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Vanhaa viiniä uusissa leileissä  
– mitä uutta opioidirintamalla?

Hannaleena Karjalainen ja Reino Pöyhiä

Kivunhoitoon on tullut kaksi uutta valmistemuotoa, nasaalinen fentanyyli 
syöpäpotilaiden läpilyöntikipuun ja laastarimuotoinen buprenorfiinival-
miste pitkäkestoisen, keskivaikean opioidihoitoa vaativan kivun hoitoon. 
Lisäksi opioidien aiheuttaman ummetuksen hoitoon on kehitetty uusia 
menetelmiä. Opioidin käyttöä vaativan vaikean kivun hoito tarkoitettuun 
oksikodoni-tablettiin yhdistetty naloksoni vähentää ummetuksen esiinty-
mistä. Metyylinaltreksoni puolestaan on injektiomuotoinen lääke minkä 
tahansa opioidin aiheuttamaan ummetuksen hoitoon pitkälle edennyttä 
sairautta sairastavilla ja palliatiivista hoitoa saavilla potilailla.

Nasaalisesta fentanyylistä  
nopea apu läpilyöntikipuun

Instanyl® on fentanyylivalmiste nenäsumutemuo-
dossa. Se on tarkoitettu opioidihoitoa käyttävien 
aikuisten syöpäpotilaiden läpilyöntikivun hoitoon. 
Läpilyöntikipu tarkoittaa ohimenevää kivun pahe-
nemisvaihetta, joka esiintyy muuten hallinnassa 
olevan, jatkuvan kivun ylläpitohoidon aikana. Täl-
laisia potilaita ovat ne, jotka käyttävät vähintään 
60 mg morfiinia po, vähintään 30 mg oksikodo-
nia po, vähintään 8 mg hydromorfonia po tai vä-
hintään 25 µg fentanyyliä ihon läpi vuorokaudes-
sa yli viikon ajan.

Instanyl®-nenäsumutetta on kolmea vahvuutta, 
50, 100 ja 200 µg per annos. Annos titrataan yk-
silöllisesti ja se on riippumaton ylläpitohoidossa 
käytetystä vuorokausittaisesta opioidiannoksesta. 
Kaksi peräkkäistä annosta voi ottaa 10 minuutin 
välein, sitten pitää odottaa vähintään 4 tuntia en-
nen seuraavia annoksia, maksimiannos vuorokau-
dessa on 400 µg × 4. Kipua lievittävä vaikutus tu-
lee 10 minuutissa. Vasta-aiheina ovat yleiset opi-
oidien vasta-aiheet ja lisäksi annostelumuodosta 
johtuen erilaiset nenän ja nenän limakalvon on-
gelmat. Mikäli hoidon aikana ilmaantuu toistuvia 
nenäverenvuotoja tai epämiellyttävää tunnetta ne-
nässä, on valmisteen käyttö syytä lopettaa. Valmis-
te on 100  % korvattava syöpäpotilailla. 1

Kuva 1. Fentanyyli (Instanyl®) suihkeen aloituskaavio 
syöpäpotilaiden läpilyöntikivun hoidossa. Suihketta on 
saatavilla kolmea vahvuutta, 50, 100 ja 200 mikrog/h.

Buprenorfiinilaastari  
– vanha lääke uudessa muodossa

Norspan® on laastarimuotoinen valmiste, joka va-
pauttaa buprenorfiinia 5, 10 tai 20 µg/h. Valmiste 
on tarkoitettu muusta kuin syövästä johtuvan kes-
kivaikean kivun hoitoon. Se ei sovi akuutin kivun 
hoitoon. Kohderyhmänä ovat esimerkiksi nivelrik-
ko- ja reumapotilaat. Norspan®-laastari asetetaan 
iholle seitsemän vuorokauden välein. Hoito aloi-
tetaan miedoimmalla laastarilla, jonka vaikutus 
tulee esiin kolmantena hoitopäivänä. Tarvittaes-
sa annosta titrataan ylöspäin. Maksimiannossuo-
situs on kaksi 20 µg laastaria kerrallaan. Muuten-
kaan enempää kuin kahta depotlaastaria ei kanna-
ta käyttää samanaikaisesti. Osalle potilaista Nors-
pan®-laastari aiheuttaa paikallisena haittavaiku-
tuksena kutinaa, punoitusta, ihottumaa, hikoilua 
ja eksanteemaa. 1
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Leikkaukseen tuleva potilas saattaa käyttää 
Norspania® säännöllisesti. Vaikka buprenorfiini on 
osittainen myyreseptoriantagonisti, näillä pienillä 
laastariannoksilla buprenorfiini toimii kuitenkin 
puhtaana myyreseptoriagonistina. Näin ollen leik-
kauskipua tai muuta akuuttia kipua voidaan hoi-
taa normaalisti muilla opioideilla, ilman että Nors-
pan®-laastari poistetaan. Eli leikkauspotilas jatkaa 
buprenorfiinilaastarihoitoa tavanomaisesti, ja muu 
akuutti kipu hoidetaan yleisten periaatteiden mu-
kaisesti.

Ummetus  
– hankala opioidien haittavaikutus

Mahasuolikanavassa on runsaasti opioidiresepto-
reita, joihin sitoutuessaan eksogeeniset opioidit ai-
heuttavat mahasuolikanavan liikkeiden ja erityk-
sen vähenemistä. Samanaikaisesti veden takaisin-
imeytyminen tehostuu. Tästä johtuu myös opioi-
dien aiheuttama ummetus, joka on hyvin tunnettu, 
mutta monesti vähälle huomiolle jäävä haittavai-
kutus. 

Ummetus on osa laajempaa kokonaisuutta, jo-
ta kutsutaan opioidien aiheuttamaksi suolen toi-
mintahäiriöksi (opiate-induced bowel dysfuncti-
on = OBD). Tähän oireyhtymään kuuluvat umme-
tuksen lisäksi kaasun kertyminen, maha-suolika-
navan retentio, turvotus, kovat ulosteet, epätäydel-
linen suolen tyhjeneminen, kramppimaiset kivut, 
gastrointestinaalinen refluksi, pahoinvointi ja ok-
sentelu. Oireyhtymä haittaa huomattavasti päivit-
täisiä toimintoja ja laskee potilaiden elämänlaa-
tua. Jotkut potilaat lopettavat mieluummin opioi-
dien käytön kuin kärsivät näistä vaivoista. Umme-
tuksesta kärsii jopa 85 % opioideja käyttävistä po-
tilaista. Päinvastoin kuin pahoinvointi, ummetus 
ei helpota ajan myötä. Lääkkeettömistä hoidois-
ta ja maksimaalisestakaan laksatiivien käytöstä ei 
ole aina apua. Lisäksi runsaaseen laksatiivien käyt-
töön voi liittyä ongelmia. 2, 3

Äskettäin ongelmaan on tullut uusi hoitovaih-
toehto: perifeerisesti vaikuttavat opioidiantagonis-
tit – joko sellaisenaan erillisvalmisteena tai samas-
sa tabletissa puhtaan agonistin kanssa.

Oksikodonia ja naloksonia  
samassa tabletissa

Targiniq® on suun kautta otettava yhdistelmäval-
miste, jossa oksikodoniin on liitetty opioidianta-
gonisti naloksoni. Valmisteen oksikodoni on pit-
kävaikutteinen (vrt. Oxycontin®). Targiniqin® vah-

vuuksina ovat (oksikodoni/naloksoni) 5 mg / 2,5 
mg, 10 mg / 5 mg, 20 mg / 10 mg ja 40 mg / 20 mg. 
Maksimivuorokausiannos on 40 mg / 20 mg. Jos 
potilas tarvitsee suurempia oksikodoniannoksia, 
annetaan hänelle Targiniqin® lisäksi depotmuotois-
ta oksikodonivalmistetta ilman naloksonia. 

Naloksonin tarkoitus on estää oksikodonin vai-
kutus suolen opioidireseptoreissa ja täten ehkäis-
tä ummetusta ja opioidien aiheuttamaa suolen toi-
mintahäiriötä. Vähäinen määrä naloksonia läpäi-
see veriaivoesteen, mutta suun kautta otettuna na-
loksonin biologinen hyötyosuus on hyvin pieni, al-
le 3 % voimakkaan ensikierron metabolian vuoksi. 
Tästä syystä sillä ei ole kliinisesti merkitsevää sys-
teemistä vaikutusta, eikä se vähennä oksikodonin 
tehoa kivun lievityksessä. 1 Koska osa muistakin 
opioidien haittavaikutuksista välittyy perifeeristen 
opioidireseptoreiden kautta, Targiniq® voi toden-
näköisesti helpottaa muitakin kiusallisia haittavai-
kutuksia, kuten virtsaumpea ja kutinaa.

Targiniq® voisi sopia syöpäkivun hoidon lisäk-
si pitkävaikutteisen oksikodonivalmisteen tapaan 
myös leikkauspotilaille ja vaikeasta ei-malignista 
kroonisesta kivusta kärsiville potilaille, jotka tar-
vitsevat opioidilääkitystä. 4 Leikkauspotilailla on 
monesti opioidien lisäksi muitakin ummetuksen 
riskitekijöitä, joten voisi olettaa, että oksikodonin 
ja naloksonin yhdistelmävalmiste olisi osalla poti-
laista edullinen vaihtoehto myös postoperatiivisen 
ja muun akuutin kivun hoidossa. 5

Uutta apua opioidiummetukseen

Relistorin® vaikuttava aine on metyylinaltrekso-
ni ja se on tässä artikkelissa esitellyistä valmisteis-
ta ainoa uusi vaikuttava aine lääkemarkkinoilla, 
ei vain uudenlainen valmistemuoto. Metyylinalt-
reksoni on kvarternaariamiini ja näin ollen se lä-
päisee veri-aivoesteen huonosti. Metyylinaltrek-
soni vaikuttaa antagonistina pelkästään ruoansu-
latuskanavan myyopioidireseptoreihin, eikä sillä 
ole vaikutusta keskushermoston vastaaviin resep-
toreihin. Se ei estä opioidien kipua lievittävää vai-
kutusta. 1, 6

Relistorin® käyttöaihe on opioidien aiheutta-
man ummetuksen hoito pitkälle edenneessä sai-
raudessa ja palliatiivista hoitoa saavilla potilailla, 
kun tavallisilla laksatiiveilla saatu vaste on riittä-
mätön. Metyylinaltreksonia käytetään laksatiivien 
lisänä. Lääke annostellaan injektiona ihon alle. 
Annos riippuu potilaan painosta: 8 mg 38–61 ki-
loisille ja 12 mg 62–114 kiloisille. Näiden painora-
jojen ulkopuolella annos on 0,15 mg/kg. Lääke an-
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netaan useimmiten kerta-annoksena joka toinen 
päivä, mutta usein annosväliä pidennetään. Vaiku-
tus tulee yleensä varsin nopeasti, 30–60 minuutin 
kuluessa, mutta jos vaikutusta ei tule ensimmäisen 
vuorokauden aikana, voidaan toinen annos pistää 
24 tunnin kuluttua ensimmäisestä. Relistor®-hoito 
tulisi pitää lyhyenä. Toistaiseksi pisimmät tutkitut 
hoitojaksot ovat neljän kuukauden mittaisia. Vas-
ta-aiheet ovat ilmeisiä: allergia, ruoansulatuskana-
van tukos ja mahdollisesti kirurgiaa vaativa akuut-
ti maha tilanne. 1

Vaikutustapansa vuoksi metyylinaltreksoni 
saattaa hyvinkin ehkäistä muitakin opioidien ai-
heuttamia perifeerisen hermoston kautta tulevia 
haittavaikutuksia, kuten pahoinvointia, oksente-
lua, virtsaumpea, kutinaa ja postoperatiivista pa-
ralyyttista ileusta. Tätä ei ole kuitenkaan vielä tut-
kittu. Todennäköisesti käyttöaiheet tulevat laaje-
nemaan muihinkin opioideja käyttäviin potilas-
ryhmiin. 6

Yhteenveto

Opioideilla on edelleen keskeinen merkitys akuu-
tin ja pitkäkestoisen sekä kohtalaisen ja kovan ki-
vun hoidossa. Parasetamoli tai tulehduskipulääk-
keet eivät sovi kaikille potilaille haittavaikutus-
ten tai riittämättömän tehon takia, joten opioi-
deja tarvitaan. Uusia tulokkaita opioidirintamalla 
ovat syöpäpotilaiden läpilyöntikipuun tarkoitet-
tu intranasaalinen fentanyyli, krooniseen ei-ma-
ligniin kipuun soveltuva transdermaalinen bup-
renorfiini ja oksikodoni-naloksoniyhdistelmäval-
miste. Opioidien aiheuttamista haittavaikutuksista 
potilaille usein harmillisin pitkäaikaiskäytössä on 

ummetus, jota voidaan lievittää tehokkaasti oraa-
lisen Targiniqin® sisältämällä naloksonilla tai sub-
kutaanisesti annosteltavalla metyylinaltreksonilla. 
Opioidihoitoa aloitettaessa tulee laatia selvä suun-
nitelma haittavaikutusten hallinnasta. Uudet lää-
kevalmisteet parantanevat järkevästi käytettynä 
potilaiden saamaa kivunhoitoa merkittävästi. 
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Taulukko 1. Fentanyylisuihkeen, buprenorfiinilaastarin ja subkutaanisen metyylinaltreksonin farmakokinetiikka ja 
annostelu

Lääke Fentanyyli (Instanyl®) Buprenorfiini (Norspan®) Metyylinaltreksoni (Relistor®)

Jakautumistilavuus 4 l/kg 6 l/kg 1,1 l/kg

Puhdistuma 1,1–1,6 l/kg/h 0,8 l/kg/h 1 l/kg/h

t½β 3–4 h 25–32 h 6–9 h

Proteiiniin sitoutuminen 80 % 96 % 11–15 %

Metabolia CYP3A4 CYP3A4, UGT1A1/A3
erittyy pääosin 
muuttumattomana virtsaan

Hyötyosuus 89 % 15 % 82 %

Vaikutuksen alku 7 min 17 h

Maksimivaikutus 10–15 min 3 vrk 30 min

Annostelu
50–400 µg korkeintaan 4 h 
välein ja korkeintaan × 4 / vrk

5–40 mikrog/h, vaihdetaan 
7 vrk välein

≤ 61 kg: 8 mg, ≥ 62 kg: 12 mg, 
≥ 2 vrk välein, hoidon alussa 
voi antaa 2 vrk peräkkäin




