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Oseltamivir är farmakologiskt inaktivt 
men omvandlas snabbt till aktivt osel-
tamivirkarboxylat av esteraser i lever 
och/eller tarmvägg [1, 2]. Inga interak-
tioner har påvisats med läkemedel som 
metaboliseras av cytokrom P450-enzy-
mer [2]. Ungefär 80 procent av en given 
dos oseltamivir når systemcirkulatio-
nen som oseltamivirkarboxylat. Denna 
aktiva metabolit har en distributions-
volym på mellan 23 och 26 liter och en 
försumbar proteinbindning. Inaktivt 
oseltamivir är däremot till 42 procent 
proteinbundet [1].

Oseltamivirkarboxylat verkar genom 
att hämma viralt neuraminidas och är 
aktivt mot influensa A och B [2]. Osel
tamivir är förstahandsvalet när det gäl-
ler antiviral behandling av den nya in-
fluensan (H1NI), huvudsakligen därför 
att det finns erfarenhet av behandling 

av allvarliga fall av denna influensa-
stam, medan andra neuraminidas
hämmare bara har studerats vid sä-
songsinfluensa [3].

Oseltamivirkarboxylat utsöndras 
huvudsakligen renalt (cirka 99 procent) 
genom både glomerulär filtration och 
tubulär sekretion. Probenecid och 
cimetidin ökar exponeringen för osel-
tamivirkarboxylat 2–3 gånger. Möjligen 
är oseltamivir en svag hämmare av 
tubulära anjontransportörer, men kli-
niskt signifikanta interaktioner före-
faller osannolika [1, 2].

Dosreduktion rekommenderas vid ned-
satt njurfunktion [2, 4], och tillverka-
ren avråder från användning av osel
tamivir vid grav (GFR <10 ml/min) eller 
dialyskrävande njursvikt [4]. Dock 
finns det en publicerad studie av farma-
kokinetiken hos patienter i regelbun-
den hemodialys (HD) och peritoneal
dialys (CAPD) [5].

Utifrån en farmakokinetisk modell 
predicerade författarna att en dos om 
30 mg oseltamivir efter varannan be-
handling vid HD, respektive en gång/
vecka vid CAPD, skulle ge patienterna 
en tillräcklig exponering för oseltami-
virkarboxylat för både behandling av (5 

dagar) och profylax mot (6 veckor) in-
fluensa A-infektion. Härefter genom-
förde de en studie med 12 HD- och 12 
CAPD-patienter. De kunde visa att den 
föreslagna doseringsregimen gav pa-
tienterna ungefär fyrfaldigt högre ex-
ponering (AUC) och dalkoncentratio-
ner i samma storleksordning som hos 
friska frivilliga som fick dosen 75 mg 
två gånger dagligen [1, 5]. Ingen acku-
mulation av oseltamivirkarboxylat 
noterades vid upprepad dosering med 
den prövade regimen [5].

Att oseltamivirkarboxylat är dia
lyserbart har visats både i den nyss 
nämnda studien och i en liten studie 
med tre individer med allvarlig influen-
sa A-infektion [6]. De tre fallen gällde 
en 30-årig man, en 22-årig gravid kvin-
na och en 76-årig kvinna som intensiv-
vårdades och behandlades med konti-
nuerlig veno-venös hemofiltration 
(CVVH). Alla patienter fick samma 
oseltamivirdos (150 mg × 2). Expone-
ringen för oseltamivirkarboxylat var 
följaktligen mycket hög hos den patient 
som hade sämst njurfunktion.

Det kunde visas att oseltamivirkar-
boxylat var fritt dialyserbart med en 
sievingkoefficient strax över 1,0 [6]. Så-
ledes torde dosjustering under CVVHD 
kunna göras genom att approximera 
clearance av oseltamivirkarboxylat 
med summan av restnjurfunktion, dia-
lysat- och infusatflöde. Dosering kan 
sedan ske utifrån tillverkarens dose-
ringsrekommendationer vid nedsatt 
njurfunktion.

Oseltamivir förefaller vara vältolererat i 
doser upp till 500 mg × 2 hos friska fri-
villiga [1]. Den vanligaste biverkan är 
illamående och kräkning vilket förefal-
ler vara en koncentrationsberoende bi-
verkan som drabbar 6–10 procent i pla-
cebogrupperna, 17–19 procent av pa-
tienter och försökspersoner som givits 
dosen 75 mg × 2, 27 procent av patienter 
som fått dosen 150 mg × 2, och 50 pro-
cent av dialyspatienterna [2, 5]. Illamå-
endet uppges dock vara av måttlig in-
tensitet, och patienterna kräks sällan 
ihållande, men i vissa fall kan behand-
lingen behöva avbrytas [6].

Underdosering kan eventuellt leda till 
terapisvikt. IC50 för laboratoriestam-
mar av influensa ligger mellan 0,2 och 
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Kan oseltamivir (Tamiflu) användas  
vid dialyskrävande njursvikt?

Flera frågeställare vill veta om oseltamivir 
(Tamiflu) är lämpligt att använda vid influ-
ensa hos patienter med njursvikt.
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43 ng/ml (0,6–150 nmol/l). Dalkoncen-
trationer hos friska frivilliga som fått 
75 mg × 2 ligger mellan 150 och 220 ng/
ml (530–780 nmol/l), och har visats 
både förebygga och behandla såväl ex-
perimentell som naturligt förvärvad 
influensainfektion [1]. Dalkoncentra-
tionerna hos dialyspatienter som fått 
den anpassade doseringsregimen var 
snarlika (cirka 200 ng/ml = 700 nmol/l) 
[5].

Farmakologiska laboratoriet vid Ka-
rolinska universitetssjukhuset har ny-
ligen satt upp en metod för att mäta 
plasmakoncentrationer av oseltamivir 
och oseltamivirkarboxylat. För prov-
tagningsanvisning var god se ‹http://

www.karolinska.se/farmakologi›. 
Koncentrationsbestämning kan då  
användas framför allt för att undvika 
underdosering men också för att bedö-
ma om utrymme för dosminskning 
kan finnas hos patienter med biverk-
ningar.

Sammanfattningsvis kan konstateras 
att oseltamivirs aktiva karboxylat
metabolit elimineras renalt och är fritt 
dialyserbar. Hos dialyspatienter som 
fick 30 mg efter varannan dialysbe-
handling vid hemodialys, respektive en 
gång/vecka vid peritonealdialys, er-
hölls plasmakoncentrationer av oselta-
mivirkarboxylat som visats vara effek-
tiva hos njurfriska individer.

Vid kontinuerlig dialysbehandling 
krävs hänsynstagande till restnjur-
funktion och flödesinställningar för att 
kunna uppskatta sammanlagd elimina-
tionskapacitet, varefter dosering torde 
kunna ske i enlighet med tillverkarens 
rekommendationer.

»Sammanfattningsvis kan 
konstateras att oseltamivirs 
aktiva karboxylatmetabolit 
elimineras renalt och är fritt 
dialyserbar.«
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