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Bruk av naturprodukter i forbindelse med forbygging og behandling av sykdom har
gkt i betydelig grad de siste 10-20 arene. | markedsfgringen mange av disse
produktene fremsettes pastander om positive effekter pa helse og sykdom.
Dokumentasjonen for mange av pastandene er mangelfull. Mange av de som bruker
naturprodukter bruker ogsa legemidler. Dette kan fare til interaksjoner som er klinisk
relevante og i noen tilfeller kan veere sveert alvorlige. Tall fra USA tyder pa at mindre
enn 1% av denne type interaksjoner rapporteres. P4 samme mate som for effektene,
er ogsa dokumentasjonen for interaksjoner mangelfull. Det er vist at mindre enn 15%
av hyppig refererte interaksjoner var tilfredsstillende dokumentert. En stor utfordring i
denne sammenheng er den mangelfulle kommunikasjon og dpenhet mellom den
enkelte lege og pasient om bruk av naturprodukter. Det er mange arsaker til dette,
men det er ikke til & komme i fra at hovedansvaret ma tilligge legen.

| det videre vil gjennomgangen begrense seqg til & omfatte noen av de mest brukte
naturlegemidlene i Norge. Med naturlegemidler menes midler hvor det foreligger en
godkjenning av produksjon og hvor kvaliteten og innhold av antatt aktive
komponenter er tilstrekkelig dokumentert. Det ma imidlertid understrekes at selv om
produksjonsprosessen er kontrollert kan det kan veere store forskjeller mellom ulike
produkter av samme naturlegermiddel. Dette gjelder bade de antatt aktive
ingrediensene og andre stoffer. Forskjellene skyldes forhold som vekststed, klima,
tidspunkt for innhgsting, oppbevaring far produksjon og selve produksjonsprosessen.
Denne variasjonen kan ha betydning for resultatene nar man studerer
naturlegemidler. Data for bruk av warfarin og i kombinasjon med naturprodukter vil
ogsa bli gjennomgatt

Ginko-biloba

Tradisjonell bruk av ginko-biloba har veert brukt for & bedre blodsirkulasjonen ved
kalde hender og fatter. Placebokontrollerte studier har vist pa at ginko-biloba kan ha
gunstig effekt pa demens og claudicatio intermittens. Nar det gjelder claudicatio
intermittens viser dataene at ginko-biloba kan veere like effektivt som pentoxifyllin
(Trental) nar det gjelder gangdistanse, men er darligere pa andre parametere.
Dataene nar det gjelder effekt pa hukommelsessvikt uten demens og aresus ikke gir
grunnlag for & trekke noen sikre konklusjoner. Det finnes ikke noe belegg for a anta
ginko-biloba kan ha gunstige kognitive effekter hos friske. De hyppigst rapporterte
bivirkningene er kvalme, diarre, uro og hodepine. | sjeldne tilfeller er det rapportert
bladninger og krampeanfall. Vanlig dosering er 40 mg ekstrakt tre ganger daglig,
men doser opp til 320 mg/daggn har veert brukt i studiesammenheng

Ginko-biloba pavirker blodplatefunksjonen. Kasuistikker med blgdning er beskrevet
nar ginko-biloba har veert kombinert med acetylsalisylsyre, ibuprofen og warfarin. Det
foreligger ogsa to rapporter som beskriver utvikling av krampeanfall hos to pasienter



stabilisert pa valproat etter oppstart med ginko-biloba. Det er ogsa rapportert om
krampeanfall hos barn etter massivt inntak av ginko-bilobafrg. Selv om
dokumentasjonen er sparsom er det likevel grunn til & utvise forsiktighet nar bruk av
ginko-biloba kombineres med GABA-erge legemidler. Det er usikkert om Ginko-
biloba pavirker CYP-systemet. Dataene viser motstridene effekter. Effektene er i de
fleste tilfellene sa sma at den kliniske relevansen er usikker. Det er likevel grunn til &
falge opp behandlingen med legemidler ngye i den farste tiden etter at en pasient
starter opp med Ginko-biloba med tanke pa mulighet for farmakokinetiske
interaksjoner.

Johannesurt

Tradisjonell bruk av Johannesurt har vaert for & motvirke lett nedstemthet, uro og
forbigdende innsovingsbesveer. En rekke veldesignede studier viser at Johannesurt
er effektiv i behandling av mild til moderat depresjon. De hyppigst rapporterte
bivirkningene ved bruk av Johannesurt er kvalme, svimmelhet, tretthet, hodepine og
irritabilitet. | sjeldne tilfeller er det rapportert allergiske reaksjoner, gkt fotosensitivitet
og utvikling av hypomani/mani. Vanlig dose er ca. 900 mg standardisert ekstrakt per
dagn.

Johannesurt induserer CYP3A4, CYP1A2 og P-glykoprotein (sekretorisk
transportprotein). Dersom Johannesurt brukes i kombinasjon med legemidler kan
dette fare til hurtigere eliminasjon av legemidlene. Det er rapportert et stort antall
interaksjoner med Johannesurt (cyklosporin, tacrolimus, indinavir, nevirapin,
irinotecan, imatinib, alprazolam, midazolam, amitriptylin, digoksin, fenoxfenadin,
metadon, simvastain, teofyllin, verpamil og warfarin. Det foreligger ogsa flere
kasuistikker hvor kombinasjon av Johannesurt og legemidler med serotonerge
virkningsmekanismer har utlgst serotonergt syndrom (buspiron, nefazodon,
paroxetin, sertralin og venlafaxin). Bruk av Johannesurt forutsetter derfor ngye
oppfalging av doseringen av de andre legemidlene samt at kombinasjon med
immunosupressiva, HIV-midler samt antidepressiva frarades..

Ginseng

Tradisjonell bruk av ginseng har veert som styrkende middel ved nedsatt
prestasjonsevne som tretthet og svakhetsfglelse. Det meste av undersgkelser er
gjort med asiatisk ginseng, men andre varianter er ogsa tilgjengelig. Videre er det
holdepunkt for at ginseng hemmer blodplatefunksjon, og virker hypoglykemisk. Det er
gjort en rekke studier med bruk av ginseng pa ulike indikasjoner. Studiene preges a
darlig kvalitet. Ingen av studiene med akseptabel kvalitet gir holdepunkt for at bruk av
ginseng skal veere effektiv behandling. Epidemiologiske data kan tyde pa at
regelmessig inntak av frisk ginseng kan redusere risikoen for utvikling av cancer.
Ytterligere dokumentasjon er imidlertid ngdvendig. De hyppigst rapporterte
bivirkningene ved bruk av ginseng er innsovningsproblemer, diarre, mastalgi,
hypertoni/hypotoni, uro og vaginale blgdninger. Vanlig dose er 200-600 mg ekstrakt
svarende til 0,5 —2 gram ta@rr ginsengrot per dggn. Ved langtidsbehandling bar
dggndosen ikke overskride 1 g tarket rot eller tilsvarende. Kinesisk
behandlingstradisjon bruker ofte vesentlig hgyere doser.



Ginsengs er i studier vist & ha hypoglykemiske effekt gjennom a gke lipogenesen i
lever og gke glykogenlagrene. Dette kan teoretisk sett forsterke effekten
diabetsbehandling. Det er ogsa rapportert utvikling av serotonergt syndrom nar
ginseng har veert kombinert med MAO-hemmeren phenelezin (Nardil®). Videre
finnes det kasuistikker hvor ginseng har veert involvert i interaksjoner med loop-
diuretika og digoksin. De fleste av disse kasuistikkene lar seg ikke evaluere pa en
tilfredsstillende ma, men det er likevel grunnlag for & utvise forsiktighet dersom
ginseng kombineres med legemidler, seerlig gjelder dette ved behandling av
diabetes.

Solhatt

Tradisjonell bruk av solhatt er forebygging og behandling av gvre luftveisinfeksjoner.
En Cochraneoversikt oppsummerte 16 randomiserte studier hvor solhatt var
undersgkt med henblikk pa forebygging og behandling av gvre luftveisinfeksjon.
Studiene varierte i kvalitet. Studiene gir totalt sett holdepunkt for at solhatt kan ha
positive effekter, men at dataene ikke gir grunnlag for a trekkes noen sikre
konklusjoner. De vanligst rapporterte bivirkningen ved bruk av solhatt er utslett. Det
er ogsa rapportert sjeldne tilfeller av anafylaktisk reaksjon. Vanlig dosering er 250-
600 mg solhatt per dagn.

Pa grunn av solhatts mulige effekt pa immunsystemet har det veert advart mot a
kombinere solhatt med immunosupressiv behandling. Videre foreligger det in vitro og
in vivo data som indikerer at solhatt hemmer CYP1A2 og CYP3A4. Den Kliniske
relevansen av dette er usikker.

Interaksjoner mellom warfarin og naturprodukter

Det er velkjent at en rekke faktorer, bade farmakokinetiske og farmakodynamiske,
kan pavirke den farmakologiske effekten av warfarin. I tillegg har mange
naturprodukter effekter som reduserer blodplatefunksjonen. Dette vil kunne gke
bladningsrisikoen selv om det ikke foreligger noen interaksjon med warfarin. En
oversikt over rapporterte interaksjoner med naturprodukter med anbefaling av tiltak er
satt opp i tabell 1.

Effekt av warfarin og datakilde
Naturprodukt/ Kasuistikk Kontrollert studie Kontrollert studie Anbefaling
kosttilskudd (human) (dyn)
Coenzym Q10 Redusert Uendret Tett oppfalging
Danshen ket ket Kombinasjon frarddes
Dong quai ket ket Kombinasjon frarades
Hvitlgk Dket* Dket*/uendret Tett oppfelging
Ginko-biloba Dket* Uendret/@ket* Kombinasjon frarddes
Ginseng
(amerikansk) Ingen rapporter Redusert Kombinasjon frarddes
Ginseng (asiatisk) Redusert* Uendret Kombinasjon frarddes
Ingefeer Dket/gket* Tett oppfelging
Johannesurt Redusert Redusert Kombinasjon frarddes
Kava Ingen rapporter Ingen data Ingen data Kan kombineres
Omega fettsyrer ket Uendret Tett oppfalging
Palmeolje ket Tett oppfalging
Soyaprotein Redusert Tett oppfelging
Vitamin C Redusert Tett oppfalging
Vitamin E ket Pket/uendret Tett oppfelging




Tabellen er basert pa data fra referanse nr. 2
*Ekstraktet inneholder komponenter som svekker blodplatefunksjonen. Warfarins farmakodynamikk og
farmakokinetikk er uendret

Konklusjon

Ut fra de data som foreligger er det grunn til a stille spgrsmal om bruken av ginko-
biloba mot gresus og hukommelsestap, mens data viser noe effekt ved demens og
claudicatio intermittens. Det foreligger klare data som viser at Johannesurt har effekt
pa mild til moderat depresjon, men Johannesurt omfattende interaksjonspotensiale
gir grunn til bekymring. Det forligger ikke data som taler for at ginseng er mer effektiv
enn placebo pa noen av de undersgkte indikasjonene. Solhatt kan ha effekt pa
forebyggelse og behandling av gvre luftveisinfeksjoner, men dokumentasjonen anses
fortsatt & veere utilstrekkelig for & trekke sikre konklusjoner.

Det er viktig at leger skaffer seg oversikt over de naturprodukter pasientene bruker. |
mange tilfeller kan legemidler og naturmidler trygt kombineres. Hos pasienter som
bruker warfarin er det av avgjgrende betydning at legen har ful oversikt over de
naturprodukter pasienten bruker. Dette fordi at mange naturprodukter kan enten
redusere eller gke effekten av warfarin med trombosefare og blgdningsfare som
mulig konsekvens.
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