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Artikkelia on paivitetty 17.8.2017. Taulukossa 1 ollut virhe on korjattu.
Glatirameeriasetaatti Copaxonen annostelumuoto on ihon alle.
Sivulle 1645 on tehty muutos: Interferonihoitoja voi kdyttaa, kunnes

raskaustesti on positiivinen. Glatirameeriasetaatti ei ole enda millaan
annosvahvuudella vasta-aiheinen raskauden aikana.

MS-taudin hoito ja seuranta

« MS-tautiin on saatu uusia, teholtaan ja vaikutusmekanismeiltaan hyvin erilaisia taudinkulkuun vaikuttavia
|adkkeitd. Hoitoa voidaan nyt suunnitella yha yksiléllisemmin.
« Ladkehoitojen aloitus ja seuranta kuuluvat neurologille, mutta yleisladkarin on hyva tietaa ladkehoidon

periaatteet ja mahdolliset haittavaikutukset.

* MS-taudin hoito on parhaimmillaan perusterveydenhuollon ja erikoissairaanhoidon yhteistyotd. Kuntoutus ja
tyokyvyn arviointi kuuluvat seka neurologille etta terveyskeskus- ja tyoterveysladkarille. Tarvittaessa taudin
oireita tulee aktiivisesti arvioida ja hoitaa myds avohoidossa.

MS-tautia sairastaa Suomessa yli 7 000 henkil6a
(1). Sairaus alkaa tyypillisesti nuorella aikuis-
i4lla 20-40-vuotiaana.

Sairauden oireet johtuvat keskushermoston
tulehduksellisesta prosessista. Suurella osalla
potilaista se johtaa merkittiviin pysyviin inva-
liditeettiin, ja osa menettii tykykynsi (2). Pit-
kiaikaissairaus vaikuttaa myds sosiaalisiin ja
psyykkisiin seikkoihin, kuten parisuhteeseen ja
perheen perustamiseen.

Useimmiten tauti alkaa kliinisesti eriytynee-
nd oireyhtymind, joka paikantuu yhdelle kes-
kushermostoalueelle (KEO, Clinically Isolated
Syndrome, CIS). Se voi olla nikéhermon tuleh-
dus (n. 25-50 %), selkiytimen tulehdus eli mye-
liitti, isoaivojen tai aivorungon oireisto.

Tyypillisid oireita ovat yhden tai useamman
raajan voiman tai toiminnan heikkous tai hal-
vausoireet, jaykkyys, ihon tuntohiiriét, koordi-

Immunomoduloivaa lddkitystd on tarjolla vain
tautimuotoon, jossa esiintyy pahenemisvaiheita.
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naatiovaikeudet, tasapainohiirict, kaksoiskuvat,
nikséhermon tulehduksesta johtuva ni6n hei-
kentyminen, rakon ja suolen toimintahiiriot
seki poikkeava uupumus.

Usein oireiston laukaisee virusinfektio tai
muu tulehdus. Nuorelle aikuiselle tulehduksen
jalkeen ilmaantuvan puolidkillisen (subakuutin)
neurologisen puutosoireen tulisi herittai epiily
MS-taudin ensioireista, ja potilaalle tulisi kir-
joittaa lihete neurologian poliklinikalle diag-
nostisiin tutkimuksiin (3).

MS-tauti diagnosoidaan McDonaldin vuoden
2010 kriteerien mukaisesti. Se on kliininen joh-

topditos oireiden ja tutkimusléydosten koko-
naisuudesta. Aivojen ja selkidytimen magneetti-
kuvaus (MK) on keskeinen lisitutkimus diag-
nostiikassa ja taudin seurannassa. Selkiydin-
nesteniytetutkimus on tirkei lisitutkimus kes-
kushermoston tulehdusprosessin osoittamises-
sa ja erotusdiagnostisesti.

Suurella osalla (85-90 %) potilaista tauti on
alkuvaiheessa aaltomainen. Siinid esiintyy pahe-
nemisvaiheita, joiden vililld potilas toipuu tdy-
sin tai osittain oireistaan (relapsoiva-remittoiva
taudinkuva, RRMS). Kun tauti on kestinyt vuo-
sia tai vuosikymmenii, se muuttuu yleensi
toissijaisesti eteneviksi (SPMS). 10-15 %:1la po-
tilaista tauti alkaa heti etenevin oirein (primii-
ris-progressiivinen tauti, PPMS). Taudinkul-
kuun vaikuttavaa eli immunomoduloivaa laaki-
tystd on tarjolla vain tautimuotoon, jossa esiin-
tyy pahenemisvaiheita.

Tautityypistd riippumatta M S-taudin koko-
naisvaltaiseen hoitoon kuuluu lidkinnillinen ja
ammatillinen kuntoutus siti tarvitseville. Vaik-
ka potilas olisi motorisesti hyvikuntoinen, hi-
nen toiminta- ja tyokykydin rajoittavat usein
epitavallinen visymys fyysisessi ja psyykkises-
sd rasituksessa sekd kognitiiviset ongelmat.
Tissd artikkelissa emme tarkemmin kisittele
kuntoutukseen liittyvid seikkoja.

Taudinkulkuun vaikuttavan
ladkehoidon aloitus ja seuranta

Taudinkulkuun vaikuttava (immunomoduloi-
va) ladkitys pyritddn aloittamaan mahdolli-
simman pian diagnoosin varmistuttua (tauluk-
ko 1). Tavoitteena on keskushermoston tuleh-
dustilan hillitseminen ladkitykselld, joka va-
hentdd pahenemisvaiheita ja pysyvdd hermo-
vauriota.
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TAULUKKO 1.

Immunomoduloiva ladkitys MS-taudissa.
Ladkkeet, seuranta ja haittavaikutukset.

Annostelumuoto

Seuranta

Keskeiset haittavaikutukset

Muuta huomioitavaa

Interferonit (Rebif,
Betaferon, Avonex,
Plegridy)

Glatirameeriasetaatti
(Copaxone)

Teriflunomidi
(Aubagio)

Dimetyylifumaraatti
(Tecfidera)

ENSILINJAN LAAKKEET

Pistos ihon alle, lihakseen

Pistos ihon alle

Tabletti suun kautta kerran
pdivassd

Tabletti suun kautta kahdesti
pdivassa

Verenkuva ja maksa-arvot
alussa 3 kk:n valein, sitten
vuosittain. TSH vuosittain

Ei edellytd seurantaa
verikokein

Maksa-arvojen seuranta
kuukausittain, TVK 3 kk:n
vélein. Ennen hoidon aloitusta
VZV-vasta-aineiden tarkistus

TVK 3 kk:n vélein koko hoidon
ajan. ALAT, GT, Krea ja PLV
3kk:n vélein 1. vuoden ajan,
sen jalkeen harvemmin

Flunssan kaltaiset oireet,
maksa-arvojen nousu,
pistosreaktiot, mielialahaitat

Pistosreaktiot paikallisesti,
puristava tunne rinnassa ja
tykytys heti pistoksen jdlkeen

Suurentunut infektioriski, ripuli
ja pahoinvointi, maksa-arvojen
nousu, verenpaineen nousu,
padnsarky, hiustenldhtd

Suurentunut infektioriski,
maksa-arvojen nousu, kasvojen
ja ylavartalon punoitus laakkeen
oton jalkeen, hoidon alussa
mahasuolikanavan oireet (ripuli,
vatsakipu, pahoinvointi)

Léadke poistuu elimistosta vasta
1-2 vuoden kuluttua, raskaus-
toiveissa ja ladkevaihdoissa
tarvitaan nopeutettu eliminaatio
kolestyramiinilla

Daklitsumabi
(Zinbryta)

Natalitsumabi

TOISEN LINJAN LAAKKEET
Fingolimodi (Gilenya) Tabletti suun kautta kerran

pdivassd

Pistos lihakseen
kerran kuukaudessa

Laskimoinfuusio

TVK, ALAT, GT, bilirubiini

3, 6, 12 kk. Ennen hoidon
aloitusta VZV-vasta-aineiden
tarkistus

Maksa-arvojen seuranta
kuukausittain hoidon ajan ja
6 kk sen jdlkeenkin

Ennen hoidon aloitusta ja

Hoidon aloituksessa brady-
kardia, eteiskammiokatkos,
myo6hemmin triglyseridiarvojen
nousu, verenpaineen nousu,
hengenahdistus, PRES,
selkdkipu, makuladdeema,
lymfopenia, suurentunut
infektioriski

Allergiset reaktiot,
yldhengitystieinfektiot,
ihoreaktiot, maksan toiminta-
hdiriot, mielialaoireet

Infuusioon liittyvat yliherkkyys-

Ladkehoito aloitetaan sairaalassa,
pulssin ja EKG:n seuranta 6 h,
uusittava, jos myshemmin
ladketauko kestaa yli viikon.
Vesirokkorokotussarja ennen
hoitoa, jos VZV-vasta-aineet
puuttuvat

JC-virusvasta-aineet tutkitaan

annettuun metyyliprednisoloniin
kerta-annoksena 1-3kk vélein
yksilollisesti suunniteltuna,
elinikdinen maksimiannos 120 mg

ja virtsakokeet infektioiden
poissulkemiseksi

(Tysabri) kerran kuukaudessa hoidon alkuvaiheessa reaktiot, paansarky, huimaus, ennen hoidon aloitusta ja sen
infektioiden poissulku veri-ja  suurentunut infektioriski, seurannassa sadnnollisesti osana
virtsakokein, maksa-arvojen suurentunut PML-riski PML-riskiarviota
tarkistus. Hoidon seurannassa
tarpeen mukaan

Alemtutsumabi Laskimoinfuusio 5 vuotta hoidon alusta Suurentunut infektioriski. Potilaan tulee tiedostaa

(Lemtrada) ainakin kahdesti kuukausittain TVK, Krea, PLV +  Autoimmuunitaudit: jopa mahdolliset vakavat haitta-

vuoden vélein: ensimmdinen Uricult ja 3 kk:n vdlein TSH. kolmannes saa kilpirauhasen vaikutukset ja sitoutua 5 vuotta

jakso 5 perdkkdisena paivand, Ennen hoidon aloitusta toimintahdirioita. ITP, kestdvdan seurantaan. Vesi-

toinen 3 perdkkdisend pdivana VZV-vasta-aineiden tarkistus glomerulonefriitti. Infuusio- rokkorokotussarja ennen hoitoa,
reaktioina paénsarky ja kuume  jos VZV-vasta-aineet puuttuvat

KOLMANNEN LINJAN LAAKE

Mitoksantroni Laskimoinfuusio (20 mg) yksin Ennen jokaista hoitoa EKG ja Sydantoksisuus, leukemiariski

(Novantrone) tai yhdistettyna laskimoon syddamen kaikututkimus, veri-

Ladkkeen seurantaan liittyvien laboratoriokokeiden ohjelmointi ja vastausten tarkistus kuuluu hoitavalle neurologille

ITP = idiopaattinen trombosytopeeninen purppura, JC-virus = John Cunningham -virus, PML = progressiivinen multifokaalinen leukoenkefalopatia,
PRES = posteriorinen reversiibeli enkefalopatia-oireyhtyma
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Immunomoduloivan liikehoidon aloitus ja
seuranta kuuluu neurologille. Poliklinikkakayn-
neilld seurataan lidkehoidon onnistumista,
tehoa ja turvallisuutta seki arvioidaan pahene-
misvaiheet, jos niitd ilmenee, ja oireiden etene-
misti. Toiminta- ja litkuntakyvyn mittarina tuli-
si kiyttdad EDSS-pisteytysti. Magneettikuvanta-
mista kiytetddn apuna taudin aktiivisuuden ar-
vioinnissa ja ldikehoidon riskien hallinnassa.
Kokonaisvaltaiseen hoitoon kuuluu myos ki-
vun, rakko- ja suolioireiden sekd muiden tyypil-
listen MS-taudin oireiden selvittely ja hoito
(taulukko 2).

Keviilld 2017 valittavana on jo kymmenkunta
eri ladkevalmistetta, jotka poikkeavat toisistaan
teholtaan ja haittavaikutuksiltaan. Ne vaikutta-
vat taudin tulehdukselliseen komponenttiin,
mutta niiden vaikutuksesta aksonivaurioon ja
toimintakyvyn pysyviin heikkenemiseen tiede-
td4n toistaiseksi varsin vihin.

Lidkevalinnassa noudatetaan MS-taudin Kiy-
pé hoito -suosituksen linjauksia (4). Valintaan
vaikuttavat taudin tulehduksellinen aktiivisuus,

oirekuva, potilaan mahdolliset muut sairaudet,
elimintilanne (esim. naisella raskaustoiveet
ldhitulevaisuudessa) sekid sitoutuminen hoitoon
ja laboratorioseurantoihin.

Ensilinjan 14dikkeiksi voidaan valita beeta-
interferoni (useita eri valmisteita), glatirameeri-
asetaatti, teriflunomidi tai dimetyylifumaraatti.
Ns. toisen linjan liikitykseen edetiin, jos ensi
linjan ladkitys ei tehoa. Toisen linjan ladkkeitd
ovat fingolimodi, natalitsumabi, daklitsumabi ja
alemtutsumabi. Lidkitys voidaan aloittaa suo-
raan toisen linjan ldikkeelld, jos tauti alkaa poik-
keuksellisen aktiivisena. Kolmannessa vaiheessa
hoidoksi voidaan valita mitoksantroni-infuusioi-
ta, joskin mitoksantronin kiytté on vihiisti ja
vakavien sivuvaikutusten vuoksi viistyméssi.

Pahenemisvaiheen hoito

Pahenemisvaiheella tarkoitetaan oirejaksoa, jos-
sa sairaudesta johtuva uusi neurologinen oireis-
to tai vanhojen oireiden selvi vaikeutuminen
kestdd vihintdin 24 tuntia ja enintiin 4 viikkoa.
Pahenemisvaihe voi siis olla esimerkiksi niks-

TAULUKKO 2.

MS-tautiin liittyvien oireiden ja ongelmien oireenmukainen hoito.

Oire Ladkkeellinen hoito

Ei-ladkkeellinen hoito

duloksetiini ja venlafaksiini

okskarbatsepiini

Spastisuus
diatsepaami, gabapentinoidit

Rakko-oireet

Virtsankarkailu,

tihedvirtsaisuus solifenasiini, trospium

oireessa

Ummetus Suolensiséltod lisaava laksatiivi
Uupumus

milnasipraani, duloksetiini)

Kipu Neuropaattisen kivun ladkkeet: gabapentinoidit,
lamotrigiini, trisykliset antidepressantit,

Trigeminusneuralgiassa karbamatsepiini ja
Baklofeeni, titsanidiini, klonatsepaami,

Intratekaalinen baklofeenihoito pumpun avulla
Botuliinitoksiini-pistokset rajatussa spastisuudessa

Antikolinergiset ladkkeet: tolterodiini,

Botuliinitoksiinipistokset rakkoon hankalassa

Rakon tyhjenemishdirio  Alfasalpaajalddkitys: alfutsosiini, tamsulosiini

Laakehoitokokeilu: amantadiini, erddt masennus-
ladkkeet (mm. venlafaksiini, bupropioni,

Ei-ladkkeelliset kivunhallintakeinot,
esim. kipuryhmat, liikunta

Fysioterapia

Toistokatetrointi

Toistokatetrointi

Riittava nesteensaanti (huolimatta
rakko-oireista)

Oiretta pahentavien tekijoiden tunnistaminen
ja mahdollinen vaikuttaminen niihin

Tyoaikaratkaisut, tyonkuva yms.
Unihdirididen arvionti ja mahdollinen hoito

/
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hermon tulehdus, raajan tai raajaparin heik-
kous tai kdmpelyys sekd kively- tai tasapaino-
vaikeudet.

Pahenemisvaiheen laukaisee usein infektio
esimerkiksi ylahengitysteissd tai virtsateissd. Se
tulee diagnosoida ja hoitaa ensisijaisesti avo-
terveydenhuollossa.

Kortisonipulssi ei paranna pahenemisvaihetta,
mutta voi nopeuttaa oireista toipumista.

Suositeltavaa on, ettd potilas ohjataan pahene-
misvaiheessa neurologille kortisonipulssihoi-
don tarpeen arvioon seuraavana arkiaamuna,
jos hin selviytyy oireidensa kanssa kotona sii-
hen asti. Hoitona kiytetdin suuriannoksista
kortisonia: metyyliprednisoloni 1g laskimoon
kolmena perittiisend piivini vatsansuojaliiki-
tyksen kera. Jos potilas on aiemmin saanut kor-
tisonipulssihoitoa, hinelle voidaan vaihtoehtoi-
sesti antaa yhti suuri annos suun kautta kotona.

Kortisonipulssi ei paranna pahenemisvaihetta
eikd vaikuta pitkdaikaisennusteeseen, vaan voi
nopeuttaa oireista toipumista. Suuriannoksisella
kortisonilla on merkittivid haittavaikutuksia
(unettomuus, maha-suolikanavan oireet ja jopa
psykoosi), joten sitd tulisi kiyttdd vain, jos poti-
laan toimintakyky on heikentynyt pahenemisvai-
heen aikana. Kortisonipulssihoidon voi antaa
my0s raskaana olevalle tai imettiville potilaalle.

Pahenemisvaiheen jilkeen arvioidaan oire-
kuvan ja magneettikuvausten perusteella, mi-
ten immunomoduloivaa ladkitystd jatketaan.

MS-potilaan infektiot

Osaan uusista immunomoduloivista ladkityk-
sistd liittyy leukopenia ja lymfopenia (erityisesti
fingolimodiin, alemtutsumabiin ja dimetyylifu-
maraattiin). Niiden lidkkeiden kiytolle on mai-
ritelty lidkeainekohtaiset lymfopenian riski-
rajat. Tavoitteena olevan hoitovaikutuksen
vuoksi verenkuva voi olla vahvasti poikkeava, il-
man ettd kyseessi on infektio.

Jos MS-potilaalla on kuumeinen infektio ja
hinelld on lddkitykseni dimetyylifumaraatti,
alemtutsumabi, fingolimodi tai teriflunomidi,
on syytd tarkastaa valkosolujen erittelylaskenta
(TVK). Verenkuvaa seurataan lidkehoidon yh-
teydessd myos rutiininomaisesti (taulukko 1).

MS-potilaan infektiot hoidetaan kuitenkin sa-
moin periaattein ja perustein kuin muidenkin
potilaiden infektiot. Antibioottihoitoa ei siten
tulisi aloittaa varmuuden vuoksi, vaikka potilas
sitd vaatisi.

Toisen linjan immunomoduloivat 1dikkeet
suurentavat vakavien herpesinfektioiden riskii,
ja akuutin herpesinfektion hoidon jilkeen tulisi
herkisti aloittaa estolidkitys. Alemtutsumabi-
hoidossa potilaalle madritian herpestulehduk-
sen estolddkitys infuusion ajaksi ja neljiksi sitd
seuraavaksi viikoksi. Jos epdillddn miti tahansa
aktiivista infektiota, ei toisen tai kolmannen lin-
jan ladkitystd voida aloittaa, ennen kuin infektio
on hoidettu.

Progressiivinen multifokaalinen leukoenke-
falopatia (PML-tauti) on vaikea aivojen valkean
aineen tauti. Sen aiheuttaa piilevin JC-viruk-
sen aktivoituminen immunosuppressiivisen
ladkityksen takia, ja sen oireita voi olla vaikea
erottaa MS-taudin pahenemisvaiheesta. PML-
tautia on todettu natalitsumabilla hoidetuilla
sekd erittdin harvinaisena fingolimodilla ja di-
metyylifumaraatilla hoidetuilla potilailla. PML-
taudin riskin arviointi kuuluu hoitavalle neu-
rologille.

Rokotukset

MS-potilaan on syytd huolehtia tavanomaisesta
rokotussuojasta. Kansallisen rokotusohjelman
mukaisten rokotusten tulisi olla voimassa ennen
toisen linjan MS-ldikityksen aloittamista. Roko-
tesuojan kehittyminen kestii noin kuusi viikkoa
viimeisestd rokotuskerrasta. Kausi-influenssa-
rokotuksen ottaminen on suositeltavaa.

Tihinastisten rekisteritutkimusten perusteel-
la ei ole ndytt6d, ettd yleisimmait rokotteet lau-
kaisisivat MS-taudin kehittymisen tai vauhdit-
taisivat taudin etenemistd (5), mutta eldvii hei-
kennettyja viruksia ei suositella toisen linjan
MS-ladkkeitd kiyttiville.

MS-taudin lidkkeistd alemtutsumabi muun-
taa immuunijirjestelmii niin, ettd rokotusvaste
heikkenee usean kuukauden ajaksi laikeinfuu-
siosta. Rokotuksia ei suositellakaan annettavak-
si ennen kuin liikkeen infusoinnista on kulu-
nut 6 kk.

Raskaus ja imetys

Immunomoduloivat lidkehoidot yleensi lopete-
taan, kun potilas tulee raskaaksi. Joidenkin val-
misteiden kiytto lopetetaan jo raskautta suun-
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niteltaessa. Interferonihoitoja voi kiyttii, kun-
nes raskaustesti on positiivinen. Glatirameeri-
asetaatti ei ole endd millddn annosvahvuudella
vasta-aiheinen raskauden aikana. Nimi valmis-
teet eivit todennikoéisesti imeydy didinmaitoon
merkittivisti, joten niitd voidaan varsin turvalli-
sesti kiyttad imetyksen aikana, toisin kuin mui-
ta immunomoduloivia laikkeiti.

Muiden ladkkeiden kiytto lopetetaan riittdvin
aikaisin, ennen kuin ehkiisy jitetiin pois, tai
tehddin nopeutettu eliminaatio liikevalmis-
teesta riippuen.

MS-potilaan hoitotiimi

Pitkikestoinen hoitosuhde perusterveydenhuol-
lossa on MS-potilaalle tirked ja tukee erikoissai-
raanhoidon ty6td. Potilaan tyénkuva ja sen ai-
heuttama kuormitus tunnetaan parhaiten tyo-
terveyshuollossa. Ty6terveysladkirilld onkin
keskeinen tehtivi tyokykyd arvioitaessa ja mu-
kautettaessa tyStehtivid seki tarvittaessa jirjes-
teltdessd osa-aikatyoratkaisuja. Hyvi hoito ra-
kentuu potilaan, ty6terveysliidkirin, terveyskes-
kusliikirin seki neurologin ja MS-hoitajien yh-
teistyslli. @

English summary | www.laakarilehti fi [ in english
How to treat and follow up a patient with multiple sclerosis (MS)
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English summary

MARJA NIIRANEN

How to treat and follow up a patient

Kuopio University Hospital,
Neurology Outpatient Clinic

with multiple sclerosis (MS)

MS is the most common long-term neurological disease affecting young adults. In Finland there are more

than 7000 patients with MS. The diagnosis is made by a neurologist according to the McDonald criteria.
Immunomodulatory drugs, of which there are already about ten different pharmaceuticals available, are only
indicated for relapsing-remitting MS. The decision on immunomodulatory treatment, as well as the decision
when to treat exacerbation of MS symptoms with corticosteroids, is made by a neurologist. Doctors working in
primary health care centres or in occupational health care should know the basics of these drugs as they have
several potential risks and side effects. New immunomodulatory drugs increase the risk of infections, but these
infections are treated in the same way as in any other patients. MS patients face problems not only in motor
function; pain, spasticity, depression, cognitive dysfunction, bladder and bowel problems are also common.

In addition to symptomatic medical treatment, rehabilitation and working part-time may also positively affect
functional ability and quality of life.
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