Metformin og rontgenkontrastmidler —
okt risiko for laktacidose?

En sjelden, men sveert alvorlig bivirk-
ning av metformin er laktacidose. Bi-
virkningen er seerlig sett hos pasienter
med diabetes og nedsatt nyrefunksjon.
En rekke artikler har rapportert met-
forminassosiert laktacidose ved samti-
dig bruk av rentgenkontrastmidler, og
derfor blir alltid metformin midlerti-
dig seponert for en rontgenundersokel-
se med kontrastmiddel. Etter ny gjen-
nomgang av litteraturen har man bade
i Europa og USA gitt ut med nye an-
befalinger. I denne artikkelen foreslar
vi nye rutiner i Norge for i lette hind-
teringen av pasientgruppen ved rent-
genundersokelser og samtidig unnga a
oke risikoen for metforminassosiert
laktacidose.

Metformin er et av flere perorale antidiabe-
tiske medikamenter. Stadig flere diabetikere
benytter nd metformin pga. god lipidprofil og
gunstig effekt ved okt insulinresistens. En
gjennomgang av litteraturen som omhandler
metforminassosiert laktacidose har veert pub-
lisert i Tidsskriftet (1). En sjelden, men sveert
alvorlig bivirkning av metformin er laktaci-
dose, serlig sett hos diabetikere med nedsatt
nyrefunksjon. Metformin skilles uforandret
ut 1 urinen, men forarsaker ikke selv nedsatt
nyrefunksjon. Ved nyresvikt akkumuleres
det i plasma, i rade blodceller og i vevet for
ovrig, og kan da forarsake laktacidose. Insi-
densen er ca. tre per 100000 behandlingsar,
og mortaliteten er ca. 50 % (2—6).

Det er rapportert metforminassosiert lak-
tacidose ved samtidig bruk av rentgenkon-
trastmidler. Av 13 tilfeller var 12 hos pasien-
ter som hadde nyresvikt pa forhand (6). Den
siste utviklet nedsatt nyrefunksjon etter at
kontrastmidlet var gitt. Det har ikke veert
rapportert om metforminassosiert laktacido-
se hos pasienter med i utgangspunktet nor-
mal nyrefunksjon, s& lenge bruken av met-
formin er blitt stoppet hvis kontrastmidlet
forte til redusert nyrefunksjon.

I Felleskatalogen er det advart mot samti-
dig bruk av metformin og kontrastmidler:
«Behandlingen med metformin ber avbrytes
2-3 dager for en intravenes urografi eller
angiografi. For behandlingen pébegynnes
igien ber nyrefunksjonen kontrolleres.»
Teksten er tydeligvis en levning fra tiden
hvor bare de to nevnte undersekelser var ak-
tuelle kontrastmiddelundersgkelser. Det har
veert vanlig praksis inntil né at for rentgen-
kontrastmidler gis intravaskulart, skal met-
formin vere seponert i 48 timer. Behandlin-
gen kan deretter fortsette som tidligere. Den-
ne praksis har omfattet alle pasienter,
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A rare side effect from metformin is lactic acid-
osis. There have been much concern about the re-
ported risk when metformin was combined with
contrast medium. Almost all reported cases fol-
lowing combination with contrast media occurred
when pre-existing poor renal function was pre-
sent. A recent review of the literature has resulted
in new recommendations in Europe and the USA.
We suggest new guidelines for Norway with re-
gard to the use of metformin in patients under-
going radiological examination with contrast
media.

uavhengig av nyrefunksjon. Tidligere var
det sveert fa pasienter som fikk metformin i
behandlingen av diabetes, 1 dag er dette en
vesentlig del av behandlingen av type 2- dia-
betes.

Et okende antall brukere av metformin
skaper et praktisk problem nér pasientene blir
henvist til rentgenundersgkelse. Ved dagens
praksis ma man gi pasienten ny time to dager
senere hvis metformin ikke er seponert. Qye-
blikkelig hjelp-undersekelser blir forsekt ut-
fort uten kontrastmiddel. Dessuten vil dagens
praksis ikke ta hgyde for at noen pasienter ut-
vikler nedsatt nyrefunksjon etter kontrastun-
dersokelsen. Vi vet at diabetikere med allere-
de redusert nyrefunksjon er sarlig utsatt for
denne komplikasjonen. Det er derfor gode
grunner for d male kreatininnivdet to dager et-
ter en kontrastmiddelundersekelse (7, 8).

Det er ut fra dagens kunnskap mulig a
etablere rutiner for pasienter som er i risiko-
sonen for & utvikle metforminassosiert lakta-
cidose, for & redusere denne faren og samti-
dig spare pasienter uten denne risikoen for
unedvendige tiltak. En gjennomgang av lit-
teraturen ble utfort i USA av Laboratory
Committee of the Society for Cardiac
Angiography and Interventions (2). Forsik-
tighetsregler ved bruk av metformin er end-
ret, og disse er godkjent av Food and Drug
Administration i USA og American College
of Radiology. Contrast Media Safety Com-
mitee of the European Society of Urogenital

Radiology (6) har nylig foreslatt nye ret-
ningslinjer. Vi vil anbefale nye retnings-
linjer i Norge.

Forslag til nye retningslinjer
Disse gjelder der det gis et jodholdig kon-
trastmiddel intravaskulert.

Generelt. S-kreatinin ma vere kjent hos
pasienter som bruker metformin. Kreatinin
mé alltid maéles etter undersekelsen: Etter
minst to dager og alltid fer metforminbe-
handlingen starter pa nytt etter seponeringen.

Elektiv undersokelse:

— S-kreatinin er normal (< 130 pmol/l):
Metformin stoppes i 48 timer etfer underse-
kelsen, s-kreatinin males, og metformin kan
igjen benyttes hvis s-kreatinin fortsatt er
normal.

— S-kreatinin er forheyet (> 130 pmol/l):
Metformin stoppes i 48 timer for underse-
kelsen. Etter 48 timer méles s-kreatinin, og
behandlingen kan fortsette hvis s-kreatinin
ikke er heyere enn for undersokelsen.

Oyeblikkelig hjelp-undersokelse:

— S-kreatinin er normal: Som ved elektive
undersokelser.

— S-kreatinin er ukjent eller forhayet: Alter-
native undersekelser mé vurderes. Hvis kon-
trast md gis, md man hydrere pasienten godt,
enten ved & gi drikke eller intravenest med
100 ml/t i 24 timer etter og monitorere for s-
kreatinin, s-laktat og syre-base-status. Etter
48 timer males s-kreatinin, og metforminbe-
handlingen kan fortsette hvis s-kreatinin
ikke er heyere enn for undersegkelsen.
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