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TOBI Podhaler 28 mg inhalaatiojauhe, kapseli, kova, Novartis Europharm Limited

TOBI Podhaler on inhaloitavan tobramysiinin uusi valmistemuoto kystista fibroosia
sairastavien potilaiden Pseudomonas aeruginosan aiheuttaman kroonisen keuhkoinfektion
hoitoon. Sen teho on vastaava kuin nebulisaattorilla annettavalla
tobramysiinisumutinliuoksen, mutta hengitysteihin kohdistuvat haittavaikutukset ovat
yleisempia.

Kystinen fibroosi on monielinsairaus, jonka aiheuttaa mutaatio cystic fibrosis transmembrane conductance regulator
(CFTR) -molekyylid koodaavassa geenissd. CFTR-kloridikanavan toiminnan hairio estda kloridin, natriumin ja veden kulkua
solukalvojen ldpi (O’Sullivan ja Freedman 2009). Suomessa taudin ilmaantuvuus on yksi tapaus 25 000-30 000:a syntynytta
lasta kohti (Halme ja Kajosaari 2006).

Hengitysteiden oireet ovat tavallisia kystista fibroosia sairastavilla. Keuhkot ovat syntyessa normaalit, mutta paksu
hengitysteiden lima estda viarekarvatoimintaa ja suosii bakteerikasvua, joten hengitystieinfektiot ovat yleisia. Vahitellen
hengitystiet kolonisoituvat bakteereilla, muun muassa Pseudomonas aeruginosalla. Taudin edetessa kehittyy

bronkiektasioita, eli keuhkoputkien laajentumia.
Kystisen fibroosin hengitystieoireiden hoitoon kaytetaan bronkodilataattoreita, dornaasi alfaa, nebulisaattorilla annettavaa

inhaloitavaa tobramysiinid, inhaloitavaa hypertonista NaCl-liuosta seka systeemisia bakteeriladakkeitd. Fysioterapia ja

liikunta ovat tarkea osa hoitoa.
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2011. Kayttoaihe on sama kuin nebulisaattorilla annettavalla tobramysiinisumutinliuoksella: Pseudomonas aeruginosan
aiheuttaman kroonisen keuhkoinfektion hoito aikuisilla sekd 6-vuotiailla ja sitd vanhemmilla lapsilla, jotka sairastavat

kystista fibroosia.

Laakeannos ei riipu potilaan idsta tai painosta. Ladketta inhaloidaan 112 mg (nelja 28 mg:n kapselia) kahdesti
vuorokaudessa 28 paivan ajan, minka jalkeen pidetaan 28 pdivan hoitotauko. Jaksottaista hoitoa jatketaan niin kauan kuin

potilas hyotyy hoidosta.

Farmakologia

Tobramysiini on tunnettu bakterisidinen aminoglykosidiryhman bakteeriladke. TOBI Podhaler -laitteella inhaloidusta

tobramysiinista noin 34 % saavuttaa kohde-elimen eli keuhkot. Hyva inhalaatiotekniikka on tarkeaa.

Kerta-annos 112 mg TOBI Podhaler-laitteella aiheuttaa vastaavan systeemisen altistuksen kuin kerta-annos 300 mg
tobramysiinisumutinliuosta nebulisaattorilla annettuna. Systeemisesti imeytynyt tobramysiini ei metaboloidu, vaan
eliminoituu lahes yksinomaan munuaisten kautta. Eliminaation puoliintumisaika on kahdesta kolmeen tuntia, jos

munuaistoiminta on normaali.

Teho

TOBI Podhaler -laakevalmisteen tehoa on tutkittu kahdessa kliinisessa tutkimuksessa, joissa tutkimuslaakkeita sai yhteensa
612 potilasta. Ensisijainen tehopaatetapahtuma oli muutos uloshengityksen sekuntikapasiteetissa (FEV1). Molemmat

tutkimukset kestivat kolme hoitojaksoa.

Satunnaistetussa kaksoissokkoutetussa tutkimuksessa neljan viikon TOBI Podhaler -hoito paransi keuhkojen toimintakykya
lumeladkkeeseen verrattuna. Ensimmaisen hoitojakson jalkeen molemmat ryhmat saivat TOBI Podhaler -hoitoa viela kaksi

jaksoa. Hoidon teho sailyi ennallaan tutkimuksen loppuun asti.

Avoimessa satunnaistetussa tutkimuksessa TOBI Podhaler -laakitysta verrattiin nebulisaattorilla annettuun tobramysiiniin.

Laakkeiden vaikutus keuhkojen toimintakykyyn oli samanlainen.

Haittavaikutukset

Yleisimmat tutkimuksissa todetut haitat olivat yska, dysfonia, hengenahdistus, makuhairiot seka suun ja nielun alueen
kipu. Hengitysteihin kohdistuvat haitat olivat yleisempia TOBI Podhalerin kuin tobramysiinisumutinliuoksen kayton
yhteydessa. Todennakoisin syy eroon on inhaloidun jauheen aiheuttama arsytys. Veriyskaa esiintyi kolmella prosentilla

tutkimuspotilaista, vaikka veriyska 30 vuorokauden aikana ennen tutkimusta oli yksi poissulkukriteereista.

Aminoglykosidien tavalliset systeemiset haittavaikutukset, kuten ototoksisuus ja munuaistoksisuus, ovat mahdollisia.
Munuaisten toiminta tulee selvittda ennen laakityksen aloittamista. Resistenssin kehittyminen tobramysiinia ja muita

aminoglykosideja kohtaan on mahdollista.

Pohdinta

Lumelaakkeeseen verrattuna TOBI Podhaler -hoito paransi keuhkojen toimintaa. Teho on vastaava kuin
tobramysiinisumutinliuoksen, mutta inhaloitava jauhe aiheuttaa enemman hengitysteihin kohdistuvia haittavaikutuksia.
Podhaler-laitteen kaytto on kuitenkin helpompaa kuin nebulisaattorin. Tehosta ja turvallisuudesta on nayttoa vasta kolmen

hoitojakson verran, ja pidemmat seurantatutkimukset ovat tarpeen.
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LISAA AIHEESTA

Lasten yskanladkkeet — miksi niitd edelleen saa myyda?

Kystiseen fibroosiin tulossa uusia ldakehoitoja

Ladkehoidon vaikuttavuus — mita se on?

HYVA TIETAA

TOBI Podhaler-laakevalmistetta koskeva Euroopan julkinen arviointilausunto (EPAR) 16ytyy osoitteesta www.ema.europa.eu kadyttamalla "Search for medicines”-
toimintoa.

Tieteellinen arviointi [0ytyy vélilehdeltd "Assessment history” ja suomenkielinen valmisteyhteenveto valilehdelta "Product information”.
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