
ning under amningsperioden, bör po-
ängteras.

Dessutom måste insättaren vara
mycket lyhörd för avvikelser, såsom
smärta och onormal blödning.

Vid minsta osäkerhet bör kontroll av
spiralens läge ske inom en vecka. Det är
bättre att avbryta ett ingrepp än att for-
cera in en spiral!
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Biverkningsnytt

Minskat antal rapporter
Naturmedel gav eksem
Hudbiverkningar av natur-

medel, tvåårsuppföljning av la-
motrigin och zolpidem, epilep-
tiska anfall och konvulsioner i
samband med selektiva seroton-
inåterupptagshämmare (SSRI)
samt tarmstriktur förknippad
med pankreasenzym redovisas
bland biverkningsnyheterna i
Information från Läkemedels-
verket 3:96.

Årsredovisningen för 1995 visar att
antalet rapporter om biverkningar mins-
kade med ca 10 procent. Det kan bero på
att det under de senaste två åren i hu-
vudsak registrerats specialistpreparat
med förhållandevis liten försäljning.
Dessa medel förskrivs endast i liten om-
fattning inom de specialiteter som do-
minerar biverkningsrapporteringen,
dvs allmänmedicin, invärtesmedicin,
infektionsmedicin och psykiatri.

Hudbiverkningar av naturmedel
Läkemedelverket har fått 22 rappor-

ter om hudbiverkningar efter lokal ap-
plikation av naturmedlet Tea Tree Oil
(melaleuca oil), som extraheras ur bla-
den från Melaleuca alternifolia och som
innehåller med än 100 olika ämnen. I
nio fall har diagnosen varit kontaktal-
lergiskt eksem.

Enstaka fall av kontaktdermatit av
Tea Tree Oil har tidigare rapporterats,
och det har visats att flera olika kompo-
nenter i medlet kan orsaka allergi. Of-
tast har d-limonen pekats ut, men det
finns också tecken på att kontaktallergi
mot detta medel kan leda till en korsre-
aktion och kontaktallergi mot kolofoni-
um, som är vanligt i plåster, tejp och vis-
sa kosmetika.

Det finns tecken på att användningen
av Tea Tree Oil ökar. Läkemedelsverket
påminner om att också biverkningar av
naturmedel, kosmetika och hygienpro-
dukter skall anmälas.

SSRI och epileptiska anfall
SSRI-preparat förskrivs i allt större

omfattning vid depression i Sverige. Bi-
verkningsregistret har nu fått 26 rappor-
ter om epileptiska anfall och konvulsio-
ner vid behandling med SSRI, och Lä-
kemedelsverket uppmanar läkarkåren
att rapportera misstänkta fall.

I flertalet fall fick patienterna andra
psykofarmaka samtidigt (neuroleptika,

bensodiazepiner, övriga sömnmedel
etc), men i fem fall hade patienterna
ingen annan behandling än antidepres-
sivum. I de flesta fallen kom anfallen
inom en vecka efter det att behandling-
en inletts.

I WHOs databas finns 1 661 fallrap-
porter om kramptillstånd och SSRI. I
flertalet fall handlar det där om fluoxe-
tin, vilket speglar den internationella
användningen av SSRI.

Pankreasenzym omprövas
efter rapporter om tarmstriktur
Läkemedelsverket överväger att re-

ceptbelägga preparat med pankreasen-
zymer i högdos och kommer tills vidare
inte att godkänna nya beredningar som
har ett ytterhöje av Eudragit L30D (po-
lymetylakrylat) för långsam upplös-
ning. Detta är en följd av brittiska bi-
verkningsrapporter och en fall–kon-
trollstudie som tyder på att barn med
cystisk fibros och som använt högdos-
preparat löper ökad risk för tarmstrik-
tur. Särskilt hög risk noterades för poj-
kar i åldern 2–8 år och med allvarlig
gastrointestinal cystisk fibros, möjligen
ökade risken också vid samtidigt intag
av laxermedel.

Man har funnit att barn med cystisk
fibros som övergått från standarddose-
ring av pankreasenzymer till högdos-
preparat hade fem gånger större risk än
friska kontroller att få förtjockad tarm-
vägg. Riskökningen var korrelerad till
proteasinnehåll över 265 enheter/kg/
dag men inte till innehållet av lipas och
amylas. Förtjockad tarmvägg har emel-
lertid setts hos patienter med cystisk fi-
bros innan de börjat använda pankrea-
senzymer och det kan vara en del av
sjukdomsbilden.

Brittiska Committee on Safety of
Medicines anser att alla högdosprepa-
rat, förutom Creon 25 000, är kontrain-
dicerade för barn under 15 år med cys-
tisk fibros. Alla högdospreparat i Eng-
land skall vara receptbelagda, och in-
tensiv uppföljning av samtliga preparat
görs under ytterligare två år. Nya studi-
er planeras av Eudragit L30D för att
klarlägga dess roll i utvecklingen av
tarmstrikturer, bl a därför att djurstudi-
er tyder på att etylakrylat och metyl-
akrylatsyra, som ingår i substansen, har
en viss toxisk påverkan på gastrointes-
tinalkanalen.

I Sverige har inga fall av tarmstriktur
som biverkan till pankreasenzymer rap-
porterats. Det kan bero på att preparaten

Se även medicinsk kommentar
i detta nummer.



inte används på samma sätt som i Eng-
land. De preparat som används vid cys-
tisk fibros i Sverige – Pancreon och
Pancrease – innehåller inte Eudragit
L30D.

I Sverige är inga preparat med pan-
kreasenzym receptbelagda. Ett av dem
– Pankreon forte – betraktas som hög-
dospreparat, och Fass-texten för det in-
nehåller en varning för tarmstriktur.
Pankreatin skiljer sig från de andra pre-
paraten genom att rekommenderad
dygnsdos vida överstiger den som gäl-
ler för övriga preparat.

Läkemedelsverket understryker att
den höga doseringen av Pankreatin inte
kan accepteras innan etiologin till ut-
vecklingen av tarmstriktur klarlagts.
Preparatet uppfyller inte moderna far-
maceutiska krav vad gäller berednings-
formen och dess existens i den terapeu-
tiska arsenalen kan komma att ifråga-
sättas.

Tvåårsrapport om lamotrigin
De första två årens biverkningsmön-

ster för lamotrigin (Lamictal) – ett anti-
epileptikum som hämmar frisättningen
av excitatoriska aminosyror, främst glu-
tamat – följer i stort det som anges i Fass
med biverkningar som var kända vid re-
gistreringen. Sedan medlet registrera-
des i Sverige har det använts under ca
2 300 behandlingsår, och 52 rapporter
om totalt 75 biverkningar har nått Läke-
medelsverket.

Hudbiverkningar dominerar (exan-
tem, angioödem, mukokutant syndrom)
tillsammans med psykiska biverkning-
ar (depression, psykos, apati, aggressi-
vitet och tvångsföreställningar) samt
neurologiska biverkningar som huvud-
värk, ataxi och hyperestesi.

Blodbiverkningar har rapporterats i
sex fall, av vilka fyra gäller trombocy-
topeni, ett leukopeni och ett pancytope-
ni. Övriga rapporterade biverkningar
inkluderar två fall av transaminassteg-
ring, fotofobi, ledsvullnad, ödem, feber,
stomatit, obstipation, ileus och kräk-
ningar.

Sambandet mellan lamotrigin och
psykiska biverkningar, neurologiska bi-
verkningar samt blodbiverkningar är
svåra att värdera, eftersom patienterna i
de flesta fall behandlats med andra anti-
epileptika.

Tvåårsuppföljning av zolpidem
Sedan det kortverkande sömnmedlet

zolpidem (Stilnoct) registrerades 1994
har biverkningar rapporterats till Läke-
medelsverket i 41 fall. Drygt 3,5 miljo-
ner definierade dygnsdoser har använts
i Sverige, vilket motsvarar behandling
under 103 000 månader. Trots att zolpi-
dem registrerats på indikationen tillfäl-
liga och kortvariga sömnbe-svär samt
understödjande terapi under begränsad

tid vid behandling av kroniska sömn-
besvär tyder försäljningsstatistiken på
att många patienter använder medlet
under relativt lång tid.

Zolpidem och zopiklon – ett likartat
preparat (Imovane) som säljs i större
omfattning – förstärker liksom benso-
diazepinerna den normala transmissio-
nen av GABA (gammaaminosmörsy-
ra) i centrala nervsystemet men har
kortare halveringstid. De psykiska bi-
verkningar som rapporterats för zolpi-
dem stämmer väl överens med dem
som redovisats för zopiklon. Rapporter
om beroende, missbruk och abstinens-
besvär finns i ungefär samma antal för
båda medlen, och också andelen psy-
kiska biverkningar av samtliga rappor-
terade är lika.

Zolpidem är inte klassat som narko-
tikum, men medlet har sannolikt samma
potential för missbruk och beroende,
liksom bensodiazepinerna och zopi-
klon. Zolpidem bör därför förskrivas
med stor försiktighet till patienter där
risk för beroende föreligger.

Rapporterna om zolpidem handlar
till största delen om psykiska biverk-
ningar (34 av 50 diagnoser). De är svår-
bedömda eftersom flera av patienterna
samtidigt använt alkohol och/eller and-
ra psykofarmaka, främst antidepressiva
och neuroleptika. I de flesta fallen tog
patienterna zolpidem under en kort pe-
riod. Två av dem tog en dos på 5 mg
dagligen, men de flesta 10 mg per dag.
I fyra fall där patienterna fick hallucina-
tioner och minnesbortfall var doserna
20–30 mg dagligen.

Esofagusbiverkningar
av medel mot osteoporos
Ge patienter som får bifosfonatpre-

paratet Fosamax (alendronat) mot post-
menopausal osteoporos råd om hur
medlet skall tas, manar Läkemedelsver-
ket sedan man fått rapporter om biverk-
ningar från esofagus hos patienter som
inte tagit Fosamax på rätt sätt. Det är
viktigt att medicinen intas sedan patien-
ten stigit upp och att patienten inte läg-
ger sig inom 30 minuter. Tillräcklig
mängd vatten måste tas med tabletten,
och patienten bör instrueras att söka lä-
kare vid symtom som kan vara tecken
på esofagusskador.

Överdosera inte vitamin A!
Läkemedel som innehåller vitamin

A bör inte tas i högre doser än vad som
rekommenderas av Livsmedelverket,
påpekar Läkemedelsverket. För att vara
på den säkra sidan bör gravida kvinnor
inte under någon längre tid äta mer än 3
mg retinol (10 000 IE) per dag.

En nyligen publicerad studie tyder
på att även måttligt högt intag av A-vi-
tamin (mer än 10 000 IE per dygn) kan
öka risken för missbildningar. •
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Kvalitetssäkring har blivit ett
etablerat begrepp inom hälso-
och sjukvården. Utvecklingen
har påskyndats av den pågå-
ende omprövningen av orga-
nisations- och styrformer.

Läkartidningens serie kring
detta fick rubriken ”medicinsk
revision”, som ligger nära den
engelska beteckningen ”me-
dical audit”. Härmed avses en
process som består i definition
av mått på vårdverksamhe-
ten, observation och mätning
av utfall samt åtgärdande av
brister eller avvikelser från
den standard man definierat.

Serien omfattade 32 artik-
lar, som publicerades 1991
–1992. Den har nu samlats i
ett 84-sidigt särtryck och kan
beställas med kupongen ned-
an.
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