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nedvendigt at finde strategier, der kan minimere den risiko, der
er forbundet med at fode med en utrenet fodselshjzlper. I et
studie i Indonesien har man fundet det sikkert og relevant at
uddele misoprostol til gravide i forbindelse med svangreom-
sorg og at uddanne fodselshjelpere i at anvende medicinen pa
sikker vis [6]. Resultatet af vores randomiserede undersogelse
tyder pa, at misoprostol kan spille en vigtig rolle i sddanne stra-
tegier. Vi tilrdder, at der gennemfores flere studier pa sundheds-
centre med f3 resurser og ved hjemmefodsler. Hvis stoffet fort-
sat viser sig at vare effektivt og sikkert, ber sublingval misopro-
stol tilbydes alle fodende ved begyndelsen af tredjestadium af
fodslen, nir oxytocin ikke er til radighed. Kvinderne skal infor-
meres om risikoen for kulderystelser og let feber.
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Intestinale bivirkninger relateret til COX-2-heemmere
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Den smertestillende og antiinflammatoriske effekt af COX-2-
hammere (COXIBs) adskiller sig ikke fra effekten af non-
steroide antiinflammatoriske stoffer (NSAID). NSAID kan
medfore kronisk diare, ulcerationer, strikturer i og perforation
af tyndtarm og colon samt eksacerbation af inflammatorisk
tarmsygdom [1, 2]. COXIBs skadelige virkning pa colon er
mindre kendt. I nyere meddelelser forbindes COXIBs med
intestinal ulceration og striktur samt eksacerbation af kronisk
inflammatorisk tarmsygdom [3].

Herunder beskrives fem sygehistorier, hvor indtagelse af
COXIBs relateres til intestinale bivirkninger.

Sygehistorier

I. En 32-arig kvinde med colitis ulcerosa og velfungerende
Jpouch i 14 ar blev indlagt med akut abdomen efter to mane-
ders indtag af 25 mg rofecoxib daglig for sakroiliitis. En com-
putertomografi viste fri luft i abdomen, og indhzlding viste
ruptur af pouchen 10 cm fra anus. Ved en pouchskopi efter
tre uger sas der normal mucosa. Patienten blev behandlet med
antibiotika og aflastet med loopileostomi i fire maneder.
Rofecoxib blev seponeret, og lendesmerterne blev behandlet

med paracetamol. Hendes pouch har fungeret uden kompli-
kationer i tre ar efter denne episode.

II. En 64-arig kvinde med iskeemisk hjertesygdom og kronisk
diare som folge af kollagen colitis var i remission pa 6-mercap-
topurin 25 mg daglig. Hun fik akut vandig diare fa dage efter
pabegyndelse af celecoxib 200 mg og sulcralphat 1 g daglig
og matte pa grund af dehydrering behandles med intravenes
vaske. Diareen opherte ved seponering af celecoxib. Tre affo-
ringsprover var uden vaekst af tarmpatogene bakterier eller
parasitter. Efter et ar var hun fortsat i remission.

II. En 60-arig kvinde med osteoartrose fik vandig diare min-
dre end en maned efter pdbegyndelse af behandling med ibu-
profen 1.200 mg daglig. Efter substitution med celecoxib 200
mg fordobledes hendes afforinger til 10-12 daglig, og hun
tabte 6 kg. Der var ingen vaekst af tarmpatogene bakterier
eller parasitter, der var normal laktosebelastning og vitamin
B12-absorption samt normale biokemiske forhold inkl. celia-
kiscreening. Ved en sigmoideoskopi sds der lymfocyter koli-
tis. Efter seponering af celecoxib faldt afferingsfrekvensen
langsomt til to daglig.

IV. En 48-irig kvinde med et tidligere mangeérigt NSAID-
forbrug mod slidgigt blev i fire ar behandlet med celecoxib
400 mg daglig. Hun blev indlagt med akut indszttende,
steerke abdominalsmerter samt frisk bledning og koagler per
rectum. Ved en koloskopi sds der striktur pd grundlag af lang-
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Figur 1. Langstrakte ulcerationer i sigmoideum omgivet af normal mucosa hos
en patient efter langvarig indtagelse af COXIB (sygehistorie 1V).

strakte ulcerationer i sigmoideum omgivet af normal mucosa
(Figur 1). Histologien viste inflammation med kirtelhenfald
og ulcerationer med fibrinbelzgninger, fibrose i lamina pro-
pria og ingen kryptabcesser eller granulomer. Efter sepone-
ring af celecoxib forsvandt patientens gener og de endoskopi-
ske forandringer.

V. En 67-arig kvinde med diare i mineder blev indlagt med
svaere abdominalsmerter, vaegttab og anzemi. Multiple strik-
turer i colon nedvendiggjorde hejresidig hemicolektomi og
endoskopiske dilatationer i transversum. Det flernede seg-
ment havde mutiple korte segmenter med circumferentielle
indtrekninger med afglattet mucosa og fibrose; serosa var
normal. Hun havde taget etodolac 900 mg daglig, oxycontin
og paracetamol i mange ar mod osteoartrose. Etodolac blev
seponeret, og patienten blev udskrevet i velbefindende.

Diskussion
Sygehistorierne tyder pa en sammenhzng mellem indtag af
COXIBs og sygdom i colon. Lasionerne i sygehistorie 4 og 5
ligner tidligere beskrevne lesioner efter langvarig indtagelse
af NSAID [1, 2] og kan forveksles med Crohns lesioner
(Figur 1). Perforationen hos patienten i den forste sygehistorie
skete efter kort tids behandling med refecoxib. Det tidsmaes-
sige sammentref og fraveer af anden forklaring tyder pa en
sammenhzng. Isolerede ulcerationer ses ikke sjzldent hos
patienter med en ilioanal pouch og iliorektal anastomose,
men sene perforationer er uszedvanlige. COXIBs haemmer
angiogenesen og dermed helingen. NSAID og COXIBs indgar
rutinemeessigt i den postoperative smertebehandling, og det
vides ikke, hvorvidt disse eger incidensen af anastomoselzae-
kage og postoperativ bledning.

Sygehistorierne 2 og 3 viser, at COXIBs ligesom NSAID [4]
kunne have sammenhzng med mikroskopisk colitis og diare,
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muligvis som folge af oget sekretion, barrieredysfunktion eller
forveerring af en eksisterende inflammation.

Substitution af NSAID med COXIBs reducerer nppe
incidensen af alvorlige ovre gastrointestinale bivirkninger [5].
I forleengelse heraf ses det i nyere meddelelser og ovenstdende
sygehistorier, at COXIBs formentlig har samme skadelige
virkninger pa colon som NSAID. Indtil der er vist en klinisk
relevant forskel i forekomsten af alvorlige gastrointestinale bi-
virkninger, finder vi det mere rationelt at ordinere NSAID
med omhu end at anvende de langt dyrere COXIB som forste-
valg. Ved udredning af kronisk diare og af abdominalsmerter
med fund af atypiske laesioner i colon er medicinanamnesen
vesentlig.
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