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KLINISCHE PRAKTIJK

Priapisme bij gebruik van atomoxetine

S. Vandemoortele, K. Titeca

Wij bespreken de casus van een 33-jarige man die wegens aandachtsdeficiéntie-/hyperactiviteitsstoornis werd
behandeld met atomoxetine. Tijdens een vervolgconsult rapporteerde de patiént het optreden van intermitterend
priapisme als bijwerking van deze medicatie. Er werd besloten het gebruik van atomoxetine te staken, waarna de

pijnlijke erecties spontaan verdwenen.

In de literatuur worden enkele casussen gerapporteerd over het optreden van priapisme als bijwerking van atomoxe-

tine bij kinderen en jongeren. Onze casus, van een volwassen man met priapisme als bijwerking van atomoxetine, laat

zien dat men ook bij volwassenen alert moet zijn op het optreden van priapisme bij gebruik van dit middel.

Priapisme is een zeldzame, potentieel ernstige aandoe-
ning van de penis en wordt gekenmerkt door een lang-
durige erectie zonder seksuele prikkeling of verlangen.!
Bij consensus worden erecties langer dan 4 uur gede-
finieerd als langdurig.! Priapisme kan op elke leeftijd
voorkomen. De incidentie bij de algemene bevolking is
tamelijk laag: 0,5-0,9 gevallen per 100.000 persoonsja-
ren.! Het betreft een urologisch spoedgeval, aangezien
vertraagde behandeling kan leiden tot blijvende schade,
zoals fibrose van het corpus cavernosum, verlies van
penislengte en erectiestoornissen.?*

Er worden drie vormen van priapisme onderscheiden:
ischemisch, niet-ischemisch en intermitterend.! Het
onderscheiden van deze vormen is essentieel, aangezien
de urgentie, behandeling en prognose sterk verschillen.!
Ischemisch priapisme is de meest voorkomende vorm

en is verantwoordelijk voor meer dan 95% van alle
gerapporteerde gevallen.>* Het betreft een pijnlijke, aan-
houdende erectie die gekenmerkt wordt door stijfheid
van de corpora cavernosa en een geringe tot afwezige
caverneuze arteriéle instroom.?

Niet-ischemisch priapisme is doorgaans niet pijnlijk

en leidt niet tot een volledige erectie.? Deze vorm
ontstaat door een onregelmatige caverneuze arteriéle
instroom."* Bij seksuele interesse of stimulatie kan ech-
ter wel een volledig stijve erectie optreden.*
Intermitterend priapisme wordt gekenmerkt door recidi-
verende, pijnlijke erecties die telkens spontaan verdwij-
nen.? Het wordt beschouwd als een vorm van ischemisch
priapisme, aangezien beide aandoeningen worden
veroorzaakt door een lage bloedtoevoer en ischemie

van het peniele weefsel.! Bij intermitterend priapisme
zijn de erecties doorgaans korter van duur dan bij klas-
siek ischemisch priapisme, maar de frequentie en duur
kunnen sterk variéren.* Wanneer een episode langer
aanhoudt zonder spontaan te verdwijnen, ontwikkelt
zich een langdurig ischemisch priapisme dat kan leiden
tot aanzienlijke weefselschade.!
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De behandeling en urgentie zijn athankelijk van het type
priapisme.! Ischemisch priapisme kan, indien onbehan-
deld, resulteren in penisfibrose, verlies van penislengte
en/of (blijvende) erectiestoornissen.”* Hoe langer een
episode van ischemisch priapisme aanhoudt, hoe groter
het risico op schade.* Uit verschillende reviews blijkt dat
een episode die langer dan 24 uur aanhoudt, in ongeveer
90% van de gevallen tot een erectiestoornis leidt.* Dit
type is een urologisch spoedgeval waarbij tijdige inter-
ventie (binnen 4-6 uur) noodzakelijk is.!

In eerste instantie wordt decompressie van de corpora
cavernosa verricht via aspiratie, waarbij het doel is om
veneus bloed te verwijderen tot arterieel bloed wordt
verkregen.! Indien dit onvoldoende effect heeft, wordt
intracaverneuze toediening van een sympathicomime-
ticum, bij voorkeur fenylefrine, aanbevolen.! Wanneer
farmacologische interventie faalt of wanneer het
priapisme langer dan 36 uur aanhoudt, is chirurgische
behandeling geindiceerd.

Niet-ischemisch priapisme is geen spoedgeval, waar-
door de behandeling electief kan worden gepland.*
Conservatieve maatregelen zoals lokale applicatie van ijs
of perineale compressie zijn vaak effectief, met name bij
kinderen.! Indien conservatieve therapie faalt, is selec-
tieve arteriéle embolisatie de voorkeursbehandeling.! De
behandeling van een acute episode van intermitterend
priapisme is vergelijkbaar met die bij een ischemische
episode.! Voor profylaxe van toekomstige episodes kun-
nen hormonale therapieén worden overwogen zoals
gonadotropinereceptoragonisten of -antagonisten en/of
anti-androgenen.' Voor andere systemische geneesmid-
delen (zoals digoxine, alfa-adrenerge agonisten, baclo-
fen, gabapentine en terbutaline) is de onderbouwing
beperkt.?

De etiologie is uiteenlopend en omvat onder meer
hematologische aandoeningen, neurologische afwijkin-
gen, trauma’s en intoxicaties."*® Ischemisch priapisme
wordt vooral gezien bij hematologische aandoeningen.?



De bloeddyscrasie die het vaakst in verband wordt
gebracht met ischemisch priapisme is sikkelcelziekte,
waarbij vaatstase de detumescentie van de penis ver-
hindert.> Ook leukemie kan, hoewel minder frequent
voorkomend, tot ischemisch priapisme leiden.? Niet-
ischemisch priapisme is vrijwel steeds het gevolg van
een trauma aan het bekken of de penis, wat resulteert in
een abnormale verbinding (arterioveneuze fistel) tussen
een arterie en het corpus cavernosum.>? Dit kan soms
pas dagen tot weken later tot klachten leiden.? Zowel
ischemisch als niet-ischemisch priapisme kan beginnen
met een nachtelijke erectie die niet spontaan verdwijnt.?
Ook geneesmiddelen worden in de literatuur regelma-
tig genoemd als uitlokkende factor voor priapisme.?
Voorbeelden zijn alfa-adrenerge receptorantagonisten
(bijv. prazosine en tamsulosine), anticoagulantia (bijv.
heparine), psychofarmaca (bijv. trazodon en fenothiazi-
neantipsychotica) en hormonen (bijv. testosteron).>® Dit
geldt ook voor recreatief middelengebruik, met name
alcohol, cannabis, cocaine en crack.>® De pathofysiologi-
sche mechanismen verschillen per middel. Bij trazodon
en andere middelen met alfa-adrenoceptorblokkerende
werking wordt aangenomen dat verstoring van de sym-
pathische regulatie van detumescentie aan de basis ligt.°
Voor antipsychotica wordt een soortgelijk mechanisme
vermoed, al is dit nog onvoldoende opgehelderd.® Voor
stimulantia zoals methylfenidaat en atomoxetine bestaat
geen bewezen werkingsmechanisme; hier wordt veron-
dersteld dat dopamine een rol speelt in het ontstaan van
erecties.’

Hoewel priapisme relatief zeldzaam is, heeft de U.S.

Food and Drug Administration (FDA) aangegeven dat het
risico erop mogelijk groter is bij gebruik van atomoxetine
dan bij methylfenidaat.® In dit artikel beschrijven wij

een casus van priapisme bij een volwassen man tijdens
behandeling met atomoxetine voor aandachtsdeficiéntie-/
hyperactiviteitsstoornis (ADHD). Naar aanleiding van
deze casus gaan we na welke vormen van priapisme zijn
beschreven bij gebruik van atomoxetine, welke uitlok-
kende factoren hierbij een rol spelen en welke behande-
lingsopties in de literatuur worden vermeld.

CASUSBESCHRIJVING

Patiént A, een 33-jarige man, consulteerde op de poli-
Kliniek psychiatrie na een recent gestelde diagnose

van ADHD (gecombineerde type), met de vraag om een
medicamenteuze behandeling te starten.

Tijdens de eerste consultatie werd vastgesteld dat er
sprake was van middelengebruik: de patiént consu-
meerde in het weekend enkele eenheden alcohol, rookte
gemiddeld één joint per twee weken en had drie keer
geéxperimenteerd met cocaine. Aangezien atomoxetine
wordt beschouwd als een effectief geneesmiddel voor
volwassenen met ADHD en het middel een laag tot ver-
waarloosbaar misbruikpotentieel heeft, werd besloten
tot start van de behandeling met 25 mg per dag.”*

Na twee maanden vond een vervolgconsult plaats, waar-
bij patiént aangaf dat de hyperactiviteit duidelijk was
afgenomen, wat meer ruimte bood voor ontspanning.
De symptomen van onoplettendheid, zoals moeite met
het vasthouden van aandacht en het niet afmaken van
taken, bleven echter bestaan en beperkten nog steeds
zijn professioneel functioneren, waardoor de dosis werd
verhoogd naar 60 mg per dag.

Na deze verhoging nam patiént de medicatie echter niet
meer consequent in en verscheen hij niet op de con-
troleafspraak. Er volgde een periode van toegenomen
gebruik van alcohol, cannabis en cocaine. Vervolgens
werd een ambulant traject opgestart binnen gespeciali-
seerde drughulpverlening waarin toegewerkt werd naar
volledige abstinentie van alle middelen. In overleg met
de huisarts besloot patiént nadien de behandeling met
atomoxetine 60 mg te hervatten.

Er werd een nieuwe afspraak ingepland bij de psychi-
ater; deze vond plaats ongeveer één jaar na de initi€le
raadpleging en drie maanden na het herstarten van
atomoxetine. Sinds de herstart van de medicatie
rapporteerde patiént bijwerkingen, waaronder een
oppervlakkige slaap met toegenomen nachtmerries, een
verhoogde rusthartslag en langdurige, pijnlijke erecties
die ’s nachts optraden en soms tot vier uur aanhielden
(intermitterend priapisme). De frequentie van deze erec-
ties nam geleidelijk toe tot ongeveer twee keer per week
in de maand voor het consult.

Wegens deze bijwerkingen werd de medicatie gestaakt.
Sindsdien trad, tot op het moment van publicatie, gedu-
rende anderhalf jaar geen priapisme meer op.

BESPREKING

Zoekstrategie

In februari 2025 voerden wij een zoekopdracht uit in de
databanken van PubMed en Embase. In PubMed zochten
we op de termen ‘atomoxetine’ in combinatie met ‘pri-
apism’ en ‘erection’, wat resulteerde in respectievelijk 6
en 4 artikelen. In Embase werd enerzijds gezocht naar
‘atomoxetine’ in combinatie met ‘priapism’, en ander-
zijds ‘atomoxetine’ in combinatie met ‘penis erection’,
wat respectievelijk 35 en 7 artikelen opleverde. Na het
verwijderen van duplicaten bleven 34 unieke artikelen
over, waarvan er 12 relevant bleken op basis van titel en
abstract. Uiteindelijk werden 7 artikelen geincludeerd:
5 casusbeschrijvingen en 2 literatuuroverzichten.>*
Beide literatuuroverzichten verwezen naar casussen die
reeds afzonderlijk waren opgenomen en voegden geen
nieuwe casuistiek toe.

Priapisme als bijwerking van atomoxetine

De FDA publiceerde in 2013 een veiligheidsmedede-
ling met een waarschuwing voor het optreden van
priapisme bij methylfenidaat.® In diezelfde publicatie
werd beschreven dat ook atomoxetine in verband is
gebracht met het optreden van priapisme bij jonge kin-
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deren, adolescenten en volwassenen. Priapisme wordt
daarom vermeld in het onderdeel ‘waarschuwingen en
voorzorgsmaatregelen’ in de productinformatie van
atomoxetine. De FDA stelt in de genoemde publicatie dat
priapisme als bijwerking vaker lijkt voor te komen bij
patiénten die atomoxetine gebruiken dan bij patiénten
die methylfenidaat gebruiken.®

In de literatuur zijn enkele casusbeschrijvingen te
vinden van kinderen en adolescenten bij wie priapisme
optrad als (mogelijke) bijwerking van atomoxetine.**

In een casusbeschrijving uit 2014 werd een 11-jarige
jongen met het syndroom van Asperger, ADHD en
chronische tics initieel behandeld met risperidon 0,25
mg daags en atomoxetine 40 mg per dag.’ Vanwege
sedatie en gewichtstoename werd risperidon vervangen
door aripiprazol 5 mg. Tijdens een controleconsultatie
meldde de patiént spontane erecties die meer dan tien-
maal per dag optraden, evenals een éénmalige erectiele
episode van ongeveer 2,5 uur (intermitterend pria-
pisme). Na het staken van aripiprazol en vier dagen later
ook atomoxetine verdween deze bijwerking. Nadien
werd de behandeling met aripiprazol hervat, zonder dat
intermitterend priapisme opnieuw optrad.

In 2022 werd priapisme beschreven bij een 7-jarige
jongen die behandeld werd met atomoxetine en risperi-
don.' Bij deze jongen was zowel een autismespectrum-
stoornis als ADHD gediagnosticeerd. Vanwege agressief
gedrag werd risperidon opgestart en opgebouwd tot een
dosis van 1,5 mg per dag. Omdat de hyperactiviteits-
symptomen op de voorgrond traden, werd atomoxetine
10 mg per dag toegevoegd en na twee weken verhoogd
tot 25 mg. Op dag 15 van de combinatiebehandeling trad
een 5 uur durende erectie op zonder seksuele stimulatie.
Na irrigatie van de penis, cavernosale aspiratie en het
staken van de psychofarmaca traden geen pijnlijke erec-
ties meer op.

In 2015 werd een casus beschreven van een 12-jarige
jongen met het syndroom van Gilles de la Tourette,
behandeld met een vaste dosering atomoxetine (exacte
dosering niet vermeld).! De patiént meldde zich op de
spoedeisende hulp met een matig pijnlijke erectie die

al 10 uur aanhield. Toediening van 5 mg orale terbuta-
line (een béta-2-agonist) leidde tot een tijdelijke, maar
onvoldoende klinische respons. Atomoxetine werd bij
opname stopgezet. Tijdens een vijfdaagse ziekenhuisop-
name werd de patiént behandeld met pseudo-efedrine
(een sympathicomimeticum) en terbutaline, wat leidde
tot afname in zowel frequentie als duur van de erecties.
Na het staken van atomoxetine kwamen de tics terug,
waarna gestart werd met clonidine. Na ontslag werden
geen recidieven van priapisme gemeld.

In 2019 werd de casus beschreven van een 3-jarige
jongen met de diagnose ADHD bij wie behandeling

met atomoxetine werd gestart (exacte dosering niet
vermeld).*? In de tweede maand van de behandeling
trad intermitterend priapisme op: pijnlijke erecties van
ongeveer 10 minuten, gemiddeld 4 maal per dag. Na het
staken van de medicatie verdwenen de klachten vol-
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ledig. Later werd atomoxetine opnieuw gestart met een
laag getitreerde dosis, zonder bijwerkingen.

Anderen beschreven in 2020 een casus van een 7-jarige
jongen met symptomen van ADHD." Aanvankelijk
werd gestart met langwerkend methylfenidaat 10 mg
per dag, maar dit werd na 10 dagen gestaakt vanwege
verminderde eetlust en toegenomen prikkelbaarheid.
Vervolgens werd atomoxetine gestart in een dosering
van 10 mg per dag en na ongeveer 2 weken verhoogd
tot 25 mg. De ochtend na deze dosisverhoging kreeg de
patiént een langdurige, pijnlijke erectie zonder seksuele
stimulatie. Pas na 12 uur trad spontane resolutie op.
Het gebruik van atomoxetine werd definitief gestaakt,
waarna opnieuw methylfenidaat werd opgestart in een
dosering van 18 mg per dag. Sindsdien trad geen pria-
pisme meer op.

CONCLUSIE

Deze casusbespreking illustreert het optreden van inter-
mitterend priapisme bij een volwassen man met ADHD
tijdens behandeling met atomoxetine. Met uitzondering
van een voorgeschiedenis van middelengebruik werden
geen andere risicofactoren vastgesteld. De klachten ver-
dwenen spontaan na het staken van de medicatie.

Bij aanvullend literatuuronderzoek vonden we vijf
casusbeschrijvingen van priapisme bij kinderen behan-
deld met atomoxetine, waarbij zowel ischemische als
intermitterende vormen werden gerapporteerd.’

Het betrof één casus bij aanvang van de behandeling,
één in de tweede behandelmaand, twee kort na een
verhoging van de dosis en één casus na langdurig
gebruik.”"® Hoewel priapisme in de meeste gevallen
spontaan verdwijnt na staken van atomoxetine, kan in
sommige situaties, voornamelijk bij ischemisch pria-
pisme, medisch ingrijpen nodig zijn, zoals toediening
van pseudo-efedrine of cavernosale aspiratie.*** In één
casusbeschrijving werd atomoxetine vervangen door
methylfenidaat, waarna geen recidief van priapisme
optrad, ondanks dat ook methylfenidaat in verband is
gebracht met priapisme.>*'>!* Bovendien lijkt het risico
verhoogd bij combinatie met andere psychofarmaca
die ook priapisme als bijwerking kunnen hebben, zoals
aripiprazol en risperidon.**

Uit zowel de casusbeschrijving als het literatuuronder-
zoek blijkt priapisme een zeldzame, maar potentieel
ernstige bijwerking van atomoxetine. Bij persisterend
priapisme (langer dan 4 uur) bestaat het risico op blij-
vende peniele schade en is een dringende verwijzing
voor spoedinterventie noodzakelijk."* Het is daarom van
belang dat clinici alert zijn op deze mogelijke complica-
tie, vooral bij polyfarmacie of aanwezigheid van andere
risicofactoren. Tijdige herkenning van de klachten,
snelle diagnostiek en behandeling zijn essentieel. Het
verdient aanbeveling patiénten en behandelaars actief
te informeren over deze mogelijke bijwerking, zeker bij
aanvang of wijziging van de behandeling.
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