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Runsas puoli vuosisataa
PSYKOOSILAAKEHOITOJA

Ensimmadinen varsinainen psykoosiladke oli 1950-luvulla syntetisoitu klooripromatsiini. Sittemmin kehitetyt
uudemmat psykoosilaakkeet ovat erityisesti neurologisten haittaoireiden suhteen paremmin siedettyja kuin
perinteiset neuroleptit. Niiden kehitystyd on antanut myds tarkeaa tietoa psykoosien patofysiologiasta ja

hoitovasteesta.

netelmid manaamisesta eristavaan mielisairaalahoi-

toon, suoneniskennasta lobotomiaan seka vahvis-
tavista yrttisekoituksista villeihin psykoterapioihin. Viime
vuosikymmenien aikana on siirrytty paremmin tutkittui-
hin ja kohdennetumpiin ladkehoitoihin. Psykoosiladkkei-
den kehitystyd on tuottanut myds merkittavaa tietoa psy-
koosien patofysiologiasta ja hoitovasteen arvioinnista.

Psykoosien hoidossa on kokeiltu hyvin erilaisia me-

Varhaiset psykoosien laakehoidot

Funktionaalisten psykoosien hoitoon on lahes koko
historiallisen ajan kaytetty erilaisia ladkevalmisteita.
Jo ennen keskiaikaa psykoottisille potilaille annettiin
ulostuslaakkeitd, koska mielisairauksien uskottiin johtu-
van myrkyllisten aineiden kertymisesta paksusuoleen.

Oopiumia kaytettiin vuosisatojen ajan rauhoittavana
ladkkeend. lhonalaisilla morfiiniruiskeilla ja hyoskyamii-
nisekoituksilla rauhoitettiin kiihtyneitd potilaita 1800-
luvun jalkipuoliskolla.

Neuroleptit I6ydettiin sattumalta

Nykyaikaisten psykoosilaakkeiden historia alkaa 1950-
luvun Ranskasta, jossa haluttiin kehittaa leikkauspotilai-
den ahdistuneisuutta ja kipusokkiriskia vahentava esilaa-
ke. Potilaat, jotka saivat 50-100 mg klooripromatsiinia

|\ C !! LAAKETIETOA FIMEASTA 2/2014

suonensisaisesti, olivat jonkin verran vasyneita ja suhtau-
tuivat leikkaukseen suhteellisen valinpitamattdmasti.

Klooripromatsiinin valinpitamattomyytta aiheuttavan
ja aggressiivisuutta vahentdvan ominaisuuden vuoksi
sita kokeiltiin kiihtyneille psykoottisille potilaille. Kloori-
promatsiinin antipsykoottinen teho osoitettiin nopeasti
useissa kaksoissokkoutetuissa vertailututkimuksissa, ja
sen kaytto levisi nopeasti. Uuden, tehokkaan ladkehoi-
don I6ytyminen johti myds useiden samantyyppisesti vai-
kuttavien ladkeaineiden kehittamiseen.

F

Psykoosildakkeiden vaikutus-
mekanismien ja reseptori-
salpausvaikutusten tunteminen
auttaa valitsemaan potilaalle

sopivimman ldakehoidon.
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Neurolepteista uusiin psykoosilaakkeisiin

Psykoosiladkkeiden vaikutusmekanismien ja reseptori-
salpausvaikutusten tunteminen auttaa valitsemaan po-
tilaalle sopivimman ladkehoidon, koska sen perusteella
pystytdan osittain ennakoimaan ja tarvittaessa valtta-
maan kiusallisia haittavaikutuksia.

Tavanomaiset psykoosiladkkeet, kuten klooripro-
matsiini ja haloperidoli, salpaavat mesolimbisia ja meso-
kortikaalisia dopamiinireseptoreja. Niiden antipsykoot-
tisen tehon uskotaan liittyvan tahan epdaselektiiviseen
salpausvaikutukseen, joka kohdistuu yhta lailla tyvi-
tumakkeiden kuin limbisten ja kortikaalisten alueiden
D2-reseptoreihin.

Uudemmat psykoosiladkkeet, kuten ketiapiini, olant-
sapiini ja risperidoni, ovat rakenteellisesti heterogeeni-
nen joukko molekyyleja. Ne salpaavat aiempia ladkkeita
tehokkaammin limbisten alueiden dopamiini- ja sero-
toniinireseptoreja. Uudet psykoosilddkkeet vaikuttavat
useisiin - muihinkin valittdjdaineiden sitoutumiskohtiin,
joskin tiedot sitoutumisen suhteellisesta voimakkuudes-
ta ja eroista eri molekyylien valilla ovat viela ristiriitaisia.

Haittavaikutukset ovat vaihtelevia

Seka tavanomaisten etta uudempien psykoosilaakkeiden
kayttda voivat rajoittaa niihin liittyvat haittavaikutukset,
joita voi ilmeta useissa eri elinjarjestelmissa. Neurologisia
haittoja voi ilmaantua pian hoidon aloittamisen jalkeen.
Naita ovat esimerkiksi ekstrapyramidaalijarjestelman sal-
pautumisesta johtuva jaykkyys ja akuutit dystoniat. Myo-
hemmin ilmenevia haittoja ovat tardiivi dyskinesia ja po-
tilaiden usein hankalaksi kokema akatisia.

Uudempien psykoosilddkkeiden ryhmassa klotsa-
piinin kayttdéon voi littya verenkuva- ja EEG-muutos-
ten ohella lisdantynytta syljeneritystd, vasymysta, pa-
hoinvointia ja painonnousua. Sekd tavanomaisilla etta
uudemmilla psykoosiladkkeillda saattaa esiintyd myods
painoon seka rasva- ja sokeriaineenvaihduntaan kohdis-
tuvia haittoja.

Myos toimiva ladkitys luo haasteita

Tyypillisilla neurolepteilla voitiin lievittaa psykoosioireiden
kokonaisvaikeusastetta, ja ne vdhensivat sairaalahoito-
jen tarvetta ja psykoosien uusiutumisen riskid. Saavutet-
tu hyéty oli huomattava verrattuna tilanteeseen ennen
neurolepteja, mutta noin 20-30 % potilaista reagoi tyy-
pillisiin neurolepteihin vain osittain tai ei ollenkaan. Nii-
den kayttoon liittyy lisaksi usein erilaisia neurologisia ja
muita haittavaikutuksia.

Viimeksi kuluneen runsaan vuosikymmenen aikana
on kehitetty uusia, aiempia paremmin siedettyja psy-

koosilaakkeitd. Nama ovat myos kaytetyimpia psykoosi-
ladkkeita (taulukko 1). Uudet psykoosiladkkeet auttavat
parempaan paranemistulokseen mutta asettavat myos
kovempia vaateita sosiaaliselle kuntoutukselle. =
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NO5A NO5A Psykoosilaakkeet 176 604
NO5AA01 Klooripromatsiini 1655
NO5AA02 Levomepromatsiini 11168
NO5ABO3 Perfenatsiini 8714
NO5ACO1 Perisiatsiini 278
NO5ADO1 Haloperidoli 6 071
NO5AEO3 Sertindoli 753
NO5AEQ4 Tsiprasidoni 1292
NO5AFO01 Flupentiksoli 400
NO5AF03 Klooriprotikseeni 5 696
NOS5AF05 Tsuklopentiksoli 2247
NO5AG02 Pimotsidi 77
NO5AHO02 Klotsapiini 10 089
NO5AHO03 Olantsapiini 26 060
NO5AH04 Ketiapiini 91 009
NO5AHO05 Asenapiini 239
NOS5ALO1 Sulpiridi 1689
NO5ANO1 Litium 6 691
NO5AX08 Risperidoni 41 263
NO5AX12 Aripipratsoli 9 560
NO5AX13 Paliperidoni 137
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