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Sidonnaisuudet

* Olen
e toiminut asiantuntijana monien laakeyritysten toimeksiannoissa
* luennoinut seka osallistunut monien laakeyritysten jarjestamiin tilaisuuksiin

e Saanut monilta laakeyrityksilta tukea reumatologian koulutuksiin ja
kongresseihin osallistumiseen



Haasteita talle luennolle

* Tulehduksellisten reumasairauksien rajaaminen: puhun reumaattisista
niveltulehduksista ja spondyloartriiteista, ellen erikseen mainitse

muuta
e Laakemarkkinointimaaraykset:

e My0s hoitajien tapahtumia on mahdollista tukea. Hoitajien osallistuminen samaan
tilaisuuteen vaikuttaa kuitenkin siihen, ettd koko tilaisuuden sisalto pitdaa miettia taysin
hoitajandkokulmasta: sallittua on rajoitetusti kertoa valmisteen oikeasta ja turvallisesta
kaytosta sekd antaa yleista terveystiedotusta. Ldakarit voivat ongelmitta osallistua hoitajien
tapahtumiin, mutta hoitajat eivat (sisdllésta riippuen) yleensa voi osallistua lddkareille

suunnattuihin tapahtumiin.



Niveltulehdus
Nivelturuotus
Lilkearkuus
Aamujaykkyys

— Synoviittl

» Tulehdusneste

— Luuturvotus



Krooninen tulehdus johtaa pysyviin
vauriohin

Luueroosio
/ Synoviitti

» Tulehdusneste
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— Luuturvotus



Historia

* Vammaisuutta, kipua, karsimysta, kuolemaa



Nyt



Reumasairaudet eivat ole muuttuneet

Diagnostiikka on kehittynyt
Laakehoito on mullistunut



Nivelreuman ja muiden niveltulehdusten
hoidon periaatteet



Tavoltteet

* Oireiden lievitys!

* Hyva ennuste!



Varhainen diagnoosi tavoitteena

. Tavoitteena on varhainen diagnoosi ja hoidon tehokas aloitus, jotta
paastaan aikaiseen remissioon

. PTH:n |33kari avainasemassa
. Hyvat ja perustellut |ahetteet
. Hoito pitaa jarjestaa, kunne ESH:ssa

. Osa niveltulehduksista hoituu PTH:ssa



Reuman hoito

Diagnostiikka
Neuvonta
Laakehoito
Fysioterapia
Toimintaterapia
Jalkaterapia
(Sosiaaliturva)
(Ortopedia)

>
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Olemme osa tydryhmaa



Yleisia linjoja

* Potilasta opetetaan ymmartamaan tauti ja sen hoito

* Motivoidaan hoitoon, mm ohjeen mukainen laakehoito
e Riskitekijat kuntoon (tupakka, ylipaino, muut sairaudet)
* Henkinen tuki

 Vaarien tietojen oikaisu

* Internetin ja some oikea kaytto



Reumasairauksien laakehoidon 5 osaa

* Oireenmukaiset laakkeet

* Glukokortikoidit

* Reumalaakkeet

e Liitannaissairauksien huomiointi ladkkein
* Muu laakehoito



Oireiden lievitys

* Tulehduskipulaakkeet
* Muut kipulaakkeet

* Kylmahoito

* Nivelinjektiot

* Ortoosit

* Fysioterapia

* Lilkunta

* TULEHDUS REMISSIOON



Pajunkuoresta se alkoi

e Uskotaan etta jo Hippokrates
hyodynsi pajunkuorta ladkkeena

* "Muinaiset roomalaiset" kayttivat
* Pastori Edward Stone 1757 kirjasi

* Brugnatelli ja Fontana eristivat
pajunkuoresta salicinin 1926

* JA Buchner 1828: Paju=Salix -
>salicin

* Felix Hoffmann, saksalainen
Bayerin tutkija teki kemiallisesti
salicinia. Asperin patentti 1899.



(Tulehdus)kipulaakkeet

* Mieti, millaisesta kivusta on kyse (nosiseptiivinen/neuropaattinen/nosiplastinen)

* Mieti, milloin potilas tarvitsee kivun lievitysta?
* Lyhyt vai pitka vaikutus tarpeen?
* Vaikean aamujaykkyyden lievitykseen pitkavaikutteinen illalla
* Tarvittaessa, jaksoittain vai jatkuvasti?

* Tulehduksen rauhoittuessa tarve vahenee ja usein loppuu
e Turvallisuus! (punnitse, kaikella on riskinsa)
» Kipukin on vaarallista! (kipulaakkeen avulla turvallisesti liikkeelle)

e “Viikon kuuri” on kroonisessa sairaudessa harvoin ratkaisu!
* Riittava maara, 30 kappaleen paketti voi kulua kovin pian



Ennusteen optimointi

* TULEHDUS NOPEASTI REMISSIOON!

* Elamantapaneuvonta
* Tupakka pois

* Ohjaus liikuntaan
* Muiden sairauksien hoito kuntoon



Glukokortikoidit

e Kokeiltiin reumalaakkeena 1949
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Helsinki, 18.

Seitsemdnnessi kansainviti-
sessi reumakongressissa New
York Cityssi esiteltiin n. 800
reumalddkdrille tdmdin wvuosi-
sadan ‘suurin lidketieteellinen
keksinto:
matismin aiheuttaje ja tamdn -
miljoonia ihmisid invalideiksi
tekevin sairauden varma pa- .
rannusmenetelmd, joka :jo pa-
rin vuoden kuluttua saataneen
yleiseen kaytantoon. Ylilddkd-

Ti professori Pauli Soisalo,

. joka edustettuaan Suomen hal-

L;-- litusta reumakongressissa, ko- -

futdi torstai-iltana lentoteitse
Y_hd‘usvauoism, kertoi lauantei-

e

i nalehdiston edustajille -

mielenkiintoisesta ~ matkastaan.

Kansainvilisessi | raumakongressis-
sa, joka pidettiin 30.5—3.6. New
| Yorkin Waldorf-Astoriassa oli 794
. osanottajaa USA:sta ja 25 muista
- maista. Prof. Soisalon lisdksi oli Suo-
. mesta mukana tri Mikko Virkkunen,
;j’aka edusti Punaista - Ristid, Kon-
 gressi, oli
 jirjestetty, ja sielld kuultiin 100 esi-

kroonisen nivelreu- .-

sekd  tutustuttiin  vérifilmien | ratkaistu

mSKIQSLIITON,Iiittokokous ja kesdjuhlat alkoivat eilen Jyvdsky-
e liittokokouksesta. Ldhempi selostus sivulla '

M
Nivelreumatismin aiheuttaja
JA TAUDIN PARANNUSMENETELMA KEKSITTY.'

Vuosisadan suurin lddketieteellinen saavutus.

6. (Aamulehden edustajalta.)

Prof. Pauli Soisalo.
ja sairaalakidyntien
pauksiin. [

Suurinta huomig@.kqngregsissa he-

avulla sairausta-

teknillisesti erittdin hyvin |ritti selostus, jonka mukaan krooni-

sen nivelreumatismin ongelma on nyt
20 vuotta 'kestineen tieteel-
e ———————

~mutta uusiintuu jilleen synnytyksen

lisen tutkimustyon tuloksena. Pari-
kymmentd vuotta takaperin amerik-
kalainen lidketieteen tutkija Philip S.
Hench ndet havaitsi, ettd krooninen
nivelreumatismi paranee 60—90 % ta-
pauksessa sekd raskaana olevilla nai<
silla etti keltatautiin sairastuneilla,

tapahduttua tai keltataudin parannut-
tua. Hench paitteli, ettei nivelreu-
matismi tdten olekaan bakteerien ai-
heuttama ja ettdi raskaina olevien
naisten tai keltatautipotilaiden veressid
on aine, joka parantaa reumatismin.
Henchin johdolla asiaa alkoi tutkia
liiakﬁriryhmﬁf johon kuuluivat kilpi-
rauhashormoonin  keksimisestd No-
belin-palkinnon saanut biokemisti Ed-
ward C. Kendall seké tutkijat Slocumb
ja Polley.

He totesivat, etti krooninen nivel-
reumatismi on p joka'
aiheutuu . lisimunuaisen. kuoriker-

olevan h i t

b

PERLEY)

misesta.

Tami aine onnistuttiin eristdmiin,
ja sen nimeksi annettiin aluksi ,aine
E” ja myShemmin ,cortisone”, Ken-
dall eristi siti v. 1946 lehmien lisi-
munuaisten kuorikerroksesta,” mutta
nykyaan sitd valmistetaan syntéetti-
sesti sapesta. Se kuulud ns. steroni-
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BPURYS PRISSEIRCRESS SR SSr S

Saatavuus aluksi niukkaa.
Kortisonia myytiin mustassa
porssissa 1950-luvulla!
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Saatavuus aluksi niukkaa.
Kortisonia myytiin mustassa
porssissa 1950-luvulla!

Asiantuntijan ennuste:
”Kortisoni on niin kallis ladke,
etta se ei koskaan tule laajaan
kayttoon!”



Glukokortikoidit reumasairauksissa

* Prednisolon
* Tabletteina 5 mg, 20 mg, 40 mg
* Yleensa riittaa 5mg tabletit

* Metyyliprednisolon
* Vahemman turvotusta
e Tabletteina 4 mg, 16 mg, 32 mg
* Depot nivelinjektioina
* |v

* Triamkinoloni
* Ultrapitkavaikutteinen nivelen sisaan



Glukokortikoidit reumasairauksissa

A DUODECIM
* Pienet annokset niveltuleh- <@ (ivpi Horo
duksissa riittavat yleensa

* Ei Pred 20mg oirehoitonal!
e Auttaa, mutta lopetus vaikeaa!
 Pitkaaikaishoidon riskit

«Takaisin Tulosta

Suuriannoksinen glukokortikoidihoito ja

et . . nivelreuma
 Valta ennen diagnostisia

. . Valta viisaasti
tUtkI mu kSIa Tuulikki Sokka-Isler, Laura Pirild, Markku Kauppi, Eero Mervaala ja Kari Puolakka
* Peittaa loyddkset 29.5.2018

Vialta suuria glukokortikoidiannoksia (yli 10 mg prednisolonia
vuorokaudessa) nivelreuman hoidossa.



Glukokortikoidit reumasairauksissa

* Ensiapuna nivelen sisaiset |aakeinjektiot
* Vaste hiipuu, eika samalla tavalla vaikeuta diagnhostisia tutkimuksia

* Kihtikohtauksen hoidossa tarv lyhyt kuuri alkaen Pred 20-30mg
* Polymyalgian hoito alkaa 15-30mg po

* Ennustetta tai henkea uhkaavissa tilanteissa jattiannokset iv ESH:ssa



Uusi laakehoitopyramidi 1990-|luvulta

e Tulehdusta hillitsevat laakkeet

e Kortisoni

* Kipulaakkeet




Reumalaakkeet

* REKO-yhdistelmahoito
* MTX, SLZ, HCQ, Prednisoloni

* "Vajaa REKO”
* Vaihtoehtoja
* Biologiset

* JAK-estajat

* SAIRAUDEN TULEHDUKSEN TEHOKAS HILLINTA!
* Varhainen ja pysyva remissio parantavat nivelreuman ennustetta
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Metotreksaatti; Trexan 10 mg tms

e Kerran viikossa 5-30mg

* Po tai sc (jos pahoinvointi tai teho ei riita)

 Acid Fol 5 mg (Yliopiston apteekki) x1/vk

* Yhdistettavissa

e Reumahoitaja

* Yleislaakari voi titrata annosta, ja tauottaa tarvittaessa
* Myd&s ihopsorissa ja uveiitissa yms

* Lopetetaan raskautta suunniteltaessa



Sulfasalatsiini

* Professori Nanna Svartz 1890-1986
* Gastroenterologia ja reumatologia
e Karolinska Instituutti, Tukholma
 Sulfan ja asperiinin yhdistelma



Sulfasalatsiini

* Professori Nanna Svartz 1890-1986
e Gastroenterologia ja reumatologia
e Karolinska Instituutti, Tukholma

* Sulfan ja asperiinin yhdistelma

 Svartzin kuuluisa potilas
e Carl Gustav Emil Mannerheim

e Suomi kiittaa!
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Sulfasalatsiini

* Tyypillinen annos EN muodolla 500mg 2x2
* Annosta voi titrata

 Sulfa-allergia
 Maksa-arvot, verenkuva



Klorokiini, hydroksiklorokiini

* Malarian hoitoon

e Havaittiin, etta lievittaa
reumaakin

e Lieva reumalaake 1950-luvulta
e Laskee kolesterolia

e SLE:n peruslaake edelleen,
jolloin ei tauoteta raskauden
aikana



Laakarin ajatus hoidon etenemisesta



Hoidon toteutuminen?



Mita tapahtui maailmalla viime
vuosituhannen lopulla?



Uusia kohteita hillita tulehdusta

APC
T-solu
TNF
B-solu
IL-6 TNF-a IL-1 IL-6 RF yms va
Luun Rustosolu
sy6jasolu
Tulehdus

Kudosvauriot



1990-luvun lopussa tuli
TNF-salpaus!

Sir Ravinder N. Maini



Ne toimii |



Useita kohteita hillita tulehdusta -
monia uusia biologisia laakkeita

APC
T-solu
TNF
B-solu
IL-6 TNF-a IL-1 IL-6 RF yms va
Luun Rustosolu
sy6jasolu
Tulehdus

Kudosvauriot



Biologiset |aakkeet ja uudet tablettilagkkeet

* Aloitetaan ESH:ssa, seuranta myos paaosin siella; nakyy myos PTH:ssa!
 Varsin hyvin siedettyja

* Yleensa nopea tulehduksen hillinta, ei aina tehoa tai sovi

* Raskaus huomioitava

* |Infektioriskin nousu immunosuppression takia

e Tauotetaan (vakavien) infektioiden aikana

* Tauon aikana hoitoteho(a) menetetaan

e Laakekohtaisia asioita

* Ks valmisteyhteenvedot



Vaikutusmekanismeja, X-estajia

e Kohde: * Kohde
* TNF, * JAK
e |IL-1, -6, -17, -2/23, -23, * PDE4
e T-solut

e B-solut



BIOSIMILAARIT

* Alkuperaislaakkeen patentti umpeutunut

» Laakkeita, joilla osoitettu jollakin indikaatiolla vastaava teho ja
turvallisuus kuin alkuperaisvalmisteelta

* Hinnat pudonneet merkittavasti!
* Hoitoja voidaan antaa useammalle

* Monia rinnakkaisvalmisteita. Apteekkivaihto halvimpaan tuotteeseen
tulossa. Eri nimi, eri annosteluvaline. Aiheuttaa epavarmuutta ja
lisatyota!!



TNF-salpaajat

* Infliksimabi

* Etanersepti

e Adalimumabi
* Golimumabi

* Sertolitsumabi

* Biosimilaarit

 Remicade, Flixabi, Inflectra,
Remsima, Zessly

* Enbrel, Benepali, Erelzi, Nepexto

* Humira, Amgevita, Hukyndra,
Hulio, Hyrimoz, Idacio, Imraldi,
Yuflyma

* Simponi

* Cimzia

* Laakkeiden nimet ja .
annostelulaitteet voivat vaihtua
toistuvasti; sekaannusvaara



TNF-salpaajat

* Infliksimabi

* Etanersepti

e Adalimumabi
* Golimumabi
 Sertolitsumabi

e Biosimilaarit

* Annostelu Sc (tai iv)
 Vaihteleva annosteluvali

* Tehoa iriiteissa ja koliiteissa

e Ei MS-potilaille; Tubi (sic!)

e Raskaus huomioitava

e Ladkevasta-aineita voi kehittya

e Ladkkeiden nimet ja
annostelulaitteet voivat vaihtua
toistuvasti; sekaannusvaara



IL-1 salpaus

 Anakinra e Kineret
e Kanakinumabi e |llaris

 Sc annostelu

* Yleisoireinen reuma, harvinaisia
autoinflammatorisia sairauksia

 Rauhoittavat kihtikohtauksia



IL-6 salpaus

e Tosilitsumabi e RoActemra
e Sarilumabi  Kevzara

* Biosimilaareja tulossa



IL-6 salpaus

e Tosilitsumabi * Annostelu Sc tai iv

e CRP-vaste vaimenee

e Sarilumabi voimakkaasti; infektiot (sic!)

* Kaytetaan myos
jattisolularteriitin hoidossa,
raportteja pm:n hoidossa

e COVID-19-infektion
tehohoidossa

* Biosimilaareja tulossa



B- ja T-solusalpaus

* Rituksimabi Mabthera ja biosimilaareja: Rixathon,

Ruxience, Truxima
Annostelu iv

e Belimumabi (SLE:n hoidossa)

Benlysta
Annostelu iv

e Abatasepti

Orencia,
annostelu iv tai sc



B- ja T-solusalpaus

e Rituksimabi e Annostelu iv

* R on hyvin pitkavaikutteinen,
annostelu 6-24 kk valein

* Vaikutus viiveella, kestaa todella
Beli bi (SLE:n hoid pitkaan
elimumabi (SLE:n hoidossa) * R nostanut vaikean koronan riskia

* Abatasepti e Annostelu iv tai sc



IL-17-, 1L-12/23- ja IL-23-salpaajat

e Sekukinumabi (IL-17-s) * Cosentyx
e |[ksekitsumabi (IL-17-s) * Taltz

e Bimekitsumabi (IL-17-s) * Bimzelx
e Ustekinumabi (IL-12/23-s) * Stelara

e Guselkumabi (IL-23-s) * Tremfya

e Risankitsumabi (IL-23-s) e Skyrizi



IL-17-, 1L-12/23- ja IL-23-salpaajat

e Sekukinumabi (IL-17-s) * Psoriasiksen ja nivelpsorin seka
e Iksekitsumabi (IL-17-s) spondyloartriittien hoitoon
* Bimekitsumabi (IL-17-s) * Annostelu sc

 Eivat sovi koliittipotilaille

e Ustekitsumabi (IL-12/23-s)
* Erilaisia kohdesytokiineja ja

, vaikutuspainotuksia
e Guselkumabi (IL-23-s)

e Risankitsumabi (IL-23-s)



Pienimolekulaariset uudet laakkeet

* JAK-estajat * Annostelu tablettimuodossa
* Tosilitsumabi * Xeljanz
 Barisitinibi :
* Upadasitinibi * Olumiant
* Filgotinibi * Rinvog
* Jyseleca
* Fosforiesteraasi 4:n estdja e Otezla

e Apremilasti



Pienimolekulaariset uudet laakkeet

* JAK-estajat * Annostelu tablettimuodossa
* Tosilitsumabi * JAK-estijat
 Barisitinibi

e s * Nivelreuman hoitoon
* Upadasitinibi + T ja U myds PsA ja SpA/AS

* Filgotinibi * Erittdin nopea teho
 Erittain lyhyt vaikutuksen kesto
* Varovaisuutta yli 65-vuotiailla,
tupakka-anamneesilla, CV-, syopa- ja
laskimotulppariskissa olevilla
* Fosforiesteraasi 4:n estija * Apremilasti
e Apremilasti * PsA:n hoitoon

e Suolisto-oireet



Uudet laakkeet PTH:ssa

* Potilaan tietavat naista paljon, kysy

 Reumatalo netissa, Terveysportti

* Epaily sivuvaikutuksesta (sic! TNF-s ja MS-oireet?) ->

* (Vakavissa) infektioissa tauotus (sic! IL-6 ja CRP) ->

* Lyhyt tauko harvoin haittaa; pitka tauko vaatii ESH:n linjauksen

* Pitkaan kestanytta glukokortikoidilaakitysta ei saa (stressitilanteissa)
akkia tauottaa tai lopettaa!

 Konsultoi tarvittaessa ESH:ta



Jaettu vastuu useissa reumasairauksissa

* Hyva lahete PTH

* DG ja hoitolinja

e ESH seuranta 3, 6, 12, 24 kk
e Vali- ja jatkoseuranta PTH

* Mahdollisissa ongelmissa konsultaatio
tai lahete ESH

* Tavoitteena ESH kontrollit 5, 10, 20 v



Seuranta

e Toteutuuko hoito? Motivointi
* Hoidon turvallisuus

* Neuvonnan paivitys

e Kannustus liikuntaan

* Elamantapaohjaus

e Laakehoidon titraus (remission jatkuessa laakkeita vahennetaan)
* Pitkaaikainen remission yllapitolaakitys



Seurantakokeet



Seurantakokeet



Seurantakokeet



Seurantakokeiden poikkeavuudet

* Analysoi poikkeaman syy. Aina El ole syyta reumalaaketta tauottaa

e Mika oli tutkimuksen taso ennen laakkeen aloitusta?

* Voiko poikkeaman syy olla reumasairaus, muu sairaus, muu hoito,
elamantavat?

* Reumalaakkeet (glukokortikoidia lukuunottamatta) voi aina tauottaa,
mutta pitkia turhia taukoja tulee valttaa.



Reuman muuttunut kuva

Vammaisuus
* 1990 * NYT

!






Pitkaan jatkuneen reuman hoito

* Tulehdus pidetaan pois tehokkaalla 1aakityksella
* Toimintakyvyn tukeminen ja oireiden lievitys
* Tarvittaessa ortopedia

* Tulehduksesta riippumattoman kivun ja uupumuksen hoito
* Muiden sairauksien hyva hoito






Liitannaissairauksien huomiointi

* Luun suojaus  Kalkki-D-vitamiini varsin herkasti
* Liikunta e Sydan- ja verisuonitautien
e Painon hallinta suhteen suuren riskin potilaita
. Lipidit e Aktiivinen laakehoito
* Sokeri * Hoitolinjat PTH:ssa
* Elamantapaohjaus * Motivoi muiden sairauksien
* Tupakoinnin lopetus hoidon laadukkaaseen

toteutukseen



Ennuste on muuttunut!

Se kohenee edelleen!

:

Hiltos!
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