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Pääkirjoitus

Lääkepolitiikka ei tullut vielä hallitusohjelmaan

Pääministeri Matti Vanhasen II hallituksen ohjelma1

ei tavoitteissaan sisällä lääkepolitiikan nimellä ole-
vaa kokonaisuutta. Lääkkeet kuitenkin mainitaan,
muussakin kuin kustannusmielessä. Hallituksen ta-
voiteohjelmaa voidaan lukea ja tulkita myös siinä
mainitsematta jäävien asioiden kannalta. 

Viimeisen parinkymmenen vuoden aikana halli-
tusohjelmissa on käsitelty lääkkeitä ja lääkehoitoa
vain pintapuolisesti2. Jos lääkeasioita on ohjelmiin
lainkaan sisältynyt, on tavoitteet asetettu lääkekus-
tannusten hillinnän näkökulmasta. Tämä on ymmär-
rettävää. Suomen lääkekulutuksen kasvu vuosina
1993–2006 oli reseptien määrällä mitattuna 45 % ja
DDD-kulutuksella mitattuna 52 %. Samalla aikavä-
lillä lääkkeiden myynnin arvo kasvoi 171 % ja lää-
kekorvausten kokonaismenot 193 %.

Niinpä nykyisenkin hallituksen hyvinvointipoli-
tiikkaa käsittelevässä luvussa lääkeasioiden lähtö-
kohtana on kustannusten nousun hillintä. Tämä lu-
vataan toteuttaa lääkekorvausjärjestelmän uudista-
misella. Erityiseksi huomioon otettavaksi perusteeksi
uusien lääkkeiden korvattavuudessa mainitaan nii-
den kustannusvaikuttavuus sairauden hoidossa.
Väestön ikääntyminen lisää haastetta, varsinkin kun
vanhusväestön oikeus hyvään hoitoon halutaan tur-
vata ja luoda oikeudenmukaisempi maksukattojär-
jestelmä paljon palveluja ja lääkkeitä käyttävien ase-
man parantamiseksi.

Uutena politiikkatason muotoiluna hallitusohjel-
massa voidaan pitää turvallisen lääkehoidon edistä-
mistä ja kattavan lääkehuollon turvaamista. Uutta
näissä poliittisissa tavoitteissa on ensinnäkin se, että
linjaa vedetään selkeän asiasisällön kautta, joskin ai-
ka yleisellä tasolla. Uutta on myös se, että rahan
käyttöä ja kustannuksia ei ole sidottu samaan yhtey-
teen. Vaikka yleisluonteisten tavoitteiden konkreetti-
nen sisältö paljastuu usein vasta hallituskauden ede-
tessä, voi olettaa, ettei hallitus ryhdy ainakaan sellai-
siin toimiin, jotka vaarantaisivat näitä hallitusohjel-
massa mainittuja yleisiä tavoitteita. Turvallinen lää-
kehoito ja kattava lääkehuolto ovat hyvää kivijalka-
ainesta mille ohjelmalle tahansa.

Mistä hallitusohjelma vaikenee? Hallitusohjel-
miin näyttäisivät nousevan kulloinkin vain välttä-
mättömiä uudistuksia kaipaavat asiat, joista hallitus-
puolueet voivat sopia. Mihinkään ohjelmaan ei voi-
da kirjata kaikkia asioita, ja toisaalta esille nousee
aina uusia kysymyksiä. Luultavaa on, että tälläkin
hallituskaudella julkiseen keskusteluun ja päätöksen-
tekijöiden pöydälle nousee monia lääkealan kysy-
myksiä. Näitä voivat olla esimerkiksi lääkkeiden
kaksikanavainen rahoitus, rationaalisen lääkkeen-
määräämisen ohjaus, apteekkimaksu ja -lupajärjes-
telmä, itsehoitolääkkeiden myynti sekä lääkehallin-
non viilaustarpeet.

Hallitusohjelman eniten käytettyjä sanoja ovat
innovaatioalkuiset tavoitteet. Hallitus muun muassa
valmistelee välittömästi toimikautensa alussa kansal-
lisen innovaatiostrategian. Olisi erittäin perusteltua,
että myös lääkeinnovaatioiden edistämistä arvioitai-
siin tässä yhteydessä kansallisista lähtökohdista.
Suomen tieteellinen osaamispääoma pitää osata hyö-
dyntää entistä paremmin innovatiivisiksi teollisiksi
ja kaupallisiksi menestystarinoiksi. Tämä tukisi
myös EU:n lääkesektorin innovaatiopolitiikkaa. 

Lääkkeiden kulutus ja lääkeasioiden merkitys ter-
veydenhuollossa kasvavat tulevina vuosina. Hallitus-
ohjelmassa mainitaan nyt nimeltä ainakin 20 erilais-
ta politiikkasektoria. Lääkehuolto kokonaisuudes-
saan sisältää monia myönteisiä mahdollisuuksia. Jo-
nakin päivänä lääkepolitiikka on otsikoissa ja ohjel-
missa.  

1 http://www.vn.fi/hallitus/hallitusohjelma/fi.jsp 
2 Helmiö T. ym.: Lääkkeet terveyspolitiikan tavoitteissa. 
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Dementiapotilaan kivun arvioinnin ja hoidon 
ongelmia

Monet tutkimukset ovat osoitta-
neet yhtäpitävästi dementoitunei-
den vanhusten kipua hoidettavan
vähemmän kuin muiden vanhus-
potilaiden, joilla on vastaavia ki-
puja aiheuttavia sairauksia (1–8).
Erot ovat nähtävissä esimerkiksi
syöpä- (3), lonkkamurtuma- (1,
4) ja vanhainkotipotilailla (2, 6).
Ero on käynyt ilmi myös suoma-
laisessa selvityksessä, jossa
dementoituneiden terveyskeskus-
potilaiden kipuja havaitaan ja
hoidetaan vähemmän kuin mui-
den kiputiloja (7). Myös pitkäai-
kaisen laitoshoidon potilailla ki-
vun esiintyvyys näyttää vähenty-
vän dementian asteen syvenemi-
sen myötä (5). Viitteet siitä, että
kipujen hoito on vähäisempää
Alzheimerin tautia sairastavilla
kuin esimerkiksi vaskulaarista
dementiaa sairastavilla ovat anta-
neet uusia virikkeitä ja ulottu-
vuuksia kognition ja kipujen yh-
teyksien tutkimukselle (8).

Muuttuuko kipuaistimus 
dementiassa?

Kipuaistimuksen muutoksia van-
hetessa on tutkittu paljon ja yk-
sittäisistä ristiriitaisista tutkimus-
tuloksista huolimatta jonkinlai-
nen yleiskuva on hahmottunut
(9–11). Perifeerinen kipukynnys
näyttää nousevan hieman vanhe-
tessa. Käytännössä muutos on
vähäinen ja johtuu hermoston A-

deltasäikeiden heikentyneestä toi-
minnasta. Toisaalta vaikean ki-
vun sietokyky on heikentynyt
ikääntyneillä potilailla, vaikka
lievä ärsytys ei heistä tunnu aina
yhtä herkästi kivulta kuin nuo-
remmilla. Syynä pidetään kipuja
moduloivien järjestelmien heiken-
tymistä. Viskeraalisen kivun tun-
teen vaimentumisesta on paljon
kliinistä näyttöä. Syyksi katso-
taan autonomisen hermoston toi-
minnan heikentymistä, mitä voi-
vat aiheuttaa monet sairaudet.
On osoittautunut vaikeaksi selvit-
tää sitä, missä määrin ja miten
kipuaistimus ja reaktiot kipuun
muuttuvat kognition heikentyessä
(12). Benedettin työryhmän tutki-
musten mukaan Alzheimerin tau-
dissa sensorisen kiputuntemuksen
(lateraaliset kipuradat) kynnykset
näyttäisivät säilyvän hyvin, mutta
kipujen laukaisemat autonomiset
ja affektiiviset vasteet (mediaa-
liset kipuradat) vaimentuvat (12).
Tällöin jo vähäisetkin viitteet ki-
pukäyttäytymisestä voivat olla
merkkinä merkittävästä kivusta
Alzheimerin tautia sairastavilla
potilailla. Muiden dementoivien
aivosairauksien osalta muutokset
ovat vielä epäselvempiä.

Dementoituneiden potilaiden
kivun arviointi

Melko dementoitunutkin potilas
kykenee yleensä ilmaisemaan ki-

puaan sanallisesti ja ymmärtää
tätä koskevat kysymykset (13).
Vaikeasti dementoituneiden koh-
dalla joudutaan turvautumaan
havainnointiin ja käytöksen muu-
tosten tulkintoihin. Laajasti käy-
tetty Resident Assessment Instru-
ment (RAI) -järjestelmä, josta on
kehitetty vertailukelpoiset työvä-
lineet muun muassa pitkäaikaisen
laitoshoidon ja akuuttihoidon
tarpeisiin, sisältää myös arvion
potilaan kivusta (14, 15). RAI-
järjestelmä arvioi kivun intensi-
teettiä ja ilmaantumistiheyttä pe-
rustuen potilaan omaan ja
ymmärrys- tai kommunikaatio-
vaikeuksien yhteydessä myös 
arvioitsijan ilmoitukseen.

Dementoituneiden ja kommu-
nikoimaan kykenemättömien po-
tilaiden kivun arviointiin on
myös kehitetty useita erilaisia,
mutta toistaiseksi vajavaisesti
standardoituja mittareita (16–
18). Pain Assessment in Advan-
ced Dementia Scale (PAINAD-
mittari) on yksi näistä mittareis-
ta, joka perustuu kivun aiheutta-
mien käyttäytymisen muutosten
strukturoituun havainnointiin
(19). PAINAD-kipumittari raken-
tuu viidestä havaintokategorias-
ta: hengitys, ääntely, kasvojen il-
meet, kehon kieli ja lohdutetta-
vuus. Kussakin kategoriassa on
kolme pisteluokkaa (0–2) kivun
aiheuttamille käyttäytymisen
muutoksille (taulukko 1). Kivun
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arviointi suoritetaan noin 5 mi-
nuutin havaintojakson aikana.
Kipua arvioidaan yhteenlaskettu-
jen kokonaispisteiden 0–10 pe-
rusteella, jossa 0 vastaa kivutonta
tilaa ja 10 voimakkainta kipua.
Kivun taso arvioidaan ennen hoi-
totoimenpiteitä ja niiden aikana.

Vertailimme äskettäin kipujen
ilmaantuvuutta iäkkäillä demen-
toituneilla sairaalapotilailla sekä
päivystyssairaalassa että pitkäai-
kaishoidossa Helsingissä (20).
Akuuttisairaalassa (n = 95) 
RAI-AC-mittarin perusteella 
51 % potilaista oli kärsinyt ki-
vusta viimeisen vuorokauden ai-
kana (taulukko 2). PAINAD-mit-
tarilla puolestaan todettiin levos-
sa 47 %:lla ja hoitotoimenpitei-
den aikana 77 %:lla potilaista
viitteitä kivusta. Mittareiden ar-
viot olivat yksimielisesti levossa
vain hieman yli puolella potilais-
ta. RAI-AC-mittarilla kivuttomik-
si todetuista potilaista lähes joka
toinen osoittautui PAINAD-mit-
tarilla kivuliaaksi. Hoitotoimen-
piteiden aikana PAINAD-mittaril-
la jo yli kaksi kolmesta RAI-AC-
mittarilla kivuttomaksi arvioi-
duista potilaista näytti kivuliaal-
ta. Potilaiden kognition tasoa ei
vertailussa määritetty, mutta
akuuttisairaalassa potilaat
pääsääntöisesti kykenivät itse
vastaamaan RAI-järjestelmän ki-
pua koskeviin kysymyksiin.

Pitkäaikaisessa laitoshoidossa
olevat potilaat (n=202) eivät pää-
sääntöisesti kyenneet lainkaan
vastaamaan RAI-LTC-mittarin ki-
pua koskeviin kysymyksiin, vaan
vastaukset perustuivat potilaiden

hoitajien yhteiseen arvioon. PAI-
NAD-mittarilla kipua ilmeni le-
vossa 43 %:lla ja hoitotoimenpi-
teiden aikana 75 %:lla potilaista.
Päivittäisen kivun osalta mittarit
olivat yksimielisiä enää noin kol-
manneksen kohdalla ja muutoin
mittareiden yksimielisyys oli run-
saat 50 % akuuttigeriatrian vuo-
deosastopotilaiden tavoin. PAI-
NAD -mittarilla kivusta kärsivien
potilaiden osuus levossa oli noin
40 % ja hoitotoimenpiteiden ai-
kana noin 70 % RAI-LTC-mitta-
rilla kivuttomiksi tulkituista. Val-

taosa PAINAD-mittarilla levossa
kivuttomiksi tulkituista potilaista
näytti kärsivän kivuista hoitotoi-
menpiteiden aikana. Pienellä osal-
la näistä potilaista hoitotoimenpi-
teiden aikaiset kivut olivat jopa
erittäin voimakkaita. Hoitotoi-
menpiteiden aikana kivuttomiksi
todetuista potilaista puolestaan
lähes 95 % luokiteltiin kivutto-
miksi myös levossa.

RAI-järjestelmän ja PAINAD-
mittarin antamat arviot kivusta
poikkesivat siis huomattavasti
toisistaan sekä lievemmin demen-
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Taulukko 1. PAINAD-mittari (Pain Assessment in Advanced Dementia Scale (PAINAD-mittari).

0 1 2

Hengitys Normaali ja huomaamaton. Hengitys ajoittainen vaivalloista.  Ly-
hyitä hyperventilaatiojaksoja.

Hengitys äänekästä ja vaivalloista. Pit-
kiä hyperventilaatiojaksoja. Cheyne-
Stokes-tyyppinen hengitys.

Ääntely Ei ääntelyä. Tyytyväinen ääntely. Satunnaista vaikerointia tai voihketta.
Valittavaa tai moittivaa, hiljaista pu-
hetta.

Rauhatonta huutelua. Äänekästä vai-
kerointia tai voihketta. Itkua.

Ilmeet Hymyilevä tai ilmeetön. Surullinen. Pelokas. Tuima. Irvistää.

Kehon kieli Levollinen. Kireä. Ahdistunutta kävelyä. Levotonta
liikehdintää.

Jäykkä. Kädet nyrkissä. Polvet koukus-
sa. Pois vetämistä tai työntämistä.
Riuhtomista.

Lohdutettavuus Ei tarvetta lohduttamiseen. Ääni tai kosketus kääntää huomion
muualle tai tyynnyttää.

Lohduttaminen, huomion pois kääntä-
minen tai tyynnyttäminen ei onnistu.

Taulukko 2. Kivun kirjautuminen PAINAD-mittarilla levossa ja hoitotoimenpiteiden aikana
sekä RAI-järjestelmässä (%).

PAINAD levossa PAINAD toimenpiteissä RAI-kipua 
yhteensä

Kipua Ei kipua Kipua Ei kipua

Kipua viimeisen 24 h aikana akuuttigeriatrian vuodeosastopotilailla (n = 95)

RAI-kipua 25,3 25,3 43,2 7,4 51

Ei RAI-kipua 22,1 27,4 33,7 15,8 49

PAINAD-kipua 
yhteensä

47 53 77 23 100

Kipua harvemmin kuin päivittäin pitkäaikaisen sairaalahoidon potilailla (n = 202)

RAI-kipua 23,8 21,8 39,1 6,4 46

Ei RAI-kipua 19,3 35,1 35,6 18,8 54

PAINAD-kipua 
yhteensä

43 57 75 25 100

Päivittäistä kipua viimeisen viikon aikana pitkäaikaisen sairaalahoidon potilailla (n = 202)

RAI-kipua 7,9 5,9 12,4 1,5 14

Ei RAI-kipua 35,1 51 62,4 23,8 86

PAINAD-kipua
teensä

43 57 75 25 100



toituneilla akuuttisairaanhoidon
että vaikeasti dementoituneilla
pitkäaikaissairaanhoidon vanhus-
potilailla. Erikseen kipumittarei-
den tuloksia tarkasteltaessa mo-
lemmat raportoivat lähes joka
toisen aineistomme potilaan kär-
sivän vähintään viikoittaisista ki-
vuista, mutta yksimielisesti RAI-
järjestelmä ja PAINAD-mittari
luokittelivat vain noin joka nel-
jännen potilaan kivuliaaksi.
Lisäksi hoitotoimenpiteiden aika-
na PAINAD-mittarilla todettiin
viitteitä kivusta miltei kolmella
neljästä RAI-järjestelmällä kivut-
tomaksi tulkituilla potilailla. 

Tulosten tulkintaa vaikeuttaa
objektiivisen ns. kultaisen stan-
dardin puuttuminen vaikeasti de-
mentoituneiden potilaiden kivun
arvioinnissa. Näiden potilaiden
kohdalla PAINAD-mittarin luo-
tettavuudesta ja validiteetista on
maailmalla kuitenkin jo rohkai-
sevaa näyttöä (16-18). PAINAD-
mittarin käyttöönotto ja arvioin-
tien tekeminen hoitotoimenpitei-
den yhteydessä näyttäisi kuiten-
kin lisäävän kipujen raportointia,
mikä on johtanut esimerkiksi li-
sääntyneeseen kipulääkkeiden
käyttöön (21). Lisäksi potilaan
omaa ilmoitusta on pidetty sovel-
tumattomana kivun arviointime-
netelmänä keskivaikeaa tai vaike-
aa dementiaa sairastavilla poti-
lailla, koska oman ilmoituksen
on todettu selvästi poikkeavan
sekä hoitohenkilökunnan teke-
mistä arvioista että PAINAD-
mittarilla saaduista tuloksista
(22). Tähän sopien RAI-järjestel-
män onkin todettu aliarvioivan
kognitiivisesti heikentyneiden lai-
tospotilaiden kipuja (23). Vertai-
lun perusteella erityisesti hoito-
toimenpiteiden aikana PAINAD-
mittarilla todettu kivuttomuus
näyttäisi antavan melko vahvan
viitteen potilaan todellisesta ki-
vuttomuudesta. Lisätutkimuksia
kuitenkin vielä tarvitaan ennen
kuin PAINAD-mittaria voidaan
laajamittaisesti suositella demen-
toituneiden vanhusten ainoaksi
kivunarviointivälineeksi.

Dementoituneidenkin potilai-
den kipu on aina subjektiivinen
kokemus ja erityisesti kommuni-
koimaan kykenemättömien poti-
laiden kaikki kivun arviointime-

netelmät ovat vajavaisia. Potilaan
käyttäytymisen muutosten taus-
talla voi kivun sijaan tai ohella
olla myös muita tekijöitä, kuten
esimerkiksi jano, WC-tarve, epä-
tarkoituksenmukainen viriketaso,
masennus, psykoosi tai epämuka-
va vaatetus. Lisäksi muutokset
dementoituneen potilaan käyttäy-
tymisessä voivat olla hyvin moni-
muotoista. Käyttäytymistä ha-
vainnoivia kivun arviointimene-
telmiä kehiteltäessä ja arvioitaes-
sa onkin jatkossa perusteltua kes-
kittyä mittareihin, joissa tarkkail-
laan käyttäytymisen muutoksia
useissa eri havainto-osiossa.
Vaikka käyttäytymisen muutok-
sia strukturoidusti havainnoivien
kipumittareiden voidaan katsoa
tulkitsevan dementoituneen poti-
laan yleistä tyytymättömyyttä
helposti kivuksi, niin näiden mit-
tareiden avulla saadaan kuitenkin
yksi mahdollisuus lisää pysähtyä
potilaan kohdalle ja arvioida tar-
kemmin syytä kipumittarin il-
moittaman poikkeaman taustalla. 

Pitäisikö kivun hoitoa 
tehostaa?

Jo eettisistä syistä tulisi myös de-
mentoituneiden potilaiden koh-
dalla pyrkiä kivun lievitykseen,
jos kivuttomuutta ei voida taata.
Kontrolloituja kliinisiä tutkimuk-
sia, joissa olisi testattu kipulääki-
tyksen vaikutuksia dementoitu-
neiden potilaiden kipukäytökseen
tai muihin seurauksiin, on kui-
tenkin tehty hyvin vähän. Kah-
dessa retrospektiivisessä selvityk-
sessä on saatu viitteitä siitä, että
kipulääkkeiden lisättyyn käyt-
töön on liittynyt psyykenlääkkei-
den käytön vähentyminen (24,
25). Agitoitumisasteen (Cohen-
Mansfield Agitation Inventory)

muutosta on mitattu 25:llä kivut-
tomaksi tulkitulla dementoitu-
neella potilaalla, joille annettiin
neljän viikon ajan lumelääkettä ja
edelleen seuraavan neljän viikon
ajan pieni annos pitkävaikutteista
morfiinia (oksikodoni 10 mg 
1 x 2) . Oletuksena oli, että osa
agitoitumisesta johtuu tunnista-
mattomista kivuista ja että oireet
helpottuvat kipulääkityksellä.
Näin ei kuitenkaan käynyt, jos-
kin hypoteesin mukainen havain-
to löytyi yli 85-vuotiaiden alaryh-
mästä. Spekulaatioksi jäi se, että
vain vanhimmilla morfiiniannos
oli ollut riittävän korkea (26).
Vastaava koe tehtiin parasetamo-
lilla, jota annettiin (3 x 1 000
mg) vuoroin lumelääkkeen kans-
sa kumpaakin sokkoutetusti nel-
jän viikon ajan (27). Kipulääke-
jaksojen aikana potilaat olivat
enemmän liikkeellä ja sosiaalises-
ti aktiivisempia. Vastoin odotuk-
sia agitaatio-oireet eivät vähenty-
neet eikä henkinen hyvinvointi
parantunut. Psyykenlääkkeiden
käyttö ei myöskään vähentynyt. 
Tutkittaessa 39 dementoitunutta
(MMSE 4,3 ± 5) degeneratiivista
nivelsairautta sairastavaa potilas-
ta säännöllisen ja tarvittavan pa-
rasetamolilääkityksen välillä ei
todettu eroa kivun hoidossa (28).
Käytetty 2 600 mg:n vuorokausi-
annos oli kuitenkin riittämätön
vähentämään tyytymättömyyttä
lumelääkeryhmään verrattuna.
Uusia laajempia tutkimuksia tar-
vittaisiin pikaisesti tämänkin ky-
symyksen selvittämiseksi.
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Verkosta haetaan usein tervey-
teen liittyvää tietoa. Viime vuon-
na julkaisun tutkimuksen mu-
kaan 7 % Internetin amerikkalai-
sista käyttäjistä (noin 10 miljoo-
naa aikuista) etsi terveystietoa
verkosta yhden päivän aikana
(1). Eurooppalaisen tutkimuksen
mukaan jo vuonna 2003 noin 
8 % (noin 26 miljoonaa) EU-
kansalaisista haki terveyteen liit-
tyvää tietoa verkosta kerran kuu-
kaudessa ja noin 1 % (noin 190
000) päivittäin (2). Noin 7 %
suomalaisista (yli 420 000 hen-
keä) haki terveystietoa verkosta
kerran kuukaudessa ja noin 1 %
(noin 53 000 henkeä) kerran vii-
kossa (2).

Internetin avulla etsitään yhä
enemmän myös lääketietoa. Kan-
santerveyslaitoksen selvityksen
mukaan vuonna 1999 lääketietoa
haki Internetistä noin 1 % ja
vuonna 2002 noin 3 % vastaajis-
ta (3, 4). Vuonna 2005 tehdyn
tutkimuksen mukaan jo 9 % vas-
taajista oli etsinyt tietoa käyttä-
mistään resepti- ja itsehoitolääk-
keistä Internetistä (5). 

Menetelmät

Tutkimus tehtiin puhelimitse val-
takunnallisen omnibustutkimuk-
sen yhteydessä kahdessa osassa:
ensimmäinen viikolla 39 ja toi-
nen viikoilla 48 ja 49 v. 2005.
Molemmissa haastateltiin 502
vastaajaa, joten lopulliseen tutki-
musjoukkoon kuului 1 004 hen-
kilöä. Tutkimushenkilöt olivat

iältään 15–74-vuotiaita. Heidän
valintansa oli kiintiöity sukupuo-
len ja ikäryhmän mukaan alueit-
tain, ja pienet poikkeamat oli
painotettu vastaamaan todellista
ikä- ja sukupuolijakaumaa. Tu-
losten analysointia varten vastaa-
jat jaettiin neljään ikäryhmään:
15–29, 30–44, 45–59 ja 60–74-
vuotiaat. Vastaajilta kysyttiin:
1. Oletteko hakeneet tietoa lääk-
keistä Internetistä?
2. Mistä viimeksi haitte tai saitte
johonkin lääkkeeseen liittyvää
tietoa?
3. Mistä lääkkeisiin liittyvästä
asiasta haitte tai saitte tuolloin
tietoa?
4. Missä muodossa haluaisitte
saada lääketietoa?

Ensimmäisen kysymyksen vas-
tausvaihtoehdot olivat kyllä tai
ei. Kyllä-vastanneilta (n=312) ky-
syttiin vielä millä tavalla he
yleensä hakevat tietoa verkosta. 

Kaikilta vastaajilta (n=1 004)
kysyttiin viimeisintä lääketiedon
lähdettä, ja vastaukseksi hyväk-
syttiin yksi lähde monesta vaih-
toehdosta (ks. tulokset ja kuva).
Internetistä viimeksi tietoa hake-
neilta (n=76) kysyttiin haetun tie-
don aihetta. Vastaus valittiin tau-
lukossa 1 esitetyistä vaihtoeh-
doista.  

Kaikilta vastaajilta kysyttiin
vielä millä menetelmällä he tule-
vaisuudessa haluaisivat saada
lääketietoa. Vastausvaihtoehdot
on esitetty taulukossa 2.
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Lääkelaitos selvitti vuonna 2005 Internetin merkitystä suomalaisen lääketiedon lähteenä. Kuten olet-
taa saattaa, varsinkin nuoret käyttävät Internetiä yhä enemmän myös lääketiedon etsimiseen. Tämä
ei kuitenkaan näytä vähentävän kirjallisen tai kasvokkain annettavan lääketiedon tarvetta.
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tuleekin opastaa kriittisyyteen ja
arvioimaan löydetyn tiedon laa-
tua ja luotettavuutta (10). 

Tämän tutkimuksen perusteel-
la verkosta haetaan eniten lääk-
keen vaikutukseen tai käyttötar-
koitukseen liittyvää tietoa. Inter-
netistä haetun lääketiedon ai-
heesta on julkaistu vain vähän
tutkimuksia. Vakavaa sairautta,
esimerkiksi syöpää sairastavien
potilaiden on kuitenkin raportoi-
tu etsivän Internetistä perustietoa
lääkkeestä ja sen käytöstä (11).  

Vuonna 2005 julkaistussa tut-
kimuksessa potilaat ilmoittavat
ensisijaiseksi terveyteen liittyvän

Tulokset

Kolmannes vastaajista (31 %, 
n=312) oli etsinyt tietoa lääk-
keistä Internetistä. Valtaosa lää-
ketietoa Internetistä etsineistä
(59 %, n=184) oli naisia. Ikäryh-
mittäin tarkasteltuna kaikista
15–29-vuotiaista vastaajista lää-
ketietoa oli verkosta etsinyt 
34 % (n=106), 30–44-vuotiaista
36 % (n=111), 50–64-vuotiaista
22 % (n=69) ja 60–74-vuotiaista
8 % (n=26). Ikäryhmien väliset
erot olivat tilastollisesti merkitse-
viä (p < 0,001). 

Yleisin keino (82 % Interne-
tistä tietoa hakeneista, n=255)
etsiä tietoa verkosta oli käyttää
hakukonetta (esimerkiksi Goog-
lea). Tietyltä sivulta tietoa haki
31 % (n=98).

Vastaajien viimeisin tietolähde
oli yleisimmin lääkäri (29 %, 
n=292), apteekki (28 %, n=281)
tai lääkevalmisteen pakkausse-
loste (PL) (15 %, n=147) (kuva).
Internet oli viimeisin lääketiedon
lähde 8 prosentille (n=76)
vastaajista. 15–29-vuotiaiden
ryhmässä Internet oli merkitse-
västi useammin viimeisin lääke-
tiedon lähde kuin muissa ikäryh-
missä (p < 0,001). Vain muutama
vastaaja oli hakenut viimeksi lää-
ketietoa terveyden- tai sairaan-
hoitajalta, lääkealan lehdistä tai
kirjoista, sukulaisilta tai ystävil-
tä, televisiosta, sanoma- ja aika-
kauslehdistä, lääkkeistä kertovis-
ta vihkosista tai esitteistä, tai lää-
keyrityksiltä. Kukaan vastaajista
ei maininnut lääkemainoksia, ra-
diota, potilasjärjestöjä, lääkevi-
ranomaista tai palvelupuhelimia
tuoreimmaksi lääketiedon
lähteekseen. 

Ne, jotka olivat viimeksi etsi-
neet lääketietoa Internetistä, oli-
vat yleisimmin hakeneet tietoja
lääkkeen vaikutuksesta tai käyt-
tötarkoituksesta (54 %, n=41) ja
sen haittavaikutuksista (26 %, 
n=20) (taulukko 1). Moni vas-
taaja valitsi vaihtoehdon muu ai-
he, mikä tarkoitti mm. kauppa-
nimellä haettua yleistietoa lääk-
keestä tai tietoa rokotteista.

Vastaajat pitivät parhaimpana
painettuna (47 %, n=472) ja kas-
vokkain (42 %, n=422) annettua
lääketietoa (taulukko 2).

Työikäiset (30–59-vuotiaat) piti-
vät painettuna saatua (p < 0,05),
vanhimmat vastaajat (60–74-
vuotiaat) kasvokkain annettua 
(p < 0,05) ja nuorimmat (15–29-
vuotiaat) Internetistä haettavaa
(p < 0,01) lääketietoa toivotuim-
pana tapana saada lääketietoa
tulevaisuudessa. 

Pohdinta

Kolmannes tämän tutkimuksen
vastaajista oli käyttänyt Interne-
tiä lääketiedon etsimiseen. Se ni-
mettiin viimeisintä tietolähdettä
kysyttäessä neljän yleisimmän
lähteen joukkoon heti lääkärin,
proviisorin tai farmaseutin ja
pakkausselosteen jälkeen. Suo-
malaisten Internetin käyttö on li-
sääntynyt 70,5 % vuodesta 2000
vuoden 2007 maaliskuuhun (6),
ja on todennäköistä, että Interne-
tin merkitys myös lääketiedon
lähteenä kasvaa edelleen (1). 

Lääketietoa haettiin yleisim-
min hakukoneen avulla. Saman-
laisia tuloksia on saatu myös
muualla (1, 7). Yleensä tiedon
hakijat tutustuvat vain muuta-
maan ensimmäiseen hakukoneen
antamaan osumaan (7). Sivuston
taustatiedot (esimerkiksi kirjoit-
taja, sivuston omistaja tai käyt-
töehdot) tarkistetaan vain har-
voin (7, 8). Internetin kautta saa-
tavan tiedon laatu vaihtelee, eikä
tietoa etsivä välttämättä osaa
erottaa luotettavaa tietoa vähem-
män luotettavasta (9). Kuluttajia
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Taulukko 2. Missä muodossa vastaajat (n = 1 004) haluaisivat saada lääketietoa (paras
vaihtoehto). Vastaukset on jaoteltu ikäryhmän1 mukaan.
1 Khiin neliötesti ikäryhmien välillä: *p <≤0,05 ja **p≤< 0,01 

Taulukko 1. Aiheet, joista Internetistä 
haettiin lääkkeisiin liittyvää tietoa.
Mukana ovat ne vastaajat (n=76), jotka 
ilmoittivat Internetin viimeisimmäksi 
lääketiedon lähteekseen.

Lääketiedon aihe %

Vaikutus tai käyttötarkoitus                   54
Haittavaikutukset                                     26
Annos 7
Hinta 7
Yhteisvaikutukset 4
Koostumus 4
Korvaava valmiste 3
Yhteisvaikutus alkoholin kanssa 3
Käyttö lapsille 3
Lääkkeen ottaminen 1
Säilytys 1
Käyttö raskauden/imetyksen aikana 1
Milloin lääkettä ei saa/voi käyttää 1

Muu 9
Ei osaa sanoa 4

Missä muodossa 15–29 v. 30–44 v. 45–59 v. 60–74 v. Yhteensä             

Painettuna 41 52 52 44 47*

Kasvokkain 44 35 41 48 42*

Internetin välityksellä 10 8 5 2 6**

Television välityksellä 4 3 2 4 3

Puhelimitse 1 1 1 0 1

Radion välityksellä 0 0 0 1 0

Ei osaa sanoa 0 1 0 1 1



tiedon lähteekseen lääkärin, mut-
ta todellisuudessa he kuitenkin
useimmin etsivät ensin tietoa In-
ternetistä ja ottivat lääkäriin yh-
teyttä vasta tämän jälkeen (12).
Tämä ei kuitenkaan tarkoita lää-
kärin antaman lääketiedon mer-
kityksen vähentymistä. Euroop-
palaisen tutkimuksen mukaan In-
ternetin kautta saatavan tiedon
avulla arvioidaan lääkärikäynnin
tarpeellisuutta, valmistaudutaan
vastaanotolle ja etsitään lisätie-
toa lääkärin vastaanoton jälkeen
(13). Internet näyttää pikemmin-
kin täydentävän perinteisiä lää-
ketiedon lähteitä kuin uhkaavan
niitä. 

Tietoa tarvitaan monessa eri
muodossa vastaamaan ihmisten
erilaisiin tiedontarpeisiin. Painet-
tu tieto on helposti käytettävissä.
Kasvokkain annettu tieto taas
mahdollistaa interaktiivisuuden;
tietoa voidaan räätälöidä poti-
laan mukaan ja potilas voi tehdä
lisäkysymyksiä. Työikäiset näyt-
täisivät suosivan painettua ja hei-
tä vanhemmat henkilökohtaisesti
annettavaa tiedonvälitystä. Inter-
netin suosijat löytyvät nuorem-
masta ikäryhmästä. Nuoret myös
toivovat saavansa lääketietoa
mieluummin verkon kuin muiden
kanavien välityksellä. Internet
näyttääkin monesti korvaavan
kirjat ja terveydenhuollon am-
mattilaiset nuorten lääketiedon
lähteenä (14). 

Tässä tutkimuksessa ei määri-
telty lääketieto-käsitettä. Sen on
siis voitu ymmärtää tarkoittavan
monentasoista ja -laajuista infor-
maatiota. Vastaajat kertoivat,
mistä lähteistä he itse kokivat
saaneensa lääketietoa. Tutkimus
ei myöskään sisältänyt vaihtoeh-
toa muut, joten potilaat ovat voi-
neet saada tietoa myös muista
kuin tutkimuksessa luetelluista
lähteistä. 

Yhteenveto

Internetiä käytetään yhä enem-
män lääketiedon etsintään, mutta
perinteisemmät lähteet (lääkäri,
apteekin farmaseuttinen henki-
löstö ja pakkausseloste) ovat
edelleen suositumpia. Internetin
merkitys lääketiedon hankkimi-
sessa tulee todennäköisesti yhä

kasvamaan. Verkosta haetaan tie-
toa erityisesti lääkkeen vaikutuk-
sesta ja mahdollisista haittavai-
kutuksista. Nuoret käyttävät In-
ternetiä lääketiedon etsimiseen
enemmän kuin vanhemmat.
Internet välineenä ei kuitenkaan
näyttäisi vähentävän painetun tai
kasvokkain annettavan lääketie-
don merkitystä. 
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Sitagliptiini 
Januvia 100 mg tabletti, Merck Sharp & Dohme Ltd., Britannia

Uutta lääkkeistä

Januvia on tarkoitettu tyypin 2
diabeteksen hoitoon paranta-
maan glukoositasapainoa yhdessä
metformiinin tai PPAR-agonistin
(tiatsolidiinin) kanssa, kun veren
glukoosipitoisuus ei pysy riittä-
vän hyvin hallinnassa pelkästään
ruokavaliolla, liikunnalla ja met-
formiinilla tai tiatsolidiinilla.

Annos on 100 mg kerran vuo-
rokaudessa. Metformiinin tai tiat-
solidiinin annos pidetään samana,
kun sitagliptiini lisätään hoitoon.
Annoksen muuttaminen ei ole
tarpeen lievässä munuaisten va-
jaatoiminnassa eikä lievässä tai
kohtalaisessa maksan vajaatoi-
minnassa. 

Vähäisen kliinisen kokemuk-
sen vuoksi sitaglipitiinia ei suosi-
tella kohtalaista tai vaikeaa mu-
nuaisten vajaatoimintaa sairasta-
ville potilaille. Samasta syystä va-
rovaisuutta on noudatettava yli
75-vuotiaiden potilaiden hoidos-
sa. Sitagliptiinia ei saa käyttää
raskauden ja imetyksen aikana.

Farmakodynamiikka 

Sitagliptiini on ensimmäinen di-
peptidyylipeptidaasi 4:n (DPP-
4:n) estäjiin kuuluva oraalinen
diabeteslääke. Entsyyymi DPP-4
pilkkoo glukoositasapainon sää-
telyyn osallistuvia maha-suolika-
navan inkretiinihormoneja, joihin
kuuluvat glukagonin kaltainen
peptidi-1 (GLP-1) ja glukoosista
riippuva insulinotrooppinen pep-
tidi (gastric inhibitory peptide,
GIP). Suolistosta syömisen yhtey-
dessä vapautuva GLP-1 lisää in-
suliinin eritystä ja vähentää glu-
kagonin eritystä. Sillä on myös
mahalaukun tyhjenemistä hidas-
tavaa ja ruokahalua vähentävää
vaikutusta. Estämällä inkretiini-
hormonien hajoamista sitagliptii-
ni lisää GLP-1:n ja GIP:n pitoi-
suuksia. Tyypin 2 diabetesta sai-
rastavilla hyperglykeemisillä poti-

lailla nämä muutokset pienentä-
vät hemoglobiini A1c -arvoa
(HbA1c) ja laskevat glukoosin
paasto- ja aterianjälkeisiä arvoja.   

Farmakokinetiikka

Sitagliptiini imeytyy nopeasti ja
huippupitoisuus plasmassa saavu-
tetaan 1–4 tunnin kuluttua an-
noksesta. Sitagliptiinin hyöty-
osuus on lähes 90 %. Ruokailu ei
vaikuta farmakokinetiikkaan, jo-
ten lääke voidaan ottaa joko ate-
rian yhteydessä tai tyhjään ma-
haan.   

Sitagliptiini jakautuu laajasti
kudoksiin, vakaan tilan jakautu-
mistilavuus on noin 200 litraa.
Sitoutuminen plasman proteiinei-
hin on vähäistä (38 %).   

Sitagliptiini eliminoituu pää-
asiassa erittymällä muuttumatto-
mana virtsaan (noin 80 %) aktii-
visen tubulussekreetion kautta
(munaispuhdistuma 350 ml/min).
Näennäinen terminaalinen puo-
liintumisaika on 10–12 tuntia. 

Yhteisvaikutukset 

Sitagliptiinin vähäinen metabolia
tapahtuu pääasiallisesti CYP3A4-
ja 2C8-entsyymien kautta. Kliini-
sesti merkittävien yhteisvaikutus-
ten todennäköisyys on pieni.

Sitagliptiini suurensi hieman
digoksiinin maksimipitoisuutta
(18 %) ja AUC-arvoa (11 %)
plasmassa, mikä viittaa siihen, et-
tä sitagliptiini voi olla heikko gly-
koproteiini P:n estäjä. Digoksii-
nin annoksen muuttaminen sa-
manaikaisessa käytössä ei ole tar-
peen, mutta digoksiinitoksisuu-
den rajoilla olevia potilaita on
syytä seurata. 

Teho

Kliinistä tehoa tutkittiin neljässä
II ja viidessä III vaiheen satun-

naistetussa tutkimuksessa, joissa
noin 3 900 potilasta sai sitaglip-
tiinia.   

Kahdessa III vaiheen tutki-
muksessa arvioitiin sitagliptiinin
vaikutuksia ainoana lääkkeenä.
HbA1c aleni enemmän kuin
lumeryhmissä (erot 18 ja 24 vii-
kon tutkimuksissa -0,60 % ja 
-0,79 %; HbA1c:n lähtötaso 
7–8 %). Paras vaikutus saavutet-
tiin potilailla, joilla diabetesdiag-
noosista oli kulunut alle 3 vuotta.
Myös glukoosin paastoarvot pie-
nenivät merkitsevästi (-1,07
mmol/l ja -0,88 mmol/l ).  

Kahdessa 24 viikon tutkimuk-
sessa sitagliptiini lisättiin joko
metformiini- tai pioglitatsonihoi-
toon. Kumpaankin lääkitykseen
lisätty sitagliptiini alensi HbA1c-
arvoja 0,65–0,7 % enemmän
kuin lume-metformiiniyhdistelmä.
Myös paastoglukoosiarvot aleni-
vat merkitsevästi. Metformiini-
sitagliptiinihoidon teho säilyi seu-
rannassa, joka jatkui pisimmil-
lään 2 vuotta.

Yhdessä 52 viikon tutkimuk-
sessa lisättiin sitagliptiini tai sul-
fonyyliurea (glipitsidi) metformii-
nilääkitykseen. HbA1c:n lähtöta-
so oli molemmissa ryhmissä noin
6,5 %, ja molemmat lisälääkkeet
pienensivät sitä edelleen noin
0,67 %. Hoidon keskeytti tehon
puutteen takia sitagliptiiniryh-
mässä 15 % (86 potilasta) ja gli-
pitsidiryhmässä 10 % (58 potilas-
ta). Sitagliptiinia saaneiden poti-
laiden paino laski 1,5 kg ja glipit-
sidiä saaneiden potilaiden paino
nousi 1,1 kg lähtötasosta.

Turvallisuus

Turvallisuuden arvioinnissa on
tiedot yli 2 700 potilaasta, jotka
saivat sitagliptiinia 100 mg päi-
vässä enimmillään 2 vuoden ajan
(429 potilasta yli vuoden). 

Haittoja ilmeni yhtä paljon si-
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tagliptiini-metformiinihoidon, lu-
me-metformiinihoidon tai sita-
gliptiini-pioglitatsonihoidon aika-
na (9–10 %:lla kaikissa ryhmis-
sä). Yleisimpiä haittoja olivat pa-
hoinvointi, uneliaisuus, ylävatsa-
kivut, ruokahaluttomuus, ripuli,
ääreisturvotus ja hypoglykemia.
Haittojen takia hoidon keskeytti

0,8 % sitagliptiinia ja 1,5 % mui-
ta hoitoja käyttäneistä. 

Lumeeseen vertaavissa tutki-
muksissa (sitagliptiini yksin tai
yhdessä metformiinin/pioglitat-
sonin kanssa) sitagliptiinin aikana
hypoglykemiaa oli 1,2 %:lla, lu-
meryhmissä 0,9 %:lla potilaista.
Tutkimuksessa, jossa verrattiin

metformiiniin lisätyn glipitsidin
tai sitagliptiinin vaikutuksia, gli-
pitsidiryhmässä oli hypoglykemi-
aa 32 %:lla ja sitagliptiiniryh-
mässä 4,9 %:lla. 

Yli 65-vuotiaiden potilaiden
haitat (noin 1 000 potilasta) eivät
eronneet nuoremmilla havaituista
haitoista. 
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Haittavaikutustietojen tulkinnasta
Lääkelaitoksen haittavaikusrekisterin tarkoituksena on pyrkiä tunnis-
tamaan lääkkeisiin liittyviä uusia riskejä saatujen ilmoitusten
perusteella. Esimerkiksi vuonna 2005 havaittiin kahden silmälääkärin
tekemien ilmoitusten ansiosta tamsulosiinin käytön yhteydessä uusi
haitta, kaihikirurgiaa vaikeuttava värikalvon oireyhtymä (Intra-
operative Floppy Iris Syndrome, ks. TABU 6.2005).

Haittavaikutusrekisterin tarkoituksena ei ole tehdä päätelmiä kun-
kin haitan yleisyydestä, eikä se ilmoitusten perusteella ole mahdollis-
takaan. Yleisyyden selvittämiseksi tarvitaan kliinisiä tai epidemiologi-
sia tutkimuksia, joissa haittatapahtumat kerätään järjestelmällisesti ja
verrataan niiden ilmaantuvuutta lääkkeelle altistuneiden ja altistumat-
tomien välillä.

Esimerkiksi klotsapiinia saavia potilaita on Suomessa noin 10 000,
joten agranulosytoosi voisi kehittyä jopa sadalle potilaalle vuosittain
(haitan esiintyvyys on noin 1 % epidemiologisen tutkimuksen perus-
teella). Klotsapiiniin liittyvästä agranulosytoosista saatiin vuonna
2006 yhteensä seitsemän ilmoitusta, lisäksi yhtä monta ilmoitusta
saatiin lievästä valkosoluhaitasta. Lähes kaikissa näistä kuvattiin va-
kavia haittoja. Sen sijaan klotsapiinille yleisestä painonnoususta
(yleensä ei-vakavasta haitasta) ei tullut yhtään ilmoitusta.

Toinen esimerkki siitä, mihin haittavaikutusrekisteriä ei voi käyt-
tää, on hormonaalisten ehkäisymenetelmien aikana ilmaantuneiden
ei-toivottujen raskauksien lukumäärän arvioiminen. Esimerkiksi eto-
nogestreeliä ja etinyyliestradiolia vapauttavan emättimeen asetettavan
ehkäisyrenkaan käytön yhteydessä saatiin viime vuonna 12 ilmoitusta
ei-toivotusta raskaudesta. Valmisteyhteenvedon mukaisen Pearlin in-
deksin (0,4–0,6) mukaan ei-toivottuja raskauksia tällä valmisteella
voisi olla noin 80–120 vuosittain, mikä arvio vastaa myös lääke-
myyntitilaston tietoja. 

Haittavaikutusten ilmoittaminen on tärkeä ja usein ainoa menetel-
mä uusien haittojen tunnistamisessa, ja siksi ilmoittajien valppautta
potilaiden seurannassa ei voi liikaa korostaa. Rekisterin tietojen
perusteella ei voida kuitenkaan tehdä haittojen yleisyyden arviointia
tai lääkkeiden keskinäistä vertailua. 

Annikka Kalliokoski

Sitagliptiini on ensimmäinen diabeteksen hoitoon markkinoille tulllut
lääke, joka vaikuttaa maha-suolikanavan hormonien eli inkretiinien li-
sääntymisen kautta. Kun verensokeri on koholla, inkretiinit edistävät
haiman insuliinineritystä ja estävät glukagonin eritystä. Tyypin 2 dia-
betesta sairastavilla hyperglykeemisillä potilailla metformiini- tai tiat-
solidiinilääkitykseen lisätty sitagliptiini pienentää HbA1c-arvoja ja las-
kee glukoosin paasto- ja aterianjälkeisiä arvoja. Sitagliptiini on ollut
kliinisissä tutkimuksissa hyvin siedetty. Kaikkiaan sitagliptiini on
lupaava uutuus diabeteksen hoidossa. Pitkäaikaisen käytön turvallisuu-
desta on toistaiseksi niukasti tietoa.
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Uusimpien tutkimusten perusteel-
la näyttää siltä, että erityisesti te-
hokas lipidien aleneminen johtaa
ateroskleroottisten komplikaati-
oiden vähenemiseen. Näin ollen
useilla potilailla suurennetaan
statiiniannoksia, jotta saavutet-
taisiin uudet, entistä tiukemmat
tavoitteet LDL-kolesterolin suh-
teen. Suurten statiiniannosten on
kuitenkin esitetty lisäävän statii-
nien aiheuttaman lihasvaurion
vaaraa, joten olisi erittäin tärkeää
tunnistaa ne potilaat, joilla hait-
tojen todennäköisyys on suuri.
Statiinien aiheuttamasta myopa-
tiasta on äskettäin ilmestynyt
useita hyviä julkaisuja, joiden yk-
si sanoma on se, että lihashaitat
saattavat olla käytännössä ylei-
sempiä kuin mitä on arvioitu klii-
nisten tutkimusten perusteella. 

Kashanin ja kumppaneiden
satunnaistetuista tutkimuksista
tekemän systemaattisen katsauk-
sen mukaan statiinihoito aiheutti
transaminaasien kohoamista hie-
man enemmän kuin lume, mutta
lihaskipujen, rabdomyolyysin tai
hoidon keskeyttämisen vaarassa
ei ollut eroa lumehoitoon verrat-
tuna (4). Kirjoittajien mukaan
tarvitaan kuitenkin jatkotutki-
muksia sen selvittämiseksi, ovat-
ko kliinisten tutkimusten tulokset
samankaltaisia kuin käytännössä,
erityisesti hoidettaessa potilaita,
jotka ovat vanhempia, sairastavat
useampia tauteja tai käyttävät
suurempia statiiniannoksia kuin
useimmat katsauksen kliinisten
tutkimusten potilaista. Bruckert

ym. ovat julkaisseet laajan selvi-
tyksen suuria statiiniannoksia
käyttävien potilaiden lihasoirei-
den vaarasta, syystä, luonteesta
ja hoidosta (5). Yksi tämän PRI-
MO-tutkimuksen tärkeistä ha-
vainnoista oli, että lievien ja koh-
talaisten lihasoireiden esiintyvyys
saattaa olla aiempaa luultua ylei-
sempi ja jokapäiväistä elämää
haittaavampi. PRIMOn tutki-
musaineistossa (n = 7 924 suurta
statiiniannosta käyttävää potilas-
ta), 10,5 % potilaista valitti
lihaskipuja, jotka yleisimmin
(18,2 %) liittyivät suuren sim-
vastatiiniannoksen käyttämiseen.
Voidaan siis hyvin perustein sa-
noa, että vakavien lihashaittojen
kannalta statiinit ovat turvallisia,
mutta yhtä hyvin on osoitettu,
että lieviä, jokapäiväistä elämää
haittaavia vaikutuksia ilmenee
yleisesti.   

Joukko pienempiä tutkimuk-
sia on tehty statiinien mahdollis-
ten lihasvaikutusten mekanismin
selvittämiseksi. Phillips ym.
osoittivat, että joillakin potilailla,
joille kehittyi lihasoireita statiini-
hoidon aikana, oli havaittavaa
lihasheikkoutta ja lihasvaurioon
liittyviä histopatologisia löydök-
siä, vaikka seerumin kreatiiniki-
naasipitoisuudet (CK) olivat nor-
maalitasolla (6). Omissa tutki-
muksissamme olemme havain-
neet lihaskudoksen kolesteroli-
metaboliassa ja hengitysketjun
entsyymiaktiivisuudessa merkit-
seviä muutoksia suuria statiini-
annoksia saavilla potilailla, jotka

olivat oireettomia ja joiden CK-
pitoisuudet olivat normaalitasolla
(7). Näiden havaintojen perus-
teella näyttää todennäköiseltä, et-
tä potilaan lihasten metaboliassa
voi tapahtua merkitseviä muu-
toksia ilman CK-pitoisuuden
muutoksia. Luotettavan merkki-
aineen puute vaikeuttaa statiinien
turvallisuuteen liittyvää kliinisten
tutkimusten tulosten tulkintaa,
sillä turvallisuusseuranta on pe-
rustunut pääasiassa CK:n mittaa-
miseen. Paremmat merkkiaineet
auttaisivat myös lääkäriä päättä-
mään, tarvitaanko lääkityksen
muutoksia silloin, kun potilaalla
on lihasvaivoja, joihin ei liity ha-
vaittavaa CK:n pitoisuuden nou-
sua.

Tulokset

Määritimme lihasnäytteistä gee-
nien ilmentymän ja plasmanäyt-
teistä lipidiprofiilin (lipido-
miikkanalyysi) yllämainitun tut-
kimuksen potilailta, jotka saivat
joko simvastatiinia (80 mg/vrk,
n=14), atorvastatiinia (40 mg/
vrk, n=15) tai lumetta (n=14) (7).
Löysimme 111 poikkeavasti ilme-
nevää geeniä (1,5-kertainen muu-
tos, p < 0,05) suurta simvastatii-
niannosta saaneilla, kun taas lu-
meryhmässä vain yhden geenin ja
atorvastatiiniryhmässä viiden
geenin ilmentymä oli muuttunut
(8). Geeniverkoston toimintaa
tutkiva analyysi tunnisti 23 huo-
mattavasti muuttunutta, muun
muassa eikosanoidisynteesiin ja

Statiinien aiheuttama myopatia: yleinen vai 
harvinainen haitta?
Laajoissa kliinisissä tutkimuksissa on osoitettu, että statiinit alentavat kolesterolia tehokkaasti ja tur-
vallisesti (1-3). Käytännön lääkärin on kuitenkin hyvä muistaa, että erityisesti suuriannoksisiin 
statiinihoitoihin voi liittyä haittoja, kuten seuraavassa tarkasteltavaa myopatiaa.
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fosfolipaasi-C:hen liittyvää meta-
boliareittiä lihaksessa suuren
simvastatiiniannoksen jälkeen.
Havaitsimme myös, että simva-
statiinihoidon aiheuttamat plas-
man lipidiprofiilin muutokset
korreloivat arakidonaatti 5-li-
poksi-genaasia (ALOX5AP) akti-
voivan proteiinin ilmentymään
lihaksessa. Suuri simvastatiinian-
nos vaikutti siis useisiin tapahtu-
miin lihaksen aineenvaihdunnas-
sa ja signaalin välittymisessä.
Havaintojemme perusteella plas-
man lipidiprofiili voi toimia erit-
täin herkkänä statiinin aiheutta-
mien lihaksen aineenvaihdunnan
muutosten merkkiaineena ja se
saattaisi näin ollen auttaa löytä-
mään ne potilaat, joita tulisi hoi-
taa pienellä statiiniannoksella
mahdollisten haittojen välttämi-
seksi.  

Statiinien aiheuttaman myo-
patian tarkka mekanismi on yhä
epäselvä. Tiettyjen sairauksien,
kuten kilpirauhasen vajaatoimin-
nan, maksan vajaatoiminnan ja
diabeteksen, tiedetään lisäävän
lihashaittojen vaaraa. Myös ur-
heilu, alkoholinkäyttö ja infek-
tiot saattavat suurentaa riskiä.
Joillakin potilailla statiinien hyö-
tyosuus on suurentunut, johtuen
mahdollisesti lääkkeiden yhteis-
vaikutuksista tai tuntemattomis-
ta (mahdollisesti geneettisistä)
statiinien metaboliaan vaikutta-
vista tekijöistä. Troseid ym. ku-
vasivat neljä toisilleen sukua ole-
vaa potilasta, joilla oli statiinien
käyttöön liittyviä lihasoireita ja
normaalit CK-pitoisuudet (9).
Kahdella potilaista (äiti ja poika)
oli EMG:ssä myopatiaan liittyviä
löydöksiä ja myös lihasnäyttees-
sä patologinen mitokondriolöy-
dös. Kolmannella potilaalla
(tytär) havaittiin lievään myopa-
tiaan viittaavia löydöksiä
EMG:ssä ja lihasnäytteessä.
Neljännellä potilaalla ei ollut ha-
vaittavia patologisia löydöksiä.
Kirjoittajat päättelivät, että pe-
rinnöllinen alttius, mahdollisesti
mitokondrioihin liittyvät patolo-
giset muutokset, saattaa aiheut-
taa tai pahentaa oireita joillakin
statiineilla hoidettavilla potilail-
la. Myös PRIMO-tutkimuksessa
suvussa esiintyneet lihasoireet
ennakoivat statiineihin liittyvien

lihaskipujen ilmenemistä. Geneet-
tinen alttius saattaa siis olla tär-
keä tekijä statiinien käyttöön liit-
tyvien lihasoireiden kehittymises-
sä.   

Halusimme selvittää, saattaisi-
ko statiinihoito pahentaa jo ole-
massa olevaa mitokondriaalista
patologiaa. Määritimme lihasten
mitokondrionaalisen DNA:n
(mtDNA) määrää edellä mainitun
tutkimuksen 86 lihasnäytteestä
(10). MtDNA:n ja tuman DNA:n
suhde (mtDNA/nDNA) mitatttiin
lihasnäytteistä. Lähtötilanteessa
mtDNA/nDNA-suhteet olivat sa-
manlaiset kaikissa hoitoryhmissä,
mutta simvastatiinihoidon aikana
lihaksen mtDNA-pitoisuus aleni
merkitsevästi (-47 %) (kuva).
Puolella simvastatiiniryhmän po-
tilaista (7/14) mtDNA aleni
enemmän kuin 50 %; atorvasta-
tiiniryhmässä vastaava alenemi-
nen todettiin kahdella (2/15), ei-
kä lumeryh-mässä kenelläkään
(0/14).   

Löydös oli suhteessa mitokon-
driaalisen hengitysketju-entsyymi-
kompleksin aktiivisuuteen, mikä
viittaa simvastatiiniryhmässä
alentuneeseen mitokondrioiden
kokonaismäärään tai vähäisem-
pään mitokondrioiden määrään
solua kohti. Selektiivistä mito-
kondrioiden katoa on kuvattu
apoptoottisissa soluissa (11) ja
soluissa, jotka on altistettu mito-
kondrioiden toimintaa estäville
aineille (12). Tuloksemme viittaa-
vat siihen, että statiinihoito voi
aiheuttaa mtDNA:n katoa. Kuten

metabolisissa mitokondrio-
sairauksissa, tämän kaltainen
mtDNA:n depleetio voi johtaa
mitokondrioiden dysfunktioon ja
olla osatekijä statiinien aiheutta-
massa lihasvauriossa. Huomatta-
va asia tässä tutkimuksessa on
se, että yhdelläkään henkilöllä ei
todettu lihasheikkoutta, lihaski-
puja tai kohonneita seerumin
CK-arvoja, vaikka lihaksen
mtDNA oli merkitsevästi alentu-
nut simvastatiinilla hoidetuilla.
Tämä sopii mtDNA-kato-sai-
rauksissa havaittuun kynnysvai-
kutukseen, sillä kliiniset lihasoi-
reet ilmenevät vasta kun mtDNA
-pitoisuudet pienenevät alle
25–30 %:n normaalista. Havain-
tomme saattavat herättää mittaa-
maan lihaksen mtDNA-pitoi-
suuksia potilailta, joille statiini-
hoidon aikana kehittyy lihasvau-
riota, erityisesti ottaen huomi-
oon, kuinka suuri mtDNA:n ale-
neminen havaittiin hyvin lyhyen
ja oireita aiheuttamattoman sta-
tiinihoidon aikana.  

Pohdintaa

Mukhtar ja Reckless esittivät äs-
kettäisessä katsauksessaan neljä
mahdollista statiinimyopatian
mekanismia: solunsisäisen koles-
terolin väheneminen, mikä joh-
taa lisääntyneeseen kalsiumin so-
luun pääsyyn; mevalonaattiha-
pon ja sen metaboliittien vähene-
misestä johtuva proteiinisyntee-
sin, signaalin transduktion ja me-
tabolian väheneminen; pienenty-

Kuva. Mitokondrioiden ja tuman DNA:n muutokset 8 viikon suuriannoksisen statiinihoidon jälkeen.
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neet ubikinoni (koentsyymi Q)-
pitoisuudet; ja lisääntynyt apop-
toosi (13). Tutkimuksessamme
statiinit vaikuttivat vain vähän
kolesterolimetaboliaan tai meva-
lonaattireitteihin liittyvien
geenien ilmentymään. Näin ollen
tulokset eivät tue oletusta, että
statiinit aiheuttaisivat mitokond-
rioiden dysfunktiota ubikinonin
vähenemisen kautta. Tulokset ei-
vät viitanneet myöskään siihen,
että statiinit estäisivät proteiini-
synteesiä vähentämällä lihasten
mevalonaattihappoa. Koska poti-
laillamme ei ollut kliinisiä lihas-
vaurion merkkejä, emme voi ar-
vioida varhaisten proapoptoottis-
ten löydösten merkitystä myopa-
tian yhteydessä. Havaintomme
tukevat kuitenkin teoriaa pro-
apoptoottisten tapahtumien osal-
lisuudesta statiinien lihastok-
sisuuteen. Myös merkittävä fosfo-
lipaasi-C:n upregulaatio ja kalsiu-
mia sitovia proteiineja koodaa-
vien geenien toiminnan häiriö tu-
kee teoriaa lisääntyneen Ca2+:n
soluunpääsyn merkityksestä sta-
tiinien lihashaitoissa. Toinen suu-
ren simvastatiiniannoksen aiheut-
tama tapahtuma oli proinflam-
matoristen tekijöiden kuten
eikosanoidisynteesin aktivoitumi-
nen. Tuloksemme eivät kuiten-
kaan selvitä, mikä tapahtuma
johtaa mitokondrioiden toimin-
nan heikkenemiseen ja proinflam-
matoristen tekijöiden aktivoi-
tumiseen.  

Terveillä vapaaehtoisilla on
tehty samankaltainen geeni-
ekspressiota mittaava tutkimus
(Urso ym., 14). Neljän viikon
hoito atorvastatiinilla (80 mg/
vrk) ei juuri vaikuttanut geenien
ilmentymään tavallisissa oloissa.
Kun hoitoon yhdistettiin ruumiil-
linen rasitus, 56 geenin ilmenty-
mä muuttui. Niistä 18% prosent-
tia sääteli ubikitiiniin liittyviä
proteiineja ja 20 % proteiinien
laskostumista, kataboliaa ja
apoptoosia.   

Huolimatta lihasvaurion vaa-
rasta, mikä näyttää olevan suu-
rentunut henkilöillä, joilla on ge-
neettinen alttius lihassairauksiin
(9, 15), statiinihoito on selkeästi
hyödyksi suurimmalle osalle hy-
perkolesterolemiapotilaista, joilla
on sydän- ja verisuonitaudin vaa-

ra. Tuloksemme kuitenkin muis-
tuttavat statiineja – erityisesti
suurina annoksina – käyttävien
potilaiden seurannan tarpeesta,
sekä tarpeesta löytää luotettava
statiinitoksisuuden kliininen
merkkiaine. 

Kuvaamamme plasman lipidi-
profiilin muutos saattaa paljastaa
lihaskudoksessa tapahtuvat vai-
kutukset ajoissa ja auttaa näin es-
tämään varsinaisen lihasvaurion
syntymisen. Nämä mahdolliset
uudet biomerkkiaineet ovat nyt
käytettävissä ja validoitavissa 
potilailla, joilla on osoitettu sta-
tiinien aiheuttama myopatia.
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Statiinien haittavaikutuksista

Vuoden 2006 loppuun mennessä Lääkelaitoksen haittavaikutusrekisteriin on lähetetty kaikkiaan 513
ilmoitusta statiinien haittavaikutuksista. Suurin osa ilmoituksista koski statiinien yleisiä ja tunnettuja
haittoja, kuten lihas-, mahasuolikanavan- ja maksan toimintaan kohdistuneita haittoja. Vakavat hai-
tat ovat kuitenkin harvinaisia, ja osa niistä on liittynyt suuriin statiiniannoksiin sekä lääkkeiden yh-
teisvaikutuksiin. 

Haittavaikutuksista
Radhakrishnan Rajaratnam
Ylilääkäri
Lääketurvaosasto
Lääkelaitos

Marja Forsell
Lääketurva-assistentti
Lääketurvaosasto
Lääkelaitos

HMG CoA -reduktaasin estäjät
eli statiinit ovat sienten metabo-
liatuotteita. Ensimmäinen statiini,
kompaktiini, eristettiin 1970-lu-
vun puolivälissä Penicillium citri-
num -kannasta. Statiinit alentavat
seerumin kolesterolia estämällä
kolesterolin synteesiä, mikä puo-
lestaan lisää maksan LDL-resep-
torin ilmentymää ja aterogeenisen
LDL:n poistumaa. Laajoissa sa-
tunnaistetuissa tutkimuksissa on
osoitettu vakuuttavasti, että see-
rumin kolesterolin pienentäminen
statiineilla vähentää merkitsevästi
koronaarikuolleisuutta sekä pri-
maari- että sekundaaripreventios-
sa.  

Hyvien tulosten saavuttami-
seksi käytetty intensiivinen statii-
nihoito lisää lääkkeiden haittavai-
kutusten vaaraa. Maksaan ja sap-
peen kohdistuvat haitat, maha-
suolikanavan oireet ja lihashaitat
ovat statiinien käyttöön liittyviä
hyvin tunnettuja haittavaikutuk-
sia. Harvinaisia haittoja ovat
ihottumat, krooninen väsymys,
yliherkkyys ja neuropatiat. Jotkut
haitoista, kuten rabdomyolyysi ja
maksan vajaatoiminta, voivat
johtaa kuolemaan. Vuonna 2002
serivastatiini vedettiin pois mark-
kinoilta suurentuneen rabdo-
myolyysivaaran takia.  

Statiinit ovat olleet Suomessa
markkinoilla vuodesta 1988 läh-
tien. Tällä hetkellä Suomen
markkinoilla on kuusi statiinia:
atorvastatiini, fluvastatiini, lova-
statiini, pravastatiini, rosuvasta-
tiini ja simvastatiini. Geneeristen

valmisteiden määrä lisääntyy jat-
kuvasti. Tällä hetkellä on myynti-
lupa 12 geneerisellä lovastatiini-,
22 pravastatiini- ja 28 simvasta-
tiinivalmisteella. Simvastatiini on
yleisimmin käytetty statiini ennen
atorvastatiinia. Statiinien tarkem-
mista kulutustiedoista on artikke-
li sivuilla 28–29.    

Vuosien 1988–2006 aikana
Lääkelaitos on saanut 513 haitta-
vaikutusilmoitusta, joissa statiini
on epäilty haitan aiheuttaja
(taulukko 1). Näissä ilmoituksis-
sa oli yhteensä 857 haittavaiku-
tusoiretta. 141 tapausta arvioitiin
vakavaksi. Suurin osa ilmoituk-
sista koski atorvastatiinia, ja seu-
raavina tulevat simvastatiini, flu-
vastatiini, rosuvastatiini, lovasta-
tiini ja pravastatiini. Haittojen
yhteyttä lääkitykseen ei ole vält-
tämättä osoitettu. Tässä yhtey-
dessä ei käsitellä haittavaikutusil-
moituksia, joissa statiinit olivat
mukana muuna lääkityksenä kuin
epäiltynä haitan aiheuttajana.    

Yleiset haittavaikutukset

Kuten saattaa olettaa, yleisimmin
ilmoitettiin lihaksiin, maksaan,
ihoon ja maha-suolikanavaan
kohdistuvista haitoista (taulukko
1). Lihaskipuja ja/tai kreatiniinin
(CK) nousua oli kaikkiaan 215,
joista 56 liittyi simvastatiinin, 27
lovastatiinin, 9 pravastatiinin, 34
fluvastatiinin, 44 atorvastatiinin
ja 45 rosuvastatiinin käyttöön.

Jos epäilee myopatiaa statiini-
hoidon aikana, seerumin CK-pi-

toisuus tulee mitata. Jos se ylittää
viisinkertaisesti normaalin ylära-
jan, hoito tulisi lopettaa.  

Harvinaiset haittavaikutukset

Muita statiinien käytön yhteydes-
sä ilmoitettuja haittoja ovat uni-
häiriöt, unettomuus, painajaiset,
erektiohäiriöt, muistin menetys,
masennus ja pahanlaatuiset kas-
vaimet. Joissakin valmisteyhteen-
vedoissa nämä mainitaan koh-
dassa 4.8 Haittavaikutukset. 

EMEAn lääketurvatyörymässä
on pohdittu, ovatko nämä mah-
dollisesti luokkavaikutuksia eli
kaikille statiineille yhteisiä haitto-
ja. Atorvastatiinin käyttöön liitty-
nyt lisääntynyt aivoverenvuodon
vaara havaittiin äskettäin julkais-
tussa SPARCLE-tutkimuksessa.
PROSPER-tutkimuksessa prava-
statiinin käyttöön liittyi lisäänty-
nyt kasvaimien riski, mutta sa-
maa ei havaittu simvastatiinin 10
vuotta kestäneessä seurannassa
pohjoismaisessa 4S-tutkimukses-
sa. Lääkelaitoksen haittavaiku-
tusrekisteriin on ilmoitettu yhdes-
tä prostatasyövästä atorvastatii-
nia käyttäneellä potilaalla. Toises-
sa tapauksessa 59-vuotiaalla mie-
hellä todettiin uusiutuva liposar-
kooma ja leiomyosarkooma noin
vuoden kestäneen rosuvastatiini-
hoidon jälkeen.

Taulukossa 2 on luettelo sta-
tiinien tietyistä keskushermosto-
peräisistä haitoista sekä erektio-
häiriöistä.
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Yliherkkyysreaktiot 

Lääkkeiden aiheuttamat yliherk-
kyysreaktiot ovat immunologisen
järjestelmän kautta välittyviä ta-
pahtumia, joista on ilmoitettu
myös statiinien käyttöön liittyen.
Urtikaria, angioödeema ja hen-
genahdistus ovat yleisimpiä yli-
herkkyysreaktion oireita. Lääke-
laitoksen aineistossa urtikarian
lisäksi nivelkipuja on ilmoitettu
usein kaikkien muiden statiinien
paitsi pravastatiinin käytön yh-
teydessä (taulukko 3). Muuta-
masta polymyalgia rheumatica
-tapauksesta on ilmoitettu lova-
statiinin ja rosuvastatiinin käyttä-
jillä. Pravastatiinista on raportoi-
tu yksi autoimmuunihemolyytti-
nen anemia.  

Statiinien valmisteyhteenve-
doissa yliherkkyys vaikuttavalle
aineelle on mainittu vasta-aihei-
den luettelossa. Kyseiset reaktiot
ovat harvinaisia, mutta niiden
tunnistaminen on tärkeää.   

Yhteisvaikutuksia

Kaikkiaan 8 epäiltyä statiineihin
liittyvästä yhteisvaikutuksesta on
ilmoitettu Lääkelaitokselle (tau-
lukko 4). Rabdomyolyysi oli ky-
seessä viidessä tapauksessa, joissa
oli käytetty suurta statiiniannos-
ta. Statiinien metabolia tapahtuu
sytokromi-P-450-järjestelmän
kautta, joskin mekanismi vaihte-
lee eri statiinien välillä. Sytokro-
mi-P-450-järjestelmää estävät
lääkkeet voivat aiheuttaa kliini-
sesti merkittävän yhteisvaikutuk-

Taulukko 1. Statiinien haittavaikutuksia.

Lääke Ilmoitusten
lkm **

Vakavien 
ilmoitusten
lkm

Oireiden
lkm

MedDRAn termit kohde-elinryh-
mittäin (SOC) ( 4 yleisintä) 
(sis. laboratoriotermit)

Oireiden
lkm

Simvastatiini 123 33 212 Tuki- ja liikuntaelimet 87

Iho 36

Maksa ja sappi 23
Muut yleisoireet 15

Lovastatiini 64 9 105 Tuki- ja liikuntaelimet 36

Maksa ja sappi 16

Psykiatriset oireet 15

Ruuansulatuselimet 10

Pravastatiini 24 7 37 Tuki- ja liikuntaelimet 21

Maksa ja sappi 8
Psykiatriset  oireet

3 

Silmä ja korva  
3

Fluvastatiini 94 28* 172 Tuki- ja liikuntaelimet 50

Maksa ja sappi 43

Ruuansulatuselimet 24

Muut yleisoireet 10

Atorvastatiini 131 44* 205 Tuki- ja liikuntaelimet 63

Maksa ja sappi 36

Iho 30
Hermosto 19

Serivastatiini 7 1 10 Haitat jakautuvat eri SOCeihin 10

Rosuvastatiini 75 19* 116 Tuki- ja liikuntaelimet 55

Maksa ja sappi 15

Ihohaitat 11

Muut yleisoireet 9

* yksi haitta on johtanut kuolemaan.
** muutamassa ilmoituksessa on ollut epäiltynä enemmän kuin yksi statiini.

Taulukko 3. Yliherkkyysreaktiot. 

Atorvastatiini Fluvastatiini Lovastatiini Rosuvastatiini Simvastatiini

Urtikaria 5 1 1 1 3

Angioödeema 1

Polymyalgia rheum. 2 1

LE-kaltainen 
oireyhtymä

1 1

Valoherkkyys 1 2

Nivelkipu 4 6 3 3 6

Niveltulehdus 1 1 1 2

Eosinofilia 1 1

Verisuonitulehdus 1 1

Taulukko 2. Statiinien keskushermostope-
räisiä haittoja ja erektiohäiriöitä.

Simvastatiini masennus 1 
unihäiriöt 1

Lovastatiini masennus 4 
unettomuus 5
painajaisunet 1
unihäiriöt 2 
erektiohäiriöt 1

Pravastatiini painajaisunet 1
unihäiriöt 1 

Fluvastatiini muistihäiriö 1
unettomuus 2

Atorvastatiini unettomuus 3
erektiohäiriöt 3 

Rosuvastatiini muistihäiriö  1
unettomuus 1
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sen. Tietyt CYP3A4:n estäjät ovat
vasta-aiheisia statiinien käytön ai-
kana. Jos CYP3A4:n estäjien sa-
manaikainen käyttö on kuitenkin
välttämätöntä, on ehdotettu, että
statiiniannoksen tulee olla hyvin
pieni ja potilasta tulee seurata
tarkoin, kiinnittäen huomiota eri-
tyisesti lihashaittoihin. 

Additiivisen vaikutuksen
vuoksi HMG-CoA-reduktaasin
estäjän ja fibraatin yhteiskäyttö
on johtanut rajuun rabdomyolyy-
sin jopa vain kolmen viikon hoi-
don jälkeen. Myös etsetimibi
saattaa lisätä statiinihoidon ai-
heuttamaa myopatiaa. Yhdistel-
mähoitoa tulisi käyttää vain sil-
loin, kun mahdollinen hyöty on
suurempi kuin lisääntynyt haitta-
vaikutusten vaara.   

Haittavaikutukset ohimeneviä?

Yhteensä noin 300 potilaan il-
moitettiin toipuneen täysin tai lä-
hes täysin pian statiinihoidon lo-
pettamisen jälkeen. Noin 150 po-
tilasta ei ollut vielä toipunut il-
moitusta tehtäessä ja 55 ilmoituk-
sessa ei kerrottu toipumisesta.
Kuva kertoo, kuinka potilaat
ovat toipuneet tietyistä vakavista
haitoista. Haittailmoituksen laati-
misen aikana noin puolet rabdo-
myolyysi- ja pankreatiittipotilais-
ta sekä valtaosa neuropatia- ja ni-
velkipuoireisista ei ollut vielä toi-
punut. Yksi rabdomyolyysipotilas
menehtyi. Useimmat maksaent-
syymien kohoamiset ja myopatiat
olivat ohimeneviä, kun statiini-
hoito lopetettiin. 

Kuolemantapaukset

Vuodesta 1973 lähtien haittavai-
kutusreksiteriin on ilmoitettu yh-

teensä 630 kuolemaan johtanutta
haittavaikutusta. Näistä vain kol-
messa tapauksessa statiinin epäil-
lään myötävaikuttaneen potilaan
kuolemaan. Flukonatsolia (CYP-
3A4-estäjä) käyttävän 76-vuoti-
aan potilaan statiinilääkitys vaih-
dettiin pravastatiinista atorvasta-
tiiniin, minkä jälkeen potilaalle
kehittyi etenevä myopatia, rabdo-
myolyysi ja kuolemaan johtanut
munuaisten vajaatoiminta. Fluko-
natsolin ja atorvastatiinin yhteis-
vaikutuksen epäiltiin johtaneen
tähän, vaikkakin potilaalla oli ai-
emminkin ollut repeytyneen vat-
sa-aortan leikkauksen jälkeen
rabdomyolyysia ja munuaisten
vajaatoimintaa. Atorvastatiini,
toisin kuin pravastatiini, metabo-
loituu pääosin CYP3A4-järjestel-
män kautta. Toisessa tapauksessa
41-vuotias, 20 mg rosuvastatiinia
ja etsetimibiä käyttänyt mies kuo-
li äkillisesti kävelyretkellä. Lisä-
tietoja ei ollut saatavilla. Kolman-
nessa tapauksessa 58-vuotias nai-
nen kuoli maksakirroosiin ja
akuuttiin maksan toiminnan va-
jaukseen 4 kuukauden fluvasta-
tiinihoidon jälkeen.  

Kuolemaan johtava rabdomy-
olyysi ja akuutti maksan vajaatoi-
minta ovat erittäin harvinaisia
statiinien käyttöön liittyviä hait-
toja. Kyseessä on yleensä suuri
statiiniannos tai lääkkeiden yh-
teisvaikutus.    

Lopuksi

HMG-CoA-estäjät kuuluvat ylei-
simmin käytettyihin lääkeaineisiin
ja ne ovat yleensä hyvin siedetty-
jä. Joillakin potilailla havaitaan
ohimeneviä haittoja, kuten trans-
aminaasien nousua, kreatiiniki-
naasin nousua ja lihaskipuja.
Haittoja ilmenee useammin käy-
tettäessä suuria statiiniannoksia
tai muita samanaikaisia lääkkeitä
(esim. siklosporiini, erytromysiini,
ketokonatsoli, fibraatit ja etseti-
mibi). Statiinin annosta tulisi suu-
rentaa vähitellen vasteen mukaan.
On tärkeää, että lääkärit ovat tie-
toisia haitoista ja yhteisvaikutuk-
sista, ja mahdollisista haitoista on
hyvä varottaa potilaita. Harvi-
naisten haittavaikutusten ilmoit-
taminen auttaa lisäämään tietoja
statiinien turvallisuudesta.   

Taulukko 4. Yhteisvaikutuksia.
Potilas Statiini Muu samanaikainen lääkitys Haittavaikutus Oireiden alkaminen 

52-v. M simvastatiini 80 mg/vrk siklosporiini rabdomyolyysi n. 1 kk siklosporiinin aloituksesta

51-v N simvastatiini 80 mg/vrk fluvoksamiini rabdomyolyysi n. 1 kk simvastatiinin aloituksesta

85-v N simvastatiini 80 mg/vrk klaritromysiini rabdomyolyysi n. 1 vk klaritromysiinin aloituksesta

-        N simvastatiini 10 mg/vrk lerkanidipiini alopekia n. 1 kk lerkanidipiinin aloituksesta

54-v N lovastatiini 80 mg/vrk itrakonatsoli rabdomyolyysi n. 2 vk itrakonatsolin aloituksesta

45-v M fluvastatiini 20 mg/vrk etanoli pitkittynyt alkoholin vaikutus -

67-v M atorvastatiini 80 mg/vrk gemfibrotsiili, eplerenoni (Ep) CK nousu, munuaisten vajaatoiminta n. 1 kk (Ep) annoksen nousun jälkeen

77-v  - atorvastatiini 40 mg/vrk flukonatsoli rabdomyolyysi -
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Lasten yökastelun hoitoon käy-
tettäviltä desmopressiini nenäti-
poilta ja -sumutteelta on poistet-
tu haittavaikutusten vuoksi käyt-
töaihe primaarisen, muuhun sai-
rauteen liittymättömän, yökaste-
lun hoito. Nenän kautta annos-
teltavien valmisteiden muut käyt-
töaiheet säilyivät ennallaan. Pri-
maarisen yökastelun hoitoon voi-
daan käyttää oraalista valmiste-
muotoa.

Desmopressiini vähentää virt-
saneritystä ja voi siten johtaa eli-
mistön nestetasapainon järkky-
miseen ja hyponatremiaan eli
suolavajeeseen. Hyponatremia on
harvinainen, mutta vakava des-
mopressiinin haittavaikutus. Oi-
reita ovat väsymys ja sekavuus,
vaikeissa tapauksissa ilmenee
päänsärkyä, pahoinvointia, jopa
kouristeluja tai tajunnan mene-

tys. Nenän kautta annosteltavien
lääkevalmisteiden käyttöön liit-
tyen on ilmoitettu 15 hyponatre-
miatapausta 100 000 potilas-
vuotta kohti ja oraalisilla valmis-
teilla kuusi tapausta 100 000 po-
tilasvuotta kohti. Suurin osa
näistä haittavaikutuksista on ai-
heutunut yliannoksesta, liiallises-
ta nesteen nauttimisesta tai muu-
ten valmisteen väärästä käytöstä.

Koska useimmat hyponatre-
miatapaukset havaittiin primaa-
risen yökastelun hoidossa nenän
kautta annosteltavilla valmiste-
muodoilla, tulee primaarisen yö-
kastelun hoitoon jatkossa käyt-
tää ainoastaan suun kautta an-
nosteltavaa valmistemuotoa. Po-
tilas voi käyttää loppuun hänelle
määrätyn nenän kautta annostel-
tavan desmopressiinivalmisteen.
Jos jatkolääkitystä tarvitaan, on

otettava yhteyttä lääkäriin.
Lääkelaitoksen haittavaiku-

tusrekisteriin on runsaan 20 vuo-
den aikana tullut 10 ilmoitusta,
joissa on mainittu hyponatre-
mian kehittyminen lapselle Mini-
rin-nenäsumutteen käytön aika-
na. Lähes kaikissa ilmoituksissa
käyttöaiheena oli primaarinen
yökastelu.

Nenän kautta annosteltavan
desmopressiinin muita, ennallaan
säilyviä käyttöaiheita ovat sent-
raalinen diabetes insipidus (aivo-
peräinen vesitystauti), aivolisäk-
keen poiston jälkeinen polyuria-
polydipsia (runsasvirtsaisuus ja
jatkuva runsas juominen) sekä
munuaisten konsentrointikyvyn
testaus. 

Annikka Kalliokoski

Desmopressiinin käyttöaiheen poisto

Bevasitsumabin (Avastin) käytölle silmänpohjan kostean ikärappeuman
hoidossa ei ole perusteita

Silmänpohjan kostean ikärap-
peuman hoitoon on viime vuosi-
na myyntiluvan saanut ja Suo-
messa saatavissa kolme lääkeval-
mistetta: verteporfiini (Visudy-
ne), pegaptanibi (Macugen) ja ra-
nibitsumabi (Lucentis). Näistä
ensimmäinen on tarkoitettu käy-
tettäväksi suonensisäisesti ja kak-
si jälkimmäistä injektoidaan suo-
raan silmään.

Lääkelaitoksen tietoon on tul-
lut, että Suomessa käytetään sil-
mänpohjan kostean ikärappeu-
man hoitoon myös bevasitsuma-

bia (Avastin). Avastinin hyväksyt-
ty käyttötarkoitus on metastasoi-
tuneen paksu- tai peräsuolisyö-
vän ensilinjan hoito yhdessä las-
kimonsisäisesti annettavien 
5-fluorourasiilin ja foliinihapon
tai 5-fluorourasiilin, foliinihapon
ja irinotekaanin kanssa. Myynti-
lupaan liitetyn ehdon mukaan
Avastinia tulee käyttää vain syö-
vän hoitoon erikoistuneen lääkä-
rin valvonnassa.

Avastinin myyntiluvan halti-
jan edustaja, Roche Oy, on il-
moittanut, ettei yritys suunnittele

bevasitsumabin kehittämistä of-
talmologiseen käyttöön. Yritys
toteaa edelleen, ettei Avastinilla
ole tehty silmäannosteluun täh-
tääviä turvallisuus- eikä säily-
vyystutkimuksia.

Edellä mainittuihin seikkoihin
perustuen Lääkelaitos toteaa, et-
tä bevasitsumabin (Avastin)
oftalmologiselle käytölle ei ole
perusteita.

Erkki Palva

Haittavaikutuksista
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Oma lääkehaittahavaintoni

Statiini ja muistihäiriö 

Akateeminen johtavassa asemas-
sa oleva 59-vuotias mies tuli sisä-
tautilääkärin vastaanotolle ko-
honneen verenpaineen takia elo-
kuussa 2004.  Hän oli keskivar-
talolihava, vaikka ruokatottu-
mukset olivat oikeat ja hän har-
rasti paljon liikuntaa, jopa mara-
toneja juosten. Siitä huolimatta
hän tarvitsi kohonneen verenpai-
neen hoitoon yhdistelmälääkityk-
sen. Miehelle aloitettiin ramiprii-
lilääkitys 10 mg ja hoitoon lisät-
tiin 12.11.2004 lerkanidipiini 10
mg sekä ASA 100 mg. Kohonnut
verenpaine saatiin tyydyttävästi
hallintaan ja potilaan vointi oli
hyvä.

Kolesterolitasojen hallinta ei
onnistunut riittävän hyvin ei-
lääkkeellisin keinoin, sillä koles-
teroliarvot olivat edelleen korkei-
ta vaikkakin pienentyneet:
7,2–5,7 mmol/l, LDL-kolesteroli
4,5–3,4 mmol/l, HDL-kolesteroli
2,2–1,9 mmol/l, triglyseridi
1,1–1,0 mmol/l. Näin ollen lää-
kehoitoon liitettiin 2.12.2004 ro-
suvastatiini 10 mg. 

Aluksi potilas ei havainnut
mitään haittoja lääkehoidosta,
mutta kolmen kuukauden kulut-
tua maaliskuussa 2005 häntä al-
koi vaivata merkittävä muistin
heikkeneminen. Työtovereiden
nimet alkoivat unohtua ja syntyi
kiusallisia tilanteita. 

Tuolloisten normien mukaan
päästiin 23.3.2005 hyvään lipidi-
tasapainoon: kol 5,0 mmol/l,
LDL-kolesteroli 2,2 mmol/l,
HDL-kol 2,5 mmol/l ja triglyseri-
dit 0,6 mmol/l. Tämän jälkeen
5.4.2005 hän lopetti oma-aloit-
teisesti rosuvastatiinin käytön ja
totesi 30.5.2005 muistin palautu-
neen ennalleen. Ihanteelliseen
hoitotulokseen pyrkien hän aloit-

ti uudelleen rosuvastatiinin käy-
tön 1.9.2005 sillä seurauksella,
että muisti alkoi selvästi heiketä
jo 10.9.2005. Hän siirtyi ensin
joka toinen päivä 10 mg:n an-
nostukseen ja lopetti sitten tyys-
tin rosuvastiinin käytön. 

Kyseessä ajateltiin olleen mah-
dollisesti lääkeainespesifisen omi-
naisuuden, koska rosuvastatiini
on hyvin vesiliukoinen. Tilalle
vaihdettiin 29.9.2005 fluvastatii-
nin depot-valmiste 80 mg x 1.
Jälleen potilas havaitsi kolmen
viikon käytön jälkeen selvää
muistin heikkenemistä ja nyt ti-
lalle vaihdettiin 1.12.2005 etsete-
mibi 10 mg. Puolen vuoden käy-
tön jälkeen hänellä ei ilmennyt
muistin heikkenemistä ja lipidi-
profiili oli erinomainen (kol 4,1
mmol/l, LDL-kol 1,7 mmol/l,
HDL-kol 2,1 mmol/l, triglyseridit
0,6 mmol/l), joten muistihäiriö ei
liittynyt lipiditasoihin.

Seurantatutkimuksissa on
nähty viitteitä siitä, että statiinit
pienentäisivät dementiaan sairas-
tumisen riskiä ja mekanismina
voisi olla amyloidituotannon es-
tyminen ja siten plakkien muo-
dostumisen estyminen aivoissa
(1). Toisaalta on raportteja statii-
nien aiheuttamista muistihäiriöis-
tä, joihin on ehdotettu mekanis-
miksi myeliinituotannon estymi-
nen, joka johtaa hermosäikeiden
demyelinisaatioon (2). 

Jatkotutkimukset eivät ole
kyenneet yksiselitteisesti osoitta-
maan hyödyllisiä antiamyloidi-
vaikutuksia (3). Statiineilla hoi-
dettavilla potilailla esiintyy ylei-
sesti kardiovaskulaarisairauksia
ja sen myötä myös aivoverenkier-
tohäiriöitä, mikä saattaa sekoit-
taa muistihäiriöiden etiologiaa
selvitettäessä. Potilaallamme ei

ole mitään merkkejä aivoveren-
kierron häiriöistä.

Kyseessä on hyvin harvinai-
nen haittavaikutus ja laajimmas-
sa kirjallisuudesta löytyneessä
katsauksessa oli 60 potilasta.
Muistihäiriöistä noin kolmannes
oli äkillisiä globaalin amnesian
kaltaisia muistinmenetyksiä ja
2/3 epäspesifisiä muistihäiriöitä
(3). Mediaaniaika lääkehoidon
aloittamisesta muistihäiriön to-
teamiseen oli 60 vuorokautta.
Muistihäiriöitä on raportoitu ai-
nakin simvastatiinin, lovastatii-
nin, fluvastatiinin, pravastatii-
nin, serivastatiinin ja rosuvasta-
tiinin käytön yhteydessä (4, 5).
Tällä harvinaisella haittavaiku-
tuksella ei ole suurta merkitystä
lääkkeen määräämisen kannalta
hoidettaessa suurta joukkoa suu-
ren vaaran potilaita, mutta se on
kuitenkin hyvä ottaa huomioon
statiinihoidossa.

John Melin
Sisätautien erikoislääkäri 
Osastonylilääkäri  
Keski-Suomen keskussairaala

Haittavaikutuksista
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Disulfiraamia on käytetty jo kau-
an alkoholismin vieroitushoitona
sekä tabletteina että implanttina.
Disulfiraamitablettien käyttö on
viimeisten vuosien aikana hieman
lisääntynyt. Laskennallisesti sitä
käytti päivittäin viime vuonna
noin 4 400 henkilöä. Disulfiraa-
min tehosta on selvää näyttöä,
kun tabletti otetaan valvotusti ja
kun lääkitykseen liitetään tuki-
hoitoja. Valvomaton hoito
(potilaalle annetaan resepti) ja
implanttivalmisteen käyttö on
usein tuleksetonta (1). 

Disulfiraami voi olla haitallinen
ilman alkoholiakin

Disulfiraami inhiboi ilmeisesti
useitakin maksan entsyymejä ja
myös CYP2E1-entsyymiä. Farma-
kokineettisten yhteisvaikutusten
lisäksi sillä on todettu mm. ve-
renpaineen laskua sydämeen ja
verenkiertoon vaikuttavien lääk-
keiden yhteisvaikutuksena, ja
mm. sekavuutta masennuslääk-
keiden samanaikaisen käytön yh-
teydessä.

Disulfiraamin tiedetään ai-
heuttaneen enkefalopatiaa, jossa
oireet voivat vaikuttaa psykiat-
risilta, mutta psykooseja, seka-
vuutta, unihäiriöitä, harhoja, ma-
sennusta ja ahdistusta on todettu
muutenkin lääkkeen käyttäjillä.
Perifeerista neuropatiaa on todet-
tu sekä muita neurologisia oireita
(optikusneuriitti, päänsärky, hui-
maus, ataksia kouristukset) ja
ihottumaakin on kuvattu. Myös
maksaperäisiä kuolemantapauk-
sia ja lasten fataaleja myrkytyksiä
on tiedossa (2, 3). 

Tavallisimmat Lääkelaitokselle
ilmoitetut haitat ovat olleet mak-
san toiminnan häiriöitä. Yhteensä

34 haitasta 24 liittyi maksan toi-
mintaan. Näistä yhdeksässä
tapauksessa ilmoitettiin kohon-
neista maksa-arvoista, 12 tapaus-
ta käsitteli hepatiitteja, ja kahden
niistä arvioitiin johtaneen poti-
laan kuolemaan. Lisäksi on il-
moitettu kahdesta maksan nek-
roosista. Tänä vuonna on saatu
toukokuun alkuun mennessä pe-
räti neljä ilmoitusta vakavista
maksahaitoista disulfiraamia
käyttäneillä potilailla. 

Potilastapaus

Potilaamme on 38-vuotias perus-
terve mies. Hän on tupakoinut
18-vuotiaasta asti ja käyttänyt al-
koholia kohtuullisesti kahden-
kymmenen vuoden ajan. Viimei-
sen kahden vuoden aikana alko-
holin käyttö on lisääntynyt mer-
kittävästi läheisten kuolemanta-
pausten ja niihin liittyneen ma-
sennuksen takia. Joulukuussa
2006 mies lopetti alkoholin käy-
tön kokonaan ja aloitti terveys-
keskuslääkärin määräämän disul-
firaamilääkityksen ohjeen mukai-
sella annostuksella. Potilaalle ei
oltu tehty laboratoriotutkimuk-
sia. Hänellä ei ollut anamneesissa
muiden lääkkeiden, luontaistuot-
teiden, huumausaineiden, hormo-
nien, etnisten ravintovalmisteiden
eikä sienien käyttöä. Potilas ei ol-
lut käynyt ulkomailla viimeisen
vuoden aikana, eikä hänellä ollut
irtosuhteita.

Potilaamme hakeutui sairaala-
päivystykseen 16.2.2007 kolme
päivää aiemmin ilmaantuneen ik-
teruksen ja kutinan vuoksi. Sta-
tuksessa todettiin hyväkuntoinen
mies, jonka iho ja skleerat olivat
selvästi ikteeriset. Muilta osin
statuksessa ei todettu poikkea-

vaa. Vatsan ultraäänitutkimuk-
sessa todettiin normaali löydös,
maksa oli kooltaan ja kaikuinten-
siteetiltään normaali, sappirakko
oli supistunut, eikä intra- tai
ekstrahepaattista sappitiedilataa-
tiota todettu. 

Laboratoriotutkimuksissa to-
dettiin merkittävää transaminaa-
sin suurenemista, S-ALAT oli
3 903 U/l ja S-ASAT 2 059 U/l.
Verenkuva oli normaali, samoin
kreatiniini, elektrolyyttitasot ja
CRP, S-AFOS oli 256 U/l, S-Bil
119 mikromol/l, S-Bil-Kj 88 mik-
romol/l, P-TT 88 %, albumiini
40 g/l ja EtOH alle mittausrajan.
Seurannassa potilaan transami-
naasiarvoissa oli vielä pientä nou-
sua (S-ALAT ad 4 325 U/l, 
S-ASAT ad 2 725 U/l) sekä mak-
san toimintakokeissa selkeää
huononemista (P-TT ad 39 %,
S-Alb 31,7 g/l, S-Prealb < 25 g/l).
Bilirubiini oli korkeimmillaan
341 mikromol/l, S-AFOS 269 U/l
ja CRP vain 13 mg/l. 

Hepatiitin etologian selvittä-
miseksi otettiin laajat laborato-
riokokeet. Näissä autoimmuuni-
serologia (ENA-, ANA-, sileäli-
has-, mitokondrio- ja LKM-vas-
ta-aineet) sekä laajat virusvasta-
ainetutkimukset (CMV, EBV,
HHV6, HAV, HBV, HCV ja
virusseula) jäivät negatiivisiksi.
Seerumin proteiinielektroforeesi
ja immunoglobuliinitasot olivat
normaalit. 

Transaminaasiarvojen vaihdel-
lessa päädyttiin tekemään mak-
san ja maksalaskimoiden ultraää-
nitutkimus, jossa todettiin voima-
kasta sappirakon seinämän pak-
suuntumista ja turvotusta ilman
painearkuutta viitaten epätyypilli-
seen sappirakkotulehdukseen.
Muilta osin ultraäänilöydös oli

Oma lääkehaittahavaintomme

Disulfiraami ja maksahaitat 

Pauliina Molander
Sisätautien erikoislääkäri,
Gastroenterologian sairaalalääkäri  
Gastroenterologian klinikka/
Meilahden sairaala

Tapani Vuola
Ylilääkäri  
Lääketurvaosasto
Lääkelaitos
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ennallaan. Maksabiopsiassa to-
dettiin laajat panasinaariset nek-
roosit, arviolta noin 65 % biop-
sianäytteestä oli tuhoutunutta
maksakudosta, rasvoittumista ei
todettu. Vähäsoluisuutensa vuok-
si löydös sopi parhaiten toksiseen
maksavaurioon. MIB-1-värjäyk-
sen perusteella hepatosyyteissä
todettiin runsasta proliferaatioak-
tiviteettia, mikä pidetään positii-
visena ennusteena.

Potilaan hoitona oli ensim-
mäisen kolmen vuorokauden ajan
asetyylikysteiini-infuusio sekä sit-
temmin aloitettu pentoksifylliini-,
siprofloksasiini-, pantopratsoli- ja
kortikosteroidihoito alenevin an-
noksin. Kaikista lääkehoidosta
luovuttiin akuutin maksan vajaa-
toiminnan etiologian varmistut-
tua. Seurannassa potilaan transa-
minaasi- ja bilirubiiniarvot vähi-
tellen pienenivät (S-ALAT 207
U/l, S-ASAT 137 U/l, S-Bil 48
mikromol/l), maksan toiminta
korjaantui (P-TT 111 %, S-
Prealb 52 g/l) ja ikterus väistyi.
Katsottiin, että akuutin maksan
vajaatoiminnan taustalla oli
disulfiraamin käyttö.

Potilas oli kaikkiaan sairaala-
hoidossa kahden viikon ajan ja
tämän jälkeen sairauslomalla vie-
lä kahden viikon ajan. Potilaan
toipuminen ja seuranta sairaalan
poliklinikalla jatkuvat edelleen.

Valmisteyhteenvedon ohjeis-
tusta noudatettava.

Disulfiraamin valmisteyhteenve-
dossa lääkkeen haitat ja tehok-
kaan käytön edellytykset on otet-
tu huomioon. Käyttöaiheissa to-
detaan, että valmistetta käyte-
tään hoitoon hakeutuvien alko-
holistien tukiterapiana muiden
hoitomuotojen ohella. 

Maksahaittojen ehkäisemisek-
si on annettu tarkat ohjeet seu-
rannasta. Transaminaasit, S-GT
ja bilirubiini tulee määrittää en-
nen lääkehoidon aloitusta ja kah-
den viikon välein seuraavan kah-
den kuukauden ajan, minkä jäl-
keen maksa-arvoja tulee seurata
3–6 kuukauden välein.

Koska hyödystä on näyttöä
vain valvotussa käytössä muiden
tukitoimien kanssa, ja koska hai-
tat voivat olla henkeä uhkaavia,

disulfiraamin käytölle ehdotetut
rajoitukset on otettava kirjaimel-
lisesti. Maksahaittoja tulee aktii-
visesti epäillä ja maksa-arvoja
tarkistaa, onhan maksa alkoho-
lista muutenkin kovalla rasituk-
sella.

Esimerkki disulfiraamihoidon seurantalomakkeesta. Lomake on tulostettavissa
http://www.nam.fi/julkaisut/lomakkeet/muut/index.html
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Biologisten reumalääkkeiden käyttö Suomessa
vuonna 2005

Anna Koski-Pirilä
Tutkijatohtori
Lääkehuollon yleinen suunnittelu
Lääkelaitos

Lääkekäyttö

Biologiset reumalääkkeet ovat
reumasairauksien hoitoon tarkoi-
tettuja proteiinirakenteisia mak-
romolekyylejä, joita tuotetaan so-
luviljelmissä. Vuonna 2005 niitä
oli Suomen markkinoilla neljä.
Infliksimabi, jota annetaan poti-
laalle infuusiona ja yksinomaan
sairaalassa, sai Suomessa myynti-
luvan vuonna 1999. Injektoitavis-
ta biologisista reumalääkkeistä
etanersepti sai myyntiluvan vuon-
na 2000, anakinra vuonna 2002
ja adalimumabi vuonna 2003.
Biologisista lääkkeistä myös
rituksimabia käytetään nivelreu-
man hoidossa, mutta koska sitä
on käytetty pääasiassa non-
Hodgkin-lymfooman hoidossa,
sitä ei käsitellä tässä yhteydessä. 

Biologiset reumalääkkeet hil-
litsevät reumaattista niveltuleh-
dusta estämällä tulehdusreaktiota
voimistavien sytokiinien vaiku-
tusta. Lääkkeet hidastavat tai jo-
pa estävät reumaattiselle niveltu-
lehdukselle tyypillistä etenevää
rustotuhoa ja siten nivelvaurioi-
den syntymistä. Biologisilla reu-
malääkkeillä kyetään lievittä-
mään myös vaikeahoitoisen eli
perinteiseen yhdistelmähoitoon
reagoimattoman aktiivisen reu-
man oireita. Etanerseptiä ja adali-
mumabia voidaan käyttää joko
monoterapiana tai yhdessä meto-
treksaatin kanssa. Infliksimabia
ja anakinraa taas suositellaan
käytettäväksi nivelreuman hoi-
dossa nimenomaan metotreksaa-
tin kanssa. Etanersepti ja infliksi-
mabi voidaan yhdistää myös mui-

hin reumalääkkeisiin. Anakinraa
ei pidä yhdistää muihin biologi-
siin reumalääkkeisiin.

Injektoitavia biologisia reuma-
lääkkeitä annostetaan aikuisille
tavallisimmin seuraavasti: adali-
mumabia 40 mg joka toinen viik-
ko, etanerseptiä 25 mg kahdesti
viikossa tai 50 mg kerran viikos-
sa ja anakinraa 100 mg päivit-
täin. Infliksimabia infusoidaan
3–5 mg/kg ensin 2 ja 6 viikon vä-
lein aloituksesta ja myöhemmin 8
viikon välein.

Lääkekorvaukset

Biologiset reumalääkkeet tulivat
Kelan lääkekorvausten piiriin
vuonna 2002. Ne kuuluvat rajoi-
tetusti peruskorvattaviin lääkkei-
siin, sillä ne ovat erittäin kalliita,
ja käyttö pyritään kohdentamaan
niistä eniten hyötyville potilaille.
Vaikka käyttäjämäärä on melko
pieni, biologisten reumalääkkei-
den osuus oli vuonna 2005 jo yli
70 % Kelan korvaamista reuma-
lääkkeiden kokonaiskustannuk-
sista (taulukko 1) (1). 

Vuonna 2005 biologisia reu-
malääkkeitä myytiin Suomessa
0,57 DDD/1 000 as./vrk. Infliksi-
mabin osuus tästä oli 46 % (0,26
DDD/1 000 as./vrk). Etanerseptin
kulutus avohoidossa oli 0,17
DDD/1 000 as./vrk, adalimuma-
bin 0,13 DDD/1 000 as./vrk ja
anakinran 0,01 DDD/1 000 as./
vrk. 

Kelan tietojen mukaan vuonna
2005 lääkekorvauksia maksettiin

etanerseptistä 1 344, adalimuma-
bista 970 ja anakinrasta 58 hen-
kilölle (2). Koska infliksimabia
käytetään pääsääntöisesti sairaa-
loissa, valmiste ei kuulu Kelan
korvauksen piiriin. Muista biolo-
gisista reumalääkkeistä poiketen
infliksimabin käyttöaiheita ovat
myös Crohnin tauti ja haavainen
koliitti. Lääkelaitoksen myyntire-
kisterin mukaan laitoshoidon
osuus biologisten reumalääkkei-
den kulutuksesta oli etanerseptillä
1,0 %, adalimumabilla 1,7 %,

Biologiset reumalääkkeet ovat uusimpia edistysaskeleita nivelreuman ja muiden reumasairauksien
hoidossa. Niillä kyetään hoitamaan myös potilaita, joiden sairauteen tavanomaiset reumalääkkeet ei-
vät ole riittävästi tehonneet. Käyttö on kuitenkin ollut vähäistä, sillä niillä voi olla vakavia haittavai-
kutuksia, minkä lisäksi ne ovat erittäin kalliita.

Etanersepti, infliksimabi, 
anakinra ja adalimumabi ovat pe-
ruskorvattavia
- aktiivisen nivelreuman,
- aktiivisen kroonisen juveniilin 

polyartriitin,
- aktiivisen psoriaasiin liittyvän

niveltulehduksen,
- aktiivisen selkärankareuman ja
- edellä mainittuja niveltulehduk-

sia läheisesti muistuttavien 
niveltulehdusten

tutkimusnäyttöön perustuvan hy-
vän hoitokäytännön mukaisessa
hoidossa, kun vaste tavanomaisille
antireumaateille on ollut riittämä-
tön tai kun nämä ovat vasta-aihei-
sia.

Infliksimabi on lisäksi peruskorvat-
tava vaikean aktiivisen ja fistuloi-
van Crohnin taudin hoidossa, kun
tavanomaiset lääkkeet ovat osoit-
tautuneet  riittämättömiksi hoito-
vasteen saamiseen.

Kansaneläkelaitoksen päätös 31.12.2004
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anakinralla 0,5 % ja infliksima-
billa 99,8 %. 

Tämän tutkimuksen tavoittee-
na oli täydentää biologisten reu-
malääkkeiden käyttäjistä poimi-
tun rekisteriaineiston avulla ku-
vausta perinteisten reumalääkkei-
den käyttäjistä ja heidän lääke-
kustannuksistaan (3). Kelan re-
kisteristä poimittiin 90 prosentin
otos niistä henkilöistä, joilla bio-
logisten reumalääkkeiden rajoi-
tettu peruskorvausoikeus (313)
oli ollut voimassa koko vuoden
2005. Heidän lääkeostoistaan
poimittiin tiedot reuma- ja kipu-
lääkkeiden osalta eriteltyinä ja
muiden lääkkeiden osalta vuosi-
summana. Tiedonkeruutapa ja
tietosisältö vastaavat pääpiirteil-
tään aiemmissa tutkimuksissa (3,
4) kuvattua. Tilastokeskuksessa
yhdistettiin Kelan tietoihin henki-
löiden ikäryhmä, sukupuoli, äi-
dinkieli, asuinkunnan kokoluok-
ka ja pääasiallinen toiminta sekä
poistettiin henkilöiden tunniste-
tiedot. 

Aineistoon sisältyi yhteensä
1 417 henkilöä eli 71 % niistä
henkilöistä, joille oli vuonna
2005 maksettu lääkekorvauksia
biologisista reumalääkkeistä.
Kymmentä henkilöä lukuun otta-
matta heillä oli myös reumalääk-
keiden erityiskorvausoikeus 202
Hajapesäkkeiset sidekudostaudit,
reumaattiset niveltulehdukset ja
niihin verrattavat tilat. 
Taulukko 3. Tavanomaisia reumalääkkeitä ja systeemisiä glukokortikoideja käyttäneiden osuudet aineiston korvattuja biologisia reumalääkkeitä
käyttäneistä vuonna 2005.

Taulukko 2. Tutkimusaineiston ominaisuuksia rinnastettuna kaikkiin reumalääkkeitä 
käyttäneisiin ja koko väestöön.

Taulukko 1. Reumalääkkeiden kustannukset ja lääkekorvauksia saaneet vuosina 2002–2005 (1).

2002 2003 2004 2005

Korvausoikeuden 202 a lääkkeet
(tavanomaiset reumalääkkeet)

kustannukset (1 000 €) 10 780 11 210 12 560 12 410
korvauksia saaneet 49 446 50 718 51 907 53 036
kustannukset/potilas (€) 218 221 242 234

Korvausoikeuden 313 b lääkkeet
(biologiset reumalääkkeet)

kustannukset (1 000 €) 0,155 4 331 19 231 30 601
korvauksia saaneet 2 533 1 502 2 167
kustannukset/potilas (€) 775 8 125 1 283 14 120

a) Hajapesäkkeiset sidekudostaudit, reumaattiset niveltulehdukset ja niihin verrattavat tilat.
b) Etanersepti, infliksimabi ja muut merkittävät ja kalliit reumasairauksien hoidossa käytet-

tävät lääkkeet.

Osuus Osuus Osuus
biologisten reuma-- väestöstä
reumalääk- lääkkeiden (%)
keiden käyt- käyttäjistä a (%)
täjistä (%) (%)

Ikä
alle 15-vuotiaat 6 2 17
15–24-vuotiaat 8 2 12
25–34-vuotiaat 10 4 12
35–44-vuotiaat 17 9 12
45–54-vuotiaat 23 16 15
55–64-vuotiaat 25 24 13
yli  65-vuotiaat 10 44 16

Pääasiallinen toiminta
eläkeläinen 41 62 22
työllinen 39 29 43
lapsi/opiskelija 14 4 8
työtön 3 3 6
muu 3 1 4

a)  Renko 2007

Kaikki Etanerseptiä Adalimumabia Anakinraa
korvattua käyttäneet käyttäneet käyttäneet
biologista (n=889) (n=627) (n=45)
reumalääkkettä % % %
käyttäneet 
(n=1 417) %

Tavanomainen reumalääkea 70 67 75 73
Metotreksaatti (oraalinen) 41 39 42 40
Hydroksiklorokiini 18 18 18 27
Sulfasalatsiini 16 15 17 20
Leflunomidi 11 10 13 13
Atsatiopriini 6 6 6 11
Siklosporiini 5 5 5 16
Natriumaurotiomalaatti 4 3 4 16

Glukokortikoidib 59 55 66 76
Prednisoloni 44 42 50 49
Metyyliprednisoloni 6 6 7 7

a) Korvausoikeuden 202 kattamat taudin etenemiseen vaikuttavat lääkkeet
b) Korvausoikeuden 202 kattamat systeemiset kortikosteroidit
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Korvattuja biologisia reuma-
lääkkeitä vuonna 2005 käyttä-
neistä 70 % oli käyttänyt myös
jotakin tavanomaista taudin ete-
nemiseen vaikuttavaa reumalää-
kettä ja 59 % systeemistä gluko-
kortikoidia (taulukko 3); 45 %
oli käyttänyt lääkkeitä kummas-
takin edellä mainitusta erityis-
korvattujen lääkkeiden ryhmästä,
15 % ei kummastakaan. Systee-
misiä glukokortikoideja oli käyt-
tänyt alle 25-vuotiaista 40 %,
25–54-vuotiaista 57 % ja 55
vuotta täyttäneistä 71 %. Kolme
neljäsosaa biologisten lääkkeiden
käyttäjistä oli käyttänyt myös pe-
ruskorvattuja kipulääkkeitä.
Näistä tavallisimpia olivat tuleh-
duskipulääkkeet (M01A), joita
oli käyttänyt 71 % aineiston hen-
kilöistä. Ibuprofeenia oli käyttä-
nyt joka neljäs potilas. Kipulääk-
keiden keskimääräisessä kulutuk-
sessa ei ollut eroja eri biologisia
lääkkeitä käyttäneiden välillä.

Avohoidon biologisista reu-
malääkkeistä aiheutuneet kustan-
nukset olivat henkilöä kohti kes-
kimäärin 15 800 euroa vuodessa
(mediaani 16 900 euroa). Etaner-
septin keskimääräinen vuosikus-
tannus henkilöä kohti oli 14 300
euroa (mediaani 15 300 euroa),
adalimumabin 15 000 euroa
(mediaani 16 300 euroa) ja ana-
kinran 6 800 euroa (mediaani 6
100 euroa). Kelan maksamat lää-
kekorvaukset kattoivat kustan-
nuksista keskimäärin 96 %. Eri-
tyiskorvausoikeuden 202 katta-
mien reumalääkkeiden kustan-
nukset olivat keskimäärin 321
euroa ja reumalääkkeiden koko-

Tiedoista ei kuitenkaan käy-
nyt ilmi  sairauden diagnoosi tai
vaikeusaste. Aineisto kattoi 71 %
etanerseptin ja adalimumabin se-
kä 77 % anakinran kokonaisku-
lutuksesta avohoidossa. Infliksi-
mabin kulutustiedot saatiin Lää-
kelaitoksen lääkemyyntirekiste-
ristä. 

Tulokset

Peruskorvattujen biologisten reu-
malääkkeiden käyttäjistä 84 %
oli 15–64-vuotiaita (kuva 1, tau-
lukko 2). Mediaani-ikä oli mie-
hillä 47 vuotta, naisilla 49 vuot-
ta. Eläkeläisten osuus 15–64-
vuotiaista oli 38 %. Tämä kuvas-
taa sairauden vaikeuden astetta,
sillä vastaava osuus väestössä oli 
13 % (5). Aineistosta 67 % oli
naisia.

Aineiston henkilöistä 889 
(63 %) oli hankkinut etanersep-
tiä, 627 (44 %) adalimumabia ja
45 (3 %) anakinraa. Valtaosa 
(1 275, 90 %) oli käyttänyt vuo-
den aikana vain yhtä peruskor-
vattua biologista lääkettä, mutta
140 henkilöä (10 %) oli käyttä-
nyt kahta ja ainoastaan kaksi
henkilöä oli käyttänyt kolmea
lääkettä. Vain yhtä korvattua
biologista lääkettä käyttäneistä
755 (59 %) oli käyttänyt etaner-
septiä, 497 (39 %) adalimumabia
ja 23 anakinraa (2 %). Korvattu-
ja biologisia reumalääkkeitä oli
yhteensä kulunut keskimäärin
297 DDD (mediaani 328 DDD)
henkilöä kohti. Miehillä kulutus
oli keskimäärin 300 DDD ja nai-
silla 295 DDD. Etanerseptiä ku-
lui vuoden aikana käyttäjää koh-
ti keskimäärin 267 DDD, adali-
mumabia 279 DDD ja anakinraa
186 DDD (kuva 2). Sukupuolten
välillä oli tilastollisesti merkitse-
vä ero vain etanerseptin kulutuk-
sessa, joka miehillä oli keskimää-
rin 18 DDD suurempi kuin nai-
silla. Alle 15-vuotiailla keskimää-
räinen vuosikulutus lasta kohti
oli etanerseptillä 248 DDD
(n=77) ja adalimumabilla 243
DDD (n=16). Vain kaksi lasta oli
käyttänyt anakinraa. Useampaa
kuin yhtä biologista lääkettä
käyttäneillä korvattujen biologis-
ten lääkkeiden kokonaiskulutus
oli 296 DDD.

naiskustannukset keskimäärin 
16 100 euroa vuodessa. 

Korvattujen biologisten reu-
malääkkeiden käyttöä tarkastel-
tiin myös suhteessa sairauden
kestoon. Keskimäärin puolella
korvattuja biologisia lääkkeitä
käyttäneistä sairaus oli vuonna
2005 kestänyt jo vähintään kym-
menen vuotta, sillä tavanomais-
ten reumalääkkeiden erityiskor-
vausoikeuden alkamisajan medi-
aani oli kaikilla biologisia lääk-
keitä käyttäneillä 1995, etaner-
septiä käyttäneillä 1996 ja adali-
mumabia käyttäneillä 1994.
Noin neljännekselle erityiskor-
vausoikeus oli myönnetty vuon-
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Kuva 1. Tutkimusaineiston jakautuminen iän ja sukupuolen mukaan.

Kuva 2. Biologisten reumalääkkeiden vuosi-
kulutus avohoidossa. Laatikko kattaa 50 %
käyttäjistä, viivat vaihteluvälin.
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na 2000 tai myöhemmin. Keski-
määräinen biologisten lääkkeiden
kulutus vuonna 2005 oli jokseen-
kin riippumaton sairauden
kestosta (kuva 3). 

Koska sairaanhoitopiireittäiset
käyttäjämäärät olivat pieniä, bio-
logisten reumalääkkeiden käytön
alueellista jakautumista tarkastel-
tiin pääasiassa läänijaon ja lääke-
kulutuksen avulla. Anakinran ku-
lutus oli niin vähäistä, ettei sitä
otettu mukaan yksityiskohtaisiin
aluetarkasteluihin. On kuitenkin
huomattava, että noin puolet (49
%) anakinran kokonaiskulutuk-
sesta aineistossa oli tapahtunut
Helsingin ja Uudenmaan sairaan-
hoitopiirissä, jonka osuus väes-
töstä on kuitenkin vain noin nel-
jännes (27 %), ja jossa reuman
esiintyvyys oli Kelan Terveyspun-
tarin mukaan vuonna 2005 maan
pienin (reumalääkkeiden erityis-
korvausoikeuksia 26 % harvem-
malla kuin koko maassa keski-
määrin). Lisäksi lähes neljännes
(23 %) anakinrasta kulutettiin
Pohjois-Savon sairaanhoitopiiris-
sä. 

Etanerseptin ja adalimumabin
väestöön suhteutettu käyttöaste ei
juuri vaihdellut läänien välillä,
mutta niiden kulutuksessa oli sai-
raanhoitopiirien välisiä eroja 
(kuva 4). Infliksimabin kulutus
asukasta kohti oli Ahvenanmaalla
seitsenkertaista (1,8 DDD/ 1 000
as./vrk) Manner-Suomeen verrat-
tuna. Suhteessa väestöön infliksi-
mabin kulutus oli Kanta-Hämees-
sä koko maan tasoon nähden
kaksinkertaista, mutta Länsi-Poh-
jassa vain neljännes koko maan
tasosta (kuva 4). 

Pohdinta

Biologisten reumalääkkeiden klii-
ninen vaste havaitaan nopeasti,
usein jo muutaman viikon kulues-
sa hoidon aloittamisesta. Käypä
hoito -suosituksen mukaan biolo-
gisen reumalääkkeen vaste tulee
arvioida kolmen hoitokuukauden
jälkeen American College of
Rheumatologyn asettamia
ACR50-kriteereitä käyttäen (6).
Jos vaikutusta ei ole, lääkehoitoa
tulee muuttaa. Biologisia reuma-
lääkkeitä käytetään kuuriluontoi-
sesti eli kunnes tulehdus rauhoit-

tuu. Remissiovaiheet ovat reuma-
sairauksille tyypillisiä, ja tilanne
voidaan saada hallintaan pidem-
mäksikin aikaa, mutta käytän-
nössä oireettomuuden ylläpito
vaatii yleensä jatkuvan lääkehoi-
don.

Useampaa kuin yhtä biologista
reumalääkettä oli vuoden aikana
tässä aineistossa käyttänyt 140
henkilöä, mikä todennäköisesti
merkitsee lääkkeen vaihtamista.
Vaihtaminen yhdestä biologisesta
lääkkeestä toiseen voi tapahtua

joko ensimmäisen lääkkeen huo-
non tai heikenneen tehon tai sen
aiheuttamien haittavaikutusten
vuoksi (7). Biologisten reuma-
lääkkeiden haittavaikutuksia ovat
allergiset reaktiot ja potilaan al-
tistuminen infektioille. Erityisesti
latentti tuberkuloosi saattaa akti-
voitua immunosuppressiivisen
hoidon aikana (6).

Nivelreuman Käypä hoito 
-suosituksen mukaan biologisia
hoitoja tulee antaa ensisijaisesti
metotreksaattiin yhdistettynä (6).
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Kuva 3. Biologisten reumalääkkeiden käyttäjien lukumäärä (pylväät) ja keskimääräinen kulutus
(viiva) aineistossa perinteisten reumalääkkeiden erityiskorvausoikeuden myöntämisvuoden 
mukaan.

Kuva 4. Infliksimabin, etanerseptin ja adalimumabin kokonaiskulutus Manner-Suomen sai-
raanhoitopiireissä vuonna 2005.
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tä, mutta niiden yleistyttyä riittä-
västi on syytä tehdä vastaava sel-
vitys, jossa huomioidaan kansal-
lisella tasolla kasvavien reuma-
lääkekustannusten vastapainona
myös yhteiskunnan saavuttamat
kustannussäästöt. On kuitenkin
ilmeistä, että pysäyttämällä ajan
mittaan pysyviä vaurioita aiheut-
tavan reumasairauden etenemi-
nen jo varhaisessa vaiheessa voi-
daan minimoida sekä sairauden
suorat vaikutukset potilaan elä-
mänlaatuun että sairauden yh-
teiskunnalle aiheuttamat epäsuo-
rat kustannukset.

Kopiolääkkeiden rooli?

Lääkekustannussäästöjä on viime
vuosina saavutettu geneeristen
lääkkeiden avulla. Biologisilla
lääkkeillä yhtä tiettyä tuotetta
katsotaan vastaavan vain yksi
tietty prosessi, sillä biologisten
tuotteiden samankaltaisuutta ei
voida kemiallisin menetelmin
osoittaa. Niinpä biologisista
lääkkeistä ei myöskään voida ke-
hittää tavanomaisia geneerisiä
lääkkeitä. Sen sijaan biologisista
lääkkeistä kehitetään ns. biosimi-
laarilääkkeitä, joihin ei kuiten-
kaan voida suoraan soveltaa ge-
neeristen lääkkeiden lyhennettyjä
myyntiluvanmyöntämismenette-
lyjä. Perinteisten lääkkeiden puo-
lella tapahtuneen kustannuslas-
kun kaltaista hintakilpailuilmiötä
ei siis ole biologisten reumalääk-
keiden kohdalla aivan lähiaikoi-
na odotettavissa, mutta alati kas-
vavan kilpailun ja tuotantotek-
nologioiden kehittymisen voi-
daan kuitenkin olettaa johtavan
parempaan kustannustehokkuu-
teen ja siten biologisten reuma-
lääkkeiden hintojen alenemiseen
ennen pitkää.

Kiitokset

Kirjoittaja kiittää Helsingin yli-
opiston reumatologian professori
Marjatta Leirisalo-Repoa tutki-
musta ja reumasairauksien hoito-
käytäntöä koskevista kommen-
teista.

Käytännössä tämä toteutui alle
puolella aineiston potilaista
(taulukko 3), mutta aineisto
sisälsi myös muita kuin nivelreu-
maa sairastavia potilaita, eikä
metotreksaatti sovi kaikille poti-
laille. Esimerkiksi selkärankareu-
man hoidossa ei ole voitu osoit-
taa lisähyötyä metotreksaatin yh-
distämisestä biologisiin reuma-
lääkkeisiin. 

Systeeminen glukokortikoidi
oli yhdistetty biologisiin lääkkei-
siin lapsilla harvemmin kuin ai-
kuisilla, mikä johtunee siitä että
glukokortikoidi voi hidastaa lap-
sen kasvua (8). Systeemisten kor-
tikosteroidien käytön on kaiken
kaikkiaan todettu olevan yleisem-
pää pidempään reumaa sairasta-
neilla (3).

Lääneittäisen tarkastelun pe-
rusteella biologisten reumalääk-
keiden kulutus jakautuu melko
tasapuolisesti maan eri osien vä-
lillä, mutta sairaanhoitopiirien
välillä on eroja (kuva 4). Kulu-
tuslukuja tarkasteltaessa on kui-
tenkin muistettava, että infliksi-
mabia käytetään myös tulehduk-
selisten suolistosairauksien hoi-
dossa.

Aktiivinen hoito biologisilla
reumalääkkeillä on erittäin kallis-
ta – kolmen kuukauden hoitojak-
so maksaa noin 5 000 euroa –
mutta parhaimmillaan myös hy-
vin tehokasta. Vastikään ilmesty-
neessä meta-analyysissä (9) adali-
mumabi, etanersepti ja infliksi-
mabi todettiin tehokkaiksi nivel-
reumalääkkeiksi potilailla, joilla
ei saada tyydyttävää hoitovastet-
ta perinteisillä reumalääkkeillä.
Kustannustehokkaimmaksi ver-
tailussa todettiin etanersepti. 

Tuoreessa kotimaisessa selvi-
tyksessä (10) laskettiin valtaosan
nivelreuman kustannuksista ai-
heutuvan epäsuorista kustan-
nuksista työkyvyttömyyseläkkei-
den ja menetetyn tuottavuuden
muodossa. Laskelmien mukaan
epäsuorat kustannukset olisivat
nykyistäkin suuremmat ilman ni-
velreuman etenemistä ehkäisevien
ja viivästyttävien hoitomenetel-
mien kehittymistä viimeisten pa-
rinkymmenen vuoden aikana.
Kyseisessä tuotantotaloudellisessa
tutkimuksessa ei vielä voitu
arvioida biologisia reumalääkkei-
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Ensimmäinen statiini, lovastatiini,
sai myyntiluvan Suomessa vuon-
na 1988. Statiinien kulutus oli
vähäistä eikä juuri lisääntynyt en-
nen vuotta 1994 (kuva 1). Kulu-
tus lähti kasvuun, kun 4S-tutki-
muksen (Scandinavian Simvasta-
tin Survival Study) tulokset osoit-
tivat statiinien hyödyt valtimo-
taudin sekundaaripreventiossa. 

Lääkeryhmän kulutus on kas-
vanut jyrkästi kaikissa Pohjois-
maissa etenkin 2000-luvulla, kun
hoitosuosituksissa on alennettu
lääkehoitoa vaativien lipidiarvo-
jen rajoja. Norjassa statiinien
käyttö on suurinta ja myös Tans-
kassa niitä käytetään hieman
enemmän kuin Suomessa (kuva
2). 

Simvastatiini on säilyttänyt
asemansa eniten käytettynä statii-
nina muissa Pohjoismaissa paitsi
Islannissa, missä atorvastatiini on
käytetyin statiini (taulukko 1).
Atorvastatiini on muualla toiseksi
myydyin statiini, mutta Norjassa
ja Suomessa sen käyttö on selke-
ästi suurempaa kuin Ruotsissa ja
Tanskassa. Rosuvastatiini on saa-
nut jalansijaa lähinnä vain Suo-
messa ja Islannissa. 

Kulutus lasketaan ns. määri-
teltyinä vuorokausiannoksina
(defined daily dose, DDD), jotka
päättää WHO:n Collaborating
Centre for Drug Statistics Metho-
dology. Jos lääkettä siirrytään
käyttämään suurempina annoksi-
na kuin alun perin määritelty kes-
kimääräinen vuorokausiannos
on, saattaa kulutuksen kasvu
näyttää todellista suuremmalta.
Näin on käynyt esimerkiksi sim-

Statiinien kulutuksesta Suomessa ja muissa 
Pohjoismaissa

Lääkekäyttö
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Kuva 1. Statiinien kulutus (DDD/1 000 as/vrk) Suomessa vuosina 1990-2007 tammikuu-
huhtikuu).

Taulukko 1. Statiinien kulutus (DDD/1 000 as/vrk) Pohjoismaissa vuosina 2004–2006.

Suomi Ruotsi Norja Tanska Islanti
Simvastatiini

2004 30.9 48.0 40.6 50.2 34.1
2005 40.4 58.2 53.8 72.4 35.9
2006 56.3 68.9 85.3 97.0 34.7

Lovastatiini
2004 2.7 - 0.7 0.4 0.9
2005 2.4 - 0.6 0.4 0.7
2006 2.2 - 0.5 0.3 0.6

Pravastatiini
2004 7.0 5.5 12.5 3.1 1.2
2005 6.2 4.5 11.6 2.5 1.1
2006 5.4 3.9 8.1 2.3 1.1

Fluvastatiini
2004 5.0 0.8 2.5 0.4 0.2
2005 5.1 0.7 2.4 0.3 0.1
2006 5.6 0.7 2.0 0.3 0.1

Atorvastatiini
2004 29.0 18.2 53.2 11.3 34.3
2005 32.7 17.5 61.3 12.1 44.0
2006 29.2 18.0 51.0 14.6 52.8

Rosuvastatiini
2004 6.0 0.6 - 1.2 4.0
2005 8.3 0.7 - 1.8 5.4
2006 8.0 1.1 - 2.7 6.1

Tinna Voipio
Tutkija
Lääketurvaosasto
Lääkelaitos

Pirkko Paakkari
Ylilääkäri
Lääketurvaosasto
Lääkelaitos

2007*
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vastatiinin kohdalla, jonka
DDD-annokseksi on aikanaan
määritetty 15 mg.  

Sekä simvastatiinin että ator-
vastatiinin kohdalla pienimpien
annosten myynti on viime vuosi-
na hieman vähentynyt ja suurem-
pien annosten myynti vastaavasti
kasvanut. Taulukossa 2 esitetään
kunkin tablettivahvuuden osuus
koko kulutuksesta viime vuosina. 

Statiinien vuoden 2006 kulu-
tus DDD-annoksina laskettuna
on 107 DDD/1000 asukasta/vrk,
jonka mukaan noin 11 % väes-
töstä eli 565 000 henkilöä käyt-
täisi sitä jatkuvasti. Kelan tilasto-
jen mukaan lähes 510 000 henki-
löä sai korvauksen statiinihoi-
dosta vuonna 2006. 

Lokakuusta 2006 lähtien
atorvastatiini ja rosuvastatiini
ovat olleet korvattavia vain vai-
keahoitoisen rasva-aineenvaih-
dunnan hoidossa korkean riskin
potilailla, joilla muut keinot eivät
ole olleet riittäviä tai mahdolli-
sia. Korvattavuuden muutos nä-
kyi välittömästi statiinien myyn-
nissä (kuva 3). 
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Kuva 3. Simvastatiinin, atorvastatiinin ja lovastatiinin kulutus kuukausittain tammikuu 2006 -
huhtikuu 2007.

Kuva 2. Statiinien kulutus Pohjoismaissa vuosina 2000–2006.
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Taulukko 2. Simvastatiini- ja atorvastatiinitablettien kulutuksen jakautuminen vahvuuden mukaan.

2004 2005 2006 2007*

Simvastatiini

10 mg 25 % 22 % 17 % 13 %

20 mg 51 % 52 % 50 % 48 %

40 mg 21 % 24 % 30 % 37 %

Atorvastatiini

10 mg 50 % 47 % 42 % 30 %

20 mg 34 % 35 % 34 % 35 %

40 mg 12 % 13 % 16 % 22 %

80 mg 4 % 4 % 8 % 13 %

*) tammi-huhtikuu
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Biologiset lääkkeet, innovaatio ja lääkevalvonta 

EU:ssa on huoli innovatiivisen lääkekehityksen tulevaisuudesta Euroopassa. Euroopan komission 
Innovative Medicines Initiative -projekti on kiinnittänyt huomiota lääkekehityksen ja -valvonnan väliseen
suhteeseen. Lääkevalvontaviranomaisten halutaan ottavan vastuuta paitsi lääkkeiden turvallisuudesta,
myös niiden saatavuudesta. Taustalla on myös huoli EU:n lääketeollisuuden kilpailukyvystä. Asia on erit-
täin ajankohtainen bioteknologian avulla tuotettujen lääkkeiden osalta, koska niitä kehittävät usein pie-
net yritykset, joiden kokemus lääkekehityksestä ja viranomaisvaatimuksista on puutteellinen.

CHMP:n ja EMEAn yhteinen Think Tank -työryhmä on saanut valmiiksi raporttinsa Innovative Drug 
Development, joka perustuu keskusteluihin useiden suurten ja pienten lääkeyritysten sekä tutkijajärjestö-
jen kanssa (http://www.emea.europa.eu/).

Tulevaisuudessa lääkeyritysten ja lääkeviranomaisten kanssakäyminen ei rajoitu tieteelliseen neuvontaan,
vaan harkinnassa on säännönmukainen ohjeistus siirryttäessä lääkekehitysvaiheesta toiseen. Työryhmä 
suosittelee tämän menettelyn soveltamista erityisesti pienten innovatiivisia lääkkeitä kehittävien yritysten
ohjaukseen. Työryhmä raottaa ovea myös rolling review’lle eli laatu-, teho- ja turvallisuusdokumentaa-
tion arvioinnille pienissä erissä ennen kehitystyön lopullista valmistumista. Uutta menettelyä tullaan to-
dennäköisesti kokeilemaan ensin kehittyneiden terapioiden tuotteilla (solu- ja geeniterapia, kudosmuok-
kaus).

Ohjeistojen tarve on suurin alueilla, joilla sovelletaan tieteen uusimpia saavutuksia. Erityisesti halutaan
ohjeistusta kehittyneistä terapioista, biomarkkereista, laite-lääkeyhdistelmistä (diagnostiset tuotteet ja lää-
kehoito yhdistettynä), mallintamisesta ja simuloinnista sekä joustavista tutkimusasetelmista. Raportissa
ehdotetaan läheistä yhteistyötä FDA:n Critical Path Instituten kanssa esimerkiksi biomarkkereiden vali-
doinnissa (www.fda.gov/oc/initiatives/criticalpath/).

Jälkivalvonnan merkitys lisääntyy ehdollisen myyntiluvan ja nopeutetun lääkekehityksen yleistyessä. Eri-
tyisten riskinhallintaohjelmien merkitys korostuu varsinkin uusien bioteknologisten lääkkeiden tulossa
markkinoille. Spontaaniraportoinnin rinnalle kehitetään parempia riskinhallintaohjelmia, joissa hyödyn-
netään farmakoepidemiologisia menetelmiä, terveydenhuollon rekistereitä ja edistynyttä informaatiotek-
nologiaa. EU:n kliinisten tutkimusten valvontaa pidetään tuotekehityksen kannalta hankalana, koska vi-
ranomaisvaatimukset vaihtelevat eri maissa. Hajautetulla valvonnalla on etunsa, mutta viranomaisvaati-
muksia pitää yhtenäistää ohjeistuksella.

Raportin suosituksia lähdetään seuraavassa vaiheessa muokkaamaan käytännön toimenpiteiksi. Näiden
toimenpiteiden toteuttaminen riippuu kansallisten lääkelaitosten halusta ja kyvystä luovuttaa enemmän
asiantuntijakapasiteettia EMEAn ja CHMP:n käyttöön. Raporttia on syytä tarkastella siitä näkökulmasta,
että EMEAn vaikutusvalta kasvaa kansallisten lääkevirastojen kustannuksella ja että keskitetty menettely
laajenee muiden myyntilupamenettelyjen kustannuksella. Arviointityön vaatimukset kasvavat ja kilpailu 
arviointitehtävistä kovenee. Toimivat asiantuntijaverkostot tulevat entistä tärkeämmiksi.

Pekka Kurki

BIOLOGISET LÄÄKKEET
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Maitohappobakteerivalmisteet
ovat viime vuosina yleistyneet
Suomessa niin nopeasti, että ku-
kaan ei enää voi välttyä niiden
mainoksilta tv:ssä ja lehdissä. Li-
säksi suuri osa meistä saa niitä
päivittäin huomaamattaan, kun
syö tai juo eri bakteerikantoja si-
sältäviä elintarvikkeita kuten me-
huja, jugurtteja tai piimää. Mai-
nosten mukaan eri maitohappo-
bakteerit tehoavat lähes kaikkiin
suolistoperäisiin vaivoihin, niin
turistiripuliin, antibioottiripuliin,
stressin aiheuttamiin mahavaivoi-
hin kuin myös ummetukseen ja
painonhallintaan. Lääkkeiden ja
ravintolisien valmistajat ovat
huomanneet ihmisten yleisen
kiinnostuksen “pehmeään” itsen-
sä hoitamiseen ja uusia valmistei-
ta tuleekin markkinoille kaiken
aikaan. Viime syksynä Mediuuti-
set -lehdessä oli ansiokas artikkeli
probiooteista yleensä ja niiden
hyödyllisyydestä tietyissä tilan-
teissa (1). Artikkelissa mainittiin
vain lyhyesti se tosiasia, että sa-
moja maitohappobakteereita
myydään niin elintarvikkeina
ruokaan tai juomaan lisättynä,
ravintolisinä kuin lääkkeenä.

Lääkkeet ja rohdokset

EU-alueella vuonna 2005 voi-
maan tullut laki jaotteli aiemmin
rohdosvalmisteina myydyt val-
misteet uudestaan. Rohdoksiksi
oli perinteisesti luokiteltu mm.
kasviperäiset valmisteet, kuten
auringonhattu tai neidonhiuspuu,

eikä niiden tehosta ja turvallisuu-
desta oltu vaadittu yhtä laajoja
tutkimuksia kuin lääkkeiltä. Uusi
laki jakoi rohdos-nimikkeellä
myydyt valmisteet kasviperäisiksi
kasvirohdosvalmisteiksi ja ei-kas-
viperäisiksi lääkkeiksi, joihin
kuuluvat mm. maitohappobaktee-
rit (3). Näille ei-kasviperäisille
lääkevalmisteille joudutaan hake-
maan uutta myyntilupaa ja myös
jo markkinoilla olevat vastaavat
valmisteet arvioidaan kriittisesti
uudestaan sekä tehon että turval-
lisuuden suhteen. Valmisteille
myönnettävien lääkkeellisten
käyttötarkoitusten pitää perustua
tieteellisiin tutkimuksiin kyseises-
tä bakteerista. Koska eri baktee-
reilla on eroja probioottisten ky-
kyjensä suhteen ja jopa baktee-
rien eri kantoja on tutkittu erilai-
sella intensiteetillä, on tarkoituk-
senmukaista, että tämä näkyisi
myös valmisteiden käyttäjille.

Maitohappobakteerit

Maitohappobakteereja ja probi-
ootteja käytetään paljolti toisten-
sa synonyymeinä. Probiootit on
kuitenkin laajempi terveyttä edis-
tävien bakteerivalmisteiden käsi-
te, mikä pitää sisällään mm. mai-
tohappobakteerit. Tavallisimpia
probiootteina käytettyjä maito-
happobakteereja ovat lactobacil-
lukset ja bifidobakteerit. Myös
enterokokkeja käytetään probi-
ootteina. Enterokokit ovat osa
suoliston normaaliflooraa, ja ai-
emmin niitä on pidetty varsin

apatogeenisina. Nykyään kuiten-
kin tiedetään, että enterokokit
voivat aiheuttaa hankaliakin, eri-
tyisesti opportunisti-infektioita.
Enterokokit olivat vuonna 2004
suomalaisilla työikäisillä seitse-
männeksi yleisin (160 tapausta)
ja vanhuksilla viidenneksi yleisin
(303 tapausta) bakteremioiden ai-
heuttaja (2). Lisäksi niiden antibi-
oottien vastustuskyky on kehitty-
nyt. Enterokokeille on tyypillistä
resistenssi tavanomaisia infektioi-
den hoidossa käytettyjä antibi-
ootteja vastaan kuten kefalospo-
riineille, mutta niillä on lisäksi
kyky hankkia lisäresistenssiä
vaihtelemalla resistenssigeenejä
muiden enterokokki- ja bakteeri-
kantojen kanssa. Erityisen kliini-
sen ongelman ovat muodostaneet
vankomysiinille, usein myös am-

Maitohappobakteeriko matkakaveriksi?

Tämän kirjoituksen tarkoituksena on selventää syitä siihen, miksi samantyyppisiltä vaikuttavia val-
misteita markkinoidaan monella eri tavalla ja myydään eri paikoissa. Maitohappobakteereissa on kui-
tenkin eroja eikä niitä sisältävien valmisteiden käyttöä voida suositella jokaiselle.

Outi Lapatto-Reiniluoto
Ylilääkäri
Alkuperäisjaos
Myyntilupaosasto
Lääkelaitos
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pisilliinille, resistentit enterokok-
kikannat (yleensä E. faecium
kantoja) ns. VRE-kannat. 

Lääkkeenä myytävät maito-
happobakteerit

Tällä hetkellä meillä on lääkkee-
nä kaksi eri maitohappobakteeri-
valmistetta. Toinen on Lactoba-
cillus caseita sisältävä jauhe ja
toinen Enterococcus faeciumia
sisältävä kapseli. Ensin mainitun
käyttöaiheena on suolistoflooran
tasapainottaminen vatsavaivojen
ja ripulin ehkäisyssä ja hoidossa
esimerkiksi antibioottihoidon tai
ruokavaliomuutosten yhteydessä.
Jälkimmäisen käyttöaihe on tu-
ristiripulin hoito eikä sitä suosi-
tella alle 12-vuotiaille. Huomat-
tavasti rajatumpi käyttöaihe 
E. faeciumilla johtuu siitä, että
valmistetta on aiemmin myyty
rohdoksena ja tuolloin tehdyt
tutkimukset eivät enää olleet kai-
kilta osin riittäviä uutta myynti-
lupaa arvioitaessa. Myös turvalli-
suuden suhteen on toistaiseksi
otettu varovainen linja mahdolli-
sen antibioottiresistenssin takia,
mistä johtuen tätä valmistetta ei
suositella immuunipuutteisille, te-
konivelpotilaille, keinoläppäpoti-
laille eikä aivan pienille lapsille. 
E. faeciumia sisältävät valmisteet
ovat tämän vuoksi Suomessa
lääkkeitä ja Lääkelaitoksen suo-
situksen mukaan niitä ei pitäisi
myydä ja markkinoida ravintoli-
sinä. 

Ravintolisänä myytävät maito-
happobakteerit

Ravintolisäpuolella on tällä het-
kellä runsaasti erilaisia maito-
happobakteereita. Eniten on eri-
laisia Lactobacillus-kantoja, joita
käytetään myös tavallisiin elin-
tarvikkeisiin kuten jugurtteihin ja
maitoon lisättyinä. Näiden val-
misteiden taustalla olevien tutki-
musten laatu on varsin vaihtele-
va. Osaa on tutkittu paljon, ku-
ten Lactobacillus reuteria, jonka
on todettu mm. vähentävän kes-
koslasten sairaalassaoloaikaa.
Mukana on kuitenkin myös va-
paamatkustajia, jotka eivät sisäl-
lä mitään tutkittua bakteerikan-
taa vaan yleisesti maitohappo-

bakteereita ja väitteet niiden
tehosta ja turvallisuudesta perus-
tuvat yleiseen käsitykseen maito-
happobakteereiden hyödyllisyy-
destä. 

Lääke vai ravintolisä?

Valmisteiden edellä mainituista
eroista johtuen (siis lähinnä tutki-
musten olemassaolo tai niiden
puute) on sovittu tietyistä ter-
veysväittämistä, joilla ravintolisiä
tai elintarvikkeita saa markkinoi-
da. Elintarvikevirasto (Evira) on
listannut myös väitteitä, joita
vain lääkevalmisteet saavat käyt-
tää mainonnassaan (taulukko)
(4). 

Koska ravintolisänä myytäviin
tuotteisiin ei tähän asti ole liitty-
nyt minkäänlaista ennakkoval-
vontaa, tämä tarkoittaa sitä, että
luotettavat valmistajat markki-
noivat tuotteitaan ohjeiden mu-
kaisesti vaatimattomammin
sanankääntein, kun taas osa val-
mistajista käyttää valitettavasti
surutta hyväkseen lähes koko
gastrointestinaalialueen oppikir-
jaa kuvatessaan mihin kaikkeen
kyseinen valmiste tehoaa. Tilanne
toivottavasti muuttuu kesän jäl-
keen, kun heinäkuussa voimaan
tulee uusi asetus, joka siirtää val-
vonnan jälkivalvonnasta etukä-
teisvalvontaan.

Lopuksi

Maitohappobakteeri on nimenä
siis vain yläkäsite ja sen alle mah-
tuu monia eri lajeja ja niiden
osalta myös eri kantoja. Mikäli
tällaista valmistetta halutaan
myydä lääkkeelliseen käyttötar-
koitukseen, sille on haettava
myyntilupa Lääkelaitoksesta.
Kun valmiste on saanut myyntilu-
van, valmisteen käyttäjät voivat
luottaa siihen, että valmiste on
osoittanut tehonsa tieteellisissä
tutkimuksissa ja myös turvalli-
suus käyttäjille on arvioitu. Jos
valmisteelle ei myönnetä myynti-
lupaa lääkkeenä, valmistaja voi
silti myydä sitä edelleen ravintoli-
sänä, mutta tällöin mainonta ei
saa sisältää taulukossa lueteltuja
lääkkeellisiä väitteitä. E. faeciu-
mia sisältävät valmisteet ovat
Suomessa lääkkeitä. Niitä ei voi

myydä ja markkinoida ravintoli-
sinä, vaan niille on haettava Lää-
kelaitokselta myyntilupa. 

Mitä hyllyn edessä seisovan
kuluttajan ja häntä neuvovan far-
maseutin tai vastaanotolla olevan
lääkärin sitten pitäisi miettiä en-
nen purkkiin tarttumista tai val-
misteen suosittelemista? Tiiviste-
tysti voidaan todeta, että lääk-
keenä myytävien maitohappo-
bakteerien tutkimukset on arvioi-
tu sekä tehon että turvallisuuden
suhteen ja näyttö riittää valmiste-
yhteenvedossa/pakkausselostees-
sa/mainoksessa oleviin käyttöai-
heisiin. Ravintolisä- ja elintarvi-
kepuolella pitää jokaisen itse rat-
kaista, mihin osaan tuotteen lu-
pauksista uskoo.

Kirjallisuus

1. Mediuutiset, Nro 40, 17.11.2006. 
2. Suullinen tiedonanto, KTL.
3. www.nam.fi/laaketeollisuus/roh-

dosvalmiste/index.html
4. www.evira.fi/portal/fi/elintarvik-

keet/valvonta_ja_yritt_j_t/terveys-
vaitteet/

Seuraavia vatsan alueen sairauksiin ja 
olotiloihin määriteltyjä lääkkeellisiä väit-
teitä ei saa käyttää ravintolisien markki-
noinnissa: 

* Ruoansulatuksen vajaatoimintaan 
* Vatsakipuun
* Mahavaivoihin 
* Koliikkioireisiin
* Löysälle ja kovalle vatsalle 
* Estää ummetusta/auttaa ummetuk-

sessa 
* Lievästi laksatiivinen 
* Ennaltaehkäisee/hoitaa ripulia 
* Lyhentää ripulisairauksien kestoa ja 

lievittää oireita 
* Vähentää maha-suolikanavan 

sairauksia 
* Estää suolitulehduksia ja infektioita 
* Auttaa tulehduksellisiin vatsavaivoihin  
* Häätää helikobakteerin  
* Vähentää taudinaiheuttajien aktiivi-

suutta suolistossa 
* Lievittää laktoosi-intoleranssin oireita
* Sopii hyvin laktoosi-intolerantille.
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Lääkelaitos valvoo ja edistää ter-
veydenhuollon laitteiden ja tar-
vikkeiden turvallista käyttöä mm.
vaaratilanneilmoitusjärjestelmän
avulla. Vaaratilanneilmoituksia
saadaan käyttäjiltä, valmistajilta
ja muiden maiden viranomaisilta.
Näistä ilmoituksista saatavaa tie-
toa käytetään vaaratilanteiden
ennalta ehkäisyssä. Tässä toimin-
nassa ovat apuna Lääkelaitoksen
ylläpitämät rekisterit; sekä varsi-
nainen vaaratilannerekisteri että
tuoterekisteri.  

Vaaratilannerekisteri

Vaaratilanteiden käsittelyn työka-
luna toimii vaaratilannerekisteri,
johon on kerätty vaaratilanneil-
moitukset koko EU-jäsenyyden
ajalta. Rekisteritietojen perusteel-
la voidaan tehdä tilannearvioita
sekä toimenpiteitä joko yksittäis-
ten laitteiden tai suuremmankin
laiteryhmän osalta.  

Vaaratilanneilmoitusten määrä 

Ilmoitusten kokonaismäärät ovat
kasvanut tasaisesti viime vuosina.
Kuvassa 1 on esitetty ilmoitus-
määrien kehitys kuudelta viime
vuodelta siten, että käyttäjien,
valmistajien ja muiden viran-
omaisten lähettämien ilmoitusten
osuudet näkyvät. Osa ilmoituk-
sista ei ole koskenut suoranaisesti
Suomea ja osa koski valmistajien
markkinoilta pois vetämiä tuot-
teita. Vuonna 2006 ilmoitusten
kokonaismäärä oli yli 700. Näis-

tä Suomessa käytössä olevia tar-
vikkeita koskeneita vaaratilanne-
ilmoituksia saatiin yli 400 (kuva
2). Vaaratilanneilmoitusten mää-
rän kasvu koskee kaikkia ilmoit-
tajaryhmiä eli käyttäjiä, ulkomai-

sia valmistajia, kotimaisia valmis-
tajia ja viranomaisia (kuvat 2 ja
3).

Kun tarkastellaan vaaratilan-
neilmoituksia laiteryhmittäin
(laitekategoriat standardin EN

Ilmoitetut vaaratilanteet vuosina 2005 ja 2006
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0

50

100

150

200

250

Käyttäjän ilmoitukset Kotimaisen valmistajan
ilmoitukset

Ulkomaisen valmistajan
ilmoitukset

Viranomaisen ilmoitukset

Lu
ku

m
ää

rä

2005 2006

Terveydenhuollon laitteet
ja tarvikkeet

Hannu Seitsonen
Yli-insinööri
Terveydenhuollon laitteet ja tarvikkeet
Lääkelaitos



TABU 3. 200734

ISO 15225 mukaan), niin esiin
nousee neljä laiteryhmää: näyte-
mittauslaitteet (IVD-laitteet), ker-
takäyttötuotteet, sähkökäyttöiset
ja mekaaniset lääkintälaitteet se-
kä ei-aktiiviset implantit sekä
(kuva 4).

Standardin EN ISO 15225
mukaiset ryhmät eivät ole luku-
määrältään yhtä suuria ja pää-
asiassa siksi sähkökäyttöiset ja
mekaaniset laitteet -ryhmä on
vahvasti edustettuna vaaratilan-
neilmoituksissa. Tyypillisiä tä-
män ryhmän laitteita, joissa on
myös vaaratilanteita, ovat poti-
lasvalvontalaitteet ja ulkoiset de-
fibrillaattorit. 

Ei-aktiivisten implanttien vaa-
ratilanteet ovat koskeneet useim-
miten ortopedisia implantteja,
erityisesti tekoniveliä. Lääkelaitos
pystyy seuraamaan tekonivelien
laatua vaaratilanneilmoitusten li-
säksi myös implanttirekisterin
tietojen avulla.

IVD (in vitro diagnostic) -lait-
teiden vaaratilanteiden suuri
määrä johtuu siitä, että kohtuul-
lisen usein markkinoilla on testi-
kitti- ja reagenssieriä, jotka eivät
toimi vaatimusten mukaan ja ne
vedetään pois markkinoilta tai
suoritetaan muita korjaavia toi-
menpiteitä. Läheskään aina nämä
erät eivät ole löytäneet tietään
Suomeen asti.

Kertakäyttöisissä terveyden-
huollon laitteissa olleet vaarati-
lanteet ovat olleet pääasiassa
käytön aikana tapahtuneita me-
kaanisia vaurioitumisia esimer-
kiksi katetreilla. Vakavia nämä
tilanteet ovat olleet silloin, kun
osia laitteesta on jäänyt kehon 
sisään.

Vaaratilanteiden syyt

Kuvassa 5 on esitetty vaaratilan-
teiden syiden jakautuma Suomea
koskevien vakavien vaaratilantei-

den osalta vuonna 2006. Tätä
edeltävänä vuonna tilanne oli hy-
vin samankaltainen.

Valtaosa vaaratilanteista joh-
tuu siitä, että laite vioittuu käyt-
töönoton jälkeen tai on viallinen

jo ennen käyttöönottoa. Viat voi-
vat olla joko mekaanisia tai säh-
köisiä. Käyttövirheiden osuus on
10 prosentin luokkaa.
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Kuva 4. Vaaratilanteet laiteryhmittäin vuosina 2005–2006.
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Kuva 3. Suomessa tapahtuneet vakavat vaaratilanteet 2005–2006.
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Turvallisuustiedotteet

Laiteturvallisuustiedotteet on yksi
väline, jonka avulla Lääkelaitos
pyrkii ennalta ehkäisemään uu-
sien vaaratilanteiden syntymistä.
Vuonna 2005 Lääkelaitos lähetti
vaaratilanneilmoitusten perusteel-
la kolme laiteturvallisuustiedotet-
ta. Nämä koskivat rytmihäiriö-
tahdistinta, terapialamppua ja
potilaan sidontajärjestelmiä (ns.
lepositeet). Viimeksi mainittujen
käyttöön liittyi useita kuoleman-
tapauksia, ja kahteen muuhun
laitteeseen liittyi niin merkittävä
terveysriski, että turvallisuustie-
dote katsottiin aiheelliseksi lähet-
tää. 

Vuonna 2006 lähetettiin kaksi
laiteturvallisuustiedotetta. Mo-
lemmat koskivat varsin tavallisia
terveydenhuollon laitteita: sairaa-
lasänkyjä ja suihkutuoleja. Kuole-
mantapauksiltakaan ei vältytty.
Suihkutuolia koskeva tiedote oli
esimerkki tapauksesta, jossa val-
mistajan korjaavat toimenpiteet
eivät olleet riittäviä. Sairaalasän-
kyjen suhteen joudutaan jatku-
vasti korostamaan valmistajan
ohjeiden tarkkaa noudattamista
sen suhteen, mitä lisävarusteita ja

millä tavoin niitä voidaan käyt-
tää.

Laiteturvallisuustiedotteet löy-
tyvät Lääkelaitoksen verkkosivul-
ta molemmilla kotimaisilla kielil-
lä.

Viranomaisten välinen
yhteistyö

Hyvin vakavista vaaratilanteista
tulee lähettää tieto muiden jäsen-
valtioiden viranomaisille. Käytän-
nössä tämä tapahtuu ns. MDV-
(Medical Devices Vigilance) il-
moitusten avulla. Näitä ilmoituk-
sia varten on sovittu käytettäväk-
si yhtenäistä lomakepohjaa. 

Suomi on pitänyt melko kor-
keaa kynnystä tämän ilmoitusme-
nettelyn suhteen. Nyt on jäsenval-
tioiden kesken sovittu, että käy-
täntöä tulee yhtenäistää. Se johta-
nee siihen, että Suomestakin jat-
kossa lähetetään enemmän ilmoi-
tuksia. Vuosina 2005–2006 Suo-
mesta lähetettiin yksi MDV-ilmoi-
tus, joka koski analysoivassa de-
fibrillaattorissa olevaa ohjelmisto-
ongelmaa. Tämä oli esimerkki ta-
pauksesta, jossa ulkomainen laite
oli aiheuttanut kuolemantapauk-

sia eikä laitteen valmistaja ei ollut
havainnut ongelmaa.

EU-komission uusin ohjeistus

Komissio on julkaisemassa uutta
versiota turvallisuusseurannan
ohjeiksi. Ohje on nimeltään Gui-
delines on a Medical Devices Vi-
gilance System (julkaisun koodi
on MEDDEV 2.12/1 Rev 5.5.)
Suomen kansallisten ohjeiden
seuraavassa painoksessa tullaan
ottamaan huomioon tässä MED-
DEV-ohjeessa olevat tärkeät muu-
tokset. Tällaisia muutoksia ovat
mm. käyttövirheiden mukaan ot-
taminen järjestelmään sekä uudet
tiukemmat ilmoitusaikarajat. Tä-
hän asti ilmoitus on pitänyt tehdä
vakavuuden mukaan joko 10 tai
30 päivän sisällä, mutta uudessa
ohjeessa on otettu mukaan uusi
48 tunnin aikaraja koskemaan
niitä tapauksia, jotka ovat erit-
täin vakavia ja joissa kansanter-
veysnäkökohdat vaativat nopeaa
reagointia.

Maailmanlaajuinen järjestelmä

Eurooppalaisen viranomaisten vä-
lisen tiedonvaihdon lisäksi
GHTF:n (Global Harmonisation
Task Force) piirissä on kehitetty
maailmanlaajuinen vaaratilanneil-
moitusten vaihtojärjestelmä
(NCAR-järjestelmä), jonka puit-
teissa lähetetään maailmanlaajui-
sesti ilmoitukset erittäin vakavista
vaaratilanteista toisten järjestel-
mään liittyneiden tietoon. Sihtee-
ristö, joka hoitaa tätä tietojen
vaihtoa, on tällä hetkellä Kana-
dassa. Parin viime vuoden aikana
on Lääkelaitoksen vaaratilannere-
kisteriin sisällytetty myös näitä
viranomaisilmoituksia.

Kuva 5. Vakavien vaaratilanteiden syyt 2006.
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Ex tempore

Ylijohtaja Hannes Wahlroosin
kolmivuotinen kausi Euroopan
lääkeviraston (EMEA) hallinto-
neuvoston puheenjohtajana on
päättynyt. Uudeksi puheenjohta-
jaksi valittiin kesäkuun kokouk-
sessa Irlannin lääkevalvonnan
(IMB) johtaja Pat O’Mahoney. 

Wahlroosin kauteen ajoittui
myös Suomen EU-puheenjohta-
juus syksyllä 2006, jolloin hän
toimi jäsenvaltioiden lääkeviras-
tojen verkoston (HMA) puheen-
johtajana. 

Millaisin miettein luovut EMEAn
näkyvästä luottamustehtävästä?

On ollut hienoa päästä koke-
maan tällainenkin tehtävä. EU:n
lääkevalvonta etenee kuin juna. 
EMEAn kehityksessä jokainen
voi vuorollaan olla mukana vai-
kuttamassa, mutta vain yhteis-
työssä muiden kanssa. 

En asettunut ehdolle jatko-
kaudelle, koska kotimaan haas-
teet kutsuvat. Lääkelaitoksessa
tarvitaan täysipainoista johta-
mista. Henkilöstön määrä on
kasvanut, osastopäällikkö- ja
muulla esimiestasolla on ollut
runsaasti vaihdoksia ja Lääkelai-
toksessa tapahtuu muutoksia.
Käynnistämme sähköiseen
asiointiin siirtymisen, myyntilu-
pa-asiat kärkihankkeena. Myyn-
tilupa-asioihin syntyneet ruuhkat
ja jonot pitää purkaa.

Mitkä olivat mielestäsi merkittä-
vimpiä muutoksia Euroopan lää-
kevalvonnassa kuluneen kolmen
vuoden aikana?

Puheenjohtajakaudellani EU laa-
jentui 10 uudella jäsenvaltiolla ja
sen mukana EMEAn toiminta
laajeni. Samoin vuosituhannen
alussa valmisteltu laaja lääkelain-
säädännön uudistuspaketti sekä 
lastenlääkkeitä koskeva uusi ase-
tus tulivat voimaan tällä kaudel-
la. Hallintoneuvosto nimitti pää-
johtaja Thomas Lönngrenin toi-
selle viisivuotiskaudelle.  

Miten luonnehtisit Euroopan lää-
keviraston ja jäsenvaltioiden lää-
keviranomaisten muodostamaa
verkostoa ja sen toimivuutta?

Verkoston toiminta tiivistyy jat-
kuvasti, ja vaatimukset tehok-
kuudesta kasvavat. Lainsäädän-
nössä on vieläkin korjattavaa,
jotta yhteistyömuodot ja lääke-
valvonnan käytännöt Euroopassa
toimisivat mahdollisimman hy-
vin. Jäsenvaltioiden viranomais-
ten ja EU:n instituutioiden väli-
sen tasapainon etsiminen vaikut-
taa usein toiminnan taustalla. 

Kuinka kuvailisit Suomen roolia
ja asemaa eurooppalaisessa lää-
kevalvonnassa?

Tätä pitäisi kysyä muilta kuin
minulta. Olemme koko ajan te-
kemisissä EMEAn, muiden 
maiden viranomaisten ja lääke-
teollisuuden kanssa. Kuitenkin
uskallan ilmaista oman käsityk-
seni, jonka mukaan Lääkelaitos
toteuttaa eurooppalaisessa lääke-
valvonnassa hyvin strategiaansa
olla osaava, asiantunteva ja teho-
kas kumppani.

Millaisina näet lähivuosien haas-
teet ja mitkä ovat omassa työssä-
si keskeisiä tavoitteita?

EU:n lääkevalvontaverkoston yh-
tenä suurena haasteena on uudis-
taa lääketurvatoimintaa ja viran-
omaisten yhteistyötä nykyistä su-
juvammaksi ja nopeammaksi.
Kansalaisten ja potilaiden lääke-
turvallisuus EU:ssa on yksi koko-
naisuus, johon liittyvät lääketur-
va-asiat tulisi hoitaa yhtenäisellä
tavalla. Tietojärjestelmien ja ku-
luttajille suunnatun lääkeinfor-
maation kehittämiseen liittyy
myös suuria odotuksia. Omassa
työssäni tärkeintä on edistää
Lääkelaitoksen strategisten ta-
voitteiden saavuttamista.

Haastattelija Katja Lindgren-Äimänen

Ylijohtajan EU-kokemuksia
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Tulehduskipulääkkeet koirien ja kissojen 
kirurgiassa ja traumahoidossa

Eläinlääkkeistä

Eläinten kivun havaitsemisessa ja hoitamisessa on edetty selvästi viimeisen vuosikymmenen aikana.
Pieneläinten leikkauskivun hoito kipulääkkeillä on jo rutiinia. Tulehduskipulääkkeitä käytetään run-
saasti myös kroonisen nivelrikkokivun hoidossa. Koirien ja kissojen on todettu olevan ihmistä herkem-
piä tulehduskipulääkkeiden haittavaikutuksille, joten niihin on varauduttava käytön yleistyessä.

Suomessa koiralle hyväksyttyjä
ei-steroidisia tulehduskipulääk-
keitä ovat meloksikaami, karpro-
feeni, tepoksaliini, firokoksibi,
vedaprofeeni ja nimesulidi. Näis-
tä kahdella ensin mainitulla on
kohde-eläinlajina myös kissa (1). 

Tulehduskipulääkkeiden anal-
geettinen vaikutus perustuu syk-
lo-oksygenaasientsyymien 
(COX-1 ja COX-2) toiminnan ja
siten prostaglandiinisynteesin es-
toon. COX-2-välitteisillä prosta-
glandiineilla on tärkeä merkitys
tulehdusprosessien ja kipuvasteen
syntymisessä. COX-1-entsyymien
syntetisoimat prostaglandiinit
sensijaan osallistuvat elimistön
homeostaattisiin toimintoihin,
kuten mahalaukun limakalvon
suojaamiseen ja munuaisten
verenkierron sekä verihiutaleiden
toiminnan ylläpitämiseen (2).
Meloksikaamin, karprofeenin ja
firokoksibin on todettu estävän
pääosin COX-2-entsyymin välit-
tämiä toimintoja. Selektiivisyys
COX-2:lle ei kuitenkaan ole täy-
dellistä vaan lääkeaineilla on ak-
tiivisuutta myös COX-1-entsyy-
min estolle. Tepoksaliini ja nime-
sulidi inhiboivat sekä COX-1:n
että COX-2:n toimintaa (3–6).

Preoperatiivikäyttö ja vaiku-
tukset munuaisiin 

Tulehduskipulääkkeet lievittävät
tehokkaasti leikkauksen jälkeistä
somaattista kipua (7, 8). Kipu-
lääkkeen antoajankohdan vaiku-
tuksesta postoperatiivikivun voi-

makkuuteen on melko vähän tut-
kimustuloksia, ja ennaltaehkäi-
sevästi annetun kipulääkityksen
hyödystä keskustellaan edelleen-
kin. Koirilla tehdyissä tutkimuk-
sissa kuitenkin havaittiin, että
preoperatiivisesti annettu tuleh-
duskipulääke vähensi leikkauksen
jälkeistä kipua tehokkaammin
kuin postoperatiivisesti aloitettu
lääkitys (9, 10).

Munuaisten verenvirtausta
säätelee monimutkainen sym-
paattisesta hermostosta, hormo-
neista sekä munuaisten sisäisestä
kontrollista koostuva järjestelmä.
Prostaglandiinit osallistuvat mu-
nuaisten verenkierron säätelyyn
erityisesti hypotension tai hypo-
volemian aikana sekä sympaatti-
sen tonuksen lisääntyessä (11).
Nämä ovat yleisiä kirurgisen
anestesian aikana. Nykykäsityk-
sen mukaan COX-1:n lisäksi
myös COX-2-välitteisillä prosta-
glandiineilla tiedetään olevan mu-
nuaisten verenkiertoa tukevia vai-
kutuksia edellä mainituissa tilois-
sa (12, 13). Siten COX-2-selektii-
vinenkin tulehduskipulääke saat-
taa heikentää munuaisten veren-
kiertoa tilanteissa, joissa veren-
paine tai veritilavuus esimerkiksi
anestesian aikana laskee merkit-
tävästi. 

Meloksikaamin ja karprofee-
nin munuaisvaikutuksista on teh-
ty koirilla useita tutkimuksia
(14–19). Niissä seurattiin aneste-
sian ja tulehduskipulääkkeen vai-
kutusta munuaisten verenkier-
toon tilanteissa, joissa verenpaine

oli anestesian aikana normaali ja
tilanteissa, joissa se oli alhainen.
Glomerulaarifiltraatiossa tai mu-
nuaisarvoissa ei havaittu tilastol-
lisesti merkitseviä muutoksia nor-
maaliarvoihin nähden. Näin ollen
terveillä eläimillä tehtyjen, elektii-
visten toimenpiteiden yhteydessä
tulehduskipulääkkeen antaminen
preoperatiivisesti on aiheellista ja
turvallista. Sensijaan vakavasti
sairailla tai iäkkäillä eläimillä
vastaavia tutkimuksia ei ole tehty.
Näillä eläimillä leikkauksen ai-
kaisten veritilavuuden tai veren-
paineen muutosten ennustaminen
on vaikeaa, ja siten tulehduskipu-
lääkkeen anto on turvallisempaa
siirtää leikkauksen loppuvaihee-
seen tai postoperatiivihoitoon.
Munuaisten vajaatoimintaa sai-
rastavilla eläimillä tulehduskipu-
lääkkeitä ei pidä käyttää lainkaan
(1).

Vaikutukset murtuman 
paranemiseen

Tulehduskipulääkkeitä on perin-
teisesti käytetty runsaasti murtu-
mahoidon jälkeisen kivun hoi-
toon. Tulehduskipulääke lievittää
tehokkaasti luustoperäistä kipua
ja vähentää leikkaushoidon jäl-
keistä turvotusta (8). Tulehduski-
pulääkkeiden on kuitenkin ha-
vaittu hidastavan murtumien pa-
ranemista (20, 21). Erityisesti
COX-2:lla on todettu olevan
merkitystä murtuman paranemi-
sen säätelyssä. COX-2-selektiivi-
set tulehduskipulääkkeet ovat sel-

Sari Mölsä
Eläinlääkäri
Pieneläinkirurgian erikoistumisala
Yliopistollinen eläinsairaala
Helsingin yliopisto
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västi hidastaneet ja jopa estäneet
murtuman paranemista rotilla ja
hiirillä tehdyissä tutkimuksissa
(20, 22, 23). 

Koirien ja kissojen murtumien
hoidossa tulehduskipulääkkeen
tuoma hyöty kivun ja turvotuksen
lievittämisessä on toistaiseksi kat-
sottu mahdollista haittaa suurem-
maksi. Yliopistollisessa eläinsai-
raalassa suurin osa murtumalei-
katuista koirista ja kissoista saa
tulehduskipulääkityksen leikkaus-
kivun hoitoon. Lääkitystä jatke-
taan vain akuutin kipuvaiheen
ajan eli noin 3–5 vuorokautta.
Tulehduskipulääkityksen korvaa-
mista muun tyyppisellä kipulääk-
keellä voidaan harkita tilanteessa,
joissa edellytykset murtuman pa-
ranemiselle ovat potilaasta johtu-
vista syistä muutoinkin heikenty-
neet (esimerkiksi kääpiökoirien
kyynärvarren murtumat, iäkkäät
eläimet).

Ruoansulatuskanavan kirurgia

Prostaglandiineilla on tärkeä mer-
kitys ruoansulatuskanavan lima-
kalvovaurioiden korjaamisessa
(2). COX-1:n esto vaikuttaa mm.
limakalvon verenvirtausta heiken-
tävästi sekä bikarbonaatin ja li-
man eritystä vähentävästi. Myös
COX-2:lla on havaittu ruoansula-
tuskanavaa suojaavia vaikutuk-
sia. COX-2:n estämisen on todet-
tu alentavan ruoansulatuskana-
van limakalvovaurioiden korjaus-
kykyä ja hidastavan paranemista
(24). Ruoansulatuskanavaleik-
kausten postoperatiivihoidossa,
mahahaavapotilailla sekä ripuloi-
villa tai oksentavilla eläimillä ei
suositella käytettävän tulehduski-
pulääkkeitä, vaan ne korvataan
esimerkiksi opioidikipulääkityk-
sellä (1).

Traumapotilaat

Vaikeasti sairaiden ja traumapoti-
laiden hoidossa hyvä kipulääkitys
on erittäin tärkeää eläimen toipu-
miselle. Hyvä kivunlievitys vähen-
tää stressiä, parantaa immuuni-
puolustusta, tukee sydämen toi-
mintaa ja siten nopeuttaa parane-
mista. Tutkittua tietoa tulehduski-
pulääkkeiden käytöstä vakavasti
sairailla eläimillä ei juurikaan ole.

Elintoiminnoiltaan vakaan, nor-
movoleemisen ja normotensiivisen
traumapotilaan tulehduskipulää-
kitykselle ei ole estettä edellyttä-
en, että eläimen munuaisten ja
maksan toiminta on normaalia.
Tulehduskipulääkkeitä ei tulisi
käyttää dehydroituneilla, hypovo-
leemisilla, hypotensiivisillä tai
septisillä eläimillä, joilla munuais-
perfuusion heikentyminen voi al-
tistaa munuaisvaurioille.

Tulehduskipulääkkeet heiken-
tävät verihiutaleiden toimintaa,
joten käyttöä ei suositella potilail-
la, joilla on veren hyytymishäiriö.
Samanaikainen kortikosteroidi-
lääkitys on myös vasta-aihe tu-
lehduskipulääkitykselle (1, 25).
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Tulehduskipulääkkeet ja kissa

Kissoilla tulehduskipulääkkeiden
metabolia on puutteellisen glu-
kuronisaatiokyvyn vuoksi hidas-
ta. Kissat ovatkin herkkiä tuleh-
duskipulääkkeiden haittavaiku-
tuksille, ja niitä on käytettävä va-
roen. Sekä karprofeeni että me-
loksikaami ovat rekisteröityjä
kissalle kerta-annoksena. Ns. off-
label -käytössä niitä on käytetty
pidempäänkin, kuitenkin annosta
pienentäen ja annostusväliä har-
ventaen.

Lopuksi

Tulehduskipulääkkeet poistavat
kipua ja tulehdusta. Tilanteissa,
joissa kipua ei voida lievittää tu-
lehduskipulääkkeellä, vaihtoeh-
toisen, eläimelle turvallisen kipu-
lääkkeen antaminen on tärkeää.
Tavallisimmin tulehduskipulääke
korvataan eläinpotilailla opioidi-
kipulääkkeellä. Leikkauspotilailla
erilaiset puudutteet toimivat
myös tehokkaina kivun lievittäji-
nä. Lisäksi lääkkeisiin liittyviä
haittavaikutuksia voidaan mini-
moida ja kipulääkitystä tehostaa
käyttämällä useita eri mekanis-
mein vaikuttavia lääkkeitä sa-
manaikaisesti normaalia alhai-
semmilla annoksilla (multimo-
daalinen analgesia). Esimerkiksi
opioidi- ja tulehduskipulääkkeen
yhdistämisellä aikaansaadaan sel-
västi yksittäistä kipulääkettä te-
hokkaampi kipua poistava vaiku-
tus.
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