Biverkningsnytt

Esofagusskador av lakemedel

En Oversikt av esofagusska-
dor av lakemedel, 6kande PK -
varden av kombinationen Wa-
ran och Stilnoct samt luftvags-
biverkningar av Xalatan 6gon-
droppar presenterasi » nfor-
mation fran L akemedelsverket»
nr 51997. Vi aterger texten med
smaredaktionella andringar.

Den forsta fallrapporten om esofa-
gusulceration orsakad av |akemedel
kom 1970 och géllde ora kaliumbe-
handling [1]. Den har foljts av manga
rapporter i litteraturen om lékemedels-
utlosta esofagusskador i form av esofa-
git, esofagusul cerationer, strikturer och
perforationer.

De l&kemedel som oftast namnts &r
emeproniumbromid, tetracyklin och
dess derivat (t ex doxycyklin), kalium-
klorid och kinidin [2].

Tidigare har publicerats en samman-
stallning dver esofagusskador rapporte-
rade till L&kemedel sbiverkningsnamn-
den 1965-1989 [3]. Har foljer en upp-
datering av dettamaterial.

Mellan 1965 och maj 1997 fick L&
kemedel shiverkningsndmnden 333 rap-
porter dar sambandet mellan esofagus-
skadan och |&kemedlet beddmdes som
troligt.

Det var 129 fall av esofagit, 139 ul-
cerationer, 65 strikturer samt 4 perfora-
tioner och 4 fall dar patienten hade tva
av dessaskador. Detio mest rapportera-
de l&kemedlen redovisasi Tabell I.

Nya signaler

Pa senare tid har manga fall av eso-
fagit rapporterats for alendronat, en ny-
ligen godkénd (maj 1995) aminobifos-
fonat. Eftersom det &r vél kant att ami-
nobifosfonaterna kan irritera slemhin-
nan pa den dvre delen av mag—tarmka-
nalen [4] informerades |akarkaren v&
ren 1996 [5].

Nyligen har biverkningsnémnden
ocksa mottagit tva rapporter om esofa-
gusskada i samband med Doryx, en
hydrokloridform av doxycyklin. Detta
ar en nygammal signal eftersom esofa-
gusskada av denna substans & valkéand.
Doryx & en modernare beredningsform
(korn med syraresistent holje) som
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Tabell I. De tio mest rapporterade lakemedlen vid biverkningar i form av esofagusskador.

Léakemedel Antal Preparat
1. Alprenolol 70 Aptin 69, Aptin N 1
2. Pivmecillinam 54 Selexid
3. Emepronium 50 Cetiprin 49, Cetiprin N 1
4. Doxycyklin 41 Vibramycin 29, Idocyklin 9,
Doryx 2, Doxycyklin 1
5. Tetracyklin 13 Tetracyklin NM Pharma 7,
Achromycin 5, Tetracyklin 1
6. Alendronat 13 Fosamax 13
7. Kalium 12 Kalium Duretter 8, Kaleorid 1,
Kalitabs 1, Kalium Retard
Nycomed 1, Kalium-Duretter 1
8. Jarnsulfat 8 Ferrosulfat 4, Duroferon 2,
Ferrosulfat M Frangula 2
9. D-propoxyfen + ASA 8 Doleron 8
10. Klindamycin 6 Dalacin

dock inte tycks ha eliminerat risken for
esofagusskada totalt.

Kommentar

Esofagusskador av |akemedel utl6-
ses vanligen av att ett lokdirriterande
|8kemedel fastnar i esofagus. Dentoxis-
ka effekten pa slemhinnan kan bero pa
|akemedlets pH-varde eller paen direkt
toxisk paverkan. Ett |akemedels bena
genhet att varalokalirriterande varierar
mellan olika salter av samma substans.
Ofta tycks hydrokloriden vara mer lo-
kalirriterande én andra salter.

Bland de fall dér man identifierat
esofagusskadans niva lag 70 procent i
mitten av esofagus (vid aortabagen), 20
procent i nedre delen och 10 procent i
den 6vre. Pa grund av underrapporte-
ring och svérigheten att diagnostisera
dessa skador &r frekvensen av dessa bi-
verkningar inte kénd, men i en svensk
undersokning har den beréknatstill un-
gefar fyra per 100 000 patienter och &r
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Den kliniska betydelsen av |&keme-
delsutlosta  esofagusskador  varierar
fran latt, salvlidkande esofagit till all-
varliga, handikappande strikturer och i
sin véarsta form perforationer som kan
fororsaka mediastinit med dodlig ut-

gang. _
Forandringar av formuleringen av
doxycyklin ~ (1982), emepronium

(1983) och aprenolol (1984) fick till
foljd att risken for esofagusskadamins-

kade avsevért och rapporternaom sada-
na skador for dessa |akemedel har sa
gott som upphort. Nér det géller pivme-
cillinam har en férandring av tabletten
och 6kad information ocksa lett till en
minskning av antal rapporter.

Allménna rad

Patienter med minskad motilitet i
esofagus (t ex pa grund av hog alder,
diabetesneuropati), tidigare skada med
striktur eller kompression (t ex omfat-
tande hjartdilatation) har sarskilt 1 &tt for
att drabbas av esofagusskador. De skall
undvikalokalirriterande |&kemedel .

For att minska risken for esofagus-
skador skall patienternanoggrant infor-
merasom vikten av att tamedicinentill-
sammans med rikligt med vétskai upp-
rétt stallning och bibehallauppratt stéll-
ning aven efter det att medicinen tagits.
Vid symtom fran esofagus, t ex dysfagi
eller retrosternal smértai samband med
svdljning, skall behandlingen avslutas
och |&kare kontaktas.
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