LAKEMEDELSFRAGAN

Detrusitol och
minnesforsamring

Kan tolterodin (Detrusitol)
ge minnesforsamring?

Fragan r6r en dldre kvinna, som
inledde behandling med tolte-
rodin mot trangningsinkonti-
nens. Fyra manader efter be-
handlingsstart har hennes min-
ne forsamrats avsevart.
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Antikolinerga likemedel har visat sig
kunna férsidmra korttidsminnet. Effek-
ten hos icke-dementa ar dock reversibel,
och minnet atergar till det normala nag-
raveckor efter utsatt behandling [1].

Tolterodin &r ett antikolinergikum som
anvinds vid behandling mot trangnings-
inkontinens. Substansen ir en kompeti-
tiv muskarinreceptorantagonist som
har relativt selektiva effekter pa urin-
blasan, ndgot som torde vara en férdel i
sammanhanget gentemot oxybutynin
(ett annat antikolinergikum som an-
véands vid inkontinens) [2]. Tolterodin
och dess huvudsakliga metabolit har re-
lativt 1ag fettloslighet, i synnerhet den
aktiva metaboliten. Studier pa moss har
visat att tolterodin penetrerar
blod-hjarnbarridren daligt. Detta gor
troligtvis tolterodin mindre benéiget att
orsaka kognitiv paverkan [3].

Det finns dock ett par rapporter dd min-
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nesforlust har beskrivits i samband med
tolterodinbehandling. I det forsta fallet
upplevde en 73-arig kvinna ett férsam-
rat korttidsminne och hallucinationer
flera veckor efter insittande av toltero-
din (2 mg tva ganger dagligen) mot in-
kontinens. Patienten avbrét darfor sin
behandling, och minnet férbéttrades
under ménaderna darefter. Efter det att
behandlingen aterinsatts blev dock min-
net sdmre igen. Minnestest utférdes och
tolterodin sattes aterigen ut. Tva mana-
der senare hade hennes minne forbatt-
rats [4].

Det andra rapporterade fallet giller
en 46-arig kvinna som upplevde min-
nesforsamring, vilket férbattrades efter
det att tolterodin sattes ut. Denna kvin-
na hade dock demens i sldkten, och sym-
tom pa minnesstérning framkom redan
innan tolterodinbehandlingen inleddes
[3].

I enliten studie med nio alzheimer-
sjuka patienter forbéttrades patienter-
nas testresultat pa kognition och bete-
ende nir behandling med antikolinerga
inkontinensmedel (tolterodin och oxy-
butynin) sattes ut [5].

| en av rapporterna diskuteras en mojlig
forklaring till minnesf6érlusten. Toltero-
din metaboliseras framst via cytokrom
P-450 (CYP) 2D6ilevern. Sju procent av
den visterldndska populationen ar pa
genetisk basis langsamma metabolisera-
re betrédffande ldkemedel som omsétts
av CYP2D6 och kan da inte omvandla
tolterodin till den aktiva 5-hydroxime-
taboliten. Transporten och distributio-
nen over till CNS kan da forandras, vil-
ket kan leda till mer CNS-effekter [3].
Genotypning av denna patient for
CYP2D6 skulle darfor vara intressant.

Saledes kan antikolinerga likemedel or-
saka forsimrat minne. Tolterodins se-
lektiva effekter pa urinblasan och den
ringa distributionen till centrala nerv-
systemet torde gora detta likemedel
mindre benéget att pAverka minnet. Ett
par rapporter om minnesforsimring vid
tolterodinbehandling finns dock be-
skrivnailitteraturen.
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