LAKEMEDELSFRAGAN

Lakemedelsinteraktioner
med grapefrukt

I Fass varnas for att grape-
fruktjuice kan interagera
med olika likemedel. Finns
samma interaktionsrisk vid
intag av fruktkott fran
grapefrukt och kan andra
citrusfrukter ge upphov till
liknande ldkemedelsinteraktioner?
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Farmakologiska interaktioner [1]
har beskrivits mellan grapefruktjuice
och enrad olika lakemedel, t ex kalci-
umflodeshdmmare, statiner och im-
munosuppressiva. Bakgrunden till des-
sainteraktioner ar att fruktjuicen hdm-
mar lakemedelsmetaboliserande enzy-
mer - i synnerhet cytokrom P450 3A4
(CYP3A4) - och ldkemedelstransporto-
rer, exempelvis P-glykoprotein. Grape-
fruktjuicens himmande effekter miss-
tinks bero pa dess innehall av furanoku-
mariner, sdisom bergamottin, men olika
psoralener kan ocksa tankas bidra till
héamningen [2].

| de flesta interaktionsstudier har man
givit minst 200 ml grapefruktjuice, men
minskat dosbehov avdet immunsup-
pressiva lakemedlet takrolimus har no-
terats efter intag av endast 100 ml gra-
pefruktjuice, vilket &r mindre &n juice-
innehallet i en grapefrukt [3, 4]. Indu-
striellt framstélld juice bestar dock inte
bara av fruktsaft och fruktkott, utan
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publiceras ett urval av de fragor som be-
handlats vid ndgon av de regionala lake-
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och lakemedelskommittéer ndr medicin-
ska lakemedelsproblem uppstari det
dagliga arbetet. Fragorna har samman-
stéllts vid Karolinska Universitetssjukhu-
set Huddinge av med dr Mia von Euler och
apotekare Asa Jansson, avdelningen for
klinisk farmakologi. Svaren, som ar evi-
densbaserade och producentobundna,
publiceras dven i databasen Drugline.
Fragor kan stéllas till regionala LIC - tele-
fonnummer finns pa www.lic.nu
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Grapefruktjuicens hammande effekter pa likemedelsmetabolise-
rande enzymer och lakemedelstransportérer misstanks bero pa
dess innehall av furanokumariner, sasom bergamottin, men olika
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suma och dekupon,
som inte innehaller
nagra furanokuma-
riner, visat sig 6ka
aktiviteten hos
CYP3A4, menden
kliniska betydelsen
av detta fynd ar
okand [7, 8].

Sammanfattnings-
vis finns ett visst
stod for att de
interaktioner som
beskrivits mellan
olika lakemedel
och grapefruktjui-
ce dven kan upptra-
daefter intag av
obehandlat frukt-
kott. Flera andra
citrusfrukter, bl a
pomelo, pomerans
och lime, kan san-
nolikt orsaka lik-
nande likemedels-
interaktioner.

psoralener kan ocksa tdnkas bidra till hdmningen.

brukar aven innehalla rester av hinnor,
skal och kirnor. Det har foreslagits att
dessa fruktdelar innehaller hogre halter
avde dmnen som ligger bakom likeme-
delsinteraktionerna och att intag av
klyftor eller farskpressad grapefruktjui-
ce dirfor skulle kunna vara sikrare i
interaktionshinseende. Denna uppfatt-
ning emotségs dock av en studie som vi-
sat att grapefruktklyftor, industriellt
framstélld grapefruktjuice och ett
extrakt av fruktens »oétliga« delar ger
likartade 6kningar av felodipinkon-
centrationernaiplasma och att alla
hammar CYP3A4 in vitro [5]. Det finns
ocksé en rapport om toxiska karbama-
zepinnivaer hos en patient som borjat
dta grapefrukt dagligen [4].

Forutom grapefrukt har &ven citrusfruk-
terna pomerans och pomelo associerats
med kliniskt betydelsefulla interaktio-
ner, liknande dem som orsakas av grape-
frukt [4, 6]. Aven lime och hassaku inne-
héller hoga halter av furanokumariner
och himmar CYP3A4 in vitro. Intres-
sant nog har de sota citrusfrukterna sat-
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