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Synpunkter eller kommentarer?

Raynauds fenomen
som biverkan till ADHD-behandling

Finns det beskrivet att
metylfenidat (Concerta)
och/eller atomoxetin (Strat-
tera) kan ge Raynauds feno-
men?

En tonarig pojke med ADHD
som initialt behandlades med metylfeni-
dat (Concerta) utvecklade under behand-
lingen Raynaudliknande symtom med
rodbla, kalla fingrar, dven latt svullnad,
ingen smarta, men har anamnestiskt haft
enstaka sma sar pa fingrarna. Atomoxe-
tin (Strattera) insattes i stallet for Concer-
ta men besvdren har kvarstatt trots bytet.
Pojken ar i dvrigt frisk och tar inga andra
lakemedel.

SVAR: DIANA RYDBERG, ST-lakare/THOMAS
BRADLEY, Gverlidkare, Karolic (Stockholm),
april 2008

Drugline nr: 23586

Primért Raynaudfenomen forekommer
imer eller mindre uttalad form hos om-
kring 20 procent av Sveriges kvinnliga
befolkning och 2 procent av ménnen,
och debuterar eller férvirras oftai pu-
berteten [1]. Hormoner, som till exem-
pel serotonin och katekolaminer, tros
spela en roll for patofysiologin. Aven
kvinnliga konshormer tros inverka,
eftersom incidensen ar hégre hos
kvinnor, och 6strogen kan potentiera
vasokonstriktion [2].

Metylfenidat ar ett milt centralstimu-
lerande medel som tros blockera ater-
upptaget avdopamin och noradrenalin
till presynaptiska neuroner och 6ka fri-
sittningen av dessa monoaminer till

B Undervinjetten »Likemedelsfragan«
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klinisk farmakologi. Svaren, som ar evi-
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Symtom pa hdnderna pa en ung kvinna med
primart Raynauds fenomen: rodbla, kalla
fingrar, dven latt svullnad. Primédrt Raynaud-
fenomen forekommer hos omkring 20 pro-
cent av Sveriges kvinnliga befolkning och
hos 2 procent av médnnen.

den synaptiska spalten [3]. Raynauds
fenomen finns angivet som en majlig bi-
verkan i produktresumén fér Concerta
[3]. Vid litteraturs6kning hittar vi en
fallkontrollstudie och en fallserie (fyra
patienter) som beror ett mojligt sam-
band mellan Raynauds fenomen och
metylfenidat.

| en retrospektiv fall-kontrollstudie
undersoktes sambandet mellan CNS-
stimulerande behandling och Raynauds
fenomen. Trettiotva fall (23 kvinnor och
9 min) hade symtom pa Raynauds feno-
men och uppnadde kriterierna vid puls-
volymmaétning. Dessa matchades mot
32 kontroller med avseende pa alder,
kon och tid for klinikbesok.

Ett samband sags mellan forekomsten
av Raynauds fenomen och tidigare eller
pagdende ADHD-behandling med me-
tylfenidat eller dextroamfetamin (till
exempel Metamina). Inget samband
ségs for andra CNS-aktiva likemedel.
Atomoxetin ingick inte i analysen, efter-
som substansen inte anses centralsti-
mulerande, och dess exakta verknings-
mekanism ar okand [6].

En fallserie beskriver fyra patienter,
tvabehandlade med metylfenidat och
tva med dextroamfetamin, som uppvi-
sade akral cyanos, livedo reticularis
eller Raynauds fenomen.

En av patienterna forbéattrades efter
utsittning av dextroamfetamin, de 6v-
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Diskutera pa debattplats!
Bidrag stdlls till jan.lind@lakartidningen.se

»l det aktuella fallet ar det
mojligt att metylfenidat kan ha
initierat eller demaskerat en
perifer kdarlpaverkan.«

riga fick forvirrade symtom vid doshoj-
ning. Forfattarna refererar dven till ett
flertal fall med cerebrovaskulér ischemi
vid amfetamin- och metylfenidatbruk,
samt att en publicerad fallrapport be-
skriver en 22-arig kvinna med kroniskt
amfetaminmissbruk som utvecklat svar
arteriell ischemi med ulcerationer och
claudicatio [7].

Fentermin (en amfetaminliknande
substans) har i en fallrapport ocksa an-
givits ge en perifer vaskulopati, med
nekrotiskt sar pa fingret och nagel-
bandsinfarkt, samt nefropati [8].

| det svenska biverkningsregistret finns
for metylfenidat tva fall (av totalt 120
rapporterade biverkningar) avseende
»perifer cirkulationsrubbning« som en
mojlig biverkan [9]. I WHOs internatio-
nellabiverkningsdatabas finns f6r me-
tylfenidat 46 rapporter om »peripheral
ischemia« som inkluderar 14 rapporter
om Raynauds fenomen, och 12 rappor-
ter om »vasospasme, av totalt drygt

5 000 rapporter [10].

Atomoxetin dr en mycket selektiv och
potent himmare av presynaptiska nor-
adrenerga transportorer, vilket ar dess
troliga verkningsmekanism. Atomoxe-
tin dr varken ett centralstimulerande 13-
kemedel eller ett amfetaminderivat [4].
Langsamma metaboliserare av CYP2D6
kan forvantas fa en upp till tio ganger
hégre exponering av atomoxetin och en
nagot hogre frekvens av biverkningar
har rapporterats hos dessa patienter [5].
Aven for atomoxetin finns Raynauds fe-
nomen angivet som en biverkan i pro-
duktresumén (Strattera) [4], men fre-
kvensen gar inte att berdkna utifran till-
gingliga data, som bygger pa spontana
biverkningsrapporter.

Vi hittar inga studier eller publicerade
fallrapporter angaende atomoxetin och
Raynauds fenomen i litteraturen. Det
svenska biverkningsregistret innehaller
totalt 35 rapporter angadende atomoxe-
tin, men ingen av dessa handlar om pe-
rifera cirkulationsrubbningar [9].

I WHOs databas aterfinns fér ato-
moxetin 59 rapporter om »peripheral
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ischemia« inkluderande 12 rapporter
om Raynauds fenomen och fyra om
»vasospasme« av totalt 12 000 rapporter
[10].

I det aktuella fallet dr det mojligt att
metylfenidat kan ha initierat eller de-
maskerat en perifer kirlpaverkan, som
sedan kvarstar trots byte till atomoxe-
tin. Om mojligt kan man préva ett be-
handlingsuppehall f6r att se om symto-
men férbéttras. Om misstanke om bi-
verkan kvarstar, rekommenderas att en
biverkningsrapport skickas till den re-
gionala biverkningsenheten.

Sammanfattningsvis har ett samband
mellan metylfenidat och férekomsten
av Raynauds fenomen setts i en liten
fall-kontrollstudie samt ett fatal fall-

rapporter. Det har spekulerats i att me-
tylfenidats sympatikomimetiska effek-
ter skulle kunna ge forvirrade symtom
hos patienter med underliggande vasku-
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