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Veijo Saano

LKT, YLILAAKARI, KLIINISEN FARMAKOLOGIAN ERIKOIS-
LAAKARI, COMP:N JASEN

Myyntilupaosasto

Ladkelaitos

Paadkirjoitus
I

Tukea harvinaisten sairauksien ladakehoidon

kehitykseen

Harvinaisldake, orphan drug, on Euroopan unionin 134-
kevalvonnassa virallinen nimike. Sen saannin edellytykse-
na on, ettd ladkettd on tarkoitus kdyttda sairauteen, jota
on enintdin viidelld jokaisesta kymmenestd tuhannesta
Euroopan unionin asukkaasta. Sairauden on oltava hen-
ked uhkaava tai kroonisesti elimii vaikeuttava. Jos sai-
raus on lievempi, harvinaislidkkeen asema on mahdollis-
ta saada silld perusteella, ettd lidkevalmisteen kdyton vi-
haisyys ei riitd kattamaan kehityskuluja.

Statuksen saannin edellytyksend on lisiksi, ettd ladke-
valmiste on joko ainoa kyseiseen harvinaiseen sairauteen
kaytettava ladke tai ettd siitd voidaan odottaa merkitti-
vidd parannusta jo kdytossi oleviin hoitoihin verrattuna.

Harvinaisldakestatusta haetaan Euroopan liikeviras-
tolta (European Medicines Agency, EMEA), jonka harvi-
naislidkekomitea (Committee for Orphan Medicinal
Products, COMP), arvioi valmisteesta toimitetun doku-
mentaation.

COMP on toiminut huhtikuusta 2000 alkaen ja kisi-
tellyt noin 350 hakemusta. Harvinaisldikestatuksen on
saanut yli 200 ldakevalmistetta, joista kesikuuhun 2004
mennessd 15 on saanut myyntiluvan. Niistd on Suomessa
myynnissa ainakin bosentaani keuhkovaltimohypertensi-
oon, imatinibi erdiden kroonisen myeloisen leukemian
muotojen ja GIST-kasvaimen hoitoon ja pegvisomantti
akromegaliaan.

Uuden lddkkeen kehittdjd voi hakea harvinaislaa-
kestatusta valmisteensa missd tahansa kehitysvaiheessa,
joten nimikkeen saanti ei ole tae myyntiluvasta. Usein ni-

mikettd haetaan jo silloin, kun valmisteesta on tehty vas-
ta prekliinisid tutkimuksia.

Kun harvinaisldike aikanaan saa myyntiluvan, on sen
myyntiluvan haltijalla 10 vuoden yksinmyyntioikeus ky-
seisessa kayttotarkoituksessa, ellei kilpailijoilla ole tarjo-
ta hoidollisesti parempia vaihtoehtoja.

Geneerisia kilpailijoita ei harvinaisladkkeen kaytto-
alueelle saa 10 vuoteen tulla, vaikka monien harvinais-
ladkkeiden vaikuttavat aineet ovatkin jo patenttisuoja-ai-
kansa ohittaneita. Tuolloin statuksen saannin perusteena
on ollut valmisteen antotapaan, vaikutuksen kestoon
tms. vaikuttava erityisominaisuus, jonka avulla tuttu ldi-
keaine on saatu toimivaksi harvinaissairauden hoidossa.

EMEA alkaa julkistaa harvinaisldakkeitd koskevista
myyntilupahakemuksista tiedot valmisteiden vaikuttavis-
ta aineista, haetuista kdyttotarkoituksista sekd myyntilu-
van hakijoista. Ndin muille alan yrittijille tiedotetaan
mahdollisimman varhaisessa vaiheessa, ettd kyseisen har-
vinaissairauden lddkehoidosta saattaa syntya erityisalue,
jota koskevat maariaikaiset kilpailun rajoitukset.

Harvinaislddkestatus on uuden lidkevalmisteen kehit-
tdjdlle arvokas nimike, joka kertoo, ettd riippumattomat
asiantuntijat ovat kehityshankkeen arvioineet ja hyviksi
havainneet. Status on omiaan vahvistamaan seka laik-
keen kehittijien ettd kehitystyohon rahojaan sijoittavien
tahojen uskoa hankkeeseen. Lisiksi harvinaislidkkeen
kehittdjat saavat viranomaisilta tieteellistd neuvontaa ja
tukea myyntilupahakemukseen liittyvissd asioissa.
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Pauliina Aukee

LT, SYNNYTYSTEN JA NAISTENTAUTIEN ERIKOISLAAKARI
Naistentautien yksikko seka
Lantionpohjan tutkimus- ja hoitoyksikkd
Keski-Suomen keskussairaala

Virtsankarkailun hoidosta

Tahaton virtsankarkailu on naisilla yleinen elimdinlaatua huonontava terveysongelma. Taudin
esiintyvyyteen vaikuttaa ikd siten, ettd nuorilla naisilla esiintyvyys on 12-42 % ja vanhemmilla nai-
silla 17-55 %. Tahatonta virtsankarkailua esiintyy kaikilla roduilla, kaikissa sosiaaliluokissa ja
myds miehilld, joskin beilli sen esiintyminen lisddntyy vasta 60 ikdvuoden jilkeen.

Virtsankarkailu voidaan jakaa kol- puhutaan idiopaattisesta rakon sei- supistuskyky on riskitekija virtsan-
meen paatyyppiin. Ponnistusvirtsan- ndmain yliaktiivisuudesta. karkailulle.

karkailussa virtsa karkaa valitto-
masti ponnistukseen, yskimiseen tai

nostamiseen liittyen. Noin 60 % V.irt.sanl.(.a.r.kf ilun R.a skaus, syr!nytys ja
naisten virtsankarkailusta on tita riskitekijoita virtsankarkailu
tyyppid ja sen esiintyvyyshuippu on Lihavuus on virtsan- ja ulosteen pi- Seka raskaus ettd synnytys heikenti-
50-55-vuotiaana. Pakkovirtsankar- datyskyvyttomyyden itsendinen ris- vit lantionpohjan tukirakenteita ja
kailussa tulee pakottava tarve virt- kitekija. Ylipainon mairad on suh- voivat siten altistaa virtsankarkailul-
sata ennen kuin virtsa karkaa. Seka- teessa karkaavan virtsan maardan. le myohemmin eldmissa. Tahatonta
muotoisessa virtsankarkailussa on Krooninen yski ja ahtauttavat virtsankarkailua on ilmoittanut jopa
sekd ponnistukseen liittyvda virtsan- keuhkosairaudet voivat heikentda 50 % raskaana olevista naisista.
karkailua ettd pakkotunnetta. Yli- virtsaputken tukirakenteita ja ai- Onneksi synnytyksen jilkeen virt-
aktiivinen rakko on uudempi nimi- heuttaa siten virtsankarkailun pahe- sankarkailu jaa pysyvaksi vaivaksi
tys, johon liittyy pakkotunne, tihen- nemista. Neurologiset taudit voivat vain 3-11 %:lla synnyttineistd nai-
tynyt tarve, mutta siihen ei aina tar- aiheuttaa yliaktiivisen rakon hairit- sista. Lantionpohjalla kulkeva hiapy-
vitse liittyd nakyvad virtsankarkai- semalld normaalia aivosillan virtsaa- hermo voi vaurioitua synnytyksessi
lua. miskeskusta. Aivoinfarkti, Alzhei- tilapdisesti tai pysyvasti. Hermo pa-
merin tauti, Parkinsonin tauti, mul- rantuu itsestain kahdessa kuukau-
o o tippeliskleroosi, CP-vamma ovat esi- dessa, joten neuvolan jilkitarkas-
Mistd virtsankarkailu johtuu? merkkeja tdllaisista sairauksista. tukseen tulisi kuulua lantionpohjan
Normaalin virtsanpidatyskykyyn Muita virtsankarkailuun liittyvid toiminnan tarkastus. Aidin paino,
kannalta on aivojen, dareishermo- sairauksia ovat ummetus, diabetes, lapsen paino, ponnistusvaiheen pi-
jen, sidekudosten, lihasten ja hor- masennus ja selkiongelmat. tuus, avustavat toimenpiteet ja pera-
monien yhteistoiminta valttamiton- Kohdunpoiston vaikutuksesta virt- aukon sulkijalihaksen repeima ovat
td. Niin ollen hiirio missi tahansa sankarkailuun on ristiriitaista tietoa. riskitekijoitd virtsankarkailulle. En-
osassa voi heikentda virtsanpidatys- Se, missd idssd kohdunpoistoleik- simmdinen synnytys niyttdd olevan
kykya. Ponnistusvirtsankarkailussa kaus on tehty, vaikuttaa virtsankar- merkityksellisin.
virtsaputki ja/tai sitd ymparoiva tu- kailuoireisiin. Lantionpohjan mui- Norjalaisessa viestotutkimukses-
kirakenne on heikentynyt. Pakko- den tukirakenteiden pettiminen voi sa (15 307 naista) todettiin, ettd se-
virtsankarkailussa virtsarakon seind-  olla yhteydessi virtsankarkailuun ka keisarinleikatuilla ettd alakautta
man lihaksen liiallinen toiminta ai- tai virtsankarkailua voi esiintya il- synnyttineilld oli enemman ponnis-
heuttaa oireita. Aina ei 16ydetd mi- man muita laskeumaoireita. Gyne- tus- ja sekamuotoista virtsankarkai-
tddn nikyvaa syyta sille, miksi virt- kologisten korjaavien leikkausten lua kuin ikdvakioiduilla synnytta-
sarakko sopeutuu huonosti nesteen jalkeen voi syntyd virtsaamisongel- mattomilld naisilla. Synnyttamatto-
aiheuttamalle venymiselle, jolloin mia. Lantionpohjan lihasten heikko myys ei kuitenkaan suojaa virtsan-
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karkailulta tidysin. Synnyttamatto-
milld naisilla tehdyssa tutkimuksessa
virtsankarkailun riskitekijoiksi nou-
sivat esiin suuri ruumiinpaino, virt-
satietulehdukset, masennus ja koh-
dunpoistoleikkaus.

Ikdd@ntyminen ja virtsankarkailu

Ikddntymiseen liittyvat hermo-, li-
has- ja tukirakenteiden rakenneviat
sekd toimintojen heikkous altistavat
virtsankarkailulle. Pakko- ja seka-
muotoinen virtsankarkailu lisiantyy
idn myo6td. Vaikka idn mukana li-
hastoiminta heikkenee ja naisilla
hormonitoiminta muuttuu, viesto-
tutkimuksissa ponnistusvirtsankar-
kailu ei kuitenkaan nayta lisddnty-
van. Vanhusten virtsankarkailun syi-
den selvittelyssd on hyvd muistaa ti-
lapdiset syyt: delirium, tulehdukset,
emdttimen limakalvojen ohenemi-
nen/tulehdus, lidkkeet, psykiatriset
sairaudet, erityksen lisidntyminen
(syddmen vajaatoiminta, hyperglyke-
mia), rajoittunut liikkuminen ja suo-
len tyhjenemisongelmat.

Mitd tutkimuksia tarvitaan?

On tdrkeda kartoittaa, milloin virt-
sankarkailu on alkanut ja milloin si-
ta tyypillisimmillaan ilmenee. Ladke-
tehtaat ovat jakaneet tihin tarkoi-
tukseen my0s sopivia kyselykaavak-
keita. Usein sekd potilaan ettd laaka-
rin on vaikea hahmottaa vaivan to-
dellinen luonne. Silloin potilaalta
pyydetdan virtsaamispaivikirja
muutaman paivin ajalta. Naisille tu-
lee suorittaa gynekologinen tutkimus
ja miehiltd pitdd tunnustella etu-

Virtsankarkailun konservatiivi-
nen hoito

e Elintapamuutokset: tavoitteena
normaali paino

e Lantionpohjan lihasharjoitukset te-
rapeutin ohjaamana

e Sdhkddrsytyshoito edellisen lisdnd
e [ddkitys: antikolinergit yliaktiivisen
rakon hoidossa, duloksetiini pon-

nistusinkontinenssissa

e Apuviilineet: asianmukaiset siteet
ja suojat

rauhanen. Puhtaasti laskettu virtsa-
ndyte kuuluu perustutkimuksiin.

Kun virtsankarkailukertoja viik-
koa kohden on alle viisi, on kyseessi
lievd sairaus. Yli kymmenen karkai-
lukertaa viikkoa kohden viittaa vai-
keaan tilaan.

Virtsankarkailun hoito
avoterveydenhuollossa

Konservatiivinen eli ei-leikkaushoito
voidaan aloittaa, kun perusselvittelyt
on tehty ja saatu kuva virtsankarkai-
lun tyypisti. Konservatiivisen hoi-
don muodostavat ohjattu lantion-
pohjan harjoittelu, rakon koulutus,
sahkodrsytyshoito, ladkehoito, elin-
tapamuutokset, apuvilineet ja in-
kontinenssisuojat. Jos hoito tehoaa
hyvin eikd diagnoosin suhteen ole
epaselvyyttd, hoitoa jatketaan avo-
terveydenhuollossa. Hoitovasteen
kannalta on tirkead, etta seka hoito-
ja tarjoava ammattihenkil6 ettd po-
tilas ovat sitoutuneita hoitoihin.

Ohjattu lantionpohjan
lihasharjoittelu

Lantionpohjan lihakset toimivat
apuna virtsaputken sulkemisessa,
mikali kyseiset lihakset ovat ehyet ja
kiinnittyneet ymparoiviin kudoksiin.
Synnytysten jdlkeen tai idn my6tad
ndiden lihasten toiminta voi olla
heikkoa, jolloin fysioterapeutin neu-
volla tapahtuva harjoittelu on pai-
kallaan. Lantionpohjan lihasharjoit-
telu sopii lievin ja keskivaikean
ponnistus- ja sekamuotoisen virtsan-
karkailun hoidoksi.

Lihasharjoittelussa noudatetaan
yleisid lihasharjoittelun periaatteita.
Useissa tutkimuksissa lihasharjoitte-
lusta on ilmoittanut hyotyvansi
kaksi kolmesta ponnistusvirtsankar-
kailusta karsivastd naisesta, vaikka
taydellista pidatyskyvyn palautumis-
ta ei kaikilla ole saavutettu (1). Bio-
palautelaitteiden avulla fysiotera-
peutti voi avustaa lihasharjoittelun
tavoitteen saavuttamisessa. Kotimai-
sen biopalautelaitteen avulla potilas
voi kuunnella harjoitteluohjeita ko-
tona korvalappustereoista, ja laite
rekisterdi suoritukset.

Emaitinkuulia voi kayttad myos
lihasharjoittelun apuna. Tulee kui-
tenkin muistaa, ettd vain aktiivinen
lihastyo tuottaa tulosta. Yleisesti
emitinkuulia ei ole todettu parem-

maksi kuin pelkkia lantionpohjan
lihasharjoittelua.

Sdhkdarsytyshoito

Sdhkoarsytyshoitoa on kiytetty pon-
nistusvirtsankarkailussa lihasten
tunnistamisharjoituksissa ja pakko-
virtsankarkailussa rauhoittamaan
rakon supistustoimintaa. Sihkoarsy-
tyshoidon voi liittda osaksi lantion-
pohjan harjoittelua ja muita hoitoa,
mutta ponnistusvirtsankarkailussa se
ei tuo lantionpohjan lihasharjoitte-
luun lisdvaikutusta.

Virtsanrakon koulutus

Pakkovirtsankarkailusta tai yliaktii-
visesta rakosta karsivilld on tyypil-
listd, ettd he kdyvit usein virtsaa-
massa, jopa 20 kertaa paivissa. Ti-
hentyneestd WC:std kdynnistd aiheu-
tuu virtsarakon tilavuuden vihene-
minen. Rakon koulutuksen tavoit-
teena on harventaa pikkuhiljaa virt-
saamisvilejd kohti normaalia ja ndin
lisdta virtsarakon tilavuutta. Potilas
pyrkii sietimaan asteittain virtsapa-
kon tunnetta. Harjoittelun aikana
on hyvi pitda paivikirjaa. Normaa-
listi virtsaamisvili on 3-4 tuntia pii-
vasaikaan ja yoaikaan tyoikdinen
kady korkeintaan kerran virtsaamas-
sa.

Joidenkin potilaiden kohdalla
joudutaan myos tarkastelemaan
nautitun nesteen mairia ja ajoitusta
seki virtsaneritykseen vaikuttavien
aineiden, kuten nesteenpoistoldak-
keiden ajoitusta.

Ladkehoito

Yliaktiivisen rakon hoidossa antiko-
linergit ovat lumeldikettd parempia
(2). Ne viahentdvat virtsarakon sei-
namalihaksen tahattomia supistelu-
ja. Suomessa on tilld hetkelld kay-
tossa oksibutiniini, tolterodiini ja
trospiumkloridi. Antikolinergien
yleisimmat sivuvaikutukset ovat
suun kuivuminen, ummetus ja lahel-
le nikemisen vaikeudet. Kerran vuo-
rokaudessa otettavilla hitaasti va-
pautuvilla lddkevalmisteilla nayttaa
olevan vihemmin haittavaikutuksia.
Vaikka antikolinergit teoriassa hei-
kentavit muistisuorituksia, niita
kaytetdian myos dementikoilla, jos
virtsankarkailu on huomattava hait-
ta.
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Uusia yliaktiivisen rakon hoi-
toon tarkoitettuja ladkeaineita tutki-
taan, koska osa potilaista lopettaa
ladkkeen kayton haittavaikutusten
takia.

Asetyylikoliinin vaikutukset va-
littyvdt muskariinireseptoreiden
kautta. Virtsarakossa on eniten M-
reseptoreita, mutta Mj-reseptoreilla
on eniten vaikutusta detrusor-lihak-
sen supisteluun. Sekd darifenasiinin
ettd solifenasiinin on todettu vihen-
tavan virtsankarkailukertoja. Satun-
naistetussa tutkimuksessa (potilaita
1 077) kerran vuorokaudessa otet-
tuna solifenasiini 5 mg tai 10 mg
viahensivit virtsankarkailukertoja ja
tihentynytti tarvetta merkittavasti.
Haittavaikutusten takia hoidon lo-
petti 14 % ja 21 % potilaista (3).
Darifenasiinilla eika solifenasiinilla
ole vield myyntilupaa Suomessa.

Dopamiini, serotoniini ja norad-
renaliini (norepinefriini) ovat her-
movalittdjaaineita, jotka osallistuvat
alempien virtsateiden sdételyyn. Du-
loksetiini estdd sekd norepinefriinin
ettd serotoniinin takaisinottoa. T4a-
hinastisissa kliinisissa tutkimuksissa
silld on todettu annosriippuvainen
lumeldikettd parempi teho virtsan-
karkailukertojen vihentdjiné. Du-
loksetiinin on koeolosuhteissa todet-
tu lisddvan virtsaputken sulkijali-
haksen aktiviteettia, joten siitd odo-
tetaan olevan hyotyd ponnistusvirt-
sankarkailussa. Lumeldikkeeseen
verrattuna virtsankarkailukertojen
viaheneminen oli tilastollisesti mer-
kittdva 458 naisen tutkimuksessa
54 % vs 40 %; p = 0,05). Pahoin-
vointi ja heikotuksen tunne ovat
yleisimmat haittavaikutukset dulok-
setiinin annoksella 40 mg kahdesti
vuorokaudessa. Haittavaikutusten
takia 17 % potilaista keskeytti [44-
kehoidon (4).

Estrogeenin ei ole todettu vihen-
tavan karkaavan virtsan mairaa
postmenopausaalisilla naisilla. Atro-
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fisten limakalvojen paikallishoito
estrogeenilla on kuitenkin suositel-
tavaa, koska se vihentdd objektiivi-
sesti virtsatietulehdusten maaraa ja
naiset kokevat sen vihentdvin alem-
piin virtsateihin liittyvid oireita.

Milloin leikkaushoito on tarpeen?

Leikkaushoito soveltuu potilaalle,
joilla on ponnistus- tai sekamuotoi-
nen virtsankarkailu ja joille konser-
vatiivinen hoito ei ole tuottanut riit-
tavad vastetta sekd jos virtsankar-
kailu rajoittaa suuresti potilaan pai-
vittdisid toimintoja. TAmin vuoden
aikana on odotettavissa kansalliset
leikkauskriteerit virtsankarkailuleik-
kauksille. Viimeisen kymmenen vuo-
den aikana on leikkaustekniikoiden
kohdalla tapahtunut radikaali muu-
tos kohti potilasystavallisempia ja
turvallisempia leikkauksia. Oikein
valituilla leikkauskriteereilld yhdek-
sdn naista kymmenesta tulee kui-
vaksi paivikirurgisella leikkauksella.
Nykyleikkauksissa pyritdan sdilytta-
mdin lantionpohjan rakenne entisel-
ld4n tukemalla virtsaputkea keinoai-
neisella verkolla. Tutkituin uusista
leikkausmenetelmistd on TVT-leik-
kaus (5), jonka rinnalle on tulossa
TOT- ja TVT-O-leikkaukset. Alusta-
vasti ndiden leikkausten tulokset
ovat samaa luokkaa kuin TVT-leik-
kauksien, mutta leikkaukseen liitty-
vit vuoto- ja virtsarakon lavistyson-
gelmat ovat vihdisemmat.
Virtsankarkailuun on ollut tar-
jolla useita erilaisia hoitovaihtoehto-
ja ilman perusteellisia edeltdvia tut-
kimuksia. Esimerkkina niistd mai-
nittakoon virtsaputken tulppa, virt-
saputkea kohottava tuki ematti-
meen, ematintamponit ja erilaiset
ruiskutusaineet virtsaputken ympa-
rille. Kaytianto on kuitenkin osoitta-
nut, ettd vain hyvit kliiniset hoito-
tutkimukset ovat tehokkuuden tae.
Virtsankarkailun hoito on palkitse-

vaa, silla sekd konservatiiviset etta

leikkaushoidot todistetusti paranta-
vat potilaan eliminlaatua ja suku-

puolielamii (6).
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Pirkko Paakkari
LKT, YLILAAKARI
Ladketurvaosasto
Ladkelaitos

Kolesevelaami

Uutta lddkkeista

Cholestagel 625 mg tabletti, Genzyme Europe B.V., Alankomaat

Kolesevelaami on imeytymitoén po-
lymeeri, joka sitoo sappihappoja
suolistossa ja estdd niiden imeyty-
mistd. Talloin kolesterolin metabo-
lia sappihapoiksi kiihtyy, LDL-re-
septoreiden maird maksasolujen
pinnassa kasvaa ja niiden valittima
LDL-kolesterolin siirtyminen plas-
masta maksaan lisddntyy.

Kolesevelaamia kaytetdian yhdes-
sd statiinin kanssa ruokavalion lii-
tanndishoitona LDL-kolesterolin va-
hentdmiseen potilailla, joilla on pri-
maarinen hyperkolesterolemia ja
joiden hoitoon pelkki statiini ei rii-
td. Pelkkidd kolesevelaamia kayte-
tdan ruokavalion lisiksi kokonais-
ja LDL-kolesterolin vihentiamiseen
yksittdistd primaarista hyperkoleste-
rolemiaa sairastavilla potilailla, joil-
le statiinihoito ei sovi.

Cholestagelin suositusannos on
4-6 tablettia vuorokaudessa. Suurin
suositeltava annos yhdistelmihoi-
dossa on 3 tablettia kaksi kertaa tai
6 tablettia kerran vuorokaudessa
aterian yhteydessa. Kaytettdessd ko-
lesevelaamia yksinddn hoito aloite-
taan tilld annoksella. Suurin suosi-
teltava annos on 7 tablettia vuoro-
kaudessa.

Vasta-aiheet ja varoitukset

Kayton vasta-aiheita ovat suolen tai
sappiteiden tukos sekd yliherkkyys
valmisteen sisaltdmille aineille.
Sappihappoja sitovat resiinit voi-
vat aiheuttaa seerumin triglyseridi-
pitoisuuksien kohoamista. Jos poti-
laan triglyseridipitoisuudet ovat yli

3,4 mmol/l, tulisi ladkitysta kdyttaa
varoen (namd potilaat oli suljettu
pois kliinisistd tutkimuksista).

Yhteisvaikutukset

Kolesevelaami saattaa pienentda
muiden lddkkeiden hyotyosuutta.
Ottamalla muut ladkkeet vahintddan
tuntia ennen Cholestagelia tai nelja
tuntia sen jilkeen voidaan minimoi-
da toisen ladkkeen imeytymisen va-
heneminen.

Antikoagulanttihoitoa saavia po-
tilaita on seurattava tarkkaan, silla
sappihappoja sitovat lidkkeet voivat
vihentdd K-vitamiinin imeytymistd
ja muuttaa varfariinin vaikutusta.
Erityisen varovainen taytyy olla, jos
potilaalla on imeytymishdirioit ja
taipumusta rasvaliukoisten vitamii-
nien puutokseen.

Myos kilpirauhashormonin kor-
vaushoitoa on seurattava, silld sap-
pihappoja sitovien lidkeaineiden on
osoitettu vahentdvin tyroksiinin
imeytymistd. Ehkaisytablettien vai-
kutuksen vihentymisti ei voida sul-
kea pois, silld kolesevelaamin vaiku-
tuksia niiden farmakokinetiikkaan
ei ole tutkittu (sappihappoja sitovat
laakkeet voivat lyhentdi etinyyli-
estradiolin puoliintumisaikaa).

Teho

Kolesevelaami yksin kiytettyna
alensi LDL- ja kokonaiskolesterolia
ja suurensi HDL-kolesterolia seka
triglyseridipitoisuuksia enemman
kuin lume 4 viikkoa — 6 kuukautta

kestdneissd tutkimuksissa. Koleseve-
laami 3,8-4,5 g/vrk alensi LDL-ko-
lesterolia 15-18 %. Tavoitearvoa
LDL < 3 mmol/l ei kuitenkaan saa-
vutettu suurimmalla osalla potilaista
kaytettiessd pelkkdad kolesevelaa-
mia. Kokonaiskolesteroli aleni noin
10 %. HDL-kolesterolin muutokset
olivat vaihtelevampia, mutta useim-
missa tutkimuksissa pitoisuudet
suurenivat muutaman prosentin.
Triglyseridipitoisuudet suurenivat
yleensd 6-10 %, suurimmillaan 17
%. Apo-B viheni 12 %.

Kolesevelaami yhdessa lovastatii-
nin, simvastatiinin tai atorvastatii-
nin kanssa oli tehokkaampi kuin
yksittédiset lddkeaineet. Pelkilla lo-
vastatiinilla (10 mg) LDL-kolesteroli
pieneni 22 %, kolesevelaami-lo-
vastatiini-yhdistelmilld 32-34 %.
Vastaavasti simvastatiini (10-20
mg) alensi LDL-kolesterolia 26-34
% ja yhdistelmalddkitys 42 %,
atorvastatiini (10 mg) 38 % ja yh-
distelma 48 %.

Turvallisuus

Yhteensi noin 1 400 potilaan kont-
rolloiduissa kliinisissa tutkimuksissa
kolesevelaami aiheutti ummetusta
(10 %:lla) ja yldvatsavaivoja (6
%:1la) enemman kuin lumeldake.
Muutamalla prosentilla potilaista
seerumin triglyseridipitoisuudet suu-
renivat (7 %:lla potilaista > 4
mmol/l, 2 %:lla > 6 mmol/l).

Kolesevelaami on uusi sappihappoja sitova, niiden takaisinimeytymistd estiva ladkeaine. Kliinisissa tutkimuk-
sissa sitd ei ole verrattu muihin sappihappoja sitoviin resiineihin, kolestipoliin tai kolestyramiiniin. Koleseve-
laami alensi LDL-kolesterolia noin 15 % ja yhdessa statiinin kanssa 10-15 % enemman kuin pelkka statiini-
lddkitys. Haittoja ovat ummetus ja ylavatsavaivat. Tutkimuksissa haittavaikutukset olivat yleensa lievid, hoi-
don keskeytti haittojen takia 6 % potilaista.

TABU 4.2004 7



Haittavaikutuksista
s

Rosuvastatiinin lihashaitoista muistutetaan

Rosuvastatiinia sisiltdvin kolestero-
liladke Crestorin kidyton yhteydessa
on raportoitu eri puolilla maailmaa
joitakin vakavia lihashaittavaikutuk-
sia, jotka ovat useimmiten johtuneet
suositeltua suuremmasta lddkean-
noksesta tai siitd, ettd potilaalla on
ollut tillaiselle haittavaikutukselle
altistavia tekijoita. Taman takia
ladkkeen oikeaan kayttoon liittyvid
toimenpiteitd on tehostettu.
Crestorin valmisteyhteenvetoa on
muutettu niin, ettd aloitusannoksek-
si kaikille potilaille, my6s niille, jot-
ka ovat aiemmin saaneet muuta sta-
tiinia, suositellaan 10 mg:aa vuoro-

kaudessa. Annos voidaan tarvittaes-
sa suurentaa neljan viikon kuluttua
20 mg:aan. Suurinta 40 mg:n vuoro-
kausiannosta suositellaan kiytetta-
viksi erikoislddkarin valvonnassa
potilailla, joilla ei ole lihashaittavai-
kutusten riskitekijoitd, kuten esimer-
kiksi kilpirauhasen vajaatoimintaa,
alkoholin vdarinkayttoa tai aiempia
lihasoireita muun kolesteroliladk-
keen kdyton yhteydessa. Tata 40
mg:n vuorokausiannosta ei saa
kayttda yhdessd fibraatin kanssa.
Kaikkien statiiniryhméan koleste-
rolilddkkeiden tiedetddn aiheuttavan
annoksesta riippuvasti erilaisia lihas-

haittavaikutuksia alkaen lihaskivuis-
ta aina erittdin harvinaiseen rabdo-
myolyysiin. Rabdomyolyysi on hen-
genvaarallinen lihassoluvaurio, jois-
ta Suomessa ei ole raportoitu rosu-
vastatiinin kayttajilla.

Myyntiluvan haltija, AstraZene-
ca Oy, on tiedottanut lddkareille
uusista ladkkeen maardamiseen liit-
tyvistd ohjeista.

Erkki Palva

Myyntiluvan haltijoita kehotetaan valttamaan tarpeettomia
lisdselvityspyyntdja haittavaikutusilmoituksista

Laidkelaitos vastaa myyntiluvan haltijoiden haittavaikutusilmoituksia koskeviin lisaselvityspyyntoihin vain, mikali se
itse pitdd perusteita riittavind, kuten erityiset ladketieteelliset tai ladketurvallisuuteen liittyvit syyt. Tallainen syy on
esimerkiksi ehkdisyvalmisteen kdyton aikana alkanut raskaus. Katso myos viides CIOMS-raportti, Current Challen-
ges in Pharmacovigilance: Pragmatic Approaches, alkaen s. 124.

Liikelaitos toivoo, ettd myyntiluvanhaltijat valttdvat rutiininomaisia lisdselvityspyyntoja. Yrityksen omat toiminta-
ohjeet eivdt ymmarrettivisti ole sellaisinaan riittdvid perusteita lisiselvityspyyntojen vastaamiseen.

Laakelaitoksen perusteet ovat seuraavat:

e Sihkoiseen haittavaikutusjarjestelmain siirtyminen vie huomattavasti lidketurvaosaston voimavaroja.

e Esitettyjen rutiininomaisten lisakysymysten tarkoitus jaa joskus epaselviksi. Toisinaan vaikuttaa silta, ettd
niiden ladketieteellista tai ladketurvaan liittyvaa merkitystd ei ole arvioitu kriittisesti. Signaalin loytamisen
kannalta yksittdisen tapauksen yksityiskohtaiset lisatiedot eivat useimmiten ole merkittavia. Kun ilmoitus
on tehty, sen kausaliteetti lihtokohtaisesti arvioidaan vahintaankin ”mahdolliseksi”.

o Lidkelaitos lihettdd aina eteenpdin kaiken sen tiedon, minkd on ottanut vastaan. Jatkossakin, kun osa il-
moituksista tulee vield paperilla, tiedot siirretdan mahdollisimman kattavasti sihkoiseen muotoon.

e Liikelaitos haluaa my6s suojella ladkarien ilmoitusaktiviteettia. Haittavaikutuksesta ilmoittanutta ldakaria
ei pidd hairitd uuvuttavan yksityiskohtaisilla kyselyilld, jotka voivat nostaa kynnystd uusien ilmoitusten te-
kemiselle. Ladkari paattdd, haluaako hidn antaa yhteystietonsa haittavaikutuksesta epdillyn lddkkeen myyn-

tiluvan haltijalle.

8 TABU 4-2004

Tapani Vuola



Mareena Paldan
NUOREMPI TUTKIJA
Kela

Ladkevaihdon ensimmainen vuosi

Yli 700 000 suomalaisen yksi tai
useampi korvattava reseptilddke vaih-
dettiin halvempaan rinnakkaisldak-
keeseen liikevaihdon ensimmaiisen
vuoden aikana. Useimmin vaihdettiin
antihistamiineja sekd masennus- ja li-
pidiladkkeitd. Kaksi kolmasosaa kus-
tannussadstoistd syntyi kuitenkin
vaihtokelpoisten valmisteiden hinnan-
alennuksista. Ladkevaihdon tuottamat
sdastot hidastavat erityisesti uusien,
kalliimpien lddkkeiden kiyton yleisty-
misen aiheuttamaa lddkekustannusten
kasvua.

Laakevaihto eli geneerinen substi-
tuutio otettiin Suomessa kaytt6on
huhtikuussa 2003. Uuden kiytinnon
mukaan apteekin tulee vaihtaa ldadka-
rin midrdama lidkevalmiste hinnal-
taan edullisempaan vaihtokelpoiseen
valmisteeseen, ellei laakari tai ostaja
kielld vaihtoa. Lidkelaitos mairittelee
ladkkeiden vaihdettavuuden ja yllapi-
tdd keskendin vaihtokelpoisten lddke-
valmisteiden luetteloa.

Ladkevaihtoa ohjaa ns. hintaputki.
Maaritty valmiste vaihdetaan aina
halvimpaan tai hinnaltaan siitd vahai-
sesti poikkeavaan rinnakkaisvalmis-
teeseen tai rinnakkaistuontivalmistee-
seen. Hintaputken alaraja on keske-
nddn vaihtokelpoisten valmisteiden
halvin hinta. Yliraja taas saadaan li-
sdamilld halvimpaan hintaan kaksi
euroa, mikali halvin valmiste maksaa
alle 40 euroa, tai kolme euroa, jos
halvin hinta on 40 euroa tai enem-
min. Hintaputket eri substituutioryh-
mille maaritetddn neljinnesvuosittain
ladkeyritysten tekemien hintailmoitus-
ten perusteella.

Vaihtokelpoiset lddkeostot

Liikevaihdon ensimmaiisen vuoden
aikana, huhtikuun 2003 alusta maa-
liskuun 2004 loppuun, toimitettiin
apteekeista kaikkiaan 12,4 miljoonaa
sairausvakuutuksesta korvattua vaih-

tokelpoisten lddkkeiden reseptia.
Maiira on noin 45 % kaikista tind
aikana korvatuista resepteistd. Re-
septilld tarkoitetaan tdll6in yhden
ladkarin maarddman ladkkeen yhta
ostoeraa.

Vaihtokelpoisten lidkkeiden
osuus kaikkien korvattujen lidkkei-
den kustannuksista oli vuoden aika-
na noin 34 %. Huhtikuussa 2003
osuus oli 36 % ja maaliskuussa
2004 vajaat 33 %. Osuutta pienen-
tdd uusien, kalliimpien lddkkeiden
kayton yleistyminen sekd vaihtokel-
poisten valmisteiden hinnanalennuk-
set. Toisaalta osuus voi myos kas-
vaa, kun lddkevaihdon piiriin tulee
uusia lddkeaineita alkuperiisvalmis-
teiden patenttien rauetessa.

Sydan- ja verisuonisairauksien
laakkeet kattoivat noin 40 % kaik-
kien vaihtokelpoisten lddkkeiden re-
septeistd ja kustannuksista (tauluk-
ko 1). Reseptimaaralla mitattuna
seuraavaksi suurimmat ryhmit oli-
vat infektioldidkkeet ja hermostoon
vaikuttavat ladkkeet.

Vuoden aikana noin joka kah-
deksannen vaihtokelpoista ladketta
sisdltdneen reseptin valmiste vaih-
dettiin apteekissa huokeampaan.
Yleisimpid vaihdot olivat antihista-
miineilla (30 %:ssa resepteista), ma-
sennuslddkkeilld (27 %) ja lipidi-
laakkeilld (23 %). Ladkarit kielsivat
vaihdon vain 0,4 %:ssa tapauksista,
joissa vaihto oli mahdollinen, ja
asiakkaat vajaassa 11 %:ssa. Lihes
kolmessa neljasta reseptistd maarit-
ty ladkevalmiste oli jo valmiiksi hin-
taputkessa, jolloin siti ei tarvinnut
vaihtaa.

Syntyneet kustannussaastot

Laakevaihdolla pyritddan edistimain
kustannustehokasta lddkehoitoa.
Sddstoja syntyy sekd konkreettisista
valmisteiden vaihdoista halvempiin

Timo Klaukka
TERVEYSTUTKIMUKSEN PAALLIKKO
Kela

vaihtoehtoihin ettd ladkeyritysten vili-
sen hintakilpailun kiristymisestd. Laa-
kevaihdon ensimmaiisen vuoden aika-
na syntyneet kokonaissddstot olivat
yhteensa 88,3 miljoonaa euroa, joka
on noin 6 % sairausvakuutuksesta
korvattujen lddkkeiden kokonaiskus-
tannuksista samalta ajalta. Asiakkai-
den osuus summasta oli 39,2 miljoo-
naa euroa, ja Kelan lidkekorvaus-
menoja lddkevaihto sdasti 49,1 mil-
joonaa euroa. Sairausvakuutuksen
osuus on suurempi kuin asiakkaan la-
hinni siksi, ettd lddkevaihdon piiriin
kuuluu paljon erityiskorvattavia laak-
keitd. Yli puolet kokonaissddstoistd
syntyi sydan- ja verisuonisairauksien
laakkeistd (taulukko 1). Vaihtojen
osuus sddstosummasta oli noin kol-
masosa, 28,8 miljoonaa euroa.

Laadkevaihtojen tuottamista sdas-
toistd yli puolet syntyi lipidi- ja dep-
ressioldakkeiden vaihdoista (taulukko
2). Jokainen vaihto sadsti menoja kes-
kimaarin 18,39 euroa. Sitalopraami-
valmisteilla yksi vaihto sdisti
lihes 56 euroa ja simvastatiinivalmis-
teilla noin 47 euroa. Muita ladkeryh-
mid, joiden vaihtojen tuottamat sdas-
tot olivat huomattavia ovat muun
muassa beetasalpaajat, ACE:n estdjit
ja antihistamiinit.

Suurimmat saastot, kaksi kol-
masosaa kokonaiskustannuksista, syn-
tyivit kiristyneen hintakilpailun ai-
heuttamista hinnanalennuksista. Nais-
sd laskelmissa ei ole kuitenkaan huo-
mioitu hinnanmuutoksia ja lddkevaih-
toja niilld vaihtokelpoisilla lddkkeilla,
joista el myOnnetty sairausvakuutus-
korvausta. Sddstot lienevit siten tiltd
osin laskettuakin suuremmat.

Laakevaihto hidasti ladkekorvaus-
ten kasvua vuonna 2003. Sairausva-
kuutuksen liaikekorvausmenot, 917,5
miljoonaa euroa, kasvoivat edellisvuo-
desta vajaat 7 %, kun kasvu vuonna
2002 oli noin 12 %. Vaihtokelpoisten
lidkevalmisteiden hinnanalennukset ja
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Taulukko 1. Sairausvakuutuksen korvaamien vaihtokelpoisten lddkkeiden reseptit, kustannukset ja kustan-

nussddstdt ATC-luokittain 1.4.2003-31.3.2004

Reseptit
1000 kpl
A Ruuansulatuselinten sairauksien ja 648
aineenvaihduntasairauksien lddkkeet
B Veritautien lddkkeet 45
C Syddn- ja verisuonisairauksien lddkkeet 4 604
D Ihotautilddkkeet 120
G Sukupuoli- ja virtsaelinten sairauksien 512
lddkkeet, sukupuolihormonit
H Systeemisesti kdytettdvdt hormonivalmisteet 47
| Systeemisesti vaikuttavat infektiolddkkeet 2013

L Syopdlddkkeet ja immuunivasteen muuntajat 144
M Tuki- ja liikuntaelinten sairauksien lddkkeet 1 508

N Hermostoon vaikuttavat lddkkeet 1958
P Loisten ja hydnteisten hddtdvalmisteet 20
R Hengityselinten sairauksien lddkkeet 680
S Silmd- ja korvatautien lddkkeet 92
Vaihtokelpoiset lddkkeet yhteensd 12 394

Ldhde: Kelan reseptitiedosto

Osuus
5,2 %

0,4 %
37,1 %
1,0 %
4,1 %

0,4 %
16,2 %
1,2 %
12,2 %
15,8 %
0,2 %
55 %
0,7 %

100,0 %

Kustannukset Kustannussddstot

1000 euroa  Osuus 1000 euroa 0Osuus
28 660 5,9 % 3 650 4,1 %
1553 0,3 % 16 0,0 %
197 790 41,0 % 46 941 532 %
11 882 2,5 % 1225 1,4 %
28 984 6,0 % 2376 2,7 %
1215 0,3 % 5 0,0 %
39 715 82 % 7377 8,4 %
23 880 5,0 % 304 0,3 %
34 760 7:2 % 4 443 5,0 %
86 994 18,1 % 17 434 19,7 %
268 0,1 % 23 0,0 %

23 914 5,0 % 3846 4,4 %
2214 0,5 % 660 0,7 %
481 829 100,0 % 88 300 100,0 %

Taulukko 2. Lddkeryhmidt, joiden sairausvakuutuksen korvaamien valmis-
teiden lddkevaihdot tuottivat suurimmat sddstot 1.4.2003-31.3.2004

Lddkevaihtojen

sadstot

1000 euroa
C10 Seerumin lipidejd vihentdvdit lddkeaineet 7 970
Simvastatiini 7 613
Lovastatiini 370

No6 Masennuslddkkeet ja keskushermostoa 7 9o5
stimuloivat lddkeaineet

Sitalopraami 7 312
Paroksetiini 400
Coy Beetasalpaajat 4 055
Bisoprololi 2877
Atenololi 900
Cog Reniini-angiotensiinijdrjestelmddn 3488
vaikuttavat lddkeaineet

Enalapriili 2393
Enalapriili ja diureetit 624
Lisinopriili 451
Roé6 Systeemiset antihistamiinit 1242
Setiritsiini 790
Loratadiini 452
Jo1 Systeemiset bakteerilddkkeet 1107
Siprofloksasiini 878
Jo2 Systeemiset sienilddkkeet 756
Flukonatsoli 756
Goy Virtsaelinten sairauksien lddkkeet 583
Finasteridi 495
Vaihtokelpoiset lddkkeet yhteensd 28 759

Ldhde: Kelan reseptitiedosto

Sdcdsto faihto
Osuus euroa
27,7 % 44,59
26,5 % 47,16
,3% 27,51
27,5 % 43,98
25,4 % 55,78
1,4 % 15,91
14,1 % 15,77
10,0 % 15,98
3,1% 23,81
12,1 % 26,08
83% 29,39
2,2% 23,15
1,6 % 23,94
4,3 % 12,31
2,7 % 11,13
1,6 % 15,10
3,8% 8,88
3,1% 22,45
2,6 % 8,89
2,6 % 8,89
2,0 % 14,42
1,7 % 16,81
100,0 % 18,39
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peruskorvauksen omavastuuosuu-
den nostaminen 8,40 eurosta 10 eu-
roon johti monen edullisen 143k-
keen, esimerkiksi tulehduskipuldak-
keiden ja antibioottien jidmiseen
korvauksen ulkopuolelle. Korvaus-
ten saajien mairad vihenikin vuonna
2003 noin kaksi prosenttia edellis-
vuodesta.

Liadkevaihdon ensimmainen vuo-
si sujui odotettua paremmin. Asiak-
kaat ovat olleet pddosin tyytyvaisid
uuteen kdytdntoon, ja jarjestelmin
tuottamat sddstot ovat olleet merkit-
tavid. Suurimmillaan yksittdisten
vaihtokelpoisten lddkevalmisteiden
hinnat alenivat yli 80 % verrattuna
hintoihin ennen lidkevaihdon alka-
mista. Jatkossa syntyvien siddstojen
suuruus ja lidkekustannusten kas-
vuvauhti riippuvat muun muassa
ladkevaihdon piiriin tulevien ainei-
den mairisti ja niiden myynnin ar-
vosta.




Risto Suominen
YLIPROVIISORI
Valvontaosasto
Ladkelaitos

Ladkevalmisteiden henkilokohtainen tuonti

Suomeen

Ladkkeisiin liittyvien erityispiirtei-
den vuoksi EUn hyvin keskeista pe-
riaatetta tavaroiden ja palveluiden
vapaasta liikkkuvuudesta ei voida
suoraan soveltaa. Lidkkeiden maa-
hantuonnin yksityiskohtaisen siin-
telyn tarkoituksena on yllipitia ja
edistdd ladkkeiden ja niiden kdyton
turvallisuutta seka tarkoituksenmu-
kaista ladkkeiden kayttod. Toisaalta
yksityishenkil6illd on matkustaessa
oltava mahdollisuus kuljettaa muka-
naan kohtuullinen maira henkilo-
kohtaiseen kiyttoon laillisesti hank-
kimiaan lddkkeitd. EUssa asuvalla
henkil6lld on my6s oltava mahdolli-
suus hankkia toisesta jasenvaltiosta
kohtuullinen maara henkilokohtai-
seen kayttoon tarkoitettuja ladkkei-
ta.

Suomalainen lddkelainsdadanto
pohjautuu Euroopan parlamentin ja
neuvoston direktiiveihin ihmisille
tarkoitettuja ladkkeitd koskevista
yhteison sdannoista (2001/83/EY) ja
eldinlddkkeitd koskevista yhteison
sdannoistd (2001/82/EY). Suomessa
ladkkeistd on sdddetty mm. lddke-
laissa (395/1987). Ladkkeiden maa-
hantuonnista on sdddetty lidkelain
3. luvun 17-19 §:issi. Edelleen tar-
kempia ja yksityiskohtaisempia
madrdyksid lddkkeiden henkilokoh-
taisesta tuonnista Suomeen on an-
nettu Valtioneuvoston asetuksessa
(1088/2002).

Ladkkeiden henkilokohtaisen
tuonnin mdarat ja edellytykset
Valtioneuvosto on antanut liikelain

19 §:n nojalla asetuksen lddkeval-
misteiden henkilokohtaisesta tuon-

nista Suomeen. Asetuksen mukaan
yksityishenkil6 saa tuoda henkilo-
kohtaiseen kiyttoonsa ladkevalmis-
teita pddsdantoisesti yhden vuoden
kiyttod vastaavan mairin ja vas-
taanottaa postitse Euroopan talous-
alueeseen kuuluvasta valtiosta kor-
keintaan kolmen kuukauden kiyt-
tod vastaavan madran. Huumausai-
neeksi luokiteltavaa lidkevalmistetta
saa kuitenkin tuoda vain 30 vuoro-
kauden annoksen ns. Schengen-val-
tiosta (Schengen-valtioita ovat Suo-
mi, Ruotsi, Tanska, Islanti, Hollan-
ti, Belgia, Luxemburg, Saksa, Itdval-
ta, Ranska, Espanja, Portugal, Italia
ja Kreikka) ja 14 vuorokauden an-
noksen muista maista. Huumausai-
neeksi luokiteltavia ladkkeita ei saa
vastaanottaa postitse. Lidkeaineiden
henkilokohtainen maahantuonti on
kielletty.

Laakkeiden laittoman kaupan ja
nk. katukaupan estamiseksi laakkei-
den maahantuontia rajoitetaan.
Maahantuotavien liikkeiden maa-
rid koskevat rajoitukset riippuvat
siitd, onko kyseessd suomalaisen
luokittelun mukaan itsehoitolaike,
reseptilddke eli lddke, jonka tarpeen
laakari tai hammaslaakarin on ar-
vioinut, huumausaineeksi luokitelta-
va ladke tai eldinldike. Huumausai-
neeksi luokiteltavalla lddkkeelld tar-
koitetaan vuoden 1961 huumausai-
neyleissopimuksessa (SopS 43/1965)
tarkoitettua ainetta tai valmistetta
sekd psykotrooppisia aineita koske-
vassa yleissopimuksessa (SopS
60/1976) tarkoitettua ainetta tai
valmistetta. Huumausaineiksi luoki-
tellaan esimerkiksi suurin osa uni-
ja rauhoittavista lddkkeistd sekd voi-

makkaat kipulddkkeet.

Maahantuontisdannoksia sovel-
lettaessa on tirked muistaa, etta
muissa maissa lddkkeiden luokittelu
voi poiketa suomalaisesta luokitte-
lusta. Suomeen ladkettd tuotaessa
luokittelun perustana on, miten val-
miste on luokiteltu Suomessa. Laa-
kelaitoksen tehtdvana on tarvittaes-
sa padttdd, onko ainetta tai valmis-
tetta pidettava lddkkeena.

Koska ladkkeiden maahantuonti
on yksityishenkililld sallittua vain
henkilokohtaiseen kayttoon, tulee
lidkkeen maahantuojan tarvittaessa
osoittaa tima esimerkiksi resepti-
lidkkeiden osalta asianmukaisella
reseptilld tai ladkarintodistuksella.
Henkiloll4 tulee olla tarvittavat
asiakirjat mukanaan hianen tuodes-
saan liakevalmisteen Suomeen ja
postitse vastaanotettaessa ennen laa-
kevalmisteen vastaanottamista.

Ladkevalmisteen henkilokohtai-
sen maahantuonnin edellytyksena
on lisiksi, etta ladke on hankittu
laillisesti. Laillisesti hankitulla ld3k-
keella on myyntilupa ja se on ostet-
tu apteekista tai muulta toimijalta,
jolla on valmisteen ostomaassa oi-
keus lddkkeiden vihittdisjakeluun.

Eldinlddkkeiden maahantuonti

Eliinliikkeiden maahantuontia sii-
detdin myos Valtioneuvoston ase-
tuksessa lidkevalmisteiden henkilo-
kohtaisesta tuonnista Suomeen
(1088/2002) ja asetuksessa saade-
taan lisaksi eldinldakirin oikeudesta
tuoda lidkevalmisteita hoidossaan
olevien eldinten kdyttoon.
Ulkomailta saapuva matkustaja
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saa tuoda laillisesti hankittua seura-
eldinten hoitoon tarkoitettua eldin-
ladkettd korkeintaan yhden kuukau-
den kiyttod vastaavan maarin.
Eldinlidkkeet on tuotava aina sa-
manaikaisesti hoidettavan eldimen
kanssa.

Matkustaja ei saa tuoda tuotan-
toeldinten hoitoon tarkoitettuja
laakkeita Suomeen. Tuotantoeldimia
ovat hevoset ja muut kavioeldimet,
nautaeldimet, siat, porot, lampaat,
vuohet ja siipikarja. Tuotantoeldi-
miin katsotaan kuuluvan lisaksi elin-
tarvikkeiksi kasvatettavat luonnon-
varaiset nisikkdit, linnut, matelijat,
sammakkoeldimet ja etanat, viljelta-
vit kalat ja muut veden eldvit seka
hunajan tuotantoon kaytettavit me-
hildiset.

Suomeen tuotavat eldinlddkkeet
eivit saa sisaltdd huumausaineita.
Suomeen ei saa tuoda eldimille tar-
koitettuja rokotteita eikd muita im-
munologisia lddkevalmisteita. Tama
on erittdin tarkedd maamme eldin-
tautitilanteen takia. Eldinladkkeitd ei
saa tuoda maahan postitse.

Tavallisimmat epaselvyydet eldin-
ladkkeiden maahantuonnista ovat ti-
lanteita, joissa tulli pysdyttda rajalla
valmisteet, joita matkustaja ei ole pi-
tianyt eldinlddkkeind. Tulkinnanva-
raisia valmisteita ovat usein esimer-
kiksi vitamiinit, linimentit ja erilaiset
toonikumit. Ladkkeen ja ei-lidkkeen
vilinen raja vedetaan koostumuksen
ja vaikuttavien aineiden pitoisuuden
perusteella.

Ongelmatilanteiden selvittely ai-
heuttaa tavallisesti valmisteen maa-
hantuojalle huomattavasti enemman
vaivaa ja kustannuksia kuin saman-
laisen valmisteen ostaminen Suomes-
ta.

Sairausvakuutus- ja vahingon-
korvaukset

Suomalainen sairausvakuutusjirjes-
telma ei suoraan korvaa muualta
kuin suomalaisesta apteekista han-
kittuja ladkkeitd. Suomalaisesta ap-
teekista asiakas saa lidkkeensa hin-
taan, josta on jo vihennetty mahdol-
linen sairausvakuutuskorvaus. Lisi-
tietoja ladkkeiden korvattavuuksista
saa Kelasta (www.kela.fi).
Ulkomailta ostetuista ja maahan-
tuoduista lddkkeistd koituvat mah-
dolliset haitat ja vahingot eivit kuu-
lu suomalaisen lddkevahinkovakuu-
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tuksen piiriin. Lidkevahinkovakuu-
tus korvaa Suomessa myydyisti tai
kulutukseen luovutetuista ladkkeistd
kayttijille aiheutuneita yllattavia
haittavaikutuksia. Ladkevahinkova-
kuutuksen piiriin kuuluvat ne 133k-
keet, joiden valmistaja, maahantuoja
tai markkinoija on liittynyt vakuu-
tukseen. Lisitietoja lidkevahinkova-
kuutuksesta saa Lidkevahinkova-
kuutuspoolilta
(http://www.vakes.fi/lpo/suomi/).

Ladkevadrennokset kasvava riski

Eri maiden lddkevalvontaviranomai-
set ovat tehostaneet toimia ladke-
vadrennosten ehkaisemiseksi, ja kan-
sainvilistd sopimusta vadrennoksien
ehkiisemiseksi on ehdotettu. Kiinas-
sa ja Intiassa vddrennoksien laajaa
valmistusta ja myyntid yritetddn nyt
estad. Thaimaassa furosemidin, levo-
norgestreelin, finasteridin ja sildena-
fiilin vaarennokset ovat yleisia. Kon-
gossa masennusldike fluvoksamiinia
ja erdsta vanhaa lihasrelaksanttia on
harhauttavasti pakattu HIV-143k-
keiksi. Yhdysvalloissa myyddan vaa-
rennoksind lipidilddke atorvastatii-
nia ja epoetiinialfaa seka iholaastari-
ehkdisyvalmistetta ilman vaikutta-
vaa ladkeainetta. Ladkevdirennokset
hyodyttavit kansainvalistd rikolli-
suutta ja terroristeja (Br Med ]
2004; 328: 486, Lancet 2004; 363:
713 ja 715, SCRIP 2004; No 2928:
18).

Ladkevaarennokset ovat myos
kansainvilisen terveysjarjeston
WHO:n ongelmana, silld sen kdyn-
nistamait malarian, tuberkuloosin,
HIVin ja muiden infektioiden hoidot
romuttuvat osin lidkeviirennoksien
vuoksi. WHO arvioi, ettd maailman
lidkekaupassa 10 % on vdirennok-
sid, ja koyhissd maissa osuus on jo-
pa 25 %. Ongelma on vaikea Aa-
sian maissa, kuten Vietnamissa, Lao-
sissa, Kamputseassa, Kiinassa, My-
anmarissa ja Thaimaassa. Kamput-
seassa arvioidaan olevan markki-
noilla 1 000 laitonta ladketti ja
2 800 laitonta lddkkeen myyjaa. Kii-
nassa arvioidaan olevan noin 500
laitonta lddketehdasta. Thaimaassa
8,5 % laakkeista on huonolaatuisia.
WHO on ryhtynyt keskustelemaan
maiden viranomaisten kanssa ldike-
vadrennosten poistamiseksi kaytos-
ta. (Br Med J 2003; 327: 1126).

Suomessa lddketurvallisuus on

erittdin korkealla tasolla, vaikka l33-
keviddrennoksid on esiintynyt myos
Euroopassa. Suomessa ei ole tullut
esille yhtdidn lidkevdirennostad lailli-
sissa lddkejakelukanavissa viime
vuosina. Kotimaiset lddketukkukau-
pat ja apteekit toimivat turvallisesti
ja farmaseuttinen henkilokunta var-
mistaa toimittamiensa lidkevalmis-
teiden oikeellisuuden. Suomessa on
kuitenkin syytd varautua lidkevia-
rennoksiin. Toistaiseksi kaikki Suo-
messa esille tulleet lddkevairennos-
epdilyt ovat liittyneet laittomasti in-
ternetistd hankittuihin lddkkeisiin tai
laakevalmisteiden tuontiin ulkomail-
ta henkilokohtaiseen kayttoon. In-
ternetistd tilattujen laakkeiden alku-
perdd ja aitoutta on usein mahdoton
jaljittad. Laittomat lddkevalmistajat
ja rikollinen toiminta tuottavat
markkinoille valmisteita, joiden tur-
vallisuudesta ei kukaan ole vastuus-
sa. Lidkeviirennokset ovat taitavas-
ti tehtyja ja ladkkeen kayttdjan on
lihes mahdotonta tunnistaa vdiren-
nosta. Vddrennokset paljastuvat am-
mattilaisille vidrennetyistd merkin-
noista tai koostumusta tutkimalla.
Viirennyksia tehddin erityisesti kal-
liista ja suosituista lddkkeistd, kuten
potenssia kohottavista liikevalmis-
teista tai kielletyistd doping-valmis-
teista.
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Ladkkeiden luokittelusta

Laidkelain mukaan Ladkelaitos
pddttdd tarvittaessa, onko ainetta tai
valmistetta pidettava ladkkeena.
Luokittelupditoksen voi tarvita esi-
merkiksi tuotteen valmistaja, maa-
hantuoja tai tulli.

Luokittelun perusteet

Valmiste luokitellaan Ladkelaitok-
sessa ladkkeeksi, ei-ladkkeeksi tai
terveydenhuollon laitteeksi ja tar-
vikkeeksi. Luokitteluun vaikuttavat
valmisteen kayttotarkoitus ja koos-
tumus. Valmisteen kayttotarkoitus
on lddkkeellinen, jos sitd kiytetddn
ladkelain 3 §:ssd olevan liakkeen
madaritelman mukaisesti, eli esimer-
kiksi parantamaan, lievittimédan tai
ehkidisemiin sairautta tai sen oiret-
ta. Ladkkeeksi katsotaan myos ih-
misen tai eldimen terveydentilan tai
sairauden syyn selvittimiseksi tai
elintoimintojen palauttamiseksi,
korjaamiseksi tai muuttamiseksi si-
sdisesti tai ulkoisesti kaytettava val-
miste tai aine.

Koostumuksen ladkkeellisyydes-
td antaa viitteitd laakeluettelo, jossa
liitteessd 1 olevat aineet ovat laak-
keitd, liitteessa 2 olevat rohdokset
voidaan luokitella lddkkeiksi ja liit-
teessd 3 ovat ne vitamiini- ja kiven-
ndisainepitoisuudet, joiden ylittyessa
valmiste voidaan luokitella 143k-
keeksi.

Valmistetta ei automaattisesti
luokitella ladkkeeksi, vaikka se si-
saltaa ladkeluettelon aineita tai roh-
doksia tai sen vitamiini- ja kiven-
ndisainepitoisuudet ylittavit lddke-
luettelossa esitetyt rajat. Jos sekd
koostumus ettd kayttotarkoitus ovat
laakkeellisid, valmiste luokitellaan
ladkkeeksi.

Valmiste luokitellaan ladkkeeksi,
jos silld on selvd lidkkeellinen kayt-
totarkoitus, vaikka koostumus ei ole
laakkeellinen (esimerkiksi insuliinin
laimennosliuos). Vaikka kayttotar-
koitus ei ole lidkkeellinen, valmiste

on laike, jos se aiheuttaa fysiologi-
sia muutoksia tai farmakologisia
vaikutuksia elimistossa.
Elintarvikkeille voidaan antaa
elintoimintoihin liittyvid vaitteitad tai
sairauden riskin vihentdmiseen liit-
tyvid viitteitd. Naistd saa lisitietoa
Elintarvikeviraston julkaisemasta
Terveysviitteiden valvontaoppaasta
(www.elintarvikevirasto.fi).

Luokittelu ja EU

Euroopan yhteisojen lainsdddanto ja
tuomioistuimen oikeuskaytinto vai-
kuttavat myos Suomessa tehtdviin
kansallisiin luokittelupddtoksiin.
EU:n toimielimet ovat omissa kan-
nanotoissaan johdonmukaisesti kan-
nattaneet ns. vapaan kilpailun ja yh-
tendisten sisamarkkinoiden periaa-
tetta, joka pyrkii vihentimain kil-
pailua rajoittavia esteitd. Yhdeksi
tallaiseksi esteeksi on katsottu esi-
merkiksi vitamiinien ja kivenniisai-
neiden pitoisuusrajat, joiden ylit-
tyessd valmiste automaattisesti luo-
kiteltaisiin ladkkeeksi. EU:n tuo-
mioistuimen tekemin pditoksen
(29.4.2004 asiassa C-387/99) mu-
kaan luokituksia ei voi tehda ennal-
ta asetettujen pitoisuusrajojen pe-
rusteella, vaan kukin luokittelupaa-
tos on tehtdvd tapauskohtaisesti.
Tuomiolauselman mukaan ravintoli-
sind valmistettuja tai myytdvia vita-
miinivalmisteita ei voida jarjestel-
mallisesti luokitella lddkkeiksi sil-
loin, kun ne sisaltavat muita kuin
A- ja D-vitamiineja kolminkertaisen
annoksen Saksan ravitsemusyhdis-
tyksen (Deutsche Gesellschaft fiir
Erndhrung) suosittelemaan paivdan-
nokseen nihden.

Kansallinen vaihtelu luokittelu-
paatoksissa sallitaan. Vaikka tuote
ei ole ladke yhdessi jasenvaltiossa,
el se esta sitd, ettd tuote luokitellaan
ladkkeeksi toisessa jasenvaltiossa,
jos valmisteella on liikkeen ominai-
suudet.

Tietoa luokittelupdatoksista

Tiedot luokittelupdatoksistd ovat
Laakelaitoksen kotisivuilla. Siella
esitetddn taulukot luokittelupdatok-
sistd vuosilta 2001-2003
(http://www.nam.fi/lainsaadanto/luo
kitteleminen/luokittelupaatoksia2.ht
ml) ja kuluvalta vuodelta
(http://www.nam.fi/lainsaadanto/luo
kitteleminen/luokittelupaatokset2.ht
ml). Valmisteen nimen ja luokittelu-
pdivamadaran lisdksi taulukossa on
péaatokseen vaikuttanut koostumus
ja valmisteelle esitetty kayttotarkoi-
tus. Taulukkoa kuluvana vuonna
tehdyista luokitteluista paivitetdan,
ja tiedot uusista luokitteluista 1d4k-
keiksi viedddn paatoksen tekemisen
jalkeen.

Taulukkoja tehdyista luokittelu-
pddtoksistd ja padtokseen johtaneis-
ta perusteista ei voi kayttdd yleisend
linjauksena, koska jokainen luokit-
telupddtos tehdddn valmistekohtai-
sestl.

Luokittelun jdlkeen

Laakkeeksi luokiteltua valmistetta ei
saa pitdd kaupan elintarvikkeena,
vaan sille tulee hakea myyntilupa.
Elinkeinonharjoittaja on aina vas-
tuussa tuotteensa myynnista ja oi-
kean myyntikanavan valinnasta.
Hin vastaa myos siitd, ettd l1dik-
keeksi luokiteltu valmiste poistetaan
elintarvikkeita myyvien kauppojen
hyllyilta. Valvontaviranomaiset voi-
vat puuttua tuotteen lainvastaiseen
myyntiin.

Tietoa luokittelusta Ladkelaitok-
sen kotisivuilla 16ytyy osoitteesta
http://www.nam.fi/lainsaadanto/luo-
kitteleminen/index.html
Sivuilla on kerrottu luokitteluun liit-
tyvistd lainsdddannosti ja perusteis-
ta ja annetaan ohjeita luokittelu-
pyynnon tekemiseen. Sivuilla kerro-
taan myos lidkkeiden maahantuon-
nista ja toimenpiteisti luokittelun
jalkeen.
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Lddkevalmisteet, apuaineet ja laktoosi

Kaikilta lddkevalmisteissa kiytettivilti apuaineilta edellytetidn laadukkuutta, turvallisuutta ja far-
makologista tehottomuutta. Laktoosi on edelleen laajasti kdytetty apuaine lidkevalmisteissa.
Apuaineiden tarkoituksena on parantaa lidkevalmisteen kiyttoominaisuuksia. Laktoosia kdyte-
tddn tiyteaineena varsinkin kiinteissd ladkevalmisteissa, kuten tableteissa, kapseleissa ja jaubeissa.
Sitd kaytetddn apuaineena myos inhalaatiojaubeissa. Lidkevalmisteiden sisaltdmdt laktoosimddrit
ovat hyvin pienid, joten myos useimmat laktoosi-intolerantit henkilot voivat kayttid myos laktoo-
sia sisdltavid lddkevalmisteita saamatta oireita.

Laakevalmisteet koostuvat yhdestd
tai useammasta lddkeaineesta seka
tavallisesti lukuisista apuaineista.
Apuaineiden avulla lddkeaineesta
valmistetaan lopullinen potilaalle
tarkoitettu lidkemuoto (esim. tab-
letti, kapseli, liuos). Apuaineiden
tarkoituksena on siis parantaa 13-
kevalmisteen kdyttGominaisuuksia,
sekd annostuksen ettd hoitomyonty-
vyyden kannalta. Apuaineiden avul-
la voidaan myos vaikuttaa lidkeai-
neen vapautumiseen lddkevalmis-
teesta ja sen imeytymiseen elimistOs-
sa.

Laakevalmisteissa kdytettavilta
apuaineilta edellytetddn turvallisuut-
ta ja farmakologista tehottomuutta.
Apuaineen tulee olla fysiologisesti
inertti ja fysikaalis/kemiallisesti sta-
biili.

Apuaineita tutkitaan ja kehite-
tddn jatkuvasti. Maailmanlaajuisesti
elintarvikkeissa, kosmetiikassa ja
ladkevalmisteissa on kiytossa lihes
8 000 erilaista apuaineiksi luokitel-
tavaa yhdistetta.

Apuaineiden laatuvaatimukset ja
epdpuhtaudet

Ladkevalmisteessa kaytettdvien
apuaineiden laatu ja turvallisuus tu-
lee aina olla perusteellisesti osoitettu
kayttotarkoitukseensa. Apuaineille
sovellettavat laatuvaatimukset poh-
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jautuvat padosin Euroopan farma-
kopean ainemonografioihin. Apuai-
neita koskevat farmakopeaohjeet on
pitkilti harmonisoitu Euroopan far-
makopean, Yhdysvaltojen farmako-
pean (USP) ja Japanin farmakopean
(JP) vililld. Apuaineille on laadittu
my6s monografioiden ulkopuolisia
laatuvaatimuksia. IPEC (Internatio-
nal Pharmaceutical Excipients
Council) on teollisuuden jirjestayty-
md, johon kuuluu apuaineita val-
mistavia ja kdyttaviad yrityksid ym-
pari maailman. Jirjesto on laatinut
apuaineita koskevia GMP-ohjeistoja
apuaineita valmistaville yrityksille ja
osallistuu apuaineiden monografioi-
den harmonisointiprosessiin.

Apuaineet, kuten lddkeaineetkin,
sisdltdvit erilaisia miiria epapuh-
tauksia. Yleisesti ottaen kaikkien
epdorgaanisten, synteettisten, puoli-
synteettisten ja luonnosta periisin
olevien aineiden puhtaus riippuu
kéytetyistd lahtomateriaaleista, rea-
gensseista ja livottimista. Epdapuh-
tauksien midrddn pyritddan vaikutta-
maan aineen valmistuksen jalkeisilla
eristys- ja puhdistusvaiheilla. Pienel-
likin maaralla apuaineen epapuh-
tautta voi olla suuri merkitys ladke-
valmisteeseen. Joissakin tapauksissa
epapuhtauden mukanaolo voi edel-
lyttad ladkevalmisteen turvallisuu-
teen liittyvaa arviointia.

Laktoosi apuaineena

Syitéd laktoosin kaytolle ladkevalmis-
teissa on useita. Laktoosi on kemial-
lisesti inertti apuaine, joten silld on
vain vihin yhteensopimattomuuksia
muiden aineiden kanssa. Toisaalta
laktoosin fysikaaliset ja kemialliset
ominaisuudet tunnetaan hyvin ja
sen kayttdytyminen ladkevalmistus-
prosesseissa on hyvin hallittavissa.
Laktoosista on markkinoilla fysi-
kaalisilta ominaisuuksiltaan, kuten
partikkelikoon ja valumisominai-
suuksien suhteen, erilaisia laatuja.
Valmistusprosessiin onkin mahdol-
lista valita parhaiten soveltuva lak-
toosilaatu, mikd puolestaan lisdd
laktoosin kdyttomahdollisuuksia.
Laktoosi eli maitosokeri on mai-
don hiilihydraatti, joka kemialliselta
rakenteeltaan on disakkaridi ja si-
saltaa glukoosi-osan ja galaktoosi-
osan. Ladkevalmisteissa kiytettava
laktoosi valmistetaan eristimalla se
maidon jalostuksen ylijidmana syn-
tyvidstd maitoherasta erilaisten kui-
vaus- ja kiteytysprosessien avulla.
Maitoherasta poistetaan rasva ja
mahdollisimman tarkasti myos pro-
teiinit ennen varsinaista laktoosin
eristamisti. Kyseinen valmistus-
menetelmi on alun perin kehitetty
jo 1930-luvulla. Valmistusmenetel-
madstd riippuen on mahdollista tuot-
taa erilaisia laktoosilaatuja. Laktoo-
sista on olemassa kaksi isomeeria:



o-laktoosi ja B-laktoosi. a-laktoosia
on kahta muotoa joko kidevedeton-
td anhydraattia tai kidevedellista
monohydraattia. B-laktoosi on
yleensd anhydraattia. My6s amorfis-
ta laktoosia on saatavana.

Laktoosin kaytto ei aina ole on-
gelmatonta, silld vaikka se on yh-
teensopiva monien lidkeaineiden
kanssa, aminoryhmin omaavat laa-
keaineet voivat reagoida laktoosin
kanssa. Nama reaktiot voivat johtaa
molekyylipainoltaan jakautuneisiin,
vérillisiin epapuhtauksiin. TAma ns.
Maillard’in reaktio on havaittu mm.
masennusldike fluoksetiinilla lak-
toosin kanssa. Laktoosin reaktiivi-
suuden on raportoitu liittyneen 13-
hinnd amorfisen muodon mairaan
ja on seurausta laktoosin kideraken-
teen tasapainottomuudesta. Amorfi-
nen laktoosi on kiteistd muotoa hyg-
roskooppisempaa, joka voi lisitd
kosteuteen liittyvia sdilyvyysongel-
mia. Vastaavat reaktiot ovat luon-
nollisesti mahdollisia my6s apuai-
neen sisiltimien epdpuhtauksien ja
hajoamistuotteiden ja lddkeaineen
vililla. Ladkevalmisteen sisaltamai
laktoosi voi olla my6s mikrobiologi-
sen kontaminaation lihde.

Laktoosista laktoosi-intoleranssiin

Laktoosi-intoleranssi johtuu ohut-
suolen laktaasientsyymin puutteesta
tai sen hyvin vihiisestd muodostu-
misesta eli hypolaktasiasta. Laktoo-
si-intoleranssi ei ole allergiaa vaan
imeytymishairio. Kun laktaasient-
syymi puuttuu tai sen aktiivisuus on
alentunut, laktoosi ei imeydy. Jotta
laktoosi imeytyisi, ohutsuolen lak-
taasientsyymin on pilkottava laktoo-
si ensin glukoosiksi ja galaktoosiksi.
Laktoosi-intoleranssissa laktoosi
kulkeutuu siis paksusuoleen pddosin
pilkkoutumattomana. Kun paksu-
suolen bakteerit hajottavat laktoo-
sia, maitohappo kertyy suolistoon ja
suoliston osmoottinen paine kohoaa.
Kohonnut osmoottinen paine on
seurausta imeytymattdman maitoso-
kerin kdymisestd hiilidioksidi- ja ve-
tykaasuksi. Muodostuvat aineen-
vaihduntatuotteet aiheuttavat lak-
toosi-intolerantille henkil6lle tyypil-
liset oireet, joita ovat vastakipu, il-
mavaivat, vatsan turvotus ja huono
olo. Niistd ongelmista karsii arviol-
ta noin 17 % suomalaisista. Laktoo-
si-intoleranssia arvioidaan esiintyvin

jopa puolella maapallon viestosta.
Esiintymistiheyksissd on kuitenkin
suuria eroja eri kansojen valilla.

Aina 1-2 vuotiaaksi asti ldhes jo-
kaisella lapsella on runsaasti laktaa-
sientsyymid ohutsuolessa, jotta di-
dinmaidon runsas laktoosi saadaan
kéytettyd hyodyksi. Poikkeuksena
ovat synnynndistd laktaasientsyymin
puutetta potevat henkilot. Sen sijaan
laktaasientsyymin muodostuminen
tai sen toimintakyky voi joillakin
henkiloilld heikentya idn myota.
Yleisimmin laktoosi-intoleranssi ke-
hittyy 5-20 vuoden idssd, mutta se
voi puhjeta myohemminkin.

Laktoosi-intoleranssin tausta ja
hoito tunnetaan nykyisin hyvin.
Laktoosi-intoleranssin oikea diag-
noosi on kuitenkin tirked. Aina oi-
reet eivat valttimattd johdu maidon
laktoosista, vaan jokin muu maidon
rakenneosa saattaa olla niiden taus-
talla. Allergiassa ruoka-aine aiheut-
taa elimistossd immunologisen reak-
tion. Laktoosi ei aiheuta allergiaa.
Sen sijaan maidon proteiini saattaa
aiheuttaa joillekin pikku lapsille al-
lergisen reaktion. Monet aikuiset
saavat oireita maidosta, vaikka lak-
toosi-intoleranssin mahdollisuus on-
kin tutkimuksella poissuljettu. Ai-
kuisten mahdollisen maitoproteii-
niallergian selvittimiseksi on kiyn-
nistetty tutkimuksia.

Laktoosi-intoleranssin vaikeusas-
te vaihtelee eri henkiloilld. Laktoosi-
intoleranssi voi joskus olla ohimene-
vd ja parantua, kun suolisto on kun-
toutunut muusta sairaudesta. Lak-
toosi ei aiheuta vahinkoa suolinu-
kalle tai suolen kudoksille, kuten
esimerkiksi gluteeni keliakiassa.
Laktoosi-intoleranssi on oireyhtyma,
jonka laktoosia sisiltdvien tuottei-
den nauttiminen laukaisee henkil6il-
14, joilla laktaasientsyymin tuotanto
on vahiisti tai puuttuu kokonaan.
Useimmat laktoosi-intoleranssista
kirsivit henkilot sietdvit pienid
maaria laktoosia. Laktoosimaira,
joka aiheuttaa oireita, vaihtelee eri
henkil6iden viilla. Yksilollinen sie-
toraja onkin kunkin henkilon itse
kokeilemalla haettava.

Laktoosi ladkevalmisteissa

Suomessa on myyntiluvan saaneita
tabletti- ja kapselilidkevalmisteita

noin 1 700, ja niistd noin 800 val-
misteessa on apuaineena laktoosia.

Ladkevalmisteiden sisdltamat lak-
toosimddrat ovat kuitenkin hyvin
pienid, joten useimmat laktoosi-into-
leranssista karsivat henkilot voivat
kayttdd myos laktoosia sisdltdvia
ladkevalmisteita saamatta oireita.
Tablettivalmisteissa olevat laktoosi-
maarit ovat keskimaarin noin 100
mg/tabletti. Vain muutama prosentti
tablettivalmisteista sisaltaa laktoosia
yli 300 mg/tabletti, ja ndista kaikki
vihemman kuin 600 mg/tabletti.

Elintarvike maaritellddn laktoo-
sittomaksi, kun sen laktoosipitoisuus
on alle 0,01 %, siis 10 mg/100 g
elintarviketta kohti. Tuote on viha-
laktoosinen, jos sen laktoosipitoi-
suus on vastaavasti alle 1 % (1 g
laktoosia/100 g elintarviketta/maito-
tuotetta kohti). Ottaen lihtokohdak-
si elintarvikkeet voidaan ldakeval-
misteita siis kaikissa tapauksissa pi-
tdd vahalaktoosisina.

Ladkevalmisteesta olevasta lak-
toosista aiheutuvia ongelmia arvioi-
taessa on my0Os hyvd muistaa, ettd
useilla ladkeaineilla on sivuvaikutuk-
sena mahasuolikanavan oireita. Laa-
kevalmisteen sisidltama laktoosi il-
moitetaan pakkauksessa ja pakkaus-
selosteessa; maininnan puuttuessa
laakevalmiste ei sisalld laktoosia.
Erdissa lahinna itsehoitovalmisteissa
on pakkauksessa kaytossid myos
merkinta “Laktoositon”. Edelld esi-
tettyyn perustuen merkintd on kat-
sottava lihinnd markkinoinniksi,
jolla on ainoastaan tarkoitus erottua
muista markkinoilla olevista laake-
valmisteista. Ladkevalmisteen sisil-
taman laktoosin mddrdd voi aina
ladkettd hankkiessaan tiedustella
my0s apteekista.
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Anna-Liisa Enkovaara
YLILAAKARI
Myyntilupaosasto
Ladkelaitos

Hevoskastanjaa suonikohjuihin?

Rohdosvalmisteista

Hevoskastaja (Aesculus hippocastanum) on suurilebtinen puu, joka viibtyy myos Suomessa. Sen
golfpallon kokoisissa, piikkisissd hedelmissi on 1-3 siementd. Siemenistd valmistettuja uutteita on
Euroopassa perinteisesti kaytetty suonikobjujen, peripukamien ja sidribaavojen hoitoon sisdises-

ti ja ulkoisesti.

Valmisteet ja niiden kaytto

Hevoskastanja kuuluu lddkeluettelon
rohdoksiin, joten sita sisaltavilld
rohdosvalmisteilla tiytyy yleensa ol-
la Ladkelaitoksen myyntilupa. Kau-
pan on kaksi luvan saanutta, suun
kautta kaytettdvaa rohdosvalmistet-
ta, joiden kdyttoaiheeksi on hyvik-
sytty ‘Rohdosvalmiste lieviin alaraa-
jojen laskimoverenkiertohdiricibin ja
turvotuksiin aikuisilla’. Valmisteet
ovat myynnissi vain apteekeissa.
Suomessa on laillisesti kaupan myos
kosmeettisia, ulkoisesti kaytettavid
tuotteita, jotka sisaltivat hevoskas-
tanjan siemenuutetta. Kosmeettiset
tuotteet ovat tarkoitettu ihon hoi-
toon, eika niitd saa markkinoida
ladkkeellisesti sairauksien hoitoon.
Hevoskastanjaa sisaltavien ulkoisesti
kaytettdvien voiteiden tehoa ei ole
osoitettu laadukkaissa tutkimuksissa
(1).

Hevoskastanja sisaltaa triterpee-
nisaponiineja, joita kutsutaan eskii-
neiksi. Kuivattu siemen sisiltdd noin
3-6 % eskiinejd (2). Useat euroop-
palaiset hevoskastanjan siemenuute-
tuotteet on valmistettu Saksan ldake-
valvontaviranomaisten laatuvaati-
musten mukaisesti (2). Talloin val-
mistamiseen kdytetdan siemenen kui-
vauutetta, joka on vikevoity 5-8:1
ja sisdltdd 16-20 % eskiinia. Useim-
missa tutkimuksissa tillaista vike-
vOityd siemenuutetta on kiytetty
p.o. 600 mg piivissd, mika vastaa
noin 100 mg eskiinia pdivissa.
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Hevoskastanjan siemenuutetta si-
siltdvien valmisteiden limakalvoarsy-
tystd pyritddn vihentimiin poista-
malla valmisteista eskuliini-niminen
kumariiniyhdiste ja tekemalla ladke-
valmisteita, joista siemenuute vapau-
tuu hitaasti.

Teho

Suun kautta kaytetyn hevoskastan-
jan siemenuutteen tehoa on selvitetty
parissa kymmenessa kliinisessa tutki-
muksessa. Cochrane-yhteistyon jul-
kaisemaan systemaattiseen katsauk-
seen on hyviksytty 14 satunnaistet-
tua, kontrolloitua kliinista tutkimus-
ta, joissa on kiytetty ainoastaan he-
voskastanjaa sisaltavia valmisteita
(3). Yhdeksissa tutkimuksessa he-
voskastanjan siemenuutetta on ver-
rattu lumeeseen, neljassa rutosidival-
misteeseen ja yhdessd puristesukkiin
(4). Valmisteita, jotka sisiltavit he-
voskastanjan lisiksi muita aineita tai
rohdoksia, ei katsaukseen ole hyvik-
sytty.

Katsauksen mukaan hevoskastan-
jan siemenuute vihentda jalkojen
turvotusta ja kipua vihidn, mutta
merkittdvasti paremmin kuin lume-
ladkitys. Parissa tutkimuksessa roh-
doksen oireita lievittiva vaikutus on
verrattavissa rutosidivalmisteeseen ja
ladketieteellisen puristussukan kiyt-
toon (4, 5). Katsauksen yhteydessa
neljastd lumekontrolloidusta tutki-
muksesta on tehty meta-analyysi,

jossa on yhteensd 239 potilasta (4,
6, 7, 8). Meta-analyysin mukaan he-
voskastanjan siemenuute vihentdd
alaraajan turvotusta (keskimairin
60 ml) enemmain kuin lumevalmiste.
Katsauksen mukaan hevoskastanjan
siemenuute on tehokas alaraajojen
laskimoverenkiertohiirididen ai-
heuttamien oireiden lyhytaikaisessa
hoidossa. Tutkimuksia rohdoksen
pitkdaikaisen, yli nelja kuukautta
kestavan kiyton vaikutuksista ei ole
julkaistu. Rohdoksen turvotusta va-
hentdva vaikutus on osassa tutki-
muksista (7) mitattavissa parin vii-
kon ja osassa (4) parin kuukauden
sdannollisen kdyton jalkeen.

Cochrane-katsauksen jilkeen on
julkaistu yksi laadukas tutkimus,
jonka mukaan pitkittyneessa ja vai-
keaoireisessa alaraajojen laskimove-
renkiertohiiriossd hevoskastanjan
siemenuutteen teho neljan kuukau-
den hoidon aikana on selvisti huo-
nompi kuin puristussukan (9). Ky-
seisessd tutkimuksessa kiytetty sie-
menuute vastasi 100 mg eskiinid
paivissa.

Turvallisuus

Hevoskastanjan siemenuute on suo-
sitetuilla annoksilla ja lyhytaikaises-
sa kaytossd yleensd hyvin siedetty.
Rohdos saattaa aiheuttaa maha-
suolikanavan drsytysta, pahoinvoin-
tia, padnsirkyd, kutinaa ja suonen-
vetoa. Kolmessa seurantatutkimuk-



sessa, joissa oli yhteensi yli 10 000
henkil64, hevoskastanjan siemenuut-
teella ei todettu vakavia haittoja
(10). Tuore, kasittelematon hevos-
kastanjan siemen sen sijaan on myr-
kyllinen.

Eristettyd eskiinid sisdltineet val-
misteet ovat 1970-luvulla parente-
raalisesti annettuna aiheuttaneet mu-
nuaisvaurioita ja vaikeita anafylakti-
sia reaktioita (11, 12, 13). Erdidn ta-
pausselostuksen mukaan siemen-
uutetta sisiltdneen valmisteen on
epailty parenteraalisesti kidytettynd
aiheuttaneen maksavaurion (14).
Suun kautta kaytettyni hevoskastan-
jan siemenuutteen ei ole todettu ai-
heuttaneen elintoksisuutta. Saksalai-
sen yhdistelmarohdosvalmisteen, jos-
sa oli mukana hevoskastanjaa, on
epdilty aiheuttaneen ns. pseudolu-
pusoireyhtyman, johon liittyi lihas-,
keuhko- ja sydantulehduksia (15).

Teoriassa hevoskastanjan siemen-
uute saattaa voimistaa antikoagu-
lanttien veren hyytymisti estdvia
vaikutusta ja yhteiskdytto voi lisata
vuototaipumusta. Yhtddn yhteisvai-
kutustapausta ei kuitenkaan ole jul-
kaistu. Uutetta ei suositeta kaytetta-
viksi raskauden eikd imetyksen ai-
kana, koska riittavaa tietoa rohdok-
sen turvallisuudesta ei ole. Kahdessa
pienessd tutkimuksessa rohdosta on
kaytetty raskauden aikana, eikd hait-
toja niistd ole raportoitu (6).
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Alaraajan suonikohjutaudin oireita ovat alaraajojen kipu, vasyminen ja turvo-
tus. Hoidon tavoitteena on oireiden lievitys ja laskimotukoksien estiminen.
Paras ja pitkdaikaisin hoitotulos saavutetaan leikkauksella. Standardoituja he-
voskastanjan siemenuutevalmisteita voi kokeilla taudin varhaisvaiheessa oirei-
den lievitykseen ja leikkauksen jilkeen (9). Hevoskastanjavalmisteet eivit te-
hoa pitkille edenneessi taudissa eivitka poista jo syntyneitd laskimokierukoi-
ta. Cochrane-katsauksen mukaan hevoskastanjaa voi suosittaa vain lievioirei-
den taudin lyhytaikaiseen hoitoon, koska tuloksia pitkdaikaistutkimuksista ei
ole. Ulkomailta mahdollisesti saatavia pelkkaa eskiinid sisdltdvia valmisteita ei
tule kayttaa, koska niiden turvallisuutta ei ole selvitetty.

Haitallisia rohdos-
tuotteita

Pohjois-Amerikan lddke- ja elintar-
vikevalvontaviranomainen FDA on
kevaalld 2004 kieltinyt Ma Huang
-nimista efedrayrttia (Ephedra si-
nica) sisaltavien ravintolisien
myynnin. Efedriinid sisdltdvidd roh-
dosta kaytettiin [dhinni laihdutus-
ja urheiluvalmisteissa. Efedraval-
misteet ovat etenkin kofeiinin
kanssa kiytettynid aiheuttanut
useita vakavia, jopa kuolemaan
johtaneita sydin- ja keskusher-
mostohaittoja aiemmin terveilld
nuorilla ihmisilla.

FDA 2004: U.S. Food and Drug Admi-
nistration. Sales of supplements contai-
ning ephedrine alkaloid (Ephedra) prohi-
bited, Feb 6, 2004. 69 Federal register
6788. www.fda.gov/oc/initiatives/ephed-
ra/february2004/

Shekelle PG, Hardy ML, Morton SC ym.
Efficacy and safety of ephedra and ep-
hedrine for weight loss and athletic per-
formance. A meta-analysis. JAMA 2003;
289:1537 - 1545.

Norjassa Internetin ja postimyyn-
nin kautta kaupattavien Phu Chee
ja Active Rheuma plus -nimisten
valmisteiden epdilldan sisiltdvin
laittomasti kortisonia. Valmistei-
den norjalaisilla kayttajilla on to-
dettu liiallisen kortisonin aiheutta-
mia oireita, kuten kuukasvot ja
karvoituksen lisddntyminen. Inter-
netissid valmisteita markkinoidaan
pelkastdian kasviuutteita sisaltavi-
nd ravintolisind nivel- ja lihasvai-
voihin.

www.legemiddelverket.no/
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Erja Kuusela

ELAINLAAKARI
Eldginlddketieteellinen tiedekunta
Helsingin yliopisto

Eldinten anafylaksiasta

Anafylaksia aibeutuu endogeenisten vilittdjdaineiden vapautumisesta. Aibeuttaja voi olla mikd ta-
hansa; lidke, ruoka-aine tai esimerkiksi hyonteisen pisto.

Reaktio voi olla paikallinen (urtika-
ria, angioodeema) tai systeeminen
(anafylaktinen shokki). Shokki voi
kehittyad paikallisoireiden ohella tai
ilman niitd. Anafylaksia on yleensi
immuunivilitteinen reaktio; ei-im-
muunivilitteistd muotoa kutsutaan
anafylaktoidiksi reaktioksi. Kliiniset
oireet ja hoito ovat molemmissa
reaktiotyypeissd samanlaiset. Tar-
kein vilittdjdaine on histamiini, jon-
ka vapautuminen mast-soluista ai-
heuttaa mm. vasodilataatiota, veri-
suonien lapidisevyyden lisidntymista,
bronkospasmia ja kutinaa. Anafy-
laksia havaitaan yleensa pian altistu-
misen jalkeen, mutta joskus se voi
viivdstyd muutamalla tunnilla. Mitd
nopeammin oireet alkavat, sen vaka-
vammasta tilasta yleensd on kyse.
Anafylaksian kliiniset oireet
vaihtelevat eri eldinlajeilla. Kissalla
anafylaksia on harvinaisempaa kuin
koiralla. Kissalla keuhkot ja ruuan-
sulatuskanava ovat shokkielimia,
koiralla taas maksa, perna ja ruuan-
sulatuskanava. Koiralle on tyypillis-
td levottomuus, urtikaria ja oksenta-

minen. Kissalla tavataan ensisijaises-
ti pddn alueen kutinaa, hengitysvai-
keutta ja oksentamista. Hengitysvai-
keudet johtuvat keuhkoputkien su-
pistumisesta, keuhkojen verenvuo-
dosta ja ylahengitysteiden turpoami-
sesta. Shokki aiheutuu voimakkaas-
ta vasodilataatiosta, mika johtaa ve-
ren lammikoitumiseen déreisveren-
kiertoon ja verenpaineen romahta-
miseen. Verisuoniston lipdisevyyden
lisddntyessd neste karkaa suonista.
Eldin menee nopeasti voimattomak-
si, sen limakalvot kalpenevat ja
pulssi on nopea ja heikko. Hoitama-
ton anafylaktinen shokki voi johtaa
nopeasti eldimen menehtymiseen.
Mikali hoito on liian tehotonta, seu-
rauksena on yleensd monielinvaurio.

Anafylaktisen shokin hoito

Adrenaliini on tirkein ldike anafy-
laksian hoidossa. Adrenaliini nostaa
verenpainetta, voimistaa sydamen
pumppaustehoa ja lievittdd bronko-
spasmia. Lisdksi se estdd vilittdjdai-
neiden vapautumista mast-soluista,

Rokottamisen yhteydessd tulee varautua anafylaksiaoireiden hoitoon
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Eldinladkkeista

pyrkien siten sammuttamaan kayn-
nissd olevan reaktion. Adrenaliini
pyritddn aina antamaan mahdolli-
simman aikaisessa vaiheessa, tdysin
kehittyneessa shokissa se ei endi te-
hoa kunnolla.

Nesteterapian on oltava erittdin
tehokasta, ja hoito pitda aloittaa va-
littomasti. Shokkitilan laukaisemi-
seen voidaan tarvita lihes koko eldi-
men veritilavuuden verran nesteita.
Isolle koiralle nesteet annetaan pai-
neella kahden ison kanyylin kautta.
Ylinesteytyksen vélttimiseksi vas-
teen seuraaminen on tarkead.

Kortisonista ja antihistamiinista
ei ole apua anafylaktisen shokin
akuutin vaiheen hoidossa. Sen sijaan
ne ovat tirkeitd sekundaaristen va-
littdjaaineiden aiheuttamien myohdi-
simpien reaktioiden estossa. Kortiso-
ni ja antihistamiini saattavat pahen-
taa vasodilataatiota, joten niitd voi
antaa vasta kun eldimen shokkitila
on hoidettu.
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. Mikadili eldimelld on hengitysvaikeuk-

sia, varmista ettd ilmatiet ovat auki ja
anna lisdhappea, tarvittaessa intuboi.

. Adrenaliinia 0,01-0,02 mg/kg iv. tai

intubaatioputken kautta syvdille hen-
kitorveen, lievemmissd tapauksissa
im./sc. Nahanalainen annostus voi
johtaa heikkoon imeytymiseen vaso-
konstriktion vuoksi. Adrenaliiniannos
voidaan tarvittaessa uusia 5—10 mi-
nuutin kuluttua.

. Anna elektrolyyttiliuosta (esim. Rin-

gerin asetaattia) iv. neljésosa eldi-
men veritilavuudesta kerrallaan niin
nopeasti kuin mahdollista (koiran ve-
ritilavuus 9o ml/kg, kissan 6o ml/kg).
Jokaisen annoksen jdlkeen tarkiste-
taan perfuusion riittdvyys ja annos
uusitaan kunnes vaste on riittdva.
Kolloidiliuos vihentdda elektrolyytti-
liuoksen tarvetta puolella, ja sitd on
Syytd antaa ainakin jos todetaan viit-
teitd verisuoniston ldpdisevyyden li-
sddntymisestd (hematokriitti nousee
tai pysyy ennallaan kokonaisproteii-
nimddrdn pienetessd, keuhkoddee-
ma, ihonalainen édeema). Kolloidiliu-
osta annetaan 5 ml/kg (kissa) — 5—10
ml/kg (koira) annoksin 10-15 minuu-
tin kuluessa vasteen mukaan (koko-
naismddrd 20 ml/kg).

. Mikdli mahdollista, seuraa verenpai-

netta, laskimopainetta, EKG:td, virt-
sanmuodostusta, hematokriittia ja
proteiinien kokonaismddirdd.

. Kissoilla shokkiin liittyy yleensd voi-

makas hypotermia. Hypoterminen
kissa ei vastaa normaalisti shokkihoi-
toon, ja seurauksena on helposti
keuhkoddeema. Hypotermisella kis-
salla shokkihoitoon pitddkin yhdistdd
tehokas lammitys esimerkiksi limpo-
peiton tai hiustenkuivaajan avulla.

Kun eldimen verenpaine on normali-
soitunut ja perfuusio on riittdvd, voi-
daan antaa kortisonia (esim. deksa-
metasonia 1-4 mg/kg iv. 20 minuutin
aikana) ja mahdollisesti myds anti-
histamiinia (difenhydramiini o,5-1
mg/kg hitaasti iv. tai im., erityislupa-
valmiste). Kortisonin nopea annostus
voi aiheuttaa verisuonien laajenemis-
ta ja verenpaineen laskua.

. Mikdli eldimen tila kohentuu hyvin

puolen tunnin sisdlld, ennuste on hy-
vd. Eldimen tilaa seurataan kuitenkin
jatkuvasti vuorokauden ajan myé-
hdisreaktioiden varalta. Tarvittaessa
shokkihoito uusitaan.

Erja Kuusela

Pilvi Lassila
ELAINLAAKARI
Eldinladkariasema Hau Mau

Fretti ja rokottaminen

Fretti (Mustela putorius furo) on la-
heista sukua hillerille, haisunaadalle
ja minkille. Se on kuitenkin erillinen
lajinsa, joka on domestikoitu yli
2000 vuotta sitten pikkuriistan met-
sdstystd varten. Suomessa frettejd on
ollut lemmikkieldimind 1990-luvun
alkupuolelta ldhtien ja ne ovat saa-
vuttaneet tasaisen suosion etenkin
kaupungeissa. Fretit elavit keski-
madrin kuusi vuotta.

Fretin perusterveydenhoitoon
kuuluu vuosittainen rokottaminen
penikkatautia vastaan. Fretti on koi-
raakin herkempi penikkatautitartun-
nalle, joka tille eldimelle on aina le-
taali. Suomessa ei ole talld hetkelld
markkinoilla freteille rekisteroitya
penikkatautirokotetta. Sen vuoksi
Eldinlddkintid-ja elintarviketutkimus-
laitos EELA suosittelee niilld kiytet-
tavan minkeille tarkoitettua rokotet-
ta. Koiran penikkatautirokotteita
fretille ei tule kayttad, koska niissd
viruksen heikentimisaste on minkki-
rokotetta alhaisempi, ts. riskind on
tautiin sairastuminen.

Lokakuussa 2004 voimaan tule-
vien EU-maardysten mukaan mat-
kustavan fretin on oltava rokotettu
lisdksi raivotautia eli rabiesta vas-
taan. Rabiesrokotteena voidaan
kayttdd koirille ja kissoille rekiste-
roityd rokotetta (2).

Kirjallisuuden mukaan freteilld
havaitut rokotereaktiot ovat tyyppi
Ln yliherkkyysreaktioita tai anafy-
laksioita. Lievit oireet ilmenevit ku-
tinana ja ihon punoituksena. Vaka-
vampia oireita ovat hypersalivointi,
oksentelu, ripuli, hypertermia, jopa
kardiovaskulaarinen kollapsi ja kuo-
lema. Omien kokemusteni mukaan
rokotereaktiot ovat freteilld kuiten-
kin harvinaisia. Potilasturvallisuu-
den takia frettid on hyva seurata
puoli tuntia rokottamisen jilkeen,
tosin osa reaktioista voi ilmetd vasta
24-48 tunnin kuluttua rokotuksesta
(1, 3).

Riippuen rokotusreaktion vaka-
vuudesta hoitoon kiytetdan antihis-
tamiinia (esim. difenhydramiinihyd-
rokloridi 0,5-2,0 mg/kg im., iv.), ad-

renaliinia (20 mikrog/kg im., iv., sc.)
tai lyhytvaikutteista kortikosteroidia
(esim. deksametasoninatriumfosfaat-
ti 1-2 mg/kg im., iv.) (1). Muu hoito
(esim. iv.-nesteytys) vastaa koiralle
ja kissalle annettavaa tukihoitoa.

Kirjallisuus

1. Quesenberry, K. E. ja Orcutt, C. Vacci-
ne reactions. Basic Approach to Veterinary
Care. Teoksessa Quesenberry, K. E ja Car-
penter, J. W. (toim.). Ferrets, rabbits and
rodents. Clinical Medicine and Surgery, 2.
painos. Saunders, 2004, s. 16.

2. Jakava-Viljanen, M., Rikula, U. ja Sih-
vonen, L. (toim.) Eldinrokotteet 2003.
Eldinlddkintd-ja elintarviketutkimuslaitos,
julkaisu 7/2002, s. 151-152.

3. Greenacre, C.B. Incidence of adverse
events in ferrets vaccinated with distemper
or rabies vaccine: 143 cases (1995-2001).
Journal of the American Veterinary Medi-
cal Association. 2003, 223:5, 5.663-665.

Anafylaksiaan liittyvid varotoimia

® Pyydd omistajaa jadmddn lemmikkin-
sd kanssa vastaanotolle noin 15 mi-
nuutin ajaksi rokotuksen jdlkeen.
Kerro omistajalle anafylaksian oireis-
ta.

e Tiedustele mahdolliset lddkeyliherk-
kyydet aina anamneesin yhteydessd.

e Anna kaikki suonensisdiset lddkkeet
hitaasti. Verivalmisteita annettaessa
aloita annostus hitaasti ja seuraa
reaktioita.

e Ald rokota rauhoitettua/nukutettua
eldintd. Shokkioireiden havaitsemi-
nen voi tdll6in viivdstya.

e Raportoi lddkereaktiosta Lddkelaitok-
selle.
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ECP-lddkevalmisteen kadyttd tuotantoeldimilla tullaan kieltdmadan
lokakuun 2004 alusta

Laikelaitoksen verkkosivuilla on tiedotettu estradiolisypionaatin kdyton kieltamisestd tuotantoeldimilla. Koska
korvaava valmiste on nyt saatavilla Suomessa, astuu kayttokielto tuotantoeldimille voimaan 1.10.2004.

MRUL-asetuksen liitteissa I-III ei ole mainittu estradiolisypionaattia, joten sen kdytto tuotantoeldimilla ei ole sal-
littua. Talle ladkkeelle on myonnetty erityislupia tuotantoeldimista naudalle ja hevoselle MMM:n paatoksen
743/97 mukaisiin kayttotarkoituksiin. Korvaava lidkevalmiste Oestradiol Benzoate 5 mg/ml injektioneste on
saatavana Lidkelaitoksen erityisluvalla naihin kayttotarkoituksiin. Tama on lokakuun alusta ldhtien ainoa in-
jektoitava estradiolivalmiste, jota saa kdyttda tuotantoeldimille. Lidkkeen valmisteyhteenveto ja muita tietoja on
Liikelaitoksen verkkosivuilla www.nam.fi/Laikeinformaatio/Eldinlidkkeet. ECP-lidkevalmistetta saa jatkossa-

kin kayttdd koiralle sekd muille ei-tuotantoeldinlajeille.
Tita-Maria Saukko

Fumidil-B vet -jauheen myyntilupa peruuntuu lokakuussa

Fumidil-B vet 20 mg/g jauhe sokeriliuosta varten -lidkevalmisteen myyntilupa paattyy 25.10.2004. Eldinlda-
kareilld tai hunajantuottajilla olevat valmisteet voi kayttda syksyn aikana. Suomessa kaupan olevan erdn kes-
toaika pdittyy ensi maaliskuussa, joten kevaalla sitd ei endd tule kdyttaa.

Euroopan yhteiso tarkasti huhtikuun lopussa Suomen jaamavalvontaohjelmaa ja siihen liittyen myos tuotanto-
elaimille kaytettavid lddkeaineita. Toukokuussa komissio pyysi Suomelta selvitysta siitd, miksi Suomessa on
kaytossa mehildisten hoitoon fumagilliinia sisaltava valmiste, vaikka kyseiselle lidkeaineelle ei ole EU:ssa ase-
tettu jaamien suurinta sallittua pitoisuutta (MRL-arvo). Kaytt6 olisi pitinyt lopettaa jo vuonna 2000. Suomes-
sa kuitenkin vuonna 2000 paatettiin yhteistyossa MMM:n, STM:n ja Lidkelaitoksen kesken pitdd Fumidil B
—valmisteen myyntilupa toistaiseksi voimassa puuttuvasta MRL-arvosta huolimatta, koska katsottiin, ettei me-
hildistuotanto selvidisi nosemasta ilman ladkehoitoa. Valmisteen kaytto ei ole ollut sallittua hunajan tuotanto-

kaudella.

Mehildisten noseman aiheuttaa Nosema apis -alkueldin (protozoa). Itiovaiheet sailyvit pitkdan mehildisten
eritteissd, ja loinen levida itididen saastuttamasta ravinnosta. Mehildisen syomi organismi lisddntyy nopeasti
suolen epiteelisoluissa, ja muodostuneet itiovaiheet eritetaan ulosteisiin. Infektiiviset ulosteet likaavat kakustoa
erityisesti kevaalla.

Fumidil-B -valmisteen vaikuttava aine on Aspergillus fumigatus -sienen tuottama antibiootti, fumagilliini. T3-
ma on ollut ainoa mehildisen nosematoosin hoitoon tarkoitettu ldike markkinoillamme. Korvaavaa lddkeval-
mistetta noseman hoitoon ei ole, joten taudin vastustus on tehtdvd muita keinoja kayttaen. Fumidil-B -valmis-
tetta on kidytetty viime vuosina vaihtelevia maarid; joinakin vuosina hyvin vihan.

Liisa Kaartinen

Uusia eldinladkkeiden myyntilupia kesa—heindkuussa 2004

ALIZIN 30 mg/ml injektioneste, liuos, Virbac S.A.
Aglepristonum/aglepristoni QGo3XB9oR

Kohde-eldinlaji: Koira (narttu).
Tiineet nartut: Abortin aikaansaaminen narttukoirilla 45 pdivddn asti astumisesta.

PROPOVET 10 mg/ml injektioneste, emulsio, Abbott Laboratories Ltd.
Propofolum QNo1AX10R

Kohde-eldinlajit: Koira ja kissa.

Koirien ja kissojen lyhytkestoinen yleisanestesia. Kdytetddn korkeintaan noin 5 minuuttia kestdvissd toimenpiteissd.
Yleisanestesian induktio ja ylldpito annoksia vdhitellen vasteen mukaan suurentaen.
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WHO:n suosittelemien kansainvélisten yleisnimien (rINN) luettelo 50

Latinankielinen nimi
Latinskt namn

Acidum arundicum
Acidum salcaprozicum
Alvocidibum
Anatibantum
Ardenerminum
Arimoclomolum
Aselizumabum
Asoprisnili ecamas
Ataciguatum
Atazanavirum
Barixibatum
Barusibanum
Bertilimumabum
Bortezomibum
Cinacalcetum
Darunavirum
Dexmethylphenidatum
Disufentonum natricum
Dofequidarum
Doramapimodum
Etiprednoli dicloacetas
Etravirinum
Etriciguatum
Fipamezolum
Gemcabenum
Ibrolipimum
Iclaprimum
losimenolum
Latidectinum
Lurasidonum
Mantabegronum
Matuzumabum
Meclinertantum
Mitratapidum
Oxeglitazarum
Posizolidum
Rafabegronum
Rupintrivirum
Sorafenibum
Squalaminum
Tacedinalinum
Telbivudinum

Tolevamerum

Englanninkielinen nimi

Engelskt namn

Arundic acid
Salcaprozic acid
Alvocidib
Anatibant
Ardenermin
Arimoclomol
Aselizumab
Asoprisnil ecamate
Ataciguat
Atazanavir
Barixibat
Barusiban
Bertilimumab
Bortezomib
Cinacalcet
Darunavir
Dexmethylphenidate
Disufenton sodium
Dofequidar
Doramapimod
Etiprednol dicloacetate
Etravirine
Etriciguat
Fipamezole
Gemcabene
Ibrolipim
Iclaprim
losimenol
Latidectin
Lurasidone
Mantabegron
Matuzumab
Meclinertant
Mitratapide
Oxeglitazar
Posizolid
Rafabegron
Rupintrivir
Sorafenib
Squalamine
Tacedinalin
Telbivudine

Tolevamer

Ruotsinkielinen nimi

Svenskt namn

Arundinsyra
Salkaprozinsyra
Alvocidib
Anatibant
Ardenermin
Arimoklomol
Aselizumab
Asoprisnilekamat
Ataciguat
Atazanavir
Barixibat
Barusiban
Bertilimumab
Bortezomib
Cinakalcet
Darunavir
Dexmetylfenidat
Disufentonnatrium
Dofekidar

Doramapimod

Etiprednoldikloacetat

Etravirin
Etriciguat
Fipamezol
Gemkaben
Ibrolipim
Iklaprim
Josimenol
Latidektin
Lurasidon
Mantabegron
Matuzumab
Meklinertant
Mitratapid
Oxeglitazar
Posizolid
Rafabegron
Rupintrivir
Sorafenib
Skvalamin
Tacedinalin
Telbivudin

Tolevamer

Suomenkielinen nimi
Finskt namn

Arundiinihappo
Salkaprotsiinihappo
Alvosidibi
Anatibantti
Ardenermiini
Arimoklomoli
Aselitsumabi
Asoprisniiliekamaatti
Atasiguaatti
Atatsanaviiri
Bariksibaatti
Barusibaani
Bertilimumabi
Bortetsomibi
Sinakalseetti
Darunaviiri
Deksmetyylifenidaatti
Disufentoninatrium
Dofekidaari
Doramapimodi
Etiprednolidikloasetaatti
Etraviriini
Etrisiguaatti
Fipametsoli
Gemkabeeni
Ibrolipiimi
Iklapriimi
Josimenoli
Latidektiini
Lurasidoni
Mantabegroni
Matutsumabi
Meklinertantti
Mitratapidi
Okseglitatsaari
Positsolidi
Rafabegroni
Rupintriviiri
Sorafenibi
Skvalamiini
Tasedinaliini
Telbivudiini

Tolevameeri
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Ladkelaitos muuttaa viikolla 42

Ladkelaitos muuttaa uuteen toimita-
loon Ruskeasuolle 14.-15.10.2004
noin 300 metrid nykyisestd toimita-
losta pohjoiseen toiselle puolelle
Mannerheimintietd, osoitteeseen
Mannerheimintie 103b. Laakelai-
toksen laboratorio jdd nykyisiin ti-
loihin osoitteeseen Mannerheimintie
166, 00300 Helsinki (A).

Laikelaitoksen postiosoite sekd
puhelinvaihteen, ohivalintojen ja
faksien numerot sdilyvit entisina.
Postiosoite on PL 55, 00301 Helsin-
ki.

Kirjaamo, kevyen tavaran ja pos-
tin vastaanotto ovat 4. kerroksessa
(B). Suurten tavaratoimitusten vas-
taanottotila on sisidnkdynnin jal-
keen 1. kerroksessa Nauvontien
puolella (C).

Pahoittelemme viikolla 42 mah-
dollisia viiveita puhelin- tai tietolii-
kenteessa. Kiireisessa tilanteessa on
paras soittaa gsm-numeroihin tai
kayttdd faksia (09) 714 469 (esim.
kiireelliset erityisluvat tai ilmoituk-
set).

Toivomme, ettd muuttoviikon ai-
kana viltettdisiin tarpeettomia
kdynteja Ladkelaitoksessa, ja hake-
musmateriaalit ja muut aineistot toi-
mitettaisiin vasta seuraavina viik-
koina uuteen toimitilaan.

Muuton aikana toimivat gsm-
puhelinnumerot seuraavasti:

Lddketurvaosasto, (050) 552 1091
(erityisluvat ja kiireelliset lddketurva-
asiat)

Myyntilupaosasto, (050) 511 4031
Terveydenhuollon laitteet ja tarvikkeet
-osasto, (050) 563 8532 (vaaratilanteet)
Valvontaosasto, (050) 561 2680 (tuote-
virheet, lddkkeiden valmistus ja jakelu)
Laboratorio, (050) 302 2709

Yleinen osasto, (050) 520 3126
(laskutus, kulunvalvonta-asiat, vartioin-

ti)

Hannes Wabhlroos, ylijohtaja,

(050) 500 3709

Erkki Palva, lddketurvaosaston pddillik-
ko, (050) 552 1154

Petri Pommelin, terveydenhuollon lait-
teet ja tarvikkeet -osaston pddllikka,
(050) 563 8531

Juhani Sivula, yleisen osaston pddillikkd,
(050) 552 1124

Olavi Tokola, myyntilupaosaston pddillik-
ko, (050) 511 4048

Liisa Turakka, valvontaosaston pddillik-
ko, (o50) 561 2715

Liisa Kaartinen, (050) 565 8104 (eldin-
lddkeasiat)

Seija Ahonen, (0400) 467 719 (IT-asiat,
puhelinliikenne)

Katja Lindgren-Aiménen, (050) 511 1657
(viestintd)

Lidkehoidon kehittimiskeskus Roh-
to saa tyohuoneet Lidkelaitoksen
uuden toimitalon 4. kerroksesta. Ke-
hittdmiskeskuksen puhelin- ja faksi-
numerot sdilyvit ennallaan. Posti-
osoite on PL 55, 00301 Helsinki ja
kdyntiosoite on Mannerheimintie
103b, 00300 Helsinki. Johtaja Taina
Mintyrannan gsm-numero on (040)
5812 769.
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Ex tempore

Kattava yleisteos eurooppalaisesta lddkepolitiikasta

Harvoin saa luettavakseen yhtd kattavaa, analyyttistd ja tietorikasta kuvausta Euroopan ladkepolitiikasta kuin hiljat-
tain julkaistu Mossialoksen, Mrazek’in ja Walleyn toimittama kokoelmateos.! Kirja kuuluu The European Observato-
ry on Health Systems and Policies -julkaisusarjaan?, jonka taustalla vaikuttavat mm. WHO, Euroopan investointi-
pankki, London School of Economics ja kuuden Euroopan maan hallitukset. Suomi on yksi ndistd maista.

Toisin kuin lddkepoliittisessa keskustelussa yleensa tdssa kirjassa liadkepolitiikka nihddan laajasti yhteiskuntaan ja ter-
veyspolitiikkaan nivoutuneena ja vaikutuksen kohteena olevana kokonaisuutena. Eri tutkimusaloja edustavien 37 kir-
joittajan 21 otsikkokokonaisuudesta ei ndytd puuttuvan mitiddn olennaista. Pikemminkin voi kysya, onko tillaisessa
Eurooppaan keskittyvissa teoksessa aivan valttimatontd kuvata yhdessa luvussa myos Keski-Aasian ja Kaukasuksen
lidkeoloja. Kritiikkid voi esittdd myos siitd, ettd joissakin luvuissa esiintyy paillekkaistd analyysid ja pohdintaa. Sita
on kuitenkin vaikea vilttaa kokoelmateoksissa.

Teoksen padpaino kohdistuu lidkekustannusten hallittavuuden selvittimiseen Euroopassa. Eri maiden jarjestelmia ku-
vataan ja arvioidaan suhteessa EU:n lddkepolitiikkaan. Laikemarkkinat eivit erityisluonteensa vuoksi toimi todella-
kaan kuten ideaalimarkkinat edellyttiisivat. Tarjonnan ja kysynnin logiikka poikkeaa muista markkinoista.

Kirjan suurinta antia ovat sen aiheiden kattavuus (aiheina mm. hyvi lidkkeenmaardyskaytanto, muuttuva potilas-laa-
karisuhde, lidketukkukaupan ja apteekkien kehityslinjat, sairaalafarmasia, itsehoitolidkkeiden markkinat, farmakoge-
nomiikka ja elimantapaldikkeiden tulevaisuus). Perinteisid katsauksia lidketeollisuudesta, liikevalvonnasta, lddke-
korvausjarjestelmistd ja EU:n lddkepolitiikasta ei ole unohdettu. Teos sisiltia myos selkeit kirjoittajaesittelyt, tietoik-
kuna-, kuvio- ja taulukkoluettelot, lukukohtaiset lihdeluettelot sekd asiahakemiston.

Toinen iso plussa on annettava kunkin luvun lopussa olevasta yhteenvedosta. Kirjoittajilla on ollut rohkeutta nykyti-
lan kriittiseen arviointiin ja tulevaisuuskannanottoihin.

Kenelle kirja on tarkoitettu ja kenelle sitd voi suositella? Kirjan takakannessa
sitd suositellaan terveyspolitiikan johtajille, paattijille ja opiskelijoille. Suo-
messa suosittelisin sitd kaikille lddkepolititkan kentissd toimiville, olivatpa he
lidkealan ammattilaisia, edunvalvojia, virkamiehii tai poliitikkoja. Maailma
ja Eurooppa eivit lidkealallakaan ole mustavalkoisia. Sen 368 sivua todistaa
varsin hyvin.

! Mossialos E, Mrazek M, Walley T (ed.): Regulating pharmaceuticals in Europe: stri-
ving for efficiency, equity and quality. Open University Press 2004. ISBN 0 335
21465 7. Sivuja 368. Hinta £ 24,99.

* Ks. www.observatory.dk

Hannes Wahlroos
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