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Haittavuosi 2010

Annikka Kalliokoski

Vuonna 2010 Fimean haittavaikutusrekisteriin tuli 1 291 ilmoitusta 383 lddkeaineesta. Ilmoitetuimpien ladkkeiden
joukkoon nousi kuusi uutta lddkettd: veren hyytymista estava rivaroksabaani, solunsalpaajat dosetakseli ja erlotinibi,

diabetesléddke sitagliptiini, losartaanin ja hydroklooritiatsidin yhdistelméavalmiste sekd masennuslddke agomelatiini.

Fimean haittavaikutusrekisteriin saatiin vuonna 2010 yhteensd 1 291 ilmoitusta epdillystéd ladkkeen (muun kuin rokotteen)
haittavaikutuksesta. [Imoittajat olivat ladkkeen madraamiseen tai toimittamiseen oikeutettuja henkiloita. Jilkimmaisen
ryhmédn muodostavat farmaseutit ja proviisorit, joilta tuli 11 % ilmoituksista. Vakaviksi luokiteltuja haittavaikutuksia oli 68
%:ssa ilmoituksista. Ilmoituksista 60 % koski naisia ja 39 % miehid. Useimmiten haitan kokenut oli 50-74-vuotias (42 %

ilmoituksista).

Yhdessd ilmoituksessa mainittiin keskiméaarin 2,3 haittavaikutusta. Kohde-elinryhmittdin tarkastellen eniten ilmoitettiin
yleisoireista ja ladkkeen antopaikan oireista sekd hermostoon ja ruoansulatuselimistoon kohdistuvista haitoista (kuvio 1).
IImoitetuimpien kohde-elinryhmien suhteellisissa osuuksissa ei tapahtunut merkittavia muutoksia kahteen edeltdavaian

vuoteen verrattuna (Kalliokoski 2011).
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Kuvio 1. Eri elinjarjestelmiin kohdistuvien
haittavaikutusten (n = 3020) osuudet vuonna 2010.
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Kuusi uutta ladketta ilmoitetuimpien joukkoon

IImoituksia saatiin 383 lddkeaineesta, joista useimmista (72 %) saatiin enintdan kolme ilmoitusta. Ladkeaineita, joista tuli
kymmenen ilmoitusta tai enemman, oli vuonna 2010 yhteenséd 31 (taulukko 1). Ndiden joukossa oli kuusi sellaista
ladkeainetta, jotka eividt aiemmin ole esiintyneet ilmoitetuimpien lddkeaineiden joukossa: veren hyytymista estava
rivaroksabaani (30 ilmoitusta), solunsalpaajat dosetakseli (13) ja erlotinibi (11), diabeteslaadke sitagliptiini (12), losartaanin

ja hydroklooritiatsidin yhdistelméavalmiste (10) sekd masennuslddke agomelatiini (10).
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Taulukko 1. Vuonna 2010 useimmiten haittavaikutus-
ilmoituksissa esiintyneet lddkeaineet (suluissa kauppa-
nimi, jos lddkeaine kaupan vain yhdelld kauppanimella).
Vuoteen 2009 verrattuna uudet lddkkeet ilmoitetuimpien
joukossa on merkitty téhdella (*).

Infliksimabi (Remicade) 41
Klotsapiini 40
Kapesitabiini (Xeloda) 38
Rituksimabi (Mabthera) 33
Rivaroksabaani (Xarelto) * 30
Pregabaliini (Lyrica) 26
Simvastatiini 25
Adalimumabi (Humira) 25
Etanersepti (Enbrel) 24
Ketiapiini 24
Avripipratsoli (Abilify) 20
Metyylifenidaatti 19
Etorikoksibi (Arcoxia) * 18
Risperidoni 18
Drospirenoni-etinyyliestradioli § 16
Alendronaatti 15
Etonogestreeli-etinyyliestradioli (Nuvaring) 14
Varenikliini (Champix) 14
Dosetakseli * 13
Bevasitsumabi (Avastin) 13
Tsoledronihappo 3
Sitagliptiini (Januvia) * 12
Nitrofurantoiini * 12
Levonorgestreeli (Mirena) 1"
Erlotinibi (Tarceva) * 1
Jobitridoli (Xenetix) * "
Losartaani-hydroklooritiatsidi 10
Isotretinoiini * 10
Valproaatti * 10
Olantsapiini 10
Agomelatiini (Valdoxan) * 10

§ Kauppanimet Yasmin, Yasminelle ja Yaz.

Kymmenen ilmoitetuimman lddkkeen joukkoon kuului rivaroksabaanin lisdksi kolme selektiivistd immunosuppressanttia
(infliksimabi, adalimumabi ja etanersepti), kaksi psykoosilddketta (klotsapiini ja ketiapiini), kaksi solunsalpaajaa

(kapesitabiini ja rituksimabi) sekd pregabaliini ja simvastatiini.

Selektiiviset immunosuppressantit

Infliksimabia, adalimumabia ja etanerseptia kdytetddn nivelreuman, tulehduksellisten suolistosairauksien nivelpsoriaasin ja

psoriaasin hoitoon. Joissakin kadyttoaiheissa hoitoon yhdistetdan metotreksaatti.

Infliksimabista saatiin yhteensd 41 ilmoitusta. Erilaisista infuusioon liittyvista tai viivdstyneesti ilmaantuneista
yliherkkyysoireista mainittiin 17 ilmoituksessa ja infektioista yhdeksassa ilmoituksessa. Lisdksi ilmoituksia tuli muun

muassa eri syopatyypeistd, maksareaktioista, psoriaasi-ihottumasta sekd lddkelupuksesta.

Adalimumabin 25 ilmoituksesta seitseman koski erilaisia infektioita, yksi ndista oli keuhkotuberkuloosi potilaalla, joka oli
saanut myos etanerseptia ja rituksimabia. Muihin ilmoitettuihin haittavaikutuksiin kuuluivat syovat, yliherkkyys- ja

ihoreaktiot seka lihasheikkous.
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Etanerseptin 24 ilmoituksesta viidessd kuvattiin joko syopd tai sen esiaste. Erilaisista infektioista oli kolme ilmoitusta.
Muita ilmoitettuja haittoja olivat muun muassa yliherkkyysreaktiot, psoriaasi-ihottuma, sarkoidoosi ja MS-tautia

muistuttava keskushermoston myeliinikato.

Psykoosiladkkeet

Klotsapiinin 40 ilmoituksesta 27 koski erilaisia veren valkosoluihin kohdistuvia haittoja, kuten leukopeniaa, neutropeniaa ja
agranulosytoosia. Lisdksi joissakin ilmoituksissa kuvattiin erilaisia infektioita. Muita klotsapiiniin liitettyja

haittavaikutuksia olivat erilaiset syddnoireet, kuten syddmen lyontitiheyden kiihtyminen ja QT-ajan pidentyminen.

Ketiapiini oli epdiltynd ladkkeend yhteensd 24 kertaa. Yhdeksassd ilmoituksessa kuvattiin veren valkosoluméaaran
pieneneminen. Muita ilmoitettuja haittavaikutuksia olivat estrapyramidaalioireet, maksa-arvojen nousu sekd syddnoireet,

kuten takykardia ja QT-ajan pidentyminen.

Aripipratsolin 20 ilmoituksesta kymmenessa kuvattiin mielialan muutos, esimerkiksi hypomania tai psykoosioireiden
lisddntyminen. Risperidoni oli 18 kertaa epdiltyna ladkkeena ja tavallisin haitta oli riittdméaton ldakevaste (kuusi

ilmoitusta). Olantsapiinin kymmenessa ilmoituksessa mikédan haittavaikutuksista ei esiintynyt useammin kuin kerran.

Solunsalpaajat

Paksu- ja perdsuolisyovian, mahasyovan sekd rintasyovan hoitoon kaytettdvastd kapesitabiinista tuli yhteensd 38 ilmoitusta.
Ladkkeelle tyypillisesta kasi-jalkaoireyhtymasta tuli 12 ilmoitusta. Samoin erilaisia suoliston oireista, kuten stomatiitista,
pahoinvoinnista, oksentelusta ja ripulista, ilmoitettiin 12 kertaa. Myos angina pectoriksesta tai muusta syddnoireesta oli

yhteensa 12 ilmoitusta.

Tiettyjen lymfoomien, leukemioiden seka nivelreuman hoidossa kdytetyn rituksimabin 33 ilmoituksesta 11 kuvasi erilaisia
infektioita ja nelja yliherkkyysreaktioita. Muita ilmoitettuja haittoja olivat sydaninfarkti, eri syovét ja verenkuvamuutokset.
Valkeaa aivoainetta vaurioittavasta JC-viruksen aiheuttamasta infektiosta, progressiivisesta multifokaalisesta

leukoenkefalopatiasta (PML), oli nelja ilmoitusta. Kahdessa néista oli rituksimabin lisdksi muita epéiltyja ladkkeita.

Dosetakselin 13 ilmoituksesta yli puolessa kuvattiin erilaisia yliherkkyysoireita. Bevasitsumabin 13 ilmoituksessa kolmessa
oli mainittu tyypin 2 diabetes haittavaikutuksena. Erlotinibin (11 ilmoitusta) tavallisimmat haittavaikutukset olivat

ihottuma (viisi ilmoitusta) ja stomatiitti (kolme ilmoitusta).

Rivaroksabaani

Rivaroksabaani on vuonna 2008 myyntiluvan saanut, suun kautta otettava hyytymistekijd Xa:n estdjd, jota kdytetdan
laskimoveritulppien estoon ortopedisten leikkausten jdalkeen. Rivaroksabaanista saatiin 30 ilmoitusta. Verenvuotoja
kuvattiin seitseméssa ilmoituksessa ja syva laskimoveritulppa tai keuhkoembolia neljdssé ilmoituksessa. Muut ilmoitukset
koskivat sekalaisia haittoja tai lahinna itse leikkaukseen liittyvid komplikaatioita, kuten proteesien irtoamisia ja

leikkaushaavan infektioita.

Masennusldikkeet ja keskushermostoa stimuloivat lddkeaineet seka varenikliini

Metyylifenidaatista, jota kdytetdan aktiivisuuden ja tarkkaavuuden hairion (ADHD) hoitoon, tuli 19 ilmoitusta.
Tavallisimpia haittoja olivat psykiatriset oireet, kuten aggressiivisuus, psykoottiset oireet ja persoonallisuuden muutos
(kuusi ilmoitusta). Syddmeen ja verenkiertoelimistoon kohdistuvista haitoista, kuten QT-ajan pidentymisestd ja
verenpaineen noususta, oli viisi ilmoitusta. Maksa-arvojen noususta ja neurologista puutosoireista ilmoitettiin

kummastakin kahdesti.
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Agomelatiini on vuonna 2009 myyntiluvan saanut masennusldike, joka aktivoi melatoniinireseptoreita (MT1- ja MT2-
reseptorit) ja salpaa 5-HT2C-reseptoreita. Agomelatiinin kymmenesta ilmoituksesta kolmessa kuvattiin maksa-arvon
nousu, yksittdisid haittoja olivat ihon kutina, tajunnantason vaihtelu, ajokyvyn heikentyminen, ajattelun vaikeudet ja

vasymys.

Varenikliinin (yhteensa 14 ilmoitusta) ilmoitetuin haittavaikutus oli pahoinvointi (kuusi ilmoitusta). Neljassa ilmoituksessa

kuvattiin masennustaipumus.

Sitagliptiini

Sitagliptiinista (Januvia) tuli yhteensd 12 ilmoitusta seka sitagliptiinia ja metformiinia sisdltdvastd yhdistelméavalmisteesta
(Janumet) nelja ilmoitusta. Ripuli mainittiin kahdessa ilmoituksessa, muut ilmoitukset sisdlsivat yksittdisia haittoja, kuten

erityyppisid ihottumia.

Losartaania sisaltavit valmisteet

Losartaania ja hydroklooritiatsidia sisaltavistd valmisteita koskevat ilmoitukset (yhteenséa 10) liittyivat ladkevaihtoon.
Potilaille tuli erilaisia oireita, kuten huimausta, turvotuksia, huimausta, visymyksid, padnsarkya, kutinaa ja verenpaineen
nousua, joita ei ollut esiintynyt toisen samoja vaikuttavia aineita sisdltdvian valmisteen kdyton aikana. Losartaanin

yhdeksasta ilmoituksesta viidessa kuvattiin 1ddkevaihtoon liitetty haitta. Suurin osa ilmoituksista tuli apteekeista.

Muut laakkeet

Pregabaliinin (yhteensi 26 ilmoitusta) ilmoitetuimpia haittoja olivat erilaiset neurologiset ja psykiatriset oireet, kuten
huimaus, sekavuus, visymys, tuntohdirict ja agitaatio. Kolmessa ilmoituksessa mainittiin painajaisunet. Muita haittoja

olivat muun muassa jalkojen turvotukset, maksa-arvojen nousut ja rintakivut.

[Imoitetuimpia simvastatiinin (yhteensa 25 ilmoitusta) haittoja olivat lihaksiston oireet, kuten lihaskivut ja rabdomyolyysi

(seitsemdn ilmoitusta). Alopesiasta oli viisi ilmoitusta ja painajaisunista kaksi ilmoitusta.

Etorikoksibin 18 ilmoituksesta viisi kuvasi munuaisten vajaatoiminnan ja kolme erythema fixum -tyyppisen ihottuman.

Ehkiisyvalmisteista ilmoitetuimpien joukossa olivat drospirenonia ja etinyyliestradiolia sisdltdvé ehkédisytabletti (16
ilmoitusta), etonogestreelia ja etinyyliestradiolia vapauttava ehkadisyrengas (14 ilmoitusta) seka levonorgestreelikierukka

(11 ilmoitusta). Suurin osa ilmoituksista koski ei-toivottua raskautta tai syvaa laskimoveritulppaa tai keuhkoemboliaa.

Alendronaatin (yhteensa 15 ilmoitusta) useimmiten ilmoitettu haitta oli leuan osteonekroosi (nelja ilmoitusta).
Tsoledronihapon (yhteensa 13 ilmoitusta) tavallisin ilmoitettu haitta oli puolestaan reisiluun murtuma (seitsemén
ilmoitusta), osassa ilmoituksista murtuma mainittiin epatyypilliseksi.

Nitrofurantoiinin yleisin haitta oli nitrofurantoiinikeuhko ja jobitridolin varjoaineinfuusioon liittyvét yliherkkyysoireet.

Isotretinoiinista ja valproaatista ilmoitettiin sekalaisia haittoja.

Artikkeli on julkaistu verkkolehdessd 16.6.2011.
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LKT, kliinisen farmakologian ja ladkehoidon erikoisla&kari
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