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RELIS Ser (Rikshospitalet) f: 23 07 53 80

RELIS Midt-Norge (Regionsykehuset i Trondheim) tf: 73 5 01 58

Regionale legemiddelinformasjonssentre (RELIS) er et tilbud til helsepersonell
om produsentuavhengig legemiddelinformasjon. Sentrene besvarer sparsmil
om legemiddelbruk fra helsepersoncll som leger, tannleger og farmasayter.

RELIS er forelapig oppretiet i helse
enc ved regionsykchusene samarbeider om denne virksamheten. Det er her gjengitt en sak utredet av RELIS som

RELIS

regionenc 2, 3, 4 og 5, og legemiddelmiljo-

RELIS Vest (Haukeland sykehus) df: 5597 53 60
RELIS 5 Regionsykehuset i Tromsa) df: 77 64 58 92
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Naturlegemidlet johannesurt
gir alvorlige interaksjoner med en rekke legemidler

Av overlege Olav Spigset, RELIS Midt-Norge

Ekstrakt av johannesurt (Hypericum perforatum) inngdr
som bestanddel | Here preparater (Hypericum, Hyperiforce,
Kira, Movina) som er godkjent av Statens legemiddelkon-
troll som naturlegemidler ved lete uro, forbigiende sevn-
vansker og lett nedstemthet. Johannesurtpreparatene inne-
holder Aere substanser som er biologisk aktive, hvorav de
viktigste er hyperforin og hypericin. Disse substansenc har
vist seg 4 hemme reopptak av serotonin fra hjernens synap-
ser samt 4 hemme enzymet monoaminoksidase (MAQ) i
hjernen. Virkningsmekanismen er siledes i prinsippet den
samme som for mange antidepressive legemidler. En rekke
studier har vist at johannesurt er bedre enn placebo ved
depresjoner. Det finnes ikke tilstrekkelig dokumentasjon tl
i bedomme cffekten sammenlignet med antidepressive
legemidler. Det er beskrevet en rekke alvorlige interaksjo-
ner med johannesurt {1-4).

Johannesurt er en kraftig induktor av flere ulike leverenzy-
mer. Dette betyr at man kan i nedsan konsentrasjon og der-
med ogsd nedsart effekt av cn rekke ulike legemidler hvis
disse tas samtidig med johannesurt. 1 verste fall kan dette
fre uil terapisvike pd de aktuelle legemidlene. Det finnes
dramatiske cksempler der transplanterte pasienter som er
avhengige av & bruke ciklosporin har fitr svart lave ciklo-
sporinnivier og avstotningsreaksjoner etter 4 ha tatt johan-
nesurt (2, 3). Det finnes ogsd eksempler pd at AIDS-pasien-
ter har blitt ddcligere etter at de begynte 4 ta johannesurt
fordi konsentrasjonen av anti-HIV-midlene ble for lave (4).
Videre har man sett at astmatikere som er bruker teofyllin
har blitt forverret og at pasienter har fitt nedsat effekr av
warfarin med reduserte INR-verdier etter at de begynte &
bruke johannesurt. Man har ogsd sett at p-pillebrukere har
fare mellomblodninger, noc som tyder pd en redusert pstro-

genkonsentrasjon med mulig risiko for manglende gravidi-
tetsbeskytrelse (1, 2).

Felles for disse legemidlenc er at de brytes ned i leveren av
etenzymsystem som Kallescytokrom P-450{CYP)-systemet.
Diette enzymsystemet bestir av en rekke isocnzymer. Av de
ulike CYP-enzymene er det i fprste rekke CYPLAZ,
CYPIC? og CYP3A4 som induseres av johannesurt (tabell
1) Siden disse leverenzymene ogsd bryter ned en rekke
andre legemidler (3), er det rimelig 4 anta at man kan i ned-
satt effeke ogsd av disse ndr johannesurt inntas samtidig

itabell 1)

Siden johannesurt gker serotoninniviet i hjernen kan risi-
koen for et sikalt serotonergrsyndrom gke hvis midler kom-
bineres med antidepressive legemidler som pdvirker sero-
toninniviene (1). Derte er beskrever bide ved kombinasjon
med sertralin og med nefazodon, men det kan heyst sann-
synlig oppstd ogsi ved kombinasjoner med andre SSRI-pre-
parater, venlafaxin og klomipramin. Serotonerge syndrom
er en alvorlig, potensielt livstruende tilstand med sympto-
mer som hypomani, uro, agitasjon, forvirring, tremor,
hyperrefleksi, ukoordinerte bevegelser, feber, svette, diare
og 1 verste fall koma og ded.

De til dels dramatiske interaksjonene har medfart at detofte
anbefales at johannesurt ikke ber tas sammen med noen
legemidler. Det er imidlertid fremfor alt de nevnte lege-
midlene som er problematiske. Det er derfor vikeig d infor-
mere pasienter som bruker for eksempel warfarin, teofyllin,
ciklosporin eller anti-HIV-midler om at johannesurt mé
wnngis fordi man ellers 1 verste fall kan £ en livstruende
forverring av sin sykdom. Ogsi pasienter som bruker anti-
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Tabell 1. Eksempler pd legemidier som brytes ned av leverenzymer hvis aktivitet induseres av johannesurt (5).
c S 2R Leverenzym som indusere:—

. CYP1AZ Shiats = _CH‘_PIES : CYP3a4 ;
Legemidler med doku- Teofyllin Warfarin P-piller, ciklosporin,
mentert nedsatt effekt : ir 3 indinavir
Eksempler pd legemidier Klozapin, Fenytoin, Kalsiumantagonister,
der nedsatt effekt olanzapin, losartan, mange benzodiazepiner
kan forventes tricykliske NSAID- statiner, erytromycin,
antidepressiva preparater klaritromycin, ketokona-

sildenafil zol, andre anti-HIV-

depressive legemidler som pher serotoninniviene bar unngd 2, Ernst E. Second thoughts about safery of St. John's wort.
samtidig bruk av johannesurt. For gwrig er det alltid vikng Lancer 1999; 354: 2014-6.

i sporre om bruk av johannesurt som et ledd i utredningen
av utilstrekkelig behandlingseffekr av et legemiddel.

Referanser:
1.

3. Ruschizka F, Mcier P, Turina M et al. Acure heart trans-
plantation rejection due to Saine John's wort, Lancet 2000;
355 548-9,

4. Piscitalli 5C, Burstein AH, Chaire D et al. Indinavir concen-

trations and St John's wort, Lancet 2000; 355: 547-8,

. Spigser O, Legemiddelinteraksjoner. I: Norsk legemiddel-

hindbok 2000-1 for helsepersonell. Under publikasjon,

Yue -Y, Berggvist C. [ohannesirt kan ge odnshade interak- 5
tioner med minga viktiga Likemedel. Information frin
Likemedelsverket 1999; 10 {nr. 7} 3-4. (Opgsd tilgjengelig pi
Internert: hipafwww. mpa.sefobservanda‘obs®/johanne-
sorgitml)

Dagsseminar: Etiske utfordringer i filknytning fil
reproduksjon, svangerskap og fedsel

Malet med seminaret er & belyse etiske utfordringer helsepersonell sormn arbeider

med gravide og fedende kan bili stitt overfor. Hva gjer det med oss som mennesker & til
stadighet matte ta avgjerelser i skjceringsfeltet mellom det etisk akseptable. det lov-
bestemte og det medisinsk mulige?

Hvilke utfordringer star vi overfor for & ivareta vére egne menneskelige normer og
verdier?

Seminaret sekes godkjent av Den norske legeforening i h.t. reglene for legers videre- og
efterutdanning.

Tid: 23. QOktaber 2000

Sted: Rikshospitalet |, Auditorie 2, (rad)
Mdalgruppe: Jordmedre og leger
Kursleder: Fagsjef Anne Marie Lingds. DNJ

Program og registrering: www teamcongress.no/dnjsern
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