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Bakgrund

Under tolv ar (1982-1994) drev jag en avvinjningsklinik for bensodiazepiner for manniskor
som ville sluta med sina lugnande medel och somntabletter. Mycket av vad jag vet om detta
dgmne liarde jag mig av dessa modiga, lidande médn och kvinnor. Genom att lyssna till
berittelser fran 6ver 300 “patienter” och folja deras framsteg (vecka-for-vecka och ibland
dag-for-dag) liarde jag mig undan for undan att forstd vad ett langvarigt bensodiazepinbruk
och avvinjning innebar.

En majoritet av patienterna pa kliniken hade tagit bensodiazepiner enligt 1dkarordination i
manga &r, ibland mer dn 20 ar. De ville sluta eftersom de inte madde bra. De forstod att det
kanske kunde vara medicinerna som fick dem att ma déligt, trots att de hade varit effektiva
nér de forst ordinerades. De hade manga symptom, bade fysiska och psykiska. Somliga var
deprimerade och/eller oroliga; en del hade “irriterad tjocktarm™, hjartproblem eller
neurologiska besvir. Manga hade genomgétt gastrointestinala, kardiologiska och neurologiska
undersokningar pa sjukhus (ndstan alltid med negativa resultat). Nagra hade (felaktigt) fatt
hora att de led av multipel skleros. Flera hade blivit av med sina jobb pd grund av
aterkommande sjukdomar. Dessa patienters upplevelser har senare bekriftats i ménga studier
och av tusentals patienter som deltar i stddgrupper i Storbritannien och andra delar av Europa,
samt av personer som forgidves sokt hjdlp i USA. Det ar intressant att det var patienterna
sjdlva, och inte den medicinska professionen, som var forst med att forstd att ett langvarigt
bruk av bensodiazepiner kan orsaka problem.

Om kapitlet

En del ldsare vill kanske ga direkt till kapitlet om avvénjning fran bensodiazepiner (kapitel 2).
De som vill {4 kunskap om avvinjningssymptom och -metoder (och ddrigenom béttre hantera
nedtrappningsprocessen) rekommenderas att forst sétta sig in i hur bensodiazepinerna
paverkar kroppen, hur de fungerar, hur kroppen anpassar sig till ett kroniskt bruk, samt varfor
man far abstinensbesvir. De fragorna behandlas i det har kapitlet.

Bensodiazepinerna
Styrka

Det finns ett stort antal bensodiazepiner (tabell 1). Det dr stora skillnader i styrka mellan olika
bensodiazepiner, s jdmforliga doser kan variera s& mycket som 20-faldigt. 0,5 milligram
(mg) alprazolam (Xanor) motsvarar ungefar 10 mg diazepam (Stesolid). En person som tar 6
mg alprazolam dagligen, en vanlig dos 1 USA, tar en dos som motsvarar 120 mg diazepam,
vilket dr en mycket hog dos. Liakarna har inte alltid erként dessa skillnader i styrka och alla
haller formodligen inte med om de jimforelser som gors hir. Icke desto mindre brukar
méinniskor som tar potenta bensodiazepiner, sdsom alprazolam, lorazepam (Temesta) eller
klonazepam (Iktorivil), anvinda relativt stora doser. Denna skillnad i styrka ar viktig nér man
byter fran en bensodiazepin till en annan, om man till exempel byter till diazepam under
nedtrappningen, vilket beskrivs 1 nédsta kapitel.
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Halveringstid

Bensodiazepinerna skiljer sig ocksd at i fraga om hur snabbt de bryts ner (i levern) och
avldgsnas frin kroppen (genom urinen) (Tabell 1). Halveringstiden (den tid det tar for
blodkoncentrationen att falla till halva det ursprungliga virdet efter en enkel dos) for
triazolam (Halcion) &r bara 2-5 timmar, medan halveringstiden for diazepam é&r 20-100
timmar. Halveringstiden for en aktiv metabolit av diazepam (desmetyldiazepam) ar 36-200
timmar. Det betyder att hélften av de aktiva produkterna i diazepam finns kvar i blodomloppet
upp till 200 timmar efter en enkel dos. Om man tar upprepade dagliga doser sker en
ackumulation och hdga koncentrationer kan ansamlas 1 kroppen (frdmst i fettvdvnader). Som
tabell 1 visar dr nedbrytningstakten mycket individuell.

Tabell 1 Bensodiazepiner och liknande mediciner’

Halveringstid Ungefirligen
Bensodiazepiner’ (timmar)' [aktiv Indikation’ motsvarande orala

metabolit] doser (mg)3
Alprazolam (Xanor, Alprazolam) 6-12 a 0,5
Bromazepam* (Lexotan*, Lexomil*) 10-20 a 5-6
Klordiazepoxid* (Librium*) 5-30 [36-200] a 25
Clobazam* (Frisium*) 12-60 a, e 20
Klonazepam (Iktorivil) 18-50 a, e 0,5
Clorazepate* (Tranxene*) [36-200] a 15
Diazepam (Stesolid) 20-100 [36-200] a 10
Estazolam* (ProSom*) 10-24 h 1-2
Flunitrazepam (Flunitrazepam, Fluscand NM 18-26 [36-200] h 1
Pharma)
Flurazepam* (Dalmane*) [40-250] h 15-30
Halazepam* (Paxipam*) [30-100] a 20
Ketazolam* (Anxon*) 2 a 15-30
Loprazolam* (Dormonoct*) 6-12 h 1-2
Lorazepam (Temesta) 10-20 a 1
Lormetazepam* (Noctamid*) 10-12 h 1-2
Medazepam™ (Nobrium*) 36-200 a 10
Nitrazepam (Nitrazepam) 15-38 h 10
Nordazepam* (Nordaz*, Calmday*) 36-200 a 10
Oxazepam (Sobril, Oxascand) 4-15 a 20
Prazepam™ (Centrax*) [36-200] a 10-20
Quazepam™* (Doral*) 25-100 h 20
Temazepam* (Restoril*, Normison*, Euhypnos*) 8-22 h 20
Triazolam (Halcion) 2 h 0,5
Bensodiazepinliknande liikemedel med
liknande effekter
Zaleplon (Sonata) 2 h 20
Zolpidem (Stilnoct) 2 h 20
Zopiklon (Zopiklon, Imovane) 5-6 h 15

* Finns ej 1 Sverige (6vers. anmarkning)
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1. Halveringstid: den tid det tar for blodkoncentrationen att falla till hilften av sitt toppvérde
efter en enkel dos. Halveringstiden for en aktiv metabolit visas i de fyrkantiga
parenteserna. Denna tid kan variera mellan individer.

2. Indikation: d&ven om bensodiazepiner har liknande effekter marknadsfors de vanligen som
angestddmpande (a), lugnande (h) eller krampldsande (e).

3. Dessa jamforelser stimmer inte med dem som en del forfattare anvénder. De baseras pa
klinisk erfarenhet, men kan variera mellan individer.

4. Dessa mediciner skiljer sig kemiskt fran bensodiazepiner, men har samma effekter pa
kroppen och fungerar genom samma mekanismer.

5. Alla dessa mediciner rekommenderas enbart for kortvarigt bruk (max 2-4 veckor)

Effekternas varaktighet

Utsondringshastigheten &r viktig ndr man ska fastsld hur langdragna effekterna kommer att
bli. Vanligen ar de patagliga effekterna mycket kortare &n halveringstiden. For de flesta
bensodiazepiner brukar de riktigt mérkbara effekterna ofta forsvinna inom nagra timmar. Men
sa linge medicinen finns kvar 1 systemet sd fortsétter den att paverka kroppen. Dessa effekter
kan bli tydliga om man fortsétter anvinda medicinen eller kan upptrdda som abstinensbesvir
nér dosen minskas eller om man slutar med medicinen.

Bensodiazepinernas terapeutiska effekter

Oavsett bensodiazepinernas styrka, utsondringshastighet eller varaktighet, har de ungefir
samma effekter pa kroppen. Detta giller oavsett om de marknadsférs som dngestdampande,
lugnande eller krampldsande (tabell 1). Alla bensodiazepiner har fem effekter som anvénds
terapeutiskt:  angestddmpande, lugnande, muskelavslappnande, kramplosande och
minnesforsamrande (tabell 2).

Tabell 2 Bensodiazepinernas terapeutiska effekter (vid kortvarigt bruk)

Effekter Kliniskt bruk

Angestdimpande - dngest och panikstorningar, fobier

Somnframkallande - somnloshet

Muskelavslappnande - muskelkramper, spastiska storningar

Kramplosande - avsett for drogforgiftningar, en del former av epilepsi

Amnesi— forsdmrar korttidsminnet - premedicinering vid operationer, lugnande vid mindre kirurgiska
procedurer.

Andra kliniska anvdndningsomraden, utnyttjande av kombinationseffekter.
"1 Alkoholavgiftning

"1 Akut psykos med dverretlighet och aggressivitet
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Dessa effekter, som skiljer sig at mellan olika bensodiazepiner, ger medicinerna flera
anviandbara medicinska egenskaper. F& mediciner kan tivla med dem i fraga om effektivitet,
verkningstakt och 1ag akut toxicitet. Vid kortvarigt bruk kan bensodiazepinerna vara
anvandbara, ibland rent utav radda liv, vid en rad kliniska tillstind som visas i tabell 2. Néstan
alla nackdelar med bensodiazepiner beror pa langvarigt bruk (regelbunden anvéndning i mer
an ndgra veckor). The UK Committee on Safety of Medicines rekommenderade 1988 att
bensodiazepiner generellt skulle reserveras for kortvarigt bruk (endast 2-4 veckor).

Verkningsmekanismer

Alla som forsoker att sluta med sina bensodiazepiner kommer att uppticka att medicinen,
forutom de terapeutiska effekterna, har djupgdende effekter pd hjarnan och kroppen. Direkt
eller indirekt paverkar bensodiazepinerna nistan varje aspekt av hjdrnans funktion. Foér de
som dr intresserade av att veta hur och varfor foljer en kort forklaring av de mekanismer som
gOr att bensodiazepinerna har s omfattande effekter.

Alla bensodiazepiner verkar genom att de forstirker aktiviteten hos en naturlig kemikalie 1
hjdrnan, GABA (gammaaminosmdrsyra). GABA é&r en signalsubstans, en agent som overfor
meddelanden frdn en hjdrncell (neuron) till en annan. GABA sénder ut ett hdmmande
meddelande: den berittar for de neuroner den traffar att de ska sakta ner eller sluta med sin
aktivitet. Eftersom omkring 40% av de miljontals neuronerna i hela hjdrnan svarar pA GABA,
innebdr detta att GABA har en allmén, ddmpande inverkan pa hjdrnan: den &r pa ett sétt
kroppens naturliga lugnande medel. Denna verkan forstdrks av bensodiazepinerna som alltsé
utdvar en extra (ofta Overdrivet) ddmpande inverkan pa neuronerna (figur 1).
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Figur 1 Diagram over verkningsmekanismerna hos den naturliga signalsubstansen
GABA och bensodiazepiner pa nervcellerna i hjirnan.
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(1,2) Nervimpulsen medfor att GABA frigors fran lagringsplatserna i neuron 1.

(3) GABA frigdrs fran neuron 1 och befinner sig mellan neuronerna.

(4) GABA reagerar med receptorer pa neuron 2; reaktionen mdojliggor for kloridjoner att ta sig in i neuronen.
(5) Denna effekt hammar nervimpulsens vidare framfart.

(6, 7) Bensodiazepinerna reagerar med forstirkningsplats pA GABA-receptorn.

(8) Denna verkan forstarker GABAs dampande effekter; den padgaende nervimpulsen kan blockeras fullstandigt.

GABA sinder ut sitt meddelande via en smart elektronisk anordning. Dess inflytande pé
speciella platser (GABA-receptorer) pa utsidan av den mottagande neuronen Gppnar upp en
kanal som gor att negativt laddade partiklar (kloridjoner) kan ta sig till neuronens insida.
Dessa negativa joner laddar neuronen, vilket gér den mindre mottaglig for andra
signalsubstanser som normalt skulle stimulera den. Bensodiazepinerna reagerar ocksa pé sina
egna speciella platser (bensodiazepinreceptorer), som sitter pa GABA-receptorn.
Bensodiazepinens nédrvaro pd denna plats forstirker GABA, vilket leder till att fler kloridjoner
kan ta sig in 1 neuronen och den blir annu mindre mottaglig for stimulering. Olika sorters
bensodiazepinreceptorer har nigot olika effekter. En underkategori (alfa 1) ansvarar for
lugnande effekter, en annan (alfa 2) for &ngestddmpande effekter, och bade alfa 1 och alfa 2,
liksom alfa 5, for kramplosande effekter. Alla bensodiazepiner forenar sig, i storre eller
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mindre utstrickning, med alla dessa underkategorier och samtliga forstirker GABA-
aktiviteten 1 hjdrnan.

P& grund av att bensodiazepinerna forstairker GABAs dimpande aktivitet, s4 minskar hjdrnans
produktion av stimulerande signalsubstanser, sisom norepinefin (noradrenalin), serotonin,
acetylkolin och dopamin. Sddana stimulerande signalsubstanser dr nddvéndiga for normal
vakenhet, minne, muskeltonus och koordination, kinslomissig respons, inresekretoriska
utsondringar, hjartrytm och blodtryck och en rad andra funktioner, som samtliga kan ddmpas
av bensodiazepiner. Andra bensodiazepinreceptorer, som inte idr kopplade till GABA, finns i
njurarna, tjocktarmen, blodcellerna och binjurebarken och dessa kan ocksa pdverkas av en del
bensodiazepiner. Dessa direkta och indirekta effekter orsakar de viélkdnda negativa
bieffekterna med bensodiazepiner.

Bensodiazepinernas negativa biverkningar

Oversedering

Oversedering #r en dosrelaterad forlingning av bensodiazepinernas lugnande effekter. En del
innefattar désighet, dalig koncentrationsformaga, délig koordination, muskelsvaghet, yrsel
och mental forvirring. Om bensodiazepinerna tas till natten som sOmntabletter kan den
rogivande effekten bestd nédsta dag som en “baksmilleeffekt”, i synnerhet med ldngsamt
nedbrytbara preparat (tabell 1). Efter en vecka eller tva utvecklar sig emellertid en tolerans for
de lugnande effekterna. Angestfyllda patienter som tar bensodiazepiner under dagen klagar
sdllan Over trotthet dven om omddomet och en del minnesfunktioner fortfarande kan vara
hdmmade.

Oversederingen bestar lingre och #r tydligare hos ildre samt kan bidra till fall eller frakturer.
Akuta forvirringstillstind har intrdffat hos dldre ocksa vid laga doser av bensodiazepiner.
Oversederingen bidrar till olyckor i hemmet och pi arbetet. Studier frén manga linder har
visat en betydande koppling mellan bruket av bensodiazepiner och risken for allvarliga
trafikolyckor. Méanniskor som tar bensodiazepiner borde varnas for riskerna med att kora bil
och hantera maskiner.

Interaktion med andra droger

Bensodiazepinerna har beroendeframkallande effekter tillsammans med andra droger med
lugnande effekt, ddribland andra lugnande mediciner, en del antidepressiva (t.ex. amitriptylin
[Tryptizol]), neuroleptika (t.ex. proklorperazin [Stemetil]), krampldsande (t.ex. karbamazepin
[Tegretol, Hermolepsin]) lugnande antihistaminer (t.ex. prometazin [Lergigan]), opiater
(heroin, morfin) och sist men inte minst, alkohol. Patienter som tar bensodiazepiner bor
uppmédrksammas pé att de inte ska blanda dessa droger. Om man tar en 6verdos av lugnande
medel kan bensodiazepinerna 6ka dodsrisken.
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Minnesforsamring

Bensodiazepiner har linge varit kidnda for att orsaka amnesi, en effekt som utnyttjas ndr
medicinerna anvdnds som premedicinering infor omfattande operationer eller mindre
kirurgiska ingrepp. Under séddana omstéindigheter dr det bara bra om man inte minns
obehagliga hdndelser. For detta syfte anvinds ganska stora enstaka doser och en kortverkande
bensodiazepin (till exempel midazolam) kan ges intravendst.

Minnesforsdmring kan ocksa orsakas av orala doser av bensodiazepiner i den dosstorlek som
anviands for somnloshet eller dngest. Personen upplever att det dr svart att tilligna sig ny
information, delvis pd grund av bristande koncentration och uppmairksamhet. Dessutom
orsakar medicinerna en specifik brist i det “episodiska” minnet, att komma ihdg handelser
som intrdffat nyligen, vilka omsténdigheter de dgde rum i och i vilken ordning de skedde.
Déremot forsdmras inte andra minnesfunktioner (minne for ord, féormagan att minnas ett
telefonnummer 1 nagra sekunder samt formégan att minnas nagot som hént for linge sedan).
Forsamringen av det episodiska minnet kan ibland leda till minnesluckor eller ”blackouts”.
Det pastas att sddana minnesluckor i en del fall kan orsaka atypiska beteenden, saisom snatteri.

Bensodiazepiner ordineras ofta vid akuta, stressrelaterade reaktioner. De kan gora katastrofer
lattare att uthirda for 6gonblicket, men om de anvédnds i mer &n nagra dagar kan de forhindra
en normal psykologisk anpassning till ett sddant trauma. I friga om forlust eller dédsfall kan
de hindra sorgeprocessen som kan forbli olost 1 flera &r. Vid andra angesttillstdnd, daribland
panikdngest och agorafobi, kan bensodiazepinerna forhindra inldrningen av alternativa
hanteringsstrategier, till exempel kognitiv beteendeterapi.

Ovintade stimulerande effekter

Bensodiazepiner orsakar ibland en ovédntad upprordhet med okad é&ngest, sdmnsvarigheter,
mardrommar, hallucinationer ndr somnen intréder, irritabilitet, hyperaktivt eller aggressivt
beteende och forvérrade epilepsianfall. Det har forekommit rapporter om raseriutbrott och
valdsamt beteende, déaribland overfall (till och med mord), 1 synnerhet nir bensodiazepinerna
tagits intravendst, men ocksd nér de intagits oralt. Mindre dramatiska 6kningar 1 irritabilitet
och en okad stridslust &r mycket vanligare och noteras ofta av patienterna och deras familjer.
Reaktionerna pdminner om dem som ibland framkallas av alkohol. De &r vanligast hos
angestfyllda och aggressiva individer, barn och éldre. De kan bero péd att beteenden som
normalt hindras av sociala inskrinkningar sldpps fria. Barn- och kvinnomisshandel samt
overgrepp mot dldre har satts i samband med bensodiazepiner.

Depression, kinslomiéssig avtrubbning

Langtidsbrukare av bensodiazepiner é&r, liksom alkoholister och barbituratberoende, ofta
deprimerade och depressionen intrader forst efter ett ldngvarigt bruk. Bensodiazepinerna kan
bade orsaka och forvirra depressionen, troligen genom att de minskar hjdrnans produktion av
signalsubstanser, diribland serotonin och norepinefrin (noradrenalin). Angest och depression
forkommer dock oftast samtidigt och bensodiazepinerna ordineras darfér ménga génger for en
blandning av angest och depression.
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Ibland tycks medicinerna driva fram sjdlvmordstendenser hos sddana patienter. Av de 50
forsta patienterna som kom till min avvinjningsklinik (rapporterat 1987), hade 10 kroniska
brukare tagit 6verdoser som kriavde sjukhusvard; endast tva av dessa led av depression innan
de borjade ta bensodiazepiner. Deras depression forsvann nér de hade trappat ner sitt intag av
bensodiazepiner och ingen av dem tog ndgon mer dverdos under uppfoljningsperioden pa 10
ménader och 3,5 r efter utsdttningen. 1988 rekommenderade the Committee on Safety of
Medicines i Storbritannien att “bensodiazepiner inte ska anvédndas isolerade for att behandla
depression eller angest som &r forknippad med depression. Sjidlvmordsbendgenheten kan
paskyndas hos saddana patienter”.

Vanliga symptom hos léngtidsbrukare av bensodiazepiner dr kénslomaéssig forlamning, det
vill sdga en oférmdga att kinna njutning eller smérta. En sddan kdnslomissig férlamning kan
formodligen sittas i samband med den ddmpande effekt som bensodiazepinerna har pa
aktiviteten i hjdrnans kénslocentra. Fore detta langtidsbrukare av bensodiazepiner angrar ofta
bittert sin brist pa kinsloméissig respons gentemot familjemedlemmar — barn och makar eller
partners — under den tid da de tog medicinerna. Kroniskt bensodiazepinbruk kan vara en orsak
till bdde brak och skilsméssor.

Negativa bieffekter hos dldre

Aldre personer ir kiinsligare 4n yngre for bensodiazepinernas dimpande effekt pa det centrala
nervsystemet. Bensodiazepinerna kan orsaka forvirring, somnging, glomska, yrsel,
baksmalleeffekter och “pseudodemens” (ibland felaktigt tillskriven Alzheimers sjukdom) hos
dldre och bor helst undvikas om det gir. Den 6kade kénsligheten for bensodiazepiner hos
dldre beror delvis pa att de inte bryter ner mediciner lika effektivt som yngre méanniskor,
vilket fér till f61jd att effekterna varar langre och tillvinjningen sker snabbt om medicinen tas
regelbundet. Aven om koncentration i blodet ir densamma ir bensodiazepinernas negativa
bieffekter storre hos dldre, mojligen for att de har farre hjarnceller och mindre reservkapacitet
1 hjdrnan an yngre.

Av dessa anledningar dr det allmidnna radet att om bensodiazepiner anviands pa &ldre
méinniskor, sd ska dosen vara halva den rekommenderade dosen for vuxna och anvindningen
ska (liksom for vuxna) bara vara kortvarig (2 veckor). Dessutom tolereras bensodiazepiner
utan aktiva metaboliter (till exempel oxazepam [Sobril], béttre &n de med ldngsamt
eliminerade metaboliter (till exempel nitrazepam [Nitrazepam]. Styrkan hos olika
bensodiazepiner dr ungefdr desamma hos dldre som hos yngre (tabell 1).

Negativa bieffekter under graviditet

Bensodiazepinerna gér igenom moderkakan och kan orsaka neonatala komplikationer om den
blivande modern tar dem regelbundet under slutet av graviditeten, dven i terapeutiska doser.
Fostret och nyfédda bebisar bryter ner bensodiazepinerna mycket langsamt och mérkbara
koncentrationer kan finnas kvar i1 spddbarnet upp till tvd veckor efter fodelsen och kan
resultera 1 slappa muskler, slohet och en oférmaga att suga. Efter omkring tva veckor kan
barnet utveckla abstinensbesvér med léttretlighet, gill grat och matningsproblem som foljd.
Bensodiazepiner 1 terapeutiska doser verkar inte medféra ndgon storre risk for omfattande
medfodda missbildningar. Ett kroniskt bruk hos mamman kan dock hindra fostrets tillvéixt i
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livmodern och fordrdja hjarnans utveckling. Oron Okar for att sddana barn senare i livet kan
drabbas av ADD, hyperaktivitet, inldrningssvarigheter och en rad autistiska stérningar.

Tolerans

Vid regelbunden anvindning utvecklas en tolerans for minga av bensodiazepinernas effekter:
medicinens ursprungliga dos har undan for undan mindre effekt och det krdvs da en hogre dos
for att uppna den ursprungliga effekten. Detta har manga ganger fatt likarna att 6ka dosen
eller lagga till en annan bensodiazepin, vilket lett till att patienten har hamnat i ett ldge dar
han tar tva bensodiazepiner samtidigt.

Toleransen for bensodiazepinernas olika effekter utvecklar sig 1 olika takt och 1 olika grad.
Toleransen for de lugnande effekterna utvecklas snabbt och somnregistreringar har visat att
somnmonstren, diribland djupsémn och dréommar (som till en borjan trycks ner av
bensodiazepinerna), efter ndgra veckors regelbundet bensodiazepinbruk atergér till de nivéer
de lag pa innan behandlingen paborjades. De som tar medicinen under dagen for dngestbesvér
kénner sig inte langre trotta efter nagra dagar.

Det tar lédngre tid att utveckla en tolerans for de dngestdimpande effekterna, men det finns
inte mycket som talar for att bensodiazepinerna har ndgon effekt efter ndgra ménader. Ett
langvarigt bensodiazepinbruk kan faktiskt istédllet forvirra dngeststorningar. Manga patienter
uppticker att dngestsymptomen gradvis dkar med aren trots ett konstant bensodiazepinbruk,
och man kan drabbas av panikattacker och agorafobi for forsta gdngen efter flera ars kronisk
anvindning. Att symptomen fOrvdrras sa under ett langvarigt bensodiazepinbruk beror
formodligen pé att det har utvecklats en tolerans for de angestddmpande effekterna, vilket gor
att man far abstinensbesvér trots att man tar medicinen.

Toleransen behdver emellertid inte vara total och kroniska anvéndare rapporterar ibland att
medicinen fortfarande fungerar, vilket delvis kan bero pé& att man trycker ned
abstinensbesviren. Hur som helst brukar sidana symptom i del allra flesta fall forsvinna om
man minskar sitt bruk av bensodiazepiner. Av de 50 forsta patienterna som kom till min klinik
blev 10 agorafobiska sedan de borjat ta bensodiazepiner. De agorafobiska symptomen
minskade dramatiskt inom ett ar efter avvinjningen, dven hos patienter som varit bundna till
hemmet, och ingen var arbetsoférmogen pd grund av agorafobi vid uppfoljningen (10
ménader till 3% dr efter utséttningen).

Generellt dr bensodiazepinerna oldmpliga for langtidsbruk mot epilepsi pa grund av att det
utvecklas en tolerans for deras kramplosande effekt. Det kan utvecklas en sddan stor tolerans
for bensodiazepinernas motoriska effekter att mianniskor som tar mycket stora doser kan klara
av att cykla och delta i bollsporter. Det verkar emellertid inte forekomma négon fullstindig
tolerans for effekterna pd minne och kognition. Méinga studier visar att dessa funktioner
forblir hammade hos kroniska anvidndare, som langsamt tillfrisknar efter nedtrappningen,
ibland dock ofullstdndigt.

Tolerans dr en foreteelse som utvecklas hos manga kroniska droganvéindare (déribland
alkohol, heroin, morfin och cannabis). Kroppen svarar pa den stdndiga nédrvaron av drogen
med en rad anpassningar i ett forsok att bekdmpa drogens effekter. 1 fallet med
bensodiazepiner sker kompensatoriska forandringar i GABA och bensodiazepinreceptorerna,
vilka blir mindre responsiva, s att GABAs och bensodiazepinernas hidmmande effekter
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minskar. Samtidigt sker forandringar i sekundérsystemen, vilka kontrolleras av GABA, sé att
aktiviteten hos de stimulerade signalsubstanserna  Aterstills. Toleransen  for
bensodiazepinernas olika effekter varierar mellan individer — troligen som en konsekvens av
skillnader 1 den inre neurologiska och kemiska uppsittningen som uttrycks av personliga
egenskaper och stressmottaglighet. Toleransutveckling 4r en av orsakerna till varfor
ménniskor blir beroende av bensodiazepiner, och ligger ocksé till grund for abstinensbesvir,
som beskrivs i nista kapitel.

Beroende

Bensodiazepiner ér potentiellt beroendeskapande mediciner: ett psykologiskt och fysiologiskt
beroende kan utvecklas inom nagra veckor eller manader av regelbunden eller upprepad
anviandning. Det finns flera sorters bensodiazepinberoende.

Beroende av terapeutisk dos

Mainniskor som har blivit beroende av terapeutiska doser brukar vanligen uppvisa flera av
foljande kinnetecken.

1. De har tagit bensodiazepiner enligt ordinerade terapeutiska” doser (vanligen laga) 1
flera manader eller ar.

2. De har gradvis kommit att “behdva” bensodiazepiner for att klara av normala,
vardagliga aktiviteter.

3. De har fortsatt att ta bensodiazepiner trots att de ursprungliga symptomen forsvunnit.

4. De har svért att sluta med medicinen, eller minska dosen, pa grund av abstinensbesvir.

5. Om de tar korttidsverkande bensodiazepiner (tabell 1) utvecklar de dngestsymptom
mellan doserna, eller kénner ett begér efter nista dos.

6. De kontaktar sin likare regelbundet for att {4 receptet fornyat.

7. De blir oroliga om nésta recept inte snabbt blir klart; de har alltid sina tabletter med

sig och tar ibland en extra dos fore en eventuellt stressande héndelse eller en natt i en

frimmande sing.

De kan ha 6kat dosen sedan den forsta ordineringen.

9. De kan uppvisa dngestsymptom, panik, agorafobi, sémnldshet, depression och dkade
fysiska symptom trots att de fortsétter ta bensodiazepiner.

*®

Antalet ménniskor i1 virlden som far bensodiazepiner pé recept dr enorm. [ USA 1990 uppgav
till exempel néstan 11 procent av en stor grupp ménniskor att de tagit bensodiazepiner ndgon
géng under foregaende ar. Omkring 2 procent av den vuxna befolkningen i USA (omkring 4
miljoner méanniskor) verkar ha anvint ordinerade rogivande eller lugnande bensodiazepiner
regelbundet under 5 till 10 ar eller mer. Liknande siffror finner vi i Storbritannien, i néstan
hela Europa och i en del linder i Asien. En stor del av dessa ldngtidsanvindare méste vara
beroende, dtminstone i viss utstrickning. Exakt hur ménga som ir beroende dr oként; det
beror till viss del pa hur man definierar beroende. Manga unders6kningar har dock visat att
50-100 procent att ldngtidsanvdndarna har svért att sluta ta bensodiazepiner pd grund av
abstinensbesvir, vilket beskrivs 1 kapitel 3.
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Ordinerat hogdosberoende

En minoritet av de patienter som bdrjar ta ordinerade bensodiazepiner kraver efterhand storre
och storre doser. Till en borjan lyckas de kanske dvertala sina ldkare att skriva ut mer, men
nir de passerar grinsen for vad ldkaren kan forskriva kontaktar de flera ldkare eller
sjukvardsinrittningar for att f4 mer medicin. Ibland kombinerar denna grupp missbruket av
bensodiazepiner med Overdriven alkoholkonsumtion. Dessa patienter brukar vara mycket
angestfyllda, deprimerade och kan ha personlighetsproblem. De kan ha tagit andra lugnande
mediciner eller missbrukat alkohol tidigare. De brukar vanligtvis inte anvinda illegala droger,
men kan skaffa sig bensodiazepiner fran gatan om de inte lyckas f4 tag pa dem pé annat sétt.

Rekreativt bensodiazepinmissbruk

Rekreativt missbruk av bensodiazepiner ér ett vixande problem. En stor andel (39-90 procent)
av virldens blandmissbrukare anvénder ocksa bensodiazepiner. Bensodiazepinerna anvéinds
for att forhoja den kick man far fran illegala droger, i synnerhet opiater, och for att géra de
abstinensbesvir man far frin drogmissbruket (opiater, barbiturater, kokain, amfetaminer och
alkohol) littare att uthdrda. Méanniskor som har fitt bensodiazepiner under alkoholavgiftning
blir ibland beroende av bensodiazepiner och kan borja missbruka illegala bensodiazepiner och
aterfalla i alkoholanvédndning. Hoga doser av bensodiazepiner anvinds vid enstaka tillfallen
for att uppna ett rus.

I flera linder har det rapporterats om missbruk av diazepam, alprazolam, lorazepam,
temazepam, triazolam, flunitrazepam och andra bensodiazepiner. Vanligen tas
bensodiazepinerna oralt, ofta i mycket storre doser @&n de som anvinds terapeutiskt (till
exempel 100 mg diazepam eller likvirdigt dagligen), men en del tar dem intravendst. Dessa
hogdosbrukare utvecklar en stor tolerans for bensodiazepiner och en del blir beroende, dven
om de bara tar drogen dd och di. Avgiftningen av dessa patienter kan vara mycket svar
eftersom nedtrappningsreaktionerna kan vara allvarliga och innefatta kramper.

Gruppen rekreativa missbrukare ar relativt liten, kanske en tiondel av ldngtidsbrukarna av
terapeutisk dos, men uppgar formodligen till ndgra hundratusen i USA och Visteuropa, och
tycks stadigt oka. Det &r en skrammande tanke att overforskrivningen av bensodiazepiner,
som resulterat i att de finns i minga hem, gjorde dem lattillgéngliga, vilket utan tvekan har
underléttat deras intag pa den illegala drogscenen. Illegala anvindare far sina bensodiazepiner
genom forfalskade recept, stolder fran apotek eller illegal import.

Socioekonomiska kostnader vid langvarigt bensodiazepinbruk

De socioekonomiska kostnaderna for den for nédrvarande hoga nivdn av langvarigt
bensodiazepinbruk dr betydande, men det svart att faststdlla ndgra exakta siffror. De flesta
kostnanderna har ndmnts ovan och sammanfattas i Tabell 3. Dessa konsekvenser skulle kunna
minska om man minskade forskrivningarna till 1dngtidsbrukare av bensodiazepiner. Ménga
lakare fortsitter dnda att ordinera bensodiazepiner och patienter som vill trappa ner far lite
information om hur de ska gé tillviga. Nésta kapitel ger praktisk information om avvéinjning
som, forhoppningsvis, kommer att anvéndas av sdvél langtidsbrukare av bensodiazepiner som
deras ldkare.
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Tabell 3 - Nigra socioekonomiska kostnader vid lingvarigt bensodiazepinbruk

SNk WD =

Okad risk for olyckor i trafiken, hemmet och p4 arbetet.

Okad risk for dédsfall vid dverdos om den kombineras med andra droger.
Okad risk for sjilvmordsforsdk, i synnerhet vid depression.

Okad risk for aggressivt beteende och dverfall.

Okad risk for snatteri och andra antisociala handlingar.

Bidrar till konflikter och nervsammanbrott pa grund av kénsloméssig och kognitiv
forsdmring.

Bidrar till uppségningar, arbetsloshet, uppsidgningar pa grund av sjukdom.
Kostnader for ldkarundersokningar/konsultationer/inldggningar.

Negativa effekter vid graviditet och hos det nyfodda barnet.

Beroende och potentiellt missbruk (terapeutiskt och rekreativt).
Receptkostnader.

Kostnader for rittsprocesser.
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