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Kemisk signalering




Dopamin - funkfion

Funktioner Involverad i sjukdom
- Motorik - Parkinsons sjukdom

- Emotionellt status - Affektiv sjukdom

- Belbning - Psykossjukdom

- Uppmaéarksamhet - Substansberoende

- Endokrin aktivitet -ADHD




Dopaminerga banor -

symiombiid

Nigrostriatala dopaminbanan Mesolimbiska dopaminbanan
Substantia Nigra — . Striatum VTA — Nucleus Accumbens och V.
Striatum

= Initiering av rérelser

= Motivation

= Koordination

= Emotionell kontroll

= Uppmaéarksamhet

Mesokortikala
dopaminbanan - Positiva symtom
VTA — Kortikala regioner
(PFC)
. Tuberoinfondibulidra dopaminbanan
= Kognition

Hypotalamus — Hypofysen

Negativa symtom
= Endokrin kontroll

Kognitiva symtom

Rang & Dale's Pharmacology, Ritter et al 2019, Brisch et al 2014, Knable &Weinberger 1997
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Noradrenalin - funktion

Funktioner Involverad i sjukdom
- Uppmarksamhet - Affektiv sjukdom

- Radsla - Psykossjukdom

- Stress - Angestsjukdom

- Kognition




Serotonin - funktion

Funktioner Involverad i sjukdom
= Aptit och torst = Affektiv sjukdom

= Aggressivitet = Psykossjukdom

= Sinnesstadmning - Angestsjukdom

= SOmn

= Vakenhet

= Temperatur




Innan de antipsykotisko
|Okemedlen lanserades.........

KULTUR

»... for att befria oroliga sinnessjuka
fran deras olidliga angest«

Rapportering om lobotomi i svenska dagstidningar under 194.0-
och 50-talen
Thomas Skoglund, 6verlakare, docent, neurokirurgi, Sahlgrenska universitetssjukhuset,

institutionen for neurovetenskap och fysiologi, Sahlgrenska akademin, Goteborgs universitet

thomas.skoglund@vgregion.se

Serafimern gir  |Rikscentral fore:
hjidrnoperation = hid :
pa sinnessjuka f or ny arn0peratw

Rubrik pa Dagens Nyheters Rubrik pa Svenska Dagbladets . .
forstasida den 2 september forstasida den 15 april 1953. Lakartidningen nr 46 2018
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Lokemedel som anvands vid
schizofreni

Det finns idag inga lakemedel som kan bota sjukdomen — men vi kan lindra
vissa symtom.

Negativa Kognitiva

symtom nedsattningar




Vikten av att forhindra
aterkommande psykoser

E Forstadie E

Psykoser

Bestdende
funktionsnedséattning

Funktionsniva

Bild: Ccui nawnic

Picture modified by Ottil Radhe from Lieberman et al. Biol. Psych. 2001



Schizofreni — behandling

Typiska antipsykotiska lakemedel/Forsta generationens antipsykotiska

lakemedel (tex):

v" Klorpromazin— Hibernal®
v Haldol - Haloperidol®
v Zuklopentixol - Cicordinol®

Atypiska antipsykotiska liakemedel/Andra generationens antipsykotiska
lakemedel (tex):

v Klozapin — Leponex®

v" Olanzapin — Zyprexa®

v Risperidon - Risperdal®

v" Lurasidon - Latuda®

Atypiska antipsykotiska lakemedel/Tredje generationens antipsykotiska
lakemedel:

V" Aripiprazol - Abilify®

v Kariprazin - Reagila®




Typiska anftipsykoftiska Idkemedel

Forsta generationens antipsykotiska lakemedel
(FGA) — Dopamin D2 antagonister

Haloperidol

Picture modified by Ottil Radhe from Stahl’s lllustrated , Cambridge University press




Atypiska anftipsykotiska loakemedel

Andra generationens antipsykotiska lakemedel
(SGA) — multireceptorantagonist

&

Picture modified by Ottil Radhe from Stahl’s [llustrated , Cambridge University press @




Atypiska anftipsykotiska loakemedel

Tredje generationens antipsykotiska ldkemedel (TGA)
— partiella agonister

Picture modified by Ottil Radhe from Stahl et al 2016 @




Olika antipsykotiska lakemedel — risk for olika typer

av biverkningar

Typiska antipsykotiska lakemedel :

Atypiska antipsykotiska lakemedel

Klorpromazin Haloperidolg Amisulprid Aripiprazol Klozapin Olanzapin Paliperidon Quetiapin

Sedering u = = u
Viktskning = b u
Akatisi | L
Parkinsonism O | | |
Antikolinerg effekt O E | | |
Hypotoni ] [ | [ | [ |
Prolaktinforhoéjnig u ] ] [ ] [ |

Il Mycket lag
Lag
W Mmattlig

Il Hog intensitet/svarighetsgrad

Adapterad fran Taylor D. et al, 2015. Den fullstandiga tabellen finns i "The Maudsley Guidelines”: The

Maudsley Prescribing Guidelines in Psychiatry, 10™" edition 2015.

Risperidon




Receptoraftinitet — risk for att utveckla
kardiometabola sjukdomar

= Viktokning: SHT2C
(mattnadsblockad) och H1
(sedering)

Cardiometabolic Risk

= Forandrad insulinreglering: M3

= X — receptor/er som dnnu e€]j
identifierade men som kan vara av
vikt {6r utvecklandet av
kardiometabola sjukdomar




Debaut

"Erbjud lakemedel mot
schizofrenibehandlingens
biverkningar”

Lakemedel som paverkar metabolt syndrom maste
omedelbart bli tillgéingliga for patientgruppen som

behandlas med antipsykotiska lakemedel, anser Lennart
Lundin, Schizofreniférbundet.

Publicerad: 8 mars 2024, 05:30

Det har ar opinionsmaterial
Asikterna som uttrycks hir stér skribenten/skribenterna for,

R

Lennart Lundin, forste vice ordforande i Schizofreniférbundet

Dagens Medicin 8 mars 2024 Publicerad: 10 juli 2025







Skillnader av sjukdomsbild mellan
kvinnor och man

* Negativa symtom

» Utatagerande mot
andra

* Substansbruk




Kvinnor och man reagerar olika
oA behandling

Aven om schizofreni drabbar bade kvinnor och mén, visar forskning att
kroppen inte reagerar likadant pa behandlingen.

Kvinnor far ofta battre effekt av antipsykotiska ldkemedel redan vid lagre
doser, medan mén ofta behéver hégre. Det beror bland annat pa att kvinnor
har langsammare nedbrytning av lakemedel och att 6strogen paverkar
hjarnans dopaminsystem, vilket gér medicinen mer verksam.

Men det finns ocksa en baksida: nédr doserna inte anpassas efter kén kan
kvinnor fa mer biverkningar, till exempel betydligt stérre viktuppgang, varre
hjart-karlproblem eller hormonrubbningar som 6kar risk fér bréstcancer.
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FORSKARKOMMENTAR Asa Konradsson Geuken

Byt ut mediciner som kan oka
risken for brostcancer”

Manga kvinnor med schizofreni far likemedel som kan 6ka risken att drabbas av
brdstcancer. Regionerna borde sluta rekommendera kvinnor saidana mediciner,
anser schizofreniforskaren Asa Konradsson-Geuken.

MEDICIN & HALSA SCHIZOFRENI + MEDICIN + BROSTCANCER PUBLICERAD 2022-05-18

Forskning och framsteg 2022-05-18



Kvinnor tenderar att ha Iangsammare
|Okemedelsabsorption, distribution,
metabolism och eliminationshastigheter,
vilket resulterar i hogre plasmanivaer
och biotillganglighet av de flesto
antipsykotiska lakemedel




Behandlingen madste passa
kroppen — inte tvartom

De flesta behandlingsrekommendationer bygger fortfarande pa forskning dar
man dominerar som studiedeltagare.

Det gor att kvinnor riskerar att 6verbehandlas. eller att viktiga skillnader
forbises. For kvinnor i fertil alder kan hormoncykeln paverka hur lakemedlet
fungerar.

Vissa kvinnor kan till exempel behoéva en liten dos6kning kring menstruation,
medan andra klarar sig pa lagre doser stérre delen av manaden.

Efter klimakteriet férandras ocksa kroppen, och da kan 6strogentilldgg i vissa
fall forbattra effekten av medicinen (och lindra klimakteriebesvar)

Budskapet iar enkelt: Nar varden tar hdnsyn till kén, hormoner och livsfaser
— da far kvinnor med schizofreni en battre chans till stabil halsa och
livskvalitet.

€



Receptoraffinitet — klinisk effekt

Target Kliniska effekter associerade med
antagonism “eller *partiel] 3gonism

D2 Antipsykotisk (positiva symtom), EPS,
hoga prolaktinnivaer & kognitiv paverkan

D3* Antipsykotisk (negativa symtom)

5-HT1A¥* Anxiolvtisk & antidepressiv effekt
(fordelaktig EPS?)

5-HT2A Ligre incident av EPS & akatesi
hypertermi

5-HT2C Aptit, viktuppging & metabola effekter

H1 Sedation, kognitiv paverkan, aptit &
viktuppgang

al Hypotension, sexuell dysfunktion

M1 Antikolinerga biverkningar

M3 Antikolinerga biverkningar, forandrad
insulinreglering

Modifierad fran Correll 2010



Psymatik

[satmaetik] noun

1. Ett digitalt verktyg for att underlatta personlig och evidensbaserad
forskrivning av antipsykotika och antidepressiva medel
2. Gratis att ladda ned: www.psymatik.com



http://www.psymatik.com/

d oo and Charybdis; g

SE( “(Z%Aj_‘z tncprescnbing glm tools to Support

Vad motiverade
dig och dina
koilegor vid
King's College
London och
University of
Oxford att
utvecklo
Psymatik
Treatment
Opftimizere




"Min sons tillstand férbattras med
antipsykotiska mediciner, men
viktuppgangen ar fruktansvard. Han

avbryter behandlingen pa grund av
vikten.”

Moder till en ung man med férsta episodens psykos, intervjuad ar 2022.




Biverkningar

Paverkar 75% av dem som far
forskrivna antipsykotiska-
eller antidepressiva lakemedel.

Ar en primar 6vervagning for
personer med allvarliga
psykiska sjukdomar nar de
fattar beslut om medicinering.

Iverse n TSJ et al. Side effect burden of antipsychotic drugs in real life - Impact of gender and
polypharmacy. Prog Neuropsychopharmacol Biol Psychiatry 2018; 82: 263-271.

Kaar SJ, Gobjila C, Butler E, Henderson C, Howes OD. Making decisions about antipsychotics: a qualitative study
of patient experience and the development of a decision aid. BMC Psychiatry 2019; 19(1): 309.

Haddad PM, Brain C, Scott J. Nonadherence with antipsychotic medication in schizophrenia: challenges and
management strategies. Patient Relat Outcome Meas 2014; 5: 43-62.

| livskvalitet

| funktionalitet

T morbiditet och mortalitet
T stigma

| foljsamhet

T aterinsjuknande



Hur bestammer lakaren vad som ska forskrivas?

The Maudsley

NICE

National Institute for
Health and Care Excellence

Prescribing
Guidelines
in Psychiatry

ELEVENTH EDITION

David Taylor
Carol Paton
Shitii Kapur U e

(#)WILEY-BLACKWELL




Hur bestammer lakaren vad som ska forskrivas?

.&a.SOCialstyrelsm € Lyssna |l

Kunskapsstdd och regler Statistik och data Ansdk och anmal

THE SOUTH LONDON AND MAI
OXLEAS NHS FO

Presc

Guid Start > Kunskapsstéd och regler > Regler och rikilinjer » Nationella riktlinjer > S&k bland riktlinjer > Schizofreni

in Psy

ELEVEN'L

Nationella riktlinjer for vard och stéd vid schizofreni och
schizofreniliknande tillstand

Nationella rikilinjer for vard och stod vid schizofreni och schizofreniliknande tillstand innehaller

rekommendationer om insatser vid insjuknande i psykos, lakemedelsbehandling, psykologisk
behandling, samordning, stod for boende och arbete samt atgarder vid fysisk ohélsa. Rikilinjerna

BWILEY- vander sig till beslutsfattare och yrkesverksamma inom omradet.



an SChiZOphrenia www.nature.com/npjschz

Evidence overload!

Meta-Anal s . AAAA T~ I A~ AAAla~AAT Ana AnA
doi: 10.1016/ > World Psychiatry. 2023 Feb;22(1):116-128. doi: 10.1002/wps.21036.

ADTIFI E MNDER

(a-

Zhang et al. BMC |
DOI 10.1186/5128:i

Compz Metabolic side effects in persons with schizophrenia

eta-Analysis sychopharmacol. ay; :646-66.
1€ Meta-Analysis > J Psychoph . 2011 May:25(5):646-66
The m IY doi: 10.1177/0269881110376685. Epub 2010 Sep 8.

antips' @ Effects on prolongation of Bazett's corrected QT
of schi v interval of seven second-generation antipsychotics
meta-¢ ”” in the treatment of schizophrenia: a meta-analvsis o

RESEARCH REPORT
w +k @ Comparative effects of 18 antipsychotics on metabolic

function in patients with schizophrenia, predictors of . . .
metabolic dysregulation, and association with 01‘2.[1 and lorfg-actmg alltlp.SYChOtICS for relaps:
psychopathology: a systematic review and network '6 schlzophrema-spectrum disorders: a network

meta-analysis « randomized trials including 22,645 participan

m Toby Pillinger*, Robert A McCutcheon*, Luke Vano, Yuya Mizuno, Atheeshaan Arumuham, Guy Hindley, Katherine Beck, Sridhar Natesan,
Orestis Efthimiou, Andrea Cipriani, Oliver D Howes
Pl VY. SRS [ S PR PR . PPN THT] B = PR TR S PR AT BN ol PR S W ~PU N . TR PR = FOURN Y] | A2 I



The INTERGRATE study - internationella riktlinjer for
lakemedelsbehandling av schizofreni

I Health Policy

@ (® INTEGRATE: international guidelines for the algorithmic
~ treatment of schizophrenia

Robert A McCutcheon*, Toby Pillinger*, loana Varvari, Sean Halstead, Olatunde O Ayinde, Nicolds A Crossley, Christoph U Correll, Margaret Hahn,
Oliver D Howes, John M Kane, Thomas Kabir, Asa Konradsson-Geuken, Belinda Lennox, Christy Lai Ming Hui, Susan L Rossell, Marco Solmi,
Iris E Somier, Heidi Taipale, Hiroyuki Uchida, Ganesan Venkatasubramanian, Nicola Warren, The INTEGRATE Advisory Group, Dan Siskind

Lancet Psychiatry2025;  Schizophrenia is a mental illness involving multiple symptom domains and is often associated with substantial
12:384-94  physical health comorbidities. Guidelines exist, but these tend to be country-specific and are often missing a concise
Published Online  yet comprehensive algorithmic approach. From May 1, 2023, to Jan 1, 2025, International Guidelines for Algorithmic
h"ps.“‘d:‘;'r‘:g‘fol.‘é‘?& Treatment (INTEGRATE) authors from all UN regions collaborated to develop a consensus guideline focused on the
S215.0366(25000031.6  Pharmacological treatment of schizophrenia. Following an umbrella review of the literature, input from expert
“Contributed equally workshops, a consensus survey, and lived experience focus groups, a consensus algorithmic guideline and associated
) digital tool were developed. Key recommendations include a focus on metabolic health from treatment initiation,

Department of Psychiatry, R . . . . . . .
University of Oxford, Oxford,  timely assessment and management of non-response, symptom domain-specific interventions, mitigation of side-

Uk (RAMcCutcheonPrD,  effects, and the prompt use of clozapine in cases of treatment resistance.

McCutcheon, Pillinger et al Lancet Psychiatry. 2025 May;12(5):384-394.

Syfte: Att skapa en global, tydlig och algoritmisk
riktlinje féor behandling av schizofreni — dar
vetenskaplig evidens kombineras med erfarenheter
fran personer som lever med sjukdomen och deras
narstaende.

Genomforande: Projektet bygger pa en
kombination av enkéater, fokusgrupper och
workshops med eXperter anhoriga och personer
{nec(i]l1 egen erfarenhet av schizofreni fran totalt 30
ander




Riktlinjerna férvantar sig att du ska
vara overmansklig

k(k—1)
2

20020 — 1)
2

k=20 APDs

= 190 jamforelser

Darefter multiplicera detta med antalet biverkningar du jamfor.

Att jamfora 20 lakemedel baserat pa 10 olika biverkningar ger 1900 jamforelser. Om varje

jamforelse tar 10 sekunder att diskutera kravs >5 timmar.

Vissa biverkningar kommer att vara viktigare for en person jamfort med en annan.
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Antidepressant and antipsychotic side-effects: a
systematic review and digital tool to facilitate
personalized prescribing

Toby Pillinger, Oliver Howes, Christoph Correll, Stefan Leucht, Maximillian Huhn, Johannes Schneider-
Thoma, Fiona Gaughran, Sameer Jauhar, Philip McGuire, David Taylor, Allan Young, Rob McCutcheon

The Lancet Psychiatry, 2023




Malen med Psymatik

1. Att tolka data: Skapa en omfattande databas 6ver biverkningar {6r

antipsykitiska och antidepressiva ldkemedel {6r att vagleda evidensbaserad

forskrivning.

2. Navigera i data: Utforma en digital applikation som stédjer kliniker och
patienter att fatta samarbetsbaserade (delat beslutfattande),

evidensbaserade och personliga forskrivningsbeslut.




PSYMATIK

Antipsychotic
Treatment Optimizer

Weigh up side effects of
antipsychotics
Use Tool

Antidepressant
Treatment Optimizer

Weigh up side effects of
antidepressants
Use Tool

Antidepressant

Switcher

Switch between antidepressants
Use Tool

www.psymatik.com

€



http://www.psymatik.com/

Att kombinera anvandarinmatning och
databas

Amisulpride | NMA [ NMA MA - IMPY| NMA | NMA [ NMA | NMA [ NMA| NMA | ORD | ORD

PSYMAT'K Aripiprazole | NMA | NMA [ ORD | MA | NMA [ NMA | NMA [ NMA | NMA | NMA | NMA | NMA | ORD | ORD
Asenapine | NMA | NMA [ ORD | MA | NMA | IMPY| NMA | NMA | NMA | IMP' | NMA | NMA | ORD | ORD

Brexpiprazole | NMA [ NMA | ORD | IMP [ NMA | NMA | NMA [ NMA | NMA | NMA [ NMA | NMA | ORD | ORD

A

Cariprazine | NMA | NMA | ORD | IMP | NMA [ NMA [ NMA | NMA | NMA | NMA | NMA | NMA | ORD | ORD

AnTIpSyChOTIC Chlorpromazine | NMA [ NMA [ ORD IMP* | NMA | NMA IMP* IMPA ORD

e - Clopenthixol | NMA NMA
Treatment Optimizer :
Clozapine | NMA | NMA [ ORD | MA | NMA | IMP* | NMA NMA
Flupentixol | NMA NMA | IMP" [ NMA [ NMA | NMA IMP"| ORD
- A A A
Fluphenazine [ NMA P’ [ vp” | tMP [ NMA [ Nma [ 1vP | 1MP | 1vP’| 1MP”| ORD | ORD
Weight Gain Haloperidol | NMA | NMA MA | NMA | NMA [ NMA | NMA [ NMA | NMA [ NMA | NMA | ORD | ORD
° Iloperidone | NMA | NMA | ORD | IMP* [ NMA [ NMA [ NMA | NMA [ NMA | NMA | NMA | NMA | ORD | ORD
SRt i Levomepromazine | NMA IMP" | IMP®| NMA | NMA | NMA | IMP" | IMP®
Loxapine | NMA | NMA [ ORD | 1MP" | IMP* | IMP" [ NMA | NMA [ NMA | IMP*| 1MP®| IMP"| ORD | ORD
Parlinssnian Lurasidone | NMA | NMA [ORD | MA [ NMA | NMA | NMA | NMA [ NMA | NMA | NMA | NMA | ORD | ORD

Molindone [ NMA | NMA [ORD | IMP" [ IMP" | IMP" [ NMA | NMA | IMP"[ IMP" | IMP"| IMP*| ORD | ORD
Olanzapine [ NMA | NMA | ORD | MA | NMA [ NMA | NMA NMA-NMA- NMA [ ORD | ORD

Minor concern Major concern

Paliperidone | NMA | NMA [ ORD | IMP* NMA | NMA | NMA [ NMA | IMP* | NMA | NMA | ORD | ORD
Anticholinergic Side Effects Penfluridol | NMA | NMA NMA | NMA
Perazine | NMA | NMA NMA NMA
® Perphenazine | NMA [ NMA |ORD | MA | NMA | IMP"| NMA [ NMA | IMP®| IMP® | NMA ORD | ORD
Minor concern Maijor conce . A
nOEMCND moriconcamn Pimozide - NMA [ orD [ 1MP* | 1MPY| 1mMP* | NMA [ NMa | IMP#| IMP" | IMP"| IMP"| ORD -
Quetiapine | NMA | NMA [ ORD | MA | NMA | NMA NMA [ NMA |NMA | 1MP*| ORD | ORD
Risperidone | NMA | NMA [ ORD | MA NMA | NMA | NMA [ NMA | NMA |NMA | NMA | ORD | ORD
Sulpiride | 1MP’| NMA MP* | NMA [ IMPY | IMP ORD
Thioridazine | NMA | NMA [ ORD | IMP" [ IMP® | IMPA NMA | IMP”| IMP*| IMP*| IMP ORD
Thiotixene | IMP’ NMA- P | iMP* | IMP” [ NMA MP?| IMP* [ IMP* [ IMP*| ORD
Trifluoperazine | 1Mp’| NMA [ ORD | IMP" | IMP" | IMP" | NMA | NMA | IMPY| IMP* | IMP* | IMP*| ORD | ORD
Ziprasidone | NMA [ NMA | ORD | MA [ NMA | NMA | NMA NMA | NMA | NMA [ NMA | ORD | ORD
- Zotepine | NMA | NMA NMA NMA
Pillinger T, McCutcheon R et al. Antidepressant and antipsychotic side-effects: an umbrella review and digital tool to R 5 5 5
facilitate personalized prescribing. The Lancet Psychiatry, 2023 uclopenthixol |HELEY[FTMP L | 117 | MR || @R




PSYMATIK

Antipsychotic
Treatment Optimizer

Select side effects and relative level

Weight Gain

Minor concern

Parkinsonism

Minor concern

Anticholinergic Side Effects

Minor concern

Major concern

Major concern

Major concern

Pillinger T, McCutcheon R et al. Antidepressant and antipsychotic side-effects: an umbrella review and
digital tool to facilitate personalized prescribing. In submission.

PSYMATIK

Antipsychotic

Treatment Optimizer

» side effect profiles of over 20 medications were compared, In the heatmap a lighter color

indicates a lower likelihood of side effects. In the case that side effect information does not

exist for a given drug that drug will not be displayed. The medications at the top are those

that provide the optimal balance between side effects based on your input. Click on the drug

names for guldance regarding dosage and monitoring

How we balance

Ziprasidone
lurasidone
amisulpride
aripiprazole
molindone
brexpiprazole
clopenthixol
cariprazine
haloperidol
thiotixene
flupentixol
sulpiride
asenapine
loxapine
risperidone
thioridazine
perphenazine
pimozide
paliperidone
trifluoperazine
levomepromazine
quetiapine
clozapine
lloperidone
sertindole
2uclopenthixol
fluphenazine
chlorpromazine
olanzapine
zotepine




PSYMATIK

Antipsychotic

Treatment Optimizer

Select side effects and relative levels of importance

Anticholinergic Side Effects

&
Minor concern Major concern
Hyperprolactinaemia & sexual side effects
@
Minor concern Major concern

@ Add more side effects




aripiprazole
brexpiprazole
cariprazine
clozapine
Ziprasidone
asenapine
lurasidone
olanzapine
molindone
thiothixene
sertindole
trifluoperazine
pimozide:
flupentixol
levomepromazine
zotepine
haloperidol
fluphenazine
loxapine
perphenazine
quetiapine
iloperidone
amisulpride
sulpiride
risperidone
paliperidone
thioridazine
chlorpromazine

Worst @




WWW.psymatik.com

® © ® (D PSYMATK: Evidence based + X  + .

< c 23 psymatik.com 5 3 R | '-: Relaunch to update }

PSYMATIK =

Antipsychotic
Treatment Optimizer

Weigh up side effects of
antipsychotics

Antidepressant
Treatment Optimizer

Weigh up side effects of
antidepressants

OEE-



http://www.psymatik.com/

Psymatik gor dig
“overmansklig”: >11
000 lakemedels-
/biverkningsjamiforelser
pa en brakdel av en
sekund.

Psymatik underlattar
omfattande och
evidensbaserad
forskrivning.

Psymatik underlattar
flerdimensionell,
personlig och delad
beslutsfattning - i linje
med reglerande
riktlinjer!
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Tack tor er uppmarksamhet

”Ogon” ”Paret” I huvudet”

®




