RAPPORT

Risker vid sekundar

exponering for

hormonlakemedel

MANNISKOR OCH DJUR DRABBADE

Hormoninnehallande lakemedel (hormonliakemedel)
anvands for att behandla ett flertal medicinska
tillstand [1,2]. Transdermala beredningsformer sa-
som plaster, gel, krdm och sprej har blivit vanligare det
senaste artiondet, bland annat da dessa visats ge far-
re komplikationer &n orala beredningar [3-5]. Sekundar
exponering for transdermala hormonlikemedel kan
utgora en risk for bade ménniskor och djur [6-8]. Under
de senaste dren har Laikemedelsverket mottagit rappor-
ter om misstidnkta biverkningar hos barn, vuxna och
séllskapsdjur,som hund och katt,som har blivit sekun-
dart exponerade for transdermala hormonlédkemedel.
De svenska rapporterna om misstdnkta biverkningar,
tillsammans med ett urval av internationella fall, har
granskats och sammanstéllts i en publikation som lig-
ger till grund fér den har rapporten [9].

Beskrivning av misstankta biverkningar
Liakemedelsverket har mottagit 14 rapporter (8 om
ostrogen och 6 om testosteron) gillande ménniskor,
varav 3 beskrivs nedan.

Rapport 1: flicka, 14 manader (2019). Rapporten inkom
fran sjukvarden. En 14 manader gammal flicka under-
soktes av ldkare efter att ha utvecklat virilisering med
klitorishypertrofi, akne och 6kad kropps- och genital-
beharing. Efter utredning framkom att barnets far an-
viande testosteroninnehallande gel. Fadern upplevde
sig inte ha blivit informerad om risken for 6verforing
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o Lakemedelsverket paminner om risker for manniskor
och djur som utsatts for sekundar exponering for trans-
dermala lakemedel.

o Forekomst av transdermal hormonbehandling hos
personer i patientens narhet bor beaktas vid utredning
av symtom med oklar etiologi.

o Information om saker lakemedelshantering vid for-
skrivning av transdermala hormonlakemedel ar viktig
for att minska risken for sekundar exponering.

e Overviag annan behandlingsregim eller beredningsform
om féljsamheten till riskminimerande atgéarder, som
handtvatt och tackande klader, kan forutsattas vara lag.

@ Rapportera missténkta biverkningar for alla typer av
lakemedel, aven vid potentiell sekundar exponering, till
Lakemedelsverket.
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av hormonldkemedlet via huden till andra personer.
Han anvénde tdckande kldder men hade inte alltid va-
rit noggrann med handtvatt efter applicering av gelen.
Flickans symtom gick inte tillbaka efter att expone-
ringen avslutats.

Rapport 2: flicka, 6 ar (2022). Rapporten inkom fran sjuk-
véarden. En 6 ar gammal flicka underséktes med anled-
ning av att hon fatt 6kad kroppsbehéring. Flickans far
behandlades med testosteroninnehallande gel. Bloda-
nalys pavisade att flickans testosteronnivéer var f6rhoj-
da. Nagra manader senare var de fortfarande forhdjda,
men nivan var sjunkande. Fadern misstankte att expo-
neringen skett nar dottern sovit nara honom eller nar
han burit henne. Han hade blivit informerad om néd-
vandiga forsiktighetsatgérder. Rapporten saknar infor-
mation om huruvida symtomen gatt tillbaka helt efter
avslutad exponering.

Rapport 3: flicka, 6 ar (2022). Rapporten inkom fran sjuk-
varden. En 6 ar gammal flicka underséktes med anled-
ning av att hon hade utvecklat brést, brostvartor, are-
ola och tunn beharing av pubisomrédet. Flickans mor
stod pa behandling med 6strogeninnehéllande sprej
och applicerade den pa underarmarna. Dottern hade
vid upprepade tillfillen varit i direkt hudkontakt med
moderns underarmar. Rapporten saknar information
om huruvida symtomen gatt tillbaka efter avslutad
exponering.

Rapporter fran dvriga Europa och viriden

Fran ovriga Europa och virlden har relevanta rappor-
ter om misstinkt sekundér exponering fér hormon-
innehallande lakemedel (41 rapporter om Ostrogen-
innehallande ldkemedel under perioden 2018-2025 och
66 rapporter om testosteroninnehallande likemedel
under perioden 2004-2025) pavisats i den europeis-
ka likemedelsmyndigheten EMA:s databas for miss-
tankta biverkningar, Eudravigilance (Tabell1). Rap-
porter gillande 6strogenlikemedel omfattade flickor
och pojkar i aldrarna 0-14 ar och en man av okand al-
der. Exponering for lakemedlet misstanktes ha skett
via hudkontakt med en nira familjemedlem under
behandling med 6strogen i form av sprej, kram eller
gel. Barnen uppvisade bland annat for tidig pubertet,
okad tillvaxttakt och skelettmognad, sen mental ut-
veckling och gynekomasti. Rapporter gillande testo-
steronlikemedel omfattade flickor och pojkar i ald-
rarna 6 manader - 8 4r och vuxna kvinnor. I dessa rap-
porter misstanktes i de flesta fall exponering via hud-
kontakt av en nira familjemedlem under behandling
med testosteron i gelform, men det fanns dven miss-
tanke om exponering via textilier efter anvindning av
gemensam handduk och hantering av tvitt fran famil-
jemedlem som behandlades med testosteronldkemedel.
Hos barnen sags symtom som virilisering, klitorishy-
pertrofi, penisférstoring, 6kad tillvaxttakt och skelett-
mognad, aggressivitet och onormal langdtillvaxt. I en
av rapporterna beskrevs att barnets klitorishypertrofi
behovde atgardas kirurgiskt. Hos vuxna kvinnor fore-
kom virilisering, haravfall, 6kad kroppsbeharing och
olika typer av smarttillstand. Hos kvinnor sigs dven
andra typer av allvarliga misstankta biverkningar som
infertilitet, missfall,amenorré, brostcancer samt fall av
urogenitala neoplasier.

1

Lakartidningen
Volym 122




RAPPORT

Beskrivning av misstinkta biverkningar hos djur

Lakemedelsverket har mottagit 35 rapporter om miss-
tinkta biverkningar efter sekundir exponering for
hormonldkemedel (gel, sprej och kram) hos totalt 49
hundar, katter och marsvin sedan 2019 (Tabell 1). De
misstdnkta biverkningarna var relaterade till expo-
nering via hudkontakt med djurdgare som var un-
der behandling med 6strogen i sprejform. Uppvisade
symtom var bland annat extrema 16pbeteenden trots
kastration (ovariehysterektomi), nedsatt tillvixt,
missbildningar och dédfédsel hos kattungar, alope-
ci, ledsmarta, trombocytopeni, leukopeni, nedsatt all-
mantillstand, utvecklade och inflammerade juver hos
hanungar och underutveckling eller avsaknad av tes-
tiklar. Ytterligare 38 relevanta rapporter for totalt 48
hundar och katter pavisades i EMA:s databas (Tabell 1).

Diskussion

Sekundar exponering for hormonlidkemedel miss-
tanks kunna ge allvarliga biverkningar hos bade barn,
vuxna och djur. De beskrivna fallen ger exempel pa
hur olika den kliniska presentationen kan se ut och
belyser vikten av relevanta fragor i anamnesupptag-
ningen for att tidigt kunna inkludera sekundar hor-
monpaverkan som mojlig etiologi hos patienter med
svarforklarliga symtom.

Sekundir exponering for hormonlikemedel kan
latt forbises hos bade ménniskor och djur [8-11]. Aven
det omvinda forekommer: misstanken om sekun-
dar exponering for hormonldakemedel kan fordroja
diagnostisering av andra allvarliga sjukdomar. Detta
finns beskrivet i en artikel dir en 8 manader gammal
flickas symtom forst associerades med exponering for
faderns testosteronlikemedel, men trots att symto-
men inte klingade av efter avslutad exponering dr6j-
de det 5 manader innan hon diagnostiserades med
metastaserande adrenokortikalt karcinom [12].

Lakemedlets produktresumé ar en viktig kalla till
sdkerhetsinformation, och risken f6r sekundar expo-
nering bor vara lag om det ar sakerstallt vid forskriv-
ning att patienten tagit till sig nédvandig informa-
tion och kan hantera ldkemedlet pa ritt satt. Riskmi-
nimering kan behova 6vervagas vid misstanke om lag
foljsambhet, till exempel anvindning av mindre expo-
nerade applikationsstillen som ljumsken eller nedre
delen av magen, under forutsiattning att det foljer gal-
lande behandlingsriktlinjer. Eventuellt kan forskriv-
ning av andra beredningsformer vara lamplig till pa-
tienter med barn eller djur i sin narhet f6r att minska
risken for sekundar exponering.

Forsiljningen av transdermala hormonlikemedel
iSverige har okat kraftigt: 21 procent for testosteron-

TABELL 1. Antal relevanta rapporter om missténkta biverkningar for
manniskor och djur efter sekundar exponering for transdermala hormon-
innehallande lakemedel per beredningsform. Rapporterna ar av nationellt
och internationellt ursprung och finns registrerade i EMA:s databaser for
missténkta biverkningar, Eudravigilance och Eudravigilance Veterinary, for
perioden 2004-2025. I vissa rapporter var beredningsformen endast angiven
som »transdermalg; dessa rapporter har noterats under beredningsform »Ej

angivet« i tabellen.

Manniskor

Substans Ostradiol Ostradiol + | Totalt
progesteron

Beredningsform Gel Sprej Ejangivet Gel

Antal rapporter 16 20 4 1 |

Substans Testosteron Androgen* | Totalt

Beredningsform Gel Kram Ejangivet Topikal

Antal rapporter 31 3 30 2 66

Djur

Substans Ostradiol Totalt

Beredningsform Gel Sprej Ejangivet Kram

Antal rapporter

(antal djur med

reaktion) **

Hund 12(13) 40 (52) 4(4) 56 (69)

Katt 1(2) 13(23) 1(1) 1(1) 16 (27)

Marsvin 1(1) (1)

* Substansnamn ej angivet i rapporten. ** En rapport om missténkta biverkningar hos djur kan

innehalla fler an ett djur.

lakemedel och 53 procent for 6strogenlikemedel de se-
naste 6 aren enligt E-hdlsomyndigheten. Laikemedels-
verket vill uppmana forskrivare att noggrant informe-
ra patienter om hur dessa likemedel ska anvindas pa
ett sdkert sitt. Laikemedelsverket vill ocksa skapa en
medvetenhet om att sekundar exponering for hormon-
lakemedel misstanks orsaka allvarliga biverkningar
hos méanniskor och djur samt betona vikten av att rap-
portera alla misstdnkta biverkningar for alla likeme-
del, aven efter sekundar exponering, till Laikemedels-
verket.O

o Potentiella bindningar eller javsférhallanden: Inga uppgivna.

Citera som: Lakartidningen. 2025;122:24107
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SUMMARY

Secondary exposure to hormonal drugs

Hormonal therapy is widely used to treat different
conditions in humans; a well-known indication being the
relief of menopausal symptoms in women. Transdermal
delivery of hormonal drugs is common and may pose

a risk to humans and animals through secondary
exposure. This report raises awareness of risks
associated with secondary exposure to transdermal
hormone-containing drugs, based on evidence from
spontaneous reporting of suspected adverse events.
Clinical signs in humans included precocious puberty,
unresolved virilisation, accelerated growth rate,
alopecia, foetal death, and female infertility. In animals,
clinical signs included persistent oestrus, poor growth
rate and birth defects. Risks of secondary exposure
must be acknowledged when prescribing hormonal
drugs and as a possible aetiology of clinical signs in
humans and animals.

Lakartidningen
Volym 122




