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Ladkkeisiin ja paihteisiin liittyvat myrkytykset kuormittavat merkittavasti terveydenhuoltoa, ja ne ovat
yleisin syy tyoikdisten tapaturmakuolemiin. Kuvaamme kaksi potilastapausta, joista ensimmaisessa bu-
propioni aiheutti viiveelld vakavia kardiotoksisia haittoja ja aivokuolemaa jdljittelevan tilan. Toisessa
tapauksessa moniainemyrkytys johti syvien niska- ja lanneseldn lihasten rabdomyolyysin seurauksena
tetrapareesiin ja selkdytimen myelopatiaan kaulaytimen ja todenndkdisesti myds selkdytimen alaosan
alueilla. Kokonaisuus tulee erottaa sekd selkdytimen infarktista ettd paraspinaalisesta markapesakkeesta,
jotka voivat herdttda radiologisen epdilyn. Ensimmadinen potilas toipui téysin, toiselle jai merkittdva ne-
liraajahalvaus. Bupropionia maarattdessa tulee arvioida ja seurata potilaan itsemurhakayttaytymisen tai

-ajatusten ilmaantumista.

lkoholiin, huumausaineisiin ja lddkkei-
siin liittyvdt myrkytykset ovat yleisin
syy tyoikiisten tapaturmakuolemiin.
Vuosittain noin 370 tyoikaistd kuolee myrky-
tystapaturmaan. Useimmiten kyseessd on mo-
niainemyrkytys (uhri on kiyttinyt yhti aikaa
vihintddn kahta eri ainetta kuten alkoholia ja
ladkkeitd tai huumausaineita), joka on yleinen
myrkytystyyppi erityisesti nuoressa aikuisvies-
tossd (1). Piihtymystarkoituksen lisiksi eten-
kin ladkeyliannokset ovat yleinen itsemurha-
menetelmi (Kriikku ym. tissa numerossa, 2,3).
Huumeiden ongelmakiytté on lisddntynyt
Suomessa. Vuonna 2018 opioidit olivat yleisin
ongelmapiihde, joskin piihteiden sekakiytto
on yleistd ja etenkin psykostimulanttien kayt-
t6 on lisddntynyt (4). Laikkeisiin ja paihteisiin
liittyvien myrkytysten neurologisen oirekuvan
kirjo on laaja aina tajunnan muutoksista kou-
ristuksiin, aivohalvauksiin ja liikehdirioihin
(5). Esittelemme kaksi harvinaisempaa poti-
lastapausta, jotka havainnollistavat lidke- ja
moniainemyrkytysten moninaista ja joskus ar-
vaamatontakin oirekuvaa seka vaihtelevaa toi-
pumisennustetta.
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Omat potilaat

Potilas 1. Nuorella aikuispotilaalla oli paniikkihairio,
univaikeuksia ja bentsodiatsepiinien vadrinkdyttod. Kay-
tdssd oli bupropionilddkitys tupakasta vieroittautumi-
seen, propranololi tarvittaessa ahdistuneisuuteen ja te-
matsepaami nukahtamiseen. Ensihoito halytettiin pai-
kalle, koska potilas oli ottanut itsemurhatarkoituksessa
ensimmadisen tiedon mukaan propranololi- ja mahdolli-
sesti myds bentsodiatsepiinitabletteja.

Ensihoidon kohdatessa potilaan taman tajunta ol
heikentynyt, verenpaine oli matala 70/46 mmHg ja syke
harvahko 50-60/min. Glasgow'n kooma-asteikon piste-
maara oli 5 (puhevaste 1, silmien avaaminen 1, moto-
rinen vaste 3). Potilas intuboitiin ja aloitettiin propofo-
lisedaatio. Hemodynamiikka saatiin vakautettua adre-
naliini-infuusiolla, joka paastiin kuitenkin purkamaan
teho-osastolla nopeasti.

Seuraavana aamuna potilas ekstuboitiin. Han vastai-
li kysymyksiin ja noudatti kehotuksia. Muutaman tun-
nin kuluttua potilaan puhe muuttui epéselvaksi, hdnen
tajuntansa heikkeni uudestaan ja raajoihin ilmaantui
myoklonioita, minkd jalkeen ilmaantui sarjakouristus.
Potilas sai loratsepaamia sekd levetirasetaamia. Koh-
tauksenaikaisessa EEG-tutkimuksessa todettiin vahva
yleishdirié mutta ei epileptista toimintaa.

Sarjakouristuksen jdlkeen edettiin uuteen intubaati-
oon. Huumepikaseulassa todettiin bentsodiatsepiinit,
kannabis, amfetamiini ja ekstaasi positiivisiksi. Paan
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KUVA 1. Potilaan 2 kaularangan tietokonetomografia
herétti ensin epailyn paraspinaalisesta markapesak-
keesta (nuolet).

tietokonetomografiassa (TT) ei havaittu poikkeavaa.
Potilaalle kehittyi vaikea bradykardia, joka ei reagoinut
atropiiniin tai adrenaliiniin. Syddmen kaikukuvauksessa
todettiin systolisen pumppaustoiminnan heikentyneen.
Vaikean happeutumishdirion ja kardiogeenisen sokin
vuoksi potilaalle suunniteltiin aloitettavaksi pikaisesti
venoarteriaalinen ECMO-hoito (extracorporeal mem-
brane oxygenation). Ennen hoidon aloitusta potilaan
hemodynamiikka romahti, ja edettiin paineluelvytyk-
seen ldhtorytmind sykkeetdn rytmi (pulseless electrical
activity, PEA). Paineluelvytysta jatkettiin, kunnes ECMO
saatiin toimimaan. Tdssd vaiheessa potilaalla todettiin
laajat ja valojaykat pupillit.

Seuraavana paivana sedaatiotauolla potilas oli syvas-
ti tajuton. Pupillit olivat laajat ja valojdykat, sarveiskal-
voheijaste ja okulokefaalinen heijaste olivat ssmmuneet
ja raajatonus oli veltto. Potilas ei reagoinut kipudrsyk-
keisiin eikd intubaatioputken darsytykseen. Katse oli
keskilinjassa ja Babinskin merkki oli negatiivinen mo-
lemmin puolin. Paan uusinta-TT:n I6yddkset olivat nor-
maalit. Tdyskanava-EEG-tutkimuksessa todettiin vahva
yleishdirid vaimean hitaan purskevaimentumatyyppi-
sen toiminnan vuoksi, joka kliinisen neurofysiologin
mukaan olisi voinut selittya joko ladkevaikutuksella tai
hypoksis-iskeemiselld enkefalopatialla.

Samana paivana potilaan kotoa I0ytyi runsaasti tyhjia
ladkeliuskoja ja -purkkeja, joiden perusteella potilas oli
ottanut runsaasti propranololia ja erilaisia bentsodiatse-
piineja, mutta myos ketiapiinia ja bupropionitabletteja
mahdollisesti jopa 300 kappaletta. Myrkytytystietokes-

KUVA 2. Potilaan 2 kaularangan magneettikuvauksen
sagittaalisessa T2-painotteisessa sekvenssissa etenkin
C4-tasolla havaittiin myelopatiasignaali (lyhyt nuoli)
ja paraspinaalisissa lihaksissa turvotusta (pitka nuoli).
Loyd0s heratti ensin epdilyn selkdytimen infarktista.

kuksen konsultaatiossa herdsi epaily bupropionin aihe-
uttamasta aivokuolemaa jdljittelevasta tilasta.

Seurannassa uusia kohtausoireita ei todettu. EEG nor-
maalistui hitaasti. Kolmantena hoitopdivana tajunta al-
koi kohentua, ECMO-laite paastiin poistamaan ja potilas
ekstuboitiin.

Potilas toipui hyvin. Bupropionilaakitys lopetettiin, ja
han ohjautui psykiatrin seurantaan. Puoli vuotta myo-
hemmin neuropsykologisessa tutkimuksessa ei todettu
elvytyksen jdlkitilaan sopivia neuropsykologisia 10ydok-
sid. Neurologian poliklinikan vastaanottokaynnille poti-
las ei saapunut.

Potilas 2. Nuorella aikuispotilaalla oli monipéihde-
riippuvuus, masennusta ja ahdistuneisuutta. Han oli
sairastanut paihdepsykoosin, ja kdytdssa oli olantsapii-
nildakitys. Ensihoito halytettiin paikalle, koska potilas oli
nukkunut kaverinsa luona sohvalla vuorokauden verran,
minka jalkeen han oli toiminut oudosti ja hdnen tajun-
tansa oli heikentynyt. Potilas vahvisti myohemmin, ettd
han oli kdyttanyt edeltavien viiden pdivan ajan bentso-
diatsepiineja, oksikodonia, kokaiinia ja muutamia an-
noksia alkoholia pdihtymystarkoituksessa.

Ensihoidon tavatessaan potilas avasi silmat kehotuk-
sesta, paikansi kivun ja vastaili kysymyksiin yksittdisilla
sanoilla. Pupillit olivat pienet ja pistemdiset. Verenpai-
ne oli 73/40 mmHg ja happikylldsteisyys huoneilmalla
91-97 %.

Pdivystyksessa potilas valitti voimakasta niskakipua.
Aivohermostatus oli normaali. Kaikki raajat laskeutuivat
kannattelusta alustaan, puristusvoima oli molemmin
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puolin heikko ja potilas sai vain heikosti koukistetuksi
kyyndrvarsiaan ja kohotetuksi hartioitaan. Alaraajois-
sa ei todettu lainkaan aktiivista liikettd, eikd patella-
heijasteita saatu esiin. Sensoriset toiminnot (kaikki eri
tuntomodaliteetit) potilas ilmoitti tassa vaiheessa nor-
maaleiksi. Hengitysmekaniikka oli poikkeava: rintakeha
ei laajentunut normaalisti ja yskimisvoima oli huono.
Verenpaine vaihteli, joskin padasiassa potilas oli mata-
lapaineinen ja tarvitsi noradrenaliinitukea.

Kaularangan TT:ssd tasolla C3-7 todettiin muutos,
joka heratti radiologisen epadilyn paraspinaalisesta mar-
kapesdkkeesta (KUVA 1). Potilas siirtyi jatkohoitoon
tehovalvontaan, ja seuraavana aamuna kaulaytimen
magneettikuvauksessa todettiin etenkin C4-tasolla tur-
votusta sekd rajoittunutta diffuusiota, joka puolestaan
herédtti epdilyn selkdytimen infarktista (KUVA 2). Labo-
ratoriotutkimuksista plasman CRP-pitoisuus oli 71 mg/I,
CK-pitoisuus 999 U/l ja myoglobiinipitoisuus 101 pg/I.
Neurologin ja neuroradiologin konsultaation jédlkeen
selkdydininfarktiepdily kumottiin, ja tyddiagnoosiksi
asetettiin kaulaytimen myelopatia ja syvien niskalihas-
ten rabdomyolyysi aikaisemmin julkaistun kotimaisen
tapausselostuksen ansiosta (6). Aivo-selkdydinneste-
ndytteenottoon ei edetty.

Potilas intuboitiin poikkeavan hengitysmekaniikan ja
epdvakaan hemodynamiikan vuoksi. Myos aspiraatio-
keuhkokuume todettiin. Neuropaattisen kivun hoidoksi
aloitettiin gabapentiini.

Seuraavalla viikolla potilaan yldraajavoimat kohen-
tuivat, hanelld oli aktiivista liiketta lonkissa, polvissa ja
nilkoissa, ja hdn pystyi liikuttelemaan varpaitaan. Viikon
kuluttua alaraajat kuitenkin muuttuivat uudestaan vel-
toiksi, joskin yldraajavoimat eivdt uudelleen huonon-
tuneet. Alaraajoissa todettiin ldiskittdisia tuntopuutos-
alueita, vdrindtunto tuli esiin kaikista raajoista distaa-
lisesti, asentotunto oli normaali ja kylmatunto seka
terdvan ja tylpdn erottelu olivat heikentyneet kaikissa
raajoissa. Jannevenytysheijasteet tulivat kauttaaltaan
esiin normaaleina.

Koko selkdytimen magneettikuvauksessa kaulayti-
men myelopatialeesio C4-C6-tasolla oli ennallaan ja
niskalihasten rabdomyolyysiloydokset olivat vaisty-
neet, mutta nyt lanneseldn lihaksistossa nékyi kum-
mallakin puolella turvotusta, joka sopi rabdomyolyysiin
(KUVA 3). ENMG:ssa alaraajalihaksistossa ei todettu ak-
tivaatiota mutta ei tuoreeseen vaurioon viittaavaakaan.
Ylaraajojen osalta todettiin oikealla kauttaaltaan C7-
Th1-myotomeissa ja vasemmalla C7-C8-myotomeissa
akuutti aksonaalinen juurivaurioldydds, joka sopi kau-
laydinvauriosta johtuvaksi. Seurantatutkimuksessa kol-
me viikkoa myéhemmin tilanne ENMG:ssd oli ennallaan,
eikd esimerkiksi polyradikuliittiin tai tehohoitomyopa-
tiaan viittaavaa todettu.

Potilaalla todettiin suolen motiliteettihdirio ja neuro-
geeninen rakko, jotka liittyivat selkdydinvammaan. Ve-
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KUVA 3. Potilaan 2 lannerangan magneettikuvauksen
sagittaalinen T2-painotteinen sekvenssi, jossa havait-
tiin molemmin puolin paraspinaalisissa lihaksissa tur-
votusta, joka sopi rabdomyolyysiin (nuoli).

renpaine vaihteli huomattavasti. Hengitysmekaniikka
jatkui poikkeavana, ja potilaalle asetettiin henkitorvia-
vanne. Hoitojaksoa komplisoivat useampi keuhkokuu-
me ja vaikea limaisuus. Niskassa ja raajoissa oli voima-
kasta neuropaattista kipua.

Léhes kahden kuukauden mittaisen tehovalvontahoi-
tojakson jélkeen henkitorviavanne poistettiin ja potilas
siirtyi vuodeosastolle jatkohoitoon. Téssa vaiheessa han
pystyi kannattelemaan molempia yldraajojaan, joskin
ylaraajojen voimat olivat distaalisesti varsin heikot ja
alaraajat olivat veltot edelleen. Potilas siirtyi selkdydin-
vammakuntoutusosastolle, josta edelleen ymparivuoro-
kautiseen palveluasuntoon kuuden kuukauden kuluttua
sairastumisesta. Tassd vaiheessa yldraajojen toiminta oli
lievasti kohentunut ja alaraajoihin oli tullut kohtalaisesti
lihasaktiivisuutta. Keskivartalon hallinta ja lihasvoimat
olivat puutteelliset. Potilas liikkui manuaalipyoratuolilla
sitd itse yldraajoillaan kelaten. Ulkona liikkuessaan han
tarvitsi vield lahes jatkuvan avustuksen. Seisomaannou-
su onnistui runsaalla avustuksella, ja kdvelyharjoitukset
oli aloitettu kdvelyrobotin avulla.

Kuntoutus jatkui Kelan vaativana ladkinnallisena kun-
toutuksena, ja jatkoseuranta ohjelmoitiin selkdydinvam-
mapoliklinikkaan ja psykiatrian poliklinikkaan. Kuntou-
tusjakson aikana potilaalla oli my&s jatkuva pdihdehuol-
lon kontakti, ja yhta retkahdusta lukuunottamatta han
pysyi pdihteettdomana.
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Pohdinta

Potilaan 1 lidkemyrkytyksessd voidaan erottaa
kaksi vaihetta. Ensivaiheessa kardiotoksiset
oireet johtuivat pddosin propranololimyrky-
tyksestd ja tajunta oli heikentynyt bentsodia-
tsepiinin ja ketiapiinin vaikutuksesta. Potilaan
jo toipuessa ilmaantui viiveelld neurologisia ja
kardiotoksisia oireita ja 16ydoksid, jotka sopivat
hyvin aikaisemmin kirjallisuudessa kuvattuihin
bupropionimyrkytystapausselostuksiin (7-10).

Bupropioniin liittyvd kouristusriski tunne-
taan hyvin, ja kouristusriski suurenee jo hoito-
annoksia kiytettdessi eli se on annosriippuvai-
nen (11). Yli kuuden gramman yliannoksissa
kouristelu on todennikdistd ja my0s ei-epilep-
tiset myokloniat ovat tyypillisii (7,12). Bupro-
pionin tyypillisimpid kardiotoksisia haittoja
puolestaan ovat sinustakykardia, QT-ajan pi-
teneminen, QRS-kompleksin leventyminen
ja kuolemaan johtaneissa myrkytyksissi bra-
dykardia, hypotensio ja kardiogeeninen sokki
(10,13-15). Aikaisempien raporttien mukaan
plasman erittdin suuri bupropionipitoisuus on
yhdistetty aivokuolemaa jiljittelevdan tilaan
ja purskevaimentumatyyppiseen 16ydckseen
EEG:ssi (8-9,12).

Potilas 1 toipui hyvin myrkytyksestd mah-
dollisesti kohtalokkaasta bupropioniannokses-
ta huolimatta, annos saattoi olla jopa 45 gram-
maa. Suomessa myytivit bupropionivalmisteet
ovat sdddellysti vapauttavia tabletteja, jotka
yliannostilanteessa voivat takertua toisiinsa ja
muodostaa mahalaukussa niin sanotun farma-
kobesoaarin eli tablettikasauman. Tistd syystd
myrkytysoireet voivat ilmaantua viiveelld ja
vaikutus voi olla jopa usean péivin kestoinen
(7). Potilaalla 1 todettiin suolentukkeuma, joka
mahdollisesti hidasti bupropionin imeytymista
entisestddn. Lidkehiilen antaminen imeytymi-
sen estimiseksi, mieluiten toistetusti, ja kuiten-
kin suolihuuhtelukin ovat siten tirked osa hoi-
toa. Potilas 1 sai lddkehiiltd kertaalleen.

Bupropioni todennikéisesti myos selitti po-
tilaan huumeseulaldydoksen, silld amfetamiini
ja ekstaasi voivat muuttua positiivisiksi huu-
meseulassa bupropionin vuoksi niiden toisi-
aan muistuttavan molekyylirakenteen ansiosta
(16). Potilaan verindytteesti tehtiin Myrky-

tystietokeskuksen konsultaation pohjalta myos
THL:n oikeuskemiayksikon massaspektromet-
rinen bupropionipitoisuuden mdiritys, jonka
tulos oli viitealueella. Niyte oli kuitenkin otettu
heti sairaalaantulovaiheessa, jolloin bupropioni
ei ollut todennikoisesti vield ehtinyt imeytya.
Myrkytyspotilaita hoitavan kliinikon on hyvi
pitad mielessda THL:n oikeuskemiayksikon tar-
joamat laajat seulontamaiiritykset, jotka voivat
auttaa henked uhkaavan myrkytyksen diagnos-
tiikassa ja hoidossa.

Bupropionia mairittiessa tulee muistaa ladk-
keeseen liittyvit vadrinkdyton mahdollisuudet
sekd sen kapea terapeuttinen leveys. Suurin osa
bupropionin aiheuttamista myrkytyskuolemis-
ta johtuu itsemurhista, ja bupropionin kiytto
myos paihtymistarkoituksessa vaikuttaa lisddn-
tyneen (3). Bupropioni voi mahdollisesti suu-
rentaa itsemurhariskid, ja bupropionin aiheut-
tamista myrkytyskuolemista selvisti suurempi
osa on itsemurhia verrattuna muihin masen-
nusliikkeisiin (3,17).

Piihteiden kiyttoon liittyvin moniainemyr-
kytyksen hoidossa riittdvan pitkd seuranta-aika
on erityisen tirked. Tajunnan kohenemista on
syytd odottaa rauhassa, koska suurten yliannos-
ten yhteydessi sekd imeytyminen ettd aineen-
vaihdunta saattavat hidastua. Myrkytystieto-
keskusta kannattaa konsultoida tilannearvion
tueksi. Mahdollinen munuaisten ja maksan va-
jaatoiminta saattaa my0s vaikuttaa kokonaisuu-
teen. Mikili tajunta ei seurannassa korjaudu ja
aidosti epdillddn aivoverenkierron pysihtymis-
td, on aina syytd pyytdd kaula- ja aivovaltimoi-
den TT' nimenomaan kysymyksenasettelulla,
onko aivoverenkierto pdittynyt, jolloin tilan-
teeseen on oma valtakunnallisesti neuroradio-
logien kanssa sovittu protokolla (18,19).

On my6s huomioitava, ettd myrkytyksien yh-
teydessd paan TI-10ydos ei valttimittd ole nor-
maali. Aikaisemmassa kotimaisessa tapausselos-
tuksessa kuvattiin valproiinihappomyrkytyksen
aiheuttama aivokuolemaa jaljitteleva tila sekd ai-
voturvotus, joka oli kuitenkin ohimenevi, ja po-
tilas toipui niin ikdin erinomaisesti (20). Kysei-
nen tapausselostus sekd potilastapauksemme 1
korostavat myrkytyspotilaiden tehohoidon
riittdvin pitkddn jatkamisen tirkeyttd, vaikka
ennuste ndyttiytyisi matkan varrella huonona.

Ladke- ja moniainemyrkytysten harvinaiset neurologiset ilmentymat
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Potilaan 2 diagnoosin jdljille johti aikaisem-
pi suomalainen tapausselostus (6). Artikkelissa
esiteltiin kahdeksan potilastapausta, joita kaik-
kia yhdistivdt nuori aikuisikd, taustalla oleva
monipaihderiippuvuus, myelopatia kaulayti-
men alueella yhdistyneeni syvien niskalihasten
rabdomyolyysiin opioidin, bentsodiatsepiinien
tai pregabaliinin aiheuttaman myrkytyksen
seurauksena (6). Vain yksi potilaista oli herin-
nyt niska poikkeavasti fleksiossa. Kirjoittajien
mukaan kyseinen kokonaisuus eroaakin akuu-
tista ja subakuutista fleksiomyoelopatiasta ja
voisi parhaiten selittyd moniainemyrkytyksen
aiheuttamasta syvien niskalihasten aitiopaine-
oireyhtymisti, joka johtaisi selkdytimen laski-
moverenkierron heikkenemiseen ja sitd kautta
myelopatiaan. Niin ollen hoidon perustan tu-
lisi olla operatiivinen (faskiotomia), joskin liian
myOhdin suoritettuna se niyttia olevan teho-
ton. Steroideista tai antimikrobisesta hoidosta-
kaan ei ollut apua (6). Tila tulee erottaa my®s
selkdytimen infarktista, jota my6s potilaalla 2
kaularangan magneettikuvauksen perusteella
ensisijaisesti epailtiin.

Syvien niskalihasten rabdomyolyysi voi joh-
taa epdilyyn paraspinaalisesta markdpesikkees-
td kaularangan TI':n perusteella, jota niin ikddn
epiiltiin potilaalla 2. Aivo-selkdydinnestenayt-
teessd valkosoluméird voi olla suurentunut
samoin kuin proteiinipitoisuus, mutta tilaan
ei ndyti liittyvin neuroimmunologista aktiivi-
suutta (6). Plasman kreatiinikinaasipitoisuus
on yleensi suurentunut, mitd kannattaa kayt-
tdd apuna diagnostisessa paittelyssi. Ennuste
on useimmiten vaatimaton, silld aikaisemmin
esitellyistd kahdeksasta potilaasta viidelle jai
merkittivd neliraajahalvaus, heistd kolme me-
nehtyi myohemmin, ja potilaista vain kaksi
pystyi myohemmin kéivelemédin ilman apuvi-
lineiti (6).

Potilaan 2 lihasvoimat vaikuttivat alkuun
kohenevan, mutta alaraajojen lihasvoimat
heikkenivit uudestaan noin viikon kuluttua, ja
samalla alaraajojen tunnonkin todettiin heiken-
tyneen. Tdmd toissijainen heikkeneminen selit-
tyy lanneseldn lihaksiston rabdomyolyysilla ja
todennikoisesti siihen liittyneelld selkdytimen
alaosan vauriolla. Kuuden kuukauden aikana
potilas ei toipunut kiveleviksi.

E. Myller ym.

Lopuksi

Laidke- ja pidihdemyrkytykset voivat oirehtia
arvaamattomasti ja vaativat hoitavalta laska-
riltd valppautta. Pitoisuusmaarityksissi tulee
kiinnittdd huomiota oikea-aikaisuuteen, ja
Myrkytystietokeskuksen ymparivuorokautis-
ta konsultaatiopalvelua kannattaa tarvittaessa
hyodyntad. Tehohoitoa vaativat myrkytysta-
paukset tulevat yhteiskunnallisesti kalliiksi, ja
potilailla on usein kroonisia taustasairauksia
kuten masennusta, psykoosisairaus tai riippu-
vuussairaus (21). Ennuste vaihtelee tiydelli-
sestd toipumisesta vaikeaan vammautumiseen
ja kuolemaan. B
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