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Atyyppista psykoosilddke asenapiinia kidytetdan aikuisten tyypin I kaksisuuntaisen
mielialahdirion keskivaikeiden ja vaikeiden maanisten jaksojen hoitoon. Asenapiini
annostellaan sublinguaalisesti. Syomista ja juomista pitda valttaa 10 minuuttia laakkeen
ottamisesta. Asenapiinin teho maniaoireisiin on tutkimusten mukaan muiden atyyppisten
psykoosiladkkeiden luokkaa, mutta ei kuitenkaan olantsapiinin veroinen. Haittavaikutukset
muistuttavat muilla atyyppisilla psykoosilaakkeilla havaittuja, erityista on asenapiinin
puuduteominaisuuden aiheuttama suun tunnottomuus.

Tyypin I kaksisuuntaiseen mielialahdirioon liittyy seka toistuvia vakavan masennuksen ettd maanisen tai sekamuotoisen
mielialavaihtelun jaksoja. Maniassa mieliala on kohonnut epdasianmukaisesti ja voi vaihdella huolettomasta hilpeydesta

lahes hallitsemattomaan kiihtymykseen.

Tyypin I kaksisuuntaisen mielialahdirion maanisten jaksojen hoitoon kaytetdan valproaattia, litiumia tai molempia ja
toisen polven psykoosilddkkeitd, joista vahva tutkimusnéytto on olantsapiinilla, risperidonilla, ketiapiinilla, aripipratsolilla

ja tsiprasidonilla sekd haloperidolia.

Asenapiini on tarkoitettu aikuisten tyypin I kaksisuuntaisen mielialahdirion keskivaikeiden ja vaikeiden maanisten jaksojen
hoitoon. Asenapiini annostellaan sublinguaalisesti. Sen aloitusannos on 10 mg kahdesti vuorokaudessa ja yllapitoannos 5—

10 mg aamuin illoin.
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Asenapiinin vaikutus vilittyy ensisijaisesti serotoniini-2A- ja dopamiini-2-reseptorien salpauksen kautta, mutta silld on

myos laajasti muihin reseptoreihin kohdistuvia vaikutuksia. Muskariinivaikutusta asenapiinilla ei ole.

Sublinguaalisesti annosteltuna asenapiini imeytyy nopeasti ja huippupitoisuus plasmassa saavutetaan noin tunnissa. Vakaa
tila saavutetaan kolmessa vuorokaudessa. Resoriblettia ei pidd nielld tai pureskella, silld nieltynd asenapiinin biologinen
hy6tyosuus on hyvin pieni. Sydmista ja juomista pitdd valttaa 10 minuuttia lddkkeen ottamisesta. Samanaikaisesti muita

ladkkeitd kiytettdessd asenapiini otetaan viimeisend.

Asenapiini metaboloituu pddasiassa suoralla glukuronidaatiolla tai CYP1A2:n vilitykselld. Tupakointi ei kuitenkaan vaikuta
asenapiinin farmakokinetiikkaan. Fluvoksamiini estdd merkittavasti asenapiinin metaboliaa, joten ndiden yhteiskdyttod on

valtettdvd. Asenapiini on heikko CYP2D6:n estéjd ja se voi suurentaa altistusta erityisesti sellaisille samanaikaisesti

Dopamiini-2-reseptorien salpauksen vuoksi asenapiini voi estdd levodopan ja muiden dopamiiniagonistien vaikutusta.
Asenapiini salpaa myos alfa-1-reseptoreita ja saattaa siksi aiheuttaa pystyasentoon liittyvia verenpaineen laskua

(ortostaattinen hypotensio) ja voimistaa muiden verenpainetta alentavien lddkkeiden vaikutuksia.

Teho

Asenapiinin tehoa tyypin I kaksisuuntaisen mielialahdirion maanisen tai sekamuotoisen jakson hoidossa arvioitiin
kahdessa satunnaistetussa, kaksoissokkoutetussa lumelddkkeelld ja aktiivisella vertailuvalmisteella (olantsapiini)
kontrolloidussa tutkimuksessa (yhteensd 977 potilasta). Asenapiinin teho osoittautui lumelddkettd paremmaksi
maniaoireiden vihentdmisessd kolmen viikon aikana. Jatkotutkimuksessa tehon osoitettiin sdilyvdn 12 viikkoa

satunnaistamisesta.

Asenapiinin tehoa liitdnndishoitona selvitettiin 12 viikkoa kestdneessa lumelddkekontrolloidussa tutkimuksessa 326
potilaalla, joilla oli vain osittainen vaste kaksi viikkoa kestédneeseen litium- tai valproaattimonoterapiaan. Asenapiinin

lisddminen hoitoon paransi hoidon tehoa monoterapiaan verrattuna kolmen viikon jéalkeen.

Asenapiinin teho maniaoireisiin on muiden atyyppisten psykoosilddkkeiden luokkaa, mutta ei kuitenkaan olantsapiinin
veroinen. Arvio perustuu asenapiinin tehoa selvittdneisiin tutkimuksiin sekd muista psykoosilddkkeista julkaistuihin meta-

analyyseihin.
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Haittavaikutukset

Haittavaikutusten arviointi perustuu noin 4600 asenapiinia saaneen potilaan aineistoon. Yleisimmin ilmoitetut haitat ovat
ahdistuneisuus ja unettomuus. Suun tunnottomuutta voi ilmetd, koska asenapiinilla on puuduteominaisuuksia. Asenapiini
voi aiheuttaa visymystd ja uneliaisuutta ja vaikuttaa siten merkittdvéasti suorituskykyyn, esimerkiksi ajokykyyn. Asenapiini
ei vaikuta olennaisesti syddmen QTc-aikaan eikd nosta syketaajuutta tai verenpainetta, mutta ortostaattista hypotensiota

voi ilmaantua.

Asenapiinin vaikutus metabolisiin muuttujiin, kuten painoon ja rasva-arvoihin, on risperidonin kaltainen ja suotuisampi
kuin olantsapiinilla. Painon nousu on tavallisinta ei-ylipainoisilla ja keskimédéardinen muutos ldhtotilanteesta

asenapiinihoitoa saaneilla oli 0,8 kg kolmessa viikossa.

Prolaktiiniarvojen nousu oli asenapiinilla hoidetuilla harvinaisempaa kuin risperidonilla tai olantsapiinilla hoidetuilla,
mutta seksuaalihaittoja ja kuukautishdirioitd on tavattu myos asenapiinin kdyton yhteydessa. Ekstrapyramidaalioireiden

kehittyminen on luonteeltaan annosriippuvaista ja yleistd. Kaksisuuntaista mielialahdiriotd sairastavat ovat muita
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psykoosilddkehoitoa tarvitsevia herkempia ekstrapyramidaalioireille.

Asenapiinia saaneilla on havaittu myos muita psykoosilddkkeille ominaisia haittoja kuten pahanlaatuinen

neuroleptioireyhtymad, kouristukset ja nielemisvaikeudet. Muskariinivaikutuksen puuttuessa antikolinergisid haittoja kuten

ummetusta tai suun kuivumista on oletettavasti vihemman kuin erdilla muilla atyyppisilla antipsykooteilla.

Pohdinta

Asenapiini on uusi lddke tyypin I kaksisuuntaisen mielialahdirion manian hoitoon, mutta se ei tehoa masennusoireisiin.
Lisad tietoa valmisteen hyodyistd saadaan kdyttokokemuksen kasvaessa. Asenapiinin eduksi voidaan tutkimustiedon
perusteella katsoa suhteellisen vihdiset metaboliset ja harvoin syddmeen kohdistuvat haittavaikutukset. Alun perin
asenapiinille haettiin myyntilupaa myos skitsofrenian hoitoon, mutta riittavaa tehoa ei voitu osoittaa lyhytkestoisissa
tutkimuksissa. Kdynnisséd on tutkimuksia asenapiinin soveltuvuudesta nuorten skitsofrenian ja tyypin I kaksisuuntaisen

mielialahdirion hoitoon.
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HYVA TIETAA

Sycrest-ladkevalmistetta koskeva Euroopan julkinen arviointilausunto (EPAR). Tieteellinen arviointi [6ytyy vélilehdesta “Assessment history”.
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