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Toimitukselta

Kuka on nuori?
Suomalaisen Laédkariseuran Duodecimin ja Suomen Akatemian vuonna 2010
jarjestama konsensuskokous nuorten hyvin- ja pahoinvoinnista maaritteli nuo-
ruusidn olevan "elamankaaressa lapsuudesta aikuisuuteen siirtymisen vaihe, joka
alkaa puberteetista ja paattyy vahitellen nuoreen aikuisuuteen.” Samainen kon-
sensuskokous ajoitti nuoruuden ikdvuosiin 13-22. Nuorisolain (1285/2016) mukaan
nuoria ovat kaikki alle 29-vuotiaat, kun taas vuonna 2013 julkaistun Nuorten
vapaa-aikatutkimuksen perusteella nuorten itsensd mielestd nuoruus alkaa jo
noin kymmenvuotiaana ja paattyy noin 20-vuotiaana.

Nuoruus on siis noin kymmenen vuoden ajanjakso, jonka aikana ruumiilli-
sen kasvun ja murrosian kehityksen ohella tunne-eldm4, ajattelu ja kayttayty-
minen muotoutuvat enemmadn tai vdhemman myrskyisasti nuoren aikuisen
identiteetiksi. Mitd pinnan alla tapahtuu? Aivojen kehitysta puberteetissa
avataan tdman numeron Nuorisolddketiede-teemassa.

Lastentautien ja "aikuisladketieteen” rajapyykki on tavanomaisesti asetettu
15. ikdvuoden loppuun. Tuossa idssa harva kroonista sairautta poteva nuori
haluaa tulla endd hoidetuksi lastensairaalassa mutta ei valttamatta vield
pérjaa itsendistd vastuunottoa vaativan aikuispoliklinikan hoidossa. Sen
sijaan, etta hoito siirtyy aikuispuolelle yksinomaan kalenteri-idn perusteella,
hoidon siirtymisen tulee olla ennalta suunniteltua ja perustua yksillliseen har-
kintaan. Teemanumero tarjoaa nakdkulmia myds hoidon transitiovaiheeseen.

Duodecimin Nuorisolddketiedettd kasittelevan teemanumeron lisdksi nuorisosta on julkaistu lahiaikoina
muutakin mielenkiintoista lukemista. Tasan kuukausi sitten ilmestyi vuoden 2017 Nuorisobarometri, joka
paljastaa, mitd nuoret itse ajattelevat tulevaisuudestaan. MINNA ILMAKUNNAS

Tata numeroa tekemassa

PAULIINA MUNNE on koulutukseltaan fysiologi, ja han vaitteli tohtoriksi Helsingin yli-
opistosta kehitysbiologian alalta vuonna 2010. Han on ollut véitoskirjatutkimuksestaan
ldhtien kiinnostunut kudoksen kaavoittumisesta ja kehityksesta kudosviljelyolosuhteissa
seka tekijoistd, joilla kudoksen soluidentiteettid ohjaillaan. Munne tydskentelee rintasyopa-
tutkimuksen parissa Juha Klefstromin tutkimusryhmdssa. Tutkimuksen kohteena on eldva
rintasyopakudos ja sen kasvun mallinnus kudosviljelyolosuhteissa, ja projektissa on lisaksi
mukana tutkijoita Aalto-yliopiston materiaalitieteiden alalta.

Erikoistoimittaja SILJA KOSOLA on Suomen ensimmadinen nuorisolddketieteen dosentti.
Liséksi han on yleisladketieteen erikoislaakari, joka johtaa Helsingissa lasten ja nuorten
ladkaripalveluita ja tekee tutkimusty6td Husin Lastenklinikassa. Han pyrkii edistamadan
nuorison terveyttd ja hyvinvointia niin tavanomaisia tutkimus-, opetus- ja asiantuntijavaylia
kéyttden kuin osallistumalla yhteiskunnalliseen keskusteluun Twitterissa. Vapaa-ajalla hanet
voi [6ytda liikkumassa luonnossa, joskus kamera kaulassa.

MARJO KUORTTI on yleislaaketieteen erikoislaakari ja nuorisolaakari, joka tyoskentelee
Tampereen Nuorisoneuvolassa. Oman tyonsa kysymyksid selvitellakseen han teki vaitos-
kirjansa suomalaistyttdjen seksuaaliterveydesta ja -kulttuurista. Tydn yhtend tarkeana
johtotdhtend on olla nuorten asiainajaja, ihan virallisestikin Suomen Nuorisoldakarit ry:n
puheenjohtajana. Haasteita ja iloa elamaén tuovat runonlausunta ja laulu, rentoutusta ja
virkistysta luonnon ihmeet ja taiteen hurmos.

| Podcast-tiedosto ladattavissa 763



SUOMEN LAAKETIETEEN SAATION AEIE,

APURAHAT 2018

Hakuaika 1.-31.5.2018 %;s @

Suomen Laaketieteen Saation vuoden 2018 apurahat ovat haettavana toukokuussa.
S'aiéitib'jakaa apurahoja runsaat kaksi miljoonaa euroa seuraaviin tarkoituksiin:

Eka-apuraha
Tutkimustyotaan aloittaville laaketieteen opiskelijoille ja lisensiaateille on 2 500 3
Hakemukset arvioi saation stipendivaliokunta.

Kannustusapuraha
Tutkimustyohon laaketieteen opiskelijoille ja lisensiaateille on 5 000 €.
Hakemukset arvioi saation stipendivaliokunta.

Tutkimusapuraha
4, 8 tai 12 kk:n paatoimista tutkimustyota varten vastaavasti on

9000 €,18 000 € tai 27 000 €. Hakemukset arvioi saation stipendivaliokunta.

Tohtoritutkijan apuraha vihintaan 12 kuukauden tutkimukseen ulkomailla

(post doc -poolin erillishaku)

Post doc -tutkimukseen ulkomailla haetaan apurahoja saatioiden yhteisen
apurahapoolin kautta. Poolin (www.postdocpooli.fi) syyshaku jarjestetaan
elo-syyskuussa.

Palaavan tutkijan apuraha
Ulkomailla tehdyn Post doc —tutkimuksenjélkeen Suomeen palaavan tutkijan
apuraha on 50 000 €. Hakemukset arvioi saation apurahavaliokunta.

Tutkimusryhman perustajan apuraha

Vaitelleiden laakarien paatoimisen (vahintaan 5O % vuotuisesta tyoajasta)
tutkimustyon tukemiseen 175 000 € - 240 000 €. Tavoitteena on
erityisesti rohkaista uusien tutkimusryhmien perustamista.

Hakemukset arvioi saation apurahavaliokunta.

Liséitiedotja haku:
www.laaketieteensaatio.fi




Timo Strandberg ja Mikko Syvdnne

PAAKIRJOITUS B

Tulehdus ja ateroskleroosi

uonna 1999 julkaistiin vaikutusvaltai-

nen katsaus ateroskleroosista tulehdus-

sairautena (1). Kuten usein kiy, tissi-
kin tapauksessa uusin tieto syrjiytti monien
mielessd kaiken aiemman tiedon. Tulehdus
sopi hyvin samoihin aikoihin kehiteltyihin teo-
rioihin ateroskleroosin infektioetiologiasta ja
helpotti myds sokerin, insuliiniresistenssin ja
lihavuuden - ja niiden my6td provosoituvan
kroonisen tulehduksen — korostamista valtimo-
tautien synnyssi (2,3). Tulehdusta vaimentavat
geneettiset variantit pienentivit valtimotauti-
riskid klassisista riskitekijoista riippumatta (4).

Kokeellinen valtimonseindmin vahingoitta-
minen aiheuttaa kylld tulehduksen, muttei ate-
roskleroosia, eiviatka mikrobiliikehoitokokeet
vihentineet valtimotautitapahtumia (5,6).
Lopulta tulehdusteoria sai kuitenkin vahvis-
tusta hoitokokeessa. Vuonna 2017 julkaistu
CANTOS-tutkimus osoitti, ettd valtimotau-
titapahtumia voitiin vihentdd tulehdustilaa
hillitsemalld, kun potilaat jo olivat hyvissa sta-
tiinihoidossa eivitka hoitoryhmien LDL-pitoi-
suudet eronneet (7,8).

Kolesterolin tai sitd padosin verenkierrossa
kuljettavan LDL-hiukkasen merkitystd atero-
skleroosin syytekijand uusi tulos ei kuitenkaan
horjuta, jos kohta prosessin yksityiskohtaisissa
mekanismeissa onkin vield selvitettivii. Jo yli
sata vuotta sitten osoitettiin kolesterolin ai-
heuttavan kaneille ateroskleroosia (5). Vuosi-
kymmenien aikana tima yhteys on vahvistu-
nut, vuodesta 1994 lahtien etenkin statiinihoi-
totutkimusten ansiosta (9). Onko kyse kuiten-
kin kolesterolista vai ennemminkin kolesterolia
kuljettavasta LDL-hiukkasesta? Vaikka kumu-
loituva kolesterolimiira suurentaa rasvakovet-
tumia, onko kolesteroli lihtotilanteessa vain
sivuroolissa ja muuntunut LDL-hiukkanen
kiynnistad ateroskleroosiprosessin?

Hoitotutkimusten perusteella titi on ollut
vaikea ratkaista, koska esimerkiksi statiinihoito
tai proproteiinikonvertaasi-subtilisiini-keksii-
nin tyyppi 9 (PCSK9) -seriiniproteaasin estéjit
(evolokumabi, alirokumabi) johtavat verenkier-
rossa sekd kolesterolipitoisuuden ettd LDL-
hiukkasten mairin pienenemiseen. Ainakaan
LDL:n oksidatiivisen muuntumisen estiminen
ei kuitenkaan johda toivottuun tulokseen (10).
Itse kolesterolin aktiiviseen rooliin viittaa sekin,
ettd kolesteroli voi kiteytyessadn laukaista mak-
rofagin inflammasomikompleksien aktivaation
kihdin uraattikiteiden tapaan ja kidynnisti tu-
lehdusreaktion ja immunologiset mekanismit
(11). Toisaalta jo Anitschkowin kanitutkimuk-
sissa kolesterolin sy6ton lopettaminen johti
aikaa myoten kolesterolin hividmiseen myos
valtimonseinimasti (5).

Tulehdukseen keskittyvd tutkimus saattoi
johtaa kolesterolin merkityksen tiyteen kielta-
miseen (5). Hoitotutkimusten selkeit tulokset-
kin oli mahdollista selittidi silld, ettd tulehdus
vihenee statiinin oheisvaikutuksena, ja valti-
motautitapahtumat vihenevit sen takia. Jokin
kuitenkin aina kdynnistia tulehduksen, elimis-
ton puolustusreaktion. Streptococcus pneumo-
niae -bakteeri keuhkoissa tai tikku sormessa
johtavat varsin pian tulehduksen klassisiin il-
mentymiin. Ensisijainen hoito ei kuitenkaan
ole tulehduskipuldike vaan mikrobilddke tai
vierasesineen poisto! Ateroskleroosissa tikkuun
voisivat vertautua kolesterolikiteet, jotka joh-
tavat inflammasomin aktivaatioon. Tami tuo
paikalle leukosyytteja verenkierrosta, ne muut-
tuvat kolesterolia kerddviksi vaahtosoluiksi, ja
rasvakovettuman suureneminen alkaa.

Tulehduskipulddkettikin voidaan kuitenkin
tarvita, vaikka tikku on poistettu. Valtimo-
tautien hoidossa tistd saatiin jo aiemmin viit-
teitd JUPITER-tutkimuksessa, kun ne, joiden

Duodecim 2018;134:765-7
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KUVA. Kolesterolin, LDL:n ja tulehduksen yhteispeli ateroskleroottisen valtimotaudin synnyssa ja etenemisessa.
Prosessin kdynnistyminen edellyttda LDL:3a tai kolesterolia, jotka ovat keskeisid myds rasvakovettumien suure-
nemisessa. Ahtauman koko vaikuttaa oireisiin (rasitusrintakipu) muttei infarktiriskiin.

LDL-pitoisuus oli tavanomainen tai pieni
mutta CRP-pitoisuus suurentunut, hyotyivit
statiinihoidosta (12). Suorempi niyttd pelkin
tulehduksen hoidon hy6dysti saatiin siis vuon-
na 2017 CANTOS-tutkimuksen my6ti. Kun
statiinihoidossa olevia hoidettiin IL-1f:n mo-
noklonaalisella vasta-aineella kanakinumabilla,
tulehdusmerkkiaineiden (CRP ja IL-6) pitoi-
suudet pienenivit ja my0s valtimotautitapah-
tumat vihenivit 15 % pelkkiin statiinihoitoon
verrattuna (7).

Mutta kannattaako ja tarvitseeko tulehdus-
takin hoitaa, jos kolesterolipitoisuus on ollut
pysyvisti tai pitkddn hallinnassa? Anitschkow
tahdensi 1930-luvulla, ettei ateroskleroosia
ole ilman kolesterolia (5). Titi tukevat muun
muassa havainnot luonnonmukaisesti elivis-
ta alkuperdiskansoista. Eteldamerikkalaisen
Tsimané-heimon jésenilld krooninen tulehdus-
rasitus on tavallista heiddn alkuperiisessi elin-
piirissddn, ja heiddn herkdn CRP:n pitoisuuten-
sa seerumissa on yleensi yli 3 mg/1 (13). Klas-
siset valtimotautien riskitekijat, kuten LDL-
kolesterolipitoisuus, ovat kuitenkin vihiiset,
eikd valtimotauteja juuri esiinny. Lansimaisen
elimantavan piirissd kolesterolipitoisuus alkaa

T. Strandberg ja M. Syvénne

suurentua ja valtimotautejakin ilmaantua. Pel-
kin tulehdusta vihentdvin hoidon mahdolli-
nen hy6ty ateroskleroosin ja valtimotautitapah-
tumien estimisessi jid todennékoisesti osoitta-
matta, koska eettisista syistd LDL-pitoisuutta ei
endi voida hoitokokeissa jittdd pienentimatta.

”"Proof of concept” -tutkimus on tehty, mutta
miten tisti eteenpdin? Onko kymmenii tuhan-
sia euroja maksava tulehduslaike syyti yhdistdd
statiiniin? Vai ajaisiko saman asian, jos halpa ja
turvallinen statiinihoito aloitettaisiin riskihen-
kilsille nykyistd aiemmin? PCSK9:n “loss of
function” -geenimutaation kantajien LDL-pi-
toisuudet eivit ole huomattavan pienet, mutta
ne ovat syntymisti saakka pienemmit verrat-
tuna muuhun viesto6n, ja heidin valtimo-
tautiriskinsi on selvisti vihentynyt (14).

Taminhetkinen yksinkertaistettu kasitys
LDL:n, kolesterolin ja tulehduksen suhteista
ateroskleroosin synnyssi ja etenemisessi on
esitetty KUVAssA (15). CANTOS-tutkimuksen
jalkeenkin tapahtumien kulku on selvi: ate-
roskleroosin kehityksessia kolesterolin valti-
monseindméin kuljettava LDL on syytekija,
tulehdus puolestaan vilittdva ja my6tavaikutta-
va tekijd. m
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Forxiga®, dapagliflotsiini 5 mg tai 10 mg kalvopéllysteinen tabletti. Kdyttoaiheet: Forxiga on tarkoitettu tyypin 2 diabetesta sairastaville yli 18-vuotiaille aikuispotilaille parantamaan glukoositasapainoa: Monoterapiana:
Kun ruokavaliolla ja likunnalla ei saavuteta riittdvad glukoositasapainoa potilailla, joilla metformiinin kéytt6d ei voida pitdd tarkoituksenmukaisena sietokyvyttdmyyden takia. Yhdistelméhoitona: Yhdistettynd muihin
verensokeria alentaviin ladkevalmisteisiin, mukaan lukien insuliini, kun niiden kaytolla ei yhdessé ruokavalion ja liikunnan kanssa saavuteta riittvad glukoositasapainoa. Annostus ja antotapa: Suositeltu hoitoannos on 10
mg kerran vuorokaudessa monoterapiana ja yhdistelméhoidossa muiden verensokeria alentavien ladkevalmisteiden kanssa, mukaan lukien insuliini. (kts yhteisvaikutukset) Potilaille, joilla on vaikea maksan vajaatoiminta,
suositellaan 5 mg aloitusannosta. Vasta-aiheet: Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai apuaineille. Varoitukset: Dapagliflotsiinin turvallisuutta ja tehoa tyypin 1 diabetesta sairastavilla potilailla ei ole varmistettu eiké
dapagliflotsiinia pidé kayttaa tyypin 1 diabetesta sairastavien potilaiden hoitoon. Dapagliflotsiinin kdyttod ei suositella potilaille, joilla on kohtalainen tai vaikea munuaisten vajaatoiminta. Jos potilaalla on sairaus, joka
saattaa johtaa nestehukkaan, suositellaan nestetasapainon huolellista seurantaa. Kéyttoa ei suositella potilaille, jotka saavat loop-diureetteja tai potilaille, joilla on nestehukka. Varovaisuutta on noudatettava potilailla, joille
dapagliflotsiinin aiheuttama verenpaineen lasku saattaa olla riski. Harvinaisia diabeettisen ketoasidoosin tapauksia, myds henkea uhkaavia ja kuolemaan johtaneita, on ilmoitettu potilailla, joita on hoidettu SGLT2:n estajillé,
dapagliflotsiini mukaan lukien. Dapaglifiotsiinihoito on lopetettava vélittimasti, jos potilaalla epaillaan olevan tai todetaan diabeettinen ketoasidoosi. Diabeettisen ketoasidoosin riski taytyy ottaa huomioon, jos potilaalla on
epaspesifisid oireita, ja potilas on tutkittava tdssd tapauksessa ketoasidoosin varalta, vaikka veren glukoosipitoisuus olisi vain jonkin verran koholla. Dapagliflotsiini hoito on tilapdisesti keskeytettéva potilailta, jotka joutuvat
sairaalahoitoon suuren kirurgisen toimenpiteen tai &killisen vakavan sairauden takia. Glukoosin erittyminen virtsaan saattaa lisété virtsatieinfektion riskié. Hoidon véliaikaista keskeyttdmisté on harkittava hoidettaessa
pyelonefriittid tai urosepsista. Kokemusta 75-vuotiaiden ja sitd vanhempien potilaiden hoidosta on véhén eiké hoidon aloittamista télle potilasryhmélle suositella. Kokemusta NYHA-luokkien I-II potilaiden hoidosta on
rajallisesti, eikd lainkaan NYHA-luokkien lll-IV potilailla. Kayttoé ei suositella samanaikaisesti pioglitatsonia saaville potilaille. Dapaglifiotsiinihoidon yhteydessé on havaittu hematokriitin suurentumista ja varovaisuutta on
noudatettava potilailla, joilla on jo suurentunut hematokriitti. Dapagliflotsiinin toimintamekanismin vuoksi potilaiden virtsan glukoosimaaritys on positiivinen. Yhteisvaikutukset: Diureetit Dapagliflotsiini voi lisété tiatsidi- ja
loop-diureettien diureettisia vaikutuksia, ja nestehukan ja hypotension riski voi kohota. Insuliini ja insuliinin eritysté lisdavat laékeaineet Insuliini ja insuliinin eritysté lisddvét ldékeaineet, kuten sulfonyyliureat, aiheuttavat
hypoglykemiaa. Néiden l&&keaineiden annosta voidaan joutua pienentdmaan hypoglykemiariskin pienentamiseksi yhdistelméhoidossa dapaglifiotsiinin kanssa. Raskaus ja imetys: Dapagliflotsiinihoito on keskeytettévé
raskauden havaitsemisen jalkeen eika sité tule kdyttaa rintaruokinnan aikana. Haittavaikutukset: Yleisimmin ilmoitettu haittavaikutus oli hypoglykemia, joka oli yleisempda yhdistelméahoidoissa sulfonyyliurean ja insuliinin
kanssa. Muita yleisia haittavaikutuksia ovat genitaali-infektiot, virtsatieinfektiot, huimaus, ihottuma, selkékipu, dysuria, polyuria, pienentynyt kreatiniinin munuaispuhdistuma, hematokriitin kohoaminen ja dyslipidemia.
Pakkaukset ja hinnat (vmh + alv) 1.3.2016 alkaen: 5 mg 28 tabl. 63,60 €, 98 tabl. 196,32 €, 10 mg 28 tabl. 53,20 €, 98 tabl. 158,64 €. Korvattavuus 1.1.2017 alkaen: 10 mg erityiskorvattavuus 65%, diabetes
(215), 5 mg ei SV-korvattava. Kts. tarkemmat tiedot Pharmaca Fennica Forxiga valmisteyhteenvedosta. Pohjautuu 12.10.2017 péivattyyn valmisteyhteenvetoon. Lisétietoja: AstraZeneca Oy, Itsehallintokuja 6, 02600
Espoo, puh. 010 23 010, www.astrazeneca.fi. FI-3059

Xigduo®, kalvopéllysteinen tabletti, vaikuttavat aineet dapagliflotsiini ja metformiinihydrokloridi 5 mg / 850 mg sekd 5 mg / 1000 mg. Kéyttoaiheet: Xigduo on tarkoitettu ruokavaliohoidon ja liikunnan lisand parantamaan
dhintaan 18 vuotiaiden aikuisten tyypin 2 diabetesta sairastavien glukoositasapainoa, kun hoitotasapaino on riittdméton, vaikka potilas kéyttaa suurinta siedettyé annosta pelkkéé metformiinia tai hén kéyttaa entuudestaan

illisid dapagliflotsiini —ja metformiinitabletteja. Xigduoa voidaan kayttaa myds yhdistettynd muihin verensokeria alentaviin l&&kevalmisteisiin, mukaan lukien insuliini. Annostus ja antotapa: Jos potilaan hoitotasapaino on
riittdmé&ton pelkélla metformiinihoidolla tai metformiinin ja verensokeria alentavien ldakevalmisteiden, kuten insuliini, yhdistelméhoidolla, sovitetaan Xigduo-annos niin, ettd dapagliflotsiinin kokonaisvuorokausiannos on
10 mg (5 mg kahdesti vuorokaudessa) ja metformiiniannos vastaa entuudestaan kéytdssé olevaa annosta. Jos potilas kayttéé entuudestaan erillisia dapagliflotsiini —ja metformiinitabletteja, molempien ladkeaineiden
annokset pidetéén ennallaan. Tétd ladkevalmistetta ei suositella kéytettdvén potilaille, joiden GFR on < 60 ml/min eikd saa kayttaa potilaille, joilla on maksan vajaatoiminta. Xigduo otetaan kahdesti vuorokaudessa
aterian yhteydess. Kis. lisétietoja Pharmaca Fennicasta. Vasta-aiheet: Yliherkkyys vaikuttaville aineille tai apuaineille, diabeettinen ketoasidoosi, vaikea munuaisten vajaatoiminta, akuutti tila, kuten nestehukka, joka
saattaa vaikuttaa munuaisten toimintaan, maksan vajaatoiminta. Kts.lisétietoja Pharmaca Fennicasta. Varoitukset: Dapagliflotsiinin turvallisuutta ja tehoa tyypin 1 diabetesta sairastavilla potilailla ei ole varmistettu eiké
dapaglifiotsiinia pida kdytté4 tyypin 1 diabetesta sairastavien potilaiden hoitoon. Xigduo-valmistetta ei suositella, jos potilaalla on kohtalainen tai vaikea munuaisten vajaatoiminta. Kéytettavé varoen idkkailld potilailla, ja
hoidon aloittamista ei suositella 75 —vuotta téytténeille. Kayttoa ei suositella potilaille, jotka saavat loop-diureetteja tai potilaille, joilla on nestehukka. Nestetasapainon seurantaa suositellaan. Varovaisuutta on noudatettava
potilailla, joille dapagliflotsiinin aiheuttama verenpaineen lasku saattaa olla riski. Harvinaista diabeettista ketoasidoosia on raportoitu SGLT2 estéjilld (myds dapagliflotsiinilla, joka on tdmén ladkevalmisteen ainesosa).
Xigduo on lopetettava vélittdmasti, jos potilaalla epéilléan olevan tai todetaan diabeettinen ketoasidoosi. Diabeettisen ketoasidoosin riski taytyy ottaa huomioon, jos potilaalla on epaspesifisid oireita, ja potilas on tutkittava
tassa tapauksessa ketoasidoosin varalta, vaikka veren glukoosipitoisuus olisi vain jonkin verran koholla. Xigduo on tilapdisesti keskeytettéva potilailta, jotka joutuvat sairaalahoitoon suuren kirurgisen toimenpiteen tai
akillisen vakavan sairauden takia. Maitohappoasidoosi on harvinainen aiheenvaihdunnan héiri, joka voi aiheutua metformiinin (tdmén I&&kevalmisteen aineosan) kertymisesté elimistodn. Jos metabolista asidoosia
epéillddn, valmisteen kéyttd on lopetettava ja potilas on toimitettava vélittdmésti sairaalahoitoon. Glukoosin erittyminen virtsaan saattaa liséta virtsatieinfektion riskié. Hoidon véliaikaista keskeyttamisté on harkittava
hoidettaessa pyelonefriittia tai urosepsista. Kéyttoa ei suositella samanaikaisesti pioglitatsonia saaville potilaille. Dapagliflotsiinihoidon yhteydessé on havaittu hematokriitin suurentumista ja varovaisuutta on noudatettava
potilailla, joilla on jo suurentunut hematokriitti. Timén ladkevalmisteen toimintamekanismin vuoksi potilaiden virtsan glukoosimé&éritys on positiivinen listietoja Pharmaca Fennicasta.Yhteisvaikutukset: Diureetit
Téma valmiste voi liséta tiatsidi- ja loop-diureettien diureettisia vaikutuksia, ja nestehukan ja hypotension riski voi kohota. Insuliini ja insuliinin eritysté liséévat lddkeaineet Insuliini ja insuliinin eritysta lisaavét Iddkeaineet,
kuten sulfonyyliureat, aiheuttavat hypoglykemiaa. Néiden ladkeaineiden annosta voidaan joutua pienentdméén hypoglykemiariskin pienentdmiseksi yhdistelmahoidossa Xigduon kanssa. Alkoholin ja alkoholia siséltévien
ladkevalmisteiden kéyttod tulee valttda. Xigduo —hoito on keskeytettava ennen radiologisia tutkimuksia, joissa kaytetaén jodivarjoainetta. Raskaus ja imetys: Xigduo -hoito on keskeytettdva raskauden havaitsemisen
jalkeen eika sitd tule kayttaa rintaruokinnan aikana. Haittavaikutukset: Seké dapagliflotsiinia etta metformiinia saaneiden ryhméssa ei todettu enempéa haittavaikutuksia kuin oli iimoitettu yksittaisille aineille.Yleisimmin
iimoitettuja haittavaikutuksia olivat hypoglykemia, joka oli yleisempéé yhdistelmahoidoissa sulfonyyliurean ja insuliinin kanssa, virtsatie —ja genitaali- infektiot, makuhéirid, huimaus, ihottuma, selkékipu, dysuria, polyuria,
pienentynyt kreatiniinin munuaispuhdi , dyslipidemia, f kriitin kohoaminen ja maha-suolikanavaoireet. Pakkaukset ja hinnat (vmh + alv) 15.4.2017 alkaen 5 mg / 850 mg 56 tabl. 53,20 €, 196 tabl. 158,64
€;5mg /1000 mg 56 tabl. 53,20 €, 196 tabl. 158,64 €. Korvattavuus 1.1.2017 alkaen: erityiskorvattavuus 65%, diabetes (215). Kts. tarkemmat tiedot Pharmaca Fennica Xigduo valmisteyhteenvedosta. Pohjautuu
23.11.2017 péivattyyn valmisteyhteenvetoon. Lisatietoja: AstraZeneca Oy, Itsehallintokuja 6, 02600 Espoo, puh. 010 23 010, www.astrazeneca.fi. FI-3062

Viitteet: 1.Bailey CJ et al. Lancet 2010;375(9733):2223-33 2. Forxiga valmisteyhteenveto. 3. Xigduo valmisteyhteenveto
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Valtteri Kaasinen ja Eero Pekkonen

PAAKIRJOITUS B

Edenneen Parkinsonin taudin hoitoa pitaa
keskittaa ja yhdenmukaistaa

arkinsonin tautia sairastavien potilaiden

lukumaird on selvisti lisddntynyt viime

vuosikymmening, ja sen ennustetaan
edelleen kaksinkertaistuvan maailmassa seuraa-
vien 25 vuoden aikana (1,2). Taudin ilmaantu-
vuuden lisddntyminen on havaittavissa myos
Suomessa, eikd se ole selitettdvissd pelkalld
vieston ikdrakenteen muutoksella.

Erityisesti Parkinsonin tautia sairastavien
miesten madrd ndyttad lisddntyvin, mikd voi
osittain johtua miesten elinajan odotteen ko-
hentumisesta kansantautien parantuneiden
hoitotulosten mydtid (3). Tulevina vuosina
hoitoon tulee joka tapauksessa yhid enemmin
Parkinson-potilaita, jotka eivit hyody riittavis-
ti optimaalisesta lidkehoidosta ja joille siten
joudutaan harkitsemaan niin sanottuja laite-
avusteisia hoitoja. Nama hoidot ovat yhteis-
kunnalle kalliita, ja niihin liittyvit seurannat ja
laitteistojen saddot kuluttavat rajallisia resursse-
ja (TAULUKKO) (4-6). Onkin tirkedd arvioida,
onko nykyinen jarjestelma kustannusvaikuttava
ja saako potilas aina sen hoidon, joka olisi hi-
nelle kyseisessi tilanteessa soveltuvin.

Edenneen Parkinsonin taudin hoidossa on
kaytettivissd kolme laiteavusteista hoitomuo-

toa: syvdaivostimulaatio (deep brain stimula-
tion, DBS) seki levodopa- ja apomorfiini-in-
fuusiohoidot (7,8). Kaikki Parkinson-potilaat
eivit nditd tehokkaita mutta kalliita hoitoja
tarvitse tai niihin sovellu. Syviaivostimulaatio-
ta on kéytetty maassamme vuodesta 1998 lah-
tien, mutta nykyisenkaltainen potilasseulonta
ja leikkauksenjilkeinen ohjelmointi aloitettiin
noin kymmenen vuotta my6hemmin. Syviai-
vostimulaatio on mahdollista aloittaa viidessd
yliopistollisessa keskussairaalassa, joissa poti-
laiden seulonta, leikkaus ja leikkauksenjilkei-
nen hoito stimulaattorisditdineen tapahtuvat
yhteisty6ssd neurokirurgian ja neurologian
yksikoissa.

Levodopainfuusiohoitoa on Suomessa kiy-
tetty vuodesta 2006 yliopistosairaaloiden lisak-
si lahes kaikissa keskussairaaloissa ja ainakin
yhdessd aluesairaalassa. Apomorfiini-infuusio-
hoito on Suomessa laitehoidoista uusin, se
otettiin kliiniseen kiytt66n huhtikuussa 2017.
Apomorfiini-infuusiohoitoja on tihin mennes-
sé aloitettu yliopistollisissa keskussairaaloissa ja
yhdessi keskussairaalassa, mutta niiden tulevaa
maarai suhteessa muihin hoitomuotoihin on
vield vaikea arvioida.

TAULUKKO. Parkinsonin taudin laiteavusteiset hoidot sekd niiden arvioituja kustannuksia joissakin eurooppalaisissa tut-
kimuksissa. Hoitomuotojen kustannukset ja niiden véliset kustannushyétylaskelmat eivét ole suoraan verrattavissa, koska
potilaiden oireet, sairauden vaihe ja ikd eroavat hoitomuodoittain. Liséksi eri maiden terveydenhuoltojérjestelmien erot
vaikuttavat kustannuksiin ja hoidoista saatavaan hyétyyn (4-6).

Kustannus / QALY | Kumulatiivinen kustannus

Hoitomuoto Potilaita Elinaikainen kokonais- | Elinaikainen kokonais-

Suomessa | kustannus Isossa-Britan- | kustannus Saksassa Espanjassa viiden vuoden aikana

vuosittain’ | niassa (puntaa) (euroa) (euroa) Espanjassa (euroa)
Syvdaivostimulaatio 70 88000 106 000 32000 88 000
Levodopainfuusiohoito 40 130000 175000 75000 234000
Apomorfiini-infuusiohoito 10 78000 105000 38000 141000

'"Potilasmadrat vuodelta 2016 ja apomorfiini-infuusion osalta vuodelta 2017, luvut pydristettyja. Syvéaaivostimulaatiotoimen-
piteiden ilmoitettu mdara Suomessa koskee vain Parkinsonin taudin indikaatiolla tehtyja syvaaivostimulaatioleikkauksia.
QALY = laatupainotteinen elinaika (quality adjusted life-year)

769 Duodecim 2018;134:769-71
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Yksi edenneen Parkinsonin taudin hoidon
epikohta on, etti Suomessa on nykydin pari-
kymmenti terveydenhuollon yksikkéd, jotka
aloittavat laiteavusteisia hoitoja. Esimerkiksi
Tanskassa, jossa vdest6 on lihes samansuurui-
nen kuin Suomessa, laiteavusteisten hoitojen
aloitus on keskitetty kuuteen keskukseen, joista
kaksi huolehtii syviaivostimulaatioista (prof.
Karen Qstergaard, Arhus, henkilokohtainen
tiedonanto). Myos Norjassa syviaivostimulaa-
tiokeskuksia on kaksi ja pumppuhoitoja anne-
taan muutamissa sairaaloissa (prof. Jan Aasly,
Trondheim, henkilokohtainen tiedonanto).

Suomessa on sairaaloita, joissa infuusiohoi-
toja ei aloiteta edes joka vuosi ja joissa siitd
huolimatta pidetddn ylld hoitoketjuja ja kou-
lutetaan henkilokuntaa. Kun tulevina vuosina
lisddntyvé potilasmairikin otetaan huomioon,
tarvitaan keskittimistd ja yhtendiset potilas-
valintakriteerit hoidon laadun ja kustannusvai-
kuttavuuden varmistamiseksi.

Erityisosaamisen keskittiminen on tervey-
denhuollon nykypaivad, mutta se ei ole vield
ulottunut edenneen Parkinsonin taudin hoi-
toon. Elokuussa 2017 julkaistussa valtioneu-
voston asetuksessa erikoissairaanhoidon tyon-
jaosta ja keskittimisestd todetaan, ettd viiteen
yliopistolliseen sairaalaan tai erityisistd syistd
muuhun vastaavan tasoiseen sairaalaan tulee
koota vaativat leikkaukset ja toimenpiteet, joi-
ta tehdadn valtakunnallisesti vidhemman kuin
noin 200 kappaletta vuodessa sekd menetelmit
ja hoidot, jotka edellyttivit vaativaa osaamista
tai voimavaroja (9). Parkinsonin taudin laite-
hoitoja ei asetuksessa ole mainittu, mutta siind
linjataan myos, ettd sellaiset leikkaukset, hoidot
ja toimenpiteet, joita tehdddn valtakunnallisesti
vihemman kuin noin 50 kappaletta vuodessa,
tulee koota vihempain kuin viiteen yliopistolli-
seen sairaalaan. Esimerkiksi levodopainfuusio-
hoitoja aloitetaan Suomessa vuosittain noin 40
potilaalle.

Toinen epdkohta on hoitomenetelmien vaih-
telu sairaaloiden vililli (10). Tietyt yksikot
suosivat infuusiohoitoja, kun toisaalla valitaan
usein syviaivostimulaatio. Stimulaattoreihin
liittyy vield oma erityisongelmansa, silld kay-
tettdvissd on kolmen valmistajan laitteita, joi-
den valinnasta kukin yliopistosairaala on teh-
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nyt itsendisid padtoksiddn. Kaikissa yliopisto-
klinikoissa on jo nyt kiytossd kahden eri val-
mistajan stimulaattoreita, joiden kaytt vaatii
erityisosaamista.

Nykyisin yliopistosairaalat kayttavit eri val-
mistajien elektrodeja, joiden stimulaatiopara-
metrien sddtiminen vaatii laitekohtaiset oh-
jelmointilaitteet. Tami tarkoittaa kidytinnossd
sitd, ettd mikili syvaaivostimulaattoripotilas
muuttaa toisen yliopistosairaalan erityisvas-
tuualueelle, muuttopaikkakunnan yliopistokli-
nikka ei vilttimattd kykene sddtimiin hinen
stimulaattoriaan. Voidaankin kysyi, voiko yk-
sittdinen syvaaivostimulaatiokeskus saada riitta-
visti kokemusta kolmesta eri laitteesta ja hallita
niiden kédyton riittavésti.

Parkinsonin taudin laiteavusteisteiset hoidot
ovat niin monimutkaisia ja kalliita, ettd tarvi-
taan keskittdmisti ja kansallista koordinaatiota.
Yksi vaihtoehto voisi olla hoitojen keskittimi-
nen yksikoihin, joissa voidaan tarjota kaikkia
kolmea laiteavusteista hoitoa. Tamai tosin saat-
taisi johtaa yliopistoklinikoiden jonojen pitene-
miseen ja lisdresursointitarpeeseen. Niin ehki
kuitenkin viltettdisiin hoidonvalinnan mah-
dolliset paikalliset vinoumat ja turvattaisiin
yksikoille riittdvin suuret hoitomairit. Toinen
vaihtoehto on, ettid yliopistoklinikoiden lisiksi
infuusiohoitoja voisivat aloittaa ne keskussai-
raalat, jotka voivat osoittaa hoitavansa riittivin
madrin potilaita laadun yllipitimiseksi. Kol-
mas, radikaalein vaihtoehto on kaikkien eden-
neen Parkinsonin taudin hoitojen keskittimi-
nen vain joihinkin yliopistosairaaloihin.

Syvdaivostimulaatiolaitteiden hankintapda-
tokset kannattaisi tehdé yhdessi ja kilpailutta-
malla. Olisi my6s tarpeellista jirjestdd liikehii-
rioneurologien ja stimulaattoreita asentavien
neurokirurgien siadnnoéllisida kokouksia, joissa
péivitettdisiin ja yhtendistettdisiin edenneen
Parkinsonin taudin hoitovalintoja valtakunnal-
lisesti. Edenneen Parkinsonin taudin hoitoon
tulee 16ytdd maassamme tasapainoinen ratkai-
su, jossa huomioidaan kustannusten ja keskus-
ten lukumiiarin lisiksi potilaan parantuva eli-
manlaatu ja liikuntarajoitteisen, usein idkkain
potilaan toiveet saada hoitoa lihelld kotipaik-
kakuntaansa (11). m
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Korva-, nena- ja kurkkutaudit

Jukkapalmut ai-
heuttavat pysyvia
sisakorvavaurioita

Jukkapalmujen taipuisat
terdvat lehdet aiheutta-
vat helposti tarykalvoper-
foraation, mutta sisdkor-
vavauriotkaan eivét ole
tavattomia. Melbournen
yliopistosairaalan korva-
yksikdssé hoidettiin kuu-
den vuoden aikana perati
28 jukkapalmun aiheutta-
maa vammaa, joista vain
kolme oli lievda. Kaikilla
muilla potilailla todettiin
vahintdan tarykalvoperforaatio. Neljalla potilaalla pal-
munlehti oli tunkeutunut joko pydredn tai soikean ik-
kunan kautta aina sisékorvaan asti.

Kaikilla sisakorvavaurion saaneilla potilaalla todet-
tiin huimausta ja sisakorva- tai sekatyyppinen kuulon-
heikkenemd. Oikeaa diagnoosia hidasti fistelikokeen
negatiivisuus, eli ilman pumppaaminen vélikorvaan
ei aiheuttanut silmavarvettd. Sisakorvavauriot eivat
mydskaan nakyneet aina tietokonekuvissa. Yhdelld
potilaalla oli hyvanlaatuisen asentohuimauksen tau-
dinkuva, jonka syyksi selvisi tasapainoelimeen pads-
syt ilmakupla. Vaikka sisdkorvan nestevuodot lopulta
korjattiin, kaikkien neljan potilaan kuulo jdi huonoksi.

Sisdkorvavauriota on syytd epailld, mikali korvaan
tunkeutunut vierasesine on aiheuttanut tdrykalvon
takaosan perforaation, potilasta huimaa ja kuulon-
heikkenema ei ole tdysin johtumistyyppinen. Nor-
maali kuvantamistulos ja silmavédrveen puuttuminen
eivat saisi hidastaa vaurion ripeda kirurgista korjaa-
mista. (Vartanyan M ym. Clin Otolaryngol 2018, doi:
10.1111/coa.13049)

Kuvan jukkapalmu ei liity
tapauksiin.
Kuva: Laura Tapiovaara

Hajuharjoittelu lisaa aivojen harmaata
ainetta

Kun yldhengitystieinfektion jalkeistd kadonnutta ha-
juaistia kuntoutetaan hajuharjoittelulla, ndkyvat har-
joittelun tulokset myds aivojen magneettikuvassa.
Dresdenin hajuryhma tutki jélleen hajuharjoittelun
tehoa ja télld kertaa myos aivoissa ndkyvid muutoksia
30 potilaalla ja verrokkiryhmaldiselld. Hajuharjoittelu
kesti 12 viikkoa, ja sen paatyttyd 16 potilaan (53 %)
hajujen tunnistaminen, erottelukyky ja havaintokyn-
nys oli parantunut kliinisesti merkittdvdsti. Aiemmista
tutkimuksista tiedetdan, ettd noin kolmannes tallai-
sista potilaista paranee spontaanisti.

Duodecim 2018;134:772

Ennen hajuharjoittelun aloittamista potilasryhmés-
sé havaittiin harmaan aineen tilavuuden pienenty-
neen etenkin hippokampusalueella. Muutokset olivat
samanlaisia riippumatta hajumenetyksen kestosta.
Hajuharjoittelun jalkeen harmaan aineen tilavuus oli
kasvanut hippokampuksessa, talamuksessa ja pikku-
aivoissa, mutta vain potilailla, joiden hajunmenetyk-
sestd oli alle kaksi vuotta aikaa. Eniten harjoittelusta
hyotyneilld nahtiin muutoksia myds frontaalikortek-
silla.

Tulokset vahvistavat hajuharjoittelun asemaa en-
tisestddn ja korostavat sen mahdollisimman pikaisen
aloittamisen tarkeyttd. Suomenkieliset hajuharjoit-
teluohjeet I6ytyvét Terveyskirjastosta. (J Gellrich ym.
Laryngoscope 2018, DOI: 10.1002/lary.27045)

Itsestaan tyrehtyneen nielurisa-
leikkauksen jalkivuodon seuranta tai
aktiivihoito on tarpeetonta

Lasten nielurisaleikkauksen jalkivuoto on usein tyreh-
tynyt jo itsestdan siind vaiheessa, kun potilas ehtii
sairaalaan. Osassa korvayksikoistd potilaita pidetadn
varmuuden vuoksi seurannassa seuraavaan aamuun,
osassa vuotokohtaa yritetaan 10ytda ja hoitaa yleis-
anestesiassa, ja joissakin yksikoissa hyvakuntoiset
lapset kotiutetaan suoraan pdivystyksesta.
Turvallisen ja jarkevan hoitolinjan 18ytamiseksi
Pittsburghin lastensairaalassa kaytiin lapi lahes nel-
jantuhannen nielurisaleikkauksessa kdyneen lapsen
sairauskertomustiedot. Leikatuista potilaista 7,4 %
sai jalkivuodon, joka alkoi keskimé&arin kuudentena
leikkauksenjélkeisend pdivanad. Vuodon uusiminen
ei ollut yhteydessa paivystyksessa tehtyyn hoitopaa-
tokseen: Pelkdssd seurannassa olleista 13 % ja yleis-
anestesiassa tehdyn tarkastuksen jélkeen 14 % po-
tilaista sai uuden jalkivuodon. Jos nielurisakuopassa
oli ndhty verihyytymd, uusintavuodon sai vastaavasti
17 % ja 16 % lapsista. Koska sairaalaseurantaan ote-
tuista lapsista vain 6 % sai jdlkivuodon seurannan
aikana, ei sen enempaa rutiinimainen seuranta kuin
yleisasenestesiassa tehty leikkausalueen tarkistami-
nenkaan vaikuta tarkoituksenmukaiselta. Potilaille
ja heiddn vanhemmilleen on kuitenkin syyta kertoa
vuodon uusimisen mahdollisuudesta. (Whelan RL ym.
Laryngoscope 2018, doi: 10.1002/lary.27076.)

KARIN BLOMGREN
HYKS Korvaklinikka
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Syntymanjalkeisen sytomegalo-
infektion ennuste keskosella

Syntymdn jdlkeen sairastettu sytomegaloinfektio ei
vaikuta ennenaikaisena syntyneen lapsen neurolo-
giseen kehitykseen kuuden vuoden idssd, todetaan
alankomaalaisessa kohorttitutkimuksessa.

Tutkimukseen osallistui 462 ennen 32. raskaus-
viikkoa syntynyttd lasta, joiden syntyménjdlkeinen
sytomegalovirusstatus selvitettiin lasketussa ajassa
tehdylla virtsan sytomegalovirustutkimuksella (PCR).
Synnynnaisen infektoitumisen mahdollisuus suljettiin
pois viikon idssa otetulla PCR-ndytteelld. Syntymanjal-
keinen sytomegalovirusinfektio todettiin 74 lapsella,
heista neljélla oli my®ds kliinisia oireita. Lasten neuro-
loginen kehitys tutkittiin 16 ja 24-30 kuukauden seka
kuuden vuoden idssa.

Syntyman jélkeen sytomegaloinfektion sairastanei-
den lasten liikkunnalliset taidot olivat jopa paremmat
kuin ei-sairastaneiden lasten taidot 16 kuukauden
idssd. Tutkimuksissa, jotka tehtiin 24-30 kuukauden
idssd, ei ryhmien valilla todettu eroa. Kuuden vuoden
idssa tehdyssa kognitiivisia kykyja mittaavassa tes-
tissa infektoituneiden lasten pisteet olivat normaali-
alueella, joskin kauttaaltaan hieman pienemmat kuin
ei-infektoituneiden lasten. Ainoastaan kielellisessa
osiossa ryhmien valilla todettiin merkitseva ero. Lii-
kunnallisissa taidoissa ei ryhmien vdlilld todettu eroja,
eikd yhdellakaan sytomegalovirusinfektion syntymén
jalkeen sairastaneista lapsista todettu sensorineuraa-
lista kuulonheikkenema. (Gunkel J ym. Pediatrics
2018;141: DOI:10.1542/peds.2017-0635)

Hengitettavan budesonidin pitkaaikais-
vaikutukset keskosella

Eurooppalaisessa satunnaistetussa monikeskustutki-
muksessa selvitettiin syntymdn jdlkeen annettavan
hengitettavan budesonidin pitkdaikaisvaikutuksia en-
nenaikaisesti syntyneilld lapsilla.

Tutkimukseen osallistui 836 raskausviikolla 23-27
syntynyttd hengitystukihoitoa saavaa lasta, joille alle
vuorokauden idssa aloitettiin budesonidi- tai lume-
ladkeinhalaatiot. Ladkitysta jatkettiin niin kauan, kuin
lapsi tarvitsi hengitystukihoitoa, kuitenkin enintaan
32 viikon kypsyysikdan asti. Kehitysseurantatiedot
saatiin yhteensd 629 lapsesta. Ryhmien vadlilla ei to-
dettu eroa neurologisessa vammautumisessa (CP-, ke-
hitys-, ndko- tai kuulovamma) 18-22 kuukauden ke-
hitysidssa tutkittuna. Sen sijaan budesonidia saanei-
den lasten kuolemanriski oli 1,4-kertainen verrattuna
lumeldakettd saaneisiin lapsiin (Bassler D ym. N Engl J
Med 2018;378:148)
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Kurkunpaamaskin kautta annettu
surfaktantti - tehokasta ja turvallista

Surfaktantin anto vdhemman kajoavasti ohuen ka-
tetrin kautta hyaliinimembraanitautia sairastavalle,
ennenaikaisesti syntyneelle, itse hengittévalle lap-
selle parantaa lapsen pitkdaikaisennustetta. Ohuen
katetrin paikalleen viemisessa aanihuulten lapi voi
kuitenkin olla omat tekniset haasteensa, jotka voi-
vat aiheuttaa toimenpiteen pitkittymisen. Yhdysval-
talaiskollegat raportoivat tuoreessa tutkimuksessaan
vaihtoehtoisen tavan surfaktantin védhemman kajoa-
vaan antoon hieman isommille keskosille.

Tutkimukseen osallistui 103 raskausviikolla 28-35
syntynyttd vahintdan 1250 grammaa painavaa alle
1,5 vuorokauden ikdistd ylipainehoidossa olevaa vas-
tasyntynyttd. Lapsista puolet satunnaistettiin saa-
maan surfaktantti kurkunpadmaskin kautta. Ennen
kurkunpad@maskin paikalleen asettamista lapsille an-
nettiin 24-prosenttista glukoosia suuhun ja atropiinia
suonensisdisesti, nend-mahaletku poistettiin mahan
sisallon tyhjentdamisen jalkeen. Surfaktantin annon
yhteydessa lasta ventiloitiin manuaalisesti kurkun-
padmaskin kautta. Ylipainehoitoa jatkettiin surfak-
tantin annon jdlkeen ja lapsille laitettiin uudestaan
nendmahaletku. Verrokkiryhmén lapset eivét saaneet
surfaktanttia.

Kurkunpaamaskin kautta annettu surfaktantti va-
hensi myéhemman intubaation ja hengityskonehoi-
don tarvetta verrokkiryhmédn lapsiin ndhden (38 % vs
64 %), mika ei yllata tutkimusasetelma huomioiden.
Surfaktantin annon ja nend-mahaletkun uudelleenlai-
ton jalkeen tutkimusryhmadn lasten mahansisalto tyh-
jennettiin: lapsista 26 %:lla ei mahansiséllossa todettu
surfaktanttia lainkaan, 46 %:lla lapsista mahansisal-
I6ssd todettiin alle 10 % ja 18 % yli 50 % annetusta
surfaktantista. Kurkunpadmaskin kaytostd surfaktan-
tin annon apuna ei todettu olevan haittavaikutuksia.
(Roberts KD ym. J Pediatr 2018;193:40)

RIITTA OJALA
TAYS

Duodecim 2018;134:773
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Plastiikkakirurgia

Abdominoplastia parantaa alaselan
kipua ja virtsankarkailua

Selkdkivun ja virtsan karkailun esiintymistd tutkittiin
etenevdssa monikeskustutkimuksessa synnyttaneilld,
joille tehtiin abdominoplastia. Selvitettiin, kuinka pal-
jon oireet helpottivat toimenpiteelld. Tutkimuksessa
kéytettiin validoituja kyselylomakkeita selkékivun ja
virtsankarkailun selvittdmiseen. Ne tdytettiin ennen
leikkausta, kuuden viikon ja kuuden kuukauden ku-
luttua leikkauksesta.

Tiedot saatiin yhdeksdstda keskuksesta 214 po-
tilaasta. Potilaiden keski-ika oli 42,1 vuotta, syn-
nytysten keskiarvo 2,5 ja painoindeksin keskiarvo
26,3 kg/m?. Leikkauksessa poistettiin vatsan ihoa ja
pehmytkudosta keskim&arin 1222 g, imettiin rasvaa
795 ml, ja suorien vatsalihasten venyttyneen lihaskal-
von leveys oli 4,5 cm. Kaikilta korjattiin venyttynyt li-
haskalvo. Kyselylomakkeiden perusteella keskiarvo oli
ennen leikkausta oli 21,6 %, eikd 8,8 %:lla esiintynyt
selkdkipua. Keskiarvo toimenpiteen jalkeen kuuden
viikon kuluttua oli 8 % ja 3,2 % kuuden kuukauden
kuluttua. Tulos parani toimenpiteelld merkitsevasti.
Virtsankarkailykyselyn pisteytys ennen leikkausta ol
keskimaarin 6,5, eika arvioiduista potilaista 27,5 %:lla
esiintynyt virtsankarkailua. Pisteytys oli 1,6 jo kuuden
viikon ja edelleen sama kuuden kuukauden kuluttua.

Ennen leikkausta selkakivulle altistavina olivat pai-
noindeksi yli 25 kg/m? ja napatyra. Virtsankakailulle
puolestaan altisti yli 40 vuoden ika ja alatiesynnytyk-
set. Mitddn ennustavia tekijoitd ei leikkauksenjalkei-
selle selkdkivulle ollut tai virtsankarkailun paranemi-
selle kuuden kuukauden kuluttua. Kaytetylld abdomi-
noplastiamenetelmalld ei ollut merkitysta.

Abdominoplastia yhdessa venyttyneen lihaskal-
vonkorjauksen kanssa osoitti merkittdvan paranemi-
sen alaseldn kivuissa ja virtsankarkailutaipumuksessa.
Kirjoittajien mielesta palauttamalla ennen synnytysta
oleva vatsanseindman muoto, voidaan parantaa myds
toimintaa. (Taylor DA ym. Plast Reconstr Surg 2018;
41:637)

Korjaavaa mikrokirurgiaa pyoderma
gangraenosumin hoitoon

Pyoderma gangraenosum (PG) on harvinainen auto-
immuunisairaus, joka aiheuttaa etenevia haavaumia.
Usein sitd ei todeta heti, vaan haavaa on hoidet-
tu konservatiivisesti. Kirjoittajat kuvaavat kahdek-
san tapausta, joissa viidelld PG-potilaalld alaraajan
haavaumia peitettiin mikrovaskulaarisilla kielekkeilla.

Duodecim 2018;134:774

Tutkimus tehtiin takautuvasti. Potilaiden keski-
ikd oli 60 vuotta. Seitseman defekteista suljettiin va-
paalla gracilis-lihassiirteelld, yhdelle potilaalle teh-
tiin anterolateraalinen reisikieleke. Kudospuutoksen
keskimaardinen koko oli 93 cm® Yhtadn kieleket-
td ei menetetty. Kaikilla potilailla oli laajakirjoinen
mikrobilddke- ja glukokortikoidihoito sekd kahdella
inflitsimabi. Kirjoittajat toteavat, ettd PG-epailyissa
hoito tulee arvioida moniammatillisesti ja tapauskoh-
taisesti. Kirurgiset toimenpiteet tehddan vain immu-
nosuppressiohoidon suojaamina, ja defektin koko ja
paikka maarddvat kaytettdvan korjausmenetelman.
Jos mikrokirurgista kieleketta tarvitaan, se voidaan
tehda riskeistd huolimatta. (Schwaiger K ym. J Plast
Reconstr Aesth Surg 2018;71:44e52)

Lankakohotusompeleet:
Ovatko kohotusta?

Vuonna 2006 julkaistiin kirjallisuuskatsaus lankakoho-
tusompeleiden kaytosta kasvojen kohotuksissa, jossa
todettiin, ettd niiden kdyttéon liittyy mahdollisuuk-
sia. Nyt kirjoittajat tekivat uuden systemoidun kirjal-
lisuuskatsauksen ja meta-analyysin laajasti erilaisilla
kasvojen kohotukseen liittyvilla hakusanoilla kaytta-
en PubMedin tietokantaa lahteenadn.

Alustava haku 18ysi 188 artikkelia, joista poistettiin
kahteen kertaan ldytyneet ja avoimet toimenpiteet,
jolloin jai 41 artikkelia. Niiden karsimisen jalkeen jai
jaljelle 12 artikkelia, eli lopulta seitsemén uutta aiem-
pien viiden liséksi, joita oli referoitu edelliseen artik-
keliin vuonna 2006.

Kyseisten artikkelien pohjalta kirjoittajat toteavat,
ettd kymmenen viime vuoden aikana on saatu - hy-
vin vdhdn jos lainkaan — uutta ndyttod lankakohotuk-
sen turvallisuudesta ja tehosta. Kaikki kirjallisuukses-
sa mukana olleet artikkelit, kahta lukuun ottamatta,
osoittivat parhaimmillaankin hyvin rajallisen keston
kohotukselle. Positiiviset kaksi tutkimusta (Contour
Threads ja Silhouette sutures), olivat kohotuslankoja
valmistavien firmojen sponsoroimia. Kirjoittajien kési-
tyksena oli kohotuslankojen vahainen suora kohotus-
vaikutus ja kohotuksen lyhyt kesto. (Gulbitti HA ym.
Plast Reconstr Surg 2018;141:341¢)

OUTI KAARELA
QoYs
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Masennustila on hyvin yleista

Masennus on kansansairaus, mutta kuinka yleistd se
on?

Yhdysvaltalaiset tutkijat haastattelivat aikuisvées-
t6d edustavaan otokseen 36309 henkilda ja arvioivat
diagnoosiluokituksen (DSM-5) mukaisesti vakavan
masennustilan yleisyyden. Tutkittavista oli haastat-
teluaan edeltdneen vuoden aikana sairastanut vaka-
vaa masennustilaa 3963 (10,4 %) ja elamédnsa aikana
7432 (20,6 %). Vakava masennustila oli naisilla kaksi
kertaa yleisempi kuin miehilld. Se kulkee tavallisim-
min kasi kidessd yleistyneen ahdistuneisuushairion,
epavakaan persoonallisuushdirion, traumaperdisen
stressihdirion tai paniikkihdirion kanssa. (Hasin DS
ym. JAMA Psychiatry, julkaistu verkossa 14.2. 2018)

Lomake unettomuuden seulontaan

Unettomuus on kansansairaus, mutta miten sitd
arvioitaisiin?

Englantilainen tutkimusryhma yhdessa yhdysvalta-
laisen terveysalan yrityksen kanssa analysoi 200000
henkilon kahdeksaan unikysymykseen antamat vas-
taukset. Tutkittavat vastasivat diagnoosiluokituksen
(DSM-5) mukaisen unettomuushairion kriteereja vas-
taaviin kysymyksiin. Tieto keréttiin kolmen uniaihei-
sen internetsivuston kautta ja otanta satunnaistettiin.
Naiset nukkuivat miehia huonommin, ja tama ero ko-
rostui entisestdan 36 ikdvuoden jalkeen. Tdma uusi lo-
make (Sleep Condition Indicator, SCI) osoittautui tut-
kijoiden mielestd psykometrisiltd ominaisuuksiltaan
luotettavaksi. He esittivat lomakkeen pisteytykselle
myos idn ja sukupuolen mukaiset viitearvot. (Espie CA
ym. J Sleep Res, julkaistu verkossa 29.11. 2017)

Sosiaalinen jetlag masentuneilla

Sosiaalinen aikaerorasitus tarkoittaa, ettd henkild
nukkuu arkidind huomattavasti erilaisen aikataulun
mukaan kuin vapaapaivinaan.

Alankomaalaiset tutkijat selvittivat, onko vakavas-
ti masentuneilla suurempi sosiaalinen aikaerorasitus
kuin terveilld. Yhteensa 1469 tutkittavaa haastateltiin
(CIDI), ja tayttivat kronotyyppikyselyn (MCTQ). Heista
1084 oli joskus sairastanut vakavan masennustilan, ja
210 sairasti vakavaa masennustilaa, kun heidat haas-
tateltiin. Ajankohtaisesti masentuneilla sosiaalinen
aikaerorasitus oli terveitd suurempi, mika johtui hei-
ddn myohdisemmasta nukahtamisajankohdastaan.
(Knapen SE ym. Chronobiol Int 2018;35:1)
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Mita opimme saalistajakustantajista?

Coloradon yliopiston kirjaston informaatikko Jeffrey
Beall kirjoitti blogiaan (Scholarly Open Access) saa-
listajakustantajista ja heidén julkaisuistaan vuosina
2012-2017. Blogiin sisaltyi paitsi naurua kutkuttavia
kertomuksia myds niin kutsuttu musta lista. Beall
havaitsi ensimmaiset merkit saalistajakustantajista
vuonna 2008 ja kertoo nyt omin sanoin, mitd hdn
oppi asiasta. Liiketaloudellisen voiton tavoittelul-
le saalistajakustantajat uhraavat niin kaupankayn-
nin, tutkimuksen kuin julkaisemisen etiikan. Blogi
on vaiennettu, mutta musta lista 18ytyy uudesta
osoitteesta: https://beallslist.weebly.com/. (Beall J.
Biochem Med 2017;27:273)

Apinan aikabiologinen geeniatlas
julkaistiin

Sisdisen kellon molekyylimekanismin avanneet kol-
me tutkijaa palkittiin vuoden 2017 ladketieteen No-
bel-palkinnolla. Nyt on jélleen saavutettu erds virs-
tanpylvas. Siind kansainvélinen tutkijaryhma analysoi
perintdtekijoiden luennan (transkription) tulokset
ndytteistd, jotka oli kerdtty oliivipaviaaneilta (Papio
anubis) ympdri vuorokauden kahden tunnin valein 64
eri kudoksesta mukaan lukien 22:lta eri aivoalueelta.
Kaikista geeneista 66 % ja 82 % proteiinia koodaa-
vista geeneistd kopioituivat vuorokausirytmin mu-
kaan ainakin yhdessa tutkituista kudoksista. Tutkijat
myo0s vertasivat nditd tuloksia hiiriltd (Mus musculus)
12:sta eri kudoksesta saatuihin tuloksiin. (Mure LS ym.
Science, julkaistu verkossa 8.2.2018)

TIMO PARTONEN
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20mg Sama koostumus ja apuaineet

esitaytetty ruiskt kuin 40 mg ja 80 mg vahvuuksissa.
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aobbvie adalimumabi

HUMIRA 40 mg/0,8 ml injektioneste, liuos lapsille. HUMIRA 40 mg, esitédytetty ruisku tai kyna. Humira 20 mg, esitaytetty ruisku. HUMIRA 80 mg, esitaytetty kyna.
Adalimumabi. Kédyttoaiheet: Nivelreuma: Yhdessa metotreksaatin kanssa keskivaikean tai vaikean, aktiivisen nivelreuman hoitoon aikuisilla*, tai vaikean, aktiivisen ja progressiivisen
nivelreuman hoitoon aikuisilla, jotka eivat ole aiemmin saaneet metotreksaattihoitoa. Yksinaan, jos potilas ei siedd metotreksaattia tai metotreksaattihoidon jatkaminen ei ole
tarkoituksenmukaista. Selkdrankareuma: Vaikean, aktiivisen selkdrankareuman hoitoon aikuisilla*. Aksiaalinen spondylartriitti: Vaikean aksiaalisen spondylartriitin (ilman radiografista nayttoa
selkdrankareumasta) hoitoon*. Juveniiliidiopaattinen polyartriitti: Yhdessa metotreksaatin kanssa aktiivisen idiopaattisen juveniili polyartriitin hoitoon 2 vuoden iasta alkaen*. Yksinaan, jos
potilas ei siedd metotreksaattia tai metotreksaattihoidon jatkaminen ei ole tarkoituksenmukaista. Entesiitteihin liittyva artriitti: Aktiivisen entesiitteihin liittyvan artriitin hoitoon 6 vuoden
iasta alkaen*. Uveiitti: Ei-infektioperdisen intermediaarisen, posteriorisen ja panu-veiitin hoitoon aikuisilla, joilla vaste kortikosteroideille on riittdmaton, joiden kortikosteroidien kaytt6a
taytyy rajoittaa, tai joille kortikosteroidihoito ei sovi. Pediatrinen uveiitti: Pediatrisen kroonisen ei-infektioperaisen anteriorisen uveiitin hoitoon 2 vuoden iasté alkaen yhdessa metotreksaatin
kanssa*. Psoriaasi: Keskivaikean tai vaikean laiskapsoriaasin hoitoon aikuisilla, joilla harkitaan systeemisté hoitoa. Nivelpsoriaasi: Aktiivisen ja progressiivisen nivelpsoriaasin hoitoon aikuisilla*.
Psoriaasilapsilla: Vaikean, kroonisen ldiskapsoriaasin hoitoon 4 vuoden iasté alkaen*. HS-tauti: Keskivaikean ja vaikean ak-tiivisen hidradenitis suppurativan (taiveaknen) hoitoon 12 vuoden
iasta alkaen*. Crohnin tauti: Keskivaikean tai vaikean aktiivisen Crohnin taudin hoitoon*. Crohnin tauti lapsilla: Keskivaikean tai vaikean, aktiivisen Crohnin taudin hoitoon 6 vuoden idsta
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aiheet: Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai apuaineelle. Aktiivinen tuberkuloosi, muu vakava infektio, opportuniset infektiot. Syddmen vajaatoiminta (NYHA I11/1V). Varoitukset: Kayttoa on
harkittava potilailla, joilla on ollut toistuvia infektioita tai perussairaus tai laakitys, joka altistaa infektioille. Hoito on keskeytettava, mikali po-tilaalle kehittyy vakava infektio, kunnes infektio
saadaan hallintaan. Potilaat tulee tutkia tuberkuloosin ja B-hepatiittiviruksen kantajuuden suhteen ennen hoidon aloittamista. Varovaisuutta on noudatettava potilailla, joilla on myeliinikatoa
aiheuttava sairaus tai joille kehittyy lupuksen kaltaiseen oireyhtymaan viittaavia oireita. Intermediaarisen uveiitin ja keskushermoston demyelinoivien sairauksien valilla on tunnettu yhteys.
Muuttunutta lymfoomien tai muiden maligniteettien kehittymisriskia ei voida poissulkea TNF-estdjahoidon aikana. Lapsipotilaiden on suositeltava saada ajankohtaisten rokotussuositusten
mukaiset rokotukset ennen Humira-hoidon aloittamista. Yhteisvaikutukset: Vasta-ainemuodostus vahdisempaa metotreksaatin kanssa annettuna kuin yksinaan. Yhdistamista anakinran ja
abataseptin kanssa ei suositella. Raskaus ja imetys: Kayttoa ei suositella. Imettamisesta tulee pidattaytya vahintaan viisi kuukautta viimeisen Humira-annoksen jalkeen. Haittavaikutukset:
Yleisimmat: infektiot, pistoskohdan reaktiot, paansarky ja tuki- ja liilkuntaelimistén kipu. Kaytén yhteydessa on ilmoitettu vakavia haittavaikutuksia, mm. kuolemaan johtaneita ja henkea
uhanneita infektioita ja eri sydpatauteja. Myos vakavia hematologisia, neurologisia ja autoimmuunireaktioita on ilmoitettu. Resej ke. Pakkaukset ja hinnat (04/2018, vmh sis. alv):
20 mg: 2 esitaytettya ruiskua: 662,53 €, 40 mg: 2 esitaytettya ruiskua: 1160,30 €. 2 esitaytettyd kynaa: 1160,30 €. 2 kerta-annosinjektiopulloa: 1160,30 €. 80 mg: 1 esitaytetty kyna: 1104,30 €.
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Puutteellinen magnesiumin saanti lisaa
kipua ja heikentaa toimintaa nivelrikossa

Magnesiumilla on merkitysta myos tulehduksen ja
kivun vélityksessa. Yhdysvalloissa selvitettiin nivelrik-
kopotilaiden seurannassa, vaikuttaako magnesiumin
saanti polven nivelrikkoa sairastavien oireisiin. Selva
radiologisesti todettu nivelrikko oli 2548 potilaalla.
Heidan magnesiumin saantiaan seurattiin 48 kuukau-
den ajan.

Tutkitut saivat magnesiumia keskimdarin noin
300 mg/vrk. Miehista 68 % ja naisista 44 % sai arvion
mukaan liian vdhdn magnesiumia. Kun magnesiumia
oli ravinnossa riittamaton maara, polvi oli kipeampi
ja sen toiminta erittdin merkitsevasti huonompi kuin
muilla. Tilanne ei juuri muuttunut, kun potilaiden ra-
vinto, ikd, fyysinen aktiivisuus, tupakointi ynnd muut
otettiin huomioon. Kuitenkin vahainen kuidun maara
ruokavaliossa lisési vield ldhes merkitsevasti enem-
man kivun maaraa ja heikensi toimintaa. (Shmagel
A ym. Osteoarthritis Cartilage, julkaistu verkossa
15.2.2018)

Tupakointi lisaa riskia sairastua dsDNA-
vasta-ainepositiiviseen SLE-tautiin

Lupus erythematosus disseminatus (SLE) on hetero-
geeninen autoimmuunisairaus, johon sairastumiseen
tupakoinnin vaikutus on ollut epaselva. Yhdysvallois-
sa selvitettiin kahdessa laajassa sairaanhoitajia kos-
kevassa seurantatutkimuksessa sairastumista SLE-
tautiin. Kaikkiaan mukana oli 238131 naista. Jossa-
kin vaiheessa tupakoineita oli 45 %. Noin 30 vuoden
seuranta-aikana sairastui 286 naista. Heista 42 % oli
dsDNA-vasta-ainepositiivisia.

Tupakointi ei yleensa merkitsevasti lisannyt sai-
rastumista SLE-tautiin eikd erikseen dsDNA-vasta-
ainenegatiiviseen tautimuotoon. Ero oli huomattava
dsDNA-vasta-ainepositiivisten kohdalla. Kokonaan tu-
pakoimattomiin verrattuna tupakointi lisdsi sairastu-
mista 1,86-kertaisesti. Riski oli suurin runsaasti tupa-
koineilla. Osaan SLE:sta tupakoinnilla on siis patoge-
neneettista merkitystd. (Barbhaiya M ym. Ann Rheum
Dis 2018;77:196)

Kalsiumin ja D-vitamiinin nauttiminen
eivat auta murtumien ehkaisyssa

Luuston aineenvaihdunnassa kalsium ja D-vitamiini
ovat tarkeita. Silti on epdselvaa, onko niiden nauttimi-
sesta lisdravinteina hyotya luunmurtumien kannalta.
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Tutkijat hakivat tietokannoista murtumariskid selvit-
tdneet satunnaistetut tutkimukset, joissa oli verrattu
kalsiumia, D-vitamiinia tai niiden yhdistelmaa kaytta-
neitd lumehoitoon tai hoitamattomiin. Yli 50-vuotiai-
siin kohdistuneita tutkimuksia 18ytyi 33, osallistujia oli
51145.

Lonkkamurtumien suhteen vahaista hyotya lisa-
ravinteista oli, mutta ero hoitamattomiin ei ollut mer-
kitsevd. Hyodyttomin oli kalsiumin ja D-vitamiinin
yhdistelmédvalmiste. Kun erikseen katsottiin selkd-
rangan, raajojen ja yleensd murtumien esiintymistd,
mitdan hyotya lisdravinteista ei ollut. Tarkemmassa
selvittelyssa ei tullut esiin idn, sukupuolen, ravinnon
ynnd muiden seikkojen suhteen ryhmid, jotka hoi-
dosta hyotyisivat. Ehka silti voi arvostella tutkijoiden
ndkemystd, ettei kalsium- tai D-vitamiinivalmisteiden
nauttiminen ikdantyneiden kohdalla yleensa ole pe-
rusteltua. (Zhao JG ym. JAMA 2017;318:2466)

Moni reumasairaus vaikuttaa
dementiaan sairastumiseen

Dementian kehittymisen ja eri reumasairauksien yh-
teyttd on tutkittu Taiwanissa. Laajasta terveysseuran-
nasta poimittiin vuodesta 2000 alkaen 10180 demen-
tiaan sairastunutta ja jokaiselle kuusi vastaavaa ver-
rokkia. Sjogrenin oireyhtymaa ja nivelrikkoa sairasta-
vat saivat merkitsevasti verrokkeja useammin demen-
tian. Nain kavi myos SLE:n osalta naisten kohdalla ja
nivelpsoriaasin osalta miehilld. Syyta havaintoon on
vaikeata arvioida, mutta tutkijat arvelevat yhteyden
voivan johtua tulehduksesta tai ldakehoidoista. (Chen
KT ym. Int J Rheum Dis 2018;21:373)

Toisessa tutkimuksessa selvitettiin primaarin Sjo-
grenin oireyhtymdn ja Alzheimerin taudin yhteyttd.
Seurantaan tuli 4463 Sjogrenin oireyhtymda sairas-
tavaa ja heille 22315 verrokkia. Kymmenen vuoden
seurannan aikana 20 sai Alzheimerin taudin. Riski
Sjogrenin oireyhtym&a sairastavilla oli 2,7-kertainen
verrattuna muihin. (Liliang PC ym. Clin Rheumatol,
julkaistu verkossa 14.12.2017)

JUKKA MARTIO
Suomen Reumaliitto
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Entocort .

budesonidi

42 %:a enemman potilaita remissiossa 8 viikon
9 mg hoidon jalkeen verrattuna 4 viikon hoitoon.?

*Lievan tai keskivaikean Crohnin taudin, joka sijaitsee ileumissa ja/tai nousevassa paksusuolessa, hoitoon.

Viitteet: 1. Entocort® 3 mg depotkapseli valmisteyhteenveto 24.01.2017. 2. Greenberg et al, N Engl J Med. 1994 Sep 29;331(13):836-41.

Pakkoteksti Entocort Kayttoaiheet: Kapseli: Entocort on tarkoitettu remission indusointiin ja ylldpitoon potilaille, joilla on lievé tai kohtalainen Crohnin tauti ileumissa ja/tai nousevassa paksusuolessa
seka remission indusointi potilaille, joilla on aktiivinen mikroskooppinen koliitti. Enema: Haavainen koliitti perésuolessa, paksusuolen loppuosassa ja laskevassa paksusuolessa. Proktiitti. Annostus ja
antotapa: Kapselit tulee nielld kokonaisina veden kanssa. Lapset ja aikuiset, joilla on nielemisvaikeuksia voivat avata kapselit ja sekoittaa siséllon ruokalusikalliseen omenasosetta. On tarkeaa, ettei
kapselin sisaltod murskata tai pureskella. Kapseli: Crohnin tauti: Aikuiset Suositeltava péivittaisannos aktiivissa vaiheessa olevaan tautiin on 9 mg otettuna kerran paivdssa aamulla tai 4,5 mg kaksi
kertaa paivassa, aamulla ja illalla 8 viikon ajan. Téysi vaikutus saavutetaan tavallisesti 2-4 viikon kuluessa. Pitkdaikaishoitoon, remission ylldpitoon, suositellaan 6 mg:n annosta otettavaksi kerran
péivassd aamuisin. 8-vuotiaat ja sitd vanhemmat lapset, joiden paino on yli 25 kg Suositeltava vuorokausiannos lievan tai kohtalaisen aktiivissa vaiheessa olevan taudin hoidossa on 9 mg otettuna
kerran péivassd aamulla tai 4,5 mg kaksi kertaa pdivdssa, aamulla ja illalla 8 viikon ajan. Téysi vaikutus saavutetaan tavallisesti 2-4 vilkon kuluessa. Kun oireet ovat hallinnassa, haetaan kullekin
potilaalle pienin riittavan tehokas annos. Vanhukset Annostus kuten aikuisille. Tosin Entocortin kéyt6std vanhuksille on toistaiseksi vain vahan kokemuksia. Huomaa! Entocort-hoito tulee keskeyttaa
vahentdmalla annosta asteittain. Aktiivi mikroskooppinen koliitti: Aikuiset mukaan lukien vanhukset Suositusannos on 9 mg péivassd aamuisin (vastaa 3 kapselia). Hoidon pituus tulisi rajoittaa
8 vilkon kestoiseksi. Hoidon lopetusvaiheessa annosta tulisi alentaa vimeisten 2-4 viikon aikana. Lapset ja nuoret Valmisteen turvallisuutta ja tehoa ei ole osoitettu lasten ja nuorten mikroskooppisen
koliitin hoidossa. Enema: Aikuiset Yksi Entocort-peréruiskesuspensio iltaisin ennen nukkumaan menoa neljan viikon ajan. Taysi vaikutus saavutetaan tavallisesti 2-4 viikon kuluessa. Jos potilaan oireet
eivat ole lievittyneet 4 viikon hoidon aikana, voidaan hoitojaksoa pidentéd 8 viikoksi. Annosteltaessa potilaan tulee olla vasemmalla kyljellé ja sen jalkeen pysya vatsallaan makuulla 5 minuuttia. Liuosta
tulisi pidattaa perasuolessa mahdollisimman pitkdan, mieluiten yon yli. Pediatriset potilaat Entocort-peréruiskesuspension kaytosta lapsille on vain vdhan kokemuksia. Vanhukset Annostus kuten
aikuisille. Ohjeet Entocort-peréruiskesuspension oikealle kéytdlle Entocort-peréruiske on yhdistelméavalmiste, joka siséltda liukenevan tabletin ja liuottimen. Huom. On térkedé ohjeistaa valmisteen
kéyttd potilaalle: Pakkausselosteen lukeminen huolellisesti. Pakkausseloste on jokaisessa laakepakkauksessa. * Peréruiskeen valmistus juuri ennen kdyttod varmistaen, etta tabletti on kokonaan liuen-
nut. * Annostelu illalla ennen nukkumaanmenoa. Vasta-aiheet: Yliherkkyys budesonidille tai kohdassa 6.1 mainituille apuaineille. Varoitukset ja kéyttoon liittyvét varotoimet: Varovaisuutta tulee
noudattaa kdytettdessé Entocortia potilaille, joilla on sairaus, johon glukokortikosteroideilla saattaa olla haitallisia vaikutuksia. Varovaisuutta on noudatettava siirryttdessa enemman systeemisid vaiku-
tuksia omaavasta glukokortikosteroidi-hoidosta Entocort-hoitoon. Raskaus ja imetys: Valmisteiden kaytto tulee harkita tapauskohtaisesti. Haittavaikutukset: Yleisimpid haittavaikutuksia ovat erilaiset
maha-suolikanavan oireet, ihoreaktiot ja mielialamuutokset. Pitkdaikaisessa kaytdssa on ilmaantunut kortikosteroideille tunnusomaisia systeemivaikutuksia. Korvattavuus: Alempi erityiskorvausryhma
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KESAKOULU

Ohjaaminen muutoksessa vai kaaoksessa?

Anttolanhovi, Mikkeli 8.-10.8.2018

Ladkarin tyd ja toimintaympdristd ovat jatkuvassa
muutoksen tilassa. Miltd muutoksessa tuntuu?
Miten ohjata kaaostilanteessa? Miten kestda
epdvarmuutta ja miten viestid muutoksesta?

Tervetuloa mukaan Ladkarikouluttajan kesdkouluun
pohtimaan yhdessa suhtautumista muutokseen,
saamaan tukea ja vahvistamaan valmiuksia
muutostilanteissa ohjaamiseen. Samalla pddset
verkostoitumaan muiden ohjaamisen parissa
tydskentelevien kanssa.

LUE LISAA: www.duodecim.fi/kesakoulu2018
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Huimaus perusterveydenhuollossa

Huimaus on varsin tavallinen syy hakeutua yleislaaka-
rin vastaanotolle. Sen taustalla saattaa piilla lukuisia
erilaisia aiheuttajia. Huimauksen yleisyydests, etiolo-
giasta ja ennusteesta on kuitenkin varsin vdhén tut-
kimustietoa perusterveydenhuollon toimintaympa-
ristdssd. Systemoidussa katsauksessa tutkijat kavivt
lapi 31 aiheesta tehtya tutkimusta. Tutkimuksista 14
kasitteli huimauksen syitd, ja 13:ssa niista oli kdytos-
sé luokitus, jossa spesifistd diagnoosia ei pystytty
asettamaan. Perdti 80 % potilaista kuului tahan ka-
tegoriaan. Muita yleisimpia tekijoitd olivat sydan- ja
verenkiertoelimistoon liittyvat sekd korvaperdiset
syyt. Sydanperdiset syyt eivat kuitenkaan selittaneet
kiertohuimausta. Huimauksen ennusteen suhteen
tutkimusndytto oli heikkoa, mutta suurin osa tutki-
muksista raportoi huimauksen helpottaneen vain
vahan seuranta-aikana. (Bosner S ym. BMC Fam Pract
https://doi.org/10.1186/5s12875-017-0695-0)

Lasten ruoka-aineallergiaoireilla yhteys
aidin terveyteen ja sosioekonomiseen
tilanteeseen

Lasten ruoka-aineallergiat ovat lisdantyvd ongelma
niin kehittyneissé kuin myos kehittyvissa maissa. Lap-
sen fyysisen ja psyykkisen terveyden liséksi ne vai-
kuttavat eldmanlaatuun ja my6s perheen talouteen.
Chilessd tehtyyn tutkimukseen osallistui 101 &itid
ja lasta, joilla oli IgE-vilitteinen ruoka-aineallergia.
Tavoitteena oli selvittda lasten iho-, vatsa- ja hengi-
tystieoireiden yhteyttd didin ahdistukseen, masen-
nukseen, tukiverkostoihin sekd sosioekonomiseen
tilanteeseen. Tutkijat totesivat didin ilmoittamilla
lapsen iho- ja suolioireilla olevan yhteyksid niin aidin
psyykkiseen vointiin, univaikeuksiin, taloudelliseen
tilanteeseen kuin sosiaalisiin suhteisiin. Hengitystie-
oireilla ei vastaavia yhteyksid havaittu. Yhteenvedossa
tutkijat toteavat jo aiemmin tiedetyn, ettd lapsen oi-
reet vaikuttavat &didin vointiin. Toisaalta tutkijat esit-
tdvat didin biopsykososiaalisten tekijoiden vaikutta-
van myds lapsen allergiaoireisiin, ja tama olisi syyta
huomioida myds allergian hoidossa. (Cortes A ym.
J Psychosom Res 2018, https://doi.org/10.1016/j.jp-
sychores.2017.11.009)

Miksi ihmiset eivat osallistu terveys-
tarkastuksiin

Englannissa kdynnistyi vuonna 2009 hanke, jossa
40-74-vuotiaita alettiin kutsua terveystarkastuksiin,
joiden tavoitteena oli arvioida erilaisten elintapa-
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sairauksien riskia ja pyrkid myos vaikuttamaan nii-
hin. Osallistumisaktiivisuudeksi oletettiin noin 75 %,
mutta todellisuudessa luku on ollut 48,5 %. Tutkijat
paattivat toteuttaa systemoidun katsauksen aiheesta
laadituista laadullisista tutkimuksista selvittadkseen
syitd osallistumattomuuteen NHS:n tarjoamiin ter-
veystarkastuksiin Britanniassa.

Yhdeksan tutkimusta tdytti sisadnottokriteerit,
ja tutkijat etsivat niistd toistuvia teemoja. Niitd 16y-
tyi kuusi, ja ne olivat tietamattdmyys terveystarkas-
tuksista, niiden tarkoituksen vaarinymmartaminen,
vastahakoisuus sairauden ehkaisyyn, kiire sekd vas-
taanotolle hakeutumisen hankaluus. Muualla kuin
ladkarin vastaanotolla tehtyihin terveystarkastuksiin
liittyi myds yksityisyyteen ja potilastietojen luotta-
muksellisuuteen kohdistuvia huolia. Tutkijat toteavat
yhteenvedossaan, ettd huolimatta siitd, ettd seulon-
taohjelma on ollut pitkddn toiminnassa, monet kan-
salaiset olivat edelleen tietamattomia siitd tai olivat
ymmadrtdneet sen tavoitteet vadrin. Myds joustaville
vastaanottoajoille ilmeni tarvetta, ja liséksi seulonta-
ohjelmasta tiedottamiseen on syyta kiinnittaa huo-
miota. Vaikka tutkimukset kohdistuivat ainoastaan
brittien terveydenhuoltojarjestelméan, saattaa siitd
olla kuitenkin opittavaa myds Suomen oloissa. (Har-
te E ym. Br J Gen Pract 2018 https://doi.org/10.3399/
bjgp17X693929)

ALEKSI VARINEN
Tampereen yliopisto
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Voltaren Forte 23,2 mg/g geeli. Vaikuttava aine: diklofenaakkidietyyliamiini
23,2 mg/g vastaa 20 mg/g diklofenaakkinatriumia. Kdyttdaiheet: Aikuiset ja 14 vuotta
tayttdneet nuoret: Nyrjdhdyksisté, venéhdyksistd, urheiluvammoista tai likarasitukses-
ta johtuvan lihas- ja nivelkivun lyhytaikainen paikallishoito. Aikuiset (18 vuotta tayttd-
neet): Nivelrikosta johtuvan kivun Iyhytaikainen paikallishoito. Annostus ja antotapa:
Aikuiset ja 14 vuotta tayttaneet nuoret: Kivuliaan alueen laajuudesta riippuen hierotaan
2-4 g (5-10 cm) geelid ihoon 2 kertaa péivassa 12 tunnin vélein (mieluiten aamulla ja
illalla). Hoidon kesto riippuu kéyttdaiheesta ja kliinisesté vasteesta. Itsehoidossa Voltaren
Forte -geelid ei pidd kéyttaa nyrjdhdyksisté, vendhdyksistd, urheiluvammoista tai lika-
rasituksesta johtuvan lihas- ja nivelkivun hoitoon yli 2 viikon ajan, eiké nivelrikosta
johtuvan kivun hoitoon yli 3 viikon ajan, ellei I&8kdri toisin maarad. Jollei kiputila parane
tai se pahenee 7 pdivén itsehoitokdytdn jalkeen, suositellaan kd&ntymistd 1adkérin
puoleen. Pediatriset potilaat: Tehoa ja turvallisuutta alle 14-vuotiaiden lasten ja nuorten
hoidossa ei ole varmistettu. Iakkaat potilaat: Annossuositus sama kuin aikuisille. Vasta-
aiheet: Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai jollekin geelin apuaineelle. Potilaat, jotka
ovat saaneet asetyylisalisyylihapon tai muiden tulehduskipulddkkeiden (NSAID) kéytén
yhteydessd astma-, urtikaria- tai akuutin riniittikohtauksen. Raskauden viimeinen kol-
mannes. Alle 14-vuotiaat. Varoitukset ja kéyttoon liittyvét varotoimet: Systeemisten
haittavaikutusten mahdollisuutta ei voida sulkea pois, jos Voltaren Forte -geelid kdytetaan
suhteellisen suurille ihoalueille tai kauan. Mahdolliset systeemiset haittavaikutukset
ovat samankaltaisia kuin systeemisesti kdytettavén diklofenaakin kdyton yhteydessa
esiintyvat. Geelid tulee kéyttad vain terveelle iholle eikd sité tule sivelld vaurioituneelle
iholle tai avohaavoihin. Geelin joutumista silmiin tai limakalvoille tulee vélttaa, eika sitd
saa koskaan ottaa suun kautta. Hoito on lopetettava, jos valmisteen kdyton jélkeen
kehittyy ihottumaa. Geelié ei pida kayttda iimatiiviin okkluusiositeen kanssa. Valmiste
siséltad propyleeniglykolia, joka saattaa aiheuttaa lievad, paikallista ihodrsytystd. Val-
miste siséltdd myds butyylihydroksitolueenia, joka voi aiheuttaa paikallisia ihoreaktioita
tai drsyttad silmid ja limakalvoja. Yhteisvaikutukset: Yhteisvaikutukset ovat hyvin epé-
todenndkaisid, koska diklofenaakin systeeminen imeytyminen iholle annettaessa on
vahaistd. Hedelmallisyys, raskaus ja imetys: Diklofenaakkia ei pidd kéyttad ensimméisen
ja toisen raskauskolmanneksen aikana, mikéli kéytto ei ole selvésti valttdmatonta. Jos
nainen kdyttaé diklofenaakkia yrittdessdan tulla raskaaksi tai ensimmaisen tai toisen
raskauskolmanneksen aikana, annoksen tulee olla mahdollisimman pieni ja hoidon
keston mahdollisimman Iyhyt. Diklofenaakki on vasta-aiheinen kolmannen raskauskol-
manneksen aikana. Diklofenaakki erittyy pienind méérind rintamaitoon. Hoitoannoksi-
na kéytetty Voltaren Forte ei todenndkdisesti kuitenkaan vaikuta imetettévéan lapseen.
Valmistetta saa kéyttad imetyksen aikana vain, jos terveydenhuoltohenkildstd neuvoo
potilasta tekemaén niin. Tallgin valmistetta ei saa levittad imettavien naisten rinnoille
eiké lagjoille ihoalueille, eiké sitd saa kédyttda pitkia aikoja. Haittavaikutukset: Yleisyyden
ja elinryhmien mukaan. Hyvin yleinen (>1/10); yleinen (>1/100, <1/10); melko harvi-
nainen (>1/1 000, <1/100); harvinainen (=1/10 000, <1/1000); hyvin harvinainen
(<1/10 000); tuntematon (saatavissa oleva tieto ei riitd arviointiin). Infektiot: Hyvin
harvinainen: Pustuloosi ihottuma. Immuunijdrjestelmd: Hyvin harvinainen: Yliherkkyys
(urtikaria mukaan lukien), angioedeema. Hengityselimet, rintakehd ja valikarsina: Hyvin
harvinainen: Astma. Iho ja ihonalainen kudos: Yleinen: Ihottuma, ekseema, eryteema,
dermatiitti (mukaan lukien kosketusdermatiitti), kutina. Harvinainen: Rakkulaihottuma.
Hyvin harvinainen: Valoherkkyysreaktio. Raportoi epéillyt haittavaikutukset La&kealan
turvallisuus- ja kehittamiskeskukselle (www.fimea.fi). Lue huolella valmisteyhteenveto.
Valmisteyhteenvetolyhennelmé 28.2.2017. Perustuu 28.12.2016 pdivéttyyn valmiste-
yhteenvetoon. Pakkaukset ja hinnat 1.1.2018 (voh+alv): Itsehoitopakkaukset: Tuubi
50 g (16,90 €), 100 g (23,55 €) ja 120 g (27,60 €). Reseptipakkaus: Tuubi 180 g
(28,33 €). Eivét kuulu korvausjarjestelman piiriin. Lisétiedot: GlaxoSmithKline Consumer
Healthcare Finland Oy, Piispansilta 9 A, 02231 Espoo, puh. 0800 77 40 80, s-posti:
scanda.consumer-relations@gsk.com. Tavaramerkit ovat GSK-konsernin omistamia
tai sille lisensoituja. ©2017 GSK-konserni tai lisenssinhaltija.

Panadol Forte 1 g tabletti, kalvopédllysteinen. Vaikuttava-aine: Parasetamoli.
Kéytto-aihe: Padnsérky, lihassarky, hammassarky, kuukautiskivut, artroosi, kuume- ja
sarkytilat vilustumissairauksien yhteydess4, influenssa, kuume. Annostus ja antotapa:
Aikuisille %-1 tablettia 4-6 tunnin vélein, enintdan x 4/vrk. Jatkuvaan kdyttoon vain
|aékdrin ohjeen mukaan. Ei suositella alle 12-vuotiaille lapsille. Vasta-aihe: Yliherkkyys
parasetamolille tai apuaineille. Varoitukset: Parasetamolin kéyton yhteydessd on
esiintynyt vaikutusta maksaan runsaan alkoholin kéyton yhteydessé. Pitkdaikaiskdy-
tdssd munuaisvaurion riski on mahdollinen. Muita parasetamolia siséltavia valmisteita
ei saa kéyttdd samanaikaisesti. Yhteisvaikutukset: Metoklopramidi voi nopeuttaa
imeytymistd ja kolestyramiini vahentad sitd. Oraalisten antikoagulanttien teho voi
kasvaa pitkdaikaisen pdivittaisen kayton yhteydessa, joten jos parasetamolia kdytetdan
jatkuvasti pdivittdin yli 2 g, on INR-arvoja hyvé seurata. Antiepileptit vaikuttavat elimi-
naatioon. Parasetamoli voi vaikuttaa kloramfenikolin kinetiikkaan. Raskaus ja imetys:
Raskaudenaikaiseen kayttdon ei tiedetd liittyvan riskejd. Panadol — valmisteita voi
kéyttda raskauden aikana, jos se on Kliinisesti tarpeen. On kuitenkin kdytettdva pienin-
té tehokasta annosta mahdollisimman lyhyen aikaa ja mahdollisimman harvoin. Erittyy
didinmaitoon, mutta on epdtodenndkdistd, ettd vaikuttaisi lapseen. Haittavaikutukset:
Voi aiheuttaa hyvin harvoin allergisia reaktioita, ihottumaa, verenkuvamuutoksia ja
maksan toimintahé&iriétd, ks. valmisteyhteenveto. Pitk&aikaiskéytdssd saattaa olla
munuaisvaurioiden mahdollisuus. Runsas yliannostus voi johtaa maksanekroosiin.
Hyvin harvoin on raportoitu vakavia ihoreaktioita. Reseptiladke. Raportoi epéillyt hait-
tavaikutukset Ladkealan turvallisuus- ja kehittdmiskeskukselle (www.fimea.fi). Huom.:
Lue valmisteyhteenveto ennen ladkkeen médraamistd. Korvattavuus: Peruskorvattava.
Pakkaus ja hinta: 100 tabl VMH (6,71 alv). Lisétiedot: GlaxoSmithKiline, Piispansilta 9 A,
02231 Espoo, puh: 080 077 40 80, s-posti: scanda.consumer-relations@gsk.com.
Valmisteyhteenvetolyhennelmd 7.7.2015. Perustuu 9.4.2015 pdivattyyn valmiste-
yhteenvetoon.

Viittaukset: 1. http://www.kaypahoito.fi 1/2018 CHFIN/CHVOLT/0008/18
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Liikunta ja tiedon jakaminen ovat tarkeité asioita, kun tavoitteena on ylldpita4 ja lisata potilaan
-:- fyysisté toimintakykya. Taman avulla voidaan my6s hallita ja lievittaa kipua'. Kalvopéaallysteinen ja

helposti nieltava Panadol Forte 1 g tabletti tarjoaa lievitysta kiputiloihin. Voltaren Forte 23,2 mg/g

geeli lievittaa paikallisia kipuoireita, hoitaa tulehdusta ja nopeuttaa parantumista.

Hyva yhdistelma maaréttavaksi, kun haluat auttaa potilastasi likkumaan.

Al3 anna kivun esti3 potilaita liikkumasta.



P KATSAUS

Pauliina M. Munne, Mariel Savelius, liris Juopperi, liris Réty ja Juha Klefstrom

Kuinka pitaa syopa hengissa?

Syopasoluviljelmélla tarkoitetaan tavanomaisesti petrimaljan muovipohjan tarjoamaan kaksiulotteiseen
pintaan ja vasikan seerumin ravintoaineisiin sopeutunutta sydpdsolukloonia. Luonnottomassa muovi-
maljaymparistossa kasvavat solut eivdt kuitenkaan pysty ldhimainkaan jéljittelemddn aidon syopa-
kudoksen toimintoja tai ladkevastetta. Syopatutkimus tarvitsee siksi kiireesti sydpakudoksen biologian
ja monimuotoisuuden paremmin sdilyttavia kudosviljelymalleja. Leikkauksista saatava eldva sydpakudos
on mielenkiintoinen syopamalli, koska se edustaa potilaan syopda pienoiskoossa. Eldvasta syopakudok-
sesta saatu yksildllinen tieto syopakasvaimesta tuo myds uusia mahdollisuuksia hoidon raataloimiseksi.
Tuoreen syépakudoksen kasvattaminen ja tutkiminen laboratoriossa ei kuitenkaan ole helppoa. Se pitda
pystyd pitamdan hengissd. Esittelemme sydpakudoksen kolmiulotteisia viljelymalleja ja pohdimme,
miksi potilasperdiset eldvat syopandytteet ovat tarkeitd kehitettdessa uusia sydpahoitoja.

yopisolulinjan ja syopikudoksen erojen

pohtiminen kannattaa, jotta ymmarrettai-

siin, miksi tavanomaiset sySpisolulinjat
eivit mallinna riittdvin hyvin syopikudoksen
toimintoja tai lidkevasteita. Solulinjat ovat ldh-
toisin syopikudoksesta, joka on ensin mekaa-
nisesti ja entsymaattisesti pilkottu yksittaisiksi
soluiksi. Solut levitetddn petrimaljoille ja paal-
le kaadetaan ravintoaineliuosta, jossa on noin
kymmenesosa vasikan seerumia tai vastaavaa
kasvutekijilientd. Uusi ymparisto aiheuttaa so-
luille sokin, jonka seurauksena niistd valtaosa
kuolee tai lakkaa kasvamasta. Jotkin solut par-
jaavit ja alkavat jakaantua. Solulinja koostuu
ndiden selviytyjien jélkeldisistd. Klonaalisissa
solulinjoissa kaikki solut ovat yhden selviytyja-
solun jilkeldisid eli perimiltian homogeenisia.
Uusien tutkimusten valossa tosin edes klonaali-
sissa solulinjoissa kaikki solut eivit ole ilmiasul-
taan keskeniin identtisia (1).

Solulinja ei ole kuitenkaan koskaan vastaa-
valla tavalla geneettisesti heterogeeninen solu-
populaatio kuin sydpikudos. Vaikka maljalla
esiintyisikin useampia solupopulaatioita, timin
monimuotoisuuden aiheuttaneet valintapaineet
muovimaljalla ovat hyvin erilaisia kuin ne, joita
elimistossd muhiva syopikudos kasvaessaan
kohtaa. Syopakudoksen heterogeenisuuden
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taustalla on mikroevolutiivinen ohjelma, jota
ei maljalla pystyti jaljittelemdan. Syopakudos
ei my6skiddn koostu pelkistian transformoitu-
neista epiteelisoluista, vaan niiden seasta I6ytyy
syoville ominaista verisuonitusta, immuuni-
soluja, rasvasoluja ja sidekudosta (2,3).

Eri alkuperid edustavat elimiston terveet so-
lut ovat jatkuvassa vuorovaikutuksessa kasvain-
kudoksen kanssa, ja nimi vuorovaikutukset
sddtelevit kasvainsolujen geenien ilmentymisti
ja kasvaimen biologiaa. Paradoksaalisesti tima
kasvainsolujen ja elimiston terveiden solujen
keskindinen viestintd lopulta edesauttaa syo-
vin kasvua (4). Solulinjat antavat siis hyvin
vaillinaisen ja usein riittdimédttémin kuvan
monimuotoisesta ja mikroympdriston kanssa
rikkaassa vuorovaikutuksessa elavista oikeasta
syovasta.

Sy6vén solumallien puutteisiin on jo pitkédin
kiinnitetty huomiota, mutta kehitys kohti mo-
nimutkaisempia syopamalleja oli pitkddn mel-
ko hidasta. Tirked sysdys soluviljelytekniikoi-
den mullistukselle tuli lddketeollisuuden piiris-
td. Ladkeyrityksissd nimittdin herattiin siihen,
ettd ladketestauksen prekliinisessi vaiheessa
ladkekehitysputket olivat vield pullollaan aihio-
ladkkeitd, jotka tehokkaasti niittivit syopasolut
kuoliaaksi petrimaljalla tai siirtoistutteissa.
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Samojen aihiolddkkeiden teho riitti kuitenkin
vain harvoin nujertamaan syovin kliinisissd
kokeissa (5,6). Epdonnistuneiden onkologis-
ten lidkekokeiden kustannukset ovat vuosittain
miljardeja euroja, ja sy6vin aihiolddkkeista yli
90 % epaonnistuu kliinisen vaiheen testauk-
sessa. Pahimmassa tapauksessa ndin suuri epa-
onnistumisprosentti voi tehda syopalaikekehi-
tyksestd taloudellisesti kannattamatonta liike-
toimintaa.

Yksi tekija sy6vdn aihioldakkeiden epi-
onnistumisen taustalla on, ettd prekliinisen
tutkimusvaiheen solu- ja eliinkokeet lupailevat
tehoja, joita potilaissa ei sitten havaitakaan (7).
Tahin ongelmaan on viime aikoina heritty Eu-
roopassa ja Yhdysvalloissa, ja uusien syopalaak-
keiden testaamiseen soveltuvien “ennustavien”
kudosmallien kehittimiseen on panostettu
merkittdvid resursseja esimerkiksi eurooppa-
laisessa ladkeyritysten ja yliopistojen yhteisessd
Innovative Medicines Initiativen PREDECT-
ohjelmassa (www.predect.eu) tai Yhdysvalloissa
kaynnissi olevassa Stand Up To Cancer -hank-
keessa (8).

2D 2,5D
2,5D-kasvatus

2D-kasvatus

Kudoskasvatus

Neste-kaasu-rajapinta-
kasvatus

Eksplantaatti-
kasvatus

Mikd sitten olisi paras syopikudosmalli?
Syopdkudos on monimutkaisten vuorovaiku-
tusten muodostama kokonaisuus, ja niinpa pa-
ras syovin kudosmalli olisi eittdmittd potilaan
alkuperdinen syopd sitd ympardivin kudok-
sen ja fyysisen rakenteen kera. Siirtogeeniset
syovit jyrsijamalleissa ovat tietyin rajoituksin
erittdin hyvid syopamalleja, mutta tdssd kat-
sauksessa keskitymme ihmisen sydpasoluihin
perustuviin laboratorion soluviljelykaapissa
kasvatettaviin kudosmalleihin. Niiden malli-
en syopiakudosrakenteen koon rajat mairittas
kaasujen, aineenvaihduntatuotteiden ja ravin-
teiden kulkeutuminen solukkoon ja solukosta
pois. Liian paksussa niytteessd kudoksen sisi-
osiin muodostuu ravinne- ja happivaje, joka on
jo pienenikin voimakas soluviestinnin muok-
kaaja ja suurempana aiheuttaa kudoskappalees-
sa kuolion.

Suuren kudospalan viljelemiseen liittyvid
ongelmia voidaan ratkoa kahdella tapaa — joko
rekonstruoidaan soluista riittdvan pienid kudos-
maisia malleja tai pilkotaan (dekonstruoidaan)
alkuperiisestd syopikudoksesta sen kokoisia

3D

Suspensio (solurypas, sferoidi)

Organoidikasvatus

KUVA 1. Solulinjoista kudoskasvatukseen. Kaksiulotteisissa (2D) kasvatuksissa solut kasvavat muovilla ja kaksi-
ja puoliulotteisissa (2,5D) kasvatuksissa ohuen soluvaliainematon paalla. Kolmiulotteisissa (3D) kasvatuksissa
solut muodostavat ryppaita tai sferoideja suspensiokasvatuksessa tai organoideja kasvatusmatriksissa. Potilas-
perdisissa syopakudosmalleissa sailyy osa sydovan monimuotoisesta kudosymparistdstd, jossa seka saman- etta
erityyppiset solut ovat jatkuvassa vuorovaikutuksessa keskenaan.
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TIETOLAATIKKO. Kolmiulotteinen matriksikasvatus
(9-13).

Kolmiulotteisessa matriksikasvatuksessa epiteeli-
solut muodostavat epiteelirakenteita, joissa solut
kykenevdt luomaan autenttisia adheesiokontak-
teja naapurisolujen ja soluvaliaineen kanssa. Kas-
vatusmatriksissa solut muodostavat usein alku-
perdiselle kudokselle tyypillisia toiminnallisia ra-
kenteita. Matriksit ovat erdanlaisia geeleja, jotka
jaljittelevat tai koostuvat normaaleista tyvikalvon
tai sidekudoksen komponenteista kuten kollagee-
nista, laminiinista tai erilaisista tyvikalvon johdan-
naisista (9). Kasvatusmatriksina on kaytetty myos
luonnosta 6ytyvien (kitosaani, hyaluronihappo,
silkki) tai taysin synteettisten polymeerien muo-
dostamia hydrogeeleja (9).

Matriksin valinnassa on huomioitava mallinnetta-
van solurakenteen mikroympadristd. Esimerkiksi jos
mallinnetaan basaalisten epiteelisolujen vuorovai-
kutusta tyvikalvon kanssa, ovat laminiinipohjaiset
geelit oiva valinta. Sidekudokseen tunkeutuvien
syopasolujen lahiympadristéa puolestaan mallin-
netaan kollageenipohjaisilla geeleillda (10). Hiiren
Engelbreth-Holm-Swarmin sarkoomakasvaimesta
eristetty matrigeeli (tai vastaavat tuotteet Cultrex
ja Geltrex) on yksi yleisimmista laminiinipohjaisista
kasvatusgeeleista (11).

Matriksin hiirikasvainalkuperan vuoksi geeli ei
kuitenkaan ole optimaalinen ihmisen kudoksen
kasvun ja ilmiasun kannalta. Yksi tulevaisuuden
edistysaskelista saattaa olla siirtyminen ihmisen
kasvaimista eristettyihin matrikseihin, joista hyva
esimerkki ovat Suomessakin kehitettavat hyvan-
laatuisista myoomista lahtdisin olevat kasvatus-
matriksit (12,13).

paloja, jotka siilyttavit osia alkuperdisestd mo-
nimuotoisuudesta mutta siilyvit elinkykyisina
diffuusion kautta saatavalla ravinne- ja happi-
madrilld. Esittelemme molempiin ldhestymis-
tapoihin perustuvia kudosviljelytekniikoita ja
kuvaamme, kuinka niitd nykydin hyddynne-
tddn syopdtutkimuksessa.

Kudosviljelya kolmessa
ulottuvuudessa

Uudet kudosviljelytekniikat perustuvat ajatuk-
seen, ettd kudoksen biologia tapahtuu kolmessa
ulottuvuudessa. Kolmiulotteisissa kudosviljel-
missd solut tarttuvat petrimaljan pohjamuovin
sijaan toisiin soluihin tai soluviliaineeseen,
jolloin ne kykenevit paremmin keskindiseen

P.M. Munne ym.

vuorovaikutukseen. Soluja voidaan kasvat-
taa kolmiulotteisesti soluryppiind ravintoliu-
oksessa tai geelimdisessid soluviliaineessa eli
solunulkoisessa matriksissa (KUVA 1 ja TIETO-
LAATIKKO) (9-13). Kolmiulotteisessa geelissi
voidaan rekonstruoida soluista syopikudosta
tai dekonstruoida isommasta syopiakappaleesta
pienid syOpaeksplantaatteja tai syopaviipaleita.

Solurypiskasvatukset. Tavanomaisissa
kaksiulotteisissa petrimaljakasvatuksissa epi-
teelisolut tai epiteeliperdiset sydpidsolut tart-
tuvat kiinni petrimaljan pohjaan. Jos soluja
kuitenkin estetdin tarttumasta maljan pohjaan,
esimerkiksi mekaanisen liikkeen tai viljely-
maljan pohjan pinnoituksen avulla, ne alkavat
muodostaa aggregaatteja eli soluryppditd. En-
simmaiset kolmiulotteiset soluviljelymallit oli-
vat juuri tillaisia solurypiskasvatuksia, joissa
soluja kasvatettiin pisarakasvatuksena (hanging
drop) (kuva 2) (14).

Syopisoluja kasvatettiin 1960-luvulla ylei-
sesti Mosconan tekniikalla, jossa solut kasvavat
ravistelijassa keikkuvassa erlenmeyerpullossa
(15). Pian huomattiin, ettd niissi solususpen-
siokasvatuksissa solut muodostavat erilaisia
ryppditd, esimerkiksi pallomaisia rakenteita,
joissa solut ovat liittyneind toisiinsa saman-
laisilla solu-soluliitoksilla kuin alkuperdisessi
kudoksessa. Niitd solupallukoita, jotka ovat
rakenteeltaan symmetrisid, alettiin yleisesti
kutsua sferoideiksi (kuva 1) (16). Sferoideihin
liittyva termisto on kuitenkin melko kirjavaa, ja
sanaa on toisinaan kiytetty kirjallisuudessa ku-
vaamaan mité tahansa kolmiulotteista viljelmaa.
Sferoidirakenteilla voi olla erillisid kerroksia tai
ne voivat olla sisiltd onttoja. SySpisolulinjoista
tehtyji sferoideja kutsutaan kasvainsferoideik-
si (17). Etenkin vihiravinteisissa olosuhteissa
kasvatettuihin sferoideihin voi rikastua soluja,
joissa on syévin kantasolujen piirteitd (17).

Sferoidimalleilla ei vilttimattd pyritikdan
aina jdljittelemain alkuperiisen kasvainkudok-
sen rakenteita, vaan sferoidiviljelmien avulla
voidaan yksinkertaisesti pitdd viljeltyjen solu-
jen uusiutumiskykyd paremmin ylla kuin kaksi-
ulotteisissa kasvatuksissa. Solurypaskasvatuk-
silla voidaan siis jossain mairin rekonstruoida
syopakudoksen piirteitd, ja varsinkin syévin
kantasolujen mahdollinen rikastuminen viljel-
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missd tekee rypéskasvatuksista mielenkiintoisia
syopamalleja.

Organoidit. Syopi ei ole pelkistidn vir-
heellisen geenitoiminnan tuotos, vaan kasvain-
solujen toimintaa ohjaa my6s mikroympéristo.
Se kasittdd kasvainsolujen yhteisvaikutukset
muiden solujen ja ympiréivan soluviliaineen
kanssa sekd kasvaimeen kohdistuvat fysikaali-
set tekijit.

Mikroympdristéon merkitys sy6vin ilmi-
asuun valkeni Mina Bissellin pioneeritutkimus-
ten myotd. Hanen kuuluisa toteamuksensa on,
ettd kasvaimen fenotyyppi hallitsee genotyyp-
pid. Timin pddtelman Bissell teki osoitettuaan,
ettd sopivassa matriksiymparistossd kasvatet-
tu rintasyopikudos kykenee jérjestdytymdin
normaalin ndkdiseksi rinnan rauhasrakenteeksi
huolimatta sy6pdsolujen viallisesta genomista
(18). Hin osoitti myds, etti tyvikalvoa mallin-
tavissa geeleissd maitorauhasen solut kykenevit
muodostamaan onttoja rinnan rauhasrakkuloi-
ta muistuttavia rakenteita. Kun viljeltyja kolmi-
ulotteisia rauhasrakkuloita kisiteltiin maidon
tuottamista stimuloivilla laktogeenisilla hor-
moneilla, nima rakenteet alkoivat tuottaa esi-
kuvansa rintarauhasen tavoin maitoproteiineja
(19). Tihin eivit petrimaljalla kasvatetut rinta-
epiteelisolut kykene.

Kolmiulotteisilla rauhasrakkuloilla tehdyt ko-
keet tuottivat omissakin tutkimuksissamme yl-
latyksen vuonna 2007, kun osoitimme, ettd kol-
miulotteisia rauhasrakkuloita ympéroivd tyvi-
kalvo pystyy taltuttamaan jopa vahvan MYC-
syOpédgeenin mitoosia lietsovat vaikutukset
(14,20). Bissellin provokatiiviseen toteamuk-
seen fenotyypin dominanssista on siis helppo
yhtyd, ja samalla tillaiset 16ydokset painottavat
sitd, kuinka tirked elementti kudosympiristo
onkaan solidien syopakasvainten biologialle.

Matrigeelikasvatuksista alkunsa saaneet or-
ganoidiviljelmit kaynnistivat 2000-luvulla ko-
konaan uuden aikakauden soluviljelyssi (21).
Organoideiksi luetaan tyypillisesti biologisissa
matrikseissa (geeleissd) kasvatetut soluryp-
pédit, joissa esiintyy kudostyypillisid rakenteita
(esimerkiksi rauhasrakkulat) ja kudostyypillisid
toimintoja (esimerkiksi maitoproteiinien syn-
teesi). Organoidi voi saada alkunsa kudoksen
kantasoluista, indusoiduista pluripotenteista

kantasoluista taikka normaalin tai kasvainku-
doksen soluista.

Organoidit ovat paljastaneet kantasoluis-
ta muodostuvien kudosten himmaistyttavin
omatoimisuuden kudosrakenteen muodostu-
misen ja monimutkaisten erilaistumisprosessi-
en kannalta. Hyvin esimerkin tarjoaa merkki-
paalututkimus vuodelta 2009, jossa osoitettiin
yksittdisten LGRS-positiivista merkkiproteiinia
ilmentdvien suolen kantasolujen kykenevin
tuottamaan geelikasvatuksessa erddnlaisen mi-
nisuolen (22). Nykyiin kantasoluihin perus-
tuva organoidimenetelmd soveltuu mitd eri-
laisempien kudosrakenteiden kasvattamiseen,
minihaimasta aina silmin rakenteisiin asti (23).

Lisaksi syopdsolujen organoidiviljelmit tuo-
vat kuvaan mukaan monet fysikaaliset muuttu-
jat ja syopisolujen monimutkaisen kommuni-
koinnin toisten syopdsolujen, soluviliaineen ja
tyvikalvon kanssa (14). Tutkimuksen nikokul-
masta organoideista liikkeelle Iihtenyt soluvil-
jelytekniikoiden raju kehitys on melkeinpi ver-
rattavissa vuosituhannen vaihteen genomiikan
vallankumoukseen. Viljellyissa kasvainorganoi-
deissa on kuitenkin yksi puute, syopésolut ovat
nimittdin niissd keskendan miltei yksin.

Potilasperiiset syopikudosmallit. Mitipa
olisi sy6pa ilman sidekudossolujen tuottamia
kasvutekijoitd, proteaaseja ja sytokiineja? Tai
syopi vailla sille drhentelevid T-soluja ja luon-
nollisia tappajasoluja? Tai syopd ilman makro-
fagien ja siitelija-T-solujen immuunipuolus-
tuksen akiisyyttd toppuuttelevia vaikutuksia?
Ei se olisi syopé ollenkaan. Miten sitten saa-
daan ndmi sy6vin olemassaolon kannalta kes-
keiset muut kuin syopasolut malliin mukaan?

Viljelyssd kasvavaa homogeenista sy6pi-
solukkoa voidaan toki yrittda rikastaa ulkoa-
pdin tuoduilla sidekudossoluilla ja valkosoluilla
(co-culture models), mutta silloin yhteiselon
taustalta puuttuu yhteinen evoluutio ja koke-
muspohja. Syévin biologian ymmairtimisen
kannalta niilld vikinisilld yhteiskasvatusmal-
leilla saadut tulokset voivat olla pahimmassa ta-
pauksessa jopa harhaanjohtavia. Siksi on pyrit-
ty kehittdimdin erilaisia dekonstruktiomalleja,
joissa elimistostd irrotettu syopépala pyritddn
saattamaan sellaiseen muotoon, ettd se siilyt-
tad elinkykynsid ex vivo -viljelmidni. Ex vivo
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KUVA 2. Satakaksikymmentd vuotta soluviljelya (14). Aikajanalla solu- ja kudosviljelytekniikan kehityksen histo-
riallisia virstanpylvaita. Kudosviljelyn pioneerina pidetdan saksalaista embryologia Wilhelm Rouxia. Han kasvatti
1800-luvun loppupuolen kokeissaan kanan alkion osia lampimassa isotonisessa suolaliuoksessa. Kudospalat
pysyivat muutaman pdivan hengissa maljan pohjalla, ja kudosviljely sai alkunsa (14).

PDEC = patient-derived explant cultures

-kudosmallien historia juontaa juurensa viime
vuosisadan alun pisaraviljelymenetelmiin tai
myShempiin kellolasikasvatuksiin, joissa kyet-
tiin kasvattamaan aivan pieni sikikautisia eli-
mii tai elinten osia (KUVA 2) (14,25,26).

Viime vuosisadan puolessa vilissd kudosvil-
jelyn mahdollisuuksia edistettiin kehittamalld
nesteen ja kaasun rajapinnan mallinen kudos-
viljelytekniikka (kuvaA 2) (14). Tissi menetel-
massa kudos viipaloidaan ja viipaleet asetetaan
huolellisesti kellumaan silikonilla paillystetyn
tai huokoisen suodatinpaperin péille. Viipaleet
voidaan my0s asetella lepdamiin metalliver-
kosta tehdyn kehikon pinnalle (27,28).

Viipalekasvatusta on kiytetty muun muassa
keuhko-, rinta- ja eturauhassyopatutkimuksessa
(29). Huolimatta mallin tehostetusta kaasujen-
vaihdosta ndidenkin viipalekasvatusten haas-
teena voi olla kudospalan keskelle muodostuva
nekroottinen alue. Menetelmalld kasvatetaan
kudosten lisiksi myos soluaggregaatteja, joko
suodatinpaperin paalld tai upotettuna soluvili-
aineeseen kuten kollageeniin (30). Esimerkik-
si epidermaaliset keratinosyytit muodostavat
nesteen ja kaasun rajapinnassa kasvatettaessa
kasvualustalleen aluksi yhden solukerroksen.
Kasvun edetessi kaasun ja nesteen rajapinnassa
alkaa muodostua erilaistuneita solukerroksia,

P.M. Munne ym.

jotka muistuttavat normaalia ihon kerrostu-
nutta rakennetta. Niin saadaan normaalille
tai neoplastiselle ihokudokselle histologisesti
oikeansuuntainen malli, jota voidaan kiyttad
esimerkiksi mallintamaan ihon, suun tai nielun
alueen rakenteita (31).

Viipaloimisen vaihtoehtoinen menetelmi
on pilkkoa kasvain riittivin pieniksi paloiksi
ex vivo -kasvatuksiin. Tuore kasvainkudos pa-
loitellaan pilkkomalla se ensin mekaanisesti
leikkausveitselld ja viimeistelemilld hienon-
nus entsymaattisella kollagenaasikasittelylla.
Niin saadut pienet kasvainfragmentit siirretdin
geelikasvatuksiin. Kasvatusgeeleind voidaan
kayttaa soluviliaineesta eristettyjda komponent-
teja tai synteettisid hydrogeelej (17).

Potilaan kasvaimesta tuoreena saaduille ex
vivo -viljelmille ei ole vield vakiintunutta ni-
med, mutta viime aikoina niitd on alettu kut-
sua PDEC-viljelmiksi (patient-derived explant
cultures). PDEC-viljelmien kasvainfragmentit
ovat lipimitaltaan noin 60-200 ym, ja omien
havaintojemme mukaan eksplantaatit kasvavat
sopivassa kasvatusliuoksessa ja geeliympiris-
tossd jopa kuukausia. Rintasy6vin eksplan-
taattiviljelmissd esiintyy kasvainsolujen lisiksi
kasvaimen sidekudossoluja, rasvasoluja ja im-
muunisoluja (KUVA 1).
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Havainnot eri solutyyppien lisnidolosta ja
toiminnoista PDEC-viljelmissd ovat mielen-
kiintoisia, mutta vastauksia ollaan vasta hake-
massa sellaisiin kriittisiin kysymyksiin, kuten
kuinka autenttisia kasvainsolujen ja muiden so-
lutyyppien yhteisvaikutukset ovat eksplantaa-
teissa tai pystytddnko nidmi vuorovaikutukset
ottamaan huomioon tutkittaessa lddkevasteita
eksplantaateilla. Tutkimusta tarvitaan vield
paljon lisda. Parhaassa tapauksessa PDEC-vil-
jelmit kuitenkin toiminevat ikddn kuin ikkuna-
na yksilollisen syopakudoksen lidkevasteisiin.
Titi tietoa voidaan kiyttdd hyviksi esimerkiksi
pyrittdessd l6ytimain uusia syopalddkkeen te-
hoa ennustavia biomarkkereita.

Diagnostiikasta yli jaavat syopa-
naytteet yksilollistetyn laaketieteen
tyokaluiksi

PDEC-viljelmit taipuvat kaksiulotteisten solu-
viljelmien tapaan helposti laboratorio-olosuh-
teissa tehtivain kokeelliseen tutkimukseen,
niissd on paikallisesti edustettuna kunkin spe-
sifisen syOpitapauksen heterogeeninen kas-
vainsolukirjo ja vielipd osa kasvaimen alkupe-
rdisestd mikroymparistostd. Luonnollisesti on
otettava huomioon, ettd PDEC-viljelmissi kas-
vainkudos ei ole fysiologisessa ympiristossiin,
joten happi, ravinteet tai vaikkapa ladkeaineet
eivit kulkeudu kasvaimeen systeemisesti. Myos
kaasujen tai aineiden pitoisuudet eksplantaa-
teissa voivat vaihdella koon mukaan ja eri vil-
jelmien valilla.

Monia keskeisid syopatoimintojakaan, esi-
merkiksi angiogeneesid, levidmistd tai meta-
stasointia, ei voida suoraan tutkia eksplantaatti-
viljelmissd. Naistd puutteista huolimatta
PDEC-viljelmitekniikoiden  yleistyminen
kokeellisessa syopatutkimuksessa tekee labo-
ratorioloydoksistd kliinisesti merkittavimpia.
Tutkimuskohteenahan on solulinjan sijaan au-
tenttinen, yksilollinen ja aidon kasvainmikro-
evoluution lapikdynyt kasvainkudos. Liahto-
kohdat siihen, etti PDEC-mallit ennustaisivat
aitoja kasvainvasteita tai vasteeseen liittyvid
biomarkkeriprofiileja paremmin kuin reduktio-
nistiset soluviljelymallit, ovat siis melko hywvit.

Ydinasiat

» Kolmiulotteiset solu- ja kudosviljelykasva-
tukset mallintavat syopakudosta parem-
min kuin tavanomaiset petrimaljalla kas-
vavat solulinjat.

»» Potilasperaisilla PDEC-kudoskasvatuksilla
pyritddn sailyttamaan sekd sydpasolujen
keskindinen ettd sydpdasolujen ja mikro-
ympariston solujen vuorovaikutus mah-
dollisimman autenttisina.

»» PDEC-mallit luovat uusia mahdollisuuksia
kehittaa yksildllisia hoitoja sairaaloiden ja
tutkimuslaitoksen yhteistyohankkeissa.

»» PDEC-mallit saattavat ennustaa muita so-
lumalleja paremmin ladkevasteita ja uu-
sien mahdollisten ladkeaineiden tehoa
kliinisissa kokeissa.

Argumentin tueksi vaaditaan kuitenkin vield
paljon lisda kriittista empiiristd tutkimusta.

On tirkedd huomioida, ettid jo PDEC-mal-
lien kehittiminen on translationaalista tutki-
musta. Niilld tehtdvit tutkimukset vaativat sau-
matonta yhteisty6té syopid leikkaavan kirurgin,
ndytteitd analysoivan patologin ja laboratorio-
tutkimuksen suorittavan syopibiologin kesken.
Ladkekokeiden suunnittelun kannalta on my6s
oleellista kiydi saannollistd vuoropuhelua syo-
pépotilaita hoitavan onkologin kanssa (Kuva 3).

PDEC-koejirjestelyt muodostavat tavallaan
kokonaisen tutkimusohjelman, jossa seki logis-
tiikan ettd tiedonvilityksen kannalta yhteyden-
pito eri sidosryhmien kesken on ensiarvoisen
tarkedd. Projekti, joka tuo kliinikon, kirurgin,
patologin ja solubiologin yhteen, usein myos
materiaalitutkimuksen insinG6rin ja bioinfor-
maatikon, ei sisilld pelkdstddn niytelogistitkan
suunnittelua. Saman poydin dédressd suunni-
tellaan myos kokeita, analysoidaan tuloksia ja
vaihdetaan tutkimusideoita. Tyoskentely eri
alojen ammattilaisten kanssa on mielekistd,
kun selkedni yhteisend padmairind on tuoda
uusia tehokkaampia yksil6llistettyja hoitomuo-
toja syopdpotilaiden ulottuville.
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KUVA 3. Eldvén kasvainndytteen matka sairaalasta laboratorioon. Kirurgisella leikkauksella poistetusta kas-
vaimesta otetaan ndytepala patologin tutkittavaksi. Jaljelle jadva osa toimitetaan jdissa eldvana tutkimuslabo-
ratorioon. Tutkimuslaboratoriossa nayte pilkotaan mekaanisesti ja entsymaattisesti pienemmiksi paloiksi, jotka
siirretddan matriksikasvatukseen. N&in tuotettujen PDEC-viljelmien avulla voidaan selvittaa laakevasteita ja niiden
yhteyttd erilaisiin biomarkkeriprofiileihin. Alkuperdisen kasvainndytteen diagnoosi saadaan patologilta ja huo-
mioidaan tulkittaessa PDEC-viljelmista saatuja tutkimustuloksia.

Onko PDEC-projektin ja siihen liittyvin
logistiikan pystyttiminen monimutkaista? Po-
tilaan suostumus tutkimukseen toki tarvitaan,
mutta sen jilkeen eldvin néytteen tuottaminen
laboratoriotutkimuksiin ei juuri vaadi sairaalal-
ta erityisjdrjestelyja. Kun kirurgi poistaa leik-
kaamalla sy6vén, siitd otetaan edustava niyte
toimitettavaksi patologin mikroskoopin alle.
Yli jadva syopidkudos paityi aiemmin jdtteisiin.
Jéteastiaa parempi osoite on kuitenkin tutki-
muslaboratorio, jossa on valmiudet hyodyntia
elavid syopikudosta vaikkapa yksilollisten l44-
kevasteiden selvittimiseksi.

Lopuksi

Vanha vitsi kertoo katuvalon alla toikkaroivas-
ta humalaisesta, joka pyytdd sattumoisin pai-
kalle tulleelta poliisilta apua hukassa olevien

P.M. Munne ym.

kotiavaintensa etsimiseen. Poliisi tiedustelee,
katosivatko avaimet varmasti juuri tissi koh-
dassa? Humalainen vastaa, etti han kadotti
avaimet tuonne puistoon, mutta eihdn niitd
sielld pimedssa nde etsid. Vitsilld on syvempikin
merkitys, joka liittyy tieteellisen tutkimuksen
tulosten tulkintaa vinouttavaan katuvalovaiku-
tukseen (streetlight effect). Silld tarkoitetaan
vastauksien etsimisti alueelta, jolla erotuskyky
on hyvi, vaikka tiedetddn tutkittavan ilmion
puuttuvan valokeilasta.

Reduktionistisilla solulinjoilla toteutettu
syopatutkimus siilyttdd paikkansa tulevaisuu-
dessakin, mutta uudet syopatutkimuksen ku-
dosviljelymallit tuovat tutkimuksen valokei-
laan ilmiGitd, joita ei ole aiemmin voitu suoraan
tutkia. Tassa katsauksessa olemme esittineet,
ettd varsinkin potilaasta lahtdisin oleva eliva
kasvainmateriaali avaa uusia nikymid yksilol-
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listen hoitojen testaamiseen ja kehittimiseen.
Tulevaisuudessa eksplantaattikasvatuksia voi-
daan ehki tuottaa leikatun primaarikasvaimen
ja biopsioiden lisiksi my6s potilaan verindyt-
teestd kalastetuista kiertivisti kasvainsoluista,
jolloin saataisiin informaatiota esimerkiksi me-
tastaattisen sydvin ominaispiirteistd (32).
Toisaalta rintasy6vin etdpesikkeiden gee-
nien ilmentymisprofiili on osin sen mukainen,
mihin kohdekudokseen sy6pisolut ovat vael-
taneet (33). Tamin vuoksi yksi tulevaisuuden
haaste on oppia mallintamaan etipesikkeiden
kohteena olevien kohdekudosten erityispiirtei-
td. PDEC-viljelmissd majailevat mikroympa-
ristén, etenkin immuunipuolustuksen solut
tarjoavat houkuttavia mahdollisuuksia selvittis,
kuinka aktivoida tyon visyttimdi immuuni-
puolustusta (exhausted immune cells).
Immuunihoito on yksi lupaavimmista syovin
hoitomuodoista, mutta sy6villa ndyttdisi olevan
keinonsa karata tiltikin hoitomuodolta. Im-

PAULIINA M. MUNNE, FT, post doc -tutkija
MARIEL SAVELIUS, biotekniikan maisteriopiskelija
1IRIS JUOPPERI, lddketieteen opiskelija

IIRIS RATY, liaketieteen opiskelija

JUHA KLEFSTROM, tutkimusjohtaja

Ladketieteellinen tiedekunta, tutkimusohjelmayksikko,
translationaalisen syopébiologian tutkimusohjelma,
Helsingin yliopisto

SUMMARY
3D models in cancer research

muunihoidon yhdistiminen tdsmaldikkeisiin
voi kuitenkin osoittautua keinoksi ajaa sycpd
ahtaalle (34). Jos pystymme samanaikaisesti
selvittimain viljelyolosuhteissa uusien tisma-
ladkityksen ja immuunihoidon yhdistelmien
vaikutuksia sekid syopakudokseen ettd syopdin
tunkeutuneiden TIL-solujen (tumor infiltrating
lymphocytes) aktiivisuuteen, saatamme 16ytad
hoitomuotoja, jotka tuhoavat syopikudosta il-
man immunosuppressiivisia vaikutuksia.

Tie uusiin syopatutkimuksen lapimurtoihin
ei kuitenkaan kiy yksinomaan uusien syopi-
mallien kautta, vaan oleellista on PDEC-mal-
leja hyodyntavan projektin aikana tapahtuva
yhteistyé ja tiedonkulku sairaalan ja tutki-
muslaitoksen vililld. Potilaista perdisin ole-
van kasvainkudoksen hyddyntiminen uusien
lidkevasteita ennustavien biomarkkereiden
16ytamiseksi tarjoaa esimerkiksi erinomaisen
liitinndisohjelman adaptiiviseen kliiniseen l44-
ketutkimukseen (35). m
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Traditional two-dimensional cell line cultures are the oldest and still the most commonly used method in cancer research.
However, the cell culture as a preclinical model of cancer has been criticized for its poor predicting capability of the
drug responses in clinical trials. Patient-derived tumor explant cultures (PDEC) offer a new intriguing advancement over
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KATSAUS B

Eturauhasen naytepalojen ottamisen

jalkeiset tulehdukset

Urologit ottavat Suomessa useita tuhansia eturauhasen neulandytteitd vuosittain. Perdsuolen kautta
tehtdvaan toimenpiteeseen liittyy verenvuodon ja tulehdusten riski. Tulehduskomplikaatiot ovat usein
vakavia, silla niihin liittyy monesti bakteremia ja sepsis, ja potilaat voivat ajautua nopeasti huonoon
kuntoon. Vakavat tulehdukset ovat lisddntyneet 2000-luvun alusta alkaen, mika liittyy samanaikaiseen
suolistobakteerien, erityisesti Escherichia colin, lisddntyvaan fluorokinoloniresistenssiin. Terveyskeskus-
ja sairaalapdivystdjien tulisi muistaa baktereemisen tulehduksen mahdollisuus, kun hoitoon hakeutuu
mies, jonka eturauhasesta on otettu ndyte. Empiirinen mikrobilddkehoito on suunniteltava siten, etta
se kattaa mahdolliset fluorokinoloneille vastustuskykyiset bakteerit. Kehitteillda on yksildllisemmin
suunniteltava mikrobiladkeprofylaksi ennen ndytteenottoa ja muita keinoja vakavien tulehdusten
ehkaisemiseksi, ja niiden kayttoonottoa pitaa harkita yksikkokohtaisesti.

turauhassyopdepdilyn takia perdsuolen
kautta tehtdvd eturauhasen neulandyt-
teiden ottaminen on yksi yleisimmisti
urologisista toimenpiteistd (KUVA 1). Neula-
niytteitd otetaan runsaasti myos osana jo aikai-
semmin todetun hyviennusteisen eturauhas-
syovin aktiiviseurantaa (1). Pelkdstiin Husissa
otetaan eturauhasen neulaniytteet noin 2 000
potilaalta vuosittain. Néytteet voivat aiheuttaa
monenlaisia haittoja, kuten kipua, hematuriaa,
perdsuolen verenvuotoa ja siemennesteen veri-
syyttd, mutta bakteeritulehdukset ovat haitoista
vakavimpia (2). Tulehdukset ovat myds yleisin
sairaalahoidon syy toimenpiteen jilkeen.
Viime vuosina on maailmanlaajuisesti kiin-
nitetty huomiota niytteiden ottamiseen liitty-
vien tulehdusten mairin jyrkkidn lisdantymi-
seen (3-7). Tulehdusten miiri on lisddntynyt
2000-luvun alusta lihtien ja liittyy saman-
aikaiseen suolistobakteerien, erityisesti E. colin,
lisddntyvidin fluorokinoloniresistenssiin (5,6).
Tdmin resistenssin yleistyminen kymmenen
viime vuoden aikana on Suomessakin ollut sel-
Vdd. KUVASSA 2 esitetddn E. coli -kantojen mikro-
bildakeresistenssin kehitys miesten virtsanayt-
teissd Suomessa (8).
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Mikrobiladkeprofylaksi

Vakiintunut kiytidnté on jo pitkdin ollut an-
taa potilaalle fluorokinoloniryhmdin kuuluva
mikrobilddke ennen eturauhasen neulaniytteen
ottamista ehkiisemdan tulehduksia. Tami pe-
rustuu fluorokinolonien helppoon ottamiseen
suun kautta ja niilld saavutettavaan hyviin laa-
kepitoisuuteen eturauhaskudoksessa. Fluoroki-
nolonin valinta ja annostelu vaihtelevat maail-
manlaajuisesti ja kansallisestikin (9).

Hyksin urologian klinikan alueella fluoroki-
noloneille vastustuskykyisten bakteerien osuus
naytteidenottoon tulevien potilaiden suolisto-
floorassa on toistaiseksi ollut maltillinen. Nain
ollen klinikassamme potilaille annetaan yleen-
sé siprofloksasiinia 750 mg:n kerta-annos suun
kautta 1-2 tuntia ennen toimenpidetti. Kerta-
annoksen kiytté perustuu Cochrane-katsauk-
seen, jossa ei pystytty osoittamaan useampien
annosten olevan kerta-annosta tehokkaampia
tulehdusten ehkiisyssi (10).

Vuodesta 2013 lahtien klinikassamme on li-
sdksi huomioitu potilaan matkailuhistoria. Mi-
kali potilas on matkustanut kolmen edeltivin
kuukauden aikana Iti- tai Eteld-Euroopassa,

Duodecim 2018;134:793-9
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Eturauhanen

Virtsa-
rakko

kuvaus-
laite

KUVA 1. Eturauhasen neulandytteet otetaan polikliinisenad toimenpiteend paikallispuudutuksessa. Koska toi-
menpide tehddan perdsuolen kautta, siihen liittyy ulostekontaminaation riski. Toimenpide tehddan aina mikrobi-

ladkesuojassa. Tavallisesti otetaan 12 neulanaytetta.

Aasiassa, Lihi-Idassi tai Afrikassa, annetaan
siprofloksasiinin sijasta 3 g:n kerta-annos fos-
fomysiinid suun kautta kaksi tuntia ennen toi-
menpidettd. Tilld menettelylld pyritadn katta-
maan mahdolliset fluorokinoloneille vastus-
tuskykyiset suolistobakteerit, joita matkailijat
voivat tuoda mukanaan (11). Fosfomysiini on
vanha mikrobildike, jota on nykyisin saatavissa
madraaikaisella erityislupamenettelylld. Fosfo-
mysiini erittyy hyvin virtsaan, tunkeutuu myos
eturauhaseen ja tehoaa esimerkiksi moniin
fluorokinoloniresistentteihin E. coli -kantoihin

(12,13).

Tulehdushaitat

Neulaniytteiden ottamiseen perisuolen kautta
liittyy 2-7 %:n tulehdusriski (3,7,9,14). Ai-
heuttajabakteeri on valtaosassa tapauksista
E. coli, seuraavaksi yleisimpid ovat klebsiellat.
Selvisti harvinaisempia ovat Pseudomonas
aeruginosa ja muut suolistobakteerit (3,5,6,

K. Lahdensuo ym.

9,14,15). Vakavimpien baktereemisten tuleh-
duskomplikaatioiden esiintyvyys on 0,2-2,8 %
(6,16). Husin piirissd esiintyvyys oli vuosina
2005-2013 keskimairin 0,7 %, mutta suure-
ni tutkimusjakson aikana ja oli 1,2 % vuonna
2012 (kuvA3) (S). Bakteremiat ovat halytti-
vin usein, jopa 77-91 %:ssa tapauksista, fluo-
rokinoloneille vastustuskykyisten bakteerien
aiheuttamia (5,6,14,15). Samanaikaista vas-
tustuskykyd muitakin mikrobilddkkeitd vastaan
esiintyy (14).

Eturauhasbiopsiassa ollut
tulehdusoireinen potilas

Koska eturauhasen neulandytteiden ottamiseen
liittyy selvd bakteremian riski, potilas ohjeiste-
taan hakeutumaan lddkarin arvioon vilittémas-
ti, mikili hinelle ilmaantuu tulehdusoireita,
kuten kirvelyd virtsatessa tai kuumetta. Rajut
tulehdukset, joihin liittyy bakteerien esiinty-
minen veressd, alkavat usein muutaman pdivin
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KUVA 2. Miesten virtsandytteista eristettyjen Escherichia coli -kantojen mikrobildakeresistenssin kehitys Suo-
messa vuosina 2008-2016 (8). MEC = mesillinaami, CEP/LEX = kefalotiini tai kefaleksiini, CXM = kefuroksiimi,
NOR/CIP = norfloksasiini tai siprofloksasiini, NIT = nitrofurantoiini, TMP = trimetopriimi.
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KUVA 3. Veriviljelypositiivisten infektioiden ilmaantuvuus eturauhasen ndytepalojen ottamisen jalkeen Helsin-
gin ja Uudenmaan sairaanhoitopiirissa. Vuosien 2005-2013 luvut takautuvasta analyysistd Husin aineistosta (5).
Vuodesta 2014 alkaen tiedot Husin hoitoon liittyvien infektioiden seurantajarjestelmasta.

kuluessa kuumeella ja voinnin heikkenemisel-
14. Alkuvaiheen selvittelyihin kuuluu yleistilan
ja elintoimintojen arviointi sepsiksen varalta.
Tarkeimpii laboratoriotutkimuksia ovat virtsa-
néyte ja kuumeilevalta potilaalta veriviljelyiden
ottaminen.

Kuumeiselle tai heikkovointiselle potilaal-
le on syytd aloittaa suonensisiinen mikrobi-
ladkehoito viivytyksettd. Hoitoa ei suositella
aloitettavaksi fluorokinoloneilla, koska on to-
dennikoisti, etti aiheuttava bakteeri on niille

vastustuskykyinen (6,14,15). Alkuvaiheen mik-
robilddkevalinta riippuu paikallisesta mikrobi-
laikeresistenssista. Husin alueella vakiintunut
kiytanto on aloittaa hoito kefuroksiimin sijasta
ertapeneemilld, koska joinakin vuosina jopa
40 % oman seuranta-aineistomme eturauhas-
ndytteiden jélkeisistd bakteremioista on ollut
kefuroksiimille vastustuskykyisten bakteerien
aiheuttamia. Herkkyysvastausten valmistuttua
mikrobildikehoito kohdennetaan todettuun ai-
heuttajabakteeriin.

Eturauhasen nédytepalojen ottamisen jélkeiset tulehdukset
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Rajuihin septisiin tulehduksiin liittyy tehos-
tetun hoidon tarve, ja komplikaatioina voi
esiintyd syvid tulehduspesikkeitd eri elimissd,
esimerkiksi nikamissa, nikamavililevyissd, ni-
velissa tai sisdelimissd. Syvit tulehduspesikkeet
hoidetaan asianmukaisin keinoin, tarvittaessa
kirurgisin toimenpitein, ja mikrobildikehoito
on syyta suunnitella yhteistydssi infektiolaaka-
rin kanssa. My6s ilman bakteremiaa ilmenevien
tulehdushaittojen hoidossa fluorokinoloni-
resistenssi on haaste, kun hyvin eturauhaseen
tunkeutuvaa fluorokinolonia ei voida kiyttaa.
Niiden infektioiden yhteydessd voi kehittya
syvid tulehduspesikkeitd esimerkiksi eturauha-
seen, kiveksiin tai lisikiveksiin. Eturauhaseen
vahintain kohtalaisesti tunkeutuvia suun kaut-
ta otettavia mikrobilddkevaihtoehtoja ovat tri-
metopriimi yksindin tai yhdessé sulfan kanssa
seki fosfomysiini (13,16).

Tulehdusriskia lisaavia tekijoita
Lukuisissa tutkimuksissa on pyritty [6ytimain
etukiteen tunnistettavissa olevia tekijoiti, jotka
suurentavat eturauhasen neulaniytteiden otta-
miseen liittyvid tulehdusriskid. Yksi selva riskid
lisddva tekija on potilaan matkailu 3—6 edeltivin
kuukauden aikana alueella, jolla suolistobaktee-
rien vastustuskyky fluorokinoloneille on ylei-
sempii kuin Suomessa (14,17). My®s potilaan
hiljattain sairastamat virtsatietulehdukset ja ha-
nen muista syistd sydménsi mikrobiladkekuurit,
erityisesti fluorokinolonikuurit, suurentavat tu-
lehdusriski (6,13,17-19). Hiljattainen matkai-
lu ja mikrobildikkeiden kiytté voivat kumpikin
véliaikaisesti muuttaa potilaan suoliston mikro-
bistoa niin, etti vallalla voivat olla fluorokinolo-
neille vastustuskykyiset kannat, jolloin toimen-
piteen jilkeisen tulehduksen riski lisd4ntyy.
Diabeteksen merkitys tulehduksen riskite-
kijand on toistaiseksi episelvd. Suurten poti-
lasaineistojen monimuuttuja-analyyseissi dia-
beteksen yhteys tulehduksen kehittymiseen
on ollut tilastollisesti sekd merkitykseton ettd
merkitsevi (3,6,7,19,20). Toisaalta diabetek-
sen esiintyvyyskin on linsimaissa lisddntynyt
jatkuvasti, joten on vaikea sanoa, onko havai-
tun yhteyden taustalla syysuhdetta. Virtsakatet-
rin kdyton on osoitettu liittyvin tulehdukseen,
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mutta ldhinnd pienehkéissi potilassarjoissa ja
ilman monimuuttuja-analyysii (21,22).
Urologit ovat mys pitkddn taittaneet peistd
siitd, liittyyko uusintandytteenottoihin suurem-
pi tulehdusriski kuin ensimmadiseen niytteen-
ottokertaan. Alkaa olla yhda enemmin vankkaa
nayttod siitd, ettd riski ei suurene uusien niyte-
palojen ottamisen my6td (7,18,23). Timi on
helpottava tieto, silld eturauhassy6pdi todetaan
paljon my6s hyvdennusteisena ja varhaisessa
vaiheessa, jolloin ensisijainen hoitomuoto on
aktiivinen seuranta, joka edellyttid uusinta-
néytteiden ottamista seurannan aikana.

Tulehdusten ehkaiseminen

Potilaan tullessa eturauhasen niytepalojen ot-
toon pitdd aina arvioida hidnen riskidan saada
tulehdus toimenpiteen jilkeen. Oleellisimmat
esitiedot eli matkustushistoria ja hiljattaiset
mikrobildikekuurit kannattaakin kysya viimeis-
tadn, kun potilaalle ollaan antamassa mikrobi-
laakeprofylaksia. Mikali tillainen riskitekija
kay ilmi, voidaan vield antaa fluorokinolonin
sijasta muu tilanteeseen paremmin soveltu-
va mikrobilddke, kuten fosfomysiini. Omassa
yksikossimme hiljattaisen matkailun rajana
on pidetty edeltdvdd kolmea kuukautta, mutta
kuuden kuukauden aikarajallekin olisi perustei-
ta (14,18). Tulehduksen ehkiisytoimenpiteiti
ja -kdytantojd kannattaa jokaisessa urologisessa
yksikossd suunnitella paikallisesti.
Niytepalojen ottamisen jilkeiset tulehduk-
set lisadntyvdt samanaikaisesti taustalla ole-
van E. colin fluorokinoloniresistenssin kanssa
(5,6). Tamin vuoksi on esitetty, ettd mikali
taustalla oleva E. colin fluorokinoloniresistens-
si ylittad 20 %, pitiisi luopua fluorokinolonien
automaattisesta antamisesta kaikille potilail-
le (6,24). Seuraamalla toimenpiteen jilkeisid
tulehdushaittoja — niiden ilmaantuvuutta ja
aiheuttajabakteerien vastustuskykytilannetta —
saadaan arvokasta tietoa tulehdusten ehkaisyn
tueksi. Urologien kannattaa keskustella aihees-
ta aktiivisesti oman alueensa infektiolddkarei-
den ja mikrobiologien kanssa. Tulehdustilas-
toja tarkasteltaessa voi nousta esiin puutteita
muun muassa riskitekijéiden kartoituksessa tai
mikrobilddkeprofylaksin toteuttamisessa.
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Kohdennettu mikrobilaake-
profylaksi

Viime vuosina on julkaistu useampi katsaus ja
ainakin yksi meta-analyysi kohdennetusta mik-
robilddkeprofylaksista, jossa potilaille annetaan
perésuolesta otetun bakteeriviljelynéytteen pe-
rusteella raatildity suojaava mikrobilddke (24—
27). Jos potilaalla todetaan fluorokinolonille
vastustuskykyisid bakteerikantoja perdsuolessa,
hinelle mairitdan fluorokinolonin sijasta jokin
soveltuvampi, herkkyysmairitysten mukainen
mikrobilddke. Vuonna 2014 julkaistussa 2 541
potilaan meta-analyysissa fluorokinolonin an-
tamisesta seurasi tulehduksia 3,3 %:lle mutta
kohdennetun mikrobiladkityksen saaneista
vain 0,3 %:lle (27).

Ulosteviljelyniytteiden kerddminen ja koh-
dennetun mikrobilaikeprofylaksin suunnittelu
jokaiselle ndytepalojen ottoon tulevalle poti-
laalle on kuitenkin merkittivi logistinen haaste
ja kohtalaisen tyolastd toimenpiteitd tekeville
yksikoille. Kohdennettu mikrobiladkeprofylak-
si voisi kuitenkin olla vaihtoehto valikoiduille
potilaille, joiden néytepalojen ottamisen jélkei-
sen tulehduksen riskin arvioidaan olevan suu-
rentunut, mutta toistaiseksi on episelvid, mit-
ki potilasryhmit tastd hyotyisivit. Vield ei ole
kaytettavissd tuloksia etenevistd tutkimuksista,
joissa kohdennettua mikrobilddkeprofylaksia
olisi kéytetty vain esiseulotuissa riskiryhmissa.

Myos ulosteviljelytekniikka asettaa omat
vaatimuksensa. Fluorokinolonipitoisella elatus-
alustalla 16ydetddn selvisti vastustuskykyiset
bakteerit, mutta on saatu viitteitd siitd, ettd
suolistobakteerien fluorokinoloniherkkyyden
vihentymisestd seuraa jo lahelld pienimpi raja-
arvoja herkemmin tulehduksia kuin bakteeri-
kantojen ollessa tiysin herkkia (4,28).

Vaihtoehtoisia ndaytteenottokeinoja

Toistaiseksi harvinainen kliininen ongelma on
lukuisille mikrobiladkkeille vastustuskykyisten
bakteerien, kuten CPE:n eli karbapeneemeille-
kin vastustuskykyisten enterobakteerien, esiin-
tyminen potilaiden suolistofloorassa. Mikali
tillaiselta potilaalta on tarpeellista ottaa etu-
rauhasen neulandytteet, voidaan toimenpide

Ydinasiat

»» Eturauhasen neulandytteiden ottaminen
perdsuolen kautta on yksi yleisimmista
urologisista toimenpiteista.

» Vakavat baktereemiset tulehdukset néyt-
teenoton jalkeen ovat 2000-luvulla jyrkas-
ti lisaantyneet.

» Tulehdusten lisddntyminen liittyy saman-
aikaiseen suolistobakteerien fluorokinolo-
niresistenssin lisddntymiseen.

» Fluorokinoloniin ei voida enda entiseen
tapaan luottaa mikrobildadkeprofylaksina.

»» Tarkeimmat tulehduksen riskitekijat ovat
3-6 edeltavan kuukauden aikana tapah-
tuneet ulkomailla matkailu ja mikrobi-
ladkkeiden, erityisesti fluorokinolonien,
kaytto.

»» Oman yksikon resistenssitilanteen ja in-
fektioriskin tunteminen seka profylaksin
ja infektioiden hoitojen rdatdléiminen
paikallisen tilanteen mukaan on tarkeaa.

harkita tehtdviksi myos transperineaalisesti eli
vililihan kautta. Tdmai tavallista ndytteenottoa
raskaampi toimenpide edellyttid useimmiten
joko yleisanestesiaa tai spinaalipuudutusta.
Toimenpiteeseen liittyy transrektaalista niyt-
teenottoa suurempi virtsaummen riski, mutta
se on merkittivisti turvallisempi vaihtoehto
tulehduksia ajatellen. Koska toimenpiteessa ei
lapdistd perdsuolen limakalvoa, siini ei tapah-
du ulostekontaminaatiota. Toimenpidevalmis-
teluihin kuuluu my6s vililihan ihon aseptinen
puhdistus niin, ettd ihon bakteerifloora saadaan
minimoitua. Bakteremian esiintyvyys toimen-
piteen jilkeen on lihes 0 %, ja virtsatietuleh-
duksiakin on raportoitu vain 2,8-3,1 %:lla po-
tilaista (2,29-31).

Yksi mahdollinen keino vihentdd ndytepa-
lojen ottamiseen liittyvid haittoja on ottaa niitd
vihemmin eli siirtyd kohdennettuihin naytepa-
loihin. Témi edellyttdi ensin eturauhasen mag-
neettikuvausta, jolla arvioidaan, onko eturauha-
sessa syOpddn viittaavia pesikkeitd. Naytteen-
otto kohdistetaan vain epdilyttiviin alueisiin

Eturauhasen nédytepalojen ottamisen jélkeiset tulehdukset
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TAULUKKO. Mahdollisia toimenpiteitd ndytepalojen ottamisen jélkeisten tulehdushaittojen vahentamiseksi.

Yksikkokohtaisesti tarkistettavia asioita Ehdotettu toimenpide

Toteutuuko potilaiden mikrobiladkeprofylaksi oikea-
aikaisesti?

Potilasohjauksen tarkistus ja henkilokunnan ohjeistus

Ongelmia tai puutteita ndytteidenottovalineiston steri-
loinnissa?

Avustavan henkilokunnan (hoitajat, valinehuoltajat) ohjeistus

Muita mahdollisia bakteerilahteitd, esim. kontaminoi-
tuneita kaikukuvausgeelipulloja?

Viélineiden ja tilojen puhdistus

Paikalliset E. colin resistenssitilastot?

Potilaskohtaisesti arvioitavia riskitekijoita

Matkailu ulkomailla edeltévien 3-6 kk:n aikana? Missa?

Mikrobildakkeiden, erityisesti fluorokinolonien kaytto
edeltavien 3-6 kk:n aikana?

Jos fluorokinoloniresistenssin yleisyys yli 20 %, harkittava rutiini-
maiselle fluorokinolonille vaihtoehtoisia estolaakestrategioita

Ehdotettu toimenpide

Harkinnan mukaan fluorokinolonin sijasta vaihtoehtoinen
mikrobildakeprofylaksi, kuten fosfomysiini

Tiedossa oleva laajakirjoista beetalaktamaasia (ESBL)
tuottava bakteerikanta perdsuolessa?

Vaihtoehtoinen mikrobildakeprofylaksi, esim. fosfomysiini tai
karbapeneemi

Tiedossa oleva CPE-kanta perdsuolessa?

Harkinnan mukaan transperineaalinen ndytteidenotto

CPE = carbapenemase-producing Enterobacteriaceae, karbapenemaasia tuottavat enterobakteerit

eli niin sanottuja satunnaisniytepaloja ei oteta
lainkaan. Kun magneettikuvausléydés on “puh-
das” (noin kolmasosa potilaista) ja niytepalat
jitetddn ottamatta, ei infektioriskid luonnolli-
sesti ole (32). Sen sijaan on episelvii, vihen-
tadko tima tekniikka tulehdushaittoja ndytteen-
ottokertaa kohden, silli kudoslierioitd otetaan
tyypillisesti 2—4 eli merkittdvisti vihemman
kuin tavanomaisessa 12 lierién néytteenotossa.
Toistaiseksi tulehdushaittoja néyttiisi julkaisu-
jen perusteella kuitenkin aiheutuvan yhté usein
kuin tavanomaisellakin niytteenotolla (33,34).
TAULUKOSSA esitetdan mahdollisia keinoja nay-
tepalojen ottamisen jilkeisten tulehdusten vi-
hentdmiseksi.

Lopuksi

Vaikka viime vuosilta on lukuisia raportteja
eturauhasbiopsioiden tulehdushaittojen lisd4n-
tymisestd, on mikrobilddkeresistenssi Suomes-
sa kuitenkin vield kohtalaisen maltillista, vaik-
ka vaatiikin erityistd huomiota. Niin omassa
aineistossamme kuin muissakin julkaisussa
on havaittu, ettei tulehdusten ilmaantuvuus
ole huippuvuosien 2012-2013 jilkeen endi
lisiantynyt (kuva3) (5-7). Timi selittynee
urologien tilanteeseen havahtumisella ja aktii-

visella pyrkimykselli pysiyttdd tulehdusten

K. Lahdensuo ym.

lisadntyminen. Vaikka avoimia kysymyksid on
vield paljon, kuten se, ketki potilaat saattaisivat
hyotyd ulosteviljelyndytteistd ja kohdennetusta
mikrobilddkeprofylaksista, on viime vuosina
kuitenkin jo opittu tunnistamaan useita ratkai-
sevan tirkeitd tulehduksen riskitekijoitd, kuten
hiljattainen ulkomaanmatkailu ja mikrobilaak-
keiden kaytto.

Ennen eturauhasen neulaniytteiden ottamis-
ta on pysdahdyttidvd miettimddn, onko potilaalla
sellaisia riskitekijoitd, jotka edellyttdisivit muu-
ta mikrobiladkeprofylaksia kuin fluorokinolo-
nia. Tulehdushaittoja ja resistenssitilannetta
tulee seurata aktiivisesti, ja urologien on syyti
tarkastella paikallisia tulehdustilastoja ja kes-
kustella infektiolddkireiden ja mikrobiologien
kanssa, jotta mikrobilddkeprofylaksi ja tuleh-
dusten hoito voidaan toteuttaa asianmukaises-
ti. |
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HUS Vatsakeskus, urologian linja

KAISA HUOTARI, LT, sisétautien ja infektiosairauksien
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SUMMARY

Inflammations secondary to prostate biopsies
Several thousands of transrectal prostate biopsies are performed annually in Finland. These may cause complications such
as bleeding and infections. The latter are often accompanied by bacteremia, and the last 15 years have seen a rise in the
incidence of these serious infections. There is also a concurrent rise in the rates of fluoroquinolone resistance of enteric
bacteria, especially Escherichia coli. If a patient seeks emergency care after prostate biopsy, the possibility of a bacteremic
infection must be considered. Empirical antibiotic treatment should be aimed at putative fluoroquinolone-resistant
causative bacteria. Ways to prevent infections following prostate biopsy are actively being developed.
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Muistetaanko legionelloja epailla keuhko-

kuumeen aiheuttajana?

Legionellat, tavallisimmin Legionella pneumophila -bakteerilajin seroryhma 1, voivat aiheuttaa keuhko-
kuumeen eli legionelloosin tai influenssaa muistuttavan Pontiac-kuumeen ja joskus harvoin keuhkojen
ulkopuolisia infektioita. Suomessa todetaan vuosittain parikymmentd legionelloositapausta ja lahes
joka vuosi muutama potilas menehtyy. Tauti on hyvin todenndkdisesti alidiagnosoitu. Tartunta saadaan
hengitettdessa legionelloja sisdltavéda aerosolia. Legionelloja esiintyy yleisesti luonnonvesissa. Ongelma
terveydelle muodostuu, kun bakteerit lisadntyvat ja levidvat erilaisissa vesijarjestelmissd, joiden asian-
mukainen yllapito bakteerikasvun minimoimiseksi on avainasemassa taudin ehkaisyssa. Sairastuneiden
nopea tunnistaminen ja raportointi on tarkeda, jotta hoito kohdistetaan heti oikein ja jotta rypdaat havai-
taan nopeasti ja voidaan ehkaista niihin liittyvat uudet tapaukset.

egionellabakteerin aiheuttaman infek-

tion eli legionelloosin taudinkuva vaihte-

lee lievistd hengitystieinfektiosta henkei
uhkaavaan keuhkokuumeeseen (1,2). Taudin
kliininen kuva ei eroa muista keuhkokuumeista.
Legionelloja esiintyy tyypillisesti kerrostalojen,
hotellien, sairaaloiden ja laivojen suurissa vesi-
ja jddhdytysjarjestelmissd sekd teollisuuden
prosessi- ja jitevesissd. Legionellatartunnan voi
saada muun muassa suihkujen, porealtaiden,
suihkuldhteiden, jiahdytysjirjestelmien lauh-
duttimien, limminvesisailioiden tai ilmastus-
altaiden vilitykselld, ja se voi liittyd matkailuun,
tavalliseen arkeen, tyontekoon tai terveyden-
huollossa altistumiseen. Riskiryhmien tunnis-
taminen vaatii valppautta ja diagnoosi spesi-
fisen, erikseen pyydettivin laboratoriotestin.
Riskiryhmid ovat yli 50-vuotiaat, tupakoivat ja
henkil6t, joilla on perussairaus tai jotka ovat
immuunipuutteisia.

Mikrobiologia

Legionellat tunnistettiin taudinaiheuttajiksi,
kun vuonna 1976 Philadelphiassa 182 sotavete-
raanien (American Legion) kokoukseen osallis-
tunutta sairastui keuhkokuumeeseen (1). Tauti

Duodecim 2018;134:800-8

nimettiin legioonalaistaudiksi ja aiheuttajabak-
teeri Legionella pneumophilaksi.

Legionellat ovat aerobisia, gramnegatiivisia,
erityiselatusaineen vaativia sauvabakteereita,
joilla on siima (flagellum). Ne tuottavat beeta-
laktamaasia ja useita potentiaalisesti sytotoksi-
sia eksoproteaaseja sekd nukleaaseja, lipaaseja
ja fosfataasia. Legionellat jaotellaan seroryh-
miin soluseinin lipopolysakkaridien (LPS)
mukaan. Kliinisessd nédytteessd bakteerisolut
ovat lyhyitd kokkobasilleja, puhdasviljelmasta
virjittiessd solut ovat pitkid sauvoja. Legio-
nellat infektoivat fagosytoivia soluja, erityises-
ti keuhkojen alveolaarisia makrofageja, joissa
ne ehkdisevit fagosomi-lysosomifuusiota ja
vilttyvit siten solunsisidiseltd tuhoutumiselta.
Solunsisdinen lisddntyminen suojaa niitd myos
useiden mikrobilaidkkeiden vaikutukselta. Isin-
tasolun kuollessa bakteerit vapautuvat solusta.

Talld hetkelld Legionella-sukuun kuuluu 61
lajia, joista 28:n on kuvattu aiheuttaneen infek-
tion ihmiselle. Legionellat eivit kuulu ihmisen
normaalimikrobistoon. Virulentein ja ylivoi-
maisesti yleisin taudinaiheuttaja on L. pneu-
mophilan seroryhmi 1, joka aiheuttaa muista
kuin hoitoon liittyvistd tapauksista noin 90 %.
Yli puolet sairaalatartunnoista aiheuttavat muut
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seroryhmit (3, S tai 6) tai muut Legionella-lajit.
Muita L. pneumophila -seroryhmii on 14, ja
muita kliinisesti merkittivid lajeja ovat muun
muassa L. migdadei, L. bozemanii, L. domoffii ja
L. longbeacheae.

Legionellojen lisddntymisti vesijarjestelmis-
si edistivit sopivan limpétilan (20-45°C)
ohella veden vihiinen vaihtuvuus seki putkis-
tojen korroosio, sakat, biofilmi ja puutteellinen
limmoneristys. Biofilmi, alkueldimet ja muu
mikrobisto tarjoavat legionelloille suotuisan
kasvuympdriston ja suojaavat niitd virtauksilta
ja desinfektioaineiden vaikutuksilta.

Esiintyvyys

Legionelloosi on harvinainen tauti, joka kattaa
eurooppalaisen tutkimuksen mukaan 2-5 %
sairaalahoitoa vaatineista keuhkokuumeista
(1). Eurooppalaisessa seurannassa 70 % ta-
pauksista on yksittaisid yhdyskuntaldhtoisid sai-
rastumisia, reilut 20 % liittyy matkustamiseen
ja alle 10 % hoitolaitoksiin (3). Sairastuneista
yli 80 % on yli S0-vuotiaita ja yli 70 % miehii.
Asianmukaista hoitoa saaneiden kuolleisuus
legionelloosiin on 8-12 %, hoitamattomien
tai tehottomilla mikrobilddkkeilld hoidettujen
16-30 % ja sairaalainfektioiden yhteydessi
15-34% (1).

Taudin ilmaantuvuus on Euroopassa keski-
méirin 14 tapausta miljoonaa asukasta kohden
(vuonna 2015 yli 7000 tapausta). Ilmaantuvaus
on lisddntynyt mutta vaihtelee huomattavasti
maittain (0,1-51/miljoona asukasta) (3). Suo-
messa ilmaantuvuus on pysynyt pieneni (3/
miljoona asukasta) (4). Legionellaan viittaavia
laboratoriol6ydoksid ilmoitetaan vuosittain 15—
30, joista varsinaisiksi legionelloositapauksiksi
keuhkomuutoksineen varmistuu noin 10-20.
Ruotsissa médrit ovat lihes viisinkertaisia ja
Norjassa lihes nelinkertaisia (3). Legionelloosi
lieneekin meilli selvisti alidiagnosoitu.

Tartuntatavat ja altistavat tekijat

Tartunta tapahtuu yleensi hengittimilld le-
gionelloja sisiltidvid aerosolia, harvemmin ve-
tamalld vettd henkeen tai suorasta kontaktista
esimerkiksi haavan kautta (1). Tartuttava aero-
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soli voi kulkeutua satoja metrejd, suotuisissa
olosuhteissa jopa kilometrejd, ja sairastuttaa
perusterveitikin henkil6iti. Muista legionel-
loista poiketen L. longbeacheae -tartunnat liit-
tyvit padasiallisesti multaan. Epidemioiden yh-
teydessd on havaittu, ettd alle S % altistuneista
sairastuu legionellakeuhkokuumeeseen ($).
Legionelloosi ei tartu henkildsti toiseen (1).

Heikentynyt vastustuskyky (syopa, elinsiir-
rot, solunsalpaaja-, glukokortikoidi- tai TNF-
salpaajahoito), perussairaudet (syddmen, keuh-
kojen tai munuaisten vajaatoiminta, diabetes),
vanhuus ja tupakointi lisddvit sairastumisen
seki vakavan taudin riskii (1,6).

Taudinkuvat

Legionelloosin taudinkuva voi vaihdella oireet-
tomasta infektiosta vaikeaan hengityskonehoi-
toa vaativaan keuhkokuumeeseen ja monielin-
vaurioon (TAULUKKO 1) (1,2,6). Keuhkokuu-
meen itimisaika on 2-10 vrk, joskus pidempi.
Sen oireita ovat usein korkea kuume ja kuiva
yska, jolloin yskostid on vaikea saada. Muita oi-
reita ovat piansirky, sekavuus, lihaskivut, vatsa-
kivut ja ripuli sekd kuumeeseen nihden hidas
syke eli relatiivinen bradykardia.
Rontgenkuvissa nahddin usein keuhkokuu-
meeseen sopivat molemminpuoliset tiivisty-
mit. Lievit maksa- ja munuaisvaurion merkit
paljastuvat laboratoriokokeissa. Legionella-
epdilyn herittdd myds vaikea, korkeakuumei-
nen tauti, johon liittyy keskushermosto-oireita,
hyponatremia ja suuri laktaattidehydrogenaasi-
pitoisuus. Taudinkuvan ja radiologisten 16ydos-
ten perusteella sitd ei kuitenkaan pysty erotta-

TIETOLAATIKKO. Lisatietoa tarjoavia verkkosivuja.

Terveyden ja hyvinvoinnin laitoksen legionella-
verkkosivut
https://thl.fi/fi/web/infektiotaudit/taudit-ja-mikrobit/
bakteeritaudit/legionella

Euroopan legionelloosiverkosto
https://ecdc.europa.eu/en/about-us/partnerships-and-
networks/disease-and-laboratory-networks/eldsnet

Euroopan legionelloositilastot
http://atlas.ecdc.europa.eu/Public/Index.aspx

Yhdysvaltojen tautikeskuksen legionellaverkkosivut
https://www.cdc.gov/legionella/index.html
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TAULUKKO 1. Legionelloosin ja Pontiac-kuumeen kliinisia eroja.

_ Legionelloosi Pontiac-kuume

Kliiniset oireet ja l6ydokset

Kuume, lihaskivut ja yska seka hengitys-
vaikeus, paansarky, sekavuus, pahoin-

Influenssan kaltainen tauti (kuume, vilunvareet,
lihaskivut, huonovointisuus)

vointi ja ripuli
Keuhkokuume Kylla Ei
Patogeneesi Aiheuttajabakteerin replikaatio Mahdollisesti endotoksiinin aiheuttama tulehdus
Itdmisaika 2-10 paivaa, keskimaarin 5-6 pdivaa 5-78 tuntia, yleensa 24-48 tuntia

Taudin saavien osuus epide- | alle 5%

mialdhteelle altistuneista

y1i 90 %

Hoito Uudet makrolidit tai fluorokinolonit Oireenmukainen (paranee itsestaan)
Aiheuttajabakteerin erista- | Mahdollista Ei koskaan

minen

Seuraukset Sairaalahoidon tarve yleista Ei sairaalahoidon tarvetta

infektioissa 25 %

maan muista bakteerien aiheuttamista keuhko-
kuumeista. Se voi muistuttaa esimerkiksi pneu-
mokokkipneumoniaa. Legionelloosia tulee
epiilld erityisesti, jos muita taudinaiheuttajia
ei 16ydy, potilaalta tunnistetaan legionelloosin
riskitekijoitd (matkustustausta, vesiaerosoli- tai
multa-altistus, immuunipuutos) tai tauti ilme-
nee epidemiana.

Pontiac-kuume (itimisaika S t-3 vrk, yleen-
si 24-48t) on usein joukkosairastumisena
ilmenevd, nuorempien potilasryhmien muuta-
massa paivissd spontaanisti paraneva lievempi
legionelloosi. Taudin tarkkaa mekanismia ei
tunneta, mutta sitd pidetddn ldhinnd suurten
legionellaméirien (kuolleista soluista vapau-
tuneiden endotoksiinien) aiheuttamana myr-
kytyksend tai yliherkkyysreaktiona (1). No-
pea alku, sairaudentunne, lihaskivut, kuume,
vilunviristykset, painsirky ja kuiva yski ovat
taudille tyypillisid, tauti muistuttaa influenssaa.
Keuhkomuutoksia ei esiinny, eikd tauti vaadi
mikrobildikehoitoa. Pontiac-kuume diagno-
soidaan yleensi vain seerumin legionellavasta-
ainepitoisuuksien suurentumisen perusteella.

Legionellan aiheuttamat keuhkonulkoiset
infektiot ovat harvinaisia. Legionelloosin mah-
dollisuus tulee pitid mielessi esimerkiksi huo-
nokuntoisten potilaiden laajojen kirurgisten
toimenpiteiden jilkeisissd infektioissa. Legio-
nellan aiheuttamia keuhkonulkoisia infektioita
voivat olla muun muassa markipesike, peri-

O. Lyytikdinen ym.

Kuolleisuus 10 %, hoitoon liittyvissa

Kuolleisuus 0 %

kardiitti, endokardiitti, peritoniitti, pankrea-
tiitti, pyelonefriitti tai haavainfektiot. Jatevedet
ja puutarhamulta voivat olla tartunnanlahteitd
myos haavainfektioissa (7,8).

Laboratoriodiagnostiikka

Legionellainfektion voi diagnosoida viljelylli,
virtsan antigeenitestilld, nukleiinihapon osoi-
tuksella, immunofluoresenssivirjaykselld ja
vasta-aineiden mairitykselld seerumista (TAU-
Lukko 2) (1).

Viljelemilld legionella 16ytyy useimmin
alahengitystie-eritteisti (bronkoalveolaarinen
huuhteluniyte, keuhkobiopsia, imulima) tai
yskoksestd, vain harvoin keuhkonulkoisista
ndytteistd, esimerkiksi haavaeritteestd. Viljelyn
herkkyys riippuu niytelaadusta ja laboratorion
teknisestd osaamisesta. Viljely kestdd 3-S5 vrk.
Sen eduiksi katsotaan herkkyyden lisiksi se,
ettd silld 16ydetddn kaikki, my6s harvinaiset
Legionella-lajit ja seroryhmit. Lisiksi se mah-
dollistaa tarkemman tyypityksen ja potilas- ja
ympdristokantojen geneettisen vertailun tar-
tunnanlihteen selvittimiseksi.

Virtsan antigeenitesti on kaytetyin menetel-
mi. Se on nopea ja herkki L. pneumophila -se-
roryhmalle 1. Muille seroryhmille ja Iajeille sen
herkkyys on kuitenkin huonompi ja vaihtelee
testin mukaan. Antigeenin eritys virtsaan alkaa
aikaisintaan 3 vrk:n kuluttua oireiden alkami-
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TAULUKKO 2. Legionelladiagnostiikassa kdytettdvien testien herkkyys ja tarkkuus.

Menetelma | Herkkyys | Tarkkuus
(%) (%)

Viljely <10-80 Léhes 100 | Tunnistaa kaikki lajit ja sero- | Teknisesti vaativa Kultainen standardi
ryhmat Hidas (3-5 vrk)
Kantavertailu mahdollista
Useat ndytelaadut
Virtsan 70-90 95-100 | Nopea, teknisesti helppo Muiden seroryhmien ja | Herkkyys paranee, kun
antigeeni- Herkké L. pneumophila lajien osalta herkkyys | ndyte konsentroidaan
maritys -seroryhmille 1 huonompi
Ndytteenotto helppoa
Sailyy positiivisena mikrobi-
ladkehoidon alettua
Nukleiini- 30-100 95-100 | Herkka, tarkka, nopea Vaatii osaamista ja Herkkyys ja tarkkuus riip-
hapon Tunnistaa kaikki lajit ja sero- | laitteiston puvat testin parametreis-
osoitus ryhmat Muiden kuin hengitys- | t@ja naytteen laadusta
Useat néytelaadut tiendytteiden osalta
herkkyys huono
Seerumin 40-80 95-100 | Edullinen Vasta-aineiden muo- Osalla potilaista vaste
vasta-aine- Tukee jilkeenpin Kliinista dostuminen ja sero- puuttuu
pitoisuus diagnoosia, jos muuta diag- | konversio hitaita tai Menetelm&3 ei saatavilla
nostiikkaa ei ole tehty puuttuvat Suomessa kaikille lajeille
Sopii epidemiologiseen Tarvitaan useita ndyt- | ja seroryhmille
seurantaan ja joukkotutki- teita
muksiin Ristireaktiot
Immuno- 25-75 95-100 | Nopea, edullinen Vaatii kokeneen mikro- | Véistyvd menetelma
fluoresenssi- Useat naytelaadut skopoijan
varjays Ristireaktiot

sesta ja voi jatkua pitkddn infektion jilkeen, eikd
aloitettu mikrobildakehoito haittaa méaaritysta.
Koska immuunipuutteisille potilaille kaikki le-
gionellat ovat mahdollisia taudinaiheuttajia ja
sairaalainfektion aiheuttaakin useammin muu
kuin L. pneumophila -seroryhmi 1, suositellaan
ndille potilasryhmille antigeenitestin rinnalle
toista diagnostista menetelmaa.
Nukleiinihappomaiiritykset ovat herkkid,
tarkkoja ja nopeita, etenkin alahengitystie-
ndytteiden osalta, ja siilyvit positiivisina vilje-
lyd pidempéin, vaikka mikrobildikehoito olisi
aloitettu. Muiden néytelaatujen osalta herkkyys
on huonompi. Nukleiinihappomenetelmilld
voidaan tunnistaa kaikki patogeeniset Legio-
nella-lajit ja seroryhmit. Positiiviset nukleiini-
happoloydokset olisi kuitenkin hyvd varmistaa
toisella diagnostisella menetelmalld. Hengitys-
tiendytteiden suoran immunofluoresenssivir-
jayksen kiytt6 on viime aikoina vihentynyt.
Immunofluoresenssivirjdys on nopea menetel-

mai, mutta sen tulkinta vaatii kokeneen mikro-
skopoijan.

Serologia perustuu legionellaspesifisten
vasta-aineiden osoitukseen seerumista. Serolo-
ginen vaste (4-8 piivii) ja serokonversio (viik-
koja) ovat hitaita tai voivat puuttua. Serologia
ei sovellu akuutin taudin diagnostiikkaan. Se
voi tdydentdd muuta diagnostiikkaa ja sitd voi-
daan kayttad epidemiologisessa seurannassa ja
joukkotutkimuksissa.

Legionellakantojen lajitunnistuksessa ja
tyypityksessd asiantuntijalaboratorioissa kay-
tetddn monoklonaalisiin vasta-aineisiin perus-
tuvia menetelmid (agglutinaatio, ELISA), joita
tiydennetdan muun muassa koko genomin
sekvensoinnilla. Myés MALDI-TOF-massa-
spektrometriatekniikalla on mahdollista tun-
nistaa yleisimmit Legionella-lajit. Potilaan hoi-
don kannalta lajitason tunnistus tai herkkyys-
madritys eivit ole kriittisid, koska eri lajit eivit

eroa keskendian mikrobildidkeherkkyydeltdan.
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Ydinasiat

» Legionellatartunnan lahteita voivat olla
suihkut, porealtaat, kostuttimet ja jaahdy-
tysjarjestelmat.

» Suurin osa terveista legionellabakteereille
altistuneista ei sairastu.

» Riskiryhmid ovat yli 50-vuotiaat ja tupa-
koivat seka henkil6t, joilla on perussairaus
tai jotka ovat immuunipuutteisia.

» Kliininen kuva ei eroa muista keuhkokuu-
meista.

» Riskiryhmien tunnistaminen vaatii valp-
pautta ja diagnoosi spesifisen, erikseen
pyydettavan laboratoriotestin.

Hoito

Legionellakeuhkokuume vaatii aina spesifista
mikrobildikehoitoa, usein myos sairaalahoitoa.
Useimmat Legionella-lajit ovat vastustuskykyi-
sid penisilliineille ja kefalosporiineille (1,2,6).
Vakavan taudin hoidoksi tai immuunipuuttei-
selle potilaalle suositellaan suoneen annetta-
vaa fluorokinolonia tai makrolidia, erityisesti
levofloksasiinia tai atsitromysiinid. Lievempien
infektioiden hoitovaihtoehtoja ovat klaritromy-
siini, atsitromysiini, tetrasykliini, levofloksasii-
ni, siprofloksasiini tai moksifloksasiini (suun
kautta). Fluorokinolonien ja makrolidien klii-
ninen teho perustunee niiden kykyyn tunkeu-
tua ja konsentroitua alveolaaristen makrofagien
sisdan. Hoidon kesto on ldikkeen mukaan
5-14 vrk, immuunipuutteisilla 10-21 vrk.

Epidemiat

Legionellakeuhkokuume-epidemiat voivat olla
nopeasti etenevid kymmenia tai satoja tapauk-
sia kasittavid joukkosairastumisia tai hitaampia
perakkaisid sairastumisia kisittivid ketjuja (1).
Euroopassa suurimmat raportoidut epidemiat
ovat liittyneet muun muassa tehtaiden jidh-
dytystorneihin ja porealtaisiin (TAULUKKO 3)
(9-16). Eniten sairastuneita (yli 800) oli Mur-

O. Lyytikdinen ym.

ciassa Espanjassa vuonna 2001 ja eniten me-
nehtyneiti (23) Alankomaiden kukkamessuilla
vuonna 1999 (9,10). Suomessa keuhkokuume-
rypdit ovat liittyneet laivan ja rivitalokiinteis-
ton vesijirjestelmiin ja Pontiac-kuumerypait
jitevedenpuhdistamoon ja porealtaisiin (4).
Suomessa on raportoitu yksi L. pneumophilan
seroryhmd 5:n aiheuttama sairaalaepidemia
(17,18).

Seuranta Suomessa ja Euroopassa. Ak-
tiivinen seuranta on keskeinen osa legionella-
infektioiden ehkdisyd. Legionelloositapauksis-
sa seki laboratorio ettd hoitava ladkari tekevit
ilmoituksen. Laboratorio muistuttaa lddkarid
ilmoituksen tekemisestd. Kun legionelloosi
todetaan yhdelld potilaalla, tulee etsid muita ta-
pauksia, joiden tartunnanlihde saattaa olla yh-
teinen. Hoitava yksikko selvittdd alustavasti po-
tilaan mahdolliset tartunnanlihteet (esimerkik-
si kotimaan- tai ulkomaanmatka) yhteistydssi
sairaanhoitopiirin infektiolddkirin tai THL:n
tartuntatautilddkarin kanssa. Tdssd yhteydessd
sovitaan, haastatteleeko potilaan tarkemmin
hoitava ladkiri, sairaalan infektiotiimin jdsen,
kunnan tartuntataudeista vastaava ladkari tai
tartuntatautihoitaja vai THL. Vesinaytteiden
ottoon ja analysointiin terveydensuojeluviran-
omaiset saavat apua THL:sta.

THL ilmoittaa matkailuun liittyvit legio-
nellatapaukset Euroopan tautienehkiisy- ja
-valvontakeskuksen (ECDC) koordinoimaan
seurantaverkkoon (European Legionnaires’
Disease Surveillance Network, ELDSNet). Sen
tavoitteena on kerdtd tietoa matkailuun liitty-
vistd legionelloositapauksista ja havaita samaan
majoituspaikkaan liittyvét eri maiden kansalai-
silla todetut tapaukset. Vuonna 2015 Euroopas-
sa todettiin yli 1 000 matkailuun liittyvii legio-
nelloositapausta, jotka muodostivat lihes 170
ryvistd, kussakin 2-12 tapausta. Tapauksista
60 % liittyi majoituspaikkaan (3).

Seurantatuloksia. Vuosina 2014-2016 le-
gionellaloydoksid kertyi Suomessa 70. Jatko-
selvityksissi ilmeni, ettd 42 sairastuneen keuh-
kojen rontgenkuvassa oli keuhkokuumeeseen
sopivia muutoksia. Diagnostisina menetelmini
olivat virtsan antigeenin osoittaminen (79 %),
bakteerikannan viljely (33 %), nukleiinihapon
osoitus yskosnidytteesti (17 %) ja serologia
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TAULUKKO 3. Euroopan maista vuosina 1999-2014 raportoituja laajoja legionelloosiepidemioita (9-16).

Ajankohta m Tartunnanldhde | Tapahtumapaikka

Alankomaat (9) | 1999 L. pneumophila | 188 Poreamme Kukkamessut
-seroryhma 1
Espanja, Murcia | 2001 L. pneumophila | Yli 800, var- |6 Jaahdytystorni Sairaalan ymparisto kau-
(10) -seroryhma 1 mistettuja pungin keskustassa
449
Iso-Britannia, | 2002 498, varmis- | 5 Jaahdytystorni | Julkinen kulkuvayla
Barrow-in- tettuja 170
Furness (11)
Ranska, 2003-2004 | L. pneumophila |86 18 Jaahdytystorni ja | Petrokemiantehtaan ym-
Pas-de-Calais -seroryhma 1 jateveden ilmas- | pdrist6 (6 km:n sateelld)
(12) tusallas
Norja, Fredrik- | 2005 L. pneumophila | 56 10 Pesuri/jateveden | Puukemikaaleja tuotta-
stad ja Sarps- -seroryhma 1 ilmastusallas van tehtaan ymparisto
borg (13) (10 km:n sateelld)
Saksa, UIm ja | 2009-2010 | L. pneumophila | 64 5 Jaahdytystorni
Neu-Ulm (14) -seroryhma 1
Saksa, Warstein | 2013 L. pneumophila | 159, varmis- | 1 Jaadhdytystornit | Teollisuuden jateveden-
(15) -seroryhma 1 tettuja 78 puhdistamo, jadhdytys-
torneissa ja alajuoksun
jokivedessa suuria legio-
nellapitoisuuksia
Portugali, Vila | 2014 L. pneumophila | 418, varmis- | 10 Jaahdytystorni Jaahdytystorni teollisuus-
Franca de Xira -seroryhma 1 tettuja 334 alueella todenndkdinen
(16) tartuntalahde

(7 %). Sairastuneiden iin mediaani oli 61 vuot-
ta (vaihteluvili, 17-87 vuotta), ja heistd 71 %
oli miehid. Sairastuneista 36 %:1la oli elimis-
ton puolustuskykyi heikentdvd perussairaus ja
31 % tupakoi. Kaksi sairastuneista menehtyi
tautiin (5 %).

Puolet sairastuneista oli saanut tartunnan
ulkomaanmatkalla ja puolet kotimaassa. Ylei-
simpid matkustusmaita olivat Thaimaa (5),
Italia (3), Espanja (2) ja Kroatia (2). Muita
maita olivat Kreikka, Portugali, TSekki, Turkki,
Unkari ja Kiina. Yksi tapauksista liittyi syksylla
2016 alkaneeseen Dubaissa matkanneiden epi-
demiaan, jossa sairastuneita eurooppalaisia on
tdhdn mennessd todettu yli 70. He olivat ma-
joittuneet eri puolilla Dubaita, eikd yksittdistd,
kaikkia tapauksia yhdistivda tartunnanlihdetta
ole toistaiseksi tunnistettu (19).

Suomessa 21:n keuhkokuumeeseen sairas-
tuneen potilaan tartunnanlihteitd selvitettiin
tarkemmin ottamalla ymparistonaytteitd. Nel-
jassd tapauksessa potilaan tartunnanlihteeksi
varmistui koti tai lihiymparistd (koti, mokki,

nurmikkomulta), yksi potilas sai tartunnan sai-
raalan vesijirjestelmistd (TAULUKKO 4). Kaksi
potilasta sairastui samassa kiinteistossd. Kuu-
den muun sairastuneen todennikéinen tartun-
nanldhde oli koti. Kahdeksan potilaan kotoa,
tyOpaikalta tai sairaalasta otetuista ndytteista le-
gionelloja ei havaittu, ja heistd kolme oli my6s
matkustanut.

Keviilld 2017 Lapissa hotellissa yopynei-
td henkil6ita sairastui kuumetautiin: kolmen
taudinkuva sopi keuhkokuumeeseen ja neljin
Pontiac-kuumeeseen. Kaikki sairastuneet olivat
oleskelleet huoneistossa, jossa oli poreamme.
Sairastuneiden legionellainfektio ei varmistu-
nut, silli yhden potilaan legionellavasta-aine-
pitoisuuden lisidntyminen oli vain vihiistd
ja toisen vasta-ainepitoisuus oli jo ldhtétilan-
teessa suurentunut. Vesindytteissi todettiin
kuitenkin runsaasti legionelloja muun muassa
poreammeesta (L. pneumophila -seroryhmi 6,
1200000 pesdkkeita muodostavaa yksikkod/
litra).
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TAULUKKO 4. Vuosien 2014-2016 kotimaiset legionelloositapaukset ja tartunnanléhteet, joista tutkittu vesi- ja ympdristondytteita.

Sukupuoli | Riskitekijat Diagnoosin Kodin vesindytteet
jaika (v) varmistus

Muut vesi- ja ympa-

ristondytteet

Mies, 49 Hyvanlaatui- | Viljely: L. p. 1 Lammin vesi (52-60°C): Sairaalan vesi: L. p. 5 | Potilaan ja kodin veden
nen kasvain | serologia Lp. 1 (530000 pmy/I) kannat samanlaisia (WGS:ssd
ja glukokorti- Poreamme: L.p. 1 (45 pmy/I) 100 %), sairaalan erilaisia
koidilaakitys,
tupakointi
Nainen, 55 | Astma, tupa- | Virtsan anti- Lammin vesi (50-52°C): Potilaan virtsan antigeeni-
kointi geenitesti L.p. 1 (1500 pmy/l) 16ydos positiivinen (L. p. 1) ja
kodin vedessa samaa sero-
ryhmaa
Nainen, 60 | Astma, reuma, | Virtsan anti- Lammin vesi (52-54 °C): Potilaan virtsan antigeeni-
tupakointi geenitesti L. p. 1(22000-45000 pmy/I), 16ydos positiivinen (L. p. 1) ja
myos kylmdssa vedessa kodin vedessd samaa sero-
legionelloja ryhmaa
Nainen, 66 | Syopdjasen | Virtsan anti- Keittion kylma vesi (30 °C): Sairaalan ja hotellin | Potilaan virtsan antigeeni-
hoidot geenitesti L.p. 1(230000 pmy/l), myds | vesi: 16ydos positiivinen (L. p. 1) ja
muualla kerrostalossa legio- | ei legionelloja kodin vedessd samaa sero-
nelloja ryhmaa
Nainen, 63 | Ei Virtsan anti- Lammin vesi (50°C): L. p. 1 Potilaan virtsan antigeeni-
geenitesti (15000 pmy/l), muita legio- 16ydos positiivinen (L. p. 1) ja
nelloja (176 000 pmy/1), my6s kodin vedessa samaa sero-
kylmassa vedessa legionelloja ryhmaa
Mies, 54 Tupakointi Virtsan anti- Ei legionelloja Muun asuinpaikan Potilaan virtsan antigeeni-
geenitesti kylma vesi: 16ydos positiivinen (L. p. 1) ja
L.p. 1(180 pmy/l), asuinpaikan vedessa samaa
muita legionelloja seroryhmaa
(230000 pmy/I)
Nainen, 59 | Immuuni- Viljely ja PCR: | Ei tutkittu Maokin kylma vesi Potilaan ja mokin veden
vajavuus L. anisa (15°Q): L. anisa kannat samanlaisia (WGS:ssa
(18000 pmy/I) ja 6 alleelin ero, 6/2 859)
lammin vesi (40°C):
L. anisa (5500 pmy/I)
Sairaalan vesi: ei
legionelloja
Mies, 87 Ei Viljely: L.p. 1 Kostutin: L. p. 1 Ei muita kohteita Potilaan ja kostuttimen
Virtsan anti- (3300000 pmy/I) kannat samanlaisia (WGS:ssa
geenitesti Taloyhtion suihku (56 °C): 100 %)
L.p. 1 (500 pmy/I)
Mies, 75 Systeeminen | Viljely: L. long- | Ei legionelloja Painepesuri: ei legio- | Potilaan ja mullan kannat
sidekudos- beacheae nelloja samankaltaisia (WGS:ssa 298
sairaus Puutarhamulta: alleelin ero, 298/3 100)
L. longbeacheae
(1000000 pmy/g)
ja L. bozemanii
(1000000 pmy/qg)
Mies, 70 Tupakointi Viljely: L. p. 5 Ei tutkittu Sairaalan vesi: L. p. 5 | Potilaan ja suihkuveden
PCR (510-1000 pmy/I) kannat samanlaisia (WGS:ssa
jal.p.6(410- 6 alleelin ero, 6/1443)
15000 pmy/l), myos
muita legionelloja
Mies, 56 Hematologi- | Virtsan anti- Suihkun lammin vesi (53— Sairaalan vesi: ei Potilaan virtsan antigeeni-
nen syopa geenitesti 55°C) ja kylma vesi: L. p. 1 legionelloja 16ydos positiivinen (L. p. 1) ja

WGS = koko genomin sekvensointi, L. p. 1, 5 ja 6 = Legionella pneumophila -seroryhmat 1, 5 ja 6, pmy/l =

yksikoita litraa kohden

O. Lyytikdinen ym.

(2000 pmy/I)
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Ympadriston legionellariskien
torjunta

Vaikka legionellojen péisya vesijarjestelmiin on
vaikeaa estdd ja niiden tdydellinen hiatiminen
sieltd vaikeaa, legionellapitoisuuksia pienenti-
malla infektioriskid voidaan vihentdd merkitti-
visti (20). Torjunnan kulmakivid ovat vesijir-
jestelmien sddnnéllinen kayttd, huolto ja pub-
distus sekd kayttimittomien putkiston osien
poisto ja oikeat laimpétilat. Legionellat eivit
padse merkittavisti lisddntymain, kun lammin
kayttovesi on kaikkialla vesijirjestelmassd vi-
hintdan 50-55°C:n, mieluummin 55-65°C:n
lampoistd, kun kylmén veden limpétila on kor-
keintaan 20 °C tai kun vapaan kloorin pitoisuus
allasvesissi on 0,3-1,2 mg/1. Legionellojen tor-
jumiseen on lisdksi kdytetty muun muassa suo-
dattimia, veden “sokkikloorausta” (1-30 mg/1),
UV-siteilyd ja hopea-kupari-ioneja tuottavaa
laitteistoa.

Vesijohtoveden kayttod riskipotilaiden ja
vakavasti sairaiden hoitotoimenpiteissd tulisi
vilttdd, samoin kayttod hengitystieimuhuuh-
teena ja lidkeainesumuttimissa. Mys hammas-
hoitokoneet, joissa veden vaihtuvuus on hyvin
pieni, ovat alttiita legionellakasvulle ja saattavat
tarvita erillistd desinfiointia.

Jadhdytys- ja prosessivesijirjestelmien legio-
nellariskid torjutaan biosideilla ja vihentimalld
aerosolinmuodostusta teknisin ratkaisuin. Pore-,
suihku- ja koristealtaiden sekd sumutuslaitteiden
ylldpitoon tulisi kiinnittdd erityistd huomiota ja
niiden tarpeellisuutta harkita. Jitevedenpuhdis-
tamoilla legionellapitoisuus voi allasvedessi ja

TAULUKKO 5. Potilaat, joiden osalta legionelloosin mah-
dollisuus on syyta muistaa.

Potilaat, joiden yhteiskuntalahtoiseen keuhkokuumee-
seen tavanomainen mikrobilddke (penisilliini tai kefalo-
sporiini) ei tehoa

Potilaat, joilla on vakava keuhkokuume, erityisesti jos
tehohoito tarpeen
Immuunipuutteinen keuhkokuumepotilas

Potilaat, jotka ovat matkustaneet sairastumistaan edelta-
vien 10 vrk:n kuluessa

Potilaat, joilla on hoitoon liittyva keuhkokuume (sairaalat
tai pitkdaikaishoitolaitokset)

lietteessi olla hyvin suuri, ja pitoisuutta on han-
kalaa pienentda hairitsemitta mikrobien avulla
tapahtuvaa jiteveden puhdistamista. Tall6in tar-
tuntoja ehkaistddn hengityksensuojaimilla.

Lopuksi

Kotimaisten legionelloositapausten havaitse-
miseen ja hoitoon tarvitaan valppautta ja ym-
marrysti siité, ettd legionelloosit eivit liity vain
matkailuun, vaan ne voivat liittyd my6s sairaa-
la- ja laitoshoitoon, tyontekoon ja tavalliseen
kodin arkeen. Kliinisti ty6té tekevien on hyvi
muistaa legionelloosin mahdollisuus vaikean
keuhkokuumeen diagnostiikassa, kun potilaalla
on perussairauksia (TAULUKKO 5). Virtsan anti-
geenitesti ja hengitystie-eritteiden legionella-
viljely yhdessd ovat paras menetelma legionel-
loosin diagnosoimiseksi. Viljely mahdollistaa
legionellakantojen vertailun, ja ympéristonayt-
teitd tutkimalla voidaan selvittdd tartunnanlih-
de ja ehkaistd uusia sairastumisia. W

* k %

Kiitdmme HUSLABin Anne Jadskeldista ja Satu Kurkelaa seka
muita paikallisia ja alueellisia toimijoita yhteistyosta.

SUMMARY

Legionella - do we remember it as a cause of pneumonia?

Legionella, most often Legionella pneumophila serogroup 1, can cause pneumonia (i.e., Legionnaires’ disease), Pontiac fever or
sometimes extrapulmonary infections. About 20 cases of Legionnaires’ disease are annually reported in Finland and almost
every year a couple of patients die from it. The disease is very likely underdiagnosed. Legionella is transmitted via inhalation
of aerosolized water containing Legionella. Legionella is found naturally in freshwater environments. It can become a health
concern when it grows and spreads in human-made water systems. Keeping Legionella out of water systems in buildings and
minimizing its growth is the key to preventing infection. Rapid identification of those who get ill and timely reporting are
important to correct focusing of antimicrobial treatment, detecting clusters quickly and preventing further cases.
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KATSAUS B

Sanna Toppila-Salmi, Heikki Rihkanen, Mika Méakela ja Tuomas Klockars

Lapsen rinosinuiitti

Rinosinuiitti on nendn ja sivuonteloiden dkillinen tai krooninen tulehduksellinen sairaus. Lapsilla vi-
ruksen aiheuttama dkillinen ylahengitystietulehdus ja siihen liittyva &killinen virusperdinen rinosinuiit-
ti ovat yleisia. Niihin riittaa oireenmukainen hoito. Akillinen bakteerin aiheuttama rinosinuiitti ja kroo-
ninen rinosinuiitti ovat lapsilla harvinaisia. Niille altistavia tekijoitd ovat muun muassa altistuminen
tupakansavulle, astma, immuunipuolustuksen hairi6 ja rakenteelliset tekijat. Rinosinuiitti todetaan esi-
tietojen ja kliinisen tutkimuksen avulla. Kuvantamista ei suositella. Akillistd bakteerin aiheuttamaa rino-
sinuiittia ja kroonista rinosinuiittia hoidetaan muun muassa mikrobilaakkeilld, nendan annosteltavalla
glukokortikoidisumutteella ja tukihoidolla, kuten nendan annosteltavilla dekongestanteilla ja nendn suo-
lavesihuuhtelulla. Kitarisan leikkauksen hyodyllisyydestd kroonisen rinosinuiitin ja toistuvien dkillisten
rinosinuiittien hoitona on jonkin verran tutkimusnayttéd. Lapsen rinosinuiitti voi edetd ja komplisoitua
nopeasti. Vaikea rinosinuiitti hoidetaan erikoissairaanhoidossa muun muassa lavaation, leikkauksen tai

tehostetun ladkehoidon avulla.

enin sivuonteloista poskiontelot, otsa-

ontelot ja etummaiset seulalokerot

avautuvat keskikiytavaan keskikuorikon
alle ja muodostavat rinosinuiitin syntymekanis-
mien kannalta tirkein rakenteellisen ja toimin-
nallisen ostiomeataalisen yksikon. Takimmaiset
seulalokerot ja kitaluun ontelot avautuvat yla-
kuorikon alle. Seulalokerot ja poskiontelot ovat
jo vastasyntyneelld, otsa- ja kitaontelot kehitty-
vit vasta syntymin jilkeen. Sivuontelot muo-
toutuvat lapsen kasvaessa. Lasten seulalokerot
ja poskiontelot saavuttavat lopullisen kokonsa
12-13 vuoden idssd, minki jalkeen niitd voidaan
periaatteessa hoitaa ja tutkia kuten aikuistenkin.
Otsaonteloiden laajeneminen jatkuu pituuskas-
vun péittymiseen saakka (1,2). Sivuonteloiden
merkitystd ei tiysin tunneta.

Rinosinuiitilla tarkoitetaan nenin ja sivu-
onteloiden ikillista tai kroonista tulehduk-
sellista sairautta. Rinosinuiitti-termin rinnalla
kiytetdan myos sivuontelotulehdus-nimitysta.
Lapsen ikillinen virusperiinen ylihengitystie-
tulehdus ja siihen liittyvd rinosinuiitti ovat
hyvin yleisid. Ne paranevat ilman lddkehoitoa.
Bakteerin aiheuttama ikillinen rinosinuiitti tai
krooninen tulehdus ovat lapsuusidssd harvinai-
sia. Kliinikon olisi hyvi osata tunnistaa ja hoi-
taa nama harvinaisemmat rinosinuiittimuodot.

Akillinen viruksen aiheuttama
ylahengitystietulehdus

Akillinen viruksen aiheuttama ylihengitystie-
tulehdus eli flunssa on lasten yleisin sairaus.
Sen oireet kestivit yleensd alle 10 vrk:n ajan.
Flunssaa aiheuttavia viruslajeja tunnetaan yli
200, joista tavallisin on rinovirus. Yhden ja kol-
men ikdvuoden vililld lapsilla esiintyy vuosit-
tain keskiméirin noin 3-8 virusperiistd ylihen-
gitystietulehdusta, murrosikiisilld ja aikuisilla
2-4 (3). Toistuvat flunssat altistavat ikillisen
ja kroonisen rinosinuiitin syntymiselle ja voivat
pahentaa lapsen kroonista rinosinuiittia (3,4).
Altistuminen tupakansavulle on akillisen rino-
sinuiitin riskitekija (4-6).

Akillinen rinosinuiitti

Sekd virus- ettd bakteeriperdinen rinosinuiitti
aiheuttaa lapselle vihintdan kaksi seuraavista
oireista: nenderite, tukkoisuus ja sekd paivalld
ettd yolld esiintyvi yski (4,7). Viruksen aiheut-
tamalle tulehdukselle on tyypillistdi 24-48
tunnin kuumeinen vaihe, jota seuraavat voimis-
tuvat yldhengitystieoireet, nenieritteen pak-
suuntuminen ja nenin tukkoisuus. Oireet hel-
pottavat vihitellen 10-14 vrk:n kuluessa (7).
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Toistuvassa dkillisessd rinosinuiitissa esiintyy
vililld oireettomia jaksoja (4).

Arviolta 2-13 % akuuteista virusperiisistd
tulehduksista kehittyy bakteerin aiheuttamak-
si rinosinuiitiksi (3,8). Sen todennikéisyys
lisaantyy idn myota. Esiintyvyys 0-4-vuotiail-
la on 2/1000, 5-14-vuotiailla 5/1000 ja
12-17-vuotiailla 18/1000 (4,9). Tyypilliset
aiheuttajabakteerit ovat Streptococcus pneumo-
niae, S. pyogenes, Haemophilus influenzae, Mora-
xella catarrhalis ja anaerobit (10).

Bakteerin ajheuttaman lapsen rinosinuiitin
diagnosointi perustuu oireisiin ja kliiniseen tut-
kimukseen. Sitd on syyti epiill4, jos taudinkuva
on voimistuva tai voimakasoireinen ja lapsella
esiintyy vdhintddn kolme seuraavista oireista tai
16ydoksistd: limainen, vérillinen tai markiinen
erite, paikallinen kipu (usein toispuolisesti pa-
hempi), yli 38 °C:n kuume, suurentunut CRP-
arvo tai lasko tai yli 10 vrk kestivit oireet (4,7)
(kuva 1). Rinosinuiitille tyypillisid 16ydoksid
ovat nenin limakalvoturvotus, varillinen tai
markiinen erite ja nielun takaseindmai pitkin
valuva limavana (4).

Nenderitteen bakteeriviljely ei kuulu lasten
rinosinuiitin ensilinjan diagnostiikkaan, kos-
ka patogeenisten bakteerien (S. pneumoniae,
H. influenzae, M. catarrhalis) kantajuus on
lapsilla yleistd (9). Jos ensimmdinen mikrobi-
ladkekuuri ei tehoa tai bakteerin aiheuttaman
rinosinuiitin epdillidn uusiutuvan 4 kuukau-
den kuluessa, voi nenin tai nenanielun baktee-
riviljelystd olla hyotya ladkkeen valinnassa ja
taudinaiheuttajan dokumentoinnissa. Lapsilla
nendn ja sivuonteloiden kuvantamisléydoksid
esiintyy usein pelkén virusperdisen hengitystie-
tulehduksen aikana tai jopa silloin, kun hengi-
tystietulehdusta ei ole (11,12). Sivuonteloiden
rontgenkuva aiheuttaa timin vuoksi tarpeetto-
man siderasituksen, eiki siti suositella (9,13).
Kaikukuvauksen kaytostd lasten rinosinuiitin
diagnostiikassa on vihin tutkittua tietoa, mutta
todennikoisesti sitd koskevat samat erotusdiag-
nostiset ongelmat kuin muutakin kuvantamista.

Mikili epiilldan bakteerin aiheuttamaa dkil-
lista markiistd rinosinuiittia, on mikrobilaaki-
tys perusteltu. Ensisijaisina ladkkeind kdytetdan
amoksisilliinid (40 mg/kg/vrk) tai amoksisillii-
ni-klavulaanihappoa. Toissijaisia vaihtoehtoja

S. Toppila-Salmi ym.

ovat kefaklori, kefuroksiimiaksetiili, sulfa-tri-
metopriimi tai yli kahdeksanvuotiaille myos
doksisyksiini (4,7,9). Satunnaistetut kontrol-
loidut tutkimukset ja meta-analyysit osoittavat,
ettd mikrobildidkitys on yhteydessd vihiiseen
mutta tilastollisesti merkitsevain oireiden para-
nemiseen viikon—kahden kuluessa (4,14-16).
Riippumatta dkillisen rinosinuiitin etiolo-
giasta voidaan hoitona kayttdd glukokortikoidi-
nendsumutetta, limakalvoja supistavia nenin
paikallisvalmisteita ja nenin suolavesihuuhte-
luita (4,9). Neniin annettava glukokortikoidi-
valmiste suuriannoksisena yksildakehoitona tai
yhdistettynd mikrobilddkkeeseen saattaa vi-
hentdd ainakin yli 13-vuotiaiden oireita jonkin
verran tehokkaammin kuin pelkka mikrobilddke
(4,17-20). Keittosuolatipat ja -huuhtelut ovat
oireenmukaisia hoitokeinoja flunssaiselle lapsel-
le ja helpottavat tukkoisuutta ja nendhengitysti
(21). Limakalvoja supistavia nendsumutteita
tulisi kayttdd korkeintaan 10 vrk:n ajan, eiki
niiden tehosta ole varmaa osoitusta. Antihista-
miini-pseudoefedriinivalmisteet soveltuvat 12
vuotta tayttineiden kiytettdviksi korkeintaan
10 vrk:n ajan ja saattavat helpottaa tukkoisuutta,
vaikka ei olekaan tutkimustietoa, joka osoittaisi
niiden nopeuttavan paranemista (18,19).

Krooninen rinosinuiitti

Lapsen kroonisella rinosinuiitilla tarkoitetaan
vihintddn 12 viikkoa jatkunutta neni- ja sivu-
onteloiden tulehdusta (4). Diagnoosi edel-
lyttad vahintddn kahta seuraavista oireista:
nenin tukkoisuus tai nenderite, kasvojen kipu,
paineen tunne tai yskd (4) (kuva2). Oireis-
ta vahintdin yhden on oltava tukkoisuus tai
nenierite (4). Diagnoosi perustuu oireisiin ja
16ydoksiin. Loydoksid ovat markiinen erite ja
limakalvoturvotus etenkin keskikdytavissa.
Lapsen krooninen rinosinuiitti on moniteki-
jdinen sairaus, jonka esiintyvyyden arviointia
haittaa luotettavien ja turvallisten diagnostis-
ten menetelmien puuttuminen. Pienten lasten
kroonisesta rinosinuiitista on hyvin vihén tut-
kimuksia, minka vuoksi katsauksemme kuvaa
parhaiten nuorten tai nuorten aikuisten tautia.
Ruotsalaisessa syntymikohorttitutkimuksessa
16-vuotiaiden kroonisen rinosinuiitin esiinty-
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Akillinen rinosinuiitti
QOireet kestaneet yli 10 vrk tai pahentuneet 5 vrk:n jalkeen
Mérkainen nenderite tai nendn tukkoisuus
Naiden lisaksi joko pddnsarky, kasvokipu tai yska

Ei

Ei mitdan hoitoa tai
oireenmukainen hoito:
suolavesihuuhtelu tai kostutus

Tuleeko hoitovaste?

Kylla Ei

[ Seurannan

Lisaa nendan annettava
lopettaminen

glukokortikoidivalmiste

Tuleeko hoitovaste?

Ei

Kylla

Kylla

Onko vahintdan 3 seuraavista oireista?
1. Markainen erite

2. Sairas lapsi

3. Suurentunut CRP-pitoisuus

4., Kuume yli 38 °C

5. Pahentunut markainen nuha

Ovatko oireet voimakkaita
tai etenevia tai
yldluomi turpoaa?

Mikrobilddkkeeksi amoksisilliini tai amoksisilliini +
klavulaanihappo, muuksi hoidoksi
suolavesihuuhtelu, kostutus, dekongestantti,
nendan annosteltava glukokortikoidivalmiste

Kiireellinen tai

paivystyksellinen
sairaala-arvio

Kylla

Tuleeko hoitovaste?

Ei

Seurannan
lopettaminen

Tarkista anamneesi ja status

Harkitse uutta mikrobilddkehoitoa tai punktiota

Konsultoi KNK-ladkaria

KUVA 1. Akillisen rinosinuiitin hoidon porrastus (4). Pienten lasten dkillisestd markaisestd rinosinuiitista on
hyvin véhan tutkimustietoa, minkd vuoksi suositus on sovellettavissa lahinna kouluikaisiin lapsiin tai nuoriin.

vyydeksi arvioitiin 0,3-1 % ja taudin osoitettiin
huonontavan eliminlaatua merkitsevasti (22).
Perima vaikuttaisi olevan merkittava riskitekija,
silld potilaiden sisarustenkin kroonisen rinosi-
nuiitin riski on suurentunut (23). Natriumka-
navien siitelyyn osallistuvan KCNMA 1-geenin
polymorfismin ja lasten kroonisen rinosinuiitin
vililli on todettu yhteys (24).

Krooninen rinosinuiitti on yhteydessd muun
muassa allergeeneille herkistymiseen ja seeru-
min kolekalsiferoli- eli Dz-vitamiinipitoisuuden
pienenemiseen (3,25,26). Kroonista rinosinuiit-
tia sairastavilla lapsilla on havaittu esiintyvin
usein sivuonteloalueen rakenteellisia poikkea-
vuuksia, kuten lokeroituneita tai poikkeavan
muotoisia kuorikoita, toistuvan tai kroonisen si-
vuontelotulehduksen yhteydessi (4,27,28). Tie-
toa siitd, altistavatko nima rinosinuiitille, ei ole.

Lapsen kroonisen rinosinuiitin polypootti-
nen alamuoto on erittdin harvinainen. Lapsen

kroonista rinosinuiittia tai sen polypoottista
alamuotoa saattaa esiintyd harvinaisten yleissai-
rauksien, kuten virekarvojen synnynniisen toi-
mintahiirion, kystisen fibroosin tai primaarisen
immuunipuutoksen yhteydessi. Kystistd fib-
roosia sairastavilla lapsilla kroonisen rinosinuii-
tin esiintyvyys on 20-100 %, ja ndistd 7-48 %
on polypoottista alamuotoa (29-31). Kysti-
sen fibroosin lisiksi agammaglobulinemian tai
muun primaarisen immuunipuutoksen, esimer-
kiksi yleisen vaihtelevan immuunipuutoksen
(CVID), on havaittu liittyvin tietokonetomo-
grafiassa todettuihin limakalvonpaksuuntuma-
16ydoksiin (4,32). Toistuva bakteerin aiheut-
tama rinosinuiitti saattaa olla ensimmiinen
immuunipuutoksen merkki (28).

Lapsen kroonisen rinosinuiitin hoidosta on
vain vihdn ndytt6on perustuvaa tietoa. Ne-
ndin annettavan glukokortikoidivalmisteen
teho ja turvallisuus on lasten osalta osoitettu

Lapsen rinosinuiitti
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Krooninen rinosinuiitti
Oireet kestaneet yli 12 vk
Nenderite tai nendn tukkoisuus
Lisdksi paansarky, kasvokipu tai pitkittynyt yskd

N

Toistuva akillinen rinosinuiitti
Vahintddn 4 todettua rinosinuiittia/vuosi

v

g |

( Ovatko nendn limakalvot turvonneet tai onko erite varillistd ja paksua? J

Ei/

Perushoito: suolavesihuuhtelu, kostutus,
dekongestantti, nenaan annettava
glukokortikoidivalmiste

Tuleeko hoitovaste?

Kylla

[

Onko nendontelon tai nendnielun
viljelyndytteissa patogeeninen bakteeri?

)

E / \Kylléi

Seurannan
lopettaminen

Jatka perushoitoa:
suolavesihuuhtelu, kostutus,
dekongestantti, nendén annettava
glukokortikoidivalmiste.

Lisaa hoitoon myos
mikrobilaake (amoksilliini tai
amoksilliini + klavulaanihappo)

Tutki ja hoida allergia

I/

Tuleeko hoitovaste?

Kylla Ei

Seuranta
perusterveyden-
huollossa

Tarkista anamneesi ja status
Konsultoi KNK-laakaria:
nasoendoskopia, NSO-TT:n harkinta,
adenotomian tai muun leikkaus-
hoidon ja systeemisen glukokortikoidi-
kuurin harkinta

KUVA 2. Kroonisen tai toistuvan akillisen rinosinuiitin hoidon porrastus (4). Pienten lasten kroonisesta tai tois-
tuvasta akillisesta rinosinuiitista on hyvin vahan tutkimustietoa, minka vuoksi suositus on sovellettavissa lahinna
kouluikaisiin lapsiin tai nuoriin. NSO-TT = nendn ja sivuonteloiden tietokonetomografia

ainoastaan allergista nuhaa sairastavassa vies-
tossd (33-35). Meta-analyysin perusteella ne-
niglukokortikoidi ei aiheuta glaukoomaa tai
muita silmiriskeji (36). Keskivaikeaa tai vai-
keaa kroonista rinosinuiittia sairastavaa lasta
tai sadnnollisesti nenddn annettavaa glukokorti-
koidia kidyttavid lapsipotilasta on hyvi seurata
sadnnollisesti. Mikili lapsi kdyttad esimerkiksi
astman vuoksi sdannollisesti glukokortikoidi-
ladkitystd, on nendglukokortikoidiannos pidet-
tavd mahdollisimman pienend ja ladke pyrittava
antamaan jaksoittaisesti.

Perheelle on hyvi antaa kirjalliset ja suulli-
set ohjeet pahenemisvaiheiden hoidosta, kuten
nenéglukokortikoidiannoksen kaksinkertais-
tamisesta. Pahenemisvaiheiden hoidoksi voi-

S. Toppila-Salmi ym.

daan lisiksi ohjeistaa kiyttimaan limakalvojen
turvotusta supistavaa suihketta korkeintaan
10 vrk:n ajan, suolavesihuuhteluja seka aller-
gikoille my6s antihistamiinitabletteja. Nendin
annettavan valmisteen ja suolavesihuuhtelun
kaytt6d voidaan alkaa harjoitella leikki-idstd al-
kaen. Huoltajalle annetaan ohjeeksi seurata val-
misteiden sddnnollistd ja oikeaoppista kayttod.
Tutkimustieto neniin annettavan mikrobilaik-
keen hyddysti on puutteellista (4).
Pitkikestoisen atsitromysiinin, klaritromy-
siinin ja roksitromysiinin on osoitettu olevan
suhteellisen tehokkaita ja turvallisia kystista fib-
roosia sairastavien lasten kroonisen rinosinuii-
tin hoidossa (4). Muiden lasten osalta pitkien
mikrobilddkekuurien tehosta on vain vihin
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tutkittua tietoa. Pitkdan kestivan mikrobilaike-
hoidon aikana suositellaan seuraamaan nenin
limandytteistd resistenttien bakteerikantojen
kehittymistd sekd huomioimaan muut haitta-
vaikutukset, esimerkiksi vaikutukset suoliston
mikrobiomiin.

Akillinen ja krooninen rinosinuiitti
erikoissairaanhoidossa

Seki dkillinen ettd krooninen rinosinuiitti hoi-
detaan erikoissairaanhoidossa taudin vaikeu-
den mukaan. Mikili epiillddn lapsen akuutin
bakteeritaudin komplisoitumista tai kroonisen
rinosinuiitin hoitotasapaino on huono, kuvan-
netaan sivuontelot kiyttiamalld pieniannoksista
tietokonetomografiaa (esimerkiksi kartiokeila-
TTI') tai magneettikuvausta. Systeemistd mik-
robiladkehoitoa kiytetain, jos rinosinuiitti on
markidinen tai komplisoitunut, esimerkiksi
silmakuopan selluliitti tai paise. Jalkimmainen
tarvitsee joskus kiireellisen kirurgisen avauksen
(ks. kappale Kiireellinen erikoissairaanhoito).

Systeeminen glukokortikoidildikitys.
Vaikean tai etenevin yleisoireisen rinosinuii-
tin hoidoksi voidaan erikoissairaanhoidossa
harkita systeemisti glukokortikoidikuuria. Tut-
kimusndytto tehosta ja haitoista on vihdinen.
Systeemisestd glukokortikoidildakityksestd on
vain yksi lumekontrolloitu etenevi 45 potilaan
tutkimus, jossa potilaiden keski-iki oli kahdek-
san vuotta. Siind havaittiin, ettd mikrobiliike-
hoitoon yhdistettyd glukokortikoiditabletti-
hoitoa saaneen ryhmin potilaiden oireet ja TI-
16ydokset paranivat tilastollisesti merkitsevisti
enemmin (37).

Tutkimustuloksen kliinisen merkityksen ar-
viointia haittaavat muun muassa bakteerivilje-
lytuloksien puuttuminen, lyhyt seuranta-aika
(30 vrk) ja haittavaikutusten seurannan puute
(ndyton aste 1 b).

Muiden lastensairauksien hoidosta on rapor-
toitu pitkdaikaisten tai toistuvien systeemisten
glukokortikoidikuurien haittavaikutuksia, ku-
ten painonnousua, Cushingin oireyhtymin oi-
reita muistuttavia piirteitd, kasvun hidastumis-
ta ja infektioalttiutta. Siksi glukokortikoidien
kiyttd tulee rajata vain tarkoin punnittuihin
indikaatioihin (38). Lasten astmaan liittyvien

Ydinasiat

» Vain harva lapsen &killinen yldhengitystie-
tulehdus etenee akilliseksi markaiseksi tai
krooniseksi rinosinuiitiksi.

» Sivuonteloiden rontgenkuvausta ei suo-
sitella rinosinuiitin rutiinidiagnostiikkaan.

»» Bakteerin aiheuttaman rinosinuiitin ero-
tusdiagnostiikka perustuu oireisiin ja 10y-
doksiin eli pahenevaan nendn tukkoisuu-
teen, eritteeseen ja yskaan.

» Bakteerin aiheuttama akillinen markainen
rinosinuiitti hoidetaan mikrobilaakekuuril-
la ja limakalvojen paikallishoidolla.

» Tutkimusndyttd lasten kroonisen rino-
sinuiitin hoidosta on vahaista.

tutkimusten perusteella yksittdinen lyhytkes-
toinen, 3-5 vrk:n systeeminen glukokortikoi-
dikuuri on suhteellisen turvallinen muuhun
hoitoon reagoimattoman kroonisen rinosinuii-
tin hoitona (39,40).

Leikkaushoito. Kitarisan leikkaushoidon
hyodyllisyydestd kroonisen rinosinuiitin ja
toistuvien akillisten rinosinuiittien hoitona
keskustellaan. Tutkimuksia haittaa se, etta kita-
risatulehduksen ja rinosinuiitin erotusdiagnos-
tiikka on vaativaa ja diagnoosit jossain mairin
subjektiivisia. Kitarisan patogeenisen bakteeri-
kasvun ja biofilmin muodostumisen on todettu
liittyvin radiologisesti varmennettuun krooni-
seen rinosinuiittiin, mutta kitarisan koko ei sen
sijaan ollut yhteydessi sivuontelotulehduksiin
(41). On saatu viitteiti siiti, ettd kitarisan pois-
toleikkauksella voidaan vaikuttaa lapsen tois-
tuvaan bakteerin aiheuttamaan tai krooniseen
rinosinuiittiin. Poistoleikkausta suositellaankin
yleisesti ensisijaiseksi hoitomuodoksi lapsil-
le ennen varsinaisia sivuonteloleikkauksia, ja
arviolta 70-80 % potilaista saa apua oireisiin-
sa (41). Poistoleikkaus vaikuttaisi tehoavan
huonommin nuoriin lapsiin ja astmaatikoihin
(8,42).

Mikili krooninen rinosinuiitti oireilee hy-
vastd ldakehoidosta ja kitarisaleikkauksesta
huolimatta, voidaan harkita nenian sivuonte-

Lapsen rinosinuiitti
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loiden tahystyskirurgiaa (ESS) (8). Leikkaus
ei kuitenkaan ole vaihtoehto konservatiiviselle
hoidolle, vaan sita harkitaan konservatiivisen
hoidon tukena. Kirurgian avulla parannetaan
sivuonteloiden ilmastoitumista. Aikuisvies-
tossd toimenpiteelld on osoitettu olevan muun
muassa eldiménlaatua parantava ja jopa astman
puhkeamiselta suojaava vaikutus (43,44).

Kontrolloituja, etenevid satunnaistettuja lap-
sivdeston tutkimuksia on tehty erittdin vihin,
ja toimenpiteen tulisi aina perustua tarkkaan
yksilolliseen harkintaan. Suomessa tehddin
runsaat sata lasten ESS-toimenpidettd vuodes-
sa, niistd noin 60 % teini-ikdisille ja runsas puo-
let yksityissektorilla (45). Sivuonteloiden pal-
lolaajennusta voidaan kiyttaa yli kaksivuotiaille
lapsille, mutta vertaileva tutkimustieto on yhi
puutteellista (46).

Kiireellinen erikoissairaanhoito. Akilli-
nen fulminantti rinosinuiitti on hyvin harvi-
nainen, eikd sen esiintyvyydestd ole tietoa. Se
voi edeti seulalokeroista nopeasti silmakuopan
selluliitiksi ja paiseeksi. Brasilialaistutkimuk-
sessa silmidn seudun komplikaatioiden osuus
erikoissairaanhoidon kaikista rinosinuiittipoti-
laista oli noin 6 % (47). Niisti potilaista noin
kolme neljasosaa oli lapsia. Heilld esiintyi pre-
septaalista selluliittia (81 %) ja silmikuopan
selluliittia (19 %), joiden ennuste oli tutkimuk-
sen mukaan hyvé (47). Kiireellinen lihete eri-
koissairaanhoitoon on tarpeen, mikili lapsella
esiintyy toispuolista turvotusta silminympa-
ryskudoksessa, etenevid voimakkaita yleis-
oireita (kuume, pahoinvointi) tai neurologisia
oireita. Viimeiseksi mainitut voivat olla merk-
kejd tulehduksen levidmisestd kallon sisille.

SUMMARY
Pediatric rhinosinusitis

Lopuksi

Ympiriston riski- ja suojatekijoistd on krooni-
sen rinosinuiitin osalta vihin tietoa. Aikuis-
viestossid tupakansavu ja tyOperiinen altistus li-
sadvat kroonisen rinosinuiitin oireita ja tihenta-
vit uusintaleikkaustaajuutta (48,49). Kroonista
rinosinuiittia sairastavan tai leikkausharkinnas-
sa olevan lapsen elinympiriston altisteet, kuten
altistuminen tupakansavulle, tulisi selvittid
huolella haastattelemalla, ja niiden karsimiseen
tulisi kannustaa. Viestokohorttitutkimuksiin
tulisi jatkossa lisitd krooninen rinosinuiitti, jot-
ta saataisiin tarkempaa tietoa sen riskitekijoistd
ja ehkdisemisestd. W
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Pediatric viral upper respiratory tract infection is common and does not need medical treatment. Acute bacterial
rhinosinusitis (ARS) is rare, and is caused by S. pneumoniae, H. influenzae, and M. catarrhalis. Bacterial ARS is suggestive
when the signs and symptoms (purulent secretion, pain, fever) are severe. Pediatric chronic rhinosinusitis (CRS) is defined
by the presence of two or more symptoms, one of which should be either nasal blockage/obstruction/congestion or
nasal discharge with/without facial pain/pressure with/without cough lasting for at least 12 weeks. Exposure to smoke,
immunodeficiency or other severe diseases may predispose to ARS/CRS. ARS/CRS are treated with nasal corticosteroids
and additional antibiotics. A patient with uncontrolled CRS or ARS is referred to an otorhinolaryngologist, who considers
low radiation dose computed tomography or magnetic resonance imaging. There is lack of knowledge on the effect of
adenoidectomy or systemic corticosteroids as a treatment of severe ARS/CRS. Acute fulminant ARS may quickly lead to
orbital complications and thus requires urgent referral to an otorhinolaryngologist.
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inutlaatuisen kattava suomalainen IBD-rekisteritutkimus on nyt julkaistu:
AHigh treatment persistence rate and significant endoscopic healing among
real-life patients treated with vedolizumab - a Finnish Nationwide Inflammatory
Bowel Disease Cohort Study (FINVEDO)!
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KATSAUS B

Tulehduksellisten suolistosairauksien hoito

— mita uutta?

Tuumorinekroositekija (TNF) alfan estdjat olivat parin vuosikymmenen ajan ainoa kroonisiin tulehduksel-
lisiin suolistosairauksiin tehoava biologinen ladkeryhma. Pitkdn kadyttokokemuksen, koetellun tehon ja
biosimilaarivalmisteiden tuoman kustannusedun vuoksi TNF-alfan estdjat sdilyttavat toistaiseksi ykkos-
asemansa. Kiivaan laakekehityksen tuloksena tata asemaa kuitenkin haastavat lahivuosina useat uudet,
eri mekanismein vaikuttavat ladakkeet. Uusia biologisia valmisteita on jo saatu kdyttddn tavanomaisiin
hoitoihin ja TNF-alfan estdjiin puutteellisesti vastanneiden tai vasteen menettaneiden potilaiden hoi-
toon. Myds pienimolekyylisia tablettimuotoisia ladkkeitd kuten januskinaasin estdjia on tulossa. Uusien
ladkehoitojen lisaksi erityisen kiinnostavaa on suoliston mikrobiomin muuntaminen ulosteensiirrolla,
joskin tutkittavaa riittaa viela ennen sen kliinista soveltamista.

o noin 50000 suomalaista sairastaa kroo-
nisia tulehduksellisia suolistosairauksia
(1). Potilasmairin lisidntyessi tarvitaan
remission saavuttamiseksi yhd useammin
TNF-alfan estdjid, jotka vuosia olivatkin ainoa
tulehduksellisten suolistosairauksien biologi-
nen hoitovaihtoehto. Biosimilaarivalmisteiden
my6td infliksimabihoidon kustannukset ovat
merkittavisti pienentyneet, ja samansuuntaista
kustannuskehitystd odotetaan myos lihiaikoina
kayttoon tulevilta adalimumabin biosimilaa-
reilta. TNF-alfan estdjien asema ensisijaisena
biologisena valmisteena tulehduksellisten suo-
listosairauksien hoidossa siilyy toistaiseksi,
mutta primaarinen TNF-alfan estdjin tehon
puuttuminen ja hoidonaikainen, yleensd ldi-
kevasta-aineiden muodostumisesta aiheutuva
tehon menetys asettavat haasteita hoidolle.
Integriinin estdjd vedolitsumabi ja interleu-
kiinien (IL) 12 ja 23 salpaaja ustekinumabi
ovat jo kliinisessd kdytossi TNF-alfan estdjiin
vastaamattoman taudin hoidossa. Vedolitsuma-
bi ja ustekinumabi tarjoavat tulehduksellisten
suolistosairauksien hoitoon uusia tulehdus-
reaktiota vaimentavia vaikutusmekanismeja,
joskin kumpikin lidke tehoaa paremmin poti-

laille, jotka eivit ole aiemmin saaneet biologista
laiketta. Suoria vertailututkimuksia TNF-alfan
estdjistd ja ndistd uusista biologisista valmis-
teista ei toistaiseksi ole. Seuraavaksi odotetaan
kliiniseen kdytt6on tablettimuotoista januski-
naasin estdjad tofasitinibia. Laajoissa tutkimus-
ohjelmissa on lisdksi useita muita kiinnostavia
valmisteita.

Valkosolujen kulkeutumisen
estaminen

Vedolitsumabi. Suolistoselektiivinen alfa-
4-beeta-7-integriinin estdji vedolitsumabi es-
tad aktivoituneiden valkosolujen kotoutumista
suolen limakalvolle (kuva) (2). Valmiste on
ollut nelisen vuotta kliinisessd kaytossa eten-
kin TNF-alfan estdjihoitoon vastaamattoman
haavaisen koliitin ja Crohnin taudin hoidos-
sa (TAULUKKO 1) (3-10). Liskkeen teho alkaa
TNF-alfan estdjid hitaammin, ja vaste kannattaa
arvioida vasta 12-14 viikon kuluttua hoidon
aloituksesta (11).

Vedolitsumabin pitoisuuden maarittaimisesta
saattaa olla hyo6tyd alkuannoksen riittivyyden
arvioinnissa. Takautuvassa tutkimuksessa po-
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JAK = januskinaasi; MAACAM-1 = mucosal vascular addressin cell adhesion molecule; STAT = signal transducer
and activator of transcription; TGF-f3 = transforming growth factor 3; Th-solu = auttaja-T-solu; T-reg-solu = saate-

lija-T-solu, CD8*-T-solu = tappaja-T-solu

tilaat, joiden vedolitsumabipitoisuus oli kuusi
viikkoa hoidon aloituksesta alle 19 pg/ml, saa-
vuttivat kliinisen remission ylimairiisen alku-
annoksen ja annosvilin tihentimisen myoti
(12). Vasta-ainemuodostus vedolitsumabia
vastaan on vihiisti (13).

Induktiolla saavutettu hoitovaste niyttia
sdilyvin sekd haavaisen koliitin etti Crohnin
taudin hoidossa, eikd yllattavid haittavaiku-
tuksia ole ilmennyt (14,15). Crohnin taudissa
huonoa vedolitsumabin hoitovastetta nayttavit
ennustavan tupakointi, perianaalialueen tauti,
vaikea tulehdus ja jo mainittu aiempi TNEF-
alfan estijien kiytto (16). Vedolitsumabihoi-
don tuloksia on selvitetty myds suomalaisessa
takautuvassa FINVEDO-tutkimuksessa. Siind
vedolitsumabia saaneista 247 potilaasta kol-

T. Sipponen

me neljastd Crohnin tautia ja kaksi kolmesta
haavaista koliittia sairastavasta jatkoi edelleen
vedolitsumabihoitoa puolen vuoden kuluttua
aloituksesta (17).

Pitkdaikaisseurantatuloksia alkaa olla kiy-
tettdvissd limakalvoparanemisestakin, ja lima-
kalvo ndyttdd paranevan muutaman vuoden
seurannan perusteella noin puolella haavaista
koliittia ja kolmasosalla Crohnin tautia sairasta-
vista (18). Kiynnissi olevan vertailevan tutki-
muksen tuloksia haavaisen koliitin adalimuma-
bi- ja vedolitsumabilaikityksistd seki ihon alle
annettavan vedolitsumabin tehosta odotetaan.

Etrolitsumabi. Beeta-7-integriinin salpaaja
etrolitsumabi estdd alfa-4-beeta-7-integriinin
lisiksi T-solujen retentiota sitoutumalla suolen
epiteelisolujen E-kadheriiniin (kuva) (2). Laa-
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TAULUKKO 1. Keskeisia tutkimustuloksia valkosolujen kulkeutumisen estoon vaikuttavista lddkkeista tulehduksellisten
suolistosairauksien hoidossa (3—-10).

Ladke Tutkimus, vaihe, TNF-alfan | Ensisijainen Ensisijaisen
(viite) potilasmadra estdjaa paatemuuttuja | paatemuuttujan
aiemmin erotus aktiivisen
saaneita ja lumeldakkeen
(%) valilla (%)
Vedolitsumabi | Haavainen GEMINI I, vaihe I1l, | Alkuannos: 300 mg suoneen 41 Kliininen vaste 21,7
(3-5) koliitti 895 viikoilla 0 ja 2 tai lume viikolla 6
Crohnin tauti | GEMINII1, vaihe I, | Vasteen saaneille ylléi_pito.i.loitm 61,8 Kliininen remissio | 7,7'ja 5,7
1115 300 mg suoneen 4 tai 8 viikon ja Kliininen vaste
vélein tai lume viikolla 6
Crohnin tauti | GEMINIIII, vaihe Ill, | 300 mg suoneen viikoilla0,2ja6 |76 Kliininen remissio | 6,9
416 tai lume viikolla 6 15,7
Kliininen remissio
viikolla 102
Etrolitsumabi | Haavainen EUCALYPTUS, 100 mgq viikoilla 0, 4 ja 8 ihon alle | 64 Kliininen remissio | 21" ja 10"
(6) koliitti vaihe I, 124 (lume viikolla 2) viikolla 10
tai 420 mg viikolla 0 + 300 mg
viikoilla 2, 4 ja 8 ihon alle
tai lume
AIM 300 Haavainen vaihe Ila, 102 Tabletti, 960 mg x 3/vrk tai lume | Ei tietoa Kliininen vaste 37,2
7 koliitti viikolla 8
PF-00547659 | Haavainen TURANDOT, vai- 7,5mg/22,5 mg/75 mg/225 mg 57,4 Kliininen remissio | 8,6'/14'/12,8'/3
(8,9) koliitti he I, 357 ihon alle tai lume viikoilla 0, 4 ja 8 viikolla 12
Crohnin tauti | OPERA, vaihe ll, 22,5mgq/75 mg/225 mg tai lume | 95 Kliininen vaste | 3,4/6,1/-1
265 ihon alle viikoilla 0, 4 ja 8 viikolla 12
Otsanimodi Haavainen TOUCHSTONE, 0,5 mg/vrk, 1 mg/vrk tai lume 18,2 Kliininen remissio | 8'ja 10"
(10) koliitti vaihe Ill, 197 viikolla 8

'Luvut tilastollisesti merkitsevia (p < 0,05) lumeladkeryhmaan verrattuna

2Keskeinen toissijainen paatemuuttuja

jan, kdynnissa olevan kolmannen vaiheen tutki-
musohjelman tulokset kiinnostavat erityisesti,
koska ohjelma sisaltid suorat etrolitsumabia
infliksimabiin ja adalimumabiin vertailevat tut-
kimukset. Toisen vaiheen tutkimuksissa etroli-
tsumabikin tehosi paremmin niiden potilaiden
haavaiseen koliittiin, jotka eivit olleet aiemmin
saaneet TNF-alfan estijid (6).

Crohnin taudin osalta on hiljattain julkais-
tu alustavia tuloksia limakalvoparanemisesta.
Valtaosa (73 %) Crohnin tautia sairastavista
300 potilaasta oli aiemmin saanut TNF-alfan
estdjahoitoa. Etrolitsumabi-induktiohoidon
my6td limakalvo oli 14 viikon kuluttua hoidon
aloituksesta parantunut merkitsevisti (yli 50 %
lihtdtasosta) 21 %:lla pienempid (105 mg
ihon alle 4 viikon vilein) ja 17,4 %:lla suurem-
paa (210 mg ihon alle viikoilla 0, 2, 4, 8 ja 12)
annosta saaneista seka 3,4 %:lla lumelidiketta
saaneista. Yldhengitystieinfektioita oli tilastol-
lisesti merkitsevasti enemmin etrolitsumabia
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saaneilla, muutoin haittavaikutuksissa ei ollut
eroa ryhmien vililld (19).

Addressiinin esto. Aktivoituneiden valko-
solujen paisya limakalvolle voidaan estdd myos
salpaamalla alfa-4-beeta-7-integriinin ligan-
di, endoteelin adheesiomolekyyli 1 (mucosal
vascular addressin cell adhesion molecule,
MAdCAM-1) (kuva) (2). Toisen vaiheen ly-
hyessd 12 viikon induktiotutkimuksessa ihmi-
sen monoklonaalinen MAdCAM-1:n estdji
PF-00547659 tehosi keskivaikeaan tai vaike-
aan haavaiseen koliittiin, mutta Crohnin tau-
tia koskevassa tutkimuksessa tehoa ei havaittu
(TAuLukko 1) (8,9). Tehon puute selittyy osin
tutkimuksen huomattavan suurella lumelaike-
vasteella (58,6 %). Haavaisen koliitin yllipito-
hoitotutkimustuloksia ei ole vield julkaistu.

Otsanimodi on uusi, vield tutkimusvaihees-
sa oleva oraalinen, selektiivinen sfingosiini-
1-fosfaattireseptorien 1 (S1P1) ja S (S1PS)
muuntaja. S1P-reseptorien muuntamisen
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my6td autoreaktiivisten T- ja B-lymfosyyttien
poistuminen imusolmukkeista ja siten paisy
kohdekudokseen estyy. Veren lymfosyyttimai-
rd pienenee hoidon aikana mutta palautuu la-
kehoidon pddttymisen jilkeen. Ladkkeen tehoa
MS-tautiin ja tulehduksellisiin suolistosairauk-
siin tutkitaan.

Otsanimodi on selektiivisempi S1P-resep-
torimodulaattori kuin MS-taudin hoidossa
jo kéytossd oleva fingolimodi, joka vaikuttaa
S1P1:n ja S1PS:n lisiksi my6s S1P3- ja S1P4-
reseptoreihin ja saattaa aiheuttaa muun muassa
bradykardiaa tai maksa-arvojen suurentumista.
Toisen vaiheen otsanimoditutkimuksessa haa-
vaista koliittia sairastavien kahdeksan viikon in-
duktiovaste oli 10 % parempi kuin lumeldakettd
saaneiden (10).

Induktiohoidon aikana veren lymfosyytti-
mddrd pieneni noin puoleen lihtétilanteesta.
Tutkimus jatkui 32 viikkoa, ja sen paittyessd
kliinisessd remissiossa oli 21 % 1 mg:n ja 26 %
0,5 mg:n annosta saaneista sekd 6 % lumeldi-
ketta saaneista. Tavallisimmat haittavaikutuk-
set olivat anemia ja péadnsirky. Otsanimodia
saaneista neljin potilaan (3 %) maksa-arvojen
havaittiin suurentuneen ja yhdelle kehittyi en-
simmadisen asteen eteis-kammiokatkos.

Tutkimuksen 92 viikon avoimen vaiheen
alustavien tulosten mukaan teho niyttdd vas-
teen saaneilla sidilyvin eikd uusia haittavaiku-
tuksia ole havaittu (20). Haavaista koliittia kos-
keva kolmannen vaiheen tutkimus valmistunee
noin vuoden kuluttua. Keskivaikean tai vaikean
Crohnin taudin osalta raportoitiin hiljattain
alustavat avoimen 12 viikon tutkimuksen tu-
lokset. Kliinisen remission saavutti 1mg:n
vuorokausiannoksella noin puolet potilaista, ja
noin kolmasosan limakalvo parani merkitsevis-
ti (21).

Interleukiini 23:n ja Th17-solujen
valittaman tulehdusreitin salpaus

Ustekinumabi. IL-23- ja Th17-lymfosyytti-
vilitteistd tulehdusreittid tutkitaan laajasti, ja
tutkimus on jo tuottanut ladkkeitd kliiniseen
kiyttoon (KUVA). Aiemmin jo psoriaasin ja
psoriaasiartriitin hoitoon kiytetty IL-12:n ja
IL-23:n yhteisen alayksikén p40:n salpaaja

T. Sipponen

ustekinumabi saatiin Crohnin taudin hoitoon
alkuvuodesta 2017. Kdytt66notto perustui laa-
joihin satunnaistettuihin, lumekontrolloituihin
induktio- ja ylldpitotutkimuksiin (TAULUKKO 2)
(22-24).

Yllapitotutkimukseen satunnaistettiin induk-
tiohoitoon vastanneet potilaat saamaan 90 mg
ustekinumabia ihon alle joko kahdeksan tai 12
viikon vilein, ja 44 viikon kuluttua hoidon aloi-
tuksesta ustekinumabia saaneet olivat kliinises-
sd remissiossa merkitsevdsti useammin kuin
lumeliiketti saaneet (TAULUKKO2) (22-24).
Ryhmien haittavaikutukset eivit eronneet mer-
kitsevisti.

Ustekinumabia kdytetidn nykyisin TNEF-
alfan estdjiin reagoimattomien, niihin vasteen
menettineiden tai TNF-alfan estdjahoitoon so-
veltumattomien keskivaikeaa tai vaikeaa Croh-
nin tautia sairastavien potilaiden hoitoon. Uste-
kinumabi voi olla hyvi hoitovaihtoehto myos
TNF-alfan estdjisti psoriaasin kaltaisen ihot-
tuman saaneille Crohnin tautia sairastaville.
Hoito aloitetaan yhdelld suoneen annettavalla
potilaan painon mukaisella alkuannoksella.
Ihonalainen 90 mg:n annos annetaan kahdek-
san viikon ja vaste arvioidaan yleensi noin 16
viikon kuluttua hoidon aloituksesta. Vasteen
saaneiden hoitoa jatketaan ihon alle annettavin
ruiskein 8-12 viikon vilein. Kela on myonti-
nyt ladkkeelle rajoitetun peruskorvattavuuden
Crohnin taudin hoitoon. Sen tehoa haavaiseen
koliittiin tutkitaan my®os.

Selektiiviselld IL-23:n salpauksella pyri-
tddn kohdentamaan laikevaikutus tarkemmin
Th17-vilitteiseen tulehdukseen (kuva).IL-23:n
alayksikon p19:n estdjit guselkumabi ja tildra-
kitsumabi lihestyvit jo kliinistd kayttod psoriaa-
sin hoidossa. Risankitsumabin ja bratsikumabin
osalta toisen vaiheen tutkimukset keskivaikean
tai vaikean Crohnin taudin hoidosta osoittivat
kliinistd tehoa, ja kolmannen vaiheen tutkimuk-
setkin ovat kdynnissd (TAULUKKO 2) (23,24).

On mielenkiintoista, ettd ldiskdpsoriaasin
hoidossa tehokkaat IL-17A:n estédja sekukinu-
mabi ja IL-17-reseptorin estdji brodalumabi
osoittautuivat Crohnin taudin hoitoa koske-
neissa tutkimuksissa joko tehottomiksi tai oi-
reita pahentaviksi, ja toisen vaiheen tutkimuk-
set keskeytettiin (25). Onkin havaittu, ettd
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TAULUKKO 2. Keskeisid tutkimustuloksia IL-23:n estdjista Crohnin taudin hoidossa (22-24).

TNF-alfan
estajaa
aiemmin
saaneita (%)

Induktio:
ensisijainen
paatemuuttuja

Vaikutus- | Satunnaistettu
mekanismi | tutkimus, vaihe,

Ladke
(viite)

Ensisijaisen paate-
muuttujan erotus aktii-
visen ja lumeldakkeen
valilla (%)

potilasmaara

Ustekinumabi | IL-23:nja UNITI1, vaihe lll, 741 | 130 mg tai noin 6 mg/kg | 100 Kliininen vaste 12,8'ja12,2'
(22) I-12:n suoneen tai lume viikolla 6
alayksikon | yNiTI 2, vaihe I, 628 3,1 Kiiininenvaste | 23'ja 26,8'
p40:n esto viikolla 6
UNITI-IM, vaihe Ill, 397 | 90 mg ihon alle 8 tai 12 | 61 Kliininen remissio | 17,2'ja 12,3
viikon vélein tai lume viikolla 44
Risankitsumabi | IL-23:n vaihe Il, 121 200 mg tai 600 mg 93 Kliininen remissio | 9ja 20,9
(23) alayksikdn suoneen viikoilla 0, 4 ja 8 viikolla 12
p19:n esto tai lume
Bratsikumabi I1-23:n vaihe lla, 119 700 mg suoneen viikoil- | 100 Kliininen vaste 22,5
(24) alayksikon 1a 0ja 4 tai lume viikolla 8
p19:n esto Ylldpitohoito (avoin)
haara): 210 mg ihon alle
4 viikon vlein, viikot
12-112

Luvut tilastollisesti merkitsevid (p < 0,05) lumeladkeryhmaén verrattuna

IL-17A:1la on suolen epiteelisoluja suojaavaa
vaikutusta.

Januskinaasin estdjat

Usean eri tulehduksellisen suolistosairauden
tulehdusreaktiota voimistavan sytokiinin vaiku-
tus soluihin vilittyy JAK-STAT-signalointireitin
kautta (kuvA) (2). Tablettimuotoiset pienimo-
lekyyliset januskinaasin (JAK) estijit salpaavat
useita sytokiinireittejd samanaikaisesti ja saavat
aikaan laaja-alaisen vaikutuksen tulehdusreakti-
oon. JAK:n estdjid tofasitinibia ja barisitinibia
kaytetadn jo kliinisesti nivelreuman hoidossa.
Tulehduksellisten suolistosairauksien osalta
tofasitinibi on useasta tutkimuksissa olevasta
JAK:n estijistd pisimmille ennittinyt. JAK:n
estdjin tofasitinibin vaikutus kohdistuu etenkin
JAKl:een ja JAK3:een.

Kolmannen vaiheen tutkimukset tofasiti-
nibista haavaisen koliitin hoidossa julkaistiin
vuonna 2017 (26). Osallistuneista potilaista
noin puolet oli saanut aiemmin TNF-alfan es-
tdjad. Kahdessa eri kahdeksan viikon kestoises-
sa induktiotutkimuksessa kliininen vaste saavu-
tettiin merkitsevisti useammin tofasitinibilla
kuin lumeldikkeelli (TAULUKKO3) (26-29).
Myos limakalvoparanemisessa ero lumelaike-
ryhmain oli merkitseva.

Yllapitotutkimuksessa vuoden kuluttua hoi-
don aloituksesta sekd 10 mg ettd 20 mg tofa-
sitinibia vuorokaudessa saaneet olivat useam-
min kliinisessad remissiossa kuin lumeliiket-
ti saaneet (34,3 % ja 40,6 %, lume 11,1 %,
p < 0,001). Tofasitinibivaste ilmeni nopeasti, ja
limakalvo parani yhtd hyvin riippumatta siiti,
oliko potilas saanut aiemmin TNF-alfan estijai
vai ei. Tavallisimmat raportoidut haittavaiku-
tukset haavaisen koliitin pahenemisen lisiksi
olivat nasofaryngiitti seki nivel- ja paansarky.

Tofasitinibihoidon aikana etenkin vyoruusua
aiheuttavan vesirokkoviruksen aktivoitumisriski
on suurentunut. Hoidon aikana saatetaan myos
havaita veren lymfosyytti- ja neutrofiilimiirien
pienenemistd ja annosriippuvaista, hoidon paa-
tyttyd palautuvaa veren lipidipitoisuuksien tai
seerumin kreatiniinikinaasipitoisuuksien suu-
rentumista. Reumatutkimuksissa on raportoitu
maha-suolikanavan puhkeamisia. Kahdesta haa-
vaisen koliitin induktiotutkimuksesta toisessa
todettiin yksi puhkeama tofasitinibia saaneella
ja toisessa yksi lumelddkettd saaneella.

Yllipitohoitotutkimuksen aikana puhkeamia
ei esiintynyt (26). Haavaisen koliitin hoitotu-
loksista poiketen tofasitinibi ei jostain syystd
tehonnut Crohnin tautiin toisen vaiheen tutki-
muksessa (27). Sen sijaan JAK1:n estiji filgo-
tinibi ndyttdd tehoavan my6s Crohnin tautiin,

Tulehduksellisten suolistosairauksien hoito - mitd uutta?
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TAULUKKO 3. Keskeisid hoitotuloksia januskinaasin estdjista tulehduksellisten suolistosairauksien hoidossa (26-29).

Ladke
(viite)

Tutkimus, vaihe,
potilasmaara

TNF-alfan
estdjaa
aiemmin
saaneita
(%)

Induktio:
ensisijainen
paate-
muuttuja

Ensisijaisen paate-
muuttujan erotus
aktiivisen ja lume-
ladkkeen valilla (%)

Tofasitinibi Haavainen OCTAVE 1, vaihe lll, | Tabletti 10 mg x 2/vrk tai lume 46,7 Kliininen remis- | 10,3
(26,27) koliitti 598 sio viikolla 8
OCTAVE 2, vaihe lll, 448 Kliininen remis- | 13
541 sio viikolla 8
OCTAVE SUSTAIN, Induktiovasteen saaneiden ylldpi- | 52,3 Kliininen remis- | 23,2 ja 29,5'
vaihe Ill, 593 tohoito: 5 mq x 2/vrk, 10 mg x 2/ sio viikolla 52
vrk tai lume
Crohnin tauti | Vaihe llb, 280 Induktiohoito: Tabletti 5 mq x 2/vrk, | 77 Kliininen remis- | 6,8ja 6,3
Vaihe llb, 180 10 mg x 2/vrk tai lume sio viikolla 8
Induktiovasteen saaneiden yllapito- | 75 Kliininenvaste | 1,4ja 17,7
hoito: 5mg x 2, 10 mq x 2 tai lume tai remissio
viikolla 26
Filgotinibi Crohnin tauti | FITZROY, vaihe Il Tabletti, 200 mg/vrk tai lume 19,5 Kliininen remis- | 24'
(28) 174 Induktiovasteen saaneiden yllapito- sio viikolla 10
hoito: 100 mg/vrk tai 200 mg/vrk
tai lume viikoilla 10-20
Upadasitinibi Crohnin tauti | CELEST, vaihe Il, 220 | 3mgx 2,6 mgx2, 12mgx 2, Kliininen remis- | 2, 16,0, 11ja 13
(29) 24mgx2tai2dmgx1 sio viikolla 16 ja
12 viikon ajan endoskooppinen
remissio viikolla
12tai 16

'Luvut tilastollisesti merkitsevia (p < 0,05) lumelddkeryhmdan verrattuna

mutta sekin tehosi paremmin niihin, jotka eivit
olleet aiemmin saaneet TNF-alfan estdjid (TAU-
LUKKO 3) (28). Filgotinibin lisiksi JAK1:n es-
tdjan upadasitinibin on alustavien tulosten pe-
rusteella havaittu tehoavan seki kliinisesti ettd
limakalvoja parantavasti Crohnin tautiin (29).
Tutkimukset ovat kdynnissd haavaisen koliitin-
kin osalta. Edelld mainittujen ladkkeiden lisdksi
muitakin JAK:n estdjid tutkitaan tulehduksel-
listen suolistosairauksien hoidoksi.

Mongerseeni ja MMP-9:n esto
pettymyksia

Oraalisen, solunsisdiseen SMAD7-signalointiin
vaikuttavan antisense-oligonukleotidi mon-
gerseenin lupaavat tulokset Crohnin taudin
hoidossa hammistyttivit gastroenterologiyh-
teisdd muutama vuosi sitten (30). Mongersee-
nin jatkotutkimukset Crohnin taudin hoidossa
kariutuivat kuitenkin tehon puuttumiseen, ja
tutkimusohjelma on keskeytetty. My6s matrik-
sin metalloproteinaasi 9 (MMP-9) -vasta-aine

T. Sipponen

andekaliksimabi osoittautui tehottomaksi seki
haavaisen koliitin etti Crohnin taudin hoidossa

(31).

Kantasoluhoitoa fisteleihin

Yli kolmasosalla Crohnin tautia sairastavista
esiintyy perianaalifisteleitd, joiden hoito on
usein vaativaa. Rasvakudoksesta saadut allo-
geeniset mesenkymaaliset kantasolut (Cx601,
darvadstroseli) ovat uusi innovaatio perianaali-
fisteleiden paikallishoitoon (32). Kaksoissok-
koutetussa lumekontrolloidussa tutkimuksessa
212 potilasta kivi toimenpiteessd, jossa peri-
anaalifistelikanava puhdistettiin, sen sisisuu
ommeltiin kiinni ja fistelikanavan seindmiin
ruiskutettiin joko 24 ml keittosuolaliuosta tai
120 miljoonaa Cx601-solua. Koska kantasolu-
liuoksen ulkondké poikkesi keittosuolaliuok-
sesta, ei kirurgi toimenpiteen tehtydin osal-
listunut muulla tavoin potilaan hoitoon, vaan
hoitovastetta arvioivat sokkoutetusti gastro-
enterologi ja radiologi.
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Hoitovaste eli erittineiden fisteleiden sul-
keutuminen ja magneettikuvauksessa yli
2 cm:n nestekertymien puuttuminen tarkas-
tettiin 24 viikkoa toimenpiteen jilkeen. Tamin
yhdistelméivasteen saavutti 51 % kantasolu-
hoitoa saaneista ja 36 % lumehoitoa saaneista
(p =0,024). Haittavaikutuksia, joista tavalli-
simpia olivat anaalipaise ja perdsuolen seudun
kipu, esiintyi useammin lumehoitoa saaneilla.
Fistelitoimenpiteen jilkeen vuoden seurannas-
sa pahenemisvaiheita oli merkitsevisti vahem-
man kantasoluhoitoa saaneilla kuin lumehoitoa
saaneilla (75 % ja 56 %) (33). Darvadstroselin
odotetaan saavan myyntiluvan lihiaikoina.

Ulosteensiirto

Suoliston mikrobiomiin vaikuttaminen on mo-
nen sairauden kannalta kiivaan tutkimuksen
kohteena. Terveen luovuttajan ulostetta mikro-
beineen voidaan siirtda potilaalle tahystysteitse
ulosteensiirrolla. Ulosteensiirto on Clostridium
difficilen aiheuttaman toistuvan paksusuoli-
tulehduksen kliinistd rutiinihoitoa, joka perus-
tuu muun muassa suomalaistutkimukseen
(34). Ulosteensiirto on kiinnostanut useita
tulehduksellisten suolistosairauksien tutkijoita
eri puolilla maailmaa, ja tihdn mennessi jul-
kaistuista tutkimuksista on jo tehty meta-ana-
lyysikin (35). Siihen otetusta 53 tutkimuksesta
41 kasitteli haavaista koliittia, yksitoista Croh-
nin tautia ja nelji ileoanaalisen pussin tuleh-
dusta. Naistd tutkimuksista satunnaistettuja ja
kontrolloituja oli vain nelj4, joissa oli yhteensi
140 haavaista koliittia sairastavaa, luovuttajalta
ulosteensiirron saanutta potilasta.
Meta-analyysin mukaan ulosteensiirto lisi-
si erityisesti toistettuna ja pera- tai paksusuo-
leen annettuna haavaisen koliitin remission
mahdollisuutta. Ylldpitohoitotuloksia ei ollut
kaytettavissd. Crohnin taudin hoidosta ei ollut
satunnaistettuja kontrolloituja tutkimuksia, ja
meta-analyysin péditelmit olivat sen osalta va-
rovaisempia. Vaikka kliinistd vastetta olikin ha-
vaittu, oli endoskooppista vastetta tutkittu vain
yhdessd tutkimuksessa, jossa ulosteensiirrolla
ei saavutettu limakalvoparanemista. Ulosteen-
siirtoon tulehduksellisten suolistosairauksien
hoidossa liittyy vield lukuisia avoimia kysymyk-
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Ydinasiat

» Tulehduksellisten suolistosairauksien hoi-
dossa kdytettdva biologisten laakkeiden
valikoima on laajentunut.

»» Ldhivuosina on luvassa pienimolekyylisia
tablettihoitoja, jotka perustuvat januski-
naasin estoon tai sfingosiini-1-reseptorin
muuntamiseen.

» Suoliston mikrobiomin muuntamista ulos-
teensiirrolla tutkitaan laajasti, ja haavaisen
koliitin osalta hoitotulokset nayttavatkin
myonteisilta.

sid, kuten mitd mikrobeja siirteen pitaisi sisaltad
seka kuinka usein ja missa sairauden vaiheessa
siirto tulisi suorittaa.

Uudet laakkeet vuonna 2018

Vedolitsumabin ja ustekinumabin etuja ovat
siedettivyys, hoitovasteen sidilyminen yllapito-
hoidon aikana ja vihiinen lidkevasta-aineiden
muodostuminen. Vedolitsumabia voidaankin
harkita ensilinjan biologiseksi lddkkeeksi ti-
lanteissa, joissa suolistoselektiivisyydesti on
erityistd etua eikd haluta TNF-alfan estdjien
systeemistd puolustusvastetta vaimentavaa vai-
kutusta. Tillaisia potilaita ovat esimerkiksi iak-
kait ja aiemmin syovin sairastaneet.

Ustekinumabi puolestaan tulee kyseeseen
ensilinjan biologisena valmisteena keskivaikean
tai vaikean Crohnin taudin hoidossa, kun TNF-
alfan estdjd on vasta-aiheinen ja halutaan no-
peaa tehoa. Vasteen nopeus ja tehon parempi
dokumentaatio nostaa ustekinumabin toisen
linjan biologiseksi valmisteeksi Crohnin taudin
hoidossa.

Uusien valmisteiden hintakin vaikuttaa nii-
den sijoittumiseen. Esimerkiksi oraalisen janus-
kinaasin estdjan tofasitinibin hinta on suunnil-
leen sama kuin biologisten lidkkeiden, vaikka
tofasitinibi voisi kohtalaisen siedettivyytensd
ja tehonsa perusteella tulla jo melko varhain
kyseeseen haavaisen koliitin ladkityksessd. Kus-
tannuksilla on merkitysti, silld ladkityksia jou-
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dutaan jatkamaan pitkdan. Vaikka limakalvopa-
raneminen onkin asetettu nykyiseksi tulehduk-
sellisten suolistosairauksien hoidon tavoitteek-
si, padsee tavoitteeseen nykyisilld valmisteilla
vain pieni osa potilaista. Osittaiseen vasteeseen
ja oireettomuuteen joudutaan yha tyytymain.
On mahdollista, ettd biologisten ladkkeiden
eri vaikutusmekanismeja yhdistimilld paastian
hoitotavoitteeseen paremmin. Hyvin vaikea-
hoitoista Crohnin tautia sairastavien potilaiden
yhdistelmdhoidoista onkin julkaistu tapaus-
selostuksia. Tallainen yhdistelmahoito voi tulla
kyseeseen tarkkaan harkituissa erityistilanteis-
sa. Kliiniseen kiyttoon kaivataankin luotettavia

biologisia merkkiaineita, joiden avulla voitai-
siin raitiloidd todenndkoéisimmin ja parhaim-
min tehoava lddke kullekin potilaalle.

Lopuksi

Tulehduksellisten suolistosairauksien hoidossa
eletiin mielenkiintoista aikaa, silld useita uusia
hoitoja on luvassa ldhivuosina etenkin haavai-
seen koliittiin. Laakkeiden vaikutusmekanis-
meissa on entisti enemmén valinnanvaraa, ja
hoitavat laakarit tarvitsevatkin ajantasaista im-
munologista osaamista uusien lddkkeiden hal-
litsemiseksi. m
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Eturauhassyopa muovaa sitruunahappokiertoa
kahdessa eri vaiheessa

Proteomiikkaprofiloinnilla 16ydettiin useita sig-
nalointireittejd, jotka ovat muuntuneita eturau-
hassyovissa. Erityisesti sitruunahappokierron
tasapaino muuttuu eturauhassy6vin kehityksen
aikana - eikd ainoastaan kerran, vaan kahdesti.

Eturauhassyovissa yleisesti esiintyvit geneet-
tiset ja epigeneettiset muutokset tunnetaan jo
varsin hyvin. Sen sijaan kokonaiskuva proteii-
nien muutoksista on puuttunut. Téssa tutkimuk-
sessa tunnistettiin nditi muutoksia kayttimalla
laajan skaalan massaspektrometriaa. Tutkimuk-
sessa analysoitiin potilaista otettuja niytteitd,
jotka edustivat eturauhasen hyvénlaatuista liika-
kasvua, diagnoosivaiheen syopii ja endokriini-
sen hoidon aikana uusiutunutta sy6pai eli kast-
raatioresistenttid syopdi. Proteiiniprofiloinnin
lisdksi ndytteet tutkittiin DNA:n kopiolukumia-
ran ja metylaatiomuutosten seki transkription
kannalta kdyttaimalld rinnakkaissekvensointi-
menetelmid, ja tulokset integroitiin keskendan.

Osittain oletetustikin korrelaatio proteiinien
jalahetti-RNA:n (mRNA) ilmentymisen osalta
oli rajallista. Siind missd mRNA:n ilmentymi-
nen seki geenien kopiolukumairin ja metylaa-
tion muutokset korreloivat hyvin keskeniin,
proteiini-ilmentyminen ei korreloinut naihin
muutoksiin varsinkaan kastraatioresistentis-
sd taudissa. Tutkimuksessa tunnistettiin myos
useita mikro-RNA:n (miRNA) hiljentimisen
proteiinikohteita, joiden mRNA-pitoisuuteen
miRNA:t eivit vaikuttaneet. Tulokset osoitta-
vat, ettd herkalld massaspektrometriaan perus-
tuvalla proteomiikalla voidaan 16ytdd syopa-
muutoksia, joita esimerkiksi mRNA:n ilmenty-
misen perusteella ei havaita.

Duodecim 2018;134:826

Proteomiikan avulla 16ydettiin aiemmin tun-
temattomia hiiri6iti muun muassa proteiini-
degradaatio-, solukierto- ja aineenvaihdunta-
reiteissd. Aiemmin on tiedetty, ettd sitruuna-
happokierron tasapaino muuttuu eturauhas-
syovissd. Tdssd tutkimuksessa havaittiin, ettd
muutoksia onkin kaksi: ensimmdinen syévin
kehittyessi ja toinen kastraatioresistenssin
muodostumisen aikana. Tutkimuksessa l6ydet-
tiin ryhmd sitruunahappokierron proteiineja,
jotka sddtyvit syOvissd posttranslationaalisesti
ja joiden potentiaalia hoitokohteina voidaan
nyt jatkotutkimuksin selvittdd. Loydokset ovat
merkittdvid etenkin kastraatioresistentin syo-
vin kannalta, johon tarvitaan uusia ja tasmalli-
sempid hoitomuotoja.

Tutkimus osoitti, ettd on tirkedd tutkia
DNA- ja RNA-muutosten lisiksi proteiineja.
Ne paljastavat uusia tautimekanismeja, joita
sekvensoinnilla ei havaita. Lisdksi muuntuneet
proteiinit voisivat toimia aggressiivisenkin etu-
rauhassy6vin biomarkkereina. m
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Pitkavaikutteisten ehkiisymenetelmien
ilmaisjakelu kannattaa

Pitkdvaikutteisten ehkiisymenetelmien ilmais-
jakelu lisdsi Vantaalla ndiden menetelmien aloi-
tusta kaikissa ikdryhmissd. Samalla alle 25-vuo-
tiaiden naisten raskaudenkeskeytysten maira
pieneni merkittavasti.

Ehkaisymenetelmien ilmaisjakelu Vantaalla
laajeni tammikuussa 2013 koskemaan jokaisen
vantaalaisnaisen ensimmdista pitkavaikutteista
ehkiisymenetelmdd — hormoni- ja kuparikie-
rukkaa tai ehkiisykapselia. Tdssd viestotason
rekisteritutkimuksessa verrattiin aikasarja-
analyysilla pitkdvaikutteisten ehkiisymenetel-
mien aloituslukuja ja raskaudenkeskeytysluku-
ja kolmessa ikiryhmissi (15-19-, 20-24- ja
25-44-vuotiaat) ennen pitkivaikutteisten eh-
kiisymenetelmien ilmaisjakelun alkua seki sen
jalkeen.

Aikasarjamenetelmd huomioi ilmaisjake-
lua edeltdvin ajan lukuja ja myos mahdollisen
kehityssuunnan, miki on tirkeas, silld raskau-
denkeskeytysten médird on Suomessa pitkdan
vihentynyt. Tuloksia vakioitiin heikon koulu-
tus- ja tulotason ja ty6ttdmyyden sekd naapuri-
kunnan Espoon raskaudenkeskeytyslukujen
suhteen.

Pitkidvaikutteisten ehkdisymenetelmien aloi-
tukset lisddntyivit Vantaan perhesuunnittelu-
neuvoloissa heti ilmaisjakelun laajenemisen
jilkeen kaikissa ikdryhmissd. Raskaudenkes-
keytysmdirien pitkdn ajan keskiarvo pieneni
selvisti 15-19-vuotiaiden ikdryhmissi. Ras-
kaudenkeskeytysten maira viheni 36 %. Lahto-
tilanteessa tehtiin 1,3 keskeytystd kuukaudessa
tuhatta naista kohden, ilmaisjakelun jilkeen
endi 0,8.
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Vastaavasti 20-24-vuotiaiden ikdryhmissi
maird vaheni 14 %, lihtotilanteen 2,0 keskey-
tyksestd ilmaisjakelun kdynnistimisen jalkei-
seen 1,7:34n. Kolmannessa, vanhimmassa ika-
ryhmissd ei havaittu merkitsevdd muutosta,
vaikka ehkiisymenetelmien menekki lisadntyi-
kin tdssd ikiryhmissi eniten.

Tutkimuksessa tarkasteltiin my6s ilmaisjake-
lun kustannusvaikuttavuutta vertaamalla ehkai-
symenetelmien hintaa raskaudenkeskeytysten
vihenemisestd saatuihin saistoihin. Vaikka
timd niin sanottujen suorien kustannuksien
vertaaminen onkin pinnallinen menetelma eikd
huomioi pitkiaikaiskustannuksia, havaittiin,
ettd 15-19-vuotiaiden osalta ilmaisjakelu jopa
saasti rahaa eikd 20-24-vuotiaiden osalta lisin-
nyt kustannuksia.

Onkin ilmeistd, ettd Vantaalla oli raskauden
ehkiisyn osalta tyydyttamiton tarve, jota pitka-
vaikutteisten ehkdisymenetelmien ilmaisjakelu
pystyi osittain tayttimaan. m

!'Helsingin yliopisto, Naistenklinikka, *Vantaan kaupunki;
3Suomen Pankki, Helsinki; *Terveyden ja hyvinvoinnin laitos,
Helsinki; SKaroliininen instituutti, Tukholma, Ruotsi; *CHUS,
Kitildopiston sairaala, Helsinki
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TIA1 variant drives myodegeneration in multisystem proteinopathy with SQSTM1 mutations
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TIAI ja SQSTMI
— lihastaudin kaksigeeninen tausta

Solun stressijyvdsten proteiini TIAl:n va-
riantti muokkaa autofagia-soviteproteiini
SQSTM1:n (p62) geenivirheiden tuottamaa
ilmiasua lihastaudin suuntaan. Tutkimusloydos
antaa harvinaisen esimerkin kaksigeenisestd
periytymisestd ja valottaa monijirjestelmi-
proteinopatiana (multisystem proteinopathy,
MSP) tunnetun tautikirjon genetiikkaa ja syn-
tymekanismeja.

Monijirjestelmaproteinopatioissa vallitse-
vasti periytyvit geenivirheet johtavat proteiini-
kertymipoikkeavuuksiin ja kliinisiin oireisiin
useissa eri kudoksissa. Ilmenemismuotoja ovat
yksindin tai yhdistelmind esiintyvit Pagetin
luutauti, reunusrakkulamyopatia, amyotrofinen
lateraaliskleroosi (ALS) ja otsa-ohimolohko-
dementia. Niiden tautifenotyyppien taustalta
tunnetaan geenivirheitd toisaalta autofagia-
koneiston komponenteista kuten SQSTM1:std
ja toisaalta prioninkaltaisia domeeneja sisilta-
vista proteiineista.

Epitiydellinen penetranssi ja samojen geeni-
virheiden vaihtelevat ilmiasut ovat vihjanneet
geneettisten tekijoiden muokkaavan monijar-
jestelmiproteinopatian ilmenemistd. Téihin
saatiin vahvistus, kun suunnatulla eksomisek-
vensoinnilla 6ydettiin useilta potilailta sekd
SQSTMI-geenivirhe etti normaaliviestossd
harvinaisena esiintyvd TIAl:n polymorfismi
p-N357S. Kyseisiin SQSTM1I-geenivirheisiin
tyypillisesti liittyvin Pagetin taudin sijasta
geeniyhdistelmin kantajat kirsivit distaalisesta
myopatiasta.

Duodecim 2018;134:828-9

TIALI on stressijyvisten — solustressin aika-
na ldhetti-RNA:sta ja proteiineista solulimassa
syntyvien pisaramaisten rakenteiden - pdi-
komponentteja. Stressijyvisten muodostumi-
sesta vastaa TIAl:n ja useiden muiden RNA:ta
sitovien proteiinien sisiltimien prioninkaltais-
ten domeenien hallittu ja palautuva aggregaatio.

Vuonna 2013 TIAI-geenivirhe tunnistettiin
Welanderin distaalisen myopatian aiheutta-
jaksi, ja geenivirheiden on sittemmin havaittu
aiheuttavan myds ALS:34 ja otsa-ohimoloh-
kodementiaa. Niiden geenivirheiden tavoin
TIAl:n prioninkaltaisessa domeenissa sijait-
seva p.N357S-variantti lisdd stressijyvisten
muodostumista ja hidastaa niiden poistumista
stressin paatyttya.

Tutkimuksessa osoitettiin  ensi kertaa
SQSTM1I:n merkitys stressijyvisten poistumi-
sessa. Oletettavasti viallisen SQSTM1:n aiheut-
tama védrin laskostuneiden proteiinien lisddn-
tyminen johtaa yhdessd TIAI-variantin kanssa
stressijyvisten dynamiikan hiiriintymiseen,
miki edistdd muiden proteiinien aggregaatiota
ja siten johtaa proteiinikertymatautiin.

Loydos avaa uusia kysymyksid monijdrjes-
telméproteinopatian saralla, silld tunnistamis-
taan odottavat taudin ilmiasua muihin suuntiin
muokkaavat geenit. Toisaalta TIAI-p.N3S7S-
variantilla niyttdd olevan laajempi merkitys
lihastautien synnyssd, silld variantin todettiin
olevan yliedustettu my6s distaalista myopatiaa
sairastavien joukossa ilman SQSTMI-mutaa-
tioita. m
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Aikakauskirja julkaisee Kandin kulma -pals-
taa eli tiivistelmida opiskelijoiden ansiok-
kaista syventavien opintojen tutkielmista.

Ohjaaja: jos opiskelijasi syventdvien opin-
tojen tyo on laadukas, pyydd héntd |dhet-
taimaan se kokonaisuudessaan osoitteeseen
kandin.kulma@duodecim.fi.

Kandi: kun olet saanut hyvan arvosanan sy-
ventdvien opintojen opinndytteestdsi, kes-
kustele ohjaajasi kanssa mahdollisuudesta
[dhettdd se palstalle (em. osoitteeseen).

Lahetetyt tutkielmat arvioi Aikakauskirjan
lddketieteellinen toimitus. Mikali toimitus
hyvaksyy tutkielman palstalle, kandia pyy-
detddn kirjoittamaan siitd 250 sanan tiivis-
telma.

Tarvittaessa lisdtietoja voi kysyd toimittaja
Lauri Saarelalta (lauri.saarela@duodecim.fi).
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m KUUKAUDEN KUVA

Normaalia eksoottisempi matkamuisto

lhotautien klinikkaan tuli lihetteelld 60-vuo-
tias mies oikean olkavarren hoitoresistentin
paiseen vuoksi. Mies oli ollut matkalla Costa
Ricassa ja Suomeen palattuaan huomannut
oikeassa olkavarressaan kipedn paiseen, jonka
keskella oli markaa erittava fisteliaukko. Paiset-
ta oli kahden kuukauden ajan hoidettu kefalek-

siini- ja klindamysiinikuureilla ilman vastetta,

ja se oli myos kertaalleen yritetty viiltad auki.
Viikkoa ennen ihotautipoliklinikkakayntid po-
tilas oli puristanut paisetta, jolloin ulos oli pur-
kautunut paksu keltainen toukka.

Potilas oli saanut matkamuistoksi loiskar-
pisen munan iholleen eli myiaasin (1). Kuvan
perusteella kyseinen kirpislaji oli Dermatobia
hominis (2). m

T
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KUVA. A) Paise olkavarren iholla. Huomaa pieni aukko, jonka kautta toukka hengittaa.
B) Paiseen jalkitila, ymparoivalld iholla ekseemaa. C) Ulos purkautunut toukka.

KIRJALLISUUTTA

1. Singh A, Singh Z. Incidence of myiasis among humans-a review.
Parasitol Res 2015;114:3183-99.

2. Failoc-Rojas VE, Molina-Ayasta C, Salazar-Zuloeta J, ym. Case
report: myiasis due to Cochliomyia hominivorax and Dermatobia
hominis: clinical and pathological differences between two species
in Northern Peru. Am J Trop Med Hyg 2018;98:150-3.
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JANNE RASANEN, LL, erikoistuva laakari
RAFAEL PASTERNACK, LT, erikoislaakari

Tampereen yliopistollinen sairaala, keuhko-, iho- ja
allergiasairauksien vastuualue, ihotautien klinikka
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VINKISTA VIHIA ?

Selkaydinvamma ja myohaan ilmeneva raajakipu

Viisissaikymmenissa oleva mies sai vapaa-ajan
tapaturmassa rintanikamamurtuman ja selki-
ydinvamman. Murtuma hoidettiin primaari-
sesti fiksaatiolla. Potilaalla oli erityisesti pysty-
asennnossa ilmenevid alaraajaoireita, joista hin
kuitenkin toipui vuoden kuntoutuksen jilkeen
erittdin hyvin ja palasi tydelimain. Selkdydin-
vammasta pysyviksi oireeksi jdi virtsarakon
toimintahdirio. Muina sairauksina potilaalla oli
astma ja tulehduksellinen suolistosairaus. Poti-
las kiytti testosteronikorvaushoitoa. Han ei tu-
pakoinut ja kdytti alkoholia kohtuullisesti.

Noin kaksi vuotta vamman jilkeen vasem-
paan pohkeeseen alkoi ilmaantua kipua ja lihas-
kouristuksia erityisesti kivellessi. Kipua tuntui
myos alaselissd, ja se siteili vasempaan takarei-
teen ja nilkan etupuolelle. Jalka ei tuntunut toi-
mivan kunnolla. Varpaat puutuivat ja pohkeen
ulkosyrji tuntui tunnottomalta. TyGssd parjad-
minen vaikeutui.

Vaivaa selviteltiin ty6terveyslaikarin, ortope-
din, neurologin ja fysiatrin vastaanotoilla useil-
la erillisilld kdynneilld. Tutkimuksina teetettiin
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rinta- ja lannerangan magneettikuvaus sekd
rintakehdn tietokonetomografia. Leikatulla
murtuma-alueella ei todettu selkdytimen ahtau-
maa, eikd lannerangassakaan ollut oireen selit-
tavid hermorakenteiden ahtaumia. Vasemman
alaraajan elektroneuromyografia oli normaali.
Neuropaattisen kivun ladkkeistd tai baklofee-
nista ei ollut apua. Muutaman vuoden aikana
oireisto paheni, ja potilaan kivelykyky lyheni
alle sataan metriin.

Kuntoutusta oli tarkoitus jatkaa sddnnolli-
selld fysioterapialla, ja potilas lihetettiin fysiat-
rian poliklinikkaan, jotta voitaisiin hakea Kelan
kustantamaa vaikeavammaisen kuntoutusta.
Lihetteen perusteella pohdittiin somatosen-
sorisen heritepotentiaalin (SEP) tutkimista
tilanteen selventamiseksi. Poliklinikkakaynnilld
ei kuitenkaan kirjoitettu lausuntoa kuntoutuk-
sesta eikd ohjelmoitu SEP-tutkimusta, vaan
paitettiin tehdi vield erds muu jatkotutkimus
kliinisen statuksen perusteella. Miki statusloy-
dos johdatti alaraajakivun syyn jéljille? Vastaus
on sivulla 833.

Duodecim 2018;134:831
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P VINKISTA VIHIA

Vinkista vihid on Duodecim-lehden luetuin osasto. Vinkkien ratkominen
pitda ladkdrin aivoverenkierron kunnossa.

Vinkista vihia -kirjoituksen aiheen ei tarvitse olla suuri harvinaisuus, kunhan
se tarjoaa oivaltamisen iloa kollegoille. Parhaiden vinkkien taustalta 16ytyykin
usein tavallinen tauti.

Kirjoitukseen kuuluu kysymys- ja vastausosa. Kysymysosassa tulee olla riit-
tavasti vihjeitd, jotka johdattavat valistuneen lukijan oikeille jaljille. Kirjoitus
on tiivistettdva alle 400 sanaan — mitd napakampi, sitd parempi. Otsikkoon
sisdllytetddn ongelman ydin, ja huumorikin sallitaan. Vinkki voi olla myos
kuvassa (muista kuvateksti), ja pientd taulukkoakin voi kdyttda. Viitteet ei-
vat ole valttamattomia, mutta vastausosaan voi halutessaan liittia muutaman
olennaisen viitteen.

Kasikirjoitus ldhetetddn sdhkopostitse Lauri Saarelalle (lauri.saarela@duo-
decim.fi).

Kirjoitukset arvioi Duodecim-lehden toimitus, ja julkaistuista kirjoituksista
maksetaan palkkio.
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VINKISTA VIHIA: Ratkaisu ?

v

Selkaydinvamma ja myohaan ilmeneva raajakipu

Statuksessa huomiota kiinnitti se, etti oireises-
sa alaraajassa ei tuntunut sykettd polvitaipeessa
eiki siitd distaalisemmin, vaikka toisessa jalas-
sa syke tuntui hyvin. Potilaan nilkka-olkavar-
sipainesuhde mitattiin rasituksessa, ja 16ydos
oli selvisti poikkeava. Alaraajojen magneetti-
angiografiassa todettiin vasemmalla puolella
reisivaltimon tukos, joka hoidettiin pallolaajen-
nuksella. Ladkitykseksi aloitettiin atorvastatiini
ja asetyylisalisyylihappo.

Kolme kuukautta toimenpiteen jilkeen
potilas kertoi, ettei kivelyd rajoittavaa kipua
esiintynyt endd lainkaan. Pohkeen ulkosyrja
tuntui edelleen poikkeavalta, mutta potilas
muisteli tuntemuksen jatkuneen alkuperiisesta
tapaturmasta lahtien.

TANELI LEHTO, LL, erikoistuva laakari
HYKS, fysiatrian poliklinikka
HUS

Jalkikiteen ajateltuna potilaan oire oli hy-
vin tyypillinen verenkiertoperdinen klaudi-
kaatio-oire. Yleiset sairaudet ovat yleisid selki-
ydinvamman sairastaneillakin, ja alaraajojen
valtimoahtaumatauti voi kehittyi tyoikiiselle
ja tupakoimattomallekin. Muitakaan valtimo-
tautien riskitekijoitd ei tullut esiin, silld kole-
steroli-, verenglukoosi- ja verenpainearvot oli-
vat olleet aiemmin normaalit eika lahisukulais-
ten tiedetty sairastavan valtimotauteja.

Tiedossa oleva aiempi selkiydinvamma
vaikutti alaraajaoireen ilmeiselté syylti ja ohjasi
ajattelua toistuvasti vadrain suuntaan. Kliininen
tutkiminen osoitti jilleen arvonsa, ja lopulta
paistiin oikeaan diagnoosiin. m
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P KOLUMNI

Kuolemaansa lihestyville ja hinen perheelleen

on hyva puhua kuolemasta rohkeasti ja lempeasti

Elamisen voima kasvaa, kun kuolemastakin
voidaan puhua. Niin on, koska se, mikd on
mutta mistd pitdd vaieta, sitoo ihmisen ajatuk-
sia ja voimavaroja.

Kuolemasta puhuminen saa uudenlaisen
kouriintuntuvuuden, kun puhutaan tietyn ih-
misen lahiaikoina tapahtuvasta kuolemasta. Pu-
huminen tukee kuolemaa lihestyvin ihmisen
kokonaisvaltaista elimii. Hinen elimissdin
on monia merkityksellisid asioita. Hanelld on
sairaus, joka kuljettaa hintd kohti kuolemaa.
Hinelld on ehki perhe ja yhteinen eletty eldmi,
jonka lipikdyminen ja muistelu seki joiltakin
osin sovinnon tekeminenkin ennen kuolemaa
on merkityksellisti. Hian haluaa ehkid pohtia
tirkeitd ajatuksia toisten kanssa ja tehdi iloa
tuottavia asioita.

Kuolemaansa lihestyvin ihmisen koko ela-
mi liittyy kuolemaan — mutta koko elimi ei ole
kuolemaa. Siltd voi kuitenkin tuntua, jos kuo-
lemasta pitdd vaieta. On vaikea puhua mistdin
muustakaan, jos pitdd valtelld kuolemasta pu-
humista. Eldmién tirkeistd asioista puhuminen
tuo mieleen ldhestyvin kuoleman, josta pitda
vaieta. Koko elimi on silloin kuoleman pers-
pektiivissd. Kun ihminen saa puhua kuolemas-
ta, hin voi puhua my6s koko elimaistd, johon
liittyy kuolema. Silloin kuolema onkin elimin
perspektiivissa.

Ladkiri on asiantuntija, jonka antamaan tie-
toon potilas ja hinen perheensd ovat oikeutet-
tuja. Kuoleman ajankohdan osalta on hyvi tuo-
da esiin, ettd tieto on luonteeltaan arviota. Jos

potilas on jo hyvin heikko ja ldhelld kuolemaa,
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ei kuitenkaan pidd puhua siithen tapaan, ettd
“kylldhin se sitd saattaa merkitd” tai "katsotaan
kuinka tdssd kdy”. Asianosaisille on parempi
antaa mieluummin aiemmin kuin my6hemmin
tieto, josta he ymmirtivit olevan hyvistien
aika. Kukaan ei pahastu siitd, jos yhteistd aikaa
onkin vihin enemmain, mutta moni suree, ettei
ymmartinyt ajan loppuvan niin pian.

“Lddkdiri ei harjaannu
kuolemasta puhumiseen
opettelemalla ulkonaisia
tapoja tai fraaseja”

Jos perheessi ei ole puhuttu ldhestyvistd
kuolemasta, hoitava ladkiri voi ehdottaa poti-
laalle ja omaisille yhdessd puhumista. Ehka he
eivit ole 16ytineet sanoja tai ovat arastelleet
kyyneleitd. Ladkiri voi toimia sillanrakentajana.
On toki mahdollista, ettd perheen kulttuurissa
kuolemasta ei puhuta. Sitd tiytyy kunnioittaa.
Se on kuitenkin hyvi kuulla potilaalta ja per-
heeltd eiki vain olettaa.

Lihestyvistd kuolemasta puhumisessa, kuten
muissakin vaikeissa aiheissa, olennaista on toisen
ihmisen arvostaminen ja sellainen lddkarin noy-
ryys, joka nousee ymmirryksestd, ettid kuolema
koskee kaikkia. Tastd kumpuaa my6s myotitun-
to, joka jokaisessa vaativassa tilanteessa auttaa
muistamaan, miten ainutkertaisesta ja merkitti-
vistd asiasta kuoleman lihestymisessi on poti-
laan ja hidnen laheistensa kannalta kysymys.
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Ladkiri ei harjaannu kuolemasta puhumi-
seen opettelemalla ulkonaisia tapoja tai fraase-
ja. Harjaantumisen perusta on, ettd ymmartaa
oman kuolevaisuutensa ja uskaltaa myos aja-
tella sitd. Korvaamattoman tirkedd on myos
vahvistaa itsessddn rohkeaa mutta lempeii pu-
hetapaa. Jos on pelkistddn rohkea, puhuu ko-
vuudella eiki tavoita my6tituntoa. Jos on vain
lempeid, ei uskalla puhua asioista selkedsti eikd
uskalla kertoa sitd, miten asiantuntijana nikee
elimin voiman heikentyneen ja jiljelld olevan
ajan lyhyeksi. Rohkeus ja lempeys ovat tinki-
mattoman tirkeitd yhdessi.

Oman kuolemansa tiedostaminen herattad
ihmisessd olemassaolon ahdistuksen. Se ei ke-
hity siitd, ettd ladkdri puhuu hinen kanssaan
kuoleman ldhestymisestid. Olemassaolon ah-
distus on jo hinessd. Kuolemasta puhuminen
antaa ahdistukselle mahdollisuuden tulla esiin.
Sairastavan ihmisen kannalta timd on hyva.
Hin tyostaa sitd omassa mielessddn, mutta saa
tehda sen pohtimalla d4neen olemassaoloon
liittyvid kysymyksiadn. Héan ei kaipaa toisten
valmiita vastauksia, mutta tarvitsee sitd, ettd
joku kuulee kysymykset ja pysyy vierella.

Viipyminen on tirkei taito, joka auttaa kuo-
lemasta puhumisen ja muiden vaikeiden asioi-
den adrelld. Viipymisen ydin on olemiseen aset-
tumisessa. Se on tarkoituksellista pysidhtymist,
vihieleistd mutta aktiivista. Silloin ei paeta
mihinkdin toimintaan — ei lakanoiden oikomi-
seen, tipan laittoon tai lddkelistan tarkasteluun.
Istutaan ammattilaisena ja ihmisend ihmisen
viereen eiki kiirehditi pois.
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Vierelld viivyttiessd on hyvd puhua potilaan
ja omaisen kanssa potilaan heikosta voinnista,
ja jos ndin on, kuoleman lihestymisestd. Tal-
16in ei ole kiire toimittaa vaikeaa viestid yhdessi
lauseessa. Rauhallisella vuoropuhelulla voidaan
kulkea kohti tietoa, ettid kuolema on lihelli.

Viipyminen vahvistaa potilaan toivoa. Kuole-
ma ei ole niin pelottava, ettd kaikki vaikenisivat,
yrittaisivit peitelld tulevaa ja lahtisivit karkuun.
Kuolema on merkityksellinen, ja ihminen tar-
vitsee tukea kulkiessaan sitd kohti. Myos elama
on merkityksellinen, eikd kuolema tee elimaa
elimittomaksi. m
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palliatiivisen ladketieteen erityispatevyys
Espoon sairaalan saattohoito-osasto Villa Glimsin laakari

Rokotusvastaisuus ei kunnioita ihmisarvoa



D GALLERIA

lisa Maaranen:

Talla kertaa valinta ei kohdistunut sinuun

2017; tempera ja 6ljy kankaalle; 170 x 205 cm. Kansallisgalleria/Kiasma. Kuva: Kansallisgalleria, Petri Virtanen ©

lisa Maaranen (s. 1987) on valmistunut taidemaa-
lariksi Kuvataideakatemiasta vuonna 2017. Aiemmat
opinnot Vapaassa taidekoulussa ovat osaltaan anta-
neet varmuutta tyoskentelyyn. Maalauksen olemuk-
sen pohdinta, sommittelu ja valon kdyttd osoittavat
Maarasen syventymista vaélineen mahdollisuuksiin.
Hén on kertonut olevansa kiinnostunut 6ljyvaria ke-
vyemmastd temperasta ja mahdollisuuksista valmis-
taa varejd itse luonnon pigmenteista.

Kiasman kokoelmiin hankittiin vuoden 2017 loppu-
tyondyttelystd Maarasen teos Télld kertaa valinta ei
kohdistunut sinuun. Se on kiinnostava esimerkki ny-
kyisestd maalaustaiteestamme. Maisemallisen kuva-
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aiheen geometrisista muodoista, suorakaiteista ja
ympyrdistd, kehkeytyy esiin ratagolfia muistuttava
pelikenttd. Teoksen tyhja tunnelma on kuva-aihetta
jannittdvampi ja avaa yhdessa teoksen nimen kanssa
tulkintaa. Teoksesta valittyy arjen todellisuus, kuvaus
kilpailuyhteiskunnasta, jossa muut paattévat osallistu-
jista. Eldman realiteetit ndyttaytyvat tyhjana kenttédna
ja Oisend maisemana. Maaranen on hienosti ja osoit-
telematta kutonut arkisen todellisuuden maalauksen
pintaan. Nuorena tekijand han on kuitenkin liittdnyt
mukaan myds ripauksen itseironiaa ja huumoria. Toi-
sella kerralla sitten.

MARITTA MELLAIS
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Silja Kosola

NUORISOLAAKETIEDE

o TEEMA
PAAKIR]JOITUS

Tavallisten nuorten tavalliset vaivat:
kenen niita tulisi hoitaa ja milla resursseilla?

uoret ovat vaikutuksille alttiissa ids-

sd; hyvissd ja pahassa. He arvioivat

— usein kriittisestikin — vanhempiensa
toimintaa ja valitsevat elimintyylin ja -tavat,
jotka usein leimaavat loppuelamii. Lancetin
mukaan nuorison terveyteen ja hyvinvointiin
panostaminen voi parhaimmillaan johtaa kol-
minkertaisiin tuottoihin, kun huomioidaan toi-
minnan 1) vilittémit vaikutukset nuoruusiis-
s, 2) vaikutukset nuorison vointiin aikuisiissi
ja 3) vaikutukset seuraavan sukupolven tervey-
teen ja hyvinvointiin (1). Suomessa on sadan
viime vuoden aikana satsattu systemaattisesti
lapsiin ja nuoriin, mutta hy-
vinvointihaasteiden muut-
tuessa myos jdrjestelmin on
uudistuttava.

Tavalliset nuoret eivit ole
vield kovin kokeneita terveys-
palveluiden kayttdjia. Heille
on erityisen tirkedd, ettd palvelut ovat helpos-
ti saavutettavissa ja eri alojen ammattilaisten
yhteisty6 sujuvaa. Jotta terveydenhuollon am-
mattilaiset olisivat helposti nuorten ulottuvilla,
monissa vauraissa maissa on paadytty erilaisiin
kouluterveydenhuollon jirjestelmiin (2). Tut-
kittua tietoa kouluterveydenhuollon vaikutta-
vuudesta on vain vihin, mutta koulussa tarjot-
tavat palvelut helpottavat hoitoon hakeutumis-
ta ja voivat vihentid riskikdyttiytymistd (3).
Suomessa koulu- ja opiskeluterveydenhuollon
potentiaalia ei kuitenkaan ole tdysimittaisesti
hy6dynnetty, silld 15-21 % palvelun tarpeessa
olevista nuorista arvioi koululddkirin vastaan-
otolle padsyn olevan vaikeaa (4). Koulu- ja

= Teeman artikkelit ovat avoimia kaikille

Nuorison terveyden-
huolto on aina myds
suurempien ongel-
mien ehkaisya
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opiskeluterveydenhuollon tehtivit on lainsaa-
dinnossimme tarkkaan madritelty, ja niitd ovat
madrdajoin tehtavit terveystarkastukset seki
todettuun tuen tarpeeseen vastaaminen (S).
Valitettavasti muiden mittareiden puuttuessa
padhuomio on monessa kunnassa kiinnittynyt
terveystarkastusten toteutumiseen, minki seu-
rauksena tukea tarvitsevat nuoret ovat voineet
jddda apua vaille.

Tavallisten nuorten tavalliset vaivat eivit vaa-
di sddnnollisesti raskaita erityistason palveluita,
mutta joitakin erityistaitoja kyllikin. Suomes-
sa nuorten parissa tyoskennellessi paivittaisid
pulmia ovat masennus, ahdistus
ja syomishdiriot, uniongelmat,
keskittymis- ja koulunkdynti-
vaikeudet, kivut ja kolotukset
sekd  puberteettikehityksen
poikkeavuudet (6,7). Nuorison
terveydenhuolto on aina myds
suurempien ongelmien ehkiisyd. Ehkiisevid
toimia suunniteltaessa on tunnistettava vahin-
gollisesta kehityksestd kertovat tunnusmerkit
ja puututtava rohkeasti niihin. Tilanteen hah-
mottamiseen voi kdyttdd maatuskanukkemal-
lia, jossa pieneen oireeseen puuttumisesta voi
seurata kauaskantoisia hydtyja (kuva). Til-
laisia tulevaisuudessa tuottoa tuovia tilanteita
ovat vakavien mielenterveysongelmien ehkaisy,
lihavuuden ja sen seurausten ehkaisy, teiniras-
kauksien ja sukupuolitautien ehkiisy, ADHD:n
seurausten ehkdisy sekd paihdehdirididen ja
syrjaytymisen ehkdisy. Missddn niissi toimissa
terveydenhuolto ei voi toimia tehokkaasti yk-
sin vaan aina osana suurempaa kokonaisuutta.

Duodecim 2018;134:837-9
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Syrjdytynyt Pdihteiden Koulu-
nuori ongelmakaytto, poissaolot
pikkurikokset +
tappelut

Maatuskamalli

Uniongelmat  Liiallinen ~ Vaikeudet Hoitamaton
pelaaminen  koulussa+  ADHD
kaverisuhteissa

KUVA. Maatuskaa "kuoriessa” voi paasta kiinni tapahtumaketjuihin ja juurisyihin, jotka ovat johtaneet syrjayty-
miseen. Hoitamaton ADHD on yksi esimerkki tilanteesta, johon puuttumalla haitallisen tapahtumaketjun voisi

ehkaista.

Siksi tiedonkulku eri ammattiryhmien ja toi-
mipisteiden vililldi on varmistettava, ja tieto-
jarjestelmien on tuettava yhteisid tavoitteita.
Sote-myllerrys tarjoaa mahdollisuuden nuori-
son kohtaamiseen ja nuorten parjadmisen edis-
tamiseen aivan uudella tavalla, kunhan sosiaali-,
terveys- ja koulutusalojen ammattilaisten vilille
ei rakenneta rajamuuria.

Sote-uudistuksen alkuperisten tavoitteiden
mukaisesti nuoret tarvitsevat vahvat perusta-
son palvelut. Koulu- ja opiskeluterveydenhuol-
to tdyttdd yleensd nuorisoystavillisen tervey-
denhuollon tunnusmerkit (8): se on lihelli
nuorten arkea, tottunut yhteisty6hon nuorten
ldhipiirin ja opettajien kanssa eikd siihen liity
leimautumisen pelkoa. Tama palvelu tulisi ulot-
taa my0s opintojen ulkopuolella oleville nuo-
rille perustamalla toimipiste esimerkiksi sosiaa-
lipalvelujen yhteyteen. Nuorten kanssa tyos-
kentelevien ammattilaisten tulisi lisiksi saada
systemaattista tiydennyskoulutusta nuorten
kohtaamiseen, luottamuksellisen hoitosuhteen
luomiseen, terveyttid vaarantavien tilanteiden
tunnistamiseen ja herkistd aiheista puhumi-
seen. Nuorison terveydenhuollossa on uskal-
lettava etsid tasapainoa universaalien seulon-
tojen ja nuorten tarpeisiin vastaamisen valilla.
Valtaosa nuorista on osallistunut seulontoihin

S. Kosola

ja tarkastuksiin lihes hedelmoitymishetkestd
lihtien. Siksi tuntuu erikoiselta, ettei vield nuo-
ruusidssdkddn hyodynneti aiemmin kerittyd
tietoa ja pitevdn opettajan ja terveydenhoita-
jan tuntumaa — puhumattakaan niiden tietojen
tiydentdmisestd digitaalisilla seulontakyselyil-
la. Lain vaatimushan on, ettd kahdeksannella
vuosiluokalla ja toisen asteen toisena opiskelu-
vuonna jokaisen nuoren terveystarkastukseen
tilanteestaan riippumatta osallistuu terveyden-
hoitajan lisdksi my6s ladkdri. Ndin toimitaan,
vaikka se vaikeuttaisikin tukea tarvitsevien
tukemista ja aiheuttaisi ldhetevy6ryn erikois-
sairaanhoitoon (9). Jarked tissd toiminnassa
on vaikea nihda. Jos joka viides nuori ilmoittaa
kirsineensa masennuksen tunteista, heita kaik-
kia ei mitenkdin voi hoitaa nuorisopsykiatrian
poliklinikassa. Eivitkd nuoret taitaisi sité itse-
kddn toivoa. Vahvat peruspalvelut ja ketterit
konsultaatiomahdollisuudet tuottaisivat toden-
nikoisesti enemmin terveyttd ja hyvinvointia
pienemmin kustannuksin.

Terava lukija lienee havainnut, ettd yhta sote-
uudistuksen nikokulmaa en saanut tihidn uto-
piaan ujutettua. Kilpailu ja valinnanvapaus eivit
edistd nuorten terveytti ja hyvinvointia, silld
nuoret tarvitsevat sirpaleiden sijasta ehjin pei-
lin, josta ndhdéd oma valoisa tulevaisuutensa. m
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FLUTIFORM 50 mikrog/5 mikrog/annos, 125 mikrog/5 mikrog/annos, 250 mikrog/10 mikrog annos Inhalaatiosumute, suspensio.
Vaikuttavat aineet: Flutikasonipropionaatti ja formoterolifumaraatti. Kayttéaiheet: Astman saannéllinen hoito, kun yhdistelmavalmisteen kéytto
on tarkoituksenmukaista. Flutiform 50 mikrog/5 mikrog/annos sekd 125 mikrog/5 mikrog/annos on tarkoitettu aikuisille ja yli 12-vuotiaille nuorille,
250 mikrog/10 mikrog/annos on tarkoitettu vain aikuisille. Annostus ja antotapa: Inhalaatioon. Kaksi inhalaatiota kahdesti vuorokaudessa. Jos
annosten valilld ilmenee astmaoireita, niiden valittomaan lievitykseen kéytetdan inhaloitavaa, lyhytvaikutteista beeta2-agonistia. Vasta-aiheet:
Yliherkkyys vaikuttaville aineille tai apuaineille. Varoitukset ja kadyttéon liittyvat varotoimet: Flutiformia ei tule kdyttaa ensilinjan hoitona astmaan
eika sitd ole tarkoitettu akuuttien astmakohtausten hoitoon. Flutiformia ei pida aloittaa astman pahenemisvaiheen aikana. Valmistetta ei tule
maaratd keuhkoahtaumataudin hoitoon. Muita pitkavaikutteisia beeta2-agonisteja ei pida kayttaa Flutiformin kanssa samanaikaisesti. Tarkemmat
tiedot varoituksista ja kayttoon liittyvista varotoimista; ks. valmisteyhteenveto. Yhteisvaikutukset: ks. valmisteyhteenveto. Fertiliteetti, raskaus
ja imetys: Kayttda ei suositella raskauden aikana, ja kdyttda tulisi harkita vain, jos hoidosta oletettava hyoty didille ylittda sikiodon kohdistuvat
mahdolliset riskit. Haittavaikutukset: Melko harvinaisia: Unihairidt, padnsarky, vapina, heitehuimaus, syddmentykytys, kammiolisalydnnit, astman
paheneminen, dysfonia, kurkun &rsytys, suun kuivuminen, ihottuma. Muut haittavaikutukset: ks. valmisteyhteenveto. Pakkaukset ja hinnat
7/2017 (vmh. sis. alv): 120 annosta/inhalaattori: 50 mikrog/5 mikrog/annos 37,54 €, 125 mikrog/5 mikrog/annos 51,24 €, 250 mikrog/10 mikrog/
annos 66,11€. Korvattavuus: SV-perus- ja erityiskorvattu. Reseptilddke. Huom! Tutustu valmisteyhteenvetoon ennen ladkkeen madradmista.
Tama teksti perustuu valmisteyhteenvetoon, joka on paivatty 5.6.2015. Lisatiedot: Pharmaca Fennica ja Mundipharma Oy. FLT-2017-03-MAR
Mundipharma Oy Rajatorpantie 41 B 01640 Vantaa +358 9 8520 2065 www.mundipharma.fi Viitteet: 1. Johal B et al. Comp Prod Ther.
2013;3:39-51.

* Vapauttaa saman maaran (noin 40%) alle 5 ym:n partikkeleita seka 28,3 I/min:ssa, ettd 60 I/min:ssa virtausnopeudella (in vitro)
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Mika ihmeen nuorisolaaketiede?

aassamme on talld hetkelld 101 kol-

legaa, jolle on my6nnetty nuorisolaa-

ketieteen erityispatevyys. Nuoriso-
ladkarit eivit milloinkaan tule riittiméin jo-
kaiseen tilanteeseen jokaiselle nuorelle, mutta
ei se ole tarpeenkaan. Nuorisoon voi opetella
suhtautumaan avoimesti ja ennakkoluulotto-
masti kuka tahansa.

Mainitsen esimerkin. Kun nuori tuodaan
paihtyneend piivystykseen, selvitetdin, mitd
paihteitd nuori on kiyttinyt. Oireita hoidetaan
tilanteen mukaan. Jos kysees-
sd on alaikdinen, vanhempia
informoidaan ja tehdéin las-
tensuojeluilmoitus. Kun nuo-
ri on selvinnyt paihtymykses-
taan, hanet kotiutetaan.

Nuoruutta tunteva ladkari
tekee kuitenkin enemman.
Hin tajuaa, ettd nuori ihminen on eldi inten-
siivistd jaksoa, jolla on ratkaiseva merkitys lop-
pueldmalle. Paihtynyt nuori on tullut jostain, ja
héin on matkalla johonkin.

My®bs téysi-ikdinen nuori on nuori, vaikkei
endd paisisikddn lastenklinikkaan. Persoonal-
lisuuden on pitkdan tiedetty vakiintuvan vasta
noin 22-vuotiaana (1). Nykyisin tiedetiin, ettd
aivojen kypsyminen jatkuu 24-25 ikdvuoden
tienoille (2, Hermanson ja Sajaniemi, tissi nu-
merossa). Taysi-ikdisyyden saavuttanut nuori
voi ollakin kaikkein heikoimmilla: hukassa uu-
sien oikeuksiensa kanssa, jotka riistavit hinelta
oikeuden tulla suojelluksi.

Nuoren toimintaan, ratkaisuihin ja lidketie-
teellisiin oireisiinkin vaikuttavat aina paitsi ny-
kyteknologialla havaittavat fysiologiset tai pa-

Ripaus nuorisolaake-
tieteellistd osaa-
mista tekisi hyvaa
joka ladkarille
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tologiset toiminnot, my6s hinen perhe- ja muu
sosiaalinen tilanteensa sekd hinen psykologi-
nen, hormonaalinen ja aivobiologinen kypsyy-
tensd. Yksi kaikkia nuoria koskeva aspekti on
nuoren sisisyntyinen pyrkimys kohti autono-
miaa. Pitkalti kasvuolosuhteista riippuu, mihin
asti nuori on aidosti autonomiassaan piassyt,
kun téysi-ikdisyyttd merkitsevad syntymapdivad
vietetaan.

Nuori on yleensi my6s koululainen tai
opiskelija. Sen muistaminen on tirkedd, koska
koulupoissaoloilla on huimasti
kauaskantoisempia negatiivisia
vaikutuksia kuin tydikdisten sai-
rauslomilla. Nuoren kehityksen
ja esimerkiksi opiskelun tukemi-
nen terveydenhuollon konteks-
tissa on nuorisolaaketiedetti.

Nuorisolddkari pyrkii ym-
martimain, miten kuhunkin tilanteeseen on
jouduttu. Hian ymmirtia olevansa pieni mutta
merkittivi osa turvaverkkoa nuoren ympirilla.
Vaikka piihtynyt nuori on paivystyksessi ehkd
vain yksi tapaus monista, pdivystyskdynti voi
merkitd kdannekohtaa nuoren elimissi. Jos
ladkari ei henkilokohtaisesti pysty tapaamaan
nuorta pdivystystilanteen jilkeen, hinen tulee
varmistaa, ettei auttajien ketju tahattomasti kat-
kea.

Kaikessa, miti nuorisolaikiri tekee, on eh-
kiisevd komponentti. Nuoren ajatukset voivat
olla aidosti sekaisin, vaikkei héan olisi psykoot-
tinen eikd ajatuksia olisi piihteilld sekoitettu.
Nuorta on vaikea opettaa, mutta helpohkoa
auttaa. Usein riittdd, ettd hin saa luottamusta
omaan kelpaavuuteensa. Vasta, kun nuori alkaa
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pitdd itseddn arvossa, hin voi haluta apua. Mo-
ralisointi ei pelasta ketdan.

Nuorisolidikireilli on muutamia keskeisia
toimintatapoja, jotka sietdisivit tulla laajem-
minkin kdytetyiksi. Yksi niistd on akronyymin
HEADSS (home, education, activities, drugs,
sex, suicide) mukainen haastattelumalli, joka
auttaa sukeltamaan nuoren psykososiaaliseen
kontekstiin (3, Kosola ym., tissi numerossa).
Kirjainlyhenne antaa eviiti tilanteisiin, joihin
etenkddn aikuisladkirit eivit ole varautuneita.
HEADSS muistuttaa nuoren elimin keskeisis-
td elementeisti: kodista, koulusta, kavereista,
vapaa-ajasta sekd nuorten yllittavistd ja vaih-
televista asenteista, joista nuori ei kerro, ellei
kysytd. On muistettava, ettei koulumenestys
ole sama kuin koulun maailmassa parjidminen.
Koteja voi olla kaksi, ja "ruutuajan” rajoittami-
nen voi vaarantaa yhteydenpidon kavereihin.

Nuoren eldmissa kaikki liittyy kaikkeen. Esi-
merkiksi pdivystykseen vieneen humalan taus-
talla voi olla hyvinkin yllittavid tapahtumia.
Laikirin ei tarvitse ymmartai tilannetta tuomi-
takseen, vaan auttaakseen. Haastattelu on diag-
nostiikkaa ja samalla interventio. Haastateltu
nuori saattaa saada uuden nikékulman ja lisak-
si tunteen siitd, ettd hianen eliminsa kiinnostaa
aikuista.

Nuoren elimantilanne, kokemusmaailma ja
kypsyysaste poikkeavat mitd todennikéisim-
min ladkdrin kokemusmaailmasta, ja niinpi

ELINA HERMANSON, LT, lastentautien
erikoisladkari, nuorisoladketieteen
erityispatevyys

Lasten ja nuorten ladkdriasema Pikkujatti
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E. Hermanson
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myds nuoren arvot ja tavoitteetkin todennikdi-
sesti poikkeavat ldakirin omista tavoitteista. Jos
onnistuu kddntimain omat ennakkoluulonsa
uteliaisuudeksi, saa kuulla tajuntaa laajentavia
tarinoita. Voi melkein kuulla, kuinka oman
kuplan diriviivat venyvit.

Erityisen kipedsti kaivattaisiin padasiassa ai-
kuisia hoitavia erikoislddkireiti, jotka osaisivat
suhtautua nuoren keskeneriisyyteen myotatun-
nolla ja ymmirtien. Esimerkiksi kaveripiiri voi
vaikuttaa tdysi-ikdisenkin nuoren ratkaisuihin
enemmin kuin lddkirin selitykset vammautu-
misen tai kuoleman uhasta.

Lastenpsykiatri Jukka Mikeld on verrannut
nuoruutta ratapihaan. Raiteet vievit jonnekin,
mutta ennen kuin ne vievat minnekaan, ne ris-
tedvit useita kertoja. Nuoren on tehtivi valin-
toja, mutta valinnan peruuttaminenkin on vield
mahdollista. Kun ratapihamaailma on kaynyt
yhd sekavammaksi, nuori tarvitsee ja ansaitsee
kaiken mahdollisen tuen tehdikseen oikeita va-
lintoja — my6s meiltd ladkareiltd. Hienoa olisi,
jos jokaisella lddkarilld olisi hippu nuorisolda-
ketieteellisti osaamista hyppysissdan. m
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Nuoruuden kehitys
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TEEMA

— mita tapahtuu pinnan alla?

Nuoruus on aivojen kehityksen toiseksi tarkein vaihe varhaisvaiheiden jélkeen. Harmaiden aivosolujen
madra alkaa vahetd samalla, kun myelinisaatio kiihtyy ja tapahtuu synaptista karsiutumista.
Hippokampuksen ja mantelitumakkeen tilavuudet kasvavat. Limbiset alueet kypsyvat nopeammin kuin
hermoverkot, jotka hoitavat yhteyksia aivokuorelle. Mielihyvakeskus reagoi jannitykseen ja palkintoihin
voimakkaammin ja etuotsalohkojen kontrollialueet heikoimmin kuin samat aivoalueet aikuisilla ja
lapsilla. Tunteita kasittelevat aivoalueet aktivoituvat sosiaalisissa tilanteissa erittdin voimakkaasti, ja
mantelitumake on syttymisherkkd. Nuoret on tehty havaitsemaan, reagoimaan ja toimimaan ilman
liian pitkallistd harkintaa. Pitkdaikainen stressi vahingoittaa kuitenkin kehittyvid aivoja vaarallisemmin
ja pysyvammin kuin aikuisten aivoja. Toisaalta aivojen kehityksellinen plastisuus antaa mahdollisuuksia

myds hyvdan suunnanmuutokseen.

hdysvaltalaiset autonvuokrayritykset

totesivat jo vuosikymmenii sitten, ettei

ihan nuorille kannata vuokrata autoja.
Tamdn piivin tiede voi kiteyttdd autonvuok-
ragjien havainnot yhteen virkkeeseen. Vasta
24-25-vuotias on kykenevi hillitsemddn im-
pulssejaan, toimimaan jirkevisti ja minimoi-
maan riskit.

Puberteetin eli murrosiin aikana lapsi kasvaa
fyysisesti lisiantymiskykyiseksi. Aivolisikkeen
gonadotropiinien, follikkeleita stimuloivan
hormonin (FSH) ja luteinisoivan hormonin
(LH) eritykset kiihtyvit. Gonadotropiinit saa-
vat poikien testosteroni- ja tyttdjen estrogee-
nierityksen kdynnistymaan.

Lisadntymiskyvyn saavuttaminen on kuiten-
kin vain osa nuoruusidn eli adolesenssin kehi-
tystd: kun puberteetti on ohi 2-5 vuodessa, ai-
kuisuuteen tarvittavat nuoruusidn psyykkiset ja
psykoneurologiset muutokset vievit ihmiseltd
toistakymmenti vuotta (1).

Viime vuosikymmenten aikana on saatu
enemman tietoa aivojen kypsymisestd nuo-
ruusidan aikana. Uusin tieto yhdistdd puber-
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teetin hormonaaliset muutokset aivojen kehi-
tykseen. Nuoruusikid on ihmisen elinkaaressa
tirkein aivojen varhaiskehityksen jilkeinen
hermostollinen tapahtuma. Nuoren aivoissa
pyorivit myllerrykset nikyvit aika ajoin tem-
poilevana kiytoksend, joka himmentid nuoria
ja heidan lahipiiridan.

Nuoruusiissi keskeisten aivojen osien tehti-
vid on kuvattu TAULUKOSSA.

Hormonit heilahtelevat niin rotilla
kuin ihmisillakin

Myos jyrsijoilld voidaan erottaa nuoruusiki,
kun se maddritellian vaiheeksi, jolloin saavu-
tetaan sekd seksuaalinen kypsyys ettd aikuis-
tyyppinen kdyttidytyminen. Rottakokeissa nuo-
ruusikdisiksi rotiksi médaritellian 30-60 paivaa
vanhat yksilét. Témaén ikdiset rotat eroavat so-
siaaliselta kayttaytymiseltidn niin nuoremmista
kuin vanhemmistakin rotista: niiden leikki, pa-
risuhdekdyttiytyminen ja aggressioiden osoit-
taminen kehittyvit pikkuhiljaa aikuismaisem-
miksi. Nuoruusikiiset jyrsijat ovat myos ute-

Duodecim 2018;134:843-9
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TAULUKKO. Nuoruudessa keskeisten aivonosien tehtavia.
Limbiseen jarjestelmaan lasketaan tunteiden kokemiseen ja
sadtelyyn liittyvid aivo-osia kuten mantelitumake, hippo-
kampus ja hypotalamus. Kuvaus on viitteellinen; todellisuu-
dessa aivot toimivat aina kokonaisuutena.

Etuotsalohkon kuorikerros

Toiminnan suunnittelu ja ohjaus
Paatoksenteko ja arvottaminen
Tarkkaavuus

Tunteiden saately
Impulssikontrolli

Mantelitumake (amygdala)

Pelko, pelon prosessointi, joka johtaa joko taistele tai
pakene -vasteeseen

limeiden tunnistaminen

Nucleus accumbens eli mielihyvakeskus

Motivaatio

Mielihyva

Palkitseminen

Riippuvuuksien kehittyminen
Vapauttaa dopamiinia ja serotoniinia

Hippokampus

Uusien muistojen muodostumien
Episodinen muisti

Semanttinen muisti
Kognitiivinen kartta ymparistosta

liaampia ja ottavat kayttaytymisessdan isompia
riskejd kuin nuoremmat tai vanhemmat. Tiede-
tddn myos, ettd timan ikdisten rottien aivojen
harmaan ja valkean aineen mairit muuttuvat
kuten ihmislapsillakin niin, ettd vihitellen ne
saavat aikuisen muotonsa (2).

Jyrsijoitd tutkimalla on nuoruudessa tapah-
tuvista aivomuutoksista voitu oppia paljon.
Myo6s magneettikuvauksesta kehitetty diffuu-
siotensorikuvaus ja toiminnallinen magneetti-
kuvaus (fMRI) ovat auttaneet aivojen kypsymi-
sen tutkimista vuosituhannen taitteesta lahtien.

Kun tavaraa tulee lisaa,
epajarjestys lisaantyy

Nuorten aivot muovautuvat uudelleen voi-
makkaasti rakenteellisesti ja toiminnallisesti
erityisesti limbisilld ja kortikaalisilla alueilla.
Puberteetin alkaessa hippokampuksen ja man-
telitumakkeen tilavuus kasvaa. Harmaan aineen

E. Hermanson ja N. Sajaniemi

kokonaistilavuus lisidntyy puberteettiin asti ja
alkaa vihentyi sen jilkeen (3). Harmaata ai-
netta hividd ensin primaarilta sensomotoriselta
aivokuorelta. Ohimo- ja otsalohkon etuosissa
ohentuminen jatkuu aina varhaiseen aikuisuu-
teen saakka. Hermosolujen méairdssi tapahtu-
vien muutosten lisiksi hermosolut kasvavat
suuremmiksi, ja valkea aine lisddntyy lineaari-
sesti idn myotd (4). Tami merkitsee myelini-
saatiota, joka nopeuttaa informaation siirtymis-
td solusta toiseen. Tiedon siirto tehostuu, ja yh-
teydet eri aivoalueiden vililld selkeytyvit (S).
Hermosolujen méirin lisddntyminen aiheut-
taa olemassa olevissa hermoverkoissa epgjirjes-
tystd. Solumdirin lisddntymisen jilkeen kestdd
aikansa, ennen kuin hermosolujen viliset yh-
teydet jarjestyvit uudestaan. Toiminnallisella
magneettikuvauksella on osoitettu, ettd kogni-
tiivisten suoritusten aikana lasten ja nuorten
hermosoluaktivaatio levida laajasti otsalohkon
alueilla. Mitd vanhempi ihminen on, sitd koh-
dentuneempaa on otsalohkoaktivaatio (6).
Laajalle levidva aktiviteetti siirtdd tietoa tehot-
tomasti ja epatasmallisesti. Se saattaa olla myds
aivojen energiatalouden kannalta huonom-
pi vaihtoehto kuin kohdentunut aktiviteetti.
Nuorten aivot voivat visyd kognitiivisten suori-
tusten aikana nopeammin kuin aikuisten eten-
kin, jos siihen liittyy unen puutetta, vahiistd
litkuntaa ja yksipuolista ravintoa.
Hermoverkkojen toiminnan tehostuminen
tapahtuu turhia yhteyksid karsimalla. Synap-
sien madra saavuttaa huippunsa kahden vuoden
ikddn mennessd, jolloin lapsen aivoissa on 50 %
enemmin synapseja kuin aikuisen aivoissa. Sy-
naptista karsiutumista tapahtuu keskinuoruu-
teen asti, synapsien kehityksellinen organisoitu-
minen sen sijaan jatkuu aikuisuuteen. Synapsien
karsiutuminen kestdd pisimpain etuotsalohkois-
sa (7). Organisoitumisprosessi vakiintuu aikui-
suuden tasolle vasta kolmannella vuosikymme-
nelld. Ennen vakiintumista aivot ovat herkisty-
neet ympariston mahdollisille haitallisille vaiku-
tuksille, ja haavoittuvuuden kausi onkin paljon
pidempi kuin aikaisemmin on ajateltu (8).
Aivojen kehitysaikataulussa on sukupuolen
vilisid eroja. Harmaa aine saavuttaa maksi-
minsa keskimddrin 10-12 vuoden idssd. Ty-
toilld maksimi saavutetaan pari vuotta poikia
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aikaisemmin (9). Synaptinen karsiutuminen
ndyttdisi olevan pojilla hitaampaa kuin tytoilld
(10). Myés myelinisaatioprosessissa on eroja:
valkean aineen midri lisddntyy tytoilld keski-
nuoruuteen asti ja pojilla myelinisaatioprosessi
kestdd ohi nuoruusvuosien (11). Eroja on myds
mantelitumakkeen ja hippokampuksen kypsy-
mistahdissa (12). Erot aivojen etuotsalohkojen
ja tirkeiden tumakkeiden kypsymistahdissa
voivat aiheuttaa sen, ettd tyttjen ja poikien
vaste esimerkiksi timén pdivin koulumaailman
vaatimuksiin poikkeaa toisistaan.

Riskinotto palkitsee
tarpeettomastikin

Nuoruudelle on tyypillistd tehdd epdoptimaa-
lisia valintoja, jotka johtavat tarpeettomaan
riskinottoon. Riskinotossa ei aina ole kyse im-
pulsiivisuudesta, eikd se ei yksin selity etuot-
salohkojen hitaalla kypsymiselld, koska lapset
toimivat paljon turvallisuushakuisemmin kuin
nuoret. Uskottavampi selitys on se, ettid nuo-
ruusidssd limbinen jirjestelmd toimii tehok-
kaammin kuin etuaivokuori, silld limbinen jar-
jestelmi kypsyy valmiiksi paljon etuotsalohko-
ja nopeammin (kuvA) (6). Nuorten on vaikea
jarruttaa reaktioitaan, ja he joutuvat tavallista
helpommin tunnekaappauksen valtaan, kuten
arkihavainnot niin hyvin osoittavat.

Aivojen terve kehitys edellyttdd optimaalis-
ta vuorovaikutusta aivojen neurobiologiseen
kehitykseen vaikuttavien vilittdjaaineiden, su-
kupuolihormonien ja stressihormonien valilld
(13). Hormonien ja vilittdjiaineiden, etenkin
dopamiinin, perusmairissi ja drsykkeisiin liit-
tyvissd erityksessd tapahtuu nuoruusvuosina
suuria muutoksia, joilla on merkitysta tuntei-
den hallinnalle, sosiaaliselle toiminnalle ja op-
pimiselle (14). Kehitys on hiiriintyy herkasti
ja ohjelmoituu haitalliseen suuntaan. Riski
esimerkiksi skitsofrenian, kaksisuuntaisen mie-
lialahiirion ja masennusoireyhtymin puhkea-
miselle on suurentunut nuoruusvuosina. Suku-
puolierot ovat my6s selkeit. Pojat ovat alttiim-
pia skitsofrenialle ja tytot masennukselle (15).

Niin eldinkokeiden kuin toiminnallisten
magneettikuvausten perusteella nayttia silts,
ettd syvilld aivoissa sijaitseva mielihyvikeskus
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KUVA. Nuorten riskikayttdytymista voidaan selittdaa
sill, etta aivojen limbiset alueet, erityisesti manteli-
tumake ja mielihyvéakeskus, kypsyvat etuotsalohkoja
varhaisemmin (6).

reagoi jannitykseen ja palkintoihin voimak-
kaammin ja etuotsalohkojen kontrollialueet
heikoimmin kuin samat aivoalueet aikuisilla ja
lapsilla (6). Ilmié liittyy dopamiinituotannon
ja dopamiinireseptorien miirin lisddntymi-
seen nuoruudessa. Aivorungon ja limbisen jar-
jestelmin dopamiiniherkit tumakkeet kypsyvit
ennen etuotsalohkoja. Lisddntynyt dopamiini-
tuotanto suuntaa etsimdin yhi uusia voimak-
kaan palkitsevuuden lahteita ymparistosti. Uu-
tuuteen suuntautuva kiyttdytyminen nayttaisi
lisddntyvin nuoruudessa etenkin pojilla (14).
Etuotsalohkolla tapahtuva synapsien karsiutu-
minen aiheuttaa epitasapainoa toimintaa edis-
tivien ja estivien hermosolukytkentéjen sdi-
telyssd, mikd aiheuttaa dopamiinin ajoittaista
yliannostusta, jolloin etuotsalohkojen kyky jar-
ruttaa nopeaa ja vahvaa palkitsevuutta etsivdd
kayttaytymistd edelleen vihenee (14).

Terveeseen kehitykseen kuuluu kasvava kyky
vastustaa reaktiivisuutta. On opittava harkitse-
maan ja punnitsemaan vaihtoehtoja ennen vi-
litonti toimintaa ja pystyttiva viivistyttimian
mielihyvaa. Useissa tutkimuksissa on todettu,
ettd mielihyvin viivistyttimisen taito ennakoi
ty6uralla menestymistd, terveytti ja hyvinvoin-
tia (16). Palkitsemisjirjestelmin kiihkein kehi-
tyksen aikana nuorten on ehki vaikea vastustaa
digimaailman ja monella tavalla yltikylldisen
ympdriston houkutuksia.

Nuoruuden kehitys — mita tapahtuu pinnan alla?



D TEEMA: NUORISOLAAKETIEDE

Kehitykseen voi vaikuttaa: ne hermoradat
vahvistuvat, joita kdytetdan.

Oikutteleva mantelitumake ja
kompelo tunteiden kasittely

Emotionaalisesti merkittavit, oletettuun uh-
kaan liittyvit drsykkeet aktivoivat mantelitu-
makkeen ja kidynnistavit biologisen valpastu-
misjarjestelman. Elimisto valmistautuu taiste-
lemaan, pakenemaan tai jahmettymain. Biolo-
gisen valpastumisjirjestelman kdynnistymissa
on suuria, synnynnaisid eroja. Toiset reagoivat
nopeasti ja ovat heti valmiita taistelemaan tai
pakenemaan. Nopeasti syttyvid reaktioita opi-
taan siitelemdin kehityksen myo6td, ja saitele-
mattomind ne haittaavat oppimista, sosiaalista
kanssakdymistd ja terveyden kannalta suotui-
sien valintojen tekemistd. Nuoruusidssi reak-
tiivisuus voimistuu ja tarve sidtelyyn kasvaa.
Sdatelyn kannalta vilttimittomit etuotsaloh-
kon alueet eivit ole valmiit suoriutumaan tasta
tehtdvistd kaikilta osin mallikkaasti, ja se nikyy
nuorten usein herkisti syttyvind, harkitsemat-
tomana kaytoksena.

Mantelitumakkeessa on runsaasti testostero-
nireseptoreja, ja tumakkeen kypsyminen kestda
pojilla pidempéin kuin tytsilld (14). Testos-
teroni ilmeisesti heikentdi etuotsalohkojen ja
mantelitumakkeen vilisid yhteyksid ja voimis-
taa mantelitumakkeen reaktioita (17), misti
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Kuva: IStock

syysti jotkut pojat saattavat vaikuttaa erityisen
impulsiivisilta ja taisteluvalmiilta. He ovat voi-
mistuneesti biologiansa armoilla ja tarvitsisivat
paljon enemmain ohjaavaa tukea kuin ymmar-
tavat pyytaa.

Toisten asemaan asettuminen on nuoruu-
dessa tilapdisesti vaikeaa. Etuotsalohkon sisa-
pinnan alueet aktivoituvat nuorilla voimak-
kaasti heiddn yrittiessdadn ymmirtaa toisen ih-
misen nakokulmaa, vaikka he suoriutuvat tita
mittaavissa tehtivissi aikuisia heikommin (18).
Myos kasvojen ilmeitd kisittelevien aivoaluei-
den toiminta hidastuu ja hdiriytyy tilapdisesti.
Erityisesti pelokkaiden kasvojen tunnistami-
nen sujuu nuorilta hitaammin kuin aikuisilta;
heidin mantelitumakkeensa sen sijaan reagoi
voimakkaasti (19). Etuotsalohkojen aktiivi-
suus kasvaa ilmeidentunnistamistehtdvassi ian
mukana. Néayttdd siis siltd, ettd mitd paremmin
etuotsalohkot toimivat, sitdi tehokkaammin
yksilo kykenee arvioimaan toisen ilmeiti ja so-
peuttamaan kiytostiin muihin (20).

Sosiaalista kompelyyttd aiheuttavien aivo-
muutosten lisiksi nuorten aivot ovat ylivalpas-
tuneet sosiaalisen torjunnan ja hyviksynnin
viesteille, ja tunteita kasittelevit aivoalueet
aktivoituvat sosiaalisissa tilanteissa erittdin voi-
makkaasti (21). Kokiessaan olevansa muiden
tarkkailun kohteena etuotsalohkon keskiosan
tunteita kisittelevit alueet aktivoituivat pal-
jon voimakkaammin kuin lapsilla tai aikuisilla

846



(22). Sosiaalisen arvioinnin pelko ja kieltei-
nen tunneilmapiiri vihentdvit samalla aktivi-
teettia niilld etuotasan alueilla, joita tarvitaan
kognitiivisen toiminnan ohjaamisessa. Vield
18-21-vuotiaanakin nuoret parjasivit vanhem-
pia heikommin kognitiivisessa tehtivissd, jos
tunneilmapiiri oli negatiivinen (23).

Stressilla voi olla kohtalokkaita
seurauksia

Noin kolme neljisti aikuisen mielenterveyshai-
ridsti alkaa ennen 24 vuoden ikii (24). Nuor-
ten ahdistus- ja mielialahdiriot ovat tavallisia, ja
yhteiskunnallamme on niistd kasvava, aiheelli-
nen huoli. On ndytt64 siitd, ettd nuoren aivot
vaurioituvat herkemmin stressistd kuin aikui-
sen aivot (2,25).

Biologinen valpastumisjarjestelma akti-
voituu mahdollisen uhan edessi, ja elimist6
valmistautuu taistelemaan, pakenemaan tai
jahmettymain. Aktivoitumisen ollessa toistu-
vaa, hallitsematonta ja elimist6d kuormittavaa,
puhutaan stressisti. Monimutkaiseen tapah-
tumaketjuun kytkeytyvit niin mantelituma-
ke, hypotalamus-aivolisike-lisimunuaisakseli
(HPA) ja autonominen hermosto kuin immu-
nologia ja metaboliakin. Aivoalueista erityisesti
hippokampus, etuotsalohkot ja mantelitumake
ohjaavat jdrjestelmdi. Mantelitumake sytyttia
stressijarjestelmin, ja hippokampus ja etuotsa-
lohkot jarruttavat sen toimintaa (26). Valpas-
tuminen on valttdimitontd kaiken toiminnan
kdynnistymisessd — ilman sitd ei voi tapahtua
esimerkiksi oppimista. Vilitontd toimintaval-
miutta on kuitenkin opittava jarruttamaan,
koska ldheskain aina ei kannata reagoida vilit-
tomasti. Pitdd my0s kyetd pysihtymiin ja pun-
nitsemaan vaihtoehtoja.

Stressihormonin eli kortisolin perusmiira
elimistossa lisddntyy ikdvuosien 9-19 valilla.
Nuoruusvuosina stressivasteet ovat myos voi-
makkaampia (2,27). Voimakas stressivaste lisid
dopamiinieritysti etuotsalohkon alueilla, jolloin
kiyttdytyminen suuntautuu vélittiman palkitse-
vuuden etsimiseen. Samanaikaisesti muisti- ja
etuotsalohkon toiminnat heikkenevit (28).

Sekd estrogeeni- ettd testosteronin méirin
lisiantyminen vaikuttaa mantelitumakkeeseen,

Ydinasiat

» Nuoren kyky kdyttaytymisen sddtelyyn ja
ilmeiden tulkintaan on heikompaa kuin
aikuisella, koska hermoverkot toimivat
vield tehottomasti.

» Nuoruusikdisen mantelitumake syttyy
herkasti ja mielihyvakeskus reagoi voi-
makkaasti jannitykseen.

» Sosiaaliset tilanteet saavat tunteita kasit-
televat aivoalueet toimimaan kiihkeasti.

»» Nuoren aivot reagoivat stressiin voimak-
kaammin ja ne vahingoittuvat helpom-
min kuin aikuisella.

»» Nuoren aivot ovat hyvin plastisia: ne her-
moradat vahvistuvat, joita kdytetaan.

HPA-aktivaatioon ja kortisolin maaraan. Vaiku-
tukset ovat monimutkaisia ja osittain epéselvia.
Ilmeisen varmaa kuitenkin on, etti muutokset
lisddvit stressihaavoittuvuutta seki tytoilld ettd
pojilla. Stressihaavoittuvuus on puolestaan yh-
teydessd nuorten lisddntyviin mielenterveys-
hiiridihin. (29). Timin ymmairtiminen on
valttamitontd nuorten syrjaytymiskehityksen
pysayttamisessa.

Seki ihmisid ettd jyrisijoitd koskevissa tut-
kimuksissa on havaittu, etta mantelitumak-
keen koko kasvaa puberteetin alkuvaiheessa
(2). Tami saattaa lisiti stressihaavoittuvuutta.
Eldinkokeissa on lisaksi osoitettu, ettd seki pre-
pubertaalisilla ettd keskinuoruutta elavilld eldi-
milld stressivasteen palautuminen normaalita-
solle kestai kaksi kertaa niin kauan kuin saman
lajin aikuisilla yksil6illd. Kun stressi kesti kolme
viikkoa, aikuisten rottien paino laski 10 %, nuo-
ruusikiisten rottien paino 30 %. My6s hippo-
kampuksen koko ja toiminta heikkenivit pit-
kakestoisen stressin vaikutuksesta nuoruusikai-
silld rotilla. Ainakaan rotilla ei esiintynyt eroa,
oliko stressin aiheuttaja fyysinen vai sosiaalinen
(2).On myoOs viitteitd siité, ettd vaikka stressin
aiheuttamat aivomuutokset palautuvat aikuisil-
la, nuoruusikaisen etuotsalohkoihin voi syntya
pysyvimpia vaurioita (2).

Nuoruuden kehitys — mita tapahtuu pinnan alla?
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Kyky kehittya tarkoittaa kykya
korjata

Jos rotan mediaalinen preoptinen tumake tu-
hotaan, sen pariutumiskayttdytyminen muut-
tuu pysyvisti. Kokeellisesti on kuitenkin osoi-
tettu, ettd jos trauma ajheutetaan ennen puber-
teettia ja nuoruusika jirjestetadn optimaaliseksi
(runsaasti sosiaalisia kontakteja), rotta pystyy
aikuisena toimimaan aivan normaalisti. Myos
muiden varhaislapsuuden stressivaikutusten on
todettu viistyvin, mikali nuoruus sujuu hyvin
(2). Aivojen kehityksen plastisuus ei siis ole
vain riski vaan suuri mahdollisuus.

Lopuksi

Nuoria koskeva aivotutkimus on saanut aikaan
ainakin muutaman merkittivin muutoksen.
Yhdysvaltain korkein oikeus paitti vuonna 2005
luopua alaikdisten kuolemanrangaistuksista.
Vuonna 2010 se paitti, ettei alaikdisid pidd
tuomita elinikiiseen vankeuteen, ellei kyse ole
murhasta. Pidiatokset perustuivat tieteellisesti
todistettuihin tietoihin siitd, etteivit nuoren
aivot ole vield tdysin kypsit ja ettd niilli on
kapasiteettia muutokseen (30).

Aivojen nikokulmasta on helppo ymmir-
tdd, miksi nuorten ajatukset lihtevit herkasti
harhailemaan ja tarkkaavuus poukkoilee. Her-
mostolliset edellytykset suurien asiakokonai-
suuksien hahmottamiselle, kaukonikoisyydel-
le ja harkinnalle eivit todellakaan ole parhaat
mahdolliset.

Nuoren aivot toimisivat erittdin tarkoituk-
senmukaisesti, jos maailma olisi sellainen kuin

ELINA HERMANSON, LT, lastentautien erikoisla&kari,
nuorisolddketieteen erityispatevyys
Lasten ja nuorten ladkariasema Pikkujatti

NINA SAJANIEMI, FT, kehitysneuropsykologian dosentti,
yliopistonlehtori
Helsingin yliopisto, kasvatustieteiden osasto

E. Hermanson ja N. Sajaniemi

se on tuhansia vuosia ollut. Jotta ihmiskunta
on voinut selvitd vaihtelevissa, yllityksellisissd
ympiristoissd, on tarvittu ihmisid, jotka ovat
valmiita valvomaan, havaitsemaan, reagoimaan
ja toimimaan ilman liian pitkallistd harkintaa.
Nuoren ihmisen elimisté on viritetty tihén:
aistit toimivat valppaasti, lihakset réjahtavit toi-
mintaan nopeasti eikd nuorta visyté, kun hanti
tarvitaan.

Nykypiivin aistipommitus ei ole rasahdus
hiljaisessa metsissi. Arsykkeitd tulee kaikkien
aistien kautta jatkuvasti ja ristiriitaisesti, mutta
villieldimet tai viholliset eivdt odota seuraavan
nurkan takana. Todelliset uhkatekijit ovat ni-
kymittomid. Niiden tuhot lankeavat vasta pit-
kalld tihtdimelld, jos nuori ei jaksa ponnistella
kohti paamadiria. Nopeasti syttyvin toiminta-
valmiuden séiteleminen on elimin hallinnan
kannalta vilttimatonti mutta nuorille vaikeaa,
koska toimintaa pitkalld tihtdimelld suunnitte-
levat otsalohkot ovat vasta kypsymissa.

Niin kauan kuin kehitys on kesken, aivot
ovat herkistyneet kehitysti vaarantaville ja on-
neksi my®s sitd suojaaville tekijoille. Nuori tar-
vitsee paljon enemmin ymmarrystd, ohjausta
ja vélittamistd kuin kdyttaytymisen perusteella
voisi olettaa. Nuoruus on ajanjakso, jossa kehi-
tys voi ohjelmoitua uudelleen — kohti kasvavaa
kaaosta ja syrjdytymisti tai kohti joustavaa mie-
len hallintaa ja uusia mahdollisuuksia. Aivoissa
vahvistuvat ne hermosolujen viliset yhteydet,
joita kdytetdan. Tarkeintd on saada nuoret kiyt-
timéin aivojaan kaikkea hyvii rikastuttavalla
tavalla. m
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Nuoruuden kehitys — mita tapahtuu pinnan alla?
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NUORISOLAAKETIEDE
KATSAUS

TEEMA

Anna Kotiranta ja Silja Kosola

Hoidon transitiovaihe - hyppy tuntemattomaan?

Lasten vakavien somaattisten sairauksien hoitotulokset ovat Suomessa erinomaisia, ja taten kasvava
madrd nuoria potilaita siirtyy lastensairaalasta aikuisten hoitoyksikkdon. Transitiovaihe tarkoittaa usean
vuoden suunnitelmallista hoidonsiirtoprosessia hoitovastuun siirtdvan yksittdisen lahetteen sijasta.
Transitiovaihe koostuu kolmesta osasta: hoidon siirtymisen valmistelusta lastensairaalassa, konkreetti-
sesta hoidon siirtymisestd seka sopeutumisvaiheesta aikuisten maailmaan. Vaikka transition kasite esi-
teltiin jo 25 vuotta sitten, tutkimustietoa onnistunutta transitiovaihetta ennustavista tekijdistd on vield
kovin vahan. Useiden ladkarijarjestojen suositukset hoidon transitiovaiheesta ovat kuitenkin varsin yksi-
mielisid monista huomioitavista seikoista. Tallaisia ovat nuoren ja vanhempien valmistelun vaatima aika,
nuoren kehitysasteen ja elamantilanteen huomiointi, hoidon siirtymisen yksildllinen ajoitus ja pyrkimys
pitkakestoiseen hoitosuhteeseen myds aikuisten hoitoyksikdssa.

aamme korkeatasoinen liiketieteel-  yleisintd juuri hoidon siirtymisen jilkeen (3),

linen hoito turvaa sen, ettd suurin  mikd nikyy peruuttamattomina poisjddnteind

osa kroonisesti sairaista tai vakavan vastaanotolta, pdivystyskidyntien lisiantymise-
sairauden ennen tdysi-ikdisyyttd sairastaneis- nd, lddkehoidon keskeytymisend ja pahimmil-
ta nuorista eldi aikuiseksi (1). Samaan aikaan  laan menehtymiseni sairauteen.
joidenkin sairauksien — kuten diabeteksen ja tu-
lehduksellisten suolistosairauksien — ilmaantu-
vuus lapsilla ja nuorilla on lisdéntynyt (2). Kun
nyt yli 10 %:lla nuorista on pitkiaikaista hoitoa

Pitkaaikaisen sairauden ja transition
merkitys nuoruudessa

ja seurantaa vaativa somaattinen sairaus, jirjes-  Pitkdaikainen sairaus nuoruudessa vaikuttaa
telmdmme kohtaa uuden haasteen: yhi useam-  sekd puberteetin aikatauluun, psykologiseen
pien nuorten hoidon pitiisi siirtyd nuorten ai-  kehitykseen etti itsendistymiseen (4). Niiti
kuistuessa lastensairaalasta aikuisldakirille. teemoja on kisitelty my6s edellisessd nuoriso-

Valmistelematon hoidon siirtyminen lasten-  lddketieteen teemanumerossa Makkosen ja
laakarilti aikuispuolelle on kuin “hyppy tunte-  Pynnésen katsauksessa (5). Murrosiin alku
mattomaan”. Hoidon transitiovaihe puolestaan  mairaytyy pitkalti geneettisesti, vaikka ravitse-
tarkoittaa hoidon siirtymisen suunnitelmallista ~ mus- ja liikuntatottumukset voivatkin aikaistaa
prosessia. Iin karttuessa nuoren itsemddradmis-  tai myochentdd murrosidn ajankohtaa. Puber-
oikeus ja autonomia lisddntyvit ja suojelun ja  teetti ei ole sairaus, eikd ole olemassa tyypillis-
huolenpidon tarve vihenevit, mutta kehitys on  td nuorta. Tietyt kehitysvaiheet niin fyysisten,
yksilollistd ja harvoin suoraviivaista. Siksi nuo-  psyykkisten kuin emotionaalisten ominaisuuk-
ren valmistelussa hoidon siirtymiseen tarvitaan  sien seka taitojen kohdalla tulisi kayda lapi tasa-
aikaa ja yksil6llistd harkintaa. MyGs aikuispuo-  painoisen aikuisuuden saavuttamiseksi. Nuoren
lella toimivien lddkidreiden sekd muiden tervey-  tulisi selvittdd, kuka han on, mistd pitaa ja mitka
denhuollon ammattilaisten on tirkedd ymmar-  asiat ovat hanen elimissddn tirkeitd ja samal-
tad nuorten keskenerdisyyttd. Seurannasta pu-  la sopeutua muiden ihmisten kanssa toimeen
toaminen on nimittdin tutkimusten perusteella  tulevaksi yhteiskunnan jiseneksi. Oikeuksien

851 Duodecim 2018;134:851-6
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Ydinasiat

» Onnistunut hoidon transitio vaatii suun-
nitelmallisuutta, valmistelua ja johdon-
mukaisuutta.

» Transitiovaiheessa on huomioitava seka
nuoren potilaan etta vanhempien tar-
peet.

» Nuorten kohtaaminen ja hoitomotivaa-
tion tukeminen vaativat taitoja ja koulu-
tusta.

» Transitiovaiheen sujuvalla hoidolla var-
mistetaan lapsuudessa saavutettujen hoi-
totulosten pysyvyys ja voidaan saavuttaa
my06s merkittavia kustannussadstdja.

lisaksi nuoren aikuisen tulee ymmartid myos
velvollisuutensa kanssaihmisid ja itseddnkin
kohtaan. Velvollisuuksiin sisiltyy mys pitka-
aikaisen sairauden omahoidon hyviksyminen.
Aivojen kehitys on murrosidssi kiivaimmil-
laan sitten ensimmdisten elinvuosien ja jatkuu
yli 20-vuotiaaksi asti. Yhteiskunnan muuttues-
sa yhi monimutkaisemmaksi, yksinkertaisen
fyysisen tyon vihentyessd ja vaativan aivotyon
lisddntyessd nuoruuden merkitys on jatkuvasti
korostunut ja kypsyminen itsendiseen elimain
pidentynyt. Suunnitelmallisuus ja syy-suhtei-
den ymmirtiminen kehittyvit nuoren aivoissa
viimeiseni, noin 20-25-vuotiaana ja ovat hei-
koimmillaan keskinuoruudessa (Hermanson ja
Sajaniemi, tissd numerossa). Jos pitkdaikaisen
sairauden hoito siirtyy totunnaiseen tapaan
16-vuotiaana, transitio osuu herkkiin kehi-
tysvaiheeseen, jolloin kavereiden merkitys on
suurimmillaan ja syy-suhteiden ymmértimi-
nen ja impulssien hallinta heikoimmillaan. Li-
siksi transition kanssa samaan aikaan monien
nuorten elimissd tapahtuu muitakin suuria
muutoksia: siirtyminen peruskoulusta lukioon
tai ammattikouluun ja ty6elimain, pitkdaikais-
ten seurustelusuhteiden aloittaminen ja osalla
muutto lapsuudenkodista omaan asuntoon.
Kasvaessaan nuori haluaa tehdi itsenaisia
padtoksid ja murtaa huoltajien asettamia rajo-
ja tunteakseen kasvavansa riippumattomaksi.

A. Kotiranta ja S. Kosola

Pitkdaikainen sairaus ja sen vaatima jatkuva
seuranta ovat ristiriidassa timin nuoruuden ke-
hitystehtavin kanssa. Nuorten kasitys riskeihin
liittyvistd todennidkoisyyksisti (kuten raskaaksi
tuleminen suojaamattomassa yhdynnissé tai
kolari kovaa ajettaessa) on usein optimistinen,
eikd nuori usko huonon onnen osuvan omalle
kohdalleen. Tamai johtaa ajoittain riskikéyttay-
tymiseen, joka niyttiytyy aikuisille typeryyte-
nd tai uhkarohkeutena. Elimyshakuisuus yh-
distdd nuoria omaksi ryhmikseen, ja ryhmdin
kuuluminen on erittdin tirkedd vanhemmista
irtautumisessa. Pitkdaikaissairaat nuoret eivit
poikkea niissé piirteissd muista nuorista. Kroo-
nisesti sairaat nuoret ottavat vield terveitd ika-
tovereitaankin suurempia riskeji nuoruuden
aikana. He muun muassa tupakoivat useammin
ja aloittavat seksisuhteet aiemmin kuin terveet
nuoret (6-8). Lisiksi riskikiyttiytymiselld voi
olla kroonisesti sairaille nuorille vakavammat
seuraukset kuin terveille. Sairauden hoidon
laiminlyonti vaarantaa nuorten hyvinvoinnin.
My®6s itsetuhoisesti oireilevien nuorten joukos-
sa kroonisesti sairaiden nuorten riski menehtya
tapaturmaisesti tai itsemurhan kautta on jopa
kolminkertainen muihin nuoriin verrattuna
(9). Nuorille on haaste hyviksyi itsensi erilai-
sena, ehki jollakin elimin alueella haavoittu-
vampana ihmisend kuin muut, ja silti arvostaa
itseddn ainutlaatuisena olentona. Arvostuksen
tunteen muodostumisessa ympardivit aikui-
set ovat nuorelle tirked “peili”, eikd siten ole
yhdentekevai, miten ammattilaiset kohtaavat
nuoren potilaan.

Tieteellinen naytt6: mika toimii?

Transition tavoitteena on taata kroonisen sai-
rauden kanssa eldville nuorille kehitysasteen
huomioiva saumaton hoitoketju. Vaikka tran-
sitiosta on puhuttu viime vuosina paljon ja
useat ladkirijirjestot ovat julkaisseet transitiota
koskevia suosituksia (10,11), tutkittua tietoa
tehokkaista toimintatavoista on viela varsin va-
han.

Ensimmaisissd laadullisissa haastattelutut-
kimuksissa nuoret kuvasivat aikuisten palvelu-
jarjestelmdd persoonattomaksi, “nopeaksi ja
likaiseksi”. Namai tarinat kuvastavat, kuinka
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heikosti valmistautuneita nuoret olivat uuden-
laiseen hoitokulttuuriin. Sittemmin transitio-
valmiuden arviointiin on kehitetty kymmenid
erilaisia kyselyitd, joista yhdenkidin ennuste-
arvoa onnistuneelle transitiolle ei ole osoitettu
(12). Myoskidin transition onnistumiselle ei
ole ollut kaikki diagnoosiryhmit kattavia yh-
teniisid kriteereitid (13). Yleensi tutkimusten
padtemuuttujina on kiytetty tavanomaisia kar-
keita mittareita kuten kuolemia tai elinsiirteen
menetyksid. Prior ym. ehdottivat kiytettavaksi
Institute for Healthcare Improvementin suosi-
tuksen mukaista kolmijakoista viitekehysts, jos-
sa arvioitavana ovat perinteiset sairauskohtaiset
mittarit (esimerkiksi HbA, . diabeetikoilla), po-
tilaiden arvioimat hoitokokemukset (esimer-
kiksi kuinka hyvin he ymmirsivit saamansa
hoito-ohjeet) ja hoidon viltettivissi olevat kus-
tannukset (14). Nuoria hoitavien ammattilais-
ten konsensus on, ettd onnistuneen transition
mittaristossa pitdisi lisiksi huomioida myos
eliminlaatu, potilaiden ymmirrys omasta sai-
raudestaan ja sen hoidosta ja potilaiden sosiaa-
linen tilanne, esimerkiksi ystavipiiri (TAULUK-
ko 1) (15,16). Tuon sosiaalisen ulottuvuuden
voi ajatella kuvastavan sité, kuinka sinut potilas
on itsensd ja sairautensa kanssa.

Tuoreen systemoidun katsauksen mukaan
valtaosa julkaistuista transitiovaiheen tutki-
muksista on edelleen laadultaan heikkoja, eiki
kustannusvaikutuksia ole useinkaan pyritty
arvioimaan (17). Tutkimusasetelma on useim-
miten takautuva, potilasmairit ovat pienii ja
tutkimuksen kohteena on vain yksi sairaus-
ryhmi kerrallaan. Yhteenvetona voidaan silti
todeta, ettd selkedsti jasennelty ja suunnitel-
mallinen transitiovaiheen hoito on kannattavaa
sekd sairauden hoitotulosten ettd kustannusten
kannalta. Kohtuullisen vahvaa niytt64 on poti-
laiden valmennuksesta kohti tdyttd omahoitoa
sekd erityisistd transitiovastaanotoista, joissa
joko lastenldakari ja aikuislddkari pitavit yhteis-
vastaanottoa tai aikuispuolella hoidosta vastaa
erityisesti nuorten hoitoon perehtynyt ladkari
(18). Heikompi niyttd tukee myds aikuislda-
kirin tapaamista ennen hoidon virallista siir-
tymistd aikuisten hoitoyksikk66n sekid moni-
ammatillisen tiimin osallistumista transitioon
(19). Sen sijaan satunnaistettuja tutkimuksia
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TAULUKKO 1. Onnistuneen transition indikaattorit (16).

Saanndlliset seurantakdynnit

Ei peruuttamattomia vastaanottoaikoja

Ei pitkdaikaiseen sairauteen liittyvia pdivystyskaynteja
Nuoren lisadntyva vastuu omasta hoidosta
Hoitotasapaino ennallaan tai parantunut

Potilas ja perhe tyytyvaisia sairauden hoitoon

parempaan lopputulokseen johtavista hoidon
siirtymavaiheen interventioista on julkaistu
vain muutama (20). Niiden ainoa merkittavi
havainto on, ettei yksittdinen kahden piivin
valmennussessio ole riittavd nuorten potilaiden
transitiovalmiuden kannalta.

Nuorten potilaiden onnistunut hoito vaatii
seka lastenlaakareiltd, aikuisia hoitavilta ladka-
reiltd ettd muulta hoitohenkilokunnalta pereh-
tyneisyyttd nuoruusiin kehitykseen ja nuorten
kohtaamiseen. Nuoret ndyttivit sitoutuvan eri-
tyisen hyvin hoitoon, jos he tuntevat tulevansa
kuulluiksi vastaanotolla ja jos my6s vaikeista
asioista kuten piihteistd ja seksuaalisuudesta
voidaan keskustella avoimesti (21).

Huomioitavaa kdaytannon tyossa

Yhdistiva tekiji transitiovaiheen hoidosta jul-
kaistuille suosituksille on, ettd nuoria potilaita
on alettava valmentaa hyvissé ajoin ja johdon-
mukaisesti tulevaan muutokseen ja lisdanty-
viin vastuuseen (Kuva) (10,21-23). Yleises-
ti ottaen lastenlddkdrin tulisi tavata jokainen
nuori my6s ilman vanhempia 12 vuoden iésti
lahtien (23). Témi on linjassa myds Suomen
lainsdddannon kanssa, silld potilaan oikeuksista
sditavin lain mukaan 12-vuotiasta tulee kuulla
hoitopiditoksid tehtiessd, ja tastd idstd ylospdin
nuorella on myds oikeuksia sen suhteen, ketki
hinen hoidostaan tietdvit ja paittavit.
Nuorten hoito vaatii ammattilaisilta aivan
erilaista otetta kuin pienten lasten tai van-
hempien aikuisten hoitaminen (TAULUKKO 2)
(10,20,21,23). Hoitosuhteessa on oltava val-
mis tyoskentelemdin sekd nuoren ettid hinen
vanhempiensa kanssa, ymmarrettivd luotta-
muksellisuuden ja vaitiolovelvollisuuden rajo-
jen siirtyminen nuoren kehitysasteen myoti ja

Hoidon transitiovaihe — hyppy tuntemattomaan?
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Lastensairaala

Aikuisten hoitoyksikko

Valmisteluvaihe

- nuorten tapaaminen ilman
vanhempia

- tiedotus hoidon siirtymisesté

- nuoren osaamisen ja ymmar-
ryksen lisadminen

- nuoren tukeminen vastuun
kantamisessa

- vanhempien huolten
huomiointi

- riittavan aikaisin, johdon-
mukaisesti

ja -tiimista

kesken

Siirtymavaihe
- tiedotus uudesta hoitopaikasta

- hoitoyhteenveto seka
uudelle tiimille etta nuorelle

- tiivis yhteistyd ammattilaisten

- nuoren kehitysasteen ja
eldaméntilanteen huomiointi

- yksildllinen aikataulu

Sopeutumisvaihe

- yhteystiedot nuorelle hdtd-
tilanteita varten

- pysyvét ammattilaiset,
mikali mahdollista

- yleisen parjaamisen
tukeminen

- kokonaisvaltainen hoito-ote

- elamantilanteen huomiointi
ladkityksissd, vastaanotto-
ajoissa jne.

KUVA. Hoidon transition kolme vaihetta erityispiirteineen (10,21-23).

huomioitava monia kaikkien nuorten yleiseen
terveyteen vaikuttavia seikkoja, kuten mielialan
vaihteluita, pdihdekokeiluja ja seksuaaliterveyt-
td (22). Nuori tarvitsee ammattilaisen tukea ja
kannustusta hoitomotivaation kehittimiseen ja
yllapitoon seki viahitellen lisidntyviin vastuun
ottoon omasta lddkityksesti ja hoidosta. Positii-
visen kehityksen korostaminen ja siit4 kiittdmi-
nen sekd nuorten voimavarojen tunnistaminen
ovat omiaan voimistamaan suotuisaa suuntaa ja
lisddmain onnistumisia (24).

Kiytinnon tyossd on tirkedd huomioida
my0s pitkadaikaisessairaan nuoren vanhemmat.
Vanhemmat ovat kokeneet vuosien aikana
mahdollisesti useita tilanteita, joissa heiddn
lapsensa on ollut vilittémassa hengenvaarassa.
Silloin nuoren itsendistyminen ja hinen omiin
taitoihinsa luottaminen on vanhemmillekin eri-
tyinen haaste terveiden lasten vanhempiin ver-
rattuna. Joskus huolestuneen vanhemman ah-
distus ja ripustautuminen nuoreen voivat muo-
dostua esteeksi sekd nuoren itsendistymiselle
ettd vastuun ottamiselle nuoren oman sairau-
den hoidosta (10). Toisaalta on my®s tilantei-
ta, joissa vuosien ajan sairaan lapsen oikeuksia
ajaneet vanhemmat vésyvit vastuuseensa ja ha-
luaisivat padstdd nuoresta irti, ennen kuin nuori
on siihen valmis. Jotta transitiosta muodostuisi
sujuva prosessi, my0s vanhemmat on saatava
vakuuttumaan siit3, ettd heidan kasvattinsa on

A. Kotiranta ja S. Kosola

riittdvin kypsd pitimain itsestddn huolta ja ettd
sairauden hoito jatkuu asianmukaisesti myos
aikuisten hoitoyksikossd. Titd luottamuksen
tunnetta voimistaa nikyvé yhteisty6 lastensai-
raalan ja aikuisten hoitoyksikon valilld, mika
voi osittain selittdd lastenlddkirin ja aikuislaa-
kirin yhteisvastaanottojen yhteyden parempiin
hoitotuloksiin.

Luottamuksellisen hoitosuhteen syntyminen
vaatii aikaa. Hoitosuhde ei muodostu potilaan
ja kasvottoman organisaation vilille, vaan kah-
den ihmisen vilille. Siksi hoitoon sitoutuminen
yleensa vaatii, ettd potilas tapaa toistuvasti sa-
moja ammattilaisia (21). Témi nikemys koros-
tuu nuorten potilaiden hoidossa, koska heilld
on usein takanaan vuosien mittainen kiintea
hoitosuhde lastensairaalan henkilokunnan
kanssa. Aikuisten hoitoyksikdssi tulisi olla am-
mattilaisia, jotka ovat valmiita kulkemaan nuor-
ten rinnalla ainakin muutaman vuoden ajan
hoidon siirtymisen jilkeen. Sen jilkeen nuori
olisi todenndkdisesti valmiimpi huolehtimaan
itsendisesti ajanvarauksista ja muista kdytinnon
velvollisuuksista.

Nuoruuteen kuuluvilla muutoksilla opinto-
jen, tydelimin ja itsendisen asumisen suhteen
on nuorille huomattavia taloudellisia seurauk-
sia. Sairauden seurantakdynnit ja ladkitykset
aiheuttavat pitkaaikaissairaille nuorille lisikus-
tannuksia ja tuen tarvetta terveisiin ikitoverei-
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hin verrattuna. Aina ei ole yksinkertaista selvit-
taa, millaiseen tukeen he ovat esimerkiksi Ke-
lasta oikeutettuja, miten oma iké ja mahdolliset
ansiotulot tukiin vaikuttavat ja miten tuollaisia
tukia haetaan. Lisdksi vanhempien tulotaso voi
vaikuttaa nuoren saamaan tukeen, vaikka hin
ei endd asuisikaan lapsuudenkodissa. Onnistu-
neen transitiovaiheen aikana on varmistettava,
ettei nuorten taloudellinen tilanne muodostu
esteeksi parjaamiselle. Nuoruusikiisten asioi-
hin perehtynyt sosiaalityontekija onkin keskei-
nen jasen transitiovaiheen tukijoukoissa.
Nuoria aikuisia hoitavien laakarien tulisi
muistaa, ettei tdysi-ikdisyys tarkoita aikuisuut-
ta. Lain mukaan tdysi-ikdinen saa pdittdd ilman
huoltajia kaikesta itseddn koskevasta hoidosta,
vaikka tutkimukset osoittavat, etta aikuista-
soinen kyky tehdd paitoksid ja ohjata omaa
toimintaa kypsyy useimmilla nuorilla vasta
yli 20-vuotiaana (25). Osa nuorista tarvitsee
“saattajaa” pitkddn vield tdysi-ikdisendkin. Joi-
denkin nuorten kohdalla tim4 saattaja voi olla
oma vanhempi, kun taas toisen kohdalla itse-
néistymistd tukee paremmin ammattilaisen
toimiminen tukihenkil6ni. Hoidon siirtymista
kisittelevien suositusten mukaan erikoissai-
raanhoidossakaan ei riitd, etta huolehditaan
vain yksittdisen sairauden hoitovastuun siirti-
misesti toisen yksikon kollegalle. Moniamma-
tillisessa tyoryhmissd pitdisi huolehtia my6s
opiskelu- ja tykyvystid sekd yleiseen terveyteen
ja sosiaaliseen tilanteeseen liittyvistd tarpeista,
silld ne kaikki vaikuttavat pitkdaikaisesti sairai-
den nuorten myShempiin pirjidmiseen (22).

Lopuksi

Hoidon siirtyminen lastensairaalasta aikuisten
hoitoyksikk66n on monille nuorille toistai-
seksi “hyppy tuntemattomaan”. Sen ei kuiten-
kaan tarvitse olla niin, vaan suunnitelmallisella
otteella, yhteisty6lld ja nuorten kehityksen ja
tarpeet huomioimalla transitio voi sujua sula-
vasti. Syksylld 2017 avautui valtakunnallisen
virtuaalisairaalan Terveyskylddan nuorten talo
(26), jonka kohteena ovat transitiovaiheessa
olevat nuoret, heidin vanhempansa ja heitd
hoitavat ammattilaiset. Ammattilaisosiossa
on tarjolla yksityiskohtaiset lomakkeet eri-

855

TAULUKKO 2. Pitkdaikaissairaan nuoren kohtaamisessa
huomioitavaa (10,20,21,23).

Nuoren tapaaminen kahden kesken viimeistadn 12 vuo-
den idsta lahtien

Nuoren yksityisyyden ja vaitiolovelvollisuuden kunnioitus
Nuoren arvojen ja mielipiteiden kunnioitus

Nuoren elamantilanteen huomiointi (hoitokustannukset
jne.)

Itsendistymisen, omahoidon ja vastuun ottamisen tuke-
minen

Avoimet kysymykset

Tilaisuus nuoren omien kysymysten esittamiselle
Ymmarrettavan (yleis-)kielen kaytto

Tiedon toistaminen tarvittaessa

Lyhyen aikavalin hoitotavoitteet nuoren arvot huomioiden
Yksinkertaisin hoitomuoto, haittavaikutusprofiili

Hoidon rdataléinti nuoren eldmaan sopivaksi, mikali
mahdollista

Perusteltu, positiivinen palaute
Hoidon siirtyminen yksiléllisen aikataulun mukaan
Mahdollisimman pysyvat hoitosuhteet

ikdisten nuorten kohtaamisen tueksi. Jatkossa
tuohon taloon liitettdneen myos virtuaalinen
hoitopolku, jonka kautta tunnistautumalla po-
tilaat voivat olla yhteydessd hoitavaan tahoon.
Virtuaalisen hoitopolun vaikutusta nuorten
hoitokokemuksiin ja arvioihin transitiovaiheen
sujuvuudesta on tarkoitus seurata alusta lihtien
myos tieteellisesti ja hyodyntdd ndin saatua tie-
toa hoitopolun kehittimisessa.
Virtuaalimaailman kehityksestd huolimatta
nuorten perustarpeet siilyvét: heiddn on tulta-
va kohdatuksi ja tunnettava, ettd heistd vilite-
taan. Kokonaisvaltaisesti transitiovaihetta voisi
sujuvoittaa kaikki erikoisalat kattava transitio-
klinikka. Transitioklinikan henkilokunta voisi
tukea seki siirtymavaiheessa olevia nuoria ettd
sairautta hoitavia kliinikoita ja olla tarvittaes-
sa yhteydessi myos nuorten opiskelupaikan
opiskeluhuollon ammattilaisiin (terveydenhoi-
taja, ladkiri, kuraattori ja psykologi) nuorten
pirjaamisen edistimiseksi. Melbournen Royal
Children’s Hospitalissa ja Toronton SickKids-
sairaalassa moniammatillisesta transitioklini-
kasta ja transition tukipalveluista on my6nteisid
kokemuksia. Suunnitteilla on my6s kattavia tut-
kimuksia niiden mallien vaikuttavuudesta.

Hoidon transitiovaihe — hyppy tuntemattomaan?
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NUORISOLAAKETIEDE
KATSAUS

TEEMA

Laura Suomalainen, Noora Seilo, Henna Haravuori ja Mauri Marttunen

Nuoren viiltely ja muu itsetuhoinen
kdayttaytyminen

Viiltelyn taustat voivat olla hyvin monimuotoiset ja viittaavat nuoren keinottomuuteen sdddelld tun-
teita. Viiltelevan nuoren itsekritiikki, syyllisyys ja hdpea vaikeuttavat avun pyytamista. Viilteleva nuori
tulisi tunnistaa mahdollisimman varhain ja ohjata yksilollisen arvion jalkeen tarvittavan tuen piiriin.
Aikaisempi itsed vahingoittava kdyttdytyminen suurentaa merkitsevasti itsemurhayritysten riskia. Vas-
taavasti aikaisemmat itsemurhayritykset ennustavat lisdadantynytta itsed vahingoittavaa kdyttaytymista.
Itsetuhoinen kayttaytyminen tulee arvioida mahdollisimman moniulotteisesti; jatkumona ja osana nuo-
ren kokonaistilannetta. Itsetuhoiseen kayttaytymiseen tulee puuttua mahdollisimman varhain, ja hoito-
polku perusterveydenhuollosta erikoissairaanhoitoon on pidettava selkedna. Viiltelyn ja itsetuhoisuuden
ehkaisyssé keskeista on varhainen tunnistaminen sekd psykoedukaatio mielenterveyden tukemisesta.

iiltely aiheuttaa huolta, pelkoa ja hitdd
sekd nuoren lahipiirissi etti terveyden-
huollon henkildstolla. Suomalaisessa
poikittaistutkimuksessa 13—18-vuotiaista nuo-
rista 11,5 %:n todettiin elimansi aikana viil-
lelleen itseddn ainakin kerran, ja muulla tavalla
itseddn oli vahingoittanut 10,2 % (1). Viiltely
voi olla kertaluonteista kokei-
lua, mutta se voi liittyd myos
vakaviin kasvun ja kehityksen
ongelmiin, kaltoinkohteluun,
traumatisoitumiseen ja riski-
kayttaytymiseen. Koska syyt
ovat moninaiset, viilteleva
nuori tulee aina arvioida yk-
silollisesti. Toistuvasti itseddn viiltelevd nuori
tarvitsee yleensd erikoissairaanhoidon arviota.
Itsemurha on maailmanlaajuisesti toiseksi
yleisin kuolinsyy 15-29 vuotiaitten keskuudes-
sa (2). Vaikka nuorten itsemurhakuolleisuus
Suomessa on vihentynyt yli 40 % vuodesta
1990, se on edelleen kansainvilisesti arvioitu-
na suuri. Itsemurha-ajatukset ja yritykset ovat
tytoilld yleisempid kuin pojilla. Kuitenkin itse-
murhista poikien tekemii on 75-80 %. Vain
alle neljannes itsemurhan tehneistd ja noin
puolet itsemurhaa yrittineistd nuorista on saa-
nut edeltivisti psykiatrista hoitoa (3,4).
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Itsetuhoinen kayttdytymi-
nen tulee arvioida jatku-
mona, mahdollisimman
moniulotteisesti ja osana
nuoren kokonaistilannetta

Yleensi nuori viiltda tai vahingoittaa itseddn
helpottaakseen oloaan. Taustalla on harvoin
halu kuolla, mutta toistuva viiltely lisdd sel-
visti myohemmain itsemurhayrityksen ja itse-
murhan riskid (4-6). Yleensi nuoruusikiisen
itsetuhoinen kiyttaytyminen liittyy mielenter-
veyden hairioon, kuten ahdistukseen, masen-
nukseen, psykoottisuuteen,
kaksisuuntaiseen mieliala-
hdiri66n, piihdeongelmiin,
kaytoshdirioihin ja tuntei-
den sditelyn hiiridihin (3).
Pitkdaikainen riskikdyttayty-
minen ilman selkedi itsensa
vahingoittamista tai kuole-
man padméarad voi liittyd esimerkiksi fyysisten
sairauksien hoidon laiminlydmiseen, paihtei-
den kiytto6n tai muuhun oman terveyden ja
turvallisuuden kohtuuttomaan vaarantamiseen.
Epamaiariinen ja ulkonaisesti vaarattomaltakin
vaikuttava itsemurhayritys on aina vakava vies-
ti siitd, ettd nuori ei ole hallinnut tunteitaan tai
on keinoton haastavassa elimintilanteessaan.
Mikili itsetuhoisiin ajatuksiin liittyy voimakas
kuoleman halu tai itsemurhasuunnitelma, on
nuori todennidkoisessd vaarassa yrittdd itse-
murhaa.

Duodecim 2018;134:857-64
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TAULUKKO 1. lItsetuhoisuuden riskitekijoita ja suojaavia tekijoita.

Riskitekijoitd

Perheeseen liittyvat tekijat
Vanhemman mielenterveyshairio
Avioero

Kuolema

Vaikeat, riitaisat vuorovaikutussuhteet perheessa
Lahiomaisen itsetuhoisuus
Elaméntapahtumat

Varhaisen vuorovaikutuksen haasteet
Seksuaalinen ja fyysinen kaltoinkohtelu
Ihmissuhdevaikeudet
Koulukiusaaminen
Mielenterveyshairiot
Masennushairi6t

Ahdistushairiot

Tunnesaatelyn hairiot

ADHD

Kaytoshairiot

Paihdehairiot

Psykoottisuus

Persoonallisuustekijat
Impulsiivisuus

Toivottomuus

Huono itsetunto

Heikot ongelmanratkaisutaidot
Perfektionismi

Koulutustasoon ja sosioekonomiseen tasoon liittyvat tekij
Miessukupuoli

Alhainen sosioekonominen taso

Alhainen koulutustaso

Mielenterveydenhairiot itse-
tuhoisen kdyttaytymisen taustalla

Nuoruusikd alkaa psyykkisten ja fyysisten
muutosten jaksosta, puberteetista ja ajoittuu
suurin piirtein ikdvuosiin 13-22. Nuoruudessa
mielialojen vaihtelu, itsetietoisuus, itsekritiik-
ki, riskialis kidytos ja omien rajojen koettelu
lisadntyvit. Tiettyyn rajaan saakka riskialtis
kayttiytyminen, satunnaiset pidihdekokeilut
ja kidyttdytymisen dkkividryys voidaan tulkita

L. Suomalainen ym.

Suojaavia tekijoita

Laheiset vilit perheeseen
Laheiset sisarussuhteet
Vanhemman vaélittava huolenpito
Lapsen huomiointi
Vastavuoroisuus

Sosiaalisen verkoston tuki

Kyky hakea apua kriisitilanteessa
Vakaat elinolosuhteet

Itsensa tarpeelliseksi tunteminen

Kokemus siitd, etta voi vaikuttaa eldmaansa
Kyky tukeutua tarjottuun apuun

Hyvé olemassa oleva hoitosuhde

Hyvét kokemukset aikaisemmista hoidoista

Optimistinen elaméanasenne
Avoimuus

Hyva itsekontrolli
Impulssien sietokyky

Hyvét sosiaaliset valmiudet
Itsearvostus

Itseluottamus
Uskonnollisuus
Kuolemanpelko

-

nuoruusidn kehitykseen kuuluvaksi. Kuitenkin
esimerkiksi pitkdkestoiset mielialavaihtelut,
voimakas ahdistuneisuus, paniikkikohtaukset,
sosiaalinen eristyneisyys, ja toimintakyvyn
lasku koulussa, kotona tai harrastuksissa ovat
asioita joista nuoruusikdisen kohdalla tulee
huolestua (7). Psyykkisen pahoinvoinnin tun-
nistaminen voi olla haastavaa erityisesti nuoril-
la, jotka eivit oireile ulospdin, vaikka ajatukset
ja toiminta voivat viestittdd neuvottomuutta ja
toivottomuutta.
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Masennustilat, joiden yleisyys nuoruudessa
on noin 10 %, lisdavit itsemurhariskii mer-
kitsevisti. Masennustilojen yleisyys eri tutki-
muksissa on ollut 40-80 % itsemurhayrityksen
tehneilld nuorilla. Masennustilojen liitannais-
sairaudet, kuten ahdistuneisuus, tunne-eliman
sddtelyn vaikeudet ja piihdehdiriot lisdavit
edelleen itsemurhayrityksen ja itsemurhan ris-
kii (3).

Tunnesditelyn haasteet ovat nuoruusidssi
tavallisia. Pitkidkestoisina tunnesditelyn haas-
teet ovat kuormittavia, aiheuttavat nuorelle
karsimysti ja heikentdvit toimintakykyd. Kun
tunnesaitelyn vaikeudet tunnistetaan pysyvik-
si osaksi nuoren persoonallisuutta ja toiminta-
kykyd, puhutaan persoonallisuushiiridista (8).
Nuoruusikiisten persoonallisuushdiridistd
tavallisin on epidvakaa persoonallisuushiirio.
Tunne-eldimin epiavakauteen liittyvit impulsii-
vinen kiyttdytyminen ja voimakkaat tunteet,
joita nuoren on vaikea tunnistaa ja nimeti.
Epavakaan nuoren itsed vahingoittava kayttay-
tyminen kuten viiltely, aggressiivisuus, huma-
lahakuinen juominen, holtiton seksuaalinen
kayttdytyminen, huumeiden kaytto ja lddke-
myrkytykset ovat kehittymattomii keinoja hal-
lita esimerkiksi hylkaamiskokemuksia ja niiden
laukaisemaa ahdistusta (9).

Piihteiden vairinkéytto liittyy usein masen-
nukseen ja episosiaalisuuteen. Miti nuorem-
pana piihdekokeilut ovat alkaneet, sitd toden-
nikoisemmin piihteiden kiyton taustalla on
yritys hallita eri syistd aiheutuvaa psyykkistd
kipua. Suurin osa nuorten itsemurhayrityksis-
td on tekohetkelld impulsiivisia, ja ne tehddin
péihtyneena.

Noin S % skitsofreniaa sairastavista potilaista
kuolee itsemurhan vuoksi. Keskeiseksi riskite-
kijaksi tunnistetaan sairauteen liittyva stigma ja
eristaytyneisyyden kokemukset. Psykoottiset
jaksot lisdavat merkitsevisti itsetuhoisten aja-
tusten ja itsemurhayritysten riskid (10).

Itsemurha-ajatukset ja itsensa
vahingoittaminen

Yleensi itsemurha-ajatukset liittyvit tavoittee-
seen kontrolloida pitkdin jatkunutta, tuskallista
olotilaa. Itsemurha-ajatusten taustalla voi olla
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mielialaoireita, elimanhallinnan haasteita, risti-
riitoja ihmissuhteissa, somaattisia kiputiloja tai
pitkddn jatkunutta paihteiden kayttod. Yhdysval-
talaisessa haastattelututkimuksessa 13-18-vuo-
tiaiden nuorten eldimin aikaisten itsemurha-aja-
tusten yleisyys oli noin 12 %, itsemurhasuunni-
telmien 4 % ja -yritysten noin 4 % (9).

Aikaisemmat itsemurhayritykset ja itsed va-
hingoittava kayttdytyminen lisaavit itsemurha-
yrityksen riskid merkittavisti. Vastaavasti aikai-
semmat itsemurhayritykset ennustavat lisddn-
tynyttd itsed vahingoittavaa kiyttaytymista.
Toistuva itsensi vahingoittaminen pienentii
itsemurhayritysten kynnysti — todennikdisesti
altistamalla nuorta sietiméian itsemurhayrityk-
seen liittyvéi fyysistid kipua ja pelkoa (6). Suu-
rin osa itsemurhan tehneistd nuorista on aikai-
semmin uhannut itsemurhalla tai puhunut siiti
lahipiirilleen. Kolmannes itsemurhan tehneisti
on yrittdnyt itsemurhaa aikaisemmin. Psykiat-
risen hoidon piirissd olevilla nuorilla itsetu-
hoisuus on yleistd erityisesti potilailla, joilla
on todettu masennuksen tai piihdeongelmien
lisaksi tunnesadtelyn hiirioitd tai muita per-
soonallisuushdirion piirteitd, kuten estyneen,
epasosiaalisen tai epaluuloisen persoonallisuus-
héirion piirteitd. Naistd nuorista noin 85 %:lla
todetaan itsetuhoisuutta (9,11).

Viiltely

Viiltely on yritys selviytyd psyykkisesti sie-
tamattomastd olosta, eikd siihen yleensi liity
suunnitelmaa itsensd tappamisesta. Nuori voi
kuvata viiltelevinsd, jotta kykenisi tuntemaan
edes tuskaa muuten tyhjissi olotilassaan. Viil-
tely voi olla keino hallita itsed, rankaista itsed
tai kokea kontrollin tunnetta kaoottisessa eli-
mintilanteessa (12). Viiltelemilld nuori pyrkii
hallitsemaan psyykkistdi kipua keskittdmalld
ajatuksensa fyysiseen kipuun. Se kertoo keinot-
tomuudesta ilmaista pahaa oloa tai tunnistaa
negatiivisia tunteita. Nuoren kokema itsekri-
tiikki, syyllisyys, hipei ja viha voivat vaikeut-
taa avun hakemista. Viiltely tulee aina arvioida
jatkumona, toistuva tai jatkuva viiltely voi edetd
itsemurhayritykseen (13).

Yleensa viiltely tapahtuu yksin ja salassa,
mutta voi myo6s olla julkista joko yksin tai ryh-

Nuoren viiltely ja muu itsetuhoinen kayttaytyminen
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TAULUKKO 2. Asteittain vakavoituviin itsemurha-ajatuksiin kayttdytymiseen liittyy suurempi itsemurhan riski.

Epdsuora itsetuhoinen kayttaytyminen

Pitkaaikaisen sairauden hoidon laiminlyonti, riskialtis
kayttaytyminen, kuten paihteiden kaytto tai runsaat
seksikumppanit

Epaspesifiset kuoleman toiveet

"Olisi ehkd helpompaa olla kuollut”
"En jaksa enda elaa”

Epaspesifiset itsemurha-ajatukset ilman intentiota

“Haluan kuolla”
"Voisin tehda itsemurhan”

Itsemurha-ajatukset ja itsemurhaintentio

"Aion tappaa itseni ottamalla yliannosuksen minulle
maarattyja ladkkeita”

Itsemurhayritys jossa mukana itsemurhaintentio

Kartoita myds keskeytyneet tai keskeytetyt aikaisemmat
yritykset

massd. Viiltely voi aiheuttaa riippuvuutta, ja sen
on huomattu tarttuvan kayttdytymismallina
esimerkiksi koulussa oppilaalta toiselle tai so-
siaalisesta mediasta haetun vahvistuksen, tuen
ja hyviksynnin kautta (14). Nuori voi viiltii it-
seddn ympari kehoa joko nakyvisti tai vaatteilla
piilotettaviin paikkoihin. Muihin kuin nakyviin
paikkoihin viiltelyn on osoitettu liittyvin tun-
ne-elimin ongelmiin, dissosiatiivisiin oireisin
ja itsemurha-ajatuksiin (12).

Itseddn vahingoittavat nuoret voidaan kar-
keasti jakaa kokeilijoihin, lievésti itseddn vahin-
goittaviin ja vakavasti itseddn vahingoittaviin,
jolloin viiltelysté on tullut automatisoitunut tapa
hallita negatiivisia tunteita ja rentoutua (15).

Viiltely voi siis olla kertaluonteinen kokeilu,
mutta se voi liittyd my6s vakaviin kasvun ja ke-
hityksen ongelmiin, kaltoinkohteluun, trauma-
tisoitumiseen ja riskikdyttiytymiseen, kuten
tupakointiin, piihteiden kiytt66n ja muihin
elimédn hallinnan haasteisiin. Moni viiltelyyn
turvautuva on kokenut lapsuudessaan laimin-
lyontid, vikivaltaa ja turvattomuutta (16). Va-
kavimmillaan viiltely liittyy syomishdirioihin,
masennukseen, persoonallisuushdiri6ihin, kay-
toshairioihin, traumaperdiseen oireiluun ja psy-
koottisiin hdiridihin (12). Viiltelyn moninais-
ten syiden vuoksi toistuvasti itseddn viiltelevin
nuoren hoidon tarve tulisikin arvioida erikois-
sairaanhoidossa tai sen tuella mahdollisimman
varhaisessa vaiheessa.

L. Suomalainen ym.

Ladkkeiden yliannostus, hukuttautumisyritys, hirttaytymis-
yritys, korkealta paikalta hyppadaminen, itsen vahingoitta-
minen itsemurhatarkoituksessa

Itsetuhoisen kayttaytymisen
arviointi

Itsetuhoisuus tulee arvioida jatkumona ja osa-
na nuoren kokonaistilannetta (TAULUKKO 2 ja
3). Itsetuhoisten ajatusten tai viiltelyn puheeksi
ottaminen ei lisdd itsemurha-ajatusten tai -yri-
tysten riskid. Pdinvastoin, nuori kokee tavalli-
sesti helpottavana sen, ettd tyontekija ottaa ne
puheeksi (17).

Keskeistd on selvittdd aikaisempi itsetuhoi-
nen kiyttdytyminen tai viiltely, riskitekijat sekd
altistavat tekijit (TAULUKKO 1). Tyypillisimpid
itsetuhoisuutta laukaisevia tekijoitd ovat riidat
laheisissa ihmissuhteissa, esimerkiksi vanhem-
pien tai ystivien kanssa. Seurustelusuhteen
kriisit ovat laukaisevana tekijind jopa puolessa
nuorten itsemurhista (18). Turvallinen, joh-
donmukainen vanhemmuus, ldhipiirin tuki ja
persoonan joustavuus suojaavat nuorta itse-
tuhoisuudelta, vaikka riskitekijit olisivatkin ka-
sautumassa (19,20).

Oppilas- ja opiskelijahuoltolain (1287/2013)
mukaan kiireellisessa tapauksessa, kuten nuoren
oireillessa itsetuhoisesti, on hinelle jarjestettiva
mahdollisuus keskusteluun psykologin tai ku-
raattorin kanssa samana tai seuraavana paivani.
Niissi tilanteissa yhteistyo opiskeluterveyden-
huollon ja opiskeluhuollon psykologien ja ku-
raattorien kesken olisi oltava mahdollisimman
avointa ja joustavaa. Tdmd on erityisesti huo-
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mioitava tulevaisuudessa opiskeluterveyden-
huollon siirtyessd maakuntien liikelaitoksiin ja
muiden opiskeluhuollon palvelujen jiddessd
kuntiin. Edelleen itsetuhoisen nuoren hoito-
polku opiskeluterveydenhuollosta psykiatriseen
erikoissairaanhoitoon on valttiméaton.

Mikili koulussa havaitaan esimerkiksi viilte-
lyd usealla oppilaalla samaan aikaan, yksil6lli-
sen arvioinnin ja tunnistamisen lisaksi tirkeata
on pyrkid helpottamaan muiden oppilaiden,
vanhempien ja henkilékunnan huolta antamal-
la psykoedukaatiota mielenterveyden tukemi-
sesta, psyykkisen kuormittumisen tunnistami-
sesta ja erilaisista tunnesiitelyn ja ahdistuksen
hallinnan keinoista (20).

Itsemurhariskin arviointi

Vaikka itsemurhan toteutumista ei voi ennus-
taa, tulee jokaisen psyykkisestd syystd vastaan-
otolle tulleen nuoren itsemurhariski arvioida
(TAULUKKO 2 ja 3). Keskeistd on pohtia, ovatko
itsetuhoiset ajatukset tai viiltely olleet reagoin-
tia sietimattomiin elamaintilanteeseen, keino
ilmaista pahaa oloa, yritys saada pahaan oloon-
sa apua vai onko kyse itsemurhasuunnitelmasta
(21).

Itsemurha-ajatusten ja viiltelyn vakavuus
vaihtelee, ja vastaavasti riskitekijoilld on erilai-
nen painoarvo. Esimerkiksi impulsiiviselle itse-
murhayritykselle on tyypillisti, etti sitd edeltdd
jonkinlainen ristiriitatilanne ihmissuhteissa,
joka aiheuttaa voimakasta hallitsematonta ah-
distuneisuutta. Toisaalta masentunut nuori on
voinut viillelld ja suunnitella itsemurhaa pit-
kiin (19,20).

Akuutista itsemurhavaarasta viestivit toi-
vottomuus, nikoéalattomuus ja ympiériston tur-
vattomuus. Aikaisemmat itsemurhayritykset,
itsemurhasta puhuminen, masennus, voima-
kas ahdistuneisuus, psykoottisuus, piihteiden
kaytto, vilinpitimittomyys itsed kohtaan, tun-
nesditelyn vaikeudet ja selked toimintakyvyn
heikkeneminen liittyvit suurentuneeseen itse-
murhavaaraan (15). Hoitosuhteen katkok-
set ja pettymykset hoitavaan tahoon lisdavit
itsetuhoisuuden riskia. Itsemurhaa yrittineen
nuoren arviossa yrityksen impulsiivisuus ja
suunnitelmallisuus, kuolemantoiveen voimak-
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TAULUKKO 3. Johdonmukaisen itsetuhoisuuden arvioi-
misen ydinasioita.

Ajankohtainen kuormitus

Ristiriidat kaverisuhteissa
Kriisit seurustelusuhteessa
Sairastuminen
Taloudelliset menetykset

Mielenterveyshairiot ja -ongelmat

Masennus

Kaksisuuntainen mielialahairio
Runsas padihteiden kaytto
Psykoottisuus

Nykyinen ja aikaisempi toimintakyky

Koulumenestys
Harrastaminen

Muutokset sosiaalisissa suhteissa

Perhetilanne

Perheen sisdiset vuorovaikutussuhteet
Vanhempien voimavarat

Vanhempien sairastuminen

Vanhempien paihteidenkaytto
Perheenjasenten mielenterveysongelmat
Menetykset

Vanhempien suhtautuminen tilanteeseen

Itsetuhoinen kayttaytyminen

Aikaisemmat itsetuhoiset ajatukset

Aikaisempi itsed vahingoittava kayttdytyminen
Aikaisemmat itsemurhayritykset

Itsemurhayritykset tai itsetuhoinen kayttaytyminen per-
heessa tai muussa lahipiirissa

Itsemurhayrityksen ja itsetuhoisten ajatusten laatu

Itsemurhayrityksen suunnitelmallisuus
Itsemurha-ajankohdan suunnittelu ja valmistelu
Itsemurhasuunnitelmista kertominen muille
Itsemurhavalineiden saatavuus

Toivottomuus

Onko itsemurhavaara edelleen olemassa?

kuus ja pysyvyys seki arvio siitd, onko nuori
helpottunut yrityksen epdonnistumisesta, aut-
tavat hoitosuunnitelman seki uusiutumisriskin
arvioinnissa. Itsemurhariskin arvio tulee aina
dokumentoida potilasasiakirjoihin.

Nuoren viiltely ja muu itsetuhoinen kayttaytyminen
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TAULUKKO 4. Viiltelyn arvioinnin ja hoidon keskeiset ta-
voitteet.

Potilaan inhimillinen kohtaaminen ja hoidon ripea aloit-
taminen viiltelyn syysta riippumatta

Viliton fyysisen ja psyykkisen hoidontarpeen kiireelli-
syysarvio

Potilaslahtéinen psykososiaalinen arvio, riskitekijoiden
ja suojaavien tekijoiden seka liitdnndissairauksien kar-
toittaminen

Kivun, epdmukavuuden ja pitkan seka lyhyen aikavalin
haittojen véhentaminen

Potilaan ja omaisten sitouttaminen hoitoon

Tarvittaessa riped lahettdminen perusterveydenhuollosta
erikoissairaanhoitoon

Riped psykiatrisen ja psykososiaalisen hoidon kaynnis-
taminen erikoissairaanhoidossa ja selked tyonjako eri
toimijoiden valilla

Integroitu ja johdonmukainen hoitopolku perustervey-
denhuollon, erikoissairaanhoidon ja kolmannen sektorin
toimijoiden valilla

TAULUKKO 5. Keskeisid tavoitteita masentuneen nuoren
itsetuhoisuuden hoidoissa.

Toivon herdttaminen

Itseymmarryksen ja hyvaksymisen lisadntyminen
Ikatasoisen toimintakyvyn ja kehityksen palautuminen
Aktiivisen toimijuuden vahvistaminen

Ahdingonsietotaitojen, sosiaalisten taitojen ja tunnesaa-
telytaitojen vahvistaminen

Perheen tuen ja ymmarryksen lisddminen

Rauhallinen vuorovaikutus ja
huoltajan mukaanotto

Nuoren itsetuhoisten ajatusten ja kayttaytymi-
sen toteamisen yhteydessid joudutaan pohti-
maan vaitiolovelvollisuuden suhdetta alaikdisen
etuihin. Usein nuoren edun mukaista on toimia
tilanteessa mahdollisimman lapinikyvisti. Rau-
hallinen, ennakoiva vuorovaikutus ja huoltajan
mukaanotto vahvistavat itsetuhoisen nuoren
tilanteen vakautumista ja hoidon onnistumis-
ta, vaikka nuori aluksi vastustaisikin huoltajan
lasnioloa (22). Vaikka nuorelle voi olla tirkedi
kertoa tilanteestaan ensin ammattilaiselle, ala-
ikdisen nuoren etu tavallisesti on, ettd huoltajat
ovat tietoisia nuoren itsetuhoisuudesta. Kos-
ka vanhempien on vaikea arvioida realistisesti
nuoruusikdisen lapsensa psyykkistd oireilua,

L. Suomalainen ym.

on kiinnitettivd huomiota huoltajien riittdvain
psykoedukaatioon ja tarvittaessa rauhoittami-
seen. Téysi-ikdisen nuoren primaarinen tuki voi
olla puoliso, jonka psykoedukaatio ja mukaan
ottaminen hoitosuunnitelman tekoon yleensi
auttaa toipumista.

Haastattelussa tulee pyrkid avoimuuteen ja
johdonmukaiseen esitietojen kartoittamiseen
sekd nuorelta ettd huoltajalta tai puolisolta
yhdessd ja erikseen. Itsetuhoajatuksista tulee
kysyd nuorelta itseltddn suoraan, mahdollisim-
man avoimesti. Kaikkiin viittauksiin itsemur-
hasta tulee suhtautua vakavasti. Viiltelystd ja
muusta itsetuhoisesta kiyttadytymisestd tulee
kysya erikseen ja kartoittaa, mihin nuori viilte-
lylld pyrkii (23).

Koulu- ja opiskeluterveydenhuollon terveys-
tarkastuksissa viiltelyjéljet on mahdollista ha-
vaita. My0s opettajat ja nuoren kaverit voivat
huolestua viiltelyjiljistd. Opiskeluterveyden-
huolto ja opiskeluhuollon psykologit seki ku-
raattorit ovat keskeinen tuki itsetuhoisesti oi-
reilevan nuoren arjessa. Nuoren ollessa erikois-
sairaanhoidossa, on tirkedd sopia tyonjaosta
opiskeluterveydenhuollon, muun opiskelu-
huollon ja erikoissairaanhoidon vililld (24).
Tarkeys korostuu hoidon siirtymavaiheissa
erikoissairaanhoidon ja perusterveydenhuol-
lon vililld sekd hoidon siirtyessi nuorisopsy-
kiatriasta aikuispsykiatriaan (TAULUKKO 4).

Itsetuhoisen nuoren hoito

Itsetuhoinen kayttdytyminen on tunnistettava
mahdollisimman varhain esimerkiksi oppilai-
toksissa. Nuorelle on tarjottava asianmukaista
tukea opiskeluhuollossa seki terveydenhuollon
eri tasoilla mukaan lukien paivystystilanteet
(TAULUKKO 5). Nuorisopsykiatrisen erikoissai-
raanhoidon konsultoinnissa tulee olla aktii-
vinen potilaan kokonaistilanteeseen sopivan
hoitopolun suunnittelemiseksi. Itsemurha-
yrityksen tehneet tulee aina ohjata erikois-
sairaanhoidon arvioon paivystyksellisesti tai
kiireellisena mikali ajankohtaista psykiatrista
hoitoa ei ole tiedossa. Vakavasti itsetuhoinen
nuori tulee ohjata mahdollisimman nopeasti
psykiatriseen jatkohoitoon ja mahdollisuuk-
sien mukaan varmistaa, ettd nuori on paissyt
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ajalleen. Vastaavasti perustason hoitavia tyon-
tekijoitd tulee informoida nuoren luvalla eri-
koissairaanhoidon jatkohoitosuunnitelmasta.
Akuutin kriisivaiheen jilkeen nuoren oirekuva,
ajankohtainen diagnostiikka ja kokonaistilanne
arvioidaan tutkimusjaksolla. Kokonaistilanteen
vakauduttua nuoren soveltuvuus, halukkuus ja
oikea-aikaisuus erilaisiin psykoterapeuttisiin
interventioihin selvitetian. Osana itsetuhoi-
suuteen liittyvin mielenterveyshiirion hoitoa
arvioidaan psyykenlddkehoidon tarve. Hoito-
muodot, hoitopaikka ja hoidon kesto ratkais-
taan yksilollisesti, ja ne mairaytyvit useiden eri
tekijoiden vaikutuksesta (25).

Sairaalahoitoa voidaan tarvita, jos itsemur-
han riskitekijoitd todetaan enemmin kuin
suojaavia (TAULUKKO 1) eiki sairaalahoito ole
nuoren oirekuvan ja kokonaistilanteen kannal-
ta vasta-aiheista. Esimerkiksi tunne-elamaltiin
epavakaiden nuorten pitkilld sairaalahoidolla
ei yleensa saavuteta itsemurhalta suojaavaa vai-
kutusta, vaikka he voivatkin hyotyd lyhyests,
strukturoidusta kriisihoitojaksosta sairaalassa.
Sen sijaan psykoottisilla ja vakavasti masentu-
neilla nuorilla sairaalahoitojakso on usein valt-
timatonti suurentuneen itsemurhariskin vuok-
si. Lisaksi nuori voi tarvita sairaalahoitoa, vaik-
ka akuutti itsemurhavaara olisikin viistymaissd,
jos ldheisten aikuisten tai muun verkoston tuki
ei riitd turvaamaan lahipéivien tilannetta.

Lopuksi

Viiltely ja muu itsetuhoinen kiyttiytyminen
on merkki nuoren kuormittuneisuudesta ja
keinottomuudesta sdddelld tunteita, ja sithen
tulee aina ripedsti ja myotituntoisesti puuttua.
Itsetuhoisuutta tulee arvioida kaikilta psykiat-
risesti oireilevilta nuorilta, vaikka itsetuhoisuus
ei olisikaan ensisijainen psykiatrisen tutkimuk-
sen syy. Toistuvat itsemurha-ajatukset tai itsed
vahingoittavat teot ovat aina merkki siitd, ettd
nuori voi pahoin ja ettd tavanomainen nuo-
ruuskehitys on hdiriintynyt. Vaikka itsemurhaa
ei voi ennustaa, johdonmukainen itsemurharis-
kin arviointi auttaa vilittdmén hoidon ja jatko-
hoidon suunnittelussa, potilasturvallisuuden
parantamisessa, nuoren, huoltajien ja liheisten
osallistamisessa ja toivon ylldpitimisessa. Itse-
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Ydinasiat

» Viiltely ja muu itsetuhoinen kdyttaytymi-
nen tulee ottaa aktiivisesti puheeksi, ja
siihen tulee aina puuttua.

» Viiltelyn ja muun itsetuhoisen kayttayty-
misen syyt ovat moninaiset, ja ne tulee
arvioida jatkumona.

» Perheen mukaan ottaminen itsetuhoisen
kdyttdytymisen arvioon ja hoitoon paran-
taa ennustetta.

» lItsetuhoisen kayttdytymisen riskia suu-
rentavat erityisesti masennushadiriot ja
-oireet, pdihteiden kayttd, psykoottiset
hairiot ja oireet, sekd tunne-eldman epa-
vakaus.

» Itsetuhoisen kayttaytymisen ehkdisyssa
keskeistd on psykoedukaatio.

tuhoisen kayttdytymisen ehkiisyn keskiossd
on turvallisen ja idnmukaisia haasteita ja onnis-
tumisen kokemuksia tarjoavan arjen turvaami-
nen. Mielenterveytti tukevia keinoja ja taitoja
on mahdollista vahvistaa esimerkiksi Nuorten
mielenterveystalon tarjoaman nettipalvelun ja
kouluissa toteutettavien tunne- ja vuorovaiku-
tustaitojen opetusohjelmien kaytt6d lisiamal-
lim
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— normaalia nuoruutta vai alkava ha
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Suomen nuoriso on viime vuosina raitistunut ja lykdnnyt paihdekokeiluja mydhemmaksi kuin aiemmin.
Nuoriso ei kuitenkaan ole yhtendinen ryhmd, vaan myds pdihteiden kdytdn osalta on havaittavissa
polarisoitumista. Ammattilaisten on tarkeda erottaa nuoruuteen kuuluvat pdihdekokeilut nuorten
hyvinvointia vaarantavasta pdihdehdiriosta. Paihdehadirion riski on suurentunut nuorilla, joiden
vanhemmilla on pdihdehairio, joilla itsellddan on mielenterveysongelmia, jotka eivdt saa positiivista
palautetta koulunkdynnistd ja jotka aloittavat paihdekokeilut varhain. Voimakkaasti paihtynyt nuori
pdivystyksessa kuuluu riskiryhmaan, jonka kohdalla mielenterveyspalveluiden ja lastensuojelun tarve on
arvioitava perusteellisesti. Paihdehairididen ehkaisyssa tehokkaimpia toimia ovat vanhemmuuden tuen
lisdksi panostukset koulunkéyntiin, liikuntaan ja muihin harrastuksiin.

okeilut — niin pukeutumistyylin kuin

elintapojenkin suhteen — kuuluvat olen-

naisena osana nuoruuteen ja minikuvan
rakentumiseen. Osa kokeiluista vakiintuu pysy-
viksi terveystottumuksiksi tai kidyttdytymismal-
leiksi. Nuoret eivit eld erillidn muusta yhteis-
kunnasta, vaan yleisesti havaittavat muutokset
esimerkiksi terveellisempien eliméantapojen ar-
vostuksessa heijastuvat my6s nuorisoon. My6s
paihdepoliittisilla muutoksilla voi olla suoria
vaikutuksia pdihteiden saatavuuteen seki nuo-
rison ja heiddn vanhempiensa paihdekiyttoon
ja siten nuorten elinolosuhteisiin ja terveystot-
tumuksiin. Vaikka suurin osa nuoruusidssiin
péihteitd kokeilleista parjadd elimdssdan varsin
hyvin, osa heistd ajautuu mychemmin péihtei-
den ongelmakiyttajiksi. Nuoruusidssd siinnol-
listyvin paihdekiyton tiedetidn lisddvin riskid
myShemmille piihde- ja mielenterveysongel-
mille seki syrjaytymiselle (1). Tassid ryhmassd
péihdekayttoon liittyvit terveydelliset seki so-
siaaliset ongelmat aiheuttavat paitsi yksilolle ja
hénen ldheisilleen inhimillistd kirsimystd my6s
kansantaloudellisesti merkittivid suoria sekd
epasuoria kustannuksia.

Ylidkoululaisten ja lukiolaisten paihdeko-
keilujen ja pdihteiden kidyton muutoksia on
Suomessa kartoitettu noin 20 vuoden ajan val-
takunnallisella Kouluterveyskyselylld (2). Am-
matillisessa koulutuksessa olevilta nuorilta tie-
toja on keritty lihes kymmenen vuoden ajan.
Lisdksi Suomenkin 15-16-vuotiaat ovat mu-
kana eurooppalaisessa ESPAD-tutkimuksessa
(3). Tissd katsauksessa kisittelemme piihde-
kokeilujen viimeaikaisten muutosten lisiksi
myos tapoja, joilla paihdekokeilujen vakavuut-
ta voi arvioida, ja millaisia vaikuttavia interven-
tioita nuorten piihteiden kiytt66n puuttumi-
seksi on tarjolla.

Paihdekokeilujen esiintyvyys
nuoruusiassa

Ensimmaiset paihdekokeilut tehdidan yleensi
10-15-vuotiaana (4,5). Piihdekokeilut ja piih-
teiden kaytto lisadntyvit idn karttuessa. Tyypilli-
sesti ensimmiiset kokeilut tehdéin tupakkatuot-
teilla, yleisimmin savukkeilla, mutta nykydin
yhid enemmin my6s nuuskalla, sihkétupakalla,
vesipiipulla tai nikotiinikorvaustuotteilla (6).

Duodecim 2018;134:865-72
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Koska nuorten tupakointi on vihentynyt,
ensimmdiset paihdekokeilut tehddidn alkoho-
lilla. Raittiiden nuorten osuus on kasvanut
vuosien 1999 ja 2015 vililld 10 %:sta 25 %:iin
(2,7). Valtaosa suomalaisnuorista (75 % pojista
ja 72 % tytdistd) on kuitenkin kokeillut alko-
holia yhdeksinteen luokkaan mennessi (2,7).
Suurin osa heistd ei ajaudu piihdeongelmiin.
Toistuva ja runsas alkoholinkdytté sen sijaan
on huolestuttavaa nuorison aivojen kehityk-
sen kannalta (Hermanson ja Sajaniemi, tissi
numerossa), silli varhaisen alkoholin kiytén
on todettu johtavan sekd aivojen rakenteellisiin
ettd toiminnallisiin muutoksiin (1,8). Kiypi
hoito -suositus mairitteleekin alle 18-vuotiai-
den alkoholinkiytdn aina riskikiytoksi (9).

Laittomista huumausaineista ensimmaise-
ni kokeillaan yleensd kannabista, useimmiten
15. ikivuoden jilkeen (10). Yliasteikiisistd
arviolta 8 % on kokeillut kannabista (2). Kan-
nabistuotteiden kaytto yleistyy 20. ikdvuoden
jilkeen ja on runsainta 25-34-vuotiaana. Tastd
ikdryhmistd noin 35 % on kokeillut kannabista
(7,10). Kannabiskokeilut lisiintyivit 2000-lu-
vun alkuvuosina mutta ndyttivit tasaantuneen
2010-luvulla. Toisaalta nuorten asenteet kan-
nabista kohtaan ovat muuttuneet viime vuosina
sallivammiksi (7). Kannabiskokeilut vaihtele-
vat myOs merkittavasti alueellisesti. Esimerkik-
si Uudellamaalla kokeiluja on kaksinkertainen
midrd Eteli-Pohjanmaahan verrattuna (2).

S. Kosola ym.

2013

2015 2017

Muiden huumausaineiden (amfetamiini, opi-
oidit, muuntohuumeet) kokeileminen alkaa
yleensi vasta ladhempini tdysi-ikdisyyttd, mutta
alaikiistenkin nuorten kohdalla kdytén mah-
dollisuus on otettava huomioon.

Edeltivin parin vuosikymmenen aikana
tupakkakokeiluiden ja etenkin sddnnoéllisesti
tupakoivien nuorten osuus on merkitsevisti
vahentynyt. Vaikka saidnnoéllisesti tupakoivien
nuorten ja viikoittain itsensd humalaan juovien
nuorten osuudet ovatkin pienentyneet, kehi-
tys ei ole ollut pelkistian myonteistd. Samalla,
kun nuorten tupakointikokeilut ja piivittiinen
tupakointi ovat vihentyneet, sihkotupakka on
pienentinyt nuorten kynnysta kokeilla nikotii-
nituotteita (6), ja pojat kiyttavit entisti useam-
min nuuskaa sekd peruskoulun yliluokilla ettd
ammatillisessa koulutuksessa (kuva 1) (2). Li-
siksi ero ammatillisessa koulutuksessa olevien
ja lukiolaisten vililld on kasvanut entisestdan.
Humalahakuinen juominen on vihentynyt
kaikilla koulutusasteilla (kuva 2) (2), mutta
viikoittain alkoholia kiyttivien nuorten osuus
on lisddntynyt taas uudestaan useamman vuo-
den mydnteisen kehityksen jilkeen (KUVA 3)
(2). Kannabiskokeilut puolestaan ovat merkit-
tavisti yleisempid niiden nuorten joukossa, jot-
ka kayttaviat myOs runsaasti alkoholia. Lisaksi
viitteitd terveyserojen kasvusta antaa Nuorten
terveystapatutkimuksessa tehty havainto: vaik-
ka nuorten humalajuominen on yleiselld tasolla
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KUVA 2. Todella humalassa vahintaan kerran viikossa, % (2).

vahentynyt, se on lisddntynyt niilli masentu-
neilla nuorilla, joiden vanhemmat ovat vihin
koulutettuja ja tyottomia (11).

Pdihteiden kaytolle altistavat ja
silta suojaavat tekijat

Piihteiden ongelmakiyttijanuoret voidaan
karkeasti jakaa kahteen ryhmiin: 1) nuoriin,
joiden ongelmat liittyvit lihinnid humalajuo-
miseen ja mahdollisiin huumekokeiluihin ja
2) nuoriin, joilla paihteidenkiyttd on osa laa-
jaa psykososiaalisten ongelmien vyyhtid, joka
on usein alkanut jo varhaislapsuudessa tai jopa
ennen syntymai. Ymmérrettavisti ryhmit tar-
vitsevat hyvin erilaisia tukimuotoja ja ratkaisu-
malleja tulevien haittojen pienentimiseksi ja
pérjaamisen edistimiseksi.

Ikd. Mitd nuorempana piihdekokeilut aloi-
tetaan, sitd suurempi riski on, ettd kokeilut joh-
tavat ongelmakidytt66n. Piihteiden kiyton ke-
hitys ongelmatasoiseksi vie alkoholin kohdalla
noin kolme vuotta ensimmadisestd kokeiluker-
rasta, kun taas nikotiinin ja huumeiden kiytto
muuttuu sddnnolliseksi tai ongelmatasoiseksi
selvisti nopeammin (4,9).

Persoonallisuuspiirteet. Impulsiivisuus,
elimyshakuisuus, ulospdinsuuntautuneisuus,
herkkyys ahdistuksen tunteille, toivottomuus
ja suurpiirteisyys (tunnollisuuden vastakohta-
na) ovat piirteitd, joihin liittyy lisdantynyt riski
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humalahakuiseen juomiseen (12). Vastaavasti
maltillisuus ja harkitsevaisuus monilla elimin
osa-alueilla suojaavat runsaalta paihteiden-
kaytoltd. Nama persoonallisuuspiirteet eivit
kuitenkaan automaattisesti johda pdihdeon-
gelmiin, silld nuorten kohdalla persoonallisuu-
teenkin on mahdollista vaikuttaa opettamalla
tunteiden tunnistamista ja hallintaa, pdatoksen
tekoa ja sosiaalisia taitoja.

Mielenterveys. Lapsuuden kiytos- tai uh-
makkuushiirio ja ADHD lisdavit hoitamat-
tomina nuorena tehtyjen piihdekokeilujen ja
myohempien piihdeongelmien riskid (13).
Vaikuttaa kuitenkin siltd, etti molempien hai-
rididen tehokkaalla ja ajoissa aloitetulla hoi-
dolla piihdehdirion kehittymisen riskid on
mahdollista vihentdd (9). Myds lapsuus- tai
nuoruusidn masennuksen on todettu lisidvan
riskid erilaisille paihdehiiridille (13), ja riski
on mahdollisesti suurempi tytoilld (1). Ahdis-
tuneisuushdirididen osalta vastaavaa yhteyttd ei
tuoreessa meta-analyysissa havaittu (13).

Pitkiaikainen sairaus. Nuoret, joilla on
saannollistd hoitoa vaativa pitkdaikainen sairaus,
kiyttivit usein paihteitd vahintddn yhtd paljon
kuin terveet ikitoverinsa. Heilld piihteiden kay-
ton aiheuttamat riskit voivat lisiksi olla korostu-
neita (Kotiranta ja Kosola, tissi numerossa).

Perhe. Heikot vanhemmuustaidot, erityi-
sesti valvonnan puute ja epdjohdonmukaisuus
kurinpidossa, sekd perheriidat ja vuorovaiku-

Paihdekokeilut - normaalia nuoruutta vai alkava hiri6?
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KUVA 3. Kayttaa alkoholia viikoittain, % (2).

tusongelmat voivat lisitd nuorten pdihteiden
kiyton riskid (14,15). Erityisen suuri riski on
niilld nuorilla, joiden vanhemmat tai isommat
sisarukset kayttivit runsaasti paihteiti (1).
Mallioppimisen my6td suhtautuminen piih-
teisiin voi till6in olla my6nteisempad, ja lisaksi
péihteitd voi olla helpommin saatavilla. Perhe
toimii paihdekokeiluilta ja -ongelmilta suojaa-
vana tekijind, jos suhteet vanhempiin ovat la-
heiset, vuorovaikutus on limminti ja toimivaa,
ja jos vanhempien asenne alaikiisten péihtei-
den kiyttoon on kielteinen (15).
Harrastukset ja kaveripiiri. Sekd harrastuk-
silla ettd kavereilla voi olla joko paihdehiirion
riskid lisddva tai siltd suojaava vaikutus - tilan-
teesta riippuen. Nuoret kiyttivit yleensa piih-
teitd porukassa, ja siksi kaveripiirin asenteilla
ja yleiselld suhtautumisella sdant6ihin on mer-
kitystd sekd paihdekokeilujen ettd hairioriskin
kannalta. Yldasteidssd urheiluharrastus vihen-
tad huumekokeiluiden riskid mutta voi lisitd
alkoholin kiyttda (16). Vaikka urheilevat nuo-
ret tupakoivat vihemmin, nuuskan kiytté on
heilld muita nuoria yleisempai (17). Nuuskan
kaytto vaikuttaisi olevan erityisen yleistd joi-
denkin joukkuelajien, kuten jadkiekon, parissa.

Pdihdehairion tunnistaminen

On tirkedd muistaa, etti nuorison piihdeko-
keilujen yleisyydestd huolimatta valtaosalle ei

S. Kosola ym.

kehity paihderiippuvuutta tai -ongelmaa. Siksi
nuorten elimintilannetta on arvioitava ko-
konaisvaltaisesti ennen pikaisia piatoksid tai
hoitoonohjausta. Koulu- ja opiskeluterveyden-
huollossa nuorten eliméantapojen ja paihteiden
kiyton arviointi ja ennaltaehkiisevi tyGote ovat
arkipdivid. Tilanteesta riippuen luontevin taho
arviota varten voi olla jokin muukin, esimer-
kiksi nuorisopsykiatria, jos hoitosuhde on jo
olemassa. Nuorten kokonaisvaltaiseen arvioin-
tiin kuuluu haastattelu HEADS-mallin mukaan
(TAuLukko 1) (18,19). Tillsin syntyy jo varsin
kattava kuva nuoren tilanteesta. Haastattelua
voi tarvittaessa tiydentda lyhyelld masennus-
kyselylld (R-BDI) ja nuorten piihdemittarilla
(ADSUME; 20). Joskus nuoren merkitsemit
kirjalliset vastaukset eivit ole totuudenmukai-
sia, vaan samoja kysymyksid kannattaa kiydi
lipi my6s keskustellen. Piihteiden, erityisesti
alkoholin, aiheuttamat terveyshaitat ilmenevit
yleensd pidempidn kestidneen kiyton jilkeen,
ja siksi laboratoriokokeista ei juuri ole hyo-
tyd nuorten kohdalla (9). Poikkeuksena ovat
huumeseulat, joihin koulutuksen jérjestdja voi
velvoittaa erityistd tarkkuutta tai harkintakykya
edellyttivin alan opiskelijan osallistumaan, jos
on perusteltua aihetta epailld opiskelijan olleen
huumeiden vaikutuksen alaisena esimerkiksi
tyoharjoittelussa (21).

Koulunkdynti. Satunnaiset paihdekokeilut
eivit sotke nuoren arkirytmii tai johda arvosa-
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TAULUKKO 1. Nuorten psykososiaalisen haastattelun teemat (HEADS).

[ipone [y s ]

H Home Kotiolot: asumisjarjestelyt, suhteet perheenjaseniin
E Education & Employment Koulu: menestys, viihtyminen, tukitoimet, poissaolot
Tyo: tydaika, parjddminen, toiveammatti
E Eating Ravitsemus: ruokavalio ja -rytmi, kehonkuva
A Activities Vapaa-aika: harrastukset, kaverit, liikunta, luovuus, netti
D Drugs Laakkeet: ladkarin maaraamat ja itsehoitovalmisteet
Paihteet: Pdihdekokeilut ja kdytto, kysytaan eritellysti
S Sexual health Seksi ja seurustelu: sukupuoli-identiteetti, aktiivisuus, ehkaisy
S Sleep Uni: maara ja laatu
S Safety Turvallisuus: liikenne, vakivaltakokemukset, riskit ja rikollisuus
S Suicide & Mental health Mielenterveys: masennus, ahdistus, itsemurhariski

Alkuperdinen versio: (18). Suomeksi (19).

nojen heikkenemiseen. Siksi nuoren toiminta-
kyky koulussa, opinnoissa tai tyoharjoittelussa
on tirked mittari myos arvioitaessa, onko kyse
nuoruuteen kuuluvista piihdekokeiluista vai
vakavammasta ongelmasta. Runsaat myo6his-
telyt, poissaolot (misté tahansa syystd) ja heik-
kenevi koemenestys kielivit toimintakykya uh-
kaavista ongelmista, jolloin nuoren tilannetta
on perusteltua arvioida my6s terveydenhuollon
nikokulmasta eikd vain pedagogisena tai kurin-
pidollisena ongelmana (TAULUKKO 2) (1,22).
Sosiaaliset suhteet. Lisiantynyt paihteiden
kaytt6 voi nuorilla olla seurausta harrastuksen
lopettamisesta tai riidoista kavereiden kanssa.
Vihintdan yhti yleistd kuitenkin on, ettd runsas
péihteiden kiytto johtaa ongelmiin sosiaalisissa
suhteissa. Nuoren tilannetta kartoitettaessa on-
kin tirkeai selvittdd, kenen kanssa nuori vapaa-
aikaansa viettdi ja onko kaveripiirissd tapahtu-
nut suuria muutoksia (23).
Riskikiyttiytyminen. Nuoret, jotka juovat
toistuvasti humalahakuisesti, ottavat muussa-
kin toiminnassaan ikdtovereita suurempia ris-
kejd. Varsinkin tihdn ryhméin kuuluvat pojat
sortuvat usein laittomuuksiin (esimerkiksi ni-
pistyksiin, varkauksiin, pahoinpitelyihin; 12,
24). Humalahakuisesti juovien nuorten jou-
kossa suojaamaton seksi, useat seksikumppanit
sekd katumusta aiheuttavat seksikontaktit ovat
yleisempié kuin muilla nuorilla. Lisdksi ensim-
mdinen yhdyntd tapahtuu nuorempana kuin
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raittiilla ikdtovereilla. My6s useiden paihteiden
samanaikainen kiytto on tyypillistd paihdeon-
gelmaisille nuorille.

Kokeiluihin suhtautuminen ja
hoitoon ohjaus

Kokeiluihin on tirkedi suhtautua asiallisesti ja
kielteisesti, jotta nuori saa johdonmukaisesti
saman viestin kaikilta. Samalla on syytd huo-
lehtia hyvin hoitosuhteen siilymisestd, ettei
nuori poistu terveyspalveluiden piiristd. Kasvo-
tusten toteutetut lyhytinterventiot nayttaisivit
vahentdvin nuorten alkoholin kiyttod ja alko-
holin kiytton liittyvid ongelmia (9). Haastee-
na kuitenkin on, etti motivoivasta haastatte-
lusta ja lyhytinterventioista saatava hyoty voi
jaada vihaiseksi lihempina tdysikaisyytta (25).
Jos elimidnhallinta on kunnossa ja arki sujuu,

TAULUKKO 2. Selvittamistd vaativia merkkeja, joiden ta-
kana voi olla pdihde- tai mielenterveysongelma (1,22).

Akillisesti alkaneet rajut riidat kotona
Kaytos muuttuu salailevaksi
Kaveripiiri vaihtuu

Kouluarvosanat romahtavat
Poissaolot koulusta yleistyvat
Kiinnostus harrastuksiin katoaa
Vuorokausirytmi hairiintyy

Rahan kulutus lisdantyy

Paihdekokeilut - normaalia nuoruutta vai alkava hiri6?
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Ydinasiat

» Valtaosa nuorista kadyttda pdihteita va-
hemman kuin aiemmat ikdpolvet, mut-
ta osalla nuorista paihdehairion riski on
merkittava.

» Nuoren elamantilanteen, sosiaalisten suh-
teiden ja psyykkisen voinnin kokonaisval-
taisella arviolla on mahdollista tunnistaa
pdihdehairion riskissa olevat nuoret.

» Pdihtynyt nuori paivystyksessa edustaa
riskiryhmad, jossa on syyta arvioida seka
lastensuojelun ettd mielenterveyspalve-
luiden tarve.

mitddn jdreitd jatkotoimenpiteitd ei tarvitse
suunnitella.

Nuorten piihdekokeilut painottuvat viikon-
loppuiltoihin, kouluvuoden paittymiseen seki
suuriin juhlapyhiin. Jos nuori tuodaan piivys-
tykseen vahvan piihtymyksen vuoksi, somaat-
tisen voinnin seurannan lisaksi tulee kartoittaa
my0s hinen ajankohtaista eliméntilannettaan.
Suositeltavaa on, ettd ainakin suurimmissa
péivystyspisteissd olisi kiytettivissd sosiaali-
tyontekijd tai psykiatrinen sairaanhoitaja, joka
voisi tehda péivystyksellisen tilannearvion. Ta-
vallisesti tallaisissa tilanteissa tulee tehda ilmoi-
tusvelvollisuuden mukaisesti alle 18-vuotiaista
lastensuojeluilmoitus. Kokonaisvaltainen ti-
lannearvio on kuitenkin perusteltu myos taysi-
ikiisille nuorille ainakin 24 ikivuoteen asti.
Vanhempien informoimisessa tulee huomioida
nuoren itsemairadmisoikeus ja selvittda alaikai-
sen oma suostumus tietojen antoon ja hoitoon.
Yli 15-vuotias pystyy tavallisesti ymmartimaan
hoitoaan siind mairin, ettd hin voi paattaa sii-
td itse. Tarkkoja ikdrajoja ei voida kuitenkaan
asettaa, vaan jokaisen nuoren kohdalla arvio
kehitystasosta suhteessa hoitotilanteeseen on
tehtdvi erikseen. Jos 15 vuotta tdyttinyt paih-
tynyt kieltdd asiasta ilmoittamisen vanhem-
mille, kieltoa on yleensd noudatettava. Lisiksi
ammattilaisten pitdd huomioida mahdollisuus,
ettd vanhemmille ilmoittaminen saattaa uhata
nuoren turvallisuutta. Lastensuojeluilmoituk-

S. Kosola ym.

sen tekeminen ei kuitenkaan edellyti nuoren
suostumusta, joten tilanne tulee ennemmin tai
mydhemmin huoltajien tietoon (26).
Suurimmalla osalla nuorista vahva paihtymys
tai alkoholimyrkytys selittyy kokemattomalla
kaytolla ja kehittymittomalld alkoholitolerans-
silla. Tillaisessa tilanteessa nuori on yleensi
hitddntynyt ja katuvainen. Mikali perheen tuki
vaikuttaa riittavilti ja nuoren eliminhallinta
koulun, kaverisuhteiden ja harrastusten osalta
on kunnossa, pidempéin seurantaan on tuskin
tarvetta. Jos paihtymys johtuu sekakiytosti tai
niin sanottujen kovien huumeiden, kuten amfe-
tamiinin, opioidien tai muuntohuumeiden kay-
tostd tai pdivystyksellisid kiyntejd paihtymyk-
sen takia esiintyy toistuvasti, on todennakoista,
ettd nuorella on kehittyvin piihdeongelman
rinnalla muitakin merkittivia ongelmia. Téll6in
kokonaisvaltaisen arvion tekeminen mielenter-
veysongelmien, itsetuhoisuuden ja psykoso-
siaalisten ongelmien kartoittamiseksi on erityi-
sen tarkedd. Nuoren pdihtymystila ei saa estda
tarvittavan psykiatrisen arvion tekemistd, eika
psykiatrinen sairaala voi kieltdytyd ottamasta
vastaan potilasta paihtymyksen perusteella tai
kayttad promillerajoja hoitoon péisyn kritee-
reind, mikili nuoren tilanne vaatii paivystyksel-
listd reagointia (26). Mikili kokonaisvaltaisem-
paa arviota ei ole mahdollista tai mielekistd
tehdd paivystysaikana, lastensuojeluilmoi-
tuksen tekemisen jilkeen arvion voisi tehdd
virka-aikana yhteisty6ssi sosiaalitoimen tai esi-
merkiksi koulu- ja opiskeluterveydenhuollon
psykiatristen sairaanhoitajien tai ladkireiden
kanssa. Turussa on kaytossd hoitomalli, jossa
esimerkiksi poliisin kaupungilla tavoittamat,
vahvasti paihtyneet alaikidiset nuoret ohjataan
selvidmisasemalle, heistd tehdédin lastensuoje-
luilmoitus ja heidit ohjataan Lasten ja nuorten
poliklinikan paihdety6ryhmin arvioon.

Lopuksi

Kaiken kaikkiaan nuorten paihteidenkaytossa
on havaittavissa paljon puhuttua polarisoitu-
mista. Samaan aikaan kun osa nuorista voi yhi
paremmin, ongelmat kasaantuvat osalle nuo-
rista. Ammattioppilaitoksessa opiskelevat nuo-
ret erottuvat Kouluterveyskyselyn perusteella

870



edelleen enemmin péihteitd kdyttavind ryhma-
ni peruskoulua ja lukiota kiyviin nuoriin ver-
rattuna, ja joidenkin paihteiden osalta ero on
jalleen lisddntymassa.

Nuoruudessa vastakkainasettelut vanhem-
pien kanssa, tilapdiset arvosanojen laskut kou-
lussa ja satunnaiset sekoilut paihteiden kanssa
ovat yleisid ilmi6itd. Yksin esiintyessdin mi-
kadn niistd ei johda toimintakyvyn heikkene-
miseen eikd pitkdaikaisiin ongelmiin. Nuori
tarvitsee ymmartiviistd, johdonmukaista tu-
kea opetellessaan kantamaan vastuuta omasta
elimdstdin ja valinnoistaan. Jos nuorella alkaa
kuitenkin esiintyd ongelmia useilla elimin
osa-alueilla tai vaikeuksia kokonaisvaltaisessa
pérjddmisessd, tai jos hdn ottaa terveyttddn ja
kehitystddn vaarantavia huomattavia riskejd,
tilanteeseen on syytd puuttua maéritietoisesti.

Suomessa kouluterveydenhuollon roolia
tulisi arvioida myos alkoholiongelmien ehkii-
syssd. Vuonna 2011 suomalaisista 12-18-vuo-
tiaista nuorista neljisosa oli kokenut haitto-
ja kotinsa aikuisten alkoholinkiytosti (9).
Tuoreen systemoidun katsauksen mukaan
kohdentamaton terveysriskien seulonta ei vi-
henni nuorten piihteiden kiyttoi (27). Myo-
hiisnuoruudessa lyhytinterventioista saatavat
hyddyt ovat usein vihiisid (25). Sen sijaan
vanhemmuuden tukeminen lapsuudessa ja var-
haisnuoruudessa on vaikuttavaa (9,25). Koska
yldkouluun siirtyminen on yleisin aika nuorten

SUMMARY

péihdekokeiluille, viidennen luokan terveystar-
kastus on oiva tilaisuus keskustella vanhempien
kanssa pdihdekokeiluille altistavista tekijoista,
muun muassa alkoholin tarjoamisesta alaikai-
selle.

Yhteiskunnallisella tasolla piihdeongelmien-
kin ehkiisy voisi olla tehokkainta, jos ter-
veys huomioitaisiin kaikessa paitoksenteossa
(Health in all policies). Esimerkiksi Islannissa
nuorten piihteiden kiytté ja lihominen on
saatu vihenemdin tarjoamalla kaikille nuo-
rille mahdollisuus mielekkaisiin harrastuksiin
(28-30). m
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Experimentation with drugs - normal adolescence or incipient problem with substance abuse?

Finnish adolescents engage in substance use and experimentation less frequently than before. However, also these positive
developments exhibit significant polarization, with some adolescents being at risk of substance use disorder. It is important
that professionals are able to distinguish between harmless experimentation and substance use disorder. This disorder is
unlikely if an adolescent’s family and peer relationships, academic performance and general conduct are satisfactory. When
an adolescent presents with acute intoxication, her/his mental health status and need for child protection services must be
assessed. Effective preventive strategies include positive parenting as well as education and recreational sectors.
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Tietoa, taitoa, arvoja, asenteita!

Miten nuorten seksuaaliterveytta edistetaa

tehokkaimmin?

NUORISOLAAKETIEDE
KATSAUS

TEEMA

Nuorella on oikeus parhaaseen mahdolliseen seksuaaliterveyteen. Sen toteutuminen vaatii monen osa-
alueen onnistumista. Voidakseen pitda itsestadn huolta, nuori tarvitsee hyvaa, oikeisiin kysymyksiin
oikealla tavalla vastaavaa seksuaalikasvatusta ja laadukkaita, nuorisolle ystavallisia terveyspalveluita.
Yhteiskunnan tehtava on varmistaa, etta nuorilla on periaatteessa samat edellytykset ja mahdollisuudet,
eivatka sosioekonomiset tai kulttuuriset erot maaritd mahdollisuuksia huolehtia terveydestdan. Vaikka
suomalaisnuorten seksuaaliterveys on parempi kuin koskaan, keskittyvat ongelmat entistd tiiviimmin
osalle nuorista. Vaikka riskien kartoittaminen ja varhainen puuttuminen huolten herdttyd ovatkin
tarkeitd nuorten hyvinvointia lisddvia tekijoitd, jo nuorten voimavaroja tukevat yhteiskunnalliset
ehkaisevat ratkaisut tuottavat parhaan tuloksen nuorten seksuaaliterveyden edistamiseksi.

eksuaaliterveydelld tarkoitetaan seksuaa-

lisuuteen liittyvda fyysisen, emotionaali-

sen, psyykkisen ja sosiaalisen hyvinvoin-
nin tilaa (1). Suomalaisten nuorten seksuaali-
terveyttd voidaan yleisesti ottaen pitdd varsin
hyvind ja sen kehitystd positiivisena. Raskau-
denkeskeytysten seka alaikdisend synnyttanei-
den maidrit ovat vihentyneet vuosikymmenen
aikana (kuvaA 1) (2). Kaikista ikiryhmisti alle
19-vuotiaiden raskaudenkeskeytykset ovat
vihentyneet nopeimmin. Viime vuosina alle

19-vuotiaana raskaudenkeskeytykseen tulevista
10-13 % on tehnyt keskeytyksen my6s aiem-
min. (2,3).

Tartuntatautirekisteriin ilmoitettavista seksi-
teitse tarttuvista taudeista klamydia on yleisin.
Vuosittaisista tautitapauksista alle 20-vuotiai-
den osuus on noin 20 % ja alle 25-vuotiaiden
osuus 60 %. Muita seksitauteja, kuten tippu-
ria, kuppaa tai HIV-infektiota, esiintyy alle
20-vuotiaiden ryhmissi vain vihin (TAULUK-

ko) (4).

= Raskaudenkeskeytykset
= Synnytykset

7k

61—

5

41

3k

2

1k —_—

0 ] ] ] ] ] ] ] ] ]
2007 2008 2009 2010 2011 2012 2013 2014 2015

KUVA 1. 13-17-vuotiaiden raskaudenkeskeytykset ja synnytykset /1000 vastaavanikdistd tyttda kohti vuosina

2007-2015 (2).
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TAULUKKO. Todetut seksitautitapaukset vuosina 2007-
2016 idltadn 15-19-vuotiaiden ryhmdssa. Tartuntatauti-
rekisteri (4).

- Klamydia Tippuri Kuppa 21\
3412 5 2 3
3551 18 4 2
[ 2000 RS 25 3 4
[ 2010 [JERED 37 1 5
2011 [EE) 20 2 4
[ 2012 JIERZS 25 2 4
2984 20 1 =
2684 17 5 -
[ 2015 JRYEE 9 9 2
2646 30 3 -

THL:n Kouluterveyskyselyn mukaan yli-
koululaisista 20 %, lukiolaisista 38 % ja ammat-
tiin opiskelevista 56 % on harrastanut yhdyntaa
(5). Yhdynnin aloitusiissa ei ole isoja muutok-
sia viimeisen kahdenkymmenen vuoden ajalta
(kuva 2) (5).

Ehkiisyd suomalaisnuoret kiyttavat hyvin.
Viimeisimmassd yhdynnissd oli ehkiisyn lai-
minlyényt kokonaan noin 11 % peruskou-
lulaisista, noin S % lukiolaisista ja noin 8 %
ammattioppilaitoksen oppilaista. Kiytetyin
ehkiisymuoto peruskoululaisilla on kondomi,
hormonaalisen ehkiisyn kaytto yleistyy toiselle
asteelle siirryttiessi ().

Uusimman kouluterveyskyselyn () tulosten
mukaan muuksi kuin heteroseksuaaliksi itsensa
madrittdd lukiolaisista ja ammattikoululaisista
liki 11 %. Peruskoululaisista lihes 6 %, lukio-
laisista reilu 3 % ja ammattiopiskelijoista S % il-
moitti kokevansa sukupuolensa muulla tavalla,
kuin se oli virallisesti miaritelty.

Seksuaaliterveyden edistaminen

Raskauden ja seksitautien ehkiisy. Suun-
nittelemattomien raskauksien ja seksitautien
ehkiisyyn vaikuttavat riittivin aikaisin (jo
alakoulussa) aloitettu seksuaalikasvatus, aktii-
vinen ohjaus, sidnnolliset kontrollit ja ehkai-
syyn liittyvien esteiden huomioiminen (huolet,
ennakkoluulot, haittavaikutukset). Nuorten
kannalta tirkeitd ehkdisymenetelmain liittyvid
tekijoitd ovat helppokiyttoisyys, luotettavuus

M. Kuortti ja M. Halonen

ja suotuisat vaikutukset eliméinlaatuun, kuten
ihoon ja kuukautisiin. Kéytettivyyden niko-
kulmasta keskeistd on tietdd, mistd ehkidisyn voi
hankkia, miten sitd kiytetddn ja mitd pitda teh-
d, jos tulee ongelmia (6-9).

Niin THL:n seksuaali- ja lisddntymistervey-
den toimintaohjelma (10) kuin Kiypa hoito
-suosituskin (11) ovat esittineet maksutonta
ehkaisyd alle 20-vuotiaille nuorille. Tosin ras-
kaudenkeskeytystilastojen valossa maksutto-
man raskauden ehkiisyn ikiraja tulisi nostaa
25 vuoteen, kuten muun muassa Viestoliitto
linjaa. Nykyisin ehkiisyvilineiden ilmaisjake-
lukdytinnot ovat hyvin vaihtelevia eri kunnissa,
jopa terveyskeskusten sisilld (12,13). Tehokas
raskauden ehkiisy tulisi olla helposti saatavil-
la niille, jotka sitd haluavat. Toisaalta joillekin
nuorille varhainen vanhemmuus on tietoinen
valinta, jota yhteiskuntakin voisi tukea (14,15).

Seksitautien seulonta, diagnostiikka ja hoito
tulisivat olla mahdollisimman helposti saatavil-
la - lihelld ja leimaamatta — koulu- ja opiskelu-
terveydenhuollon yhteydessd, mutta myos eril-
lisissd toimipisteissd, joissa on nuorten kohtaa-
miseen koulutettuja ja motivoituneita ammat-
tilaisia (16). Maksuton klamydian ja tippurin
kotitestausmahdollisuus tuo oivan lisin pienen
kynnyksen palveluihin (17). HPV-rokotukset
parantavat nuorten seksuaaliterveyttd, ja asial-
lista keskustelua rokotusten tehosta ja turvalli-
suudesta tulee jatkaa.

Seksuaalinen hiirintd ja vikivalta. Kun
kouluterveyskyselyssi ensimmiisen kerran
vuosina 2010-2011 kysyttiin seksuaalisesta
vikivallasta, monia aikuisia yllitti tai jopa epéi-
lytti vikivallan yleisyys. Vuoden 2017 koulu-
terveyskyselyssi (S) seksuaalista vikivaltaa
viimeisen vuoden aikana kertoi kokeneensa
ylikoululaisista 6,5 %, lukiolaisista 5,5 % ja
ammattioppilaitoksissa opiskelevista 7,5 %.
Seurustelusuhteessa tapahtuva seksuaalinen
vakivalta jad usein pimentoon hipeidn vuoksi
tai siksi, ettei vikivaltaa tunnisteta rikokseksi,
silli usein ndmi nuoret kohtaavat vikivaltaa
my6s muilla eliminalueilla (18). Lampimit
perhesuhteet, yhteisollinen tuki, nuoren arvot
ja kokemus eliméanhallinnasta suojaavat nuorta
seksuaaliselta vikivallalta, kuten myos monelta
muultakin riskilti (19). Seksuaalista vikivaltaa
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KUVA 2. Yhdynnassa olleet sukupuolittain ja koulutusasteittain. Peruskoulu = 8.- ja 9.-luokkalaiset, lukio ja
AOL = 1. ja 2. vuosikurssin opiskelijat lukiossa ja ammattioppilaitoksessa. THL, kouluterveyskysely (5).

kokeneiden nuorten elimissi oli ollut toisia
nuoria useammin muitakin riskeini pidettyja
tekijoitd, kuten nuorena aloitettuja yhdyntoja,
monia seksikumppaneita, pdihteiti ja mielen-
terveyden ongelmia (20,21).

Seksuaalisen vikivallan ehkiisy alkaa jo lap-
suudessa, jolloin lapselle opetetaan omien rajo-
jen tuntemusta ja turvataitoja niin kotona kuin
piivihoidossa (22). Neuvoloilla, varhaiskasva-
tuksella ja kouluilla on merkittivi rooli oikean
tiedon jakamisessa ja asenteiden muokkaami-
sessa. Kaikkien nuorten parissa tydskentelevien
ammattilaisten velvollisuutena tulisi olla kou-
luttautua kisittelemdan nditd arkaluonteisiksi ja
vaikeiksikin koettuja asioita.

Seksuaaliterveystilanteeseen
vaikuttavia yhteiskunnallisia
tekijoita

Seksuaalikasvatus. Seksuaaliopetus alkaa
alakoulussa integroituna eri oppiaineisiin. Yli-
koulussa terveystieto sisiltid myos seksuaali-
terveysteemoja. Kuten muussakin opetuksessa,
seksuaalikasvatuksen sisalto ja laatu riippuvat
opettajan motivaatiosta ja osaamisesta. Jotkut
pojat kokevat opetuksen tyttokeskeiseksi, jol-
loin opetus ei vastaa hengeltddn tai sisilloltaan
heidin kysymyksiinsi (23). Nuoret toivovat
saavansa tietoa muun muassa siiti, miten sek-
sin yhteydessi toimitaan (24), mihin opetus
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harvoin pystyy vastaamaan. Jdddessdin tietoa
vaille nuoret saattavat kiyttda vastauksen 16y-
timiseen epdvirallisia tietokanavia, kuten por-
noa. Olennaista on kehittidd koulujen seksuaa-
likasvatusta sellaiseksi, ettd se reagoi hyvin ajan
ilmiéihin ja tunnistaa nuorten tietotarpeet.

Koulu- ja opiskeluterveydenhuolto. Niin
koulu- kuin opiskeluterveydenhuollossa tulee
sosiaali- ja terveydenhuoltoalan ammattilais-
ten ottaa puheeksi seksuaalisuuteen liittyvit
asiat terveystarkastuksissa ja tarvittaessa myos
sairaanhoidossa. Seksuaalisuuteen liittyvii
opetusta tulee olla riittdvisti terveydenhuol-
lon ja ladketieteen peruskoulutuksessa ja mah-
dollisuus syventda oppejaan jatko-opinnoissa.
Terveydenhuollon henkilostolld on vastuu
seksuaalisuuden puheeksi ottamisessa ja tihin
tarvitaan konkreettisia apuvilineitd ja yhteis-
ty6td muiden nuorten parissa toimivien taho-
jen kanssa.

Koulu- ja opiskeluterveydenhuollon méiara-
aikaistarkastuksissa tavoitetaan kaikki opiskele-
vat nuoret, jolloin on mahdollista nuoren kans-
sa kisitelld seksuaaliterveyteen liittyvid tekijoitd
kokonaisvaltaisesti. Niiden nuorten, jotka eivit
opiskele, tavoittaminen on selvisti vaikeampaa.
Nuorisoty6 ja kolmannen sektorin toimijat
voisivat olla merkittavid yhteistyokumppanei-
ta ndiden nuorten kohdalla. Jo nykyisin, mutta
erityisesti tulevaisuudessa, erilaiset mobiililait-
teisiin saatavat sovellukset voivat olla tirkeitd

Miten nuorten seksuaaliterveytta edistetdén tehokkaimmin?
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Ydinasiat

» Nuorten seksuaaliterveyttd edistetdadn
kohdistamalla toimenpiteitd yksilotasolta
yhteiskuntaan asti.

» Nuorten eriarvoistuminen nakyy myos
seksuaaliterveystilanteessa; ongelmat
keskittyvat pienelle joukolle nuoria.

» Riskien kartoitusta unohtamatta on pa-
nostettava nuoren resurssien tukemiseen.

» Seksuaalikasvatuksen ydintehtdavana on
nuorten haastaminen pohtimaan omia ja
toisten arvoja, asenteita, seksuaalioikeuk-
sia ja oikeutta itsemaarittelyyn.

nuorten seksuaaliterveyden parannuskeinoja,
vaikkakaan kansainvilisen tutkimuksen perus-
teella eivit ainakaan vield ole kovin tehokkaita
(25,26).

Media. Pornoistumisella tarkoitetaan 1990-lu-
vulta ldhtien tapahtunutta pornoteollisuuden
kasvua, jonka yhteni piirteend on kulttuurin
yleinen seksualisoituminen, mikd nikyy esi-
merkiksi mediakuvastossa (27,28). Osa lapsista
ja nuorista altistuu keskenerdisini tille seksuaa-
lisuuden maailmalle. Lihes kaikki pohjoismai-
set nuoret ovat nihneet pornoa 20 ikdvuoteen
mennessd, ja vaikka porno nahdiankin epito-
dellisena, merkittivd osa nuorista etsii tietoja
ja taitoja pornon avulla (29). Internet — muun
muassa Viestoliiton ja Mannerheimin lasten-
suojeluliiton kyselypalstat — on nykynuorten
tarkein seksuaalitiedon lihde, mutta tietoa et-
sitddn edelleen myds nuorten lehdisti (30).
Sosiaalinen media voi olla nuorelle identiteetin
rakentamisen viline ja keino 16ytdd vertaisryh-
mid. Sosiaalinen media voi my®ds lisitd nuorten
paineita esimerkiksi ulkonidkoon liittyen. Me-
dian luomien kuvien ja mallien kriittinen tar-
kastelu on olennainen osa seksuaaliopetusta.
Tietoisuus mediailmioistd on hyodyksi myos
nuorten kanssa tyoskenteleville terveyden-
huollon ammattilaiselle.

Nuorisokulttuurit. Seurustelukulttuuri
kuuluu jo varhaisnuorten vertaisperinteeseen,
ja suurin osa suomalaisista on kokenut suuren

M. Kuortti ja M. Halonen

ensirakkautensa nimenomaan varhaisnuoruu-
dessa (31). Nuoret elivit ennennikemiitto-
mien mahdollisuuksien, mutta samalla pak-
kovalintojen, maailmassa. Terveystaju ohjaa
nuoren tekemid valintoja. Terveystajulla tarkoi-
tetaan terveyttd koskevan tiedon ja taidon op-
pimis- ja omaksumisprosessia sekd kayttiyty-
mistd ohjaavia tulkintoja ja valintoja, jotka eivit
liity ainoastaan yksil6n vaan myds sosiaaliseen
ympirist6on. Nuoren terveyskdyttiytyminen
rakentuu siis lihiyhteisén, nuorisokulttuurien
ja yhteiskunnan arvojen vuorovaikutuksessa.
Esimerkiksi se, mikd ammattilaiselle nayttaytyy
riskind, voi nuorelle olla kokeilua, nautintoa
tai ryhmiin kuulumista (32). Nuorten kanssa
toimivien tulisi siis tuntea nuorten maailmaa ja
kayttaa titd osaamista voimavaranaan.
Monikulttuurisuus. Romaneja on vuosisa-
toja asunut Suomessa. Romanikulttuurissa sek-
suaalisuuteen liittyvit asiat ovat tabuja, eikd niitd
kasitella romanien keskuudessa eri sukupolvien
valilld. Niin ollen romanilapsille ja -nuorille on
erityisen tirkedd neuvoloiden, varhaiskasvatuk-
sen ja koulun antama seksuaalikasvatus.
Maahanmuuttajataustaiset nuoret edustavat
monia kulttuureja ja uskontoja, joihin sisiltyy
erilaisia seksuaalisuuteen liittyvid rajoituksia ja
painotuksia. Islam on monisyinen siind missi
kristinuskokin, mutta islamiin liittyy voimak-
kaammin tyttdjen esiaviollisen neitsyyden
ideaali ja erityiset kdyttdytymis- ja pukeutumis-
sadnnot. Koska ndma nuoret ovat ristiriitaisessa
tilanteessa kahden kulttuurin vilissa ja heiddn
seksuaaliterveystietonsa ovat usein huonom-
mat kuin kantasuomalaisilla (33), tarvitsevat
he erityistd tukea oman seksuaalisuutensa hal-
tuunotossa. Tama vaatii yhteistyotd nuorten,
heidin perheidensd, opettajien, nuorisotydn,
koulu- tai opiskeluterveydenhuollon sekid mui-
den sosiaali- ja terveyspalveluiden kanssa.
Eriarvoistuminen. Ylisukupolvien ulottu-
va huono-osaisuus on timin piivin Suomen
merkittivi yhteiskunnallinen ongelma (34).
Peruskoulun jilkeinen tutkinto puuttuu noin
14 %:lta alle 25-vuotiaista. Koulutustausta vai-
kuttaa merkittavasti myos seksuaaliterveyteen.
Peruskoulun varaan jadneista alle 25-vuotiaista
viidesosalla on todettu klamydiainfektio, kun
vastaava osuus korkeakoulututkinnon suoritta-

876



neista on alle kymmenesosa. Alle 25-vuotiais-
ta vain peruskoulun kidyneistd naisista joka
kolmannella on ollut raskaudenkeskeytys, kun
puolestaan korkeakoulun kiyneistd vain noin
S % oli kokenut raskaudenkeskeytyksen. (35).

Lihes joka kolmas nuori suomalainen on 25
ikdvuoteen mennessd saanut psykiatrista eri-
koissairaanhoitoa tai ladkitystd mielenterveys-
ongelmiinsa (35). Seksuaalinen riskikayttiyty-
minen, kuten varhain aloitettu seksi ja ehkaisyn
kayton laiminlyonti, liittyvit usein mielenter-
veysongelmiin, eritoten masennukseen (36).
Riskitaustan omaavien nuorten seksuaaliter-
veyden tukeminen on erityisen perusteltua.
Toisaalta seurustelu tukee mielenterveytti ja
hyvinvointia (37). Nuorten mielenterveyden ja
kayttaytymisen hairioihin ovat yhteydessd niin
lihielinymparist6 kuin yhteiskunta laajemmin-
kin. Heikko itsetunto altistaa mielenterveyden
hiirisille (38). Itsetuntoa kohottavilla toimilla
voidaan parantaa myos nuorten seksuaaliter-
veytta.

Yhteiskunnallinen asenneilmapiiri. Hyva
seksuaaliterveys edellyttid positiivista ja kunni-
oittavaa asennetta seksuaalisuuteen ja seksuaali-
siin suhteisiin (1). Yhteiskunnissa, joiden arvo-
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ja asennepohja ovat nuorten seksuaalisuuden
hyviksyvid, usein myos seksuaaliterveystilanne
on muita parempi. Arvot vaikuttavat esimerkik-
si opetussiséltoihin, terveyspalveluiden ja eh-
kaisyn saatavuuteen sekd suhtautumiseen sek-
suaalisuuden ja sukupuolen moninaisuuteen.
Erityisesti sukupuolivihemmistoihin kuuluvat
nuoret kokevat psyykkistd kuormitusta ja altis-
tuvat koulukiusaamiselle ja itsemurhayrityksiin
muita nuoria useammin (39,40).

Vuoden 2017 alussa pdivitetyn nuorisolain
henki kehottaa kunnissa osallistamaan ja kuu-
lemaan nuoria aiempaa paremmin heitd koske-
vassa paitoksenteossa (41). Seksuaaliterveyden
edistimisty6hon nuorten aktiivinen mukaan
ottaminen esimerkiksi heille suunnattujen ter-
veyspalveluiden tai koulun seksuaaliopetuksen
kehittimisessd tuo esiin arvokkaita, aikuisille
usein uusia nikokulmia ja ideoita.

Lopuksi

Tehokkaimmat tavat vaikuttaa nuorten sek-
suaaliterveyteen ovat laajat toimenpiteet, joissa
huomioidaan niin yksil6, perhe, koulu kuin yh-
teiskunta asenteineen ja palveluineen.

Miten nuorten seksuaaliterveytta edistetdén tehokkaimmin?
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Nuorten luottamus omaan tulevaisuuteen ja
mahdollisuus vaikuttaa sithen on heikentynyt,
koulutuskaan ei takaa (toivottua) tydti. Ne,
joiden voimavarat ja mahdollisuudet seki lahi-
yhteisén tuki ovat pienimmit, ovat riippuvai-
simpia yhteiskunnan palveluista. Palveluiden
rajallisuus vaikuttaa voimakkaimmin niihin
nuoriin, jotka nditd palveluita eniten tarvitse-
vat. Nuorten hyvinvoinnin jakautuminen nakyy
myos seksuaaliterveydessd. Hyvinvointikuilun
kaventaminen ja eriarvoistumiskehityksen py-
sdyttiminen on itsessddn myds nuorten sek-
suaaliterveyden edistamista.

Tamdn pdivian nuorten elimin toimintaym-
péristd on globaali, informaatiotdyteinen, mo-
nikulttuurinen ja moninainen. My6s seksuaa-
liopetuksen on vastattava titd pdivid. Nuoret
toivovat seksuaaliopetuksen olevan toiminnal-
lista, konkreettista ja kannustavan itsendiseen
tiedonhakuun (42). Nuoren on vilttimitonta
ymmartad omat arvonsa, tarpeensa, toiveensa ja
huolensa, jotta pystyy tekemain tietoisia valin-
toja. Yhtend keinona voisivat olla koulujen tee-
mapiivat, esimerkiksi Sepise — seksuaalisuus- ja
piihdeseikkailupiivin tavoin (43). Opetuksen
tulee olla sellaista, ettd jokainen nuori voi kokea
sen koskevan my®0s itseddn. Sekd enemmistoi-
hin ettd vaihemmist6ihin kuuluvien nuorten tu-
lee saada tarvitsemansa tiedot.

Arvoilmapiiri on muuttunut maailmalla ai-
empaa vanhoillisemmaksi. Tillaisina aikoina

SUMMARY

seksuaalioikeuksien toteutuminen on vaarassa.
Asenteet esimerkiksi raskaudenkeskeytysti, eh-
kaisyd seki seksuaali- ja sukupuolivihemmisto-
ja kohtaan voivat kiristya. Siksi on tirkead, ettd
nuorten oikeutta seksuaaliterveyteen puoluste-
taan julkisessa puheessa ja eritoten vihemmis-
tojen oikeuksia pidetddn vahvasti esilla.

Oikeiden toimintatapojen 16ytimiseksi tar-
vitaan nuorten seksuaalisuutta koskevaa tutki-
musta ja yhteistyotd nuorten parissa toimivien
tahojen kanssa, jotta rajalliset resurssit osataan
kohdentaa oikein. Totunnaisesti palvelujirjes-
telmidssimme on nuorten hyvinvointia lihes-
tytty yksil6- ja ongelmakeskeisesti, rajoitteiden
ja riskien kautta (44). Ehkiisevin tyon johto-
ajatuksena on ollut oireiden mahdollisimman
varhainen tunnistaminen ja hoitaminen. Tami
on tirkedd ja valttimatontdkin, mutta vield
tuloksekkaampaa voisi olla huomion siirtimi-
nen riskeistd resursseihin, huolista ja haitoista
hyvinvointiin seki yksilostd yhteiséihin (45).
Terveyden suorittamisesta olisi suotavaa siirtya
hyvinvoinnin tukemiseen. m

MARJO KUORTTI, LT, yleisladketieteen erikoislaakari,
nuorisolaakari
Tampereen kaupunki, Nuorisoneuvola

MIILA HALONEN, LL, nuorisolaakari
Vaestoliitto ry
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How to promote young people’s sexual health most effectively?

Young people have a right to the best possible sexual health. Attaining it requires success on many different fields. In order
to be able to take care of themselves, young people need high-quality, youth-friendly healthcare services and sexuality
education. The government must ensure that all young people have the same preconditions and opportunities to take care
of their health without socio-economical or cultural barriers. Although sexual health among young Finns is today mostly
better than ever, the problems and risks are more concentrated on some young people. Preventive methods that support
the young person’s own resources will provide the best result in promoting the sexual health of young people.

M. Kuortti ja M. Halonen
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Seppo Meri, Tuomas Mirtti, Helka Parviainen,
Ville Sallinen, Jaana Suvisaari ja Maija
Tarkkanen

limestyy 4.5.2018

Sateilyvamma ja
sateilysairaus

AIKAKAUSKIRJA

DUODECI
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TOIMITTAJAT

Liisa Jaatinen, puh. (09) 61885220
Antti Karhuaho, puh. (09) 6188 5428
Aino Kuuliala, puh. (09) 61885207
Lauri Saarela, puh. (09) 6188 5405

KIELENTARKISTUS
Antti Karhuaho, Lauri Saarela

TAITTAJAT
Juhani Alho, puh. (09) 61885212
Harriet Jaarola, puh. (09) 61885240

Teknisen toimituksen sahkopostiosoitteet:
etunimi.sukunimi@duodecim.fi

PIIRROSKUVAT

HumanArt / Helena Schmidt,
puh. 0503467270
helena.schmidt@kolumbus.fi

KAANNOKSET
llkka Helander, www.transland.fi

OSOITTEENMUUTOKSET

Jasenet: www.duodecim.fi > jasenyys

> jdsenyyden muutokset

Ei jasenet: Osoitteenmuutokset ja tilaukset:
lehtitilaukset@duodecim.fi

" , S
Syntyman vaikutus lapsen
psyykkiseen kehitykseen

o
r,

Nuoren aivoinfarktipotilaan erityispiirteet

M

ILMOITUSSOPIMUKSET

Aikakauskirja Duodecim

PL 713, 00101 Helsinki

Ulla Hackzell-lllman, puh. (09) 6188 5205

KASIKIRJOITUSTEN LAHETYSOSOITE
lauri.saarela@duodecim.fi

KIRJOITUSOHJEET
www.duodecimlehti.fi > ohjeet kirjoittajalle

TILAUSHINNAT 2018
1/1 vuosikerta 160 € (yksityiset), yritykset 210 €
1/2vuosikerta 105 € (kotimaahan)
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Kosti Aaltosen tie 9, 4”%

Painotuotteet
4041-0619

80140 Joensuu

ISSN 0012-7183 (Painettu)
ISSN 2242-3281 (Verkkojulkaisu)

www.duodecimlehti.fi

Aineiston uudelleen julkaiseminen ilman Aikakauskirja Duodecimin lupaa on kielletty.




Ladkariksi kasvaminen ja ldakarina jaksaminen \
XXIV OSAAMISEN KEHITTAMISEN SEMINAARI x |

Miten mentorointi toteutuu omassa yliopistossasi?
Mita mentorointi voisi olla parhaimmillaan?
Tarvitsetko tukea mentoritoimintaan?

Mentorointi — (4dkariksi kasvaminen ja ladkarina jaksaminen -seminaari jarjestetdan

26.4.2018 KILTA-SALISSA HELSINGISSA.

Tule oppimaan mentoroinnin menetelmista ja tavoitteista,
jakamaan kokemuksia ja innostumaan mentoroinnista!
Lue lisid seminaarista: www.duodecim.Ffi/oks Ilmoittaudu mukaan!
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FI LAHELLE, VAAN PERILLE aa flutiform. Tuotetiedot sivulla 839
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