
MATTI K. PAASONEN

ALKoHOLIN JA LAAKE.
AINEIDEN YHTEISVAIKUTUS

Käytettävissämme olevien lääkeaineiden
luku on moninkertaistunut viimeisten kah-
den vuosikymmenen aikana. Monien sai-
rauksien hoito on tullut tehokkaammaksi ja
eräiden ylipäänsä mahdolliseksi. Samanai-
kaisesti lääkeaineiden tehon kasvaessa
ovat valitettavasti usein lisääntyneet myös
niiden haitalliset vaikutukset ja on ilmaan-
tunut vakavia, ennalta odottamattomia
reaktioita. Lääkeaineiden myrkyllisyyttä ja
sivuvaikutuksia voi lisätä vielä se, että sa-
ma henkilö nauttii yhtaikaa kahta tai
useampaa erilaista valmistetta. Johns Hop-
kins Hospitalissa tehty tilasto osoitti mm.,
että niille potilaille, jotka saivat tiettyä syn-
teettistä penisilliiniä, annettiin keskimäärin
14 (6-32) muutä lääkeainetta heidän sai-
raalassaoloaikanaan.

Jos lääkeaineet vaikuttavat samansuun-
taisesti, niin niiden yhteisvaikutus on useim-
miten yhtä 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 lääkeainetta 1/4 tavallisesta
annoksesta toista ja 'l/4 toista yhteisvaiku-
tus voi olla yhtä suuri kuin otettaessa koko
annos kumpaakin erikseen. Tällöin sano-
taan lääkeaineiden potensoiyan toistensa
vaikutusta. Potensoitumisen synonyyminä
varsinkin englanninkielisessä kirjallisuu-
dessa käytetään synergismi-nimitystä, jolla
meillätaas tarkoitetaan samansuuntaista
vaikutusta yleensä. Potensoitumiseksi voi-
daan sanoa myös tapausta, jossa lääkeai-
ne, jolla itsellään ei ole ensinkään tiettyä,
esim. verenpainetta laskevaa vaikutusta, ai-
heuttaa toisen, verenpainetta tunnetusti
laskevan lääkeaineen vaikutuksen vahvis-
tumisen.

Alkoholia ei sen nautintoaineena käytön
takla aina lasketa lääkeaineeksi. Kieltämät-
tä alkoholin sairauksia parantava kyky on
vähäinen tai ehkä olematon. Tästä huoli-
matta - mikäli väärinkäytön vaaraa ei olisi

- pitäisi moni alkoholia pieninä määrinä
nautittuna vaarattomana tiettyjen sa i rausoi-
reiden lievittäjänä. Alkoholilla on eri lääke-
aineille tyypillisiä ominaisuuksia, jotka ni-
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menomaan ovat peräisin keskushermos-
toon kohdistuvasta vaikutuksesta, ja farma-
kologisesti katsoen alkoholi on unilääkkei-
den ja nukutusaineiden rajamailla. Useis-
sa tapauksissa, joissa alkoholin ja lääkeai-
neen on katsottu vaikuttavan toisiaan po-

tensoivasti, myös lääkeaineen vaikutus on
ensi sijassa kohdistunut keskushermos-
toon.

Keskushermostoa lamaavat lääkeaineet

Alkoholin ja morfiinin sekä morfiinin
tyyppisten kipua lievittävien alkaloidien vä-
linen synergismi on yleisesti tunnettu. Se
tulee esiin sekä koe-eläimissä että ihmisis-
sä (7, 16). Runsaan alkoholin nauttimisen
jälkeen tavallinen hoitoannos morfiinia on
saattanut aiheuttaa kuoleman. Sama kos-
kee myös unilääkkeitä kuten barbituuriha-
pon johdoksia. Ei ole selvää potensoivatko
alkoholi ja nämä eri mekanismeilla keskus-
hermostoon rauhoittavasti vaikuttavat lää-
keaineet toisiaan vai onko kysymyksessä
pelkkä summavaikutus. Eräät eläinkokeet
puhuvat potensoitumisen puolesta. Tämän
joka tapauksessa odotettua vahvemman yh-
teisvaikutuksen mekanismia ei ole tyydyttä-
västi selvitetty, vaikka useita hypoteese-
ja onkin esitetty. Alkoholi-morfiini- ja al-
koholi-unilääke-synergismiä ovat Suomes-
sa selvittäneet Alha ja Eerola työtoverei-
neen (2, 5, 6).

Pieniä annoksia atarakteja, esim. klorpro-
matsiinra on menestyksellisesti käytetty al-
koholia nauttineen rauhoittamiseen. On kui-
tenkin mitä todennäköisintä, että suurehko,
keskushermostoa selvästi lamaava atarak-
tiannos vaikuttaa samansuuntaisesti alko-
holin kanssa ja voi siten olla vaarallinen
nautittaessa vahvan alkoholivaikutuksen ai-
kana (8, '15). Klorpromatsiini, reserpiini ja
muut niitä vaikutuksiltaan muistuttavat ata-
raktit vahvistavat selvästi alkoholin sedatii-
vista vaikutusta koe-eläimissä. Varsinkin
lievien psyykkisten häiriöiden hoitoon pal-
jon käytetyn ataraktin, meprobamaatin, ja

alkoholin yhteisvaikutuksen vaarallisuudes-
ta ei ole selvyyttä, mutta koska meproba-
maattimyrkytykseen liittyy hengityslamaus
ja muutenkin unilääkemyrkytyksen oireet,
on potensoitumisen mahdollisuus muistet-
tava (8). Ainakin suoritus- ja arvosteluky-
kyä pienikin meprobamaattihoitoannos yh-
dessä alkoholin kanssa tuntuvasti alentaa
(1 e)

Alkoholi, unilääkkeet ja ataraktit sekä
morfiini ja muut euforisoivat analgeetit la-
mauttavat keskushermostoa. Alkoholia run-
saasti nauttinut saattaa olla rauhaton, mutta
alkoholi lamaa silti hengitys- ja verenkierto-
keskuksia. Tämä on muistettava yllä mainit-
tuja, samalla tavalla näihin elintärkeisiin toi-
mintoihin vaikuttavia lääkeaineita l<äytet-
täessä.

Psykologisissa kokeissa alkoholin ja kes-
kushermostoon vaikuttavien lääkeaineiden
yhteisvaikutusta on tutkittu enemmän. Tar-
koituksena ei ole näihin puuttua, mutta on
varmaa, että näiden kokeiden ja toisaalta
niiden, joissa tutkitaan verenkiertoa, hengi-
tystä ym. orgaanisia toimintoja, tulokset ei-
vät ole aina toisiaan vastaavat. Tosin me-
probamaatti, fenaglykodoli, klorpromatsiini
ja pontobarbitaali potensoivat alkoholin vai-
kutusta rotissa sellaisissa kokeissa, joissa
tutkittiin ehdollisten refleksien häviämistä
(13). Mutta mm. kofeiinikin heikensi alkoho-
lin ennestään alentamaa rottien suoritusky-
kyä niin ikään kokeissa, joissa oli muistetta-
va ennestään opittua ja tehtävä ratkaisuja
(12). Toisaalta kofeiini tunnetaan tehokkaa-
na keskushermoston kautta verenkiertoa ja
hengitystä kiihottavana aineena ja siis alko-
holin vasta-aineena.

Alkoholin aineenvaihduntaan vaikuttavat
lääkeaineet

Alkoholin vieroitushoitoon käytetty dlsul-
firaami on esimerkki lääkeaineesta, jonka

alkoholin sietoa alentavan vaikutuksen me-
kanismia on pidetty selvitettynä (9). Tällä
aineella itsellään ei ole sanottavia vaikutuk-



sia, mutta se häiritsee alkoholin aineenvaih-
duntaa niin, että elimistöön kertyy epänor-
maalin paljon alkoholin palamisessa synty-
vää välituotetta, asetaldehydiä. Asetalde-
hydi taas aiheuttaa epämiellyttävät oireet,
kuten verisuonten laajenemisen, päänsä-

ryn, pahoinvoinnin, rintakivun ja hikoilun. Ei

ole varmaa, onko asetaldehydi ainoa tekijä
tässä myrkytystilassa. Asetaldehydin ruis-
kuttaminen koe-eläimeen aikaansaa veren-
paineen nousun, mutta disulfiraami-alkoho-
limyrkytyksessä verenpaine laskee (17).

Kalsium syanamidi (Ca CNz), jota kalkkity-
pen nimellä valmistetaan Suomessakin ja
käytetään lannoitteena, vaikuttaa kuten di-
sulfiraami (1 0). Alkoholin myrkyllisyyden li-
sääntyminen perustuu syanamidin vapautu-
miseen kalkkitypestä ja tämä tapahtuu ni-
menomaan limakalvoilla. Tästä lannoiteal-
koholipotensoitumisesta olisi jokaisen ky-
symykseen tulevan henkilön oltava selvillä.
On myös tunnettua, että herkullisen ja muu-

ten myrkyttömän mustesienen, Coprinus at-
ramentarius, syömisen jälkeen vielä päivä-
kausia nryöhemmin alkoholi aiheuttaa ta-
vallista voimakkaammat reaktiot (15). Elain-
hiili vaikuttaa myös disulfiraamin tavoin (4)
ja ainakin osassa potilaista varsinkin eräät
suun kautta nautittavat sokeritaudin lääk-
keet, sulfonyylivirtsa-aineet, saavat aikaan
alkoholin siedon alenemisen ja asetaldehy-
dipitoisuuden nousun (20).

Antipyreettien kuten fenasetiinin, amino-
fenatsonin yhdessä fenylbutatsonin kanssa
ja tolatsoliini-nimisen sympatolyytin on

myös sanottu vaikuttavan disulfiraamin ta-
voin alkoholin aineenvaihduntaan (3,14).

Alkoholin sietoa alentavaa vaikutusta on
ilmoitettu olevan yli 20:llä yhdisteellä, joista
edellisten lisäksi mainittakoon kilpirauhas-
valmisteet sekä kloramfenikoli ja isoniatsidi.

Muuta kysymykseen liittyvää

Kolmas tyyppi alkoholin ja lääkeaineen
yhteisvaikutuksen odottamatonta vahvistu-
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mista perustuu siihen, eltä alkoholi lisää
lääkeai neen i meytymi stä ruoansu latuskana-
vasta verenkiertoon. Erityisesti matolääk-
keiden ja alkoholin samanaikaista nautti-
mista on pidetty syynä maassamme esiinty-
neihin alvejuuriekstraktin aiheuttamiin myr-
kytyksiin. Vaikuttava esimerkki lisäänty-
neestä imeytymisestä johtuvasta aineen
myrkyllisyyden vahvistumisesta on Alhan
esittämä h i i I itetrakl orid ijoukkomyrkytys (1 ).
Vuonna 1948 kuoli Helsingissä 20 hiilitetra-
kloridi- ja alkoholipitoista hiusvettä nautti-
nutta henkilöä, vaikka kyseinen alkoholi-
määrä oli pieni ja paljon suurempia annok-
sia hiilitetrakloridia on käytetty matojen
häätöön. Useissa lääkeseoksissa on liuotti-
mena, makua parantavana tai muusta syys-
tä alkoholia, lonka mahdollisesta merkityk-
sestä varsinaisen lääkeaineen vaikutuksen
vahvistajana imeytymisen lisääntymisen tai
muun mekanismin kautta ei olla selvillä. On
ajateltu, että alkoholin aiheuttama barbituu-
rihapon johdoksen imeytymisen lisääntymi-
nen yhdessä maksavauriosta johtuvan me-
tabolismin hidastumisen kanssa olisi syynä
mainittujen aineiden vaikutusten potensoi-
tumiseen.

Mainiitakoon, että masennustilojen hoi-
toon paljon käytetyt monoamiinioksidaasi-
entsyymiä (MAO) estävät lääkeaineet, ku-
ten pargyliini, feneltsiini, nialamidi ja tranyl-
sypromiini vahvistavat monien lääke- ym.

aineiden myrkyllisyyttä koe-eläimissä ja ih-
misissä. MAO-inhibiittorihoidon aikana vah-
vistuu ja pitenee morfiinin, alkoholin, barbi-
tuurihapon johdosten ja muiden keskusher-
mostoa lamaavien aineiden vaikutus ja kuo-
lemantapauksiakin on ollut. Myös ravinnos-
sa olevat aineet ovat aiheuttaneet vakavia
sivuvaikutuksia tällaisen hoidon aikana ja
erityisesti on tällöin epäilty tyramiinia (18).

Tyramiinia on runsaasti eräissä juustoissa
(varsinkin NY State Cheddarissa), mutta
myös Chianti-viinissä. On laskettu, että ai-
nakin 400 ml:n nauttimisesta kyseistä viiniä
MAO-inhibiittorihoidon aikana on seurauk-



182 ALKOHOLI POLITI IKKA

sena myrkytystila, mikä johtuu tyramiinin
hapettumisen estymisestä (1 1).

Tässä esityksessä ei ole ensinkään käsi-
telty alkoholin ja lääkeaineiden yhteisvai-
kutuksen toista puolta, nimittäin antagonis-
mia eli vastavaikutusta. Alkoholimyrkytyk-
sen hoidon kannalta tämä kysymys on tie-
tysti tärkeä. Valitettavasti kuitenkaan ei
tunneta mitään ainetta, joka oleellisesti li-
säisi alkoholin aineenvaihduntaa tai muuten
sen poistumista elimistöstä. Keskusher-
mostoa kiihottavat lääkeaineet, kuten ko-
feiini, nisetamidi, pentetratsoli, amfetamiini
ja efedriini estävät jossakin määrin alkoho-
lin niinkuin muidenkin hermokeskuksia la-
maavien lääkeaineiden vaikutusta ja paran-
tavat siten mm. hengitystä. Kuitenkin niiden

käyttöön liittyy vaaroja eivätkä ne vaikuta
yhta tehokkaasti kuin unilääkemyrkytyk-
sessä, saatikka sitten yhtä ratkaisevasti
kuin esim. nalorfiini morfiinimyrkytyksessä.

Alkoholin ja lääkeaineiden samoin kuin
lääkeaineiden yhteisvaikutus yleensä on
varsin epäselvä kysymys ja odottamatto-
mien reaktioiden mahdollisuus olisi pidet-
tävä mielessä. Jo pientenkin alkoholi- ja
lääkeannosten samanaikainen nauttiminen
saattaa huomattavasti alentaa esim. ajoneu-
von kuljettajan suorituskykyä ja aiheuttaa
kohtalokkaita seurauksia. Huomattakoon
vielä, että pitkäaikaisen alkoholin nauttimi-
sen aikana alkoholin ja lääkeaineen yhteis-
vaikutukseen voi liittyä piirteitä, jotka poik-
keavat tässä kirjoituksessa esitetyistä.
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