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Medikamenter i BUP – hva er nytt og er vi for  ivrige med reseptblokka 



?


Overlege Randi Nesje Myhr
BUP-dagene 2018 Stavanger



(2)
BUP legens dilemmaer


• Vi møter barn, unge og familier med stort 
 symptomtrykk og alvorlige lidelser.


• Vi møter påtrykk både fra kolleger og fra 


familier og skole om at det må da finnes en 
 kvikk fix, de må jo få medisiner.


• Vi møter også stadig nye artikler i fagpresse og 
 vanlig presse om at vi nærmest mishandler 


barn og unge ved å medisinere dem.



(3)
(4)
Er det noe nytt?


• Få nye epokegjørende medikamenter til bruk i 
 vårt fagfelt etter år 2000


• Mange av RCT som det bygges på er gjort i 
 1990 årene og tidlig 2000.


• Mange nye oppsummeringer og metaanalyser 
 som konkluderer litt forskjellig


• Tendens til at optimismen fra for 15 år siden 
 vendes mot mye større skepsis mot 


medikamentene.



(5)
Kan vi stole på forskningen som er  gjort?


• Majoriteten av undersøkelser er gjort av 
 legemiddelfirmaer.


• Bias


• Svak evidens, spesielt for langtidsbruk, hva 
 betyr nå det?


• Selektiv rapportering


• Direkte forskningsjuks


• Store placeboeffekter



(6)
Men den kliniske hverdagen


• Vi møter barn og ungdommer med stort 
 lidelsestrykk


• Hvem av dem vil ha nytte av medisin?


• Hvem er ekstra sårbare for bivirkninger?


• Kost-nytte effekt


• Hvordan skal vi klare å navigere til beste for 
våre pasienter?



(7)
Hva vet vi egentlig nå, og hva er nytt?



• Søvn/ Tourette/ autisme



• Antipsykotika



• ADHD medisiner



• Antidepressiva



(8)
(9)
Søvn 
BMJ best practics juli 2017 

• Nye retningsliner Dyssomnias in children


• Søvnvansker hos barn er svært vanlig, opptil 1/3 av alle 
 barn.


• Retningslinjene gjennomgår behandling av adferdsmessig
 søvnvansker, obstruktiv søvnapnoe, narkolepsi, forsinket 
 søvnfase lidelser og inadekvat søvnhygiene


• De fleste trenger ikke farmakologisk behandling. 


Adferdstilnærminger , søvnhygiene, med mer anbefales


• Hvis man skal bruke medikament anbefales Melatonin


• Ca 4% av barn har obstruktiv søvnapnoe. Dette er assosiert 
med alvorlige vansker nevrokognitivt, utviklingsmessig og 
adferdsmessig. Adenotonsillektomi er første behandling.
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Søvn og barn med  nevroutviklingsvansker


• Bruni et al 2017 Practitioner review behandling 
 av kronisk insomni barn og unge med 


nevroutviklingsvansker. 


• Peker på Melatonin som det sikreste valg hvis 
 medikament er nødvendig. Viser til flere 


undersøkelser hvor melatonin forbedrer både 
 sleep onset latency og total søvntid eller begge( 


Appelton 2004 og 2012, Wasdell 2008 og Braam 2009)


• Går også gjennom spesielle søvnvansker ved ulike 
syndromer
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Melatonin


• Bruni et al fra Europeisk konsensuskonferanse 
 2014 ( Pediatric nevrology)


• Søvnregulering. Melatonin 2-3 timer før 


DLMO, eller 3-4 timer før leggetid. Små doser, 
 start med 0,2-0,5 mg og øk ukentlig til effekt. 


Maks 3 mg barn og 5 mg ungdom


• Søvninduksjon. Melatonin 30 minutter før 
sengetid 1-3 mg
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Melatonin ny formulering


• Us på Circadin pediatrics Gringras et al 2017


• 13 uker RCT med 13 uker åpen forlengelse.


• 119 barn med autisme


• Raskere innsovning og lengre søvn


• Beholdt effekten i 26 uker og regnet som 
 sikker


• Bitte liten tablett, enkel å ta. Søkes godkjent i 
Europa.
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Melatonin refusjon


• Refusjon: Kontakt med Helfo februar 2018 viser til 


gjeldende praksis for refusjon av melatoninpreparater 
 til barn med autisme og eventuelt andre lidelser: i 


Vedlegg 1 til §5-14- Delegasjonsfullmakt til Helfo med 
 legemiddelliste. Ihht dette vedlegget kan Helfo gi


stønad til melatonin ved søvnforstyrrelser ved
 autismespekterforstyrrelser/ gjennomgripende
 utviklingsforstyrrelser.


• § 3 ICD-10: -70 Søknad fra spesialist i barnesykdommer, 
 indremedisin, nevrologi, psykiatri eller fra lege ved


tilsvarende sykehusavdeling.
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Prazosin (Minipres, Hypovase)


• Fortsatt ingen RCT i forhold til barn og unge.


• Nasjonalt senter for PTSD USA ga nylig ut nye 
 retningslinjer for medikamentell behandling 
 av PTSD. 


• Viser til stor multisenterstudie ( voksne). 


• Viser til ikke evidens ved globale PTSD 
symptomer, sprikende ved mareritt.
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Prazosin (Minipres, Hypovase)


• Keeshin et al 2017 en gjennomgang av 40 barn 
 ved traumesenter som fikk prazosin. 


• Bedre søvn og mindre mareritt. 


Lavdoserespondere 1-4 mg og en gruppe 
 høydoserespondere 5-15 mg. 


• Alle startet med 1 mg og økte 1 mg med 3 
dager mellomrom til 3 mg , deretter 1 uke 
mellom.
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AUTISME
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Autisme


• Tre store nye oppsummeringer Howes et al 2018, 
 Williamson et al 2017 og Fung et al 2016


• Ingen medikamenter har noen sikker effekt i 
 forhold til kjernesymptomer


• Risperidon og Aripiprazol har effekt på irritabilitet 
 og utfordrende adferd på kort sikt.


• Studie med Lurasidon viste ikke effekt utover 
 placebo


• Men se på alle andre faktorer først, irritabiliteten 
kan være en eksessiv respons på stimuli.
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Autisme 


• Evidens for melatonin ved søvnvansker ved 
 autisme


• Metylfenidat, atomoxetin og guanfacin har vist 
 effekt ved ADHD i autismegruppen


• Ofte mer bivirkninger og mindre 
 effektstørrelse


• Behandle komorbide lidelser
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Langtidsstudier ved irritabilitet


• 2 studier med risperidon over 32 uker med 8 
 uker randomisert diskontinuasjon. Relaps 62 
 og 65 % med placebo, 12,5 og 25% ved 


fortsatt risperidon


• 1 langtidsstudie aripiprazol 25 til 36 uker åpen 
 så randomisert til fortsatt medisin eller 


placebo. Relaps 52% ved placebo og 35% 


aripiprazol
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Aggresjon og Irritabilitet ved Autisme 


Fung et al febr 2016 Pediatrics


• Liten eller Ingen effekt utover placebo ved 
 irritabilitet :


• Citalopram (Cipramil) 


• Venlafaxin ( Efexor)


• Clomipramin ( Anafranil)


• Atomoxetin (Strattera)


• Naltrexon


• Valproat ( Orfiril)( 1 av 2 studier)


• Levetiracetam ( Keppra)


• Amantadin ( reg.fritak parkinson)


• Omega-3


• Sekretin størst evidens for å mangle effekt.
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Tourette



(23)Practitioner Review: Treatments for Tourette syndrome
 in children and young people - a systematic review. 


Whittington et al, 2016


• Hvis man vurderer medikasjon er klonidin/ 


guanfacin (ikke depot, Scahill et al 2012)  førstevalg ut 
 fra kost/nytte


• Antipsykotika nyttig, men større sjanse for 


negative effekter. Risperidon og Aripirazol ( Yoo


2013, Sallee 2017)


• Evidens for HRT/CBIT. Foreløpig ikke nok data for 
 å si om kombinasjon med medikamenter er mer 
 effektivt.


• Behandle komorbide lidelser ( ADHD, angst, ocd)
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Tourette 
Quezada og Coffman jan 2018

• Gjennomgang av alle medikamenter som det 
 er gjort forsøk med i forhold til Tourette 


syndrom. 


• De redgjør kort for virkemekanisme og hvilke 
 studier som finnes. 


• De har også gått gjennom gjeldende 
guidelines fra Europa og Kanada. 
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Tourette 
Quezada og Coffman jan 2018

• Konklusjon:


• Antipsykotika er mest effektive, men har 


potensiale for alvorligst bivirkninger. Av disse 
 er risperidon og aripiprazol mest utprøvd. 


Haloperidol og pimozid har uten tvil svært god 
 effekt når man kommer opp i dose, men også 
 alvorlige bivirkninger. 


• Derfor brukes andre medisiner  oftest først 


som klonidin og guanfacine ( korttidsvirkende)
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Tics og stimulanter


• Metaanalyse Cohen 2015 konkluderer med at 
 det på gruppenivå ikke sees mer eller mindre 
 tics ved bruk av stimulanter


• En gruppe får økt tics, mens andre får mindre 
 tics.


• Konkluderer med at man må være ekstra 
forsiktig med opptitrering av medisin.
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Tourette og autisme refusjon 


• Ikke lenger bidragsordning, alt vurderes nå opp 
 mot individuell refusjon Helfo §3.


• Hvis aktuell legemiddelbehandling er anbefalt i 
 nasjonale faglige retningslinjer for den aktuelle 
 sykdommen ansees dokumentert effekt oppfylt. 


Generell veileder i pediatri og BNF for children


• Etter direkte kontakt med Helfo feb 2018 vil de 


også godta henvisning til medikamenter anbefalt i 
 vår ”veileder i barne og ungdomspsykiatri”


• Refusjonspunkt -70 skal da brukes
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Antipsykotika
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Antipsykotika


• Bruker vi for mye antipsykotika?


• Er vi ikke nok obs på fare for alvorlige bivirkninger 
 og forkortet livslengde?


• Skal alle med en psykose ha antipsykotika? 


• Over hvor lang tid?


• Barn og unge med autisme/utviklingshemming og 
 utfordrende adferd. Gjør vi nok for å prøve ut 


andre muligheter?


• Seponeringsforsøk?



(30)
Antipsykotika 2016/2017 
reseptregisteret

5-9år 


Antall og pr 1000 2017


10-14år 


Antall og pr 1000 2016 
 /2017


15-17år 


Antall og pr 1000 2017


15-19år


Antall og pr 1000 
 2016/2017


N05AD01Haloperidol 0 5/<5     <5 10/  7 (0,02)


N05AE04 Ziprasidon 0 <5/0    <5 5/   5 (0,02)


N05AE05 Lurasidon 0 0  /0 <5 10/ 9 (0,03)


N05AF03 
 Chlorprothixene


<5 /11 (0,03) 109 (0,58)


N05AH02 Clozapine 0 0   /0 5 (0,03) 9/   12 (0,04)


N05AH03 Olanzapine <5 26/34 (0,11)  117 (0,62) 291/ 321 (1.00)


N05AH04 Quetiapine 5 (0,02) 84 /84(0,27)  660 (3,49) 1429/1706 (5,32)


N05AN01 Litium 0 0/<5   16 (0,08) 35/   55 (0,17)


N05AX08 Risperidone 202 (0,63) 573/588 (1,87)  340 (1,80) 550/ 551(1,72)


N05AX12Aripiprazole 19 (0,06) 161/158 (0,50)  260 (1,37) 431/ 457 (1,42)



(31)
Hva bruker vi antipsykotika til i Norge?


Nesvåg et al 2016


• Koblet foreskriving av antipsykotika 0-18 år i 
 2010 opp mot NPR register for diagnoser (ikke 
 bare hoveddiagnose)


• 11% av guttene og 18,2 % av jentene hadde en 
 schizofrenilignede diagnose


• 49% av guttene hadde ADHD diagnose og 


27,1% autismespekter. 41% av jentene hadde 
angst og 33.6% depresjon



(32)
Hva bruker vi antipsykotika til?


• 7,3% av guttene og 13,5% av jentene hadde 
 bipolardiagnose


• 8,3% og 5,6% av jentene hadde en 
 adferdsdiagnose


• Tourette syndrom var ikke registrert


• Risperidone mest brukt : gutter (57.4%) jenter 
 (32.3%) Aripiprazole (19.4%) gutter og 


quetiapine (27.4%) jenter.



(33)
Hvilke antipsykotika ble brukt ved  psykose i Norge i 2010 
Nesvåg et al 2018

• Sett på samme materiale. Første gang 


diagnostisert med ICD 10 koder F 20-29, F 30-31 
 og F 32.3 og F33.3


• 62,4% fikk antipsykotika ,72% av de med 


schizofrenilign, 51,7% med bipolar lidelse og 
 55,4% med psykotisk depresjon.


• 25,9% fikk quetiapin, 19,6% fikk aripiprazol, 
 17,3% fikk olanzapin og 16,6% fikk risperidon


• 38,1% hadde også depresjonsdiagnose og 31,2% 


hadde også angst.
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Quetiapin bruk


• En akuttavdeling i Ottawa har sett på sine 
 inneliggende ungdom i forhold til bruk av 


Quetiapin utenom indikasjon. Elanie Stephanie Chow et al 2017


• 720 innleggelser i løpet av et år ( snitt 9 dager) . 
 11,5% fikk quetiapin til kvelden hvorav litt over 
 halvparten kun på indikasjon insomni. ( diagnose 
 angst, depresjon, spiseforstyrelse borderline). 


Median alder 15,4 år, median maksimumsdose 
 41,2 mg. Ofte utskrevet med denne 


medikasjon.2/3 De fleste hadde ingen tidligere 
historie på utprøving av sedativer.
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Quetiapin


• Går gjennom litteratur og drøfter egen praksis rundt 
 dette og påpeker:


• At antipsykotikabruk hos barn og unge øker mye og få 
 av de som får det er psykotiske.


• Ofte bruk av quetiapin for søvn uten at dette har 
 robust evidens utenom kanskje ved lidelser i 


bipolarspekteret.


• Kanada har gått ut med kampanje i forhold til å unngå 
 foreskriving av antipsykotika utenom helt nødvendig 
 pga vektøkning og metabolske bivirkninger.


• Bruke adferdsmodifikasjon, søvnhygiene evt melatonin
over kort tid
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Quetiapin


• Påpeker at det ikke er vist at lave doser har 
 mindre metabolske effekter og andre 


bivirkninger over tid enn høyere doser.


• Hvis brukes under innleggelse bør 


medikamentet seponeres eller det lages en 
 klar plan for seponering ved utskriving.


• Kan ha vært en tanke bak at det også ville 


hjelpe på depresjon og angst uten at dette er 
dokumentert i journal
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Quetiapin for depresjon ved biolar lidelse


• Review og metaanalyse i 2017 Maneeton et al


• Finner 3 RCT med til sammen 251 ungdommer hvor 
 Quetiapin er brukt som monoterapi. Ingen forskjell 
 fra placebo verken på effekt, tolrerabilitet eller 


diskontinuasjonsrate.
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Lurasidon, Latuda


• USA godkjent schizofreni ungdom 13-17 år. Mars 
 2018 godkjent for bipolar depresjon 10-17 år


• Tas en gang daglig sammen med minst 350 kcal


• 2 rct over 6 uker


• Schizofreni 13-17 år N=326 40 og 80 mg daglig. 


Statistisk bedre enn placebo og klinisk 


meningsfull symptombedring. Få effekter 
metabolsk og på vekt  Goldman et al 2017
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Lurasidon


• RCT bipolar depresjon N= 347 10-17 år 6 uker


• Fleksibel dose 20-80 mg


• Signifikant reduksjon av bipolar depresjon


• Kvalme og søvnighet vanligste bivirkninger 
DelBello et al 2017
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Lurasidon postere AACAP 2017


• Pågår langtidsforsøk både i schizofrenigruppe og 
 bipolargruppe.


• Pikalov: Ikke større sjanse for manigjennombrudd


• Chang: Bipolar depresjon etter 6 mnd (planlagt 2 
 år) n=223 Noen få hadde opplevd forverring i 


depresjon, men de fleste hadde kontinuerlig 
bedring og to pasienter fikk mani. Vekt som 
forventet fra  alderskurver. Små effekter på 
prolactin, lipider og glykemisk kontroll
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Lurasidon postere AACAP 2017


• Corell: Schizofreni et år oppfølging n=326. 


fortsatt bedring i psykosesymptomer målt 
 med PANNS og quality of life. Minimanle
 vektendringer, metabolske parametere og 
 prolactin. Bivirkninger hodepine, kvalme og 
 angst


• Harvey: Nevrokognitiv fungering etter 28 uker 
og 52 uker. Ikke forverring, bedring på noen 
mål i begge studier.
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Vekt Metformin


• Anagnostou et al 2016 RCT 16 uker 6-17 år med 
 Metformin ved vektøkning pga antipsykotika hos 
 barn med autisme. Signifikant reduksjon i vekt og 
 BMI i forhold til placebo, men ikke i andre 


metabolske variabler. Godt tolerert, litt mer GI 
 problemer. Handen et al 2017 beskriver en 16 
 ukers åpen forlengelse hvor de som fikk placebo 
 først ble satt på Metformin. De oppnådede


samme resultater. De som stod på Metformin fra 
før hadde stabil vekt.
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Kritiske røster


• Robert Whitaker, Wolkmar og Statsny, 
 Chouinard et al 2017.


• Anipsykotikaindusert


supersenisitivitetspsykose. Oppregulering av 
 D2 reseptorer. Dyskinesier. 


Sponeringssymptomer og persistent 
 postwithdrawal disorders.


• Minst mulig over kortest mulig tid.
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ADHD medisinering har det svakt  grunnlag?


• Nye kunnskapsoppsummeringer viser over tid 
 tynt gunnskapsgrunnlag for bruk av 


metylfenidat og amfetaminer. Vogt og Lunde tidskriftet
 jan 2018


• Cochraneoppsummering 2016  Evidens for 
 metylfenidat ved ADHD er av veldig lav 


kvalitet. 


• Hva betyr dette egentlig?
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ADHD medisiner evidens


• Undersøkelser på kort sikt viser effekt


• Men kvaliteten på undersøkelsene er ikke god


• Pga bivirkinger osv lett å avsløre hvem som får 
 aktiv medisin.


• Langtidsundersøkelser av god kvalitet mangler


• Vises til MTA undersøkelsen som hadde aktiv 
 medisinering i 14 mnd , men ikke 


placebogruppe, behandling as usual.
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Hva hjelper ADHD medisiner på?


• Helbreder ikke en tilstand. Er som å ta på 
 briller når du skal lese og ser dårlig?


• Vil noen stille spørsmål om det er rett av meg 
 å ta medisin når jeg får migrene og 


forebyggende medisin hvis jeg har ofte anfall?


• Helbreder ikke, men hjelper der og da.


• Et barn som blir bedt i bursdag for første gang
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NRK 2014
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Personer som har hentet ut minst en  resept på ADHD medisin 
reseptregisteret
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Personer som har hentet ut minst en  resept 2017 
fra reseptregisteret
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ADHD medisin pr 1000 2010 og 2017 


fra reseptregisteret
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Medisinering retningslinjer


• Førstevalg: Metylfenidat. (Ritalin, Medikinet, 
 Equasym, Concerta, Delmosart, Metylfenidat
 depot)


• Alternativer:


• Amfetaminpreparater Lisedeksamfetamin ( 


Elvanse) Deksamfetamin ( Attentin Dexamfetamin
 mixdur.)


• Atomoksetin ( Strattera, Atomoxetin miksdur) 


• Guanfacine ( Intunive) og Klonidin ( Catapresan)
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Oppfølging av medisinering


• David Coghill 2015 Dundee ADHD clinical Care 
 ADHD easy to treat, but hard to treat well


• Prosjekt for å forsøke å bedre 


langtidsresultater. Protokoll for 4 uker intensiv 
 opptrapping og follow up minst hver 6 mnd.


• Brukte sykepleiere til oppfølging med lege 
 tilgjengelig ved behov.


• Vurdert med SNAP ( skjema fra 0-3, over 2 
dårlig)
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Oppfølging Dundee


• Snakket gjennom SNAP skjema med foreldre. 


Innhentet fra lærer


• Høyde, vekt, puls og blodtrykk


• Bivirkninger


• Screen for andre problemer


• Opptrapping snitt SNAP 2,5 start ned fra 1,6 
 tidligere til 0,7 etter intensiv protokoll 4 uker


• 10 års oppfølging nå SNAP mellom 0,8 og 1. 


Remisjonsrate gått opp fra 44% til 67%
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Omega 3


• Studie startet i Tromsø høst 2017 med 
 inklusjon fra flere miljøer


• ADHD 6-16 år


• Omega 3 fra hoppekreps mot placebo


• 6 mnd dobbeltblind. Ikke andre ADHD 


medisiner samtidig. 4 sjekkpunkter underveis.


• Siste etter 12 mnd.
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Lisdeksamfetamin


• Godkjent 2014 i Norge. Amfetaminsalt koblet til 
 aminosyre. Virker ikke før denne kobles fra av 
 enzym på røde blodlegemer. 


• Dette sørger for langvarig effekt og ikke 
 konsentrasjonstopp. 12-14 timer


• Roskell et al 2014 sammenlignet effekt og 


sikkerhet med metylfenidat og atomoxetin ut fra 
 32 undersøkelser. Konkluderte med at størst 


sjanse for effekt av lisdexamfetamin. 


Sikkerhetsdata inkonklusiv.
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Virkning over tid av Elvanse


• Coghill et al 2014 N= 157 6-17 år randomiserte 
 etter 26 uker stabil periode til 6 uker fortsatt 
 medikament eller placebo.


• 15,7 i LDX gruppe, 67,5% i placebogruppe minst 
 50% økn i ADHD- RS og økning i CGI-I. De fleste 
 innen 2 uker.


• Banascewski et al 2014 Så på samme gruppe i 
 forhold til Quality of life ( foreldreskjema, vedr 


skole, familie, læring, risikoaktivteter og totalskår) 
 Signifikant dårligere i placebogruppen, ikke 


endring i LDX gruppen.
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2 års oppfølging Elvanse
 Coghill et al 2017

• Rekruttert fra tidl korttidsus. 10 europeiske steder


• 191 av 314 fullførte undersøkelsen. 90% rapporterte 
 bivirkninger, 12,4% sluttet pga dette. 9% rapportert 
 som alvorlig.


• Effekten holdt seg gjennom 2 år


• Bivirkninger som ved tidligere undersøkelser:


– Redusert appetitt 49,4%, Vekttap 18,2% 


– Insomni 13,1%, Initial insomni 8,1% . Disse første mnd.


– Irritabilitet 8,6%. Tics 5,1%


– Kvalme 6,7% Hodepine 5,7% ( første uker)
– Psykiske bivirkninger forekom, men sjeldne
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Guanfacin, Intuniv


• Godkjent i Norge vår 2016. Ikke direkte 


refusjon. I følge felleskatalog 918-1235 kr for 
 28 tabletter. C-preparat


• Godkjenning Norge 6-17 år ved ADHD hvor 
 stimulantia ikke har vist seg egnet, ikke 


tolerert, eller er ineffektiv.


• Godkjenning USA både som monoterapi og 
som tillegg til sentralstimulerende.
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Intuniv Guanfacin


• Finnes som 1, 2, 3 og 4 mg. Må svelges hele


• Kan taes morgen eller kveld, en gang pr døgn


• Starter alltid med 1 mg og titrerer opp ukentlig. 


Anbefalt dose 0,05-0,12 mg/ kg


• Titreringsplan i Felleskatalog. Maksdose for barn 
 fra 25 – 41,4  kg er 4 mg. Maks dose for de over 
 58,5 kg er 7 mg


• Overvåkningsplan i felleskatalogen. Spesielt 


blodtrykk og puls både ved opp og nedtrapping.



(61)Clinical utility of guanfacine extended release in 
 treatment of ADHD in children and Adolescents


• Bello 2015 (USA). Går gjennom undersøkelser 
 som er gjort, virkningsmekanismer og 


sammenligner med andre ADHD medisiner.


• XR formulering av guanfacin er mer effektiv enn 
 korttidsvirkende. Bedre enn Atomoxetin


• Bivirkninger tretthet (45%), hodepine (26%), 


fatigue (15%), bradycardi og hypotensjon ( 10%) 
 Oppkast (9%)   


• GXR regnes som trygg og veltolerert. Har ikke 
misbrukspotensiale
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Nice retningslinjer Guanfacine 2016


• Få studier, ikke sammenlignede studier.


• Mer effektiv enn placebo. Effekt i to år (men 80% 


har sluttet), Sallee 2009 og Biederman 2008


• Hyppigste rapporterte bivirkninger somnolens 
 40%, hodepine 27,4%, fatigue 18,1%, øvre abd. 


smerter 12,0% og sedasjon 10,2%


• Somnolence og sedasjon 2-3 uker i starten


• Blodtrykk og puls kan øke ved seponering og må 
derfor også trappes ned og monitoreres også da.
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Nice retningslinjer Guanfacine 2016


• Hyppigere bivirkninger enn med atomoxetin
 og placebo. Begrenser tolerabiliteten


• Alvorlige bivirkninger hos 8,8% mot 1,8 ved 
 atomoxetin og 1,7% ved placebo


• Diskontinuasjon pga medikament 10,8% 


guanfacine, 4,5 % atomoxetin og 1,3% placebo


• Kan gi synkope 0,7%, hypotensjon 3,2%, 
bradycardi 1,5%, 
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Guanfacine ER: A new Pharmacological Treatment option in Europe 
Huss et al 2015 ( 

tysk/australsk)


• Gjennomgang av studier, virkningsmekanismer og 


kliniske implikasjoner. Mindre effekt enn stimulanter, 
 men lik eller bedre enn atomoxetin. Raskere effekt


• Generelt veltolerert.  Tretthet og fatigue oftest årsak 
 til seponering. Ikke økt suicidaltanker. Ikke 


innvirkning på vekst.


• Vurderes ved dårlig effekt eller bivirkninger av 


stimulanter. Ticslidelser, Emosjonell dysreg og ODD, 
juvenil hypertensjon, rusmisbruk.
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Kombinasjon guanfacin (GXR)


• Godkjent i USA for kombinasjon med 
 stimulanter.


• Cutler et al 2014 Stimulant + GXR eller 


placebo. Økt effekt både ved inntak morgen 
 og kveld av guanfacine.


• Van Stralen 2018. 6-12 år ADHD Kombinasjon  
 av GXR med stimulant bedrer 


eksekutivfunksjon i forhold til placebo.  
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Cochranerapport nov 2015


• Benefits and harms of methylphenidate for 


children and adolescents with attention deficit 
 hyperactivity disorder (ADHD) Storebø et al


• 185 RCT studier. N=12245 Gjennomsnitt 75 
 dager ( 1-425), 40 % betalt av industrien.


• Lav kvalitet av evidens. Lett å gjennomskue 
om de fikk aktivt medikament. Ikke komplett 
rapportering. Noe varierende resultater
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Cochrane 2015 metylfenidat


• Metylfenidat kan være nyttig for å redusere 
 kjernesymptomer som hyperaktivitet og 


impulsivitet og hjelpe barn til å konsentrere 
 seg. Kan også være til hjelp for generell adferd 
 og livskvalitet. Men ut fra det vi nå vet kan vi 
 ikke være sikre på at resultatene nøyaktig 


reflekterer størrelsen av benifit.
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Cochrane metylfenidat 2015


• Konkluderer med at det er sannsynlig at det 
 ikke er økning i alvorlige bivirkninger ( 


livstruende) ved bruk opp til 6 mnd.


• Økt risiko for andre bivirkninger som søvn og 
 apetittvansker


• Etterlyser  studier over lang tid og studier med 
 bruk av nocebo (kontroll mot preparat med 


lignende bivirkninger men ingen positiv 


virkning.) Drøfter etiske dilemmaer i dette.
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MTA studien, hva har den vist oss?


• 579 barn 7-10 år. Hovedstudien varte i 14 
 mnd. Midt på 90 tallet.


• Medisingruppene fikk Metylfenidat i 3 daglige 
 doser titrert opp i løpet av 4 uker.


• Psykososial behandling var svært intensiv både 
 i forhold til barnet, foreldrene og skolen


• Oppfølgingsundersøkelser helt til voksen alder, 
 men etter 14 mnd, alle skrevet tilbake til 


vanlig oppfølging lokalt.
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MTA studie grupper


• 1. Kun medisin, men tett oppfølging av 


dosetitrering og rapportering fra foreldre og 
 skole. Til sammen 14 besøk a ½ time


• 2. Kun psykososial beh Svært intensiv.


• 3. Både 1 og 2


• 4. Vurdering og kartlegging, så henvist til det 
vanlige systemet. ( I snitt to besøk a ¼ time, 
ingen kontakt med skole, i snitt ½ dose som 
dekket kortee del av dagen)
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MTA etter 14 mnd


• Gruppe 1 og 3 hadde lik forbedring på 


kjernesymptomer. Gruppe 2 og 4 kom ganske likt 
 ut. Det var ingen placebogruppe.


• Har så regruppert og sett på mange faktorer og 
 sett at gruppen med mye psykososiale 


belastninger hadde  mye mindre effekt av 


medisiner og mer av de psykososiale tiltakene.


• Hvis mor var deprimert og/eller far ruset seg, 


barnet hadde mye aggresjon og IQ var under 100 
hadde bare 10% effekt av medisin. Owen et al 2003
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MTA 36 mnd


• Noen har begynt med medisin, andre har 
 sluttet, alle vanlig oppfølging. Alle grupper 
 bedre enn ved start.


• Intensiv psykososial behandling gjør en 
 forskjell, men bare så lenge den varer.


• Etter 24 mnd ble det laget en kontrollgruppe 
 av matchede klassekamerater uten ADHD. 


Disse også fulgt til voksen alder i forhold til 
mange parametere.
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MTA etter 8 år


• Type behandling i 14 mnd har ikke betydning 
 for hvordan det har gått etter 8 år, men mer 


type ADHD og omgivelsene rundt barnet, samt 
 initial behandlingsrespons. 


• Kontrollgruppen fungerte bedre etter 8 år enn 
 alle gruppene i undersøkelsen.


• Peker på behov for å utvikle mer 
skreddersydde løsninger. Molina et al 2009
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MTA etter 16 år 
Hectman hel bok

• 82% av MTA gruppen og 93% av kontrollene 
 møtte til 16 års oppfølging


• 50% hadde fortsatt ADHD (rapport både fra 
 foreldre og ung voksen)


• Så at tidligere symptomer, selv om de ikke 


lenger hadde diagnose, hadde innvirkning på 
utdanning, jobb, inntekt, risikofylt adferd og 
avhengighet av økonomisk og annen hjelp
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MTA 16 år


• Skole minst bachelor: Kontrollgruppe 37,1%, 
 ADHD persistent 8%, Tidl ADHD 17,8%


• Nåværende ADHD symptomer predikerte 
 emosjonelle vansker som labilitet, angst, 
 depresjon og rus


• Ikke forskjell på de tre gruppen (inkludert 
kontrollgruppen) på politikontakt, fengsel 
(sjelden) eller alkoholbruk (vanlig hos alle)



(76)
Sentralstimulerende og høyde


• MTA studien, fulgt nå i 16 år til voksen. Greenhill


• De som har brukt medisin hele tiden er i snitt 4,7 
 cm lavere enn de som ikke har brukt.


• De med ADHD som ikke har brukt medisin er 
 høyere enn gjennomsnittsbefolkningen


• De som også hadde brukt medisin før studien 
 startet er aller minst. Ikke virkning på vekt.


• Tror dette handler om en livstidsdoseeffekt


• Spørsmål om kortere medisinpauser vil hjelpe er 
uavklart.
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