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Anbefalinger

Forbruget af naturleegemidler i Danmark er
vanskeligt at opggre, da praeparaterne er
tilgeengelige som handkeb og kan kegbes pa
internettet. Hjerteforeningen estimerer, at
neesten halvdelen af danske hjertepatienter
bruger naturmedicin, kosttilskud eller alter-
nativ behandling. Naturleegemidler kabes
oftest uden faglig vejledning eller dokumen-
tation, og evidensen pa omradet er generel
sparsom. Imidlertid kan béde naturlaege-
midler og kosttilskud give kardiovaskulaere
bivirkninger eller ved interaktioner pavirke
leegeordineret hjertemedicin.

Evidensniveauet for kardiovaskulaere
effekter, bivirkninger og interaktioner for
naturleegemidler er lavt. Langt de fleste
praeparater har ingen dokumenteret gavnlig
kardiovaskulaer effekt, hvorimod flere har
enten dokumenteret eller potentiel skade-
virkning.

Der er rapporteret blgdninger ved samti-
dig brug af trombocythaemmere eller warfa-
rin og Ginko biloba, hvorfor denne kom-
bination ma frarades. Ved cannabis er der
beskrevet risiko for takykardi og blodtryks-
stigning og for Capsaicin rapporteret om
koronar spasmer, hvorfor disse praeparater
ber undgas ved hjertesygdom og szerligt ved
iskeemisk hjertesygdom.

Det ber generelt frarades at indtage prae-
parater, der interagerer med laegeordineret
medicin.

Praeparatet Perikon gger (inducerer)
aktiviteten af cytokrom P-450 systemet
(CYP3A4) og pavirker derved omsaetningen
af 2/3 af alle leegemidler. Eksempelvis svaek-
kes effekten af antiarytmika, betablokkere
og orale antikoagulantia, mens virkningen af
clopidogrel gges (prodrug).

Der er interaktion mellem warfarin og
Ginseng via CYP3A og kompetitiv antago-
nisme imellem warfarin og Q10. Gren te har
interaktioner med warfarin, rosuvastatin,
nadolol og simvastatin.

Desuden skal man veaere opmaerksom pa
manglende kontrol med praeparatfremstil-
lingen, hvilket kan betyde utilsigtet indhold
af bl.a. det nefrotoksiske mycotoxin citrinin,
samt insecticider og pesticider.

Vedrgrende gavnlige effekter har rede
ris dokumenteret kolesterolsaenkende ef-
fekt, dog uden at der er studier pa kliniske

endepunkter. Fiskeolie har muligvis en gavn-
lig effekt pa prognosen hos patienter med
kardiovaskulaer sygdom, imens Q10 har en
mulig gavnlig effekt ved kronisk symptoma-
tisk hjertesvigt. Ginseng tyder pa at kunne
have en blodtrykssaenkende effekt ved type
2 diabetes, overvaegt og metabolisk syn-
drom. Ingen af disse praeparater har dog
opnaet generel anbefaling ved kardiovasku-
leer sygdom.

Kommissorium

Mange hjertepatienter anvender kosttil-
skud og naturleegemidler i tilleeg til den
traditionelle medicinske behandling. Sale-
des estimerer Hjerteforeningen, at naesten
halvdelen af danske hjertepatienter bruger
alternativ behandling, kosttilskud eller
naturmedicin. Brugen af naturmedicin og
kosttilskud er let tilgaengelig. Det kan kabes
uden faglig vejledning og dokumentation,
og anses ofte af patienterne som veerende
sikker og effektiv. Imidlertid kan bade natur-
leegemidler og kosttilskud give bivirkninger
eller ved interaktioner pavirke den laegeor-
dinerede hjertemedicin. Naturlaegemidlers
indvirkning pa kardiovaskulaer farmakoterapi
er sparsomt belyst men kan have alvorlige
konsekvenser, hvis der er indvirkning pa livs-
vigtig evidens-baseret behandling. Grundet
det store og voksende forbrug af naturlee-
gemidler er der derfor behov for at belyse
mulige implikationer for patienterne.

Efter anmodning fra DCS’s bestyrelse
gnsker arbejdsgruppen for kardiovaskulaer
farmakoterapi at udarbejde en klinisk rap-
port om naturleegemidlers og kosttilskuds
bivirkninger og indvirkning pa kardiovasku-
leer medicin. Der gnskes en undersggelse af
evidensen for interaktioner mellem natur-
leegemidler/kosttilskud og hyppigt anvendte
leegeordinerede kardiovaskulaere farmaka.
Desuden vil rapporten belyse kardiovasku-
leere bivirkninger ved indtagelse af naturlee-
gemidler og kosttilskud mere generelt.

Skrivegruppen til denne rapport anbefa-
les at omfatte medlemmer af arbejdsgrup-
pen »Kardiovaskuleer farmakoterapi« samt
repraesentanter fra andre arbejdsgrupper
(Hjerteinsufficiens, Interventionel kardiologi
og koronar patofysiologi, Arvelige hjertesyg-
domme, Medfgdte Hjertesygdomme, Pree-
ventiv Kardiologi og Rehabilitering, Arytmi,

pacemaker og ICD og Trombokardiologi),
samt repraesentanter fra Dansk Selskab for
Klinisk Farmakologi og Dansk Selskab for
Almen Medicin. Som noget nyt har arbejds-
gruppen bag holdningspapiret ogsa inklu-
deret repraesentant fra Hjerteforeningens
patientrddgivning, som fremlaegger deres
erfaring og patientperspektivet for at an-
vende kosttilskud og naturmedicin sidelg-
bende med den evidensbaserede kardiova-
skulzer behandling.

Som led i holdningspapirets implemen-
tering planlaegges en patient-rettet folder,
der bl.a. kan formidles via Hjerteforeningens
hjemmeside, samt bdde en national og in-
ternational publikation.

Indledning

Estimering af forbruget

Brug af naturmedicin varierer meget af-
haengigt af, hvor i verden man undersgger
det, hvordan naturmedicin er defineret og
hvorndr det er undersggt. Da naturmedi-
cin kan kgbes frit i bade detailhandel og
pa apoteker, er registreringen af forbruget
overvejende baseret pd omsaetning og pa
observationelle tveersnitsstudier samt spar-
geskemaundersggelser. Tal fra USA viser, at
mere end 15 millioner amerikanere tager
naturmedicin’, og et review fra 2014 fandt
hyppigt brug af naturmedicin hos zeldre,
og at de oftest benyttede naturpraeparater
havde potentialet til at interagere med kon-
ventionel medicin.? Tal fra vesteuropaeiske
lande viser praevalent forbrug op til 49% 3~
| Danmark vurderede Nutraceutisk Indu-
stri (brancheforening for de sterste produ-
center og/eller engrosforhandlere i Danmark
af kosttilskud, naturleegemidler og staerke
vitamin- og mineralpraeparater) i en rapport
fra 2008 (ref: https://foedevarer.di.dk/Si-
teCollectionDocuments/Nutraceutisk%20
Industri%20pjece%20WEB.pdf ), at der var
veekstrater pd 10-20%, og pa daveerende
tidspunkt en arlig omsaetning i Danmark pé
over 700 mio. kr., samt at naesten 50% af
adspurgte danskere enten stadig bruger eller
havde brugt naturleegemidler inden for det
seneste ar. Der er sdledes ingen tvivl om, at
omfanget af forbruget er betragteligt.
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Definitioner

Naturlegemidler er laegemidler, hvis ak-
tive indholdsstoffer forekommer i naturen.
Naturleegemidler indeholder derfor ofte
planteekstrakter eller plantedele, men ind-
holdsstofferne kan ogsa stamme fra dyre-
eller mineralriget (for eksempel fiskeolie).
De virksomme stoffer er som oftest ikke
isoleret og koncentreret i sterre doser, end
de findes i naturen. Det er Leegemiddel-
styrelsen, der vurderer, om et produkt skal
klassificeres som et leegemiddel og dermed
reguleres under leegemiddellovgivningen.
Pa Laegemiddelstyrelsens hjemmeside kan
man se, hvilke naturleegemidler, der er god-
kendt (ref: https://laegemiddelstyrelsen.dk/
da/godkendelse/godkendelse-af-medicin/
lister-over-godkendte-og-afregistrerede-
laegemidler)

Kosttilskud er fadevarer i koncentrerede
doser, der indtages som supplement til den
daglige kost. Kosttilskud er omfattet af fg-
devarelovgivningen, bl.a. hvad angdr maerk-
ningsregler, regler for tilseetningsstoffer og
regler for anprisninger. Det er Fgdevaresty-
relsen, der kontrollerer og ferer tilsyn med
kosttilskud.

Staerke vitamin- og mineralpraeparater
er laegemidler, der anvendes til forebyggelse
og helbredelse af mangeltilstande. Disse
preeparater indeholder vitaminer og mine-
raler i koncentrationer, der i vaesentlig grad
overstiger den anbefalede daglige dosis. Det
er den hgjere koncentration af den aktive
ingrediens, der adskiller dem fra kosttilskud.
De ordineres ofte af en laege, men kan kgbes
i hdndkeb. Det er Laegemiddelstyrelsen, der
godkender og farer tilsyn med staerke vita-
min- og mineralpraeparater.

Krav til dokumentation for
naturlegemidler

For at et naturlaeegemiddel kan opna mar-
kedsfaringstilladelse, kraeves der en gen-
nemgang af litteraturen, der viser, at de
foresldede indikationer er velkendte og
beskrevne. Ifalge bekendtggrelsen om na-
turleegemidler kan »indikationer for natur-
leegemidler kun omfatte lettere sygdomme,
dvs. sddanne, hvortil det er almindeligt ikke
at sege laege.« Dette skyldes, at naturlee-
gemidler kan saelges i detailhandel uden for
apoteksomréddet og derfor uden tilgaengelig

faglig rddgivning. Derfor skal det for hvert
praeparat vurderes, om anvendelsen ligger
inden for graenserne for forsvarlig selvbe-
handling. Der stilles krav til fremstilling, kva-
litet, import mv, men der kraeves ikke data
for effekt og sikkerhed fra randomiserede
studier pa det pagzeldende praeparat. Der er
heller ikke krav om at ansggeren viser data
pa farmakologiske og toksikologiske under-
sogelser eller af kliniske studier, hvis det kan
vises ved detaljeret reference til publice-

ret videnskabelig litteratur, at indholds-
stoffet i preeparatet har vaeret almindelig
anerkendt og anvendt medicinsk og med
anerkendt effekt og et acceptabelt sikker-
hedsniveau. Heri ligger at stoffet skal have
veeret anvendt i Europa i mindst 10 dr, at der
er sammenhaeng i data og en vis videnska-
belig interesse i stoffet. | forhold til sikker-
hed kraeves det, at praeparatet ved normal
anvendelse er uskadeligt og igen ma der
henvises til relevant litteratur (ref: https://
laegemiddelstyrelsen.dk/da/godkendelse/
godkendelse-af-medicin/markedsfoerings-
tilladelse/ansoegning-om-markedsfoerings-
tilladelse/markedsfoeringstilladelse-til-
naturlaegemidler/#krav)

Praeparater

Fiskeolie

Fiskeolie bestér af marine n-3 (n-3 er syno-
nymt med omega-3) polyumeettede fedtsy-
rer (PUFA), hvoraf de vigtigste er eikosapen-
taensyre (EPA) og dokosahexaensyre (DHA).
Fiskeolier forekommer naturligt i fisk, pri-
meert i fede fisk men kan ogsa indtages gen-
nem fiskeoliekapsler og levertran. Fiskeolie-
kapsler indeholder typisk mellem 0,3 0g 0,6
g n-3 PUFA pr. kapsel, men der er betydeligt
forskel pa praeparater.

Indikation

Kohortestudier typer p3, at personer, der
ikke spiser fisk eller meget lidt heraf, har
en gget risiko for kardiovaskuleaer sygdom i
forhold til fiskespisere, mens randomiserede
kliniske undersggelser af fiskekonsum og
seerligt supplerende indtag af fiskeoliekaps-
ler har givet divergerende resultater &7
Generelt anbefales at alle spiser fisk som
hovedmaltid to gange ugentligt, hvoraf det

ene maltid gerne ma vaere af typen fed fisk.
Ved at folge dette og evt. i tilleeg indtage
fisk lejlighedsvist til frokost regnes behovet
for n-3 PUFA (ca. 1 g/dag) generelt at vaere
tilfredsstillet i relation til forebyggelse af
kardiovaskulaer sygdom. Indgdr n-3 PUFA
ikke i en rask persons kost anbefales det ikke
at supplere med fiskeoliekapsler, mens det
kan overvejes hos patienter med kardio-
vaskuleer sygdom svarende til ca. 1 g n-3
PUFA/dag.

Et starre randomiseret studie® viste gun-
stig effekt pa mortalitet hos patienter med
kardiovaskulaer sygdom af et kosttilskud
med 1 g n-3 PUFA. Der afventes opfalgen-
de undersggelser. Hgje doser af n-3 PUFA
(>3g/dag) kan overvejes ved behandling af
hypertriglyceridaemi. Et andet sterre ran-
domiseret studie viste at patienter med hy-
pertriglycerideemi havde gunstig effekt af et
kosttilskud med 4 g n-3 PUFA pa kardiova-
skulaer mortalitet. °

Virkningsmekanisme

Studier har vist, at n-3 PUFA har gunstig
effekt pa flere risikofaktorer for kardiova-
skulaer sygdom. Bedst dokumenteret er en
nedseettelse af plasma triglycerid™, en be-
skeden haemning af trombocytreaktivitet',
en meget beskeden saenkning af blodtryk™,
en antiinflammatorisk effekt og maske en
antiarytmisk effekt.® Det er dog vigtigt at
bemaerke, at disse effekter isoleret set er
meget beskedne ved et indtag svarende til
1 g dagligt. Generelt er de biokemiske, her-
under den triglyceridsaenkende positivt kor-
releret til dosis.

Interaktioner

Der har veeret mistanke om, at brug af fiske-
olie under samtidig AK-behandling kunne
veere forbundet med en gget bladningsri-
siko. For praktiske omstaendigheder, er dette
ikke et problem ved et dagligt n-3 PUFA
indtag under 3-4 g."* | den danske interakti-
onsdatabase er der heller ikke forbehold for
anvendelse af fiskeolie under samtidig AK-
behandling.

Bivirkninger

De hyppigste bivirkninger er gastrointesti-
nale gener i form af fiskesmagende opsted,
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flatulens og diarré. Bledningstendens kan
forekomme (mest kutan) ved hgje doser.

Evidensniveau

Der foreligger ikke dokumentation for, at
kosttilskud med n-3 PUFA frembyder spe-
cielle fordele for ikke hjerte-karsyge. Hos
patienter med kardiovaskulaer sygdom og
med et lavt fiskeindtag kan fiskeoliekapsler
overvejes som supplement til kosten. Evi-
densnievau 2, rekommedation B)

Ginkgo biloba

[ 2012 blev det vurderet, at 1,6 millioner
amerikanere brugte ginkgo biloba, og selv-
om det er naesten en halvering pa 5 ar, er
det stadig det 10. mest anvendte naturlae-
gemiddel (NIH — National Center for Com-
lementary and Integrative Health). Ginkgo
biloba er blevet brugt i den traditionelle
kinsesiske medicin i &rhundreder, og er et
ekstrakt fra bladene pa ginkgo traeet.

Indikation

Flere dobbelt-blindede placebo kontrollere-
de studier har dokumenteret en gavnlig ef-
fekt ved behandling af demens Otte rando-
miserede kliniske undersggelser har desuden
fundet en positiv effekt pa claudicatio inter-
mittens om end effekten har vaeret lille .
Herudover bliver ginkgo biloba markedsfert
til brug ved kardiovaskulaere sygdomme,
impotens, indre gre dysfunktion, retinopati,
praemenstruelt syndrom, stress og depres-
sion. | et studie med 3069 frivillige over 75
ar randomiseret til 6 &rs ginkgo biloba eller
placebo var der ingen forskelle mellem de to
behandlingsarme pé endepunkterne kardio-
vaskuleer dgd, hospitalisering for akut myo-
kardie infarkt, rapporteret angina pectoris,
apoplexi og perifer vaskulaer sygdom.”® Rot-
teforsgg har dog vist nogen beskyttende ef-
fekt af ginkgo biloba pa myokardie iskaemi,
men dette mangler stadig at blive efterprg-
vet pd mennesker.'®

Virkningsmekanisme

Ginkgo biloba indeholder flere forskellige
virksomme stoffer. In vivo forsgg har vist, at
ginkgo farer til gget mikrocirkulation, haem-
ning af erytrocyt aggregation, haemning

af blodplade aktiveringen og har antioxi-
derende virkning. De farste virkninger sker
primeert via ginkgoliderne A, B, C og J, hvor
den antioxiderende virkning tilskrives flavo-
noider. 1

Interaktioner

Det er velkendst, at samtidig brug af gingko
biloba og antitrombotisk eller antikoagule-
rende medicin gger risikoen for bladninger.

Bivirkninger

Selvom gingko biloba menes at vaere relativt
sikkert og bivirkningsfrit, er der beskrevet
hovedpine, kvalme, gastrointestinale symp-
tomer, diarre og allergiske hud reaktioner.”
Der foreligger dog ingen dokumentation for
et systematisk problem med gingko biloba.

Evidensniveau

Der er mangel pd evidens for gavnlig effekt
af gingko biloba inden for kardiovaskulaere
sygdomme, og der foreligger kun et rando-
miseret humant studie, som er udkommet
neutralt. Herudover foreligger der dyreeks-
perimentelle studier, som er hypotese-gene-
rerende (evidensniveau 5, rekommandation
Q).

Ginseng

Ginseng er omtrent lige sa udbredt som
ginkgo biloba. | USA er brugen ca. halve-
ret fra 2007 til 2012, hvor ca. 1,4 millioner
amerikanere brugte naturlaegemidlet (NIH
— National Center for Comlementary and
Integrative Health). | Asien er den hyppigst
anvendte ginseng rod panax notoginseng.
Den er blevet brugt i mere end 400 &r i den
traditionelle kinesiske medicin, og i Kina bli-
ver der arligt solgt ca. 5000 tons."

Indikation

Ginseng bliver markedsfert til en lang raekke
tilstande og sygdomme. | mere end 400 ar
er ginseng blevet brugt som haemostase
middel, til at styrke immunsystemet, bedre
potensen, reducere traethed, dulme stress,
give ekstra energi og gge stofskiftet. Mere
specifikt har det vaeret antydet at ginseng
indenfor kardiovaskulaere sygdomme vir-

ker mod arterosklerose, arytmier, myokar-
diel iskeemi samt har inhibitorisk effekt pa
ventrikulaer remodellering.’” Dette er dog
spekulativt og primaert funderet i forskellige
dyreeksperimentelle studier, men der fore-
ligger ingen humane studier og ingen ran-
domiserede kliniske undersggelser, som kan
understgtte disse teorier. Mere systematisk
har man undersggt om ginseng har gavnlig
effekt pa forhgjet blodtryk og blodsukker
hos diabetikere. I alt 17 randomiserede kli-
niske undersggelser har samlet ikke kunnet
pavise overordnet effekt pa blodtryk.?° En
subgruppe analyse antyder en mulig gevinst
hos patienter med diabetes, metabolisk
syndrom eller overvaegt, ligesom der kunne
pavises en trend i retning af effekt i studier
med hgjere baseline blodtryk dog uden sig-
nifikant gevinst. | et systematisk review har
man fundet en signifikant effekt af ginseng
pa faste blodsukker hos diabetikere men ikke
pa HbA1c .2

Virkningsmekanisme

Det virksomme stof i ginseng menes at
veere glycosider kaldet ginsenosider, som
findes i mere end 80 forskellige varianter. @
Den preecise cellulaere virkningsmekanisme
er ikke klarlagt, men forskellige dyreekspe-
rimentelle studier har vist, at ginsenosider
kan nedseette niveauet af forskellige pro-
inflammatoriske mediatorer og markgrer
herunder troponin |, TNF-q, interleukiner,
Crp og NF-KB. Det er vist, at gensinosider
kan nedseette aggregeringen af makrofager
(skumceller) samt nedsaette optagelsen af
oxideret LDL partikler bl.a. via en haemning
af Ca2+ influksen til cellen. Flere dyreekspe
rimentelle studier har vist, at ginsenosider
har positiv effekt pa lipidstofskiftet, men
mekanismen er uklar.’® Ginsenosider er ogsa
vist at kunne relaksere koronararterier pa
endothelialt niveau ved at gge NO produk-
tionen. 2

Interaktioner

Det er vist at Ginseng kan inducere aktivi-
teten af leverens cytokrom P-450 system
seerligt subsystemet CYP3A.% Der er en lang
raekke laegemidler som metaboliseres af
dette subsystem herunder flere calciuman-
tagonister, benzodiazepiner, cytostatika,
statiner og den ene isomere form af warfa-
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rin. Effekten af disse laegemidler vil sledes
kunne forventes at veere lavere ved en given
dosis ved co-administration af ginseng, og
saerligt sammen med warfarin kan dette
blive et problem. Det er vist at co-admini-
stration af warfarin og ginseng nedsaetter
warfarin-koncentrationen savel som peak
INR niveau uafhaengigt af warfarin dosis.*

Bivirkninger

Ginseng bliver generelt betragtet som et
sikkert naturlaegemiddel, og der foreligger
ingen systematiske rapporter om ophob-
ning af specifikke bivirkninger. Overdrevet
brug op til 15 g pr. dag kan dog resultere

i »ginseng abuse syndrome« (GAS), hvor
sandsynlige reaktioner er hypertension,
nervegsitet, irritabilitet, diarre, hududsleet og
sgvnbesvaer.2Ydermere er der rapporteret
mydriasis, akkommodationsproblemer og
svimmelhed ved hgje doser. 2

Evidensniveau

Evidensniveauet for effekten pa arteroskle-
rose, arytmier, myokardiel iskaeemi og ventri-
kulzer remodellering er evidensniveau 5, og
anvendelsen af ginseng til disse indikatio-
ner kan derfor ikke anbefales. For effekten
pa hypertension ligger pa evidensniveau 1a,
men med rekommandation D.

Q1o

Co-enzym Q10 har veeret pa markedet i
mange ar, og effekten som primaer og se-
kundaer profylakse af hjertekarsygdom er
undersggt i en lang raekke randomiserede
placebokontrollerede studier samt i obser-
vationelle studier.

Indikation

Der foreligger data, som tyder pa en gavn-
lig effekt af co-enzym Q10 i behandlingen
af hjertesvigt. | en metaanalyse af 13 sma
randomiserede forsgg var co-enzym Q10
associeret med ca. 4% forbedring af hjertets
pumpefunktion (EF).?” | et af de stgrste og
seneste studier pd omradet, Q-SYMBIO stu-
diet, blev 420 patienter med symptomatisk
kronisk hjertesvigt (NYHA klasse 111-1V) og
nedsat EF randomiserede til enten co-en-
zym Q10 eller placebo.?® Studiet fandt ingen

forskel i effekt i NYHA klasse, 6 minutters
gang test og NT-proBNP niveauer efter 16
uger, men derimod reducerede co-enzym
Q10 risikoen for et komposit endepunkt af
kardiovaskulaer ded, farste indlaeggelse med
hjertesvigt eller mekanisk assist device/
hjertetransplantation inden for 2 &r med
omkring 50%. Selvom disse resultater er lo-
vende, var der en raekke begraensninger ved
studiet, som ger at resultaterne skal tolkes
med forsigtighed. Fundene er endnu ikke
blevet reproduceret, og studiet strakte sig
over 8 ar, 9 lande og 17 centre, hvilket ma
mistaenkes at pdvirke populationens homo-
genesitet. Det er sdledes for tidligt ud fra et
enkelt studie at kunne rekommandere Q10
til hjertesvigtspatienter.

Anvendelsen af Q10 har ogsa vaeret un-
dersggt som primaer profylakse af kardiova-
skuleer sygdom. | det svenske KiSel10 studie
blev 443 personer mellem 70-88 &r inklu-
deret og gruppen, der fik behandling med
kombinationen af co-enzym Q10 og seleni-
um, havde en ca. 50% nedsat kardiovasku-
leer mortalitet sammenholdt med placebo-
gruppen efter bade 5 ar og 10 &r. 2%3°

Co-enzym Q10 har ikke vist nogen sikker
virkning inden for behandlingen af iskeemisk
hjertesygdom, atrieflimren, statin-associe-
rede muskelsmerter eller hypertension.

Virkningsmekanisme

Coenzym Q-10 er et lipofilt molekyle der
faciliterer produktionen af ATP i mitokondri-
erne, og desuden har praeparatet en antioxi-
dantisk og membranstabiliserende virkning.
Co-enzym Q10 findes naturligt i kroppen og
kan tillige tilfgres via kosten.

Interaktioner

Selvom evidensen er begraenset og ikke en-
tydig, formodes en kompetitiv antagonisme
mellem co-enzym Q10 og warfarin, hvilket
kan medfgre en nedsat effekt af warfarin
grundet co-enzym Q10's K-vitamin lignende
egenskaber.

Selvom det har vaeret fremfgrt at brug af
statinbehandling nedseetter kroppens Q10-
depoter, tyder det ikke pa, at der er en prog-
nostisk betydning af lavt Q10 niveau ved
statinbehandling.

Bivirkninger

Der foreligger ikke solid dokumentation pa
omradet, men synes ikke at veere en gget
risiko for kardiovaskulaere bivirkninger for-
bundet med behandling med co-enzym
Q10. Generelt er praevalensen af bivirknin-
ger er lav. | sjeeldne tilfeelde kan co-enzym
Q10 veere associeret med gastrointestinale
gener, svimmelhed, hovedpine samt et ma-
kulopapulgst udsleet.

Evidensniveau

Generelt er evidensniveauet relativt be-
graenset, men den mest lovende evidens
findes inden for behandlingen af patienter
med symptomatisk kronisk hjertesvigt og
reduceret EF (evidensniveau 2b, rekomman-
dation B).

Rede geer ris (Red yeast
rice - Khao Deng)

Rede geer ris er det fermenterede produkt

af Monascus purpureus (rgdt geer) dyrket pa
hvide polerede ris. Rgde geer ris har i mange
ar veeret anvendt i det gstasiatiske kokken
til konservering og farvning af mad (f.eks.
red Peking and) og til risvin. Rede geer ris
har ligeledes i mange ar vaeret et traditionelt
kinesisk naturleegemiddel, som er kendt for
at kunne saenke LDL kolesterol.*’

Indikation

Rade geer ris kan forsgges hos patienter med
hyperkolesteroleemi, som ikke kan tale sta-
tinbehandling eller hgjdosis statinbehand-
ling, og som derfor ikke har opndet deres
behandlingsmal. Flere studier har vist, at rede
geer ris kan anvendes til patienter som pa
traditionel statinbehandling har bivirkninger,
sasom myalgier, gastrointestinale bivirknin-
ger, og forggede transaminaser. European
Food Safety Authority har ud fra litteraturen
vurderet at, et dagligt indtag af 10 mg mo-
nacolin K fra rede gaer ris medfarer op til 20
% fald i LDL kolesterol og bidrager til at opna
et normalt LDL-kolesterol. EAS/ESC skriver i
den seneste guideline fra 2016, at man til ud-
valgte patienter, som ikke taler konventionel
behandling, kan overveje et kosttilskud med
rede geer ris. 3 Kosttilskud med rgde gaer ris
ma aldrig erstatte den medicinske behandling
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med lipidregulerende midler, men historisk
set tyder meget imidlertid pa at en reduktion
i LDL kolesterol altid har en gavnlig effekt.

Virkningsmekanisme

Rede ris indeholder mange stoffer, herunder
umaettede fedtsyrer og monacoliner. Mona-
coliner inhiberer HMG CoA reductase, som
er involveret i kolesterolsyntesen. Mere end
13 forskellige monacoliner er blevet isoleret
fra rade ris, hvoraf monacolin K kemisk er
identisk med Lovastatin.*®

Effekten af Rgde ris er usaedvanligt vel-
undersggt i mange studier, herunder flere
randomiserede kliniske studier. Effekten er
bedst dokumenteret hos patienter, som ikke
tidligere har haft myokardieinfarkt eller har
veesentlig anden komorbiditet.

| en nyere undersggelse fra Lipidklinikken
i Oslo undersggte man effekten af 2,4 gram
rede ris ved brug af praeparatet HypoCol
overfor placebo i et randomiseret placebo-
kontrolleret studie. Undersggelsen viste et
signifikant fald i LDL-kolesterol pa 23 % og
i total kolesterol pa 15,5 % i forhold til pla-
cebo efter 16 ugers behandling og praepara-
tet var veltolereret.3*

Produktet ArmoLIPID Plus, der indehol-
der 3 mg monacolin pr. tablet, er undersggt
i en meget stor italiensk randomiseret og
kontrolleret multicenter undersggelse.® | alt
1.751 personer blev randomiseret til kost-
intervention (K) eller kostintervention med
et supplement af en tablet ArmoLIPID Plus
(K+A) og efter 16 uger s& man et fald i total
kolesterol pa 9,4 % i K gruppen mod 19,1%
i K+A gruppen. Tilsvarende sas fald i LDL
kolesterol pa henholdsvis 10,8 % og 23,5
% i de to grupper. Ogsa HDL-kolesterol og
plasma triglycerid blev signifikant forbedret.
ArmoLIPID Plus indeholder ogsé en raekke
andre tilskud i form af berberis, policosanol,
folsyre, Coenzym Q10 og astaxanthin, som
producenten tilskriver en raekke positive
egenskaber, som er velkendte men ikke vi-
denskabeligt begrundede.

I en enkelt randomiseret og kontrolle-
ret undersggelse af patienter med iskaemisk
hjertesygdom fra Kina, hvor man anvendte
et specielt oprenset ekstrakt af rede geer ris
fandt man en reduktion af nye kardiovasku-
leere haendelser pa 45 %; men disse resulta-
ter kan naeppe overfgres til de eksisterende
kosttilskud i Danmark.*

Interaktioner

Interaktioner er ikke velundersggt.

Bivirkninger

Der er ikke rapporteret veaesentligt flere bi-
virkninger blandt patienter behandlet med
r@de gaer ris sammenlignet med patienter
behandlet med statin eller placebo. Kombi-
nationsbehandling med statin og rede geer
ris kan potentielt fare til flere bivirkninger,
om end dette ikke er dokumenteret.

De kardiovaskulaere bivirkninger anses
generelt for at vaere mindre eller pd linje
med almindelig statin behandling.

En af de vaesentligste problemstillinger
ved rgde ris som naturleegemiddel er, at kon-
centrationen af monacolin K varierer meget
imellem de enkelte praeparater. Et ameri-
kansk studie har specifikt sammenlignet 28
forskellige maerker med regde ris, og fandt, at
der i 2/28 intet monacolin K var. | de reste-
rende 26 maerker svingede koncentrationen
60-fold, med en koncentration pa mellem
0,09 og 5,48 mg pr 1.200 mg rgde ris.*’

En amerikansk artikel ggr opmaerksom
pa, at der i udvalgte produkter med r@de gaer
ris er fundet spor af det nefrotoksiske my-
cotoxin Citrinin, insecticider og pesticider.®

Evidensniveau

Evidensniveauet for den LDL seenkende ef-
fekt er hgjt (evidensniveau 2, rekommanda-
tion A), mens reduktion i kardiovaskuleere
handelser ikke er dokumenteret.4

Capsaicin

Capsaicin er den naturligt forekommende
kemiske komponent i chili-frugter, som giver
dem deres karakteristiske staerke og skarpe
smag. Capsaicin forhandles som flydende
ekstrakt, tabletter, kapsler, pulver, te og er
bredt tilgaengeligt pa apoteker, i helsekost-
forretninger, i internethandlen samt i mange
almindelige supermarkeder.Specifikke doser
af det aktive stof er ofte enten ikke angivet,
eller er angivet som mg knust chili/chilipul-
ver med ukendt koncentration af capsaicin.

Indikation

Stoffet markedsfares som godkendt laege-

middel til behandling af perifere neuropati-
ske smerter i form af kutan plaster. Som na-
turleegemiddel og kosttilskud markedsfares
capsaicin som havende fglgende gunstige
kardiovaskulaere og metaboliske virkninger:
Fedt/kalorieforbraendende, blodfortynden-
de, blodtrykssankende, kolesterolnedsaet-
tende samt havende anti-inflammatorisk
virkning og vaere blodsukkersankende ved
diabetes.

Et studie med 34 deltagere randomiseret
til diset med/uden capsaicin viste i vaesent-
ligst traek ingen signifikant forskel mellem
grupperne pa en raekke metaboliske ende-
punkter.3® En meta-analyse af forsag med
capsaicin som middel til vaegttab viste, at
et indtag pd minimum 2 mg capsaicin i for-
bindelse med et maltid effektivt reducerede
det samlede kalorieindtag.*

Virkningsmekanisme

Capsaicin er en steerkt selektiv TRPV1-noci-
receptoragonist (vanilloid receptor subtype
1). Ved lokal eksponering for capsaicin ak-
tiveres TRPV1-udtrykkende nociceptorer,
hvilket medfgrer et inflammatorisk respons
med en stikkende/braendende fornemmelse
samt let dem og erytem pé grund af frigi-
velse af vasoaktive neuropeptider. Efter laen-
gere tids eksponering for capsaicin desensi-
biliseres nociceptorerne, hvilket udger den
smertelindrende virkningsmekanisme ved
neuropatiske smerter.*! Ved oral optagelse
har capsaicin en hgj absorption omkring
94% og opnar maksimal plasmakoncentra-
tion pé 45 minutter.*"*? De foresldede virk-
ningsmekanismer ved systemisk indtagelse
er bedst belyst i dyremodeller. Hos mus er
der ved systemisk eksponering for capsa-
icin blandt andet observeret gget plasma
katekolamin-koncentration resulterende i
aktivering af det sympatiske nervesystem
med termogenese og gget energiforbrug til
folge.* ** Sympatikus-aktiveringen fremmer
ogsa lipid-oxidation og reducerer fadeind-
tag, herunder saltindtag.** ¢ Capsaicin-
supplement til overvaegtige mus har pévist
en reduktion i faste blodglukose og plasma
triglycerider.** TRPV1-receptoren er udbredt
i sensoriske nerveender i myokardiet samt i
vaskulzere endothelceller og er involveret i
nociception fra hjertet ved angina pectoris.*
Aktivering af TRPV1-receptor har muligvis
ogsd en kardioprotektiv effekt ved iskaemi/
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reperfusionsskader, idet TRPV1-knockout
mus er pavist at udvikle stgrre infarkter.*
TRPV1-receptor-aktivering kan stimulere
frigivelsen af vasoaktive neuropeptider som,
afhaengigt af den fysiologiske tilstand, kan
virke bdde vasodilaterende og vasokontra-
herende og muligvis forbedre endothelcelle-
funktionen.*? 4446 |n vitro heemmer capsacin
thrombocyt-aggregation. Mekanismen for
dette er darligt beskrevet, men menes at
vaere uafhangig af TRPV1-recpetoraktive-
ringen.*

Interaktioner

Der er ikke beskrevet leegemiddelinterak-
tioner for capsaicin i den gennemgaede lit-
teratur.

Bivirkninger

Der er beskrevet case rapporter om koronar
vasospasme og akut myokardieinfarkt (AMI)
som folge af kutant appliceret capsaicin. For
preeparatet Qutenza er der registreret ikke
almindelige kardiovaskulaere bivirkninger
(0,1-1%) i form af 1. grads AV-blok, hyper-
tension og perifere gdemer. Der er fa rap-
porter om AMlI/hjertestop efter indtagelse
af meget staerke chili.”

Der er ikke beskrevet andre sikkerheds-
problematikker for indtagelse oral capsaicin
som naturlaegemiddel.

Evidensniveau

Der kunne ikke findes dokumenteret kardio-
vaskuleer virkning eller bivirkning af natur-
leegemidler med capsaicin. Talrige in vitro
forseg og dyreeksperimenter underbygger
en raekke gunstige kardiovaskulzere og me-
taboliske virkningsmekanismer ved syste-
miske capsaicin. Oralt indtag af capsaicin
er overvejende beskrevet som ufarligt. Der
er mangel pd humane forsgg og i seerdeles-
hed randomiserede forsgg med systemisk
capsaicin.

Samlet set er der ikke evidens for hver-
ken at anbefale eller frardde naturlaege-
midler med capsaicin i kardiovaskulaer/
metabolisk forebyggelse eller behandling.
Evidensniveau vurderes at veere 5, rekom-
mandation D.

Gron Te

Te er en populeer drik verden over, og flere
studier har gennem tiden forsggt at vise
teens gode egenskaber for det generelle
helbred. Gren te stammer oprindeligt fra
Kina og har laenge vaeret kendt som en drik
med helbredende effekt. Grgn te fremstil-
les af planten Camellia Sinesis og har et hgjt
indhold af en raekke biologisk aktive fytoke-
mikalier (f.eks. katekiner, teaflaviner og tan-
niner) med antimikorbial-, antioxidant- og
antiinflammatorisk egenskaber. Grgn te er
desuden kilde til diverse vitaminer og mine-
raler, heriblandt vitamin C, vitamin B, mag-
nesium, zink og fluor.

Indikation

Gren te anses for at have en sundheds-
fremmende effekt og flere In vitro- og
dyreforsgg indikerer, at grgn te blandt an-
det kan vaere medvirkende til at reducere
risikoen for cancer, infektioner og kardio-
vaskulaere sygdomme. “® Endvidere menes
teen at opretholde kolesterol- og blodsuk-
kerniveauet og har gunstig effekt pa blod-
trykket.*-" De kliniske og epidemiologiske
studier om gren tes indvirkning pa hjerte-
karsygdomme har derimod givet diverge-
rende resultater og vurderes som af lavere
kvalitet.50 5253

Virkningsmekanisme

Overskud af frie radikaler (ROS), inflamma-
tion, areforkalkning, fedme og diabetes er
medvirkende rsag til en raekke sygdomme,
herunder kardiovaskulaere sygdomme. Grgn
te har et hgjt indhold af de sakaldte kateki-
ner, blandt andet epigallokatekin (ECG) og
epigallokatekin-3-gallat (EGCG), der i eks-
perimentelle studier har vist sig at gdelaegge
frie radikaler, inhibere inflammation, samt
forbedre insulin receptor sensitivitet og re-
ducere det samlede lipid niveau i blodet.> **
Randomiserede kliniske studier har derimod
vist at gren te/katekiner ikke har signifikant
effekt pa blodtrykket, kolesterol-niveauet og
areforkalkning.>®>*>* De f4 studier, der viser
en beskeden effekt af gren te pa reduktion
af de klassiske kardiovaskulaere risikofakto-
rer, er udelukkende udfert i Kina eller Japan
pa selekterede populationer med kort fol-
low-up tid. De fleste af disse studier sponso-

reret af medicinalindustrien og er praeget af
statistisk heterogenitet.

Interaktion

Evidensen er begraenset og ikke entydig,
men enkelte case-baserede studier har in-
dikeret at indtag af store maengder gren te
kan medfere nedsat effekt af warfarin, ro-
suvastatin, og nadolol, samt gget effekt af
simvastatin og nicardipine.*® >

Bivirkninger

Grgn te anvendt som kosttilskud eller an-
vendt i empiriske maengder kan forarsage
en raekke bivirkninger sdsom kvalme, diarré,
opkastning, forhgjet blodtryk, eller hjerte-
banken.>*

Personer med lav koffein tolerance kan
opleve kvalme, nervgsitet, samt hjerteban-
ken. Endvidere kan nogle reagere allergisk
overfor gran te.

Evidensniveau

Evidensniveauet for en gavnlig effekt af gran
te pa kardiovaskulzaere sygdomme er rela-
tivt begraenset og uden klinisk betydning
(evidensniveau 5, rekommandation D). Der-
udover har enkelte studier indikeret en mild
til moderat interaktion mellem overforbrug
af gran te og en raekke kardiovaskuleere far-
maka, hvorfor indtag af store maengder gran
te ikke kan anbefales.

Ingefaer

Videnskabeligt artsnavn: Zingiber officinale
(Rhizoma Zingiberis er den tarre rhizome
of Zingiber officinale)

Ingefeer har i artusinder veeret brugt som
medicin i de asiatiske, indiske samt arabi-
ske urtetraditioner for forskellige tilstande
som mavesmerter, forkglelse, svimmelhed
og gigt. Ingefzer indeholder flere forskel-
lige stoffer, hvis proportion afhaenger af
oprindelsesland og om ingefeer er frisk eller
terret. De phenoliske stoffer som gingero-
ler, shogaoler og paradoler er ansvarlige for
ingefaers bioaktiviteter.

Indikation

Ingefaer bliver primeert anvendt ved kvalme
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og opkastning.>>° Der er god evidens for
ingefeer virker profylaktisk og har effekt pa
de gastrointestinale symptomer af kinetose
og sesyge.®® | en dobbeltblind randomiseret
cross-over trial, behandlede oral admini-
stration af pulveriseret ingefaer (250 mg, 4
gange dagligt) effektivt graviditetskvalme
og opkastning.®' Ligeledes har studier vist at
ingefeer er et effektivt middel mod postope-
rativ kvalme og opkast, endnu bedre end
metoclopramid.5? 3 ¢4Lignende resulta-

ter er fundet for kvalme i forbindelse med
kemoterapi. Ingefaer benyttes desuden til
behandling af milde gastrointestinale gener,
herunder oppustethed og flatulens.’

| et randomiseret, dobbeltblind, placebo-
kontrolleret studie med 64 type 2 diabetes
patienter forggede 2 g ingefeer dagligt i 8
uger insulin-sensitiviteten, og mindskede
triglycerider og LDL (men ingen effekt p&
Hb1Ac og plasma glukose).®* | et andet lille
dobbeltblindet, placebokontrolleret klinisk
studie (70 patienter med type 2 diabetes)
forbedrede 1,6 g ingefeer dagligt i 12 uger
insulin-sensitiviteten, seenkede plasma-glu-
kose, HbA1c, triglycerider og total kolesterol
sdvel som inflammationsmarkererne CRP og
PGE2. Der var ingen effekt pa LDL og HDL.
% Ligeledes var 3 g ingefaer dagligt i 8 uger
effektivt til at reducere plasma glukose og
HbA1c hos 88 diabetikere sammenlignet
med placebo. ¢” Et andet lille klinisk studie
hos 40 patienter med hyperlipideemi fandt,
at 3 g ingefeer dagligt i 45 dage formindske-
de triglycerider og total kolesterol, herun-
der LDL sammenlignet med placebo. ¢ Hos
dialysepatienter synes den hypoglykaemiske
effekt af ingefeer at veaere endnu kraftige-
re, idet den opstér ved lavere doser og pa
kortere tid.®® | modsaetning til disse studier
fandt Bordia et al. at 4 g ingefeer dagligt i
3 maneder ikke pavirkede plasma lipider
og glukose.” Effekterne pa diabetes type 2
synes at forekomme ndr ingefaer tages over
en laengere period og er dosisafhaengige.
Ingefeer synes at have en effekt pa blodtryk
og flere mekanismer er blevet foresldet.” Et
studie med diabetikere viste dog kun en be-
skeden nonsignifikant effekt af 3 g ingefeer
dagligt i 8 uger.”?

Et observationelt studie fra Kina fandt,
at ingefeer forbrug var associeret med la-
vere praevalens af hypertension og iskaeemisk
hjertesygdom, men ikke diabetes og hyper-
lipideemi.”

Virkning pa slidgigt er ligeledes tvivl-
som.™

Virkningsmekanisme

Ingefaer udgver sin effekt i gastrointestinal
kanalen ved at gge gastrisk motilitet ved
haemning af kolinerge (M3) og serotonerge
receptorer (5-HT3 og 5-HT4) samt med ad-
sorption af toksiner og syrer.

Ingefeer tilskrives bade antiinflammatori-
ske og antioxiderende effekter.” Vedrgrende
den antioxiderende virkning synes ingefeer
at fungere lige som ascorbinsyre via opfan-
gelse af frie radikaler og forggelse af antioxi-
derende enzymer.”" In vitro-undersggelser og
dyreforseg har vist, at en lang raekke af inge-
feers komponenter haemmer produktionen
af reaktive oxygenarter (ROS) og lipidpero-
xidation samt med fremmer produktionen af
flere forskelligearter antioxidante enzymer i
et dosisafhaengigt menster.”® Det ser ud som
om, at terret ingefeer besidder den staerkeste
antioxidantaktivitet. De ingefeers anti-inflam-
matoriske egenskab skyldes haemningen af
cyclooxygenase, lipoxygenase og thrombo-
xansynthase i arachidonsyre-kaskaden som
forer til et fald i dannelsen af prostaglandiner
og leukotriener samtidgt @ger ingefeer niveaut
af prostacyclin. En retrospektiv undersggelse
hos mennesker med muskulo-skeletale smer-
ter viste en anti-inflammatorisk dosisrelateret
effekt med en minimum effektiv dosis pd 1g
dagligt. En undersggelse i Kina rapporterede
gode effekter (lindring af smerter, fald i ledets
haevelse og forbedring eller opsving i ledfunk-
tion) af injektioner af 5-10% ingefaerekstrakt
pa 113 patienter med reumatiske smerter og
kroniske leendesmerter.

Et studie med hypertensive patienter pa-
viste en synergistisk virkning af ingefeer og
nifedipin pa blodpladers aggregation.”

| de senest ar har flere studier pavist at
ingefaer synes at haamme vaeksten af for-
skellige bakterier, svampe og vira via un-
dertrykkelsen af bakteriel biofilm-dannelse,
ergosterol-biosyntese og viral tilknytning og
internalisering.”

Interaktioner

En kasuistik har pavist en stigning i INR
og naseblgdning ved brug af warfarin og
phenprocoumon sammen med ingefeer. Et
kontrolleret randomiseret studie med 24

patienter har dog ikke fundet interaktion
mellem warfarin og ingefzer. Der forligger
ingen undersggelser, som beskriver ingefeers
pavirkning af warfarins kinetik i steady-state
koncentrationer. 377,78

Det er beskrevet at hgje doser ingefeer
(10 g/dag) kan reducere blodpladeaggrega-
tion med ca. 30% hos Ml-patienter.” Der er
ingen virkning pa blodpladeaggregation ved
daglige doser pa 4 g eller mindre. 77

Bivirkninger

Bivirkninger er meget sjeeldne og bestar
primeert af mildt ubehag fra fordgjelseska-
nalen (som halsbrand, sure opstad, diarré og
irritation i munden), dgsighed og hovedpine.
Kontaktdermatitis hos falsomme patien-
ter er ogsa blevet rapporteret. Brugen af
ingefeer under graviditeten synes ikke at oge
risikoen for medfedte misdannelser, dad-
fadsler/perinatal ded, tidlig fedsel.®° Ingefaer
er dog kontraindiceret ifm med fedsel pga
risiko for postpartum bladninger eller ved
tidligere vaginale bledninger, da haemning af
tromboxansyntetase og dermed blodplade-
aggregation er beskrevet.®’ Derudover er det
ikke anbefalet til barn under 6 &r.

Evidensniveau

WHO klassificerer brugen af ingefaer som
understgttet af kliniske data for forebyg-
gelse af kvalme og opkast i forbindelse med
kinetose, postoperativ kvalme, pernicious
opkast i graviditet og sgsyge.®*

Den US Food and Drug Administration an-
erkender ingefaer som »safe«, op til 4 g dgl.

Hvad angdr brug i kardiovaskulaer sam-
menhaeng har ingefeer evidensniveau 4, re-
kommandation D.

Perikon

Perikon er ogsa kendt som perikum, Jonan-
nes urt eller »grenne lykkepiller« og udvin-
des fra planten hypericum perforatum. De
aktive stoffer i perikon kapsler menes at
veere bl.a. hyperforin, hypericin og polyp-
henoler, der kan udvindes fra blade fra hy-
pericum perforatum.

Indikation

Perikon bruges primaert ved let til mode-
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rate depression eller angst. Et standardiseret
ekstrakt af perikon er undersggt i kontrol-
lerede studier overfor placebo eller almin-
deligt anvendte antidepressiva som fx SSRI
hos patienter med depression. En Cochrane-
analyse af 29 kontrollerede studier viste, at
perikon havde en bedre antidepressiv effekt
end placebo (RR 1,48 (1,23-1,77)), og at pe-
rikon var lige sa effektiv som og ledsaget af
feerre bivirkninger end standardbehandling
(RR 1,01 (0,93-1,09)).2 Antallet af personer
i studierne fra meta-analysen er mellem 48
og 324 og dosis af perikon varierede mel-
lem 240 and 1800 mg. Follow-up tiden i
studierne var mellem 4 to 12 uger og der er
saledes ikke evidens for behandling ud over
denne periode.

Det vides heller ikke, om perikon virker
ved manio-depressiv sygdom. Der er usikker
evidens for effekten ved angsttilstande.®

Virkningsmekanisme

Den antidepressive effekt af perikon kan
formentlig tilskrives en heammet praesy-
naptisk optagelse af en raekke neurotrans-
mittere, herunder serotonin, dopamin og
y-aminosmgrsyre.®*

Interaktioner

Aktiviteten af leverens cytokrom P-450
system gges (induceres) ved indtagelse

af perikon. Dette gger omsaetningen af de
leegemidler der omsaettes af dette system
(primeert isoenzymerne CYP3A4 og CYP2C).
Cirka 2/3 af alle leegemidler omsaettes af
cytokrom P-450 systemet, hvilket betyder,
at cirka 2/3 af alle leegemidler potentielt
interagerer med perikon. Interaktioner med
leegemidler kan béde svaekke aktiviteten
eller gge aktiviteten. Fglgende liste vedrg-
rer medicin der hyppigt bliver anvendt hos
hjertepatienter. Effekten svaekkes: Digoxin,
talinolol, atorvastatin, simvastatin, beta-
blokkere, orale antikoagulantia (Bade VKA
og NOAK), verapamil, nifedipin, ivabradin
og omeprazol. Effekten gges: Clopidogrel. &

Bivirkninger

Der er umiddelbart ingen direkte kardiova-
skuleerer bivirkninger ved perikon, men in-
teraktioner med antikoagulantia. Langtids-
bivirkninger kendes ikke.

Evidensniveau

Der er god evidens for effekt pa den anvend-
te indikation, men perikon kan ikke anbe-
fales ved samtidig indtag af kardiovaskulaer
relateret medicin Evidensniveau 1B, rekom-
mandation D for patienter med kardiova-
skuleer sygdom.

Husk (psyllium)

Husk bestar af Psyllium (Plantago ovata;
hvide loppefraskaller). Det er klassificeret
som et kostfiber og fas i pulver og kapsel-
form.

Indikation

Psyllium anvendes primeert i behandlingen
af mavetarm-lidelser, herunder diarre, for-
stoppelse og irritable tyktarm. Indtagelse
af psyllium bevirker ogsa en dosis-respons
effekt pa visse plasma lipider.® Et anbefa-
let indtag pa omtrent 10 g psyllium dagligt
(svarende til 2 x 3 maleskeer/10 kapsler)?3
medfgrer en beskeden reduktion af plasma
total og LDL kolesterol pa henholdsvis 4%
og 7%?*. Psyllium kan saledes supplere anden
dizet og motion som interventioner mod let
hyperkolesterolaemi.

Virkningsmekanismer

Psyllium virker, ligesom andre kostfibre, ved
at binde vand i primeert tyktarmen, enten
direkte eller efter bakteriel omdannelse til
fedtsyrer med osmostiske effekter.?” Herved
a@ndres tarmperistaltikken og den gastroen-
testinale effekt opnés. Den kolesterolsaen-
kende effekt synes at virke ved interaktion
med galdesalte, der dannes af kolesterol i le-
veren og udledes i tarmen. Sdledes mindsker
psyllium reabsorberingen af galdesaltene og
denne andring af den enterohepatiske cir-
kulation af kolesterol leder til et nettotab og
dermed en sankning af plasma total og LDL
kolesterol.5” En anden foresldet mekanisme
beror pa en nedsat absorption af sukker fra
tarmen, hvilket forbedrer det glykeemiske
respons pa fadeindtag og indirekte nedsaet-
ter den endogene kolesterol produktion.®”

Interaktioner

Psyllium aendrer, som andre kostfibre, trans-

porttiden for substanser i tarmen og kan
derfor potentielt pavirke absorptionen af
leegemidler.®® Dette kan have betydning for
laegemidler med snaevret terapeutisk inter-
val sdsom warfarin og digoxin. Det anbefa-
les derfor at forskyde indtagelsen af psyl-
lium med 1/2-1 time i forhold til indtagelse
af disse. Det foreligger dog ikke studier pa
farmakologiske og kliniske effekter af psyl-
lium indtagelse pé absorptionen og plasma-
koncentrationen af leegemidler, ligesom der
heller ikke er registreret interaktioner mel-
lem psyllium, warfarin eller digoxin i Leege-
middelstyrelsens interaktionsdatabase.

Bivirkninger

Der er ikke fundet vaesentlige sikkerheds-
problematikker ved psyllium indtag i den

undersggte litteratur udover ovennaevnte
legemiddelinteraktioner.

Evidensniveau

Der foreligger et vist evidensniveau (op til
22 randomiserede forsgg og flere metaana-
lyser) for den beskedne effekt af psyllium
pa koncentrationen af plasma total og LDL
kolesterol 26,8

De fleste forsgg er begraenset i stor-
relse, og der er stor grad af heterogenicitet.
Kohortestudier peger pa nogen evidens for
at indtagelse af kostfibre generelt er asso-
cieret med nedsat risiko for hjertekarsyg-
dom.? Der er dog ikke stgrre randomiserede
kliniske forsgg til at underbygge disse fund,
hvorfor kausalitet ikke kan fastseettes. Des-
uden omhandler de observationelle studier
ofte fibre fra kosten og ikke ekstrakter, hvor-
for der ikke ngdvendigvis kan ekstrapoleres
til psyllium. Samlet set er der ingen evidens
for effekt af psyllium pa risiko for hjertekar-
sygdom (evidensniveau 4, rekommandation
D). Der foreligger ingen eller ringe evidens
for risiko for eendring i en given leegemid-
delkoncentration og indtagelsen af psyllium
eller andre kostfibre.

Resveratrol

Der er en J-formet sammenhang mellem
alkoholindtagelse og dedelighed, hvor det
nedadgdende ben i kurven kan forklares af
ethanols beskyttende virkning mod kardio-
vaskulaer sygdom kombineret med andre
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gavnlige indholdsstoffer i alkoholiske drikke
med sterst fokus pa resveratrol i vin. Res-
veratrol er en polyfenol (antioxidant), der
findes i bl.a. blabaer, hindbeer, soya, peanuts,
merk chokolade og i skallen af rede druer,
som anvendes til fremstilling af rgdvin. Ind-
holdet i rgdvin er imidlertid beskedent (ca.
2-6 mg/L), og biotilgaengeligheden er lav.
Nogle humane studier har anvendt doser pa
flere gram pr. dag.

Indikationer

Resveratrol har i litteraturen veeret forbun-
det med positive egenskaber i relation til

en lang raekke sygdomme, herunder type 2
diabetes, Alzheimers sygdom, cancer og kar-
diovaskulaer sygdom.®"92 93-95

Virkningsmekanisme

De positive effekter af resveratrol tilskrives
en kombination af antioxiderende egenska-
ber og effekter pa inflammation, karelastici-
tet, blodtryk, endothelfunktion, dyslipidae-
mi, knogledensitet, apoptose, angiogenese
og metastasering. Studier pa dyremodeller
har rapporteret gget livsleengde, hvilket til
gengald ikke er bekraeftet i humane stu-
dier.”® En omfattende maengde litteratur pa
canceromradet er opsummeret i en nylig
oversigtsartikel.”’ Den beskedne evidens pa
omradet er bedst hvad angdr kardiovaskulaer
sygdom. En meta-analyse af studier pé type
2 diabetes har bl.a. vist effekt pd HBATc

og systolisk blodtryk. Den blodtrykssaen-
kende effekt er ogsa rapporteret i en anden
meta-analyse (med blot 247 individer), hvor
hgj-dosis resveratrol (= 150 mg/d) reduce-
rede det systoliske blodtryk signifikant med
neaesten 12 mm Hg. ’Et nyligt randomiseret,
placebokontrolleret studie testede effek-
ten af 6 madneders behandling med enten
40 eller 500 mg/dag hos type 2 diabetikere
og fandt ingen signifikant effekt pa kliniske
(fx veegt) og metaboliske (glukose, koleste-
rol) parametre.®® En velkendt udfordring ved
observationelle humane studier pa vin er, at
vindrikkere generelt har en sundere livsstil
end ikke-vindrikkere.®®

Interaktioner

Der er ingen kendte klinisk betydende far-
makologiske interaktioner. Ingen oplysnin-

ger pa www.interaktionsdatabasen.dk eller
drugs.com. To mindre studier har antydet
en interaktion med henholdsvis metformin

og carbamazepin og CYP3A4-substrater. %
101

Bivirkninger

Flere studier, herunder meta-analysen med
fokus pa type 2 diabetes®, rapporterede
bivirkninger pa placeboniveau, men et stu-
die pa patienter med Alzheimer’s sygdom
fandt, at resveratroldoser pa op mod 2 g/
dag var associeret med gget forekomst af
kvalme, diarre og vaegttab. Gastrointestina-
le gener blev ligeledes observeret i et fase |
studie med doser pd 5 g om dagen.'*

Evidensniveau

Resveratrol er undersggt i talrige laborato-
riestudier, men der foreligger kun fa humane
interventionsstudier. Mest interessant er
den ggede livsleengde i dyremodeller med
geerceller, bananfluer, orme, mus og rot-
ter. Der foreligger enkelte randomiserede,
placebo-kontrollerede studier pa patienter
med type 2 diabetes, men der er ikke pavist
klinisk betydende effekt af behandling med
resveratrol. Overordnet evidensniveau 3a
eller lavere og rekommandation D.

Cannabis

Cannabis er en samlebetegnelse for produk-
ter fra cannabisplanten fx terrede cannabis-
blomster, olie, kapsler, tabletter, mundhule-
spray. Cannabisprodukter udger de hyppigst
anvende illegale rusmidler i Danmark, og
sporgeskemaundersggelser har vist, at knap
45 % af danskere mellem 16 og 44 ar har
anvendt hash eller cannabis . Historisk set
har udtraek fra cannabisplanten ogsa tidli-
gere haft medicinsk anvendelse og var fra
1850-1942 beskrevet i den amerikanske
farmakope. | Danmark har der veeret et il-
legalt brug af cannabis blandt patienter med
diverse sygdomme, og for at give disse et
lovligt alternativ, blev »Forslag til Lov om
forsggsordning med medicinsk cannabis«
vedtaget med virkning fra 1. januar 2018.
Loven danner grundlaget for den 4-arige
forsggsordning, der startede 1. januar 2018,
og giver mulighed for laegelig ordination af
cannabisprodukter til medicinsk brug.

Indikation

De officielle indikationer i forsggsordnin-
gener:

> Patienter med neuropatiske smerter, her-
under cancersmerter. Det vurderes ikke
at vaere relevant, at behandle med can-
nabis ved generaliserede smerter, smer-
ter ved inflammatoriske og degenerative
ledsygdomme, smerter ved slidgigt og
smerter ved knogleskgrhed.

> Patienter med multipel sklerose eller
rygmarvsskade og centrale nervesmer-
ter, smertefuld spasticitet eller vandlad-
ningsforstyrrelser.

> Patienter med kvalme og opkast efter
kemoterapi.

Virkningsmekanisme

Cannabis indeholder flere hundrede forskel-
lige stoffer, hvoraf de to mest undersggte er
tetrahydrocannabinol (THC) og cannabidiol
(CBD). THC virker primaert ved binding som
delvis agonist til de to cannabinoidrecep-
torer (CB1 og CB2) og er psykoaktivt, mens
CBD har ganske lav affinitet for disse og ikke
anses for at vaere psykoaktivt. CBD pavirker
en raekke receptorer, ionkanaler og enzymer,
men mekanismen er i gvrigt ikke videnska-
beligt funderet. CB1 og CB2 formodes at
have betydning for nogle af cannabis virk-
ninger, men de praecise mekanismer kendes
ikke.

CB1 receptorer findes i hjernen og i andre
organer f.eks. lunger, lever og nyrer. CB2 re-
ceptorer findes ved perifere nerveterminaler,
men ogsé i immunsystemet (f.eks. lymfo-
cytter og monocytter i thymus og milt).

Tilge=ngelige praparater

Der findes godkendte leegemidler med can-
nabisudtraek, som kan ordineres med udle-
veringstilladelse eller med begreaenset udle-
vering, ligesom alle laeger har kunnet skrive
recepter pa magistrelt fremstillet THC eller
CBD. Herudover findes der produkter, som
er del af forsggsordningen, men der findes
ikke studier, der saedvanligvis ligger til grund
for en godkendelsesproces. Der gaelder dog
en raekke lovmaessige krav til fremstillings-
processen, og indholdet af de aktive stoffer
THC og CBD skal kunne dokumenteres.
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Interaktioner

THC og CBD metaboliseres i leveren af bla.
CYP3A4, CYP2C9 og CYP2C19, og der ken-
des en lang raekke metabolitter for begge
cannabinoider (>80 for THC), heraf ogsa
aktive metabolitter.® Samtidig behand-

ling med staerke CYP3A4-haammere (fx
clarithromycin) og inducere (fx rifampicin)
vides at pavirke plasma-koncentrationerne
af bade CBD og THC. In vitro studier har vist,
at THC og specielt CBD kan haemme flere
CYP-enzymer (fx CYP1AT og CYP2C19), men
den kliniske relevans er dog ikke afklaret.'*
Enkelte studier har vist en klinisk betydende
interaktion mellem CBD og benzodiazepinet
clobazam samt ggning i plasma-koncentra-
tioner af andre antiepileptika med stigende
CBD-dosern' % THC og flere metabolitter
er i udtalt grad bundet til plasmaproteiner,
og teoretisk kan dette give anledning til in-
teraktioner med andre leegemidler med hgj
proteinbinding, men det er ikke undersggt.’®
Farmakodynamisk interaktion med andre
leegemidler der pévirker CNS ma forventes.

Bivirkninger

| en metaanalyse af studier forekom bivirk-
ninger i cannabisgruppen signifikant hyp-
pigere sammenlignet med placebo. Hyppige
bivirkninger var svimmelhed, traethed/som-
nolens, konfusion/forvirring, mundterhed,
gastrointestinale bivirkninger, eufori og hal-
lucinationer.”” Et nyt studie med CBD-olie
har givet mistanke om risiko for leverpa-
virkning ved relativt hgje doser af CBD og
samtidig valproat-behandling.'®® Mht kardio-
vaskulaere bivirkninger, s er der beskre-
vet takykardi og hypertension. Rygning af
cannabis er associeret til neuropsykologiske
virkninger med pavirket indlaering, hukom-
melse, koncentration og opmaerksomhed.
Hvorvidt disse virkninger i nogle tilfaelde
kan veere blivende og i hvor hgj grad dette
kan overfgres til alle cannabisprodukter er
uklart. Formentlig er unge mere udsatte

for disse bivirkninger grundet involvering af
det endocannabinoide system i den cere-
brale udvikling og modning.'® "° Langtid-
seffekterne ved eksponering for medicinsk
cannabis er ikke kendte, ligesom afhaengig-
hedspotentialet ikke er klart. Et studie med
patienter med kroniske smerter fandt, at
10-20% udviklede afhaengighed.""

Andet

Der er kontraindikationer for cannabispro-
dukter ved svaer hjerte-karsygdom pga risi-
koen for kardiovaskulaere bivirkninger som
takykardi og blodtryksstigning, ligesom der
anbefales forsigtighed ved brug hos zeldre.

Evidensniveau

Selv om der er en omfattende videnskabe-
lig litteratur om medicinsk cannabis, findes
der kun fa kontrollerede kliniske forsgg af
tilstreekkelig hoj kvalitet og ingen inden for
det kardiovaskulaere omrade. Kompera-

tor har oftest veeret placebo. Evidensen for
virkning og sikkerhed er dermed yderst be-
graenset og i de fleste tilfeelde utilstraekkelig
(evidensniveau 5, rekommandation C).

Konklusion

| Danmark anvendes naturmedicin hyppigt,
og forbruget er fortsat stigende. Naturmedi-
cin og kosttilskud er let tilgaengelige, og kan
kebes uden faglig vejledning og dokumenta-
tion. Der foreligger i gjeblikket kun sparsom
evidens pd omradet, og studier vanskelig-
gores af at praeparaterne er tilgeengelige i
handkeb og over internettet.

Denne kliniske rapport viser, at naturme-
dicin kan give kardiovaskuleere bivirkninger
og ved interaktioner pavirke den laeegeordi-
nerede kardiovaskulaere medicin. Laeger ber
have gget fokus pa patienternes forbrug af
naturleegemidler som en del af medicingen-
nemgangen. Der ligger en stor opgave som
leege i at uddanne patienterne til at vaere
varsomme med naturleegemidler, der oftest
anses som sikre og effektive produkter. Kar-
diologer skal have saerlig fokus pa Ginkgo bi-
loba, der gger blgdningstendensen ved sam-
tidig AK-behandling, samt Ginseng og Q10
der hammer effekten af warfarin. Capsaicin
kan fremprovokere koronarspasmer. Yder-
mere kan Perikon gge (inducere) cytokrom
P-450 aktiviteten, hvilket kan pavirke om-
seetningen af et stort antal leegemidler, her-
under antiarytmika, orale antikoagulantia
og betablokkere. | forleengelse af rapporten
vil skrivegruppen udarbejde en patientfolder,
som et vaerktgj til at informere patienterne
om risikoen ved at tage naturlaegemidler
sammen med kardiovaskulaer medicin.

Patientens
perspektiv

Baggrund

| Hjerteforeningens Radgivning arbejder der
sygeplejersker, kliniske diaetister, fysiotera-
peuter, psykologer og socialradgiver.

I 2018 blev vi bl.a. via Hjertelinjen kon-
taktet af godt 12.500 personer, derudover
afholder vi foredrag, temameder o. lign. om
sygdom, kost, behandling osv., i hele Dan-
mark.

Foredrag om kosttilskud og naturlaege-
midler er der altid stor interesse for.

En zeldre medlemsundersggelse i Hjerte-
foreningen fra 2005 har vist, at ca. halvdelen
af alle hjerte-kar-patienter tager kosttilskud
eller naturleegemiddel.

| Hjerteforeningens Radgivning sperger vi
ikke systematisk ind til brugen af kosttilskud
og naturlaegemidler. Radgivningen tager ud-
gangspunkt i patienternes behov.

Ved kostsamtaler sparger dizetisterne al-
tid ind til brugen af kosttilskud og naturlae-
gemidler.

Hvorfor ensker patienter-
ne at tage kosttilskud eller
naturlagemidler?

Patienter kan vaere meget motiveret for at
tage en eller flere former for kosttilskud eller
naturleegemidler, begrundelsen er ofte, at
de har oplevelsen af, at tage et sterre ansvar
for egen sygdom, maske bremse udviklin-
gen i sygdommen, en genvej til sundhed og
kompensere for det de selv vurderer de ikke
far gjort i tilstraekkelig grad. Fx vil de tage
fiskeolie, fordi de ikke far spist nok fisk eller
spiser magnesiumtilskud fordi de ikke spiser
nok fuldkorn og grent osv.

Derudover naevnes ofte bivirkninger ved
den laegeordinerede medicin som begrun-
delse, det kan vaere oplevede bivirkninger
eller bivirkninger de frygter at fa ved laege-
ordineret medicin og derfor er der et gnske
om at tage kosttilskud/naturlaegemidler i
stedet, fx statiner, som patienterne forsgger
at erstatte med rgde geerris, Q10 og fiske-
olie. Patienterne kan opleve, at der ikke er
lydhgrhed hos laegen, ndr samtalen drejer
sig om bivirkninger, og det kan forstaerke
deres gnske om, at veelge at tage et kost-
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tilskud/naturleegemiddel. Mange patienter
har den opfattelse, at kosttilskud/naturlee-
gemidler ingen bivirkninger har og derfor er
bedre for dem end laegeordineret medicin.

En del har ofte flere diagnoser, og vil i
den forbindelse gerne undvaere noget af
den leegeordinerede medicin de far. De har
den opfattelse, at hvis de tager et kosttil-
skud/naturlaegemiddel behgver de mindre
leegeordineret medicin eller kan supplere be-
handlingen til det bedre ved, at tage et kost-
tilskud/naturleegemiddel.

Patienterne har sjaeldent viden om, at
kosttilskud/naturlaegemiddel maske kan for-
staerke eller modvirke den laegeordinerede
medicinske behandling.

Vioplever ogsd i perioder en gget in-
teresse for preeparater, der bliver reklame-
ret meget for i TV fx Vitaepro, som lover
bedring og lindring af diverse symptomer.
Patienterne gnsker en dialog om, hvordan
praeparaterne kan gavne deres situation.

Hvorfor henvender patien-
terne sig til Hjerteforenin-
gens Radgivning?

Patienternes henvendelser til Hjerteforenin-
gens Radgivning om kosttilskud/naturleae-
gemidler kan ofte vaere pa baggrund af, at
egen laege ikke har tilstraekkelig viden om
kosttilskud/naturlaegemidler og maske fra-
rader det pa den baggrund eller synes det
er overflgdigt og/eller ikke har tid til, at tale
med patienterne om deres gnsker om at
tage et preeparat.

Enkelte patienter oplever ogs3, at fa
»skaeld ud« af laegen, hvis de ytrer gnske
om, at tage et kosttilskud/naturleegemiddel,
som laegen mener er uvirksomt og de hen-
vender sig til os for, at fa sparring om bl.a.
praeparat og dosis.

Radgivningen i Hjertefor-
eningens Radgivning

| Hjerteforeningens Radgivning opfordrer vi
altid patienterne til at tage kontakt til deres
leege, s& hun/han er orienterede om, hvad
patienterne tager af kosttilskud/naturlaege-
midler. Dialogen giver mulighed for, at lee-
gen kan vejlede om eventuel uhensigtsmaes-
sig pavirkning i forhold, til at forstaerke eller
modvirke den gvrige medicinske behandling
og dermed sikre patienten den bedste be-

handling. Ligesom der kan veere forholds-
regler ved operation eller narkose, som kan
veere relevante for patienten at vide.

Nogle patienter har den opfattelse, at
nar leegen ikke sperger ind til brugen af
kosttilskud/naturlaegemidler, er det ikke
relevant at informerer laegen om brugen af
det og som tidligere skrevet har patienterne
sjeeldent viden om, at kosttilskud/naturlee-
gemiddel maske kan pévirke den leegeordi-
nerede medicinske behandling.

Desuden spgrger vi ofte ind til, hvad de
gnsker, at fa ud af brugen af kosttilskuddet/
naturlaeegemidlet, nogle henvender sig, fordi
de har fdet det anbefalet af en nabo/fami-
lie og er selv i tvivl om hvordan og i hvilken
dosis det gavner deres behandling. Vi siger
ogsd, at de skal vaere opmaerksom pa evt.
overdosering, hvis de tager flere praeparater
pa én gang og at der evt. kan komme bivirk-
ninger og allergiske reaktioner ved brugen af
praeparatet.

Radgivningen kan ofte ende med, at pa-
tienten selv kommer i tvivl om hvorvidt et
given praeparat er gavnligt for patientens
diagnose og behandling og derfor maske
aldrig far begyndt, retter dosis til eller helt
stopper brugen af praeparatet.

Vi opfordrer ogsa til, at patienterne laeser
pa Hjerteforeningens hjemmeside, hvor der
findes en gennemgang af hyppigt anvendte
kosttilskud/naturleegemidler.

Patienternes oensker til |-
gen

Mange patienter giver udtryk for, at de
gnsker en sparring med laegen, at leegen
sperger ind til brugen af kosttilskud/natur-
leegemidler — i forhold til deres sygdom,
praeparat, dosis, effekt i forhold til leegeordi-
neret medicin eller hvis de skal igennem en
operation.

De @nsker ikke ngdvendigvis, at leegen er
enig i deres valg, men at laegen hjeelper med
at afklare eventuelle problemer og risici,
saledes at de kan traeffe en beslutning pa et
velinformeret grundlag
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v Klinisk rapport

Tabel

Praeparatnavn

Fiskeolie

Ginkgo Biloba

Ginseng

Q10

Rede gaer ris

Capsaicin

Grgn te

Ingefeer

Perikon

HUSK

Resveratrol

Cannabis

Indikation (*)

Nedseaettelse af kardiovasku-
leer risiko isaer hos patienter
med manifest kardiovaskulaer
sygdom™.

Behandling af demens*, kardio-
vaskuleer sygdom, impotens, in-
dre gre dysfunktion, retinopati,

praeemenstruelt syndrom, stress
og depression.

Styrkelse af immunsystemet og
ogning af stofskiftet.
Behandling af impotens, traet-
hed, stress, arterosklerose,
arytmier, myokardiel iskeemi,
desuden hypertension™ og blod-
sukker* hos diabetikere.

Primaer profylakse af kardiova-
skulaer sygdom*.
Behandling ved hjertesvigt*.

Behandling af hyperkolestero-
laemi*.

Fedt/kalorieforbraeendende,
blodfortyndende, blodtryks-
sankende, kolesterolnedsaet-
tende, anti-inflammatorisk virk-
ning og blodsukkersaenkende
ved diabetes.

Reduktion af risiko for cancer,
infektion og kardiovaskulaer
sygdom.

Behandling af kvalme og op-
kastning*, transportsyge,
slidgigt, type2 diabetes*, hy-
perlipideemi* og betaendelses-
tilstande.

Behandling af depression* og
angst.

Behandling af lette gastrointe-
stinale gener* og hyperkoleste-
roleemi*.

Generelt gavnlig virkning pa:
type 2 diabetes, Alzheimers syg-
dom, cancer og kardiovaskulaer
sygdom (hypertension*).

Behandling af neuropatiske
smerter, herunder cancersmer-
ter. og Centrale nervesmer-
ter, smertefuld spasticitet eller
vandladningsforstyrrelser ved
multipel sklerose eller ryg-
marvsskade. Kvalme og opkast
efter kemoterapi

Interaktioner

Ingen

Antitrombotika
AK behandling

Nedsat effekt af:
calciumantagonister, benzodia-
zepiner, cytostatika, statiner og
warfarin

Nedsat effekt af warfarin

Ikke velundersggt

Ingen dokumenteret laeegemid-
del-interaktion

Mulig nedsat effekt af warfarin,
rosuvastatin, og nadolol. @get
effekt af simvastatin og nicar-
dipine.

Ingen dokumenteret leegemid-
del-interaktion

Nedsat effekt af: Digoxin, tali-
nolol, atorvastatin, simvastatin,
beta-blokkere, orale antikoa-
gulantia, verapamil, nifedipin,
ivabradin og. Omeprazol.

Dget effekt af Clopidogrel

Ingen dokumenteret laegemid-
del-interaktion

Ingen dokumenteret laegemid-
del-interaktion

Interaktion mellem CBD og clo-
bazam. @get plasma-koncentra-
tion af antiepileptika. Interak-
tion med CYP3A4-hammere (fx
clarithromycin) og inducere (fx
rifampicin).

Kardiovaskuleere bivirkninger

Mulig bledningstendens ved
hgje doser.

Dget bledningsrisiko ved sam-
tidig AK eller antitrombotisk
behandling.

Mulig hypertension og svimmel-
hed ved hgje doser

Ingen beskrevne

Som statiner

Case rapporter om koronar va-
sospasme, AMI og hjertestop.
Der registreret ikke almindelige
kardiovaskuleere bivirkninger
(0,1-1%) i form af 1. grads AV-
blok, hypertension og perifere
gdemer.

Hypertension og palpitationer.

Mulig eget bledningstendens

Ingen beskrevne.

Ingen dokumenterede

Ingen dokumenterede

Svimmelhed, takykardi og hy-
pertension.

Evidensniveau

2-B

5-C

2b-B

5-D

4-D

1b-D

4-D

3a, D

5C

Godkendelse

Fedevarestyrelsen

Fodevarestyrelsen
Laegemiddelstyrelsen

Fedevarestyrrelsen
Leegemiddelstyrelsen

Fedevarestyrelsen
Leegemiddelstyrelsen

Fodevarestyrelsen

Fadevarestyrelsen
Leegemiddelstyrelsen

Fodevarestyrelsen

Fodevarestyrelsen

Fedevarestyrelsen
Leegemiddelstyrelsen

Fedevarestyrelsen
Laegemiddelstyrelsen

Fedevarestyrelsen

Leegemiddelstyrelsen
Fedevarestyrelsen

*Hel eller delvis dokumentation
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