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Interaktion
mellan
tuberkulostatika
och
karbamazepin?

Hur kan man férvénta sig att
tuberkulostatika (rifampicin
och isoniazid) interagerar
med karbamazepin? Finns
det riktlinjer fér hur behand-
lingen bér laggas upp?

En gravid kvinna har vid tu-
berkulintest utvecklat en
kraftig reaktion och for att
undvika infektion hos barnet
vill man nu behandla kvin-
nan mot icke-verifierad tbc.
Kvinnan behandlas med
karbamazepin pa grund av
epilepsi efter tidigare skall-
trauma.
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iktlinjer for samtidig

behandling med karba-
mazepin, rifampicin och
isoniazid saknasi litteratu-
ren, vilket & anmark-
ningsvart. Rifampicin indu-
cerar metabolismen av kar-
bamazepin, och en 2,8-fal-
dig 6kning av
karbamazepinclearance har
rapporterats [1]. En motsva
rande dosokning av karba-
mazepin skulle darfor fore-
fallarimlig, men samtidig
behandling med isoniazid &r
kénd for att hamma elimi-
neringen av karbamazepin,
vilket medfér okade plasma-
koncentrationer och dkad
risk for karbamazepinbi-
verkningar [2, 3]. Isoniazid
hammar flera cytokrom
P450-enzymer, bland annat
CYP3A4 och CYP2C19,
som omsétter karbamazepin
i levern [4]. Trots att rifam-
picin fungerar som en
potent inducerare av samma
enzymer [5], dvs okar
uttrycket och aktiviteten av
enzymernai levern, & det
troligt att hamningen fran
isoniazid & mer betydel se-
full och att den forvantade
nettoeffekten ar att plasma-
koncentrationen av karba-
mazepin stiger. Det hela
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kompliceras ytterligare av
att metabolismen av
isoniazid varierar pa grund
av genetisk polymorfism,
dar 1&ngsamma acetylerare
av isoniazid sannolikt kan fa
mer pataglig CY P-hamning
och darfor |&ttare drabbas av
karbamazepinintoxikations-
symtom. Det senare har
beskrivits dtminstone for
fenytoin som interagerar
med isoniazid pa samma
sétt som karbamazepin [6].

Man rekommenderar att do-
sen av karbamazepin under
samtidig behandling med
isoniazid styrs av aktuella
plasmakoncentrationsbe-
stdmningar [6]. Detta bor
ske tétt inledningsvis med
tanke pavariationen i meta-
bolism mellan individer; for-
slagsvis minst 2 ganger per
veckaunder deforsta2-3
veckorna, och dérefter glesa
retills stabila plasmakon-
centrationer uppnas, upp-
skattningsvisinom 1-2 ma-
nader efter inledd behand-
ling.

Sammanfattningsvis riskerar
karbamazepinkoncentratio-
nen att dkavid samtidig be-
handling med isoniazid, och

téta kontroller av plasma-
nivéernaav karbamazepin ar
nddvéandiga under inledning-
en av behandlingen med tu-
berkul ostatika.
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