Behandling av friske
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Referat av mgte pd filosofisk poliklinikk, Bergen 11. april 2007

AV GUNHILD FELDE

Etav de mest aktuelle og heftig debaterte temaer i allmenn-
medisinen for tiden er den sikalte risikomedisinen. I hvor
stor grad skal viivart daglige arbeid jakte p og intervenere
overfor personer med forhgyet risiko for framtidig syk-
dom? Det kan dreie seg om alvorlig sykdom som de fleste
helst vil unngs 4 £, men til hvilken pris? Mer og mer av vir
tid som leger gir med til 4 behandle friske personer med
medisiner som i noen tilfeller kan hindre en sykdom som
mest sannsynlig ikke hadde rammet pasienten uansett. Ut-
posten har ved flere anledninger tatt opp temaet, blant
annet i Irene Hetleviks artikkel om Signe Skred i nr %/2005.
I nr 6/2006 var screening av friske et tema, og debatten om-
kring diabetesgenstudien, der mange friske barn med gene-
tisk risiko for diabetes blir fulgt opp med jevnlige prgver
i mange dr, er et annet tilskudd til diskusjonen. Utposten
behandlet dette temaet i nr 4/07.

Filosofisk poliklinikk i Bergen hadde viren —o7 en serie
med foredrag og pifglgende diskusjoner rundt temaet risi-
komedisin. P4 aprilmgtet var det duket for en aldri s§ liten
duell mellom professor i allmennmedisin ved NTNU,
Irene Hetlevik og professor og avdelingssjef ved hjerte-
avdelingen pd Haukeland Universitetssykehus, Jan Erik
Nordrehaug, som holdt en forberedt opposisjon til Hetle-
viks innlegg. Her fplger et referat av hver av disse kapasite-
tenes innlegg, og deretter litt fra diskusjonen etterpa.

Irene Hetlevik holdt hovedinnlegget. Hun har forsket pa
hvordan retningslinjer for kardiovaskulzr forebygging i
allmennpraksis blir utformet, hvorfor de i liten grad blir
tatt til fplge av legene, og hva slags konsekvenser det ville
ha om de ulike retningslinjene faktisk ble tatt il fglge. Hun
har beskjeftiget seg med hvordan vi kan skape en bzrekraf-
tig medisin hvis vi samtidig skal gjgre «alt som er mulig»
innenfor et stort antall sykdommer og helseplager.

Irene Hetlevik tok utgangspunkti en firefelts tabell som be-
skriver de forskjellige pasientkategoriene vi mgter i all-
mennpraksis. Den ene aksen beskriver pasientens opple-
velse av enten helse eller uhelse, den andre aksen legens/
medisinens beskrivelse av pasienten utfra objektive funn

eller mangel pa funn.
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Det er kategorien gverst til venstre, altsd der pasienten opp-
lever seg frisk, men der det blir gjort funn som for eksempel
hgyt blodtrykk, Hetlevik beskjeftiger seg med videre i sitt
innlegg. Denne pasienten fir pavist en helserisiko og gjgres
til en pasient. Hun bemerket innledningsvis at det pa slut-
ten av 1960-tallet var under 1000 artikler med ordet risiko
som inngangsport ved sgk i litteraturen. Tilsvarende tall pi
1990-tallet var over 250 000.

Epidemiologisk forskning skal finne faktorer i kroppen
som kan si noe om framtidig risiko for sykdom, for eksem-
pel blodtrykk, kolesterol eller gener. Annen type forskning
mi finne metoder til 4 utsette dgd, eller for prognoseforbe-
drende behandling. Forskningen m4 s3 implementeres pi
befolkningen. Allmennlegene har ansvaret for den ene av
disse prognoseforbedrende metodene samfunnet kan an-
vende, kalt hgyrisikostrategi.

Kliniske retningslinjer er kunnskap satt sammen slik at all-
mennlegene kan bruke det. Effekt omdannes til effekti-
vitet. Hetlevik gikk videre inn pd vanskelighetene som viser
seg ndr retningslinjene skal taes i bruk. Hun pipekte at alle
er enig i at dette er vanskelig, men at en allikevel har kjgrt
videre pd samme spor. Ofte hevdes det at det er allmenn-
legene som ikke gjor jobben sin. Hetlevik hevdet at kunn-
skapen ikke er implementerbar fordi den ikke er sann nok i
kliniske situasjoner, selv om den, metodologisk sett, er aldri
sd sann.
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Hun tok deretter hypertensjon som eksempel pé en risiko-
faktor som brukes i stor stil i helsetjenesten. Til 4 begynne
med brukte en begrepet malign hypertensjon ved svart
hgyt blodtrykk med stor dgdelighet. Det ble brukt medika-
menter med store bivirkninger, men dette var akseptert
p-g-a. den hgye dgdeligheten. P4 1960-tallet kom det nye og
bedre blodtrykksmedisiner med bedre toleranse, og gren-
sene for normalt blodtrykk ble etter hvert senket, og flere
ble behandlet. Hetlevik papekte at risikoen ved blodtrykk
gker fra de helt lave verdiene. Altsd kan all tensjon dermed
egentlig betraktes som hyper, selv om det er en eksponenti-
ell gkning( risikoen gker fortere ved hgyere verdier). Det
finnes altsd ikke noe bestemt niv4 der risikoen begynner &
gke. Grensen som WHO har satt, gjer at seks av ti nord-

menn over 40 ir har en hypertensjonsdiagnose.

Kolesterol som risikofaktor kom raskt etter. Da Statens le-
gemiddelkontroll i 1995 sendte ut nye anbefalinger til nor-
ske allmennleger, pkte risikantpopulasjonen over natta fra
250000 til 1 million. N&r anbefalt kolesterolgrense senere er
flyttet ned til fem, betyr det at go prosent av alle 50-dringer
og 50 prosent av alle 25-dringer har for hgy verdi.

For at allmennlegene skulle kunne tilby en klokketime
hvert &r med form4l 4 redusere denne definerte risikoen,

trengtes plutselig 600 nye allmennlegedrsverk.

I allmennmedisinen har vi behov for & kunne frikjenne
pasienten, si at alt ser fint ut, og at pasienten kan g8 videre i
livet som hun pleier.

Hetlevik kom deretter inn p& hvor betydningsfull defini-
sjonsmakten er. Ingen makt er bedre legitimert, og mer ef-
fektiv, enn den som framstir som godhet. Medisinen gir
seg selv et mandat til & vare hjelpere for storparten av be-
folkningen ved at de definerer % av friske voksne som pa-
sienter i kraft av to risikofaktorer for en risikotilstand. Det
minste problemet med dette er det praktiske med & folge
opp disse pasientene. Hovedproblemet, ifplge Hetlevik, er
den manglende etiske refleksjon innen denne formen for
kunnskapsproduksjon. En kunnskapsproduksjon, som
nér en kikker ngyere pd den, kan framstd som en teoretisk
kortslutning, der definisjonen gjor det uvanlig & vare nor-
mal, vanlig & vere unormal. En unormalitet helsetjenesten
gir seg selv en jobb med 4 rette opp. Pasientene tilbys kon-
troller de vanskelig kan si nei til, de risikerer & f4 en diag-
nose de ikke fortjener, og bli ungdig hjelpelgse. Egenom-
sorgsevnen kan bli gdelagt. Kunnskap om risikofaktorer
gker og rammer alle. Alder er et ikke-tema i dette bildet.
Medisinsk forskning bidrar til & gjgre alder til sykdom og
eldre til gjenstand for multippel teknologianvendelse i
forebyggende hensikt.

Sykdom og d¢d kan utsettes hos noen, men ikke forebyg-
ges, ifglge Hetlevik. En forutsetning hvis dette skal skje vi-
tenskapelig, er at allmennlegene utfgrer det praktiske ar-
beidet like ngyaktig som i de kliniske studiene som har
dokumentert en behandlingseffekt. En forutsetning er ogsd
at polyfarmasi ikke medfgrer komplikasjoner som kan
ngytralisere en effekt eller sigar forverre prognosen. Hvert
medikament er jo i studiene undersgkt for seg. Hvis vi ser
pa blodtrykksbehandling, m4 200 gamle pasienter behand-
les i fem &r for & «redde» fem hjerneinfarkt og fem koro-
nare hendelser. Hvis vi gjor det samme med 200 middelal-
drende pasienter vil vi «redde» to hjerneinfarkt og en
koronar hendelse. For disse vil altsd 197 pasienter behandles
i fem &r uten noen gevinst, kanskje med bivirkninger. For
kolesterolbehandling spares ett dpdsfall og to hjerteinfarkt
ved & behandle 200 pasienter.

Hetlevik ppekte at hypertensjon og kolesterol allikevel er
av de risikofaktorene for sykdom som har best dokumenta-
sjon. Hun viste for eksempel til at drelatning som behand-
ling ved hgye jernlagre ma ansees som en rent kosmetisk be-
handling som kun fér ferritin til 4 gd ned. Behandling av
hgyt homocysteinnivd med D-vitamin er etannet eksempel.
Som mange vet, har det vist seg at denne behandlingen ikke
reduserer hjerte-kardgdelighet, men heller gker denne, selv
om homocysteinniviet gir ned.

Allmennlegene kan med risikomedisinen bli fragmentbe-
handlere, ifplge Hetlevik. Hvis vi skal ta forebyggingen al-
vorlig, blir det lite tid igjen til det pasienten selv opplever &
feile. Hvordan har medisinen kunnet utvikle seg slik?
Dette handler om forskningen, sa Hetlevik. Media og far-
masgytisk industri driver forretning med de regler som der
gjelder. Men de har kunnet stikke hinda inn i en hanske
som er formet av et vitenskapssyn som fremmer dette frag-
menterte syn pid mennesket, hevdet hun videre. Forsk-
ningen betrakter ogsd fragmentene adskilt fra mennesket,
og resultatene brukes s pd et antatt gjennomsnittsmen-
neske, bdde hvordan mélte verdier skal vektlegges, og hvor-
dan de skal behandles. Dette blir en idealisert menneske-
kropp, en kropp hvor intet menneske bor. Men ingen lege
mgter slike kropper, mente Irene Hetlevik, og la til at den
moderne medisinen har fjernet seg fra det levende mennes-
ket, og pdberopt seg en verdingytral posisjon som leveran-
dgr av valid, metodisk riktig frambragt informasjon. Den
samme akademiske medisinen drgfter i mindre grad hvil-
ken virkelighet de er med p4 & skape, og overlater til politi-
kerne og medisinske praktikere 4 ta ansvar for kunnska-

pens anvendelse, sa hun.

Er sd behandling av friske en syk ide? Hetlevik svarer i
hovedsak ja.
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Jan Erik Nordrehaug tok utgangspunkt i at hjerte-karsykdom medfgrer
hgy dgdelighet, og fortsatt er folkesykdom nummer en. Han tok tak i tal-
lene Hetlevik la fram som viste at vi ved intervensjon redder tre av 200 ved
statinbehandling av hgyt kolesterol. Han tok salen med pi 4 multiplisere
tallet med 100, og papeker da at vi med 20000 behandlede pasienter vil redde

300. Det er store tall som gjgr stgrre inntrykk.

Blant 13-19-8ringer har 17 prosent begynnende
hjerte-karsykdom, hevdet han. Dette gker et-

ter hvert, og over 50 4rs alder har svart
mange fortykkelse av karveggene. Han
minnet om at hjerte-karsykdom er en
dramatisk sykdom der pasienten ofte
ikke merker noen symptomer fgr et
hjerteinfarkt. Med god intervensjon,

bide behandling og forebygging, er

den dystre utviklingen fra 7o-tallet

med gkt dgdelighet hos menn,
snudd, sa han.

Vi kan behandle symptomene nir de
oppstdr, men dette er ikke godt nok,
hevdet Nordrehaug, som mente at vi
m4i finne markgrer og forebygge hos de
friske. Vi m4 vite noe om fem-og ti-ars-
prognosen, og utfra dette ta stilling til hvor
stor risiko vi kan godta. Han snakket om
«kloke koner og menn» som noen vi har bruk
for i diagnostikken, mens han i behandlingen
mente at vi kun matte bruke EBM, matematikk og
statistikk.

Nordrehaug viste til 1960-tallet, da helsevesenet lot risikan-
tene for hjertesykdom vare i fred. Dette gikk ikke bra, og
det viser, ifglge Nordrehaug, at risikantene ma «piskes og
plages litt». Han mente ogsd at det var kraftig overdrevet
ndr noen hevdet at folk ble nervgse av 4 vite sin risiko for
sykdom. Han hevdet, utfra egenerfaring, at pasienter gene-
relt var rolige og ofte pifallende upévirket selv om de 13 i
sykesengen med nyoppstdtt hjertesykdom.

Nordrehaugs konklusjon i sitt innlegg var at personer med
forhgyet risikoskére ikke er friske. Intervensjon er naturlig
og ngdvendig, og behandlingen skal vare nyttig og kost-
nadseffektiv. Han framhevet ogs3 avslutningsvis at alt vi
gj#r ma vare evidence-basert, og mente at det var uverdig &
sitte pd hvertssitt kontor og vurdere behandling individuelr.
Retningslinjer mé fastsettes av myndighetene.

I diskusjonen etterpd poengterte fgrst Hetlevik at dette er
snakk om allmennmedisinske pasienter, ikke sykehuspasi-
enter som i utgangspunktet ikke er friske. Som svar pa
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Nordrehaugs betoning av EBM svarte hun at retningslin-

jene er EBM-baserte, og at det ogsa er laget EBM-baserte
implementeringsstrategier for 4 f det til 4 virke. Allikevel
virker detikke, selv der det er forsgkt etter alle kunstens re-
gler. Hvorfor? spurte Hetlevik. Det Nordrehaug anbefaler,
har vart sagt og forspkt s mange ganger fgr uten at det er
vist & virke, hevdet hun.

Fra salen fikk Hetlevik spgrsmal om hva hun selv gjgr i sin
praksis i forhold til behandling av risikanter. P4 dette svarte
hun at hun, som andre allmennleger, forsgkte 4 fortelle pa-
sienter at de skal leve sunt. N&r hun erfarer at dette ikke vir-
ker, behandler hun med medisiner, men fglger ikke be-
handlingsmaélene fordi de nzrmest er uoppnéelige uten at
en skal drive massiv behandling av en enkelt risikofaktor.
«Jeg jenker det til», var hennes svar.

Fra salen kom det ogsd spgrsmail til de to duellantene om
hvor de syntes grensa for intervensjon skulle gi. Nordre-
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haug svarte til dette at det i dag ikke finnes noen klar
grense, men at det er behov for klare retningslinjer fra hel-
sedepartementet, som alle kan forholde seg til. Dette skal
ikke overlates til hver enkelt doktor & vurdere, hevdet han.
Hetlevik etterlyste en diskusjon om hvorvidt kunnskapen
om risiko er s3 mye verdt at den kan f4 ta fra mange opp-
levelsen av § vare frisk. Nordrehaug svarte til dette at folk
med en skyhgy risiko absolutt skal frataes opplevelsen av
4 vare frisk. Han mente de fleste i denne situasjonen ville
pnske behandling.

Fra salen ble det ogs hevdet at det har gétt inflasjon 1 risi-
kobegrepet. Det trengs EBM, men samtidig bruker vi store
midler pd 4 behandle grupper der det faktisk ikke er vist
noen nytteverdi, f.eks. statiner til friske kvinner. Det ble
hevdet at Nordrehaug bastant utbasunerte en godhetsposi-
sjon der han snakker om 4 gjgre nytte, og der han betoner at
dette er alvorlige sykdommer, slik at behandling framstir
som godt i seg selv. En savner oppi dette en refleksjon rundt
at pasienten har en stemme som bgr hgres. Synes pasienten
at dette er si viktig at hun vil bli gjort til pasient og ta ta-
bletter p4 livstid?

Slik gikk debatten i Bergen...

Edvin Schei kommenterer

Edvin Schei er leder for Filosofisk poliklinikk, fastlege og
seksjonsleder ved Allmennmedisinsk institutt i Bergen.

Huorfor valgte dere @ fokusere pa dette temaet i virens mptese-
rie pd FP?

Filosofisk Poliklinikk gnsker stgrre faglig takhgyde og
skjerpet selvkritikk i medisinen. Skal helsevesenet fortjene
og bevare sin plass som betrodde hjelpere, ma vi unngd
skrisikkerhet og faglige overforenklinger. Det er pasienten
—folk flest — som betaler prisen for vire feilvurderinger, en-
ten vi gjor for lite eller for mye i den gode saks tjeneste.
Risikodebatten er svert viktig, bide fordi den pdvirker bru-
ken av enorme medisinske ressurser, den griper inn i hele
samfunnets tenkning om menneskelig eksistens, og den
tvinger oss til § erkjenne hull i kunnskapsgrunlaget og
blinde flekker i det faglige synsfeltet. Store mengder «kor-
rekte» fakta kan ikke alene lgse problemene, fordi det alltid
er usikkert hva fakta betyr, og hva de bgr 4 bety. Medisinen
mangler gode miter & hindtere at viten skaper uvitenhet og
nye spgrsmél. Viinnbiller oss at kunnskap frembringer de-
finitive avklaringer. Men det kan vere omvendt — mange
problemer er divergente — de blir mer komplekse jo mer vi
vet om dem. Da kreves det samarbeid, ydmykhet og dpmme-
kraft for & gjore kloke valg, og det er her 4pen debatt kan
vere til nytte.

Huvordan vil du oppsummere Hetleviks og Nordrehaugs disku-
sjon?

Diskusjonen viste hvor lett det er & snakke forbi hverandre
ndr det er mange viktige temaer og aspekter innbakt i et
medisinsk problemfelt, slik det er i risikodebatten. Kardio-
logens daglige erfaringer med alvorlig syke og ofte dypt
takknemlige mennesker som reddes av hgyteknologi blir
gjerne rammen for hans refleksjoner. Allmennmedisine-
rens drelange relasjoner til hele spekteret av folks helsepro-
blemer gir et annet utsiktspunkt. Begge parter kan bli
blinde for sannheten i den andres erfaringer — det minner

om den indiske fabelen om de ti vise menn og elefanten.

I diskusjonen — som var bide munter og dannet — kunne
man merke tendenser til svart-hvitt-tenkning og «skjgn-
ner-du-ikke-dette-engang» fra begge parter. Debatten
gjenspeilte ogsd maktforholdene i faget: Den kritiske all-
mennmedisinske rgsten, vepnet med vitenskapsteori, gode
eksempler og lange resonnementer, fremsto mest som en ir-
ritert klegg, irritert, bekymret og frustrert over & métte for-
valte darlige retningslinjer vedtatt blant superspesialister.
Kardiologen syntes ganske ubekymret og faderlig der han
la frem sine personlige erfaringer, sin omsorg for de alvor-
lig syke, sin EBM, og sin overbevisning om at alt vil bli bra
dersom vi overlater til spesialistene & vite best. En trgst for
Hetlevik er at selveste Sokrates pleide & se p& seg selv som en
klegg —hans egendefinerte rolle var 4 bite de mektige i leg-
gen med vriene spgrsmél for 4 vekke dem fra selvtilfredshe-

tens sgvn.

Nordrehaug gjorde et retorisk poeng av «kloke koner»,
og siktet antakelig til dem som baserer medisinske avgjg-
relser og ridgivning pa subjektivt skjgnn. Han pipeker at
vi mi ta i bruk den faglige viten, nedfelt i evidensbaserte
retningslinjer av dem som «vet best». Her savnet jeg en re-
fleksjon over det prinsipielt umulige i 4 ta beslutninger uten
4 anvende skjgnn. Aristoteles viste for over 2000 &r siden at
beslutninger i det mellommenneskelige feltet aldri kan ba-
seres pd sikker viten, fordi mennesker og situasjoner aldri
gjentar seg — det er alltid noe nytt, noe man ikke vet, noe
man ikke kan vere sikker p4. «I praksis m4 vi noen ganger
feile mot overdrivelse, andre ganger mot mangel, fordi
dette vil vare den letteste miten 4 finne middelveien, det
rette,» sier Aristoteles, som derved utvilsomt erklerer seg
som «klok kone».

Dette var vel pd mange mdter to verdener med helt forskjellig
virkelighetsoppfatninger som stanget mot hverandre. Tror du
det er mulig d tenke seg at disse to verdenene, som helst skal sam-

handle, kan nerme seg hverandre?
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Jegerikkeitvil om at det er mulig & utvikle gode kliniske og
pedagogiske modeller for risikohdndtering hvor fornuft fra
begge sider fir gjennomslag. Men det er ikke sikkert vi far
det til. Mye avhenger av at de som er ute p4 slagmarken er i
stand til & opptre med utholdenhet, fasthet og ydmykhet, og
mgte den andre parts argumenter med respekt. Det finnes
ikke perfekte lgsninger pd risikoproblematikken, det vil
vare gode og edle formal som ma oppgis uansett hvordan
man vrir det. Det finnes ikke perfekte debatter, ikke per-
fekte mennesker, ikke perfekte liv. A forstd at det ma vere
slik kan vare en hjelp. Det innebarer at vi kan akseptere
kompromisser, at vi kan vare forngyde med lgsninger hvor
det viktigste er pa plass. Grenselgs idealisme forer lett til at
det beste blir det godes fiende.

Vanskelige, opphetede debatter i medisinen er i seg selv
svert positivt. Det far oss til 4 grave i dybden og finne frem
de underliggende begrunnelsene for 4 mene og handle slik
eller slik. Mange kamphaner har det felles at de faktisk vil
pasientenes beste. Hvorfor er de da si uenige? Hva er det
med virkelighetsoppfatningen som spriker? Nir vi kan se
hva vi ser forskjellig p4 er vi straks bedre i stand til 4 gripe
saken an pé klokt vis. T hard debatt far vi formulert ut en del
etiske og sosiale dilemmaer som det er all grunn til 4 tenke
over. Dette gjgr det lettere for myndigheter, pasienter og ri-
sikanter & tenke selv og gjore bedre valg. Risikodebatten er
derfor bdde nyttig og viktig.

Du har selv sammen med en kollega giennom kronikker i avi-
sene bidratt til d opplyse folk flest om aspektene rundt sykelig-
gioringen av den friske befolkningen. Hva tenker du om behover
Jor slik informasjon og debatten om dette i offentligheten?
Overforenkling er en konstant trussel mot livskvalitet og
helse. Hvis medisinen fremstar som en ugjennomtrengelig
enighet, belzrende og autoritzr om hvordan folk bgr leve
sine liv, utgjer vi en undertrykkende makt. Vart oppdrag
innebazrer at vi skal prove 4 gjore folk sterke, og da m4 vi
begynne med & vise frem virkeligheten slik den ser ut p4
vart felt, sa folk kan orientere seg og tenke selv. Frihet for-
utsetter kunnskap. Og blant kunnskapen er det kanskje
viktigst & vite at det er s& mye vi ikke kan vite sikkert, og at
deter greit. Risiko er jo bare tall for det vi ikke kan vite med
sikkerhet. Vi ma hjelpe folk til 4 leve med dette, ikke glatte
ut det komplekse og redusere folk til passive mottakere av
eksperters overforenklede rad.

Evt. sparsmal og kommentarer kan rettes til:
gunhild.felde@online.no
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funksjon (kreatininclearance <40-60 ml minutt/1,73 m2) anbefales maks. 10 mg.
KONTRAINDIKASJONER: Overfalsomhet for memantin eller et eller flere av hjelpe-
stoffene. FORSIKTIGHETSREGLER: Forsiktighet utvises hos pasienter med epilepsi, som
har hatt tidligere episoder med krampeanfall eller pasienter som er predisponert for epi-
lepsi. Samtidig bruk av N-metyl-D-aspartat (NMDA)-antagonister som amantadin, keta-
min eller dekstrometorfan ber unngés pga. skt risiko for bivirkninger. Overvakning av
pasienter ved tilstander med okt pH-verdi i urin (f.eks. drastiske endringer i kostholdet,
f.eks. fra kosthold med kjott til vegetarkost, eller stort inntak av syrengytraliserende
midler, renal tubuleer acidose (RTA) eller alvorlige urinveisinfeksjoner med Proteus bac-
teria) kan veere ngdvendig. Pga. begrenset erfaring ber pasienter som nylig har hatt
hjerteinfarkt, ubehandlet kongestiv hjertesvikt (NYHA klasse Ill-IV) eller ukontrollert
hoyt blodtrykk overvakes naye. Moderat til alvorlig Alzheimers sykdom pleier vanligvis &
nedsette evnen til & kjore motorkjeretay og betjene maskiner. | tillegg kan memantin
endre reaksjonsevnen, slik at pasienter bgr informeres om & veere spesielt oppmerksom-
me nar de kjorer motorkjoretay eller betjener maskiner. INTERAKSJONER: Effektene av
barbiturater og neuroleptika kan bli redusert. Samtidig administrering av memantin med
spasmolytiske stoffer som dantrolen eller baklofen, kan modifisere deres effekter og
dosejustering kan veere nedvendig. Samtidig bruk av memantin og amantadin, ketamin og
dekstro-metorfan ber unngés pga. risiko for farmakotoksisk psykose. Andre legemidler
som cimetidin, ranitidin, prokainamid, kinin og nikotin innebzrer en mulig risiko for gkte
plasmanivder. Redusert ekskresjon av hydroklortiazid eller kombinasjonspreparater med
hydroklortiazid er mulig. Enkelttilfeller av gkt INR ved samtidig behandling med warfarin
er sett. Ngye monitorering av protrombintid eller INR anbefales. GRAVIDITET/AMMING:
Overgang i placenta: Risiko ved bruk under graviditet er ikke klarlagt. Bor derfor ikke
brukes under graviditet uten at det er helt ngdvendig og etter naye vurdering av nytte/
risiko. Overgang i morsmelk: Risiko ved bruk under amming er ikke klarlagt. Det er ikke
kjent om memantin skilles ut i morsmelk hos mennesker, men med tanke pa hvor lipofilt
stoffet er, antas dette & forekomme. Kvinner som tar memantin, ber ikke amme. BI-
VIRKNINGER: Bivirkningene er vanligvis milde til moderat alvorlige. Hyppige (>1/100):
Gastrointestinale: Forstoppelse. Sentralnervesystemet: Svimmelhet, hodepine og somno-
lens. Mindre hyppige: Gastrointestinale: Oppkast. Sentralnervesystemet: Hallusinasjoner
(stort sett rapportert hos pasienter med alvorlig Alzheimers sykdom), forvirring, unormal
gange. @vrige: Tretthet. Krampeanfall er rapportert svart sjeldent. Enkelttilfeller av
psykotiske reaksjoner og pankreatitt er rapportert. Alzheimers sykdom er forbundet med
depresjon, selvmordstanker og selvmord og er ogsé rapportert hos pasienter som er be-
handlet med memantin. OVERDOSERING/FORGIFTNING: Symptomer: | ett tilfelle av
overdose (selvmordsforsgk) overlevde pasienten inntaket av opptil 400 mg memantin
(oralt) med virkninger pé sentralnervesystemet (rastlashet, psykose, synshallusinasjoner,
kramper, somnolens, stupor og bevisstlashet) som gikk tilbake uten varige mén. Behand-
ling: Ber vaere symptomatisk. EGENSKAPER: Klassifisering: Memantin er en spennings-
avhengig, ikke-kompetitiv NMDA-reseptor-antagonist med moderat affinitet. Virknings-
mekanisme: Ved neurodegenerativ demens er det i okende grad bevis for at svikt i
glutamaterge neurotransmittere, saerlig ved aktivering av NMDA-reseptorer, medvirker til
béde symptom- og sykdomsforverrelse. Memantin modulerer virkningen av patologisk
okte spenningsnivéer av glutamat som kan fre til neuronal dysfunksjon. Absorpsjon:
Absolutt biotilgjengelighet ca. 100%. Tmax oppnas etter 3-8 timer. «Steady statex»-plas-
makonsentrasjoner fra 70-150 ng/ml (0,5-1 pmol) med store interindividuelle varias-
joner. Proteinbinding: Ca. 45%. Fordeling: Distribusjonsvolum ca. 10 liter/kg. Halverings-
tid: Memantin elimineres monoeksponensielt med terminal t¥ p& 60-100timer. Total
clearance (Cltot) 170 ml/minutt/1,73 m2. Renal eliminasjonsrate av memantin ved alka-
lisk urin kan bli redusert med en faktor p& 7-9. Metabolisme: Ca. 80% gjenfinnes som
modersubstansen. Hovedmetabolittene er inaktive. Utskillelse: Gjennomsnittlig 84% ut-
skilles innen 20 dager, og mer enn 99% utskilles renalt. OPPBEVARING OG HOLD-
BARHET: Draper: Apnet flaske ber brukes innen 3 méneder. PAKNINGER OG PRISER:
Dréper: 50 g kr 798,70. Tabletter: 30 stk. kr 528,60, 50 stk. kr 792,10, 100 stk. kr 1549,80.
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