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Lagkelaitos

Paadkirjoitus

Ladkekulutustiedot kaikkien kayttoon

Ladkkeisiin ja lidkkeiden kulutukseen liittyvaa tietoa tar-
vitaan laajasti yhteiskunnassa. Erityisesti kysytaan puolu-
eetonta ja objektiivista tietoa, jota Laakelaitoksella on
hallussaan. Laidkkeiden turvallisuudesta huolehtimiseen
kuuluu kiintedsti myos ajankohtaisin tieto lidkkeiden
myynnistd ja kulutuksesta seka lddkealan trendeista.

Liakelaitos haluaa siirtyd entisti avoimempaan tie-
don ja ajankohtaisen liikeinformaation tarjontaan.
Avoimuus, joustavuus sekd vuorovaikutteisuus ja aktiivi-
suus viestinnissa ovat my0s valtionhallinnon viestinnille
laadittuja linjauksia, jotka valmistuivat kevailld valtion-
hallinnon viestintaa 2000-luvulla pohtineessa tyoryhmais-
sa.

Liakelaitoksen kotisivuilla (www.nam.fi) julkaistaan
nyt lokakuussa ensimmdistad kertaa lidkemyyntirekisterin
tietoihin perustuvia lidkekulutustilastoja. Laikekulutus-
tilastoja on julkaistu yhdessia Kansanelikelaitoksen kans-
sa vuosittain Suomen liiketilasto -nimisena kirjana vuo-
desta 1987 lukien. Vuoden 2000 kulutusluvut sisiltava
sahkoinen versio tiydentda painettua kirjaa. Molemmat
versiot ilmestyvit lokakuussa.

Ladkelaitoksen laakemyyntirekisterissi on ladketuk-
kukauppojen kuukausittain ilmoittamat liikkeiden
myyntitiedot, joiden perusteella seurataan lidkkeiden ku-
lutusta eri terapiaryhmissa. Ladkekulutus esitetdan maari-
teltyihin vuorokausiannoksiin (DDD, defined daily dose)
perustuen. DDD/1 000 as. /vrk on kansainvilinen laak-
keiden kulutuksen kuvaamiseen kaytettava yksikko, jossa
myyty lidkemdird muutetaan maddriteltyjen vuorokau-
siannosten lukumaariksi ja suhteutetaan vieston tuhatta
asukasta ja vuorokautta kohti. Ladkeaineet on ryhmitelty
anatomis-terapeuttis-kemiallisen (ATC) luokituksen mu-
kaisesti.

Ladkekulutustilastojen sihkoinen julkaiseminen
kdynnistyy ensimmdiisessd vaiheessa tarjoamalla paine-
tussa versiossa julkaistuja tietoja internetin kautta. Naiis-
sa taulukoissa esitetddn vuosien 2000 ja 1999 kulutustie-

dot. Ladkekulutusta havainnollistetaan myos kuvina, jot-
ka pohjautuvat valikoituihin taulukoihin.

Tavoitteena on kehittdd kokonaisuutta tulevaisuudes-
sa entistd kayttijaystavillisemmaksi parantamalla tiedon
hakumahdollisuuksia. Tilastojen laatimisessa voidaan
hyodyntia alueellisia kulutustietoja seka tietoja laakkei-
den kulutuksesta aikaisemmilta vuosilta. Lidkemyynnin
rakennetta seuraamalla voidaan vetiid johtopaatoksid
muun muassa lidkemaardyskaytannon muutoksista ja ar-
vioida muutosten rationaalisuutta. Lidkelaitos ottaa mie-
lelldan vastaan palautetta ja kehittamisideoita ladkekulu-
tustilastoista, esimerkiksi sahkopostitse osoitteeseen
salesstatistics@nam. fi.

Ladkelaitoksen kotisivujen uudistaminen on kdynnis-
tymassd. Syksyn aikana Liikelaitos rakentaa sivuista eri
sidosryhmii ja heidin tiedontarpeitaan palvelevan koko-
naisuuden, jota voidaan hyodyntaa myos aktiivisena vies-
tintikanavana ja vilineena ajankohtaisten asioiden uuti-
soinnissa. Tulevaisuudessa Lidkelaitos tarjoaa yha enem-
man laakkeisiin seka Ladkelaitoksen toimintaan liittyvaa
tietoa uusituilla kotisivuillaan.

Pohjoismaat julkaisevat vastaavia tietoja lidkekulu-
tuksesta kotisivuillaan. Pohjoismaiseen liikekulutukseen
vol tutustua internet-osoitteissa:

Islanti: http://brunnur.stjr.is/interpro/htr/htr.nsf/pages/
lyfjanotkun-1989-1999

Norja: www.drugconsumption.nmd.no
Ruotsi: www.apoteket.se
Suomi: www.nam.fi

Tanska: www.dkma.dk
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Psykiatrian tulosalue
Lapin sairaanhoitopiiri

Masennuslddkkeiden kaytto ahdistuneisuushairidissa

Ahdistuneisuushdiriot ovat tavallisia, usein ajallisesti pitkikestoisia psykiatrisia hdirioitd, jotka vai-
kuttavat oleellisesti niistd karsivien potilaiden toimintakykyyn ja elimdnlaatuun. Niihin liittyy
myds merkittavd samanaikaissairastamisen riski mm. vakavan masennustilan ja pidihdeongelmien
subteen. AhdistuneisuushdiriGiden lddkehoidosta on viimeksi kuluneiden kymmenen vuoden aika-
na kertynyt runsaasti uutta ja kliiniseen tyohon sovellettavissa olevaa tietoa. Seuraavassa katsauk-
sessa kasitellddn abdistuneisuushdirividen biologista taustaa ja paniikkibiirion, sosiaalisten tilan-
teiden pelon, pakko-oireisen hdirion ja yleistyneen tuskaisuuden lidkehoitomahdollisuuksia.

Normaali ahdistuneisuus on viesti
vaarasta, jonka tarkoituksena on
edistaa yksilon kykya selvitd uhkaa-
vasta tilanteesta. Ahdistuneisuus li-
sdd my0Os yhteenkuuluvuutta ja yksi-
loiden vilisid tunnesiteitd parantaen
siten yhteison selviytymiskykya. Ah-
distuneisuutta voi pitdd poikkeava-
na, mikali sen kesto tai vaikeusaste
ovat epasuhteessa ahdistuneisuuden
aiheuttaneeseen uhkaan nihden tai
mikali ahdistuneisuus esiintyy ilman
laukaisevaa tekijaa. Ahdistuneisuus-
hairiot (taulukko 1) ovat tavallisim-
pia psykiatrisia hidirioitd, joista kar-
sii aiempien selvitysten mukaan ai-
nakin 7-10 % suomalaisista (Lehti-
nen ym. 1990), joskin korkeampia-
kin, yli 15 prosentin luokkaa olevia
lansimaisia esiintyvyyslukuja on ku-
vattu (mm. Kessler ym. 1994). Ah-
distuneisuushairioihin liittyy merkit-
tavdd toimintakyvyn heikkenemista,
tyokyvyn alenemista sekd mm. ma-
sentuneisuuden muodossa esiintyvii
samanaikaissairastamista.
Poikkeavan ahdistuneisuuden
syini on pidetty mielensisaisia risti-
riitoja, poikkeavaa ehdollistumista
tai tunnetilojen kognitiivisen kasitte-
lyn hairioita. Viimeaikaisten tutki-
musten mukaan kasvuymparistoon
liittyvien tekijoiden lisiksi myos ge-
neettisilla seikoilla on merkitysta
(Kendler ym. 2001). Neurobiologi-
selta kannalta ahdistuneisuus on ti-
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Taulukko 1. Neuroottiset, stressiin
liittyvit ja somatoformiset
hdiriét (Tautiluokitus ICD-10 1997)

e pelko-oireiset ahdistuneisuushdiriot
- julkisten paikkojen pelko
- sosiaalisten tilanteiden pelko
- mddritetyt (yksittdiset) pelot

® muut ahdistuneisuushdiriot
- paniikkihdirié
- yleistynyt ahdistuneisuushdirio
- sekamuotoinen ahdistus- ja
masennustila
- pakko-oireinen hdiriéd

la, jonka syntyyn osallistuvat aivo-
runko, limbinen jirjestelma, aivo-
kuoren prefrontaalialueet sekid pik-
kuaivot. Aivorungon tumakkeet,
mm. locus coeruleus osallistuvat vi-
reystilan sddtelyyn, limbinen jirjes-
telma saatelee puolestaan uhkateki-
joihin liittyvid fysiologisia ja tunne-
vasteita. Hippokampuksella ja
amygdalalla on myos merkittava
osa tunnetiloihin liittyvdn muisti-
aineksen kontrolloinnissa. Prefron-
taalialueet siatelevit puolestaan toi-
minnanohjausta ja paitoksentekoa.
Edellimainitut saatelytoiminnot va-
littyvdt useiden hermovilittdjaainei-
den, kuten gamma-aminovoihapon,
noradrenaliinin, serotoniinin ja kor-
tikotropiinia vapauttavan hormonin
vilitykselld, mika tarjoaa mahdolli-

suuden vaikuttaa laakkeilla ahdistu-
neisuusoireiden synnyssa merkitta-
vien hermoverkkojen toimintaan
(Noyes ja Hoehn-Saric 1998).
Serotoniinivilitteinen jarjestelma
alkaa nucleus raphesta ja suuntau-
tuu limbiselle ja nigrostriataalialu-
eelle seka aivokuorelle. Eri seroto-
niinireseptoreja on varmuudella to-
dettu ainakin 14 erilaista, joten se-
rotoniinivalitteisen hermoverkon
vaikutukset ahdistuneisuuteen ovat
moninaiset ja osin vastakkaissuun-
taisetkin. Serotoniinijarjestelma vai-
kuttaa prefrontaalisen aivokuoren
aktiivisuutta vahentavisti seka locus
coeruleukseen vakauttaen vireysti-
laa. Nama vaikutukset vihentdvat
ahdistuneisuutta ja selittavit seroto-
niinijarjestelmidn vaikuttavien laa-
keaineiden ahdistuneisuutta poista-
vaa vaikutusta (Shelton ja Brown
2001). Masennuslaikkeilla voi olla
my0s edullisia neuroprotektiivisia
vaikutuksia (Raid ja Stewart 2001).

Ahdistuneisuuslddkkeet

Aiemmin ahdistuneisuuden ja uni-
hairididen hoitoon on vaihtelevalla
menestykselld kaytetty etanolia,
bromideja, paraldehydii, barbitu-
raatteja sekd meprobamaattia. Nii-
den kayttoon liittyi kuitenkin mer-
kittidvia annostusongelmia, toksisia
vaikutuksia sekd tottumusriski, jon-



ka takia 1950-luvun lopulla kehite-
tyt bentsodiatsepiinit saavuttivat no-
peasti merkittivan aseman ahdistu-
neisuushairididen hoidossa. Osalla
potilaista ja erityisesti pitkdaikais-
kdytossd niihin liittyy kuitenkin riip-
puvuusongelmia, tehon vahenemisti
ja annoksen nostamistarvetta, jonka
takia my6s muita psyykenldikkeita
(aiemmin tavanomaisia psykoosi-
lddkkeitd ja trisyklisid masennus-
ladkkeita sekd 1990-luvulta lukien
enenevissia maarin uusia masennus-
ladkkeitd) on kaytetty ahdistunei-
suushairioiden pitkdaikaishoidossa
(Lepola 1999). Ahdistuneisuushai-
rioihin on lisaksi kehitteilld uusia
lidkeryhmia, joiden vaikutustavat
poikkeavat edellimainituista.

Masennusldadkkeet ahdistunei-
suushdirioissa

Masennuslddkkeitd, mm. imipramii-
nia, on kaytetty jo 1960-luvulta lih-
tien pitkdkestoisten ahdistuneisuus-
hairividen, kuten paniikkihiirion
hoitoon. Kuitenkin 1980/90-luvun
taitteessa markkinoille tulleet paa-
asiassa serotoniinivilitteiseen toi-
mintaan vaikuttavat masennusldik-
keet ja 1990-luvun puolivilin jal-
keen kayttoon tulleet uudet kaksi-
kanavaiset masennusldikkeet ovat
laajentaneet niiden kayttod eri ah-
distuneisuushairididen hoidossa joh-
tuen mm. uusien liikeaineiden pa-
remmasta siedettivyydesta.
Masennuslaikkeiden teho perus-
tuu niiden siinnolliseen kayttoon ja
koko hoitovasteen esilletuleminen
voi kestdd useita kuukausia (tauluk-
ko 2). Kaytettdessa masennusldak-
keitd ahdistuneisuushiirioiden hoi-
dossa tulee hoito usein aloittaa pie-
nelld aloitusannoksella, ja annoksen

suurentamisen tapahtua hitaasti al-
kuvaiheen haittojen vilttamiseksi.
Kiytetyt hoitoannokset ovat kuiten-
kin samaa luokkaa kuin mielialahii-
rioviden hoidossa (Leinonen ym.
2000). Ahdistuneisuushiirioiden laa-
kehoito on usein pitkiaikaista, mut-
ta lidkehoidon ajallista mitoitusta
kasittelevia tutkimuksia on vihan.
Kliininen kokemus kuitenkin viittaa
sithen, ettd 6-12 kuukauden laike-
hoito on minimi useimmissa ahdis-
tuneisuushiirioissi. Masennuslaak-
keiden kayttoon liittyvit haittavai-
kutukset, joista tavallisimpia ovat
alkuvaiheen pahoinvointi ja pidem-
massa hoidossa seksuaaliset haitta-
vaikutukset ja lisiantynyt hikoilu,
eivit yleensad ole osoittautuneet es-
teeksi hoidon toteuttamiselle, mika
on erityisen tarkead kun kyseessd on
pitkiaikaista hoitoa edellyttiva hii-
rio. Liikehoidon lopetusvaiheessa
on usein perusteltua lopettaa laaki-
tys asteittain (Michelson ym. 2000).

Yleistynyt tuskaisuus

Yleistyneen tuskaisuuden keskeisia
oireita ovat ahdistuneisuus, ylihuo-
lehtiminen ja niihin liittyvat erilaiset
somaattiset oireet. Sen elinaikainen
esiintyminen on 5—6 prosentin luok-
kaa, ja siihen liittyy usein muita sa-
manaikaisia psykiatrisia hairioita,
kuten masennusta ja paihteiden vaa-
rinkayttod. Pitkdkestoisena hairiona
siitd on usein merkittivaa haittaa
toimintakyvylle. Yleistyneen tuskai-
suuden lidkehoitotutkimuksia on
vihemman kuin muiden ahdistu-
neisuushiirioiden tutkimuksia, mut-
ta esimerkiksi paroksetiinilla ja
venlafaksiinilla suoritetuissa tutki-
muksissa hoidon tehon alku on ollut
nahtavissa 2-3 viikossa ja hoitovaste

on ollut parempi suuremmilla an-
noksilla (Allgulander ym. 2001).

Paniikkihdirio
Paniikkihiiriolle on tunnusomaista
voimakkaat psyykkiset ahdistunei-
suuskohtaukset, joihin erilaisten so-
maattisten oireiden lisaksi liittyy
kuolemanpelkoa tai hallinnan me-
nettamisen ja hulluksi tulemisen pel-
koa. Paniikkikohtauksia voi esiintya
spontaanisti tai liittyneina erilaisiin
tilanteisiin. Paniikkihiirion elinai-
kaiseksi esiintyvyydeksi on arvioitu
noin kolme prosenttia (Suomen
Akatemia 2000). Siihen liittyy myos
merkittdvd masennusriski, jolloin
potilaiden oireisto on vaikeampi ja
samanaikaissairastamiseen liittyy
suurempi itsemurhariski sekd enem-
man elimanlaadun heikkenemista
(Roy-Byrne ym. 2000).
Paniikkihiirion hoidossa kaytet-
tiin aiemmin usein bentsodiatsepii-
neja, mutta nykyaan selektiiviset se-
rotoniinin takaisinoton estijit ovat
paniikkihairion ensisijainen lddke-
hoito. Kaikkien meilld kaytossa ole-
vien serotoniiniselektiivisten masen-
nuslaakkeiden teho on dokumen-
toitu paniikkihdirion hoidossa.
Lidkehoitoa aloitettaessa tulee
kayttad pientd annosta, joka noste-
taan muutaman viikon kuluessa
hoitotasolle. Hoitovaste saavutetaan
yleensd 3-6 viikon kuluessa ja hoi-
toa tulisi jatkaa vield ainakin 6-12
kuukautta toipumisen jilkeen (Lepo-
la ym. 1998).

Sosiaalisten tilanteiden pelko

Sosiaalisten tilanteiden pelko on ta-
vallisin ahdistuneisuushiirio yleisva-
estossd. Epidemiologisissa tutkimuk-

Taulukko 2. Bentsodiatsepiinien, buspironin ja masennuslddkkeiden ominaisuuksien vertailua

Kerta-annos tehokas

Aika tdyden hoitovaikutuksen alkuun
Viisyttdavyys

Riippuvuusmahdollisuus

Haittaa suorituskykyd

Vihentdd vieroitusoireita

Kerran pdivissd annostus

Teho samanaikaisessa masennuksessa

Tavallisimmat haitat

Bentsodiatsepiinit Buspironi Masennuslddkkeet
kylld kylld ei
pdivid viikkoja viikkoja
kylld ei ei
kylld ei ei
kylld ei ei
kylld ei ei
ei ei kylld
ei ei kylld
vdsymys,. . levottomuus, mahasuolikanavan oireet,
muistihdiriot hermostuneisuus seksuaaliset toimintahdiriét
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sissa sen esiintyminen on ollut noin
4-8 prosentin luokkaa, ja varsinkin
useammissa suoritus- tai vuorovai-
kutustilanteissa esiintyvistd oireista
on merkittdvda haittaa kouluttautu-
miselle, tyolle ja elimanlaadulle
(Stein ym. 2000). Myos sen hoidos-
sa uusista masennusldikkeista ja
kayttiytymisterapiasta on hyotya, ja
ainakin vaikeimmissa oireistoissa
ndiden hoitomuotojen samanaikai-
nen kiytto on perusteltua (Blomhoff
ym. 2001). Masennusldakkeiden
kayttod sosiaalisten tilanteiden pe-
lon pitkaaikaishoidossa puoltaa
my0s tdhan hdirioon liittyvd masen-
nusriski. Masennusjaksoja esiintyy
noin puolella potilaista, ja nuoruus-
tai nuorella aikuisiilla alkavan so-
siaalisten tilanteiden pelon katso-
taan olevan myohempien masennus-
jaksojen riskitekija (Stein ym.
2001).

Pakko-oireinen hdirio

Pakko-oireista hiiriota pidettiin ai-
kaisemmin harvinaisena, mutta epi-
demiologiset tutkimukset ovat
muuttaneet kasityksia sen esiintymi-
sestd, koska 1-2,5 % aikuisviestos-
ta karsii tasta ahdistuneisuushairios-
ta. Vaikka harvat potilaat toipuvat
hoidolla taysin, on hoidon tavoittee-
na vihentia oireiden esiintymista ja
pdivittdiseen elimiin kohdistuvia
haittoja. Ladkehoidosta hyotyvien
potilaiden oireet vihenevit yleensa
30-70 %, ja hoidosta hyotyneen
potilaan hoitoa tulisi jatkaa ainakin
vuoden ajan, usein pitempaankin.
Pakko-oireiseen hairioon liittyy
merkittdvd vakavan masennustilan
riski ja noin 60 % potilaista karsii
vakavasta masennuksesta jossakin
eliminsa vaiheessa. Serotoniinin ta-
kaisinoton estoon perustuvat ma-
sennusladkkeet ovat tehokkaita pak-
ko-oireisen hiirion hoidossa ja kay-
tetyt annokset ovat usein annostus-
alueen yldpaastd (Koponen ym.
1997). Pakko-oireisesta hiiriosta
karsivit potilaat eivit sensijaan hyo-
dy bentsodiatsepiineista tai psykoo-
silaakkeista. Masennuslaikkeet ovat
toimiva vaihtoehto myos niilld poti-
lailla, joilla pakko-oireisen hiirion
oireiden lisdksi esiintyy masentunei-
suutta (Hoehn-Saric ym. 2000).
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Lopuksi

Ahdistuneisuushiiriot ovat tavallisia
ja niihin liittyy merkittdvid haittoja
subjektiivisen karsimyksen, tyoky-
vyn alenemisen ja samanaikaissai-
rastamisen muodossa. Erityisesti pit-
kikestoisten ahdistuneisuushairioi-
den hoitoihin on pyritty kehitta-
main aiempaa paremmin siedettyja
ja tottumusta aiheuttamattomia hoi-
tomuotoja, joista esimerkkeina ovat
serotoniiniselektiivisten ja uusien
kaksikanavaisten masennuslaakkei-
den kaytto eri ahdistuneisuushii-
rioissa. Lyhytkestoisen ahdistunei-
suuden hoidossa bentsodiatsepiinit
tarjoavat edelleen kiytetyimman
ladkehoitomahdollisuuden, joskin
niiden kaltaisesti vaikuttavia, mutta
niiden haittavaikutuksia omaamat-
tomia laakkeitd pyritddn jatkuvasti
kehittimaan.

Kirjallisuus

Allgulander C, Hackett D, Salinas E:
Venlafaxine extended release (ER) in the
treatment of generalized anxiety disor-
der. Br J Psychiatry 2001;179:15-22.

Blomhoff S, Haug TT, Hellstrom K,
Holme I, Humble M, Madsbu HP, Wold
JE: Randomized controlled general
practice trial of sertraline, exposure the-
rapy and combined treatment in genera-
lized social phobia. Br J Psychiatry
2001;179:23-30.

Hoehn-Saric R, Ninan P, Black DW,
Stahl S, Greist JH, Lydiard B, McElroy
S, Zajacka J, Chapman D, Clary C,
Harrison W: Multicenter double-blind
comparison of sertraline and desiprami-
ne for concurrent obsessive-compulsive
and major depressive disorders. Arch
Gen Psychiatry 2000;57:76-82.

Kendler KS, Myers ], Prescott CA, Nea-
le MC: The genetic epidemiology of ir-
rational fears and phobias in man. Arch
Gen Psychiatry 2001;58:257-265.

Kessler RA, McGonacle KA, Zhao S
ym: Lifetime and 12-month prevalence
of DSM-III-R psychiatric disorders in
the United States. Arch Gen Psychiatry
1994;51:8-19.

Koponen HJ, Lepola U, Leinonen E, Jo-
kinen R, Penttinen J, Turtonen J: Cita-
lopram in the treatment of obsessive-
compulsive disorder. An open pilot stu-
dy. Acta Psychiatr Scand 1997:96:343-
346

Lehtinen V, Joukamaa M, Lahtela K,
ym. Prevalence of mental disorders
among adults in Finland: Basic results
from Mini Finland Health Survey. Acta
Psychiatr Scand 1990;81:418-425.

Leinonen E, Lepola U, Koponen H: Ah-
distuneisuuden lidkehoito. Duodecim
2000;116:2855-2864.

Lepola UM, Wade AG, Leinonen EV,
Koponen HJ, Frazer ], Sjodin I, Pentti-
nen JT, Pedersen T, Lehto HJ: A cont-
rolled prospective 1-year trial of citalo-
pram in treatment of panic disorder.

J Clin Psychiatry 1998;59:528-534.

Lepola U: Ahdistuneisuuden liikehoi-
don kehitys. Kirjassa Kihkonen S, Par-
tonen T: Mielen lddkkeet — ladkkeen
mieli. Duodecim, Helsinki 1999.

Michelson D, Fava M, Amsterdam J,
Apter J, Londborg P, Tamura R, Tepner
RG: Interruption of selective serotonin
reuptake inhibitor treatment. Br J
Psychiatry 2000;176:363-368.

Noyes R, Hoehn-Saric R: The anxiety
disorders. Cambridge University Press,
Cambridge 1998.

Raid IC, Stewart CA: How antidepres-
sants work. New perspectives on the
pathophysiology of depressive disorder.
Br J Psychiatry 2001;178:299-303.

Roy-Byrne PP; Stang P, Wittchen H-U,
Ustuin B, Walters EE, Kessler RC: Life-
time panic-depression comorbidity in
National Comorbidity Survey. Br J
Psychiatry 2000;176:229-235.

Shelton RC, Brown LL: Mechanisms of
action in the treatment of anxiety. J Clin
Psychiatry 2001; 62(suppl 12):10-15.

Stein MB, Torgrud L], Walker JR: Social
phobia symptoms, subtypes and severi-
ty. Arch Gen Psychiatry 2000;57:1046-
1052.

Stein MB, Fuetsch M, Muller N, Hofler
M, Lieb R, Wittchen H-U: Social anxie-
ty disorder and the risk of depression.

Arch Gen Psychiatry 2001;58:251-256.

Suomen Akatemia: Paniikkihiirio. Kon-
sensuslausuma. Vammalan kirjapaino,
Vammala 2000.

Tautiluokitus ICD-10. Psykiatriaan liit-
tyvit diagnoosit. Stakes, Rauma 1997.



Pirkko Paakkari

LKT, YLILAAKARI
Ladkeinformaatioyksikkd
Ladkelaitos

Galantamiini

Uutta lddkkeista

Reminyl 4 mg, 8 mg, 12 mg tabl. ja 4 mg/ml oraaliliuos,
Janssen-Cilag, Italia/Belgia

Galantamiini on tarkoitettu Alzhei-
merin taudista johtuvan lievan tai
kohtalaisen vaikean dementian hoi-
toon. Se on asetyylikoliinia hajotta-
van koliiniesteraasin estdja eli vaiku-
tusmekanismi on sama kuin muilla
Alzheimer-ldikkeilld, donepetsiililla
ja rivastigmiinilla.

Farmakologia

Alzheimerin taudissa etuaivoista ai-
vokuorelle nousevan kolinergisen
hermotuksen toiminta heikkenee.
Nykyisilld Alzheimerin taudin laak-
keilld pyritdan parantamaan koliner-
gistd toimintaa estimalld presynapti-
sista hermoista vapautuvan asetyyli-
koliinin hajoamista.

Asetyylikoliiniesteraasin eston li-
saksi galantamiini sitoutuu nikotiini-
reseptoreihin ja voimistaa nikotiner-
gista neurotransmissiota.

Galantamiini imeytyy nopeasti ja
sen hyotyosuus on lihes 90 %. Noin
75 % annoksesta eliminoituu meta-
boloitumalla (CYP2D6 ja CYP3A4
osallistuvat) ja noin 20 % erittyy
muuttumattomana virtsaan. T 1/2
on noin 8 h.

Vaikea maksan tai munuaisten
vajaatoiminta ovat kdyton vasta-ai-
heita. Varovaisuutta on noudatetta-
va potilailla, joiden sairauksia peri-
feeriset kolinergiset vaikutukset saat-
tavat pahentaa (mm. ulkus, sydimen
johtumishairiot, astma).

Voimakkaat CYP2Dé6:n tai
CYP3A4:n estdjat (mm. paroksetiini,
fluoksetiini, ketokonatsoli, erytro-
mysiini) saattavat lisita galantamii-
nin hyo6tyosuutta ja lisitd haittoja.

Teho
Viidessa III vaiheen satunnaistetussa
tutkimuksessa galantamiinia verrat-

tiin plaseboon lievdn tai kohtalaisen
vaikean Alzheimerin taudin hoidos-
sa. Yhden tutkimuksen kesto oli 3
kk (n=386), yhden 5 kk (n=978) ja
kolmen tutkimuksen 6 kuukautta
(n=1 843).

Laikitysten vaikutusta kognitiivi-
siin toimintoihin arvioitiin kayttaen
ADAS-testistod, joka on suunniteltu
Alzheimerin tautia sairastavien ldi-
ketehon arviointia varten. Hoitamat-
tomilla potilailla ADAS-Cog-pisteet
heikkenevit vuosittain keskimaarin
6-8 pistettd. Aikaisemmilla laakkeil-
14 ero hoidettujen ja plaseboryhmin
potilaiden vililld on ollut n. 2-4 pis-
tettd (Pirttild ja Alhainen, TABU
3.1999).

Kokonaistilannetta seurattiin
CIBIC-plus-asteikolla (ladkarin poti-
laasta tekema yleisarviointi, johon si-
saltyy myos potilaasta huolehtivan
henkilon antamia tietoja). Lisiksi ar-
vioitiin selviytymista pdivittiisista toi-
minnoista DAD- (Disability Assess-
ment in Dementia) ja ADCS/ ADL-
(Alzheimer’s Disease Co-operative
Study/Activities of Daily Living In-
ventory) pisteytyksin. Kolmen ja vii-
den kuukauden tutkimuksissa arvioi-
tiin myos kayttaytymishairioitd NPI-
(Neuropsychiatric Inventory) astei-
kolla.

Kuuden kuukauden hoidon jal-
keen ADAS-Cog-pisteiden ero galan-
tamiini- ja plaseboryhmien valilld oli
3,0 annoksella 24 mg/vrk. Viiden
kuukauden tutkimuksessa ero oli 2,9
annoksilla 16 mg ja 24 mg/vrk. Pie-
nin kdytetty annos, 8 mg/vrk, ei tuot-
tanut plasebosta eroavaa vastetta.

Kuuden kuukauden hoidon jil-
keen 53 % lumehoidetuista ja 66 %
galantamiinilla hoidetuista potilaista
oli CIBIC-plus-asteikolla arvioituna

joko ennallaan tai parempia kuin
hoitoa aloitettaessa.

Paivittdisten toimintojen arvioin-
nissa merkitsevd ero galantamiinin
ja plasebon vililld saavutettiin vii-
den kuukauden tutkimuksessa. Kuu-
den kuukauden tutkimusta jatket-
tiin avoimena toiset 6 kuukautta, ja
vuoden hoidon jilkeen DAD-pisteet
olivat lihtotasolla.

Kayttaytymishdirioitd mittaava
NPI-pisteluku lisdantyi lumehoidon
ja 8 mg/vrk galantamiinin aikana,
mutta pysyi muuttumattomana ga-
lantamiinial6 mg/vrk ja 24 mg/vrk
kayttaneilld potilailla. Ero saavutti
tilastollisen merkittivyyden 5
kuukauden hoidon jilkeen.

Turvallisuus

Kaikkiaan 2 280 potilasta sai galan-
tamiinia ja 1 205 potilasta lumelaa-
ketta kontrolloiduissa tutkimuksissa.
784 potilasta kaytti galantamiinia
vahintddan 6 kk:n ja 319 vahintddn
vuoden ajan.

Hoidon keskeytti haittavaikutus-
ten takia 10 % galantamiinilla ja 7
% plasebolla hoidetuista. Haitat li-
sdantyivat suhteessa annokseen.
Yleisimmat, hoidon alussa esiintyvit
haittavaikutukset olivat pahoinvoin-
ti, oksentelu ja ripuli, mitka olivat
syyna kahteen kolmannekseen hoi-
don keskeyttamisestd. Muita yleisid
haittoja olivat ruokahaluttomuus
(10 %) ja huimaus (10 %). Pahoin-
vointia, oksentelua ja ruokahalutto-
muutta esiintyi naisilla lihes kaksi
kertaa useammin kuin miehilld. Ny-
kyisen annossuosituksen mukainen
annoksen hitaampi suurentaminen
(aikaisintaan neljan viikon vilein)
vahensi pahoinvoinnin esiintyvyytta.

Galantamiini on asetyylikoliiniesteraasin estdja lievan tai kohtalaisen vaikean Alzheimerin taudin oireenmukaiseen hoi-

toon. Kliinisissa tutkimuksissa ladketta on verrattu vain plaseboon, mutta vasteen yleisyys, hoidon teho ja haittavaikutuk-
set nayttivit samanlaisilta kuin aikaisemmilla asetyylikoliiniesteraasin estajilld, donepetsiililli ja rivastigmiinilla. Kognitii-
visten toimintojen paranemista nihtiin noin 5 %:lla plasebolla ja 15 %:lla galantamiinilla hoidetuista. Selvdd annos-vaste
-suhdetta ei osoitettu yli 16 mg annoksilla.
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Markku Pasanen
YLILAAKARI
Farmakologinen osasto
Lagkelaitos

Levosimendaani

Uutta ldadakkeista

Simdax 2,5 mg/ml, infuusiokonsentraatti, Orion Oyj, Suomi

Levosimendaanin kayttotarkoitus
on dkillisesti pahentuneen vaikean
kroonisen sydimen vajaatoiminnan
lyhytkestoinen hoito. Valmistetta tu-
lee kayttdd lisahoitona vain silloin,
kun tavanomainen lddkitys esim.
diureeteilla, ACE:n estdjilli tai digi-
talisglykosideilla ei riitd ja kun tar-
vitaan inotrooppista tukea.

Liike on tarkoitettu kaytetta-
viksi ainoastaan sairaalassa, missi
on kokemusta inotrooppisten ainei-
den kiytostd ja mahdollisuus poti-
laan tarkkaan seurantaan.

Levosimendaanihoito aloitetaan
antamalla 10 minuutin 12-24 pg/kg
aloitusinfuusio, minka jilkeen anne-
taan 0,1 pg/kg/min jatkuvana infuu-
siona. Potilaan vaste arvioidaan
30-60 minuutin kuluttua, ja hoitoa
jatketaan vasteen mukaan annoksil-
la 0,05-0,2 pg/kg/min.

Hemodynaamiset vaikutukset sy-
dimen minuuttitilavuuteen ja keuh-
kovaltimon kiilapaineeseen kestavit
vahintddn vuorokauden sen jilkeen
kun 24 tunnin infuusio on lopetet-
tu. Tdsta pidempiaikaisesta hemo-
dynamiikan parantumisesta vastaa
elimistossd muodostuva pitkdan puo-
liintumisajan omaava metaboliitti,
ja siksi potilaita, joiden munuais- ja
maksafunktio on huonontunut, on
tarkkailtava ad 5 vrk (huonontunut
eliminaatio).

Levosimendaania ei tule antaa
vakavan maksan toimintahairion tai
munuaisten vajaatoiminnan (kreati-
niinipuhdistuma < 30 ml/min) yh-
teydessa. Vaikea hypotensio ja taky-
kardia ja aiemmin sairastettu kaan-
tyvien karkien takykardia ovat
my0s vasta-aiheita. Erityistd varo-
vaisuutta on noudatettava annetta-
essa levosimendaania potilaille, joil-
la on samanaikainen iskeeminen sy-
ddn- ja verisuonisairaus ja anemia.
Mahdollinen hypokalemia on kor-
jattava ennen hoitoa, silli levosi-
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mendaani voi aiheuttaa hypokale-
miaa.

Farmakodynamiikka

Levosimendaani lisdd supistuvien
proteiinien kalsiumherkkyytta sitou-
tumalla kalsiumriippuvaisesti syda-
men troponiini C:hen. Se lisdd syda-
men supistusvoimaa, mutta ei vai-
kuta merkitsevisti kammioiden re-
laksaatioon. Levosimendaani avaa
lisiksi ATP:sta riippuvaisia kalium-
kanavia verisuonten siledssa lihak-
sessa, mika johtaa vastussuonten

ja kapasitanssilaskimoiden vasodila-
taatioon. Tdma onkin tirkedi pa-
rantuneen hemodynamiikan ja klii-
nisen vasteen kannalta.

Sydiamen vajaatoimintapotilailla
levosimendaanin positiivinen ino-
trooppinen ja vasodilatoiva vaikutus
johtaa lisidntyneeseen supistusvoi-
maan seka esitayton (preload) ja
jalkikuorman (afterload) vahenemi-
seen ilman ettd sydamen diastolinen
toiminta huononee.

Suuret annokset (0,4pg/kg/min
tai enemmain) ja yli 24 tuntia kesta-
vit infuusiot nopeuttavat sydamen
syketaajuutta ja niihin on joskus
liittynyt QT c-ajan pitenemista.

Farmakokinetiikka

Levosimendaani eliminoituu paa-
asiallisesti metaboloitumalla ja erit-
tyy suurin piirtein yhta paljon ulos-
teeseen ja virtsaan. Noin 5 % ko-
konaisannoksesta metaboloituu
edelleen aktiiviseksi metaboliitiksi
(OR 1896). Tdmain pitkdaikaisen
(T 1/2 n. 80 h) metaboliitin farma-
kologisia ominaisuuksia ei ole kui-
tenkaan vielad kaikilta osin tutkittu.
Vajaatoimintapotilailla metaboliitti
poistuu elimistosta hitaammin kuin
terveilld. Liiallisen annostuksen yh-
teydessd metaboliitin maira kasvaa,

mika vaatii tavanomaista pidemman
seurannan.

In vitro -tutkimusten mukaan le-
vosimendaani saattaa estii
CYP2D6-entsyymid.

Teho ja kliininen turvallisuus

Kaksoissokkoutettuun monikeskus-
tutkimukseen osallistui 203 potilas-
ta, joilla oli vaikea sydimen "low
output" vajaatoiminta (ejektio-
fraktio < 0,35, sydanindeksi
< 2,5 /min/m2, keuhkovaltimon kii-
lapaine > 15 mmHg) ja jotka olivat
inotrooppisen tuen tarpeessa. Poti-
laat saivat joko levosimendaania (la-
tausannos 24 Pg/kg 10 minuutissa
ja timin jalkeen jatkuvana infuusio-
na 0,1-0,2 pg/kg/min) tai dobuta-
miinia (5-10 pg/kg/min) 24 tunnin
ajan. Vajaatoiminnan etiologia oli
iskeeminen 47 %:lla potilaista ja
45 %:lla potilaista oli idiopaattinen
dilatoiva kardiomyopatia. Potilaista
76 %:lla oli hengenahdistusta levos-
sa. Tarkeimpid poissulkukriteereitd
olivat systolinen verenpaine alle 90
mmHg ja syketaajuus yli 120/min.
Ensisijainen paitetapahtuma oli
sydiamen minuuttitilavuuden nousu
> 30 % ja samanaikainen keuhko-
valtimon kiilapaineen lasku = 25 %,
kun infuusio oli jatkunut 24 tuntia.
Tamain saavutti 28 % levosimen-
daanilla hoidetuista potilaista ja 15
% dobutamiinilla hoidetuista poti-
laista (p=0,025). Hengenahdistusta
mittaava pisteytys parani 68 %:lla
oirehtivista levosimendaanihoidon
ja 59 %:lla dobutamiinihoidon jil-
keen. Visyneisyytta mittaava pis-
teytys parani 63 %:lla levosimen-
daanin jilkeen ja 47 %:lla dobuta-
miinin jalkeen. Kaikista syista johtu-
va kuolleisuus 31 vuorokauden ku-
luessa oli 7,8 % levosimendaania ja
17 % dobutamiinia saaneiden jou-
kossa.



Kimmo Malminiemi
YLILAAKARI
Farmakologinen osasto
Ladkelaitos

Linetsolidi

Uutta lddkkeista

Zyvoxid 2 mg/mlinfuusioneste, 400 mg ja 600 mg kalvopaallys-
teiset tabletit ja 20 mg/ml rakeet oraalisuspensiota varten

Pharmacia & Upjohn Caribe Inc., Puerto Rico

Zyvoxid on tarkoitettu pneumonian
seki iho-ja pehmytosainfektioiden
hoitoon silloin, kun niiden tiedetdin
tai epiilladn olevan linetsolidille herk-
kien mikrobien aiheuttamia. Kaytto-
alue Euroopassa on suppeampi kuin
USA:ssa hyviaksytty.

Farmakodynamiikka

Linetsolidi on synteettinen bakteeri-
ladke, joka kuuluu oksatsolidinoni-
nimiseen mikrobilaikeryhmain. Vai-
kutusmekanismiltaan se on ldhimpa-
nd aminoglykosideja, tetrasykliineja
ja kloramfenikolia. Linetsolidi estda
selektiivisesti bakteerien proteiinisyn-
teesid sitoutumalla bakteerin riboso-
miin. Eldintutkimuksissa linetsolidi
oli tehokas, kun sen pitoisuus plas-
massa ylitti infektoivalle mikrobille
madritetyn MIC-arvon vihintddn 40
prosentin ajan koko antovilin kestos-
ta.

Kliinisesti merkittavasti linetsolidi
tehoaa piadasiassa grampositiivisiin
bakteereihin. Potilaalle on annettava
yhdistelmihoitoa, jos hanelld epail-
ldin olevan samanaikaista gramnega-
tiivista taudinaiheuttajaa.

Linetsolidille herkkia ovat mm.
stafylokokit, ryhmien G ja C strepto-
kokit, pneumokokki, enterokokit ja
peptostreptokokit. Vaikutus on
useimmille herkille kannoille bakte-
riostaattinen. Pneumokokin kohdalla
se on bakterisidinen.

Indikaatioalueen infektioita ai-
heuttavista resistenteisti kannoista
tarkeimpia ovat hemofilukset, neisse-
riat ja pseudomonakset. Tehoa kla-
mydioiden tai mykoplasman aiheut-
tamiin infektioihin ei myoskdan ole
osoitettu.

Farmakokinetiikka

Zyvoxid sisaltad padasiassa biologi-
sesti aktiivia (s)-linetsolidia, joka
metaboloituu inaktiivisiksi johdoksik-
si. Suun kautta annettu linetsolidi
imeytyy nopeasti. Enimmaispitoisuus
plasmassa saavutetaan 2 tunnin ku-
luessa tabletin annosta, ja imeytymi-
nen on taydellista. Ruoka ei vaikuta
imeytymiseen merkitsevisti. Jakautu-
mistilavuus on vakaassa tilassa keski-
madrin 40-50 litraa terveilla aikuisil-
la. Linetsolidi sitoutuu plasman pro-
teiineihin noin 30-prosenttisesti pitoi-
suudesta riippumatta.

Linetsolidi erittyy vakaassa tilassa
pddasiassa virtsaan muuttumattoma-
na (30-35 %) ja karboksimetaboliit-
teina (50 % annoksesta). Ulosteeseen
erittyy vain metaboliitteja. 600 mg:n
kerta-annoksen jalkeen altistus linet-
solidin kahdelle paametaboliitille
plasmassa 7-8-kertaistui potilailla,
joilla oli vaikea munuaisten vajaatoi-
minta.

Linetsolidin ja sen metaboliittien
farmakokinetiikka ei muutu potilail-
la, joilla on lieva tai keskivaikea mak-
san vajaatoiminta. Farmakokinetiik-
kaa ei ole tutkittu vaikeassa maksan
vajaatoiminnassa.

Lapsilla ja nuorilla (3 kk=17 v) li-
netsolidin puhdistuma ruumiinpainon
perusteella on suurempi kuin aikuisil-
la. Kun yli 5-vuotiaille lapsille annet-
tiin 10 mg/kg kahdesti vuorokaudes-
sa, altistus ldheni tasoa, joka saavute-
taan antamalla linetsolidia aikuisille
600 mg kahdesti vuorokaudessa.
Myyntiluvan haltija ei kuitenkaan
vield anna annossuositusta lapsille,
vaan katsoo kokemuksen olevan tois-
taiseksi riittamatonta.

Vanhuksilla linetsolidin farmako-
kinetiikka ei muutu. Naisilla on pie-
nempi jakautumistilavuus kuin mie-
hill4, ja puhdistuma on noin 20 %
pienempi ruumiinpainon suhteen
korjattuna. Erolla ei ole ollut mer-
kittdvaa vaikutusta tehoon tai tur-
vallisuuteen.

Interaktiot

Linetsolidi on monoamiinioksidaa-
sien (MAO) estdja. MAO-inhibitio
on samanasteista kuin moklobemidil-
14. Koska moklobemidin valmisteyh-
teenvedossa ei ole varoituksia tyra-
miinipitoisista ruoista, ei niita linetso-
lidillekaan vaadittu. Ladke aiheutti
kliinisesti merkitsevan systolisen ve-
renpaineen nousun yhteiskaytossa
pseudoefedriinin tai fenyylipropanoli-
amiinin kanssa. Vaikkakaan tutki-
muksissa ei havaittu interaktioita
dekstrometorfaanin, paroksetiinin,
petidiinin tai salbutamolin kanssa,
tulisi yhteiskayttod ndiden kanssa
valttda mahdollisten haittavaikutus-
ten takia. Varfariinin kanssa kaytet-
tdessd protrombiiniaikoja tulee seura-
ta.

Kliiniset tutkimukset

Linetsolidivalmisteilla on tehty 23
faasin I, kymmenkunta faasin I ja 15
faasin III tutkimusta, joissa laakkeelld
on hoidettu yli 3 000 potilasta. Yk-
sittdisissa tutkimuksissa ladke on hy-
vaksytyn kayttoalueen lisiksi todettu
tehokkaaksi enterokokin aiheutta-
massa gastroenteriitissa ja lasten vali-
korvatulehduksessa.
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Kaikissa tutkimuksissa linetsolidi
on ollut yhti tehokas tai tehok-
kaampi kuin ensilinjan vaihtoehtoi-
hin kuuluneet vertailuhoidot. Sai-
raalapneumoniassa 600 mg:n kerta-
annos suun kautta oli tarpeen, eika
atstreonaamin tai aminoglykosidin
kombinaatiosta ollut merkittavia
hyotya. Tho- ja pehmytosainfektiois-
sa vertailuaineina oli pddasiassa an-
tistafylokokkibeetalaktaameja. Osa
infektioista oli kuitenkin streptokok-
kien aiheuttamia. Linetsolidi oli 13-
hes yhta tehokas kuin vankomysiini
MRSA:n eradikaatiossa: 61 % vs.
vankomysiini 63 %.

Linetsolidi on ensimmdinen suun
kautta otettava ladke vankomysiinire-
sistentin enterokokki-infektion hoi-
toon, jonka teho oli yli 80 % kahdes-
sa viikossa. Britannian ldikevalvon-
taviranomainen oli esittanyt lidkkeen
kayton rajaamista resistenssin synnyn
ehkiisemiseksi vain toisen linjan anti-
biootiksi ja sairaalakadyttoon.

Haittavaikutukset

Kliinisissa tutkimuksissa vakavat ve-
renpaineen nousutapaukset ovat ol-
leet harvinaisia (< 1 %). Arytmian ja
flushingin esiintyvyys on ollut kolmin-
kertaista plaseboon nihden. Kaytin-
nossa luuydinta salpaava vaikutus lie-
nee merkityksellisin haittaominaisuus.
Anemian, leukopenian ja trombosyto-
penian esiintyminen on alle kahden
vitkon hoidossa kuitenkin ollut alle

1 %. Muutoin haittavaikutusprofiili
on kuin muilla laajakirjoisilla anti-
biooteilla: kandidiaasi, sieni-infektiot
ja mahasuolikanavan oireet. Keskus-
hermostohaitat (paansarky ja seka-
vuus) viittaavat siihen, ettd aine lapai-
see veri-aivoesteen. Verenpaineen
kontrolloimattoman nousun vuoksi
on valmisteyhteenvedon kontraindi-
kaatioihin varmuudeksi lueteltu lukui-
sia tautitiloja, joissa myos esiintyy ve-
renpaineen nousua. Pankreatiittia on
linetsolidilla esiintynyt enemman kuin
vertailuvalmisteilla.

Haittavaikutusten vuoksi kes-
keyttaneitd on kliinisissa tutkimuk-
sissa ollut n. 3 %. Mortaliteetti (5
%, huonokuntoisia sairaalapotilaita)
ja vakavien haittavaikutusten ylei-
syys ei linetsolidiryhmissi ole ollut
suurempi kuin vertailuhoidoilla.

Rekisteroinnin jilkeen USA:ssa
on arvioitu kdytetyn 12 000 hoito-
kuuria, joiden aikana on raportoitu
kaikkiaan 69 spontaania haittailmoi-
tusta, joista 22 tapausta oli luokitel-
tu vakaviksi.

Eldinkokeiden perusteella linetso-
lidilla ei ole teratogeenista tai karsi-
nogeenista vaikutusta kliinisilla an-
nostasoilla. Urosrotilla se vihensi jo
annostasolla 50 mg/kg/vrk (nelja
viikkoa) merkittavisti siittividen
mairaa ja esti niiden kypsymista.
Epdedullinen vaikutus fertiliteettiin
oli hitaasti (14 viikkoa) palautuva.

Linetsolidi on uudentyyppinen antibiootti, jolla on kayttod tarkoin rajatulla alueella. Kayttoindikaatioiksi on hy-
vaksytty linetsolidille herkkien mikrobien aiheuttamat sairaalakeuhkokuume, avohoitokeuhkokuume ja iho- ja peh-
mytkudosinfektiot. Resistenssia esiintyy herkissa mikrobeissa hyvin vahan. Sen yleistymisen estamiseksi ja laakkeen
tehon sdilyttdmiseksi on indikaatioalue syytad pitda suppeana. Vaikka liike on hyvin siedetty, eivat ihmiselld teh-
dyt selvitykset mahdollisesta siittiotoksisuudesta ole vield perusteellisia.
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Hellevi Ruokonen

Kirurginen sairaala
HUS

ICLIINISEN HAMMASHOIDON ERIKOISHAMMASLAAKARI, HLT, MSc
Suu-ja leukasairauksien klinikka

Lddkkeet ja ikenen liikakasvu

Ikenen liikakasvua (ienhyperplasiaa)
haittavaikutuksenaan aiheuttavista
laakkeistd merkittavimmat ovat sik-
losporiini (1) ja kalsiumkanavan sal-
paajat (2,3). Myos fenytoiinin on
kuvattu aiheuttaneen ikenen liika-
kasvua (4), (taulukko). Fenytoiinin
aiheuttamaa ikenen liikakasvua
hammaslaikari nikee kuitenkin yha
harvemmin, koska nykyisin epilep-
sian hoidossa kiytetian myos muita
laakkeita.

Ikenen liikakasvusta on aiemmin
kirjallisuudessa kaytetty termia ien-
hyperplasia. Ienhyperplasialla tar-
koitetaan tilaa, jossa kudoksen solu-
jen lukumdira on lisadantynyt. Histo-
logisesti tarkasteltuna laakkeen ai-
heuttamassa ikenen liikakasvussa
fibroblastien lukumairi ei ole huo-
mattavasti lisidntynyt, mutta niiden
tuottaman kollageenin ja soluviliai-
neen madra on kasvanut mahdolli-
sesti hidastuneen metabolian vuoksi
(5,6). Tasta syystd englanninkieli-
sessa kirjallisuudessa nykyisin kayte-
tddn useimmiten termia gingival
overgrowth tai gingival enlargement
ja suomenkielisessa kirjallisuudessa
termid ikenen litkakasvu.

Ikenen liikakasvu haittaa ham-
paiden ja hammasvilien normaalia
pdivittdistd puhdistamista ja kerda
plakkia ja siten voi ylldpitda ientu-

Haittavaikutuksista

Lddkkeitd, jotka saattavat aiheuttaa ikenen liikakasvua.

e Siklosporiini

e Kalsiumkanavan salpaajat
Diltiatseemi
Verapamiili

Dihydropyridiinijohdannaiset

Sandimmun

Cardizem, Dilmin, Dilpral, Dilzem, Viazem

Chronovera, Isoptin, Vermin, Verpacor, Verpamil

Adalat, Nifangin, Nifdemin, Nifecor

- amlodipiini Norvasc
- felodipiini Hydac, Plendil
- isradipiini Lomir
- lerkanidipiini Zanidip
- nifedipiini
- nisoldipiini Syscor
- nilvadipiini Escor
e Fenytoiini Hydantin

lehdusta. Toisaalta liikakasvun ke-
hittymistd edesauttaa huonoon suu-
hygieniaan liittyvé ientulehdus tai jo
pidemmalle hampaiden kiinnitysku-
doksiin edennyt tulehdussairaus,
parodontiitti.

Ikenen liikakasvu alkaa usein in-
terdentaalivileistd ienpapilloista ja
on yleensda prominoivampi hampai-
den labiaalipinnoilla kuin palatinaa-
li- tai linguaalipinnoilla. Vaikeissa
tapauksissa liikkakasvu on yleistynyt
koko hampaiston alueelle ja saattaa

Kuva 1 a ja b. Sydimensiirtopotilas, jolla on siklosporiini- ja kalsiumka-
navan salpaajalddkitys. Potilaalla huomattava ikenen liikakasvu, joka poistet-
tiin kirurgisesti. a=ennen hoitoa, b=hoidon jdlkeen.

ulottua jopa hampaiden okklusaali-
pinnoille asti haitaten pureskelua
(kuva 1 ajab).

Usein ikenen litkakasvu on paitsi
kosmeettinen my0s toiminnallinen
haitta. Siklosporiinin kohdalla tulee
my0s ottaa huomioon, etti sen hait-
tavaikutuksena voi kehittyd maligni-
teetteja, kirjallisuudessa on kuvattu
levyepiteelikarsinoomaa ja Kaposin
sarkoomaa (7,8). Tamin vuoksi lii-
kakasvu tulee poistaa kirurgisesti ja
ottaa kudosniyte histologista tutki-
musta varten (9).

Siklosporiini

Siklosporiini on immunosupressiivi-
nen aine, jota kidytetdan hylkimis-
reaktioiden ehkiisemiseen munuai-
sen-, maksan-, sydimen-, syddmen/
keuhkon-, keuhkon- tai haimansiir-
roissa. Sitd kdytetddn myos luuyti-
mensiirroissa sekd kidnteishyljinnidn
(GVH-taudin) ehkiisemiseen ja hoi-
toon. Muita kayttoaiheita ovat ni-
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velreuman, nefroottisen syndroo-
man, endogeenisen uveiitin, vaikean
psoriaasin ja vaikean atooppisen
dermatiitin hoito (10, 11).

Siklosporiini on syklinen poly-
peptidi, joka koostuu 11 aminoha-
posta. Se estdi soluvilitteisten reak-
tioiden kehittymista inhiboimalla T-
solujen proliferaatiota. Solutasolla
siklosporiini estda lymfokiinien, mu-
kaan lukien interleukiini-2:n tuotan-
non ja vapautumisen. Siklosporiini
salpaa T-solujen aktivaation solu-
syklin alkuvaiheessa estimallad lym-
fokiinien vapautumista. B-solujen
toimintaan silld on vihemman vai-
kutusta eika se haittaa hematopo-
eesia tai vaikuta fagosyyttien toimin-
taan (10,12,13).

Siklosporiinin aiheuttama ikenen
litkakasvu kuvattiin ensimmaisen
kerran vuonna 1983 (1). Elinsiirto-
potilailla litkakasvun vallitsevuus
vaihtelee laajasti eri tutkimusten
mukaan (8 %-70 %), mika toden-
nakoisesti johtuu erilaisista potilas-
ryhmista (11,14). Lapsilla sen pre-
valenssiksi on raportoitu jopa 80 %
(15,16). Lapsella fibroottinen paksu
ien voi ehkdistd pysyvien hampaiden
normaalia puhkeamista (kuva 2 a ja
b). Hampaattomilla alueilla ei ole
kirjallisuudessa kuvattu siklosporii-
nin aiheuttamaa liikakasvua.

Liikakasvu alkaa tyypillisesti
ienpapilloista. Kasvamaan paissyt
ylimdardinen kudos on usein poistet-
tava kirurgisesti ennen kuin potilaan
normaali suuhygienian yllipito on
edes mahdollista (kuva 3 a ja b).

Kalsiumkanavan salpaajat

Ensimmadinen tapausselostus kal-
siumkanavan salpaajan aiheuttamas-
ta ikenen litkakasvusta liittyi nifedi-
piiniin (2). Myo6s verapamiilin (3),
amlodipiinin (17), felodipiinin (18)
ja diltiatseemin (19) haittavaikutuk-
sena on raportoitu ikenen liikakas-
vua. Kliinisesti kalsiumkanavan sal-
paajien aiheuttama ikenen liikakas-
vu on samankaltainen kuin siklospo-
riinin tai fenytoiinin aiheuttama, ku-
vad4ajab.
Munuaisensiirtopotilailla kayte-
tddn usein kalsiumkanavan salpaajia
kohonneen verenpaineen hoitoon.
Siklosporiinin lisdksi nifedipiinid
saavilla munuaisensiirtopotilailla on
suurempi riski liikkakasvun kehitty-
miselle (9,20). Munuaisensiirtopoti-
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Kuva 2 aja b. 7-vuotias munuaisensiirtopotilas, jolla on siklosporiinildd-
kitys. Yldetuhammasalueella ienkudos on fibroottisen paksu ja ehkdisee pysyvien

hampaiden puhkeamista (a). Potilaalle tehtiin yleisanestesiassa ienleikkaus, jossa

paljastettiin pysyvit yldetuhampaat. Kuva (b) 2 viikkoa toimenpiteestd.

Kuva 3 aja b. Syddmensiirron ja munuaisensiirron saanut potilas, jolla
on siklosporiini- ja kalsiumkanavan salpaajalddkitys. Marginaalinen ien
on tulehtunut ja ienpapillat kasvaneet, estden hampaiden normaalia kotihoitoa (a).
Liikakasvu poistettiin kirurgisesti, hammaskivi ja bakteeripeitteet poistettiin, ja poti-
laalle opastettiin hampaiden oikea kotihoito. b=hoidon jilkeen.

Kuva 4 aja b. Potilaalla felodipiinilddkitys, jonka haittavaikutuksena ke-
hittyi ikenen liikakasvua. Lisdksi potilaalla hoitamaton hampaiden kiinnitysku-
dossairaus, parodontiitti. a= ennen hoitoa, b= hoidon jdlkeen.

lailla tutkimuksen mukaan liikakas-
vun laajuus ja vaikeusaste korreloi
merkittavasti siklosporiinipitoisuu-
teen plasmassa (21).

Fenytoiini

Fenytoiinin aiheuttama ikenen liika-
kasvu kuvattiin laaketieteellisessa
kirjallisuudessa ensimmaisen kerran
yli 60 vuotta sitten (4). Tutkimuk-
sissa on havaittu korrelaatio baktee-
riplakin ja hammaskiven seki feny-
toiinin aiheuttaman ikenen liikakas-
vun vililla (22,23). Liikakasvu al-
kaa tyypillisesti ienpapilloista ja lo-
kalisoituu usein etuhammasalueelle.
Liikakasvua voi olla koko hampais-
ton alueella. My6s hampaattomilla
alueilla on kuvattu fenytoiinin ai-
heuttamaa liikakasvua (24).

Hoito

Ikenen liikakasvun hoitona on sen
kirurginen poisto. Liikakasvu voi-
daan poistaa tekemillad gingivekto-
miatoimenpide tai parodontaalinen
lappaleikkaus (25). Gingivektomia-
toimenpiteen yhteydessa haavapinta
kasitellddn usein CO;-laserilla. La-
serin kdyton etuna on hyva hemos-
taasi, postoperatiivisen kivun ja tur-
votuksen viheneminen sekd laserin
haavapintaa steriloiva vaikutus. Po-
tilaalle tulee laatia koko hampaiston
hoitosuunnitelma siten, ettd ennus-
teeltaan huonot hampaat poistetaan
ja tehddin parodontologinen perus-
hoito, minkd yhteydessa poistetaan
paikka- ja kruunuylimdarat seka
hammaskivi, ja opastetaan potilaalle
oikea hampaiden puhdistustekniik-
ka. Lisiksi plakkia retentoivat ka-



riesmuutokset paikataan. Liikakas-
vun ehkaisyssi on vilttimatonta
hampaiden huolellinen kotihoito ja
ammattimainen puhdistus hammas-
lddkarin tai erikoishammashoitajan
toimesta yksilollisesti arvioidun ylla-
pitohoitovilin mukaisesti, joidenkin
potilaiden kohdalla jopa muutaman
kuukauden vilein.

Siklosporiinia saavan elinsiirto-
potilaan tulee saada mikrobildike-
profylaksia verenvuotoa aiheuttavis-
sa hammashoitotoimenpiteissa. Li-
siaksi kun siklosporiinia saavalle po-
tilaalle suunnitellaan mikrobilaake-
hoitoa, on otettava huomioon mik-
robilddkkeen ja siklosporiinin mah-
dollinen interaktio. Esimerkiksi
erytromysiini, doksisykliini ja fluko-
natsoli nostavat siklosporiinin pitoi-
suutta plasmassa.

Kirjallisuudessa on kuvattu ta-
pausselostuksia atsitromysiinin kay-
tosti siklosporiinin indusoiman ike-
nen liikakasvun hoidossa (26,27).
Atsitromysiini on atsalidien ryh-
miin kuuluva makrolidiantibiootti.
Lidkeaine sitoutuu voimakkaasti
kudoksiin; farmakokineettisissa tut-
kimuksissa on voitu kudoksista mi-
tata huomattavasti korkeampia pi-
toisuuksia kuin plasmasta. Atsitro-
mysiinin ja siklosporiinin yhteisvai-
kutuksista ei ole kuitenkaan tutki-
muksia, minka vuoksi hoitoa tulee
miettid perusteellisesti ennen kuin
naita lidkkeitd kdytetian samanai-
kaisesti (10).

Yhteenveto

Siklosporiinin, kalsiumkanavan sal-
paajien ja fenytoiinin aiheuttaman
ikenen liikakasvun patogeneesia ei
tunneta. Kyseessd on ilmeisesti mo-
nen eri tekijan yhteisvaikutus. Niille
ladkkeille on yhteistd, ettd ne vai-
kuttavat solukalvolla kalsiumionien
sisddnvirtaukseen estivisti. Aina ei
ole mahdollisuutta vaihtaa liiketta
toiseksi. Sen vuoksi hoitovaihtoeh-
doksi jaa ikenen litkakasvun kirur-
ginen poisto, parodontiumin hoito
ja huolellinen potilaan oma kotihoi-
to, koska liikakasvun kehittymista
edesauttavat huonoon suuhygieni-
aan liittyva plakki ja sen aiheutta-
mat tulehdukselliset muutokset.
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Ehkdisytablettien turvallisuutta arvioitu

Euroopan lddkearviointivirastossa

Kolmannen polven ehkdisytablettien eli etinyyliestradiolia (estrogeenia) ja gestodeenia tai deso-
gestreelia sisdltivien yhdistelmdvalmisteiden kiyttoon on julkisuudessa liitetty lisddantynyt laski-
moveritulpan vaara. Tiedossa oleva ehkdisytablettien kiyttoon liittyva lisddantynyt laskimoveritul-
pan vaara on vihdinen ohjeiden mukaisessa kiytossi ja pienempi kuin raskauteen liittyvd laski-
moveritulpan vaara. Tutkimusten mukaan riskien ero myos toisen ja kolmannen polven ehkdisy-

tablettien vililld on pieni.

Asiaa on selvitelty perusteellisesti
vuoden 1995 jilkeen muun muas-
sa Euroopan ladkearviointiviras-
ton (EMEA) laikevalmistekomi-
teassa (CPMP). EMEA on julkais-
sut viimeisimmin kannanottonsa
29.9.2001 ja asiaa koskevan ar-
viointilausunnon kotisivuillaan
www.emea.eu.int.

Laskimoveritulpan vaara vdhdinen

Kaikkien oraalisten estrogeenia ja
keltarauhashormonijohdoksia (esim.
gestodeenia, desogestreelia ja le-
vonorgestreelia) sisiltivien ehkaisy-
valmisteiden kayttoon liittyy tunne-
tusti lisidntynyt laskimoveritulpan
vaara. Julkaistujen viestotutkimus-
ten perusteella gestodeenia tai deso-
gestreelia sisdltdvien yhdistelmaval-
misteiden, niin kutsuttujen kolman-
nen polven ehkiisyvalmisteiden
kayttoon voi liittya lievasti lisaanty-
nyt laskimoveritulpan vaara levo-
norgestreelia sisdltaviin eli toisen
polven valmisteisiin verrattuna. Suh-
teellinen riski vaihtelee eri tutki-
muksissa, mutta on keskimairin
korkeintaan kaksinkertainen. Kaikki
tutkimukset eivit ole osoittaneet
suurentunutta vaaraa. Tulokset kos-
kevat pelkdstddn sellaisia valmistei-
ta, joissa etinyyliestradiolin (estro-
geenin) annos on 20 Yg tai enem-
main. Ei ole varmuutta, voidaanko
tuloksia yleistdd sellaisiin valmis-
teisiin, joissa on estrogeenial$ pg.
Vaikka suhteellinen riski kol-
mannen ja toisen polven valmistei-
den vililld voi vaikuttaa merkitta-
valti, absoluuttinen ero riskissia on
pieni. Laskimoveritulpan ilmaantu-
vuus hedelmallisessa idssid olevilla
naisilla, jotka eivat kayta ehkdisy-
tabletteja, on noin 5-10 tapausta
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100 000 naisvuotta kohden. Toisen
polven valmisteita kayttavilld naisil-
la ilmaantuvuus on noin 20 tapaus-
ta 100 000 naisvuotta kohden. Vas-
taavasti kolmannen polven valmis-
teiden kayttoon voi liittyd 10-20
laskimoveritulppatapausta enem-
min 100 000 naisvuotta kohden
verrattuna toisen polven valmisteita
kayttaviin naisiin. Riski on kaytta-
jalle suurin ensimmadisen vuoden ai-
kana. Laskimoveritulpan kompli-
kaatioihin liittyva kuolleisuus on al-

Suomessa myyntiluvan saaneet
yhdistelmdehkdisytabletit

e Etinyyliestradiolia ja levonorgestree-
lia sisdltavdt valmisteet
(ns. toisen polven ehkdisytabletit)
Loette, Loette 28
Microgynon
Miranova
Trikvilar
Trinordiol

e Etinyyliestradiolia ja gestodeenia tai
desogestreelia sisdltdvdt valmisteet
(ns. kolmannen polven ehkdisytabletit)

Femoden

Gracial

Harmonet

Laurina, Laurina 28

Marvelon

Mercilon

Meliane

Minesse

Minulet

Mirelle

Tri-Femoden

Tri-Minulet

® Muut yhdistelmdehkdisytabletit
Cilest, Cilest 28
Cyprindiol
Diane Nova
Femilar
Yasmin

hainen, noin 1-2 %. Suomessa eh-
kaisytabletteja kayttdd n. 220 000
naista. Haittavaikutusrekisteriin on
1970-luvun alusta lihtien raportoitu
ehkaisytablettien kiyton yhteydessa
10:sta laskimoveritulppaan meneh-
tyneestd henkilosta.

Laskimoveritulpan vaara otettu
huomioon

Ehkaisytablettien kayttoon liittyvis-
ta lisddantyneesta laskimoveritulpan
vaarasta kerrotaan Suomessa myyn-
tiluvan saaneiden ehkdisytablettien
valmisteyhteenvedossa ja pakkausse-
losteessa, minki kautta seikka on
lidkkeitd mddrdavien lidkareiden ja
my0s kdyttijien tiedossa.

Kolmannen polven ehkiisyval-
misteiden kdyttoon liittyvat haitta-
vaikutukset nousivat julkisuudessa
esille vuoden 1995 aikana. Taman
jalkeen Suomessa valmisteiden val-
misteyhteenvetoihin lisittiin aikai-
sempaa tarkempia tietoja mahdolli-
sista haittavaikutuksista.

Kolmannen polven ehkdisy-
tabletteja ei aihetta vaihtaa

Laakelaitos seuraa myyntiluvan saa-
neiden liikkeiden aiheuttamia hait-
tavaikutuksia eika eri valmisteiden
kesken ole voitu havaita merkittivia
eroja. Edelld mainittujen tutkimus-
tulosten ja haittavaikutuksista ke-
rittyjen tietojen perusteella gesto-
deenia tai desogestreelia sisaltivin
ehkdisytabletin vaihtaminen muu-
hun suun kautta otettavaan ehkaisy-
tablettiin ei siten ole aiheellista.

Ehkiisyvalmisteiden kayttoon
liittyvista kysymyksista tulee kes-
kustella ensisijaisesti hoitavan 13-
karin kanssa.
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Liadkkeiden kdytto

Tulehduskipulddkkeiden kulutus ja itsehoitoon
siirtdmisen vaikutus kdyttomaariin

Asetyylisalisyylihappo ja sitd sisilta-
vit lukuisat yhdistelmavalmisteet se-
ki parasetamoli ovat perinteisesti
olleet ilman reseptiad saatavia kivun
ja kuumeen hoitoon tarkoitettuja
valmisteita Suomessa. Uudemmat
tulehduskipulddkkeet ibuprofeeni ja
ketoprofeeni siirrettiin myohemmin
ndiden rinnalle itsehoitoon. Tuleh-
duskipuldikkeiden kulutuksesta on
kayty paljon keskustelua. Itsehoi-
toon siirron on oletettu lisidvin val-
misteen myyntid mm. helpomman
saatavuuden ja yleisolle sallitun
markkinoinnin vuoksi. Tulehduski-
puldikkeiden itsehoitoon siirron
vaikutuksista niiden kulutukseen on
tehty katsaus (1). Tassd artikkelissa
on katsauksen lukuja tiydennetty
vuoden 2000 kulutustiedoilla. Tar-
kastelun kohteena on tulehduskipu-
lidkkeiden sekd parasetamolin kulu-
tus (DDD/1 000 as/vrk) vuosina
1989-2000.

Tulehduskipulddkevalikoima

Vuonna 1989 reseptilla myytdvien
tulehduskipuldikkeiden valikoima
koostui 17 laikeaineesta/aineyhdis-
telmistd. Vuonna 2000 ndista oli
yha kdytossa 13, lisdksi markkinoil-
le on vuosien varrella tuotu 7 uutta
lddkeainetta ja 2 uutta lidkeaineyh-
distelmaa. Uusimpana lisina vali-
koimaan ovat tulleet COX-2-selek-
tiiviset tulehduskipulaakkeet.
Itsehoidossa lddkevalikoima on
viime vuosina selkiytynyt, ja talla
hetkella tulehduskipulaikkeeksi on
saatavilla ketoprofeenia ja deksibu-
profeenia sellaisenaan seki asetyy-
lisalisyylihappoa, ibuprofeenia ja
parasetamolia seka yksindin etta

yhdistelmavalmisteina, joissa muina
vaikuttavina aineina on C-vitamiini,
kofeiini ja/tai yskanlaidke. Vuonna
1998 sirkylddkkeiden myyntilupien
uudistamisten yhteydessa arvioitiin,
ettd fenatsonia, kahta tai useampaa
salisyylihapon johdannaista tai ko-
deiinin ja kofeiinin yhdistelmia sisil-
tavat yhdistelmavalmisteet eivit ole
nykypdivana teholtaan ja turval-
lisuudeltaan tarkoituksenmukaisia,
eikd niiden myyntilupia ei endd
uusittu.

Ibuprofeeni ja ketoprofeeni
itsehoitoon

Ibuprofeenin 200 milligramman 20
tabletin pakkausten ensimmaiset it-
sehoitovalmisteet tuotiin kauppaan
vuonna 1987 ja 400 milligramman
10 tabletin pakkauskoko kesikuus-
sa 1989. Koska itsehoitovalmisteet
on tarkoitettu padasiassa tilapdiseen
kdyttoon, on ibuprofeenin koko-
naismaara itsehoitopakkauksissa ra-
jattu neljaan grammaan. Niin to-
teutettuna ibuprofeenin itsehoito-
kaytossa ei ole havaittu erityisia tur-
vallisuusriskeja. Vuonna 2000
ibuprofeenin osuus itsehoitokipu-
laakkeiden vahittdismyynnin arvosta
oli 55 % ja kulutuksesta 59 %.
Ketoprofeenin itsehoitotaival on
ollut ongelmallisempi. Ketoprofee-
nin 50 milligramman pienet pak-
kauskoot (15 kapselia ja 10 tablet-
tia) siirrettiin itsehoitoon kesakuus-
sa 1992 ja tuotiin markkinoille
syyskuussa 1992. Pian timan jil-
keen kdynnistyi keskustelu ketopro-
feenin tehosta ja turvallisuudesta
suurilla annoksilla. Tiedon kertyessa
kavi ilmi, ettd useissa tapauksissa

riittiva teho saavutetaan jo 25 mil-
ligramman kerta-annoksella ja ettd
tehon lisdys annosta nostettaessa ei
ole endd niin merkittavaa. Haitta-
vaikutukset sen sijaan lisdantyvit
selvasti annosta nostettaessa (2). Ta-
man vuoksi ei ollut tarkoituksenmu-
kaista pitda 50 milligramman vah-
vuutta itsehoidossa. Se siirrettiin ta-
kaisin reseptille heindkuussa 1996,
jolloin itsehoitoon jaivit ketoprofee-
nin 25 milligramman vahvuisten
valmisteiden pienet pakkauskoot.

Tulehduskipulddkkeiden
kokonaiskulutus

Viimeisten 12 vuoden aikana tuleh-
duskipuldikkeiden kokonaiskulutus
(DDD/1 000 as/vrk) on kasvanut 16
% (itsehoitolddkkeet 3 % ja resepti-
ladkkeet 26 %, kuva 1). Kasvu ei
ole ollut tasaista, vaan tarkastelu-
jakson aikana kulutus on vuosittain
sekd vihentynyt ettd lisaantynyt.

Reseptilld saatavien tulehdus-
kipulddkkeiden kulutus

Ketoprofeenin ja ibuprofeenin ku-
lutuksissa on tapahtunut suurimmat
muutokset (kuva 2). Ketoprofeenin
kulutus tavoitti huippunsa vuonna
1994, jolloin se oli 11,86 DDD/
1 000 as/vrk. Sittemmin kaytto on
vahentynyt ja kulutus oli 5,07
DDD/1 000 as/vrk viime vuonna.
Ibuprofeenin kulutuksen kasvu
ajoittuu tarkastelujakson jalkipuo-
liskolle. Tallad hetkelld se on kayte-
tyin tulehduskipuldike Suomessa.
Naprokseenin kulutus kasvoi
tarkastelujakson alussa tasaisesti ja
saavutti huippunsa vuonna 1996
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(9,12 DDD/1 000 as/vrk), jolloin se
oli kdytetyin tulehduskipuldike. Sit-
temmin sen kaytto on hiljalleen vi-
hentynyt.

Parasetamolin kulutus on kasva-
nut tasaisesti vaatimattomasta 1ahto-
tilanteestaan. Vuonna 1997 markki-
noille tulleen nimesulidin kulutus on
kasvanut jyrkasti ja se oli viime
vuonna jo kolmanneksi eniten kiy-
tetty tulehduskipulaike 6,24 DDD/
1 000 as/vrk kulutuksellaan.

Diklofenaakin kulutus on pysy-
nyt tasaisena koko tarkastelujakson
ajan. Tolfenaamihapon, indometasii-
nin ja piroksikaamin kulutukset
ovat pienentyneet jatkuvasti.

Itsehoitolddkkeiden kulutus

Itsehoitolddkkeiden kulutus on kas-
vanut ainoastaan 3 % viimeisten 12
vuoden aikana ja samalla kulutuk-
sessa on siirrytty yhdistelmdvalmis-
teista yhtd vaikuttavaa ldikeainetta
sisdltaviin valmisteisiin. Yhtd vaikut-
tavaa ainetta sisdltdvien valmisteiden
kulutus on kasvanut 29 % ja yhdis-
telmdvalmisteiden kulutus vihenty-
nyt 65 % (kuva 3).

Itsehoitovalmisteiden kulutuk-
sessa suurimmat muutokset ovat yh-
distelmdvalmisteiden ja asetyylisali-
syylihapon kulutuksen viheneminen
sekd ibuprofeenin kulutuksen kasvu
(kuva 4).

Asetyylisalisyylihappo (ASA) oli
aikaisemmin kaytetyin sarkyldake it-
sehoidossa. Viimeisten kymmenen
vuoden ajan sen kulutus on vihenty-
nyt jatkuvasti. ASAn kulutus on
pienentynyt 62 % (DDD/1 000
as/vrk) 12 vuodessa. Lasku on ollut
tasaista lukuun ottamatta vuoden
1993 nousua.

Ibuprofeenin itsehoitovalmistei-
den kulutus on lisddntynyt koko
ajan. Vuonna 1995 ibuprofeenin ku-
lutus tavoitti asetyylisalisyylihapon
kulutuksen ja vuodesta 1996 se on
ollut kiytetyin tulehduskipuldike it-
sehoidossa (kuvat 4 ja 5).

Ketoprofeeni tuli itsehoitoon
vuonna 1992. Aluksi sen kulutus
nousi voimakkaasti vuoteen 1993,
notkahti vuonna 1994 ja kidantyi
taas laskuun vuonna 1996 (kuvat 4
ja S).
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Kuva 1. Tulehduskipuldédkkeiden kokonaiskulutus (DDD/1 ooo as/vrk)
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Kuva 2. Yleisimpien tulehduskipulddkkeiden reseptivalmisteiden kulutus
(DDD/1 000 as/vrk).
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Mika vaikuttaa lddkkeen
valintaan?

Laajan kirjallisuuskatsauksen ana-
lyysiin perustuvassa selvityksessd on
todettu, ettd tulehduskipulddkkeiden
vililld ei ole osoitettavissa merkitta-
vid eroja niiden tehossa. Valmistei-
den haittavaikutusprofiilit sen sijaan
eroavat selkeimmin toisistaan (3).
Tulehduskipuldikkeiden kayttoon
on todettu liittyvan lisaantynyttd
ruuansulatuskanavan vuotojen ris-
kia. On arvioitu, ettd ruuansulatus-
kanavan vuotojen maira voisi va-
hentya jopa 70 %, jos siirryttiisiin
kdyttimaan sellaisia tulehduskipu-
laakkeitd, joilla riski on matalin (4).

Voisi olettaa, ettd haittavaikutus-
ten merkitys olisi keskeinen tekija
laakevalintaa tehtdessia. Kun on sel-
vitetty ladkevalinnan perusteita luo-
kittelemalla tulehduskipuldakkeita
ruuansulatuskanavan haittavaiku-
tusten suhteen matalariskisiin ja
korkeariskisiin valmisteisiin, on to-
dettu, ettd Tanskan, Italian ja Ruot-
sin vililla laidkkeen valinta vaihteli
maittain siini maarin, etti haitoista
kertynyt tieto ei ndyttinyt ohjaavan
valintaa (5). Suomessa kulutus nayt-
taa siirtyneen vihemmain ruuansula-
tuskanavan haittoja aiheuttavien
laakkeiden suuntaan.

Itsehoitoon siirtojen vaikutus
Ruotsissa tehdyn selvityksen perus-
teella todettiin vuosina 1980-1994
tehtyjen itsehoitoon siirtojen lisan-
neen ndiden laikkeiden kulutusta
keskimaarin 36 % kahden vuoden
kuluttua siirrosta. Yksittdisten 134-
kevalmisteiden osalta esiintyi kui-
tenkin suurta vaihtelua. Samojen
valmisteiden reseptikulutus viheni
samanaikaisesti 26 % (6). Selvitys
koski kaikkia itsehoitoon siirrettyja
valmisteita eikd se kohdentunut esi-
merkiksi kipuldakkeisiin.

USA:ssa tehdyssa tutkimuksessa
selvitettiin H,-salpaajien itsehoitoon
siirron vaikutusta kirjoitettujen re-
septien maaraan. Tutkimuksessa to-
dettiin, ettd H,-salpaajien reseptilu-
ku viheni tilastollisesti merkitsevis-
ti. Samaan aikaan ei kuitenkaan
ruuansulatuskanavan sairauksien
vuoksi ladkarissa kayntien maara li-
saantynyt (7). Epdsuorasti voitiin
olettaa potilaiden siirtyneen itselda-
kintddn, kun se siirron myota oli
tullut mahdolliseksi. My6s Suomes-
sa Hj-salpaajien myynti reseptilld

Kuva 4. Yleisimpien tulehduskipuliddkkeiden itsehoitovalmisteiden kulu-
tus (DDD/1 0ooo0 as/vrk).
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Kuva 5. Ibuprofeenin ja ketoprofeenin kulutus (DDD/1 ooo as/vrk) vuosi-
na 1984-2000.
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Kuva 6. Ketoprofeenin kulutus yksittdisind annoksina vuosina 1992-2000.
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vaheni, kun osa pakkauksista siirret-
tiin itsehoitoon (8).

Ibuprofeenin reseptipakkausten
kulutus notkahti 1990-luvun alussa,
mutta kaintyi nousuun vuonna

1993. Ajallisesti tima kulutuksen
viheneminen liittyy ibuprofeenin
siirtymiseen itsehoitoon. On mah-
dollista, ettd reseptipakon poistumi-
nen vei osan valmisteen plasebovai-
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kutuksesta, ja ladkarit siirtyivat
madraamaan reseptilld muita laake-
valmisteita. Tama voi osin selittdd
samaan aikaan havaittavissa olevan
ketoprofeenin reseptikulutuksen voi-
mistumisen.

Vuoden 1993 ketoprofeenin ku-
lutuksen nienndinen kasvu selittyy
silld, etta vuonna 1992 ketoprofeeni
oli ainoastaan osan vuotta myynnis-
sd itsehoitolaakkeeni. Mahdollinen
selitys vuoden 1994 notkahdukseen
on se, ettd apteekeille markkinoitiin
voimakkaasti uutta itsehoitoldiket-
td, jolloin ne ostivat varastot tay-
teen vuoden 1993 aikana. Tati va-
rastoa myytiin edelleen kuluttajille
vield vuoden 1994 aikana, eiki va-
rastoja taydennetty siti mukaan,
kun tavaraa siirtyi kuluttajille.

Ketoprofeenin reseptipakkausten
kulutuksen nopea kasvu tasaantui
vuosiksi 1992-1994. Tama kulutuk-
sen taantuma ajoittuu samaan ai-
kaan ketoprofeenin pienten pak-
kausten itsehoitoon siirron kanssa.
Tassd ndyttda toistuneen samanlai-
nen reseptikulutuksen taantuma
kuin ibuprofeenin itsehoitoon siir-
ron yhteydessad havaittiin.

Ketoprofeenin 50 milligramman
vahvuiset valmisteet todettiin itse-
hoitoon sopimattomiksi ja ne siirret-
tiin takaisin reseptille heinakuussa
1996. Tama ja tapahtumaa edelti-
nyt keskustelu saattoivat olla syyna
ketoprofeenin suosion laskuun.

Tarkastelu DDD/1 000 as/vrk
-arvoilla antaa ketoprofeenin 50
milligramman pakkausten reseptille
takaisin siirrosta hieman harhaan-
johtavan kuvan. Kulutus (DDD/

1 000 as/vrk) laski 68 % vuodesta
1995 vuoteen 2000. Osa on kayton
viahenemisti, mutta osa voidaan se-
littdd siirtymisella pienemman vah-
vuuden kdyttoon. Itsehoitoon myy-
tyjen annosten (tabletti, kapseli)
maird on vihentynyt vain 27 %
(kuva 6). Itsehoidossa kiytettyjen
lidkeannosten maara ei siis laskenut
niin paljon kuin tarkastelu DDD-ar-
voilla (150 mg) antaa ymmartia.
Aiemman 50 mg sijasta siirryttiin it-
sehoidossa kdyttimaan 25 mg vah-
vuutta. Itsehoidossa ketoprofeenin
kulutus on pysynyt melko vakaana
vuodesta 1996 lihtien.
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Johtopaatoksia

Varsinkin ketoprofeenin kohdalla
tarkastelujaksolla on ollut useita eri
tapahtumia ja tekijoitd, jotka saatta-
vat selittda sen timanhetkisen ase-
man tulehduskipulaikemarkkinoil-
la. On mahdotonta sanoa timin
katsauksen tietojen perusteella, mi-
ka tekijoista on kulloinkin ollut rat
kaiseva. Alkuvuosien sahaavan
myynnin nousun ja laskun jilkeen
ketoprofeeni niayttdd saavuttaneen
tasaisen kulutuksen itsehoidossa.
Ibuprofeenin myynti ja kulutus
on ollut noususuuntaista koko ajan.
Ainoastaan 1990-luvun alussa sen
reseptimyynti hieman notkahti. Ta-
ma saattaa olla yhteydessa sen itse-
hoitoon siirtoon. Jatkossa tilanne
muuttui, ja ibuprofeeni on kiytetyin
tulehduskipulddke seka itsehoidossa
etta reseptilld. Itsehoidossa kulutus
on siirtynyt asetyylisalisyylihaposta
ja sen yhdistelmavalmisteista ibu-
profeeniin.
Selvityksen perusteella voidaan
todeta, etta
e tulehduskipulaikkeiden koko-
naiskulutus on pysynyt melko
vakaana koko tarkastelujakson
ajan.
® siirtymistd lddkkeestd toiseen
tapahtuu. Samalla kun ibupro-
feeni on saavuttanut suuren
suosion, on muiden tulehduski-
pulddkkeiden kaytto vihenty-
nyt.
¢ itsehoitoon siirtiminen ei auto-
maattisesti lisaa kulutusta,
vaan kulutukseen vaikuttavat
useat seikat. Tamain voi havai-
ta ketoprofeenin myynnin ke-
hityskaarta tarkasteltaessa.
¢ itsehoitoon siirto ndyttii aina-
kin tilapaisesti vihentiavin ky-
seisen lddkeaineen kulutusta
reseptivalmisteena.

Suomen Lidketilasto 2000 on il-
mestynyt, ja postitus alkaa viikolla 43.
Lisdkappaleita voi tilata lddkeinformaa-
tioyksikdostd, puh. (09) 4733 4289.
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Erityiskorvattavuus ei kiihdyttanyt statiinien
kdayton kasvua

Heindkuun 2000 alussa sepelvaltimotautipotilaille tuli mahdollisuus saada statiiniryhmdn lidk-
keistd erityiskorvausta. Menettelyn oltua nyt yli vuoden kiytossi sen vaikutuksia statiinien kayt-
toon ja kustannuksiin voidaan arvioida. Nditd lidkkeitd kayttaneiden mddrd on jatkanut useita
vuosia kestinyttd kasvuaan, mutta vauhti ei ole korvattavuuspditoksen jalkeen nopeutunut. Sai-

rausvakuutuksen osuus hoidon kustannuksista sen sijaan on sunrentunut,

Lipidildikkeiden ja niista erityisesti

statiinien kulutus on kasvanut koko
viime vuosikymmenen ajan nopeas-

ti. Vauhti kiihtyi 1990-luvun puoli-

vilissa, kun simvastatiinin edut tiet-
tyjen verenkiertoelinsairauksien hoi-
dossa tulivat esiin ns. 4S-tutkimuk-

sessa.

Liakeryhmin suosio on niakynyt
selvdsti myos Kelan korvaustiedois-
sa. Vuoden 2000 aikana sai lipidi-
ladkkeistd korvausta kaikkiaan
222 000 henkiloa. Heista valtaosa
eli 216 000 potilasta oli kayttanyt
statiineja. Fibraattien vastaava luku
oli vihan yli 7 000 ja resiinien
2 600 henkiloa. Statiinien kayttdjia
oli saman verran kuin esimerkiksi
kalsiumkanavan salpaajista kor-
vausta saaneita.

Vuoden 2000 heinikuun alusta
alkaen lipidilaakitysta tarvitseville
sepelvaltimotautipotilaille tuli mah-
dollisuus saada naista lidkkeista
alemman erityiskorvausluokan
(75 %) korvaus. Sitd ennen erityis-
korvaus oli mahdollinen vain melko
harvinaisia perinnollisid rasva-ai-
neenvaihdunnan hairioita sairasta-
ville henkiloille.

Erityiskorvauksen tuoma helpo-
tus sepelvaltimotautipotilaiden mak-
suosuuteen ei lisinnyt merkittavasti
lipidilaakkeiden kayttdjamairaa,
vaan kaytto jatkoi kasvuaan jo pit-

kddn vallinneella vauhdilla (kuva 1).
Sairausvakuutuksen ja potilaiden
maksuosuudet sen sijaan ovat muut-
tuneet. Paitosti edeltineen vuosi-
neljanneksen (huhti-kesakuu 2000)
aikana lipidilddkkeet maksoivat
korvausta saanutta kayttdjdd kohti
keskimaadrin 665 markkaa. Tastd
potilaiden osuus oli keskimdarin
356 markkaa ja sairausvakuutuksen
maksama summa siis 309 markkaa
eli 47 %. Kelan osuus alkoi kasvaa
jo heina—syyskuussa, jolloin se oli

tasan 50 %. Sama kehitys on jatku-
nut: vuoden 2001 huhti-kesdkuussa
osuus oli 53,4 % kustannuksista, eli
6,7 prosenttiyksikkoa suurempi
kuin ennen paitoksen tuloa voi-
maan.

Rahana tima merkitsee sita, etta
sairausvakuutus maksoi paitoksen
jalkeisten 12 kuukauden aikana
korvauksia statiiniladkityksestd noin
27 miljoonaa markkaa enemmain
kuin mita se olisi ilman paitosta
maksanut.

Kuva 1. Lipidilddkkeiden (ATC-luokka C1o0 A) kdyttdjimddrit vuosineljdn-
neksittdin vuoden 2000 alusta vuoden 2001 huhti-kesdkuuhun.
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Sepelvaltimotautiepidemia?
Vuoden 2000 loppuun mennessa
erityiskorvausoikeus oli myonnetty
44 000:lle sepelvaltimotautipotilaal-
le, eli 24 prosentille niista, joilla oli
erityiskorvausoikeus numerolla 206.
Sepelvaltimotaudin suurimmasta ris-
kiryhmasta eli keski-ikdisistd mies-
puolisista sepelvaltimotautipotilaista
osuus oli 36 %. Hoitotutkimusten
perusteella on arvioitu, etti koro-
naaritautipotilaista noin 60 % hyo-
tyisi statiiniladkityksestd (Pyorala ja
Klaukka 2001). On siis odotettavis-
sa, ettd erityiskorvausoikeutettujen
maara tulee vuoden 2001 aikana ja
sen jilkeenkin olennaisesti kasva-
maan samalla kun sairausvakuutuk-

sen maksuosuus kustannuksista kas-
vaa.

Lipidilddkkeiden tulolla erityis-
korvattaviksi oli mielenkiintoinen
oheisvaikutus. Saadakseen statiineis-
ta suuremman korvauksen sepelval-
timotautia sairastavalla tuli ensin ol-
la erityiskorvaus numerolla 206.
Vuonna 2000 ilmenikin erdinlainen
sepelvaltimotautiepidemia, silld
uusia erityiskorvausoikeuksia tuli ta-
man sairauden vuoksi useita tuhan-
sia enemman kuin edellisind vuosina
(kuva 2). Taudin todellisesta yleisty-
misesta ei siis kuitenkaan ole kyse —
itse asiassa uudet tapaukset ovat ol-
leet laskussa, kuten kuvakin osoit-
taa. Osalla sepelvaltimotautia sairas-

Kuva 2. Sepelvaltimotaudin (Kelanumero 206) uudet erityiskorvaus-

oikeudet.
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1998 1999 2000

2001 Cerrmste)

tavista on ilmeisesti ollut kaytossaan
pelkka nitraattilaakitys, jonka kus-
tantaminen on sujunut hyvin pelkil-
14 peruskorvauksellakin. Toinen pii-
lossa ollut ryhma lienee se, jolla on
ollut my6s verenpainetauti ja samat
lidkkeet ndihin kahteen sairauteen.

Kirjallisuus

Pyorila K, Klaukka T. Sepelvaltimotau-
ti-, diabetes- ja verenpainepotilaiden lipi-
dilddkkeiden kiytto Suomessa vuosina
1996-99. Suomen Liikirilehti 2001;
56:21-28.



Petri Pommelin
YKSIKON PAALLIKKO
TLT-yksikkd
Lagkelaitos

Terveydenhuollon laitteista ja tarvikkeista

Hengityshoitolaitteiden turvallinen kdytto

Ventilaattori (hengityskone) on monelle potilaalle elimda vyllipitiva laite, jonka toimintahdiriot
voivat aiheuttaa potilaalle terveydellisen vaaran. Akuutissa hengitysvajauksessa sisddnhengitysil-
man happipitoisuus on pystyttdvd nopeasti nostamaan turvalliselle tasolle lisihapen avulla. On-
nistunut lopputulos on kaytannossi usean tekijin summa.

Ventilaattoreita kaytetdan erityisesti
kroonisen hengitysvajauksen hoi-
dossa joko ei-invasiivisesti tai inva-
siivisesti trakeastoomaputken avul-
la. Ventilaattorit voivat olla painetu-
kea antavia kaksoispaineventilaatto-
reita, painesdaatoisia tai tilavuussia-
toisia ventilaattoreita. Kahta vii-
meksi mainittua kaytetiin myos ko-
tiventilaattorihoidossa.

Akuutissa hengitysvajauksessa
kdytetdan ventilaattorin ohella yli-
painehengityshoitolaitteita (CPAP-
laite). CPAP-laitetta kdytetdin myos
obstruktiivisen uniapnean ylipaine-
hoidossa. Keuhkoahtaumatauti on
tavallisin pitkaaikaishappihoitoon
johtava sairaus. Happirikastin on
ensisijainen hapen sddnnolliseen ja
pitkdaikaiseen kotiymparistossa ta-
pahtuvaan annostukseen tarkoitet-
tu laite.

Oma ryhminsi ovat ladkkeiden
annostukseen tarkoitetut laitteet (in-
halaattorit). Kaikkiin hengityshoito-
laitteisiin liittyy melkoinen joukko
erilaisia tarvikkeita, kuten happi-
viikset, nenikatetrit, happimaskit,
trakeaputket, happiletkut, kostutti-
met, suodattimet ja venttiilit.

Kayttoon liittyvien vaarojen
tunnistaminen

Hengityshoidossa kaytetian jo var-
sin vakiintuneita menetelmii. Hen-
gityshoitolaitteista erityisesti venti-
laattorit sisiltivit automaattisia ha-
lytystoimintoja, jotka avustavat
henkilokuntaa potilaan hoidossa.

Hyviin lopputulokseen vaikuttavat
useat tekijat. Hoitotoimenpiteen
hallitseminen my6s poikkeavissa ti-
lanteissa on erityisen tiarkeda. Poik-
keava tilanne syntyy, kun suunnitel-
tuun hoitoon tulee yllattivid muutos.
Potilaan terveydentila voi dkillisesti
muuttua, mutta ventilaattorin haly-
tystoiminto ei laitevian vuoksi va-
roitakaan hoitohenkilokuntaa. Ti-
lanteen hallinta edellyttda kaytan-
nossa laitteen toimintaperiaatteen
ymmartamistd ja toimenpiteeseen
liittyvien vaarojen tunnistamista.

Ohessa on kuvattu Ladkelaitok-
selle ilmoitettujen vaaratilanteiden
[1] selvityksissd paljastuneita ongel-
matilanteita.

Riskien arvioinnista riskien
hallintaan

Terveydenhuollon yksikoilld on kay-
tossadn seka toimintayksikko- ettd
erikoisalakohtaisia menettelyohjeita,
jotka liittyvdt myos laitteiden kayt-
toon. Nama ohjeet voivat olla osa
terveydenhuollon yksikoéiden laa-
dunhallintakaytint6ja. Menettelyta-
pojen toimivuutta ja oikeellisuutta
tulisi arvioida sdannollisesti ja eri-
tyisesti silloin, kun uusia laitteita ja
tarvikkeita otetaan kayttoon. Val-
mistajien toimittamat kdyttoohjeet
ovat aina ensisijaisia.

Arvioinnin yhteydessa on tarkas-
teltava myos kdytossi olevaa laite-
kannan ikdd sekd menettelytapoja
laitteiden toimintakuntoisuuden var-
mistamiseksi. Kun eri valmistajien

Ventilaattorihoidossa ollut potilas me-
nehtyi syddnleikkauksen jilkeen. Selvi-
tyksissd todettiin, ettd kuolemaan myo-
tdvaikuttavina tekijéind oli vaikean
keuhkoahtauman ohella hengitystie-
suodattimen mekaaninen tukkeumi-
nen.

Ventilaattorihoitoon osallistuneet hen-
kilot olivat toimineet laitteen kdytto-
ohjeen ja kyseiselld osastolla olleen
suodattimen kdyttdd ventilaattorissa
koskeneen ohjeen mukaisesti. Kdytds-
sd ollut ohje kuitenkin poikkesi valmis-
tajan Lddkelaitokselle toimittamasta
ohjeesta, mikd sisdlsi suodatinvalmis-
tajien yhteisen suosituksen, ettei suo-
dattimia tule kdyttdd lddkesumutusten
yhteydessd.

Tutkittaessa tapausta tarkemmin selvi-
si, ettd kyseisen suodattimen valmista-
jalla oli kdyttoohjeesta kaksi toisistaan
poikkeavaa versiota; sairaalassa kdy-
téssd olleessa kdyttdohjeessa ei ollut
mainintaa lddkesumutuksen kiellosta
suodattimen kdyton yhteydessd. Ero
voi liittyd kéyttéohjeiden eri versioiden
puutteelliseen hallintaan terveyden-
huollon yksikéssd.

laitteisiin yhdistetddn lisalaitteita
(esim. kostuttimet) ja erilaisia tar-
vikkeita, tulee yhteensopivuus ja toi-
mintakuntoisuus varmistaa ennen
yhdistelman kayttoa. Erityisen huo-
lellinen on oltava saman tuotteen eri
mallien sopivuuden varmistamises-
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Terveydenhuollon yksikdn vuodeosas-
tolla tapahtui potilaan menehtymiseen
johtanut tapahtumasarja kdytettdessd
ylipainehengityshoitolaitetta
(CPAP-laite).

Tapahtumasta tehtiin turvallisuusana-
lyysi kdytetyn ylipainehengityshoito-
laitteen vddrinkytkentdd koskevan ris-
kin selvittdmiseksi. Turvallisuusanalyy-
Si perustui tapahtumapaikalla tehtyyn
tapauksen rekonstruointiin, kirjallisten
dokumenttien tutkimiseen ja kdytetyn
hoitolaitteen tekniseen tarkastukseen.
Kdytettdvissd olevien tietojen perus-
teella ei voitu varmuudella selvittda si-
td, oliko CPAP-laite koottu oikein tai
vddrin ennen tapahtumaa tai tapahtu-
man aikana. Selvityksessd kuitenkin
todettiin, ettd CPAP-laitteen maahan-
tuojan laatimissa kdyttéohjeissa ja ter-
veydenhuollon yksikén jdrjestdimdssd
kdyttokoulutuksessa oli puutteita.

CPAP-laitteen toimintaan tutustumi-
nen oli osittain omaehtoisuuteen pe-
rustuvaa ja tyéajan ulkopuolella ta-
pahtuvaa ohjaamatonta toimintaa. Td-
mdan lisdksi kaikkia maahantuojan ter-
veydenhuollon yksikolle ldhettdmid
erillisohjeita ei oltu saatettu koko hoi-
tohenkilokunnan tietoon. Toisaalta
maahantuojan toimittamasta kdytto-
ohjeesta puuttuivat kohta kohdalta ku-
vatut CPAP-laitteen asennus- ja kdytto-
ohjeet. Kdytdssd olleen happimaskin
pakkauksessa oli mukana vilikappale
vanhemman maskimallin kytkemiseksi
potilasletkuun. Tdmdn vdlikappaleen
avulla voitiin saada aikaan vddrinkyt-
kentd virtausgeneraattoriin.

sa. Kayttdjille tarkoitettujen ohjei-
den on aina vastattava kdytossd ole-
via malleja. Ohjeiden ajantasaisuu-
den voi tarkistaa valmistajalta/maa-
hantuojalta.

Ratkaisevin lenkki ketjussa on
hoitohenkilokunnan tiedot ja taidot.
Laitteiden peruskoulutuksella voi-
daan turvata rutiinitoimenpiteiden
onnistuminen. Tamai ei kuitenkaan
vield riitd, silld poikkeavassa kdytto-
tilanteessa ei ole varaa harjoitella
potilaan turvallisuuden kustannuk-
sella. Terveydenhuollon yksikoiden
on huolehdittava kaikkien tyonteki-
joiden ohjatusta opastuksesta ja val-
votusta koulutuksesta. Koulutukseen
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tulisi aina sisiltya laitteen kiytt6on
liittyvien riskien tunnistaminen ja
merkityksen arviointi, silld ne ovat
avaimia riskien hallintaan.

Viitteet

1. Laki terveydenhuollon laitteista ja
tarvikkeista (1505/94, muutettu lail-
la 345/2000)

2. Hamailainen P. Hengityshoitolait-
teet kotikdytossd 1997. Suomen
hengityshoitolaitekanta, laitehuolto,
laiterekisterit ja terveydenhuollon
laitteita koskevan lainsdddannon
tuntemus. Laikelaitoksen julkaisu-
sarja 5/1998

Lddkelaitos teki vuonna 1997 selvityk-
sen kotikdyttoon tarkoitetuista hengi-
tyshoitolaitteista [2]. Julkaisussa on
mm. yhteenveto kyselytutkimuksesta,
jossa kotiympdristossd ventilaattoria
kdyttdvdt potilaat ilmoittivat koke-
muksiaan laitteiden toimintahdiriois-
ta.

Kyselyyn vastanneista 24 % (16 henki-
16d) oli kokenut laitteen toimintahdii-
rioitd. Syitd olivat laitteen rikkoutumi-
nen, puutteellinen ylldpito, happilet-
kun tai maskin rikkoutuminen tai sopi-
mattomuus kdyttoympdristoon. Yh-
dessd tapauksessa vidlinehuolto oli
koonnut venttiilin vadrin, mikd aiheut-
ti ilmavirtauksen vddrddn suuntaan.




Terveydenhuollon laitteista ja tarvikkeista

Diatermiahoidot vakava riski aktiivisen implantin
omaaville potilaille

Diatermiahoitolaitteella annettu hoito (lyhytaalto-, mikroaalto- ja fysikaalinen ultradanidiatermia)
voi aiheuttaa pysyvin kudos- tai hermovaurion potilaille, joille on asennettu hermostimulaattori,
sydantahdistin, implantoitava defibrillaattori, implantoitava lidkepumppu, sisikorvaimplantti tai
muu aktivinen (voimanlihteelld toimiva) implantti. Laitteiden yhtdaikaisesta kaytostd syntyvd ris-
ki koskee kaikkia sindnsi virbeettomdsti toimivia diatermiahoitolaitteita ja aktiivisia implantteja,
mukaan lukien niiden jobtimet ja elektrodit.

Laakelaitoksen tietoon on tullut
kaksi tapausta, joissa diatermiahoi-
tolaitteella annettu hoito oli aiheut-
tanut vakavan ja pysyvan kudos-
vaurion potilaille, joille oli asennettu
hermostimulaattori. Molemmissa ta-
pauksissa diatermiahoitolaitteella
annettu lyhytaaltoenergia aiheutti ai-
vokudoksen limpenemista stimu-
laattorin elektrodin kosketuspinnal-
la, minki seurauksena oli vakava ja
pysyva kudosvaurio.

Diatermiahoitolaitteen kiyton
yhteydessi syntyy merkittavd maira
sahkomagneettista energiaa hoito-
alueen lisiksi myos hajakenttina
laitteen ymparille. Nama saattavat
synnyttdd implantoituihin johtimiin
jannite-eroja ja virtoja. Koska aktii-
visen implantin stimulointi- ja tun-
nistuselektrodit ovat pinta-alaltaan
pienii, voi elektrodin ja kudoksen
kosketuspintaan kohdistua suuri vir-
rantiheys. Tama voi nostaa kudok-
sen lampotilaa niin, ettd kudos vau-
rioituu.

Vaurion vakavuus riippuu im-
plantoidun elektrodin sijainnista po-
tilaassa (esim. aivot, selkdydin, her-

mo, sydinlihas, muut lihakset) seka
diatermiahoidolle altistumisen laa-
juudesta. Diatermiahoito voi aiheut-
taa vaurion riippumatta siitd mihin
kohtaan diatermiahoito potilaassa
kohdistetaan. Kudos- ja hermovau-
rio voi syntya vaikka diatermiahoi-
tolaite olisi asetettu teholle, joka ei
tuota ns. syvalampoa. Diatermiahoi-
tojen aiheuttama kudoksen liiallinen
kuumeneminen on mahdollista kaik-
kien aktiivisten implanttien yhtey-
dessa.

Vaikka implantoitujen lddke-
pumppujen kanssa ei kayteta johti-
mia ja elektrodeja, voi diatermiahoi-
tolaitteen kiyton aikana syntyva
energia lammittda ladkepumppua ja
sen sisiltod, mika voi johtaa ladk-
keen ali- tai yliannostukseen.

Erdit aktiivisten implanttien val-
mistajat ovat ilmoittaneet tarkista-
vansa laitteiden kiyttoohjeita niin,
ettd niissd on varoitus diatermiahoi-
tolaitteiden kdyton sopimattomuu-
desta aktiivisen implantin omaavalle
potilaalle.

Toimenpiteet hoitoyksikoissa

Potilasta, jolle on asennettu aktiivi-
nen implantti, ei tule altistaa diater-
miahoidoille.

Diatermiahoitoja antavien ter-
veydenhuollon ammattilaisten on
varmistuttava ennen hoidon aloitta-
mista siitd, ettd potilaalle ei ole
asennettu aktiivista implanttia.

Potilasta tulisi neuvoa mainitse-
maan aktiivisesta implantista erilais-
ten syvalimpohoitojen yhteydessi ja
pitimddn mukanaan implanttikort-
tia, josta hoitojen yhteensopimatto-
muus selvida.

Kun aktiivinen implantti asenne-
taan, potilaan implanttikorttiin tulee
tehdd merkintd diatermiahoitojen
sopimattomuudesta.

Lisatietoa asiasta
Medical Devices Agency (MDA),
Britannia,

http://www.medical-devices.gov.uk

American Heart Association (AHA),
http://www.americanheart.org/
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Ex tempore

Metadonia sisdltavien ladakevalmisteiden maahantuonti
henkilokohtaiseen kdyttoon

Liikelaitos on antanut henkilokohtaisten lidkevalmisteiden maahantuontia koskevan maarayksen 1/96, joka tuli
voimaan 1.1.1997. Buprenorfiinia sisdltidvien lddkevalmisteiden maahantuontia henkilokohtaiseen kayttoon koske-
va maarays tuli voimaan 1.9.2000. Nyt annetulla maaraykselld tiydennetddn niitd kahta aiempaa maaraysta.

Kun tuodaan maahan metadonia sisiltaviad lidkevalmisteita henkilokohtaiseen kiayttoon, suurinta sallittua maa-
hantuotavaa mairia laskettaessa suurimpana metadonin vuorokausiannoksena pidetian 40 mg/vrk. Suurin sallittu
14 vuorokauden kayttod vastaava maahantuontimaira on siis 560 mg metadonia sisdltava lidkevalmistemaara.

Tuotaessa toistamiseen metadonia sisaltivad lidkevalmistetta, on edellisestd maahantuonnista pitanyt kulua vahin-
taan aikaisemmin maahantuodun ladkemairin kayttod vastaava aika.

Sdhkoiselle reseptille pelisdannot

Sosiaali- ja terveysministerion aloitteesta Kansaneldkelaitos ja Ladkelaitos ovat yhteistyossd kdaynnistaneet projektin,
jossa selvitetddn toiminnalliset, asiasisillolliset ja tekniset edellytykset sihkoisen reseptin kdyttoonotolle. Vastaavia
e-reseptihankkeita on suunnittelussa eri Euroopan maissa, esimerkiksi Englannissa ja Saksassa. Muun muassa Tans-
kassa ja Alankomaissa sihkoista reseptid jo kdytetdan.

Laadkkeitd toimitetaan Suomessa vuosittain noin 37 miljoonalla reseptilld, ja yhteiskunnan tuki avohuollon lidke-
kustannuksissa ylittdd 4 miljardia markkaa, joten sihkoinen resepti luo mahdollisuuksia purkaa reseptinkasittelyn
paallekkiisid toimintoja ja lisata lidkehuollon kdytinnon toimivuutta. Sahkoistd reseptid pddstineen kokeilemaan
aikaisintaan vuoden 2002 lopulla, ja alan asiantuntijat arvioivat kokeilujen kestdvin parisen vuotta.

Siirtyminen sihkoisen reseptin kdyttimiseen tarkoittaa kdytanndssa sitd, ettd potilas saa lidkemaarayksensa laaka-
riltd sihkoisessda muodossa. E-resepti kulkee verkkoteitse apteekkiin ja edelleen Kelaan. Asiakkaalla on oikeus vali-
ta itse apteekkinsa kuten tihinkin saakka. Potilas saa halutessaan sihkoisen reseptin sijasta perinteisen paperire-
septin.

Projektin tavoitteena on ehdottaa e-reseptin toteuttamiseen valtakunnallista, kaikkien reseptinkasittelyketjuun liitty-
vien tahojen tarpeet huomioivaa ratkaisua. Keskeiset tavoitteet ovat laaketurvallisuuden ja tietosuojan varmistami-
nen reseptin kisittelyssd. Ratkaisun yhteensopivuus sairausvakuutuksen lidkekorvausjirjestelmin kanssa on tarke-
aa.

Potilaan kannalta sahkoisen reseptin on oltava joustava, turvallinen ja tietosuojan ehdottoman varma. Selvitys-
tyOssd varmistetaan, ettd e-reseptimenettely on henkilotietolain mukaista. Samoin varmistetaan asiakkaan tietosuoja
ja selvitetddn, kenelld on oikeus kerdtd, sdilyttaa ja kdyttda reseptitietoja.

Selvitettaviin asioihin kuuluvat sahkoiseen reseptiin liittyvien sddnnoksien ja normien arviointi ja mahdollisten muu-
tostarpeiden selvittiminen sekd reseptin tietosisallon maarittely. Lisdksi selvitetdan sihkoisen reseptin toimintamal-
lit, tarvittava tietotekniikka ja suunnitellaan kayttokokeilu.

Selvitystyossd ovat mukana ministerion, Kansaneldkelaitoksen ja Liikelaitoksen lisiksi Suomen Laikariliitto, Suo-
men Apteekkariliitto, Yliopiston Apteekki, Stakes, sairaanhoitopiirien edustus sekd Terveydenhuollon oikeusturva-
keskus, tietosuojavaltuutetun toimisto, Suomen Kuntaliitto ja Suomalainen Lidkariseura Duodecim. Lisdksi tyon ai-
kana kuullaan eri alojen asiantuntijoita sekd keskeisid ohjelmistotoimittajia.
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Ex tempore

MM
Confervnce
T

E-rmaxleimes .. . e . . . s .
Edecieonie Suppiont: Systm fos Pohjoismainen Lidkelautakunta (NLN) jarjesti kongressin, jossa kasiteltiin

Kaibonal Prescribing of Medicines mm. rationaalista lddkkeenmidrdamistd tukevia IT-jdrjestelmid, rationaali-
e sen ladkehoidon suosituksia ja lidkeinformaatiota. Mukana oli lidkevalvon-
taviranomaisia, ladkari- ja apteekkijarjestoja, ladketeollisuuden edustajia ja
IT-osaajia yhteensd 16 eri maasta.
g B e Kokousesitelmit on nyt koottu julkaisuksi, jonka voi tilata internetin kautta
o osoitteella: www.nln.se. Julkaisu maksaa 300 SEK+VAT.

Kuuri loppuun — opaskirja ladkeneuvontaa antaville

Taito viestid ja antaa tietoa laakkeistd niin, ettd vastaanottaja ymmartdd sen oikein, on yksi keskeisimmistd apteekki-
laisen tehtdvistd. Tétd taitoa opetetaan juuri ilmestyneessd ensimmaiisessd suomenkielisessd lidkeneuvonnan oppaassa
”Kuuri loppuun!”. Kirjan ovat kirjoittaneet viestinnan kouluttaja, HuK Tuula Hakkarainen ja TIPPA-projektin projek-
tipdallikko, FaT Marja Airaksinen.

Kirjassa kasitelldan viestinndn perusasioita: taustaa ja teoriaa, havaintojen tekemistd ja kuuntelemista seka viestin-
tdtaitoja ja niiden kehittamista. Sen jalkeen siirrytiddn lidkeneuvontaan: tiedon hankkimiseen asiakkaalta, asiakkaan
motivointiin sekd lidkeneuvonnalla vaikuttamiseen. Tekstissd kdytetdan runsaasti selittavid esimerkkeja. Ohjeita anne-
taan myos haastavien asiakkaiden kohtaamiseen. Lopuksi keskitytidn oppimiseen ja tyossi kehittymiseen.

Lidkeneuvonnan vaiheita kuvataan kayttien yhdysvaltalaisen farmakopean (U.S. Pharmacopeia) prosessimallia,
jonka mukaan lddkeneuvonnassa voidaan erottaa kolme vaihetta: aloitus, varsinainen neuvonta ja lopetus. Aloitukseen
kuuluu asiakkaan tilanteeseen tutustumisen lisiksi potilaan hoitoon liittyvien ongelmien ja huolien selvittiminen. Neu-
vonnan sisallossa korostetaan tiedon antamisen lisiksi vuorovaikutusta ja keskustelua potilaan kanssa. Neuvontatilan-
ne lopetetaan varmistamalla, ettd asiakas on ymmairtidnyt annetun informaation, ja auttamalla asiakasta suunnittele-
maan lidkehoidon jatkoa ja seurantaa.

Apteekkilaista kehotetaan itse arvioimaan antamansa lizkeneuvonnan tasoa, joka voi vaihdella apteekkilaisen kay-
mistd yksinpuhelusta tavoitteelliseen keskusteluun asiakkaan kanssa.

Kirja on rakennettu oppikirjaksi ja siind on selkei rakenne, joka toistuu luvusta toiseen. Jokaisen luvun alussa on
lyhyt johdanto kasiteltavastad aiheesta. Selkeat valiotsikot ryhmittelevat aiheen helppolukuiseksi. Luvun lopussa on tii-
vistelma, jossa kiteytetaan keskeiset asiat. Jokaiseen lukuun kuuluu my6s tehtdvaosuus, jonka avulla pyritaan siirta-
main uusi, opittu asia asiakaspalveluun. Tehtdvit on laadittu taitavasti ja ne
kannustavat toteuttamaan opittuja asioita kaytannossa. Esimerkkina tehtava,
jossa apteekkilaista kehotetaan laatimaan jonkin sairauden hoitosuosituksen
pohjalta lista asioista, joita potilaalle tulee selvittid, ja muotoilemaan kysy-
mykset, joiden avulla ldidkeneuvonta voidaan raatiloida.

Kirjan suuri ansio on sen perusteellisuus. Se ei ole iltalukemiseksi tarkoi-
tettu kirja, vaan oppikirja, jonka jokainen luku kannattaa lukea huolella ja asi-
aan paneutuen. Kirja antaa hyvid evaita apteekkilaisten toimipaikkakoulutuk-
selle: kirjaa voi kdaydd apteekeissa lapi luku luvulta ja pohtia, millaista lddke-
neuvontaa omassa apteekissa annetaan.

Sopiiko opas muiden terveydenhuollon ammattiryhmien viestinnan opiske-
luun? Pyysin kokeneelta terveyskeskuslddkarilta kommentteja kirjasta ja sen
soveltuvuudesta lidkeneuvontaan esimerkiksi lidkirin tyossi. Hinen nike-
myksensd mukaan apteekeissa annettavan liikeneuvonnan esimerkit ja ni-
menomaan apteekkilaisille suunnattu sanoma kirjassa saattavat vaikeuttaa sen
hyodyntamistdi muiden terveydenhuollon ammattiryhmien liikeneuvonnan
opiskelussa. Kirjalla on kuitenkin jotakin annettavaa muillekin; varsinkin 143-
keneuvonnan vaiheista kertova luku on hyodyllinen kaikille lddkkeitd koske-
vaa tietoa antaville.

Kirjan voi tilata internetin kautta osoitteella fortis@uku.fi tai puhelimella
(017) 163 737. Se maksaa 150 mk. Ulla Nirhi
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