
DKMS – baggrundsartikel – dec. 2009. 

Effekter af behandling med konventionelle lægemidler på 
knoglemetabolismen og risikoen for fraktur. 

 
v/Lars Rejnmark & Peter Vestergaard 
 
 
En række lægemidler som primært anvendes til behandling af ikke-skelet relaterede sygdomme 

(konventionelle lægemidler) har side-effekter som påvirker knogleomsætningen og risikoen for 

fraktur i enten positiv eller negativ retning. De forskellige lægemidler udøver denne effekt via 

forskellige virkningsmekanismer. Nogle lægemidler har direkte effekter på knoglecellerne og 

dermed på knoglemineraltætheden (BMD), mens andre farmaka kan påvirke BMD og risikoen for 

fraktur via en effekt på CNS og balanceevnen. For en lang række af lægemidlernes vedkommende 

er den tilgrundliggende virkningsmekanisme imidlertid ikke endeligt afklaret. For hovedparten af 

lægemidlernes vedkommende bygger vores forhåndenværende viden på analyser af registerdata og 

kliniske undersøgelser af patienter i behandling med de pågældende farmaka. Kun ganske få 

lægemidler (herunder statiner, diuretika og glitazoner) er undersøgt i randomiserede kontrollerede 

studier (RCT) hvor BMD har været det primære endemål. Der foreligger ikke RCT af 

konventionelle lægemidler hvor ændringer i risikoen for fraktur har været det primære endemål. 

Mangel på randomiserede studier gør at det ofte er svært at afgøre hvorvidt observerede effekter 

skyldes egentlige effekter af et lægemiddel på knoglevævet eller kan tilskrives grundsygdommen og 

forhold i relation til behandling af grundsygdommen. For flere lægemidlers vedkommende er det 

dog sandsynliggjort at de potentielt set kan påvirke knoglecellerne, i det der på cellerne er 

identificeret receptorer for de pågældende farmaka. Tabel 1 giver en oversigt over odds ratio (OR) 

for fraktur ved brug af det givne lægemiddel i sammenligning med ikke brugere. Nedenfor vil 

mulige effekter af de mest brugte lægemidler blive gennemgået. 

 

ATC gruppe A: Fordøjelsesorganer og stofskifte 

Antidiabetika 

Diabetes er i sig selv forbundet med en øget risiko for frakturer [1]. Patienter med type 1 diabetes 

(T1D) har en nedsat knoglemineraltæthed, medens patienter med type 2 diabetes (T2D) har en øget 

knoglemineraltæthed [1]. Forskellen skyldes forskelle i body mass index (BMI), hvor det 

gennemsnitligt højere BMI ved T2D medfører en højere BMD end ved T1D [1]. Den højere risiko 



 2 

for frakturer en relateret til en række forhold, herunder komplikationer til diabetes, risiko for fald og 

ændring i calcium metabolismen relateret til hyperglykæmien og D-vitaminmangel. Behandling 

med insulin og de perorale antidiabetika metformin og sulfonylurinstoffer var i et epidemiologisk 

studie forbundet med en tendens til færre frakturer [2]. Faldet i antal frakturer skyldes formentlig 

den antidiabetiske virkning af stofferne, der fjerner nogle af de negative knoglemetaboliske ved 

hyperglykæmien snarere end en specifik knogleanabol virkning af stofferne [2]. 

Andre perorale antidiabetika (væsentligst acarbose) var ikke forbundet med nogen signifikant 

ændring i hyppigheden af frakturer, men antallet af brugere var begrænset i undersøgelsen [2]. 

 

Glitazoner 

Der er for nylig fremkommet data for glitazonerne, der har givet anledning til bekymring, idet der er 

fundet nedsat BMD [3] og en øget risiko for perifere frakturer [4]. Risikoen er muligvis knyttet til 

glitazoner mindsker nydannelsen af osteoblaster. I knoglemarven uddifferentieres adipocytter og 

osteoblaster fra en fælles gruppe af stamceller. Ved at stimulere nuclear receptor, peroxisome 

proliferator-activated receptor-  (PPAR- ) øger glitazoner uddifferntieringen af adipocytter på 

bekostning af osteoblasterne [5]. Der er nyligt publiceret data fra et RCT, hvor 50 raske 

postmenopausale kvinder blev randomiseret til 14 ugers behandling med enten rosiglitazon 

(Avandia®) 8mg per dag eller placebo. Undersøgelsen viste at sammenlignet med placebo førte 

behandling med rosiglitazon til et fald i BMD i hofteregionen på 1,7% (95% CI: 0,6 - 2,7 p <0,01) 

[6]. Flere data er påkrævet, men indtil videre må forsigtighed tilrådes ved brug af glitazoner hos 

patienter i risiko for osteoporose. 

 

Midler mod mavesår 

Protonpumpehæmmere (PPI) kan ud over at påvirke proton pumpen i ventrikelslimhinden teoretisk 

også nedsætte syresekretionen fra osteoklasterne, hvorved den osteoklastiske knogleresorption 

hæmmes. Dette skulle teoretisk øge BMD og nedsætte antallet af knoglebrud. Koncentrationen i 

knoglevævet er dog meget lav ved peroral indtagelse. Faktisk ses der i epidemiologiske studier en 

øgning i frakturhyppigheden ved brug af PPI [7]. Dette kan teoretisk skyldes, at 

protonpumpehæmmerne nedsætter aciditeten i ventriklen og dermed nedsætter calcium 

absorptionen, hvilket fører til sekundær hyperparathyreoidisme [7]. Modsat PPI har histamin H2 
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receptor blokerende midler i epidemiologiske studier været forbundet med et fald i antal knoglebrud 

[7]. Histamin H2 receptor blokerende midler er i rottestudier vist at hæmme osteoklasterne, hvilket 

teoretisk kunne pege på en antiresorptiv virkning, der måske kunne forklare faldet i antal 

knoglebrud.  

 

ATC gruppe B: Blod- og bloddannende organer 

Antikoagulantika 

Antikoagulantika virker som vitamin K antagonister (VKA). Da vitamin K tillige er en væsentlig 

co-faktor ved den posttranslationelle karboxylering af flere af de proteiner som indgår i 

knoglematirx har flere studier undersøgt hvorvidt behandling med VKA påvirker BMD og risikoen 

for fraktur.  I hovedparten af studierne er der imidlertid ikke fundet betydelige effekter på BMD 

eller risiko for fraktur [8,9]. I et nyligt case-control studium blev der imidlertid fundet en øget 

forekomst af frakturer hos patienter som havde modtaget behandling med en relativ lille 

akkumuleret dosis af VKA (< 100 definerede døgndoser), hvorimod risikoen for fraktur ikke var 

øget hos patienter som havde modtaget behandling med en større akkumuleret dosis [10]. En sådan 

effekt på risikoen for fraktur kan næppe tilskrives en biologisk virkningsmekanisme af VKA på 

knoglevævet. En mulig forklaring er at den sygdom som nødvendiggør initiering af behandling med 

VKA (f.eks. en nyopstået atrieflimmeren eller dyb venetrombose) er forbundet med en øget 

frakturrisiko som efterfølgende normaliseres når grundsygdommen er velbehandlet. 

 

ATC gruppe C: Hjerte og kredsløb 

Kardiovaskulære lægemidler anvendes særdeles hyppigt. Ifølge Lægemiddelstyrelsens database 

over medicinforbrug er der således på årsbasis omkring 700.000 danskere som er i behandling med 

antihypertensive lægemidler, heraf modtager mere end 400.000 behandling med et diuretikum. 

Lipidmodificerende lægemidler er ligeledes hyppigt anvendte, således var der i år 2006 ca. 375.000 

danskere som indløste recept på et sådan lægemiddel. Inden for de seneste år er der publiceret en 

lang række studier som viser at mange af de kardiovaskulære lægemidler påvirker 

kalciumhomeostasen, knoglemetabolismen og risikoen for fraktur. For flere af lægemidlernes 

vedkommende er den mekanisme hvorved disse lægemidler udøver side-effekter på knoglevævet 

imidlertid kun sparsomt belyst, hvorfor yderligere forskning inden for området er ønskeligt. 
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Diuretika 

Thiaziddiuretika (TD) og loopdiuretika (LD) har modsat rettede effektet på calciumhomeostasen. 

Den renale kalciumudskillelse øges således under behandling med LD, mens den mindskes ved 

behandling med TD [11]. I forlængelse heraf har flere randomiserede kontrollerede studier (RCT) 

vist at TD øger knoglemineraltætheden (BMD) og i case-control studier er der fundet en 20-30% 

reduceret forekomst af frakturer hos patienter i behandling med TD [12-15]. Der foreligger 

imidlertid ikke RCT som belyser frakturforekomsten hos osteoporosepatienter, hvorfor TD ikke bør 

anvendes som osteoporosebehandling. TD påvirker ikke plasmakoncentrationen af 

parathyreoideahormon (p-PTH), hvorimod LD dosisafhængigt øger p-PTH. Målt 4-6 timer efter 

indtag af LD er p-PTH således øget med op til 100% og målt 24 timer efter tabletindtag er p-PTH 

øget med ca 25% per 40 mg furosemid (sv.t. 1 mg bumetanid) [16,17]. Som følge af det øgede 

kalktab med urinen og den deraf følgende stigning i p-PTH er der i flere studier fundet en mindsket 

BMD hos patienter i behandling med LD og i et RCT som inkluderede kardiovaskulært raske 

postmenopausale kvinder blev der i forhold til placebo fundet et fald i BMD på ca. 2% som følge af 

1 års behandling med 2 mg bumetanid per dag [17]. I overensstemmelse hermed er der i case-

control studier påvist en 16% (OR 1.16; 95% KI 1.10–1.23) øget risiko for hoftenære frakturer hos 

patienter i behandling med LD [18].  

 

Statiner 

Dyreeksperimentelle studier har vist at behandling med statiner kan forårsage knogleanabole 

effekter og i case-control studier er der fundet en reduceret frakturforekomst hos patienter i 

behandling med statiner [19-21]. Imidlertid har humane studier ikke vist klare effekt af 

statinbehandling på BMD eller biokemiske knoglemarkører, hvorfor der er rejst tvivl om hvorvidt 

den reducerede frakturforekomst kan tilskrives egentlige biologiske effekter af statiner på 

knoglevævet [22]. Da statiner recirkuleres i det enterohepatiske kredsløb er det muligt at 

statinkoncentrationen i knoglevævet er så lille at den ikke er i stand til at udøve knogleanabole 

effekter som påvist i de dyreeksperimentelle studier. I forlængelse heraf er det blevet foreslået at 

den reducerede frakturforekomst hos statinbehandlede muligvis kan tilskrives at denne 

patientgruppe på forskellig vis adskiller sig fra baggrundsbefolkningen (levevis mv.) og at sådan 

forhold resulterer i en ændret frakturrisiko [23]. Imidlertid har nogle studier vist at kun behandling 
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med lipofile statiner (f.eks. simvastatin) og ikke behandling med hydrofile statiner (f.eks. 

pravastatin) eller non-statin lipid-sænkende lægemidler er associeret med en mindsket frakturrisiko, 

hvilket kan tyder i retning af en direkte farmakologisk effekt på knoglevævet [19].  

 

Antiarytmika / antihypertensiva/nitroglyceri 

Der er kun udført få studier af risiko for fraktur i relation til behandling med forskellige  

antiarytmika / antihypertensiva. Således er der beskrevet en lille reduktion i forekomsten af 

frakturer hos patienter i behandling med beta-blokker (OR 0.91; 95% KI, 0.88–0.93), calcium-

antagonister (OR, 0.94; 95% KI, 0.91–0.96) og ACE-hæmmere (OR, 0.93; 95% KI, 0.90–0.96) 

[24]. I lighed hermed er der fundet en 7-14% reduceret forekomst af hoftenære frakturer hos 

patienter i behandling med de disse lægemidler [24]. På osteoblaster er der påvist receptorer for de 

pågældende lægemidler, hvorfor det må formodes at lægemidlerne udøver en positiv effekt på 

osteoblastfunktionen. Ligeledes er der fundet en mindsket frakturrisiko hos patienter i behandling 

med digoxin (OR 0.75; 95% KI, 0.71-0.79), hvorimod behandling med amiodarone er associeret 

med en øget risiko for fraktur (OR 1.47; 95%KI, 1.21-1.78) [25]. Mekanismen herfor er ikke 

endeligt afklaret. En mulig forklaring er at digoxin tillige med at styrke hjertemuskulaturen også 

udøver positive effekter på skeletmuskulaturen og dermed mindsker risikoen for fald. 

Fotosensibilisering af huden er en velkendt bivirkning til behandling med amiodarone, hvorfor det 

er muligt at amiodaronebehandling er forbundet med en øget forekomst af vitamin D mangel og 

dermed en øget frakturrisiko.  

Der er også ved brug af nitroglycerin fundet en reduktion i antal frakturer [26]. Mekanismen er ikke 

kendt i detaljer, men kan være relateret til en hæmning af proinflamatoriske cytokiner, hvorved 

knogleresorption mindskes. 

 

ATC gruppe G: Urogenitalsystem og kønshormoner 

Behandling med testosteron og postmenopausal hormonsubstitution er omtalt i særskilte afsnit og 

vil ikke blive berørt nærmer i denne sammenhæng. 

Hormonale kontraceptiva 

Effekten på BMD af hormonale kontraceptiva i form af kombinationspræparater er undersøgt i flere 
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ikke-randomiserede studier. Hovedparten af studierne har vist en tendens til øget BMD i relation til 

brug af kombinationspræparater indeholdende både østrogen og gestagen. På baggrund heraf blev 

der i en meta-analyse publiceret i år 2000 fundet en trend i retning af et øget BMD blandt brugere af 

kombinationspræparater [27]. Ligeledes blev der i en meta-analyse publiceret i år 2006 ikke fundet 

nogle overordnet trend i retning af et faldende BMD blandt kvinder i behandling med 

kombinationspræparater [28]. Analysen viste dog en tendens til et lavere BMD blandt teenagere og 

yngre kvinder som brugte kombinationspræparater i forhold til aldersmatchede ikke-brugere [28]. 

Imidlertid har en nylig publiceret cohorteundersøgelse ikke kunnet bekræfte at BMD mindskes hos 

helt unge kvinder som bruger kombinationspræparater. I en gruppe på 275 kvinder i alderen 15 – 19 

år som blev fulgt i samlet 553 personår, kunne der således ikke påvises forskelle i BMD i 

forskellige områder af underarmen blandt brugere og ikke-brugere af kombinationspræparater [29]. 

Desværre er der ikke gjort forsøg på at kvantitere størrelsen af ændringer i BMD i de publicerede 

meta-analyser. Der foreligger kun få frakturopgørelser blandt brugere af hormonale kontraceptiva, 

hvor der i 3 studier er fundet er lille øget frakturrisiko[30-32], mens der i et stort case-control 

studium ikke kunne påvisen nogen effekt på risiko for fraktur [33]. Ingen af studierne har specifikt 

undersøgt risiko for fraktur blandt yngre kvinder i behandling med kombinationspræparater. På 

baggrund af de tilgængelige data har WHO konkluderet at brug af kombinationspræparater ikke 

øger risikoen for et mindsket BMD eller en øget frakturrisiko [34]. 

 

Hæmmere af kønshormonproduktionen 

Behandling med antigonadotropiner (GnRH-analoger) sænker kønshormonniveauet i blodet og 

anvendes til behandling af gynækologiske lidelser og forskellige former for cancer, herunder bryst- 

og prostatakræft. Tillige anvendes der i cancerbehandling specifikke anti-androgener og inhibitorer 

af den endogene østrogensyntese (aromatasehæmmer). Overordnet er det vist at behandling med 

disse lægemidler mindsker BMD og øger risikoen for fraktur [35-38]. Der er nyligt publiceret flere 

studier som har demonstreret at faldet i BMD kan undgås ved samtidig behandling med et 

bisfosfonat [39-41], men der foreligger ikke studier som har undersøgt hvorvidt behandling med 

bisfosfonater mindsker risikoen for fraktur hos cancerpatienter i behandling med lægemidler som 

hæmmer den endogene produktion af kønshormoner.  
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ATC gruppe L: Antineoplastiske og immunmodulerende midler 

Ligesom specifikke hæmmere af den endogene syntese af kønshormoner kan behandling med en 

række cytostatika forårsage hypogonadisme og dermed mindske BMD og øge risikoen for fraktur. 

Tillige kan behandlingen fører til kvalme og opkastning med nedsat fødeindtagelse hvilket kan 

medvirke til afkalkning af skelettet. Tillige anvendes cytostatika peroralt til behandling af f.eks. 

rheumtoid artrit (methotrexat), forebyggelse af afstødning af transplantater (cyklosporin), og diverse 

andre tilstande (azathioprin etc.). Et epidemiologisk studie har ikke vist tegn til øgning af 

brudrisikoen ved brug af methotrexat, cyklosporin eller azathioprin [42]. Her er det formentlig 

grundsygdommen mere end lægemidlet, der betinger en evt. øgning af brudrisikoen.  

Tamoxifen er en partiel østrogen receptor agonist og antagonist og har derfor raloxifen lignende 

effekter, hvilket øger BMD [43-45], medens større frakturstudier ikke foreligger.  

 

ATC gruppe M: Muskler, led og knogler 

Til denne gruppe af lægemidler hører såvel glukokortikoider som midler mod osteoporose. Da disse 

farmaka er omtalt i andre afsnit vil de ikke blive omtalt nærmere i dette afsnit. 

De stærkere smertestillende lægemidler af morfikagruppen kan påvirke balanceevnen med en øget 

risiko for fald [46]. Der er dog i epidemiologiske studier observeret en i øjeblikket uforklaret forskel 

på de stærkere analgetika, idet morfin, fentanyl oxycodon, nicomorfin, ketobemidon, tramadol og 

kodein var forbundet med en signifikant øget fraktur-risiko, medens buprenorfin, petidin, 

dextropropoxyfen og kombinationer af acetylsalicylsyre og kodein ikke var forbundet med en øget 

risiko for knoglebrud [46]. Forskellen kunne ikke umiddelbart forklares af forskelle i 

farmakokinetiske parametre [46]. 

Blandt de svagere analgetika var der også forskelle, idet diclofenac, etodolac, ibuprofen, 

indomethacin, ketoprofen, lornoxicam, naproxen, piroxicam og tenoxicam var forbundet med en 

signifikant øget risiko for knoglebrud ved brug indenfor det seneste år, medens acetylsalicylsyre, 

aceclofenac, celecoxib, diflunisal, flurofen, meloxicam, nabumeton, phenylbutazon, rofecoxib, 

sulindac, tiaprofen og tolfenac ikke var forbundet med en ændring i fraktur-risiko ved brug indenfor 

det seneste år [47]. Heller ikke her kunne forskellene forklares af forskelle i farmakokinetiske 

egenskaber eller evne til at blokere COX-1 eller COX-2 systemet [47]. Mekanismerne bag den 

øgede fraktur-risiko kan være en påvirkning af ligevægtssansen på samme måde som for stærke 
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analgetika [48]. Mere viden på området er påkrævet. 

ATC gruppe N: Centralnervesystemet 

Lægemidler mod epilepsi: 

Patienter med epilepsi har en øget risiko for frakturer, men dette er væsentligst på grund af traumer 

under epileptiske anfald, f.eks. columnafrakturer pga. kramper i rygmuskulaturen eller perifere brud 

pga fald under generaliserede anfald eller abscencer [49]. Fraktur-risikoen er således knyttet til 

antallet og sværhedsgraden af epileptiske anfald [49]. 

Det er desværre en udbredt misforståelse, at midler mod epilepsi kan give anledning til osteoporose. 

Patienter i behandling med antiepileptika kan have en nedsat knoglemineraltæthed, der kan give 

anledning til en beskeden øgning i fraktur-risikoen [49]. Det nedsatte BMD kan dog i lige så høj 

grad være knyttet til grundsygdommen som til behandlingen. Børn med udviklingsforstyrrelser har 

således oftere end andre børn epilepsi, men disse børn har ofte også vækstforstyrrelser samt dårlig 

ernæring og vitamin D mangel på grund af deres ofte svære samtidige handicaps, og alle disse 

forhold øger risikoen for nedsat BMD [50]. Epidemiologiske studier har kun vist en meget ringe 

øgning i antallet af knoglebrud ved behandling med antiepileptika [51]. Således var carbamazepin, 

oxcarbazepin, clonazepam, og valproat forbundet med en meget lille øgning i OR på 1,1-1,2, 

medens fenemal var forbundet med en noget højere OR på 1,8 formentlig på grund af den sedative 

effekt med en øget risiko for fald [51]. Etosuximid, lamotrigin, phenytoin, primidon, tiagabin, 

topiramat og vigabatrin var ikke statistisk signifikant forbundet med en øget frakturrisiko, men 

sikkerhedsgrænserne for den relative risiko var dog så brede, at de overlappede med de 

antiepileptika, der var signifikant associeret med frakturer [51]. Det så ud til at antiepileptika, der 

var leverinducerende (fenemal, phenytoin, mysoline), var forbundet med en lidt højere brudrisiko 

en ikke leverinducerende antiepileptika [51]. Dette kan skyldes, at de leverinducerende farmaka 

øger kataboliseringen af D-vitaminmetabolitter medførende lavere serumkoncentrationer. Igen er 

det her særlige grupper af institutionaliserede ofte multihandicappede patienter med latent D-

vitaminmangel, der er i særlig risiko. 

På baggrund heraf er det således vigtigt at kontrollere antallet af epileptiske anfald for at forebygge 

frakturer, medens der ikke er baggrund for at frygte nogen større nedsættelse af BMD. En adækvat 

vitamin D status bør dog opretholdes. 
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Psykofarmaka 

Psykiatriske sygdomme kan være forbundet med en øget risiko for brud dels ved selvmutilerende 

adfærd, dels på grund af den medicin, der bruges. Ændrede spisemønstre kan også føre til mangel 

på næringsstoffer til knoglerne med osteoporose til følge [52,53]. 

Anxiolytika og sedativa 

Disse lægemidler kan virke sløvende og øge risikoen for fald. Epidemiologiske studier har vist en 

lille øgning i antal frakturer selv ved lave doser [54]. Der har ikke været påvist sammenhæng 

mellem halveringstid og risiko for brud. Den kliniske betydning af anxiolytika og sedativa for 

frakturrisiko er formentlig lille, men forsigtighed bør stadig udvises ved ordination til ældre 

faldtruede patienter. 

Neuroleptika 

Neuroleptika kan på grund af deres antidopaminerge virkning øge serum prolaktin, hvilket muligvis 

kan nedsætte BMD [55]. Neuroleptika kan sammen med grundsygdommen, som de bruges imod 

muligvis være forbundet med en øget risiko for fald. Epidemiologiske studier har vist en ganske let 

øget fraktur-risiko med neuroleptika [54].  

Antidepressiva 

Tricykliske antidepressiva har traditionelt været forbundet med en øget brudrisiko på grund af en 

øget risiko for fald knyttet til den antikolinerge effekt [54]. Nyere studier har dog også vist en øget 

brudrisiko ved brug af selektive serotonin re-uptake hæmmere (SSRI) [54]. Da knoglecellerne 

besidder serotonin receptorer kan dette muligvis være en direkte effekt på knoglerne af SSRI 

præparater [56]. 

Litium 

Der foreligger kun enkelte mindre observationelle studier hvor BMD er undersøgt hos patienter i 

behandling med litium. I studierne er der ikke fundet tegn på betydningsfulde effekter på BMD i 

hofteregionen og lændecolumna som følge af behandling med litium [57,58] om end et enkelt studie 

fandt at BMD var mindsket med 7% i underarmen hos manio-depressive patienter i behandling med 

litium [59].   

Modsat de øvrige psykofarmaka har litium været forbundet med en nedsat frakturrisiko i 

epidemiologiske studier [60]. Virkningen kan muligvis skyldes en anabol virkning på knoglerne 
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medieret via det såkaldte Wnt signal system eller den calcium følsomme  receptor (CaSR), men 

mere forskning er påkrævet.  

 

Sammenfatning 

En række lægemidler som anvendes i anden sammenhæng end til behandling af skeletrelaterede 

lidelser har sidevirkninger som påvirker knogleomsætningen, BMD og risikoen for frakturer. Selv 

lægemidler fra samme terapeutiske gruppe kan have forskellige og modsatrettede effekter. Ved valg 

mellem i øvrigt ligeværdige lægemidler er der god grund til at tage hensyn til mulige sidevirkninger 

på knoglemetabolismen og risikoen for fraktur. 
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Tabel 1: Association mellem udvalgte lægemidler og risiko for ethvert knoglebrud justeret for konfoundere. 
Lægemiddelgruppe Lægemiddel Antal brugere,     

år 2006 
OR (95% KI) 

Antiepileptika [51] Carbamazepin 14.284 1,18 (1,10-1,26) 

 Fenemal 5.391 1,79 (1,64-1,95) 

 Fenytoin 1.883 1,20 (1,00-1,43) 

 Lamotrigin 20.647 1,04 (0,91-1,19) 

 Oxcarbazepin 9.646 1,14 (1,03-1,26) 

 Valproat 14.805 1,15 (1,05-1,26) 

 Topiramat 5.269 1,39 (0,99-1,96) 

Antipsykotika  [54] Anxiolytika og sedativa 0,33 DDD/dag 271.854  / 
304.8611,2) 

1,10 (1,07-1,13) 

 Neuroleptika >0.1 DDD/dag 555.969 2,3) 1,18 (1,12-1,25) 

 Tricykliske antidepressiva 0,75 DDD/dag 51.101 2) 1,27 (1,13-1,42) 

 Selektive serotoin reuptake inhibitorer 

0,75 DDD/dag 

273.311 2) 1,40 (1,35-1,46) 

 Litium 850 DDD [60] 8.792 2) 0,72 (0,59-0,89) 

Antidiabetika [2] Insulin 2.000 DDD 59.513 2) 0,88 (0,76-1,02) 

 Metformin 500 DDD 78.300 2,4) 0,81 (0,70-0,93) 

 Sulfonylurinstoffer 1.300 DDD 63.713 2) 0,85 (0,76-0,95) 

 Glitazoner [4] 4299 1,74 (1,31-2,31) 

Kardiovaskulære farmaka Thiazid diuretika [13] 425.223 0,90 (0,88-0,93) 

 Loop diuretika [18] 184.467 1,04 (1,01-1,07) 

 Beta blokkere [24] 235.222 0,91 (0,88-0,93) 

 Calcium antagonister [24] 203.249 0,94 (0,91-0,96) 

 Angiotensin konverterende enzym 
hæmmere (inkl AT2-blokkere) [24]  

328.973 0,93 (0,90-0,96) 

 Amiodaron [25] 6.663 1,47 (1,21-1,78) 

 Digoxin [25] 53.372 0,75 (0,71-0,79) 

 Orale antikoagulantia [10] 73.437 1,10 (1,03-1,18) 

 Nitroglycerin [26] 76.845 0,89 (0,86-0,92) 

Midler mod mavesår [7] Protonpumpehæmmere 344..436 1,18 (1,12-1,43) 

 Histamin H2 receptor hæmmere 50.445 0,88 (0,82-0,95) 

Smertestillende 
lægemidler 

Morfin [46] 29.860 1,47 (1,37-1,58) 

 Oxycodon [46] 45.318 1,36 (1,08-1,59) 

 Nicomorfin [46] 4.169 1,57 (1,38-1,78) 

 Pethidin [46] 4.054 0,98 (0,89-1,08) 

 Tramadol [46] 235.421 1,54 (1,49-1,59) 

 Kodein [46] 100.427 1,16 (1,12-1,20) 

 Paracetamol [47] 336.894 5) 1,45 (1,41-1,49) 

 Acetylsalicylsyre [47] 329.768 5) 0,92 (0,76-1,12) 

 Ibuprofen [47] 486.957 1,76 (1,72-1,81) 

 Naproxen [47] 32.598 1,37 (1,29-1,46) 

 Celecoxib [47] 3.232 0,94 (0,84-1,04) 

 Rofecoxib [47] 0 1.02 (0,96-1,07) 

Midler mod cancer Methotrexat [42] 433 1,01 (0,91-1,12) 

 Azathioprin [42] 19.826 1,17 (1,03-1,33) 

 Aromatasehæmmere [38] 315 1,21 (1,03-1,43) 

 
 OR: Odds ratio, KI: Konfidensinterval, DDD: Definerede døgndoser, *: ujusteret, beregnet for mænd og 
kvinder samlet 

1) Tallene angiver antal personer i behandling med hhv. anxiolytika og sedative. Tallene kan ikke 
umiddelbart adderes da en og samme person kan være i behandling med begge typer af lægemidler 
og i så fald vil tælle med i begge opgørelser.  
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2) Det gennemsnitlige forbrug (DDD/dag) er ukendt. 
3) Brugere af psykofarmaka, inkl. lithium (ATC kode N05) 
4) Antal brugere kan være lidt større da brugere af kombinationspræparater ikke er indregnet. 
5) Indbefatter kun patienter som har indløst recept på præparatet (brugere af håndkøbspræparater ikke 

indregnet). 
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