exklusionskriterier, inklusionskriterier, studietid, méatinstrument och resultat

for studierna.

acne grading, BDI

Studie 4 Studie 5 Studie 6
Forfattare och Bozdag et Nevoralova et al., Rea et al., 2018 (40)
publicerings ar | al., 2009 (4) 2013 (39)
Studietyp Fall- Prospektiv Trippelblind,
kontrollstudi | okontrollerad studie randomiserad
e kontrollerad studie
Syfte Att Att utvardera Att bedéma effekten av
undersbka | humorforandringar oralt isotretinoin pa
om det finns samt humorférandringar samt
ett samband | sjalvmordstankar livskvalitet hos personer
mellan hos patienter som med svar akne
isotretinoin- genomgick
behandling | isotretinoinbehandli
och ng
uppkomst av
depression
Antal deltagare, 80 st 100 st 13
alder
Exklusionskriteri Tidigare - Overkanslighet
er historia samt mot retinoider
diagnos av eller tetracykliner,
depression kand/diagnostisera
d mental historia,
allvarlig
funktionsnedsattni
ng i lever,
hyperkolesterolem
i eller redan
existerande
hypervitaminos A
samt gravida eller
ammande
Inklusionskriterie | Svar eller Mattlig till svar Svar akne
r mattlig akne akne
Studietid 16 veckor 9 manader 2 veckor
Matinstrument BDI, STAI | Plewig and Kligman -
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Resultat Inget Det finns inget Resultaten av studien
samband samband mellan bekraftade att manga
indikerades forekomsten av personer var villiga att

mellan depressiva symptom | acceptera randomisering
behandling | och behandling med
med lakemedlet
lakemedlet isotretinoin
isotretinoin
och
uppkomst av
depressiva
symptom

DISKUSSION

Studie 1 (36) var en prospektiv kontrollerad studie vars syfte var att undersoka
psykiatriska symptom hos personer som behandlats med isotretinoin jamfért med

lokal behandling vid akne. Resultatet indikerar att behandling med lékemedlet
isotretinoin inte 6kade de psykiatriska symptomen; depression och angest enligt BDI
samt HAD-testerna jamfort med gruppen som fick lokalbehandling. Resultatet enligt
studien visade aven en forbattring av livskvaliteten baserat DLQI-testerna i gruppen
som fick isotretinoin. Liknande resultat hos deltagare som fick lokalbehandling kunde
dock inte konstateras, vilket kopplas till att reducering akne var relativt liten i den
gruppen. Deltagarna som hade en tidigare historia av depression, hade dven det vid
bdrjan av behandlingen, vilket indikerar att dessa personer &r mer benagna att uppleva
psykiatriska symptom i samband med uppkomst av akne. | studien inkluderades 78
deltagare vilket &r en relativt liten grupp, som darmed begransar det statistiska
resultatet. Tolkningen av resultatet enligt denna studie relateras till reducering av aknen
som behandlingen ger, sarskilt i isotretinoingruppen, vilket resulterar i forbattring av
depression, angest samt livskvalitet. Forfattarna till studien drog slutsatsen utifran
resultatet att anvandning av isotretinoin inte okar risken for depression. De ansag
daremot att isotretionin forbattrade de depressiva symptomen i samband med reducering
av akne.

Studie 2 (37) var en prospektiv, icke-randomiserade pilotstudie vars syfte var att
utvardera depressiva symptom och livskvalité hos aknepatienter som behandlats med
isotretinoin jamfort med antibiotika. Resultatet enligt BDI visade liknande poéng fran
baslinjen till slutet av behandlingen i bada grupperna, vilket inte tydde pa nagra
markbara skillnader av depressiva symptom mellan grupperna. | denna studie var det
fem deltagare som fick avbryta behandlingen pa grund av nedstamdhet, tva av dessa
deltagare hade lagre BDI-poéng da behandling avbrots jamfort med baslinjen, trots att
bada poangen lag inom det mattligt -svara intervallet. De resterande tre deltagarna hade
psykosociala problem och deras depressiva symtom var i stort sett stressrelaterade.
Forfattarna av studien tolkar att dessa fem personer kan vara mer mottagliga for
utveckling av depressiva symptom. Forfattarna hévdar att &ven om BDI-poéng ar ett satt
att bedéma svarighetsgraden av depressiva symtom, utgor poangen ensam inte en grund
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for en diagnos av klinisk depression som leder till att en behandling avbryts i detta fall.
Utover detta ar fem av totalt 174 deltagare ett for litet antal for att det ska réknas som ett
orsakssamband med behandling av isotretinoin. Forfattarna av denna studie stodjer inte
teorin att det finns ett samband mellan depression och behandling med isotretinoin,
tvartom konstaterades det en positiv effekt pa humaor som ett bra resultat vid reducering
av akne.

Studie 3 (38) var en 12 veckors lang prospektiv studie, vars syfte var utvardera om
depressiva symptom eller sjalvmordstankar uppstar under isotretinoin-behandling bland
manliga varnpliktiga finska militarer. Resultatet visade inget samband mellan
behandling med isotretinoin och uppkomst av psykiatriska symptom samt
sjdlvmordstankar bland unga mén. Det indikerades daremot en forbattring av depression
vilket kopplas till goda resultat vid reducering av akne. Det var en deltagare som
forsokte att bega sjalvmord genom att skéra sig under alkoholpaverkan, personen hade
inte uppvisat nagra depressiva symptom eller sjalvmordstankar nagra dagar tidigare och
hade ett genomsnittligt véarde pa tre enligt BDI. Man kan inte utesluta behandlingen som
en bidragande orsak till sjalvmordsforsoket, dock tyder detta pa ett ogenomtankt val
under alkoholpaverkan dar aven andra faktorer troligen bidragit vid handelsen. Utover
denna handelse var det enbart fyra deltagare som under studiens gang utvecklade
depressiva symptom dar personerna hade ett genomsnittligt varde pa 17 enligt BDI,
vilket kan ha berott pa en okad benagenhet for psykiatriska symptom eller att
behandlingen inte uppnadde 6nskad effekt vilket kan ha lett till depression. Trots att det
indikerades en minskning av BDI-poang och forbéattring av akne, sags enbart en liten
minskning av DLQI till en borjan, darefter atergick resultaten till baslinjevardet. Detta
kan antingen bero pa de laga DLQI-poéngen fran baslinjen eller andra faktorer for
militartjanstgoring som sannolikt haft en mer paverkan pa livskvaliteten an akne.
Resultatet hade sannolikt varit mer trovardigt ifall man haft en placebo-/kontrollgrupp
att jamfora med. Studien pagick i 12 veckor vilket anses vara en begransning, da en
isotretinoinbehandling normalt pagar under 16 veckor. Studien omfattade 135 deltagare
dar alla var mén, vilket begransade generaliseringen av resultaten for kvinnor som lider
av akne.

Studie 4 (4) var en fall-kontrollstudie vars syfte var att utvérdera om det finns ett
samband mellan isotretinoin-behandling och uppkomst av depression. Utifran
redovisade resultat kunde inte ett samband indikeras mellan behandling med lakemedlet
isotretinoin och uppkomst av depressiva symptom. Resultat vid baslinjen fér BDI- och
STAI i aknegruppen var hogre an kontrollgruppen och detta var statistiskt signifikant (P
<0,05). Denna forbattring fortsatte dven under andra uppféljningen dock var inte denna
skillnad statistiskt signifikant jamfoért med baslinjen. Det var inga av deltagarna som
utvecklade depressiva respektive angest symptom under studiens gang. Det indikerades
daremot en statistiskt signifikant forbattring av bade sinnesstamning och angestsymtom
I aknegruppen jamfort med kontrollgruppen, denna forbattring var statistiskt signifikant
(P <0,05). Forfattarna valde att inte inkludera personer med tidigare historia av
depression, vilket gor att effekter av isotretinoin hos personer med bendgenhet for
depression utesluts och sa dven bedémning av personerna med benagenhet for
depression. Aven om det indikerades forbattring av &ngest och depressionssymptom, s&
var denna forbattring statistiskt signifikant hogre i aknegruppen jamfért med
kontrollgruppen. Forfattarna av studien drar slutsatsen utifran redovisade resultat, att
personer som lider av mattligt till svar akne, bor undersckas for depressiva symptom
innan en paborjad behandling samt efter avslutad behandling med isotretinoin.
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Undersokning av personer med mattligt till svar akne sker med andamalet att upptacka
individens foreliggande depressiva symptom innan pabdrjad isotretinoin behandling.
Nér det galler undersdkning av depressiva symptom efter avslutad behandling bor
halten av isotretinoin i kroppen kontrolleras cirka en manad efter avslutad behandling.

Studie 5 (39) var en prospektiv okontrollerad studie, vars syfte var att utvardera
humaorférandringar samt sjalvmordstankar hos personer som genomgick
isotretinoinbehandling. Resultatet visade att det inte finns ett samband mellan
forekomsten av depressiva symptom och behandling med lakemedlet isotretinoin. Det
indikerades daremot att behandling med lakemedlet isotretinoin reducerar akne, vilket
gav en avsevard forbéattring av de depressiva symptomen. Alla deltagare fullfoljde
studien, vilket tydde pa att deltagarna som hade depressiva symptom vid baslinjen
kopplas till svar akne. Det var en manlig deltagare som hade BDI poang pa 14 som
relaterades till ett samtidigt intag av antidepressiva under studiens gang, de depressiva
symptomen forbattrades lite under studiens gang. Under studiens gang utfordes
personliga konsultationer dér det kom fram att alla deltagare var glada Gver att ha
paborjat isotretinoinbehandling, vilket troligen aterspeglar till den snabba minskningen
av BDI-poangen redan under férsta behandlingsmanaden. Efter fyra manader minskade
BDI-poéngen statistiskt, vilket d&ven har aterspeglar att deltagarna nastan var
symptomfria fran akne och de var darav mycket ndjda med behandlingen. Utifran de
redovisade resultat av studien bedomde forfattarna att behandling av mattlig till svar
akne med lakemedlet isotretionin inte 6kar forekomsten av depressiva symptom. |
denna studie kom det aven fram, efter intervjuer med deltagarna att de kvinnliga
deltagarnas subjektiva bedomningar om svarighetsgraden av akne var mer extrema &n
de manliga deltagarna. Studien pagick i nio manader vilket gav god tid for utvardering
av symptom av lakemedelsbehandlingen. Antalet deltagare som inkluderades var 100,
vilket &r en relativt liten grupp av. Resultatet hade &ven varit mer trovardigt om en
kontrollgrupp hade inkluderats, d&r resultatet hade varit jamforbart.

Studie 6 (40) var en trippelblind, randomiserad kontrollerad studie vars syfte var att
bedoma effekten av oralt isotretinoin pa humorforandringar samt livskvalitet hos
personer med svar akne. Studien inkluderade enbart ett fatal deltagare och omfattade tva
veckors behandling, vilket forfattarna av studien forklarade att det berodde pa
ekonomiska begransningar. Eftersom studiens langd berodde pa ekonomiska
begransningar tillfragades deltagarna ifall de hade kunnat delta i en fyra manaders
undersokning och 77% svarade ja. Denna studie klassas som en forstudie for en storre
RCT-studie, och visar att personer kommer att acceptera randomisering for en storre
RCT-studie.

Metoddiskussion

For utvardering av depressiva symptom anvande alla ingaende sex studier olika
sjalvskattningsformuldr/skalor, vilket &r en subjektiv bedémning. Enligt forfattarna i en
oversiktsartikel (38) ar subjektiv beddomning ett opalitligt sétt for bedémning av
svarighetsgrad av depression och da studierna i detta litteraturarbete anvande olika
sjalvskattningsskalor, ar det svart att jamfora studierna emellan. Ett av
sjélskattningsformulédren som utnyttjades i alla granskade studier var BDI. BDI anvands
i stor utstrackning for att méata depression i primarvarden, trots det havdar forfattarna
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(32) att sjalvskattningsskalor har ett antal begrasningar och havdar &ven att
semistrukturerade psykiatriska intervjuer skulle ge ett mer tillforlitligt resultat sarskilt
om en individ har aktuell diagnos eller en tidigare historia av psykiatriska symptom
(32).

Gemensamt for alla studier var att det var fa deltagare. Studier med fler antal deltagare
blir mer trovardiga da ett mer statistiskt resultat kan erhallas. En mycket storre
deltagargrupp, kanske fler &n 1000, skulle vara bra for att hitta en verklig
behandlingseffekt (38). Utdver fa deltagare i studierna, var studierna utférda under en
kort period, vanligtvis mellan fyra-sex manader. Det innebar att biverkningar inte hinner
upptrada under en sa kort period och dven om fa deltagare skulle uppvisa biverkningar
sa ar inte det statistiskt signifikant (38).

I studie (38) inkluderades enbart manliga deltagare, vilket begransade generaliseringen
av resultaten for kvinnor som lider av akne. | studie (39) intervjuades kvinnor dér det
kom fram att kvinnor upplevde sin akne mer extrem och socialt begransande én de
manliga deltagarna. Aven om kvinnorna upplevde sin akne mer extrem, konstaterades
ingen skillnad i depressiva symptom varken i studiens borjan eller slut mellan de
manliga respektive kvinnliga deltagarna.

Fem av sex valda studier var inte randomiserade, utan de flesta studier anvénde en
oppen studiedesign. En dppen studiedesign kan paverka partiskhet av urval samt
bedémning av olika resultatmatt (37). Att studierna inte var randomiserade innebér att
kontrollgrupper samt isotretinoingruppen inte &r jamforbara. Tolkningen av data utan
randomiserade kontrollgrupper behéver tas hansyn till eftersom det inte gar att forlita
sig helt pa studiens resultat. Det blir aven svart att undersoka aspekter sasom; subjektiv
uppfattning av svarighetsgrad, varaktighet av akne, tidigare svar pa behandling,
forekomst av arrbildning samt andra psykologiska egenskaper, vilka blir svara att
beddma om jamforelsegrupperna inte &r lika. 1 studien (39) havdar

artikelforfattarna att det inte &r etiskt korrekt att randomisera personer

med svar acne till en placebogrupp, eftersom det skulle medféra att personerna kommer
delta i en lang studie utan nagon forbattring av sin akne, utan i stallet leda till forvarring
av akne.

Isotretinoin och depression

Isotretinoin &r en fettldslig forening, vilket gor att den kan passera 6ver
blodhjarnbarridren och interagera med retinoid-receptorerna. Det finns flera teorier om
isotretinoin och dess roll i utvecklingen av depression, dar bland annat nd&mns
isotretinoins paverkan pa det limbiska systemet (25). Det limbiska systemet utgors
bland annat av amygdala, vilken anses vara kopplingen mellan instrommande
sinnesinformation och en kénsla, som kopplas till vara emotionella reaktioner (41).
Limbiska systemet &r involverat i olika emotionella reaktioner och &ar darmed av
betydelse for utveckling av depression. En annan teori (26) tittar pa retinoidernas
paverkan pa tre signalsubstanser i hjarnan: noradrenalin, serotonin och dopamin, som &r
betydelsefulla for utveckling av depression. Forfattarna (27) hévdar att olika individer
reagerar olika pa isotretinoin, vilket kan bero pa kansligheten, dvs att vissa personer ar
mer kansliga att utveckla depressiva symptom &n andra.
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For att kunna fa isotretinoin utskrivet, kravs det en beddmning av en hudspecialist.
Behandling av akne féljer en behandlingstrappa beroende pa aknens svarighetsgrad.
Processen for att fa en tid hos en hudspecialist ar lang, och kraver i de flesta fall en
utebliven effekt av lokalbehandling samt antibiotika (11). Personer som drabbas av svar
akne har troligtvis genomgatt de flesta behandlingar innan ett beslut tas om att fa
ldkemedlet isotretinoin utskrivet. Eftersom isotretinoin ar ett mycket effektivt lakemedel
vid behandling av akne, &r personer villiga att ta lakemedlet for att bli av med sin akne
trots kanda biverkningar (40). Studier har &ven visat att det finns en storre sannolikhet
att personer som inte behandlas med isotretinoin far en samre livskvalitet som darmed
leder till depression, vilket beror pa minskad sjalvkansla (42). En metaanalys som
genomfordes ar 2018 (43) visade att 23 av 31 studier pavisade inga fall av depression
hos personer med akne, som behandlats med isotretionin, darfér anses metaanalysen att
vara statistisk signifikant. Metaanalysen tyder pa att behandling med isotretinoin inte
bara forhindrar depression, men kan ocksa forbattrar depression enligt BDI-poédng och
Okar sjalvkénslan.

Akne och depression

Akne &r en hudsjukdom som oftast upptrader under tonaren, en period med psykologisk
instabilitet. Att vara tonaring kan vara en tid dar det ar viktigt for manga att passa in.
Tonaringar upplever att akne har en betydande inverkan pa en persons syn pa livet och
foljande ar vanligt bland personer med akne: minskad sjalvkansla, minskat
sjalvfortroende och kanslor av depression (44). | studie (24) talar man om hur vanligt
det &r att personer under puberteten som lider av akne far depression och angest.
Forfattarna (24) havdar ocksa att det har en stor paverkan bade pa livet och
sjalvkanslan. Akne kan bidra till social isolering, minskat sjalvfortroende, stress,
frustration och mobbing som darmed spelar roll vid utvecklig av depression (23). | vissa
fall kan akne leda till djup depression som leder till sjalvmordsforsok. Forfattarna (24)
menar att det ar viktigt att personer som lider av akne, far en snabb och effektiv
behandling som funkar for individen. Vid utebliven effekt av en behandling &r det
viktigt att ett nytt lakemedel testas (23). Valda studier i detta arbete konstaterade en
forbattring av de psykiatriska symptomen dar forfattarna aterspeglar det till reducering
av akne. Darfor kan det vara svart att avgora ifall de psykiatriska symptomen beror pa
lakemedlet, akne eller bada tva.

Flertalet av deltagarna i studierna hade tidigare provat olika behandlingsregimer, utan
effekt pa aknen. En god forestéllning om ett lakemedel, som resulterar i franvaro av det
resultat man forvéntat sig kan leda till uppgivenhet som kan leda till depression (42,43).
Det skulle darav vara av intresse en studie som undersoker psykiatriska symptom hos
individer som testat olika antal behandlingsregimer utan effekt vid reducering av akne,
innan en paborjad behandling med isotretinoin.

Slutsats

Ingen av de anvanda studierna som detta arbete baserades pa har lyckats pavisa ett
samband mellan behandling av akne med lakemedlet isotretinoin och orsak av
psykiatriska symptom, samt sjalvmordstankar. Tvéartom indikerades det en forbattring
av psykiatriska tillstand som depression och angest, vilka aterspeglas till reducering av
akne. Det finns inte heller tillrdckligt med underlag for att besvara med sékerhet att det
gar att helt utesluta uppkomsten av psykiatriska symptom och sjalvmordstankar under
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behandlingen. Mer forskning och bredare studier med storre antal deltagare &r onskvért
for att besvara syftet med arbetet, om det finns ett samband mellan behandling av akne
med ldkemedlet isotretinoin och uppkomst av psykiatriska symptom samt sjalvmord.
Det behovs éven fler randomiserade, dubbelblinda och placebokontrollerade studier som
utvarderar de psykiatriska symptomen fore samt efter avslutad behandling.
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