D thi

Raskausajan laakkeiden kaytto
ja syntyneiden lasten terveys
1996-2019

Maarit Leinonen
Visa Martikainen
Maria Ellfolk
Anna Heino

Sonja Kiuru-Kuhlefelt
Heli Malm
Mika Gissler

RAPORTTI 13/2022



Raportti 13/2022

Maarit Leinonen, Visa Martikainen, Maria Ellfolk, Anna Heino,
Sonja Kiuru-Kuhlefelt, Heli Malm, Mika Gissler

Raskausajan laakkeiden kaytto ja
syntyneiden lasten terveys 1996-2019

Terveyden ja
hyvinvoinnin laitos



© Kirjoittajat ja Terveyden ja hyvinvoinnin laitos

Kannen kuva: Rodeo Oy

ISBN 978-952-343-994-8 (verkkojulkaisu)
ISSN 1798-0089 (verkkojulkaisu)

http://urn.fi/URN:ISBN:978-952-343-994-8

Helsinki, 2022



Esipuhe

Raskaudenaikaisen lddkkeiden kdyton vaikutuksista sikioon tiedetddn vahin. Vain
muutaman kymmenen lddkkeen tiedetddn varmasti aiheuttavan sikiovaurioita. Toi-
saalta vain harvan lddkkeen tiedetddn olevan turvallisia raskausaikana kdytettyna.
Eettiset syyt rajoittavat mahdollisuuksia tutkia 1dékkeiden kayttdd raskaana olevilla
naisilla. Kéyttoon tuleekin jatkuvasti uusia ladkkeitd, joilla tieto raskaudenaikaisen
kéyton turvallisuudesta perustuu vain prekliinisiin tutkimuksiin. Eldinkokeet ovat
suuntaa antavia, mutta niiden tuloksia ei voida suoraan soveltaa ihmiseen.

Kun riittdvaa tietoa ladkkeiden raskaudenaikaisen kayton turvallisuudesta ei ole,
voi didin terveyden kannalta tdrked lddkehoito jadda méadrddmattd. Kroonisten sai-
rauksien raskaudenaikainen lddkehoito on erityiskysymys: hoitamaton didin perussai-
raus voi olla seki &idille ettd sikidlle suurempi riski kuin lddkehoidon jatkaminen.
Toisaalta ladkitykseen voi liittyd esimerkiksi suurentunut epdmuodostumariski. Ti-
lanne on haastava paitsi didille myos laékarille, joka hoitaa raskautta suunnittelevaa,
raskaana olevaa tai imettdvad aitid.

Suomessa ladketurvallisuutta valvoo Ladkealan turvallisuus- ja kehittimiskeskus
Fimea. Fimean haittavaikutusrekisteriin kertyy tietoa epéillyistd ladkkeiden sikiovai-
kutuksista. Haittavaikutusilmoituksista etsitddn signaaleja mahdollisista uusista,
alemmin tunnistamattomista sikidvaikutuksista, mutta ilmoitukset eivit anna tietoa
sikidvaikutusten esiintyvyydestd. Ladkkeen ja mahdollisen sikidvaikutuksen vilisen
syy-yhteyden selvittdmisessé tarvitaan kattavaa tietoa havaituista sikiovaikutuksista
ja raskauden aikaisesta ladkkeiden kéytostd. N4iti tietoja ei Fimean haittavaikutusre-
kisteri tarjoa.

Terveyden ja hyvinvoinnin laitoksen (THL) ylldpitimdan epdmuodostumarekiste-
riin kootaan tiedot syntyneiden lasten ja sikididen epdmuodostumista. THL:n synty-
neiden lasten rekisteri seuraa raskauteen, synnytykseen ja vastasyntyneeseen liittyvid
perinataalisia riskejd. Kumpaankaan rekisteriin ei kuitenkaan saada kattavaa tietoa
raskaudenaikaisesta ladkkeiden kaytosta.

Kansaneldkelaitoksen (Kela) toimeenpanema lddkekorvausjarjestelma pyrkii tuke-
maan rationaalista lddkehoitoa, johon sisdltyy myds hoidon turvallisuus. Sairausva-
kuutuksen korvaamat ja korvauksen perusteena olevat lddkeostot kirjautuvat Kelan
reseptitiedostoon henkildtasolla. Reseptitiedoston avulla ei kuitenkaan ole mahdol-
lista saada suoraan tietoa lddkkeiden kaytosta tai vaikutuksista.

Fimean, THL:n ja Kelan tietotarpeet raskaudenaikaisen 1ddkkeiden kéyton turval-
lisuudesta ja toisaalta tiedonsaannin ongelmat ovat samansuuntaisia. Ainoa tapa saada
kohtuullisin resurssein ja tietosuojaa vaarantamatta luotettavaa ja kattavaa tietoa 1adk-
keiden raskaudenaikaisesta kdytostd ja vaikutuksista raskauden kulkuun, raskaana
oleviin tai synnyttineisiin naisiin, sikidihin ja vastasyntyneisiin lapsiin on yhdistia
viranomaistyoné Kelan tiedot sairausvakuutuksesta korvattavista ladkeostoista THL:n

Raskausajan ladkkeiden kaytto ja
THL — Raportti 13/2022 3 syntyneiden lasten terveys
1996-2019



syntymé-, epdmuodostuma- ja raskaudenkeskeyttimisrekisterien tietoihin ja analy-
soida tdtd aineistoa.

Fimea, THL ja Kela pééttivit yhdistdd voimavaransa, rekisteritietonsa ja erityis-
osaamisensa ja kdynnistivdt 1.1.2008 yhteistydhankkeen “Ladkehoito ja raskaus”.
Hanketta edelsi pilottitutkimus vuosina 2003—2007. Hanke on tuottanut paljon tarkedd
tietoa ja edistdnyt merkittdvasti raskaudenaikaisen lddkehoidon turvallisuutta.

Tassé raportissa on kuvattu projektin keskeiset tulokset raskaudenaikaisesta 144k-
keiden kéytdstd ja sen vaikutuksista vastasyntyneiden terveyteen ja epimuodostumien
kokonaisesiintyvyyteen syntyneilld lapsilla tai raskaudenkeskeytyksissd vuosina
1996-2019.

Hankkeen ohjausryhméén kuului edustus kaikista yhteystyotahoista: Liisa Naveri
(Fimea), Jaana Martikainen (Kela), Hanna Koskinen (Kela), Salla Sdkkinen (THL),
Arto Vuori (THL), Mika Gissler (THL) ja Sonja Kiuru-Kuhlefelt (THL). Projektiryh-
maéin kuuluivat THL:std Maarit Leinonen, Mika Gissler, Anna Heino ja Sonja Kiuru-
Kuhlefelt, Kelasta Leena Saastamoinen ja Kristiina Tyrkko, Fimeasta Kirsti Villikka
sekd Teratologisesta tietopalvelusta Heli Malm ja Maria Ellfolk. Kirjoittajat kiittdvét
projektiryhmaa ja ohjausryhmé#a kaikesta yhteistyOsta.

Liisa Néaveri
Ladkehoito ja raskaus -hankkeen ohjausryhmén puheenjohtaja
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Laskehoito ja raskaus -hanke selvittia ladkkeiden raskaudenaikaisen kdyton laajuutta
Suomessa seké arvioi raskaudenaikaisen lddkkeidenkdyton vaikutusta raskauteen, si-
kididen ja vastasyntyneiden lasten terveyteen sekd epdmuodostumien esiintyvyyteen.

Tutkimusaineisto perustuu kansallisiin terveysrekistereihin: Terveyden ja hyvin-
voinnin laitoksen (THL) yllépitimien syntymi-, raskaudenkeskeyttimis- ja epdmuo-
dostumarekisterien sekd Kansaneldkelaitoksen (Kela) reseptitiedoston ja ldadkekor-
vausoikeuksien tiedoston tietoihin. Raportin tutkimusaineisto muodostui vuosina
19962019  synnytykseen tai  keskeytykseen  péittyneistd  raskauksista
(n=1 585 283). Aineistosta tutkittiin raskaudenaikaista lddkkeidenkdyton maarad ja
laatua erikseen synnytykseen ja keskeytykseen paittyneille raskauksille. Ladkkeiden-
kdyton yhteyttd perinataaliterveyteen ja epamuodostumiin arvioitiin lddkeryhmaéta-
solla. Ladkeostoja tarkasteltiin padosin kuukausi ennen raskauden alkua ja/tai raskau-
den aikana.

Raskaudenaikainen lddkkeiden kayttd oli yleistd, silld yli puolet synnyttineista
henkil6isté oli ostanut vahintddn yhté ladkettd kuukausi ennen raskautta ja/tai raskau-
den aikana ja joka kolmas ensimmaiisen raskauskolmanneksen aikana.

Synnyttdjat, joilla oli pitkdaikaissairauden vuoksi lddkekorvausoikeus, ja vanhem-
mat synnyttijat kayttivit ladkkeitd yleisemmin kuin muut synnyttijit. Synnyttdjien
yleisimmat lddkekorvaukseen oikeuttavat pitkdaikaissairaudet olivat astma (2,8 %
synnyttaneistd), kilpirauhasen vajaatoiminta (0,8 % synnytténeistd) sekd sidekudos-
sairaudet ja reumaattiset niveltulehdukset (0,7 % synnytténeisti).

Lidkeostot raskauden aikana yleistyivét vuosina 1996-2019. Ladkkeité ostaneiden
osuus synnyttéjistd kasvoi 49 prosentista yli 60 prosenttiin. Ladkekorvaukseen oikeu-
tettujen osuus synnyttaneistd kasvoi 5,6 prosentista 9,0 prosenttiin.

Kaytetyin 1ddkeryhmd ATC-3-tasolla oli penisilliinit, joita hankki 17,5 prosenttia
synnyttineistd. Seuraavaksi kdytetyimpid olivat muut beetalaktaamirakenteiset bak-
teerilddkkeet. Raskaudenaikainen antibioottien kayttd on vihentynyt, kun taas 1adk-
keiden kayttd muissa yleisimmin kdytetyissd ladkeryhmissi on lisdéntynyt vuosina
2015-2019 aiempiin vuosiin ndhden.

Ladkkeiden kéyttd oli yhteydessd suurentuneeseen perinataaliongelmien riskiin.
Laskkeille altistuneilla oli 23 prosenttia suurempi riski syntya ennenaikaisesti ja 26
prosenttia suurempi riski syntyé raskauden kestoon ndhden suuripainoisena (LGA),
kun synnyttijiéd koskevat taustatekijét huomioitiin.
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Syntyneilld lapsilla, jotka olivat altistuneet raskaana olevan lddkkeiden kaytolle
koko raskauden ajan, eli jokaisella raskauskolmanneksella, oli enemmain kaikkia tut-
kittuja perinataaliongelmia kuin vain osan raskausajasta altistuneilla. Monet suuren-
tuneet perinataaliongelmien riskit todenndkdisesti selittyvét synnyttineen perussai-
raudella.

Altistuminen lddkeaineelle raskauden ensimmdiisen raskauskolmanneksen ja/tai
sitd edeltdvéin kuukauden aikana lisési lapsen tai sikion epdmuodostumariskid yhdek-
san prosenttia, kun raskaana olevaa koskevat taustatekijat huomioitiin. Epdmuodostu-
mien ja epdmuodostumatapauksien kokonaisesiintyvyyttéd tarkasteltiin myds synnyt-
tdjan tai raskauden keskeyttdneen henkilon pitkédaikaissairauden mukaan. Raskaana
olleiden pitkéaikaissairaiden henkildiden lapsilla tai siki6illd oli 27 prosenttia suu-
rempi riski merkittiviin epdmuodostumiin kuin raskauksissa, joissa odottajalla ei ollut
mitdédn pitkdaikaissairautta, kun raskaana olevan taustatekijit huomioitiin.

Tutkimuksessa kéytetty rekisteripohjainen aineisto on tuottanut merkittiavaa ja kat-
tavaa véestotasoista tietoa raskaudenaikaisesta lddkkeiden kaytostd ja kdyton turvalli-
suudesta jo yli 20 vuoden ajalta. Aineisto on arvokas, ja sen pohjalta on julkaistu
useita tieteellisid artikkeleita kansainvélisissd lehdissd. Ladkehoito ja raskaus -hanke
on osoittanut, etti raskaudenaikaista ladkkeiden kdyttod, turvallisuutta ja mahdollisia
haittavaikutuksia on mahdollista ja tirkedd tutkia ja seurata yhdistimaélld kansallisia
rekisteritietoja. Suuresta aineistosta huolimatta uusien lddkkeiden tullessa markki-
noille on tarve jatkuvasti kerdté aineistoa ja tutkia yhteyksié tarkemmin.

Avainsanat: lapsi, lisdadntymisterveys, lddkkeet, ladkekorvaukset, perinataaliterveys,
raskaudenkeskeytys, raskaus, synnynniinen epdmuodostuma, synnytys
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felt, Heli Malm, Mika Gissler. Raskausajan lddkkeiden kéyttd ja syntyneiden lasten
terveys 1996-2019 [Anvindning av likemedel under graviditeten och hélsa hos ny-
fodda barn 1996-2019]. Institutet for hilsa och vélfard (THL). Rapport 13/2022. 87
sidor. Helsingfors, Finland 2022.

ISBN 978-952-343-994-8 (niitpublikation)

Syftet med Lakemedel och graviditet -projektet ar att utvirdera monstret for anvand-
ning av lakemedel under graviditeten och uppskatta dess effekt pa graviditetsresulta-
ten, inklusive perinatal hélsa och betydande medfédda missbildningar.
Forskningsdata baserades pd de nationella hélsoregistren: fodelseregistret, registret
over aborter och registret 6ver medfédda missbildningar, alla underhéllna av Institutet
for hilsa och vélfird (THL). Information om receptbelagda likemedel och likeme-
delserséttning hos gravida erhdlls frin registret 6ver likemedelserséttningar och spe-
cialersittningar for likemedel, bada underhillna av FPA (Folkpensionsanstalten).
Den slutliga forskningsdatabasen bestar av alla nyfodda barn och aborter i Finland
mellan 1996 och 2019 (n =1 585 283). I forsta hand inkluderades information om
personens likemedelskdp mellan en ménad fore graviditeten och fram till slutet av
graviditeten i studien.

Anviéndning av ldkemedel var vanligt under graviditeten. Mer &n hélften av foderskor
hade kopt minst ett receptbelagt likemedel en méanad fore graviditeten och/eller under
graviditeten. En tredjedel av foderskor hade kopt ett lidkemedel under forsta tri-
mestern. Lakemedelskdp var vanligare bland foderskor som hade rétt till specialer-
sittning pa grund av en kronisk sjukdom och bland dldre foderskor. De vanligaste
kroniska sjukdomarna var astma (2,8 % av forlossarna), hypotyreos (0,8 %) och bind-
vavssjukdomar och reumatoid artrit (0,7 %).

Anvindningen av likemedel under graviditeten 6kade frén 49 procent till dver 60
procent av foderskor under aren 1996-2019. Andelen foderskor med specialerséttning
for lakemedel pa grund av kronisk sjukdom 6kade under samma tidsperiod fran 5,6
procent till 9,0 procent.

De vanligast kopta lakemedlen pa ATC3-niva var antibakteriella betalaktamer, pe-
nicilliner. Av alla foderskor kopte 17,5 procent penicilliner en ménad fore och/eller
under graviditeten. Den nést vanligaste gruppen likemedel var 6vriga antibakteriella
betalaktamer. Medan anvéndningen av antibiotika under graviditeten har minskat, an-
vandningen av Ovriga ldkemedel dkade i néstan alla grupper av de mest anvénda l&-
kemedlen ar 2015-2019 jamfort med tidigare ar.

Anvéndning av likemedel under graviditeten var férknippad med 6kad risk for
flera perinatala komplikationer. Risken for prematur fodsel var 23 procent storre och
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risken for stor fodelsevikt for graviditetsadldern (LGA) var 26 procent storre vid like-
medelsexponering efter justering av gravidas bakgrundsfaktorer.

Barn som kontinuerligt hade blivit utsatt for gravidas anvéndning av likemedel,
dvs. exponering under varje graviditetstrimester, visade storre risk for alla undersokta
perinatala komplikationer jamfort med barn som bara hade blivit utsatt tidvis under
graviditeten. I flera fall kan den observerade risken for perinatala hilsoproblem for-
klaras av gravidas kroniska sjukdom.

Personer med likemedelskdp under graviditetens forsta trimester och/eller en ma-
nad fore graviditeten hade nio procent dkad risk for betydande medfodda missbild-
ningar hos sina avkomlingar efter justering av gravidas bakgrundsfaktorer. Gravidas
kroniska sjukdom 6kade risken for betydande medfodda missbildingar hos avkom-
lingen med 27 procent efter justering av gravidas bakgrundsfaktorer.

Det dr viktigt att fortsétta uppfoljning av anvéndningen av liakemedel under gravi-
diteten och amningen, lakemedelssékerhet och evaluering av mojliga skadliga effekter
pa fostret. Databasen har ocksa gjort det mojligt att utviardera trender for anvéndning
av lakemedel under de senaste 20 aren. Vart befolkningsbaserade material har visat
att de nationella hilsoregistren ger pélitlig och omfattande information for forsknings-
dndamal om anvédndning av ldkemedel under graviditeten och om potentiella biverk-
ningar av lakemedel hos fostret och nyfédda barn. Lakemedel och graviditet -databa-
sen har anvénts i stor utstrickning i nationell och internationell forskning och har re-
sulterat i flera vetenskapliga artiklar. Aven om datamingden &r stor #r det i framtiden
viktigt att uppratthélla datainsamlingen for studier av nyligen marknadsf6érda likeme-
del och for mer detaljerad forskning om olika forbindelser.

Nyckelord: barn, reproduktiv hélsa, medicin, ersittning, abort, graviditet, medf6dd
missbildning, forlossning, perinatal hélsa
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Abstract

Maarit Leinonen, Visa Martikainen, Maria Ellfolk, Anna Heino, Sonja Kiuru-Kuhle-
felt, Heli Malm, Mika Gissler. Raskausajan lddkkeiden kéyttd ja syntyneiden lasten
terveys 1996-2019 [Drug utilization during pregnancy and children’s health 1996—
2019]. Finnish Institute for Health and Welfare (THL). Report 13/2022. 87 pages.
Helsinki, Finland 2022.

ISBN 978-952-343-994-8 (online publication)

The aim of the Drugs and Pregnancy project is to evaluate the pattern of medication
use during pregnancy and to estimate the effect of medication use on pregnancy out-
comes, including perinatal health and major congenital malformations.

The research data was based on the national health registers: the Medical Birth
Register, the Register on Induced Abortions and the Register of Congenital Malfor-
mations, all maintained by the Finnish Institute for Health and Welfare (THL). Infor-
mation on prescription medicines and drug reimbursements was obtained from the
Register on Reimbursed Drug Purchases and the Register on Medical Special Reim-
bursements, both maintained by Kela (Social Insurance Institution of Finland). The
final research database consisted of all births and induced abortions in Finland be-
tween 1996 and 2019 (n =1 585 283). Primarily, information on drug purchases be-
tween one month prior to pregnancy until the end of pregnancy were included in the
study.

Drug use during pregnancy was common. More than half of parturients had pur-
chased at least one prescribed drug between one month prior to pregnancy and/or dur-
ing the pregnancy. One third of parturients had purchased a drug during the first tri-
mester. Drug purchases were more common among parturients entitled to a special
reimbursement due to a chronic disease and among older parturients. The most com-
mon chronic diseases entitling to special refund of medicines were asthma (2.7 % of
parturients), hypothyroidism (0.8 %) and connective tissue diseases and rheumatoid
arthritis (0.7 %).

Medication use during pregnancy increased during the years 19962019 from 49
percent of parturients to over 60 percent. The proportion of parturients with a special
reimbursement due to chronic disease increased during the same time period from 5.6
percent to 9.0 percent.

The most often purchased drugs on ATC-3 level were beta-lactam antibacterials,
penicillins. Of all parturients, 17,5 percent purchased penicillins one month before
and/or during pregnancy. The second most often purchased group of drugs was other
beta-lactam antibacterials. While use of antibiotics during pregagncy has decreased,
medication use has increased in almost in every other group of most often used drugs
in 2015-2019 in comparison with earlier years.
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Medication use during pregnancy was associated with an increased risk for several
perinatal complications. The risk of preterm birth was 23 percent higher and the risk
of large birth weight for gestational age (LGA) was 26 percent higher in those with
drug exposure when adjusted for pregnant person’s characteristics.

Children who had been continuously exposed to drug use in-utero i.e. exposure in
each pregnancy trimester, showed greater risk for all studied perinatal complications
in comparison with children who had been only occasionally exposed. In many cases
the observed risk in perinatal health outcomes could be explained by a pregnant per-
son’s chronic disease.

Persons with drug purchases during the first trimester of pregnancy and/or one
month before pregnancy had nine percent increased risk for major congenital anoma-
lies in their offspring when adjusted for pregnant person’s characteristics. A pregnant
person having a chronical illness also increased the risk for major congenital anoma-
lies in the offspring by 27 percent when adjusted for pregnant person’s characteristics.

The continuous follow-up of medicine use during pregnancy and lactation, drug
safety and possible harmful effects on the fetus are important. This study has also
enabled the evaluation of drug use trends over the past 20 years. We show here that
data collected from the national health registers offer reliable and extensive infor-
mation for research purposes on drug use during pregnancy and potential adverse ef-
fects of drugs to the fetus and neonate. The Drugs and Pregnancy database has been
widely used in national and international research and has resulted in several scientific
papers. Although the dataset in this study was large, it is important in the future to
maintain data collection for studies on newly marketed drugs and for more detailed
research on the associations.

Keywords: child, reproductive health, medicine, reimbursement, abortion, preg-
nancy, congenital anomaly, delivery, perinatal health
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Johdanto

Huoli ja tietoisuus lddkkeiden aiheuttamista sikidhaitoista lisdéntyivat 1960-luvun
alun talidomidikatastrofin jilkeen. Talidomidin arvioidaan aiheuttaneen lukuisia si-
kidvaurioon liittyvid keskenmenoja sekd 8 000 lapselle vaikeita synnynnéisid epa-
muodostumia (Malm ja Ritvanen 2015). Eettiset syyt rajoittavat mahdollisuuksia tut-
kia lddkkeiden turvallisuutta raskauden aikana. Ladkkeiden aiheuttamat epAmuodos-
tumat ovat harvinaisia, mutta suuret rekisteriaineistot mahdollistavat niiden esiinty-
vyyden selvittdmisen.

Toistaiseksi valtaosasta lddkkeitd ei ole riittdvasti tutkittua tietoa niiden raskau-
denaikaisen kéyton turvallisuudesta. Lédkeyritykset ja viranomaiset ovat kannan-
otoissaan varovaisia, ja ladkdrin on vaikea 10ytdd luotettavaa tietoa eri valmisteiden
turvallisuudesta harkitessaan ladkitystd raskaana olevalle tai raskautta suunnittele-
valle naiselle.

Yli puolet suomalaisista raskaana olevista naisista ostaa véhintdan yhta reseptiléa-
kettd raskauden aikana (Leinonen ym. 2020). Itsehoitolddkkeiden raskaudenaikaisesta
kaytostd ei Suomessa ole tehty kattavaa tutkimusta. Merkittédvid synnynndisid epé-
muodostumia todetaan noin 5 prosentilla elivdna syntyneistd lapsista eli keskiméérin
2 500 lapsella vuosittain. Kuolleena syntyneistd ja ensimmaéisen elinvuoden aikana
kuolleista lapsista ldhes joka neljannelld todetaan merkittdvd epdmuodostuma (THL
2022). Synnynndiseen epamuodostumaan johtavia syitd ei laheskddn aina pystyta sel-
vittdmaan. Kaikista epdmuodostumatapauksista noin joka kymmenennen arvioidaan
aiheutuvan ulkoisista tekijoista.

Miten laakehaitat tulevat esiin?

Valtaosa ladkkeistd lapdisee istukan ja kulkeutuu sikioon. Kuitenkin vain noin 30
ladkkeen tai lddkeryhmin tiedetddn olevan selkedsti haitallisia sikion kehitykselle.
Epdmuodostumien lisiksi raskausaikana kéytetty lddke voi aiheuttaa muitakin sikio-
haittoja, kuten keskenmenoja, sikibkuolemia, kasvun hidastumista, ennenaikaisuutta
tai elinten toimintahdirioind. Vastasyntyneen ladkeoireet ovat mahdollisia, ja raskaus-
ajan ladkkeiden kaytolld voi olla myds pitkdaikaisvaikutuksia lapseen. Ladkeaineen
liséksi ladkehaittojen riskiin vaikuttavat lddkkeen annostus ja raskauden vaihe.
Kahden hedelmdityksen jalkeisen viikon aikana varsinaisten epdmuodostumien
synnyn riski on pieni. Tarpeeksi voimakas haitallinen altistuminen voi tissé vaiheessa
johtaa 1dhinné varhaiseen keskenmenoon. Jotkut lddkkeet sdilyvit kuitenkin pitkdén
elimistossi vield ladkkeen kdyton lopettamisen jalkeenkin. Sikion elimet alkavat ke-
hitty4d kuukautisten pois jadmisen aikoihin ja vahingollinen altistuminen voi aiheuttaa
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epamuodostumia ensimmaisten 5—10 raskausviikon aikana. Keskushermosto kehittyy
ja on altis haitallisille vaikutuksille koko raskauden ajan.

Jotkut ladkkeet voivat olla sikiolle haitallisia erityisesti ensimmaéisen raskauskol-
manneksen jilkeen (esim. verenpaineldidkkeind kaytettavét reniini-angiotensiinijérjes-
telmdédn vaikuttavat lddkkeet), ja osa ladkkeistd voi aiheuttaa sikidhaittoja erityisesti
raskauden puolivilin jilkeen (tulehduskipuldédkkeet) (taulukko 1). Samoin esimer-
kiksi serotoniinijarjestelmiin vaikuttavien masennuslidkkeiden kaytto erityisesti ras-
kauden puolivilin jalkeen voi aiheuttaa ladkevaikutuksen kautta vastasyntyneelle hen-
gitysvaikeuksia ja neurologisia oireita. Myds vastasyntyneen keuhkoverenpainetau-
din riski on kasvanut (Masarwa ym. 2019). Masennuslddkkeiden mahdollisia pitkaai-
kaisvaikutuksia lasten kognitiiviseen ja neuropsykiatriseen kehitykseen tunnetaan
huonosti.

Raskaus ja pitkaaikaissairauksien hoito

Raskaana olevan naisen hyvinvointi luo perustan sikion ja syntyvén lapsen kehityk-
selle, eikd didille tarkedd ladkitystd saa raskauden takia lopettaa. Ladkitys tulisi kui-
tenkin valita siten, ettd se olisi kdytdssd olevista vaihtoehdoista turvallisin raskaana
olevalle ja sikiolle. Esimerkiksi ld4kitystd vaativan astman hoitamatta jattiminen liséa
selvisti sikidn ja vastasyntyneen riskid vakaviin komplikaatioihin. Odottajan psyyk-
kinen hyvinvointi on myds tarkeétéd turvata raskauden aikana ja synnytyksen jalkeen.

Vaikka useat epilepsialddkkeet lisddvit epdmuodostumariskid, raskauden ja sikion
kannalta on huomattavasti suurempi riski, jos raskaana olevalle tirked epilepsialadki-
tys lopetetaan. Epilepsialddkkeistd natriumvalproaatti on erityisen haitallinen kehitty-
ville sikidlle. Valproaatin raskauden aikainen kaytto lisdd huomattavasti sikion epa-
muodostuman riskié ja aiheuttaa myos kehityksen viivistymistd (EMA 2018; Elkjaer
ym. 2018; Tomson ym. 2019; Clayton-Smith ym. 2019). Valproaattia ei saa kéiyttda
raskauden aikana paitsi tilanteissa, joissa epilepsian hoitoon ei ole olemassa mitdan
muita vaihtoehtoja. Uusin tutkimustieto viittaa siihen, ettd myds topiramaatin raskau-
denaikainen kaytto lisdd merkittavasti lapsen kehitysviiveen ja autismin riskid (Bjerk
ym. 2022).

Muita pitkdaikaissairauksia, joita joudutaan myos raskauden aikana hoitamaan
ladkkeilld, ovat mm. psykiatriset sairaudet, diabetes, astma, verenpainetauti ja autoim-
muunitaudit. Pitkdaikaissairauksien hoidossa kéytossd olevista lddkkeistd on rekiste-
ritutkimuksissa todettu, ettd niiden kéyttd jatkuu myos raskauden aikana (Malm ym.
2003; Stephansson ym. 2011), mutta kuuriluontoisesti kéytettdvissi lddkehoidoissa
ladkemadrayksien noudattaminen raskauden aikana on puutteellista (De Jong-Van den
Berg ym. 1999).
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Miten laakehaittoja voidaan tutkia?

Tietoa ja kokemusta raskaudenaikaisen ladkityksen mahdollisista sikiovaikutuksista
kertyy tilanteista, joissa ladkehoito on raskaana olevan naisen sairauden vuoksi vilt-
tamatontd, tai ladkealtistuminen tapahtuu aikana, jolloin raskauden alkamisesta ei ole
vield tietoa. Satunnaistetut, kontrolloidut tutkimukset ovat raskauden aikana eettisisti
syistd harvoin mahdollisia. EpAmuodostumat ovat harvinaisia ja altistuminen haitalli-
sellekin ldadkkeelle aiheuttaa vaurion vain osalle sikidistd. Harvinaisten haittojen to-
teamiseksi tarvitaan useita tuhansia raskauksia, joissa altistuminen on tapahtunut her-
kissd sikion kehitysvaiheessa, jotta voidaan riittdvén varmasti osoittaa lddkkeen ja
mahdollisen sikidhaitan vilinen yhteys.

Ladkkeet aiheuttavat vaikutusmekanisminsa mukaisesti "tyyppiepamuodostumia”
tai tyypillisten epdmuodostumien yhdistelmié eli moniepamuodostumia. Esimerkiksi
epilepsian hoidossa kéytettavit natriumvalproaatti ja karbamatsepiini aiheuttavat her-
mostoputken sulkeutumishéiriditd. Synteettiset A-vitamiinijohdokset (retinoidit) ai-
heuttavat puolestaan kasvojen ja kallon luiden sekd syddmen epamuodostumia (Schar-
dein 2000). Esimerkkeji raskauden aikana selkedésti haitallisista 1d4kkeistd on keritty
taulukkoon 1.

Raskaudenaikaisista ladkealtistumisista voidaan kerétd tietoa etenevésti esimer-
kiksi teratologisten tiectopalveluiden ja lddkkeiden seurannassa kdytettdvien raskaus-
rekisterien avulla tai takautuvasti terveydenhuollon kansallisista rekistereistd. Etene-
vissa kohorttitutkimuksessa seurataan tietylle ladkkeelle altistuneiden ja altistumatto-
mien (verrokit) raskaana olevien naisten raskauden kulkua ajassa eteenpdin, ja tarkas-
tellaan lopputulosmuuttujana raskauden kulkua, synnytystd ja vastasyntyneen ter-
veyttd koskevia tekijoitd. Usein tarvitaan iso aineisto tilastollisesti merkitsevien ero-
jen Ioytdmiseksi. Menetelma voi olla ty6lds ja kallis. Liséksi ongelmaksi voivat muo-
dostua tutkimus- ja raportoimisharha (osallistuvat naiset raportoivat tutkijoiden ole-
tettujen toiveiden mukaisesti) tai valikoitumisharha (osallistuvat naiset eivit edusta
koko raskaana olevaa véestdd). Myos raskaana olevan hoidettava sairaus tai sairauden
vaikeusaste voivat vaikuttaa lopputulokseen.

Tutkimus voidaan tehdd myds ldhtemailld lopputulosmuuttujasta, kuten epamuo-
dostumasta. Talloin tiedot ndiden naisten raskaudenaikaisesta lddkkeiden kaytosta ke-
ratdén takautuvasti niiltd naisilta, joiden raskaudessa sikiolla tai syntyneelld lapsella
on havaittu kyseinen poikkeavuus. Tilldin ongelmiksi saattavat muodostua sopivan
verrokkiryhmén valitseminen, verrokkien kannustaminen tutkimukseen osallistumi-
seen sekd raportointi- ja muistiharha.
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Taulukko 1. Esimerkkeja raskauden aikana selkeasti haitallisista aineista

Ladke tai aine

Riski

Etanoli

Epamuodostumat

Kasvun hidastuminen

Poikkeavat kasvon piirteet
Keskushermostovaurion riski lapi koko raskauden
(Jones ja Smith 1973)

Epilepsialdakkeet

Hermostoputken sulkeutumishairio (valproaatti, karbamat-
sepiini)

Syddamen, sukupuoli- ja virtsaelinten seka raajojen
epamuodostumat (valproaatti)

Huuli-suulakihalkio (fenytoiini, valproaatti, topiramaatti)
Neurokehityksen hairiot (valproaatti, topiramaatti)
(Veroniki ym. 2017; Elkjaer ym. 2018; Tomson ym. 2019;
Bjork ym. 2022)

Litium (psykoosiladke)

Sydanepamuodostumat
(Kalter 2003; Patorno ym. 2017)

Migreeniin kaytettavat

ergotamiinijohdokset

Keskenmeno

Sikiokuolema (Reuvers ja Schaefer 2007)

Misoprostoli (vatsahaavalaake, lisaksi
kaytossa ladkkeellisissa raskauden

keskeyttamisissa)

Keskenmeno
Raajojen epdmuodostumat, aivohermotumakevaurio
(Auffret ym. 2016)

Metotreksaatti

Keskenmeno
Syddmen ja raajojen epamuodostumat
(Verberne ym. 2019)

Mykofenolihappo

Keskenmenoriski jopa 50 prosenttia
Sydanepamuodostumat, korvien (ulkokorva, valikorva) osit-
tainen tai taydellinen puutos, luuston kehityshairiot

(Hoelzenbein ym. 2012)

Reniini-angiotensiinijarjestelmaan vai-

kuttavat verenpaineldakkeet

2. ja 3. raskauskolmanneksen aikaiseen kayttoon liittyy riski

sikion munuaisvauriosta (Barr 1994)

Synteettiset A-vitamiinijohdokset

(isotretinoiini, asitretiini, alitretinoiini,

Suuri riski (25 %) vaikeisiin keskushermosto- ja sydanepa-

muodostumiin. Useat ryhman lddkeaineista sdilyvat elimis-

tretinoiini) tossa vield pitkaan kayton lopettamisen jalkeen.
(Lammer ym. 1988)
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Ladke tai aine Riski
Sydvan hoidossa kaytettavat solun- Keskenmeno
salpaajat Epamuodostumat

Kasvun hidastuminen
Ennenaikainen synnytys
(Schardein 2000; Basta ym. 2015; Verberne ym. 2019)

Talidomidi (mm. multippelin myeloo- Epamuodostumat (erityisesti raajapuutokset)
man ja diskoidin lupuksen hoidossa) (Malm ja Ritvanen 2015)
Tetrasykliinit (antibiootteja) 2. ja 3. raskauskolmanneksen kayttoon liittyy maitohampai-

den kiillevaurioita (Cohlan 1977)

Tulehduskipuldakkeet Haitallinen vaikutus hedelmallisyyteen (munarakkulan puh-
keaminen voi estya)

Mahdollinen keskenmenoriski

20. raskausviikolta eteenpadin toistuva kaytto voi vaikuttaa
haitallisesti munuaisten kypsymiseen ja sikion verenkier-
toon (Peruzzi 1999; Butler-O'Hara ja D'Angio 2002, FDA 2020,
EMA 2022)

Varfariini Sikion verenvuodot, ruston ja luuston kehityshairiot
(Nishimura ym. 2014)

Seka etenevisti etti jilkikdteen tieto voidaan kerdtd myds potilasasiakirjoista, jolloin
osa mainituista harhan lahteistd poistuu. Tosin terveydenhoitajien ja kétiloiden kerda-
mit ja potilasasiakirjoihin merkitsemét laéketiedot voivat nekin olla puutteellisia.

Hyvi keino on hyddyntéd kansallisia terveyden- ja sosiaalihuollon rekistereitd. Ne
tarjoavat ainutlaatuisen mahdollisuuden selvittdd raskausajan lddkealtistumisen vai-
kutuksia sikion kehitykseen, synnytykseen ja lapsen mydhempéén kehitykseen. Kai-
kissa rekistereissé oleva synnyttéjén tai raskauden keskeyttdneen henkildtunnus ja eld-
vand syntyneen lapsen henkilotunnus tai syntymai-/keskeyttdmispdivd mahdollistavat
tietojen yhdistdmisen toisiokédyttdd ohjaavia lakeja noudattaen.

Rekisterien tiedot ovat kattavia, eivitkd tutkimus-, raportoimis-, valikoitumis- tai
muistiharhat vaikuta tuloksiin. Rekistereiden pitkdaikaisen tiedonkeruun myotd on
mahdollista selvittdd my0s harvinaisia lddke- ja epdmuodostumayhdistelmié seka al-
tistumisen pitkdaikaisvaikutuksia.

Myos muissa Pohjoismaissa on pitkédan kerdtty koko viestdd koskevia tietoja kan-
sallisiin rekistereihin ja hyddynnetty mm. syntymaé- ja epdmuodostumarekisterien tie-
toja tutkimuksessa yhdistimalla niitd apteekki- tai lddkekorvausrekistereihin perustu-
viin tietoihin (Furu ym. 2010; Laugesen 2021). Rekisteritietojen kattavuus ja luotet-
tavuus vaihtelevat suuresti maittain ja rekistereittdin.
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Tutkimuksen tarkoitus

Ladkehoito ja raskaus -hankkeen tarkoituksena on selvittda:

1. ladkkeiden raskaudenaikaisen kdyton mairda ja muutosta vuosina 1996—
2019

2. ladkkeiden raskaudenaikaisen kdyton vaikutusta vastasyntyneiden lasten
terveyteen ja

3. epamuodostumien kokonaisesiintyvyyttd eri ladkkeitd raskauden aikana
kayttdneiden naisten syntyneilld lapsilla ja sikiOperusteisissa raskauden-
keskeytyksissa.
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Aineisto ja menetelmat

Tutkimusaineiston muodostaminen rekisteritiedosta

Tutkimusaineisto muodostettiin yhdistaméllda THL:n syntyneiden lasten, raskauden-
keskeyttdmis- ja epdmuodostumarekisterien sekid Kelan reseptitiedoston ja lddkekor-
vausoikeuksien tiedoston tietoja. Ladkekorvausoikeuksien tiedosto siséltdd erityiskor-
vausoikeudet seka rajoitetut peruskorvausoikeudet. Aineisto muodostettiin ensin vuo-
sien 1996-2006 tiedoista ja sitd tdydennettiin mydhemmin vuosien 2007-2008, 2009—
2010, 20112012, 2013-2014, 2015-2016, 2017-2018, 2019-2020 tiedoilla seitse-
maissd paivityksessd. Tadma raportti sisdltdd synnytykset ja raskaudenkeskeytykset
Suomessa vuosina 1996-2019.

Syntyneiden lasten rekisteri ja raskaudenkeskeyttamisrekisteri

THL:n syntyneiden lasten rekisteristd poimittiin tiedot vuosina 1996-2019 synnytta-
neistd ja heidédn lapsistaan. Raskaudenkeskeyttdmisrekisteristd poimittiin tiedot hen-
kiloistd, joiden raskaus keskeytettiin vuosina 1996-2019. Lapsen syntymépaivan/si-
kion keskeyttdmispdivin ja raskauden keston perusteella médriteltiin lddkeostojen
poimintarajapidivamairat: kolme kuukautta ennen raskauden alkua ja kolme kuukautta
lapsen syntymén tai raskauden keskeytyksen jilkeen.

Epamuodostumarekisteri

THL:n epadmuodostumarekisteriin kerdtdén tiedot Suomessa eldvind tai kuolleena
syntyneistd lapsista tai sikioperusteella keskeytetyistd raskauksista, joissa lapsella/si-
kiolld on todettu ainakin yksi merkittdvad synnynndinen epdmuodostuma. Merkitta-
viksi synnynndiseksi epdmuodostumaksi katsotaan rakenteelliset poikkeavuudet ja
kromosomipoikkeavuudet. Epdmuodostumarekisteristd poimittiin tiedot vuosina
1996-2019 syntyneisti lapsista tai sikidistd ja heidédn dideistdan.

Kelan reseptitiedosto ja ladkekorvausoikeuksien tiedosto

Kelan reseptitiedostosta poimittiin poimintarajapéivien perusteella vuosilta 1995—
2020 sairausvakuutuksen korvaamat lddkeostot kullekin aineistoon kuuluvalle syn-
nyttdjille tai raskauden keskeyttianeelle henkillle kolme kuukautta ennen raskauden
alkua, raskauden aikana ja kolme kuukautta lapsen syntymén tai raskauden keskeyt-
tdmisen jalkeen. Ladkekorvausoikeuksien tiedostosta poimittiin kaikki raskausaikana
voimassa olevat B-lausuntoa edellyttdvét erityiskorvausoikeudet ja rajoitetut perus-
korvausoikeudet vuosilta 1996-2019 kullekin synnyttéjélle tai raskauden keskeytta-
neelle henkil6lle raskausajalta. Poimintachtona oli, etti raskaana olleella oli
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suomalainen henkildtunnus, hinen raskautensa oli padttynyt synnytykseen tai keskey-
tykseen Suomessa ja ettd lapsen syntymipdivé tai raskauden keskeyttdmispdiva oli
tiedossa.

Tutkimustietokanta

Lopullinen tutkimustietokanta muodostettiin ensin luomalla yhdistelmédavain, joka si-
sdlsi kunkin rekisterin oman satunnaisen tapausnumeron seka néitd yhdistévét salatut
lapsi-, odottaja- ja monisikiokoodit niin, ettd kunkin rekisterin tiedot pysyivat erilli-
sind. Tutkimusaineistoon poimittiin vain pseudonymisoituja tapaustietoja.

THL ja Kela luovuttavat ylldpitdimiensa rekisterien tietoja tieteelliseen tutkimuk-
seen lainsdddannollisten edellytysten tdyttyessd viranomaisluvalla. Fimea, THL ja
Kela solmivat Ladkehoito ja raskaus —hanketta koskevan yhteistyosopimuksen ja tut-
kimuksen tiedot saatiin viranomaisluvin (Stakes/3076/503/2008,
THL/1322/6.02.00/2012 ja THL/2104/6.02.00/2017 sekd Kela 22/522/2008,
21/522/2013, 94/522/2017). Aineisto muodostettiin THL:ssa. Tutkimus tehtiin pel-
kastddn rekisteritietojen perusteella eika tutkittaviin oltu yhteydessa.

Kaytetyt mittarit ja taustatekijat

Aineistosta tutkittiin raskaudenaikaista 1ddkkeiden kéytto4 ja ladkkeiden vaikutuksia
perinataaliterveyteen ja epdmuodostumiin. Ladkkeiden kéyttod kuvaavana mittarina
kaytettiin 1ddkeostoa, eli samalla kertaa yhdelld 1adkeméaardykselld toimitettua yhden
valmisteen ldadkemadrdd. Ladkeostojen tarkasteluajankohtana huomioitiin yksi kuu-
kausi ennen raskautta ja/tai raskausaika. Tédmaé sen vuoksi, ettd aineistoon saatiin mu-
kaan myds tapaukset, joissa raskaus oli alkanut arvioitua aiemmin. Lisdksi elimistossd
olevat ladkeaineet saattoivat edelleen vaikuttaa terveyteen, vaikka ladkeosto oli tapah-
tunut aikaisemmin.

Ladkeostojen ja lddkkeitd ostaneiden miirid tarkasteltiin ladkeryhmittdin ATC-
luokituksen tasoilla ATC1-5 (Fimea 2018 ja liite 2). Luokituksen taso 1 (ATC-1) luo-
kittelee lddkkeet niiden kohteena olevan tautiryhmén mukaisesti, taso 2 (ATC-2) nii-
den terapeuttisen alaryhmén mukaisesti ja ATC-luokituksen tarkin taso (ATC-5) il-
maisee lddkkeen siséltdmain lddkeaineen tai lddkeaineiden yhdistelmén. Ladkeryhmit-
tdisid tarkasteluja tehtiin myos raskauden vaiheen, synnyttdneen tupakoinnin ja syn-
nytys- tai keskeyttdmisvuoden mukaan. Aineistosta selvitettiin lisidksi kdytettyjen eri
ladkeaineiden tai ladkeaineyhdistelmien maédrdd seké ladkeostojen médria raskautta
kohti. Aineiston analyyseisté jdtettiin pois perusvoiteet ja kliiniset ravintovalmisteet.

Pitkdaikaissairauksia tutkittiin tarkastelemalla Kelan tietoja ld4kekorvausoikeuk-
sista (liite 4). Kelan myontdmén ladkekorvausoikeuden katsottiin olevan voimassa
raskauden aikana eli kaikissa raskauden vaiheissa, kun yksikin péivé oikeuden voi-
massaoloajasta osui raskausajalle.
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Raskaudenaikainen ladkkeiden kaytto ja pitkaaikaissairaudet

Ladkkeiden kayttoa raskausaikana tarkasteltiin kaikilta tutkimusaineiston raskaana ol-

leilta naisilta. Tarkastelut tehtiin erikseen synnytykseen ja keskeyttimiseen péatty-

neille raskauksille, pidasiallisesti raskauden ja/tai sitd edeltdneen kuukauden ajalta.

Ladkkeiden kédyton yleisyyttd ja sen muutoksia selvitettiin padasiassa tarkastelemalla

ladkkeitd ostaneiden seka erikseen erityiskorvattuja ladkkeitd ostaneiden lukumaaraa

ja suhteellista osuutta. Raskaana olleiden naisten pitkdaikaissairauksien yleisyytté sel-
vitettiin ladkkeiden erityiskorvausoikeuksien avulla.
Ladkkeiden kéyttod tarkasteltiin seuraavien taustatekijoiden mukaan:

e voimassa oleva erityiskorvausoikeus pitkdaikaissairauden ladkkeisiin raskauden
aikana (kylla, ei)

o ikd synnytys- tai raskaudenkeskeytyshetkelld (alle 20, 20-24, 25-29, 30-34, 35—
39, 40 vuotta tai enemmaén)

e pariteetti eli aiempien synnytysten lukumiérd (0, 1, 2, 3 tai enemmaén)

e asuinkuntaan perustuva yliopistollisen sairaalan vastuualue (HUS, KYS, OYS,
TAYS, TYKS) vuonna 2019

e asuinkuntaan perustuva sairaanhoitopiiri (Helsinki ja Uusimaa, Varsinais-Suomi,
Satakunta, Kanta-Hdme, Pirkanmaa, Péijat-Hdme, Kymenlaakso, Eteld-Karjala,
Eteld-Savo, Itd-Savo, Pohjois-Karjala, Pohjois-Savo, Keski-Suomi, Eteld-Pohjan-
maa, Vaasa, Keski-Pohjanmaa, Pohjois-Pohjanmaa, Kainuu, Lénsi-Pohja ja Lappi)
tai Ahvenanmaan maakunta vuonna 2019

e ammattiin perustuva sosioekonominen asema (ylempi toimihenkild, alempi toimi-
henkild, tyontekija, opiskelija tai koululainen, yrittdjé tai muu)

o raskaudenaikainen tupakointi (ei, kylld). Tieto odottajan tupakoinnista saatiin syn-
tyneiden lasten rekisteristd vain synnytykseen paittyneille raskauksille. Tarkaste-
lussa naisen katsottiin tupakoineen raskauden aikana, vaikka hén olisi lopettanut
tupakoinnin ensimmadisen raskauskolmanneksen aikana.

Tarkasteltaessa ladkkeiden kayttdd raskauden eri vaiheissa kdytettiin seuraavaa jaot-

telua:

e 1 kuukausi ennen raskautta ja/tai 1. raskauskolmannes (PRE 1 kk + T1)

e 2. raskauskolmannes (T2)

e 3. raskauskolmannes (T3)

¢ 3 kuukautta raskauden jilkeen (POST 3kk)

Perinataaliterveys

Raskaudenaikaisen lddkkeiden kayton ja perinataaliterveyden vilistd yhteyttd tarkas-
teltiin yksisikioisestd raskaudesta eldvind (n=1317 097) tai kuolleena (n=4 063)
kuolleena syntyneilld lapsilla. Lisddntymisterveysmittarit suhteutettiin kaikkiin syn-
tyneisiin. Syntyneisiin ei laskettu raskaudenkeskeytyksid, joita tehtiin Sosiaali- ja ter-
veysalan lupa- ja valvontaviraston (Valvira) luvalla 22+0-24+0 raskausviikoilla kan-
sallisen ICD-10-tautiluokituksen synnytyksen maéritelmén mukaisesti.
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Perinataaliterveyden mittareina kéytettiin seuraavia muuttujia ja maaritelmia:

ennenaikaisuus: raskauden kesto alle 37 raskausviikkoa

pienipainoisuus: syntymépaino alle 2 500 grammaa

pieni raskauden kestoon suhteutettu syntyméapaino, SGA (small for gestational age)
suuri raskauden kestoon suhteutettu syntymépaino, LGA (large for gestational age)
kuolleisuus: kuolleena syntynyt lapsi tai kuolema imeviisidssi (0-364 vrk ikéi-

send)

Synnyttdjan raskautta edeltdvdn kuukauden ja raskaudenaikaisen lddkkeidenkéy-

ton vaikutusta vastasyntyneiden terveyteen tarkasteltiin seuraavilla vertailuilla:

o lddkkeiden kaytto vs. ei kéyttdd kuukausi ennen raskautta ja/tai raskausaikana

o lddkkeiden kayttd vs. ei kdyttdd raskauden eri vaiheissa
o kuukausi ennen raskautta ja/tai 1. raskauskolmannes (PRE 1 kk + T1)
o 2. raskauskolmannes (T2)
o 3. raskauskolmannes (T3)
o jatkuva altistus (PRE 1 kk + T1, T2 ja T3) tai (PRE 1 kk + T1 + T2)
mikéli raskaus paittyi ennen 3. raskauskolmannesta

e jatkuva altistus vs. satunnainen kaytto

Laidkealtistukseksi méériteltiin miké tahansa lddkeosto ATC-5-tasolla. Perinataaliter-
veyttd tarkasteltiin myos ATC-3-tasolla (Fimea 2018). Ladkeryhmittdisissi tarkaste-
luissa ei huomioitu muiden lddkkeiden kéyttod, eli sekd altistuneet ettd vertailuryhmaén
naiset olivat mahdollisesti kdyttdneet muita kuin tutkittavia ladkkeitd. Ladkeryhmit-
tdisissd tarkasteluissa ei huomioitu synnyttdjan pitkdaikaissairauksia.

Tiedot vastasyntyneiden perinataaliterveydestd perustuvat syntyneiden lasten re-
kisterin tietoihin. Raskauden kesto ja syntymipaino kuuluvat sairaalasta tarkistetta-
viin tietoihin, mikéli tiedot puuttuvat tai niitd epdilldan virheellisiksi. Tietojen luotet-
tavuuden on osoitettu olevan vahintddn hyvé (Gissler ym. 1995). Raskauden kestoon
suhteutettu syntymépaino: SGA, AGA (average for gestational age), LGA laskettiin
vuoden 2013 kriteerien mukaisesti (Sankilampi ym. 2013).

Syntyneiden lasten rekisterin tieto kuolleena syntymisesti tai kuolemasta ensim-
mdisen elinviikon aikana tarkistetaan ja tdydennetddn Tilastokeskuksen kuoleman-
syyaineistosta, minké jalkeen kuolintiedot ovat luotettavia (Gissler ym. 1994). Kuol-
leisuustiedot yhden viikon ién jalkeen yhden vuoden ikdéan asti perustuvat Tilastokes-
kuksen kuolemansyihin.
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Epamuodostumat

Raskaudenaikaisen lddkkeidenkéyton ja epdmuodostumien vilistd yhteyttd tarkastel-
tiin vuosina 1996—2019 yksisikidisistd raskauksista eldvina tai kuolleena syntyneilld
lapsilla (n=1321160) ja sikioperusteisesti tehdyissd raskaudenkeskeytyksissé
(n=6 302). Yhteensd havaintoja oli 1 327 462.

Lapsen tai sikion lddkealtistumista tarkasteltiin ensimmaisen timesterin ja/tai sitd
edeltavan kuukauden aikana (PRE 1 kk + T'1). Ladketarkasteluissa ei otettu huomioon
synnyttdjan tai raskauden keskeyttdneen naisen pitkdaikaissairauksia, jonka vuoksi
nainen oli ostanut kyseisté ladketts.

Analyyseissd tarkasteltiin vain merkittdvid epdmuodostumia. Lieviksi poik-
keavuuksiksi tulkittiin EUROCATin (European network of population-based regist-
ries for the epidemiological surveillance of congenital anomalies) poissulkulistan mu-
kaiset vdhdiset synnynniiset poikkeavuudet. Merkittdvand epdmuodostumatapauk-
sena pidettiin lasta tai siki6td, jolla oli véhintdén yksi merkittdvd epdmuodostuma.
Muiden katsottiin kuuluvan vertailuryhméén.

Epdmuodostumia tarkasteltiin ICD-9-tautiluokituksen mukaisesti vertailemalla
minkd tahansa merkittdvien epamuodostumien tai epdmuodostumatapauksien koko-
naisesiintyvyytté ja -riskid. Ndmai tarkastelut tehtiin seké yleiselld mink4 tahansa 144k-
keen kdyton huomioivalla tasolla, ettd yksityiskohtaisemmin ldékeryhmittdin ATC-
luokituksen ATC-1-tasolla (Fimea 2018).

Vertailut tehtiin tarkasteltavalle lddkeryhmélle altistuneiden ja altistumattomien
lasten ja/tai sikididen kesken. Vertailuryhméni ei kiytetty pelkédstidn tapauksia, joissa
synnyttdjd tai raskauden keskeyttinyt nainen ei ollut kdyttinyt mitdédn ladkkeité tar-
kastelujakson aikana (lddkkeitd kayttaméattomat), koska sekd tarkasteltavalle 144k-
keelle altistuneiden ettd sille altistumattomien ryhméssa synnyttéjét ja raskauden kes-
keytténeet naiset olivat kdyttdneet myos muita ladkkeitd. Lisdksi synnyttdjilla tai ras-
kauden keskeyttineilld naisilla olisi ollut pitkéaikaisia sairauksia ja muiden lddkkei-
den kéyttod padsiantoisesti vain lddkkeelle altistuneiden ryhmassé, mika olisi voinut
vadristdd vertailutuloksia.

Yksityiskohtaisemmat epdmuodostumatarkastelut tehtiin ICD-9-tautiluokituksen
mukaisesti diagnoosiryhmittdin ja ndistd yhdistettyjen diagnoosiryhmien mukaan
(liite 4). Kukin epdmuodostumatapaus laskettiin yksittdiseen epdmuodostumadiag-
noosiryhméin vain kerran, mutta sama tapaus saattoi esiintyd useammassa eri diag-
noosiryhmadssa, jos eri elinryhmiin kuuluvia epdmuodostumia oli useampia.

Epdmuodostumien ja epdmuodostumatapauksien kokonaisesiintyvyyttd tarkastel-
tiin erikseen synnyttdjin tai raskauden keskeyttdneen naisen pitkdaikaissairauksien
mukaan. Tarkasteluissa huomioitiin ne Kelan lddkekorvausoikeuskoodit, joille oli al-
tistunut vahintddn 100 lasta tai sikiotd koko tutkimusajanjaksona. Vertailuryhmé oli-
vat tutkittavalle sairaudelle altistumattomat lapset tai sikiot. Ladkkeiden kayttod ei
huomioitu néissé tarkasteluissa.
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Aineisto ja menetelmat

Tilastolliset menetelmat

Raskaudenaikaisen ldédkealtistumisen vaikutusta perinataaliterveyteen, sikiokuollei-
suuteen ja epdmuodostumiin mitattiin ristitulosuhteella (odds ratio, OR) ja 95 prosen-
tin luottamusvililld. Tilastolliset analyysit tehtiin R-ohjelmistolla.

Raskaudenaikaisen ladkealtistumisen ja perinataaliongelmien esiintyvyyden vé-
listd yhteyttd selvittdviin analyyseihin otettiin mukaan vain yksisikidisistd raskauk-
sista syntyneet lapset. Tilastollisissa analyyseissd mahdollisina sekoittavina tekijoina
huomioitiin seuraavat synnyttdjid koskevat taustatekijat:

e lapsen syntymivuosi (jatkuva muuttuja)

o ikd synnytyshetkelld (jatkuva muuttuja)

e aiempi synnyttineisyys (kyll4, ei, ei tietoa)

e asuinkuntaan perustuva yliopistollisen sairaalan vastuualue (HUS, KYS, OYS,
TAYS, tai TYKS) vuoden 2019 kuntajoen mukaan

e ammattiin perustuva sosioekonominen asema (ylempi toimihenkild, alempi toimi-
henkild, tyontekijé, opiskelija tai koululainen, yrittdjd, maanviljelijé tai vapaan
ammatin harjoittaja sekd muu)

o raskaudenaikainen tupakointi (kyll4, ei, ei tietoa)

Raskaudenaikaisen lddkealtistumisen ja epdmuodostumien ja epdmuodostumata-
pauksien kokonaisesiintyvyyden vélistd yhteyttd selvittivissd analyyseissd huomioi-
tiin paitsi syntyneet lapset my0s sikidperusteiset raskaudenkeskeytykset. Raskauden-
aikaisen ladkealtistumisen ja epamuodostumien vélisissd analyyseissa mahdollisina
sekoittavina tekijoind huomioitiin ylld mainittujen lisdksi myds muiden ladkkeiden
kaytto (kylld, ei).
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Tulokset

Raskaudenaikainen laakkeiden kaytto ja taustatekijat

Ladkkeidenkayttod tarkasteltiin riippumatta sikididen tai syntyneiden lasten lukumaa-
rastd kyseisessd raskaudessa. Aineisto koostui 1 341 113 synnytyksestd ja 244 170
raskaudenkeskeytyksestéd (kuvio 1) vuosina 1996-2019. Synnyttineistd 54,4 prosent-
tia osti sairausvakuutuksesta korvattuja ladkkeitd kuukausi ennen raskautta ja/tai ras-
kausaikana. Vastaava osuus raskauden keskeytténeilld henkil6illd oli 35,8 prosenttia.

Raskaudet
n=1 585283
Synnyttineet Keskeytykset
n=1341113 n=244 170
(84.6 %) (15,4 %)
Osti ladkkeita Ei ostanut ladkkeita Osti ladkkeita Ei ostanut laakkeita
n=729 146 n=611967 n=_87410 n= 156 760
(54,4 %) (45,6 %) (35.8 %) (64.2 %)

Kuvio 1. Sairausvakuutuksesta korvattavien ladkkeiden ostot raskausaikana
vuosina 1996-2019 synnyttaneilla ja raskauden keskeyttaneilla.

Synnytykseen johtaneet raskaudet

Kaikkiaan 729 146 synnytykseen johtaneessa raskaudessa ostettiin ladkkeita raskaus-
aikana ja/tai kuukausi sitd ennen (kuvio 1 ja taulukko 2).

lka

Ladkkeiden kayttd lisddntyi selvisti idn myotd (taulukko 2). Ian mydtd lisdéntyivat
myds ladkekorvaukseen oikeutettujen henkildiden osuus kaikista synnyttineistd sekéd
niiden henkildiden osuus, jotka ostivat lddkekorvauksen alaisia 1ddkkeité.
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Pariteetti

Synnyttaneistd henkildistd 41,4 prosenttia oli ensisynnyttéjid (taulukko 2). Vihintdin
kolme kertaa synnyttdneitd oli 9,9 prosenttia kaikista synnyttineistd. Ladkkeiden
kayttd oli keskimadriistd yleisempad henkiloilld, joilla oli kaksi tai useampia aikai-
sempia synnytyksid. Heilld oli myds enemmaén pitkdaikaissairautensa vuoksi myon-
nettyjé ladkekorvausoikeuksia.

Asuinalue

Synnyttdjien ladkkeiden kdytto vaihteli hieman yliopistollisten sairaaloiden vastuu-
alueilla, mutta selvemmin sairaanhoitopiireittdin (taulukko 2). Véhiten ladkkeitd han-
kittiin raskauden aikana Ahvenanmaalla (44,1 % synnyttineistd). Yleisintd lddkkeiden
kaytto oli Pohjois-Savon sairaanhoitopiirissi, jossa korvattuja ladkkeitd kuukausi en-
nen raskautta ja/tai raskausaikana hankki 60,6 prosenttia synnytténeistd. Synnyttdjien
pitkéaikaissairaudet olivat yleisimpid Kuopion ja Oulun yliopistollisten sairaaloiden
erityisvastuualueilla.

Taulukko 2. Vuosina 1996-2019 synnyttaneiden laakkeiden kaytto kuukausi
ennen raskautta ja/tai raskausaikana eri taustatekijoiden mukaan

Synnytyksia Laakkeita Laakekorvaus- Korvausoikeudella
ostaneet oikeus laakkeitd ostaneet
n % n % n % n % %*
1341113 | 100,0| 729146 | 544| 97479| 7,3| 66714 48| 684
lkaryhma
Alle 20-vuotiaat 31534| 24| 15653| 496 1433] 45 864| 27| 603
20-24-vuotiaat 206774 154| 103411| 500| 11302| 55| 7267| 35| 643
25-29-vuotiaat 419272 | 313| 218840| 522| 27526| 66| 18755| 45| 68.1
30-34-vuotiaat 424772 | 317| 236314| 556| 32759| 77| 22683| 53| 692
35-39-vuotiaat 209946 | 157| 124387| 592| 19150| 91| 13430| 64| 70.1
2 40-vuotiaat 48815| 36 30541 | 62,6 5309 | 109| 3715| 7.6| 70,0
Pariteetti
0 555722 | 41.4| 302031| 543| 39562| 71| 27521| 50| 69,6
1 449320 | 335| 241026| 536| 32090 71| 21721 48| 677
2 201673 | 150| 111148| 551| 15177| 75| 10250| 51| 67.5
23 132694| 99| 74184| 559| 10553| 80| 7162| 54| 67.9
Eitietoa 1704] 01 757| 444 o7 57 60| 35| 619
Yliopistollisen sairaalan vastuualue
hus 474053 | 353 | 256864 | 542| 30466| 64| 21124 45| 69,3
TYKS 210975| 157| 114701| 544| 14397| 68| 9924| 47| 689
TAYS 260502 | 19.4| 142864| 548| 19034| 73| 12975| 50| 682
KYS 187344 | 140| 103573| 553| 16165| 86| 10608| 57| 656
ovs 204499 | 152| 110005| 53.8| 17361| 85| 12050| 59| 694
Ei tietoa 3740 03 1139| 305 56| 15 33| 09| 589
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Synnytyksia Ladkkeita Ladkekorvaus- Korvausoikeudella
ostaneet oikeus ladkkeita ostaneet
n % n % n % n % %*
1341113 100,0| 729146| 544 97479| 73| 66714| 48] 684
Sairaanhoitopiiri
HelsinkijaUusimaa | 410478 | 30,6 | 223215| 544| 25888| 63| 18021| 44| 69,6
Varsinais-Suomi 110235| 82| 63542| 576 7803| 71| 5327| 48| 683
Satakunta 50380 | 38 27430 | 544 3392 67| 2379| 47| 701
Kanta-Hame 39086 29| 21834| 559 3048| 78| 2139| 55| 702
Pirkanmaa 125451 9,4 69453 | 554 9114 73| 6187| 49| 679
Péijat-Hame 46768 | 35| 23611| 505 2010 62| 1972 42| 678
Kymenlaakso 36831 2.7 19703 | 535 2521 68| 1710| 46| 67.8
Eteld-Karjala 26 744 2,0 13946 | 521 2057 77| 1393| 52| 67.7
Eteld-Savo 21009 1,6 11280 | 53,7 1669 7.9 1078 | 51| 646
Ita-Savo 8917 07 4897 | 549 730 82 488 | 55| 668
Pohjois-Karjala 37089 28| 19890| 536 3419 92| 2242| 6.0/ 656
Pohjois-Savo 57035| 43| 34567| 606 5255| 92| 3459 61| 658
Keski-Suomi 63204| 47| 32939| 520 5002| 80| 3341] 53| 656
Eteld-Pohjanmaa 49197 3.7 27966 | 568 3962 81| 2677| 54| 67.6
Vaasa 43688 33 20785 | 476 2789 64| 1949| 45| 699
Keski-Pohjanmaa 22241 1,7 12003 | 54,0 1671 7.5 1243 | 56| 744
Pohjois-Pohjanmaa | 155558 | 91 65927 | 538| 10362| 85| 7116 58| 687
Kainuu 16778 13 9450 | 56,3 1668 | 99| 1113| 66| 667
Lansi-Pohja 15733 12 7958 | 506 1200 77 847| 54| 701
Lappi 27189 2,0 14667 | 53,9 2451 90| 1731)| 64| 706
Ahvenanmaa 6672 0,5 2944 | 44,1 413 6,2 269 | 40| 651
Ulkomaat/ei tietoa 3740| 03 1139] 305 56| 15 33| 09| 589
Sosioekonominen asema
Vlempitoimihenkild | 195887 | 146| 104559 | 534| 13401| 68| 9269| 47| 692
Alempitoimihenkild | 450004 | 313| 230107| 548| 32939| 7.8| 22742 54| 69
Tyéntekija 162519 | 12,1 85892 | 52,9 10473 | 64| 7124| 44| 68
Opiskelija 109403 | 82| 55329| 506 7316| 67| 4866| 44| 665
Yrittaja/freelancer 25748 | 19|  14257| 554 1912 74| 1308| 51| 684
Muu 64678 | 48 33045| 511 4748| 73| 3243| 50| 683
Ei tietoa 362874| 27.1| 205957| 568 26 690 74| 18162| 50| 680
Tupakointi
Ei tupakoinut 1106846 | 825| 595113| 538| 80087| 72| 55251 50/ 69,0
Tupakoi 193952 | 145| 112517 | 58,0 14411 74| 9467| 49| 657
Eitietoa 40315 3,0 21516| 534 2981 74| 199%| 50| 67,0
1 Osuus ladkekorvaukseen oikeutetuista (n=97 479)

THL — Raportti 13/2022

27

Raskausajan ladkkeiden kaytto ja
syntyneiden lasten terveys

1996-2019



Tulokset

Sosioekonominen asema

Sosioekonomisen aseman mukaan tarkasteltuna useimmin ladkkeitd hankkivat yritta-
jét, maanviljelijit tai vapaan ammatin harjoittajat (freelancer), joista 55,4 prosenttia
oli hankkinut korvattavia ladkkeita kuukausi ennen raskautta ja/tai raskausaikana (tau-
lukko 2). Vihiten ldadkkeitd hankkivat puolestaan opiskelijat tai koululaiset (50,6 %).
Pitkéaikaissairaudet olivat yleisimpid alemmilla toimihenkil6illa (7,8 %).

Tupakointi

Synnyttaneistd henkildistd 14,5 prosenttia tupakoi raskauden aikana (taulukko 2). Tu-
pakoitsijoista 58,0 prosenttia hankki korvattavia lddkkeitd kuukausi ennen raskautta
ja/tai raskausaikana, kun vastaava osuus tupakoimattomilla oli 53,8 prosenttia. Pitka-
aikaissairauksien yleisyydessd ja B-lausunnolla korvattavia 1ddkkeitd ostaneiden hen-
kildiden osuudessa ei ollut juurikaan eroa tupakoivien ja tupakoimattomien valilla.

Pitkaaikaissairaudet

Synnyttdneistd 7,3 prosentilla eli 97 479 henkil6lld oli raskauden aikana voimassa
oleva ladkekorvausoikeus véhintddn yhden pitkdaikaissairauden vuoksi (kuvio 2). Lu-
kuun sisdltyvit myos korvausoikeudet rajoitetusti peruskorvattaviin ladkkeisiin. 88,1
prosenttia synnyttdjistd, joilla oli raskauden aikana ainakin yksi lddkehoitoa vaativa
pitkéaikaissairaus, osti viahintdén yhtd korvattavaa lddkettd. Hieman yli puolet synnyt-
téjistd, joilla ei ollut ladkekorvausoikeuksia, osti lddkkeitd kuukausi ennen raskautta
ja/tai raskausaikana.

Vuosina 19962014 merkittdvia pitkdaikaissairauksia esiintyi 7,0 prosentilla syn-
nyttineistd, kun vastaava luku vuosina 2015-2019 synnytténeilld oli 8,6 prosenttia.
Ladkekorvaukseen oikeutettujen mairad suhteessa synnyttineiden mééraén on kasva-
nut varsin tasaisesti vuosittain ollen 5,6 prosenttia vuonna 1996 ja 9,0 prosenttia
vuonna 2019 (kuvio 3). Ladkekorvaukseen oikeutetuista synnyttdneistd 11 583 henki-
16114 eli 11,9 prosentilla, oli useampi kuin yksi lddkekorvausoikeus.

Tarkasteltaessa ladkkeitd ostaneiden madrdd suhteessa synnyttineiden méadrddn
synnytysvuoden mukaan vaheni ladkkeiden kayttd raskausaikana ja/tai kuukausi siti
ennen vuodesta 1996 (49,3 % synnyttineistd) vuoteen 2005 (46,0 % synnyttineistd)
asti. Sittemmin lddkkeitd ostaneiden osuus on kasvanut yli 60 prosenttiin vuodesta
2011 eteenpéin (kuvio 3).
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Kuvio 2. Sairausvakuutuksesta korvattavien ladkkeiden ostot raskausaikana
korvauslajeittain vuosina 1996-2019 synnyttaneilla.
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Kuvio 3. Raskausaikana laakkeita ostaneet ja B-lausunnolla laakekorvaukseen
oikeutetut. Osuus (%) kaikista vuosina® 1996-2019 synnyttaneista synnytys-
vuoden mukaan.

! Vuoden 2006 alussa korvausjérjestelméssa ollut kiinted ostokertakohtainen oma-
vastuu poistui ja myos edullisimmat korvatut lddkeostot tulivat mukaan aineistoon.
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Yleisin pitkdaikaissairaus oli astma, ja ladkekorvausoikeus astmaldékkeisiin oli ldhes
kolmella prosentilla synnytténeistd henkildista (taulukko 3, liite 3). Seuraavaksi ylei-
simmdt sairaudet olivat kilpirauhasen vajaatoiminta, reumaattiset niveltulehdukset,
epilepsia ja diabetes. Yleisimmistd lddkekorvaukseen oikeuttavista pitkdaikaissai-
rauksista ainoastaan kilpirauhasen vajaatoiminnan ja kroonisen verenpainetaudin pe-
rusteella myonnettyja ladkekorvausoikeuksia oli vuosina 2015-2019 selvisti vihem-
mén kuin sitd edeltidvisti.

Vuosina 2015-2019 kaikista B-lausunnolla korvausoikeuden saaneista henkildista
69,0 prosenttia hankki erityiskorvattuja tai rajoitetusti peruskorvattavia ladkkeita ras-
kausaikana ja/tai kuukausi sitd ennen. Vastaava osuus vuosina 1996-2014 synnytta-
neilld oli 68,3 prosenttia. B-lausunnolla korvattavia ladkkeitd hankkineiden osuudet
vaihtelivat huomattavasti eri sairauksissa (taulukko 3). Diabetesta ja kilpirauhasen va-
jaatoimintaa sairastavista ldhes jokainen oli ostanut lddkkeitd kyseisen sairauden
vuoksi.

Laakeostojen maara

Synnyttdneilld ja raskausaikana lddkkeitd hankkineilla henkil6illd oli kullakin keski-
maidrin 3,3 ladkeostoa tarkasteluajanjaksolla. Yhteensd vuosina 1996-2019 synnytta-
neet henkilot tekivat kaikkiaan 2 233 455 sairausvakuutuksesta korvattua ladkeostoa.
Naéistd 87 prosenttia oli tavallisia peruskorvattavien lddkkeiden ostoja ja 13 prosenttia
B-lausunnolla korvattavien ladkkeiden ostoja.

Pieni mutta runsaasti ladkkeitd kéyttiva viestonosa nostaa keskiarvoa. Ostojen lu-
kumaiird kaikkien ladkkeitd ostaneiden synnyttineiden henkildiden keskuudessa vaih-
teli yhdesté reilusti yli sataan. Mediaani oli kaksi ladkeostoa raskausaikana ja/tai kuu-
kausi sitd ennen. Kolmasosalla 1ddkeostoja tehneistd henkildistd oli vain yksi ladke-
osto ja neljdsosalla oli enemmaén kuin neljd ostoa raskausaikana ja/tai kuukausi sitd
edeltdvisti.

Viiden tai useamman lddkeaineen kdyttdminen oli yleisempad 35-vuotiailla ja sitd
vanhemmilla sekd pitkdaikaissairailla synnyttdjilla (kuvio 4). Ladkkeitd hankkineista
synnyttéjistd, joilla oli ladkekorvausoikeus, runsas neljénnes oli ostanut raskausaikana
ja/tai kuukausi sitd ennen vahintéédn viittd eri lddkevalmistetta. Vihemmaén kuin joka
neljds synnyttineistd oli hankkinut ainoastaan yhté lddkevalmistetta.
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Taulukko 3. Vuosina 1996-2019 synnyttaneiden yleisimmat ladkekorvaukseen
oikeuttavat pitkaaikaissairaudet ja korvausoikeuden alaiset ladkeostot kuu-
kausi ennen raskautta ja/tai raskausaikana

Korvausoikeudella
ladkkeita ostaneet

Ladkekorvausoikeuksia

1996-2014 2015-2019 1996-2014 2015-2019

n %! %? n|l %' %? n|l %° n %?3

Astma ja muut krooniset obs-
29666 | 2,7| 39,0| 7307 | 2,9 34,3 20985 | 70,7 | 5635 7,1
truktiiviset keuhkosairaudet

Kilpirauhasen vajaatoiminta 8682 | 0,8 11,4| 1748 0,7| 8,2 8226 | 94,7 | 1698 97,1

Sidekudossairaudet ja reu-
X . 6940 06| 912617 1,1|123 3548 | 51,1 | 1535 58,7
maattiset niveltulehdukset

Epilepsia 7298 | 0,7 96| 1937| 08| 9,1 4785 | 65,6 | 1234 63,7

Haavainen paksusuolentuleh-
) ) . 6012| 06| 79| 2204| 0,9] 103 4717 | 78,5| 1733 | 78,6
dus ja Crohnin tauti

Diabetes 6039| 06| 7,9|2052| 08| 9,6 5873 97,3 | 2021 98,5

Psykoosit ja muut vaikeat mie-
3991 | 04| 52| 1568| 06| 7,3| 2529|63,4| 960| 61,2
lenterveyden hairiot

Krooninen verenpainetauti 3680 | 03| 48 370 0,1 1,7 2795 | 76,0 236 63,8

MS-tauti 879 0,1 1,2 456 0,2 2,1 299 | 34,0 230 50,4

Leukemiat ja muut pahanlaa-

) ) 879 | 01| 1,2| 456| 02| 2,1 299 34,0 230| 50,4
tuiset veri- ja imukudostaudit
Periytyvat rasva-aineenvaih-
473 00| 06| 97| 00| 05 9% | 20,3 27| 27,8
dunnan hdiriét
Sukurauhasten vaikea
o 438| 00| 06| 104| 00| 05 355 | 81,1 89| 85,6
vajaatoiminta
Krooniset syddmen
395| 00| 05| 130| 0,1| 06 211 | 53,4 84| 64,6
rytmihairiot
Glaukooma 356| 0,0| 0,5 131 0,1 0,6 217 | 61,0 81 61,8
Krooninen sydamen
365| 0,0| 0,5 68| 0,0| 0,3 86 | 23,6 19 27,9

vajaatoiminta

! Osuus kaikista synnytyksista n= 1 091 940 vuosina 1996-2014 ja n=249 173 vuosina 2015-2019.
2 Osuus lddkekorvaukseen oikeutetuista n= 76 145 vuosina 1996-2014 ja n=21 334 vuosina 2015-2019. * L34k-

keitd ostaneiden osuus kaikista kyseisen sairauden ladkekorvaukseen oikeutetuista.
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Kuvio 4. Ladkevalmisteiden lukumaara raskausaikana eri taustatekijoiden mu-
kaan. Osuus (%) ladkevalmisteita hankkineista synnyttaneista vuosina 1996-
2019.

Kaytetyimmat ladkkeet

Kaytetyin lddkeryhmi ATC-3-tasolla oli penisilliinit (JO1C), joita hankki 17,5 pro-
senttia synnytténeistd vuosina 2015-2019 (taulukko 4). Seuraavaksi kdytetyimpié oli-
vat muut beetalaktaamirakenteiset bakteerilddkkeet (JO1D). Antiobioottien raskau-
denaikainen ladkkeiden kéyttd on vihentynyt, kun taas ladkkeiden kéyttd muissa ylei-
simmin kéytetyissd ldékeryhmissé on lisdéintynyt vuosina 2015-2019 verrattuna aiem-
piin vuosiin. Eniten on lisdintynyt muiden analgeettien ja antipyreettien (NO2B)
kaytto kasittden 11,9 prosenttia synnytténeistd vuosina 2015-2019.
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Taulukko 4. Vuosina 1996-2019 synnyttaneiden yleisimmin kaytetyt ladkeryh-

mat kuukausi ennen raskautta ja/tai raskausaikana

ATC- Ladkkeitd ostaneet
koodi
1996-2014 2015-2019
Ladkeryhma n %! n %l

Beetalaktaamirakenteiset bakteerilddkkeet, pe-
isilliinit JO1C | 193726 | 17,7 | 43724 17,5
nisilliini

Muut beetalaktaamirakenteiset bakteerilddkkeet | JO1D | 117290 | 10,7 | 20383 8,2

Nenan tukkoisuutta lievittavat paikallisvalmis-
ROIA | 71215 | 65 | 24257 9,7

teet

Tulehduskipu- ja reumalaakkeet MO1A | 51986 4,8 18633 7,5
Muut analgeetit ja antipyreetit NO2B | 39060 3,6 29609 11,9
Adrenergiset inhalaatiot RO3A | 45147 4,1 15932 6,4

Mikrobildaakkeet, lukuun ottamatta yhdistelma-
GO1A | 53510 49 3950 1,6
valmisteita kortikosteroidien kanssa

Maha- ja pohjukaissuolihaavan seka refluksitau-
A02B | 31092 2,8 24169 9,7
din hoitoon tarkoitetut valmisteet

Systeemiset antihistamiinit RO6A | 36896 3,4 16969 6,8
Makrolidit, linkosamidit ja streptogramiinit JO1F | 40369 3,7 4747 1,9
Kilpirauhashormonit HO3A | 24411 2,2 16 507 6,6
Masennusldakkeet NOGA | 29429 2,7 11159 45

Muut ahtauttavien hengitystiesairauksien ldak-
. ) RO3B | 29817 | 2,7 | 8871 3,6
keet, inhalaatiot

Kortikosteroidit DO7A | 28912 2,6 8844 3,5

Gonadotropiinit ja muut ovulaation stimuloijat GO03G | 26259 2,4 7184 2,9

1 Osuus kaikista synnytyksistd n=1 091 940 vuosina 1996-2014 ja n=249 173 vuosina 2015-2019.
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Tieto raskaudenaikaisesta tupakoinnista oli tiedossa 97,0 prosentilla synnyttaneista
(taulukko 2). Tupakoineet hankkivat tupakoimattomia useammin penisilliineja (JO1C)
ja muita beetaalaktaamirakenteisia bakteerilddkkeitd (JO1D) kuukausi ennen raskautta
ja/tai raskausaikana (kuvio 5). Yleisimmin ostetuista lddkeryhmistd myds muiden
analgeettien ja antipyreettien (N02B) seké tulehduskipu- ja reumalddkkeiden (MO1A)
kaytto oli jonkin verran yleisempadd tupakoineilla kuin tupakoimattomilla. Kilpirau-
hasharmonien (HO3A) ja nendn tukkoisuutta lievittivien paikallisvalmisteiden
(RO1A) kéytto oli puolestaan tavallisempaa tupakoimattomilla kuin tupakoineilla hen-
kiloilla.

Penisilliinit (JO1C)

Muut beetalaktaamit (JO1D)

Tukkoisen nendn paikallishoito (RO1A)

Muut analgeetit ja antipyreetit (NO2B)
Gynekologiset mikrobildaakkeet (GO1A)
Adrenergiset inhalaatiot (RO3A)
Mahahaavan ja refluksitaudin ladkkeet (A02B)
Systeemiset antihistamiinit (RO6A)
Kilpirauhashormonit (HO3A)

Tulehduskipu- ja reumalaédkkeet (M01A)
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Kuvio 5. Yleisimmin ostetut ladkeryhmat raskausaikana tupakoineilla ja tupa-
koimattomilla henkilGilla. Osuus (%) kaikista vuosina 1996-2019 synnytta-
neista.

Laakkeiden kaytto raskauden eri vaiheissa

Kaikkiaan 53,6 prosenttia synnyttineistd hankki miti tahansa sairausvakuutuksesta
korvattavia ladkkeitd vahintddn kerran jossakin vaiheessa raskautta ja/tai sitd edelté-
van kuukauden aikana. Ladkkeitd ostaneiden miéré oli kuukausi ennen raskautta ja/tai
ensimmadiselld raskauskolmanneksella selvisti toista ja kolmatta raskauskolmannesta
suurempi (kuvio 6). Ladkeostot myds lisdéntyivdt raskauden jdlkeen selvisti loppu-
raskauteen verrattuna. Tarkasteltaessa ainoastaan erityiskorvattuja ja rajoitetusti pe-
ruskorvattuja lddkeostoja, lddkkeiden kayttd vaheni hieman raskauden edetessi ja syn-
nytyksen jilkeen.
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Kuvio 6. Synnyttaneiden henkildiden ladkkeiden kaytto raskauden eri vai-
heissa. Osuus (%) kaikista vuosina 1996-2019 synnyttaneista.

Hankittujen lddkeaineiden lukumaéirét vahenivit hieman raskauden edetesséd (kuvio
7). Raskauden ensimmadisen kolmanneksen ja/tai sitd edeltivdn kuukauden aikana
44,7 prosenttia ladkkeitd hankkineista naisista osti vain yhti lddkevalmistetta ja 32,1
prosenttia vahintddn kolmea. Viimeiselld raskauskolmanneksella vain yhtd lddkettd
ostaneiden osuus kaikista jaksolla tehdyistd ostoista oli 52,6 prosenttia. Vahintidén
kolmea lddkevalmistetta ostaneita oli 24,4 prosenttia.
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Kuvio 7. Ldakevalmisteiden lukumaara raskauden eri vaiheissa. Osuus (%)
ajanjaksolla ladkevalmisteita hankkineista vuosina 1996-2019 synnyttaneista.

Systeemiset bakteerilddkkeet olivat ylivoimaisesti kdytetyin lddkeryhma kaikissa
raskauden vaiheissa. Niitd hankki joka kymmenes synnyttdja jokaisella raskauskol-
manneksella ja joka viides raskauden jéalkeen. Toiseksi kéytetyin lddkeryhma sen si-
jaan vaihteli raskauden eri vaiheissa. Obstruktiivisten hengitystiesairauksien 1aak-
keet olivat systeemisten bakteerildéikkeiden jalkeen kéytetyin ladkeryhma viimei-
selld raskauskolmanneksella.
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Tulehduskipu- ja reumalddkeostot vahenivit selvisti raskauden edetessd, mutta
vastaavasti lisdéntyivit voimakkaasti raskauden jélkeen (kuvio 8). Sukupuolihormo-
neita ja genitaalijirjestelméén vaikuttavia aineita ei ostettu kdytdnnossa lainkaan toi-
sella eikd kolmannella raskauskolmanneksella.

Diabeteslddkkeiden kaytto lisdéntyi hieman toisella ja erityisesti kolmannella ras-
kauskolmanneksella. Kéyton lisddntyminen kuvastaa sitd, ettd osalla raskaana ole-
vista raskausdiabeteksen ensisijainen hoito — eli ruokavalio ja liikunta — ei ole riit-
tdvd, vaan syntyvén lapsen hyvinvoinnin turvaamiseksi tarvitaan liséksi ladkehoitoa.
Myos beetasalpaajien kaytto lisddntyi raskauden kuluessa ja oli vield synnytyksen
jélkeenkin hieman suurempaa kuin alkuraskaudessa. Tété selittdnee ainakin osittain
hypertensiivisten raskauskomplikaatioiden hoito, joka voi jatkua vield synnytyksen
jélkeenkin.
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Kuvio 8. Erdita kaytetyimpia laakeryhmia ATC-2 -tasolla raskauden eri vai-
heissa. Osuus (%) kaikista vuosina 1996-2019 synnyttaneista.
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Keskeytykseen johtaneet raskaudet

Aineistoon kuului 244 170 raskaudenkeskeytystd vuosina 1996-2019 (kuvio 1 ja ku-
vio 9). Raskauden keskeyttaneistd 6,6 prosentilla eli 16 000 henkil6ll4 oli raskauden
aikana voimassa oleva ladkekorvausoikeus véhintddn yhden pitkdaikaissairauden
vuoksi (kuvio 9, taulukko 5). Lukuun sisiltyvit myos korvausoikeudet rajoitetusti pe-
ruskorvattaviin ladkkeisiin.

70,2 prosenttia raskauden keskeyttaneistd henkil6isti, joilla oli raskauden aikana
ainakin yksi lddkehoitoa vaativa pitkdaikaissairaus, osti vdhintddn yhtd korvattavaa
ladkettd raskausaikana ja/tai kuukausi ennen raskautta. Kolmannes raskauden kes-
keytténeistd henkil6istd, joilla ei ollut voimassa olevia lddkekorvausoikeuksia, osti
ladkkeitd kuukausi ennen raskautta ja/tai raskausaikana.

Keskeytyksid
n=244 170
S : Ei ollut
0li liikekorvausoikeus liakekorvausaikeutia
n=16 000 —
! n=228 170
(5] (93,4 %)

B-lausunnella korvat- Peruskorvattavia Ei liikeostoja B-lausunnolla korvat- Peruskorvattavia Ei liikeostoja
tavia ladkkeitd lddkkeitd n=4 769] tavia ladkkeiti lidkkeiti n=151 99:
n=7640 n=3591 e n=35 n=76 144 (66,6 %)
(47,8 %) (22,4 %) e (0,0 %) (33,4 %) B

Kuvio 9. Sairausvakuutuksesta korvattavat ladkeostot raskausaikana korvaus-
lajeittain vuosina 1996-2019 raskauden keskeyttaneilla henkiloilla.

lka

Raskauden keskeytténeistd 44 prosenttia oli alle 25-vuotiaita (taulukko 5). Ladkkei-
den kaytto lisddntyi selvidsti idn myoti. [an myoté lisddntyiviat myos pitkédaikaissairau-
tensa vuoksi lddkekorvaukseen oikeutettujen henkildiden osuus kaikista raskauden
keskeyttaneistd sekd niiden henkildiden osuus, jotka ostivat raskausaikana ja/tai kuu-
kausi sitd ennen lddkekorvauksen alaisia ladkkeita.
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Taulukko 5. Vuosina 1996-2019 raskauden keskeyttaneiden ladkkeiden kaytto
kuukausi ennen raskautta ja/tai raskausaikana eri taustatekijoiden mukaan

Keskeytyksia Ladkkeita Ladkekorvaus- Korvausoikeudella
ostaneet oikeus ladkkeita ostaneet
n % n % n % n % %*
244170 | 100,0| 87410| 358| 16000| 66| 6027| 28| 433
lkdaryhma
Alle 20-vuotiaat 45252 | 185| 12826 283 1813| 40 787| 17| 434
20-24-vuotiaat 62450 | 256| 20540| 329 3181 51| 1402| 22| 441
25-29-vuotiaat 49714| 204| 18617| 374 3360 68| 1582 32| 471
30-34-vuotiaat 41648 | 17.1|  16661| 40,0 3335| 80| 1610 39| 483
35-39-vuotiaat 30017| 127| 12760| 413 2865 93| 1494 48| 521
z 40-vuotiaat 14189 58 6006 | 423 1446 102 765| 54| 529
Pariteetti
0 124137| 508| 42056 | 33.9 7154| 58| 3481| 28| 487
1 45548 | 187| 17058| 375 3207| 71| 1560| 34| 483
2 45323 | 186| 17241 380 3371 74| 1579 35| 468
23 29156 | 119| 11054| 379 2247 77| 1019] 35| 453
Ei tietoa 6] 00 1] 167 1] 167 11167 1000
Sosioekonominen asema
Ylempi toimihenkild | 15547 | 43 3799 | 360 21| 68 346| 33| 480
Alempitoimihenkild | 37473 | 153| 13531 362 2784| 74| 1374 37| 494
Tydntekija 25208 | 104 8733| 345 1529] 60 717] 28| 469
Opiskelija 43938 | 180| 12533| 285 2076 | 47 931| 21| 448
Yrittaja/freelancer 2506| 1,0 881| 352 166 6.6 78| 31| 470
Muu 9572 | 39 3156 | 33,0 657| 69 340| 36| 518
Ei tietoa 114886 | 47.1 44777] 39,0 8067| 70| 3854| 34| 478
Yliopistollisen sairaalan vastuualue
HUS 97297 | 398| 33066| 34,0 5580 57| 2602| 27| 466
TYKS 38507 | 158| 14364| 373 2372 62| 1111 29| 468
TAYS 44500 | 182| 17094| 384 3012 68| 1500| 34| 498
KYS 31932| 131| 12612| 395 2507 79| 1172| 37| 467
ovs 31692| 130] 10256| 324 2507| 80| 1254| 40| 496
Ei tietoa 22| 01 18] 74 2| 08 1] 04l 50
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Keskeytyksia Ladkkeita Ladkekorvaus- | Korvausoikeudella
ostaneet oikeus | ladkkeita ostaneet
n % n % n % n % | %*
244170 | 100,0 87410 35,8 16 000 6,6 6027 | 2,8 43,3
Sairaanhoitopiiri

HelsinkijaUusimaa | g4g5) | 348| 28649| 338 4804| 57| 2257| 27470
Varsinais-Suomi 21533 8.8 9102 42,3 1335 6.2 608 | 28455
Satakunta 9043 3.7 3058 33.8 573 6.3 284 | 3,1|49.6
Kanta-Hame 7359 3.0 2909 39,5 541 7.4 271 | 371501
Pirkanmaa 21328 8,7 8 847 41,5 1434 6.7 699 | 331|487
Paijat-Hame 9570 3.9 3152 32,9 584 6,1 289 | 3,01495
Kymenlaakso 7705 3,2 2904 37,7 459 6,0 207 | 2,71451
Eteld-Karjala 4740 19 1513 319 317 6.7 138 291435
Eteld-Savon 3412 1.4 1175 34.4 247 7,2 115| 3.4 46,6
Ita-Savo 1678 0.7 611 36.4 85 5,1 44| 2,6 518
Pohijois-Karjala 6 650 2,7 2463 37,0 574 8.6 269 | 4,0 469
Pohjois-Savo 10043 4,1 4243 42,2 852 8,5 398 | 4,01 46,7
Keski-Suomi 10149 4,2 4120 40,6 749 7.4 346 | 3,41 46,2
Eteld-Pohjanmaa 6243 2,6 2186 35,0 453 7.3 241 | 391532
Vaasa 6264 2,6 1756 28,0 384 6,1 179 | 29 46,6
Keski-Pohjanmaa 2609 1,1 794 30,4 138 53 78| 3,0|565
Pohjois-Pohjanmaa 16 657 6,8 5558 33,4 1352 8,1 665 | 4,0 | 49,2
Kainuu 2639 1,1 886 33,6 249 9.4 112 | 421450
Lansi-Pohja 3416 14 950 27,8 237 6.9 124 | 361523
Lappi 6371 2,6 2068 32,5 551 8,6 275 | 431499
Ahvenanmaa 1667 | 07 448 | 269 80| 48 40| 2.4]50,0
Ulkomaat/ei tietoa 22| 01 18] 74 2| 08 1] 04500

1 Osuus ladkekorvaukseen oikeutetuista (n=16 000)

Pariteetti

Hieman yli puolella raskauden keskeyttidneistd henkildistd ei ollut aiempia synnytyk-
sid (taulukko 5). Vidhintdin kolme kertaa synnyttineitd oli 11,9 prosenttia kaikista
raskauden keskeyttineistd. Ladkkeiden kayttd ja pitkdaikaissairauksien esiintyvyys
oli keskimaardistd yleisempad henkil6illa, joilla oli aikaisempia synnytyksia.

Sosioekonominen asema

Eniten raskauden keskeytyksid tehtiin opiskelijoille, mutta tieto sosioekonomisesta
asemasta puuttui 47,1 prosentilta raskauden keskeyttineistd henkiloisti (taulukko 5).
Sosioekonomisen aseman mukaan tarkasteltuna useimmin ladkkeitd hankkivat alem-
mat toimihenkil6t, joista 36,2 prosenttia oli hankkinut korvattavia ladkkeita kuukausi
ennen raskautta ja/tai raskausaikana. Vihiten 1d4kkeitd hankkivat puolestaan opiske-
lijat tai koululaiset (28,5 %). Pitkdaikaissairaudet olivat yleisimpid alemmilla toimi-
henkil6illd, mutta erot sosiockonomisten luokkien valilla olivat padsdantoisesti ver-
rattain pienii.
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Asuinalue

Neljad kymmenesté raskaudenkeskeytyksesté tehtiin HUS:n erityisvastuualueella (tau-
lukko 5). Raskauden keskeyttaneilld lddkkeiden kéytto oli yleisintd Kuopion yliopis-
tollisen sairaalan vastuualueella ja se vaihteli vield selvemmin sairaanhoitopiireittdin.
Vihiten lddkkeitd hankittiin Ahvenanmaalla, jossa 27 prosenttia raskauden keskeytti-
neistd osti ladkkeitd kuukausi ennen raskautta ja/tai raskausaikana. Yleisinté ladkkei-
den kaytto oli puolestaan Pohjois-Savossa, jossa lddkkeitd hankki 42,2 prosenttia ras-
kauden keskeyttaneistd naisista. Pitkdaikaissairaudet olivat yleisimpid Kuopion ja Ou-
lun yliopistollisten sairaaloiden vastuualueilla myos raskauden keskeyttaneilla.

Pitkaaikaissairaudet

Vuosina 19962014 merkittavid pitkdaikaissairauksia esiintyi 6,3 prosentilla raskau-
den keskeytténeistd, kun vastaava luku vuosina 2015-2019 oli 7,8 prosenttia. Ladke-
korvaukseen oikeutettujen méérd suhteessa raskauden keskeyttdneiden mairdan on
kasvanut maltillisesti vuodesta 1996 (5,9 %) vuoteen 2019 (7,9 %) (kuvio 10). Laa-
kekorvaukseen oikeutetuista 2 132 henkildlld eli 13,3 prosentilla oli useampi kuin yksi
ladkekorvausoikeus.

Tarkasteltaessa 14dkkeitd ostaneiden médrdéd suhteessa raskauden keskeyttineiden
mééridn keskeytysvuoden mukaan vaheni lddkkeiden kéytto raskausaikana ja/tai kuu-
kausi sitd ennen vuodesta 1996 (31,3 % keskeytténeistd) vuoteen 2005 (25,0 %) asti.
Ladkkeité ostaneiden osuus on ollut yli 40 prosenttia vuodesta 2009 lahtien (kuvio 10).
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Kuvio 10. Raskausaikana ladkkeita ostaneet ja B-lausunnolla ladkekorvauk-
seen oikeutetut. Osuus (%) kaikista vuosina! 1996-2019 raskauden keskeytta-
neista keskeytysvuoden mukaan.

' Vuoden 2006 alussa korvausjirjestelméssi ollut kiinted ostokertakohtainen oma-
vastuu poistui ja my6s edullisimmat korvatut lddkeostot tulivat mukaan aineistoon.

Raskausajan ldakkeiden kaytto ja
THL — Raportti 13/2022 40 syntyneiden lasten terveys
1996-2019



Tulokset

Yleisin pitkdaikaissairaus oli astma, ja lddkekorvausoikeus astmalddkkeisiin oli 2,1
prosentilla raskauden keskeyttineistd henkil6istd. Seuraavaksi yleisimmét sairaudet
olivat epilepsia seké psykoosit ja muut vaikeat mielenterveyden héiriot, joita esiintyi
0,8-0,9 prosentilla raskauden keskeytykseen pdityneistd henkildistd. Kilpirauhasen
vajaatoimintaa ja diabetesta sairasti 0,6 prosenttia raskauden keskeyttineista.

Laakeostojen maara

Kaikkiaan vuosina 1996-2019 raskautensa keskeyttineet henkilot tekivit kuukausi
ennen raskautta ja/tai raskauden aikana 202 833 sairausvakuutuksesta korvattua 13-
keostoa. Ostetuista lddkkeistd 92,4 prosenttia oli peruskorvattavia ja 7,6 prosenttia B-
lausunnolla korvattavia ladkkeita.

Raskauden keskeyttaneilld ja raskausaikana ladkkeité ostaneilla henkil6illa oli kul-
lakin keskimédrin 2,3 ladkeostoa tarkasteluajanjaksolla. Vajaalla puolella (46,0 %)
ladkkeitd ostaneista henkildistd oli vain yksi lddkeosto ja vajaalla kymmenyksella (9,8
%) oli enemmin kuin neljé ostoa.

Raskauden keskeyttdneen henkilon iké ei suuresti vaikuttanut raskausaikaisten 144-
keostojen méddrddn (kuvio 11). Raskauden keskeytykseen pédtyneistd henkilGistd,
joilla oli voimassa oleva ladkekorvausoikeus, reilu kolmannes oli hankkinut vain yhta
ladkevalmistetta. Vastaavasti henkil6isti, joilla ei ollut pitkdaikaissairauksia, yli puo-
let oli hankkinut ainoastaan yhté ld4kevalmistetta ja vain viidennes véhintién kolmea
ladkevalmistetta.

Alle 25-vuotiaat
25-34-yuotiaat
35 vuotta tayttaneet

Ei ld&kekorvausoikeutta
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Kuvio 11. Ladkevalmisteiden lukumaara raskausaikana eri taustatekijoiden
mukaan. Osuus (%) ladkevalmisteita hankkineista raskauden keskeyttaneista
vuosina 1996-2019.
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Kaytetyimmat ladkkeet

Kaytetyin ladkeryhmé ATC-3-tasolla oli tulehduskipu- ja reumaldédkkeet, joita hankki
13,7 prosenttia keskeytykseen paétyneistd vuosina 2015-2019 (taulukko 6). Seuraa-
vaksi kéytetyimpid olivat penisilliinit. Raskaudenaikainen lddkkeiden kaytto on li-
sadntynyt ldhes kaikissa yleisimmissé lddkeryhmissd vuosina 2015-2019 verrattuna
aiempiin vuosiin. Eniten on lisddntynyt muiden analgeettien ja antipyreettien (N02B)
kaytto kasittden 7,7 prosenttia raskauden keskeyttaneistd vuosina 2015-2019.

Taulukko 6. Vuosina 1996-2019 raskauden keskeyttaneiden yleisimmin
kaytetyt ladkeryhmat kuukausi ennen raskautta ja/tai raskausaikana

ATC- Ladkkeitd ostaneet
koodi
1996-2014 2015-2019
Ladkeryhma n %* n %*
Tulehduskipu- ja reumaladakkeet MO1A 13222 | 6,7 6213 | 13,7

Beetalaktaamirakenteiset bakteeriladkkeet,
o Joic | 11648 | 59 | 3271 | 7,2
penisilliinit

Masennuslaakkeet NO6A | 10046 | 5,1 3283 7,2

Muut beetalaktaamirakenteiset bakteeriladk-

JO1D 7029 3,5 1357 3,0
keet

Opioidit NO2A | 5139 | 2,6 | 2888 6,4

Makrolidit, linkosamidit ja streptogramiinit JO1F 4738 2,4 463 1,0

Tetrasykliinit JO1A 3987 2,0 629 14
Systeemiset sienildadkkeet JO2A 3891 2,0 560 1,2
Adrenergiset inhalaatiot RO3A 3680 1,9 1392 3,1
Systeemiset antihistamiinit ROGA | 3474 1,7 953 2,1
Neuroosilaakkeet ja rauhoittavat aineet NO5B | 3145 1,6 1079 | 2,4
Muut analgeetit ja antipyreetit N02B | 3027 1,5 | 3498 | 71,7

Nenan tukkoisuutta lievittavat paikallisval-
. RO1A 2692 1,4 1069 2,4
misteet

Maha- ja pohjukaissuolihaavan seka refluksi-
ST } i A02B | 2629 | 1,3 | 1035 | 2,3
taudin hoitoon tarkoitetut valmisteet

Keskushermostoon vaikuttavat lihasrelak-
MO3B 2582 1,3 893 2,0

santit
! Osuus kaikista raskaudenkeskeytyksista n= 198 826 vuosina 1996-2014 ja n=45 344
vuosina 2015-2019.
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Raskaudenaikainen laakehoito ja perinataaliterveys

Tutkittaessa raskaudenaikaisen lddkkeidenkdyton vaikutuksia perinataaliterveyteen,
analyyseissd huomioitiin ainoastaan yksisikidisistd raskauksista syntyneet lapset
(n=1 321 160). Naistd raskauksista 99,7 prosenttia paittyi eldvdn ja 0,3 prosenttia
kuolleen lapsen syntyméén.

Laakkeiden kaytto raskauden eri vaiheissa yksisikioisissa raskauksissa

Kaikkiaan 54,2 prosenttia synnyttineistd hankki korvattuja ladkkeitd vahintdan kerran
jossakin vaiheessa raskautta ja/tai sitd edeltdvin kuukauden aikana, kun huomioitiin
ainoastaan yksisikidiset raskaudet. Ladkkeiden kayttd on selvisti lisddntynyt viimei-
sen viiden vuoden aikana, jolloin useampi kuin kuusi kymmenesti synnyttdjisti teki
vahintdin yhden korvatun ladkeoston raskausaikana tai kuukausi ennen raskautta (tau-
lukko 7).

Ladkkeiden kéyttd vuosina 2015-2019 verrattuna aiempiin vuosiin on lisdédntynyt
kaikissa raskauden vaiheissa. Kuukausi ennen raskautta ja/tai 1. raskauskolmannek-
sella neljd raskaana olevaa kymmenesté kaytti vahintdan yhté 1adkettd. Toisella ja kol-
mannella raskauskolmanneksella lddkkeitd osti reilu kolmasosa synnyttaneista.

Jatkuva altistuminen oli lapsella silloin, kun odottaja oli kiyttédnyt jotakin lddketta
kuukausi ennen raskautta ja/tai 1. raskauskolmanneksella sekd kaikilla raskauskol-
manneksilla (PRE 1 kk + T1, T2 ja T3) synnytykseen asti tai (PRE 1 kk + T1 + T2)
mikéli raskaus pédttyi ennen 3. raskauskolmannesta. Myos kaikissa raskaudenvai-
heissa altistuneiden méairé on kasvanut vajaasta 9 prosentista vuosina 19962014 noin
16 prosenttiin vuosina 2015-2019.

Taulukko 7. Laakkeiden kaytto raskauden eri vaiheissa yksisikioisista
raskauksista vuosina 1996-2019 syntyneilla lapsilla altistumisjakson mukaan

. Laakealtistus Laakealtistus
Raskauden vaihe
1996-2014 2015-2019
n % n %
Kuukausi ennen ja/tai raskausaika 565878 52,6 150113 61,1
Kuukausi ennen ja/tai 1. raskauskol-
349531 32,5 98 144 39,9
mannes
2. raskauskolmannes 277 875 25,8 85270 34,7
3. raskauskolmannes 278 634 25,9 87310 35,5
Jatkuva altistuminen 95542 8,9 39842 16,2
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Altistuminen mille tahansa lddkkeelle kuukausi ennen raskautta ja/tai raskausaikana
lisési kaikkien tutkittujen perinataalikomplikaatioiden riskid (taulukko 8). Tulokset
olivat, kuolleisuutta lukuun ottamatta, tilastollisesti merkitsevid senkin jilkeen, kun
synnyttidjdd koskevat taustatekijat huomioitiin. Eniten ladkealtistuminen lisési riskid
syntyd raskauden kestoon ndhden suuripainoisena ja riskid syntyd ennenaikaisesti.
Laékkeille altistuneilla oli 23 prosenttia (95 %:n luottamusvali 21-25 prosenttia) suu-
rempi riski syntyéd ennenaikaisesti ja 26 prosenttia (95 %:n luottamusvili 23-28 pro-
senttia) suurempi riski syntyé raskauden kestoon ndhden suuripainoisena (LGA).

Eri raskauden vaiheista, altistuminen mille tahansa lddkkeelle raskauden 2. ras-
kauskolmanneksella lisdsi voimakkaimmin kaikkien tutkittujen perinataalikomplikaa-
tioiden riskid. Altistumattomiin ndhden niissd perinataaliongelmissa riski oli 13—39
prosenttia suurempi synnyttdjan taustatekijit huomioiden. Loppuraskauden, eli 3. ras-
kauskolmanneksen, ladkealtistus puolestaan vihensi merkitsevésti pienipainoisuuden
riskid, vakioitu OR 0,87 (95 %:n luottamusvili 0,85-0,89) ja erityisesti kuolleena syn-
tymisen ja imevéiskuolleisuuden riskid, vakioitu OR 0,62 (95 %:n luottamusvili 0,58—
0,65) samalla jaksolla altistumattomiin lapsiin verrattuna.

Lidkealtistumista arvioitiin myos sen intensiteetin mukaisesti. Syntyneilld lapsilla,
joilla oli ollut jatkuva l4ékealtistuminen, oli kaikilla perinataalimittareilla laskettuna
enemmaén ongelmia kuin vain osan raskausajasta altistuneilla. Altistumattomiin néh-
den perinataaliongelmien riski oli 19-67 prosenttia korkeampi synnyttijén taustateki-
jat huomioiden. Eniten jatkuva altistuminen lisdsi riskid syntyd raskauden kestoon
ndhden suuripainoisena, vakioitu OR 1,67 (95 %:n luottamusvali 1,62—1,72).
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Taulukko 8. Raskaudenaikaisen ladkkeiden kayton yhteys perinataaliter-
veyteen yksisikioisista raskauksista vuosina 1996-2019 syntyneilla lapsilla

altistumisjakson mukaan

Ladkealtistuminen | Ristitulosuhde, | Vakioitu OR?
Kylla Ei OR!

1 kk ennen ja/tai raskausaika
Ennenaikaisuus 4,5% 36%]| 1,28(1,26-1,30) | 1,23(1,21-1,25)
Pienipainoisuus 3.5% 29%| 1,18(1,16-1,21) | 1,14(1,12-1,17)
SGA 3.7 % 33%]| 1,10(1,08-1,12) | 1,08(1,06-1,10)
LGA 29% 23%]| 1,28(1,25-1,31) | 1,26(1,23-1,28)
Kuolleisuus 0,6 % 0,5% | 1,08(1,03-1,13) | 1,01(0,96-1,06)
1 kk ennen ja/tai 1, raskauskolmannes
Ennenaikaisuus 49% 37%]| 1,37(1,34-1,39) | 1,29(1,27-1,31)
Pienipainoisuus 3.7% 29%| 1,26(1,24-1,29) | 1,19(1,17-1,21)
SGA 3,8% 33% | 1,14(1,12-1,17) 1,08 (1,06-1,11)
LGA 3,0% 24% | 1,25(1,22-1,28) | 1,26(1,23-1,28)
Kuolleisuus 0,6 % 0,5% | 1,13(1,08-1,19) [ 1,05(1,00-1,10)
2. raskauskolmannes
Ennenaikaisuus 5,1% 37% | 1,44(1,41-147)| 1,39(1,37-1,42)
Pienipainoisuus 3,9% 29% | 134(1,32-1,37) | 1,31(1,28-1,34)
SGA 3.9% 34% | 1,14(1,12-1,16) 1,13(1,11-1,15)
LGA 3.3% 24% | 1,41(1,38-1,44) | 1,35(1,32-1,38)
Kuolleisuus 0,6 % 0,5% | 1,29(1,22-1,35) | 1,18(1,12-1,24)
3. raskauskolmannes
Ennenaikaisuus 4,1% 39%]| 1,02(1,00-1,04) | 0,98 (0,96-1,00)
Pienipainoisuus 3,0% 3,1%| 0,89(0,87-0,91) | 0,87 (0,85-0,89)
SGA 3.7 % 34% | 1,07(1,05-1,10) [ 1,07(1,05-1,10)
LGA 33% 23% | 1,45(1,42-1,48) [ 1,37(1,34-1,40)
Kuolleisuus 0,4 % 0,5%] 0,68(0,64-0,72) | 0,62 (0,58-0,65)
Jatkuva altistus
Ennenaikaisuus 5,5% 39%]| 1,48(1,44-1,52) | 1,37(1,33-1,40)
Pienipainoisuus 3.9% 3,1% | 1,27(1,24-1,31) [ 1,19(1,15-1,22)
SGA 43 % 34% | 1,24(1,21-1,28) | 1,20(1,16-1,23)
LGA 4,1% 24% | 1,78(1,73-1,83) | 1,67 (1,62-1,72)
Kuolleisuus 0,7% 05% | 1,39(1,30-1,49) [ 1,19(1,11-1,28)
Ennenaikaisuus = raskauden kesto alle 37 raskausviikkoa; Pienipainoisuus = syntymapaino alle 2500
grammaa; LGA = suuri raskauden kestoon suhteutettu syntymapaino, SGA = pieni raskauden kestoon
suhteutettu syntymapaino; Kuolleisuus = kuolleena syntynyt lapsi / kuolema imevaisidssa (0-364 vrk);
tVakioitu lapsen syntymavuosi;
2vakioitu lapsen syntymavuosi, odottajan ika, pariteetti, yliopistollisen sairaalan vastuualue, odotta-
jan sosioekonominen asema ja raskaudenaikainen tupakointi,
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Taulukko 9. Raskaudenaikaisen ladkkeidenkayton yhteys ennenaikaisuuteen,
eli raskaudenkesto on alle 37 viikkoa, yksisikioisista raskauksista vuosina
1996-2019 syntyneilla lapsilla laakeryhmittain ATC-3-tasolla

Ladkealtistuminen 1 kk ennen ras- | Ristitulosuhde, Vakioitu OR?
kautta ia/tai raskausaikana OR!
Kylla Ei
A02B 43 45| 1,02(0,98-1,06) | 0,94 (0,90-0,98)
AO04A 59 45| 1,43(1,09-1,87) | 1,37(1,04-1,80)
AO5A 8.2 45| 2,01(1,84-2,19) | 1,94(1,78-2,12)
AOTE 59 45| 1,37(1,26-1,50) | 1,33(1,21-1,45)
Al10A 14,1 42| 3,83(3,68-4,00) | 3,68(3,53-3,83)
Al10B 6,9 45| 1,71(1,60-1,83) | 1,50(1,40-1,61)
Al12A 6,9 45| 1,64(1,46-1,83) | 1,50(1,34-1,68)
BO1A 7,5 44| 1,81(1,71-1,93) 1,71(1,61-1,81)
B02A 12,9 45| 3,27(2,92-3,66) | 3,18 (2,84-3,56)
C01D 14,1 45| 3,35(2,83-3,95) | 3,54(3,00-4,19)
CO5A 3.5 45| 0,75(0,65-0,86) | 0,76 (0,66-0,87)
CO7A 10,4 43| 2,51(2,39-2,64) | 2,41(2,29-2,53)
Cco8c 19,6 44| 532(4,98-568) | 5,11 (4,78-5,46)
C09A 19,7 45| 5,18(4,38-6,13) | 4,80 (4,05-5,68)
C09C 11,2 45| 2,83(2,31-3,46) | 2,44(1,99-2,99)
C10A 16,1 45| 4,09(3,35-5,01) | 3,79 (3,09-4,64)
D02A 3.3 45| 0,78(0,64-0,96) | 0,72 (0,59-0,88)
DO6A 33 45| 0,67(0,50-0,89) | 0,74(0,55-0,99)
DO7A 3.9 45| 0,86(0,82-0,91) | 0,86 (0,82-0,91)
DO7B 3.8 45| 0,83(0,74-0,93) | 0,86 (0,77-0,97)
D0O7C 3.9 45| 0,81(0,71-0,93) | 0,86 (0,75-0,99)
GO1A 4,7 45| 0,99(0,95-1,03) | 1,07(1,03-1,11)
G02C 9,2 45| 2,03(1,75-2,36) | 2,00 (1,72-2,33)
G03C 8,1 45| 195(1,81-2,11) | 1,62(1,50-1,76)
G03D 6,9 44| 1,52(1,44-1,60) 1,47 (1,39-1,55)
G03G 6,8 44| 158(1,51-1,66) 1,37 (1,31-1,44)
HO1C 7,1 44| 1,69(1,58-1,80) | 1,38(1,29-1,47)
HO2A 8,0 44| 190(1,78-2,02) | 1,81(1,70-1,93)
HO3A 53 45| 1,28(1,22-1,34) | 1,16(1,11-1,22)
HO3B 6,6 45| 1,56(1,21-2,02) | 1,56(1,20-2,01)
HO4A 29,3 4,5 |892(7,80-10,21) | 8,63 (7,54-9,88)
JoicC 4,0 4,7| 0,85(0,83-0,87) | 0,88(0,86-0,90)
JOoiD 4,6 45| 1,01(0,98-1,04) | 1,05(1,02-1,08)
JO1M 54 45| 1,21(1,07-1,36) | 1,18(1,05-1,33)
JO1X 54 45| 1,10(0,95-1,28) | 1,19(1,03-1,38)
JO5A 2,6% 46% | 0,59(0,54-0,64) | 0,55 (0,50-0,59)
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Ladkealtistuminen 1 kk ennenras- | Ristitulosuhde, Vakioitu OR?
kautta ia/tai raskausaikana OR*
Kylld Ei
LO2A 7,8% 45%| 1,73(1,55-1,93) | 1,50(1,35-1,67)
LO4A 9,5% 45% | 2,38(2,07-2,74) | 2,19(1,90-2,52)
N02B 4,3% 45% | 1,02(0,98-1,06) | 0,93(0,89-0,97)
NO3A 6,1% 45% | 1,41(1,30-1,54) | 1,33(1,22-1,44)
NO5A 6,2 % 45% | 1,46(1,33-1,60) | 1,29(1,18-1,41)
NO5B 6,0 % 45% | 1,38(1,29-1,48) | 1,25(1,17-1,34)
NO5C 6.1% 45% | 1,42(1,27-1,58) | 1,24(1,11-1,38)
NO6A 51% 45%| 1,18(1,13-1,23) | 1,09(1,04-1,14)
PO1A 6,8 % 45%| 1,56(1,42-1,71) | 1,56(1,43-1,71)
P0O1B 8,5% 45%| 2,09(1,72-2,54) | 1,89 (1,55-2,30)
RO1A 3.8% 46%| 0,84(0,81-0,87) | 0,83(0,80-0,86)
RO1B 5.2% 45% | 1,06(0,94-1,19) | 1,16(1,03-1,30)
RO3A 4,2 % 45% | 0,93(0,89-0,97) | 0,91 (0,87-0,95)
RO3B 4,1% 45% | 0,92(0,87-0,96) | 0,90 (0,86-0,95)
RO3C 8.2% 45% | 1,73(1,49-2,02) | 1,93(1,65-2,24)
RO3D 5,8% 45%| 1,35(1,14-1,61) | 1,26(1,06-1,49)
RO6GA 4,0% 45% | 0,90(0,86-0,94) | 0,85(0,81-0,88)
S01G 35% 45% | 0,76(0,70-0,82) | 0,78 (0,72-0,85)
vakioitu lapsen syntymavuosi;
2Vakioitu lapsen syntymavuosi, odottajan ik3, pariteetti, yliopistollisen sairaalan vastuualue,
odottajan sosioekonominen asema ja raskaudenaikainen tupakointi.
Vain tilastollisesti merkitsevat ladkeryhmat esitetdan taulukossa.

Ladkeryhmittdin tarkasteltuna havaittiin lddkealtistumisen (kuukausi ennen ja/tai ras-
kausaika) ja ennenaikaisuuden vililld yhteys hyvin monissa lddkeryhmissa (taulukko
9, liite 2). Riskid syntyd ennenaikaisesti lisdsi eniten altistuminen haiman glyko-
genolyyttisille hormoneille (H04A). Syntyneillé lapsilla, joilla oli timédn ryhmén 14a-
kealtistuminen, oli yli kahdeksankertainen riski ennenaikaisuuteen alistumattomiin
ndhden, vakioitu OR 8,63 (95 %:n luottamusvili 7,54-9,88).

Sydén- ja verisuonitautien ladkkeistd selektiiviset kalsiumkanavan salpaajat
(C08C) ja ACE:n estdjiat (C0O9A) nostivat ennenaikaisuuden riskin noin viisinker-
taiseksi. Raskaudenaikaiseen insuliinin kéyttoon (A10A) liittyi 3,7 kertainen ennen-
aikaisuuden riski. Systeemisesti kéytettiavat kortikosteroidit (HO2A) lisésivit ennen-
aikaisuuden riskid 81 prosenttia (95 %:n luottamusvéli 70-93 prosenttia).

Ladkeryhmistd mm. penisilliinit (JO1C), virukseen vaikuttavat lddkeaineet (JOSA),
obstruktiivisten hengitystiesairauksien laékkeet (RO3A ja R03B) ja ihonhoitoon kay-
tettdvit kortikosteroidit (D07A, D07B) puolestaan vaikuttivat suojaavan ennenaikai-
suudelta.
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Taulukko 10. Raskaudenaikaisen laakkeidenkayton yhteys pieneen raskauden
kestoon suhteutettuun syntymapainoon (SGA) yksisikioisista raskauksista vuo-

sina 1996-2019 syntyneilla lapsilla laakeryhmittdin ATC-3-tasolla

Ladkealtistuminen 1 kk ennenras- | Ristitulosuhde, Vakioitu OR?
kautta ia/tai raskausaikana OR*
Kylld Ei
AO3F 4,1% 3,7% | 1,11(0,99-1,25) | 1,16(1,03-1,30)
AOTE 4.7% 3,7% | 1,28(1,16-1,41) | 1,30(1,18-1,43)
Al10A 2,7% 37%]| 0,71(0,65-0,77) | 0,71(0,65-0,77)
Al10B 3.2% 37%]| 0,84(0,76-0,93) | 0,82(0,74-0,91)
Al12A 5,6 % 37%]| 1,56(1,38-1,76) | 1,54 (1,36-1,75)
BO1A 4,8% 37%]| 1,32(1,23-1,42) | 1,35(1,25-1,45)
B02A 4.4 % 3,7% | 1,20(1,00-1,45) | 1,34(1,11-1,61)
B0O3B 6,4 % 3, 7% | 1,77(1,38-2,28) | 1,72(1,33-2,22)
C01D 52 % 37%]| 1,46(1,13-1,90) | 1,69 (1,30-2,19)
CO5A 2,6 % 37%/| 0,70(0,60-0,83) | 0,71(0,61-0,84)
CO7A 9,5% 35%]| 2,89(2,75-3,04) | 2,73 (2,59-2,87)
Cco8c 10,5 % 36%| 3,13(2,87-3,40) | 3,25(2,98-3,54)
C09A 9,0% 3,7%| 2,61(2,07-3,30) | 2,40 (1,89-3,03)
C09C 8.2% 37%| 2,33(1,85-2,94) | 2,12 (1,68-2,69)
C10A 7,0 % 3,7% | 1,97(1,48-2,64) | 1,81(1,35-2,42)
DO5A 5,6 % 3,7% | 1,555(1,14-2,12) | 1,52(1,11-2,07)
GO1A 33% 37%]| 0,89(0,84-0,93) | 0,88(0,84-0,92)
G02C 51% 3,7% | 1,43(1,17-1,74) | 1,33(1,09-1,63)
G03G 4.7 % 36%]| 1,32(1,25-1,39) | 1,09(1,03-1,15)
HO1C 5,0% 36%| 1,37(1,27-1,48) | 1,09(1,01-1,18)
HO2A 5,9% 36%]| 1,65(1,53-1,77) | 1,59 (1,48-1,72)
Jo1C 3,5% 38%]| 0,91(0,88-0,93) | 0,96 (0,93-0,99)
JO5A 3.4% 3,7% | 0,90(0,84-0,97) | 0,84 (0,78-0,90)
LO4A 6,4 % 3,7% | 1,78(1,50-2,11) | 1,75(1,48-2,08)
MO1A 4.2% 36% /| 1,18(1,13-1,22)| 1,12(1,08-1,17)
MO03B 4,6 % 3,7% | 1,26(1,16-1,37) | 1,15(1,06-1,24)
NO2A 4.1% 3,7% | 1,12(1,05-1,19) | 1,07(1,01-1,14)
NO02B 4,0 % 36% | 1,08(1,03-1,12) | 1,05(1,01-1,09)
NO3A 5,5% 3,7% | 1,53(1,39-1,67) | 1,36(1,24-1,49)
NO5A 5,2% 3,7% | 1,44(1,30-1,59) | 1,15(1,04-1,27)
NO5B 52% 36% | 1,45(1,34-1,56) | 1,24(1,15-1,33)
NO5C 6.4 % 3,7% | 1,80(1,62-2,00) | 1,46(1,31-1,63)
NO6C 5.8% 37%| 1,62(1,17-2,24) | 1,48 (1,07-2,05)
PO1A 4.4 % 37%]| 1,22(1,09-1,36) | 1,17(1,04-1,30)
P01B 7.4 % 3,7% | 2,08(1,69-2,56) | 2,05(1,66-2,52)
RO1A 3.4 % 3,7%| 0,92(0,89-0,95) | 0,94(0,91-0,98)
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Laakealtistuminen 1 kk ennen ras-

Ristitulosuhde,

Vakioitu OR?
kautta ia/tai raskausaikana OR!
Kylla Ei
RO3A 4,1% 3,6% | 1,14(1,09-1,18) 1,11 (1,06-1,16)
RO3B 4,4 % 3,6% | 1,21(1,15-1,28) 1,20(1,14-1,26)
RO3D 53% 3,7% | 1,47(1,23-1,76) | 1,38(1,15-1,65)

'vakioitu lapsen syntymavuosi;
2Vakioitu lapsen syntymavuosi, odottajan ika, pariteetti, yliopistollisen sairaalan vastuualue,

odottajan sosioekonominen asema ja raskaudenaikainen tupakointi.

Vain tilastollisesti merkitsevat ladkeryhmat esitetaadn taulukossa.

Tarkasteltaessa raskaudenaikaisen ladkealtistumisen ja raskaudenkestoon suhteutetun
pienipainoisuuden (SGA) vilistd yhteyttd, havaittiin kohonneen verenpaineen hoi-
dossa kaytettdvien selektiivisten kalsiumkanavan salpaajien (CO8C) ja beetasalpaa-
jien (CO7A) kayttoon liittyvin noin kolminkertainen riski altistumattomiin verrattuna
(taulukko 10, liite 2). Muut sydén- ja verisuonisairauksien lddkkeet lisdsivit riskid
syntyé raskaudenkestoon ndhden pienipainoisena noin kaksinkertaiseksi.

Immunosuppressantteihin (L04A), B12-vitamiiniin ja foolihappoon (B03B) seki
iskeemisen sydantaudin ladkkeisiin (CO1D) liittyi noin 1,7 kertainen ja systeemisesti
kaytettaviin kortikosteroideihin 1,6 kertainen riski syntyé raskauden kestoon nédhden
pienipainoisena. Antitromboottisiin lddkeaineisiin (BO1A) ja antifibrinolyyteihin
(B02A), joita kéytetddn sairauksissa ja tiloissa, joihin liittyy perinataaliongelmien
uhka, liittyi 34-35 prosenttia suurempi riski raskauden kestoon suhteutettuun pieni-
painoisuuteen altistumattomiin ndhden.

Raskaudenkestoon suhteutetulta pienipainoisuudelta néyttivdt voimakkaimmin
suojaavaan perdpukamien ja perdaukon haavaumien hoitoon tarkoitetut valmisteet
(CO5A), vakioitu OR 0,71 (95 %:n luottamusvali 0,61-0,84), insuliinit (A10A), vaki-
oitu OR 0,71 (95 %:n luottamusvili 0,65-0,77) ja muut veren glukoosipitoisuutta pie-
nentivat lddkkeet (A10B), vakioitu OR 0,82 (95 %:n luottamusvili 0,74-0,91).

Raskaudenaikaisen lddkealtistumisen ja raskaudenkestoon suhteutetun suuren syn-
tymépainon (LGA) ilmenemiselle suurin riski liittyi altistumiselle haiman hormo-
neille (taulukko 11, liite 2). Haiman glykogenolyyttisille hormoneille (H04A) altistu-
neiden riski syntyé raskauden kestoon ndhden suuripainoisena (LGA), vakioitu OR
14,7 (95 %:n luottamusvéli 12,8—-17,0) oli kaikista tutkitusta perinataalikomplikaati-
oista suurin yksittdinen riskiestimaatti.

Toiseksi eniten raskauden kestoon nidhden suuren syntymépainon (LGA) riskid
nosti altistuminen insuliinille (A10A), vakioitu OR 8,67 (95 %:n luottamusvéli 8,33—
9,02). Sydin- ja verisuonisairauksien ladkkeistd ACE:n estdjiin (C09A) ja lipideja
muuntaviin lddkeaineisiin (C10A) liittyi 2-2,5 kertainen LGA:n riski.

Useat eri lddkeaineryhmait vahensivit tilastollisesti merkitsevisti riskid syntya ras-
kauden kestoon ndhden suuripainoisena. Eniten néin tekivdat B12-vitamiini ja fooli-
happo (B03B), kalsium (A12A) seki virukseen vaikuttavat lddkeaineet (JOSA).
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Taulukko 11. Raskaudenaikaisen ladkkeidenkayton yhteys suureen raskauden
kestoon suhteutettuun syntymapainoon (LGA) yksisikioisista raskauksista vuo-

sina 1996-2019 syntyneilla lapsilla ladkeryhmittain ATC-3-tasolla

Ladkealtistuminen 1 kk ennen ras- | Ristitulosuhde, Vakioitu OR?
kautta ia/tai raskausaikana OR!
Kylla Ei
AO1A 4,0% 29%| 1,27(1,01-1,60) | 1,30(1,03-1,64)
A02B 2,6 % 29%]| 097(0,91-1,02) | 0,88(0,84-0,93)
AO05A 3.8% 29% | 1,40(1,24-1,58) | 1,30(1,14-1,47)
AOTE 2,2% 29%| 0,78(0,68-0,89) | 0,74 (0,64-0,85)
Al0A 18,4 % 24%| 9,41(9,05-9,78) | 8,67(8,33-9,02)
Al10B 7,6 % 28% | 3,14(2,94-3,36) | 2,74(2,56-2,93)
A12A 2,0% 29% | 0,72(0,59-0.88) | 0.68(0,55-0,83)
BO1A 2,8% 29%| 1,00(0,91-1,10) | 0,90(0,82-0,99)
BO3B 2,0% 29%| 0,71(0,46-1,11) | 0,63(0,41-0,99)
CO7A 2,6% 29% | 0,88(0,80-0,96) | 0,87(0,80-0,96)
cosc 2,5% 29% 0,86(0,73-1,02) | 0,79 (0,66-0,93)
C09A 7,5% 29%| 2,72(2,11-3,50) | 2,57(1,99-3,32)
C10A 6,0 % 29%| 2,15(1,57-2,94) | 2,12 (1,55-2,90)
DO7A 2,4% 29%| 0,83(0,78-0,89) | 0,84 (0,78-0,90)
D10A 2,0% 29%| 0,65(0,54-0,78) | 0,79 (0,65-0,95)
G03C 32% 29%| 1,16(1,03-1,31) | 1,19(1,06-1,35)
G03G 21% 29%]| 0,72(0,66-0,78) | 0,84(0,78-0,91)
Ho1C 2,1% 29%| 0,74(0,66-0,83) | 0,87(0,77-0,97)
HO2A 2,5% 29%| 0,89(0,79-0,99) | 0,87(0,78-0,97)
HO3A 3,9% 28% | 1,48(1,40-1,56) | 1,31(1,24-1,38)
HO4A 27,9% 29% | 13,2(11,5-15,2) 14,7(12,8-17,0)
JOiD 3,1% 28%| 1,08(1,04-1,11) | 1,07(1,03-1,11)
JO1F 32% 29%| 1,06(1,01-1,12) | 1,07(1,01-1,13)
JO5A 2,0% 29%| 0,72(0,66-0,79) | 0,73 (0,67-0,80)
N02B 2,7% 29% | 1,00(0,95-1,05) | 0,93(0,88-0,97)
NO5A 33% 29% | 1,18(1,04-1,33) | 1,29(1,14-1,46)
RO1A 2,8% 29% | 0,96(0,92-1,00) | 0,94 (0,90-0,98)
RO3A 2,7% 29% | 0,95(0,90-1,00) | 0,94 (0,89-0,99)
RO3B 2,6 % 29% | 0,88(0,82-0,94) | 0,88(0,83-0,94)
RO6A 2,5% 29% | 0,87(0,82-0,92) | 0,89 (0,84-0,94)
S01G 2,2% 29%| 0,74(0,67-0,82) | 0,81(0,74-0,90)
lvakioitu lapsen syntymavuosi;
2Vakioitu lapsen syntymavuosi, odottajan ika, pariteetti, yliopistollisen sairaalan vastuualue, odot-
tajan sosioekonominen asema ja raskaudenaikainen tupakointi.
Vain tilastollisesti merkitsevat ladkeryhmat esitetadn taulukossa.
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Taulukko 12. Raskaudenaikaisen laakkeidenkayton yhteys kuolleisuuteen
yksisikioisista raskauksista vuosina 1996-2019 syntyneilla lapsilla laake-
ryhmittdin ATC-3-tasolla

Ladkealtistuminen 1 kk ennen ras- | Ristitulosuhde, Vakioitu OR?
kautta ia/tai raskausaikana OR!
Kylla Ei
A02B 0,5% 0,6% | 1,02(0,90-1,16) | 0,82(0,72-0,92)
AO05A 0,2% 0,6%| 0,47(0,29-0,76) | 0,43(0,27-0,69)
Al0A 0,9% 05% | 1,74(1,49-2,02) | 1,51(1,30-1,76)
BO1A 0,8% 06%| 1,53(1,28-1,83) | 1,33(1,11-1,60)
B02A 2,0% 0,6% | 3,83(2,92-5,02) | 3,43(2,61-4,51)
coic 0,1% 06%| 0,17(0,04-0,67) | 0,15 (0,04-0,60)
CO7A 11% 0,5% | 1,88(1,63-2,17)| 1,84(1,59-2,13)
cosC 13% 06% | 2/41(1,92-3,03) | 2,34(1,86-2,95)
C09A 1,8% 0,6% | 3,32(2,02-5,45) | 2,99 (1,82-4,93)
GO1A 0,6 % 06%| 0,93(0,83-1,04) | 1,13(1,01-1,27)
G02C 4,5% 05% | 7,56(6,11-9,34) | 8,62 (6,96-10,7)
G03D 0,7% 06%| 1,19(1,02-1,40) | 1,43(1,22-1,67)
HO4A 1.8% 06%| 3,37(2,14-5,31) | 3,37(2,14-5,32)
Jo1cC 0,5% 0,6% | 0,91(0,85-0,97) | 0,92 (0,86-0,99)
JO5A 03% 0,6%| 0,64(0,52-0,80) | 0,57(0,46-0,71)
MO1A 0,7% 05% | 1,25(1,14-1,38) | 1,14(1,04-1,26)
NO02B 0,5% 06%]| 1,02(0,91-1,15)| 0,79(0,70-0,88)
NO3A 1,0% 06% | 196(1,61-2,40)| 1,74(1,42-2,13)
NO5A 1,0% 06%| 2,01(1,62-2,51) | 1,58(1,27-1,97)
NO5B 1,0% 05%| 1,97(1,68-2,32) | 1,62(1,38-1,91)
NO5C 1,1% 0,6% | 2,04(1,59-2,63) | 1,67(1,30-2,15)
PO1A 1,0% 0,6%| 1,90(1,51-2,38) | 1,81(1,44-2,27)
RO1A 0.4% 0,6%| 0,76(0,69-0,85) | 0,74(0,66-0,82)
RO5D 0,8% 06% | 1,15(0,83-1,58) | 1,46 (1,06-2.00)
ROSF 0,7% 06%| 0,97(0,79-1,18) | 1,33(1,09-1,63)
RO6A 0,5% 06%| 0,87(0,76-0,99) | 0,78(0,68-0,89)
S01X 0,4 % 06% | 0,71(0,46-1,10) | 0,61 (0,39-0,95)
A02B 0,5% 0,6% | 1,02(0,90-1,16) | 0,82(0,72-0,92)
Kuolleisuus = kuolleena syntynyt lapsi / kuolema imevaisidssa (0-364 vrk);
'vakioitu lapsen syntymavuosi;
2Vakioitu lapsen syntymavuosi, odottajan ik3, pariteetti, yliopistollisen sairaalan vastuualue, odot-
tajan sosioekonominen asema ja raskaudenaikainen tupakointi.
Vain tilastollisesti merkitsevat ladkeryhmat esitetadn taulukossa.
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Raskaudenaikaisista ladkeryhmaaltistumisista voimakkaimmin kuolleisuuteen yh-
distyivat muut gynekologiset valmisteet (taulukko 12, liite 2). Altistumiseen G02C
ryhmén ladkkeille liittyi yli kahdeksankertainen riski kuolleena syntyneeseen tai ime-
viisidssd kuolleeseen lapseen, kun synnyttdjad koskevat taustatekijdt huomioitiin.
Raskaudenaikainen altistuminen antifibrinolyyteille (B02A) ja haiman glyko-
genolyyttisille hormoneille (HO4A) nostivat riskin kuolleisuuteen yli kolminker-
taiseksi.

Sydén- ja verisuonisairauksien lddkkeistd sympatomimeetit (CO1C) suojasivat voi-
makkaasti kohtukuolemalta tai kuolemalta imevéisidsséd, vakioitu OR 0,15 (95 %:n
luottamusvili 0,04—0,60). Sappilddkkeet (A05A), johon kuuluu raskaushepatoosin, eli
hepatogestoosin, hoidossa kéytettdvi ursodeoksikoolihappo, véhensivit tilastollisesti
merkitsevésti riskid syntyd kuolleena tai kuolla imevéisdssd noin 47 prosenttia ja vi-
rukseen vaikuttavat lddkeaineet (JOSA) noin 43 prosenttia.

Syntyneilld lapsilla, jotka olivat altistuneet ACE:n estgjille (C09A) ja psykoo-
siladkkeille (NOSA) oli suurentunut riski kaikilla perinataaliterveyden mittareilla. Tut-
kituist aperinataaliterveyden mittareista ACE:n estdjat lisdsivéit voimakkaimmin ris-
kid ennenaikaisuuteen, vakioitu OR 4,80 (95 %:n luottamisvéli 4,05-5,68) ja psykoo-
siladkkeet riskid kuolleisuuteen vakioitu OR 1,58 (1,27-1,97).

Raskaudenaikainen laakkeiden kaytto ja epamuodostumat

Yleinen laakealtistuminen ja epamuodostumat

Mille tahansa lddkkeelle raskauden ensimmaéisen raskauskolmanneksen ja/tai sitd
edeltdvan kuukauden (PRE 1 kk + T1) aikana altistuneita lapsia tai sikiditd yksisiki-
Oisistd raskauksista oli aineistossa 449 584 ja altistumattomia 877 879.

Ladkkeille altistuneilla merkittdvien synnynniisten epdmuodostumien koko-
naisesiintyvyys oli 429,7 per 10 000 syntynytti lasta / keskeytettya raskautta. Altistu-
mattomilla kokonaisesiintyvyys oli 384,4 per 10 000. Alkuraskaudessa tai sitd edelté-
van kuukauden aikana lddkkeelle altistuneilla lapsilla tai keskeytetyilld sikidilld oli
hieman suurentunut riski mihin tahansa merkittdvain epdmuodostumaan, kun odotta-
jan taustatekijit huomioitiin: vakioitu OR 1,09 (95 %:n luottamusvéli 1,07—1,11).

Taulukossa 13 on esitetty merkittdvien epdmuodostumien kokonaisesiintyvyys
ICD-9 -diagnoosiryhmittdin. Ladkkeille altistuneilla oli jonkin verran suurentunut
riski tuki- ja liikuntaelinten epdmuodostumiin, vakioitu OR 1,17 (95 %:n luottamus-
vili 1,09-1,24), synnynnéiseen syddmen bulbus- ja viliseinddefektiin, vakioitu OR
1,16 (1,12—-1,19), muihin synnynndisiin sydénvikoihin, vakioitu OR 1,15 (1,08-1,23),
sukupuolielinten epdmuodostumiin, vakioitu OR 1,17 (1,06—1,28), muihin verenkier-
toelimiston epdmuodostumiin, vakioitu OR 1,13 (1,05-1,21), silmén epdmuodostu-
miin, vakioitu OR 1,12 (1,03-1,22) ja virtsaelinten synnynniisiin epAmuodostumiin,
vakioitu OR 1,08 (1,03-1,14).
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Taulukko 13. Alkuraskauden (PRE 1 kk + T1) ladkkeiden kadyton yhteys
merkittavien synnynnaisten epamuodostumien kokonaisesiintyvyyteen
(1/10 000) vuosina 1996-2019 epamuodostumatyypeittdin

ICD-9-diagnoosiryhmit Ladkealtistuminen | Ristitulosuhde, Vakioitu OR
Kylla Ei OR!
Aivottomuus ja vastaavat
- 2,3 3,0 0,79 (0,63-0,99) | 0,76 (0,60-0,95)
epamuodostumat
Selkadrankahalkio 3,4 3,5| 1,02(0,84-1,24) 0,97 (0,80-1,18)
Hermoston muut epdmuodostumat 19,0 20,1 | 0,95(0,88-1,04) 0,93 (0,86-1,01)
Silmén epamuodostumat 19,3| 17,0| 1,08(0,99-1,17) | 1,12(1,03-1,22)
Korvan, kasvojen ja kaulan
. 6,5 6,2 | 1,08(0,93-1,24) 1,04 (0,90-1,20)

epamuodostumat
Sydamen bulbus- ja valiseinddefektit 1446 | 122,9| 1,15(1,12-1,19) | 1,16 (1,12-1,19)
Muut synnynnaéiset sydanviat 34,1 29,2 | 1,15(1,08-1,23) | 1,15(1,08-1,23)
Muun verenkiertoelimiston

28,6 | 249 1,14(1,07-1,22) | 1,13 (1,05-1,21)
epamuodostumat
Hengityselinten epamuodostumat 12,9 12,9 1,02(0,92-1,13) 0,98 (0,89-1,09)
Huuli- ja/tai suulakihalkio 222| 21,5| 1,06(0,98-1,15)| 1,03(0,96-1,12)
Ylamahasuolikanavan epamuodostumat 5,6 5,7 0,99(0,85-1,15) 0,94 (0,81-1,09)
Ruoansulatuskanavan muut

19,8| 18,3|1,10(1,02-1,20) | 1,06 (0,98-1,15)
epamuodostumat
Sukupuolielinten epdmuodostumat 15,5 13,0 1,12 (1,02-1,23) | 1,17(1,06-1,28)
Virtsaelinten epdmuodostumat 49,9 45,5| 1,10 (1,04-1,16) | 1,08 (1,03-1,14)
Tuki- ja liikuntaelinten epamuodostumat 36,6 29,7 | 1,15 (1,08-1,23) | 1,17 (1,09-1,24)
Muut raajojen epamuodostumat 441| 448| 0,98(0,93-1,04) | 0,97 (0,92-1,02)
Muut tuki- ja liikuntaelinten

30,7| 28,9| 1,06(1,00-1,14) | 1,03(0,96-1,10)
epamuodostumat
Ihon, hiusten ja kynsien epamuodostumat 7,8 74| 1,05(0,92-1,19) 1,05 (0,92-1,20)
Kromosomipoikkeavuudet 41,9 46,5 0,91(0,86-0,96) | 0,78 (0,74-0,83)
Muut synnynnadiset epamuodostumat 18,2 17,3 | 1,10 (1,01-1,20) 1,04 (0,96-1,14)
1vakioitu lapsen syntyméavuosi; 2Vakioitu lapsen syntyméavuosi, odottajan ikd, pariteetti, yliopistollisen
sairaalan vastuualue, odottajan sosioekonominen asema ja raskaudenaikainen tupakointi,
Yksisikioiset raskaudet n=1 327 462, lapsi tai sikio voi esiintyd monessa eri diagnoosiryhmassa.
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Aivottomuutta, vakioitu OR 0,76 (95 %:n luottamusvéli 0,60—0,95) ja kromosomi-
poikkeavuuksia, vakioitu OR 0,78 (0,74—0,83) sen sijaan todettiin ladkkeille altistu-
neilla lapsilla ja sikiOperusteisissa raskaudenkeskeytyksissd merkittdvésti harvemmin.

Tarkasteltaessa epamuodostumia myds laajempina kokonaisuuksina (yhdistetyt
ICD-9-diagnoosiryhmait, liite 4), ladkkeille altistuneilla oli 17 prosenttia (95 %:n luot-
tamusvali 14-20 prosenttia) korkeampi riski verenkiertoelinten synnynniisiin epa-
muodostumiin (ICD-9: 745-747). My®os riski sukupuoli- ja virtsaelinten synnynnii-
siin epdmuodostumiin (ICD-9: 752—753), vakioitu OR 1,10 (95 %:n luottamusvali
1.05-1.15) seka riski tuki- ja liikuntaelinten synnynnéisiin epdmuodostumiin (ICD-
9: 754-756), vakioitu OR 1,05 (1,02—1,09) olivat koholla (kuvio 12).

Alkuraskaudessa tai raskautta edeltivin kuukauden aikana ladkkeille altistuneilla
oli tilastollisesti merkitsevidsti vihemmén hermoston synnynndisid epdmuodostumia
(ICD-9: 740-742), vakioitu OR 0,91 (95 %:n luottamusvéli 0,85-0,98).

740-742 [ ———
743 P i
744 : i
745-747 —_
748 [ ; i
749 } : |
750-751 — 1
752-753 : _
754-756 b op——
758 [ —
757 ja 759 — i
0.7 0.8 0.9 1.0 1.1 1.2
OR, 95%:n luottamusvali

ICD-9

Kuvio 12. Alkuraskauden (PRE 1 kk + T1) aikainen ladkealtistuminen ja merkit-
tavien synnynnaisten epamuodostumien riski (vakioitu OR! ja 95 %:n luotta-
musvali) diagnoosiryhmittdin yksisikioisista raskauksista syntyneilla lapsilla
tai sikioperusteisissa raskaudenkeskeytyksissa vuosina 1996-2019

(n=1327 462).

! Vakioitu lapsen syntymévuosi, odottajan ik4, pariteetti, yliopistollisen sairaalan
vastuualue, odottajan sosioekonominen asema ja raskaudenaikainen tupakointi.
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Ladkeaineryhmittdinen altistuminen ja epamuodostumat

Epadmuodostumia tarkasteltiin myos lddkeryhmittdin raskauden ensimmaéisen raskaus-
kolmanneksen ja/tai sitd edeltdvan kuukauden (PRE 1 kk + T1) aikaisen altistumisen
mukaan ATC-1-tasolla (kuvio 13, liite 2). Merkittdvien epAmuodostumien riski oli
suurentunut kuudessa lddkeryhméssi: ruoansulatuselinten sairauksien ja aineenvaih-
duntasairauksien ldadkkeet (A), vakioitu OR 1,23 (95 %:n luottamusvili 1,18—1,29),
sydén- ja verisuonisairauksien ladkkeet (C), vakioitu OR 1,20 (1,11-1,28), systeemi-
sesti kdytettdvit hormonivalmisteet, lukuun ottamatta sukupuolihormoneja ja insulii-
neja (H), vakioitu OR 1,13 (1,08—1,18), hermostoon vaikuttavat ladkkeet (N), vakioitu
OR 1,11 (1,07-1,15), systeemisesti vaikuttavat infektiolddkkeet (J), vakioitu OR 1,05
(1,03—1,08) seki sukupuoli- ja virtsaelinten sairauksien ladkkeet, sukupuolihormonit
(G), vakioitu OR 1,04 (1,00-1,08).

A : —
B :
C i
D ————i
o G :I——|
E | S
g |
m L i
Iwm —_
N | i
P 1
R ——
s 1
0.7 0.8 0.9 1.0 1.1 1.2 1.3

OR, 95%:n luottamusvali

Kuvio 13. Alkuraskauden (PRE 1 kk + T1) aikainen ladkealtistuminen ja merkit-
tavien synnynnaisten epamuodostumien riski (vakioitu® OR ja 95 %:n luotta-
musvali) laakeryhmittdin ATC-1-tasolla yksisikioisista raskauksista syntyneilla
lapsilla tai sikioperusteisissa raskaudenkeskeytyksissa vuosina 1996-2019
(n=1327 462).

! Vakioitu lapsen syntymévuosi, odottajan ik4, pariteetti, yliopistollisen sairaalan
vastuualue, odottajan sosioekonominen asema, raskaudenaikainen tupakointi ja mui-
den ladkkeiden kéytto.
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Pitkaaikaissairaudet ja epamuodostumat

Epdamuodostumien ja epdmuodostumatapauksien kokonaisesiintyvyyttd tarkasteltiin
myo0s synnyttdjin tai raskauden keskeyttdneen henkilon sairastaman pitkdaikaissai-
rauden mukaan. Tarkastelussa hyodynnettiin Kelan lddkekorvausoikeuksia (liite 3).

Raskaana olleiden pitkéaikaissairaiden henkildiden lapsilla tai sikigilla oli 27 pro-
senttia (95 %:n luottamusvéli 23-30 prosenttia) suurempi riski merkittdviin epamuo-
dostumiin kuin raskauksissa, joissa odottajalla ei ollut mitdan pitkaaikaissairautta, kun
raskaana olevan taustatekijit huomioitiin (taulukko 14).

Tutkituista pitkédaikaissairauksista odottajan diabetekselle ja D-vitamiinin aineen-
vaihduntahéiridille altistuneilla lapsilla tai siki6illd oli suurin, 2,5 kertainen riski mer-
kittdviin epdmuodostumiin. Y1i kaksinkertainen riski synnynnéisille epdmuodostu-
mille oli my6s odottajan glaukoomalle, vakioitu OR 2,27 (1,70-3,04) altistuneilla lap-
silla tai siki6illa.

Odottajan krooninen syddmen vajaatoiminta ja epilepsia lisdsivit synnynndisten
epdmuodostumien riskid noin 1,5 kertaiseksi. Raskaana olevien ylivoimaisesti ylei-
simmdlle pitkdaikaissairaudelle eli astmalle altistuneilla lapsilla tai siki6illa oli 8 pro-
senttia (95 %:n luottamusvéli 3—13 prosenttia) suurempi riski merkittdviin epdmuo-
dostumiin verrattuna niihin raskauksiin, joissa odottajalla ei ollut astmaa tai muuta
kroonista obstruktiivista keuhkosairautta.

Taulukko 14. Raskaana olevan pitkaaikaissairaus ja merkittavien syn-
nynndisten epamuodostumien riski (vakioitu OR ja 95 %:n luottamusvali)
yksisikioisissa raskauksissa vuosina 1996-2019 korvausoikeuksittain

. . - . . 2
Liskekorvausoikeudet Altistuminen Ristitulosuhde, Vakioitu OR
Kaikki | Epimuodostuma OR!
Mika tahansa pitkaaikaissairaus 96 190 5550 | 1,27 (1,23-1,31) | 1,27 (1,23-1,30)
Aivolisakkeen etulohkon
153 12| 1,72(0,95-3,09) | 1,75(0,97-3,17)
vajaatoiminta
Diabetes 8035 869 | 2,45(2,28-2,63) | 2,48(2,31-2,67)
Kilpirauhasen vajaatoiminta 10325 5911 1,28(1,17-1,40) | 1,24(1,14-1,36)
Lisamunuaisen kuorikerroksen
132 4|1,28(1,18-1,39) | 1,23 (1,13-1,34)
vajaatoiminta
Lisakilpirauhasen vajaatoiminta 211 12| 0,63(0,23-1,71) 0,67 (0,25-1,82)
Pernidodsi anemia ja muut
409 25| 1,24(0,69-2,22) | 1,18(0,65-2,12)
B12-vitamiinin imeytymishairiot
Halvausmainen lihasheikkous
. . 200 8| 1,37(0,91-2,05) 1,24 (0,82-1,87)
(Myasthenia gravis)
Epilepsia ja siihen verrattavat
9487 615 | 1,43 (1,31-1,55) | 1,43 (1,31-1,55)
kouristustilat
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Vaikeat psykoosit ja muut vaikeat
) 5733 360 | 1,30 (1,16-1,44) | 1,23 (1,11-1,37)
mielenterveyden hairi6t
Glaukooma 497 52| 2,34(1,75-3,12) | 2,27 (1,70-3,04)
Rintasyopa 160 9| 1,10(0,56-2,15) 1,00 (0,50-1,96)
Leukemiat ja muut pahanlaatuiset
o ] 882 45| 1,08(0,80-1,45) | 1,09 (0,81-1,48)
veri- ja imukudostaudit
Sukurauhasten vaikea
. o 493 29| 1,30(0,89-1,89) 1,20 (0,82-1,75)
vajaatoiminta
D-vitamiinin krooniset
128 14 | 2,48 (1,42-4,32) | 2,48 (1,41-4,34)
aineenvaihduntahairiot
Krooniset hyytymishairiot 240 10| 0,85(0,45-1,60) 0,89 (0,47-1,68)
Elinsiirron tai kudossiirron jalkitila 130 12| 2,05(1,13-3,72) 1,91 (1,05-3,49)
Itsendinen verihiutaleiden tai
122 41 0,70(0,26-1,90) 0,67 (0,25-1,84)
granulosyyttien niukkuus
Pahanlaatuinen kasvain 196 9| 0,95(0,48-1,85) 0,96 (0,49-1,88)
Sarkoidoosi 141 8| 1,29(0,63-2,63) 1,29 (0,63-2,64)
MS-tauti 1388 82| 1,17(0,93-1,46) 1,18 (0,94-1,48)
Krooninen sydamen vajaatoiminta 459 30| 1,46 (1,01-2,12) | 1,51 (1,04-2,19)
Sidekudossairaudet ja reumaattiset
9848 571 1,22(1,12-1,32) | 1,22(1,12-1,33)
niveltulehdukset
Astma ja muut krooniset
37479 1844 | 1,07 (1,02-1,12) | 1,08 (1,03-1,13)
obstruktiiviset keuhkosairaudet
Krooninen verenpainetauti 4121 253 | 1,45(1,28-1,65) | 1,28(1,13-1,46)
Krooniset sydamen rytmihairiot 539 28| 1,09(0,75-1,60) 1,12 (0,76-1,64)
Haavainen paksusuolentulehdus ja
8282 385 | 0,96 (0,86-1,06) 0,97 (0,88-1,08)
Crohnin tauti
Periytyvat rasva-aineenvaihdunnan
614 19| 0,66 (0,42-1,04) 0,67 (0,42-1,05)
vaikea-asteiset hairiot
Takrolimuusi- ja pimekrolimuusi- 1681 96| 1,10(0,00-1,36) 1,15 (0,94-1,42)
voide
Atomoksetiini 103 8| 1,34(0,65-2,75) 1,21(0,58-2,52)

tVakioitu lapsen syntymavuosi; *Vakioitu lapsen syntymavuosi, odottajan ikd, pariteetti, yliopistollisen
sairaalan vastuualue, odottajan sosioekonominen asema ja raskaudenaikainen tupakointi,

Yksisikioiset raskaudet n=1 327 462, Lapsi tai sikio voi esiintyd monessa eri diagnoosiryhmassa,
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Ladkehoito ja raskaus -hankkeen tavoitteena on seurata raskaudenaikaista lddkkeiden
kayttod seka ladkkeidenkdyton vaikutusta syntyneiden lasten terveyteen ja epamuo-
dostumariskiin. Aineiston avulla on saatu merkittidvaa ja kattavaa véestotasoista tietoa
raskaudenaikaisesta ladkkeidenkdytostd ja kdyton turvallisuudesta jo yli 20 vuoden
ajalta.

Raskaudenaikainen ladkkeiden kaytto kasvoi selvésti verrattuna aikaisempaan tar-
kastelujaksoon (1996-2014) siten, ettd aikaisemmalla jaksolla noin puolet ja my6hem-
malld tarkastelujaksolla (2015-2019) jo kuusi kymmenestd raskaana olleista teki ai-
nakin yhden sairausvakuutuksesta korvattavan reseptildékeoston.

Kansallisiin rekistereihin perustuvassa tutkimusaineistossa on joitakin virheléh-
teitd, jotka on huomioitava tulosten tulkinnassa. Osalle synnyttéjisté ei saatu yhdistet-
tyd Kelan reseptitietoja, koska heiltd puuttui tdydellinen henkildtunnus esimerkiksi
hiljattaisen maahanmuuton tai viliaikaisen maassa asumisen vuoksi. Myds raskauden
aikana Suomeen takaisin muuttaneiden lddkkeiden kaytdsta ei ollut mahdollista saada
tietoja, mikali he eivét olleet suomalaisen sosiaaliturvan piirissa koko raskauden ajan.

Tiedot lddkkeiden kaytdstd perustuvat Kelan tietoihin apteekeissa sairausvakuu-
tuslain perusteella korvatuista ladkeostoista. Aineiston perusteella ei voida tietéd,
kayttiko raskaana oleva henkild 14ékettd eikd mahdollisen kiyton tarkkaa ajankohtaa.
Pitkdaikaisessa kdytossé olevia ladkkeitd hankitaan Suomessa usein kolmen kuukau-
den erd kerrallaan. Aikaisemmat tutkimukset ovat kuitenkin osoittaneet, ettd erityi-
sesti pitkdaikaissairaat kayttivit heille méérattyja lddkkeitd raskauden aikana, ja si-
toutumattomuus léd&kehoitoon on pédasiallisesti tahatonta, eli johtuu esimerkiksi
unohduksesta (Malm ym. 2003, Matsui 2012).

Ladkekorvausjarjestelma ja sen piiriin kuulunut 1ddkevalikoima ovat muuttuneet
tarkastelujakson aikana. Vuoteen 2006 asti korvausjérjestelméssi oli kaytdssé kiinted
ostokertakohtainen omavastuu, jonka alle jadvid 144keostoja ei korvattu ja jotka eivét
siten kirjautuneet reseptitiedostoon. Vuoden 2006 alussa kiinted omavastuu poistui, ja
siitd ldhtien myds edullisimmat korvatut lddkeostot ovat mukana aineistossa. Tama
nikyy aineistossa seké yleisend ladkkeiden kiyton kasvuna ettd yksittdisten lddkkei-
den ostoméérien muutoksina.

Aineistosta puuttuvat itsehoitoldikkeet sekd sairausvakuutuskorvausten ulkopuo-
lelle jaavat reseptilddkkeet, kuten rokotteet, mahdolliset sairaalassa kdytetyt ladkkeet
ja avohoidon reseptildékkeet, jotka eivit kuulu l1adkekorvausten piiriin, kuten osa uni-
ladkkeiden pienimmistd pakkauksista, ehkdisyvalmisteet ja monet silméladkkeet.

Yksittdisten ladkkeiden kasvavaan tai vihentyneeseen kiyttoon voivat vaikuttaa
seki todelliset muutokset niiden kulutuksessa ettd Kelan ladkekorvauksien muutokset,
jolloin l4édkkeitd joko lisdtddn korvausoikeuden piiriin tai niiden korvattavuus lakkaa.
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Vastaavasti pitkdaikaissairauksien tarkasteluun lddkekorvausoikeuksien perusteella
voivat vaikuttaa korvausoikeuksien myontdmisperusteissa tapahtuneet muutokset.

Aineistosta puuttuu suurelta osin tieto ladkkeen kéyttdaiheesta. Tamaé olisi paran-
tanut monessa tapauksessa mahdollisuutta selvittda, liittyykd lapsen tai sikion ongel-
miin odottajan taustalla oleva perussairaus vai tdimén kéyttdma ladke. Osassa tapauk-
sista kasvaneet perinataalikomplikaatioiden ja epdmuodostumien riskit selittyvit ras-
kaana olleen perussairaudella, kuten diabeteksella.

Keskenmenoon paityneet raskaudet tai kohdun ulkoiset raskaudet eivit sisélly ai-
neistoon. Jatkossa olisi kiinnostavaa selvittdd keskenmenoja koskevia tietoja yhdista-
malld Kelan reseptitietoja THL:n erikoissairaanhoidon ja avohuollon hoitoilmoitusre-
kistereihin ilmoitettuihin keskenmenotietoihin.

Virhelédhteistd huolimatta aineistosta voitiin hyvin selvittdd raskaudenaikaista
ladkkeiden kéyttdd ja siind tapahtuneita muutoksia sekd synnyttineilld ettd raskauden
keskeyttaneilld henkil6illd. Aineistosta voitiin selvittdd kdyton yleisyytta eri-ikaisilla
henkil6ill4 ja eri raskauden vaiheissa kdytettyja ladkkeitd sekd raskaana olleiden pit-
kéaikaissairauksia ja niihin liittyvad lddkkeiden kdyttod. Ladkkeiden kayttod voitiin
tarkastella my6s siki6lle mahdollisesti haitallisten lddkkeiden kdyttdajankohdan mu-
kaan.

Aineistosta voitiin luotettavasti tutkia raskaudenaikaisen lddkkeiden kayton yh-
teyttd perinataaliterveyteen ja epdmuodostumiin. Markkinoille tulee jatkuvasti uusia
ladkkeits, joiden seuranta on tarpeellista, kun halutaan selvittdd l4ddkkeen turvalli-
suutta kehittyville sikiolle.

Aineisto on kansallisesti ja kansainvélisesti arvokas ja hankkeessa on tehty paljon
kansainvélistd yhteistyotutkimusta. Euroopan lddkevirasto EMA on myds asettanut
ladkkeiden raskaudenaikaisen kdyton turvallisuuden térkedksi painopistealueeksi tu-
levaisuuden ladketurvallisuuden seurannassa (www.encepp.eu), ja tihdn Ladkehoito
ja raskaus -hanke tarjoaa erinomaisen ja kansainvilisestikin ainutlaatuisen mahdolli-
suuden.

Aineistolla on mahdollista tutkia myds lddkkeille altistuneiden terveytti pitkdai-
kaisseurannalla yhdistdmaélld terveydenhuollon rekistereitd. Ladkehoito ja raskaus -
hankkeen yhteydessd tehdyn tutkimuksen ja kehitystyon aikana on havaittu, ettd ai-
neistoa tulisi edelleen laajentaa ja jatkaa seurantaa raskaudenaikaisesta 1dékkeiden-
kaytostd hyodyntdmalld kansallisia terveysrekistereita.
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Liitteet

Liitteet

Liite 1. Kasitteet ja maaritelmat

Raportissa on kéytetty kulloinkin voimassa olleita késitteitd ja maaritelmid, mikéli ei
toisin ilmoiteta (Komulainen J. (toim.) 2012).

ATC-luokitus

Anatomis-terapeuttis-kemiallisessa (Anatomical Therapeutic Chemical, ATC) luoki-
tuksessa lddkkeet on jaoteltu sen mukaan, mihin elimeen tai elinjérjestelméén ne vai-
kuttavat ja millaiset niiden kemialliset, farmakologiset ja terapeuttiset ominaisuudet
ovat. ATC-jarjestelmédssé ladkkeet on jaoteltu 14 pddryhméén ja viiteen eri tasoon.
Alin viides taso ilmaisee yksittdisen kemiallisen aineen tai aineyhdistelméan. Ladkkei-
den ATC-ryhmittely tehddén vuosittain WHO Collaborating Centre for Drug Statis-
tics Methodology'n (www.whocc.no), julkaisesman ATC classification index’n poh-
jalta. Suomenkielisen luokituksen julkaisee Ladkealan turvallisuus ja kehittdmiskes-
kus Fimea. Téssd raportissa on kéytetty vuoden 2018 luokitusta.

Average for gestational age (AGA)
Lapsi tai sikid, jonka paino on raskauden kestoa vastaava.

Elavana syntynyt

Vastasyntynyt, joka raskauden kestosta riippumatta synnyttyaén hengittii tai osoittaa
muita elonmerkkejd, kuten syddmenlyontejd, napanuoran sykintéda tai tahdonalaisten
lihasten litkkeitd riippumatta siitd, onko istukka irtaantunut tai napanuora katkaistu.

Ennenaikainen vastasyntynyt
Vastasyntynyt lapsi tai sikio, jonka raskauden kesto syntyméhetkelld on alle 37+0 ras-
kausviikkoa eli enintdén 258 vrk (< 37+0 rvk tai < 259 vrk).

Merkittava epamuodostuma

Lapsella tai sikiolld todettu merkittdvd synnynndinen rakenteellinen poikkeavuus,
kromosomipoikkeavuus tai synnynndinen kilpirauhasen vajaatoiminta. Merkittdvana
epamuodostumana ei pidetd elinten ja kudosten toiminnan héiriditd, kehitysvammai-
suutta, synnynnéisié infektioita, vahaisid yksittiin esiintyvid ulkonikoon liittyvié ra-
kennepoikkeavuuksia, normaalivariaatioita, epdmuodostumarekisterin poissulkulis-
talla olevia, tavallisia, merkitykseltddn vahdisempid epdmuodostumia eikéd perinnolli-
sid tai muita sairauksia, joihin ei liity synnynniisid epdmuodostumia.
Epamuodostumarekisterin poissulkulista noudattaa pddosin eurooppalaisen epdmuo-
dostumajérjestd European network of population-based registries for the epidemiolo-
gical surveillance of congenital anomalies, EUROCAT, poissulkulistaa.
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Epamuodostumatapaus

Suomen epimuodostumarekisteriin hyviksytty tapaus eli Suomessa eldvénai tai kuol-
leena syntynyt lapsi tai keskeytetty sikid, jolla on todettu ainakin yksi merkittdvé syn-
nynnéinen epdmuodostuma.

Epamuodostumatapauksien esiintyvyys syntyneilla
Epdmuodostumatapausten (syntyneet lapset) lukumééra 10 000 syntynytté lasta kohti.

Epamuodostumatapausten kokonaisesiintyvyys
Epamuodostumatapausten (syntyneet lapset ja sikion epdmuodostuman perusteella
tehdyt raskauden keskeyttdmiset) lukumaard 10 000 syntynytti lasta kohti.

Imevaiskuolleisuus

Alle vuoden (lapsen ikd < 1 v tai < 365 vrk, karkausvuonna < 366 vrk tai syntymésti
0—-364 vrk, karkausvuonna syntymadstd 0—365 vrk) ikédisend eli ensimmaéisen elinvuo-
den aikana kuolleet lapset 1000 eldvénd syntynyttd kohti.

Keskenmeno

Raskauden spontaani paéttyminen, joka ei tdytd synnytyksen madritelmaa, tai luotet-
tavalla tutkimusmenetelmailld todettu sikidn spontaani kohdunsiséinen kuolema ja sii-
hen liittyva toimenpiteilld aikaansaatu raskauden p#édttyminen ennen 22+0 raskaus-
viikkoa (< 22+0 rvk), kun siki6é painaa alle 500 grammaa (< 500 g). Keskenmenot
eivét ole mukana tissd raportissa.

Kuolleena syntynyt
Sikid tai vastasyntynyt, jolla syntyessdin ei todeta eldvané syntyneen elonmerkkejé ja
jonka syntymditapahtuma tayttdd synnytyksen maéritelmén (> 22-+0 rvk tai > 500 g).

Large for gestational age (LGA)
Lapsi tai sikio, jonka paino on yli kaksi keskihajontaa korkeampi kuin raskauden kes-
toa vastaava normaali paino (Sankilampi ym. 2013).

Ladkekorvaukset
Sairausvakuutuslain mukainen lddkekorvausjérjestelmé tuli voimaan vuonna 1964.
Sairausvakuutus koskee kaikkia Suomessa asuvia ja sitd hoitaa Kela. Sairausvakuutus
korvaa sairauden hoitoon maéérittyjen reseptilddkkeiden tarpeellisia kustannuksia.
Myos ladkemédrdykselld ostettujen lddketieteellisin perustein véalttiméttdmien itse-
hoitolddkkeiden kustannuksia korvataan. Korvattavia ovat myds pitkédaikaisen ihosai-
rauden hoitoon maérittyjen perusvoiteiden ja vaikean sairauden hoitoon kéytettdvien
kliinisten ravintovalmisteiden kustannukset. Korvauksen saamisen edellytyksené on,
ettd 1ddkkeiden hintalautakunta (Hila) on hyvaksynyt lddkkeelle, perusvoiteelle ja klii-
niselle ravintovalmisteelle korvattavuuden ja kohtuullisen tukkuhinnan.
Ladkekorvausjarjestelméssd on kolme korvausluokkaa: peruskorvausluokka seké
alempi ja ylempi erityiskorvausluokka. Korvaustasot on porrastettu ladketieteellisin
perustein sairauden vaikeusasteen ja lddkehoidon vélttimattdmyyden mukaan.
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Erityiskorvausta voidaan maksaa ladkkeistd, jotka on tarkoitettu vaikean ja pitkéai-
kaisen sairauden hoitoon. Sairauksista sdddetédn valtioneuvoston asetuksella ja eri-
tyiskorvausoikeuden saaminen edellyttdd sairauskohtaista ldadkérin lausuntoa. Myds
peruskorvauksen saamista on vuodesta 1999 alkaen rajoitettu erdissa kalliissa ja hoi-
dollisesti merkittavissd ladkkeissd. Ladkkeitd korvataan kerrallaan padsdéntdisesti
enintddn kolmen kuukauden tarvetta vastaava maara.

Ladkekorvauksissa on kalenterivuosittainen alkuomavastuu, joka on vuodesta
2016 alkaen ollut 50 euroa. Ladkekorvaus maksetaan, kun alkuomavastuu on taytty-
nyt. Peruskorvaus on 40 % ladkkeen hinnasta. Alempi erityiskorvaus on 65 % ladk-
keen hinnasta ja ylempi erityiskorvaus 100 %. Ylemmaéssa erityiskorvausluokassa po-
tilaat maksavat asiointikerralla 4,50 euron lddkekohtaisen omavastuun. Vuosiomavas-
tuun (577,66 euroa vuonna 2020) ylityttyd potilaat maksavat jokaisesta korvattavasta
valmisteesta 2,50 euron omavastuun.

Ladkeosto
Samalla kerralla yhdella ladkeméaéraykselld toimitettu yhden valmisteen lddkemaara.

Pariteetti
Aiempien synnytysten lukumééara.

Perinataalikuolleisuus

Kuolleena syntyneiden ja ensimmadisen elinviikon aikana (syntymaéstd 0—6 vrk tai lap-
sen ikd < 7 vrk) kuolleiden lasten maird 1000 kaikkia syntyneitd lapsia (eldvéni ja
kuolleena syntyneet) kohti.

Perinataalivaihe

Perinataalivaihe alkaa, kun raskaus on kestinyt vahintddn 22+0 raskausviikkoa (ras-
kauden kesto > 2240 rvk, jolloin sikion / lapsen paino on tavallisesti noin 500 g) ja
paittyy, kun syntymistd on kulunut enintddn seitsemén tayttd vuorokautta (synty-
mastd 0 - 6 vrk tai lapsen ikd <7 vrk).

Pieni syntymapaino
Vastasyntyneen lapsen tai sikion paino, joka on alle 2500 grammaa (< 2500 g).

Raskauden keskeyttaminen

Toimenpiteilld kdynnistetty raskauden paéttyminen, joka ei ole synnytys ja johtaa yh-
den tai useamman sikion (> 1) kuolemaan ja jossa sikion ei tiedetd kuolleen kohtuun
ennen keskeyttimistoimenpidettd. Raskaus voidaan keskeyttdd Sosiaali- ja terveys-
alan lupa- ja valvontaviraston (Valvira) luvalla, kun raskaus on kestinyt < 20+0 ras-
kausviikkoa ja sikiolld epdillddn tai on todettu olevan sairaus tai ruumiinvika, tai kun
raskaus on kestinyt < 24+0 raskausviikkoa ja luotettavalla tutkimuksella on todettu
vaikea sikion sairaus tai ruumiinvika. Raskauden kestosta ja sikion painosta riippu-
matta raskauden keskeyttdminen, joka tehddin raskauden keskeyttdmisestd annetun
lain nojalla, ei ole synnytys.
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Raskauden kesto (gestaatioika)

Raskauden kesto lasketaan viimeisen raskautta edeltineen normaalin kuukautisvuo-
don ensimmadisesti péivistd ja ilmaistaan tiysiné viikkoina ja paivini (viikot + péivit)
(ensimméinen vuotopéiva on laskelmissa nollapdiva).

Syntymaérekisterissd kdytetdan parasta arviota raskauden kestosta, joka on synny-
tyskertomuksessa luotettavimmaksi arvioitu raskauden kesto synnytyshetkelld. Ras-
kaudenkeskeyttdmisrekisterissd raskauden kesto lasketaan keskeyttdmistoimenpide-
paivan mukaan. Epdmuodostumarekisterissd kdytetdan edelld esitettyjd laskutapoja
synnytysten, sikioperusteella tehtyjen raskauden keskeyttdmisten ja spontaanien kes-
kenmenojen kohdalla.

Raskauskolmannes

Tassd tutkimuksessa kdytetyt rajaukset:

1. raskauskolmannes: 0—12 rvk (0—84 raskauspiivid)

2. raskauskolmannes 13-26 rvk (85—182 raskauspdivai)

3. raskauskolmannes 27 rvksynnytys (noin 40—42 rvk) (183 raskauspdivdd — synnytys,
noin 280 vrk).

Small for gestational age (SGA)
Lapsi tai sikio, jonka paino on alle kaksi keskihajontaa alhaisempi kuin raskauden
kestoa vastaava normaali paino (Sankilampi ym. 2013).

Synnytys (syntynyt lapsi)

Vihintdan 2240 raskausviikon (> 22+0 rvk) ikéisen tai vahintdén 500 gramman (>
500 g) painoisen yhden tai useamman sikion tai lapsen (> 1) alateitse tai keisarileik-
kauksella syntymiseen johtava tapahtuma. Eldvand syntyneen lapsen syntyma on aina

synnytys.

Syntymapaino

Sikidn tai lapsen paino punnitaan mieluiten yhden (1), mutta viimeistdén kolmen (<3)
tunnin sisilld syntyméhetkestd ja ilmaistaan tdysind grammoina (g).

Taysiaikainen vastasyntynyt

Vastasyntynyt lapsi tai sikid, jonka raskauden kesto syntymédhetkelld on véhintdédn
37+0 raskausviikkoa, mutta alle 42+0 raskausviikkoa (37+0 rvk < raskauden kesto <
42+0 rvk tai 259 vrk < raskauden kesto < 294 vrk).

Yliaikainen vastasyntynyt
Vastasyntynyt lapsi tai sikid, jonka raskauden kesto syntymédhetkelld on véhintdédn
42+0 raskausviikkoa eli vahintdan 294 vrk (>42+0 rvk tai >294 vrk).
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Liite 2. Aineistossa esiintyvat anatomis-terapeuttis-kemial-
lisen (ATC) luokituksen paa-, terapia- ja kemiallisen alaryh-
man mukaiset ATC-luokat

ATC Ladkeryhmat

A Ruuansulatuselinten sairauksien ja aineenvaihduntasairauksien ladkkeet
A01 Suun ja hampaiden hoitoon tarkoitetut valmisteet

AO1A Suun ja hampaiden hoitoon tarkoitetut valmisteet

A02 Liikahappoisuuden hoitoon tarkoitetut valmisteet

A02A Antasidit

A02B Maha- ja pohjukaissuolihaavan seka refluksitaudin hoitoon tarkoitetut valmisteet
A03 Ruuansulatuskanavan toiminnallisten hairididen ladkkeet

A03A Ruuansulatuskanavan toiminnallisten hairididen ladkkeet

A03B Belladonnaa tai sen johdoksia sisaltdvat valmisteet

A03C Spasmolyytin ja psyvkenlddkkeen yhdistelmavalmisteet

AO3F Suolen liikkuvuutta lisdavat lddkeaineet

A04 Pahoinvointilddkkeet

A04A Pahoinvointilddkkeet

A05 Sapeneritysta lisdavat valmisteet ja maksan suoja-aineet

AQ5A Sappilddkkeet

A06 Ummetusladkkeet

AQGA Ummetusladkkeet

A07 Ripulin ja suolistoinfektioiden lddkkeet

AQ7A Suolistoinfektiolddkkeet

AQ7D Suolen liikkuvuutta estavat ladkeaineet

AOTE Suolistotulehdusten ladkkeet

A0S Laihdutusladkkeet, lukuun ottamatta dieettivalmisteita

AQSA Laihdutusladkkeet, lukuun ottamatta dieettivalmisteita

AQ9A Ruuansulatusta edistavat valmisteet, sis. entsyymit

Al0 Diabetesladkkeet

Al0A Insuliinit ja insuliinijohdokset

Al10B Veren glukoosipitoisuutta pienentavat ladkkeet, lukuun ottamatta insuliineja
All Vitamiinit

Al1C A- ja D-vitamiini, A- ja D-vitamiinin yhdistelmavalmisteet

Al2 Kivenndisaineet

A12A Kalsium

A12B Kalium

A12C Muut kivenndisaineet

Al6 Muut ruuansulatuselimiston sairauksien ja aineenvaihduntasairauksien lddkkeet
Al6A Muut ruuansulatuselimiston sairauksien ja aineenvaihduntasairauksien lddkkeet
B Veritautien ladkkeet

BO1 Antitromboottiset lddkeaineet

BO1A Antitromboottiset lddkeaineet
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B02 Hemostaatit

BO2A Antifibrinolyytit

B02B K-vitamiini ja muut hemostaatit

B0O3 Anemialaakkeet

BO3A Rautavalmisteet

B03B B12-vitamiini ja foolihappo

B03X Muut anemialaakkeet

BO5 Veren korvikkeet ja perfuusioliuokset

BO5A Veri ja verivalmisteet

B05B Suonensisdiset valmisteet

B05C Huuhteluliuokset

BO5X Infuusiokonsentraatit

B06 Muut hematologiset valmisteet

BO6A Muut hematologiset valmisteet

(o Sydén- ja verisuonisairauksien ladkkeet

co1 Sydanlaakkeet

CO1A Sydanglykosidit

CoiB Rytmihairiladkkeet, ryhmét I ja Il

co1cC Sympatomimeetit

CoiD Iskeemisen sydédntaudin lddkkeet

Cco2 Verenpainelddkkeet

C02A Antiadrenergiset ladkeaineet, keskushermostoon vaikuttavat

Cco2C Antiadrenergiset |ddkeaineet, perifeerisesti vaikuttavat

CO2K Muut verenpainelddkkeet

co3 Diureetit

C03A Tiatsidit

co3B Tiatsideja muistuttavat diureetit

Co3C Loop-diureetit

Co3D Aldosteroniantagonistit ja muut kaliumia saéstavat diureetit

CO3E Kaliumia sddstdvien ja muiden diureettien yhdistelmavalmisteet

Co4 Perifeeriset vasodilatoijat

CO04A Perifeeriset vasodilatoijat

Co5 Suonikohjujen ja perdpukamien hoitoon tarkoitetut valmisteet

CO5A Suonikohijujen ja perdpukamien hoitoon tarkoitetut valmisteet

C05B Paikalliset perdpukamien ja perdaukon haavaumien hoitoon tarkoitetut valmisteet

cor Beetasalpaajat

CO7A Beetasalpaajat

Co7B Beetasalpaajat ja tiatsidit

CO7F Beetasalpaajat, muut yhdistelmavalmisteet

Cco8 Kalsiumkanavan salpaajat

cosc Paaasiassa verisuonistoon vaikuttavat selektiiviset kalsiumkanavan salpaajat

C08D Sydameen vaikuttavat selektiiviset kalsiumkanavan salpaajat

C09 Reniini-angiotensiinijarjestelmaan vaikuttavat [dakeaineet

C09A ACE:n estdjat
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C09B ACE:n estdjat, yhdistelmavalmisteet

C09C Angiotensiini Il -antagonistit

Co9D Angiotensiini Il -antagonistit, yhdistelmavalmisteet

C0o9X Muut reniini-angiotensiinijarjestelmaan vaikuttavat lddkeaineet

C10 Lipidejd muuntavat lddkeaineet

C10A Lipidejd muuntavat ladkeaineet

C10B Lipidejd muuntavat ladkeaineet, yhdistelmavalmisteet

D lhotautilddkkeet

D01 Ihon sienitautien ladkkeet

DO1A Paikallisesti kdytettavat sienitautilddkkeet

D01B Systeemisesti kaytettdvét sienitautilddkkeet

D02 Pehmentavat ja suojaavat valmisteet

D02A Pehmentavat ja suojaavat valmisteet

D03 Haavojen hoitoon tarkoitetut valmisteet

D03A Haavojen hoitoon tarkoitetut valmisteet

DO3B Entsyymit

D04 Kutinaa lievittavat lddkeaineet, sis. antihistamiinit, puudutteet ym.

D04A Kutinaa lievittdvat lddkeaineet, sis. antihistamiinit, puudutteet ym.

D05 Psoriaasilddkkeet

DO5A Ulkoisesti kdytettavat psoriaasilddkkeet

D0O5B Systeemisesti kaytettdvat psoriaasilddkkeet

D06 Paikallisantibiootit ja kemoterapia-aineet

D0O6A Paikallisantibiootit

D06B Paikallisesti kdytettdvat kemoterapia-aineet

D07 lhonhoitoon kaytettavat kortikosteroidit

DO7A Kortikosteroidit

D0O7B Kortikosteroidien ja antiseptien yhdistelmavalmisteet

DO7C Kortikosteroidien ja antibioottien yhdistelmavalmisteet

DO7X Kortikosteroideja siséltdvat muut yhdistelmavalmisteet

D09 Ladkesiteet

D09A Ladkesiteet

D10 Aknelddkkeet

D10A Ulkoisesti kaytettavat aknelddkkeet

D10B Systeemisesti kaytettavat akneladkkeet

D11 Muut ihotautien ladkkeet

D11A Muut ihotautien ladkkeet

G Sukupuoli- ja virtsaelinten sairauksien ladkkeet, sukupuolihormonit

GO1 Gynekologiset mikrobilddkkeet ja antiseptit

GO1A Mikrobilaakkeet, lukuun ottamatta yhdistelmavalmisteita kortikosteroidien kanssa

G02 Muut gynekologiset valmisteet

G02A Kohtua supistavat lddkeaineet

G02B Paikallisesti kaytettavat ehkaisimet

G02C Muut gynekologiset valmisteet

G03 Sukupuolihormonit ja genitaalijdrjestelmaan vaikuttavat aineet
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GO3A Systeemisesti kdytettavat hormonaaliset ehkaisyvalmisteet

G03B Androgeenit

G03C Estrogeenit

G03D Progestageenit

GO3F Androgeenien ja naissukuhormonien yhdistelmavalmisteet

G03G Progestageenien ja estrogeenien yhdistelmavalmisteet

GO3H Gonadotropiinit ja muut ovulaation stimuloijat

GO3X Antiandrogeenit

G04 Virtsaelinten sairauksien ladkkeet

G04B Virtsaelinten sairauksien ladkkeet

G04C Hyvadnlaatuisen eturauhasen liikakasvun lddkkeet
Systeemisesti kdytettavat hormonivalmisteet, lukuun ottamatta sukupuolihormo-

H neja ja insuliineja

HO1 Aivolisakkeen ja hypotalamuksen hormonit sekd analogit

HO1A Aivolisakkeen etulohkon hormonit ja analogit

HO1B Aivolisakkeen takalohkon hormonit

HO1C Hypotalamuksen hormonit

H02 Systeemisesti kavytettavat kortikosteroidit

HO2A Systeemisesti kavytettavat kortikosteroidit

H02B Systeemisesti kaytettavat kortikosteroideja sisaltavat yhdistelméavalmisteet

HO3 Kilpirauhasen toimintahairididen hoito

HO3A Kilpirauhashormonit

HO3B Tyreostaatit

HO4 Haiman hormonit

HO4A Glykogenolyyttiset hormonit

HO5 Kalsiumtasapainoon vaikuttavat valmisteet

HO5B Lisakilpirauhasen toimintaa estévét lddkeaineet

J Systeemisesti vaikuttavat infektiolddkkeet

Jo1i Systeemiset bakteerilddkkeet

JO1A Tetrasykliinit

Joic Beetalaktaamirakenteiset bakteerilddkkeet, penisilliinit

JoiD Muut beetalaktaamirakenteiset bakteerilddkkeet

JO1E Sulfonamidit ja trimetopriimivalmisteet

JO1F Makrolidit, linkosamidit ja streptogramiinit

J01G Aminoglykosidit

JO1M Kinoliinijohdokset

JO1X Muut bakteerilddkkeet

J02 Systeemiset sienilddakkeet

JO2A Systeemiset sienilddakkeet

J04 Mykobakteerilddkkeet

JO4A Tuberkuloosilddkkeet

J0o4B Lepraladkkeet

Jo5 Systeemiset virusladkkeet

JO5A Virukseen vaikuttavat lddkeaineet

Raskausajan ladkkeiden kaytto ja
THL — Raportti 13/2022 75 syntyneiden lasten terveys
1996-2019



Liitteet

Jo6 Immunoseerumit ja immunoglobuliinit

J06B Immunoblobuliinit

L Syopaladkkeet jaimmuunivasteen muuntajat

LO1 Antineoplastiset [ddkeaineet

LO1A Alkyloivat lddkeaineet

L01B Antimetaboliitit

L01C Kasvialkaloidit ja muut luonnontuotteet

LO1E Proteiinikinaasin estajat

LO1X Muut antineoplastiset lddkeaineet

L02 Endokrinologiset lddkeaineet

L02A Hormonit ja vastaavat valmisteet

L02B Hormoniantagonistit ja vastaavat valmisteet

L03 Immunostimulantit

LO3A Immunostimulantit

LO4 Immunosuppressantit

LO4A Immunosuppressantit

M Tuki- ja liikuntaelinten sairauksien ladkkeet

M01 Tulehduskipu- ja reumalddkkeet

MO1A Tulehduskipu- ja reumaldédkkeet

M01C Spesifiset reumaldakkeet

M02 Lihas- ja nivelsarkyjen paikallishoitoon tarkoitetut valmisteet

M02A Lihas- ja nivelsarkyjen paikallishoitoon tarkoitetut valmisteet

M03 Lihasrelaksantit

M03A Perifeerisesti vaikuttavat lihasrelaksantit

M03B Keskushermostoon vaikuttavat lihasrelaksantit

M04 Kihtiladkkeet

MO04A Kihtilaakkeet

MO05 Luukudokseen vaikuttavat lddkkeet

MO5B Luun rakenteeseen ja mineralisaatioon vaikuttavat ladkkeet

M09A Muut tuki- ja liikuntaelinten sairauksien ladkkeet

N Hermostoon vaikuttavat lddkkeet

NO1 Anestesia-aineet

NO1B Paikallispuudutteet

NO2 Analgeetit

NO2A Opioidit

NO2B Muut analgeetit ja antipyreetit

N02C Migreenilddkkeet

NO3 Epilepsialadkkeet

NO3A Epilepsialddkkeet

NO04 Parkinsonismildakkeet

NO4A Antikolinergit

N04B Dopaminergit

NO5 Psykoosi- ja neuroosilddkkeet sekd unildakkeet

NO5A Psykoosilaakkeet
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NO5B Neuroosilddkkeet ja rauhoittavat aineet
NO5C Uniladkkeet
N06 Masennusladkkeet ja keskushermostoa stimuloivat lddkeaineet
NO6A Masennusladkkeet
NO6B Keskushermostoa stimuloivat [ddkeaineet
NO6C Psyykenladkkeiden yhdistelmavalmisteet
NO6D Dementialdakkeet
NO7 Muut hermostoon vaikuttavat lddkeaineet
NO7A Parasympatomimeetit
NO7B Riippuvuuden hoitoon tarkoitetut lddkkeet
NO7C Huimausladkkeet
P Loisten ja hydnteisten hdatoon tarkoitetut valmisteet
Po1 Alkueldimiin vaikuttavat lddkeaineet
PO1A Amebiaasin hoitoon tarkoitetut lddkeaineet
P01B Malarialadkkeet
R Hengityselinten sairauksien ladkkeet
RO1 Nenan limakalvojen hoitoon tarkoitetut valmisteet
RO1A Nenan tukkoisuutta lievittavat paikallisvalmisteet
RO1B Systeemisesti kaytettdvat nendn tukkoisuutta lievittédvat valmisteet
R02 Nielun sairauksien lddkkeet
R0O2A Nielun sairauksien ldakkeet
RO3 Obstruktiivisten hengitystiesairauksien ldakkeet
RO3A Adrenergiset inhalaatiot
RO3B Muut obstruktiivisten hengitystiesairauksien ladkkeet, inhalaatiot
RO3C Systeemisesti kdytettdvat adrenergiset valmisteet
RO3D Muut systeemisesti kdytettdvat obstruktiivisten hengitystiesairauksien ladkkeet
RO5 Yskanldakkeet ja vilustumisladkkeet
Ekspektorantit, myos yhdistelmévalmisteet muiden ladkeaineiden (ei yskénhillitsijoiden)
ROSC kanssa
Yskanhillitsijat, myos yhdistelméavalmisteet muiden lddkeaineiden (ei ekspektoranttien)
ROSD kanssa
ROSF Yskanhillitsijoiden ja ekspektoranttien yhdistelma
RO6GA Systeemiset antihistamiinit
S Silma- ja korvatautien ladkkeet
S01 Silmatautien ldakkeet
S01A Mikrobilaakkeet
S01B Tulehdusladkkeet
S01C Tulehdus- ja mikrobildakkeiden yhdistelmavalmisteet
SO1E Glaukoomalddkkeet ja mioosin aiheuttavat valmisteet
SO1F Mydriaatit ja sykloplegian aiheuttavat lddkeaineet
S01G Verisuonia supistavat ladkeaineet ja allergialaakkeet
SO1H Paikallispuudutteet
S01K Kirurgiset apuaineet
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S01X Muut silmatautien ladkkeet

S02 Korvatautien ladkkeet

S02A Mikrobildakkeet

S02B Kortikosteroidit

S02C Kortikosteroidien ja mikrobilddkkeiden yhdistelmavalmisteet

S02D Muut korvatautien lddkkeet

S03 Silma- ja korvatautien ldakkeet

S03C Kortikosteroidien ja mikrobildakkeiden yhdistelméavalmisteet

\'J Muut

Vo1 Allergeenit

VO1A Allergeenit

Vo3 Myrkytysten, yliannostusten ym. hoitoon kéytettavat valmisteet

VO3A Muut l3gkevalmisteet
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Liite 3. Kelan ladkekorvausoikeuksien tiedoston sairaudet
ja laakkeet

Koodi Sairaus tai ladke

101 Aivolisdkkeen etulohkon vajaatoiminta

102 Vesitystauti

103 Diabetes, insuliinihoito

104 Kilpirauhasen vajaatoiminta

105 Lisdamunuaisen kuorikerroksen vajaatoiminta

106 Lisdkilpirauhasen vajaatoiminta

107 Pernidédsi anemia ja muut Bi-vitamiinin imeytymishairiot

108 Halvausmainen lihasheikkous (Myasthenia gravis)

109 MS-tauti

110 Parkinsonin tauti ja siihen verrattavat liikehairiot

111 Epilepsia ja siihen verrattavat kouristustilat

112 Vaikeat psykoosit ja muut vaikeat mielenterveyden hairiot

113 Alyllisesti kehitysvammaisilla esiintyvat kayttdytymisen hairiot

114 Glaukooma

115 Rintasyopa

117 Leukemiat, muut pahanlaatuiset veri- ja luuydintaudit sekd pahanlaatuiset imu-
kudostaudit

119 Trigeminus- tai glossofaryngikusneuralgia

120 Gammaglobuliinin puutostila

121 Sukurauhasten vaikea vajaatoiminta

122 Aplastinen anemia

123 D-vitamiinin krooniset aineenvaihduntahairiot

124 Synnynnadiset aineenvaihduntahairiot

126 Krooniset hyytymishairiot

127 Elinsiirron tai kudossiirron jalkitila

128 Gynekologiset syovat

129 Itsendinen verihiutaleiden tai granulosyyttien niukkuus

130 Pahanlaatuiset kasvaimet, joita ei ole edella erikseen mainittu

132 Sarkoidoosi

133 Vaikea haiman krooninen vajaatoiminta

134 Yleinen erytrodermia

135 Rakkoihottuma

137 Dialyysihoitoa edellyttava uremia

138 Munuaisten vajaatoimintaan liittyvd anemia

150 Dasatinibi
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151 Eliglustaatti, imigluseraasi ja velagluseraasi alfa

152 Nilotinibi

157 Dimetyylifumaraatti, glatirameeriasetaatti, interferoni beeta ja teriflunomidi
(MS-tauti)

160 Eksenatidi

162 Liraglutidi

164 Fingolimodi ja kladribiini

166 Daltepariini ja tintsapariini (yli 6 kuukauden hoidossa)

171 Degludekinsuliini

177 Glargininsuliini 300 U/ml

180 Interferoni alfa

181 Retigabiini ja vigabatriini

182 Brivarasetaami, eslikarbatsepiini, gabapentiini, lakosamidi, levetirasetaami, pe-
rampaneeli, pregabaliini, tiagabiini ja tsonisamidi

183 Lamotrigiini ja topiramaatti

187 Mykofenolihappo

188 Vaikeahoitoinen psykoosi

189 Imatinibi

190 Lantaanikarbonaatti, sevelameeri ja sukroferrinen oksihydroksidi

193 Rasagiliini

194 Hyytymistekija VIlI ja von Willebrand -tekija von Willebrandin taudin hoitoon

195 Agalsidaasi alfa, agalsidaasi beeta ja migalastaatti

196 Parikalsitoli ja sinakalseetti

198 Sorafenibi

201 Krooninen sydamen vajaatoiminta

202 Hajapesakkeiset sidekudostaudit ja reumaattiset niveltulehdukset ja niihin ver-
rattavat tilat

203 Krooninen keuhkoastma ja laheisesti sitd muistuttavat krooniset obstruktiiviset
keuhkosairaudet

205 Krooninen verenpainetauti

206 Krooninen sepelvaltimotauti ja siihen liittyva rasva-aineenvaihdunnan hairio

207 Krooniset syddmen rytmihairiot

208 Haavainen paksusuolentulehdus ja Crohnin tauti

211 Periytyvat rasva-aineenvaihdunnan vaikea-asteiset hairiot

212 Kihti

213 Krooniseen sepelvaltimotautiin liittyva rasva-aineenvaihdunnan hairio

214 Vaikea ja pitkdaikainen narkolepsia

215 Diabetes, muu kuin insuliinihoito

280 Klopidogreeli

281 Abatasepti, adalimumabi, anakinra, etanersepti, golimumabi, iksekitsumabi, in-
fliksimabi, sarilumabi, sekukinumabi, sertolitsumabipegoli ja tosilitsumabi
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282 Natriumoksibaatti ja modafiniili

285 Dulaglutidi, eksenatidi, liraglutidi ja semaglutidi (tyypin 2 diabetes, aikuiset)

286 Siklosporiini-silmatippa

288 Febuksostaatti

290 Apiksabaani, dabigatraani, edoksabaani ja rivaroksabaani (eteisvarina)

291 Tofasitinibi

3005 Tofasitinibi

3006 Barisitinibi

3007 Erenumabi, fremanetsumabi ja galkanetsumabi

301 Kasvuhormoni

3016 Binimetinibi ja enkorafenibi

3023 Koivun allergeeniuute (aikuiset)

3025 Kalsiumkarbonaatti

3027 Benralitsumabi

303 Dimetyylifuramaatti, glatirameeriasetaatti, interferoni beeta, ofatumumabi, po-
nesimodi ja teriflunomidi (MS-tauti)

304 Dornaasi alfa

306 Erytropoietiini ja darbepoetiini

307 Rivastigmiini

309 Nalmefeeni ja naltreksoni

310 Orlistaatti ja sibutramiini (liikalihavuuden hoidossa kaytettavat laakkeet)

313 Abatasepti, adalimumabi, etanersepti, golimumabi, guselkumabi, iksekitsumabi,

infliksimabi, risankitsumabi, sarilumabi, sekukinumabi, sertolitsumabipegoli, to-
silitsumabi ja ustekinumabi (reumasairaudet)

315 Klopidogreeli

316 Imatinibi

317 Takrolimuusi- ja pimekrolimuusivoide

319 Efalitsumabi tai etanersepti (psoriaasi)

320 Lantaanikarbonaatti

321 Parikalsitoli ja sinakalseetti

326 Adalimumabi, golimumabi, infliksimabi ja ustekinumabi (suolistosairaudet)
331 Atomoksetiini

333 Eliglustaatti, imigluseraasi ja velagluseraasi alfa

338 Cl-esteraasin estdja, ikatibantti, konestaatti alfa ja lanadelumabi
339 Buprenorfiinia ja nalaksonia sisaltava valmiste

342 Dronedaroni

344 Omalitsumabi

345 Kolesevelaami

346 Eksenatidi, liksisenatidi ja liraglutidi

347 Denosumabi
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349 Febuksostaatti

350 Kapsaisiini

351 Apiksabaani, dabigatraani, edoksabaani ja rivaroksabaani (eteisvarina)

353 Fingolimodi

355 Dienogesti

358 Liraglutidi

359 Mirabegroni

364 Koivun allergeeniuute

366 Naprokseenin ja esomepratsolin yhdistelmavalmiste

368 Natriumdokusaatin ja sorbitolin yhdistelmavalmiste

371 Degludeksinsuliini

376 Syanokobolamiini

377 Apremilasti ja dimetyylifumaraatti (psoriaasi)

379 Apiksabaani, dabigatraani, edoksabaani ja rivaroksabaani syvan laskimotukok-
sen ja keuhkoembolian uusiutumisen pitkaaikaiseen ehkaisyyn

380 Adalimumabi (hidradenitis suppurativa)

382 Glargininsuliini 300 U/m

395 Dupilumabi

503 Synnynnaiset aineenvaihdunnan hairiot

504 Paivittaista letkuruokintaa vaativat tilat

601 Ravintoaineiden, ldhinna rasvojen, vaikeat imeytymishairiot

111,199,

181-183, Epilepsia

3046,

3069

112,188, - . .

3062 Psykoosit ja muut vaikeat mielenterveyden hairiét

103, 160,

162, 171,

177,215,

285,295, | Diabetes

3051,

346, 358,

371,382

109, 157,

164,303, | MS-tauti

353

107,376 | Perniodsi anemia ja muut Bi-vitamiinin imeytymishairiot
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202,281,
291, .
Reumasairaudet
3005,
313
130, 180,
198,323, | Pahanlaatuiset kasvaimet, joita ei ole edella erikseen mainittu
3016
212,288, L
Kihti
349
124,151, . .
333 Synnynnaiset aineenvaihduntahairiot
207, 290, . . o
Krooniset syddmen rytmihairiot
351
203,251, | Krooninen keuhkoastma ja laheisesti sitd muistuttavat krooniset obstruktiiviset
3027 keuhkosairaudet

Raskausajan ldakkeiden kaytto ja
THL — Raportti 13/2022 83 syntyneiden lasten terveys
1996-2019



Liitteet

Liite 4. Kansainvalisen ICD-9 -tautiluokituksen mukaiset
synnynnaisten epamuodostumien diagnoosiryhmat ja yh-
distetyt diagnoosiryhmat

740 Aivottomuus ja vastaavat epimuodostumat

741 Selkdrankahalkio

742 Hermoston muut synnynnéiset epdmuodostumat

743 Silmén synnynnéiset epdmuodostumat

744 Korvan, kasvojen ja kaulan synnynniiset epdmuodostumat
745 Synnynniiset syddmen bulbus- ja viliseinddefektit

746 Muut synnynndiset sydanviat

747 Muun verenkiertoelimiston synnynnéiset epdmuodostumat
748 Hengityselinten synnynnéiset epdmuodostumat

749 Huuli- ja/tai suulakihalkio

750 Ylamahasuolikanavan synnynnéiset epdmuodostumat

751 Ruoansulatuskanavan muut synnynniiset epdmuodostumat
752 Sukupuolielinten synnynnéiset epdmuodostumat

753 Virtsaelinten synnynnéiset epdmuodostumat

754 Tuki- ja litkuntaelinten synnynnéiset epdmuodostumat

755 Muut raajojen epamuodostumat

756 Muut tuki- ja liikkuntaelinten synnynniiset epdmuodostumat
757 Ihon, hiusten ja kynsien synnynnéiset epdmuodostumat
758 Kromosomipoikkeavuudet

759 Muut synnynniiset epdmuodostumat

Yhdistetyt ICD-9 -diagnoosiryhmét

e Hermoston synnynndiset epdmuodostumat
ICD-9: 740, 741, 742

e Verenkiertoelinten synnynniiset epimuodostumat
ICD-9: 745, 746, 747

e Ruoansulatuselinten synnynnéiset epdmuodostumat, lukuun ottamatta huulen ja
suun alueen halkioita
ICD-9: 750, 751

e Sukupuoli- ja virtsaelinten synnynndiset epdmuodostumat:
ICD-9: 752,753

e Tuki- ja litkuntaelinten synnynndiset epdmuodostumat:
ICD-9: 754,755, 756

e Muut synnynniiset epdimuodostumat:
ICD-9: 757, 759
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Liite 5. Tietolahteet

Terveyden ja hyvinvoinnin laitos (THL)

Syntyneiden lasten rekisteri

THL yllapitéé laissa Terveyden ja hyvinvoinnin laitoksesta (31.10.2008/668) mééri-
teltyjen tehtdviensd hoitamiseksi syntyneiden lasten rekisterid. Rekisteri on perustettu
vuonna 1987 ja sisdltid tietoja kaikista Suomessa synnyttineistd ja syntyneistd lap-
sista 7 vrk:n ikdén asti. Rekisterin tietoja kerdtdén &itiyshuollon, synnytystoiminnan
ja vastasyntyneiden hoidon tutkimusta ja kehittimisté seké jarjestdmistd varten.

Rekisteriin kootaan tiedot kaikista eldvidnd syntyneistd lapsista ja kuolleena synty-
neistd lapsista, joiden raskaus on kestdnyt vahintdén 22 viikkoa tai joiden syntymé-
paino on vihintddn 500 g. Synnytyssairaalan on 7 vrk:n ikd4in mennessé taytettiva
sdahkoinen lomake, joka ldhetetddn THL:een. Kotisynnytyksissd lomakkeen tdytosta
huolehtii synnytyksessd avustanut kitilo tai 148kari.

Sairaaloiden ilmoittamat tiedot tarkistetaan. Puuttuvat tai virheelliseksi epdillyt
tiedot tarkistetaan sairaaloista ja korjataan tietokantaan. Syntymaérekisterié tdydenne-
tddn Digi- ja vdestotietoviraston eldvéini syntyneiden lasten tiedoilla ja Tilastokeskuk-
sen kuolleena syntyneiden ja ensimmadisen viikon aikana kuolleiden lasten tiedoilla.
Naéiden lisdysten jdlkeen rekisterin kattavuus on kéytdnndssé sataprosenttinen.

Vuosina 1990, 1996, 2004 ja 2017 syntymérekisterin tietosisidltod muutettiin luo-
tettavuuden parantamiseksi. Liséksi lomakkeen muuttujien méadritelmid ja késitteitd
on tarvittaessa aika ajoin tarkennettu. Raskauteen ja vastasyntyneisyyteen liittyvét
madritelmat ja kisitteet pohjautuvat ICD-10-tautiluokitukseen (Komulainen J. (toim.)
2012).

Epamuodostumarekisteri
THL yllapitéé laissa Terveyden ja hyvinvoinnin laitoksesta (31.10.2008/668) mééri-
teltyjen tehtdviensd hoitamiseksi epdmuodostumarekisterid. Epdmuodostumarekisteri
on perustettu vuonna 1962 ja tapaustietojen rekisterdinti on aloitettu 1.1.1963. Rekis-
terin pédtarkoituksena on epdmuodostumien esiintyvyyden ja laadun jatkuvalla seu-
rannalla pyrkid ajoissa havaitsemaan mahdolliset uudet sikiotd vaurioittavat tekijat

Epdamuodostumarekisteriin kerdtdén valtakunnallisesti tiedot eldvéna ja kuolleena
syntyneilld lapsilla seki sikioilld todetuista synnynnéisisté epdmuodostumista ja kro-
mosomipoikkeavuuksista. Epamuodostumailmoitus tehddéin mahdollisimman pian
poikkeavuuden havaitsemisen jilkeen lapsen synnyttya tai raskauden keskeyttdmisen
jélkeen. Epdmuodostumatiedot kerdtddn padsdantoisesti lapsen ensimmaiisen ikévuo-
den ajalta, mutta rekisteri kerdd tietoja my0s myohemmin todetuista epdmuodostu-
mista. Samasta lapsesta tai sikiostd voi rekisteriin tulla useita ilmoituksia, jotka tiy-
dentdvit rekisteriin aiemmin saatuja tietoja ja varmistavat epdmuodostumadiagnoo-
seja.
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Epamuodostumarekisteri saa epdmuodostumatietoja sairaaloista, terveydenhuol-
lon ammattihenkil6iltd ja genetiikan laboratorioista. Epdmuodostumarekisteri kerdé
epdmuodostumatietoja myds THL:n syntymaé-, hoitoilmoitus-, raskaudenkeskeytti-
mis- ja ndkdvammarekistereistd, Sosiaali- ja terveysalan lupa- ja valvontavirastosta
(Valvira) ja Tilastokeskuksen kuolemansyytilastosta. Epamuodostumadiagnoosit var-
mistetaan tarvittaessa lasta/sikioté/naista hoitaneista tai tutkineista terveydenhuollon
yksikoista.

Epamuodostumarekisterin tietosiséltod ja tietojen kerdystapaa on uusittu vuosina
1985, 1993, 2005 ja 2014. Vuodesta 1993 alkaen tilastojen kattavuuden voidaan kat-
soa olevan erittidin hyvi, vaikka varsinaisia kattavuusselvityksid ei vuoden 1993 uu-
distuksen jdlkeen ole tehty. Epdamuodostumatapauksien ja merkittdvien epagmuodos-
tumien késitteet, eri epdmuodostumien méaéritelmat ja luokittelut sekd rekisterin tie-
donkeruu ja sisdltd ovat pysyneet samoina vuodesta 1993 alkaen. Kéytetyt perusméaé-
ritelmét ovat myds pysyneet samoina (Komulainen J. (toim.) 2012).

Raskaudenkeskeyttamisrekisteri
Raskaudenkeskeyttamisrekisteriin kerdtddn tiedot kaikista raskaudenkeskeytyksii
suorittavista sairaaloista Suomessa. Tilaston perusjoukko muodostuu kaikista naisista,
joille on tehty raskaudenkeskeytys. Raskauden keskeyttdmisestd annetun lain
(239/1970) ja sen nojalla annetun asetuksen (359/1970) mukaisesti terveydenhuollon
toimintayksikon, jossa keskeytys on suoritettu, on toimitettava sosiaali- ja terveysmi-
nisterion vahvistamalla lomakkeella ilmoitus suoritetusta raskauden keskeyttdmisesti
THL:lle kuukauden kuluessa toimenpiteen suorittamisesta. Tiedot tallennetaan lo-
makkeilta raskaudenkeskeyttamisrekisteriin, jota THL ylldpitdé laissa Terveyden ja
hyvinvoinnin laitoksesta (31.10.2008/668) maéériteltyjen tehtdviensd hoitamiseksi.
Rekisterin tiedot ovat séhkodisessd muodossa vuodesta 1983 alkaen. Rekisterin tarkis-
tusajoja tehdién sdénnollisesti ja epaselvit tapaukset tarkistetaan toimenpiteen suorit-
taneesta sairaalasta. Rekisterin kattavuus on ldhes sataprosenttinen.

Epéselvien tapausten selvittdmiseksi raskaudenkeskeyttdmisrekisterin tietoja ver-
rataan muiden rekisterien (syntymé-, epdmuodostuma- ja hoitoilmoitusrekisterit) tie-
toihin. Tarvittaessa pyydetéddn tarkistus toimenpiteen suorittaneesta sairaalasta.

Kansanelakelaitos (Kela)

Reseptitiedosto
Kelan ladkekorvausten késittelyd varten yllapitdma reseptitiedosto siséltéé tiedot kai-
kista lddkeostoista, joista sairausvakuutuskorvaus on maksettu asiakkaalle suoraan ap-
teekista, sekd niistd korvattavien ladkkeiden ostoista, jotka ovat jadneet alle 50 euron
alkuomavastuun. Tietoja on keritty koneellisesti vuodesta 1994 alkaen.
Reseptitiedosto siséltdd ostopdivan lisdksi reseptilomakkeessa olevat potilasta,
ladkettd ja ladkarid sekd kustannuksia ja korvauksia koskevat tiedot. Vuosina 1998—
2001 osuus oli 97 prosenttia. Vuonna 2006 rekisteri sisdlsi 98 prosenttia kaikista
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korvatuista lddkeostoista (resepteistd). Vuonna 2007 osuus oli 99 prosenttia ja timén
jélkeen prosenttia ei ole laskettu silld rekisteri on sisadltdnyt kaikki korvatut 1dékeostot.
Korvausjérjestelmén ja siten kokonaan Kelan tiedostojen ulkopuolella ovat resepti-
ladkkeet, joilla ei ole vahvistettua korvattavuutta ja kohtuullista tukkuhintaa seka val-
taosa itsehoitolddkkeistd ja sairaaloissa kéytetyt ladkkeet.

Laakkeiden erityiskorvausoikeuksien tiedosto

Kelan ylldpitdmi erityiskorvausoikeuksien tiedosto siséltdd lddkkeiden erityiskor-
vausoikeuksien sekd kliinisten ravintovalmisteiden ja rajoitetusti peruskorvattavien
ladkkeiden korvausoikeuksien hakemus-, valmistelu-, pdétds- ja seurantatiedot. Tie-
toja on kerétty sairausvakuutuksen voimaantulosta ldhtien vuodesta 1964.

Sairauksista, joiden hoidossa kaytettavét ladkkeet voidaan hyvéksyé erityiskorvat-
taviksi, sdddetddn valtioneuvoston asetuksella. Erityiskorvauksen saaminen edellyt-
tad, ettd ladkkeiden hintalautakunta on hyviksynyt kaytettivén lddkevalmisteen eri-
tyiskorvattavaksi kyseisen sairauden hoidossa ja etté potilaalla on voimassa oleva kor-
vausoikeus. Korvausoikeutta haetaan Kelalta, ja sairaus osoitetaan ladkérin antamalla
todistuksella. Erityiskorvausoikeus voidaan myontdd médrdaikaisena tai ilman maa-
rdaikaa. Erityiskorvausoikeuden hyvéksymisen ladketieteelliset kriteerit, joista Kela
paittid, voivat poiketa vallitsevista diagnostisista kriteereistd tai hoidon aloittamisen
rajoista. Ks. my®os liite 1. Késitteet ja maéritelmét: Ladkekorvaukset.

Rajoitetusti peruskorvattavista (aiemmin merkittavista ja kalliista tai erityisperus-
tein korvattavista) lddkkeistd sdéddettiin vuoteen 2005 asti valtioneuvoston asetuksella.
Kela pééttaa korvausoikeuden hyviksymiseen vaadittavista ladketieteellisistd edelly-
tyksistd ja selvityksistd. Kelan myontdma korvausoikeus néihin ladkkeisiin on mééra-
aikainen.

Ladketieteellisin perustein vaikeiksi arvioitavista sairauksista, joiden hoitoon kéy-
tettdvit kliiniset ravintovalmisteet voidaan hyvéksyé korvattaviksi, on sdddetty val-
tioneuvoston asetuksella. Kela paéttda korvausoikeuden hyviksymiseen vaadittavista
ladketieteellisistd edellytyksista.
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