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ALKOHOLIN JA LAAKE-
AINEIDEN YHTEISVAIKUTUS

Kaytettdvissamme olevien laékeaineiden
luku on moninkertaistunut viimeisten kah-
den vuosikymmenen aikana. Monien sai-
rauksien hoito on tullut tehokkaammaksi ja
erédiden ylipaadnsad mahdolliseksi. Samanai-
kaisesti lagkeaineiden tehon kasvaessa
ovat valitettavasti usein lisdéntyneet myos
niiden haitalliset vaikutukset ja on ilmaan-
tunut vakavia, ennalta odottamattomia
reaktioita. Lagkeaineiden myrkyllisyyttad ja
sivuvaikutuksia voi lisata vield se, ettd sa-
ma henkilé6 nauttii yhtaikaa kahta tai
useampaa erilaista valmistetta. Johns Hop-
kins Hospitalissa tehty tilasto osoitti mm.,
etta niille potilaille, jotka saivat tiettya syn-
teettistd penisilliinia, annettiin keskiméarin
14 (6—32) muuta ladkeainetta heidan sai-
raalassaoloaikanaan.

Jos lagkeaineet vaikuttavat samansuun-
taisesti, niin niiden yhteisvaikutus on useim-
miten yhta suuri kuin osavaikutusten sum-
ma. Yhteisvaikutus voi kuitenkin olla las-
kettua voimakkaampi eli suurempi kuin osa-
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vaikutusten summa. Esim. otettaessa kahta
rauhoittavaa l|4édkeainetta 1/4 tavallisesta
annoksesta toista ja 1/4 toista yhteisvaiku-
tus voi olla yhté suuri kuin otettaessa koko
annos kumpaakin erikseen. T&ll6in sano-
taan ladkeaineiden potensoivan toistensa
vaikutusta. Potensoitumisen synonyymina
varsinkin englanninkielisessa kirjallisuu-
dessa kéaytetdén synergismi-nimitysta, jolla
meilld taas tarkoitetaan samansuuntaista
vaikutusta yleensa. Potensoitumiseksi voi-
daan sanoa my&s tapausta, jossa laakeai-
ne, jolla itsellaén ei ole ensinkaan tiettya,
esim. verenpainetta laskevaa vaikutusta, ai-
heuttaa toisen, verenpainetta tunnetusti
laskevan ladkeaineen vaikutuksen vahvis-
tumisen.

Alkoholia ei sen nautintoaineena kéytén
takia aina lasketa ladkeaineeksi. Kieltamat-
ta alkoholin sairauksia parantava kyky on
vahainen tai ehkd olematon. Tastd huoli-
matta — mikali vaarinkayton vaaraa ei olisi
— pitéisi moni alkoholia pienind mé&éarina
nautittuna vaarattomana tiettyjen sairausoi-
reiden lievittajana. Alkoholilla on eri lagke-
aineille tyypillisia ominaisuuksia, jotka ni-
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menomaan ovat peréisin  keskushermos-
toon kohdistuvasta vaikutuksesta, ja farma-
kologisesti katsoen alkoholi on unilaégkkei-
dzn ja nukutusaineiden rajamailla. Useis-
sa tapauksissa, joissa alkoholin ja ladkeai-
neen on katsottu vaikuttavan toisiaan po-
tensoivasti, myos ladkeaineen vaikutus on
ensi sijassa kohdistunut keskushermos-
toon.

Keskushermostoa lamaavat lddkeaineet

Alkoholin  ja morfiinin sekad morfiinin
tyyppisten kipua lievittavien alkaloidien va-
linen synergismi on yleisesti tunnettu. Se
tulee esiin saka kos-eldimissa etté ihmisis-
sad (7, 16). Runsaan alkoholin nauttimisen
jalkeen tavallinen hoitoannos morfiinia on
saattanut aiheuttaa kuoleman. Sama kos-
kee myos unilddkkeitd kuten barbituuriha-
pon johdoksia. Ei ole selvaa potensoivatko
alkoholi ja nama eri mekanismeilla keskus-
hermostoon rauhoittavasti vaikuttavat 1&a-
keaineet toisiaan vai onko kysymyksessa
pelkka summavaikutus. Eraat elainkokeet
puhuvat potensoitumisen puolesta. Taman
joka tapauksessa odotettua vahvemman yh-
teisvaikutuksen mekanismia ei ole tyydytta-
vasti selvitetty, vaikka useita hypoteese-
ja onkin esitetty. Alkoholi-morfiini- ja al-
koholi-uniladake-synergismia ovat Suomes-
sa selvittancet Alha ja Eerola tydtoverei-
neen (2, 5, 6).

Pienia annoksia atarakteja, esim. klorpro-
matsiinia on menestyksellisesti kaytetty al-
koholia nauttineen rauhoittamiseen. On kui-
tenkin mitad todennzkoisintéd, ettd suurehko,
keskushermostoa selvasti lamaava atarak-
tiannos vaikuttaa samansuuntaisesti alko-
holin kanssa ja voi siten olla vaarallinen
nautittaessa vahvan alkoholivaikutuksen ai-
kana (8, 15). Klorpromatsiini, reserpiini ja
muut niitd vaikutuksiltaan muistuttavat ata-
raktit vahvistavat selvéasti alkoholin sedatii-
vista vaikutusta koe-eldimissa. Varsinkin
lievien psyykkisten hairididen hoitoon pal-
jon kéaytetyn ataraktin, meprobamaatin, ja

alkoholin yhteisvaikutuksen vaarallisuudes-
ta ei ole selvyyttd, mutta koska meproba-
maattimyrkytykseen liittyy hengityslamaus
ja muutenkin uniladkemyrkytyksen oireet,
on potensoitumisen mahdollisuus muistet-
tava (8). Ainakin suoritus- ja arvosteluky-
kya pienikin meprobamaattihoitoannos yh-
dessa alkoholin kanssa tuntuvasti alentaa
(19).

Alkoholi, unilaakkeet ja ataraktit seka
morfiini ja muut euforisoivat analgeetit la-
mauttavat keskushermostoa. Alkoholia run-
saasti nauttinut saattaa olla rauhaton, mutta
alkoholi lamaa silti hengitys- ja verenkierto-
keskuksia. Tama on muistettava ylla mainit-
tuja, samalla tavalla naihin elintarkeisiin toi-
mintoihin vaikuttavia laakeaineita kaytet-
taessé.

Psykologisissa kokeissa alkoholin ja kes-
kushermostoon vaikuttavien lagkeaineiden
yhteisvaikutusta on tutkittu enemman. Tar-
koituksena ei ole néihin puuttua, mutta on
varmaa, ettd naiden kokeiden ja toisaalta
niiden, joissa tutkitaan verenkiertoa, hengi-
tystd ym. orgaanisia toimintoja, tulokset ei-
vét ole aina toisiaan vastaavat. Tosin me-
probamaatti, fenaglykodoli, klorpromatsiini
ja pentobarbitaali potensoivat alkoholin vai-
kutusta rotissa sellaisissa kokeissa, joissa
tutkittiin ehdollisten refleksien haviamista
(13). Mutta mm. kofeiinikin heikensi alkoho-
lin ennestdan alentamaa rottien suoritusky-
kyé niin ikdan kokeissa, joissa oli muistetta-
va ennestdan opittua ja tehtéva ratkaisuja
(12). Toisaalta kofeiini tunnetaan tehokkaa-
na keskushermoston kautta verenkiertoa ja
hengitysta kiihottavana aineena ja siis alko-
holin vasta-aineena.

Alkoholin aineenvaihduntaan vaikuttavat
ladkeaineet

Alkoholin vieroitushoitoon kaytetty disul-
firaami on esimerkki l&dakeaineesta, jonka
alkoholin sietoa alentavan vaikutuksen me-
kanismia on pidetty selvitettyna (9). Talla
aineella itsellaan ei cle sanottavia vaikutuk-



sia, mutta se hairitsee alkoholin aineenvaih-
duntaa niin, ettd elimistédn kertyy epénor-
maalin paljon alkoholin palamisessa synty-
vaa valituotetta, asetaldehydid. Asetalde-
hydi taas aiheuttaa epamiellyttéavat oireet,
kuten verisuonten laajenemisen, pé&éansa-
ryn, pahoinvoinnin, rintakivun ja hikoilun. Ei
ole varmaa, onko asetaldehydi ainoa tekija
tdassa myrkytystilassa. Asetaldehydin ruis-
kuttaminen koe-eldimeen aikaansaa veren-
paineen nousun, mutta disulfiraami-alkoho-
limyrkytyksessa verenpaine laskee (17).
Kalsium syanamidi (Ca CNy), jota kalkkity-
pen nimella valmistetaan Suomessakin ja
kaytetdan lannoitteena, vaikuttaa kuten di-
sulfiraami (10). Alkoholin myrkyllisyyden li-
sdantyminen perustuu syanamidin vapautu-
miseen kalkkitypestd ja tdama tapahtuu ni-
menomaan limakalvoilla. Tasta lannoiteal-
koholipotensoitumisesta olisi jokaisen ky-
symykseen tulevan henkilén oltava selvilla.
On myds tunnettua, etté herkullisen ja muu-
ten myrkyttdman mustesienen, Coprinus at-
ramentarius, syomisen jélkeen vield paivéa-
kausia mydhemmin alkoholi aiheuttaa ta-
vallista voimakkaammat reaktiot (15). Eléin-
hiili vaikuttaa myo6s disulfiraamin tavoin (4)
ja ainakin osassa potilaista varsinkin er&at
suun kautta nautittavat sokeritaudin laak-
keet, sulfonyylivirtsa-aineet, saavat aikaan
alkoholin siedon alenemisen ja asetaldehy-
dipitoisuuden nousun (20).

Antipyreettien kuten fenasetiinin, amino-
fenatsonin yhdessa fenylbutatsonin kanssa
ja tolatsoliini-nimisen sympatolyytin on
myo6s sanottu vaikuttavan disulfiraamin ta-
voin alkoholin aineenvaihduntaan (3,14).
Alkoholin sietoa alentavaa vaikutusta on
ilmoitettu olevan yli 20:11& yhdisteella, joista
edellisten lisdksi mainittakoon kilpirauhas-
valmisteet seké kloramfenikoli ja isoniatsidi.

Muuta kysymykseen liittyvaa

Kolmas tyyppi alkoholin ja laakeaineen
yhteisvaikutuksen odottamatonta vahvistu-
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mista perustuu siihen, ettd alkoholi lisdé
ldékeaineen imeytymistéd ruoansulatuskana-
vasta verenkiertoon. Erityisesti matolaak-
keiden ja alkoholin samanaikaista nautti-
mista on pidetty syynd maassamme esiinty-
neihin alvejuuriekstraktin aiheuttamiin myr-
kytyksiin. Vaikuttava esimerkki lisdanty-
neestd imeytymisestd johtuvasta aineen
myrkyllisyyden vahvistumisesta on Alhan
esittama hiilitetrakloridijoukkomyrkytys (1).
Vuonna 1948 kuoli Helsingiss& 20 hiilitetra-
kloridi- ja alkoholipitoista hiusvettd nautti-
nutta henkil6d, vaikka kyseinen alkoholi-
maara oli pieni ja paljon suurempia annok-
sia hiilitetrakloridia on kaytetty matojen
haatoon. Useissa ladkeseoksissa on liuotti-
mena, makua parantavana tai muusta syys-
té alkoholia, jonka mahdollisesta merkityk-
sestd varsinaisen ladkeaineen vaikutuksen
vahvistajana imeytymisen lisdantymisen tai
muun mekanismin kautta ei olla selvilla. On
ajateltu, etta alkoholin aiheuttama barbituu-
rihapon johdoksen imeytymisen lisdantymi-
nen yhdessa maksavauriosta johtuvan me-
tabolismin hidastumisen kanssa olisi syyna
mainittujen aineiden vaikutusten potensoi-
tumiseen.

Mainittakoon, ettd masennustilojen hoi-
toon paljon kaytetyt monoamiinioksidaasi-
entsyymid (MAQ) estédvéat lddkeaineet, ku-
ten pargyliini, feneltsiini, nialamidi ja tranyl-
sypromiini vahvistavat monien ladke- ym.
aineiden myrkyllisyyttéd koe-eldimisséa ja ih-
misissd. MAO-inhibiittorihoidon aikana vah-
vistuu ja pitenee morfiinin, alkoholin, barbi-
tuurihapon johdosten ja muiden keskusher-
mostoa lamaavien aineiden vaikutus ja kuo-
lemantapauksiakin on ollut. My&s ravinnos-
sa olevat aineet ovat aiheuttaneet vakavia
sivuvaikutuksia téllaisen hoidon aikana ja
erityisesti on talléin epailty tyramiinia (18).
Tyramiinia on runsaasti erdissé juustoissa
(varsinkin NY State Cheddarissa), mutta
my6s Chianti-viinissa. On laskettu, etta ai-
nakin 400 ml:n nauttimisesta kyseista viinia
MAO-inhibiittorihoidon aikana on seurauk-
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sena myrkytystila, miké johtuu tyramiinin
hapettumisen estymisesta (11).

Tasséa esityksessa ei ole ensinkéaén kési-
telty alkoholin ja lagkeaineiden yhteisvai-
kutuksen toista puolta, nimittéin antagonis-
mia eli vastavaikutusta. Alkoholimyrkytyk-
sen hoidon kannalta tdmé kysymys on tie-
tysti tarkea. Valitettavasti kuitenkaan ei
tunneta mitdén ainetta, joka oleellisesti li-
séisi alkoholin aineenvaihduntaa tai muuten
sen poistumista elimistostd. Keskusher-
mostoa kiihottavat laakeaineet, kuten ko-
feiini, nisetamidi, pentetratsoli, amfetamiini
ja efedriini estavat jossakin méaarin alkoho-
lin niinkuin muidenkin hermokeskuksia la-
maavien ladkeaineiden vaikutusta ja paran-
tavat siten mm. hengitysta. Kuitenkin niiden
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