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Regionale legemiddelinformasjonssentre (RELIS) er et gratis tilbud til helsepersonell om produsentuavhengig lege-
middelinformasjon. Vi er et team av farmaseyter og kliniske farmakologer og besvarer spgrsmal fra helsepersonel om
legemiddelbruk. Det er her gjengitt en sak utredet av RELIS som kan vare av interesse for Utpostens lesere.

Sporsmdl til RELIS

Kan zolpidem ha positive effekter hos pasienter med hjerneskade?

Svar

Zolpidem er et benzodiazepinliknende legemiddel som
binder seg til og stimulerer en undertype av benzodiazepin-
reseptorene, de sikalte BZ;- eller omega-l-reseptorene.
Virkningsmekanismen er siledes mer spesifikk enn for
benzodiazepiner og zopiklon, som binder seg til flere
undertyper av BZ-reseptorer. Zolpidems virkningsmeka-
nisme og midlets plass i behandlingen av spvnforstyrrelser
er nzrmere omtalt i en artikkel i Tidsskrift for Den norske
Lageforening nylig'. Halveringstiden til zolpidem er én til
fire timer.

Det er publisert flere kasuistikker som omtaler en mulig ef-
fekt av zolpidem ved ulike former for hjerneskade. I en ka-
suistikk beskrives det at zolpidem fikk en 28 &r gammel
mann med hjerneskade etter motorsykkelulykke tl &
vikne opp av en semikomatgs tilstand. Pasienten hadde
vart i denne tilstanden i tre dr, og etter & ha fatt 10 mg zol-
pidem kunne han for fgrste gang gjenkjenne og hilse pa sin
mor. Effekten oppsto 15 minutter etter inntak, og gjentok
seg ved reeksponering’.

En annen kasuistikk beskriver en 52 &r gammel kvinne som
tre ar tidligere hadde gjennomgétt hjerneslag og fétt uttalt
afasi og som fikk 10 mg zolpidem p4 grunn av insomni. Etter
den fgrste dosen opplevde hun en dramatisk bedring av tale-
evnen. Undersgkelse viste en gkning p4 35—40 prosent i blod-
gjennomstrgmningen i visse omrader i hjernen etter inntak
av zolpidem® Forfattere gjentok senere denne undersgkelsen
hos fire menn med hjerneskade fgr og én time etter adminis-
trering av zolpidem. Hos tre av pasientene s& man en gkning
av blodgjennomstrgmningen i de skadede delene av hjernen
etter inntak av zolpidem, og symptomene (blant annet hemi-
plegi, nedsatt koordinasjon, ataksi, tremor, svakhet, diaski-
sis) ble reversert hos alle fire pasientene’.

I 2006 beskrev de samme forfatterne effekt av langvarig be-

handling med zolpidem hos tre pasienter som hadde vart i

en permanent vegetativ tilstand fgr behandlingen startet. En
pasient hadde brukt zolpidem i seks ar, én i fem dr og énitre
ir, uten at de hadde fatt toleranseutvikling for effekten’.

I en kasuistikk beskrives en 28 4r gammel mann med anok-
sisk hjerneskade etter hjertestans som hadde god effekt av
zolpidem 10 mg hver fjerde time mot muskular rigiditet,
spastisitet og dystoni. Effekten inntrddte 40-60 minutter et-
ter inntak, var doseavhengig og varte i 2—4 timer. Pasienten
ble fulgt i fire ar og hadde ved vedlikeholdsbehandling god
effekt av 2,5 mg zolpidem hver fjerde time. Det var ingen

tegn til toleranseutvikling hos pasienten’.

Man har spekulert i om den tilsynelatende effekten av zol-
pidem ved hjerneskade har sammenheng med at hjerne-
skaden kan resultere i en dvaletilstand (hibernering) i nor-
malt hjernevev i nzrheten av det skadede vevet og at
symptomene som opptrer siledes skyldes en kombinasjon
av funksjonelt hjernevev i dvale, og dgdt, ikke-funksjonelt
hjernevev. Hypotesen er at zolpidem kan reversere denne
dvalen og dermed ogs& symptomene som skyldes den «so-

vende» delen av hjernen®.

Forelgpig er det svart mange ubesvarte spgrsmal rundt
bruken av zolpidem ved hjerneskade. Virkningsmekanis-
men er ikke kjent, men det péstds at benzodiazepiner ikke
har den samme effekten. Vi har ikke funnet studier der zo-
piklon har vert brukt. Vi vet ikke noe om hva som avgjsr
om en pasient eventuelt vil ha effekt av zolpidem; om det er
variasjoner 1 effekt ut fra hvilken type hjerneskade eller
hvilke symptomer pasienten har. Det finnes ikke klare do-
seringsanbefalinger’, men pd grunn av den korte halve-
ringstiden ser det ut til at midlet m4 gis mange ganger dag-
lig. I kasuistikkene kom effekten vanligvis 20-60 minutter
etter tablettinntak og varte i tre til fire timer. Den oftest rap-
porterte enkeltdosen har vart 10 mg, og noen har mattet

bruke denne dosen inntil hver fjerde time for & opprett-
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holde en kontinuerlig effekt. Dermed blir resul-
tatet dggndoser pa 40-60 mg. Dette er doser som
langt overstiger de som brukes ved insomni. Bi-
virkningsrisikoen ved bruk av slike hgye doser
er ukjent. Den lengste rapporterte behandlings-
varigheten har vart seks &r. Selv om det hevdes
at pasienter har brukt zolpidem daglig i flere &r
med vedvarende effekt og uten toleranseutvik-
ling, vet vi ikke noe om forekomsten av eventu-
elle langtidsbivirkninger.

Det er péfallende at de fleste kasuistikkene er
publisert av én og samme forfattergruppe. Si-
den det helt mangler randomiserte, placebokon-
trollerte studier, ma behandlingen ses pa som ek-
sperimentell. Det er ogsé viktig & huske pé at det
pdhviler forskrivende lege et spesielt ansvar
ved bruk av legemidler utenfor godkjent indika-

sjon og i hgyere doser enn det som vanligvis bru-

kes.
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Av Linda Amundstuen, farmasgyt
og Olav Spigset, overlege

RELIS Midt-Norge,
Avdeling for klinisk farmakologi, St. Olavs Hospital, Trondheim.

UTPOSTEN NR.5 o 2007

INFO
QgRSI]&
N A
et
',-16@'

Y
S
%

Nasjonalt senter for distriktsmedisin

PROSJEKTMIDLER FOR
DISTRIKTSMEDISINSK
FAGUTVIKLING OG
FORSKNING

Fra 2007 er Program for distriktsmedisinsk
fagutvikling og forskning et nasjonalt pro-
gram. Programmets formal er todelt:

Det skal bidra til stabilisering og rekruttering
av allmennleger og helsepersonell i distrik-
tene, og fremme fagutvikling og forskning
om sparsmal som er relevante for medisinsk
praksis og helsetjenestene i distriktene.

Gjennom dette programmet kan primaerleger
med distriktstilharighet seke om stette til fag-
utviklings- og forskningsprosjekter. Det er
ogsa mulig for medisinstudenter, og annet
helsepersonell i samarbeid med primaerlege,

a soke om prosjektstatte. Prosjektene ma ha
distriktsmedisinsk relevans. Programmet skal
sikre hovedfinansiering av mindre, lokale pro-
sjekter, men ogsa hjelpe i gang starre prosjek-
ter med startfinansiering.

@vrige seknadsopplysninger fas ved henven-
delse til Nasjonalt senter for distriktsmedisin.

Se kontaktinformasjon nedenfor.

Seknadsfrist: 15. oktober 2007

For neermere opplysninger om Programmet,
ta kontakt med

Per Stensland

Leder Programrad

£-posT: per.stensland@isf.uib.no
TLF.: 57 62 97 00

Eivind Merok

Prosjektleder

£-posT: eivind.merok@ism.uit.no
MOBIL: 958 23 422

Seknadsskjema fas ved henvendelse til

Per Baadnes, Institutt for samfunnsmedisin,
Universitetet i Tromsg, 9037 Tromsa.

TLF.: 77 64 55 12

E-POST: per.baadnes@ism.uit.no

Seknadsopplysninger
finnes 0gsa pa var hjemmeside
http://uit.no/distriktsmedisin/nyheter/3879



