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Nivelreuman hoito: visiosta remissioon

Nivelreuman hoitotavoite on remissio, ja keinot sen saavuttamiseksi ovat olemassa. Hyviakaan ladke ei silti auta, jos se jaa
apteekin hyllylle.

Nivelreuman hoitotavoite on remissio, joka tarkoittaa tulehdusaktiivisuuden sammumista, oireettomuutta ja idnmukaista toimintakykya.
Remissio hoitotavoitteena on saanut enenevasti maailmanlaajuista huomiota vuoden 2010 jélkeen. Talldin julkaistiin kansainvalisen
tyéryhman julkilausuma nivelreuman hoitotavoitteista ja keinoista, joilla tavoite saavutetaan.

Suomessa nivelreumaa on pyritty hoitamaan tehokkaasti jo vuosikymmenten ajan. Vuonna 1951 toimintansa aloittaneen Reumasaation
sairaalan ndkemyksen mukaan "ei hoideta ainoastaan potilaan senhetkisté niveltulehdusta kipuladkkein vaan tauti pyritdan sammuttamaan
varsinaisilla reumalaakkeilla siten, etta potilaan elamanlaatu turvataan vuosikymmeniksi eteenpain”.

Suhtautuminen nivelreumaan muuttui
Vuosikymmenten ajan nivelreumaa oli pidetty reumatismina, jota voidaan hoitaa kipuldakkeilla ja vuodelevolla. Toisaalta kaytettavissa
olevien reumaldakkeiden haittavaikutuksia pelattiin.

Lukuisat 1980-luvulla julkaistut tutkimukset todistivat, ettei reumavastaanotoille hakeutuneiden nivelreumapotilaitten tauti sammu, vaan
seuraavien 10—20 vuoden aikana potilaiden nivelet vaurioituvat ja toiminta- ja tydkyky menetetaan. Lisaksi potilaat kuolevat ennenaikaisesti.
Ymmarrettiin, ettd ei voida tyytya oireiden lievittdmiseen vaan tauti on pyrittdva havittamaan.

Sairauden aktiivisuutta alettiin mitata

Yhdysvaltalainen professori James Fries julkaisi 1980-luvun alussa niveltulehduspotilaille tarkoitetun toimintakyky- ja oirekyselyn, joka on
kaannetty kymmenille kielille ja jota nykyisin kaytetaan yleisesti seka tieteellisissa tutkimuksissa etta tavallisten potilaiden voinnin
seurannassa. Yksi hanen havainnoistaan oli, etta pitkalla tahtaimella varsinaiset reumalaékkeet, kuten metotreksaatti ja pistoskulta, estavat
kipua tehokkaammin kuin aspiriini ja muut tulehduskipuldéakkeet.

Kuitenkin vasta 1990-luvun alkupuolella reumatologinen yhteis6 pystyi paattdmaan kvantitatiivisista mittareista, joilla nivelreuman
aktiivisuutta, potilaan toimintakykya ja taudin mahdollisesti aiheuttamien vaurioiden laajuutta seurataan.

Suomalainen uraauurtava REKO-tutkimus

Suomalainen visio mahdollisuudesta taltuttaa nivelreuma johti 1990-luvun alussa tutkijalahtdiseen strategiseen ladketutkimukseen, jossa
remissio maariteltiin paatetapahtumaksi. Tama REKO-tutkimus osoitti, etta tuoreessa nivelreumassa remissio on saavutettavissa. Neljan
perinteisen reumalaakkeen yhdistelmahoitoa saaneista potilaista 1ahes 40 % saavutti taydellisen remission 2 vuoden kohdalla, kun yhta
reumalaaketta saaneista remissiossa oli 17 % potilaista.

Uudemmassa NEO-REKO-tutkimuksessa perinteisten reumalaakkeiden yhdistelmahoitoa saavista potilaista jopa yhdeksan kymmenesta oli
2 vuoden kohdalla hiukan lievemmaét vaatimukset tayttavassa, niin sanotussa DAS28-remissiossa. Remissio pystytaan yllapitdamaan
tehokkaalla hoidolla ainakin 5 vuoden seurannan ajan. Tama tutkimus osoitti myds, ettéd tuoreessa nivelreumassa perinteisten kemiallisten
reumalaakkeiden yhdistelmahoito oli yhta tehokas kuin perinteisten |&akkeiden yhdistelmahoito terastettyna biologisella ladkkeella.

N&in remissioon paastaan

Reumalaakkeet aloitetaan heti diagnoosin varmistuttua tai kun vahvasti epailldan potilaan sairastavan nivelreumaa. Metotreksaatti on
nivelreuman ankkurildéake, ja se pyritdan aloittamaan jokaiselle potilaalle — tosin raskaus on ehdoton vasta-aihe. Metotreksaatin hyétyosuus
lisdantyy ihonalaispistoksina annosteltuna. REKO-yhdistelmalaakityksessa potilas saa lisdksi sulfasalatsiinia ja hydroksiklorikiinia.
Tarvittaessa otetaan kayttéon leflunomidi tai jopa kultapistokset.

Glukokortikoidihoitohoito ("kortisoni”) vahentda nopeasti ja tehokkaasti niveltulehdusta ja sen oireita. Glukokortikoidi luokitellaan myds
reuman peruslaakkeeksi, koska muiden reumalaakkeiden tavoin se estaa nivelten tuhoutumista. Niinpa pieniannoksinen
glukokortikoidilaakitys on syyta liittda tuoreen nivelreumapotilaan muuhun aloituslaékitykseen (kuten REKO- ja NEO-REKO-tutkimuksissa).
Tulehtuneen nivelen paikallishoito pitkavaikutteisella glukokortikoidilla antaa nopean avun niveltulehdukseen.

Jo 3:n, viimeistdan 6 kuukauden kuluttua potilaan tulisi olla oireeton. Reumaléakkeiden kaytt6a jatketaan tavallisesti vuosia tai
vuosikymmenid, koska reuman oireet yleensa palaavat, jos laakitys lopetetaan.

Tulehduskipulaakkeita kaytetdan nivelreumassa enaa harvoin, silld onnistuneen peruslaakityksen myota oireladkityksen tarve on vahaista.

Potilasohjaus on tarkeaa
Nivelreumaan vastikdan sairastuneen voi olla vaikeaa sopeutua sdanndllisen monilaakityksen kayttajaksi. Maailmalla tehdyissa
tutkimuksissa jopa yli puolet nivelreumaa sairastavista ei kayta reumalaakkeitad annettujen ohjeiden mukaisesti.

Hyvakaan ladke ei auta, jos se jaa apteekin hyllylle. Niinpa on varsin tarkeaa, ettéd vastasairastunut potilas ymmartaa nivelreuman ja sen
hoidon luonteen seka hoitotavoitteen. Remissio jdisi usein toteutumatta ilman perehtyneen reumahoitajan antamaa potilasohjausta.

Liikunta on keskeinen osa nivelreuman ladkkeetonta hoitoa. Aiempina vuosikymmenina tulehtuneet nivelet jopa lastoitettiin. Kipu vaheni, kun
nivel oli levossa. Lihakset kuitenkin surkastuivat ja toimintakyky menetettiin. Nykyisin tuoreen nivelreumapotilaan hoitopolun aikana
fysioterapeultti testaa potilaan lihaskunnon ja antaa yksilélliset ohjeet terveysliikunnan harjoittamisesta.

Terveysliikunnan vahimmaissuositus on 2,5 tuntia kestavyysharjoittelua ja kaksi kertaa lihasvoimaharijoittelua viikossa. Kontrolloitujen
tutkimusten mukaan yksildllisesti mitoitettu, aktiivinen kestavyys- ja lihaskuntoa parantava liikunta vahentaa oireita ja nivelten vaurioitumista,
parantaa potilaan tasapainoa, luuston tiheyttd, toiminta- ja tydkykya seka eldmanlaatua.

Biologiset ladkkeet ja nopea remissio

Ensimmaiset biologiset ladkkeet otettiin kayttéon 1990-luvun loppupuolella. Nama tuumorinekroositekija alfan (TNF-a) salpaajat vaikuttavat
nopeasti, ja potilas tulee oireettomaksi jo ensimmaisten I&akepistosten tai -tiputusten jalkeen. Yhta nopea vaikutus on todettu myéhemmin
markkinoille tulleilla interleukiini 6:n reseptorin salpaajalla tosilitsumabilla ja T-solun oheisstimulaation estajalla abataseptilla. B-soluihin
vaikuttavan rituksimabin vaikutusta on odotettava pidempé&an, mutta kahden laaketiputuksen jalkeen vaikeaakin reumaa sairastava potilas
saattaa olla oireeton useita kuukausia tai jopa vuosia. Biologisia l1aakkeita suositellaan kaytettavaksi yhdessa metotreksaatin kanssa.

Biologiset 1d4kkeet ovat proteiineja, joita tuotetaan geeniteknologisesti eldvissa soluissa. Rakenteeltaan ne ovat monoklonaalisia vasta-
aineita, fuusiotekniikalla rakennettuja liukoisia reseptoreja tai luontaisia vasteenmuuntajia. Ne estavat yksittaisten tulehduksessa tarkeiden
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molekyylien tai solujen toiminnan.

Biologiset ladkkeet ovat tdsmalaakkeita. Niilla ei ole jokapaivaisia ikavia haittavaikutuksia, kuten pahoinvointi metotreksaatilla, vatsavaivat
sulfasalatsiinilla tai aurinkoherkkyys hydroksiklorikiinilla. Biologisten la&kkeiden tavallisin haittavaikutus on pistospaikkareaktiot. Biologiset
laakkeet vahentavat immuunivastetta ja altistavat siten infektioille; erityisesti varotaan tuberkuloosia ja muita opportunisti-infektioita.
Biologiseen laakehoitoon ei ole todettu liittyvan paljon pelattyd pahanlaatuisten kasvainten riskin suurenemista.

Jatkuva vieraan biologisen molekyylin annostelu saattaa aiheuttaa elimistdsséa vasta-ainemuodostuksen. Vasta-aineet heikentavat ladkkeen
tehoa, ja ladkkeen aktiiviosaan kohdistuessaan ne neutraloivat [ddkkeen vaikutuksen kokonaan. Pahimmillaan |&&kevasta-aineet saattavat
muodostaa immuunikomplekseja ja aiheuttaa potilaalle jopa hengenvaarallisia sairauksia. Metotreksaatin oheiskayttd vahentaa ladkevasta-
aineiden muodostusta.

Biologiset ladkkeet ovat tehokkaita ja estavat nivelten sydpymista yhta hyvin tai jopa paremmin kuin perinteisten kemiallisten
reumalaakkeiden niin sanottu REKO-yhdistelméahoito. Biologiset ladkkeetkaan eivat paranna nivelreumaa, vaan niita on kaytettava jatkuvasti
tehon sailymiseksi. Laajamittaisen kayton suurin este on niiden korkea hinta. Biologisten ladkkeiden kaltaisten tuotteiden eli biosimilaarien
odotetaan laskevan ladkekustannuksia.

Biologiset ladkkeet ja kallis remissio

Nahdaankd remissioita arkitydssa? Vertasimme poikkileikkauksena kaikkien vuonna 2010 nivelreuman vuoksi reumavastaanotolla kayneiden
potilaiden sairaustilaa kahdessa samankokoisessa maakunnassa. Mukana olivat Kristiansandin reumayksikkd Sgrlandetissa, Norjassa, ja
Jyvaskylan reumayksikké Keski-Suomessa. Naissa reumayksikdissa hoidon tavoitteeksi on asetettu remissio, reumapotilaita varten on
moniammatillinen tiimi ja potilaiden sairauden aktiivisuus dokumentoidaan joka kaynnilla.

Yhteensa yli 2 000 potilaan aineistossa 35 % norjalaisista ja 54 % suomalaisista oli DAS28-asteikolla remissiossa (sairauden kesto
keskimaarin 10 vuotta). Kaikilla sairauden aktiivisuutta kuvaavilla mittareilla Jyvaskylan potilaat voivat hiukan paremmin kuin Kristiansandin
potilaat. Suuren aineiston vuoksi erot olivat tilastollisesti merkitsevia.

Tutkimuksen mielenkiintoisin anti kuitenkin oli se, ettd reuman ladkehoidon kustannukset olivat Norjassa lahes kaksi kertaa korkeammat kuin
Suomessa. Ladkekulut tulivat biologisista ladkkeista. Norjalaisista nivelreumapotilaista 33 % kaytti biologisia ladkkeitd, suomalaista sen
sijaan vain 17 %. Perinteisin ladkkein toteutettu yhdistelméahoito oli kdytdssa 37 %:lla suomalaisista ja alle 1 %:lla norjalaisista. Tutkimus
osoittaa, ettéd myds kaytdnnon kliinisessa tydssa remissio voidaan saavuttaa suurella osalla potilaista. Se osoittaa myds, ettd remission
hinnassa on eroja.

Tuulikki Sokka-Isler
Dosentti, reumatologi
Osastonyliladkari, Keski-Suomen keskussairaala

Artikkeli on julkaistu Sic!-verkkolehdesséd 14.7.2014.
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