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Hannes Wahlroos
YLIJOHTAJA
Ladkelaitos

Paakirjoitus
I

Ladkepoliittinen keskustelu kayntiin

Liidkepoliittinen keskustelu lahti lopultakin kdyntiin
Suomessa. Sosiaali- ja terveysministerio jarjesti asiasta
kuulemistilaisuuden 14.3.2003. Aikaa oli vierdhtanyt la-
hes 20 vuotta edellisestd keskustelusta lddkelakia valmis-
teltaessa. Vieldkin pitempi aika — yli 30 vuotta — on siit4,
kun lddkeasioita pohdittiin komiteatasolla nk. Pajula I ja
IT -komiteoissa. On korkea aika, ettd poliittinen paatok-
sentekijd tarkistuttaa lidkepoliittisen linjan pitdvyytta
muuttuneessa Suomessa ja maailmassa.

Median esiin nostama ensimmadinen lddkepoliittinen
aihe on melkein aina apteekkikysymys. Tami on ymmar-
rettdvad, koska kuluttaja ja potilas kohtaavat lddkkeet
ensimmaisend ja toistuvasti apteekissa. Ladkkeiden hyva
saatavuus ja lidketurvallisuus koetaan valttimattomiksi
perusldhtokohdiksi. Laajemmassa katsannossa ja erityi-
sesti terveyspoliittisesti arvioiden muutkin kysymykset
nousevat prioriteeteiksi. Sen vuoksi lddkepolitiikkaa tar-
vitaan osoittamaan myos asioiden tirkeysjirjestys.

Mielestini on selvii, ettd tulevien vuosien suurin lai-
kepoliittinen haaste koskee lidkehoidon rahoitusta ja sii-
hen olennaisesti liittyvdd kysymystd lidkkeiden jarkevis-
td madrdamisestd ja kdytostd. Kun voimavarat ovat ra-
jalliset, korostuu niiden jarkevd kdytto. Kysymys on
muutoinkin terveydenhuollossa laajasti keskustellusta
priorisoinnista. Mitd lddkehoitoja kdytetddn, ketd niilld
hoidetaan, miten hoidetaan rahoitus, miki on oikeuden-
mukainen ja sosiaalisesti hyviksyttivin omavastuun taso
ja miten turvataan liikkeiden saatavuus tasa-arvoisesti.
Ladkepolitiikassa pitdisi pohtia naitd kysymyksia.

Sosiaali- ja terveysministerion virkamiestyona laadi-
tussa luonnoksessa esitettiin mahdollisuus siirtyd kustan-
nus- ja vakuutusperusteiseen sairausvakuutukseen. Tama
lisdisi ladkekorvausjirjestelmin avoimuutta. Lidkekor-

vausten tason pitdd Suomessa vastata meihin verrattavis-
sa EU-maissa olevaa kiytantoa.

Lidketurvallisuuden sdilyttimisessd ja ladkkeiden
saatavuuden varmistamisessa Suomi voi vaikuttaa itse-
ndisesti, mutta paljon riippuu myos eurooppalaisesta toi-
mintaympdristostd. Lidketurvallisuutta voidaan yllapi-
tdd, jos viranomaiset ja terveydenhuollon toimijatahot
ymmartavat sen ykkosasiaksi silloin, kun ladkkeita val-
votaan, tutkitaan, valmistetaan, maaritdian, myydiin ja
kaytetian. Yhdenkin osan jittiminen vihille huomiolle
vaarantaa kokonaisuuden.

Ladkepolitiikassa tulisi ottaa huomioon laiketeolli-
suuden merkitys nk. terveysklusterissa. Lidketeollisuu-
den heijastevaikutukset perustutkimuksessa, kliinisessa
tutkimuksessa ja hoitokadytinteiden muutoksissa kuulu-
vat terveys- ja ladkepolitiikkaan.

Harvaan asuttu maa asettaa haasteita ammatillisesti
korkeatasoisen ja helposti saatavien terveyspalvelujen
tarjonnalle. Lidkehuollossa tima asia on Suomessa hoi-
dettu muihin maihin nihden kilpailukykyisesti. Apteekin
hyllyltd on lddke aina saatu ja viime vuosina my6s infor-
maatiopalveluilla tiydennettyni. Talld palvelulla on kui-
tenkin hintansa ja Suomessa tama hinta tarkoittaa ap-
teekkimaksua. Ladkepolitiikassa olisi harkittava, voi-
daanko ammatillisesti hyvit peruspalvelut toteuttaa il-
man apteekkimaksun hintoja korottavaa vaikutusta.

Kun lddkepolitiikkaa mietitdan, tulisi olla uskallusta
kyseenalaistaa entisid totuuksia. Samalla tavoin tulisi ol-
la rohkeutta tunnustaa, jos jokin asia on harkinnan jil-
keenkin edelleen kestdvilld pohjalla. Muutokset muutos-
ten vuoksi eivit ole kannatettavia. Terveydenhuollon pal-
velujirjestelmdn ongelmat Suomessa johtavat varovai-
suuteen lddkepolititkan suuntia arvioitaessa.
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Pekka Tuomola

PAIHDELAAKARI, HUUME- JA MIELENTERVEYSSEKTORIN JOHTAJA
Helsingin Diakonissalaitos

Hankalan potilaan laakehoito

Varsinkin pdivystyspisteiden henki-
lokunta tunnistaa osan potilaistaan
“hankalina” potilaina. He kayvit
vastaanotoilla usein pédihtyneind,
epdsiisteind, saattavat olla aggressii-
visia tai ainakin kovadinisia. He
ovat usein vaatimassa rauhoittavaa
ladkitystd tai voimakasta kipulddki-
tystd, vaikka heilld ei todeta varsi-
naista ladketieteellista syyta ko. 144-
kityksen kdyttoon. Vaikka tallaisia
potilaita ei ole paljon, he tyollista-
vit ja kuormittavat yleensid muuten-
kin kestiavyytensa dirirajoilla toimi-
via pdivystyspisteita, jolloin suhtau-
tuminen heihin on jo ennakolta ne-
gatiivista: Joko taas tuo? Oikealla
suhtautumisella ja oikealla lddkehoi-
dolla my®6s titd potilasryhmaa voi-
daan auttaa, parantaa niin heiddn
eliminlaatuaan ja vihentia tai jopa
kokonaan lopettaa heiddn “turhat”
kdyntinsd paivystyspisteissa.

Hankalan kdyttaytymisen syistd

Vaikka aggressiivista tai epdasiallis-
ta kdyttaytymistd ei ole syytd hy-
viksyd, helpottaa hoitohenkilokun-
nan suhtautumista potilaisiin, miké-
li tiedostetaan, ettd jokaisen ihmisen
kayttaytymiselle on syynsd. Vikival-
taisuus ja aggressiivisuus on psyko-
logisessa mielessad usein reaktio yli-
voimaisen pelottavaksi koetuille
avuttomuuden ja passiivisuuden
tunteille (1). Uhkaavan kayttaytymi-
sen taustalla saattaa olla persoonal-
lisuushairi6 tai paranoidinen harha-
maailma. Monen elimdnura on
tdynnd niin rankkoja tapahtumia,
ettd vikivalta on paivittdin siinad
mukana ja vikivaltaan vastaaminen
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vikivallalla on ainoa keino yleensd
pysya hengissd. He ovat eldneet ta-
vallaan viidakko-olosuhteissa: ole
jatkuvasti varuillasi, hyokkaa ensin
tai pakene, vain niin sdilyt hengissa.
Useilla on takanaan laitostausta
(lastenkoti, koulukoti, vankila). T4l-
laisen taustan omaavat ovat oppi-
neet reagoimaan viranomaisiin niin,
ettd poydan toisella puolella istuva
on aina ensisijaisesti vihollinen.
Niin he jo vastaanotolle tullessaan
ovat varautuneet taistelemaan saa-
dakseen haluamansa, ja usein ndin
toimien he ovat my0s onnistuneet
pyrkimyksissiaan. Osaa tiahin ryh-
madn kuuluvia voidaan pitda ela-
min kolhimina. Elimanhistoria mo-
nine pettymyksineen ja menetyksi-
neen on ollut kerta kaikkiaan liian
rankka, ja he ovat jo menetténeet
kaiken luottamuksensa siihen, etta
elamaltd ylipddnsa voisi odottaa vie-
14 jotakin hyvida. Lihes kaikki ovat
pdihdeongelmaisia, ja vieroitusoi-
reisiin liittyva ahdistus ja paha olo
voi myos purkautua aggressiivisena
reaktiona. My6s hankalien potilai-
den joukossa on marginaaliryhma,
joka on syrjaytynyt lihes kaikista
normaalipalveluista jopa niin, ettei-
vit he aggressiivisen kdyttaytymi-
sensid vuoksi paise edes asuntoloi-
hin yoksi.

Kaytdannon hoito

Kaiken edella mainitun huomioon
ottaen on tiarkeaa, ettd ajan kanssa
pystytddan luomaan luottamukselli-
nen hoitosuhde potilaaseen. Lihes
kaikki hankalat potilaat ovat menet-
taneet luottamuksensa kanssaihmi-

siin ja sen palauttaminen ei ole help-
poa, mutta se on mahdollista. Luot-
tamuksen rakentamisessa lidkehoi-
dolla on ensivaiheessa huomattava
merkitys. Koska kyseessd ovat poti-
laat, joilla useilla on ongelmia seka
somaattisessa ettd psyykkisessa ter-
veydessd mutta myos sosiaalisella
puolella, tiivis lddkirin, hoitajan ja
sosiaalityontekijan tiimity6 on tar-
kedd. Talle potilasryhmalle tulee ra-
kentaa pysyva ladkari-hoitajasuhde,
valita henkilot, jotka eivit vaihdu ja
jotka sitoutuvat paneutumaan ta-
mén potilasryhman ongelmiin.

Kun potilas tulee pdivystysvas-
taanotolle, hinelle voidaan antaa il-
lalla mukaan esim. 30 mg diatse-
paamia, joka auttaa mahdollisiin
odotettavissa oleviin vieroitusoi-
reisiin. Resepteji el kirjoiteta poti-
laalle, vaan hinet ohjataan omalle,
nimetylle lddkarille tai hoitajalle
seuraavaksi paivaksi. Mikali kysees-
sd on pdihdeongelmainen, on hyvi
kayttdd A-klinikan palveluja. Taalla
potilaan tilanne kartoitetaan hyvin
yksityiskohtaisesti. Apuna on hyvi
kayttaa strukturoituja kyselykaa-
vakkeita, esimerkiksi Europ-asia,
jolloin mikdin elimin osa-alue ei
unohdu. Ladkiriltd nima potilaat
yleensi ensisijaisesti haluavat rau-
hoittavia lddkkeitd ja nimenomaan
bentsodiatsepiineja. Potilaat itse
kertovat usein paniikinomaisista
olotiloista, rauhattomuudesta, ah-
distuksesta ja unettomuudesta, jo-
hon ndmai lddkkeet auttavat. Yleen-
sd takana on jo vuosia kestdnyt
pdihdeongelma, lihes aina on mu-
kana alkoholin ja myos rauhoitta-
vien lddkkeiden kdytto, nykydan



usein myos huumausaineiden kaytto.
Potilaat ovat siis paihteiden seka-
kayttdjia. Heilld on takanaan useita-
kin tuloksettomia paihdehoitoyrityk-
sid tai he eivit ole suostuneet lihte-
main hoitoihin. Téllaisessa tilantees-
sa ei ole syytd ryhtyd saarnaamaan
tai moralisoimaan bentsodiatsepii-
nien aiheuttamasta riippuvuusriskis-
td, varsinkaan kun potilaat omasta
mielestdan kuitenkin hyotyvit tallai-
sesta laakityksesta.

Kun paadytddn ladkehoitoon,
kartoitetaan ne paikat, mistd potilas
aikaisemmin on saanut lddkitysti ja
ndihin paikkoihin ldhetetddn selvitys
siitd, ettd potilaan ladkitys on siirty-
nyt kyseiseen hoitopaikkaan (malli
1). Samalla potilas sitoutuu siihen,
ettei han hanki ladkkeitd muualta.
Mikaili tilanne tuntuu hankalalta,
voidaan apuna kayttdd ns. apteekki-
sopimusta (mallit 2 ja 3). Kokemuk-
seni mukaan useimmat potilaat mie-
lelldan sitoutuvat tillaiseen lddkitys-
malliin, koska lddkari puolestaan si-
toutuu siihen, ettd hin uusii lidkere-
septit aina ajoissa niin, ettei potilaan
tarvitse olla ilman ladketta.

On varauduttava siihen, etti ai-
nakin hoidon alkuvaiheessa resepte-
ja ja laakkeita “katoaa”, niitd varas-
tetaan tai pestddn vaatteitten muka-
na pesukoneessa. Potilaiden elimin-
tavan huomioon ottaen timakin on
mahdollista ja joitakin kertoja on
hyvai kirjoittaa ylimaaraisid resepte-
jd, mikali potilas vetoaa em. kal-
taisiin syihin. Jos potilas jatkuvasti
vaatii ylimaaraisia ladkkeita, tihin
ei kuitenkaan tule suostua. Reseptit-
kin uusitaan juuri silloin, kun lddke
loppuu, ei kolmea tai kahta paivda
aikaisemmin. Kaikkein vaikeimpien
potilaiden kohdalla olen saanut hy-
vid tuloksia siten, ettd potilaat kdy-
vit hakemassa pdivittdisen lidkean-
noksensa hoitopaikasta ja viikonlo-
pun annos annetaan perjantaina. Po-
tilaat itsekin ovat tyytyviisid tallai-
seen jarjestelyyn, koska he toteavat,
ettd reseptilld kirjoitettu lidkeannos
kuluisi joka tapauksessa pdivissa,
oli sen maard mika tahansa. Téllai-
sella hoidolla on sekin etu, ettd poti-
lasta tavataan paivittdin, jolloin voi-
daan kontrolloida hidnen vointiaan.
Myo6s mahdollisten mikrobilaakkei-
den tai muiden somaattisten sai-
rauksien lidkkeiden sidannonmukai-
nen kiytt6 voidaan niin kontrolloi-
da. Tietenkin on muistettava, ettd

36-vuotias mies, jolla alkoholin kdyttd alkanut 12-vuotiaana ja jolla jo 16 vuoden
idssd kdytto on ollut runsasta ja viikoittaista. Hidn on kyennyt kuitenkin kdymddn
armeijan, jonka jilkeen on ollut sddnndéllisessd tydssd rakennuksilla, ei kuiten-
kaan ammattikoulutusta. Hdn on menettdnyt sddnndllisen tyonsd n. 10 vuotta sit-
ten juomisen vuoksi, sen jalkeen lyhyitd, epdsddnndllisid tyGsuhteita, on ollut vii-
meiset kuusi vuotta tdysin tydttomdnd. Hdnelld on ollut myGs bentsodiatsepiinien
ajoittaista kdyttod, ilmeisesti myds vddrinkdyttod, mutta ei huumausaineiden
kdyttod. Lukuisia avokatkaisujaksoja A-klinikalla, mutta laitosmaiseen pdihdehoi-
toon hdn ei ole suostunut ldhtemddn. A-klinikan tydntekijdlld hdn on kuitenkin
kdynyt epdsddnndllisesti selvind ollessaan. Omasta mielestddn hdn kdrsii paniik-
kihdiriostd ja haluaisi eldkkeelle. Potilas on varsinkin humalassa varsin vikivaltai-
nen, minkd vuoksi useita vankilatuomioita pahoinpitelyistd ja torkeistd pahoinpi-
telyistda. Myds selvin pdin uhkaava ja ddnekds, mikdli ei saa asioita eteenpdin niin
kuin olisi halunnut. Hdn on kdynyt ldhes viikoittain terveyskeskuksen pdivystys-
vastaanotoilla, jossa varsinkin naistyontekijit pelkdsivit potilasta, ja hdn on
usein pelottavalla kayttdytymisellddn saanutkin haluamansa lddkkeet.

A-klinikalla tilanne kartoitettiin ja potilaan kanssa sovittiin, ettd mikdli hdn hakee
lddkkeensd ainoastaan A-klinikalta, ne hdnelle kirjoitetaan sddnnollisesti (oksat-
sepaamia 150 mg/prk ja yoksi tematsepaamia 40 mg/frk). Aluksi kdytettiin 10 vuo-
rokauden tarvetta vastaavia lddkepakkauksia, myohemmin siirryttiin kuukauden
annoksiin.

Potilas on ollut nyt A-klinikan lddkehoidossa neljdn vuoden ajan. Tdnd aikana hdn
ei ole joutunut kertaakaan poliisin kanssa tekemisiin eikd hdn mydskddn ole kdy-
nyt terveyskeskuksen pdivystysvastaanotolla lddkkeitd vaatimassa. A-klinikan
lddkdrilld hdn on kdynyt korkeintaan 2—3 kertaa vuodessa, jolloin hdn on ldhinnd
kertonut kuulumisiaan. Hoitajan luona kdy sddnndllisesti kerran kuukaudessa.
Vaikka potilaan rauhoittumiseen on varmasti muitakin syitd, ikd esimerkiksi, on
sddnndlliselld lddkitykselld, jonka potilas tietdd saavansa ilman temppuja tai tais-
telua varmasti oma merkityksensd. Potilas kdyttdd edelleen alkoholia, mutta huo-
mattavasti vihemmdn kuin aikaisemmin. Tdhdn vaikuttaa sekin tosiseikka, ettd
lukuisten haimatulehdusten jidlkeen hdn on tullut itsekin siihen lopputulokseen,
ettei alkoholi hdnelle sovi. Potilaan eldmdn laatu on parantunut merkittdvdsti, hdn
on tyytyvdinen eldmddnsd lukuun ottamatta sitd, ettd haluaisi eldkkeelle, koska
ndkemyksensd mukaan on tydkyvytén. Koska potilaan diagnoosi on ldhinnd
epdsosiaalinen persoonallisuus, johon liittyy pdihdeongelma, ei eldkettd ole ha-
kemuksista huolimatta myonnetty.

paihtyneelle potilaalle ei rauhoitta-
via lddkkeitd tule luovuttaa.

Aluksi kirjoitetaan pienid, viikon
tai kymmenen pdivin lddkeannok-
sia, joita voidaan myohemmin suu-
rentaa. Pdivittdisen lidkeannoksen
tulee olla kohtuullinen (esim. diatse-
paamia 30 mg/vrk tai oksatsepaamia
30 mg x 3-4/vrk, lisiksi mahdolli-
sesti yoOksi tematsepaamia 40 mg).
Jos ladkeannoksia jatkuvasti suuren-
netaan, joudutaan kasvavan tole-
ranssin vuoksi ennen pitkda ojasta
allikkoon. Aluksi resepteihin on
my0s hyvi kirjoittaa merkintd Ne
rep. (= ne repete eli 414 uusi), jolloin
varmistetaan, ettd potilaan ladkkeet
uusii vain yksi, nimetty laakari.
Aluksi lddkari tapaa potilasta usein-
kin, mutta kun lidkeannos ja lidk-
keen kiytto ovat vakiintuneet, voi-

daan sopia, ettd potilas kdy sovitusti
hoitajan vastaanotoilla ja lddkarilla
ainoastaan tarvittaessa. Talloin on
tiarkedd, ettd ladkari ottaa potilaan
vastaan silloin, kun potilaalla on sii-
hen omasta mielestddn tarvetta. Tal-
la tavoin ladkari ja muu hoitohenki-
l6kunta ovat omalla kdytokselldan
esimerkkeja siitd, ettd sovituista
asioista todella pidetdin kiinni. Ta-
ma on tirkedd potilasryhmassi, joi-
den elimaissi luotettavuus ei ole en-
sisijainen elimdnarvo. Monille ti-
min ryhmén potilaille ladkari, hoi-
taja ja sosiaalityontekija ovat ainoat
normaalit ihmiskontaktit paihde-
kayttokulttuurin ulkopuolella ja he
edustavat kdytokselldan mallia toi-
senlaisesta elinkulttuurista.

Vaikka potilailla ei olisi tiukan
medisiinisid perusteita bentsodiatse-
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Ilmoitus ladkehoidon siirtymisesta Malli 1

Potilas Henkil6tunnus

Paikka, josta ladkitys aiemmin hoidettu

Laakitykseni on siirtynyt / 200__ ldhtien

Paikka / 200

Potilaan allekirjoitus

Nimen selvennys

Laakarin allekirjoitus

Nimen selvennys

Suostumus Malli 2
Laakehoitoni tehostamiseksi suostun seuraaviin jarjestelyihin:

1. Ilmoitan hoitavalle lddkarille sen apteekin nimen, jossa haluan siannéllisesti asioida.

2. Ladkari antaa ladkereseptini ao. apteekkiin puhelimitse tai vien sen sinne itse.

3. Apteekissa ndytan Kela-korttini ja reseptin jatdn ao. apteekin sailytettavaksi.

4. Mahdolliset osatoimitukset haen aina samasta apteekista reseptin ohjeen mukaisesti.

5. Muille apteekeille on lupa ilmoittaa, ettd reseptini ovat ao. apteekissa ja muut apteekit voivat pitad tata tietoa rekisterissaan.
Apteekit pidattyvit toimittamasta minulle mitdan hoito-ohjelmasta poikkeavia PKV-ladkkeita tai muita sellaisia laakkeita, joita
yleisesti tiedetddn voitavan vaarinkayttda.

6. Apteekilla on lupa kertoa huomioistaan hoitoni edistymisesta hoitavalle lddkarille.

7. Olen tietoinen, ettd tietosuojavaltuutettu hyviksyy timan menettelyn.

8.Tama sopimus on voimassa / 200 __ - / 200 __ tai kunnes se peruutetaan.

9. Valitsemani apteekin nimi on

10. Hoitavana lidikirina toimii

Potilaan nimen selvennys ja potilaan henkil6tunnus

Allekirjoitettu lomake faksataan valittuun apteekkiin, joka vilttdd tiedon muille apteekeille ja alkuperdinen lomake jad sairaus-
kertomukseen.

Tiedote apteekkisopimuksen purkamisesta Malli 3
Laidkehoidon epaonnistuttua / loputtua peruutetaan potilasta koskeva apteekkisopimus
Paikka / 200

Potilaan nimi Henkil6tunnus

Hoitava laikari

Tama tiedote faksataan sopimuksessa mainittuun apteekkiin, joka huolehtii tiedon levittamisestd muihin apteekkeihin. Kopiot
sopimuksesta ja tiedotteesta havitetddn.
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piinihoidolle ja vaikka todettaisiin
heiddn olevan piihteiden sekakayt-
tdjid, monet ndistd ihmisistd hyoty-
vit sadannollisestd bentsodiatsepiini-
ladkityksestd, ja ndin voidaan hei-
ddn eliminlaatuaan huomattavasti
parantaa. Tillaista lddkehoitoa voi-
daan tarkastella myos haittojen va-
hentdmisen eli harm reduction -na-
kokulmasta, joka on hyviksytty
Suomessakin opioidiriippuvaisten
yllapitohoidon lihtokohdaksi (2).

Ladkari valitsee ladkkeen

Suomessa lidkari maaraa liakkeet,
ei potilas. Vaikka potilas saattaa en-
sin drtyd siitd, ettei saa juuri halua-
miaan lddkkeitd tai haluamiaan an-
noksia, hin pidemman paille kui-
tenkin kunnioittaa sita, etta laakari
pysyy kannassaan osoittaen niin
my0s oman ammattitaitonsa. Kun
potilas huomaa, ettei hin entisilld
kayttaytymismalleillaan (huutami-
nen, uhkaaminen, esineiden rikko-
minen yms.) saavuta mitdan, hdn al-
kaa vihitellen miettid kriittisesti
my6s omaa kayttaytymistdan. Uh-
kaavan kiytoksen edessi ei tule
ndyttdd pelkoaan eikd saa palkita
uhkauksia etuuksin, koska timi ai-
noastaan vahvistaa tallaista kayttay-
tymismallia (3). On tirkedd opetella
tarvittaessa antamaan kieltdva vas-
taus tuntematta itseddn syylliseksi
tai loukkaamatta tarpeettomasti
potilasta (4).

Sopivia lddkkeitad

Bentsodiatsepiineista pitkdvaikuttei-
nen diatsepaami on antikonvulsiivi-
sen ominaisuutensakin vuoksi hyva
valinta, samoin oksatsepaami, jolla
taas ei ole haitallista maksavaiku-
tusta. Se sopii siksi jopa maksakir-
roosipotilaille ja esim. yhdessa HIV-
ladkkeiden kanssa kaytettaviksi.
Vaikka klonatsepaamin ainoa viral-
linen kayttoaihe Suomessa on epi-
lepsian hoito, sitd kdytetddn useissa
maissa my0s ahdistushdirididen hoi-
toon (4). Klonatsepaami on my0s
tehokas lddke bentsodiatsepiinivie-
roituksessa. Nukahtamisldakkeista
tematsepaamitabletti sekd tsopikloni
ovat suositeltavia. Serotoniinin ta-
kaisinoton estijit olisivat teoriassa
drug of choice -laikkeita varsinkin
tyyppi Il:n alkoholisteille, joilla on
todettu serotoniinivajetta, mutta po-

tilaiden motivaatio kiyttda saannol-
lisesti lddkettd, joka “ei tunnu mis-
sddn”, on usein huono. Psykoosi-
laakkeet yhdessd muiden aineiden
kanssa saattavat aiheuttaa voimak-
kaan tokkuraisuustilan. Tosin jotkut
hyvin hankalat, aggressiiviset per-
soonallisuushdiriopotilaat hyotyvit
uusista psykoosilddkkeista (risperi-
doni, olantsapiini), mikali he moti-
voituvat ottamaan lddkettd sdaannol-
lisesti. Vaikka buspironi onkin teho-
kas ahdistusliike, se ei sovi tille
potilasryhmélle samasta syystd kuin
masennusldikkeetkidan.

Varottavia laakkeita

Kaikkia suun kautta otettavia ldak-
keitd voidaan kayttdd myos suonen-
sisdisesti, mutta bentsodiatsepiineis-
td erityisen suosittuja suonensisii-
sessd kdytossd ovat midatsolaami
sekd tematsepaamikapseli, jossa ld4-
keaine on nestemdisend. Voimakkai-
ta vieroitusoireita aiheuttavat lorat-
sepaami ja alpratsolaami johtuen il-
meisesti ndiden aineiden suuresta re-
septoriaffiniteetista (5). Nukahta-
misladkkeistad tsolpideemid kayte-
tdan myos paljon suonensisiisesti.
Kaikkia opioidikipulddkkeitd tu-
lisi valttdd. Tramadolia ja kodeiinin
yhdistelmdvalmisteita kaytetddan
vadarin. On muistettava, ettd yha
useampi timin ryhmin potilas
kayttdd myos huumausaineita. Huu-
mekaytossd esimerkiksi buprenorfii-
nia voidaan kdyttdd suonensisiisesti
16 mg jopa 24 mg vuorokaudessa,
joten tavalliset kivun hoitoon tar-
koitetut buprenorfiiniannokset
(maks. 0,4 mg x 3-4) eivit nididen
potilaiden toleranssitasossa tunnu
miltddn. Niinpa kivun hoitoon on
suositeltavaa kayttdd tulehduskipu-
laakkeitd. Myos potilaan yskian hoi-
dossa on varottava opioidipohjaisia
yskanlddkkeitd. Muutamissa aller-
gialddkkeissd on pseudoefedriinia,
joita jotkut potilaat kiyttavat piris-
tydkseen. Myos lihasrelaksantti tit-
sanidiinihydrokloridia kdytetdan
paljon suonensisiisesti tehostamaan
opioidin vaikutusta. Erityisesti on
muistettava, ettd dekstropropoksi-
feenin yliannosvaara on suuri var-
sinkin yhdessa alkoholin kanssa ja
suonensisaisessd kaytossa.
Opioidiriippuvaisten vieroitus-,
korvaus-, ja ylliapitohoidoista on
erillinen sosiaali-ja terveysministe-

rion asetus (2), joten ylld oleviin tar-
koituksiin ei opioidipohjaisia kipu-
lddkkeitd saa midratd reseptilld
lainkaan ja muutenkin vain asetuk-
sen erityisohjeitten mukaan.

Selvitysten mukaan Suomessa on
noin 6 600 henkilo4, jotka kuuluvat
PKV-lddkkeiden vddrinkayton riski-
ryhmain (6). Ns. hankalien potilai-
den ryhmain kuuluu varmaankin
osa ndistd potilaista, mutta hankalia
potilaita [0ytyy varmasti muistakin
riskiryhmista.

Tdmin potilasryhmin hoidossa
tarkeintd on tunnistaa omat tun-
teensa ja kriittisesti tarkastella omia
arvojaan. Vaikka lddkareitd opete-
taan hoitamaan ja parantamaan po-
tilaita, on tosiasia, ettd kaikkia poti-
laita emme pysty hoitamaan terveik-
si, raittiiksi, tyossakdyviksi “kunnon
kansalaisiksi”. Meidédn tulee hyvak-
syd myOs toisenlainen elimintapa,
hyviksya ihminen sellaisena kuin
hin on omine virheineen muistaen,
ettd kaikissa meissd on myos hyvit
puolemme. Lidkireind voimme vai-
kuttaa siihen, ettd my0os elimén lai-
tapuolen kulkijoille tai lihes kaikis-
ta mahdollisista palveluista syrjayty-
neille voidaan taata inhimillinen,
elimisen arvoinen elama.
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Atooppisen ekseeman uudet immunomodulatiiviset hoidot

Takrolimuusi

Anita Remitz
LKT, ERIKOISLAAKARI

Sakari Reitamo
LKT, DOSENTTI, ERIKOISLAAKARI

Iho- ja allergiasairaala
HYKS

Uutta ladkkeista

Protopic 0,03 % ja 0,1 % voide, Fujisawa GmbH, Saksa

Pimekrolimuusi

Elidel 1 % emulsiovoide, Novartis Finland Oy, Suomi/Saksa

Takrolimuusi ja pimekrolimuusi ovat uusia vaibtoehtoja kortikosteroidivoiteille atooppisen ihot-
tuman hoidossa. Ne vabentdvit tulehdusreaktiota ihossa estimilld T-solujen varhaisaktivaatiota,
mutta eivit kortikosteroidien tavoin estd ihon kollageenisynteesid.Valmisteita saavat mdadritd vain
ihotautilddkarit ja lddkarit, joilla on runsaasti Rokemusta atooppisen ihottuman immunomodula-

tiivisesta hoidosta.

Atooppinen ekseema on ihon krooni-
nen tulehdustauti, jota on viimeisen
50 vuoden aikana hoidettu lihinna
paikalliskortikosteroidivoiteilla.
Vaikka uusia hoitoja on tullut, kuten
valohoidot ja oraalinen siklosporiini,
ne eivit ole kuitenkaan pystyneet
korvaamaan kortikosteroidivoiteita
vaan ovat olleet 1ihinna steroideja
sddstdvid hoitoja, eli ne ovat vihen-
tdneet mutta eivit poistaneet steroi-
dien kiyttotarvetta. Useissa tutki-
muksissa kortikosteroidit on osoitet-
tu tehokkaiksi lyhytaikaisessa hoi-
dossa, mutta pitkdaikaishoidosta ei
16ydy kontrolloituja tutkimuksia.
Steroideja kaytetdan kuitenkin pit-
kidkin aikoja, mihin liittyy usein on-
gelmia. Molekyylikooltaan 300-400
daltonia olevat kortikosteroidit 13-
péisevit hyvin sekd tulehtuneen ettd
terveen ihon, jalkimmaisen tosin va-
hemmin. Ne vihentdvit tulehdus-
reaktiota ihossa, mutta vaikuttavat
samalla my6s muihin ihon soluihin
ja mm. vdhentdvit ihon kollageeni-
synteesid. Tdman seurauksena iho
ohenee, tulee lapikuultavammaksi,
ihon hiussuonet laajenevat ja mustel-
mataipumus lisddntyy. Pitkaaikais-
kaytto saattaa aiheuttaa myos strioja
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eli raskausarpien tyyppisia kolla-
geenivaurioita. Kasvoissa nahddan
usein myds pysyvad punoitusta pit-
kdaikaiskdyton seurauksena, ja ste-
roidit menettivit usein tehoaan pit-
kaaikaiskdytossd. Harvinaisempi
haitta on kortikosteroidiallergia, jota
tavataan noin 2 %:lla tutkituista ek-
seemapotilaista.

Takrolimuusi

Kortikosteroidivoiteille on tullut
haastaja: takrolimuusi on sienenkal-
tainen polypeptidi, jonka molekyyli-
koko on noin 800 daltonia, eli se li-
péisee hyvin tulehtuneen ihon mutta
ei lapdise kunnolla tervettd ihoa. Sen
keskeinen vaikutusmekanismi on
T-solujen varhaisaktivaation esto.
Takrolimuusi ei vihenna ihon kolla-
geenisynteesid eikd ndin ollen ohenna
ithoa pitkaaikaisessa kaytossa. Takro-
limuusin on kehittanyt japanilainen
laaketehdas, ja ensimmadiset kontrol-
loimattomat tutkimukset ovatkin Ja-
panista (1), jossa osoitettiin takroli-
muusin teho atooppisessa ihottumas-
sa. Sen jdlkeen Euroopassa, Yhdys-
valloissa ja Kanadassa on tehty laa-
joja lumekontrolloituja tutkimuksia,

jotka ovat vahvistaneet voiteen tehon
(2,3). Lyhytaikaisessa hoidossa tak-
rolimuusi oli lapsilla hydrokortisoni-
asetaattia (mieto kortikosteroidi) te-
hokkaampi (4) ja aikuisilla yhta te-
hokas kuin hydrokortisoni-17-buty-
raatti (keskivahva kortikosteroidi)
(5). Pitkdaikaishoidossa takrolimuusi
on kuitenkin tehokkaampi kuin kay-
pd hoito eli keskivahva kortikoste-
roidivoide vartalolle ja raajoihin ja
hydrokortisonivoide kasvoihin (6).

Takrolimuusihoitoa pystytidian
kiyttimidn, kunnes iho saadaan tay-
sin kuntoon, silla se ei ohenna ihoa
(7). Olemme tutkineet ihon kollagee-
nisynteesid ihon kudosnesteestd imu-
rakkuloiden avulla ja todenneet, ettd
ihon kollageenisynteesi ei vihene
takrolimuusihoidon aikana lyhytai-
kaisessa kaytossa okkluusion alla
(8). Pitkaaikaishoidossa atoopikoilla
kollageenisynteesi lisidntyy hoidon
alussa ja tasoittuu terveiden kontrol-
lien tasolle parin vuoden hoidon jil-
keen (Kyllonen ym, julkaisematon
tutkimus).

Takrolimuusin merkittavin haitta-
vaikutus on hoidon alussa ilmeneva
kuumotus ja joskus my6s kutina hoi-
detulla ihoalueella. T4td esiintyy l4-



Potilas ennen takrolimuusihoitoa.

hinna ensimmaisten hoitokertojen
yhteydessi ja katoaa yleensa viimeis-
tddn viikon kuluttua. Omat julkaise-
mattomat tutkimuksemme viittaavat
tdman johtuvan ihossa olevien neu-
ropeptidien vapautumisesta. Pitkaai-
kaistutkimuksessa ei uusia haittavai-
kutuksia ole tullut esiin.

Takrolimuusin kiyttoaihe on
keskivaikean ja vaikean atooppisen
ekseeman hoito 2-vuotiailla ja sitd
vanhemmilla henkiloilla. Takroli-
muusia tulisi kdyttdd aluksi 2 kertaa
pdivissd, ja ihottuman rauhoituttua
riittdd kerran pdivissd hoito. Hoitoa
jatketaan kunnes iho on tdysin kun-
nossa ja kutina poissa. Sen jilkeen
voidaan pitda hoitotauko, ja heti
kun ihottumaa ilmestyy, kannattaa
hoito aloittaa uudelleen. Parhaat tu-
lokset saadaan, jos alkuun hoide-
taan ihottumaa tarpeeksi tehokkaas-
ti ja jos kdytetddn takrolimuusia yk-
sinddn. Sen yhdistamiselld kortiko-
steroideihin on saatu huonompia tu-
loksia kuin takrolimuusilla yksin
(9). Valohoitoja ei myoskidin suosi-
tella samanaikaisesti takrolimuusin
kanssa, koska yhteisvaikutuksia ei
vield tunneta.

Takrolimuusivoide on kaupan
Suomessa kahtena vahvuutena: 0,1
%:nen aikuisille ja 0,03 %:nen lap-
sille.

Liike on peruskorvattava vai-
kean ja vaikeahoitoisen atooppisen
ihottuman hoidossa, mutta korvatta-
vuuteen tarvitaan B-lausunto ihotau-
tien erikoislaakarilta.

Potilas takrolimuusihoidon jilkeen.

Pimekrolimuusi

Pimekrolimuusi on takrolimuusin
sukulaisaine, jonka molekyylikoko
on takrolimuusin luokkaa. Takroli-
muusin tavoin sen vaikutus perustuu
kalsineuriinin estoon ja sitd kautta
T-solujen varhaisaktivaation estoon,
mutta pimekrolimuusin sitoutumi-
nen kantajaproteiiniin (FKBP) on
vain kolmannes takrolimuusin sitou-
tumiskyvysti. Pimekrolimuusi on
osoittautunut lumevoidetta tehok-
kaammaksi lyhytaikaisessa hoidossa
(10,11,12). Pitkaaikaisissa tutki-
muksissa on saanut kayttdd kortiko-
steroideja ihottuman pahenemisvai-
heessa, eli pimekrolimuusi on toimi-
nut lahinna kortikosteroidien kayt-
tod vihentdvina hoitona lapsilla
(13) ja aikuisilla (14). Potilailla on
ollut my6s huomattavasti lievempi
tauti kuin takrolimuusitutkimuksis-
sa, silld tutkimuksissa yli 30 %:lla
lapsista ja 19 %:lla aikuisista ihottu-
ma pysyi kunnossa pelkilld perusvoi-
teilla. Oman kokemuksemme mu-
kaan pimekrolimuusi voi olla hyvi
lievissd kasvoihottumassa. Se emul-
siovoiteena on vesipitoisempi kuin
takrolimuusivoide. Pimekrolimuusin
teho on kuitenkin todennikoisesti
hydrokortisonin luokkaa eiki se rii-
td vaikean atooppisen ihottuman
hoitoon.

Pimekrolimuusivoiteen kiyttoai-
he on lievin ja keskivaikean atoop-
pisen ekseeman hoito 2-vuotiaille ja
sitd vanhemmille potilaille.

Pimekrolimuusi ei ole vield pe-
ruskorvattava.
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Pirkko Paakkari
YLILAAKARI
Lddketurvaosasto
Ladkelaitos

Tadalafiili

Uutta ladkkeistd

Cialis 10 mg ja 20 mg tabletti, Lilly ICOS Ltd, Britannia

Tadalafiili on toinen suun kautta
otettava fosfodiesteraasi-tyyppi 5:n
(PDEg) estdja erektiohdirion hoi-
toon. Annos on 10 mg puoli tuntia
— 12 tuntia ennen seksuaalista kan-
sakdymistd, korkeintaan kerran
vuorokaudessa. Jos 10 mg ei tuota
riittavaa tehoa, voidaan kokeilla 20
mg annosta.

Farmakologia

Seksuaalinen stimulaatio aiheuttaa
siittimessd  paikallisen typpioksidin
vapautumisen, miki lisid guanylaat-
tisyklaasin aktivaation kautta
CGMP:n mairaa. Tama laajentaa
paisuvaiskudoksen valtimoita ja ai-
heuttaa erektion. Sildenafiilin tavoin
tadalafiili estdd cGMP-spesifisen
PDEs:n hajoamista ja siten tehostaa
endogeenisen typpioksidin vaikutus-
ta. Tadalafiili ei vaikuta ilman sek-
suaalista stimulaatiota.

Tadalafiilin huippupitoisuus
plasmassa saavutetaan noin kahdes-
sa tunnissa annoksen ottamisesta.
Ruoan nauttiminen ei vaikuta imey-
tymiseen. Tadalafiili metaboloituu
pddasiassa CYP3A4-isoentsyymin
kautta, joten CYP3A4:n estijit

(mm. ketokonatsoli, itrakonatsoli,
erytromysiini, klaritromysiini, greip-
pimehu, proteaasi-inhibiittorit) nos-
tavat tadalafiilin pitoisuutta plas-
massa. Vastaavasti CYP3A4:n indu-
soijat, kuten mm. rifampisiini, kar-
bamatsepiini ja fenytoiini, alentavat
tadalafiilin pitoisuuksia plasmassa.

Tadalafiili tehostaa nitraattien
verenpainetta laskevaa vaikutusta,
joten se ei sovi nitraattien kayttajal-
le. Muita kidyton vasta-aiheita ovat
vaikeat syddnsairaudet, joiden takia
seksuaalinen aktiviteetti ei ole suo-
tavaa.

Teho

Tadalafiilin tehoa on tutkittu kuu-
dessa satunnaistetussa 3—6 kuukau-
den pituisessa lumekontrolloidussa
tutkimuksessa, joissa oli yhteensa
noin 3 500 miestd (19-78 vuotiai-
ta). Vaikutusta arvioitiin IIEF (Inter-
national Index of Erectile Function)
-kyselykaavakkeen ja SEP (Sexual
Encounter Profile) -pdivikirjan
avulla.

Tutkimuksissa tadalafiili oli lu-
metta tehokkaampi jo annoksilla
2,5 mg ja 5 mg. Annoksella 10 mg

normaalin erektion sai noin 40 %
michistd ja annoksella 20 mg noin
60 % miehistd. Lume tuotti suku-
puoliyhteyteen riittavan erektion 11
%:lla miehistd. Yhdessd 216 diabe-
tespotilaiden tutkimuksessa joka
kolmas mies saavutti hyvin erektion
annoksella 10 mg ja 43 % henki-
16istd annoksella 20 mg.

Turvallisuus

Tavallisimmat haittavaikutukset
ovat padnsarky (15 %, lume 6 %)
ja dyspepsia (12 %, lume 2 %; na-
rdstysvaivat liittynevit siihen, ettd
PDEjs:n esto relaksoi myos ruoka-
torven alaosan sileda lihasta). Hui-
mausta, ihon punoitusta, nenin tuk-
koisuutta ja lihaskipuja raportoitiin
2-6 %:lla potilaista.

Tadalafiilia ei tulisi kayttia jat-
kuvasti piivittdin, koska turvalli-
suutta paivittdisessd pitkdaikaiskay-
tossd el ole vahvistettu. Suuri pitka-
aikaisaltistus johti muutamilla koi-
rilla spermatogeneesin vihenemi-
seen, mutta tita vaikutusta ei ole to-
dettu ihmisilla.

Valmisteet on tuotu kauppaan.

Tadalafiili on sildenafiilin kaltainen mutta pitkavaikutteisempi PDEg:n estija erektiohairion hoitoon. Ladke voidaan
ottaa puoli tuntia — 12 tuntia ennen seksuaalista kanssakaymistd, ja teho voi sdilyd jopa vuorokauden ajan lidkkeen
ottamisesta (sildenafiili tulisi ottaa noin tuntia ennen aiottua sukupuoliyhteytta). Tadalafiilia ja sildenafiilia vertaile-
vaa tutkimusta ei ole tehty, mutta erillisten tutkimusten perusteella teho ja haitat nayttavat samankaltaisilta. Tadala-

fiilin pidempi vaikutusaika koskee myos mahdollisia haitta- ja yhteisvaikutuksia.

Lisdtietoja valmisteista (European Public Assessment Report ja valmisteyhteenveto) on ldydettdvissd EMEA:n kotisivuilta inter-

net-osoitteesta www.emea.eu.int/
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Pirkko Paakkari
YLILAAKARI
Ladketurvaosasto
Ladkelaitos

Olopatadiini

Uutta lddkkeista

Opatanol 1 mg/ml silmatipat, liuos, Alcon Laboratories (UK) Ltd,

Britannia

Olopatadiini on tarkoitettu silmaoi-
reiden hoitoon kausiluontoisessa al-
lergisessa sidekalvotulehduksessa.
Annos on yksi tippa silmén tai sil-
mien sidekalvopussiin kaksi kertaa
pdivissd (8 tunnin vilein). Hoitoa
voi jatkaa tarvittaessa yhtijaksoises-
ti nelja kuukautta. Annos on sama 3
vuotta tayttaneille lapsille ja idkkail-
le henkiloille.

Farmakologia

Kausiluontoisessa allergisessa side-
kalvotulehduksessa elimisto tuottaa
spesifisid IgE-vasta-aineita, jotka si-
toutuvat sidekalvon syottosolujen
pinnalle. Allergeenialtistuksessa her-
kistyneet syottosolut hajoavat ja va-
pauttavat histamiinia ja muita aller-
gisen reaktion vilittdjdaineita. Olo-
patadiini on selektiivisesti H{-resep-
toreita salpaava antihistamiini, joka
lisaksi in vitro estda histamiinin ja
tulehduksellisten sytokiinien vapau-
tumista sidekalvon epiteelin sy6tto-
soluista samanveroisesti kuin kro-
moglikaatti, nedokromiili tai ketoti-
feeni.

Paikallisesti annettu olopatadiini
imeytyy verenkiertoon, mutta sen pi-
toisuudet plasmassa silmitippojen

annon jalkeen ovat minimaalisia.
Systeemivaikutukset tai kliinisesti
merkittdvat interaktiot eivit ole to-
dennikoisia.

Teho

Olopatadiinin tehoa kausiluontoises-
sa konjunktiviitissa verrattiin yhdes-
sd tutkimuksessa natriumkromogli-
kaattiin, yhdessi levokabastiiniin ja
kahdessa lumeeseen. Satunnaistettu-
jen tutkimusten kesto oli 6-14 viik-
koa, kahdessa tutkimuksessa oli mu-
kana lapsia. Yhteensd 336 potilasta
kaytti olopatadiinia, 94 kromogli-
kaattia, 109 levokabastiinia ja 146
lumelddketta.

Kutinan ja punoituksen vihene-
minen olivat ensisijaisia paitetapah-
tumia kaikissa tutkimuksissa. Toissi-
jaisena pditetapahtumana mitattiin
sarveiskalvon turvotusta.

Olopatadiinin, natriumkromogli-
kaatin ja levokabastiinin punoitusta
ja kutinaa vihentdvissi tehossa ei
ollut olennaisia eroja. Sarveiskalvon
turvotuksen arvioitiin vihenevin
olopatadiinilla tehokkaammin kuin
levokabastiinilla. Lumeeseen vertaa-
vissa tutkimuksissa myos lumeella
saatiin hyva vaste, ja tutkijoiden ar-

vioiden mukaan silmin punoitus ja
sarveiskalvon turvotus vihenivit yh-
td hyvin lumeella kuin olopatadiinil-
la. Potilaat itse kuitenkin arvioivat
olopatadiinin lumetta tehokkaam-
maksi.

Turvallisuus

Olopatadiinia on kdyttinyt kaikki-
aan 2 587 henkil64, joista 268 oli
3-17-vuotiaita. Pisin altistusaika oli
184 vrk.

Kliinisissa tutkimuksissa haitta-
vaikutukset olivat vihdisid. Epamiel-
lyttdvdd tunnetta silmassi raportoi-
tiin alle prosentilla hoidetuista poti-
laista. Olopatadiini on parissa tutki-
muksessa arvioitu paremmin siede-
tyksi kuin ketotifeeni- tai natrium-
kromoglikaattisilmatipat (Clin Ther.
2002;24:1161-74, Aguilar ym. Acta
Ophthalmol Scand Suppl 2000;
(230):52-5; Butrus ym. Clin Ther
2000;22:1462-72).

Opatanolissa on siilytysaineena
bentsalkoniumkloridia, joka voi ai-
heuttaa keratopatiaa. Huolellinen
seuranta on tarpeen, jos valmistetta
kaytetddn usein tai pitkdan kuivasil-
maisten potilaiden hoidossa.

Valmiste on tuotu kauppaan.

Olopatadiini on uusi paikallisesti vaikuttava antihistamiini kausiluontoisen allergisen sidekalvontulehduksen hoi-
toon. Tehossa ei ole osoitettu olennaisia eroja verrattuna natriumkromoglikaattiin ja levokabastiiniin. Olapatadiinin

siedettavyys on hyva.

Lisdtietoja valmisteesta (European Public Assessment Report ja valmisteyhteenveto) on l0ydettivissad EMEA:n kotisivuilta inter-

net-osoitteesta www.emea.eu.int/
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Riitta Tokola

LKT, YLILAAKARI
Lddketurvaosasto
Ladkelaitos

Bupropioni (amfebutamoni)
Zyban 150 mg depottabletti, GlaxoSmithKline Oy, Suomi/Espanja

Bupropioni on tarkoitettu nikotii-
nista riippuvaisten henkil6iden tu-
pakasta vieroittamiseen yhdessd mo-
tivoivien tukitoimien kanssa.

Zybanin kaytto suositellaan aloi-
tettavaksi potilaan jatkaessa vield
tupakointia 1-2 viikon ajan aloi-
tusannoksen ollessa 150 mg ensim-
madiset 6 pdivdd ja sen jalkeen 150
mg x 2. Hoitojakson pituus on 7-9
viikkoa. Pienempdd 150 mg:n vuo-
rokausiannosta tulee kayttda mu-
nuaisten vajaatoiminnassa, lievissa
ja keskivaikeassa maksakirroosissa
ja vanhuksilla.

Bupropionia ei tule kayttda alle
18-vuotiaille eika raskaana oleville,
koska lddkkeen teho ja turvallisuus
ndissd potilasryhmissd on selvitta-
mattd. Vanhuksille lddkettd tulee
antaa ainoastaan suurta varovai-
suutta noudattaen.

Bupropioni on vasta-aiheinen,
jos on tiedossa jokin aivojen kouris-
tuskynnystd alentava sairaus, vam-
ma tai muu tajuttomuus-kouristus-
kohtauksen riskitekija. Muita vasta-
aiheita ovat bulimia, anoreksia ner-
vosa, vaikea maksakirroosi seki
kaksisuuntainen mielialahdirio. Zy-
bania ei saa kdyttdd yhdessi MAO-
estdjien kanssa.

Farmakologia ja interaktiot

Rakenteeltaan dietyylipropionia
muistuttava bupropionihydrokloridi
kuuluu keskushermoston stimulant-
teihin. Se estdd noradrenaliinin ja
dopamiinin neuronaalista takai-
sinottoa, mutta hyvin vihin seroto-
niinin takaisinottoa, eika se esta
monoamiinioksidaaseja. Terapeutti-
sen vaikutuksen nikotiiniriippuvuu-
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teen on arveltu perustuvan dopamii-
nin solunulkoisen pitoisuuden nou-

suun aivojen accumbens tumakkees-
sa ja dopamiiniaktiivisuuden lisidn-
tymiseen keskiaivoissa.

Bupropionin huippupitoisuus
plasmassa saavutetaan noin 2,5-3
tunnin kuluttua depottabletin oton
jalkeen, ja aktiivisten treohydro- ja
hydroksibupropionimetaboliittien
huippupitoisuus 6 tunnin kuluttua.
Bupropionin ja hydroksibupropio-
nin keskimiirdinen eliminaation
puoliintumisaika on noin 20 tuntia,
treohydrobupropionin 37 tuntia.
Bupropioni metaboloituu ldhes ko-
konaan. Tédrkein aktiivinen metabo-
liitti hydroksibupropioni syntyy
pddasiassa CYP2B6:n vilityksella.
Bupropioni ja hydroksibupropioni
estdvit jossain mairin CYP2D6-iso-
entsyymeja.

Munuaisten vajaatoiminnassa
bupropioni ja sen metaboliitit voivat
kumuloitua.

Potilaille, jotka kayttavit kouris-
tuskynnystd alentavaa laakitystd, tu-
lee antaa bupropionia vain, jos on
pakottava kliininen peruste, jonka
mukaan tupakoinnin lopettamisen
mahdolliset hyodyt ovat suuremmat
kuin lisddantyneeseen kouristusvaa-
raan liittyvat haitat. Téllaisia 1a3k-
keitd ovat esim. psykoosi-, masen-
nus- ja malarialddkkeet, tramadoli,
teofylliini, kinolonit, vasyttivit an-
tihistamiinit ja systeemiset steroidit.
Sama varoitus koskee bupropionin
kayttod potilailla, joilla on lidkehoi-
toa vaativa diabetes tai alkoholin
vadrinkayttod. Zybania varoitetaan
myos madrdamastd potilaille, jotka
kayttdvit keskushermostoon vaikut-
tavia laihdutuslddkkeita.

Uutta ladkkeistd

Teho

Bupropionin teho osoitettiin kol-
messa pivotaalisessa kontrolloidussa
kaksoissokkotutkimuksessa, joista
tarkeimmissd Zyban-hoito kesti 7
tai 9 viikkoa. Teho oli vihintddn ni-
kotiinivalmisteiden luokkaa tupa-
kasta vieroituksessa.

Seitsemdn viikon tutkimuksessa
bupropionia saaneista potilaista 36
% oli yhtdjaksoisesti 4 viimeistd
viikkoa tupakoimatta, kun lumeryh-
madstd vain 17 %. Vuoden kuluttua
tdysin tupakoimattomien osuus oli
molemmissa ryhmissd huomattavas-
ti laskenut ollen 13 % bupropioni-
ryhmissd, eikd tilastollisesti merkit-
sevidd eroa lumelddkkeeseen endd ol-
lut havaittavissa. Jos tdyden tupa-
koimattomuuden sijaan sallittiin sa-
tunnainen tupakoiminen, mutta po-
tilas palasi tupakoimattomuuteen ja
osoitti kontrollihetkelld olleensa vi-
hintddn 7 pdivda tupakoimatta ja
puhalsi nollan hiilimonoksiditestis-
sd, vuoden kuluttua bupropioniryh-
missi oli 23 % tupakoimattomia ja
lumeryhmaissd 12,6 % eron ollessa
tilastollisesti merkitseva.

Yhdeksin viikon tutkimuksessa
49 % bupropioniryhmasti ja 23 %
lumeryhmista oli tiysin tupakoi-
matta 4 viimeistd viikkoa. Tassd
tutkimuksessa oli mukana myos ni-
kotiinilaastari, jonka kayttdjistd 36
% oli ollut tupakoimatta, ja bupro-
pionia ja nikotiinilaastaria samanai-
kaisesti kayttaneistd 58 %. Kaikki
aktiivista ladkettd saaneet ryhmit
erosivat tilastollisesti merkitseviasti
lumeryhmastd. Vuoden kuluttua
bupropionin ero lumelddkkeeseen
(tdysin tupakoimatta 23 % versus 8
%) oli tilastollisesti merkitsevi, sa-



moin kuin nikotiinilaastarin (tdysin
tupakoimatta 12 %) ja bupropionin
+ nikotiinilaastarin (tdysin tupakoi-
matta 28 %) ero lumeldakkeeseen.
Bupropioni yksin ja yhdistettyna ni-
kotiinilaastarihoitoon oli tilastolli-
sesti tehokkaampi kuin nikotiinilaas-
tarihoito. Kolmas pivotaalinen tutki-
mus vahvisti bupropionin pitkiai-
kaistuloksia.

Turvallisuus

Bupropionihoidon aikana tavallisim-
mat haittavaikutukset ovat unetto-
muus (> 1/10), ihottuma, padnsarky,
artyneisyys ja huimauksen tai pyor-
rytyksen tunne (> 1/100, < 1/10).
Keskushermostoon vaikuttavana
ladkkeend bupropioni voi jonkin
verran vaikuttaa harkintakykyd, mo-
torisia tai kognitiivisia taitoja vaati-
viin tehtaviin. Potilaiden on oltava
varovaisia auton ajossa tai koneiden
kaytossd kunnes he ovat kohtuulli-
sen varmoja siitd, ettei heiddn suori-
tuskykynsa ole alentunut.

Bupropionin kiyttoon tiedettiin
liittyvdn annoksesta/pitoisuudesta
riippuva tajuttomuus-kouristuskoh-
tausten vaara jo ennen lidkkeen hy-
viksymista tupakasta vieroittami-
seen, koska laike oli ollut USA:ssa
kiytossa vuodesta 1989 depression
hoitoon. Kliinisissd tutkimuksissa
yhdelld tuhannesta bupropionin
kayttdjasta ilmeni kouristuskohtaus.
Tatd yleisempaa kohtausten esiinty-
minen ei tdhidnastisten haittavaiku-
tustietojen perusteella ole ollut tu-
pakkavieroitushoitojen aikana.
Spontaaneista haittavaikutusilmoi-
tuksista arvioituna noin 40 %:lla
kaikista potilaista, jotka ovat saa-
neet epileptistyyppisen kohtauksen
bupropionihoidon aikana, ei ole tie-
detty olevan tillaisille kohtauksille
altistavia vaaratekijoita. Yli 60 %
kohtauksista on tapahtunut kahden
ensimmadisen hoitoviikon aikana.

Depressiiviset oireet kuuluvat ni-
kotiinin vieroitusoireisiin ja varsin-
kin ensimmadisina vieroituspaivina
potilailla tiedetddn esiintyvin psyyk-

kisia oireita myos bupropionihoidon
aikana. Harvinaisiin psykiatrisiin
haittavaikutusoireisiin kuuluvat mm.
itsemurha-ajatukset, vaikea artynei-
syys ja levottomuus.

Bupropioni voi nostaa verenpai-
netta sellaisillakin potilailla, joilla
verenpaine on ollut normaali. Melko
harvoin verenpaineen nousu on va-
kavaa, mutta tila saattaa silloin vaa-
tia valitontd hoitoa. Verenpaine tu-
lee mitata sekd ennen hoitoa ettd sen
aikana ja ladkityksen lopettamista
on harkittava, jos merkittavaa ve-
renpaineen nousua havaitaan.

Bupropioni voi aiheuttaa erilaisia
akuutteja ja viivastyneitd yliherk-
kyysreaktioita.

Yliannoksina bupropioni voi olla
hengenvaarallinen ja sen vuoksi on
pysyttdva suositelluissa annoksissa.

Valmiste tuodaan kauppaan tou-
kokuun alussa.

Bupropioni on tarkoitettu nikotiinista riippuvaisten henkildiden vieroittamiseen tupakasta yhdessd motivoivien tu-
kitoimien kanssa. Ladkehoito kestdd 7-9 viikkoa.

Zyban antaa mahdollisuuden entistd jaireimpaan nikotiiniriippuvuuden hoitoon. Zyban-hoidon asema kansallisessa
tupakkavieroitusohjelmassa hakee paikkaansa. Haittavaikutusriskit 7-9 viikon Zyban-hoidossa ovat pienemmait
kuin hoidosta saatava hyoty edellyttden, ettd ladkkeen kaytto- ja turvallisuusohjeita noudatetaan tarkasti ja ettd tu-
pakoinnin lopettamisessa onnistutaan, jolloin elinikdinen tupakoinnin aiheuttamien sairauksien, kuten sydaninfark-
tin ja aivohalvauksen riski, saadaan hoidon ansiosta pienenemaan.

Zyban on ollut Ruotsissa kdytossd vuodesta 2000. Sikdlainen terveydenhuollon menetelmien arviointiyksikko SBU
(Statens Beredning for Medicinsk Utvdrdering) ei toistaiseksi suosittele bupropionia ensisijaiseksi ldakkeeksi tupak-
kavieroituksessa vakavien, joskin harvinaisten haittavaikutusten vuoksi (IMPAKTI 1/2002).
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Ladketurvaosasto
Ladkelaitos

Haittavaikutuksista
[ s

Haittavaikutusrekisteriin tehdyt ilmoitukset

vuonna 2002

Vuonna 2002 Lidkelaitoksen haitta-
vaikutusrekisteriin tuli yhteensid 805
ilmoitusta epdillyistd lddkkeen hait-
tavaikutuksista, joista vakavia oli
noin puolet. Vihintdian kymmenen
ilmoitusta tuli 19 lidkeaineesta (tau-
lukko). Nama listan karjessa olevat
ladkeaineet ovat pitkilti samoja
kuin edellisendkin vuonna eniten il-
moituksia aiheuttaneet lddkeaineet.
Monet ovat dskettdin markkinoille
tulleita lddkkeitd, joista saadaan
yleensd enemmin ilmoituksia kuin
vanhoista tutuista lddkkeistd. Oheis-
ta listaa ei voi kdyttda eri ladkeainei-
den keskindisen turvallisuuden ar-
viointiin, koska kayttajimaarat
vaihtelevat huomattavasti: runsaasti
kaytetysta lddkkeesta saattaa tulla
enemman ilmoituksia kuin vihem-
man kidytettavasta, vaikka haittavai-
kutuksen esiintymistiheys olisikin to-
siasiassa samaa luokkaa.

Eniten haittavaikutusilmoituksia
vuonna 2002 tehtiin tulehduskipu-
ladke nimesulidista (48 kpl). Lahes
kaikissa ilmoituksissa kyse oli mak-
sareaktiosta. Vakavien maksareak-
tioiden vuoksi nimesuliditabletit ja
-annosrakeet asetettiin Suomessa
maaliskuussa 2002 myyntikieltoon.
Nimesulidin turvallisuusongelmien
vuoksi EU:n ladkevalmistekomitea
(CPMP) kaynnisti EU-direktiivin
mukaisen arvioinnin, joka tulee ai-
kanaan johtamaan kaikkia EU:n ja-
senmaita sitovaan komission pda-
tokseen. Nimesulidilla on myyntilu-
pa kymmenessid EU-maassa (Belgia,
Espanja, Irlanti, Italia, Itdvalta,
Kreikka, Luxemburg, Portugali,
Ranska ja Suomi). Suomen lisdksi se
on maksahaittojen vuoksi myynti-
kiellossa Espanjassa.

COX 2-selektiivisten tulehduski-
pulddkkeiden, rofekoksibin ja sele-
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koksibin kayton yhteydessd rapor-
toitiin viime vuonna yhteensa 45
epdiltya haittavaikutusta (rofekoksi-
billa 26 ja selekoksibilla 19). Suures-
sa osassa rofekoksibitapauksista (10
kpl) kyse oli turvotuksesta, painon
noususta ja/tai seerumin kreatiniini-
pitoisuuden noususta. Kahdella rofe-
koksibia saaneella potilaalla ilmoi-
tettiin haitaksi hepatiitti; toisella
ndistd oli epdiltynd lddkkeend myos
nimesulidi, toisella taas esomeprat-
soli. Selekoksibihoidon aikana ilmoi-
tetuista haitoista valtaosa oli erilai-
sia allergiaoireita ja ihottumia (11
kpl). Turvotuksia, painon nousua tai
kreatiniinipitoisuuden nousua rapor-
toitiin kolmella selekoksibia saaneel-
la potilaalla. Koksibien kaytossd on
noudatettava varovaisuutta mm. po-
tilailla, joilla on syddmen vajaatoi-

mintaa tai kohonnut verenpaine,
koska munuaisten prostaglandiini-
synteesin esto saattaa heikentid mu-
nuaisten toimintaa ja aiheuttaa nes-
teen kertymista.

Reumalidikkeistd tuli aikaisem-
pien vuosien tapaan eniten ilmoituk-
sia infliksimabista (15) ja leflunomi-
dista (13). Infliksimabi on monoklo-
naalinen vasta-aine, joka estdi tuu-
morinekroositekiji-alfan (TNF-o)
biologisen aktiivisuuden. Sitd kayte-
tdan vaikean, aktiivisen nivelreuman
lisiksi myos Crohnin taudin hoitoon
esimerkiksi silloin, kun muilla laak-
keilld ei ole saatu riittdvdd hoitovas-
tetta. Viime vuonna kuudella inflik-
simabia saaneella potilaalla rapor-
toitiin vakava infektio, joista kah-
dessa oli kyse keuhkotuberkuloosis-
ta. Kahdella potilaalla epdiltiin in-

Lddkelaitoksen haittavaikutusrekisteriin vuonna 2002 useimmin
ilmoituksia aiheuttaneet lddkeaineet

lddkeaine ilmoitusten lukumddrd
nimesulidi (Nimed) 48
klotsapiini (Leponex, Froidir) 44
rofekoksibi (Vioxx, Vioxxakut) 26
jopromidi (Ultravist) 23
atorvastatiini (Lipitor) 20
terbinafiini (Lamisil) 19
levofloksasiini (Tavanic) 19
selekoksibi (Celebra) 19
esomepratsoli (Nexium) 18
sulfasalatsiini (Salazopyrin, Salazopyrin EN) 16
risperidoni (Risperdal) 16
infliksimabi (Remicade) 15
simvastatiini (useita valmisteita, mm. Corolin, Lipcut, Zocor) 14
okskarbatsepiini (Apydan, Trileptal) 14
leflunomidi (Arava) 13
ketiapiini (Seroquel) 13
nitrofurantoiini (Nitrofur-C) 10
paklitakseli (Taxol) 10
karbamatsepiini (useita valmisteita, mm. Tegretol, Neurotol) 10



fliksimabin olevan osallisena malig-
niteetin kehittymiseen (munasarja-
syopd, lymfooma). Immunosuppres-
siivisen vaikutuksensa vuoksi inflik-
simabin tiedetdidn lisidvan infektio-
alttiutta, minka vuoksi se on vasta-
aiheinen potilailla, joilla on tuberku-
loosi tai muu vakava infektio. Lisik-
si potilaita on tarkkailtava huolelli-
sesti tuberkuloosin ja muiden infek-
tioiden varalta jo ennen hoitoa, hoi-
don aikana sekid kuusi kuukautta
hoidon jilkeen. Toistaiseksi ei vield
ole riittdvaa tietoa siita, lisaako in-
fliksimabi malignien sairauksien il-
maantuvuutta.

Leflunomidin kayttoon liittyen il-
moitettiin kolme granulosytopenia-
tapausta ja kaksi maksaentsyymien
nousua. Leflunomidi saattaa aiheut-
taa myos vakavia maksareaktioita,
minka vuoksi S-ALAT taytyy tarkis-
taa ennen leflunomidihoidon aloitta-
mista ja sitd tulee seurata saannolli-
sesti hoidon aikana. Myos verenku-
vaan kohdistuvat haitat edellyttavit
saannollistd laboratorioseurantaa
(ks. valmisteyhteenveto). Samanai-
kaista hoitoa muilla maksa- tai he-
matotoksisilla lddkeaineilla (esim.
metotreksaatilla) ei suositeta, koska
ndiden vakavien reaktioiden riski
saattaa lisdantya.

Vanhoista reumaldikkeistd eniten
ilmoituksia tehtiin sulfasalatsiinista
(16). Valtaosassa ilmoitettuna hait-
tana oli granulosytopenia tai agra-
nulosytoosi. Kahdella potilaalla ra-
portoitiin maksaentsyymien nousu ja
yhdelld hepatiitti. Ndiden tunnettu-
jen haittojen valttamiseksi verenku-
va (valkosolumiiri ja erittelylasken-
ta) ja maksan toiminta on tutkittava
hoidon alussa ja joka toinen viikko
kolmen ensimmaiisen hoitokuukau-
den aikana. Seuraavien kolmen kuu-
kauden aikana maaritykset tehddin
neljan viikon vilein, minka jilkeen
verenkuva ja maksan toiminta tutki-
taan kolmen kuukauden vilein. Sul-
fasalatsiinia kdytetdan nivelreuman
lisiksi my0s tulehduksellisten suolis-
tosairauksien ladkehoidossa.

Psyykenlddkkeistd eniten ilmoi-
tuksia tehtiin ns. toisen polven psy-
koosilddkkeisiin kuuluvista klotsa-
piinista (44), risperidonista (16) ja
ketiapiinista (13).

Valtaosa klotsapiini-ilmoituksista
oli granulosytopenia- tai agranu-
losytoositapauksia. Verenkuvamuu-
tos ilmenee noin yhdelld prosentilla

klotsapiinihoitoa saavista, minkd
vuoksi valkosolut on kontrolloitava
ennen hoidon aloittamista ja sddn-
nollisesti ladkityksen aikana. Yhdel-
14 klotsapiinia saaneella potilaalla
raportoitiin kardiomyopatia. Potilas
sai samanaikaisesti olantsapiinia, jo-
ta myo0s epdiltiin haitan aiheuttajak-
si. Tilanne korjautui, kun niiden
lidkkeiden kaytto lopetettiin ja poti-
laalle aloitettiin syddmen vajaatoi-
mintaldakitys. Klotsapiiniin liitty-
vien riskien vuoksi valmisteyhteen-
veto on dskettdin pdivitetty ja yh-
denmukaistettu EU:n alueella. Aiem-
min kiyttoaiheena oli skitsofrenia-
potilaat, joilla klassisilla neurolep-
teilla ei saada hoitovastetta tai jotka
eivit siedd niitd. Nyt tihidn kayttoai-
heeseen on lisdtty maininta myos
uuden polven psykoosildakkeista.
Tuoteinformaation alkuun on lisatty
erityinen laatikoitu varoitus agranu-
losytoosista ja sydadnlihastulehduk-
sesta. Kdyton vasta-aiheisiin on li-
satty mm. paralyyttinen ileus ja yh-
teiskaytto sellaisten lddkkeiden kans-
sa, joilla tiedetddn olevan suuri mah-
dollisuus aiheuttaa agranulosytoo-
sia.

Ketiapiinin kdytt6on liittyen ra-
portoitiin granulosytopenia neljalla
potilaalla. Muista ilmoitetuista hait-
tavaikutuksista mainittakoon pahan-
laatuinen neuroleptioireyhtyma kol-
mella ketiapiinihoitoa saaneella poti-
laalla. Talle oireyhtymélle on omi-
naista kuume, voimakas lihasjayk-
kyys, lihastuhosta johtuva kohonnut
kreatiniinifosfokinaasin pitoisuus ja
myoglobinuria, elektrolyyttitasapai-
non hiiriot, maksan ja munuaisten
toiminnan hdiriot sekd alentunut ta-
junnan taso. Pahanlaatuisen neuro-
leptioireyhtymin oireiden ilmetessa
aiheuttava lddkitys on keskeytettava
ja oireisto hoidetaan esimerkiksi
bromokriptiinilld tai dantroleenilla.
Psykoosilddkehoito voidaan aloittaa
uudestaan 2—4 viikon kuluttua eri
ryhmiin kuuluvalla psykoosildak-
keelld kuin aiheuttanut ladke oli.

Risperidonin haitoista valtaosa
oli hormonaalisia (hyperprolaktine-
mia, kuukautishairiot ja maidoneri-
tys). Risperidoni salpaa dopamiinire-
septoreita ja voi tilld mekanismilla
nostaa prolaktiinin pitoisuutta. T4-
mi ominaisuus on my0s vanhoilla
tavanomaisilla psykoosilddkkeilla,
mutta on vihidinen muilla uudem-
milla toisen polven psykoosildikkeil-

14. Mikili prolaktiinin nousun seu-
rauksena kehittyneet haitat ovat
merkittdvid, voidaan annosta yrittaa
pienentdd tai vaihtaa psykoosilddke
sellaiseen lidkeaineeseen, jolla vai-
kutus seerumin prolaktiiniin on vi-
héinen tai puuttuu. Ekstrapyrami-
daalisia oireita raportoitiin kahdella
ja maligni neuroleptisyndrooma yh-
delld risperidonihoitoa saaneella po-
tilaalla.

Kolesterolisynteesia estdvistd sta-
tiineista eniten ilmoituksia haittavai-
kutusrekisteriin tuli viime vuonna
atorvastatiinista (20 kpl) ja sim-
vastatiinista (14 kpl). Atorvastatii-
nilla tyypillisin haitta oli lihaskivut
ja/tai kohonnut kreatiinifosfokinaa-
sin pitoisuus (11 kpl). Maksaentsyy-
mien nousu raportoitiin viidelld po-
tilaalla. Simvastatiinilla lihasoireita
raportoitiin seitsemalld potilaalla,
joista yhdelld diagnoosina oli rabdo-
myolyysi. Potilaalla oli samanaikai-
sena ladkityksend klaritromysiini, jo-
ka estdd sytokromi P450 3A4 -ent-
syymid ja lisda lihasvaurioiden vaa-
raa yhteiskdytossa sellaisten statii-
nien kanssa, jotka metaboloituvat
tdmin entsyymin vaikutuksesta
(atorvastatiini, lovastatiini, sim-
vastatiini).

Bakteerildikkeista eniten haitta-
vaikutusilmoituksia tehtiin fluoro-
kinolonien ryhméan kuuluvasta le-
vofloksasiinista (19 kpl). Suurin osa
ilmoituksista (16) oli akillesjantee-
seen kohdistuvia haittoja (jannetu-
lehdus tai -ruptuura). Lahes kaikki
potilaat olivat yli 70-vuotiaita ja
suurella osalla oli samanaikaisena
ladkityksend systeeminen kortikoste-
roidi, joka lisdd jinneruptuuran vaa-
raa. Jos potilaalla epiilldan jannetu-
lehdusta, tulee fluorokinolonien
kaytto lopettaa valittomasti.

Virtsatieinfektioiden hoidossa
kaytettavistd nitrofurantoiinista tuli
viime vuonna kymmenen haittavai-
kutusilmoitusta. IImoituksen aiheena
oli vakava keuhkoreaktio (keuhko-
infiltraatti tai -fibroosi) kuudessa ta-
pauksessa, lisiksi kahdella potilaalla
raportoitiin hengenahdistusta. Nel-
jalla potilaista nitrofurantoiini oli
kaytossa pitkdkestoisena ladkitykse-
ni virtsatieinfektion estoon, muilla
taas kyseessi oli akuutti keuhko-
reaktio. Vakavien keuhkoreaktioiden
mahdollisuuden vuoksi nitrofuran-
toiinia kdyttavien potilaiden kaik-
kiin keuhko-oireisiin, kuten yskdan
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ja hengenahdistukseen, on kiinnitet-
tava erityistd huomiota.
Sienilddkkeistd eniten haittavai-
kutuksia ilmoitettiin terbinafiinitab-
lettien kdytossd (19 kpl). Tavallisim-
pia haittoja olivat erilaiset ihoreak-
tiot (9 kpl). Myos maksareaktioita
raportoitiin terbinafiinihoidon aika-
na (kaksi maksaentsyymien nousua
ja yksi kolestaattinen hepatiitti).
Epilepsialddkkeistd eniten ilmoi-
tuksia tuli okskarbatsepiinistd (14
kpl) ja karbamatsepiinista (10 kpl).
Okskarbatsepiinilla kahdessa ta-
pauksessa ilmoitettiin turvotus ja
kahdessa hyponatremia. Muut il-
moitetut haitat olivat yksittdista-
pauksia. Karbamatsepiinihoitoon

liittyen raportoitiin erilaisia thoreak-
tioita (5) ja maksaentsyymien nou-
sua (2).

Ruoansulatuskanavan sairauk-
siin tarkoitetuista ladkkeistd viime
vuonna raportoitiin eniten haittavai-
kutuksia uuden protonipumpun sal-
paajan, esomepratsolin kdyton yh-
teydessd (18 kpl). Tavallisimmin il-
moitettu haitta oli urtikaria tai ihot-
tuma. Kahdella potilaalla laakityk-
sen epdiltiin liittyvdn hepatiittiin.
Molemmissa tapauksissa mukana
oli my&s toinen epdilty lidkeaine
(atsitromysiini, rofekoksibi).

Jopromidi on matalaosmolaali-
nen jodipitoinen varjoaine, jota kay-
tetddn angiografioihin, urografioihin

ja varjoainetehosteisiin tietokoneto-
mografiakuvauksiin. Siitd tehtiin
Lidkelaitokselle vuonna 2002 yh-
teensd 23 haittavaikutusilmoitusta,
joista valtaosa oli allergisia reaktioi-
ta (urtikaria, anafylaksia). Valmis-
teen kdytossd on noudatettava eri-
tyistd varovaisuutta potilailla, jotka
ovat yliherkkia jodipitoisille varjoai-
neille. Myos allergiaan taipuvaiset
potilaat saavat muita herkemmin
yliherkkyysreaktioita. Niiden esiin-
tymistd voidaan yrittdd ehkaistd an-
tamalla potilaille esimerkiksi anti-
histamiineja ja/tai kortikosteroideja
ennen tutkimusta.

Anakinran (Kineret) ja etanerseptin (Enbrel) yhteiskdytossa
vakavia infektioita ja neutropeniaa

Anakinra on yhdistelma-DNA-tekniikalla tuotettu glykosyloitumaton muoto ihmisen interleukiini-1-reseptorianta-
gonistista. Valmiste on tarkoitettu nivelreuman oireiden hoitoon yhdessd metotreksaatin kanssa, kun metotreksaa-
tilla yksinddn ei ole saavutettu riittdvaa hoitovastetta. Ladke sai EU:ssa myyntiluvan maaliskuussa 2002.

Etanersepti on yhdistelma-DNA-tekniikalla tuotettu ihmisen tuumorinekroositekijan (TNF) reseptori, joka estdd
kilpailevasti TNF:n sitoutumista solun pintareseptoreihin ja siten TNF:n biologista aktiivisuutta. Enbrel sai EU:ssa
myyntiluvan helmikuussa 2000. Se on hyviksytty kaytettavaksi aktiivisen nivelreuman tai aktiivisen psoriaasiartrii-
tin hoitoon aikuisilla silloin, kun vaste antireumaattisiin lddkkeisiin on ollut riittimaton. Enbrelid kdytetdan myos
vaikean, aktiivisen ja progressiivisen nivelreuman hoitoon aikuisilla, joita ei aiemmin ole hoidettu metotreksaatilla.
Lisdksi se on hyviksytty aktiivisen kroonisen juveniilin polyartriitin hoitoon 4-17-vuotiailla lapsilla, joilla vaste
metotreksaatille on ollut riittimaton tai jotka eivat ole sietineet metotreksaattia.

Askettdin paittyneessi kliinisessd tutkimuksessa Kineretin (100 mg/vrk) ja Enbrelin (25 mg kahdesti viikossa) yh-
distelmihoitoa saaneilla nivelreumapotilailla esiintyi enemmain vakavia infektioita ja neutropeniaa kuin pelkkaa
Enbrelid saaneilla potilailla ja my6s enemmén kuin aikaisemmissa tutkimuksissa, joissa Kineretid annettiin yksi-
nddn. Tdhin 24 viikon mittaiseen satunnaistettuun kontrolloituun kliiniseen tutkimukseen osallistui 242 nivelreu-
mapotilasta, jotka eivit olleet aikaisemmin saaneet biologisia ladkkeitd. Tutkimusldikkeiden lisdksi potilaat saivat
metotreksaattia. My0Os suppeassa avoimessa tutkimuksessa saatiin vastaavia tuloksia, kun anakinra lisittiin jo ai-
kaisemmin aloitettuun Enbrel-hoitoon. Kontrolloidussa tutkimuksessa yhdistelmahoidolla ei saavutettu terapeuttis-
ta etua pelkkdin etanerseptihoitoon verrattuna.

Edelld kuvattujen tutkimustulosten perusteella Enbrelid tai Anakinraa maaraavid ladkareitd pyydetdan kiinnitta-
main huomiota seuraaviin seikkoihin:

o Vakavien infektioiden ja neutropenian riski on suurentunut, kun Kineretid ja Enbrelid on annettu yhtai-
kaa, eiki tillaisen yhdistelmdhoidon ole todettu tuovan lisihyotya pelkkdan Enbrel-hoitoon verrattuna.
Kineretin ja Enbrelin yhteiskaytt6a ei siksi suositella.

o Kineretin turvallisuutta ja tehoa yhteiskdytossa muiden TNF-estdjien kuin etanerseptin kanssa ei ole selvi-

tetty. Ndiden tietojen puuttuessa Kineretin yhteiskaytt6a ei suositella myoskiian muiden TNF-estdjien
kanssa.

16 TABU 2.2003



Jussi Holmalahti
FAT, JAOSTOPAALLIKKO
Jaosto 4
Myyntilupaosasto
Ladkelaitos

Mita pakkaus kertoo ladkkeesta?

Lddkepakkaus sisiltid pienesti koostaan huolimatta runsaasti tietoa lidkkeen kayttijalle. Tietoa on
itse pakkauksessa ja pakkauksen sisilld olevassa suomen- ja ruotsinkielisessi pakkausselosteessa.

Ulkopakkauksessa nakyvilld tiedoil-
la varmistetaan oikean lddkkeen toi-
mittaminen ja lddkkeen tunnistetie-
tojen valittyminen potilaalle. Pak-
kauksessa oleva pakkausseloste si-
saltaa ladkkeen kayttdjalle tiedot
ladkkeen kayttotarkoituksista, an-
nostuksista ja haittavaikutuksista.
Kaikkien niiden tietojen tulee poh-
jautua valmisteelle hyviksyttyyn
valmisteyhteenvetoon. Ensisijainen
vastuu lddkepakkauksen tietojen ja
ymmarrettivyydestd on myyntiluvan
haltijalla ja valmistajalla. Viran-
omaiset arvioivat tietojen asiasisal-
l6n kisitellessddn lddkevalmisteen
myyntilupaa.

Valmisteyhteenveto

Valmisteyhteenveto (Summary of
Product Characteristics, SPC) on
tutkimustulosten perusteella ladk-
keen maaraijille ja muille tervey-
denhuollon ammattilaisille laadittu
kuvaus lddkkeestd. Sen tarkoitukse-
na on antaa riittdvat ja ajanmukai-
set tiedot lddkkeestd, ja ndin varmis-
taa lddkehoidon onnistuminen.
Myyntiluvan kisittelyn yhteydessa
hyviksytty valmisteyhteenveto on
lidkkeen myyntiluvan olennainen
osa, johon kaiken ladkkeestd annet-
tavan tiedon ja markkinoinnin tulee
perustua. Hyviksymisen jilkeen val-
misteyhteenvetoa ei saa muuttaa il-
man viranomaisen suostumusta.

Luettava ja ymmarrettava
pakkausseloste
Valmisteyhteenvedon perusteella

myyntiluvan haltija laatii ladkkeen
kayttijalle tarkoitetut tiedot pak-

kausselosteeksi. On luonnollista, et-
ta valmisteyhteenvedon asiantuntija-
teksti ei sovellu sellaisenaan potilai-
den kayttoon. Pakkausselosteelle on
laadittu viranomaisten toimesta oh-
jeellinen otsikointi ja tietty esitysjar-
jestys. Pakkausseloste sisiltdd otsik-
koina potilaan tavallisesti esittimia
kysymyksid, joihin pakkausselos-
teessa vastataan selkokielelld. Tyy-
pillisid kysymyksid ovat mm. Mitd
ladke sisaltdd? Kuinka lidke vaikut-
taa? jne.

Pakkausselosteen laatimisessa
voidaan kayttdd luettavuustutkimus-
ta, jonka avulla on mahdollista ar-
vioida pakkausselosteen tietojen
luettavuutta, esitysjarjestystd ja ul-
koasua.

Hyva pakkausseloste on raken-
teeltaan selked, yksinkertainen, ly-
hyt ja lidkkeen kayttdjille helposti
ymmarrettavd. Lidkkeen kayttdja
on yleensi kiinnostunut vain tiedos-
ta, joka antaa selkedn vastauksen
sithen, mitd hanen tulee tehdi tai
mitd on odotettavissa. Selkeit ohjeet
ladkkeen kayttimisestd ja kuinka
toimia odottamattomassa tilantees-
sa, ovat tarkeita. Pakkausselostees-
sa tulee vilttdd turhia yleisid tietoja,
jotka voivat hdvittaa kdyton kannal-
ta tirkedn sanoman. Mieluummin
tulisi kdyttdad positiivisia ohjeita ja
aktiivista suoraan potilaaseen koh-
distuvaa kielta.

Ulkoasulla on suuri merkitys
luettavuuden ja ymmarrettivyyden
kannalta. Tekstin tulee olla riittdvin
suurta ja helposti luettavaa. Eri vi-
rejd ja tekstikokoja voidaan kayttia
erottamaan teksteja toisistaan. Sel-
kedt listaukset esimerkiksi haittavai-
kutuksista lisidvdt sanoman perille

menoa. Seuraavassa lisdd joitakin
luettavuuteen liittyvia yleisid ha-
vaintoja:

e Otsikoiden korostaminen vdreilld on
suositeltavaa.

e Pddotsikoiden numerointi auttaa luki-
jaa seuraamaan pakkausselosteen jdr-
jestystd, erityisesti silloin, kun pak-
kausseloste on kaksipuolinen tai
useasti taiteltu.

e Pddotsikot tulisi sijoittaa vasemmalle,
ei keskittdd.

e Pddotsikoiden tekstikoon tulisi olla
vdhintddn 13 pistetta.

e Vdhemmdn tdrkeitd tietoja (myyntilu-
van haltija ja valmistaja, osoitteet) voi
esittdd pienemmdlld tekstilld.

o Luettelomerkkejd tulisi kdyttdd teksti-
luetteloiden sijasta.

Pakkausselosteen luettavuus-
testaus

EU:n lddkelainsdadanto edellyttaa
lidkevalmisteiden pakkausselosteilta
selkeyttd ja ymmarrettavyytti. Voi-
massa oleva ohjeisto mainitsee myos
pakkausten ja pakkausselosteiden
kayttdjilla tehtdvin luettavuustes-
tauksen, joilla pakkausselosteiden
ymmarrettavyytta ja selkeyttd on
mahdollista tutkia. Ohje Guideline
on the readability of the label and
package leaflet of medicinal product
for human use hyviksyttiin vuonna
1998. Ohje suosittelee timan
Australiassa kehitetyn luettavuus-
menetelmdn kayttdmistd pakkausse-
losteen selkeyden ja ymmarrettavyy-
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den arvioimisessa. Kun pakkausse-
losteen laatimisessa kiytetidn muuta
kuin EU:n mallia, on luettavuuden
testaaminen myyntiluvan haltijan
vastuulla.

Luettavuustestaukseen on kiinni-
tetty erityistd huomiota keskitetyn
menettelyn lddkkeiden myyntilupa-
prosesseissa jo muutaman vuoden
ajan. Lukuisten lidkevalmisteiden
pakkausselosteet on testattu EU-oh-
jeen mukaisessa luettavuustutkimuk-
sessa. Niiden testien avulla on pys-
tytty kartoittamaan paremmin pak-
kausselosteeseen liittyvid ongelmia.

Luettavuutta testataan kysymyk-
silld, joista osa kohdistuu suoraan
pakkausselosteen asiasisdltoon. Ky-
symykset voivat tdll6in olla esim.
Kuvittele olevasi allerginen penisillii-
nille, voitko silloin kayttdd kyseistd
ladkettd. Osa kysymyksistd, esim.
Mitkd ovat pakkausselosteen huonot
puolet, kuinka sitd voi parantaa?,
testaavat lihinni pakkausselosteen
rakennetta (mm. tiedon [0ytymista).
Vastauksiin kdytettdva aika on tes-
tissd luonnollisesti rajoitettu. Luetta-
vuustestaus voidaan tehdd kahdessa
vaiheessa, jolloin saadaan selville,
onko pakkausselosteeseen tehdyilld
parannuksilla ollut vaikutusta luet-
tavuuteen.

Luettavuustestauksessa on ongel-
mia. Testimetodit eivit ole vield va-
kiintuneet, ja eri menetelmien luotet-
tavuuden testaaminen on puutteellis-
ta. Kysymys kuuluu: Testataanko
pakkausselosteen luettavuutta vai
kysymyslistan ymmadrrettivyyttis
EU-ohjeen mukaan eri kielet on jaet-
tu ryhmiin, luettavuuden testaami-
nen edellyttdd yhta kieltd kustakin
ryhmasta:

A Ranska, italia, portugali ja espanja
B Hollanti, englanti, saksa
C Tanska, suomi, kreikka ja ruotsi

Erityisesti ryhmin C sisalld kielil-
td puuttuvat osin sukulaissuhteet,
joten on kyseenalaista, voidaanko
niistd tuloksista vetda johtopaatok-
sid. Analysoitujen testien perusteella
tuloksissa eri maiden vililld ei ole
useinkaan ollut ratkaisevia eroja,
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minki vuoksi kieliversioiden testaa-
mista tulisi laajentaa.

Lopuksi

Liikkeiden mukana jaettavan infor-
maation sisilto ja laatu ovat erds
tarkemmin miiritellyistad alueista
kaupan olevien tuotteiden joukossa.
Ladkevalmistepakkaukset ovat kool-
taan usein pienid, joten riittdvien ja
kaikkia tyydyttdvien merkintojen si-
sallyttaminen ulkopakkaukseen on
mahdotonta. Itsehoitoldikkeen va-
linnan kannalta kaikkien oleellisten
tietojen sisallyttiminen pakkausse-
losteeseen on luonnollisesti hanka-
laa. Apteekkien tulisikin erityisesti
palveluvalinnassa kiinnittdd huomio-
ta asiakkaan mahdollisuuteen tutus-
tua pakkausselosteeseen. Ladkeval-
misteiden pakkausselosteita voi tu-
lostaa Lidkelaitoksen kotisivuilta
Lidkeinformaatio-otsikon alta
(www.nam.fi tai www.laakelaitos.fi)
Pakkausseloste on tietoldhde, jo-
ka taydentdd pakkauksen merkinto-
ja. Pakkausselosteen luettavuustes-
taus on tidrked vaihe valmisteyhteen-
vedon sisiltimain tiedon jalostami-
sessa ladkkeen kiyttdjille ymmarret-
tdvddn muotoon. Pakkausselosteen
luettavuustestaus ei ole maidrdysten
perusteella viranomaisvaatimus,
mutta testauksella voi parantaa pak-
kausselostetta. Vastuu pakkausselos-
teesta on selkedsti myyntiluvan hal-
tijalla, asiasisdllon oikeellisuuden
tarkastavat viranomaiset. Potilaiden
kannalta luettavuustestauksen kayt-
toonotto voisi olla yksi askel laa-
keinformaation parantamisessa.

Hyvd tietdd lddkepakkauksen
tiedoista

e [ ddkevalmisteen nimi koostuu kaup-
panimestd, vahvuudesta sekd ldcke-
muodosta. Nimen tulee olla yksiselit-
teinen, jotta lddkevalmiste voidaan
sen perusteella erottaa muista lddke-
valmisteista ja saman valmisteper-
heen jdsenista.

e Pakkauksessa on myos vaikuttavan
aineen eli lddkeaineen nimi, ja joissa-
kin tapauksissa lddkevalmisteen tdy-
dellinen koostumus. Kaikki kdytetyt
apuaineet kerrotaan pakkausselos-
teessa. Apuaineiden mddrdt ilmoite-
taan vain tietyissd erityistapauksissa.
Lddkevalmisteissa kdytetyt viriaineet
ovat elintarvikekdyttoon hyviksyttyjd
vdriaineita. Vidriaineiden koodit ilmoi-
tetaan ulkopakkauksessa.

e Potilaalle tarkoitetut kdyttdohjeet,
kdyttotarkoitus ja tavallinen annos-
tus, mainitaan ainoastaan itsehoito-
lddkkeiden ulkopakkauksessa. Lddke-
mddrdyksen vaativien lddkevalmistei-
den pakkausselosteissa esitetddn ta-
vallinen annostus ja kdyttoaiheet.
Pakkausselosteessa muistutetaan
myaos, ettd lddkdri on voinut mddrdtd
lddkettd poikkeavin annostuksin tai
muihin kdyttdtarkoituksiin.

e Lddkepakkauksessa on aina tiedot
lddkkeen oikeasta sdilytyksestd, joi-
den mukaan sdilytettynd lddkevalmis-
te sdilyy laadultaan moitteettomana
pakkaukseen merkittyyn viimeiseen
kdyttopdivddn saakka. Ndiden tieto-
jen lisdksi ulko- ja sisdpakkauksessa
on erdnumero, joka ongelmatapauk-
sissa (esim. tuotevirhe) mahdollistaa
ongelman rajaamisen tiettyyn tuotan-
toerddn.

e Pakkauksiin merkitddn my6s myynti-
luvanhaltijan nimi- ja osoitetiedot,
joiden avulla potilaan on mahdollista
saada lisdtietoja lddkkeesta.
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Ladkkeen kdytto
[ I

Psykoosildadkkeiden kaytto ja sairausvakuutus-

korvaukset Suomessa 1995-2001

Psykoosilddkkeilld hoidetaan paa-
asiassa skitsofrenian, mutta myos
harhaluuloisuus- tai persoonallisuus-
hiirion, vakavan masennustilan tai
muun mielialahdirion oireita tai py-
ritddn estimidn oireiden uudelleen
puhkeaminen. Psykoosilddkkeitd
kdytetidn myos mm. vanhusten ja
kehitysvammaisten psyykkisten héi-
rioiden, kuten ahdistuneisuuden,
harhaisuuden ja sekavuuden hoitoon
sekd pdihteiden kayttoon liittyvien
psykoosioireiden lievittamiseen (1).
Psykoosilddkkeet voidaan jakaa
kahteen paaryhmain: tavanomaisiin
ja toisen polven psykoosilaakkeisiin
(taulukko 1). Jaottelu perustuu lda-
keaineiden vaikutusmekanismeihin.
Tavanomaisten psykoosilaikkeiden
tarkein antipsykoottinen vaikutus
perustuu dopamiini-2-reseptorien
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salpaamiseen erityisesti aivojen me-
solimbiselld ja mesokortikaalisella
alueella. Toisen polven psykoosi-
ladkkeet salpaavat ensisijaisemmin
limbisten alueiden dopamiiniresepto-
reja ja serotoniinireseptoreista resep-
toreja 5-HT, ja S-HT)( (2).
Tavanomaiset psykoosildikkeet
vahentavit erityisesti psykoosien po-
sitiivisia oireita, joita ovat aistihar-
hat, harhaluulot ja psykomotorinen
levottomuus. Toisen polven psykoo-
silidkkeet saattavat lievittdd parem-
min my0s psykoosien negatiivisia oi-
reita, kuten passiivisuutta, tunne-ela-
man latistumista ja taantumista. Ne
aiheuttavat vihemman haittavaiku-
tuksia kuin tavanomaiset psykoosi-
laakkeet, minkd vuoksi myos hoito-
myontyvyyden voidaan olettaa ole-
van parempi. Toisen polven psykoo-

siladkkeiden kdyttod rajoittaa kui-
tenkin niiden korkea hinta (3).

Kokonaiskulutus

Psykoosilidkkeiden kulutusta on sel-
vitetty ldadketukkukauppojen myyn-
tiin perustuvasta Ladkelaitoksen laa-
kemyyntirekisteristd. Psykoosildak-
keelld tarkoitetaan tissa ATC-luoki-
tuksen NOSA-ryhmin lddkkeita lu-
kuun ottamatta litiumia.
Psykoosilddkkeiden kokonaisku-
lutus ei ole merkittiavasti muuttunut
vuosina 1995-2001. Laikevalinnat
ovat kuitenkin uusiutuneet: tavan-
omaisten psykoosilddkkeiden kulu-
tus on vahentynyt ja toisen polven
lidkeaineiden lisaantynyt (kuva 1).
Vuonna 1995 toisen polven psykoo-
silidkkeiden kulutus oli 10,3 % ja
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Taulukko 1. Psykoosilddkkeiden
jaottelu ja ATC-luokat. Mukana
ovat ne lddkeaineet, jotka ovat
olleet markkinoilla Suomessa
vuosina 1995-2001.

TAVANOMAISET PSYKOOSI-
LAAKKEET

Nos5AA Alifaattiset fentiatsiinit
Nos5AAo1  klooripromatsiini
NosAAoz  levomepromatsiini
Nos5AAo3 promatsiini

Nos5AB Piperatsiinirungon
sisdltdvdt fentiatsiinit
NosABo1 diksyratsiini

NosABo2  flufenatsiini

Nos5ABo3 perfenatsiini

Nos5ABo4  proklooriperatsiini
Nos5ABo8 tioproperatsiini* (1999)

Nos5AC Piperidiinirungon
sisdltdvdt fentiatsiinit
NosACo1  perisiatsiini
NosACoz tioridatsiini
NosACo4  pipotiatsiini* (1997)

Nos5AD Butyrofenonijohdokset
NosADo1  haloperidoli
NosADo3 melperoni

Nos5AE Indolijohdokset
NosAEo2  molindoni* (1998)
NosAEo3  sertindoli

No5AF Tioksanteenijohdokset

NosAFo1  flupentiksoli
NosAFo3  klooriprotikseeni
NosAFoy4  tiotikseeni* (1995)
NosAFos  tsuklopentiksoli

Nos5AG Difenyylibutyylipiperidiini-
johdokset
NosAGoz2 pimotsidi* (1995)

TOISEN POLVEN PSYKOOSI-
LAAKKEET

Nos5AH Diatsepiinit ja
oksatsepiinit
NosAHoz  klotsapiini
NosAHo3 olantsapiini
NosAHo4  ketiapiini

NosAL Bentsamidit
NosALo1  sulpiridi

Nos51AX Muut psykoosilddkkeet
NosAXo8  risperidoni

Lihde: Suomen liiketilastot 1995-2001

* Myyntilupa peruuntunut suluissa mainittu-
na vuonna
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tavanomaisten psykoosilidkkeiden
89,7 % psykoosiliaikkeiden koko-
naiskulutuksesta (4). Vuonna 2001
vastaavat osuudet olivat 38,8 % ja
61,2 % (4). Tavanomaisten psykoo-
siladkkeiden kulutus on viela yli
puolet kokonaiskulutuksesta. Toisen
polven psykoosildikkeitd voidaan
kuitenkin pitdd ensisijaislidkkeend
potilaille, jotka sairastuvat ensim-
maistd kertaa skitsofreeniseen psy-
koosiin, tai potilaille, jotka saavat
tavanomaisista psykoosilddkkeistd
haittavaikutuksia tai joiden hoito-
vaste tavanomaisille psykoosildak-
keille on huono (1).

Vuonna 1995 psykoosiladkkeista
kaytettiin eniten fentiatsiineja.
Vuonna 2001 kaytetyimpid psykoo-
silaakkeita olivat toisen polven psy-
koosilddkkeisiin kuuluvat diatsepii-
nit ja oksatsepiinit, joista kiytettiin
eniten olantsapiinia (2,22 DDD/1 000
as/vrk), klotsapiinia (1,59 DDD/1 000
as/vrk) ja risperidonia (1,54 DDD/

1 000 as/vrk). Vuonna 2001 tavan-
omaisista psykoosildakkeistd kayte-
tyimpia olivat perfenatsiini (1,29
DDD/1 000 as/vrk), haloperidoli (1,24
DDD/1 000 as/vrk) ja tsuklopentiksoli
(1,21 DDD/1 000 as/vrk) (4).

Psykoosilddkkeistd entistd suu-
rempi osuus kiytetdidn avohoidossa.
Vuonna 1995 avohoidon osuus ku-
lutuksesta oli 75 % ja vuonna 2001
jo 80 %. Kehityksen taustalla on
psykiatristen laitospaikkojen vihen-
taminen ja potilaiden siirtyminen
avohoitoon (5).

Avohoidossa kaytettiin vuonna
2001 eniten olantsapiinia ja klotsa-
piinia (kuva 2). Laitoshoidossa klot-
sapiini oli vuoteen 1999 asti kayte-
tyin psykoosilidke, sen jilkeen kay-
tetyin on ollut olantsapiini. Olantsa-
piinin kulutus kasvoi vuonna 2001
avohoidossa 31 % ja laitoshoidossa
14 % edelliseen vuoteen verrattuna.
Kulutuksen nopea kasvu avohoidos-
sa johtuu todennikoisesti myos siitd,

Kuva 2. Kdytetyimpien psykoosilddikkeiden kulutus (DDD/1 ooo as/vrk)
avo- ja laitoshoidossa vuonna 2001. Lihde: Lidkelaitos.
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Taulukko 2. Psykoosilddkkeistd sairausvakuutuskorvauksia saaneet vuosina 1995 ja 2001. Mukana ovat vain ne
lddkeaineet, joista on saanut vuosittain korvauksia yli tuhat potilasta. Ldhde: Kelan reseptitiedosto.

1995 2001
Erityiskorvauksia Erityiskorvauksia Muutos
Korvauksia saaneiden osuus Korvauksia saaneiden osuus korvauksia
saaneita korvauksia saaneita korvauksia saaneiden
saaneista (%) saaneista (%) maddrdssd (%)
TAVANOMAISET PSYKOOSILAAKKEET 109 127 44 90 562 46 -17
Alifaattiset fentiatsiinit 28 275 53 23171 56 -18
klooripromatsiini 7519 8o 4 906 84 -35
levomepromatsiini 21899 46 18 946 50 -13
Piperatsiinirungon sisdltdvdt
fentiatsiinit 41051 38 31817 39 -22
diksyratsiini 3589 14 3298 12 -8
flufenatsiini 3976 30 2188 31 -45
perfenatsiini 21495 64 17 798 63 -17
proklooriperatsiini 12 389 3 8830 3 -29
Piperidiinirungon sisdltdvat
fentiatsiinit 22592 69 14 686 74 -35
perisiatsiini 3876 37 2418 44 -38
tioridatsiini 18 722 76 12 410 8o -34
Butyrofenonijohdokset 22357 37 19 488 34 -13
haloperidoli 13 617 48 11 420 44 -16
melperoni 9547 22 8533 19 -11
Tioksanteenijohdokset 21892 64 18 107 68 -17
flupentiksoli 6159 34 4 012 37 -35
klooriprotikseeni 10 841 72 9 748 71 -10
tsuklopentiksoli 6 062 86 5 180 91 -15
TOISEN POLVEN PSYKOOSILAAKKEET 11009 58 38 606 59 +251
Diatsepiinit ja oksatsepiinit 2367 97 16 138 71 +582
klotsapiini 2367 97 5 501 97 +132
olantsapiini - 10 163 62
ketiapiini - - 1163 -
Bentsamidit 7 075 39 3874 40 -45
sulpiridi 7 075 39 3874 40 45
Muut psykoosilddkkeet 1815 83 20 731 53 +1 042
risperidoni 1815 83 20 731 53 +1 042
Kaikki 115 322 44 116 137 48 +1
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ettd vuonna 2000 olantsapiini tuli
erityiskorvattavaksi.

Psykoosilddkkeistd maksetut
ladkekorvaukset

Tietoja psykoosilddkkeiden avohoi-
don kulutuksesta saadaan myos sai-
rausvakuutuksen lddkekorvausrekis-
tereistd. Psykoosilddkkeet voivat olla
potilaille erityiskorvattuja vaikeassa
psykoosissa tai muissa vaikeissa
mielenterveyshdirioissa sekd henki-
sesti kehitysvammaisilla esiintyvissd
levottomuustiloissa. Muissa kaytto-
aiheissa potilaat saavat niistd perus-
korvauksen. Erityiskorvauksia saa-
neita on hieman vihemmin kuin pe-
ruskorvauksia saaneita potilaita.
Keskimairin 48 % psykoosildakkei-
den kayttdjistd sai jostain psykoosi-
laakkeesta erityiskorvauksia vuoden
2001 aikana (taulukko 2). Erityis-
korvauksia saaneiden kdyttama 144-
kemdara (DDD:na) on kuitenkin sel-
vasti peruskorvauksia saaneiden 14a-
kemaarad suurempi, mikd johtuu to-
dennikoisesti siitd, ettd erityiskor-
vaukseen oikeutetut kayttavat laak-
keitddn suurempina annoksina ja
jatkuvasti tai pidempii jaksoja kuin
muut psykoosilddkkeiden kayttdjat
(6).

Kulutustilastoissa nihty muutos
ladkevalikoimissa toistuu myos laa-
kekorvaustilastoissa. Tavanomaisista
psykoosildidkkeistd sai vuonna 1995
korvauksia 109 000 henkil64 ja
vuonna 2001 méird oli pudonnut
90 000:een. Selvin korvausta saanei-
den miirin viheneminen on ollut
fentiatsiineja kayttavien potilaiden
ryhmissi. Toisen polven psykoosi-
laakkeistd korvauksia saaneiden po-
tilaiden miird kasvoi vastaavana ai-
kana 11 000:std 38 600:aan. Vuon-
na 2001 korvauksia saaneiden kiyt-
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tdjien maarin perusteella korvauksia
myonnettiin eniten risperidonista,
siitd sai korvauksia lihes 21 000
henkilod. Tavanomaisista psykoosi-
ladkkeistd kaytetyimpid olivat levo-
mepromatsiini (19 000 korvauksia
saanutta) ja perfenatsiini (18 000
korvauksia saanutta).

Erityiskorvauksia saaneiden
osuutta tarkastelemalla havaitaan
my0s, ettd toisen polven psykoosi-
lidkkeiden maardamisessd on tapah-
tunut kanavoitumista. Markkinoille
tulonsa alkuvaiheessa klotsapiinia ja
risperidonia on maaritty padasiassa
potilaille, jotka ovat olleet oikeutet-
tuja erityiskorvattuihin psykoosi-
ladkkeisiin. Myohemmin risperido-
nia on alettu maaritd myos muille
potilaille.

Kustannukset

Vaikka psykoosilddkkeiden koko-
naiskulutus ei ole juuri kasvanut,
niiden kustannukset ovat kasvaneet
nopeasti viimeisen seitseman vuoden
aikana. Sairausvakuutuksen tilasto-
jen mukaan keskimaariiset potilas-
kohtaiset vuosittaiset kustannukset
ovat tind aikana kasvaneet 135 eu-
rosta 364 euroon. Kustannusten
kasvu johtuu kalliimpien toisen pol-
ven psykoosilddkkeiden kayton
yleistymisestd, mutta myos psykoosi-
potilaiden siirtyminen avohoitoon
on vihiisesti kasvattanut lddkekus-
tannuksia. Vuonna 2001 suurimmat
tukkuhintaiset kustannukset syntyi-
vit olantsapiinin (16,2 miljonaa eu-
roa) ja risperidonin (9,5 miljoonaa
euroa) kaytosta (4).

Yhteenveto

Psykoosien hoidossa on seka avo-
ettd laitoshoidossa siirrytty tavan-
omaisten psykoosildidkkeiden kay-
tostd yhd enemmain toisen polven
psykoosiliikkeiden kayttoon. Avo-
hoidossa toisen polven psykoosi-
laakkeiden yleistyminen johtuu toi-
saalta ndiden liikkeiden paremmas-
ta siedettidvyydestd ja toisaalta myos
niiden saamisesta sairausvakuutuk-
sen erityiskorvausten piiriin. Tdma
kehitys on moninkertaistanut psy-
koosilddkkeiden kustannukset vuo-
sien 1995 ja 2001 valisena aikana.
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Karpalo kiinnostaa

Karpalo on puolukansukuinen kasvi,
jonka marjoista valmistetaan mehu-
ja, hilloja ja lik6orid. Isokarpalo ja
pienempimarjainen pikkukarpalo
kasvavat kaikkialla Suomessa. Kar-
palomehua on etenkin Venijilld ja
Pohjois-Amerikassa kiytetty perin-
teisesti virtsarakko- ja munuaistuleh-
duksen hoidossa.

Valmisteet ja niiden kdytto
Suomessa

Karpaloa (Vaccinium oxycoccos) ei
ole mainittu Ladkelaitoksen ladke-
luettelossa, joten karpalon marjauu-
tetta sisaltdvid tuotteita voi myyda
elintarvikelain alaisina erityisvalmis-
teina ilman lddkkeellista kdyttoaihet-
ta. Talld hetkella elintarvikkeina
myytdvid karpalotuotteita markki-
noidaan lain vastaisesti virtsatietu-
lehdusten hoitoon. Kaupan ei ole
yhtddn Laikelaitoksen luvan saanut-
ta karpaloa sisiltivdd rohdosvalmis-
tetta.

Teho

Karpalolla on tehty vdhin laaduk-
kaita kliinisid tutkimuksia. Marja-
mehun tai -uutteen tehoa ei ole 0soi-
tettu akuutin virtsatietulehduksen
hoidossa (1). Suomessa on tehty sa-
tunnaistettu avoin tutkimus, jossa
50 virtsatieinfektion sairastanutta
naista joi puoli desilitraa pdivissd
vikevoitya karpalo-puolukkamehua
1/2 vuoden ajan (2). Tavallisesti virt-
satieinfektio uusiutuu noin kolman-
neksella potilaista, mutta tutkimuk-
seen osallistuneilla naisilla uusiutu-
misriski viheni puoleen hoitamatto-
maan ryhméén verrattuna.

Uudessa kanadalaistutkimukses-
sa naiset joivat laimentamatonta
karpalomehua lasillinen (2,5 dl) kol-

me kertaa pidivissi (3). Vuoden
sdaannollinen kaytto ehkiisi virtsa-
tietulehduksia merkitsevasti lume-
mehuun verrattuna. Karpalomehun
kiyttod saattaa rajoittaa mehun
happamuus. Toistaiseksi markkinoil-
la olevien karpalouutetablettien tai
-kapselien kiyttoa ei kuitenkaan voi
suositella virtsatietulehdusten ehkai-
syyn, koska niiden koostumukset
vaihtelevat suuresti (4).

Cochrane-katsauksessa karpaloa
ei tutkimusten vahyyden takia suosi-
teta virtsatietulehdusten ehkaisyyn
(5). Tamai katsaus on tehty ennen
suomalaista tai kanadalaista tutki-
musta.

Aiemmin uskottiin, ettd karpalo
estdd bakteerien kasvua virtsateissa
muuttamalla virtsan happamaksi.
Nykykisityksen mukaan marjan si-
sdltimat proantosyanidiinit estavit
bakteereita kiinnittymasta virtsaelin-
ten limakalvoihin, jolloin bakteerit
eivit pysty aiheuttamaan infektiota.

Turvallisuus

Karpalotuotteet ovat lyhytaikaisessa
kiytossa yleensd hyvin siedettyja.
Vakavin haitta on se, ettd virtsa-
tietulehduksen asianmukainen hoito
viivistyy, kun tuotteilla hoidetaan
akuuttia tulehdusta.

Alustavan tutkimuksen mukaan
karpalomehun tai -kapseleiden kayt-
to saattaa lisitd munuaiskivien muo-
dostumista, joten virtsakivitautia
sairastavien ei tule kdyttda karpalo-
tuotteita (6). Karpalouute sisaltda
runsaasti oksalaattia aiheuttaen hy-
peroksaluriaa, joka saattaa myota-
vaikuttaa kalsiumoksalaattikivien
muodostumiseen.

Karpalotuotteita voi kayttdd sa-
manaikaisesti virtsatieinfektioiden
hoitoon kiytettyjen lidkkeiden

Rohdosvalmisteista
[

kanssa. Teoriassa rohdos saattaa jo-
pa lisdtd bakteerilddkkeiden eritty-
mistd munuaisten kautta ja lisitd
ladkkeiden pitoisuuksia ja tehoa
virtsateissd. Karpalouutteen on vii-
tetty lisddvan joidenkin ladkkeiden,
mm. masennusldikkeet ja opioidit,
eritystd happamaan virtsaan ja titen
pienentdvan niiden pitoisuuksia
plasmassa.
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Vaikka positiiviseen tulokseen paatyneen suomalaistutkimuksen lisdksi tarvitaan lisindyttod karpalon vaikutuksista
ja tehosta virtsatieinfektion ehkiisyssd, karpalomehua voi kokeilla ldakarin ohjauksessa (7,8). Tutkimusten vihyy-
den vuoksi annossuosituksia ei voi antaa. Mehua tai muita karpalotuotteita ei kuitenkaan tule kayttda akuutin virt-

satietulehduksen hoitoon.
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Defibrillaattorien kdyttoohjeet, naytto- ja

Terveydenhuollon laitteista ja tarvikkeista
. I

viestit seka vaaratilanteet

dani-

Defibrillaattori on ambulansseissa, ensiavussa ja tehohoidossa kiytettivi hoitolaite, jolla potilaan
rintakehille annettavan voimakkaan tasavirtasihkoiskun avulla pyritidan poistamaan henked ub-
kaava rytmibdirio ja palauttamaan sydamen normaali pumppaustoiminto. Sydanpysahdyksen jil-
keen vilittomdsti tebdyn defibrilloinnin jilkeen jopa 80 % ndisti potilaista selvidd, ja kolmannes
sairaalan ulkopuolellakin defibrilloiduista potilaista selvidd. Potilaan yleinen terveydentila ja sy-
danpysihdyksen kesto ennen (perus)elvytyksen aloittamista vaikuttavat selvidmiseen.

Perinteisid manuaalisia defibrillaat-
toreita on ollut hoitokaytossi jo
vuosikymmenid. Erityisesti viime
vuosikymmenen aikana naytto- ja
ddniviesteilld kayttdjaa opastavien
automaattisten (AED) monitoride-
fibrillaattoreiden osuus kiytossa ole-
vista laitteista on kasvanut voimak-
kaasti. Monipuolinen laite tarkkai-
lee ja analysoi potilaan keskeisid
elintoimintoja ja se voi tarvittaessa
neuvoa kiyttdjaa siitd, mitd tulee
missakin vaiheessa hoitoa tehdai.
Terveydenhuollon ammattilaisille
tarkoitetut defibrillaattorit ovat puo-
liautomaattisia, jolloin kiyttdja voi
itsendisesti tehdd hoidon kannalta
tarkeit ratkaisut. Markkinoilla on
myo6s automatisoituja, pienikokoisia
ja helppokayttoisia laitteita, jotka
soveltuvat mm. Suomessakin kokeil-
tuun maallikkodefibrillaatioon.
Koska vain onnistunut rytminpa-
lautus voi pelastaa sydanpysihdys-
potilaan hengen, defibrillaattorin on
oltava luotettava ja kidyttovarma.

Valmistaja ja kdyttdja vastaavat
laitteen toimivuudesta

Terveydenhuollon laitteet on suunni-
teltava ja valmistettava siten, ettei-
vit ne kayttotarkoituksensa mukai-
sesti kdytettynd vaaranna potilaan
tai kdyttdjan terveydentilaa tai tur-
vallisuutta. Valmistajan on siksi jo
suunnittelu- ja valmistusvaiheessa
pyrittdva tunnistamaan kaikki lait-
teen ominaisuuksiin, suorituskykyyn
ja kdyttoon liittyvat ilmeiset vaarat
sekd minimoimaan niistd aiheutuvat
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riskit. Kdytt6on liittyvit vaarat on
tuotava selvisti esiin laitteen kaytto-
ohjeissa ja merkinndissa.

Ammattimaisen kayttdjan on
puolestaan pidettdava huolta siitd, et-
td terveydenhuollossa kaytettdvien
laitteiden ja tarvikkeiden kunto ja
toimivuus pysyvit siddosten edellyt-
tamalla tasolla koko niiden kaytto-
ajan. Tdma asettaa erityisid vaati-
muksia niiden siilytykselle, kaytolle,
yllapidolle ja huollolle sekd naitd
toimintoja koskeville ohjeille ja me-
nettelytavoille. On erittdin tarkedd,
ettd kdyttdjat saavat riittdvan kayt-
tokoulutuksen ja he tuntevat laittei-
den ja tarvikkeiden kdyttoon liitty-
vat vaarat.

Kayttokokemusta on pidettiva
ylld ja tarvittaessa jarjestettava lisa-
koulutusta. Turvallisen kdyton kan-
nalta tiarkeisiin merkintoihin ja tie-
toihin sekd asianmukaisiin kayttooh-
jeisiin on kiinnitettdva erityistd huo-
miota jo laitteen hankintavaiheessa
ja tarvittaessa vaadittava niitd. Suo-
men siddosten mukaan laitteen tur-
vallista kayttod koskevien tietojen
on oltava suomen- ja ruotsinkielisia.

Uudet defibrillaattorit puhuvat
oikeaa kieltd

Laakelaitos paatti syksylld 2002 ar-
vioida Suomessa talld hetkelld mark-
kinoitavien, uusien defibrillaattori-
mallien kayttoohjeiden, naytto- ja
daniviestien vaatimustenmukaisuutta
sekd selvittda laite-edustajan jarjes-
taman koulutuksen taajuutta. Kyse-
lylomake ldhetettiin 11 suomalaiselle

yritykselle, joiden silloin oletettiin
markkinoivan defibrillaattoreita.
Vaikka osa edustuksista oli vaihtu-
nut tai padttynyt mm. valmistajien
vililld tapahtuneiden jirjestelyiden
johdosta, vastaukset saatiin kuiten-
kin kaikilta yrityksilta. Tulosten voi
siten katsoa kuvaavan hyvin timén
hetkista tilannetta uusien laitteiden
osalta.

Kuusi suomalaista yritysta il-
moitti markkinoivansa defibrillaat-
toreita. Vastaukset koskivat talla
hetkelld myynnissd olevaa kuuden
eri valmistajan 13 laitemallia. Kuu-
den mallin mainittiin soveltuvan
AED-tilassa my6s maallikoiden kay-
tettdvaksi.

Kayttoohjeet ja turvallisen kay-
ton kannalta oleelliset merkinnit ja
tiedot olivat suomenkielisia 12 lait-
teessa ja ruotsinkielisid yhdeksissa.
Naytto- ja ddniviestit olivat suomen-
kielisia 10 laitteessa ja ruotsinkieli-
sid yhdekséssa. Yksi laite toimi kyse-
lyn ajankohtana vain englanniksi,
mutta sen suomenkielinen versio oli
jo tyon alla.

Kaikki yritykset ilmoittivat anta-
vansa kayttokoulutusta laitteen toi-
mituksen yhteydessi seka lisdkoulu-
tusta asiakkaan niin halutessa. Vain
yksi edustaja ilmoitti jarjestdvansa
sdaannollistd koulutusta asiakkail-
leen.

Ilmoitettuja vakavia vaaratilan-
teita hyvin vdhan

Vuosina 1995-2002 Liikelaitos sai
vhteensd 32 defibrillaattoreihin liit-



tynyttd vaaratilanneilmoitusta: 17
ilmoitusta (13 kayttajalta ja nelja
valmistajalta) suomalaisesta tapauk-
sesta, viisi valmistajan ilmoitusta
laitteita koskevista korjaavista toi-
menpiteistd sekd 10 viranomaisil-
moitusta myOs valmistajien tekemis-
td toimenpiteistd. Seitseman ndista
korjaavia toimenpiteitd koskevista
ilmoituksista ei koskenut Suomea.

Syyni korjaavien toimenpiteiden
tekemiseen oli yleensi joissakin mal-
leissa tai valmistuserissd havaittu
sahkoisten tai mekaanisten kompo-
nenttien lisddantynyt vikaantumisalt-
tius tai todetut ongelmat laitteen
ohjelmiston toiminnassa.

Neljdan suomalaiseen tapauk-
seen liittyi kuolema, kuuteen vakava
tilanne, viiteen ldheltd piti -tilanne
ja kahteen kayttoohjetta tai monito-
rointiominaisuuksia koskevat

epaselvyydet. Suomea koskevat il-
moitukset on jaoteltu ajankohdan ja
syyn mukaan kuvassa. Kdytossa ole-
vien defibrillaattoreiden suureen lu-
kumaardin ja laitteiden kriittiseen
kiyttoon suhteutettuna vakavien
vaaratilanteiden maard on yllatta-
van pieni — vain 10 tapausta edelli-
sen kahdeksan vuoden aikana.

On varsin todennakoista, ettd il-
moitettavuuden kriteerit tiyttivid
vaaratilanteita sattuu enemmain
kuin mitd Laidkelaitokselle ilmoite-
taan. Vaaratilanneilmoitushan tulee
tehdd aina, kun on aihetta epailld
laitteen suorituskyvyn tai muiden
ominaisuuksien (ml. kiytettiavyys)
vaikuttaneen vakavan henkilévahin-
gon syntymiseen tai kuolemaan, tai
jos tillainen tilanne ei aiheuttanut
vakavia seurauksia, mutta tapah-
tuessaan uudestaan se voisi johtaa

sellaiseen. Kdyttdjin tulee ilmoittaa
havaitsemistaan vaaratilanteista se-
ki laitetta edustavalle yritykselle et-
ta Ladkelaitokselle. lmoittaminen
on ensisijaisen tarkeda, silld vain ja-
ettu tieto vaaratilanteiden taustate-
kijoistd voi auttaa muita valttimain
vastaavia tilanteita tai toimimaan
vaaratilanteissa oikein — tarkoituk-
sena ei ole kenenkain syyllistami-
nen, vaan oppiminen.

Vaaratilanne monen tekijan
summa

Vaaratilanteiden taustalla voi olla
laitteen tai tarvikkeen ominaisuus,
joka huolimatta valmistajilta vaadi-
tusta riskianalyysistd ilmenee vasta
todellisessa kidytossa — jopa vuosien-
kin kuluttua laitteen kiyttoonotos-
ta. Viimevuotisessa tapauksessa

Defibrillaattoreita koskeneet vaaratilanneilmoitukset 1995-2002

H Korjaava toimenpide
OMuu

Lukumaara
w

OLahelta piti -tilanne
OVakava tilanne
B Kuolemantapaus

1995 1996 1997

1998 1999 2000 2001

2002
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erddn sairaalan tekninen huolto ha-
vaitsi mairaaikaistarkastuksessa
kaikkien vuonna 1998 hankittujen
defibrillaattorien teholahteiden ole-
van viallisia. Mitdan vakavaa ei on-
neksi padssyt tapahtumaan, koska
vika havaittiin ennen kriittistd kayt-
totilannetta. Defibrillaattorien teho-
ldhdeviat ovat tunnettuja ongelmia
ja niitd on ilmennyt satunnaisesti tai
ne ovat voineet liittya tiettyyn val-
mistuserdan, kuten tissi esimerkis-
sd. Vuoden 1996 molemmat kuole-
mantapaukset sattuivat ambulans-
seissa tilanteissa, jossa huonosti au-
keavien suojamuovien vuoksi elekt-
rodit vaurioituivat ja defibrillointi ei
onnistunut. Tama elektrodimalli
poistettiin markkinoilta ja uusien
elektrodien kestdvyyttd ja suojusten
avattavuutta parannettiin sekd elekt-
rodien oikeaan kasittelyyn kiinnitet-
tiin huomiota.

Potilasturvallisuuden kannalta on
erittiin tirkeii, ettd defibrillaatto-
reiden, kuten my6s muidenkin lda-
kintilaitteiden, toimintakunnon tar-
kistaminen on osa terveydenhuollon
yksikkojen sdannollistd toimintaa.
Henkil6stod tulisi myos kouluttaa
havaitsemaan laitteiden toimintahai-
rioita tai tarvikkeiden vikoja enna-
koivia oireita.

Sdannollisistd toiminnan tarkis-
tuksista huolimatta laitteiden ja tar-
vikkeiden normaali kuluminen kay-
ton aikana tai jokin yksittdinen vika
voi johtaa yllattavaan vaaratilantee-
seen. Vuonna 2001 sattuneessa ta-
pauksessa defibrillaattorin ja hoito-
elektrodin vilinen kaapeli oli poikki
eikd valiton hoito onnistunut. My6s
toisessa saman vuoden tapauksessa
defibrillaattorin EKG-kaapelissa oli
vikaa ja sen viidntelyn seurauksena
potilas sai laitteen antamasta synk-
ronoimattomasta defibrillaatioiskus-
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ta kammiovirinian. Kolmannessa ta-
pauksessa johdon ja tietyn tyyppisen
elektrodin vilinen kontakti oli huo-
no, ja hoitoviivastyi. Kaikissa ndissa
tapauksissa potilas onnistuttiin el-
vyttdmaan. Varalaite ja hoidon kan-
nalta keskeiset tarvikkeet (elektrodit,
johdot, ladatut vara-akut tms.) tulisi
olla nopeasti saatavilla, jotta odotta-
mattomista tilanteista on mahdollis-
ta selvitd ilman kohtalokkaita seu-
rauksia.

Toimintaohjeissa tai kayttdjan
taidoissa voi myos olla puutteita,
jotka voivat myo6tavaikuttaa vaka-
van vaaratilanteen syntymiseen. Suo-
malaisista tapauksista vain yhta
vuonna 1999 ilmoitettua vakavaa
vaaratilannetta voi pitda selvana
kayttovirheena. Siind valvontakay-
tossd olleen defibrillaattorin halytyk-
set oli otettu pois paaltd, ja potilas
sai kammiovdrinin, joka onneksi
huomattiin ajoissa ja kyettiin hoita-
maan. Vuonna 1997 ambulanssissa
sattuneessa tilanteessa akun varaus
ei ollut riittava defibrillaatioiskun
antamiseen, ja potilas menehtyi. Ta-
pauksen seurauksena kayttdji muut-
ti akkujen latauskaytantod. Myos
edelld mainittu johdon ja elektrodin
liitinnan heikkous vaikutti siithen,
ettd kdyttdjataho muutti elektrodien
kayttod koskevaa ohjeistustaan.

Viime vuoden kaikki kolme va-
kavaa tapausta liittyivat kayttotilan-
teessa ilmitulleisiin toimintahdirioi-
hin, joita ei laitteiden mychemmassd
testauksessa pystytty toistamaan ja
varsinaiset syyt jdivit epaselviksi.
Niiden selittimittomien toiminta-
hiirididen taustalla voi hyvinkin olla
laitteiden lisddntynyt monimutkai-
suus. Uusien defibrillaattorimallien
toiminta perustuu entistd enemman
tietokonepohjaiseen signaalien tun-
nistamiseen ja niistd tehtdvaan pait-

telyyn — tunnettu tosiasiahan on, et-
td ohjelmistojen toimivuutta ei voi
koskaan tdysin varmentaa. Tassd
yhteydessd on hyvd muistaa, ettd yk-
sittdisid laitevikoja tapahtuu aina ja
niilld voi olla vakavia seurauksia.
Kuitenkin tilld hetkelld vakavien
vaaratilanteiden maard nayttda ole-
van hyvin pieni. Lihivuodet naytta-
vat, lisdaantyyko defibrillaattorin hii-
richerkkyys ja vikaantumisalttius
yhdessd niiden toimintojen moni-
puolistumisen ja automatisoitumisen
kanssa. Joka tapauksessa kayttdjan
ammattitaito ja erityisesti hidnen ky-
kynsa kayttaa laitetta yllattavissakin
tilanteissa ja tunnistaa mahdolliset
laiteongelmat ajoissa, ovat ratkaise-
via onnistuneen hoidon kannalta, ja
tihdn osaamisen yllapitimiseen tuli-
si jatkuvasti kiinnittdd huomiota.
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Ladkevaihto ja apteekki, maardys 1/2003

Tdmédn kuun alussa voimaan tulleen
geneerisen substituution johdosta
madrdystd 10/2002 lddkkeen toimit-
tamisesta on muutettu. Uuteen mai-
rdykseen 1/2003 on lisitty vaihto-
kelpoisen ladkevalmisteen toimitta-
mista koskevia ohjeita.

Vaihtokelpoisen lddkevalmisteen
toimittamisesta

Apteekin on vaihdettava lddkirin tai
hammasldakarin maaraama ladke
halvimpaan tai siitd hinnaltaan va-
hidn poikkeavaan yleisesti saatavilla
olevaan vaihtokelpoiseen valmistee-
seen, jos madritty valmiste sisdltyy
Ladkelaitoksen vahvistamaan luette-
loon keskendin vaihtokelpoisista
ladkevalmisteista.

Lidkevalmiste on hinnaltaan vi-
hidn poikkeava, kun hintaero hal-
vimpaan alle 40 euroa maksavaan
vaihtokelpoiseen valmisteeseen on
pienempi kuin 2 euroa tai kun hin-
taero 40 euroa tai enemman maksa-
vaan halvimpaan vaihtokelpoiseen
valmisteeseen on pienempi kuin 3
euroa.

Keskendin vaihtokelpoisten 144-
kevalmisteiden halvin hinta maaray-
tyy kunkin vuosineljanneksen ensim-
madisen pdivdn arvonlisdverollisten
vahittdismyyntihintojen perusteella.

Lidkkeen maaradjien ja apteek-
kien on tarkoituksenmukaista sopia
paikallisesti lddkevaihtoon liittyvistd
yhteisistd menettelytavoista ja neu-
vonnasta.

Maaratyn ladkkeen vaihtaminen

Mahdollisuus maarityn lidkkeen
vaihtamiseen vaihtokelpoiseen 14da-
kevalmisteeseen selvitetdan asiak-
kaan kanssa ladkemaaraysta vas-
taanotettaessa. Vaihtoa ei saa tehdi
silloin, kun lddkkeen maaridja on
lidkemaaraykseen tekemalldin mer-
kinnalld kieltdnyt vaihdon. Ladk-
keen maaraija voi kieltda lddkkeen
vaihtamisen esimerkiksi merkinnalla
Ei lddkevaibtoa tai ei geneeristd
substituutiota.

Vaihtoa ei myoskdin saa tehda,
jos lddkkeen ostaja kieltdd vaihdon.
Ladkkeen ostajan ei tarvitse perus-
tella kieltoaan.

Lidkemairiyksen voimassaoloai-

kana apteekin tulee toimittaa samaa
valmistetta. Toimitettava lddkeval-
miste voidaan kuitenkin vaihtaa lda-
kemdardyksen voimassaoloaikana,
jos aikaisemmin toimitettua valmis-
tetta ei ole toimitushetkelld lddke-
tukkukaupassa.

Laakkeen ostajalla on aina halu-
tessaan oikeus saada toimitushetkel-
14 tosiasiallisesti halvin vaihtokelpoi-
nen lidkevalmiste, ellei liakkeen
maarddja ole kieltinyt ladkkeen
vaihtoa.

Lidkemaadrayksessd madritty pit-
kéaikaiseen sairaudenhoitoon kay-
tettava valmiste, lukuun ottamatta
varsinaisia huumausaineita ja PKV-
laakkeitd, voidaan vaihtaa vaihto-
kelpoisen valmisteen eri kokoiseen
pakkaukseen, jos pakkauskoko ei
merkittavasti poikkea miirdtyn val-
misteen pakkauskoosta.

Ennen geneerisen substituution
alkamista maarityn reseptin ladke-
valmiste voidaan vaihtaa halvem-
paan vaihtokelpoiseen lidkevalmis-
teeseen, jos lidkkeen ostaja niin ha-
luaa.

Vastuu mairityn lidkevalmisteen
vaihtamisesta on apteekilla.

Ladkemadrdykseen tehtavat
merkinnat

Ladkemaariykseen tulee merkita
vaihtokelpoista ladkevalmistetta toi-
mitettaessa seuraavien perustietojen
lisaksi

- pdivimddrd

apteekin nimi

toimittamispdivdmddrd ja apteekin leima
osittain toimitettuun lddkemddrdyk-
seen jdljelle jacnyt lddkemddrd
lddkkeen hinta

lddkkeen luovutuskuntoon saattaneen
proviisorin tai farmaseutin nimikirjai-
met

lddkkeen ostajan ilmaisema
vaihtokielto merkinndlld
“vaihtokielto/ostaja”
toimitettavan lddkevalmisteen
nimi, kun on tehty lddkevaihto
rinnakkaistuotua lddkevalmis-
tetta toimitettaessa valmisteen
myyntiluvan haltijan nimi

Merkinnit vahvistetaan paivayk-
selld ja henkilon nimikirjaimilla.

Merkinnit tulee tehdad lazkemai-
raykseen yksiselitteisesti ja siten, ettd
tulevillakin toimituskerroilla mer-
kinnit ovat luettavissa.

Reseptipdivdkirjaan tehtavat
merkinndt

Vaihtokelpoista lddkevalmistetta toi-
mitettaessa tulee jokaisella toimitus-
kerralla merkiti reseptipdivikirjaan
seuraavien tietojen lisaksi

- lddkkeen kdyttdja tai laitos
lddkdri

- tieto lddkdrin tekemdstd vaihto-
kiellosta

- tieto lidkkeen ostajan teke-
mdstd vaihtokiellosta

- mddrdtty vaihtokelpoinen ldd-
kevalmiste

- toimitettu vaihtokelpoinen ldd-
kevalmiste ja sen mddrd

- rinnakkaistuotua lddkevalmis-
tetta toimitettaessa valmisteen
myyntiluvan haltijan nimi

Ladkevaihtoon liittyvad neuvonta
Keskendin vaihtokelpoisten lddke-
valmisteiden pakkausselosteissa voi
olla eroja, jolloin apteekissa annetta-
van lddkeneuvonnan merkitys koros-
tuu. Ladkevaihdon yhteydessi aptee-
kin farmaseuttisen henkilokunnan
tulee neuvoilla ja opastuksella var-
mistua kadyttidjalle sopivan vaihtokel-
poisen lddkkeen oikean ja turvallisen
kayton lisdksi siitd, ettd asiakas on
tietoinen toimitettavan lddkevalmis-
teen korvaavan aikaisemmin kayte-
tyn lddkevalmisteen. Ladkevaihdon
mahdollisuudesta opastettaessa tulee
ladkkeen ostajalle antaa tietoja l4a-
kevalmisteiden hinnoista ja muista
ladkevalmisteiden valintaan
vaikuttavista seikoista.

Lisdd ladkevaihtoon eli geneeriseen
substituutioon liittyvdid tietoa on
Lddkelaitoksen kotisivuilla
www.nam.fi otsikoiden Ajankoh-
taista ja Lainsdddinté ja normisto
alla. Sieltd l6ytyvat mm. luettelo ja tie-
dosto vaibtokelpoisista laikevalmis-
teista, sosiaali- ja terveysministerion
kirje lidkkeen mddrddjille, asetus
ladkevaibdosta sekd lddkkeiden toi-
mittamista koskevat mddrdykset.

TABU 2.2003 27



Ex tempore
I

Lddkelaitos kiittaa kaikkia yhteistyokumppanei-
taan 10 vuoden hyvdsta yhteistyosta!

Laakelaitos juhlisti 10-vuotistaivaltaan perjantaina
28.2.2003 Helsingissad juhlaseminaarilla klo 14-16 ja
cocktailbuffetilla klo 16-18. Juhlaseminaariin oli kutsuttu
Laakelaitoksen keskeisten sidosryhmien edustajia ja tarkeim-
pid yhteistyobkumppaneita, joita oli paikalla lihes 350.

Juhlaseminaarissa suunnattiin katseet lddke- ja laitemaail-
man kehitysnakymiin. Professori Arto Urtti Kuopion yliopis-
tosta selvensi genomitiedon kayttomahdollisuuksia laikeke-
hityksen palveluksessa ja professori Kimmo Kontula Helsin-
gin yliopistosta tismaldikitystd perimdn ohjaamana. Osas-
tonylildakari, dosentti Kaija Salmela HUS:ista kaisitteli ku-
dospankkien ja kudosmuokkauksen tarjoamia mahdollisuuk-
sia ja haasteita. Seminaarin pditti filosofi Maija-Riitta Ollila
kyseenalaistavalla esityksellidn Megalomania medicamenta-
ria? Valtioneuvoston tervehdyksen toi tilaisuuteen sosiaali- ja
terveysministeri Maija Perho.

Cocktail-tilaisuudessa puhuttivat ainakin erinomaiset se-
minaariesitykset. Juhlaseminaarin luentoaineistoihin voi tu-
tustua Laikelaitoksen verkkosivuilla osoitteessa:
http://www.nam.fi/ajankohtaista/tapahtumat/juhla-

seminaari.html. Srpsiaali- ja terveysministerién kansliagddllikké
) Markku Lehto toi juhlivalle Lidkelait e mi-
Katja Lindgren-Aimdnen nisterion tervehdyksen, jorlika ylijoht annes

Kuvat: Markku Hellevuo, EHTA  BU/{e1 ) Qoo Xl 44) vasﬁ
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Kuvassa vasemmalta sosiaali- ja terveysministeri Maija Perho, professori Olavi Tokola, kansanedustaja Paula Kokkonen ja kanslia-
pddllikké Markku Lehto.
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Kuvassa va-
semmalta Auli
Puolanne Gla-
xoSmithKline
Oy:std ja Raija
| Nyberg Suo-
men MSD
Oy:std, Outi
Hemmo Lddke-
laitoksesta, ap-
teekkari Veikko
Haikala Heino-
lan 1. apteekis-
ta, Satu Lappi,
Sinikka Lauer,
Kaisa Karjalai-
nen ja Nina
P&yhédnen Ldd-
kelaitoksesta.

Kuvassa va-
semmalta toi-
mitusjohtaja
Harriet Eckstein
Pfizer Oy:std,
pdadsihteeri k-
| ka Rauramo
Duodecim
ry.:std, toimi-
tusjohtaja Las-
se Savonen
AstraZeneca
Oy:std, toimi-
tusjohtaja Kari
Jdrvinen Suo-
men MSD
Oy:std ja toimi-
tusjohtaja Mat-
ti Lievonen KD
Tukku Oy:std.

Kuvassa va-
semmalta pro-
fessorit Riitta
Ahonen Kuo-
pion yliopis-
tosta, Martti

| Marvola Hel-
singin yliopis-
tosta, Liisa Tu-
rakka Ladkelai-
toksesta ja
Sten-Olof
Hansén Turun
kauppakorkea-
koulusta.
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