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. Medicinradet

Om Medicinradet

Medicinradet er et uafhaengigt rad, som udarbejder anbefalinger og vejledninger om leegemidler til de fem regioner.

Medicinradet vurderer, om nye lzegemidler og nye indikationer kan anbefales som mulig standardbehandling og
udarbejder feelles regionale behandlingsvejledninger.

Nye leegemidler vurderes i forhold til effekt, eksisterende behandling og pris. Det skal give lavere priser og
leegemidler, der er til starst mulig gavn for patienterne.

De felles regionale behandlingsvejledninger er vurderinger af, hvilke leegemidler der er mest hensigtsmaessige til
behandling af patienter inden for et terapiomrade og dermed grundlag for ensartet hgj kvalitet for patienterne pa
tveers af sygehuse og regioner.

Om behandlingsvejledningen

Behandlingsvejledningen er Medicinradets vurdering af flere leegemidler til samme sygdom. | behandlings-
vejledninger tager Medicinradet typisk stilling til, om der er klinisk betydende forskelle mellem leegemidlerne, eller
om to eller flere af disse kan ligestilles.

Se Medicinradets metodehéndbog for yderligere information. Du finder denne pa Medicinradets hjemmeside under
siden Metoder.
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Formal

Formalet med Medicinradets behandlingsvejledning er at udarbejde en evidensbaseret behandlingsalgoritme
for behandling af psykotiske tilstande hos bgrn og unge under 18 ar med antipsykotika. Herunder:

¢ Initialt valg af antipsykotika til patienter, der ikke tidligere har veeret medicineret.
e Valg af antipsykotika til patienter, som skal skifte behandling pga. manglende effekt eller
bivirkninger.

Behandlingsvejledningen erstatter den tidligere RADS-vejledning fra 2014.

Medicinraddets anbefaling

Anbefalingerne omfatter behandling med antipsykotika til bgrn og unge under 18 ar, der opfylder de
diagnostiske kriterier for psykotiske tilstande inden for skizofrenispektret (ICD-10 diagnoserne F20-29).

Medicinradets anbefalinger har fokus pa valg af antipsykotikum i den kliniske situation, hvor leegen og
patienten i samrad med pargrende har besluttet at anvende medicinsk behandling. Herunder:

e Initialt valg af antipsykotika til patienter, der ikke tidligere har vaeret medicineret med et
antipsykotikum (1. behandlingsforsgg hos behandlingsnaive patienter).

e Valg af antipsykotika til patienter, som skal skifte til et andet antipsykotikum pga. manglende effekt
eller bivirkninger (2.-3. eller evt. yderligere behandlingsforsag).

Antipsykotisk medikamentel behandling ma aldrig sta alene, men skal altid ledsages af psykosociale
interventioner. Valg af ikke-farmakologiske interventioner er ikke omfattet af Medicinradets
behandlingsvejledning.

Valg af antipsykotika til bgrn og unge i forskellige aldre

Effekten af de forskellige antipsykotika er meget ens, hvorfor valg af antipsykotika fortrinsvis afhanger af
sikkerhedsprofilen og de godkendte indikationer.

Anbefalingerne er opdelt i aldersgrupperne: 15-17 ar, 13-14 ar og < 13 ar. Baggrunden herfor er, at ingen
antipsykotika er godkendt i Danmark til behandling skizofreni hos barn og unge under 13 ar (se Tabel 4-1 i
baggrundsnotatet). Kun to er godkendt i Danmark til behandling af skizofreni i alderen 15-17 ar. Et er
godkendt fra 13 ar nar andre farmakologiske behandlinger har slaet fejl eller ikke tolereres. Flere er godkendt
af FDA til behandling af skizofreni i alderen 13-17 ar. Fire er godkendt i Danmark pa andre indikationer hos
barn under 13 ar, hvorfor man har kendskab til sikkerhedsprofilen i denne aldersgruppe.
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Unge fra 15-17 ar: Valg af antipsykotikum

Tabel 1. Unge fra 15-17 ar: Valg af antipsykotikum

. Medicinradet

1. behandlingsforsag
Anvend til behandlingsnaive
patienter:

2. el. 3. behandlingsforsag
Skift pga. manglende effekt eller
bivirkninger til:

3. el. 4. behandlingsforsgg
Overvej ved manglende effekt af to
antipsykotika skift til:

a. Aripiprazol
b. Paliperidon

a. Aripiprazol
b. Paliperidon
c. Lurasidon
c. Quetiapin
c. Risperidon

d. Clozapin
e. Olanzapin
f. Haloperidol

1. behandlingsforsgg: Ved 1. behandlingsforseg veelges enten aripiprazol eller paliperidon, da begge er
godkendt til behandling af skizofreni hos unge fra 15-17 ar. Fagudvalget vurderer, at det vil vare
hensigtsmaessigt at starte med aripiprazol (a), der samlet set er forbundet med den laveste risiko for

bivirkninger.

2. behandlingsforsgg: Ved behov for skift pga. manglende effekt af aripiprazol foreslar fagudvalget, at man
ved 2. behandlingsforsgg veelger paliperidon (b) fremfor de gvrige antipsykotika, fordi det er godkendt til
aldersgruppen.

Hvis behov for skift skyldes bivirkninger af aripiprazol (f.eks. akatisi), foreslar fagudvalget, at man om
muligt skifter til et antipsykotikum (b eller c-praeparat) med en lavere risiko for den pagaldende bivirkning
(se forskelle i bivirkninger i tabel 4).

3. behandlingsforsgg: Ved behov for endnu et skift pga. manglende effekt eller bivirkninger foreslar
fagudvalget, at man overvejer skift til ét af de tre tilbageveerende antipsykotika (c-praeparaterne: lurasidon,
quetiapin eller risperidon).

Ved manglende effekt af min. to behandlingsforsgg (behandlingsresistens) foreslar fagudvalget, at man
overvejer skift til clozapin (d), hvor der er bedst evidens for effekt. Ved bivirkninger eller kontraindikation
til clozapin kan man overveje olanzapin (e) og dernast haloperidol (f).

Bgrn 13-14 ar: Valg af antipsykotikum

Tabel 2. Bgrn 13-14 ar: Valg af antipsykotikum

1. behandlingsforsgg
Anvend til behandlingsnaive
patienter:

2. el. 3. behandlingsforsag
Skift pga. manglende effekt eller
bivirkninger til:

3. el. 4. behandlingsforsgg
Overvej ved manglende effekt af to
antipsykotika skift til:

a. Aripiprazol
b. Lurasidon
b. Paliperidon
b. Quetiapin
b. Risperidon

a. Aripiprazol
b. Lurasidon
b. Paliperidon
b. Quetiapin
b. Risperidon

c. Clozapin
d. Olanzapin
e. Haloperidol

1. behandlingsforsgg: Ingen antipsykotika er godkendt i Danmark til behandling af skizofreni eller andre
psykotiske tilstande hos behandlingsnaive bgrn under 15 ér. Ved 1. behandlingsforsgg valges ét af de fem
navnte antipsykotika, som alle er godkendt af FDA til behandling af skizofreni fra 13 ar og opefter. Pa trods
af, at der ikke er fundet klinisk relevante forskelle pa de enkelte effekt- og bivirkningsmal, vurderer
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fagudvalget, at det vil veaere hensigtsmaessigt at starte med aripiprazol (a), der samlet set er forbundet med en
lav risiko for bivirkninger ift. de fleste andre preeparater (se tabel 4).

2. behandlingsforsgg: Ved behov for skift pga. manglende effekt eller bivirkninger af aripiprazol foreslar
fagudvalget, at man ved 2. behandlingsforseg om muligt skifter til et antipsykotikum (b-preeparat) med en
lavere risiko for den pageeldende bivirkning (se forskelle i bivirkninger i tabel 4).

3. behandlingsforsgg: Ved behov for endnu et skift pga. manglende effekt eller bivirkninger forslar
fagudvalget, at man overvejer skift til ét af de tre tilbageveerende antipsykotika i 2. kolonne.

Ved manglende effekt af min. to behandlingsforsgg (behandlingsresistens) foreslar fagudvalget, at man
overvejer skift til clozapin (c), hvor der er bedst evidens for effekt. Ved bivirkninger eller kontraindikation til
clozapin kan man overveje olanzapin (d) og dernast haloperidol (e).

Barn under 13 ar: Valg af antipsykotikum

Tabel 3: Bgrn under 13 ar: Valg af antipsykotikum

1. behandlingsforsgg
Anvend til behandlingsnaive
patienter:

2. el. 3. behandlingsforsag
Skift pga. manglende effekt eller
bivirkninger til:

3. el. 4. behandlingsforsgg
Overvej ved manglende effekt af to
antipsykotika skift til:

a. Risperidon a. Risperidon d. Clozapin
b. Aripiprazol b. Aripiprazol e. Haloperidol
c. Quetiapin

1. behandlingsforsgg: Ingen antipsykotika er godkendt til behandling af skizofreni eller andre psykotiske
tilstande hos bgrn under 13 ar, og effekten i denne aldersgruppe er meget sparsomt belyst i RCTs. Ved
indikation for behandling veelges derfor ud fra kendskab til sikkerhedsprofilen i aldersgruppen under 13 ar.
Fagudvalget leegger herunder veegt pa, at leegemidlet er godkendt til aldersgruppen pa andre indikationer i
Danmark eller af FDA. P& denne baggrund forslar fagudvalget, at man starter med enten aripiprazol (a) eller
risperidon (a). Aripiprazol er godkendt af FDA til bgrn ned til 6 ar pa indikationerne: Tourette og irritabilitet
ved ASF, og er samlet set forbundet med den laveste risiko for bivirkninger. Risperidon er godkendt i
Danmark hos bgrn ned til 5 ar pa indikationen: aggression ved mental retardering.

2. behandlingsforsgg: Ved behov for skift pga. manglende effekt eller bivirkninger foreslar fagudvalget, at
man ved 2. behandlingsforsgg vaelger risperidon (hvis fgrste behandling var aripiprazol) eller aripiprazol
(hvis farste behandling var risperidon).

3. behandlingsforsgg: Ved behov for at skifte til et 3. antipsykotikum pga. bivirkninger (f.eks. akatisi eller
prolaktin-relateret bivirkning) kan man overveje at skifte til quetiapin (c), som er godkendt af FDA til bgrn
fra 10 ar pa indikationen: mani. Ved skift pga. manglende effekt af min. to behandlingsforsgg
(behandlingsresistens) foreslar fagudvalget, at man overvejer skift til clozapin (d), hvor der hos de aldre
aldersgrupper er bedst evidens for effekt. Endelig kan haloperidol (e) ogsa overvejes til denne aldersgruppe
pa baggrund af FDA-indikationer hos barn ned til 3 ar.
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Genoptag af antipsykotisk behandling

Ved behov for at genoptage antipsykotisk behandling valges et antipsykotikum under hensyntagen til
patientens tidligere behandlingshistorik. Var der god effekt af tidligere valgte antipsykotikum og acceptabel
bivirkningsprofil eller andet, der taler for at veelge det samme antipsykotikum igen? Hvis ikke fglges
anbefalingerne for praeparatskift nedenfor under hensyntagen til, hvad patienten tidligere har pravet.

Praeparatskift

De feerreste patienter i antipsykotisk behandling vil opleve fuldsteendig symptomfrihed uden bivirkninger, og
man ber i hvert enkelt tilfeelde vurdere situationen i samarbejde med patienten/familien for at se, om et
problem kan mindskes med dosisjustering. Praeparatskift bar overvejes, hvis patienten har persisterende
vaesentlige psykotiske restsymptomer eller vaesentlige bivirkninger relateret til det ordinerede leegemiddel.

Ved behov for praparatskifte pga. bivirkninger veelges et antipsykotikum pa baggrund af arsagen/arsagerne
til behov for skift ved hjalp af nedenstaende algoritme. Er der f.eks. behov for at skifte pga. akatisi ved
aripiprazol (lyserad) kan det som udgangspunkt vere relevant at prave quetiapin (gren). Ved flere arsager til
preeparatskift (f.eks. bade vaegtagning og prolaktin-relaterede bivirkninger af risperidon) vaelges om muligt et
antipsykotikum, som tilgodeser begge hensyn (f.eks. aripiprazol eller lurasidon).

Hvis farverne i skemaet er ens for den pagaeldende bivirkning (f.eks. sedation, seksuelle forstyrrelser) er der
ikke ud fra frekvensen af bivirkninger grundlag for at skifte til ét bestemt antipsykotikum fremfor de andre,
hvorfor valget sker ud fra en individuel klinisk vurdering i samrad med patient og evt. pargrende. For de
bivirkninger, der ikke er systematisk belyst i denne behandlingsvejledning (f.eks. kvalme, hovedpine etc.),
ma klinikeren lade sig vejlede af bivirkningsoplysningerne i produktresuméerne (og/eller promedicin.dk).
Clozapin og haloperidol er kun indiceret ved behandlingsresistens og er derfor ikke medtaget i tabellen.

Tabel 4: Forskelle i bivirkninger mellem forskellige antipsykotika

Seksuelle

Vegtagning EPS/akatisi Prolaktinstigning Sedation forstyrrelser

Avripiprazol
Lurasidon
Olanzapin
Paliperidon
Quetiapin
Risperidon

Farvekoder:

Rad: Signifikant og Klinisk relevant flere bivirkninger er pavist.

Lysergd: Mulighed for flere bivirkninger ved skift.

Hvid: Ingen paviste forskelle mellem leegemidlerne.

Grgn: Mulighed for feerre bivirkninger ved skift.
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@vrige forhold vedrgrende behandlingen

Depotinjektionspraparater

Sikkerheden ved depotinjektionspreeparater er meget sparsomt belyst. Der er mest erfaring med risperidon.
For starre bgrn og unge, hvor der er udtalte problemer med adheerens til den orale behandling, kan man efter
ngje overvejelse skifte til et depotinjektionspraparat under teet monitorering af effekt og bivirkninger.

Dosering

Tabel 5: Anbefalede doser til bgrn og unge
Aripiprazol 10-30 mg (EMA fra 15-17 &r)
Paliperidon veegt < 51 kg: 3-6 mg Vgt > 51 kg: max 12 mg (EMA fra 15-17 ar)

Lurasidon 40-80 mg (FDA fra 13-17 ar)
Quetiapin 400-800 mg (FDA fra 13-17 ar)
Risperidon 1-6 mg (FDA fra 13-17 ar)

Clozapin 225-450 mg
Haloperidol 0,5-5 mg (Laegemiddelstyrelsen fra 13-17 ar)
Olanzapin 10-20 mg (FDA fra 13-17 &r)

Dosisoptimering baseres pa patientens kliniske respons pa behandlingen. Der findes vejledende intervaller
for plasmakoncentrationer af antipsykotika, men de kan ikke anvendes til at optimere dosis. TDM anbefales
derfor ikke til at styre behandlingen, men kan veere relevant i udvalgte situationer sa som mistanke om
manglende adharens, mistanke om overdosering eller vurdering af Kinetiske interaktioners betydning. For
yderligere oplysninger henvises til Medicinradets behandlingsvejledning vedr. antipsykotika til behandling af
psykotiske tilstande hos voksne.

Monitorering af prolaktinstigning

Som hovedregel bar man sikre sig en baselinescreening af bade prolaktinverdi og kliniske symptomer inden
opstart af antipsykotika. Interventioner ved hyperprolaktineemi kan vaere: dosisreduktion/skift af
antipsykotikum/tilleeg af kenshormon i form af f.eks. p-piller, testosteron eller tilleeg af 2,5-5 mg aripiprazol.
For mere information. Se baggrund for behandlingsvejledningen afsnit 6.6.

Seponeringskriterier og behandlingsvarighed

Hos farsteepisode-patienter anbefales 1-2 ars behandling med antipsykotikum. Hvis der herefter fortsat er
remission af psykosesymptomerne, kan udtrapning forega langsomt (maneder til ar) med gget
opmarksomhed fra patientens, pargrendes og behandlerens side pa kliniske tegn pa psykosetilbagefald. Dette
kan f.eks. vare darligere nattesgvn, tiltagende isolation og @get angstniveau. Patient og parerende bar for en
evt. nedtrapning inddrages med sarlig fokus pa tidlige tegn pa forveerring af tilstanden.

Ved patienter med ét tidligere tilbagefald anbefales 2-5 ars behandling, og for patienter med gentagne
tilbagefald anbefales mere end 5 ars behandling (og muligvis livslang behandling).
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Sammenseaetning af fagudvalg og kontaktinformation til Medicinradet
Se Baggrund for Medicinradets behandlingsvejledning vedr. antipsykotika til behandling af psykotiske

tilstande hos barn og unge.

Versionslog
Version Dato Zndring
1.0 3. juli 2020 Godkendt af Medicinradet.
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