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1 Formål 
Formålet med denne RADS-vejledning er at sikre en ensartet kvalitet af den medicinske be-

handling af ADHD hos både børn og voksne i hele landet. 

 

I baggrundsnotatet belyses effekt, bivirkninger og praktiske forhold ift. valg af lægemiddel hos 

patienter med og uden comorbiditet. Langtidseffekt og mulige langtidsbivirkninger af ADHD-

medicin belyses med henblik på at fastlægge kriterier for igangsætning af den medicinske be-

handling, opfølgning og eventuel seponering.  

 

Formålet med RADS behandlingsvejledninger er generelt at sikre national konsensus om be-

handling med lægemidler; herunder at definere hvilke lægemidler, doser, regimer og formule-

ringer der anses for ligestillede. 

Formålet med RADS baggrundsnotater er generelt at fremlægge beslutningsgrundlaget, der 

har ført frem til behandlingsvejledningen. 

Formålet med RADS lægemiddelrekommandationer er at konkretisere behandlingsvejledningen 

med de anbefalede lægemidler og konkrete produkter, der skal anvendes. 

2 RADS anbefalinger 
 

Valg af lægemiddel til nye patienter (børn og voksne ikke tidligere behandlet med ADHD- 

medicin): 

 Anvend methylphenidat som 1. valg frem for øvrige lægemidler til nye patienter (lav 

evidens) 

 Overvej atomoxetin til nye patienter som har behov for døgndækkende effekt, hvor der 

er mistanke om risiko for, at methylphenidat vil blive misbrugt eller ved comorbid angst 

eller depression (god klinisk praksis) 

 Anvend kun efter nøje overvejelse methylphenidat under graviditet (god klinisk  

praksis) 

 

Behandling ved manglende effekt eller bivirkninger (børn og voksne): 

 Forsøg dosisøgning ved manglende effekt af methylphenidat (eller atomoxetin) (meget 

lav evidens) 

 Skift til atomoxetin, dexamfetamin eller lisdexamfetamin ved forsat manglende effekt 

eller bivirkninger (god klinisk praksis) 

 Overvej guanfacin ved markant puls eller blodtryksøgning eller ved evt. forværring af 

tics (god klinisk praksis) 

 Anvend kun efter nøje overvejelse kombinationsbehandling med stimulantia, fx i kombi-

nation med guanfacin (moderat evidens).   

 

Initiering af medicinsk behandling: 

 Anvend medicin ved svær ADHD hos børn og unge (moderat evidens) eller ved ADHD 

med betydelig funktionsnedsættelse hos voksne (lav til meget lav evidens), såfremt 

ikke-medicinske tiltag har utilstrækkelig effekt 

 Det er god praksis at overveje medicinsk behandling til børn og unge med moderate 

symptomer og betydelig varig funktionsnedsættelse i flere domæner, såfremt ikke- 

medicinske tiltag har utilstrækkelig effekt (god klinisk praksis) 

 Anvend ikke medicinsk behandling til børn og unge med mild ADHD 

 Anvend kun efter nøje overvejelse medicin til børn under 6 år, hvor ikke-medicinske til-

tag har utilstrækkelig effekt (lav evidens). 
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Fortsat behandling og seponering: 

 Fortsæt medicinsk behandling så længe barnet eller den voksne har effekt og ikke har 

uacceptable bivirkninger (lav evidens)   

 Revurder effekt og bivirkninger af behandlingen og tag stilling til den fortsatte terapi 

hos børn hvert halve år og hos voksne min. hvert år på basis af patientens daglige 

funktionsniveau (god klinisk praksis) 

 Seponer medicinen ved manglende effekt eller uacceptable bivirkninger trods afprøv-

ning af ovenstående anbefalinger for præparatvalg (god klinisk praksis). 

 Ved tvivl om effekt eller svære bivirkninger holdes pause mht. stillingtagen til sepone-

ring eller evt. skift til anden medicin. 

3 Forkortelser 
 

ADHD: Attention Deficit Hyperactivity Disorder 

ASF: Autismespektrumforstyrrelser 

CD: Conductive Disorder 

PICO: Population, Intervention, Comparator, Outcome 

NNH: Number Needed to Harm 

NNT: Number Needed to Treat     

ODD: Oppositional Defiant Disorder 

RADS: Rådet for Anvendelse af Dyr Sygehusmedicin 

RCT: Randomiseret undersøgelse (her underforstået dobbeltblindet, med mindre andet 

er angivet) 

TEAE: Treatment Emergent Adverse Events     

 

Hyppigt anvendte skalaer 

 

ABC Aberrant Behavior Checklist 

En forældrerapporteret 58 point skala for børn med udviklingsforstyrrelser, 

som måler graden af irritabilitet, social tilbagetrækning, stereotyp adfærd, hy-

peraktivitet og upassende tale 

ACTeRS ADD-H comprehensive teachers Rating Scale 

En 5-point skala for hvert af følgende domæner: Opmærksomhed, hyperaktivi-

tet, sociale færdigheder og adfærdsforstyrrelse 

ADHD-RS 

 

ADHD Rating Scale 

En 18 point skala afledt fra DSM-IV 

ASRS Adult ADHD Self Report Scale 

En 18 point skala afledt fra DSM-IV-TR 

CGI-I Clinical Global Impression 

En 7-point skala som vurderer den samlede ændring i symptomer (1=very 

much improved, 4=unchanged, 7=very much worse). Klinisk relevant respons 

defineres som andel personer som opnår en pointscore på 1 eller 2.  

CPRS 

CTRS 

Connors Parent Rating Scale og Connors Teacher Rating Scale 

En skala som måler adfærdsforstyrrelse, kognitive problemer og hyperaktivi-

tet/impulsivitet vurderet af hhv. forælder og lærer  

DIVA 2.0 Diagnostisk interview til brug for udredning af ADHD hos voksne 

 

SNAP-IV The Swanson, Nolan and Pelham Teacher and Parent Rating Scale 

En 4 point skala (0-3) som vurderer hhv. uopmærksomhed, hyperaktivitet/im-

pulsivitet, adfærdsforstyrrelse og akademisk formåen. 

YGTSS Yale Global Tic Severity Scale 

En skala som vurderer omfanget, arten og graden af tics. 
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4 Baggrund 
 
4.1 Introduktion 
 

Hvad er ADHD? 

ADHD (Attention Deficit Hyperactivity Disorder jf. DSM klassifikation) eller Hyperkinetisk for-

styrrelse (jf. WHO’s klassifikation), er en neuropsykiatrisk lidelse karakteriseret af kernesymp-

tomerne: 

 Uopmærksomhed 

 Hyperaktivitet 

 Impulsivitet. 

 

For at opfylde kriterierne for ADHD skal kernesymptomerne have været til stede før 7-års alde-

ren og varet i mindst seks måneder. Diagnosen ADHD er kun opfyldt, hvis vanskelighederne 

optræder i flere af patientens relationer til omgivelserne (skole/arbejdsplads, hjem og under 

fritidsaktiviteter), samt medfører væsentlig funktionsnedsættelse. Graden af funktionsnedsæt-

telse er oftest det som adskiller lette fra svære tilfælde og afgør behovet og formen af behand-

lingen. 

 

Diagnosen stilles først og fremmest på det kliniske billede, herunder observation af patienten i 

og uden for klinikken, samt en omhyggelig anamnese med deltagelse af patient og nære pårø-

rende. Hos unge og voksne kompliceres diagnostikken af, at de observérbare kernesymptomer 

(især hyperaktivitet) ofte træder i baggrunden.  

 

Nogle patienter med ADHD bliver bedre til at kompensere for nogle af deres vanskeligheder. 

Mange har store vanskeligheder med at imødekomme voksenlivets krav i forbindelse med fa-

milieliv, uddannelse eller arbejdsliv med baggrund i dårlig affektregulering, forringet arbejds-

hukommelse, dårlig tidsfornemmelse, tanke- og kropslig uro, samt dårlig evne til at have over-

blik og planlægge og udføre dagliglivets aktiviteter (1). 

 

Blandt børn ses forstyrrelsen hyppigst hos drenge, mens den hos voksne ser ud til at blive di-

agnosticeret lidt hyppigere hos kvinder. ADHD diagnosticeret i barnealderen, vil hos mere end 

halvdelen fortsætte ind i voksenalderen med livslange symptomer og funktionsvanskeligheder 

(2-4).  

 

Sygdommen ledsages hos 70-80 % af patienterne af en eller flere comorbide lidelser (5). De 

hyppigste er søvnforstyrrelser, adfærdsforstyrrelse, indlæringsproblemer, angst, depression og 

personlighedsforstyrrelse (6). Hos unge og voksne ses endvidere misbrug og kriminalitet (7,8). 

 

Ætiologien til ADHD er multifaktoriel og endnu ikke fuldt klarlagt. Genetiske faktorer er dog de 

vigtigste. En del af kernesymptomerne kan forklares ved en ændret funktion i hjernens frontal-

lapper på grund af et relativt underskud af transmitterstofferne dopamin og noradrenalin i  

synapsespalterne. Desuden ses dysfunktion svarende til parietallapper, basalganglier og  

cerebellum samt tegn på en afvigende neurofysiologisk reaktion på stress (9). 

 

Prognosen afhænger af graden af: egne ressourcer, støtte fra omgivelserne, socialisering og 

følgetilstande i form af komorbiditet. 
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Medicinsk behandling af ADHD 

Det stigende forbrug af ADHD-medicin hos børn, og senere voksne, har været genstand for 

stor opmærksomhed. Forbruget i andre skandinaviske lande er på samme niveau som i Dan-

mark (10), men der er store1 geografiske forskelle i forbruget af ADHD-medicin mellem de  

5 regioner (11).  

 

Forskellen i forbrug ser ud til at være både inter- og intra-regional. En nylig audit i Region 

Midtjylland vedr. forskelle i forbruget mellem Region Midtjylland og Region Syddanmark kon-

kluderede, at en årsag kunne være enkelte eksperters engagement igennem flere årtier i  

Region Midtjylland, således at der kunne være forskel i kendskabet til diagnosen og behandlin-

gen af denne. En anden årsag kan være forskelle imellem kommuner og regioner i adgangen 

til psykosocial behandling i form af støtte, vejledning og specialpædagogik, hvor fravær af 

disse behandlingsmuligheder kan øge behovet for medikamentel behandling.  

 

Der er ingen tvivl om, at ADHD har både sociale og helbredsmæssige konsekvenser for de børn 

og voksne som har sygdommen, samt deres familier. Sygdommen har også økonomiske kon-

sekvenser i form af arbejdsløshed og større forbrug af sundheds- og sociale ydelser (12). I re-

lation til den medicinske behandling er spørgsmålet, hvilken effekt man kan forvente af medici-

nen hos den enkelte patient på både kort- og længere sigt? Effekten skal sammenholdes med 

såvel de patientoplevede som evt. alvorlige bivirkninger, samt mulige langtidsbivirkninger.  

 

Afvejningen af effekt og bivirkninger på både kort og længere sigt vil have betydning for be-

slutningen om den enkelte patient skal tilbydes medicinsk behandling, om behandlingen skal 

fortsætte, evt. dosisjusteres, om der skal forsøges skift til (eller tillæg) af et andet præparat 

eller seponering. Såvel langtidseffekt og langtidsbivirkninger er dog stort set ikke belyst i 

randomiserede studier. 

 

Psykiatrisk comorbiditet ved ADHD er mere reglen end undtagelsen og derfor ses der også 

hyppig comedicinering med andre psykofarmaka. Risiko for alvorlige bivirkninger heraf vækker 

bekymring. Der er aktuelt ikke retningslinjer for hvordan man håndterer patienter, som har 

flere psykiatriske diagnoser udover ADHD, herunder hvordan man håndterer den kardielle ri-

siko, kombinerer de forskellige psykofarmaka mv. I et dansk registerstudie fandt man en høj 

forekomst af samtidig brug af ADHD-medicin og antipsykotika. Forbruget af antipsykotika sås 

hos 7,1 % af de børn som var prævalente brugere af ADHD-medicin, hvilket er 19,5 gange 

hyppigere sammenlignet med børn som ikke anvendte ADHD medicin. For voksne (18-49 år) 

blev antipsykotika anvendt af 20,9%. Samtidig brug af antidepressiva, benzodiazepiner og an-

tiepileptika sås også hyppigt (13).   

 

I samme studie sås også en stigning i den gennemsnitligt anvendte dosis per patient. Stignin-

gen sås i alle aldersgrupper, og kan således ikke forklares med, at flere voksne behandles med 

evt. højere doser end mindre børn. Stigningen er mest udtalt for aldersgruppen 13-17 år, hvor 

den gennemsnitlige dosis per patient er fordoblet i løbet af den 10 årig periode (13). Årsagen 

hertil er pt. ikke afklaret. Der kan f.eks. være tale om toleranceudvikling og deraf anvendelse 

af højere doser, eller øget legemsvægt og deraf behov for øget dosis hos patienterne.   

 

Særligt i gruppen af voksne, samt børn under 6 år ses en høj grad af behandlingsophør (hhv. 

14 og 11 %) efter indløsning af 1. recept (13). Årsagen er ikke kortlagt, men bivirkninger eller 

manglende effekt som følge af usikkerhed om diagnosen har været diskuteret, idet der på da-

værende tidspunkt ikke fandtes nationale vejledninger for udredning og behandling af voksne 

med ADHD. 

 

                                                 
1 Over dobbelt så stort forbrug i DDD per 1.000 indbyggere i den mest forbrugende region ift. den mindst forbrugende 

region – også når der korrigeres for forskelle i køn- og alderssammensætning. Ordiprax.dk 3. kvartal 2015. 
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På baggrund af ovenstående har fagudvalget specifikt fået til opgave at forholde sig til føl-

gende spørgsmål. 

 

Kommissorium 

Fagudvalget skal foretage en faglig vurdering af den farmakologiske behandling af ADHD hos 

både børn og voksne inden for både sygehus- og primærsektor. Herunder skal fagudvalget 

bl.a. forholde sig til: 

 Randomiserede og epidemiologiske undersøgelser af langtidseffekter og mulige lang-

tidsbivirkninger ved ADHD-medicin 

 Effekt af ADHD-medicin på andre relevante parametre end ADHD-kernesymptomer 

 Effekt og risiko for bivirkninger (herunder kardielle) ved behandling af psykiatrisk co-

morbiditet med bl.a. antipsykotika og antidepressiva. 

 

 

4.2 Patientgrundlag 

 
Sundhedsstyrelsen har tidligere skønnet, at 3-5 % af en børneårgang har ADHD. Heraf har 1-2 

% ADHD i svær grad (10). Prævalensen i internationale undersøgelser varierer fra 1-7 % (2). 

En nyere dansk populationsbaseret undersøgelse fandt en hyppighed blandt 11-12 årige børn 

på ca. 3 % (14). For voksne skønner Sundhedsstyrelsen prævalensen til 3-4 % (10).  

 

I 2014 havde ca. 41.000 personer indløst recept på ADHD-medicin (heraf var ca. 15.000 < 18 

år og ca. 26.000 var > 18 år). Ser man på de forskellige aldersgrupper har ca. 1 % af de 5-9 

årige, ca. 2 % af de 10-19 årige og ca. 1 % af de 20-39 årige indløst recept på ADHD-medicin 

i 2014 (15). Disse tal tæller alle, som har indløst mindst én recept, og der er således ikke tale 

om prævalente brugere.  

 

I et dansk registerstudie baseret på det danske receptregister sås en markant stigning i såvel 

incidens som prævalens for lægemiddelforbruget i perioden 2002 til 2011 (16). Efterfølgende 

er det samlede forbrug2 stagneret. Dette dækker over et lille fald i børn og unge under 18 år, 

hvorimod forbruget hos voksne er let stigende (15). 

 

  

                                                 
2 Både når man opgør antal personer, prævalens og forbrug i DDD per 1.000 indbyggere per døgn. 
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Udvikling i forbruget af ADHD-medicin hos børn og voksne (antal personer) 

 

 
Kilde: Medstat.dk 

 

Samtidig er antallet af nye brugere per år faldet. I 2010 blev der, ifølge oplysninger fra Læge-

middelstatistikregisteret, indløst ca. 10.000 førstegangsrecepter på methylphenidat. I 2014 var 

dette tal faldet til ca. 6.300. Dette fald skyldes ikke, at nye brugere i stedet anvender andre 

lægemidler, da der kun ses en lille stigning i førstegangsrecepter på atomoxetin (182 recepter) 

og lisdexamfetamin (151 recepter). 
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5 Lægemidler 
RADS har vurderet følgende lægemidler, som er godkendt til behandling af ADHD. Modafinil er 

ikke godkendt til ADHD, og anvendes kun i meget begrænset omfang hertil, og indgår derfor 

ikke i vurderingen.  

 

Dosisintervaller (initial og max-doser) jf. produktresuméerne for de lægemidler som er god-

kendt til behandling af ADHD fremgår nedenfor. De angivne handelsnavne i samme felt er om-

fattet af samme generiske substitutionsgruppe. 

 
 Præparater per 16.12.2015 Godkendt dosis  

Børn 6-17 år 
Godkendt dosis 
voksne > 18 år 

Godkendt som 1. linje behandling 

Methylphenidat  
alm. tabletter 

 
N06BA04 

Medicebran 20 mg  
Medikinet 5,10,20 mg 

Methylphenidat 10 mg 
Motiron 5,10,20 mg 

Ritalin 10 mg 

5 mg - ? - 

Methylphenidat 
depot el. 
modificeret udløsning 
 
N06BA04 

Equasym Depot 10,20,30 mg 
Equazym XL 20,30 mg 
 

10-60 mg 
 
 

 - 
 
 
 

Concerta 18,36,54 mg 
Conmet 18,36,54 mg 
Methylphenidat “Sandoz” 
18,27,36,54 mg 
 
 

18-54 mg 
 
 
 
 

(+) 
 
 

Medikinet CR 5,10,20,30, 40, 
50, 60 mg 
Medikinet EM 10,20 mg 

 

10-60 mg 
 
 

 

(+) 

Ritalin LA 10,20,30,40 mg 

Ritalin Uno 10,20,30,40, 60 mg 

10 mg - ? 

 

20-80 mg 

 

Atomoxetin 
N06BA09 

Strattera 
10,18,25,40,60,80,100 mg 

<70 kg: 0,5-1,2 mg/kg 
>70 kg: 40-100 mg 

40-100 mg 

Godkendt som 2. linje behandling 

Lisdexamfetamin 
N06BA12 

Aduvanz 20,30,40, 50,70 mg  
Elvanse 20, 30, 40, 50,70 mg 

 
30-70 mg 

30-70 mg 

Dexamfetamin 
N06BA02 

Attentin 5 mg tabletter 
 

5-40 mg - 

Guanfacin* 
C02AC02 

Intuniv 1,2,3,4 mg 
 

25-41,4 kg: 1-4 mg 
41,5-49,4 kg: 1-5 mg 
49,5-58,4 kg: 1-6 mg 
> 58,5 kg: 1-7 mg 

- 

* Godkendt af EMA i september 2015. Forventes i taksten 25. januar 2016 
? Maxdosis fremgår ikke af de respektive produktresuméer 
(-) Dosis fremgår ikke da præparatet ikke er godkendt til voksne 
(+) Dosis fremgår ikke da præparatet kun er godkendt til fortsat behandling i voksenalderen 
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1. linje behandling 

Godkendelsen af de forskellige formuleringer af methylphenidat til voksne er ikke konsistent, 

hvilket ikke synes hensigtsmæssigt for patientsikkerheden, men er begrundet i regulatoriske 

forhold. Kun præparatet Ritalin Uno (og Ritalin LA som er det parallelimporterede præparat 

heraf) er godkendt til igangsætning af behandling hos voksne.  

 

I de senest opdaterede produktresuméer for methylphenidat alm. tabletter og Equazym depot-

kapsler (-) angives, at disse ikke er beregnet til voksne, da sikkerhed og virkning ikke er fast-

lagt. For Concerta, Medikinet CR/EM, (+) og methylphenidat ”Sandoz” depottabletter angives i 

produktresuméet, at behandlingen med methylphenidat kan fortsætte efter det fyldte 18 år, 

såfremt den unge har gavn af fortsat behandling. Behandling med disse formuleringer bør dog 

ikke indledes hos voksne. 

 

Atomoxetin er godkendt som 1. linje behandling til både børn og voksne, men bliver sjældent 

anvendt som et 1. valg grundet reglerne for medicintilskud (se afsnit om regulatoriske forhold 

nedenfor).  

 

2. linje behandling 

Følgende stoffer er kun godkendt som 2. linje behandling ved fx utilstrækkelig effekt af 

methylphenidat og er endvidere under såkaldt supplerende overvågning (jf. de respektive pro-

duktresuméer), hvilket i praksis betyder at der er stor bevågenhed og skærpet indberetning af 

bivirkninger. 

 

Lisdexamfetamin (Elvanse) er godkendt som 2. linje behandling til børn og unge ved utilstræk-

kelig effekt af methylphenidat. Behandlingen kan forsætte efter det fyldte 18 år, hvis den unge 

har gavn af behandlingen. Præparatet Aduvanz er i oktober 2015 godkendt til voksne.  

 

Dexamfetamin har tidligere været anvendt på udleveringstilladelse, men blev i maj 2015 mar-

kedsført under handelsnavnet Attentin som 2. linje behandling ved utilstrækkelig effekt af 

methylphenidat. Præparatet er aktuelt ikke godkendt til voksne. 

 

Guanfacin depotformulering (Intuniv) er godkendt i september 2015 som 2. linje behandling til 

ADHD hos børn og unge, hvor stimulantia ikke er egnede, ikke tolereres eller er vist ineffek-

tive. Guanfacin er et ældre stof, som oprindeligt blev udviklet i 70´erne til behandling af hy-

pertension. Første studie på mennesker med ADHD er fra 1995. 

 

Andre regulatoriske forhold 

Ingen af lægemidlerne har aktuelt generelt tilskud. Der kan ansøges om enkelttilskud. For 

methylphenidat er kriterierne for enkelttilskud, at diagnosen ADHD er stillet af relevant speci-

allæge. Det er jf. Sundhedsstyrelsens vejledninger hhv. en børne- og ungdomspsykiater for 

børn (17) og en psykiater for voksne (18). Det skal også være speciallægen, som har indledt 

behandlingen og godtgør, at der er vist effekt. Tilskud til de øvrige lægemidler er tidsbegræn-

set (6 mdr.) og imødekommes normalt kun, hvis patienten allerede har forsøgt methylpheni-

dat, og af forskellige årsager ikke kan behandles hermed. Atomoxetin kan dog ydes tilskud fra 

starten såfremt methylphenidat er kontraindiceret. Det tidsbegrænsede tilskud kan ved ansøg-

ning ændres til enkelttilskud, hvis behandlingen har effekt på patientens symptomer (19). 

Ifølge Sundhedsstyrelsens vejledning skal atomoxetin også anvendes, hvis der er risiko for 

misbrug (17).  

 

Aktuelle vejledninger og regler om tilskud betyder, at præparater med methylphenidat i prak-

sis anvendes som førstevalg med mindre der er tale om misbrug eller egentlig kontraindika-

tion. Den relative placering af lisdexamfetamin, dexamfetamin og guanfacin i behandlingshie-

rakiet er pt. ikke lige så afklaret.  
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6 Metode 
RADS arbejder efter GRADE-metoden, som beskrevet i Rammenotat om GRADE i RADS Fagud-

valg (www.rads.dk).  

 

6.1 Kliniske spørgsmål 
 

Spørgsmål vedr. valg af lægemidler og dosis (behandles i afsnit 7.1-7.7) 

 Hvilken ADHD-medicin (lægemidler og formuleringer) kan anvendes som ligeværdige 

førstevalg hos de fleste hhv. børn og voksne og i hvilke doser (ækvieffektive doser og 

måldoser)? 

 Hvilken ADHD-medicin kan anvendes ved manglende effekt eller bivirkninger af det 

først anvendte lægemiddel hos hhv. børn og voksne? 

 Hvilken evidens er der for bedre effekt af at øge dosis (udover angivne maxdoser i de 

godkendte produktresuméer), samt for bivirkninger herved? 

 Hvilken evidens er der for bedre effekt af at kombinere forskellige lægemidler mod 

ADHD og hvad er bivirkningerne? 

 

Særlige forhold vedr. børn og voksne med comorbiditet 

 Hvilken ADHD-medicin kan anvendes som ligeværdige førstevalg hos hhv. børn og voksne 

med psykiatrisk comorbiditet: 

o Adfærdsforstyrrelser (ODD, CD) 

o Affektive lidelser (angst, depression, bipolar lidelse) 

o Udviklingsforstyrrelser (autisme, oligofreni) (20 % af børnene ifølge SIGN) 

o Misbrugsadfærd 

o Personlighedsforstyrrelser 

o Tourette 

o Skizofreni og andre psykoser 

o Spiseforstyrrelser 

o Epilepsi  

 Hvilken ADHD-medicin kan anvendes som ligeværdige førstevalg hos hhv. børn og voksne 

med somatisk comorbiditet som kardiovaskulære eller cerobrovaskulære lidelser? 

 

Særlige forhold vedr. comedicinering med andre psykofarmaka (herunder stemningsstabilise-

rende medicin) 

 Hvilke andre psykofarmaka bør så vidt muligt undgås (er kontraindiceret) eller der bør ud-

vises stor forsigtighed ved samtidig behandling med ADHD-medicin? 

 

Særlige forhold vedr. gravide og ammende 

 Hvilke lægemidler kan anvendes under graviditet og amning 

 

Spørgsmål vedr. langtidseffekter og langtidsbivirkninger (behandles i afsnit 7.8) 

 Hvilke langtidseffekter er påvist ved behandling med ADHD-medicin? 

 Hvilke langtidsbivirkninger er påvist ved behandling med ADHD-medicin? 

 

Spørgsmål vedr. initiering af behandling (behandles i afsnit 13) 

 Ved hvilken sværhedsgrad af ADHD skal børn og voksne tilbydes behandling med 

ADHD-medicin 

 Hvordan håndteres initiering af ADHD-behandling ved samtidig ubehandlet comorbidi-

tet?  

 

  

http://www.regioner.dk/~/media/Mediebibliotek_2011/SUNDHED/Medicin/R%C3%A5det%20for%20Anvendelse%20af%20Dyr%20Sygehusmedicin/GRADE%20ramm-158558_(1).ashx
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Spørgsmål vedr. seponering (behandles i afsnit 16) 

 Hvornår bør seponering af behandlingen overvejes? 

 Hvordan seponeres behandlingen i praksis? 

 

 

6.2 Populationer, interventioner, komparatorer og kritiske effekt-/ 

bivirkningsmål 
 

Population 

Børn og voksne med ADHD, med og uden comorbiditet, samt gravide og ammende. 

 

Intervention 

Lægemidler til behandling af ADHD jf. afsnit 5. 

 

Komperator 

Er afhængig af det kliniske spørgsmål: 

 

Præparatvalg:  Andet lægemiddel i godkendt dosering jf. afsnit 5 

Dosisøgning:  Samme lægemiddel anvendt i højere dosis 

Initiering af behandling:  Placebo 

Langtidseffekt/bivirkninger: Placebo eller ingen medicinsk behandling 

Seponering:   Placebo 

 

Effekt-/bivirkningsmål 

 

RADS har lagt vægt på følgende kliniske effektmål (korttidsstudier): 

 ADHD-kernesymptomer (kritisk) 

 Funktionsniveau (fx skolegang, indlæring) (vigtigt) 

 Livskvalitet (vigtigt) 

 Behandlingsophør uanset årsag (især voksne) (vigtigt) 

 

Mht. bivirkninger er der lagt vægt på (korttidsstudier): 

 Alvorlige bivirkninger (defineret som Serious Adverse Events (SAE) eller Treatment 

Emergent Adverse Events (TEAE)) (kritisk) 

 Behandlingsophør pga. bivirkninger (kritisk) 

 Kardiovaskulære bivirkninger (stigning i puls, blodtryk, QTc-forlængelse) 

 Patientoplevede bivirkninger (vigtigt): 

 Appetitløshed (børn primært) 

 Kvalme 

 Indsovningbesvær 

 Hovedpine 

 Øget angst, irritabilitet, aggression, tristhed 

 Mavesmerter 

 Seksuelle forstyrrelser (voksne primært) 

 Svedtendens (voksne primært) 

 Somnolens (ses overvejende ved guanfacin, som har en meget anderledes bivirk-

ningsprofil end stimulantia).  

 

Generelt anses en effektstørrelse på >0,5 eller NNT og NNH på <10 som klinisk relevant.   

 

Comorbiditet 

Ved behandling af børn og voksne med comorbiditet er der yderligere lagt vægt på: 

 Effekt (eller evt. forværring) på de comorbide symptomer 
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Comedicinering 

Ved comedicinering med antidepressiva, antipsykotika eller antiepileptika er der lagt vægt på: 

 Bivirkninger som følge af en mulig interaktion.  

 

Langtidsbehandling 

For patienter i langtidsbehandling (her defineret som studier af min. 2 års varighed) er der 

konkret udvalgt følgende effekt- og bivirkningsmål: 

 ADHD-kernesymptomer 

 Funktionsniveau 

 Forstyrrelser af børns normale udvikling (vækst, pubertet, hjernens udvikling) 

 Kardiovaskulær risiko 

 Udvikling af psykiatrisk comorbiditet (herunder misbrug) 

 Risiko for alvorlige hændelser (mortalitet, ulykker, selvmord) 

 
 

6.3 Litteratursøgning og –udvælgelse 
 

Vejledninger og guidelines 

RADS har taget udgangspunkt i de nyligt udgivne National Kliniske Retningslinjer fra Sund-

hedsstyrelsen, som omfatter udvalgte fokuserede spørgsmål vedr. diagnostik og behandling af 

ADHD hos hhv. børn og voksne (20,21). Begge har adresseret effekten af methylphenidat, ato-

moxetin og lisdexamfetamin. Sundhedsstyrelsen har i dette arbejde foretaget en systematisk 

søgning efter nationale og internationale guidelines, som efterfølgende blev vurderet ved hjælp 

af redskabet AGREE-II (Appraisal of Guidelines for Research & Evaluation II). For børn og unge 

er vurderingen fortrinsvis baseret på retningslinjerne fra NICE, som er fra 2009. Det er derfor 

nødvendigt at foretage en opdateret litteratursøgning. 

 

RADS har forholdt sig til internationale retningslinjer fra: 

 NICE 2009 – både børn og voksne (samlet AGREE vurdering af Sundhedsstyrelsen: 5-7 po-

int) (22) 

 SIGN 2009 – kun børn (samlet AGREE vurdering af Sundhedsstyrelsen: 6 point) (23). 

 

RADS har endvidere forholdt sig til: 

 Den landsdækkende kliniske retningslinje fra Børne- og Ungdompsykiatrisk Selskab fra 

2012 (Sundhedsstyrelsens samlede AGREE-vurdering 3-4) (24) 

 Dansk Psykiatrisk Selskab retningslinjer for diagnostik og behandling hos voksne fra 

2013 (ikke AGREE-vurderet) (25) 

 Sundhedsstyrelsens Vejledning i medikamentel behandling af børn og unge med psyki-

ske lidelser (17) 

 Sundhedsstyrelsens Vejledning om ordination af afhængighedsskabende lægemidler 

(18).  

 

Mht. graviditet og amning refereres til en nyligt udgivet fælles retningslinje fra Dansk Psykia-

trisk Selskab, Dansk Selskab for Obstetrik og Gynækologi, Dansk Pædiatrisk Selskab og Dansk 

Selskab for Klinisk Farmakologi (26). 

 

Metaanalyser og RCT 

Til belysning af effekt og bivirkninger er der foretaget en systematisk litteratursøgning efter 

RCT og systematiske reviews/metaanalyser. 
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Observationelle studier 

Pga. mangel på RCT af langtidseffekter og langtidsbivirkninger er der foretaget en søgning  

efter kohorte og casekontrol studier af min. 2 års varighed. 

 

Studier vedr. højdosisbehandling 

Endelig er spørgsmålet vedr. effekt og risici ved dosisøgning ud over de SPC-godkendte max 

doser ringe belyst i litteraturen. Der blev derfor foretaget en specifik litteratursøgning efter al 

originallitteratur som kunne bidrage til at belyse dette spørgsmål. 

 

Søgestreng og selektionstræ fremgår af bilag 1. 

7 Effekt og bivirkninger 
 

I dette afsnit gennemgås først evidensen for effekt (afsnit 7.1) og bivirkninger (afsnit 7.2) for 

de enkelte lægemidler hos hhv. børn og voksne. Disse afsnit er baseret på randomiserede 

korttidsstudier af 6-12 ugers varighed. Dernæst belyses effekt og bivirkninger ved dosisøgning 

ud over maxdosis (afsnit 7.3), kombinationsbehandling (afsnit 7.4), comorbiditet (afsnit 7.5), 

comedicinering med andre psykofarmaka (afsnit 7.6) samt graviditet og amning (afsnit 7.7).  

 

Efterfølgende gennemgås evidensen for langtidseffekt og langtidsbivirkninger med inddragelse 

af data fra observationelle studier af min. 2 års varighed (afsnit 7.8). 

 

7.1 Effekt (korttidsstudier) 
 

Sundhedsstyrelsen anfører i deres Vejledning fra 2013, at methylphenidat er 1. valg. Atomoxe-

tin er 2. valg ved manglende effekt eller uacceptable bivirkninger af methylphenidat. Dog skal 

atomoxetin anvendes som 1.valg, hvis der er risiko for misbrug (17). Denne anbefaling er i 

tråd med guidelines fra NICE (22) og SIGN (23), som endvidere anbefaler, at både 

methylphenidat og atomoxetin kan overvejes som 1. valg ved comorbiditet som fx Tourette`s 

syndrom, angstlidelse eller misbrug. For dexamfetamin var der, ifølge NICE, ingen studier af 

tilstrækkelig kvalitet, hvorfor NICE anfører, at dexamfetamin først skal overvejes ved mang-

lende effekt af maximal tolereret dosis af methylphenidat eller atomoxetin (22). 

 

7.1.1 Effekt af ADHD-medicin ift. placebo på kort sigt – nyt afsnit 

 

Ved valg af medicin er methylphenidat standardbehandlingen jf. guidelines. 

 

Børn 6-17 år– oprindelig tekst er flyttet fra afsnit 13.1 og her uddybet 

I et nyligt Cochrane-review fra 2015, hvor der indgik 185 RCT af methylphenidat med i alt 

mere end 12.000 børn og unge under 18 år, fandt man positiv effekt af medicinen. Effekt- 

størrelserne ift. placebo var: 

 Reduktion i ADHD kernesymptomer (lærer-ratet SMD på -0,77) 

 Bedring i generel adfærd (lærer-ratet SMD på -0,87) 

 Øgning i livskvalitet (forældre-ratet SMD på 0,61). 

 

Man fandt ikke øget risiko for alvorlige bivirkninger. Forfatterne stiller imidlertid spørgsmål ved 

om studierne er reelt blindede. De anfører, at methylphenidat medfører betydelige bivirknin-

ger, hvorfor blindingen vanskeligt kan opretholdes. De konkluderer derfor, at der er behov for 

såkaldte nocebo-studier hvor kontrolgruppen får medicin, som giver bivirkninger uden at inde-

holde det aktive stof (methylphenidat). Et andet kritikpunkt fra forfatterne var, at studierne 

var kortvarige (i gennemsnit 2 måneders varighed) (27). Mht. RADS vurdering af langtidsef-

fekter og langtidsbivirkninger henvises til afsnit 7.8. 
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Det er vanskeligt at blinde deltagere i placebokontrollerede studier, hvis der er meget karakte-

ristiske hyppige bivirkninger som fx. appetitnedsættelse, da dette bemærkes af både børnene 

og deres forældre, som også oftest er de som rater effekten af medicinen. Det medfører en 

evidensforringelse som gælder for rigtig mange studier – og ikke er specielt for ADHD medicin.  

RADS finder ikke, at det er hverken relevant eller realistisk at foretage randomiserede nocebo-

kontrollerede studier af methylphenidat. 

 

RADS bemærker desuden, at forfatterne selv har tilføjet et ekstra domæne ”Vested interest”, 

som ellers ikke er en del af det standardiserede ”Cochrane Risk og Bias Tool”. Studier med en 

eller flere domæner med uklar eller høj risiko for bias blev af forfatterne vurderet som ”høj ri-

siko for bias”.  

 

På baggrund af de inkluderede RCT og de angivne estimater for effekt konkluderer RADS, at 

effekten af methylphenidat på kort sigt er af moderat størrelse og baseret på evidens af mode-

rat kvalitet pga. uklar risiko for bias i de enkelte studier.  

 

Børn under 6 år 

Der er sparsom evidens for effekt af medicinsk behandling af ADHD kernesymptomer hos børn 

under 6 år. Et randomiseret dosis-respons studie med 165 børn som tidligere havde gennem-

gået et omfattende forældretræningsprogram, og indledningsvist have tålt methylphenidat, vi-

ste dosisrelateret effekt på ADHD kernesymptomer efter 1 uges behandling med hver dosis 

(28). Der var dog stor forekomst af moderate til svære bivirkninger af medicinsk behandling 

med stort frafald i behandlingsgruppen til følge (29). Efterfølgende blev 114 af de 165 børn, 

som indgik dosis-responsstudiet, randomiseret til methylphenidat eller placebo. Resultaterne 

heraf er inkonklusive, idet 45 % af børnene i den inaktive behandlingsarm udgik pga. symp-

tomforværring (30). Evidenskvaliteten må således betegnes som lav (28,30).  

 

Voksne 

Der er evidens for effekten af ADHD-medicin hos voksne på både ADHD-kernesymptomer og 

funktionsniveau i form af metaanalyser baseret på RCT af primært 4-12 ugers varighed. Såvel 

effektstørrelsen som kvaliteten af evidensen for de enkelte præparater varierer (se næste af-

snit). Effekten af methylphenidat på ADHD kernesymptomer angives i Sundhedsstyrelsens NKR 

som ”gavnlig”, men kvaliteten af evidensen er lav. Evidens for effekt på livskvalitet er kun  

undersøgt på nogle præparater, og er ligeledes af lav evidenskvalitet (19). 

 

Konklusion vedr. kortidseffekt ift. placebo – konklusion m gul flyttet fra afsnit 13.1 

 Der er vist effekt af medicinsk behandling af ADHD hos børn og unge fra 6-17 år 

(moderat evidens)1 

 Der er ikke vist sikker effekt af medicinsk behandling af ADHD hos børn under 6 år, 

men til gengæld flere moderate til svære bivirkninger (lav evidens) 

 Der er vist effekt af ADHD-medicin hos voksne (lav til meget lav evidens)2 

 
1. Risiko for bias: Risiko for bias er uklar i flere studier jf. ”Risk of bias tabel” (27). 

2. Risiko for bias: Inkluderede kun pt. som tidligere havde responderet på og tålt methylphenidat. Stort frafald.  
3. Sundhedsstyrelsen vurderer iht. GRADE, at der er lav til meget lav evidens for de enkelte præparater 
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7.1.2 Effektforskelle mellem lægemidlerne hos børn 

I den nationale kliniske retningslinje fra 2014 konkluderer Sundhedsstyrelsen, at der ikke er 

tilstrækkelig dokumentation for klinisk relevante forskelle i effekt i form af reduktion af ADHD 

kernesymptomerne mellem methylphenidat, atomoxetin og lisdexamfetamin. Sundhedsstyrel-

sen anbefaler derfor, at valg af præparat til den enkelte patient sker ud fra forskelle i tid til 

indsættende effekt, varighed af effekt, misbrugspotentiale og bivirkningsprofil (20,21).  

 

Effekt af methylphenidat vs. atomoxetin 

Der er fundet tre metaanalyser af RCT hvor effekten af atomoxetin og methylphenidat på 

ADHD kernesymptomer hos børn er direkte sammenlignet.  

 Hazel 2011 (31) og Van Wyk 2012 (32) inkluderer de samme 7 dobbeltblindede RCT 

 Hanwella 2011 (33) inkluderer yderligere to ublindede studier (34), (35) 

 

De 7 dobbeltblindende RCT er af 6-10 ugers varighed og inkluderer både kort og 

langtidsvirkende formuleringer af methylphenidat. Den gennemsnitlige daglige dosis varierer 

fra 0.8-1.12 mg/kg for methylphenidat og 1.28-1.56 mg/kg/dag for atomoxetin. Der blev ikke 

fundet signifikant forskel i effekt mellem methylphenidat og atomoxetin på ADHD-

kernesymptomer (31-33). Heller ikke når man alene medtog de dobbeltblindede RCT i 

analysen (SMD 0,08; 95 %CI -0,04-0,21, I2=0) (33).    

 

Hanwella et al har på basis af 7 af de 9 studier opgjort behandlingsophør uanset årsag, og 

fandt ingen signifikant forskel mellem lægemidlerne (33). 

 

Effekt af lisdexamfetamin og dexamfetamin vs. methylphenidat og atomoxetin 

Der er ikke fundet studier, hvor lisdexamfetamin er direkte sammenlignet med andre lægemid-

ler mod ADHD. I et enkelt RCT med 336 børn, hvor methylphenidat indgik som aktiv reference, 

var der ikke signifikant bedre effekt af lisdexamfetamin i forhold til methylphenidat på ADHD 

symptomer eller forskel i behandlingsophør (36). Studiet var dog ikke designet til at vise for-

skel mellem lægemidlerne men kun forskel ift. placebo.  

 

Der er fundet tre metaanalyser af studier af 2-12 ugers varighed, hvor der indgik hhv. forskel-

lige amfetaminpræparater, methylphenidat og atomoxetin: 

 Roskell 2014 inkluderer 32 RCT (37) 

 Stuhec 2015 inkluderer 28 RCT (38) 

 Faraone 2010 inkluderer 23 RCT (39).  

 

Kun tre af 32 RCT som indgik i metaanalysen af Roskell et al (37) omhandlede lisdexamfeta-

min. Disse tre studier var af 3-4 ugers varighed, og inkluderede overvejende patienter, som 

tidligere havde responderet utilstrækkeligt på methylphenidat (36,40,41). Metaanalysen fandt, 

at effekten af lisdexamfetamin var signifikant bedre på ADHD-symptomer end både 

methylphenidat og atomoxetin vurderet som den relative risiko for respons, men der er risiko 

for bias idet studierne overvejende inkluderede patienter der ikke responderede tilfredsstil-

lende på methylphenidat. Den relative effekt for atomoxetin vs. lisdexamfetamin var 0,65 

(CGI-I score på højst 2). Tilsvarende var den relative effekt for langtidsvirkende methylpheni-

dat (Concerta) vs. lisdexamfetamin: 0,82. For methylphenidat med modificeret udløsning 

(Equasym XL, Medikinet XL) vs. lisdexamfetamin: 0,51. For korttidsvirkende methylphenidat 

(Ritalin) vs. lisdexamfetamin: 0,62 (37). De absolutte tal er imidlertid ikke opgjort, hvorfor det 

ikke er muligt at vurdere, om forskellen også er af klinisk relevans.  

 

I metaanalysen af Stuhec et al. indgik 28 RCT af 2-12 ugers varighed (38). Heraf de samme 3 

studier af lisdexamfetamin som i Roskell et al. Effekten af bupropion, atomoxetin, lisdexamfe-

tamin og methylphenidat blev opgjort ift. placebo, men ikke sammenlignet indbyrdes. Effekt-

størrelsen synes umiddelbart størst for lisdexamfetamin ift. reduktion af ADHD symptomer 

(SMD -1,28; CI-1,84, -0,71) efterfulgt af methylphenidat (SMD-0,75; CI -0,98, -0,52) og ato-

moxetin (SMD -0,68; CI -0,76, -0,59). Dvs. med overlap af brede konfidensintervaller for især 
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lisdexamfetamin. Resultaterne for både lisdexamfetamin og methylphenidat var endvidere for-

bundet med stor heterogenitet (I2 hhv. 88 % og 80 %) (38).  

 

Begge metaanalyser har opgjort behandlingsophør uanset årsag. Stuhec et al finder signifikant 

færre behandlingsophør ved behandling med methylphenidat ift. placebo, hvorimod atomoxe-

tin og lisdexamfetamin ikke adskiller sig fra placebo (38). Roskell et al har i stedet opgjort be-

handlingsophør ved de enkelte formuleringer af methylphenidat og finder her ingen forskel ift. 

lisdexamfetamin (37).  

 

I metaanalysen af Faraone et al har man opgjort effekten for alle amfetaminpræparater sam-

let. Det var fortrinsvis studier af præparater, som indeholder en blanding af forskellige amfeta-

minsalte. Kun 1 studie inkluderede lisdexamfetamin (40). Der var en lille signifikant, men ikke 

kliniske relevant, bedre effekt på ADHD symptomer af amfetaminpræparaterne under ét ift. 

methylphenidat (forskel i effektstørrelse 0,27). NNT for amfetaminpræparaterne ift. placebo 

var 2.0 (1,7-2,2). NNT for methylphenidat ift. placebo var 2.6 (2,4-2,8). Tal for effekten af 

dexamfetamin er ikke angivet, men synes, ud fra de angivne funnelplots af placebokontrolle-

rede studier, at være på niveau med andre amfetaminpræparater (39).  

 

Effekt af guanfacin 

Der er ikke publiceret studier hvor effekten af guanfacin er direkte sammenlignet med andre 

lægemidler. I et enkelt placebokontrolleret RCT med 338 børn, hvor atomoxetin indgik som ak-

tiv reference, synes effekten af guanfacin som minimum at være på højde med atomoxetin, 

men studiet er ikke designet til at vise forskel mellem lægemidlerne. Gennemsnitsdosis var 3,6 

mg (0,09 mg/kg) for guanfacin og 42,1 mg for atomoxetin (1,03 mg/kg) (42). Et RCT (påbe-

gyndt i 2007) hvor 8 ugers behandling med guanfacin er sammenlignet med methylphenidat i 

hhv. monoterapi eller en kombination af de to lægemidler er afsluttet ifølge investigator og af-

venter publicering (se evt. clinicaltrials.govNCT00429273).  

 

I en metaanalyse af 7 placebokontrollerede RCT af 6-16 ugers varighed medførte guanfacin 

signifikant bedre respons (vurderet som CGI-score <2) ift. placebo. (59 % vs. 33.3 %, NNT ca. 

4 (3,3-4,8) (43). 
 

Konklusion vedr. forskelle i effekt mellem lægemidlerne hos børn og unge  

 Effekten af methylphenidat og atomoxetin (høj evidens) og methylphenidat og lis-

dexamfetamin (moderat evidens)1 er ligeværdig hos børn og unge >6 år 

 Lisdexamfetamin har muligvis lidt bedre effekt end atomoxetin ved behandling af 

børn og unge >6 år, som ikke har responderet på methylphenidat, men det er uvist 

om forskellen har klinisk relevans (meget lav evidens)1,2,3,4,5,6, 
 Effekten af dexamfetamin er formentlig på niveau med methylphenidat (meget lav 

evidens)2,4,6 

 Effekten af guanfacin hos børn og unge >6 år synes at være på niveau med atomo-

xetin, men der er aktuelt ingen direkte sammenlignende RCT (lav evidens)2,6. 
1. Risiko for bias: Inklusion af patienter med utilstrækkeligt respons på methylphenidat 
2. Indirekte relevans: Manglende direkte sammenligning mellem lægemidlerne 

3. Indirekte relevans: Manglende tal ift. den kliniske relevans 
4. Indirekte relevans: Manglende selvstændig opgørelse af effekten for de forskellige amfetaminpræparater. 
5. Inkonsistens: Stor heterogenitet (I2 >80%) 
6. Upræcist estimat: Overlap af konfidensintervaller for de enkelte lægemidler 
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7.1.3 Effektforskelle mellem lægemidlerne hos voksne 

Der er kun fundet to små studier, hvor lægemidlerne er direkte sammenlignet hos voksne med 

ADHD. Et ublindet RCT med 63 patienter fandt ingen forskel mellem methylphenidat og atomo-

xetin i reduktion i ADHD-symptomer eller bivirkninger (44). Et dobbetblindet cross-over studie 

med kun 17 patienter fandt ikke forskel i relevante effektmål mellem guanfacin og dexamfeta-

min (45). Grundet stor risiko for bias, herunder type 2 fejl, tillægges disse resultater ikke no-

gen vægt.   

 

Methylphenidat, atomoxetin og lisdexamfetamin 

Effekten af methylphenidat, atomoxetin og lisdexamfetamin over for placebo er vist i flere tidli-

gere metaanalyser (46-49), og senest i Sundhedsstyrelsens nationale kliniske retningslinje fra 

2015, der medtager publiceret litteratur til og med januar 2014 (21). RADS har i litteratursøg-

ningen ikke fundet nyere RCT.  

 

Sundhedsstyrelsen konkluderer, på baggrund af placebo-kontrollerede studier, at både 

methylphenidat (lav evidens), atomoxetin (meget lav evidens) og lisdexamfetamin (lav evi-

dens) kan overvejes til behandling af ADHD hos voksne. Effekten af methylphenidat angives 

som ”gavnlig effekt”, atomoxetin som ”lille effekt” og lisdexamfetamin som ”stor effekt” – dog 

med en bemærkning om, at studierne på forhånd havde ekskluderet patienter som ikke tidli-

gere havde responderet på ”amfetaminpræparater”. Der var endvidere stort frafald i studierne. 

Effekten kan derfor være overestimeret, og bivirkningerne tilsvarende underestimeret. Sund-

hedsstyrelsen har ikke fundet studier, hvor lægemidlerne er direkte sammenlignet, og angiver 

endvidere, at evidenskvaliteten ikke tillader en indirekte sammenligning mellem lægemidlerne. 

Iht. GRADE blev der givet en svag anbefaling for anvendelsen af alle tre lægemidler, men in-

gen anbefalinger for valget imellem dem. Baggrunden for den svage anbefaling er den lave 

kvalitet af evidensen sammenholdt med de rapporterede skadevirkninger (21).  

 

Behandlingsophør 

En metaanalyse, hvor der indgik forskellige formuleringer af methylphenidat fandt en tendens 

til flere behandlingsophør ved methylphenidat end for placebo, men forskellen var kun signifi-

kant for den langtidsvirkende formulering (Concerta), hvilket var baseret på et studie af læn-

gere varighed end de øvrige studier (21,47). 

 

For atomoxetin fandt en metanalyse, at signifikant flere patienter ophørte med behandlingen 

ift. placebo (48). For lisdexamfetamin fandt en metaanalyse på basis af 4 studier ikke signifi-

kant forskel i behandlingsophør ift. placebo. Der er var primært tale om kortvarige studier af 

4-6 ugers varighed (49). 
 

Dexamfetamin 

Dexamfetamin indgik ikke i Sundhedsstyrelsens vurdering. I RADS litteratursøgning er der fun-

det et Cochrane-review som viser effekt på sværhedsgraden af ADHD-symptomerne hos 

voksne (-0,60 CI -1,00; -0,20) (50). Dette estimat er baseret på tre RCT, hvoraf kun ét i sig 

selv fandt signifikant forskel fra placebo. Der er uklar beskrivelse af randomisering og blinding 

i alle 3 studier. 

 

Dexamfetamin er ikke aktuelt anbefalet til voksne i Sundhedsstyrelsens retningslinjer og vej-

ledninger, men NICE angiver, at dexamfetamin, ligesom atomoxetin, kan overvejes ved mang-

lende respons på methylphenidat (22). 
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Guanfacin 

Der er ikke fundet RCT, som sufficient belyser effekten guanfacin hos voksne. 

 

 

Konklusion vedr. forskelle i effekt mellem lægemidlerne hos voksne 

 Effekten af methylphenidat, atomoxetin og lisdexamfamin er formentlig ligeværdig 

hos voksne (meget lav evidens)1,2  

 Effekten af dexamfetamin er formentlig på niveau med de øvrige lægemidler (meget 

lav evidens)2,3,4 

 Effekten af guanfacin er ikke sufficient undersøgt hos voksne (ingen evidens) 

 
1. Sundhedsstyrelsen vurderer iht. GRADE, at der er lav til meget lav evidens for de enkelte præparater 
2. Indirekte relevans: Lægemidlerne er ikke sammenlignet indbyrdes 
3. Risiko for bias: Uklar beskrivelse af randomisering og blinding  
4. Upræcist estimat: Bredt konfidensinterval 
 

 

7.1.4 Effektforskelle mellem forskellige methylphenidat formuleringer 

Sundhedsstyrelsen Nationale Kliniske Retningslinjer og vejledninger forholder sig ikke til de 

forskellige formuleringer af methylphenidat. NICE anbefaler, at man kan overveje at anvende 

en depotformulering af methylphenidat af hensyn til compliance og de praktiske og psykologi-

ske udfordringer der kan være i, at barnet eksempelvis skal tage flere tabletter i løbet af skole-

dagen. Hurtigtvirkende methylphenidat kan overvejes i opstartsfasen, mhp at bestemme den 

korrekte dosis, eller ifald der er brug for en mere fleksibel dosering. NICE har derimod ikke for-

holdt sig til de forskellige depotformuleringer. 

I den systematiske litteratursøgning blev der fundet to metaanalyser som belyser spørgsmålet 

vedrørende forskelle i effekt mellem forskellige depotformuleringer. 

 

I en metaanalyse af 13 RCT med i alt 882 børn og unge, sammenlignede man effekten af hhv. 

hurtigtvirkende methylphenidat og forskellige methylphenidat depotformuleringer på sympto-

merne hyperaktivitet/impulsivitet. Der blev ikke fundet entydig forskel i hhv. forældrenes og 

lærernes vurdering. Forældrene anførte bedre effekt af depotformuleringerne end af hurtigtvir-

kende methylphenidat (SMD -0,31) på hyperaktivitet/impulsivitet, hvorimod lærerne anførte 

bedre effekt af hurtigtvirkende methylphenidat ift. depotformulering på hyperaktivitet (SMD 

0,29). Forskellene er dermed af begrænset klinisk relevans (51). 

 

Den anden metaanalyse (52) inkluderede fortrinsvis farmakokinetiske og observationelle stu-

dier og kun 2 RCT, hvoraf det ene omhandlede skift i behandling. Det andet er et dobbeltblin-

det crossover RCT med 113 børn og unge i alderen 6-16 år med ADHD og evt. comorbiditet i 

form af ODD eller CD. Patienterne blev randomiseret til 3 ugers behandling med Concerta i do-

seringen 18-36 mg eller Medikinet CR 10, 20 og 30 mg. Forfatterne konkluderer, at Medikinet 

CR har bedre effekt om morgenen, mens Concerta har bedre effekt om eftermiddagen. 

 

Forskellene kan forklares ud fra præparaternes farmakokinetiske profil, idet virkningsprofilerne 

af de enkelte formuleringer er konsistent med plasmakoncentrationsprofilerne (23). Den mak-

simale plasmakoncentration af Medikinet CR ses efter 1-2 timer, mens der for Concerta opnås 

maksimal plasmakoncentration efter 6-8 timer (se tabel nedenfor).  
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Tid til maksimal plasmakoncentration og varighed af effekt for de forskellige formuleringer 

 
Lægemiddel og  
Formulering 

Præparater Tid til Cmax  Varighed af effekt 

Methylphenidat  
alm. tabletter 

Medicebran  
Medikinet 
Methylphenidat 
Motiron 

Ritalin 

1-2 timer 3-4 timer 

Methylphenidat 
depotformulering el. 
modificeret udløsning 

Equasym Depot 
 

1-2 timer 
(første peak) 

Ca. 8 timer 

Concerta 
Methylphenidat “San-

doz” 

Conmet 18,36,54 mg 
 

6-8 timer 
(andet peak) 

Ca. 12 timer 

Medikinet CR 
Medikinet EM 
 

1-2 timer 
(første peak) 

Ca. 8 timer 

Ritalin LA 
Ritalin Uno 

1-2 timer 
(første peak) 

Ca. 8 timer 

Kilde: Produktresuméer for de enkelte præparater samt promedicin.dk 

 

 

Konklusion ift. effekt af forskellige formuleringer af methylphenidat 

 Tid til virkning indtræder og virkningsvarighed adskiller sig for de forskellige langtids-

virkende formuleringer (moderat evidens)1, men det er usikkert hvorvidt forskellene 

er af klinisk relevans. 

1. Manglende direkte sammenligning mellem formuleringerne på nær et enkelt studie. 
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7.2 Bivirkninger (korttidsstudier) 
 

7.2.1 Bivirkninger ift. placebo på kort sigt 

De hyppigste bivirkninger af psykostimulantia hos børn ift. placebo er nedsat appetit, mave-

smerter og hovedpine. For de enkelte lægemidler er der i varierende grad rapporteret kvalme, 

søvnbesvær, somnolens, angst, depression, nervøsitet, irritabilitet, aggression, vægttab, tics, 

mundtørhed samt øget puls og blodtryk (53). Der henvises endvidere til de respektive pro-

duktresuméer.  

 

Der er ikke sikre holdepunkter for påvirkning af den elektrokardiografiske repolarisering (QT og 

korrigeret QT (QTc). Ifølge produktresuméerne har undersøgelser af methylphenidat og amfe-

taminpræparater og QTc ikke vist en sammenhæng. Produktresumeet for atomoxetin skiller sig 

ud fra de andre lægemidler ved at der er angivet forsigtighed ved brugen af QTc forlængende 

lægemidler. Begrundelsen beror på et QTc-studie, hvor QTc intervallet ikke blev forlænget 

mere end ved placebo i maksimalt forventede plasma koncentrationer; men ved øget atomo-

xetinkoncentration var der en lille øgning i QTc-intervallet. Det er vigtigt at understrege, at 

dette beror på supramaksimale koncentrationer og desuden i en dosering som overskrider den 

maksimalt anbefalede daglige dosis. RADS vurderer derfor, at QTc forlængelse ikke er en be-

kymring ved behandling med atomoxetin i monoterapi, men at det kan have betydning ved 

samtidig anvendelse af andre lægemidler med QTc forlængende virkning (se afsnit 7.6).  

 

Guanfacin er oprindeligt udviklet mod hypertension, og har en anderledes bivirkningsprofil end 

psykostimulantia. I studierne med ADHD-patienter ses et lille fald i både puls og blodtryk. Me-

get almindelige bivirkninger ift. placebo er somnolens (NNH=3), hovedpine (NNH=9) og træt-

hed (NNH=8). Almindelige bivirkninger (> 5 % ift. placebo) er øvre mavesmerter og sedation. 

I studierne er der endvidere observeret risiko for bradycardi, syncope, blodtryksstigning efter 

seponering, vægtøgning, samt ikke klinisk relevant QT-forlængelse inden for de godkendte do-

sisinterval. Endvidere mangler langtidsdata. Lægemidlet er under skærpet bivirkningsovervåg-

ning. Der henvises endvidere til produktresuméet. 

 

 

7.2.2 Forskelle i bivirkninger mellem lægemidlerne hos børn 

Der er ikke fundet systematiske reviews som belyser forskellene i bivirkninger mellem de en-

kelte lægemidler. I den systematiske litteratursøgning blev der fundet 11 sammenlignende 

RCT, der således er højest mulig evidens. Herudover blev der fundet et placebo-kontrolleret 

studie af guanfacin, hvor atomoxetin indgår som aktiv reference. Se oversigten nedenfor.  
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Oversigt over RCT med direkte sammenligning mellem lægemidlerne  

 

Reference 

Pati-
en-
ter 

Alder 
 

Varig-
hed 
uger 

Design 
 

Blin-
ding 
 

MPH 
 

ATX 
 

LIX 
 

DEX 
 

GUA 
 

Kvalitet 
af stu-
die 

Coghill 2013 
(36) 336 

6-17 
år 7 parallel dobbelt X   X     Høj 

Dittmann 2013 
(54) 267 

6-17 
år 9 parallel dobbelt   X X     Høj 

Ramtvedt 2014 
(55) 36 

9-14 
år 2 

cross-
over enkelt X     X   

Meget 
lav1,2,3 

Hervas 2014 
(42) 338 

6-17 
år 10-13 parallel dobbelt   X     X Høj 

Garg 2014 
(56) 69 

6-14 
år 8 parallel 

ublin-
det X X       Lav1,2 

Kemner 2005 
(34) 1323 

6-12 
år 3 parallel 

ublin-
det X X       Lav1,3,4 

Kratochvil 2002 
(57) 228 

7-15 
år 10 parallel 

ublin-
det X X       Lav1,2 

Newcorn 2008 
(58) 516 

6-16 
år 6 parallel dobbelt X X       Høj 

Sangal 2006 
(59) 85 

6-14 
år 6-7 

cross-
over dobbelt X X       

Mode-
rat2 

Wang 2007 
(60) 330 

6-16 
år 8 parallel dobbelt X X       

Mode-
rat4 

Yildiz 2011 
(35) 30 

8-14 
år 12 parallel 

ublin-
det X X       Lav1,2 

Evidensen fra de enkelte studierne er nedgraderet pga. følgende risiko for bias: 
1. Manglende blinding 
2. Lavt patientantal el. stort frafald med risiko for at overse en klinisk relevant forskel i bivirkninger  
3. Kort varighed med risiko for at overse en forskel i bivirkninger 
4. Ikke relevant dosisforhold mellem lægemidlerne (fx for høj dosis atomoxetin og deraf flere bivirkninger el. om-
vendt). 
 

Generelt er de fleste studier ikke designet til at vise forskel i bivirkninger, hvorfor det sjældent 

fremgår om evt. forskelle er signifikante. I det følgende nævnes de forskelle som artiklerne an-

giver som statistisk signifikante. En numerisk forskel i bivirkninger vil kun blive nævnt såfremt 

størrelsen er af klinisk relevans (svarende til NNH <10), idet type-2 fejl ikke kan udelukkes.      

 
Bivirkninger af methylphenidat vs. atomoxetin 

Der er fundet 7 sammenlignede RCT af varierende kvalitet mht. patientantal, blinding og varig-

hed.  

 

I et dobbeltblindet RCT blev 516 patienter i alderen 6-16 år randomiseret til 6 ugers behand-

ling med atomoxetin, methylphenidat eller placebo i 6 uger. Gennemsnitsdosis var 39,9 mg 

(1,16 mg/kg) for methylphenidat og 53 mg (1,45 mg/kg) for atomoxetin. Der var ikke forskel i 

behandlingsophør pga. bivirkninger eller TEAEs. Sløvhed sås signifikant hyppigere ved atomo-

xetin end ved methylphenidat (6 % vs. 2 %), hvorimod søvnbesvær sås signifikant hyppigere 

ved methylphenidat (8 % vs 4 %). Forskellene er dog små og dermed af tvivlsom klinisk rele-

vans. Methylphenidat medførte desuden et signifikant større vægttab ift. atomoxetin (300 g). 

Atomoxetin resulterede i signifikant højere hjertefrekvens (6,4 bpm vs. 3,0 bpm for 

methylphenidat). Der var ikke forskel i blodtryksstigning (58).  

 

I et andet dobbeltblindet RCT blev 330 patienter i alderen 6-16 år randomiseret til enten atom-

oxetin 1 gang daglig eller methylphenidat 2 gange dagligt i 8 uger. Den gennemsnitlige dosis 

var hhv. 17,8 mg (0,52 mg/kg) for methylphenidat og 44,4 mg (1,37 mg/kg) for atomoxetin, 

hvilket er en relativ høj dosis af atomoxetin i forhold til dosis af methylphenidat (dosisforhold 

1:2,5. Der var dog ikke forskel i effekten). Der var signifikant flere TEAEs ved atomoxetin end 



Hist
or

isk
Hist

or
isk

Hist
or

isk

 

   

 

 

 
RADS Baggrundsnotat for medicinsk behandling af ADHD 

Side 22 af 111 
  

 

ved methylphenidat (86,6 % vs. 67,5 %), og signifikant flere ophørte med atomoxetin end 

med mehylphenidat pga. bivirkninger (11 % vs. 3,6 %). Signifikant flere oplevede anoreksi 

(37.2 % vs. 25.3 %), (kvalme 20.1 % vs. 10.2 %) og sløvhed (26.2 % vs 3.6 %) og vægttab 

(-1.2 kg vs. -0.4 kg). Der var ikke forskel i hovedpine eller mavesmerter. Puls og blodtryk blev 

ikke rapporteret (60). Som nævnt er der her anvendt en relativt højere dosis af atomoxetin, 

som også er højere end den maxdosis, som er angivet i produktresuméet. Resultaterne fra 

dette studie tillægges derfor ikke større vægt.   

 

I et dobbeltblindet crossover studie med 85 patienter i alderen 6-14 år, hvor hver behandlings-

periode var 6-7 uger efterfulgt af 10-20 dages medicinfri periode, var effekten på tid til indsov-

ning et primært effektmål. Methylphenidat blev givet 3 gange daglig og atomoxetin 2 gange 

daglig (sidste dosis inden kl. 17). Gennemsnitsdosis var hhv. 42,3 mg (1,1 mg/kg) og 58,3 mg 

(1,56 mg/kg) per dag. Methylphenidat medførte signifikant længere indsovningstid end atomo-

xetin (39 vs. 12 min, forskel 27 min). Atomoxetin var også signifikant bedre på flere sekun-

dære søvnparametre. Mht. øvrige bivirkninger medførte methylphenidat signifikant hyppigere 

nedsat appetit end atomoxetin (24 % vs. 11 %). Der var en trend imod mere sløvhed ved be-

handling med atomoxetin (15 % vs. 4 %, p 0,057), men ingen forskel i hovedpine, irritabilitet 

eller mavesmerter Atomoxetin medførte i forhold til methylphenidat signifikant større stigning i 

både hjertefrekvens (6,36 slag/minut vs. -1,18 slag/minut målt ved EKG) og diastolisk blod-

tryk (7,14 mmHg vs. 2,79 mmHg) (59). 

 

De øvrige 4 RCT er alle ublindede, hvorfor kvaliteten af evidensen er nedgraderet min. 1 ni-

veau, og dermed tillægges mindre vægt i den samlede vurdering. 

 

Det første var et stort, men ublindet RCT med 1.323 patienter i alderen 6-12 år som blev 

randomiseret 2:1 til 3 ugers behandling med methylphenidat i depotformulering eller atomoxe-

tin 1 gang daglig. Den gennemsnitlige dosis ved uge 3 var 32,7 mg (1,0 mg/kg) for 

methylphenidat og 36,7 mg (1,1 mg/kg) for atomoxetin. Der var ikke forskel i TEAEs eller be-

handlingsophør pga. bivirkninger, og der blev heller ikke fundet kliniske relevante forskelle i 

andre bivirkninger (Kemner 2005). Dosis af atomoxetin var dog relativt lav ift. dosis af 

methylphenidat (forhold 1:1), hvilket også resulterede i en signifikant ringere effekt af atomo-

xetin. Hyppigheden af bivirkninger var i det hele taget relativt lav ift. andre studier, hvilken 

kan hænge sammen med studiets korte varighed (34).  

 

I et andet ublindet RCT blev 228 patienter i alderen 7-15 år (piger 7-9 år, drenge 7-15 år 

randomiseret i forholdet 4:1 til 10 ugers behandling med atomoxetin eller methylphenidat. De 

fleste patienter havde comorbiditet (fortrinsvis ODD). Dosis af atomoxetin blev differentieret 

for 10 patienter som var CYP2D6 poor metabolizer. Den gennemsnitlige dosis var her 0,48 

mg/kg mod 1,4 mg/kg for de øvrige patienter. Den gennemsnitlige dosis af methylphenidat var 

0,85 mg/kg (dosisforhold 1:1,6 for normale metabolizers). Der var et relativt stort frafald i 

studiet. Hhv. 5 % i atomoxetingruppen og 11 % i methylphenidatgruppen ophørte behandlin-

gen pga. bivirkninger, men forskellen var ikke signifikant.  Der blev ikke set signifikante for-

skelle i blodtryk og puls eller andre bivirkninger (57). 

  

I et mindre ublindet RCT med 69 patienter i alderen 6-14 år, som løb over 8 uger blev der ikke 

fundet signifikante forskelle i bivirkninger mellem methylphenidat og atomoxetin, men qua det 

lille patientantal er der heller ikke tilstrækkelig power til at vise en eventuel forskel.  Ifølge op-

gørelsen synes atomoxetin umiddelbart hyppigere at være fundet med irritabilitet (19 % vs. 6 

%) og sløvhed (17 % vs. 3 %), hvorimod methylphenidat lidt hyppigere synes at give nedsat 

appetit (44 % vs. 33 %). Der sås ingen forskel i behandlingsophør pga. bivirkninger, kvalme 

eller søvnbesvær. TEAEs og alvorlige bivirkninger, samt data for blodtryk og puls er ikke rap-

porteret (56). 
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Slutteligt har et lille ublindet RCT randomiseret 30 patienter i alderen 8-14 år til 12 ugers be-

handling med atomoxetin (gennemsnitsdosis 1.28 mg/kg) eller methylphenidat (1,07 mg/kg). 

Der var ingen signifikante forskelle i bivirkninger, men studiet er heller ikke designet hertil qua 

det lille patientantal. Ud fra de absolutte tal fandtes atomoxetin hyppigere end methylphenidat 

at medføre kvalme (71 % vs. 42 %), anoreksi (86 % vs. 75 %), vægttab (57 % vs. 42 %) og 

mavesmerter (57 % vs. 25 %), men det er som sagt baseret på meget få patienter. Puls og 

blodtryk er ikke rapporteret (35). 

 

Bivirkninger af lisdexamfetamin og dexamfetamin vs. methylphenidat eller atomoxetin  

I et dobbeltblindet RCT med 336 patenter i alderen 6-17 år synes lisdexamfetamin (53,8 mg) 

hyppigere at medføre nedsat appetit (25 % vs. 15 %), og tilsvarende vægttab end 

methylphenidat (45,4 mg). Der blev observeret stigning i puls og blodtryk for både lisdexamfe-

tamin og methylphenidat, og ikke signifikant forskel i forhold til kardiel påvirkning. Der blev 

ikke fundet kliniske relevante forskelle for TEAEs, alvorlige bivirkninger, behandlingsophør pga. 

bivirkninger, søvnbesvær, hovedpine eller mavesmerter, men grundet få hændelser er der stor 

usikkerhed (36). 

 

I et enkelt-blindet crossover RCT på 6 uger blev 34 patienter i alderen 9-14 år randomiseret til 

to ugers behandling med dexamfetamin, methylphenidat og placebo. Det primære mål var bi-

virkninger opgjort via en let modificeret udgave af Barkleys Side Effect Rating Scale (SERS). 

Dosis blev øget i uge 2 til hhv. 20 mg dexamfetamin og 40 mg methylphenidat Der var ingen 

forskelle i nogle af de for RADS udvalgte bivirkningsmål. Til gengæld oplevede signifikant flere 

forældrene, at deres børn som værende i et usædvanligt højt stemningsleje når de fik dexam-

fetamin i forhold til når de fik methylphenidat (15 vs. 5 børn) (55). 

  

I et 9-ugers dobbeltblindet RCT med 267 patienter i alderen 6-17 år, som tidligere havde ople-

vet utilstrækkelig respons på methylphenidat synes lisdexamfetamin (52,5 mg) hyppigere at 

medføre nedsat appetit i forhold til atomoxetin (40,2 mg) (26 % vs. 10 %) og tilsvarende 

vægttab. Der blev ikke set klinisk relevante forskelle i TEAEs, behandlingsophør pga. bivirknin-

ger, hovedpine, kvalme, søvnbesvær, irritabilitet, mavesmerter, puls eller blodtryk, men der er 

grundet få hændelser stor usikkerhed (54). 

 

Guanfacin vs. atomoxetin 

Et placebo-kontrolleret dobbeltblindet 10-13 ugers RCT af guanfacin med i alt 338 børn i alde-

ren 6-17 år, hvor atomoxetin indgik som aktiv reference tyder på, at guanfacin hyppigere 

medfører somnolens (43,9 % vs. 17,9 %). Atomoxetin medførte hyppigere kvalme (27 % vs. 

16 %), opkastning (16,1 % vs. 5,3 %) og nedsat appetit (28 % vs. 13 %). Guanfacin med-

førte en gennemsnitlig reduktion i puls, systolisk og diastolisk blodtryk (hhv. -3,1 bpm, -2,9 og 

-3,5 mmHg ift. placebo), hvorimod atomoxetin medførte en stigning (hhv. 2,9 bpm, 1,1 og 1,3 

mmHg). Der blev ikke set klinisk relevante forskelle i alvorlige bivirkninger, behandlingsophør 

pga. bivirkninger, søvnbesvær, hovedpine, mavesmerter eller angst. Gennemsnitsdosis for gu-

anfacin var 3,6 mg (0,09 mg/kg) og 42,1 mg for atomoxetin (1,03 mg/kg) (42). 
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7.2.3 Forskelle i bivirkninger mellem lægemidlerne hos voksne 

Hos voksne ses der som udgangspunkt de samme bivirkninger som hos børn og unge, men an-

dre bivirkninger såsom seksuelle forstyrrelser eller kraftig svedtendens kan også have betyd-

ning for, hvorvidt behandlingen accepteres.  

 

I Sundhedsstyrelsens nationale kliniske retningslinje (21) er der anvendt forskellige bivirk-

ningsmål for de 3 lægemidler. I flere tilfælde er samme bivirkning opgjort forskelligt (fx angi-

ves blodtryksstigning for methylphenidat som standardafvigelser fra placebo, mens det for ato-

moxetin angives i mmHg), hvilket vanskeliggør en sammenligning af estimater på tværs. Bi-

virkninger som er angivet i absolutte tal for mindst to af de tre lægemidler er angivet neden-

for. Det skal erindres, at disse tal bygger på lav eller meget lav evidenskvalitet, samt at kvali-

teten yderligere svækkes ved en indirekte sammenligning mellem tallene. Absolut forskel ift. 

placebo angivet i parentes.  

 

Umiddelbart synes atomoxetin at have lidt lavere risiko for nedsat appetit end både methyl-

phenidat og lisdexamfetamin (NNH ca. 9-10), men til gengæld større risiko for kvalme i forhold 

til især lisdexamfetamin (NNH ca. 8), hvilket også er i overensstemmelse med fundet i studi-

erne for børn og unge. Der synes ikke forskel i de øvrige nævnte bivirkninger. Der er ikke  

fundet systematiske opgørelser over forskelle i øvrige bivirkninger.   

 

Der er ikke fundet systematiske opgørelser af bivirkninger for dexamfetamin og guanfacin.  

Mht. dexamfetamin er det en klinisk erfaring, at det ved kvalme ved methylphenidat kan 

hjælpe at skifte til dexamfetamin, men dette er aktuelt ikke understøttet af kliniske studier. 

Som tidligere nævnt fandt et komparativt studie med børn ikke forskel i bivirkninger mellem 

dexamfetamin og methylphenidat (44). 

 

 Methylpenidat Atomoxetin Lisdexamfetamin 

Nedsat appetit 75/1000 vs. 
286 per 1000* 

(21,1 %) 

29/1000 vs. 
122/1000* 

(9,3 %) 

29/1000 vs. 
220/1000* 

(19,1 %) 
 

Søvnløshed 90/1000 vs. 
173/1000* 
(4,7 %) 
 

64/1000 vs. 
118/1000* 
(5,4 %) 

40/1000 vs. 
86/1000 NS 
(4,6 %) 

Kvalme 52/1000 vs. 

132/1000* 
(8 %) 

52/1000 vs. 

198/1000* 
(14,6 %) 
 

22/1000 vs. 

39/1000 NS 
(1,7 %) 

Seksuelle  
(erektil dysfunktion 

/nedsat libido 

9/1000 vs. 
37/1000* 

(2,8 %) 

8/1000 vs. 
46/1000* 

(3,8 %) / 
21/1000 vs. 
69/1000* 
(4,8 %) 

 

Ikke opgjort 

Irritabilitet Ikke opgjort 40/1000 vs. 

73/1000* 
(3,3 %) 

24/1000 vs. 

50/1000 NS 
(2,6 %) 
 

Træthed Ikke opgjort 60/1000 vs. 
95/1000* 

(3,5 %) 

80/1000 vs. 
42/1000* 

(3,8 %) 
Kilde: Sundhedsstyrelsen nationale kliniske retningslinje for udredning og behandling af voksne med ADHD (21) 
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Konklusion om bivirkninger hos børn og voksne 

 Atomoxetin synes hos børn at medføre færre søvnvanskeligheder og mindre appetit-

nedsættelse end methylphenidat, men til gengæld mere sløvhed og øget hjertefre-

kvens (moderat evidens)1 og muligvis mere kvalme og blodtryksstigning (lav evi-

dens)1 

 Hos voksne synes atomoxetin også at medføre mindre appetitnedsættelse og mere 

kvalme end methylphenidat, men ikke søvnløshed (meget lav evidens)1 

 Lisdexamfetamin medfører hos børn højere grad af appetitnedsættelse og deraf ri-

siko for vægttab end både methylphenidat og atomoxetin (høj evidens)1. Tilsvarende 

er ikke set for voksne (meget lav evidens)1 

 Guanfacin medfører hos børn et lille fald i puls og blodtryk og giver mindre kvalme 

og nedsat appetit ift. atomoxetin, men markant hyppigere somnolens (høj evidens)1 

 Bivirkningsfrekvensen af dexamfetamin ift. øvrige lægemidler kan ikke vurderes (me-

get lav evidens)1.  
1 Jf. evidenskvaliteten af de enkelte RCT jf. oversigten s. 17 

 

7.3 Dosisøgning 
 

Såfremt der ikke er forventet effekt af den iværksatte behandling, men behandlingen tåles 

uden markante bivirkninger, kan det i praksis af og til være relevant at afsøge, om der er 

yderligere effekt at hente ved at øge dosis ud over den maxdosis, der er angivet i produkt-re-

suméet, inden evt. skift til anden behandling.  

 

Maxdosis ifølge de godkendte produktresuméer 

 

Lægemiddel Max døgndosis børn Max døgndosis voksne 

Methylphenidat 54-60 mg* 80 mg 

Atomoxetin 

under 70 kg 

over 70 kg: 

 

1,2 mg/kg** 

100 mg*** 

 

 

100 mg*** 

Lisdexamfetamin 70 mg 70 mg 

Dexamfetamin 40 mg Ikke godkendt 

Guanfacin 

6-12 år (min. 25 kg): 

13-17 år: 

< 41,5 kg 

< 49,5 kg 

< 58,5 kg 

> 58,5 kg 

 

4 mg 

 

4 mg 

5 mg 

6 mg 

7 mg 

Ikke godkendt 

*     Den angivne maxdosis for methylphenidat svarer til den højest tilgængelige styrke af de forskellige præparater 
**   Sikkerheden ved daglige doser på over 1,8 mg/kg/dag er ikke systematisk evalueret 
*** Sikkerheden ved enkeltdosis over 120 mg eller en samlet daglig dosis over 150 mg er ikke systematisk evalueret 

 

7.3.1 Dosisøgning hos børn 

Ved manglende effekt hos børn og unge anbefaler NICE (22), at man overvejer at afsøge 

højere dosering end rekommanderet under forudsætning af, at andre forhold der kunne spille 

ind på dette er afdækkede og taget højde for. Ifølge NICE kan man overveje at optitrere til 

følgende maxdoser: 

 Methylphenidat (alle formuleringer): Op til 0,7 mg/kg/dosis op til 3 gange dagligt eller 

en total daglig dosis på 2,1 mg/kg/dag (max 90 mg/dag) 

 Atomoxetin: Op til 1,8 mg/kg/dag (max 120 mg/dag) 

 Dexamfetamin: Op til 40 mg/dag (svarer til produktresuméets angivelser). 
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NICE anbefaler, at man i givet fald følger barnet eller den unge tæt for evt. bivirkninger som 

følge af den høje dosering. 

 

Sundhedsstyrelsens Institut for Rationel Farmakoterapi (IRF) anbefaler i en artikel fra januar 

2016 de samme maxdoser til børn som NICE. Samme oplysninger fremgår af promedicin.dk.   

 

For børn og unge er der således overensstemmelse mellem anbefalingerne fra de kilder som 

lægerne typisk anvender til viden om lægemidler i den daglige klinik. 

 

I litteratursøgningen blev der fundet 85 artikler, hvoraf de 12 omhandlede doseringer over 

maxdosis iht. produktresumé. Heraf blev to ekskluderet. Et studie fordi det var en samling  

kasuistikker omkring forgiftninger med methylphenidat, som ikke så på effekt, men kun på for-

giftningssymptomer. Et andet fordi det kun så på plasmakoncentration. Af de 10 tilbage-væ-

rende studier var 4 studier med børn og 6 studier med voksne. Det ene studie med voksne 

blev efterfølgende ekskluderet fordi effekt og bivirkninger ikke var opgjort specifikt for de høje 

doser. 

 

De 4 studier for børn omhandlede methylphenidat eller atomoxetin.  

 

I et ukontrolleret dosis-respons studie, hvor unge mellem 13-18 år blev behandlet med depot-

methylphenidat i doser op til 72 mg/døgn, (1,84 mg/kg), var det nødvendigt at øge dosis til 

mere end 54 mg/døgn hos over 2/3 af patienterne for at opnå respons. Der blev set et lineært 

dosis-respons forhold for effekt ved doser op til 72 mg/døgn, men ikke en større incidens af 

bivirkninger. Man kunne ikke påvise, at vægt var den betydende faktor for optimal dosis. (61).  

 

Et 6 måneders ukontrolleret dosis-eskaleringsstudie med 114 unge mellem 12 og 18 år viste, 

at methylphenidat i doser op til 91 mg/døgn (1,5 mg/kg) var effektivt, men kan give en lille 

signifikant blodtryksstigning. Denne blodtryksstigning er tilsvarende for behandling med mode-

rate doser methylphenidat. Over 50 % af patienterne fik efter 6 uger over 72 mg/døgn, og ef-

ter 6 måneder var der stadig over 50 % af patienterne som fik over 72 mg/døgn. Dette tyder 

på at dosis over 72 mg/døgn er effektivt og tolereret (62).  

 

De to ukontrollerede studier tyder på at der kan være behov for at behandle nogle børn og 

unge med 72 mg methylphenidat eller mere, men at der muligvis er en øget risiko for blod-

tryksstigning (meget lav evidens).  

 

For atomoxetin finder et ukontrolleret dosis-responsstudie med børn og unge ikke forskel i ef-

fekt mellem 1,2 mg/kg/døgn (=maxdosis iht. produktresumé) og 1,8 mg/kg/døgn (63).  

 

Dette støttes af en opgørelse baseret på data fra to RCT, som heller ikke finder forskel i effekt 

mellem 1,2 mg/kg og doser op til 3,0 mg/kg/døgn (64). Man konkluderer desuden, at der ikke 

er stor forskel i bivirkningsprofilen mellem doserne 1,2 mg/kg/døgn og 1,8 mg/kg/døgn. Det 

ene RCT inkluderede 122 patienter, som tidligere ikke havde responderet på atomoxetin i al-

mindelige doser. Patienterne blev randomiseret dobbeltblindet til enten fortsat behandling med 

atomoxetin 0,8-1,8 mg/kg/døgn eller optitrering til doser op til 3 mg/kg/døgn. I studiet er de 

extensive metabolisers som ikke kunne tolerere dosis på 1,2 mg/kg/døgn ekskluderet, da de 

skønnes ikke at kunne tåle højere doser. Poor metabolisers uden respons på 1,2 mg/kg/døgn 

er ligeledes blevet ekskluderet af studiet. Der blev ikke set nogen signifikante forskelle i bivirk-

ningsprofilen mellem de to grupper, men numerisk set var bivirkningsfrekvensen marginalt hø-

jere i højdosisgruppen. I det andet RCT blev 125 patienter randomiseret til dobbeltblindet be-

handling med atomoxetin 1,2 mg/kg/døgn eller 1,8-2,4 mg/kg/døgn. 
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Effektmæssigt kunne der ikke vises forskel mellem de to grupper i nogen af de to delstudier, 

men der blev set en ikke-signifikant forskel i bivirkningen opkast (64). Da der er tale om kon-

sistente data fra to dobbeltblindende, men mindre RCT som ikke er selvstændigt rapporteret 

må kvaliteten af evidensen vurderes at være af moderat kvalitet.  

 

Resultaterne tyder således på, at der ikke er evidens for at behandle børn og unge med atom-

oxetin i doser over 1,2 mg/kg/døgn, hvilket dog ikke udelukker, at få patienter vil have gavn 

af øget dosis jf. anbefalingerne fra NICE om, at dosisøgning op til 1,8 mg/kg i særlige tilfælde 

kan overvejes. Der er fundet evidens af lav kvalitet, der indikerer at bivirkningsprofilen ved 1,2 

mg/kg/døgn ikke er anderledes fra doseringen 1,8 mg/kg. Dette udelukker dog ikke en mulig 

øget risiko for Qtc-forlængelse. 

 

7.3.2 Dosisøgning hos voksne 

Ved manglende effekt hos voksne anbefaler NICE (22), at man titrerer op til følgende 

maxdoser: 

 Methylphenidat: Op til 100 mg/dag. 

 Atomoxetin: Op til 120 mg)/dag. 

 Dexamfetamin: Op til 60 mg/dag. 

 

IRF anbefaler derimod, at man kan titrere op til maksimalt følgende doser: 

 Methylphenidat: Op til 150 mg/dag. 

 Atomoxetin: Op til 100 mg/dag. 

 

Ifølge forfatteren til afsnittet om ADHD på promedicin.dk vil vedligeholdelsesdosis hos de fleste 

patienter erfaringsmæssigt være 30-150 mg daglig for methylphenidat og 15-80 mg for 

dexamfetamin. Det angives også, at det i sjældne tilfælde kan være nødvendigt at give højere 

doser (65). Dette er således over den angivne maxdosis for voksne i produktresuméet for 

methylphenidat på 80 mg. Dexamfetamin er ikke godkendt hos voksne. For lisdexamfetamin 

er den angivne maxdosis for voksne 70 mg, hvilket svarer til ca. 20 mg dexamfetamin. 

 

For voksne er der således stor uoverensstemmelse om maxdosis af methylphenidat mellem de 

forskellige kilder, idet anbefalingen varierer fra 80-150 mg. 

 

I litteratursøgningen er der fundet 5 referencer, hvor man har undersøgt effekt og/eller bivirk-

ninger af højdosisbehandling. Den ene artikel er et systematisk review fra 2000, som konklu-

derer, at der på de foreliggende kliniske og eksperimentielle data ikke er evidens for at an-

vende doser af methylphenidat over 1 mg/kg eller dexamfetamin over 0,5 mg/kg per døgn 

(66). For en person på 80 kg svarer dette til den maxdosis af methylphenidat, som er angivet i 

produktresuméet. Maxdosis for dexamfetamin er ikke angivet for voksne.  

 

Blandt de resterende 4 studier var kun et enkelt RCT (67), men det er vigtigt at fremhæve, at 

randomiseringen går på medicin vs. placebo og ikke på de enkelte doser, hvorfor evidensen 

herfra som udgangspunkt må betragtes som værende af lav (eller meget lav) kvalitet. Resten 

er ukontrollerede studier og dermed af meget lav evidenskvalitet. 

   

I det nævnte RCT blev 226 voksne randomiseret dobbeltblindet til 7 ugers behandling med 

methylphenidat depotformulering eller placebo. Patienterne blev optitreret fra 36 mg til opti-

mal dosis med dosisøgning i trin á 18 mg per 1 uge til max 108 mg. Ved bivirkninger var det 

tilladt at reducere dosis med et trin. Ved studiets afslutning var 39 (35 %) af de 110 patienter 

som fik methylphenidat optitreret til mere end 80 mg (maxdosis iht. produktresumé) og 28  

patienter (25 %) forblev på denne dosis. Således fik 14,5 % en daglig dosis methylphenidat på 

90 mg og 20,9 % fik en daglig dosis på 108 mg. Bivirkninger opstod hyppigst ved den lave do-

sis på 36 mg, som var startdosis for alle patienter, hvilket alene afspejler, at bivirkningerne of-

test opstår i løbet af de første uger af behandlingen. Til gengæld synes anvendelsen af doser 

over det max anbefalede hyppigere at føre til dosisreduktion pga. bivirkninger. Således fik 
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17,2 % af de patienter, som var optitreret til 108 mg, efterfølgende reduceret dosis som følge 

af bivirkninger. Blandt de som blev optitreret til 90 mg fik 13,3 % reduceret dosis. For de la-

vere doser på 54 og 72 mg var det kun hhv. 3,8 % og 5 % af patienterne som fik reduceret 

dosis pga. bivirkninger. Data for puls og blodtryk er ikke opgjort per dosis. Der sås ingen al-

vorlige bivirkninger ved nogle af de anvendte doser (67).  

 

I et ukontrolleret studie med 550 voksne, hvor dosis af methylphenidat blev optitreret til mest 

effektive tolereret dosis endte 17,1 % af patienterne med en dosis på 90 mg og 13,5 % på en 

dosis på 108 mg, hvilket var max tilladte dosis i studiet (68). 

 

For atomoxetin er der alene fundet to små ukontrollerede studier af 8 ugers varighed med hhv. 

44 og 45 asiatiske voksne patienter. Dosis af atomoxetin blev optitreret til 120 mg. For-fatte-

ren, der er den samme for begge studier, konkluderer på denne baggrund, at 120 mg atomo-

xetin var veltolereret (69,70). Resultaterne skal tages med stort forbehold qua det ukontrolle-

rede design ligesom forekomsten af fast-metabolizers kan tænkes at være forskellig mellem 

asiater og europæere.   

 

7.3.3 Mulige årsager til dosisøgning 

Der er ikke fundet studier som kan belyse, hvorfor nogle patienter tilsyneladende har behov 

for højere doser af methylphenidat end den dosis som er dokumenteret i RCT. 

 

Methylphenidat har, jf. produktresuméet, en udtalt first-pass-metabolisme og peak-plasma-

koncentrationer varierer mærkbart fra patient til patient, hvilket i nogen udstrækning kan for-

klare behovet for en vis dosisvariation. Muligheden for misbrug af patienten selv eller andre 

foreligger også. Der findes ikke en terapeutisk plasmakoncentration for methylphenidat, hvor-

for det ikke giver mening at måle denne.  

 

Atomoxetin bliver primært metaboliseret af enzymet CYP2D6, hvorfor patienter med mutation i 

dette enzym (exensive eller poor metabolizers) vil opnå en hhv. lavere eller højere plasmakon-

centration af atomoxetin. Extensive metabolizers vil derfor formentlig have behov for en højere 

dosis af atomoxetin (64). 

 

Konklusion på dosisøgning 

 Der er generelt ikke vist øget effekt ved at anvende højere doser af medicin mod 

ADHD end de maxdoser, som er angivet i de godkendte produktresuméer - hverken 

hos børn og unge eller hos voksne (meget lav evidens)*  

 Det er en klinisk erfaring at enkelte patienter har gavn af en højere dosis, hvilket un-

derstøttes af anbefalingerne fra NICE (meget lav evidens),  

 Patienter som er ”hurtigere omsættere” af atomoxetin kan have behov for højere do-

sis heraf 

 Årsagen til behovet for dosisøgning for de øvrige lægemidler er uafklaret.  

 
* Effekt og bivirkninger er ikke systematisk evalueret i RCT 

 
 

7.4 Kombinationsbehandling 
 

Kombinationsbehandling anvendes ofte kortvarigt i praksis ved skift fra eksempelvis 

methylphenidat til atomoxetin, indtil fuld omstilling og effekt af atomoxetin er indtrådt, hvilket 

kan tage 4 uger eller mere. Det er en klinisk erfaring, at nogle patienter oplever bedre effekt 

af kombinationsbehandling med fx methylphenidat og atomoxetin i forhold til monoterapi med 

præparaterne.   
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Effekten af kombinationsbehandling er sparsomt undersøgt. Ved litteratursøgningen blev der 

kun fundet 2 RCT vedr. augmenterende behandling med atomoxetin eller guanfacin hos børn 

og unge. Der blev ikke fundet studier med voksne. 

 

7.4.1 Kombinationsbehandling hos børn 

Det ene var et dobbeltblindet pilotstudie, hvor 25 børn med ADHD i alderen 6-12 år først blev 

behandlet med atomoxetin (op til 1,4 mg/kg) i 4 uger, og efterfølgende blev randomiseret til 

adjuverende behandling med centralstimulantia (max 1,2 mg/kg) eller placebo i yderligere 6 

uger. Kombinationsbehandlingen medførte signifikant forbedring på ADHD-RS fremfor atomo-

xetin alene efter den første en uge, men forskellen udlignede sig og var således ikke signifikant 

efter 6 uger. 4 patienter (2 i hver gruppe) fuldførte ikke grundet bivirkninger. Studiet havde 

ikke tilstrækkeligt power til at vise forskelle i bivirkninger. Pga. det meget lille patientantal må 

det betragtes som lav evidens (71). Det bemærkes, at dosis af atomoxetin var høj (1,4 mg/kg. 

Maxdosis iht. produktresumè er 1,2 mg/kg). Det kan være en mulig forklaring på, hvorfor man 

formentligt ikke opnår yderligere effekt ved at tillægge methylphenidat. 

 
I et RCT blev 461 børn i alderen 6-17 år med ADHD og i aktuel behandling med methylpheni-

dat, randomiseret til adjuverende behandling med enten guanfacin depotpræparat morgen, 

guanfacin depotpræparat aften eller placebo i 9 uger. De første 5 uger under dosisoptimering, 

3 uger på samme dosis og den sidste uge med aftrapning. Dosis guanfacin var max 4 mg/dag, 

dosis methylphenidat var stabil i studiets løbetid. Der sås signifikant forbedring på henh. 

ADHD-RS, CGI-I og CGI-S ved kombinationsbehandlingen ift. methylphenidat som monoterapi 

(ADHD-RS ved guanfacin morgen: -4,5 (CI -7,5, -1,4), guanfacin aften: -5,3 (CI -8,2, -2,3). 

Effektstørrelse for guanfacin plus methylphenidat mod placebo plus methylphenidat var 0,377 

for guanfacin morgen samt 0,447 for guanfacin aften. Det vurderes at effekten er en marginal 

klinisk forbedring. 

 

Bivirkninger (TEAEs) sås hos hhv. 77,3 og 76,3 % i kombinationsbehandling med guanfacin 

mod 63,4 % i placebogruppen.  Man fandt mindre reduktion i blodtryk (systolisk hhv. -1,5 og -

2,9 mmHg, diastolisk hhv. -1,1 og -1,2 mmHg) og puls (hhv-5,8 og -5,4 slag/minut) hos de 2 

grupper i kombinations behandling med guanfacin og methylphenidat. 

Eventuelle bivirkninger var milde til moderate. De mest almindelige var hovedpine (21,2 %) og 

somnolens (13,6 %). Ved indtag af guanfacin om aftenen sås søvnbesvær (11,8 % mod 5,3 % 

ved indtagelse om morgenen), ved indtag om morgenen sås svimmelhed (10% mod 5,3 % 

ved indtagelse om aftenen) (72). Kvaliteten vurderes som moderat evidens.  

 

Guanfacin synes at kunne anvendes som adjuverende behandling til methylphenidat, hvor op-

timal behandling med methylphenidat som monoterapi ikke er mulig grundet utilstrækkelig ef-

fekt eller bivirkninger, herunder ved forhøjet blodtryk og puls. 

 

  

7.4.2 Voksne 

Der findes ikke evidens for kombinationsbehandling hos voksne, men hos enkelte patienter ses 

bedre effekt af kombinationsbehandling. Det er fx en klinisk erfaring at enkelte patienter har 

god effekt på opmærksomhed og fokusering ved atomoxetin, og ved tillæg af et stimulerende 

præparat (fx methylphenidat) reduceres tillige symptomerne på hyperaktivitet. 

 

  



Hist
or

isk
Hist

or
isk

Hist
or

isk

 

   

 

 

 
RADS Baggrundsnotat for medicinsk behandling af ADHD 

Side 30 af 111 
  

 

 

Konklusion vedr. kombinationsbehandling 

 Der er evidens for marginal bedret effekt ved at tillægge guanfacin til eksisterende 

behandling med methylphenidat, men også flere bivirkninger (moderat evidens)1. 

Denne kombination kan være klinisk relevant til patienter der pga. bivirkninger til 

methylphenidat kun tåler dette præparat i doser der ikke har tilfredsstillende effekt 

 Der er ikke vist bedre effekt ved at tillægge methylphenidat til igangværende be-

handling med atomoxetin (lav evidens)1,2 

 Der er ikke evidens for andre kombinationsmuligheder (ingen evidens). 

 
1.Upræcist estimat: Kun ét studie 
2. Risiko for bias: Risiko for type-2 fejl pga. meget lille studie 
 
 

7.5 Effekt ved comorbiditet 
 

7.5.1 Effekt ved comorbiditet hos børn 

Der er fundet RCT for alle de hyppigst forekommende former for psykiatrisk comorbiditet ved 

ADHD (OCD, angst, depression, bipolar lidelse, autisme, mental retardering og misbrug). 

Blandt de mindre hyppigt forekommende comorbide lidelser hos børn og unge (personligheds-

forstyrrelser, psykoser, skizofreni og spiseforstyrrelser), har det ikke været muligt at finde 

RCT. Disse tilstande er i børne- og ungdomspsykiatrien hyppigst forekommende blandt unge, 

hvorfor man her må skele til de RCT som er udført for voksne (se afsnit 7.4).  

 

Der er fundet et enkelt RCT for børn med epilepsi, men ingen studier af somatisk comorbiditet 

i form af astma, diabetes eller hjerte-karsygdom.  Ifølge produktresuméerne bør atomoxetin 

anvendes med forsigtighed hos patienter med medfødt eller erhvervet langt QT-interval eller 

med QT-forlængelse i familiens anamnese. Guanfacin skal ordineres med forsigtighed til pati-

enter med kendt tidligere QT-forlængelse, risikofaktorer for torsade de pointes (f.eks. hjerte-

blok, bradykardi, hypokaliæmi) eller patienter, der tager lægemidler, som vides at forlænge 

QT-intervallet. Disse patienter bør gennemgå yderligere hjerteevaluering baseret på klinisk be-

dømmelse (se endvidere bilag 2). 

  

Comorbiditet med angst hos børn 

Hvis der er angst og ADHD symptomer tilstede samtidig, kan det være svært at afgøre hvilken 

af diagnoserne der skal behandles først, såfremt man vurderer der skal behandles med medi-

cin. Angst medfører ofte koncentrationsvanskeligheder, uro og afledelighed, og ADHD medfø-

rer ofte ængstelighed og nedsat evne til affekt regulering. I det følgende er fokus lagt på ef-

fekten af de forskellige ADHD-lægemidler på såvel ADHD symptomer som på angstsymptomer. 

 

I et placebo kontrolleret RCT med 176 børn med ADHD og angst (separations angst, generali-

seret angst og social fobi) fandt man signifikant reduktion af ADHD symptomerne ved behand-

ling med atomoxetin og god tolerabilitet (mål for bivirkninger angives ikke). Ligeledes fandt 

man signifikant reduktion i kliniker og selv-ratede angst symptomer, som var de primære  

effektmål (ADHD Rating Scale-IV-Parent Version: -10.5 vs. Placebo -1.4, Pediatric Anxiety Rat-

ing Scale: -5.5 vs. Placebo -3.2, Multidimensional Anxiety Scale for Children): -4.6 vs. Pla-

cebo: 2.1) (73). 

 

Et placebo kontrolleret studie med 57 drenge med ADHD (inattentive vs. hyperactive/impulsive 

type), fandt signifikant respons af methylphenidat i forhold til placebo, målt ved Conners 

Teachers rating scales for begge subtyper. Der var ingen signifikant korrelation imellem  

niveauet af angst og respons på methylphenidat i forhold til placebo for hele kohorten.  I artik-

len angives ikke tydelige mål for effekt, og for angstsymptomer (74). 
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En posthoc analyse af et RCT med 134 børn fandt, at reduktion i ADHD-symptomer ved be-

handling med atomoxetin ikke var signifikant forskelligt mellem børn med og uden angstsymp-

tomer (75). 

 

Konklusion 

 Både methylphenidat og atomoxetin har vist effekt på ADHD symptomer hos børn med co-

morbid angst (moderat evidens)1 

 Atomoxetin har signifikant effekt på en blanding af forskellige angstformer, men forskellen 

er næppe klinisk relevant (lav evidens) 1,2.  
1.Upræcist estimat: Kun ét studie 
2.Risiko for bias: posthoc, samt risiko for type-2 fejl 
 

Comorbiditet med depression eller bipolar lidelse hos børn 

Depression forekommer hyppigt sammen med ADHD. Man skal være opmærksom at det også 

kan være en bivirkning af medicinen. Såfremt depression ses efter opstart af medicinsk be-

handling af ADHD, skal der overvejes medicinpause inden depressionen behandles.  

 

Methylphenidat og dexamfetamin er kontraindiceret ved alvorlig depression eller bipolar li-

delse. Det gælder såvel ved aktuel diagnose som ved anamnese med disse lidelser eller selv-

mordstanker/adfærd. Både methylphenidat, atomoxetin, lisdexamfetamin og dexamfetamin 

kan fremskynde eller forværre de maniske symptomer (se bilag 2) 

 

Der er kun fundet et enkelt placebokontrolleret RCT af atomoxetin hos 142 børn med ADHD og 

svær depression. Der var her signifikant bedring i ADHD symptomerne efter 9 ugers behand-

ling, men ingen forskel på de depressive symptomer ift. placebo (76). 

  

Herudover er der fundet et meget lille RCT, hvor 16 børn med ADHD og bipolar lidelse blev 

randomiseret til 1 uges behandling med bedste dosis methylphenidat eller placebo efter 3 

ugers tidligere behandling med forskellige doser. Der var signifikant effekt på ADHD-sympto-

merne efter 4 uger, og ingen tegn på mere destabilisering eller stemningssvingninger i denne 

periode. Der er dog tale om kort behandlingstid (77).  

 

Konklusion: 

 Atomoxetin ser ud til at reducere ADHD symptomer hos børn med svær depression 

(moderat evidens)1,  

 Methylphenidat ser ud til at reducere ADHD symptomer hos børn med bipolar lidelse, 

men risiko for induktion af maniske eller depressive symptomer kan ikke udelukkes (lav 

evidens)1,2 

 Atomoxetin har ikke vist effekt på de depressive symptomer (moderat evidens)1 
1.Upræcist estimat: Kun ét studie 
2.Risiko for bias: Risiko for type-2 fejl pga. lille patientantal 

 

 

Comorbiditet med misbrug hos børn 

Psykostimulantia bør anvendes med forsigtighed hos patienter med kendt stof- eller alkoholaf-

hængighed da der er risiko for misbrug og afhængighed. Kun dexamfetamin er direkte kontra-

indiceret. Kronisk misbrug af methylphenidat angives i produktresuméet, at kunne medføre 

udtalt tolerance og psykisk afhængighed med varierende grad af anormal adfærd. Der kan fo-

rekomme regulære psykotiske episoder, især i forbindelse med parenteralt misbrug (se endvi-

dere bilag 2). 

 

Der er fundet 3 RCT, som belyser effekten af hhv. methylphenidat og atomoxetin hos unge 

med misbrug af marijuana, kokain eller andre illegale stoffer. 
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I et lille enkeltblindet RCT med 16 unge (15-21 år) med ADHD og primært misbrug af mariju-

ana og nogle også kokain, fandt man en reduktion i ADHD symptomer efter 6 ugers behandling 

med langtidsvirkende methylphenidat, men ingen signifikant effekt på misbrug (78). 

 

I et noget større RCT blev 303 unge (13-18 år) med ADHD og misbrug (primært cannabis 90 

%, alkohol 50 % og i mindre grad kokain 10 %), randomiseret til langtidsvirkende 

methylphenidat eller placebo, kombineret med kognitiv terapi i 16 uger. Antallet af dage med 

stofmisbrug i gruppen som fik methylphenidat var ikke signifikant forskelligt fra den gruppe 

som fik placebo. En subgruppe-analyse af 38 unge med samtidig depression viste, at denne 

gruppe havde et vedvarende højere stofmisbrug end unge uden depression uanset behandling 

med methylphenidat (79). 

 

I det sidste RCT blev 70 unge (13-19 år) med ADHD og stofmisbrug randomiseret til 12 ugers 

behandling med atomoxetin eller placebo. Begge grupper fik samtidig motiverende inter-

view/kognitiv terapi. Der var ingen signifikant forskel i hverken ADHD symptomer eller stof-

misbrug (80). 

 

Konklusion 

 Der er muligvis effekt af methylphenidat på ADHD symptomer hos unge med comorbi-

ditet af misbrug (meget lav evidens) 1,2,3 

 Hverken methylphenidat (moderat evidens)1 eller atomoxetin (lav evidens) 1,2 synes at 

nedsætte eller forværre stofmisbrug med primært cannabis/marijuana hos unge med 

ADHD.  
1.Upræcist estimat: Kun ét studie 
2.Risiko for bias: Risiko for type-2 fejl pga. lille patientantal 
3.Risiko for bias: Mangelfuld blinding 

 

 

Comorbiditet med autismespektrumforstyrrelser (ASF) hos børn 

Symptomer på ADHD forekommer ofte hos børn med ASF, og der har tidligere manglet studier 

der viste om medicinsk behandling af ADHD symptomer også havde en effekt på børn med ASF 

(81). 

 

Der er fundet to placebokontrollerede RCT af atomoxetin samt i alt 5 placebokontrollede RCT af 

methylphenidat, hvoraf de 4 indgår i en metaanalyse. Herudover er der fundet et studie af gu-

anfacin. 

 

Methylphenidat 

Metaanalysen omfatter 4 dobbeltblindede placebokontrollerede RCT af methylphenidat med i 

alt 94 børn med ADHD og ASF. Methylphenidat medførte signifikant effekt på ADHD sympto-

merne svarende til en effektstørrelse på 0,67 (0,08-1,27) ift. placebo. Methylphenidat med-

førte dog også signifikant flere bivirkninger såsom nedsat appetit (NNH=6), søvnbesvær 

(NNH=5), depressive symptomer (NNH=14), irritabilitet (NNH=7) og social tilbagetrækning 

(NNH=14) (82). 

 

Yderligere har et dobbeltblindet RCT med 24 børn og unge med ADHD og ASF (7,1-12,7 år) 

undersøgt effekten af 4 ugers behandling med langtidsvirkende methylphenidat (0,35 - 0,75 

mg/kg/dag, max 50 mg/dag). Man fandt signifikant effekt på ADHD symptomer for både hy-

peraktivitet (ABC F(3,69) =10,38, Conners F(3,69) =7,19), impulsivitet (Conners F(3,69)= 

8,62), uopmærksomhed (Conners F(3,69)=8,11, p<0,001), samt oppositionel adfærd (Con-

ners F(3,69)=3,46. Forældrene beskriver endvidere forbedrede sociale evner (ACTeRS F(3,69) 

= 2,76, p0,048) (83). 
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Atomoxetin 

I det ene RCT, hvor 16 børn i alderen 5-15 år blev behandlet i 6 uger med atomoxetin (dob-

beltblindet crossoverdesign), fandt man signifikant og klinisk relevant effekt på hyperaktivitet 

med en effektstørrelse på 0,9 ved (målt ved ABC), samt på hyperaktivitet/impulsivitet med en 

effektstørrelse på 1,27 (målt ved 9 DSM-IV ADHD hyperaktivitets/impulsivitets symptomer), 

men ikke på 9 uopmærksomhedsspørgsmål (p=0,053) (84). 

 

I det andet RCT indgik 97 børn og unge mellem 6-17 år som blev randomiseret dobbeltblindt 

til optitrering over 3 uger til enten 1,2 mg atomoxetin pr kg pr dag eller placebo i 8 uger. Der 

var signifikant effekt på ADHD-kernesymptomer (fald i ADHD-RS-score -6,7 CI-10,0 til -3,4, 

men ikke signifikant forskel i CGI-I (20,9 % vs. 8,7 % på placebo) (85). 

 

Guanfacin medførte i et placebo-kontrolleret RCT, hvor der indgik 62 børn med ADHD og ASF 

(5-14 år), en signifikant og klinisk reelvant reduktion i hyperaktivitet (effektstørrelse 1,67 på 

den forældrerapporterede ABC-hyperaktivitetsskala, som var det primære effektmål). Der var 

ligeledes signifikant og klinisk relevant forbedring i global respons (CGI 50 % vs. 9,4 %). Der 

sås ingen bedring ift. irritabilitet eller social tilbagetrækning. Bivirkninger som sløvhed, træt-

hed, nedsat appetit, gråd labilitet, mundtørhed, irritabilitet, angst og natlig opvågning var alle 

signifikant og markant hyppigere end ved placebo (NNH spænder fra 1-4), men medførte kun i 

2 tilfælde til ophør med guanfacin. Signifikant flere af oplevede et blodtryksfald (>10 mmHg i 

diastolisk blodtryk) ved behandling med guanfacin ift. placebo (86). 

 

Konklusion 

 Både methylphenidat (høj evidens), atomoxetin (høj evidens) og guanfacin (moderat 

evidens)1 medfører signifikant reduktion af ADHD symptomerne hyperaktivitet/impulsi-

vitet ved behandling af børn og unge med comorbiditet af ASF. Methylphenidat viste 

også effekt på uopmærsomhed (høj evidens) 

 Der er ikke vist forbedring på det samlede funktionsniveau, herunder sociale færdighe-

der. 
1.Upræcist estimat: Kun ét studie 

 

 

Comorbiditet med adfærdsforstyrrelse hos børn 

ADHD og adfærdsforstyrrelser er hyppige comorbide tilstande hos børn og unge. Adfærdsfor-

styrrelse diagnosticeres som ODD (oppositionel adfærdsforstyrrelse) eller CD (conduct disor-

der). ODD er primært karakteriseret ved konfliktsøgende oppositionel adfærd. CD er ud over 

konfliktsøgende adfærd karakteriseret ved mere dyssocial og aggressiv adfærd.  

 

Langt de fleste RCT er placebokontrollerede studier af atomoxetin eller posthoc-analyser heraf. 

Der blev dog fundet to sammenlignende studier, hvor atomoxetin blev sammenliget med hen-

holdsvis methylphenidat og guanfacin. Herudover har en subgruppeanalyse undersøgt effekten 

af additiv behandling med guanfacin ift. monoterapi med stimulantia. 

 

Studier med direkte sammenligning mellem lægemidlerne 

Et prospektivt ublindet RCT inkluderede 37 patienter (6-14 år) med ADHD og ODD, som blev 

randomiseret til methylphenidat (0.2–1 mg/kg/dag) eller atomoxetin (0.5–1.2 mg/kg/dag) i 8 

uger. Symptomer blev vurderet ved brug af Vanderbilt ADHD diagnostic parent rating scale 

(VADPRS), som måler både ADHD og ODD symptomer. Der var ingen signifikant forskel mel-

lem lægemidlerne (87).  

 

I en posthoc-analyse blev data fra to placebokontrollerede RCT med hhv. guanfacin og atomo-

xetin indirekte sammenlignet mht. effekt hos i alt 156 børn med comorbid ODD. Guanfacin 

medførte her en signifikant større reduktion i adfærdssymptomer, sammenlignet med atomo-

xetin (forskel i effektstørrelse = 0.58 (88).  
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Additiv effekt af kombinationsbehandling ift. monoterapi 

I en subgruppeanalyse så man på 274 børn med ODD symptomer, som havde indgået i et tidli-

gere RCT, hvor man oprindeligt randomiserede børn med suboptimal effekt af psykostimulantia 

til 9 ugers augmenterende behandling med guanfacin i tillæg til psykostimulantia (ikke specifi-

ceret) eller behandling med psykostimulantia i monoterapi. I subgruppen af børn med ODD 

medførte kombinationsbehandlingen en lille, men signifikant reduktion i ODD-symptomer ift. 

monoterapi (effektstørrelse = 0,394 og 0,355 for guanfacin givet hhv. morgen og aften) (89). 

 

Placebo-kontrollerede studier med atomoxetin 

Der er fundet 4 placebokontrollerede RCT af 8-12 uges varighed, som alle viste signifikant ef-

fekt af atomoxetin på både ADHD og ODD symptomer (90-94). Et RCT fandt kun signifikant 

effekt på ODD symptomer efter 2 og 5 uger, men ikke efter 8 uger (ændring i SNAP-IV ODD 

ved 8 uger: atomoxetin -3,7, placebo -2,9 (93).  

 

En meta-analyse af 3 RCT, hvor formålet var at evaluere effekten af at have comorbid ODD 

blandt patienter behandlet for ADHD konkluderede, at behandling med atomoxetin reducerer 

ADHD symptomer signifikant, uafhængig af tilstedeværelsen af comorbid ODD (95). Der er 

fundet flere post-hoc analyser. I en analyse af 98 patienter fra to RCT reducerede atomoxetin 

ADHD symptomerne efter 9 uger (65,4 % vs. 36,4 % ved placebo), men havde ikke effekt på 

ODD symptomerne (96). Formålene i de øvrige posthoc-analyser var bl.a., at undersøge om 

risikoen for tilbagefald ved langtidsbehandling med atomoxetin var associeret til comorbid 

ODD, hvilket et 42 ugers studie viste ikke var tilfældet (97). En anden analyse tydede på 

større effekt på ADHD-symptomerne ved tilstedeværelse af comorbid ODD/CD (effektstørrelse 

1.37 vs. 0.72 hos børn uden comorbiditet) (98). I den sidste posthoc-analyse var formålet at 

undersøge om plasmakoncentrationen af atomoxetin kunne forudsige responset. Patienter med 

lav plasmakoncentration af atomoxetin (<800 ng/ml) blev re-randomiseret til yderligere 4 

ugers behandling med samme eller dobbeltdosis af atomoxetin, men det medførte ingen for-

skel i effekt mellem grupperne (99). 

 

Konklusion 

 Der er vist effekt af atomoxetin på både ADHD (høj evidens) og ODD symptomer (mo-

derat evidens)1 hos børn med comorbid adfærdsforstyrrelse. Effekten på ADHD-sympto-

merne synes uafhængig af tilstedeværelsen af ODD symptomer  

 Guanfacin har muligvis lidt bedre effekt på ODD symptomer end atomoxetin (lav evi-

dens)  

 Guanfacin i kombination med psykostimulantia har vist signifikant, men ikke klinisk re-

levant effekt ift. monoterapi med stimulantia på ODD symptomer (lav evidens)2,3 

 Effekten af methylphenidat eller atomoxetin på ODD symptomer synes sammenlignelig 

(lav evidens)4 
1. Inkonsistens: Ikke konsistente resultater for ODD-symptomer 
2. Indirekte relevans: Ikke direkte sammenligning mellem lægemidlerne 
3. Risiko for bias: Posthoc-analyse 
4. Risiko for bias: Meget lille studie med risiko for type 2 fejl og manglende blinding 
 

Comorbiditet med lav IQ hos børn 

ADHD ses hyppigere hos børn med lav IQ (15%-25%) (Handen 2008). Klinisk opleves ofte 

mindre effekt hos denne gruppe. Der er fundet 2 RCT, hvor man har vurderet effekten af hhv. 

methylphenidat og guanfacin. 
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I et RCT blev 122 børn (7-15 år) med ADHD og lav IQ (30-69) randomiseret til 16 ugers be-

handling med hurtigvirkende methylphenidat eller placebo. Behandling med methylphenidat 

medførte en lille, men signifikant reduktion i både forældre og lærervurderede ADHD sympto-

mer (effektstørrelse hhv. 0,39; CI 0,09-0,70 og 0,52; CI 0,23-0,82 ift. placebo). Opgørelsen af 

respondere vurderet på det sekundære effektmål CGI-I synes at være overestimeret og ikke 

opgjort som anført i metodeafsnittet. Signifikant flere i methylphenidatgruppen oplevede ned-

sat appetit (NNH=8) og søvnbesvær (NNH=6) (100). 

 

I et lille crossover studie blev kun 11 børn i alderen 5-9 år med nedsat IQ og symptomer på 

uopmærksomhed/overaktivitet randomiseret til 6 ugers behandling med guanfacin (max 3 mg) 

efterfult af 6 ugers behandling med placebo eller omvendt. Guanfacin medførte signifikant re-

duktion i hyperaktivitet vurderet af både forældre og lærere, men ingen ændring i irritabilitet 

eller social tilbagetrækning. Ca. halvdelen af børnene oplevede sløvhed eller apati under be-

handlingen med guanfacin (101). 

 

Konklusion 

 Der er vist nogen effekt af methylphenidat på ADHD-symptomer hos børn med lav IQ 

(lav evidens)1,2. Effektstørrelsen synes mindre end hos børn med normal IQ 

 Der er vist effekt af guanfacin på hyperaktivitet hos børn med lav IQ, men det er uklart 

om denne er klinisk relevant (meget lav evidens)3. Effekten på opmærksomhed er ikke 

undersøgt (ingen evidens). 
1. Upræcist estimat: Kun ét studie med meget bredt konfidensinterval 
2. Risiko for bias: Selektiv datarapportering ift. respons 
3. Meget lille studie. Effektestimat og klinisk relevans kan ikke vurderes.  

 

Comorbiditet med kroniske tics eller Tourette hos børn: 

Methylphenidat var tidligere kontraindiceret ved comorbid ticslidelse, baseret på daværende 

casereports, hvor der har været set debut eller forværring af tics under behandling med 

methylphenidat.   

 

Der er fundet 2 systematiske reviews fra hhv. 2009 og 2011, som inkluderer RCT med børn og 

unge med ADHD og en comorbid kronisk ticslidelse, herunder Tourette. Det nyeste er et 

Cochranereview fra 2011, som inkluderer 8 dobbeltblindede RCT (parallel eller crossoverde-

sign) (102,103). Det andet er en metaanalyse fra 2009 (104), som yderligere medtager et æl-

dre 2 ugers crossoverstudie af methylphenidat. Begge reviews fandt, at både methylphenidat, 

dexamfetamin, atomoxetin og guanfacin reducerede ADHD-symptomerne signifikant. 

Cochrane-reviewet konkludede på basis af 3 studier af 2-16 ugers varighed, at methylphenidat 

medførte en signifikant bedring af tics. Den anden metaanalyse af Bloch et al, hvor der indgik 

yderligere et studie af kun 2 ugers varighed, fandt derimod ikke signifikant bedring i tics ved 

behandling med methylphenidat. 

 

En nyere metaanalyse, hvor formålet var at undersøge både nyopståede tics (dvs. hos børn 

uden comorbid tics lidelse) samt forværring af eksisterende tics, konkluderede på baggrund af 

22 dobbeltblindede RCT (primært af methylphenidat), at psykostimulantia ikke medførte 

signifikant mere tics ift. placebo. Tværtimod var forekomsten af tics numerisk større i 

placebogruppen (105). 

 

Atomoxetin medførte hos børn med comorbid ticslidelse en signifikant reduktion i sværheds-

graden af tics med en effektstørrelse på 0.32 (0.09–0.56) ift. placebo, hvilket er af tvivlsom 

klinisk relevans. Der var derimod ikke signifikant forskel i reduktion i YGTSS (-5.5 ± 6.9 mod 

3.0 ± 8.7 for placebo, p=0,06) (104). Dette er baseret på et enkelt RCT, hvor formålet var at 

vise, at atomoxetin ikke forværrede tics ift. placebo. Der var stort frafald af patienter i studiet 

(kun ca. 30 % gennemførte).  
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Guanfacin medførte en signifikant reduktion i ADHD-symptomer, men kun en lille og ikke signi-

fikant reduktion i tics (p=0,05) (102,103). 

 

Høje doser dexamfetamin så ud til at forværre tics, hvorimod nogle børn ved lave doser 

dexamfetamin oplevede ticsreduktion.  

 

Studierne var generelt små (22-148 deltagere) af varierende varighed (2-18 uger), heterogene 

og med inkomplet rapportering af resultater fra specielt crossover studierne. Der er ikke fundet 

nyere RCT ift. metanalyserne. 

 

Der er er ikke fundet studier af lisdexamfetamin, men da højere doser af dexamfetamin synes 

at kunne forværre tics, kan det ikke udelukkes at det samme vil være tilfældet for 

lisdexamfetamin. Dexamfetamin er kontraindiceret hos patienter med Tourette.  

 

Konklusion 

 Der er vist effekt af methylphenidat, atomoxetin og guanfacin på ADHD-symptomer hos 

børn med comorbid tics lidelse. 

 Methylphenidat (høj evidens), atomoxetin (moderat evidens)1 og guanfacin (moderat 

evidens) 1 forværrer ikke forekomsten af tics.  

 Det er uafklaret om dexamfetamin og lisdexamfetamin kan medføre forværring af tics 

inden for det rekommanderede dosisinterval (ingen evidens). 
1.Upræcist estimat: Kun ét studie 
 

Comorbiditet med epilepsi hos børn: 

Psykostimulantia kan sænke krampetærsklen og skal derfor anvendes med forsigtighed hos 

patienter med epilepsi (se bilag 2).  

 

I et RCT med 33 børn med epilepsi og ADHD reducerede methylphenidat ADHD symptomerne 

mere end placebo. Resultaterne indikerer en øget daglig risiko for kramper ved stigende doser. 

Der sås dog ingen alvorlige bivirkninger men 3 gange større behandlingsophør i den behand-

lede gruppe. Plasmakoncentrationen af antiepileptika var uændret (106). 

 

Konklusion 

 Der er vist effekt af methylphenidat hos børn med comorbid epilepsi (lav evidens)1 

 Der er generelt øget risiko for kramper, hvorfor alle stimulerende lægemidler skal an-

vendes med forsigtighed. 
1.Upræcist estimat: Kun ét lille studie 

 
7.5.2 Effekt ved comorbiditet hos voksne 
Retningslinjerne fra NICE og Dansk Psykiatrisk Seskab omhandler ikke comorbiditet. I Sund-

hedsstyrelsens nationale kliniske retningslinje har man specifikt gennemgået RCT for effekten 

af ADHD-medicin hos patienter med symptomer på angst og depression (se herunder) (21). 

 

I den systematiske litteratursøgning blev der fundet i alt 10 RCT som omhandler comorbiditet 

hos voksne. To af studierne viste sig at være posthoc analyser for patienter med tidligere de-

pression eller stofmisbrug, hvor det ikke var muligt at udlede effekten separat for de to grup-

per. Studierne blev derfor efterfølgende ekskluderet. 

 

Der er ikke fundet studier hos voksne, som omhandler OCD, bipolar lidelse, Tourette, skizo-

freni, spiseforstyrrelser eller somatisk comorbiditet. 
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Comorbiditet med depression og angst hos voksne 

I Sundhedsstyrelsens nationale kliniske retningslinje fandt man kun et enkelt studie af atomo-

xetin, som inkluderede patienter med comorbid social angst. Der var effekt af atomoxetin på 

ADHD-symptomerne, men ingen signifikant forskel fra placebo mht. angst-symptomer. På 

denne baggrund konkluderer Sundhedsstyrelsen, ”at der ikke var ikke overbevisende effekt på 

angstsymptomer, baseret på evidens af moderat kvalitet”, hvilket munder ud i en anbefaling 

om, at ”atomoxetin kan overvejes til voksne med ADHD og symptomer på angst og depression 

til afhjælpning af kernesymptomer og funktionsevnenedsættelse”. Det anføres, at nogle pati-

enter kan opleve en forværring i symptomer på depression og angst, og man i så fald bør 

overveje at seponere behandlingen af ADHD medicin (21). 

 

Ved den systematiske litteratursøgning blev der ikke fundet andre RCT end det studie med 

atomoxetin, som Sundhedsstyrelsen også refererer til. Det er et 14 ugers RCT med 442 patien-

ter med ADHD og socialangst. Man fandt signifikant effekt af atomoxetin 40-100 mg på ADHD-

symptomer ift. placebo. Mht. symptomer på social angst blev der fundet signifikant bedre ef-

fekt på nogle skalaer, men ikke på andre. Bivirkninger som søvnbesvær, mundtørhed, kvalme 

og svimmelhed var hyppigere for atomoxetin, men der var ikke forskel i behandlingsophør pga. 

bivirkninger (107).  

 
Konklusion 

 Der er vist effekt af atomoxetin på ADHD-symptomer hos voksne med social angst (mo-

derat evidens)1 

 Effekten af ADHD-medicin hos voksne med comorbid angst eller depression er mangel-

fuldt belyst (ingen evidens).    
1.Upræcist estimat: Kun ét lille studie 

 

Comorbiditet med misbrug af amfetamin eller kokain hos voksne 

Ifølge Sundhedsstyrelsens vejledning for afhængighedsskabende lægemidler skal den ordine-

rende læge være opmærksom på, at methylphenidat kan være vanedannende og føre til mis-

brug, hvorfor atomoxetin kan anvendes hos patienter, hvor der er behandlingsindikation og ri-

siko for misbrug af centralstimulerende midler” (18,21).  

 

Der er fundet 4 mindre RCT af ca. 12 ugers varighed, hvori der indgik voksne med ADHD, som 

var misbrugere af amfetamin eller kokain. Alle studier er med methylphenidat.  

 

Amfetamin: 

I et lille RCT (pilotstudie) blev der hos 34 patienter med kronisk amfetaminmisbrug ikke fundet 

forskel mellem methylphenidat i depotform (max 72 mg) eller placebo på hverken ADHD-

symptomer, trang til amfetamin eller tilbagefald til amfetaminmisbruget og heller ingen forskel 

i sekundære parametre. Inklusionskriterierne forudsatte, at patienterne var stoffri min. 4 uger 

inden studiestart (108).  

 

Kokain: 

I et RCT med 48 kokainafhængige patienter medførte methylphenidat (max 90 mg) signifikant 

bedre effekt end placebo i form af selvrapporterede ADHD-symptomer. Der var ingen forskel i 

trang til eller brug af kokain mellem grupperne. Kvalme, angst og eufori sås hyppigere i 

methylphenidatgruppen (109). 

 

I et RCT med 66 ADHD-patienter i metadonbehandling, hvoraf 53 % var misbrugere af kokain, 

fandt man ikke bedre effekt af methylphenidat i depotform på ADHD-symptomer ift. placebo. 

Placeboresponset var højt (46 % vs. kun 34 % for methylphenidat). Methylphenidat forvær-

rede ikke misbruget af kokain, og der var ikke tegn på, at methylphenidat i sig selv blev an-

vendt i misbrugsøjemed (110).  
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I et RCT, hvor 106 ADHD-patienter med comorbid kokainmisbrug blev behandlet med 

methylphenidat depotformulering eller placebo, fandt man ikke forskel på methylphenidat og 

placebo (111). Man fandt tegn på reduceret kokainbrug, men ikke signifikant forskel (OR 1,2). 

 

Konklusion 

 Der synes ikke at være effekt af methylphenidat på ADHD-symptomer hos voksne med 

misbrug af amfetamin og kokain (moderat evidens)1  

 Der ses ingen effekt på misbruget af kokain eller amfetamin hverken positivt eller nega-

tivt (moderat evidens) 1.  
1. Risiko for bias: Små studier, risiko for type-2 fejl 

 

Comorbiditet med misbrug af alkohol hos voksne 

Der blev kun fundet et RCT med 147 patienter med ADHD og alkoholafhængighed/misbrug. 

Her fandt man en signifikant effekt af atomoxetin på ADHD-symptomerne ift. placebo (effekt-

størrelse=0,48). Der var ikke forskel mellem grupperne i tid til tilbagefald til ”heavy drinking”, 

men en posthoc-analyse fandt, at det samlede antal af dage med ”heavy drinking” blev redu-

ceret signifikant med 26 %. Der blev ikke set bivirkninger eller interaktioner af atomoxetin, 

som var relateret til brugen af alkohol (112). 

 

 Atomoxetin har effekt på ADHD-symptomer hos alkohol misbrugere (moderat evidens)1 

og kan muligvis også nedsætte alkoholforbruget (lav evidens)1,2. 

 Det er uafklaret, om atomoxetin her er et bedre valg end methylphenidat eller andre 

lægemidler mod ADHD.  
1. Upræcist estimat: Kun ét studie 
2. Risiko for bias: Posthoc-analyse 

 

 

Comorbiditet med personlighedsforstyrrelser hos voksne 

Der er kun fundet to RCT, som begge omhandler methylphenidat. 

 

I et randomiseret crossover studie, som inkluderede 67 patienter med ADHD randomiseret til 

methylphenidat eller placebo, screenede man efterfølgende patienterne for personlighedsfor-

styrrelser. Heraf fandt man (iht. Structured Clinical Interview for DSM disorders II personality 

disorders) 25 patienter som var PD-positive, samt 18 patienter som var PD-plus (dvs. opfyldte 

kriterier for flere personlighedsforstyrrelser, hvilket kan ses som en proxy for sværhedsgra-

den). Personlighedsforstyrrelse var associeret til mere komplekse symptomer, især emotionel 

dysregulation og ODD symptomer. I denne sekundære analyse fandt man, at methylphenidat 

medførte signifikant respons ift. placebo hos både PD-positive and PD-negative patienter, men 

ikke i gruppen af PD-plus-patienter. Respons i PD-positive og PD-plus-grupperne ift. baseline 

var hhv. 71 % og 36 % (113). 

 

I et andet randomiseret crossoverstudie, hvor der indgik 47 ADHD-patienter med eller uden 

comorbide personlighedsforstyrrelser (11 PD-positive, 10 PD-plus og 26 PD-negative) fandt 

man ligeledes ingen effekt i gruppen af PD-plus (respons 26 % vs. 23 % for placebo) (114). 
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Konklusion 

 Methylphenidat synes at have effekt hos patienter med lav grad af personlighedsfor-

styrrelse, men ingen eller ringe effekt ved sværere personlighedsforstyrrelse (lav evi-

dens)1,2. 

 I praksis skal det dog for den enkelte patient vurderes om personlighedsforstyrrelsen 

kan være afledt af udviklingsforstyrrelsen ADHD. 
1. Risiko for bias: Posthoc-analyse 
2. Risiko for bias: Små studier og deraf risiko for type-2 fejl. 

 

Comorbiditet med skizofreni eller andre psykotiske tilstande 

Behandling med centralstimulerende medicin kan forværre eller fremkalde psykotiske sympto-

mer. Methylphenidat og dexamfetamin er derfor kontraindiceret hos patienter med psykoser, 

mens atomoxetin og lisdexamfetamin skal anvendes med forsigtighed (se bilag 2) 

Der er ikke fundet RCT af comorbide psykotiske symptomer hos hverken børn eller voksne. 

Iht. den kliniske erfaring er der en tendens til, at denne patientgruppe diagnosticeres og be-

handles for ADHD.    

 

Konklusion vedr. effekt og bivirkninger ved comorbiditet1 

 Der er vist selvstændig effekt af ADHD-medicin generelt på ADHD-symptomer hos 

børn med comorbide affektive lidelser, autisme, adfærdsforstyrrelse, tics lidelser, 

epilepsi og misbrug  

 Hos voksne er der vist effekt på ADHD-symptomer hos patienter med social angst og 

lav grad af personlighedsforstyrrelse, men ingen effekt ved svær personlighedsfor-

styrrelse eller hos voksne med stofmisbrug. Effekt ved andre angsttilstande eller de-

pression er ikke undersøgt 

 Der er ikke evidens for at fremhæve effekten af et lægemiddel frem for andre  

 Methylphenidat eller atomoxetin har ingen indflydelse på misbrug af kokain eller am-

fetamin hos hverken børn eller voksne 

 Dexamfetamin skal pga. kontraindikation undgås hos patienter med misbrug eller tics 

i anamnesen  

 Stimulantia kan potentielt forværre eller fremkalde maniske eller psykotiske sympto-

mer hos patienter med comorbid bipolar lidelse eller psykotiske tilstande. 

 
1. Evidensen for de enkelte tilstande og lægemidler af varierende kvalitet – se konklusioner for de enkelte afsnit. 
 
 

7.6 Comedicinering med andre psykofarmaka 
 

Kombination af ADHD-medicin og antipsykotika 

Forsigtighed tilrådes ved samtidig behandling med methylphenidat og antipsykotika pga. øget 

dopaminerg effekt. Den kliniske betydning heraf er dog uafklaret (se bilag 2).  

 

Der er fundet 2 RCT, som belyser augmenterende behandling med risperidon (primært som til-

læg til methylphenidat) ved comorbiditet hos børn (115,116). 

 

Et RCT inkluderede 168 6-12 årige børn med ADHD og samtidig oppositional defiant disor-

der/conduct disorder (ODD/CD) og svær fysisk aggression, som havde responderet på 3 ugers 

behandling med methylphenidat depotformulering. De blev efterfølgende randomiseret til fort-

sat behandling med methylphenidat suppleret med 6 ugers behandling med enten risperidon 

eller placebo balanceret iht. forekomsten af ODD og CD. Teachers ADHD-SC4 var kun tilgæn-

geligt for 117 børn og mindst 43 % af lærer data manglede for disse børn. Tillæg af risperidon 

medførte en signifikant større reduktion i både ADHD og ODD symptomer, samt aggression 

end behandling med methylphenidat i monoterapi, men klinisk bedring var generelt kontekst 

afhængig ift. om det var forældrene eller lærerne der vurderede effekten, og effektstørrelsen 
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var lille til moderat. Der var ingen rapporter om alvorlige bivirkninger. Kombination med rispe-

ridon medførte signifikant mindre indsovningsbesvær, men også flere mavegener (115). 

 

Det andet RCT var et lille studie, hvor 25 børn i alderen 7-12 år med ADHD og behandlings re-

sistent aggression blev randomiseret til 4 ugers behandling med risperidon eller placebo. Alle 

var i forvejen i behandling med stabil dosis psykostimulantia (præparater ikke udspecificeret). 

De primære effekt mål var ændring fra baseline på Children`s Aggression Scale-Parent  

(CAS-P) og Teacher (CAS-T) total score. Tillæg af risperidon medførte en signifikant reduktion i 

forældrevurderet aggression ift. placebo (forskel CAS-P total score =4.0, svarende til 30 % re-

duktion), men ingen forskel i lærervurderet aggression. Studiepopulationen er for lille til at 

vurdere evt. forskelle i bivirkninger (116).  

 

Methylphenidat i kombination med risperidon synes at medføre nogen, men ikke konsistent ef-

fekt på agression som følge af ODD/CD. Der blev ikke rapporteret om alvorlige bivirkninger.   

 

Der er ikke fundet RCT af augmenterende behandling til atomoxetin, men da atomoxetin kan 

medføre QT-forlængelse, bør samtidig behandling med antipsykotika undgås. Antipsykotika 

kan sænke krampetærskelen med deraf øget risiko for kramper af atomoxetin, men den klini-

ske betydning er uafklaret. Lisdexamfetamin og dexamfetamin kan have potentielle interaktio-

ner med antipsykotika, men den kliniske betydning heraf er ikke afklaret. Den sedative effekt 

af guanfacin kan forstærkes ved samtidig anvendelse af antipsykotika med sedativ effekt (se 

bilag 2).  

 

Kombination af ADHD-medicin og antidepressiva 

Samtidig anvendelse af methylphenida, atomoxetin, lisdexamfetamin, dexamfetamin og irre-

versibel MAO-hæmmer (isocarboxazid) er kontraindiceret pga. risiko for hypertensiv krise. 

 

Methylphenidat kan muligvis hæmme omsætningen af TCA og visse SSRI (paroxetin) og an-

tiepileptika med risiko for hhv. serotonerg syndrom og kramper, men det er ringe dokumente-

ret og den kliniske betydning er uafklaret (se bilag 2). 

 

I et RCT med 25 børn med ADHD og angst fandt man ingen forskel i responset på angst mel-

lem 8 ugers behandling med methylphenidat+fluvoxamin ift. methylphenidat + placeboi. I 

begge grupper reduceredes angst niveauet signifikant over tid. Medicinen blev tolereret vel i 

begge grupper. Bivirkninger der blev rapporteret hyppigere ved fluvoxamin var mavepine (60 

%) og muskelsmerter, hvorimod gråd, neglebidning, rødmen, og tør mund var mere udtalt i 

placebogruppen (117). 

 

I et RCT blev 127 børn og unge med ADHD og depressive eller angst symptomer først rando-

miseret til 8 ugers behandling med fluoxetin eller placebo. Herefter blev behandlingen i begge 

grupper suppleret med atomoxetin i de sidste 5 uger. Begge grupper havde en bedring i både 

ADHD- depressive- og angst symptomer, og der var ikke signifikant forskelle mellem den 

gruppe der fik atomoxetin+fluoxetin og den gruppe der fik atomoxetin alene. Andelen af pati-

enter som forlod studiet pga. bivirkninger, var lav og sammenlignelig mellem grupperne (2.4 

% for kombinationen vs. 2.2 % for atomoxetin i monoterapi). Kombinationen af fluoxetin+ato-

moxetin resulterede dog i en signifikant større stigning hjerte frekvens (11.9 vs. 6,5 slag/min), 

diastolisk blodtryk (5,2 vs. 0,3 mmHg) og vægttab (-1 kg vs. -0,4). Forskellen i systolisk blod-

tryk var ikke signifikant (3.1 vs. -0.14 p=0.07) (118). 

 

Studierne fandt ingen yderligere effekt af SSRI på angst eller depressive symptomer når SSRI 

blev givet sammen med methylphenidat eller atomoxetin ift. de to lægemidler givet i monote-

rapi. Kombination af fluoxetin og atomoxetin resulterer i øget hjertefrekvens, blodtryksstigning 

og vægttab end fluoxetin alene. Mulighed for flere bivirkninger når methylphenidat kombineres 

med SSRI kan ikke udelukkes pga. meget lille patientgrundlag i studiet. 
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Omsætningen af atomoxetin kan nedsættes af antidepressiva som hæmmer CYP2D6 (fx paro-

xetin og fluoxetin). Det medfører en dokumenteret og klinisk relevant øgning af plasmakon-

centrationen og dermed øget risiko for bivirkninger af atomoxetin. Atomoxetin kan medføre 

QT-forlængelse, hvorfor samtidig behandling med visse antidepressiva (fx citalopram og esci-

talopram) eller andre QT-forlængende lægemidler bør undgås. Antidepressiva kan sænke 

krampetærskelen med deraf øget risiko for kramper af atomoxetin, men den klinisk betydning 

er uafklaret. Generelt bør kombination af atomoxetin og antidepressiva undgås da der samtidig 

ikke er evidens for bedre effekt (på tvingende indikation foretrækkes sertralin) (se bilag 2).  

 

Lisdexamfetamin og dexamfetamin kan have potentielle interaktioner med antidepressiva, men 

den kliniske betydning heraf er ikke afklaret. Den sedative effekt af guanfacin kan forstærkes 

ved samtidig anvendelse af andre sederende lægemidler (se bilag 2). 

 

Kombination af ADHD-medicin med epilepsimedicin 

I et tidligere omtalt RCT med 33 børn med epilepsi og ADHD indikerede resultaterne en øget 

daglig risiko for kramper ved stigende doser af methylphenidat.  Der sås dog ingen alvorlige 

bivirkninger. Der blev anvendt 10 forskellige antiepileptika (valproat, carbamazepine, lamotri-

gen, topiramat, levitracetam, gabapentin, oxcarbazepin, ethosuximid, lorazepam, diazepam). 

Behandling med methylphenidat resulterede ikke i signifikante ændringer i plamaniveauerne af 

antiepileptika (106). 

 

Lisdexamfetamin og dexamfetamin kan have potentielle interaktioner med antiepileptika, men 

den kliniske betydning heraf er ikke afklaret. Samtidig anvendelse af guanfacin og valproat kan 

medføre forhøjede plasmakoncentrationer af valproat, men den kliniske relevans heraf er ikke 

afklaret Den sedative effekt af guanfacin kan forstærkes ved samtidig anvendelse af andre se-

derende lægemidler (se bilag 2). 

 

Konklusion ift. comedicinering med andre psykofarmaka 

 Der er ikke effekt af augmenterende behandling med antidepressiva til methylpheni-

dat eller atomoxetin ved comorbid angst og depression (moderat evidens)1 

 Methylphenidat i kombination med risperidon synes at medføre nogen, men ikke kon-

sistent effekt på aggression som følge af ODD/CD (moderat evidens)2. Der blev ikke 

rapporteret om alvorlige bivirkninger ved korttidsbehandling 

 Methylpenidat, atomoxetin, lisdexafetamin og dexamfetamin må ikke administreres 

sammen med MAO-hæmmere (+14 dage før og efter) pga. risiko for hypertensive 

kriser 

 Atomoxetin bør ikke anvendes sammen med andre lægemidler som har QT-forlæn-

gende effekt (fx antipsykotika og visse antidepressiva) 

 
1. Upræcist estimat: Kun ét studie af hvert lægemiddel 
2. Inkonsistens: Ikke konsistens mellem lærer og forældrerapporteret effekt 

 

 

7.7 Gravide og ammende 
 

I en nyere national tværfaglig vejledning (26) anbefales behandling med methylphenidat og 

atomoxetin som udgangspunkt ikke ved planlagt graviditet eller som opstart under graviditet. 

Kvinder med ADHD har ofte forværring af ADHD-symptomerne præmenstruelt. Til gengæld 

dæmpes symptomerne oftest under graviditet, hvilket har den fordel, at man oftest vil kunne 

holde pause med den centralstimulerende medicin uden de store problemer. 

 

Såfremt der under graviditeten opstår behandlingskrævende ADHD symptomer bør 

methylphenidat foretrækkes fremfor atomoxetin. Hvis graviditet opstår under eksisterende be-

handling skal den fortsatte behandlingsindikation overvejes. Behandling med atomoxetin bør 

seponeres, alternativt skiftes til methylphenidat. 
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For methylphenidat omtaler vejledningen data fra flere studier, hvor der ikke findes en over-

hyppighed af medfødte misdannelser eller hvor risikoen for medfødte misdannelser er lav.  For 

atomoxetin er datamængden utilstrækkelig, og behandling hermed anbefales derfor ikke (26). 

 

Vejledningen omtaler ikke lisdexamfetamin, dexamfetamin eller guanfacin, men da der er tale 

om nyligt markedsførte lægemidler, er erfaringen og dermed datagrundlaget ligeledes util-

strækkeligt, hvorfor disse heller ikke kan anbefales under graviditet (65). 

 

Amning 

I vejledningen angives, at den relative vægtjusterede dosis for methylphenidat er under 1 %, 

samt at der ikke er beskrevet bivirkninger hos ammede børn. Atomoxetin bør ikke anvendes 

på grund af utilstrækkelige data (26). Det samme gælder øvrige præparater (65). 

 

Konklusion vedr. graviditet og amning1 

 Som udgangspunkt holdes pause med medicinen under graviditet 

 I fald der er behov for medicin under graviditet anvendes/skiftes til methylphenidat 

 Methylphenidat kan anvendes under amning. Det gælder ikke øvrige lægemidler. 

  
1. Konklusionen er baseret på den tværfaglige national vejledning fra 2014, samt suppl. oplysninger fra promedicin.dk 

 

 

7.8 Langtidseffekt og langtidsbivirkninger hos børn og voksne 

 
Kliniske spørgsmål: 

 Hvilke langtidseffekter er påvist ved behandling med ADHD-medicin? 

 Hvilke langtidsbivirkninger er påvist ved behandling med ADHD-medicin? 

  

Gennemførelse af længerevarende RCT af symptomatisk behandling er generelt kompliceret af, 

at der er en betydelig risiko for bias pga. stor risiko for frafald, hvilket medfører en alvorlig 

trussel mod studiets validitet. Jo længere et RCT varer desto større er risikoen for frafald. Ofte 

er årsagerne til frafald (fx frafald pga. manglende effekt eller bivirkninger) skævt fordelt mel-

lem interventions- og placebogruppen, hvilket ligeledes svækker tilliden til, at observerede for-

skelle i effekt og bivirkninger alene skyldes lægemidlet og ikke andre forhold. Endelig kan det 

betragtes som uetisk at udsætte patienter for en mulig risiko i længere tid. Klinikeren vil ofte 

være tilbøjelig til ikke at inkludere patienter med størst risiko (comorbiditet, eller sværheds-

grad af sygdom) da patienten kan risikere at blive randomiseret til langvarig placebobehand-

ling. 

 

Ved vurdering af konsekvenserne af langtidsbehandling (over 2 år) er det derfor nødvenligt at 

inddrage data fra observationelle studier. Disse er som udgangspunkt af lav evidenskvalitet, 

men kan hhv. op- eller nedgraderes iht. GRADE. 

 

Der er i litteratursøgning kun fundet få langtidsstudier af mere end 2 års varighed. Generelt er 

de fleste langtidsstudier baseret på en opfølgning af de patienter der er forblevet i medicinsk 

behandling (fx efter et afsluttet RCT) og evt. sammenholdt med de patienter som er droppet 

ud af behandling. Det giver voldsom bias til fordel for medicinering, da årsag til ”drop-out” 

netop kan være manglende effekt eller mange bivirkninger, hvorimod de som er forblevet i be-

handling sandsynligvis har haft god effekt. I det følgende medtages derfor alene studier, hvor 

der er en kontrolgruppe. 
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Langtidseffekt på ADHD-kernesymptomer 

Der er fundet 3 studier, hvor man har undersøgt effekten af mere end 2 års medicinsk behand-

ling på ADHD-symptomer. Heraf 2 med børn og 1 med voksne  

 

Børn: 

MTA-studiet (Multimodal Treatment study) inkluderede 579 børn mellem 7-10 år ved baseline. 

Disse blev randomiseret til 4 grupper (intensivt kontrolleret medicinering, intensiv psykolo-

gisk/psykosocial behandling, kombination af de 2 nævnte og ”community care”). Fra 14 måne-

der ophørte randomisering og alle deltagere fortsatte i ”community care” der også inkluderede 

medikamentel behandling. Ved opfølgning efter 36 måneder var den effekt man havde set af 

medicinen ved 14 måneder, ikke længere signifikant. Dette kan skyldes flere forhold: ADHD 

symptomer kan være mindsket med alderen, effekten af den medikamentelle behandling frem-

kom på grund af den intensive kontrol af behandlingen i de første 14 måneder, eller patien-

terne i de forskellige grupper ændrede, påbegyndte eller stoppede behandlingen (119). 

 

I et langtidsstudie fulgte man 79 børn, som tidligere havde deltaget i et 12 måneders placebo-

kontrolleret RCT af methylphenidat.  Ved 2 års opfølgning havde de 41 børn, som var fortsat 

med medicin signifikant lavere lærer-rapporteret symptom-niveau end de 16 børn der var op-

hørt med medicin og ens score med de 16 børn der fik medicin, men havde holdt pause i be-

handlingen (p = .02). Efter 5 år var 16 børn fortsat i vedvarende medicinsk behandling. Igen 

var der signifikant bedre respons på lærer-rapporteret bedømmelse ift. både de 14 børn som 

ikke fik medicin og de 15 børn som havde holdt pauser med medicinen (p = .04) (120).  

 

Voksne 

I et norsk studie kontaktede man 368 voksne med ADHD som i en tidligere undersøgelse 

havde oplyst, at de havde været i behandling med ADHD-medicin. Gennemsnitsalder ved op-

følgning var 36,5 år. De 270 personer som havde været i medicinsk behandling i 24 måneder 

eller mere rapporterede signifikant færre ADHD-symptomer end de 86 personer som havde 

være i behandling i mindre end 24 måneder (selvrapporteret ASRS score 12,8 vs 15,3). 

Mængden og typen af comorbiditet ved baseline prædikterede dårligere outcome. Resultaterne 

må karakteriseres som værende af meget lav evidenskvalitet da ophør med medicin netop kan 

være grundet lille eller ingen effekt (121). 

 

Konklusion 

 Det er ikke vist, at den effekt der ses af ADHD-medicin i korttidsstudier vedvarer ved 

fortsat systematisk opfølgning efter 2 år eller mere.  

 Det er sandsynliggjort, at de som responderer på medicinen i korttidsstudier også har 

en vedvarende effekt (meget lav evidens), hvilket er i overensstemmelse med den klini-

ske erfaring. 
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Langtidseffekt på funktionsniveau  

Der er fundet 3 studier af børn, hvor man har undersøgt effekten af mere end 2 års medicinsk 

behandling på patienternes funktionsniveau såsom effekt på skolegang og indlæring. 

 

Der er ikke fundet studier af voksne, som lever op til inklusionskravene. 

 

I et assessorblinded case-control studie, med 10 års opfølgning af 112 børn og unge med 

ADHD, har man undersøgt, hvordan behandling med stimulantia påvirker risikoen for at gå 

klasser om. Alder på opfølgningstidspunktet var 15-30 år. Behandling med stimulantia med-

førte en signifikant mindre risiko for at gå klasser om (HR:0,25 – konfidensinterval ikke angi-

vet). ift. de børn, som ikke fik medicin. Studiet har justeret for confoundere som socioøkono-

miske forhold, psykiatriske forstyrrelser ved baseline og forældres psykopatologi (122). 

 

I et longitudinelt case-control studie blev en fødselskohorte på 5.718 børn fulgt op til 29 år for 

langtidsoutcome vedr. skolegang og uddannelse. 370 børn i cohorten havde ADHD. Diagnosen 

var stillet klinisk, hos de fleste deltagere. Hos 41 blev den stillet retrospektivt af forskerne på 

baggrund af udsendte spørgeskemaer til forældre og lærere samt ”school and medical re-

cords”. Forfatterne sammenligner outcome hos børn med ADHD der er behandlet med stimu-

lantia, i forhold til børn med ADHD der ikke har modtaget medikamentel behandling, og kon-

kluderer at behandling med stimulantia signifikant nedsatte risikoen for skole-fravær (OR ikke 

angivet), samt at børn behandlet med stimulantia havde mindre sandsynlighed for at gå en 

klasse om (OR 1,8, 95 % CI 1,01-3,2). Der fandtes ikke effekt på læsefærdigheder eller skole 

drop-out. Studiet har kun justeret for confounding i form af psykiatriske diagnoser ved base-

line, ADHD subtype og moderens uddannelse (123).  

 

I et prospektivt case-control studie af 90 unge med ADHD, fulgt igennem 9 år, har man under-

søgt for effekten af stimulantia i forhold til ingen behandling, på karakterer i skolen, samt på 

at gå klasser om. Endvidere har man sammenlignet med en referencegruppe af raske unge. 

Gruppen der havde fået stimulantia klarede sig signifikant bedre end den umedicinerede 

gruppe på læsefærdigheder (p=0,014), tal behandling (p=0,03), samt på gennemsnitlig karak-

ter i high school (p=0,035). Den medicinerede gruppe scorede midt imellem den raske gruppe 

og den umedicinerede gruppe (OR angives ikke). Der fandtes ikke effekt på at gå klasser om. 

Studiet har justeret for confounding i form af socioøkonomiske forhold, IQ, ADHD sværheds-

grad ved baseline og comorbiditet ved baseline (124). 

 

Konklusion:  

 Medikamentel behandling af ADHD hos børn og unge har en positiv langtidseffekt på 

indlæring, karakterer og skolegang (lav evidens) 

 Der er ingen studier af langtidseffekt på funktionsniveauet hos voksne (ingen evidens) 

 

 

Risiko for forstyrrelser af den normale udvikling 

Der er bekymringer om hvorvidt anvendelsen af ADHD-medicin til børn medfører forstyrrelser i 

den normale udvikling, herunder vækst (højde, vægt, BMI), pubertær udvikling (Tanner sta-

die) og hjernens udvikling (tykkelse af cerebral cortex).  

 

Der er fundet i alt 4 studier. 2 studier omhandler vækst, 1 studie omhandler pubertær udvik-

ling og 1 studie som omhandler hjernens udvikling. 

 

BMI, vægt og højde 

Hos børn er BMI aldersafhængigt, og skal således øges med alderen i takt med den naturlige 

vækst. 

 

I et longitudinelt studie, har man undersøgt ændringer i BMI over tid på basis af data fra et 

forsikringsselskab for 163.820 personer mellem 3-18 år. Der bliver ikke rapporteret relative 
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risici. Trods den lange observationstid (3,2 år i gennemsnit) er der mange mulige confoundere 

(fx ADHD sværhedsgrad, socioøkonomisk status mv) som kan have skævvredet resultatet, og 

som der ikke er justeret for. Forfatterne konkluderede, at ADHD patienter, som ikke var i me-

dicinsk behandling havde et højere BMI sammenlignet med de ADHD patienter, som var i be-

handling med stimulantia, men også sammenlignet med den raske kontrolgruppe. For patienter 

i behandling med stimulantia var ung alder ved behandlingsstart og længere behandlingsvarig-

hed forbundet med langsommere øgning af BMI i den tidlige i barndom sammenlignet med pa-

tienter som ikke blev behandlet med stimulantia (både med og uden ADHD diagnose).  I slut-

ningen af ungdomsårene nåede de op på kontrollernes niveau pga. en hurtig øgning af BMI i 

denne periode (125). 

 

Det andet studie er en kombination af to longitudinelle case-kontrol studier som tilsammen 

omfattede 137 personer (78 drenge og 59 piger) med ADHD og 124 personer uden ADHD. 

Blandt de som havde ADHD havde 76 % af drengene og 86 % af pigerne fået stimulantia fra 

ca. 8 års alderen. Den gennemsnitlige behandlingstid var hhv. 7,4 og 6,1 år. Oplysninger om 

højde og vægt blev indsamlet 10-11 år efter studiestart. Konklusionen var, at der ikke var no-

gen signifikant sammenhæng mellem varigheden af behandling med stimulantia og vækst, 

hverken for piger eller drenge. Der var i øvrigt heller ingen forskel i vækst mellem personer 

med og uden ADHD. Der blev justeret for køn i analysen, men ikke for socioøkonomi til trods 

for, at der var forskelle mellem grupperne for denne variabel. Styrken er den lange observati-

onstid på 10-11 år (126).  

 

Tanner stadie 

I en tværsnitsundersøgelse har man undersøgt Tanner stadie ved at sammenligne en 

subgruppe fra MTA-studiet (Multimodal Treatment study) af 342 børn med ADHD med en 

gruppe uden ADHD (n=159). Efter 36-måneders opfølgning var der ingen signifikant forskel i 

Tanner stadie mellem disse to grupper. Post-hoc blev der udført en subanalyse af stimulantia 

behandlingens betydning for Tanner stadie i ADHD gruppen. Analysen viste ingen signifikant 

betydning af medicinsk behandling med stimulantia for kønsmodningen.  

 

Analyserne er udført post-hoc, og derfor ikke planlagt. Analyserne blev ikke justeret for rele-

vante confoundere som socioøkonomisk status, ADHD sværhedsgrad, lægemiddel dosis og læ-

gemiddel gruppe (127). 

 

Tykkelse af cerebral cortex 

Der har været bekymring ift. konsekvensen af at medicinere den umodne hjerne i vækst. Et 

udtryk herfor kan være om medicin mod ADHD har en neurotoxisk effekt der påvirker den na-

turlige modning af cortex. Flere studier har påvist at patienter med ADHD har forsinkelse i 

modningen af cortex. Et neurobiologisk fænomen der knyttes sammen med den kliniske mani-

festation af ADHD kernesymptomer.  

 

I et longitudinelt studie har man undersøgt ændringer i tykkelsen af den cerebrale cortex (grey 

matter volume) for personer i tre grupper: raske kontroller, ADHD-patienter der ikke fik stimu-

lantia og ADHD-patienter som fik stimulantia. Personerne fik foretaget scanning af cerebrum to 

gange: ved 12,5 års alderen og 16,4 års alderen (gennemsnit). Studiet viser ingen større æn-

dring i tykkelsen af den cerebrale cortex for ADHD gruppen behandlet med stimulantia (-0,03 

mm/år) sammenlignet med kontrol gruppen af patienter ikke i behandling med medicin (-0,16 

mm/år) og gruppen af raske kontroller (tykkelse ikke angivet). Studiet undersøgte ikke betyd-

ningen af ændringer i den cerebrale cortex’s tykkelse på den kognitive funktion (128). 

 

I et case-kontrolstudie sammenlignede man scanninger af hjernevolumen for 152 børn med 

ADHD, hvoraf de 49 havde været behandlet med medicin. Der indgik endvidere en kontrol-

gruppe af 139 børn uden ADHD. Både medicinerede og umedicinerede børn med ADHD havde 

signifikant mindre volumen af såvel lillehjernen og hjernen som helhed end børn uden ADHD. 
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De umedicinerede børn havde endvidere signifikant mindre volumen af frontal, temporal og to-

tal ”white matter” end både de medicinerede børn og børn uden ADHD. Studiet tyder således 

ikke på, at medicin påvirker hjernens udvikling negativt (129).  

 

En tidligere metaanalyse tydede fx på, at langtidsbehandling er associeret med opregulering i 

antallet af dopamintransportere (130). 

 

Konklusion 

 Behandling med stimulantia udover 2 år synes ikke at medføre ændringer i BMI, højde, 

vægt (lav evidens), Tanner stadie (meget lav evidens) eller tykkelse af cerebral cortex 

ved langtidsbehandling (lav evidens).  

 

Kardiovaskulære bivirkninger 

Der er fundet 4 studier, som fortrinsvis omfatter børn. Ingen af disse studier omhandler 

voksne over 24 år.   

 

Det nyeste er et dansk prospektivt kohorte-studie med 9,5 års opfølgning, af børn født i Dan-

mark i perioden 1990-1999 (N = 714.258). Heraf 2.818 børn med ADHD, som ikke fik medicin, 

og 5.482 børn med ADHD, som fik stimulantia (98 % fik methylphenidat). Efter 9,5 års opfølg-

ning fandt man, at kardiovaskulære hændelser (hospitalskontakt medførende kardiovaskulær 

diagnose) forekom dobbelt så hyppigt hos børn behandlet med ADHD-medicin sammenlignet 

med børn med ADHD, som ikke fik stimulantia (HR 2,34 (95 % CI 1,15-4,75). De børn som 

ikke fik ADHD medicin havde signifikant hyppigere fået hjertemedicin før 5 årsalderen i forhold 

til de som fik ADHD-medicin (0,5 vs. 0,1 %), men der var ikke forskel i forekomsten af diagno-

sticeret hjertesygdom. Gennemsnitsalderen var ca. 10 år på tidspunkt for diagnose og start af 

behandling i begge grupper, men der var flere drenge end piger i gruppen som fik medicin. Va-

righeden af den medicinske behandling var gennemsnitlig ca. 2,5 år. Dosisrepons-sammen-

hængen, herunder konsekvensen af at reducere eller øge dosis var inkonklusiv. Det vurderes, 

at studiet har taget højde for og justeret for relevante confoundere, inklusiv kendt hjerte-kar 

sygdom, anden somatisk og psykiatrisk lidelse, medikamentel behandling, og sociodemografi-

ske forhold (131). 

 

Et retrospektivt populationsbaseret kohorte studie omfattede 1.219.847 børn og unge i alderen 

3-18 år, tilknyttede sygeforsikringsdatabaser i USA. Opfølgningsperioden repræsenterer 

2.321.311 pt. år. Deltagerne havde forskellige psykiatriske diagnoser: ADHD, adfærdsforstyr-

relse, tilpasningsreaktion, affektive lidelser og adfærds- og følelsesmæssig forstyrrelse. 

Kohorten blev undersøgt for effekten af stimulantia forbrug (methylphenidat og amfetamin 

salte) på det kombinerede kardiovaskulære endepunkt: Pludselig uventet hjertedød, infarkt, 

stroke og ventrikulær arytmi.  Incidensen for en kardiovaskulær hændelse var hhv. 2,2 / 

100.000 patientår ved behandling med stimulantia og 3,5 /100.000 patientår ved ingen stimu-

lantia behandling), svarende til OR=0,74 (95 % CI:0,38-1,46) og dermed ikke signifikant for-

skellig. Studiet har justeret for relevante confoundere som sociodemografiske forhold, psykia-

triske og somatiske diagnoser, inkl. hjerte-kar lidelser, antipsykotika forbrug, og højrisiko-pati-

enter. Studiet giver mistanke om ”healthy user bias”. Der findes ikke øget risiko for alvorlig 

hjerte-kar lidelse som følge af medicinering. Studiet kan dog ikke belyse risikoen ved flere års 

forbrug af stimulantia (132). 

 

Et andet retrospektivt kohortestudie omfattede 1.200.438 børn og unge voksne tilknyttet 4 sy-

geforsikringsdatabaser i USA, i alderen 2-24 år. Mean alder = 11,1 år. Opfølgningsperioden re-

præsenterer 2.579.104 pt. år. Deltagerne havde diverse diagnoser, både somatiske og psykia-

triske, og ikke alle der havde fået ADHD medicin havde ADHD diagnose. Kohorten blev under-

søgt for effekten af ADHD medicin (stimulantia, Atomoxetin og Pemolin) på det kombinerede 

endepunkt: Pludselig uventet hjertedød, infarkt og stroke. Der blev lavet subanalyse på grup-

pen der var blevet behandlet med methylphenidat. Studiet beregner Hazard Ratio for aktuelle 
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brugere af ADHD medicin ift. ikke brugere til 0,75 (95 % CI: 0,31-1,85), hvilket ikke er signifi-

kant forskelligt omend bredden på konfidensintervallet ikke udelukker at risikoen kan være 

øget. Risikoen for en kardiovaskulær hændelse hos tidligere brugere og specifikt brugere af 

methylphenidat var heller ikke øget. Studiet har justeret for relevante confoundere som socio-

demografiske forhold, psykiatriske og somatiske diagnoser, inkl. hjerte-kar lidelser, antipsyko-

tika forbrug, og inkluderer højrisikopatienter. Ikke alle der får interventionen har ADHD. Der 

findes ikke øget risiko for alvorlig kardiovaskulær bivirkning ved behandling med ADHD medi-

cin (133). 

 

Det sidste er et retrospektivt kohortestudie af 171.126 børn og unge i alderen 6-21 år med 

ADHD diagnose, tilknyttet en privat sygeforsikring i USA, repræsenterende 304.310 pt. år, ef-

ter at være blevet diagnosticeret med ADHD. 52 % af deltagerne i kohorten fik behandling 

med stimulantia.  Outcome blev inddelt i 2 grupper: Kardiovaskulær hændelse (defineret som 

angina pectoris, dysrytmi, TCI) (N= 21 = 1 /2.978 beh. år), og kardiovaskulære symptomer 

(defineret som tachycardi, palpitationer og syncope) (N=70 =1 /890 beh. år). Behandling med 

stimulantia medførte ikke øget risiko for hverken kardiovaskulære hændelser eller symptomer. 

Justeret OR for en kardiovaskulær hændelse ved hhv. aktuel og tidligere brug af stimulantia 

ift. ingen brug var: 0,69 (95 % CI:0,42-1,12), og 1,18 (95 % CI: 0,83-1,66). For kardiovasku-

lære symptomer var justeret OR ved hhv. aktuel og tidligere brug af stimulantia: 1,18 (95 % 

CI:0,89-1,59), og 0,93 (95 % CI: 0,71-1,21). Der var ikke signifikant forskel på risikoen ved 

aktuel methylphenidat behandling i forhold til behandling med amfetamin salte (reference 

gruppe) for kardiovaskulær hændelse (2,14, 95 % CI 0,82-5,63) og symptomer (1,08, 95 % 

CI 0,66-1,79). Studiet har justeret for confoundere som somatisk sygdom og anden medika-

mentel behandling, årstid, køn og alder, men ikke for sociodemografiske faktorer. Der er risiko 

for healthy user bias. Populationen der er undersøgt er ikke repræsentativ for alle brugere af 

ADHD medicin, idet der er tale om privatforsikrede personer. Endvidere var populationen ikke 

stor nok til at registrere alvorlig kardiovaskulær hændelse som pludselig død (134). 

 

Konklusion: 

 Et enkelt dansk studie finder at behandling med methylphenidat (op til 9,5 år) medfører 

en øget sandsynlighed for hospitalskontakt pga. mistanke om hjerte-kar sygdom (lav 

evidens). 

 Tre amerikanske studier med kortere opfølgningstid finder ingen association mellem be-

handling med stimulantia og hjerte-kar sygdom (lav til meget lav evidens).  

 Længerevarende behandling af børn og unge med methylphenidat kan medføre en øget 

sandsynlighed for hospitalskontakter vedr. hjertesygdom (lav evidens). 

 

 

Risiko for udvikling af psykiatrisk comorbiditet  

 

Depression 

Der er fundet 3 studier omhandlende risiko for udvikling af depression som følge af ADHD-me-

dicinering.  

   

I et assessorblinded case-control studie, med 10 års follow-up, af 112 børn og unge med 

ADHD, har man undersøgt effekten af stimulantia behandling på udvikling af psykiatrisk co-

morbiditet. Alder ved follow-up: 15-30 år. Behandling med stimulantia medførte en signifikant 

mindre risiko for udvikling af comorbid depression, angst, adfærdsforstyrrelse (HR 0,15-0,22) 

ift. de børn, som ikke fik medicin. Studiet har justeret for confoundere som socioøkonomiske 

forhold, psykiatriske forstyrrelser ved baseline og forældres psykopatologi (122). 

 

I et studie blev 50 ADHD-patienter i medicinsk behandling sammenlignet med 28 uden medi-

cinsk behandling ca. 9 år efter diagnose-tidspunktet. Der var her ingen forskel på forekomsten 

af depression. I begge grupper var der desuden en øget forekomst af depression ift. en rask 

kontrolgruppe (135). 
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I en retrospektivt kohorte studie bestående af 22.452 ADHD patienter (gennemsnitsalder 7,8 

år ved baseline) blev 1.259 (5,6 %) diagnosticeret med en depression ved opfølgning efter 4 

år. Risikoen for depression var let associeret med behandling med atomoxetin (OR=1,31) og 

amfetamin (OR=1,28), men blev meget svagere hvis ”tid i medicinsk behandling” indgik i re-

gressionsanalysen. Comorbid CD/ODD (OR=3,45), og stofmisbrug (OR=2,31) var endvidere 

associeret med depression (136). 

 

Misbrugsadfærd 

ADHD-patienter har øget risiko for udvikling af diverse former for misbrug. Risikoen synes især 

øget ved comorbiditet i form af adfærdsforstyrrelse i barndommen og personlighedsforstyrrelse 

i ungdom og voksenalder.  

 

Der er fundet 4 studier, hvor man har undersøgt, hvordan behandling med stimulantia influe-

rer på forskellige typer at misbrug (alkohol, medicin, hash, amfetamin, kokain, og i visse til-

fælde tillige rygning). 

 

I et studie fulgte man 425 patienter af de oprindeligt 579 patienter som deltog i det 14 måne-

der randomiserede MTA-studie. Ved 8 års opfølgning rapporterede i alt 64 personer (15 %) 

misbrug (primært marihuana og/eller alkohol). Medicinering hverken øgede risikoen eller be-

skyttede mod senere misbrug. Der var ingen forskel på de initialt allokerede behandlingsgrup-

per. I analyser af den kumulerede behandling med stimulantia i opfølgningsperioden og sam-

menhæng med misbrug efter 8 år, fandt man ingen dosis-respons sammenhæng (137). 

 

I et studie blev 176 drenge med ADHD (gennemsnitsalder 8 år) uden comorbid adfærdsforstyr-

relse fulgt i 10 og 17 år efter diagnose og evalueret mht. misbrug af alkohol, marihuana og 

amfetamin. I alt 80 patienter eller 45 % opfyldte på et eller andet tidspunkt i opfølgningsperio-

den kriterierne for en misbrugs-diagnose (enhver form for stofmisbrug). Man fandt en positiv 

korrelation mellem alder ved start på medicinsk behandling og risiko for non-alkoholmisbrug 

(n=65). Denne sammenhæng blev dog statistisk in signifikant ved korrektion for udvikling af 

personlighedsforstyrrelse, som forklarede det meste af sammenhængen. Man konkluderer at 

alder ved start på medicinering ikke øger risikoen for udvikling af stofmisbrug i ungdomsårene 

(138). 

  

I et studie fulgte man 112 ADHD-patienter (gennemsnitlig 8,8 år ved baseline) i op til 10 år 

efter ADHD diagnosen. 82 (73 %) havde modtaget medicinsk behandling med stimulantia i op-

følgningsperioden, 25 var i aktiv behandling, og 30 havde aldrig været i behandling. HR for ud-

vikling af misbrug blev justeret for tilstedeværende adfærdsforstyrrelse. Risikoen for misbrug 

hos patienter i medicinsk behandling vs. ikke medicinsk behandling var for alkohol misbrug: 

HR=1.1 [95 % CI=0.6–2.1]; alkohol afhængighed: HR=1.0 [95 % CI=0.5–2.4], stofmisbrug: 

HR=1.6 [95 % CI=0.8–3.2]; stof afhængighed: HR=1.0 [95 % CI=0.4–2.6]; nikotin af-

hængighed: HR=1.1 [95 % CI=0.6–2.1]. Altså hverken øget risiko eller beskyttelse mod mis-

brugsadfærd ved behandling med stimulantia (139). 
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Et enkelt retrospektivt studie med 215 børn (gennemsnitlig 9,2 år ved baseline) fandt ingen 

indflydelse af methylphenidat på risiko for at begynde at ryge. Der sås en lille, men signifikant 

udskydelse af kontinuerlig rygning hos de der var behandlet med methylphenidat sammenlig-

net med ikke behandlede patienter (meget lav evidens-grad) (140). 

 

Konklusion: 

 Langtidsbehandling med ADHD-medicin kan muligvis nedsætte risikoen for comorbid 

angst og adfærdsforstyrrelse (lav evidens), men der er modstridende evidens for, om 

dette også gælder for depression. 

 Det er uvist, hvordan behandlingen påvirker udviklingen af anden psykiatrisk comorbi-

ditet.   

 Langvarig behandling med ADHD-medicin (primært methylphenidat) ser ikke ud til 

hverken at øge eller beskytte mod risikoen for misbrug af alkohol, stoffer eller tobak 

(lav evidens).   
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Risiko for alvorlige hændelser (mortalitet, ulykker, selvmord) 

Personer med ADHD har en betydelig overdødelighed ift. personer uden denne diagnose. Et 

dansk registerstudie fandt således en dobbelt så høj mortalitetsrate hos personer med ADHD 

ift. personer uden denne diagnose. Overdødeligheden var fortsat signifikant efter justering for 

misbrugsadfærd eller adfærdsforstyrrelser. Ulykker var den hyppigste dødsårsag og kan være 

en følge af større uopmærksomhed og/eller større risikoadfærd hos denne patientgruppe 

(141).  

 

Der er ikke fundet studier, som viser, om medicinsk behandling kan nedsætte risikoen for mor-

talitet, men da ulykker er den hyppigste årsag til overdødelighed, er det relevant at se på, 

hvordan medicinen påvirker risikoen herfor.  

 

Et nyt dansk registerbaseret kohortestudie med 710.120 personer, hvoraf 4.557 var blevet di-

agnosticeret med ADHD inden 10 års alderen undersøgte man, hvordan medicin påvirkede risi-

koen for skader som følge af ulykker samt frekvensen af skadestuebesøg Børn med ADHD 

havde flere skader end de som ikke havde ADHD (OR var 1,3). Fra 5-10 års alderen faldt an-

delen af skader hos børn med ADHD fra 19 % til 14 % hvis de var i medicinsk behandling, 

sammenlignet med en forekomst på 17 % hos børn med ADHD, som ikke var i behandling. Be-

handling med medicin (trukket fra receptdatabasen) er mindst ½ år og alt overvejende i form 

af methylphenidat, men det fremgår ikke tydeligt hvor længe behandlingen har varet. Ved an-

vendelse af såkaldt ”difference-in-difference” design indgår hvert individ som sin egen kontrol, 

hvilket reducerer bias væsentligt. Medicinsk behandling af ADHD reducerede risikoen for ska-

der med 31,5 % (95 %CI; -43,3 til –19,7) og skadestuebesøg med 28,4 % (95 % CI; -40,2 til 

–16,6). Den absolutte risikoreduktion i forekomsten af skader for medicinsk behandling var 

hhv. 1,8 %, 1,7 % og 3,2 % ved 10, 11 og 12 årsalderen. Det svarer fx til, at ca. 100 af de 

3.100 børn i den danske studiekohorte, som ikke blev behandlet med medicin, ville have und-

gået en skade ved 12 årsalderen såfremt de havde været behandlet med medicin (142). 

 

Et studie har set på hyppigheden af skadestuebesøg og sammenlignet ADHD patienter med og 

uden medicin. Man sammenlignede antal skadestuebesøg og sundhedsudgifter, men uden at 

præsentere OR’s – og fandt at personer i langtidsbehandling havde færre skadestuebesøg, 

men samlet højere sundhedsudgifter (pga. deres egen behandling) end ADHD-patienter ude af 

medicinsk behandling. Resultaterne blev korrigeret for tilstedeværende comorbiditet (143). 

 

 

Suicidalitet 

Der blev fundet ét registerbaseret longitudinelt studie af selvmordsadfærd hos patienter med 

ADHD i medicinsk behandling sammenlignet med patienter uden behandling. 

Hos 37.936 patienter med ADHD var der registreret 7.019 tilfælde af selvmordsforsøg eller 

fuldbyrdede selvmord. Opfølgningstiden var 150.721 personår. Behandling med ADHD-medicin 

var generelt associeret med en signifikant øget risiko for suicidale episoder på populations 

niveau (HR 1.31,CI 1,19-1,44). Så man derimod på de perioder, hvor patienten var i aktiv me-

dicinering var forskellen ikke signifikant, idet der nærmere sås en trend mod en nedsat risiko 

(HR 0.89, CI 0,79-1,00). Der var dog stor forskel i forekomsten af comorbiditet imellem grup-

perne der fik medicin hhv. ikke fik medicin. Således havde de som fik medicin fx hyppigere de-

pression eller bipolar lidelse. Ved eksklusion af patienter med comorbiditet (hvilket var de fle-

ste patienter), var forskellen i selvmordsrisiko ikke længere signifikant mellem de som fik me-

dicin og de som ikke fik medicin. 

 

Så man på de anvendte lægemidler var risikoen for selvmord øget ved behandling med atomo-

xetin (HR 1.48, CI 1.17 to 1.88), men ikke ved behandling med stimulantia (methylphenidat 

og amfetamin) (HR 1.02, CI0.90-1.16) (144). ”Confounding by indication” kan ikke udelukkes, 

idet atomoxetin oftere anvendes i forbindelse med depression og/eller misbrug, hvor risikoen 

for selvmord er øget. 
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Konklusion 

 Der er en beskyttende effekt af medicinering for ADHD over for skader og skadestuebe-

søg (lav evidens). 

 Atomoxetin synes muligvis at medføre en lille øget risiko for selvmord (lav evidens), 

mens dette ikke umiddelbart synes at være tilfældet for methylphenidat og amfetamin-

præparater (meget lav evidens)   

8 Adherence 
Effekten af methylphenidat anses generelt for korreleret med adherence (145,146).  

 

Et 5–årigt studie med 91 børn, som tidligere havde indgået i et RCT, viste således en signifi-

kant forskel i effekt mellem adherente og non-adherente patienter efter 5 år, men ikke efter 2 

år (145).  

 

I et enkeltblindet RCT med 53 voksne fandt man signifikant bedre adherence for patienter som 

blev skiftet til methylphenidat depottabletter 1 gang daglig, end de som fortsatte på alm. tab-

letter 3 gange daglig. Forskel i adherence resulterede imidlertid ikke i forskel i effekt i dette 

studie, men type-2 fejl kan ikke udelukkes. (147).  

 

I en post-hoc-analyse af voksne, som tidligere indgik i den aktive behandlingsarm i et RCT, 

blev det undersøgt hvilke faktorer der gør sig gældende for om en patient har større eller min-

dre risiko for at blive non-adherent. Studiet viser, at lavt uddannelsesniveau, ingen familie-hi-

storik med ADHD, alder under 25 år, lav til moderat sygdomsgrad, oplevelse af manglende ef-

fekt var i øget risiko for non-adherence. Den største årsag var dog glemsomhed (148). 

 

Konklusion vedr. adherence 

 For nogle patienter kan det være en fordel at anvende et præparat der doseres 1 

gang dagligt, frem for præparater der skal doseres flere gange dagligt. Det vigtige er 

dog, at der findes en løsning som patienten kan håndtere, således at adherence bli-

ver så høj som muligt 

 Der er begrænset dokumentation for at anbefale depotpræparater som førstevalg 

frem for korttidsvirkende tabletter, og det bør være op til en individuel vurdering, om 

hvorvidt patienten bør anvende et depotpræparat, frem for alm. tabletter. 

 

9 Håndtering af lægemidlerne 
Ved administration af ADHD medicin kan det være et problem, især for børn, at sluge kaps-

ler/tabletter. Derfor kan det i nogle tilfælde være nødvendigt at finde alternative måder at ad-

ministrere lægemidlerne oralt. Fx i form af en oral opløsning eller ved at indholdet af tablet el-

ler kapsel blandes med væske eller mad. Yderligere kan der være håndteringsmæssige udfor-

dringer ved nogle af lægemidlerne, hvis absorption kan blive påvirket af samtidig fødeindtag 

(se tabel). Ved lægemidler som bliver påvirket af fødeindtag, anbefales det at indtage dem på 

samme måde hver dag for at undgå variation i absorptionen, og derved risiko for lavere eller 

højere optag end vanligt. 

  

Nedenstående skema giver et overblik over hvilke præparater som kan indtages alternativt, og 

hvilke præparater der bliver påvirket af fødeindtag.  
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Oversigt over forholdsregler ved administration af de forskellige præparater 

  
Lægemiddel og 
formulering 

Præparater Knuses/deles Fødeindtag 

Methylphenidat  
alm. tabletter 

Medicebran  
Medikinet 
Methylphenidat 
Motiron 
Ritalin 

Kan knuses og indtages på en 
skefuld æblemos eller andet 
tykt produkt. Kan desuden op-
slemmes, men ved opslæmning 
vil man ikke kunne sikre, at der 
ikke sidder lægemiddel stof til-
bage på glasset. 

Absorptionen fremmes ved indtagelse af 
føde, men den absolutte absorberede 

mængde ændres ikke. 
 

Methylphenidat 
depotformulering 
eller 
modificeret udløs-
ning 

Equasym Depot 
 

Kapslen kan åbnes og indholdet 
hældes ud på en skefuld æble-
mos eller yoghurt. Indholdet i 
kapslen må ikke tygges. 

Samtidig indtag af fødevarer med 
højt fedtindhold forsinker absorptio-

nen og øger Cmax 

Concerta 
Methylphnidat 

“Sandoz” 
Conmet 
 

Må ikke knuses eller opslem-
mes i vand, hvorved depot-

funktionen ødelægges. 

Kan indtages med eller uden føde 

Medikinet CR 
Medikinet EM 
 

Kapslen kan åbnes og indholdet 
hældes ud på en skefuld æble-
mos eller yoghurt. Indholdet i 
kapslen må ikke tygges. 

Bør indtages med føde, da depot-
virkningen er betinget af fødeindtag 

Ritalin LA 
Ritalin Uno 

Kapslen kan åbnes og indholdet 
hældes ud på en skefuld æble-
mos eller yoghurt. Indholdet i 
kapslen må ikke tygges. 

Kan indtages med eller uden føde 

Atomoxetin 
kapsel. 

Strattera Indhold kan opslemmes i vand 
eller juice, dog kan indhold irri-
tere hud og øjne ved kontakt. 
Findes i en oral opløsning. 

Kan indtages med eller uden føde 

Lisdexamfetamin 
Kapsel 

Elvanse 
Aduvanz 

Kapslen kan åbnes og indhold 
kan opslemmes i vand eller 
juice, eller overhældes blød 
mad såsom æblemos eller  
Yoghurt 

Kan indtages med eller uden føde 

Dexamfetamin 
Alm. tablet 

Attentin 
 

Tablet kan deles eller knuses for 
at hjælpe indtagelse.  

Vides ikke, bør indtages på samme 
måde hver dag 

Guanfacin depot-
formulering 

Intuniv  
 

Må ikke knuses eller opslem-
mes i vand, hvorved depot-
funktionen ødelægges. 

Samtidig fødeindtag med højt fedtind-
hold øger optag af lægemidlet, undgå 
samtidig fødeindtag med højt fedt-

indhold 

Kilde: Udarbejdet ift. til de respektive produktresuméer og promedicin.dk 

 

 

Konklusion vedr. håndtering af lægemidlerne 

 Der er ikke fundet lægemiddelhåndteringsmæssige forhold, som taler imod en gene-

relt ligestilling af lægemidlerne. Generelt er det vigtigt, at patienten og/eller forældre 

informeres om forbehold vedr. indtagelse med føde mv.   
 Concerta og Methylphenidat ”Sandoz” (methylphenidat) og Intuniv (guanfacin) må 

ikke knuses eller opslæmmes, hvilket kan være et problem hos børn eller andre, som 

ikke kan sluge en kapsel eller en tablet.  
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10 Værdier og præferencer 
 

ADHD-foreningen lægger vægt på: 

 Fleksibilitet til afprøvning af forskellige præparater (unødig lang proces inden det rigtige 

præparat er valgt) 

 Hurtigere mulighed for at regulere medicinen (kræver ofte lang ventetid til psykiater, 

uvirksom for lav dosis fastholdes for længe med deraf frafald i behandlingen) 

 Klare mål for, hvad det er medicinen skal hjælpe patienten med (ikke blot medicin for 

medicinens skyld) 

 Bedre opfølgning og monitorering på effekt af medicinen 

 Mere oplysning om kendte bivirkninger og gode råd herom 

 Hensyntagen til, at komplekse problemstillinger såsom misbrug, comorbiditet mv. (kan 

give behov for højere dosis) 

 Større forståelse for, at ADHD i sig selv kan medføre glemsomhed ift. receptafhentning 

og medicinindtagelse (adherence) 

 Mere inddragelse og dialog (fortæl ALTID om retningslinje der skal følges)   

 Sammenhæng i patientforløbet - forenkling af processen og tættere samarbejde mellem 

psykiatri og praktiserende læge 

 At medicinen kan udskrives af praktiserende læge (men der er behov for viden og min-

dre berøringsangst hos denne) 

 At det sikres, at vejledningen implementeres. 

 

 

RADS lægger vægt på: 

 

Ved beslutning om igangsætning og fortsættelse af medicinsk behandling  

 At lægemidlerne har dokumenteret effekt på effektmål af relevans for patienten 

 At effekten hos den enkelte patient opvejer de oplevede bivirkninger 

 At effekten ved længerevarende behandling (> 2 år) er sandsynliggjort 

 At risikoen for alvorlige bivirkninger, herunder langtidsbivirkninger er lav.  

 

Ved valg mellem forskellige lægemidler 

 At en eventuel dokumenteret signifikant forskel i effekt og bivirkninger mellem læge-

midlerne også er klinisk relevant 

 At det ved valg af formulering er muligt at sikre god adherence. 
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11 Konklusion vedr. lægemidlerne 
 

 

11.1 Valg af lægemiddel til børn og voksne, som ikke tidligere er behandlet 
med medicin 
 

Børn og voksne uden psykiatrisk comorbiditet 

 Anvend methylphenidat som 1. valg 

 Overvej atomoxetin: 

o Hvis methylphenidat er kontraindiceret (fx. ved svær depression – se nedenfor) 

o Ved behov for døgndækkende effekt. 

o Ved risiko for misbrug af methylphenidat hos patienten selv eller pårørende 

 

Kun methylphenidat og atomoxetin er godkendt som 1. linje behandling til både børn og 

voksne. Effekten er fundet ligeværdig hos børn (høj evidens). Det gælder formentlig også 

voksne (meget lav evidens). I praksis er det en fordel at begynde med methylphenidat frem 

for atomoxetin, da effekten af methylphenidat indsætter umiddelbart, hvorimod effekten af 

atomoxetin først indtræder fuldstændig efter 1-2 måneder. Der er desuden rigtig mange års 

erfaring med methylphenidat. Såfremt methylphenidat pga. mangelfuld effekt eller bivirknin-

ger, viser sig ikke at være det rigtige valg til en konkret patient vil man hurtigere kunne regu-

lere dosis eller afprøve et andet lægemiddel (jf. afsnit 10 patienternes værdier og præferen-

cer). 

 

De forskellige formuleringer af methylphenidat anses generelt som ligestillede. Optitrering til 

optimal dosis kan ske med korttidsvirkende methylphenidat, hvorefter man generelt bør skifte 

til et præparat med længere virkningsvarighed af hensyn til adherence. Anvend dog ikke Con-

certa (eller præparater som er substituerbare hermed), hvis barnet har besvær med at sluge 

depottabletten. Ved behov for at forlænge virkningsvarigheden yderligere kan man supplere 

med korttidsvirkende methylphenidat sidst på eftermiddagen. Alternativt om morgenen, hvis 

effekten af depotpræparatet er lang tid om at indtræde. Nogle børn kan nøjes med at være 

dækket ind i skoletiden. 

 

Børn og voksne med psykiatrisk comorbiditet 

 Anvend methylphenidat som 1. valg i de fleste situationer med comorbiditet 

 Overvej atomoxetin: 
o Ved comorbid angst eller depression 

o Ved behov for døgndækkende effekt. 

o Ved risiko for misbrug af methylphenidat hos patienten selv eller pårørende 

 
Det er en klinisk erfaring, at man med atomoxetin ofte på samme tid vil kunne behandle en 

comorbid depression eller angsttilstand. Lægen skal være opmærksom på, at angst kan provo-

keres af CNS-stimulantia og der er risiko for forværring af depression over tid med en sådan 

behandling som monoterapi.   

 

Vær generelt meget forsigtig med at anvende centralstimulerende ADHD-medicin til patienter 

med depression, bipolar lidelse, skizofreni eller andre psykotiske tilstande, idet der kan ses al-

vorlig forværring heraf. 

 

Se i øvrigt afsnit 13.3 vedr. igangsætning af behandling hos patienter med psykiatrisk comor-

biditet. 

 

Børn med psykiatrisk comorbiditet som fx mental retardering eller autisme med svære ad-

færdssymptomer, kan have behov for døgndækkende effekt. Det skyldes at barnet kan være 

præget af svær motorisk uro, affektlabilitet og søvnvanskeligheder i de fleste af døgnets timer.  
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For børn med comorbiditet af autismespektrumforstyrrelse, mental retardering, hvor der ikke 

er behov for døgndækkende effekt, er 1. valget det samme som for børn uden comorbiditet. 

Det samme gælder børn med tics.  

 

Vær opmærksom på, at effekten af ADHD-medicin hos personer med amfetamin og kokain 

misbrug eller svære personlighedsforstyrrelser er tvivlsom. 

 

 

 Børn og unge <18 år og voksne uanset comorbiditet, 

Ikke tidligere behandlet med medicin 

Anvend som 1. valg til min. 

90 % af populationen 

(Stærk anbefaling for) 

Methylphenidat 

Overvej 

(Svag anbefaling for) 

Atomoxetin 

 

Anvend ikke rutinemæssigt 

(Svag anbefaling imod) 

Dexamfetamin 

Guanfacin 

Lisdexamfetamin 

Anvend ikke  

(Stærk anbefaling imod) 

 

 

Gravide og ammende 

Ved tvingende behov for medicinsk behandling anvendes methylphenidat. Øvrige lægemidler 

frarådes. 

 

 

11.2 Behandling ved manglende effekt eller bivirkninger  
 

Dosisøgning  

Overvej ved mangelfuldt respons at øge dosis af: 

o Methylphenidat op til 2,1 mg/kg (eller max. 90 mg) daglig for børn og max. 100 

mg for voksne 

o Atomoxetin op til 1,8 mg/kg (eller max. 120 mg) for både børn og voksne. 

 

Der er stor individuel variation i dosis respons. Ved manglende effekt af den iværksatte be-

handling, hvor denne tåles uden markante bivirkninger, kan det, i overensstemmelse med 

ovenstående dosisanbefalinger fra NICE, være relevant at afprøve om der er yderligere effekt 

at hente ved at øge dosis inden evt. skift til anden behandling. Dette er altid en specialistop-

gave. De angivne max. doser fra NICE er højere end den max. dosis som er angivet i produkt-

resuméerne.  

 

For voksne er der stor diskrepans mellem den maxdosis for methylphenidat, som er angivet i 

hhv. produktresumé (80 mg) og øvrige danske kilder (150 mg ifølge IRF og promedicin.dk). 

Den kliniske erfaring er, at de fleste voksne responderer tilfredsstillende på 60-70 mg. I 

sjældne tilfælde kan der være behov for at øge dosis til 100 mg. Dette er i overensstemmelse 

med resultatet af et dosiseskaleringsstudie, samt retningslinjen fra NICE, som anbefaler en 

maksimal dosis på 100 mg.   

 

Et tilsyneladende behov for doser herover kan skyldes, at bivirkninger til medicinen (fx hyper-

aktivitet) fejlagtigt bliver fortolket som mangelfuldt respons med risiko for yderligere dosis- 

øgning. 
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Behov for doser, som overstiger maxdosis angivet i produktresuméerne skal altid udredes 

grundigt mhp. afdækning af eventuelt misbrug.  

 

For dexamfetamin, lisdexamfetamin og guanfacin er der ikke basis for at anbefale doser ud 

over de i produktresuméet angivne maxdoser for hverken børn eller voksne. 
 

 

Skift af lægemiddel 

 Forsøg skift til atomoxetin, dexamfetamin eller lisdexamfetamin ved manglende effekt 

eller bivirkninger af methylphenidat. 

 

Skift af lægemiddel skal altid foregå i psykiatrisk speciallægeregi. Præparatvalget må her ba-

sere sig på tid til indsættende effekt, varighed af effekt og bivirkningsprofil i forhold til patien-

tens behov og specifikke bivirkninger ved 1. behandlingsforsøg.  

 

Hvis det er nødvendigt at skifte præparat som følge af udtalte søvnvanskeligheder eller nedsat 

appetit opstået under behandling med methylphenidat eller behov for døgndækkende behand-

ling, anbefales at forsøge skift til atomoxetin.  

 

Guanfacin er pt. ikke anbefalet på linje med de øvrige lægemidler pga. mangel på direkte sam-

menlignende studier hermed. Guanfacin kan dog overvejes til patienter, som oplever forvær-

ring i tics eller markant øgning af puls og blodtryk ved behandling med et af de øvrige læge-

midler.  

 

Ved skift af præparat hos børn: Vær opmærksom på om barnet kan sluge depottabletten (se 

afsnit 9 i baggrundsnotatet). 

 

 Børn og unge <18 år og voksne med mang-

lende effekt eller bivirkninger af 

methylphenidat 

Anvend som 1. valg til min. 90 % af 

populationen 

(Stærk anbefaling for) 

Atomoxetin 

Dexamfetamin 

Lisdexamfetamin 

 

Overvej 

(Svag anbefaling for) 

Guanfacin 

Anvend ikke rutinemæssigt 

(Svag anbefaling imod) 

 

Anvend ikke  

(Stærk anbefaling imod) 

 

 

Kombinationsbehandling 

Ved utilstrækkeligt effekt af min. 2 afprøvede lægemidler kan kombinationsbehandling med 

centralstimulantia og atomoxetin, eller guanfacin evt. forsøges. Der foreligger dog ikke god 

evidens for effekt og tolerabilitet af kombinationsbehandling, hvorfor dette medfører behov  

for særlig opmærksomhed på bivirkninger (se afsnit 7.1.2). Kombinationsbehandling skal kun 

foregå i psykiatrisk speciallægeregi. 

 

Comedicinering med andre psykofarmaka 

Ved behov for behandling med antipsykotika hos børn med lav IQ eller adfærdsforstyrrelse er 

der nogen evidens for, at kortvarig behandling med risperidon dæmper aggression uden at 
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medføre bivirkninger som følge af interaktion med methylphenidat. Dette kan dog ikke anbefa-

les rutinemæssigt, da risperidon i sig selv har risiko for bivirkninger. 

 

Kombination af SSRI og ADHD-medicin synes ikke at bedre angst og depressive symptomer, 

og denne kombination kan derfor ikke anbefales rutinemæssigt. Kombination af SSRI og atom-

oxetin frarådes pga. manglende øget effekt og klinisk relevant stigning i blodtryk og hjertefre-

kvens. 

 

Vær opmærksom på en potentiel risiko for QTc-forlængelse ved kombination af atomoxetin og 

andre lægemidler med QTc-forlængende virkning (antipsykotika, visse antidepressiva)  
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12 Grundlag for udarbejdelse af lægemiddelrekommandation 
 

Sammenligningsdosis er baseret på de anvendte gennemsnitsdoser i RCT, hvor lægemidlerne 

er direkte sammenlignet. Der er lagt vægt på RCT med høj eller moderat evidenskvalitet (se 

baggrundsnotatet tabel over RCT afsnit 7.2.1). Forholdet mellem de gennemsnitlige doser er 

beregnet og efterfølgende afrundet til nærmeste tilgængelige styrke af lægemidlerne. Sam-

menligningsdosis for hhv. nedre og øvre ende af det almindelige dosisinterval tilnærmet de til-

gængelige styrker er endvidere angivet i parentes. Dosis af dexamfetamin er angivet ud fra 

det dosisforhold mellem lisdexamfetamin og dexamfetamin, som er angivet i produktresuméet 

for lisdexamfetamin.  

 

Der er ikke evidensbaseret basis for, at vurdere om det ækvieffektive dosisforhold mellem læ-

gemidlerne forholder sig anderledes for voksne eller patienter med psykiatrisk comorbiditet.  

 

Nedenstående sammenligningsdoser gælder, som udgangspunkt for alle patienter med ADHD.  

 

Lægemiddel Sammenligningsdosis per døgn Tilsvarende evt. vægt-

baseret dosis 

Methylphenidat 30 mg (10-60 mg)* 0,8 mg/kg 

Atomoxetin 40 mg (18-80 mg)  1,1 mg/kg 

Lisdexamfetamin 30 mg (20–70 mg)** - 

Dexamfetamin 10 mg (5-20 mg) - 

Guanfacin 4 mg (2-7 mg) 0,1 mg/kg 
*eller 18-54 mg afhængig af de tilgængelige styrker af valgte præparat 
** Mindste tilgængelige styrke af lisdexamfetamin er 20 mg – kapslerne kan ikke deles 

 

Overgangen fra faglige anbefalinger til lægemiddelrekommandation 

Da stort set hele forbruget af medicin mod ADHD anvendes uden for sygehus sker udarbejdel-

sen af lægemiddelrekommandationen efter følgende principper: Konkrete lægemidler og pro-

dukter placeres i lægemiddelrekommandationen på baggrund af de vilkår, som er gældende 

for primærsektoren (gældende AUP-priser og mulighed for at opnå medicintilskud). Bemærk, 

at afsnittet ikke kan læses som en behandlingsanbefaling. 

13 Kriterier for igangsætning af behandling 
 

Klinisk spørgsmål: 

 Ved hvilken sværhedsgrad af ADHD skal børn og voksne tilbydes behandling med 

ADHD-medicin? 

 Hvordan håndteres initiering af ADHD-behandling ved samtidig ubehandlet comorbidi-

tet? 

 

Det er kun speciallæger i hhv. børne- og ungdomspsykiatri og psykiatri der, i henhold til Sund-

hedsstyrelsens vejledning, må igangsætte behandling med ADHD-medicin (17). 
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13.1 Initiering af behandling hos børn 
 
I Sundhedsstyrelsens nationale kliniske retningslinje (20) anbefaler man, at en standardudred-

ning af ADHD er tværfaglig og tværsektoriel og inkluderer følgende: 

 Klinisk interview med anamnese 

 Standardiserede rating-scales (fra flere miljøer) 

 Indhentning af oplysninger fra skole/daginstitution eller observation af barnet i et af 

disse miljøer 

 Somatisk undersøgelse ved læge  

 Psykologisk undersøgelse. 

 

Medicinsk behandling af børn og unge med ADHD bør først initieres efter relevant udredning 

(20). Denne anbefaling understøttes af Børne- og Ungdomspsykiatrisk Selskabs faglige ret-

ningslinje vedr. udredning og behandling af ADHD hos børn og unge (24). 

 

Sværhedsgrad af ADHD  

Der findes ikke evidensbaserede redskaber til vurdering af sværhedsgraden af ADHD hos børn 

og unge. I den nyligt opdaterede nordamerikanske diagnosemanual (DSM-5, Diagnostic and 

statistical manual of mental disorders, version 5) kræves, udover at patienten opfylder de di-

agnostiske kriterier for diagnosen, at klinikeren vurderer lidelsens sværhedsgrad. Her benyttes 

en klinisk vurdering baseret på antal af symptomer og funktionsnedsættelsens sværhedsgrad: 

Få symptomer og mindre funktionsnedsættelse = mild ADHD 

Mange symptomer og svær funktionsnedsættelse = svær ADHD 

Symptomer og funktionsnedsættelse herimellem = moderat ADHD.  

 

Der synes at være belæg for at ADHD lidelsen kan opdeles i mild eller svær ADHD (DSM-5).  

Det er ikke muligt at fastsætte et specifikt antal af symptomer som udtryk for graden af funkti-

onsnedsættelse, hvilket er en af konklusionerne i NICE guidelines. Udfordringen for klinikeren 

er at skelne mellem symptomer og funktionsnedsættelse. Symptomer kan være forbigående 

og relateret til psykosocial stress og vil forsvinde/minimeres af sig selv eller ved psykosocial 

intervention.  I denne situation er medicinsk behandling ikke indiceret. En betydelig funktions-

nedsættelse skal være gennemgribende og være tilstede i flere domæner og være varig.  Den 

kræver specialistindsats og hvis den ikke behandles kan det udgøre en trussel mod patientens 

generelle udvikling og psykosociale tilpasning (22). 

 

Skolebørn og unge (6-17 år) 

Retningslinjer fra både Sundhedsstyrelsen, NICE og SIGN (20,22)(23) anbefaler medicinsk be-

handling til børn og unge med (moderat til) svær ADHD.  

 

Førskolebørn (0-5 år) 

Sundhedsstyrelsens nationale kliniske retningslinje forholder sig kun indirekte til indikationen 

for medicinsk behandling af ADHD hos børn under 6 år og henviser til de enkelte præparaters 

godkendelse på det danske marked (alle aktuelt tilgængelige medikamenter til behandling af 

ADHD har indikationen medicinsk behandling af ADHD hos børn fra 6 år). NICE og SIGN  

anbefaler ikke-medicinsk behandling som førstevalg til behandling af ADHD i denne alders-

gruppe. I stedet anbefales forældretræningsprogrammer som førstevalgsbehandling (22,23). 
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Anbefalinger vedr. igangsætning af medicinsk behandling hos børn og unge 

 Anvend medicinsk behandling af ADHD kernesymptomer hos og børn og unge (6-17 

år) med svær ADHD, såfremt ikke-medicinske tiltag har utilstrækkelig effekt 

 Det er god praksis at overveje medicinsk behandling til børn og unge med moderate 

symptomer og betydelig varig funktionsnedsættelse for flere domæner, såfremt ikke-

medicinske tiltag har utilstrækkelig effekt 

 Anvend ikke medicinsk behandling til børn og unge med mild ADHD. 

 Anvend kun efter nøje overvejelse medicin hos børn under 6 år med svær ADHD, så-

fremt adfærdsregulerende- og forældretræningsprogrammer ikke har den ønskede 

effekt. Denne forestås i givet fald af børne- og ungdomspsykiatrisk specialafdeling og 

effekten af den medicinske behandling skal afvejes i forhold til bivirkningsniveau. 

 

 

 

13.2 Initiering af behandling hos voksne 
 
ADHD diagnosen hos voksne er en klinisk diagnose, som stilles på baggrund af en grundig 

anamnese og systematisk klinisk undersøgelse. Sundhedsstyrelsens Nationale Kliniske Ret-

ningslinje angiver det som god klinisk praksis, at man ved udredningen anvender en semi-

struktureret spørgeguide (fx DIVA 2,0), samt en rating scale udført af den voksne selv (fx 

ASRS v.1,1) (21). 

 

NICE anbefaler farmakologisk behandling som førstevalg til behandling af voksne med ADHD 

med mindre patienten ikke ønsker dette (22). Der vil være indikation for at indlede medicinsk 

behandling for ADHD hos voksne hvis de kliniske symptomer har en sværhedsgrad som ved en 

psykiatrisk vurdering peger på en funktionsevne nedsættelse af betydelig grad. 

 

Det anbefales at gennemføre en somatisk undersøgelse og måle blodtryk og puls før opstart og 

ved øgning af ADHD medicin, evt. suppleret med blodprøver og ekg. 

 

Det er en klinisk erfaring at det hos voksne kan tage tre til seks måneder at finde det præparat 

der giver bedst virkning og færrest bivirkninger. Det er en klinisk erfaring, at startdosis af ato-

moxetin bør være lavere end 40 mg for at undgå bivirkninger. 

 

Anbefalinger vedr. igangsætning af medicinsk behandling hos voksne 

 Medicinsk behandling af ADHD kernesymptomer anbefales til voksne med betydelig 

funktionsnedsættelse.  

 Øvrige støttende tiltag kan ikke udelades ved valg af medicinsk behandling. 

 

 

13.3 Initiering af medicinsk behandling hos børn og voksne med comorbiditet 

 
Det er vigtigt at være opmærksom på ubehandlet eller suboptimalt behandlet psykiatrisk co-

morbiditet før opstart af medicinsk behandling af voksne med ADHD. Det gælder specielt 

angsttilstande, depression, bipolar lidelse og psykoser, idet der kan ses forværring af disse til-

stande ved behandling med CNS-stimulantia (jf. 11.1) 

 

Generelt skal man tilråde, at den mest belastende og fremtrædende lidelse skal prioriteres be-

handlet først.  

 

Således skal bipolare (både bipolar type I og II) og skizofrene tilstande være velbehandlede 

medicinsk. Det vil sige, at patienten skal være i stemningsstabiliserende hhv. antipsykotisk be-
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handling, før man starter evt. ADHD medicin. Man skal også være opmærksom på, at både bi-

polar sygdom og skizofreni i sig selv vil give opmærksomhedsforstyrrelse og andre kognitive 

symptomer, som imidlertid typisk først viser sig omkring debuttidspunktet. Resultaterne med 

behandling af sådanne kognitive symptomer med centralstimulantia er tvivlsomme og kan 

medføre alvorlige bivirkninger (forværring af psykosen, maniske episoder osv.). 

 

Mange ADHD patienter lider også af depressioner (evt. vinterdepressioner) og her vil relevant 

behandling rettet mod disse tilstande være indiceret før evt. ADHD medicin. Det er desuden 

almindeligt, at der i efterforløbet af depressioner ses kognitive deficits, uden at det drejer sig 

om ADHD. Omhyggelig anamneseoptagelse vil oftest afsløre dette. Hvis patienten med depres-

sion og comorbid ADHD ikke kan behandles med antidepressiva (fx. pga. bivirkninger eller pt. 

ønske) kan man overveje atomoxetin som alternativ til antidepressiva under omhyggelig moni-

toringen af stemningslejet. 

 

Ved angsttilstande er det oftest hensigtsmæssigt at behandle angstlidelsen først, fx med et 

SSRI før man starter med fx. centralstimulantia, der kan forøge angsten hos nogle patienter.  

Alternativt kan man forsøge atomoxetin til behandling af begge tilstande.  

 

Ved misbrug er det vigtigt, at patienten starter misbrugsbehandling og reducerer sit misbrug 

mest muligt før evt. behandling med ADHD medicin. Her bør man som oftest vælge atomoxe-

tin. 

 

Ved lav grad af personlighedsforstyrrelse (især cluster B fx emotionel ustabil personligheds-

struktur impulsiv og borderline type) kan det være hensigtsmæssigt at behandle ADHD lidelsen 

først, hvis tilstanden tillader det (er stabil nok). Herefter vil psykoterapi ofte have en større 

chance for at virke. 

  

Mht. evidens for valg mellem de enkelte lægemidler henvises til afsnit 7.5 om comorbiditet, i 

baggrundsnotatet, samt anbefalingerne i afsnit 11. 

 

Det er en klinisk erfaring at mange voksne med ADHD har søvnproblemer og at søvnen ofte 

bedres når patienten er i sufficient medicinsk behandling. 

 

Ved påbegyndelse af farmakologisk behandling af især voksne bør der udvises sædvanlig for-

sigtighed, såfremt patienten lider af alvorlige kardiovaskulære lidelser.  

 

14 Monitorering af effekt og bivirkninger 
 

14.1 Børn 
 
Ved gennemgang af litteraturen foreligger der ikke RCT, som belyser spørgsmålene om hvor-

dan opfølgning af den initierede behandling af ADHD bør foretages og herunder, hvordan må-

les effekten og hvordan vurderes og vægtes bivirkninger i forhold til at skulle foretage ændrin-

ger i den initiererede medicinske behandling. Anbefalingerne beror derfor generelt på anbefa-

linger for god klinisk praksis fra NICE og Sundhedsstyrelsen (17,20,22).  

 

RADS finder, at det er god klinisk praksis at følge op på den initierede behandling af ADHD på 

lige fod med andre kroniske sygdomme. Opfølgningen sikrer kontinuerlig afvejning af behand-

lingseffekt og bivirkninger. Desuden sikrer opfølgning, at ændringer i barnets livsomstændig-

heder, personlige udvikling og mestring af vanskelige situationer inddrages i overvejelserne 

vedrørende fortsættelse af den medicinske behandling. 
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Ved initiering af medicinsk behandling anbefales gradvis øgning af dosis indtil der ikke er yder-

ligere klinisk bedring i ADHD (målt på kernesymptomer) og bivirkninger er tolerable (22).  

 

RADS betragter følgende optitrering hos børn med kontrol af symptomer med ADHD-RS rating 

scale samt bivirkninger ved anvendelse af en bivirkningsskala (se bilag 3) som god klinisk 

praksis. 

 

 Startdosis Optitreres 

Methylphenidat Børn < 30 kg: 2,5 mg x 2  

Børn > 30 kg: 5 mg x 2  

1-2 gange ugentlig 

 

Atomoxetin 0,5 mg/kg x 1 Til vedligeholdelses dosis* 

over 2 uger. 

Lisdexamfetamin 15-30 mg x 1 1-2 gange ugentlig 

 

Dexamfetamin 1,25 mg x 2-3 1-2 gange ugentlig 

Guanfacin 1 mg x 1 1 gang ugentlig 
*Fordeles evt. på 2 daglige doser 

 

Sundhedsstyrelsen anbefaler (17), at børn og unge i medicinsk behandling for ADHD kommer 

til kontrol hvert halve år og at følgende bliver vurderet: 

 Om patienten trives i skole- eller arbejdsmæssig sammenhæng, i familien og i sine 

nære relationer 

 Om effekten af behandlingen er tilfredsstillende 

 Om der er bivirkninger 

 Om der er mistanke om misbrug hos patienten eller i hans/hendes miljø 

 Om højde, vækst, puls og blodtryk afviger fra normalværdierne 

 Om der er behov for fortsat medikamentel behandling 

 Om der er behov for at holde pause med den medikamentelle behandling 

 

Den omtalte regelmæssige vurdering af behandlingsindsatser bør også dække ikke-farmakolo-

giske indsatser over for børn og unge i alderen 6-18 år med ADHD (17). 

 

Rutineblodprøver og EKG anbefales ikke men indikation herfor skal løbende vurderes ift. alder, 

helbredstilstand og øvrig medicinering (22). 

 

Ratingscales udfyldes (i to miljøer) ved behandlingsstart, og der foretages registrering når det 

vurderes relevant i forløbet fx ved dosisændringer og tvivl om fortsat effekt af den iværksatte 

behandling. Ved anvendelse af ADHD-RS, som er standardiseret på danske skolebørn, kan 

man ved monitorering af behandling tilstræbe at barnets symptomscore falder til reference-

niveauet for et barn af samme køn og alder (149). ADHD-RS reference-værdier for børn og 

unge fremgår af bilag 4.  

 

 

Opfølgning på kvaliteten af udredning og behandling (ADHD databasen) 

ADHD databasen har siden januar 2013 hentet data fra Landspatientregistret og CPR-registret. 

Disse data danner basis for kvantificerbare indikatorer til belysning af dele af eller den samlede 

kvalitet af sundhedsvæsenets indsats (og senere resultater) for patienter under 18 år, der 

starter i et udredningsforløb for ADHD på en Børne- og Ungdomspsykiatrisk afdeling enten am-

bulant eller under indlæggelse. ADHD databasen er godkendt af Statens Serums Institut (nu 

Sundhedsdatastyrelsen), hvilket betyder at registrering kan ske uden samtykke fra den en-

kelte patient. Databasen registrerer udredningsforløb i form af 7 indikatorer (somatisk under-

søgelse, klinisk diagnostisk interview, observation af barn hjemme og i skole/institution, an-

vendelse af ADHD-RS hjem og skole, afholdelse af diagnostisk konference og afholdelse af 

tværfagligt netværksmøde). Planen er at der i 2017 indføres den første resultat-indikator ved 

rutinemæssig online inddatering til databasen af ADHD-RS fra forældre. 
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14.2 Voksne 

 
Ved gennemgang af litteraturen blev der ikke fundet RCT, som belyser spørgsmål vedr. opfølg-

ning på iværksat medicinsk behandling. 

 

Derfor bygger anbefalinger her på god klinisk praksis, som anbefalet af NICE, Sundhedsstyrel-

sen og Dansk Psykiatrisk Selskab (21,22). 

 Når der er vist fornuftigt respons på behandlingen, bør den fortsætte så længe den er 

klinisk effektiv 

 Rutineblodprøver og EKG anbefales ikke, men relevans her skal løbende vurderes ift. 

alder, helbredstilstand og øvrig medicinering 

 Comorbide tilstande bør revurderes og patienten behandles eller viderehenvises, hvis 

det er nødvendigt 

 Behovet for psykologisk, social og erhvervsmæssig støtte til patient og evt. pårørende 

skal vurderes. 

 

Overstiger bivirkninger den oplevede effekt, eller opleves der ikke sufficient effekt overvejes 

skift til andet præparat. Alternativt seponeres medicinen. 

 

ASRS-rating scale er endnu ikke standardiseret på voksne i baggrundspopulationen og kan 

derfor ikke anvendes helt parallelt med ADHD-RS som beskrevet ovenfor. Man har dog mulig-

hed for at kontrollere om sværhedsgraden af de enkelte symptomer falder som følge af be-

handlingen. Se bilag 5. 

 

Opfølgning på kvaliteten af udredning og behandling 

En stor del af de voksne udredes og behandles aktuelt i speciallægepraksis, og disse diagnoser 

indgår derfor ikke i diagnoseregisteret. Der er ikke aktuelt etableret en klinisk database for ud-

redning og behandling af voksne med ADHD. Region Midtjylland og Region Syddanmark har 

foretaget audits ift. hvordan man har implementeret Sundhedsstyrelsens NKR.    

 

Anbefalinger: 

 

Børn 

 Det er god praksis at vurdere effekt og bivirkninger af behandlingen hvert halve år og 

derefter tage stilling til den fortsatte terapi. 

 Det anbefales at der anvendes standardiserede ratingscales til vurdering af sympto-

mer og bivirkninger ved behandlingsstart og når det vurderes klinisk relevant. 

 Behandlingen fortsætter så længe der er klinisk effekt vurderet på oplysninger fra 

barn/ung, familie og skole. 

 Behandlingen vil kunne foregå som ”shared care” mellem primær og sekundær sektor 

efter bestemte retningslinjer, som fastlægges af den behandlingsansvarlige special-

læge i børne- og ungdomspsykiatri.  I skrivende stund foreligger der ikke nationale 

retningslinjer for dette samarbejde. 
 

Voksne 

 Det er god klinisk praksis at læge/sundhedsperson regelmæssigt og mindst én gang 

årligt revurderer behovet for fortsat medicinsk behandling. 

 Patientens oplevelse af effekt vs bivirkning, samt klinikerens vurdering sammenhol-

des. Er der familie, støttepersoner eller personale fra institution høres disse også om 

den oplevede effekt.  

 Objektive bivirkninger i form af BT, puls og vægt måles. 
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15 Kriterier for skift af behandling  
 

Skift af præparat eller kombinationsbehandling med flere præparater pga. manglende effekt 

ved monoterapi, er en specialistopgave der ikke bør foregå i almen praksis jf. gældende vej-

ledning fra Sundhedsstyrelsen (17). 

 

Ved manglende effekt eller bivirkninger af førstevalgspræparatet anvendt i sufficient dosis kan 

speciallæger i psykiatri eller børne- og ungdomspsykiatri forsøge skift til et af de øvrige læge-

midler (jf. anbefalingerne i afsnit 11).  

 

Ifald der er god effekt af methylphenidat men uacceptable bivirkninger, er det en klinisk erfa-

ring, at man hos nogle patienter med succes kan skifte til lisdexamfetamin eller dexamfetamin 

ved, at foretage krydstitrering (dvs. sænke dosis at methylphenidat og iværksætte optitrering 

af lisdexamfetamin eller dexamfetamin. 

 

Ved skift som følge af misbrug af methylphenidat, lisdexamfetamin eller dexamfetamin sepo-

nerer man dette og skifter direkte over til atomoxetin (22). 

16 Kriterier for seponering af behandling 
 

Kliniske spørgsmål: 

 Hvornår bør seponering behandlingen overvejes? 

 Hvordan seponereres behandlingen i praksis? 

 

Hvornår bør seponering overvejes? 

Behandlingen hos både børn og voksne fortsættes så længe der er klinisk effekt og bivirknin-

gerne er tolerable. Ved alvorlige bivirkninger seponeres behandlingen straks. 

 

I et review af Goodman et al. blev der ved gennemgang af litteraturen ikke fundet RCT, der 

belyser seponering efter langtidsbehandling af ADHD, hverken for børn eller voksne. Forfatte-

ren konkluderer således på baggrund af primært observationelle studier med behandling af op 

til 24 måneders varighed, at der er dokumenteret signifikant effekt af langtidsbehandling, samt 

negative konsekvenser forbundet med seponering af medicin (150). Der er imidlertid behov for 

yderligere undersøgelser. 

 

Spørgsmålet om planlagte medicinpauser er omdiskuteret. I en tidligere metaanalyse tydede 

en posthoc analyse på, at langtidsbehandling er associeret med opregulering i antallet af dopa-

mintransportere (130), men den kliniske betydning af at afholde medicinpauser som følge 

heraf er ikke afklaret.  

 

Pga. usikkerhed om langtidseffekt har det europæiske lægemiddelagentur (EMA) tidligere an-

befalet, at børn holder pause med methylphenidat mindst én gang årligt (fx i skoleferien) med 

henblik på revurdering af det fortsatte behov for medicin. Rationalet for dette er sidenhen gen-

nemgået i Sundhedsstyrelsens nationale kliniske retningslinje, hvor man giver en svag anbefa-

ling imod EMA´s anbefaling pga. øget risiko for recidiv (20). NICE anbefaler ikke planlagte me-

dicinpauser hos voksne Såfremt patienten i perioder ikke har taget sin medicin, bør resultatet 

af medicin-pausen indgå i overvejelser omkring seponering (22).  
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Hvordan seponeres behandlingen?  

I et nyligt review (Buitelaar 2015) har man vurderet forskelle i vedligeholdelse af respons ved 

seponering af behandling. Der indgik 4 studier hos børn og unge af forskellig design, popula-

tion og varighed. Ingen af disse var studier med direkte sammenligning mellem lægemidlerne. 

Forfatterne konkluderede, at der ses hurtigere tilbagefald af ADHD symptomer ved seponering 

af methylphenidat og guanfacin end ved seponering af atomoxetin (151).  Yderligere studier er 

nødvendige.  

 

I et ældre review, hvor der indgik i alt 4 seponeringsstudier (2 med børn og 2 med voksne), 

medførte seponering af atomoxetin efter 9-10 ugers behandling recidiv af ADHD symptomer, 

men ikke til et før-behandlingsniveau. Forekomsten af behandlingskrævende ophørs-sympto-

mer var lav og der var ikke signifikant forskel mellem den gruppe som ophørte brat med be-

handlingen af atomoxetin og de som fortsatte med placebo. I børnestudierne blev  

patientgruppen dog kun fulgt i 1 uge efter seponering, men de voksne patienter blev fulgt i 4 

uger (152). Dette er også i overensstemmelse med konklusionen af et nyere randomiseret se-

poneringsstudie med atomoxetin. Recidiv af ADHD symptomer lader til at komme inden for de 

første 2 uger (153). 

 

I et randomiseret seponeringsstudie, blev 157 ud af i alt 276 børn og unge, som forinden 

havde været behandlet i 26 uger med lisdexamfetamin, randomiseret til fortsat behandling 

med lisdexamfetamin eller placebo. Seponering af lisdexamfetamin medførte en tilbagevending 

af ADHD symptomer til før behandlingsniveau. Andelen af patienter med behandlingssvigt (de-

fineret som min. 50 % øgning i ADHD-RS-IV) var hhv. 79,2 % i placebogruppen og 28,9 % 

ved fortsat behandling med lisdexamfetamin (154). 

 

Såfremt der planlægges ophør med medicinsk behandling, er det god klinisk praksis at varig-

heden er 1 måned for med sikkerhed at skelne mellem rebound symptomer versus tilbagefald. 

En del patienter vil ikke være i stand til at undvære medicin 1 måned pga. recidiv af sympto-

mer og i disse situationer anbefales det at genoptage behandlingen (22).  

 

Der er ingen evidens for anbefaling om evt. tidspunkt for planlagt medicinophør. RADS anbefa-

ler, at dette beror på en vurdering ud fra symptomer og funktionsniveau, medicinpauser som 

patienten selv har foretaget og dialog mellem behandler og patient/familie.  

 

Der er evidens for at hjernen er færdigudviklet omkring 25 års alderen og på dette tidspunkt 

vil mange patienter have gennemført uddannelse og være flyttet hjemmefra. Hvis man er star-

tet med medicin som barn eller ung kan dette således være et tidspunkt hvor seponering vil 

kunne forsøges. 

 

Anbefalinger: 

 

Børn 

 Det er god praksis at vurdere effekt og bivirkninger af behandlingen hvert halve år og 

derefter tage stilling til den fortsatte terapi på basis af patientens daglige funktions-

niveau 

 Ved tvivl om effekt eller svære bivirkninger holdes pause mht. stillingtagen til sepo-

nering eller evt. skift til anden medicin 

 Planlagte pauser jf. tidligere anbefaling fra EMA anbefales ikke rutinemæssigt 

 Behandling med ADHD medicin kan seponeres uden nedtrapnings regime. 

Voksne 

 Det er god klinisk praksis, at man regelmæssigt og mindst én gang årligt revurderer 

behovet for fortsat medicinsk behandling 

 Seponering af medicin kan foregå brat uden risiko for seponeringssymptomer. 
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17 Algoritme 
 
Anbefalingerne for initialt valg af lægemiddel, samt behandlingsvalg ved manglende effekt eller 

bivirkninger er opsummeret i algoritmen nedenfor.  

 

Manglende effekt af flere forskellige forsøgte interventioner bør også give anledning til at 

genoverveje diagnosen. 

 

Mht. vurdering af effekt og bivirkninger på hvert trin henvises endvidere til afsnit 14 Monitore-

ring af effekt og bivirkninger. 
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18 Monitorering af lægemiddelforbruget 
Udviklingen af forbruget af ADHD-medicin i alle fem regioner kan følges kvartalsvis via data 

som er offentlig tilgængelige på ordiprax.dk (ca. 2 måneders latenstid). Det er endvidere  

muligt, at justere for forskelle i køn- og alderssammensætning mellem regionerne. 

 

Forbruget for de enkelte aldersgrupper kan følges årligt via offentlige data på medstat.dk, men 

der er relativ lang latenstid på offentliggørelse af data (1½ år). RADS forslår, at man anmoder 

Patientdatastyrelsen om løbende kvartalsvise tal af forbruget for både incidente og prævalente 

brugere, fordelt på aldersgrupper. Opgørelsen for incidente brugere vil især give en pejling på, 

hvordan de enkelte regioner lever op til kriterierne for, hvornår medicinsk behandling igang-

sættes. 
 

Pejlemærker for efterlevelse af vejledningen: 

 Forbruget af ADHD-medicin i de 5 regioner skal i højere grad ensrettes i alle alders-

grupper. 

19 Kriterier for revurdering af baggrundsnotatet 
Baggrundsnotatet revurderes som udgangspunkt efter 3 år. Evt. nye lægemidler inkluderes 

tidligere. 
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Bilag 1: Litteratursøgning og litteraturudvælgelse 
 
Der er gennemført 3 litteratursøgninger efter hhv. 

Metaanalyser og RCT 

Observationelle studier inkluderende en kontrolgruppe (kohorte eller case-kontrol) 

Alle former for studier som belyser evt. behov for højere dosis end de godkendte, samt bivirk-

ninger heraf.  

Søgningerne blev gennemført d. 30. april 2015 for perioden 1.1.2000 og frem, og efterføl-

gende gentaget d. 25.11.2015 med henblik på at inkludere evt. nyere studier. 

 

1. Søgning (RCT og metaanalyser) 

Søgningen er foretaget i hhv. Pubmed og Cochrane databaserne 

 

Søgestreng i Pubmed 

(((((((("Attention Deficit Disorder with Hyperactivity"[Mesh]) OR "adhd")) OR hyperkinetic dis-

order) OR ((attention deficit hyperactivity disorder) OR attention-deficit hyperactivity disor-

der))) AND (((((((methylphenidate) OR atomoxetine) OR lisdexamfetamine) OR dexampheta-

mine) OR dexamfetamine) OR guanfacine) OR "guanfacine"[MeSH Terms])))  

Filters: ((("Randomized Controlled Trial"[ptyp] OR "Controlled Clinical Trial"[ptyp] OR ran-

dom*[tiab] OR placebo[tiab] OR randomized controlled trials[mh] OR random allocation[mh] 

OR double-blind method[mh]))) 

 

Søgestreng i Cochrane 

ID Search Hits 

#1 MeSH descriptor: [Attention Deficit Disorder with Hyperactivity] explode all trees

 1639 

#2 hyperkinetic disorder  78 

#3 attention-deficit hyperactivity disorder  2405 

#4 adhd  1911 

#5 #1 or #2 or #3 or #4  2682 

#6 methylphenidate  1774 

#7 atomoxetine  349 

#8 lisdexamfetamine  122 

#9 dexamphetamine  192 

#10 dexamfetamine  14 

#11 guanfacine  187 

#12 MeSH descriptor: [Guanfacine] explode all trees 89 

#13 #6 or #7 or #8 or #9 or #10 or #11 or #12  2378 

#14 #5 and #13  1392 

#15 MeSH descriptor: [Randomized Controlled Trial] explode all trees 141 

#16 MeSH descriptor: [Double-Blind Method] explode all trees 106656 

#17 placebo  160816 

#18 #15 or #16 or #17  202818 

#19 #14 and #18  1030 

#20  2000-01-01 – 2015.d.d. 738 refs 

 

Resultatet at søgningen er herefter uploadet og selekteret i Refworks iht. de respektive kliniske 

spørgsmål for hvilke søgningen er relevant. Ved mangel på comparative metaanalyser eller 

comparative RCT er der medtaget metaanalyser, hvor lægemidlerne er indirekte sammenlignet 

via placebo, samt evt. nyere placebokontrollerede RCT. Ved mangel på metaanalyser er der 

medtaget de fundne placebokontrollerede RCT for de enkelte lægemidler.        
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2. søgning (kohorte) 

Søgningen er foretaget i PubMed efter følgende søgestreng: 

 

((((((("Attention Deficit Disorder with Hyperactivity"[Mesh]) OR "adhd")) OR hyperkinetic dis-

order) OR ((attention deficit hyperactivity disorder) OR attention-deficit hyperactivity disor-

der))) AND (((((((((methylphenidate) OR atomoxetine) OR lisdexamfetamine) OR dexampheta-

mine) OR dexamfetamine) OR guanfacine) OR "guanfacine"[MeSH Terms])) OR stimulants)) 

AND ((((((((cohort studies) OR cohort study) OR case-control study) OR case-control studies) 

OR longitudinal study) OR longitudinal studies) OR follow up study) OR follow-up studies) 

 

Selektionstræ 2 
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3. søgning (dosis) 

Søgningen 3 er foretaget i Pubmed senest d. 25.11.2015 uden nedre datogrænse efter føl-

gende søgestreng. 

 

((((((("Attention Deficit Disorder with Hyperactivity"[Mesh]) OR "adhd")) OR hyperkinetic dis-

order) OR ((attention deficit hyperactivity disorder) OR attention-deficit hyperactivity disor-

der))) AND ((((((((((methylphenidate) OR atomoxetine) OR lisdexamfetamine) OR dexamphet-

amine) OR dexamfetamine) OR guanfacine) OR "guanfacine"[MeSH Terms]))))) AND dose[Ti-

tle] 

 

Selektionstræ 3 
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Bilag 2: Interaktioner, kontraindikationer og forsigtighedsregler 
 

I det følgende er der, med basis i de respektive produktresuméer interaktionsdatabasen og 

promedicin.dk) gengivet relevante interaktioner. Endvidere er angivet forsigtighedsregler og 

kontraindikationer iht. til produktresuméerne ift. relevant psykiatrisk comorbiditet og deraf re-

levant comedicinering til ADHD-medicin.  

 

Interaktioner 

Interaktioner mellem ADHD-medicin og antipsykotika, antidepressiva, lithium eller epilepsime-

dicin er beskrevet i de følgende. 

 

Methylphenidat 

 

Interaktionsdatabasen 

Methylphenidat og paroxetin: Samtidig behandling med paroxetin og methylphenidat kan 

muligvis forårsage maniske symptomer og serotonin syndrom og behandlere skal være op-

mærksomme herpå (ringe dokumentation. Uafklaret betydning). 

Methylphenidat og sertralin: Der er set kramper hos et barn i samtidig behandling med 

methylphenidat og sertralin. Det er uvist, om der er tale om en egentlig interaktion, og der 

afventes kontrollerede studier. (uafklaret betydning. Ringe dokumentation). 

 

Promedicin.dk 

MAO-hæmmere: Samtidig brug af MAO-hæmmere (isocarboxazid, moclobemid, rasagilin, 

selegilin) samt behandling med irreversible MAO-hæmmere (fx isocarboxazid) inden for de 

sidste 14 dage og reversible MAO-hæmmere (moclobemid) inden for det sidste døgn giver 

risiko for udvikling af hypertensive kriser. 

Antidepressiva: Methylphenidat kan hæmme metabolismen af visse antidepressiva (tricyk-

liske antidepressiva, selektive serotoningenoptagshæmmere). 

Antipsykotika: Forsigtighed ved samtidig brug af dopaminerge midler fx antipsykotika. 

 

Produktresumé 

Farmakokinetisk interaktion:  

Methylphenidat metaboliseres ikke i klinisk relevant grad af cytochrom P450. Produkter, der 

inducerer eller hæmmer cytochrom P450, forventes ikke at have nogen relevant indflydelse 

på methylphenidats farmakokinetik. Omvendt hæmmer d- og l-enantiomerene af 

methylphenidat ikke cytochrom P450 1A2, 2C8, 2C9, 2C19, 2D6, 2E1 eller 3A i relevant 

grad. 

Antidepressiva: 

Indberetninger viser, at methylphenidat kan hæmme metabolismen af nogle antidepressiva 

(tricykliske og selektive serotoninoptagelseshæmmere). Det kan være nødvendigt at justere 

dosis af disse lægemidler og kontrollere plasmakoncentrationer. 

Antiepileptika: Indberetninger viser, at methylphenidat kan hæmme metabolismen af  an-

tikonvulsiva (f.eks. phenobarbital, phenytoin, primidon). Det kan være nødvendigt at justere 

dosis af disse lægemidler og kontrollere plasmakoncentrationer. 

Farmakodynamisk interaktion: 

MAO-hæmmere:  

På grund af risikoen for hypertensive kriser er methylphenidat kontraindiceret til patienter i 

behandling (løbende eller inden for de sidste 2 uger) med ikke-selektive, irreversible MAO-

hæmmere. 

 

 

 

http://pro.medicin.dk/Laegemiddelgrupper/Grupper/243005#a000
http://pro.medicin.dk/Laegemiddelgrupper/Grupper/243030#a000
http://pro.medicin.dk/Laegemiddelgrupper/Grupper/243030#a000
http://pro.medicin.dk/Laegemiddelgrupper/Grupper/243058#a000
http://pro.medicin.dk/Laegemiddelgrupper/Grupper/237000#a000
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Centralt virkende alfa-2-agonister (f.eks. clonidin) 

Sikkerheden ved lang tids anvendelse af methylphenidat sammen med clonidin og andre 

centralt virkende alfa-2 agonister er ikke blevet systematisk undersøgt.  

Dopaminerge lægemidler 

Der bør udvises forsigtighed, når methylphenidat administreres samtidig med dopaminerge 

lægemidler, inklusive antipsykotika. Da methylphenidat i overvejende grad virker ved at 

øge ekstracellulære dopaminniveauer, kan methylphenidat forbindes med farmakodynami-

ske interaktioner, når det administreres samtidigt med direkte eller indirekte dopaminagoni-

ster (herunder DOPA og tricycliske antidepressiva), eller med dopaminantagonister, in-

klusive antipsykotika. 

 

Konklusion om den kliniske relevans 

Samtidig anvendelse af methylphenidat og irreversibel MAO-hæmmer (isocarboxazid) er 

kontraindiceret pga. risiko for hypertensiv krise. 

 

Methylphenidat kan muligvis hæmme omsætningen af TCA og visse SSRI (paroxetin) og an-

tiepileptika med risiko for hhv. serotonerg syndrom og kramper, men det er ringe dokumen-

teret og den kliniske betydning er uafklaret. 

 

Forsigtighed tilrådes ved samtidig behandling med methylphenidat og antipsykotika pga. 

øget dopaminerg effekt. Den kliniske betydning heraf er dog uafklaret.   
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Atomoxetin 

Interaktionsdatabasen 

Både farmakokinetiske og –dynamiske resultater viser interaktion mellem paroxetin og ato-

moxetin pga. paroxetins hæmning af CYP2D6, hvorved atomoxetin ikke bliver metaboliseret 

(moderat betydning. Dokumenteret). Atomoxetin og paroxetin: Kontrol af atomoxetins ef-

fekt og bivirkninger ved indledning og ophør af kombinationsbehandlingen. Dosisreduktion af 

atomoxetin kan overvejes.  

 

Promedicin.dk 

Ved samtidig behandling med CYP2D6-hæmmere (fx fluoxetin og paroxetin) kan der være 

behov for dosisreduktion. 

Atomoxetin må ikke anvendes sammen med MAO-hæmmere eller inden for 14 dage efter 

seponering af irreversible MAO-hæmmere. MAO-hæmmere bør tidligst gives 14 dage efter 

seponering af atomoxetin. 

Risiko for forlænget QT-interval ved samtidig behandling med andre QT-forlængende læ-

gemidler (fx antipsykotika) eller lægemidler, der hæmmer CYP2D6. 

Forsigtighed ved kombination med midler, der kan sænke krampetærsklen (fx TCA, SSRI, ) 

phenothiaziner eller påvirke noradrenalinaktiviteten (fx visse antidepressiva som SNRI, 

NaSSA og TCA).(Medicin.dk.) 

Alkohol kan forstærke CNS-bivirkningerne 

 

Produkresumé 

Atomoxetin gennemgår primært biotransformation gennem cytokrom P450 2D6 (CYP2D6) 

enzymsystemet. Personer med nedsat aktivitet af dette system (patienter med ringe meta-

bolisering) repræsenterer omkring 7 % af den kaukasiske population. Disse personer har hø-

jere plasmakoncentration af atomoxetin sammenlignet med personer med normal aktivitet 

(patienter med omfattende metabolisering). For patienter med ringe metabolisering er AUC 

for atomoxetin omkring 10 gange højere og maksimal plasmakoncentration er omkring 5 

gange højere end hos patienter med omfattende metabolisering. 

MAO-hæmmere:  Atomoxetin må ikke anvendes sammen med MAO-hæmmere  

CYP2D6-hæmmere (SSRI’er (f.eks. fluoxetin, paroxetin):  

Hos patienter i behandling med disse lægemidler, kan atomoxetin-eksponeringen blive 6 til 8 

gange forhøjet og maksimal plasmakoncentration 3 til 4 gange højere, idet det metabolise-

res via CYP2D6-enzymsystemet. Det kan være nødvendigt med langsommere titrering og 

lavere slutdosis af atomoxetin hos patienter, der allerede tager CYP2D6-hæmmere. Hvis be-

handling med en CYP2D6-hæmmer påbegyndes eller stoppes efter der er titreret til pas-

sende atomoxetin dosis, skal patientens kliniske respons og tolerabilitet revurderes for at af-

gøre, om dosisjustering er nødvendig. 

Hos patienter med ringe CYP2D6 metabolisering bør der udvises forsigtighed, når  

atomoxetin kombineres med potente hæmmere af andre cytochrom P450 enzymer end 

CYP2D6, da risikoen for klinisk relevant stigning i atomoxetin eksposition in vivo er ukendt. 

Lægemidler, der påvirker noradrenalin : 

Lægemidler, der påvirker noradrenalin, bør anvendes med forsigtighed ved samtidig admini-

stration af atomoxetin på grund af risikoen for en additiv eller synergistisk farmakologisk ef-

fekt. Af eksempler kan nævnes antidepressiva, fx imipramin, venlafaxin og mirtaza-

pin. 

Kramper: 

Der er risiko for krampeanfald med atomoxetin. Forsigtighed bør udvises ved samtidig brug 

af lægemidler, som vides at sænke krampetærsklen (såsom tricykliske antidepressiva el-

ler SSRI’er, neuroleptika, phenothiaziner eller butyrophenon, bupropion). Derudover til-

rådes forsigtighed ved seponering af benzodiazepiner på grund af risiko for anfald ved  

seponering. 

 

http://pro.medicin.dk/Laegemiddelgrupper/Grupper/243005#a000
http://pro.medicin.dk/Laegemiddelgrupper/Grupper/237000#a000
http://pro.medicin.dk/Laegemiddelgrupper/Grupper/243030#a000
http://pro.medicin.dk/Laegemiddelgrupper/Grupper/243058#a000
http://pro.medicin.dk/Laegemiddelgrupper/Grupper/315580#a000
http://pro.medicin.dk/Laegemiddelgrupper/Grupper/243054#a000
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Konklusion om den kliniske relevans 

Samtidig anvendelse af atomoxetin og irreversibel MAO-hæmmer (isocarboxazid) er kontra-

indiceret. 

 

Antidepressiva som hæmmer CYP2D6 (fx paroxetin og fluoxetin) kan hæmme omsætningen 

af atomoxetin. Det medfører en dokumenteret og klinisk relevant øgning af plasmakoncen-

trationen og dermed øget risiko for bivirkninger af atomoxetin. Atomoxetin kan medføre QT-

forlængelse, hvorfor samtidig behandling med antipsykotika, visse antidepressiva (fx cital-

opram og escitalopram) eller andre QT-forlængende lægemidler bør undgås.  

 

Antidepressiva eller antipsykotika kan sænke krampetærskelen med deraf øget risiko for 

kramper af atomoxetin, men den klinisk betydning er uafklaret. Generelt bør kombination af 

atomoxetin og antidepressiva undgås da der samtidig ikke er evidens for bedre effekt (på 

tvingende indikation foretrækkes sertralin).  
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Lisdexamfetamin 

 

Interaktionsdatabasen 

Lisdexamfetamin + isocaboxazid: Anvendelse af lisdexamfetamin bør ikke forekomme 

samtidig eller inden for 14 dage efter administration af MAO-hæmmere, fx isocarboxazid, da 

kombinationen af amfetamin og en MAO-hæmmer kan medføre øget frigørelse af noradrena-

lin og andre monoamier. Dette kan forårsage alvorlig hovedpine og andre tegn på en hyper-

tensiv krise. Der kan opstå forskellige toksiske neurologiske bivirkninger og malign hyperpy-

reksi, til tider med dødelig udgang (moderat betydning. Begrænset dokumentation). 

Lisdexamfetamin + moclobemid: Anvendelse af lisdexamfetamin bør ikke forekomme sam-

tidig eller inden for 14 dage efter administration af MAO-hæmmere, fx moclobemid, da kom-

binationen på flere måder kan øge frigørelsen af noradrenalin og andre monoamier. Dette 

kan forårsage alvorlig hovedpine og andre tegn på en hypertensiv krise. Det kan opstå for-

skellige toksiske neurologiske bivirkninger og malign hyperpyreksi, til tider med dødelig ud-

gang. (Moderat betydning. Begrænset dokumentation). 

Lisdexamfetamin + venlafaxin: En patient udviklede serotonergt syndrom ved kombinati-

onsbehandling med lisdexamfetamins og venlafaxin. Mekanismen er ikke klarlagt ((Moderat 

betydning. Ringe dokumentation). 

 

Promedicin.dk 

• Samtidig brug af MAO-hæmmere (isocarboxazid, moclobemid, rasagilin, selegilin) 

samt behandling med irreversible MAO-hæmmere (fx isocarboxazid) inden for de sidste 14 

dage og reversible MAO-hæmmere (moclobemid) inden for det sidste døgn giver risiko for 

udvikling af hypertensive kriser. 

• Disulfiram kan hæmme metabolisme og udskillelse af dexamfetamin. 

• Clonidin kan forlænge virkningen af dexamfetamin. 

•Kombination med tricykliske antidepressiva øger risikoen for kardiovaskulære hændel-

ser. 

• Dexamfetamin kan hæmme metaboliseringen af en række midler: Visse antiepileptika 

(fx phenobarbital, phenytoin, primidon), Tricykliske antidepressiva, Selektive sero-

toningenoptagshæmmere.. 

• Absorptionen af visse antiepileptika (fx phenobarbital, phenytoin, primidon) kan 

forsinkes. 

• Dopaminerge midler (fx antipsykotika) hæmmer den CNS-stimulerende effekt af dexam-

fetamin. 

• Alkohol kan forstærke CNS-bivirkningerne og bør undgås under behandlingen. 

 

Produkresumé 

Farmakokinetik: 

Biotransformation 

Lisdexamfetamindimesylat omdannes til dexamfetamin og l-lysin, hvilket foregår ved meta-

bolisme i blodet, primært fra den hydrolytiske aktivitet af røde blodlegemer. Røde blodlege-

mer har en høj kapacitet for metabolisme af lisdexamfetamin, da in vitro-data viste, at der 

opstår en betydelig hydrolyse, selv ved et lavt hæmatokritniveau. Lisdexamfetamin metabo-

liseres ikke af cytokrom P450-enzymer. Selvom enzymerne, der er involveret i amfetamin-

metabolismen, ikke er klart defineret, vides det at CYP2D6 er involveret i dannelsen af 4 hy-

droxy amfetamin. 

 

Farmakodynamik: 

In vitro enzymhæmning  

In vitro-eksperimenter med humane mikrosomer indikerer en mindre hæmning af CYP2D6 

fra amfetamin og en mindre hæmning af CYP1A2, 2D6 og 3A4 fra en eller flere metabolitter. 
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Selvom den kliniske betydning af denne interaktion sandsynligvis er minimal, bør dette over-

vejes, når der administreres medicin, som metaboliseres via disse systemer.  

Stoffer, hvor niveauet i blodet kan påvirkes af Elvanse 

Depot-guanfacin: I et lægemiddelinteraktionsstudie inducerede administration af depot-gu-

anfacin i kombination med Elvanse en 19 % forhøjelse i den maksimale plasmakoncentration 

af guanfacin, hvorimod eksponering (arealet under kurven, AUC) var forhøjet med 7 %. 

Disse små ændringer forventes ikke at have klinisk betydning. I dette studie blev der ikke 

observeret nogen virkning af dexamfetamin efter samtidig administration af depot-guanfacin 

og Elvanse. 

Depot-venlafaxin: I et lægemiddelinteraktionsstudie inducerede administration af 225 mg 

depot-venlafaxin, et CYP2D6-substrat, sammen med 70 mg Elvanse en 9 % reduktion i Cmax 

og en 17 % reduktion i AUC for den primære aktive metabolit o-desmethylvenlafaxin, samt 

en 10 % forhøjelse i Cmax og en 13 % forhøjelse i AUC for venlafaxin. Dexamfetamin kan 

være en svag hæmmer af CYP2D6. Lisdexamfetamin har ingen virkning på AUC og Cmax af 

sammensætningen venlafaxin og o-desmethylvenlafaxin. Disse små ændringer forventes 

ikke at have klinisk betydning. I dette studie blev der ikke observeret nogen virkning af 

dexamfetamin-eksponering efter samtidig administration af depot-venlafaxin og Elvanse. 

Monoamino-oxidase-hæmmere  

Amfetamin bør ikke administreres i løbet af eller inden for 14 dage efter administration af 

monoamino-oxidase-hæmmere (MAO-hæmmere), da det kan øge frigørelsen af noradrenalin 

og andre monoaminer. Dette kan forårsage alvorlig hovedpine og andre tegn på en hyper-

tensiv krise. Der kan opstå forskellige toksiske neurologiske virkninger og malign hyperpy-

reksi, til tider med dødelig udgang. 

Stoffer, der kan reducere virkningen af amfetaminer 

Chlorpromazin: Chlorpromazin blokerer dopamin- og noradrenalin-receptorer og hæmmer 

derved den centralt stimulerende virkning af amfetaminer (findes ikke i DK?). 

Haloperidol: Haloperidol blokerer dopamin-receptorer og hæmmer derved den centralt sti-

mulerende virkning af amfetaminer. 

Lithiumcarbonat: Den anorektiske og stimulerende virkning af amfetaminer kan hæmmes 

af lithiumcarbonat. 

 

Konklusion om den kliniske relevans 

Samtidig anvendelse af lisdexamfetamin og irreversibel MAO-hæmmer (isocarboxazid) eller 

reversibel MAO-hæmmer (moclobemid) er kontraindiceret pga. risiko for hypertensiv krise. 

 

Lisdexamfetamin har en række potentielle interaktioner med antidepressiva, antipsykotika, 

antiepileptika, lithium, disulfram samt alkohol, men den kliniske betydning heraf er ikke af-

klaret. Interaktion med guanfacin synes ikke at medføre kliniske relevante ændringer i plas-

makoncentrationen. 
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Dexamfetamin 

 

Interaktionsdatabasen 

Dexamfetamin og isocaboxazid: Dexamfetamin er kontraindiceret med non-selektive, ir-

reversible MAO-hæmmere, pga. risiko for en mulig hypertensiv krise. (Mulig effekt. Doku-

menteret) 

 

Promedicin.dk 

Dexamfetamin metaboliseres gennem oxidation. De involverede enzymer er ikke klart defi-

nerede, men omfatter bl.a. CYP2D6 

Samtidig brug af MAO-hæmmere (isocarboxazid, moclobemid, rasagilin, selegilin) 

samt behandling med irreversible MAO-hæmmere (fx isocarboxazid) inden for de sidste 14 

dage og reversible MAO-hæmmere (moclobemid) inden for det sidste døgn giver risiko for 

udvikling af hypertensive kriser 

Disulfiram kan hæmme metabolisme og udskillelse af dexamfetamin. 

Clonidin kan forlænge virkningen af dexamfetamin. 

Kombination med tricykliske antidepressiva øger risikoen for kardiovaskulære hændelser. 

Dexamfetamin kan hæmme metaboliseringen af en række midler: Visse antiepileptika (fx 

phenobarbital, phenytoin, primidon), Tricykliske antidepressiva, Selektive seroto-

ningenoptagshæmmere. 

Absorptionen af visse antiepileptika (fx phenobarbital, phenytoin, primidon) kan for-

sinkes. 

Dopaminerge midler (fx antipsykotika) hæmmer den CNS-stimulerende effekt af dexamfe-

tamin.  

Alkohol kan forstærke CNS-bivirkningerne og bør undgås under behandlingen (medicin.dk) 

 

Produkresumé 

MAO-hæmmere:          

Da der er risiko for en mulig hypertensiv krise, er dexamfetamin kontraindiceret hos patien-

ter i behandling (aktuelt eller inden for de sidste 2 uger) med non-selektive, irreversible 

MAO-hæmmere. 

Cytokrom P450 (CYP)-enzymer.          

Det er ukendt, om dexamfetamin kan hæmme eller inducere cytokrom P450 (CYP)-enzymer. 

Samtidig administration af CYP-substrater med et snævert behandlingsindeks bør derfor ud-

føres med forsigtighed. 

Det er ukendt i hvilken grad dexamfetamin-metabolismen er afhængig af CYP-enzymer. 

Samtidig administration af kraftige hæmmere eller induktorer af CYP-enzymer skal udføres 

med forsigtighed. 

Clonidin: Samtidig administration af clonidin og dexamfetamin kan føre til en øget varighed 

af dexamfetamins virkning. 

Guanethedin: Dexamfetamin kan hæmme den antihypertensive virkning af guanethidin el-

ler clonidin.  

TCA: Samtidig anvendelse af tricykliske antidepressiva kan øge risikoen for kardiovaskulære 

uønskede hændelser. Dexamfetamin kan hæmme metabolismen af nogle antidepressiva (tri-

cykliske midler og selektive serotoninoptagelseshæmmere). 

Antikonvulsiva absorptionen af (f.eks. phenobarbital, phenytoin, primidon og ethosuximid) 

kan forsinkes af dexamfetamin. Dexamfetamin kan hæmme metabolismen af antikonvulsiva 

(f.eks. phenobarbital, phenytoin og primidon). 

Disulfiram kan hæmme metabolismen og udskillelsen af dexamfetamin. 

Lithium kan attenuere virkningen af dexamfetamin. 

Haloperidol kan hæmme den centralt stimulerende virkning af dexamfetamin. Der er blevet 

observeret akut dystoni med samtidig administration af haloperidol. 
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Alkohol kan forstærke bivirkningerne i centralnervesystemet for psykoaktive lægemidler, 

herunder dexamfetamin. Det er derfor tilrådeligt, at patienterne ikke drikker alkohol under 

behandlingen. 

Phenothiaziner, f.eks. chlorpromazin blokerer dopaminreceptorer, og hæmmer derved den 

centralt stimulerende virkning af amfetaminer. De kan anvendes til at behandle amfetamin-

forgiftning. 

 

Konklusion om den kliniske relevans 

Samtidig anvendelse af dexamfetamin og irreversibel MAO-hæmmer (isocarboxazid) eller re-

versibel MAO-hæmmer (moclobemid) er kontraindiceret pga. risiko for hypertensiv krise. 

 

Dexamfetamin har en række potentielle interaktioner med antidepressiva, antipsykotika, an-

tiepileptika, lithium, disulfram samt alkohol, men den kliniske betydning heraf er ikke afkla-

ret. Interaktion med guanfacin synes ikke at medføre kliniske relevante ændringer i plasma-

koncentrationen. 
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Guanfacin 

Ingen interaktioner af klinisk betydning. Kombinationen med lisdexamfetamin kan anvendes 

Interaktionsdatabasen 

Ketoconazol 

Opmærksomhed på risiko for bivirkninger ved guanfacin såsom hypotension, bradykardi og 

sedation. Dosisreduktion indenfor det anbefalede dosisinterval anbefales ifølge SPC for guan-

facin.  

Rifampicin: 

Opmærksomhed på nedsat effekt af guanfacin. Ifølge SPC for guanfacin anbefales det at over-

veje dosisøgning af guanfacin indenfor det anbefalede dosisinterval. 

Promedicin.dk 

 Guanfacin metaboliseres via CYP3A4. Dosisjustering kan være nødvendig ved kombina-

tion med hæmmere eller inducere af CYP3A4.  

 Pga. guanfacins pulssænkende virkning anbefales det, at undgå kombination med mid-

ler, der kan give forlænget QTc-interval. 

 Den sederende virkning af CNS-deprimerende midler (fx benzodiazepiner, opioider og 

antihistaminer) kan forstærkes. 

 Guanfacin kan øge koncentrationen af valproat. Mekanismen er ukendt. 

 Fedtholdige fødevarer øger eksponeringen af guanfacin (AUC er set øget med 40 %). 

 

Produkresumé 

Guanfacin metaboliseres via CYP3A4/5-medieret oxidation, med efterfølgende fase II-reaktio-

ner som sulfation og glucuronidation. Den primære cirkulerende metabolit er 3-OH-guanfacin-

sulfat. Guanfacin er et substrat for CYP3A4 og CYP3A5, og eksponeringen påvirkes af CYP3A4- 

og CYP3A5-inducere og -hæmmere. Guanfacin hæmmede ikke aktiviteten af de andre pri-

mære cytokrom P450-isoenzymer (CYP1A2, CYP2C8, CYP2C9, CYP2C19, CYP2D6, CYP3A4 el-

ler CYP3A5) i humane hepatiske mikrosomer. 

Valproinsyre 

Administration af Intuniv sammen med valproinsyre kan føre til forhøjede koncentrationer af 

valproinsyre. Mekanismen for denne interaktion er ukendt, selvom både guanfacin og valpro-

insyre metaboliseres ved glucuronidation, hvilket muligvis fører til kompetitiv hæmning. Når 

Intuniv administreres sammen med valproinsyre, skal patienterne overvåges for mulige addi-

tive virkninger på centralnervesystemet (CNS), og det bør overvejes at overvåge valproinsy-

rekoncentrationen i serum. Justering af dosis af valproinsyre og Intuniv kan være indiceret 

ved samtidig administration. 

CNS-undertrykkende lægemidler 

Der bør udvises forsigtighed, når Intuniv administreres sammen med CNS-undertrykkende 

lægemidler (f.eks. alkohol, sedativa, hypnotika, benzodiazepiner, barbiturater og anti-

psykotika), da der er mulighed for additive farmakodynamiske virkninger, såsom sedation og 

døsighed. 

Oral methylphenidat 

I et lægemiddelinteraktionsstudie blev det fundet, at hverken Intuniv eller Osmotic Release 

Oral System (OROS)-methylphenidat HCl påvirkede farmakokinetikken af andre lægemidler, 

når de blev taget i kombination. 

Lisdexamfetamindimesylat 

I et lægemiddelinteraktionsstudie inducerede administration af Intuniv i kombination med lis-

dexamfetamindimesylat en 19 % forhøjelse i den maksimale plasmakoncentration af guan-

facin, hvorimod eksponering (arealet under kurven, AUC) var forhøjet med 7 %. Disse små 

ændringer forventes ikke at have klinisk betydning. I dette studie blev der ikke observeret no-

gen virkning af dexamfetamin-eksponering efter kombination af Intuniv og lisdexamfeta-

mindimesylat.(EMA) 

 

 

  

http://pro.medicin.dk/Laegemiddelgrupper/Grupper/239010#a000
http://pro.medicin.dk/Laegemiddelgrupper/Grupper/315123#a000
http://pro.medicin.dk/Laegemiddelgrupper/Grupper/271010#a000
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Konklusion om den kliniske relevans 

Samtidig anvendelse guanfacin og valproat kan medføre forhøjede plasmakoncentrationer af 

valproat, men den kliniske relevans heraf er ikke afklaret. 

 

Den sedative effekt af guanfacin kan forstærkes ved samtidig anvendelse af andre sederende 

lægemidler eller alkohol. 
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Methylphenidat: 

 

Produktresumeet: 

 

 

Kontraindikationer: 

Under behandling med ikke-selektive, irreversible monoaminoxidasehæmmere (MAO-hæm-

mere) eller inden for de første 14 dage efter seponering af disse lægemidler, på grund af risiko 

for hypertensive kriser. 

Diagnosticeret alvorlig depression eller anamnese med alvorlig depression, nervøs ano-

reksi/anorektiske lidelser, selvmordstendenser, psykotiske symptomer, alvorlige stemningsfor-

styrrelser, mani, skizofreni, psykopatisk/borderline personlighedsstruktur. 

Diagnosticeret alvorlig episodisk (Type I) bipolar (affektiv) sindslidelse (som ikke er velkontrol-

leret) eller anamnese med alvorlig episodisk (Type I) bipolar (affektiv) sindslidelse (som ikke 

er velkontrolleret) (produktresume). 

 

 

Forsigtighedregler: 

 

Børn og unge i langvarig behandling (over 12 måneder) skal have omhyggelig og kontinuerlig 

monitorering af psykiatriske tilstande, som motoriske og vokale tics, aggressiv eller fjendtlig 

adfærd, agitation, angst, depression, psykose, mani, vrangforestillinger, irritabilitet, mang-

lende spontanitet, abstinenser og udtalt perseveration. 

 

Psykiatriske sygdomme 

Comorbiditet mellem psykiatriske sygdomme og ADHD er almindelig, og dette skal tages i be-

tragtning ved ordination af stimulerende midler. Der bør ikke gives methylphenidat ved plud-

selig opståede psykiatriske symptomer eller forværring af forud eksisterende psykiatriske 

symptomer, med mindre de gavnlige virkninger opvejer risici for patienten. 

 

Der bør monitoreres for udvikling eller forværring af psykiatriske sygdomme ved hver dosis-

justering og efterfølgende minimum hver 6. måned samt ved hver konsultation; seponering af 

behandling kan være hensigtsmæssig. 

 

Forværring af forud eksisterende psykotiske eller maniske symptomer 

Administration af methylphenidat til psykotiske patienter kan forværre symptomer på adfærds-

ændringerne og tankeforstyrrelse. 

 

Fremkomst af nye psykotiske eller maniske symptomer 

Fremkomst af behandlingsrelaterede psykotiske symptomer (visuelle/taktile/auditive hallucina-

tioner og vrangforestillinger) eller mani hos børn og unge uden psykotisk sygdom eller mani i 

anamnesen, kan skyldes behandling med methylphenidat i normale doser. Hvis der forekom-

mer psykotiske eller maniske symptomer, bør en mulig årsagssammenhæng med 

methylphenidat overvejes, og seponering af behandlingen kan være relevant. 

 

Aggressiv eller fjendtlig adfærd 

Fremkomsten eller forværringen af aggression eller fjendtlighed kan skyldes behandling med 

stimulerende midler. Patienter behandlet med methylphenidat bør monitoreres nøje for udvik-

ling eller forværring af aggressiv adfærd eller fjendtlighed ved behandlingsstart, ved hver do-

sisjustering og efterfølgende minimum hver 6. måned samt ved hver konsultation. Lægen bør 

vurdere, om der er behov for justering af behandlingen hos patienter, der oplever sådanne 

ændringer i adfærd, og være opmærksom på, at der kan være behov for op- eller nedtitrering 

af dosis. Afbrydelse af behandlingen kan overvejes. 
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Selvmordstendens 

Patienter, som får tanker om selvmord eller udviser selvmordsadfærd under behandlingen for 

ADHD, skal straks vurderes af lægen. Forværring af underliggende psykiatrisk sygdom samt 

årsagssammenhæng med behandlingen med methylphenidat, bør tages i betragtning. Behand-

ling af den underliggende psykiatriske sygdom kan være nødvendig, og seponering af behand-

lingen med methylphenidat bør overvejes. 

 

Tics 

Methylphenidat er sat i forbindelse med fremkomst eller forværring af motoriske eller verbale 

tics. Forværring af Tourettes syndrom er også blevet rapporteret. Familieanamnese skal vurde-

res og klinisk vurdering af tics eller Tourettes syndrom hos børn skal gå forud for brugen af 

methylphenidat. Patienterne bør regelmæssigt monitoreres for udvikling eller forværring af tics 

under behandling med methylphenidat. Monitorering bør forekomme ved hver dosisjustering 

og efterfølgende minimum hver 6. måned eller ved hver konsultation. 

 

Angst, agitation eller anspændthed 

Methylphenidat er associeret med forværring af forud eksisterende angst, agitation eller an-

spændthed. Klinisk evaluering for angst, agitation eller anspændthed bør gå forud for anven-

delse af methylphenidat og patienterne bør regelmæssigt monitoreres for udvikling eller for-

værring af disse symptomer under behandling, ved hver dosisjustering og efterfølgende mini-

mum hver 6. måned eller ved hver konsultation. 

 

Typer af bipolar sygdom 

Der bør udvises særlig forsigtighed ved brug af methylphenidat til behandling af ADHD hos pa-

tienter med comorbid bipolar sygdom (inklusive ubehandlet Type I bipolar sindslidelse eller an-

dre former for bipolare sygdomme). Dette skyldes bekymring for fremskyndelse af blan-

det/manisk episode hos sådanne patienter. Før behandlingen med methylphenidat initieres, 

skal patienter med comorbide depressive symptomer gennemgå adækvat screening, for at be-

stemme om de er i risikogruppen for bipolar sygdom. En sådan screening skal omfatte en ind-

gående psykiatrisk anamnese for selvmord, bipolar sygdom og depression. Tæt vedvarende 

monitorering hos disse patienter er essentiel (se ovenfor ”Psykiatriske sygdomme” og pkt. 

4.2). Patienter bør monitoreres for symptomer ved hver dosisjustering og efterfølgende mini-

mum hver 6. måned og ved hver konsultation. 

 

Misbrug, forkert brug og diversion 

Patienter bør nøje monitoreres for risiko for brug til fornøjelse, forkert brug eller misbrug af 

methylphenidat. 

 

Methylphenidat bør anvendes med forsigtighed hos patienter med kendt stof- eller alkoholaf-

hængighed, da der er potentiale for misbrug, forkert brug eller brug til fornøjelse. 

 

Kronisk misbrug af methylphenidat kan medføre udtalt tolerance og psykisk afhængighed med 

varierende grad af anormal adfærd. Der kan forekomme regulære psykotiske episoder, især i 

forbindelse med parenteralt misbrug. 

 

Patientens alder, tilstedeværelse af risikofaktorer for narkotika/lægemiddel misbrug (såsom 

samtidig oppositions- eller trodsforstyrrelser og bipolar sygdom), tidligere eller nuværende 

stofmisbrug, bør medtænkes, når behandlingsforløbet for ADHD afgøres. Der bør udvises for-

sigtighed hos emotionelt ustabile patienter, såsom patienter med stof- eller alkoholafhængig-

hed i anamnesen, da disse patienter kan øge doseringen på eget initiativ. 

 

Methylphenidat eller andre stimulerende midler kan være uegnede til behandling af patienter, 

som er i højrisikogruppen for at udvikle stofmisbrug. (produktresume) 
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Anfald 

Methylphenidat skal anvendes med forsigtighed hos patienter med epilepsi. Methylphenidat 

kan sænke krampetærsklen hos patienter med anfald i anamnesen samt hos patienter med 

tidligere anormale EEG-værdier uden anfald og i sjældne tilfælde uden anfald og anormale 

EEG-værdier i anamnesen. Methylphenidat bør seponeres, hvis antallet af anfald stiger eller 

ved forekomst af nye anfald. 
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Atomoxetin: 

 

Produktresume 

 

Kontraindikationer:  

Atomoxetin må ikke anvendes sammen med monoaminooxidasehæmmere (MAO-hæmmere). 

Atomoxetin må ikke anvendes før mindst to uger efter, at behandlingen med en MAO-hæmmer 

er ophørt. Behandling med en MAO-hæmmer må ikke påbegyndes før to uger efter, at behand-

lingen med atomoxetin er ophørt. 

 

 

Forsigtighedsregler 

 

Selvmordsrelateret adfærd:  

Selvmordsrelateret adfærd (selvmordsforsøg og selvmordsforestillinger) er rapporteret hos pa-

tienter i behandling med atomoxetin. I dobbeltblindede kliniske forsøg var selvmordsrelateret 

adfærd ikke almindeligt, men hyppigere observeret blandt børn og unge behandlet med atom-

oxetin sammenlignet med den gruppe, som fik placebo, hvor der ingen tilfælde forekom. I 

dobbeltblindede kliniske forsøg hos voksne var der ikke forskel på atomoxetin og placebo i 

hyppigheden af selvmordsrelateret adfærd. De patienter, som bliver behandlet for ADHD, bør 

følges nøje for forekomst eller forværring af selvmordsrelateret adfærd. 

 

Psykotiske eller maniske symptomer  

Atomoxetin i sædvanlige doser kan forårsage behandlingsfremkaldte psykotiske eller maniske 

symptomer, fx hallucinationer, vrangforestillinger, mani eller agitation, hos patienter uden tid-

ligere anamnese med psykotisk sygdom eller mani. Hvis sådanne symptomer forekommer, bør 

atomoxetins mulige kausale rolle overvejes, og seponering af behandlingen bør overvejes.  

Muligheden for at Strattera vil medføre forværring af præeksisterende psykotiske eller maniske 

symptomer kan ikke udelukkes. 

 

Aggressiv adfærd, fjendtlighed eller emotionel labilitet  

Fjendtlighed (fortrinsvis aggression, oppositionel adfærd og vrede) blev observeret hyppigere i 

kliniske forsøg blandt børn, unge og voksne behandlet med Strattera sammenholdt med grup-

pen behandlet med placebo. I kliniske studier blev emotionel labilitet hyppigere observeret hos 

børn behandlet med Strattera sammenlignet med de placebobehandlede. Patienterne bør føl-

ges nøje for forekomst eller forværring af aggressiv adfærd, fjendtlighed eller emotionel labili-

tet. 

 

Nyopstået eller forværring af comorbid depression, angst og tics 

I et kontrolleret pædiatrisk studie hos patienter med ADHD og comorbide kroniske motoriske 

tics eller Tourettes sygdom, oplevede patienter behandlet med atomoxetin ikke en forværring 

af tics, sammenlignet med placebo-behandlede patienter. I et kontrolleret studie hos unge pa-

tienter med ADHD og comorbid moderat til svær depression, oplevede patienter behandlet 

med atomoxetin ikke en forværring af depressionen, sammenlignet med placebo-behandlede 

patienter. I to kontrollerede studier (et med en pædiatrisk population og et med voksne pati-

enter) hos patienter med ADHD og comorbid angst, oplevede patienter behandlet med atomo-

xetin ikke en forværring af angsttilstanden, sammenlignet med placebo-behandlede patienter. 

Efter markedsføring har der været sjældne indberetninger om angst og depression eller nedsat 

stemningsleje, samt meget sjældne indberetninger om tics, hos patienter behandlet med ato-

moxetin. 

Patienter i behandling for ADHD med atomoxetin, bør følges med henblik på opståen eller for-

værring af angstsymptomer, nedsat stemningsleje og depression og tics.   
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Kramper 

Der er risiko for krampeanfald med atomoxetin. Atomoxetin bør introduceres med forsigtighed 

hos patienter med krampeanfald i anamnesen. Seponering af atomoxetin bør overvejes hos 

enhver patient, som udvikler krampeanfald, eller hvis der ses en stigning i hyppigheden af  

anfaldene uden anden grund. 

 

Atomoxetin bør anvendes med forsigtighed hos patienter med medfødt eller erhvervet langt 

QT-interval eller med QT-forlængelse i familiens anamnese. 

 

 

Lisdexamfetamin  

Kontraindikationer: 

 

Samtidig anvendelse af monoaminoxidase-hæmmere (MAO-hæmmere) eller inden for 14 dage 

efter behandling med MAO-hæmmer (resultatet kan være hypertensiv krise). 

 

Agitationstilstande. 

 

 

Forsigtighedsregler: 

 

Misbrug og afhængighed 

Stimulerende lægemidler, herunder Elvanse, kan føre til misbrug, forkert brug, afhængighed, 

eller de kan anvendes til ikke-terapeutiske formål, og lægerne bør overveje dette, når de ordi-

nerer præparatet. Stimulerende lægemidler bør ordineres med forsigtighed til patienter med 

tidligere stofmisbrug eller afhængighed. 

 

 

Psykiske bivirkninger 

 

Eksisterende psykose 

Administration af stimulerende lægemidler kan forværre symptomer på adfærds- og tankefor-

styrrelser hos patienter med eksisterende psykotiske sygdomme. 

 

Bipolar lidelse 

Der bør tages særlige hensyn, når der anvendes stimulerende lægemidler til behandling af 

ADHD-patienter med comorbid bipolar lidelse, da en mulig induktion af en blandet/manisk epi-

sode bør overvejes hos sådanne patienter. Før behandling med et stimulerende lægemiddel 

påbegyndes, bør patienter med comorbide depressionssymptomer screenes på hensigtsmæssig 

vis for at bestemme, om de har risiko for bipolar lidelse. Sådan en screening bør omfatte en 

detaljeret psykiatrisk anamnese, herunder selvmord, bipolar lidelse og depression i familien. 

 

Fremkomst af nye psykotiske eller maniske symptomer 

Psykotiske eller maniske symptomer, som fremkommer under behandlingen, f.eks. hallucinati-

oner, vrangforestillinger eller mani hos børn og unge uden tidligere psykotisk sygdom eller 

mani, kan forårsages af stimulerende lægemidler ved sædvanlige doser. Hvis der opstår så-

danne symptomer, bør en mulig kausal indvirkning af de stimulerende lægemidler overvejes, 

og en seponering af behandlingen kan være hensigtsmæssig. 

 

Aggression 

Aggressiv adfærd eller fjendtlighed observeres ofte hos børn og unge med ADHD, og det er 

blevet rapporteret i kliniske studier og ved erfaring efter markedsføring af nogle lægemidler, 

der er indiceret til behandling af ADHD, herunder Elvanse. Stimulerende lægemidler kan forår-

sage aggressiv adfærd eller fjendtlighed. Patienter, der påbegynder behandling for ADHD, bør 

overvåges for fremkomst eller forværring af aggressiv adfærd eller fjendtlighed. 
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Tics 

Det er blevet rapporteret, at stimulerende lægemidler forværrer motoriske og fonetiske tics og 

Tourettes syndrom. Derfor skal der først udføres en klinisk evaluering for tics og Tourettes 

syndrom hos børn og deres familier, før der anvendes stimulerende lægemidler. 

 

 

Kramper 

Der er nogle kliniske beviser for, at stimulerende lægemidler kan sænke tærsklen for krampe-

anfald hos patienter med tidligere kramper, hos patienter med tidligere EEG-abnormiteter 

uden kramper og meget sjældent hos patienter uden tidligere kramper og uden tidligere EEG-

evidens for kramper. Hvis der observeres kramper, eller de forværres, skal lægemidlet sepone-

res. 

 

 

Dexamfetamin 

Produktresumeet 

 

Kontraindikationer:  

 

Samtidig anvendelse af monoaminoxidase-hæmmere (MAO-hæmmere) eller inden for 14 dage 

af behandling med MAO-hæmmere.  

Alvorlig depression, anorexia nervosa/anoreksisygdomme, selvmordstanker, hyperekscitabili-

tet, psykotiske symptomer, svær og episodisk (type I) bipolar (affektiv) sygdom (der ikke er 

velkontrolleret), skizofreni, psykopatisk/borderline-personlighedsforstyrrelse. 

Gilles de la Tourette-syndrom eller lignende dystonier. 

Tidligere stof- eller alkoholmisbrug. 

 

 

Forsigtighedsregler: 

 

Screening før behandling 

En omfattende anamnese bør dokumentere psykiske sygdomme eller symptomer 

 

Fortløbende overvågning 

Psykisk  status skal fortløbende overvåges. 

Udvikling af de novo eller forværring af eksisterende psykiske sygdomme, herunder depression 

og aggressiv adfærd, bør overvåges ved hver dosisjustering og dernæst mindst hver 6. måned 

og ved hvert besøg. 

Patienterne bør overvåges for risikoen for videresalg, forkert brug eller misbrug af  

Dexamfetamin. 

 

Langvarig anvendelse (over 12 måneder) hos børn og unge 

Psykiske forstyrrelser, der skal holdes øje med, omfatter (men er ikke begrænset til) motori-

ske eller vokale tics, aggressiv eller fjendtlig adfærd, ophidselse, angst, depression, psykose, 

mani, vrangforestillinger, irritabilitet, manglende spontanitet, abstinenser og overdreven ud-

holdenhed. 
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Psykiske forstyrrelser 

En comorbiditet med psykiske forstyrrelser hos patienter med ADHD er almindelig og bør tages 

i betragtning, når der ordineres stimulerende præparater. I tilfælde af opdukkende psykiske 

symptomer eller forværring af eksisterende psykiske forstyrrelser, bør dexamfetamin ikke gi-

ves, medmindre fordelene opvejer risici for patienten. 

Udvikling eller forværring af psykiske forstyrrelser bør overvåges ved hver dosisjustering, der-

efter mindst hver 6. måned og ved hvert besøg. En seponering af behandlingen kan være hen-

sigtsmæssig. 

 

Forværring af eksisterende psykotiske eller maniske symptomer 

Hos psykotiske patienter kan administration af dexamfetamin forværre symptomerne på ad-

færdsforstyrrelser og tankeforstyrrelser. 

 

Fremkomst af nye psykotiske eller maniske symptomer 

Psykotiske symptomer, som opstår under behandlingen (visuelle/taktile/auditoriske hallucinati-

oner og vrangforestillinger) eller mani hos børn og unge uden tidligere psykotisk sygdom eller 

mani, kan forårsages af dexamfetamin ved sædvanlige doser. 

En samlet analyse af forskellige kortvarige, placebokontrollerede studier viste, at sådanne 

symptomer forekom hos ca. 0,1 % af patienterne (4 ud af 3.482), som blev behandlet med 

dexamfetamin eller amfetamin i flere uger, hvorimod ingen af patienterne i placebogruppen 

var påvirket af disse symptomer.  

Hvis der opstår maniske eller psykotiske symptomer, bør en mulig kausal indvirkning af 

dexamfetamin overvejes, og en seponering af behandlingen kan være hensigtsmæssig. 

 

Aggressiv eller fjendtlig adfærd 

Fremkomst eller forværring af aggression eller fjendtlighed kan forårsages af behandling med 

stimulerende præparater. Patienter, der behandles med dexamfetamin, bør overvåges nøje for 

fremkomst eller forværring af aggressiv adfærd eller fjendtlighed ved behandlingsstart, ved 

hver dosisjustering og derefter mindst hver 6. måned og ved hvert besøg. Lægerne bør evalu-

ere behovet for justering af behandlingsprogrammet hos patienter, der oplever adfærdsforstyr-

relser.  

 

Selvmordstanker 

Patienter, der får selvmordstanker eller oplever selvmordsadfærd under behandlingen af 

ADHD, bør straks evalueres af deres læge. En forværring af en underliggende psykisk sygdom 

bør overvejes, samt den mulige kausale rolle af behandlingen med dexamfetamin. Behandling 

af en underliggende psykisk sygdom kan være nødvendig, og det bør overvejes evt. at sepo-

nere dexamfetamin. 

 

Tics 

Dexamfetamin er forbundet med en fremkomst eller forværring af motoriske og verbale tics. 

En forværring af Tourettes syndrom er også blevet rapporteret. En familieanamnese bør vurde-

res og en klinisk evaluering af tics eller Tourettes syndrom hos børn bør gå forud for anvendel-

sen af dexamfetamin. Patienterne bør overvåges regelmæssigt for fremkomst eller forværring 

af tics i løbet af behandlingen med dexamfetamin. Overvågningen bør finde sted ved hver  

dosisjustering, og dernæst hver 6. måned eller ved hvert besøg. 

 

Angst, ophidselse eller spænding 

Dexamfetamin er forbundet med forværring af eksisterende angst, ophidselse eller spænding. 

En klinisk evaluering af angst, ophidselse eller tension bør gå forud for brugen af dexamfeta-

min, og patienterne bør overvåges regelmæssigt for fremkomst eller forværring af disse symp-

tomer i løbet af behandlingen, ved hver dosisjustering og derefter mindst hver 6. måned eller 

ved hvert besøg. 
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Typer af bipolar lidelse 

Der bør tages særlige hensyn, når der anvendes dexamfetamin til behandling af ADHD-patien-

ter med comorbid bipolar lidelse (herunder ubehandlet type I bipolar lidelse eller andre former 

for bipolar lidelse), da en mulig induktion af blandede/maniske episoder bør overvejes hos så-

danne patienter. Før behandling med dexamfetamin påbegyndes, bør patienter med comorbide 

depressionssymptomer screenes på hensigtsmæssig vis for at bestemme, om de har risiko for 

bipolar lidelse. Sådan en screening bør omfatte en detaljeret psykiatrisk anamnese, herunder 

selvmord, bipolar lidelse og depression i familien. En nøje fortløbende overvågning er afgø-

rende hos disse patienter (se ovenfor ‘Psykiske forstyrrelser’ og pkt. 4.2). Patienterne bør 

overvåges for symptomer ved hver dosisjustering, og dernæst hver 6. måned og ved hvert be-

søg. 

 

Epileptiske anfald 

Dexamfetamin må kun anvendes med forsigtighed til patienter med epilepsi. Dexamfetamin 

kan sænke tærsklen for krampeanfald hos patienter med tidligere epileptiske anfald, hos pati-

enter med tidligere EEG-anomalier uden epileptiske anfald og sjældent hos patienter uden tid-

ligere epileptiske anfald og uden EEG-anomalier. Hvis hyppigheden af de epileptiske anfald 

øges eller hvis der forekommer nyopståede epileptiske anfald, skal dexamfetamin seponeres. 

 

Misbrug, forkert brug og videresalg 

Patienterne bør overvåges nøje for risikoen for videresalg, forkert brug eller misbrug af 

dexamfetamin. Risikoen er generelt større for stimulanter med kort virkning end for tilsva-

rende præparater med lang virkning. Dexamfetamin bør ikke anvendes til patienter med kendt 

lægemiddel- eller alkoholafhængighed på grund af muligheden for misbrug, forkert brug eller 

videresalg. 

 

 

Guanfacin 

 

Produktresume (EMA) 

 

Forsigtighedsregler: 

 

Selvmordstanker 

Patienter, der får selvmordstanker eller oplever selvmordsadfærd under behandlingen af 

ADHD, bør straks evalueres af deres læge. Behandling af en underliggende psykisk sygdom 

kan være nødvendig, og en mulig ændring i behandlingsprogrammet for ADHD bør overvejes. 

 

Patienter i behandling med CYP3A4- og CYP3A5-hæmmere/-inducere 

CYP3A4/5-hæmmere har vist sig at have en signifikant virkning på guanfacins farmakokinetik 

ved samtidig administration. Der anbefales dosisreduktion ved samtidig anvendelse af kraftige 

CYP3A4-inducere (f.eks. carbamazepin). Ved samtidig anvendelse af kraftige og moderate 

CYP3A-hæmmere anbefales en 50 % reduktion af guanfacindosis. Grundet variabiliteten i virk-

ningen hvad angår interaktion, kan det være nødvendigt med yderligere dosistitrering (se 

ovenfor). Hvis guanfacin kombineres med kraftige enzyminducere kan det overvejes at gen-

tage titreringen for at øge dosis til den maksimale daglige dosis på 7 mg, hvis det er nødven-

digt. Hvis induktionsbehandlingen er gennemført, anbefales en gentagen titrering for at redu-

cere guanfacindosis i løbet af de følgende uger. 
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QTc-interval 

Guanfacin skal ordineres med forsigtighed til patienter med kendt tidligere QT-forlængelse, ri-

sikofaktorer for torsade de pointes (f.eks. hjerteblok, bradykardi, hypokaliæmi) eller patienter, 

der tager lægemidler, som vides at forlænge QT-intervallet. Disse patienter bør gennemgå 

yderligere hjerteevaluering baseret på klinisk bedømmelse. 
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Bilag 3: Bivirkningsskema ved medikamentel behandling af ADHD 
 

Skemaet benyttes før opstart af behandlingen og i monitoreringen af denne. 

 

ADFÆRD   Ikke til stede           I udtalt grad 

 

Søvnløshed eller søvnbesvær 0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 

 
Mareridt   0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 
 

Fjern eller dagdrømmende  0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 
 
Uinteresseret i andre  0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 

 
Nedsat appetit  0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 
 
Irritabilitet   0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 

 
Mavepine   0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 
 
Hovedpine   0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 
 
Kvalme   0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 

 
Sløv/ træt   0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 
 
Ked af det/trist  0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 
 
Tilbøjelig til at græde  0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 

 

Nervøs/ ængstelig  0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 
 
Bider negle   0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 
 
Opstemt/ usædvanlig glad  0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 
 
Svimmel   0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 

 
Hjertebanken   0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 
 
Brystsmerter   0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 
 
TICs eller nervøse bevægelser 0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 

 
Hudkløe / udslæt  0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 

 
Seksuelle bivirkninger  0        1        2        3        4        5        6        7       8        9 
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Bilag 4: Vejledning og normative data for ADHD-RS 6-16 år 
 

ADHD-RS 6-16 år  
– Bedømmelses skala for opmærksomheds- og adfærdsforstyrrelser. 
 
Vejledning 

 

Formål 

ADHD-RS (6-16) scoring har til formål at bedømme opmærksomhedsforstyrrelse, hyperaktivi-

tet, impulsivitet og adfærdsforstyrrelser hos børn (6 – 16 år) 

 

 

Udførsel 

Anvendelse af ADHD-RS skalaen foregår ved at skemaet udfyldes af en forældre og en lærer. 

 

 

Opbygning 

ADHD-RS skalaen indeholder 26 items 

 

 

 9 uopmærksomheds items 

 9 hyperaktiv/impulsiv items 

 8 oppositionelle adfærds items 

 

Item besvares på Likert-skala 

 

 0 – aldrig/sjældent 

 1 - sommetider 

 2 - hyppigt 

 3 – meget hyppigt 

 

 

Ratede periode er 6 måneder 

 Ved follow up kortere 

 

 

Scoring 

 

Total score; 0 – 78 point 

 

 Uopmærksomhedsscore; 0 – 27 point 

 Hyperaktiv/impulsiv score; 0 – 27 point 

 Adfærdsforstyrrelses score: 0 – 24 point 

 

 

ADHD-rating skalaen er udviklet af DuPaul et al. og publiseret i Barkley R, Gwenyth EH, Arthur 

LR (1999), Defiant Teens. A Clinician's Manual for Assessment and Family Intervention. New 

York: The Guilford Press 

Oversat af Niels Bilenberg, professor, BUP-O, Psykiatrien i Region Syddanmark, SDU.  
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   Gennemsnitsscore (standard-deviation (SD)) 

Subskala 

Køn Drenge Piger 

Al-

der 
6-9 år 

10-13 

år 

14-16 

år 
6-9 år 

10-13 

år 

14-16 

år 

        

Forældre N 103 119 74 89 117 64 

Uopmærksomhed  
4.6 

(3.5) 

4.9 

(4.2) 

5.4 

(4.9) 

3.9 

(3.0) 

3.5 

(3.9) 

3.4 

(3.6) 

  Normalscorer*/Højt-

scorer** 
 

≤8 / 

≥12 

≤9 / 

≥14 

≤10 / 

≥16 

≤6 / 

≥10 

≤7 / 

≥12 

≤7 / 

≥11 

Hyperaktiv/impulsiv  
5.1 

(3.4) 

3.9 

(3.8) 

3.7 

(4.2) 

4.0 

(3.1) 

3.0 

(3.5) 

2.3 

(3.1) 

  Normalscorer*/Højt-

scorer** 
 

≤8 / 

≥12 

≤7 / 

≥12 

≤7 / 

≥13 

≤7 / 

≥11 

≤6 / 

≥11 
≤5 / ≥9 

Adfærdsproblemer  
3.5 

(3.3) 

2.8 

(3.0) 

2.6 

(3.5) 

2.5 

(2.3) 

2.6 

(3.6) 

2.5 

(3.1) 

        

Lærer N 149 161 110 120 148 93 

Uopmærksomhed  
5.4 

(5.9) 

6.8 

(6.5) 

6.3 

(6.0) 

2.1 

(3.9) 

3.3 

(4.9) 

2.9 

(5.0) 

  Normalscorer*/Højt-

scorer** 
 

≤11 / 

≥18 

≤13 / 

≥20 

≤12 / 

≥19 

≤6 / 

≥10 

≤8 / 

≥14 

≤7 / 

≥13 

Hyperaktiv/impulsive  
4.4 

(6.1) 

4.2 

(5.4) 

2.6 

(4.3) 

1.2 

(2.1) 

1.8 

(3.2) 

1.0 

(2.3) 

  Normalscorer*/Højt-

scorer** 
 

≤10 / 

≥17 

≤9 / 

≥16 

≤6 / 

≥12 
≤3 / ≥6 ≤5 / ≥9 ≤3 / ≥6 

Adfærdsproblemer  
2.2 

(4.0) 

2.5 

(4.6) 

2.1 

(3.5) 

1.0 

(2.1) 

1.0 

(2.3) 

0.9 

(2.3) 

 
* Normalscore, er defineret som en score under gennemsnit + 1 SD (alders- og kønsstratifice-

ret); T-score ≤ 60 

** Højtscorer er defineret som en score højere end gennemsnit + 2 SD (alders- og kønsstrati-

ficeret); T-score ≥ 70 
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Bilag 5:  Selv-rapporteret Symptom Checkliste Skala for voksen ADHD 
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