Pirjo Inki

LT, dosentti, naistentautien ja synnytysten erikoislaakari

Ylilaékari, Fimea

»

/

Natriumpentosaani-
polysulfaatti
Elmiron 100mg kovat kapselit,

Ortho-McNeil-Janssen
Pharmaceuticals

Virtsarakon kipuoireyhtyma on hankalahoitoinen tila, johon ei aiemmin
ole ollut kohdennettua lddkehoitoa tarjolla. Elmiron-valmiste on tarkoitet-
tu virtsarakon kipuoireyhtyméan hoitoon silloin, kun siihen liittyy aikuisilla
pistemaista verenvuotoa tai Hunnerin leesioita, kohtalaista tai kovaa kipua

seka dkillista voimakasta virtsaamisentarvetta ja tihedvirtsaisuutta.

irtsarakon kipuoireyhtymaéssa
‘ } (ent. interstitiaalinen kystiitti)

potilaalla esiintyy virtsaami-
seen liittyvid oireita, kuten tihea-
virtsaisuutta ja virtsapakko-oiretta
sekd alavatsakipuja. Oireyhtymd on
naisilla huomattavasti yleisempi kuin
miehilla. Sen etiologia on epéselvd,
mutta todenndkoisimpand syynd
pidetddn immunologista hiiriotd ja
siihen liittyvéda neurogeenista tuleh-
dusmekanismia.

Virtsarakon kipuoireyhtymén diag-
noosi perustuu muiden sairauksien
poissulkuun ja virtsarakon téhys-
tykseen, jossa rakon laajentamisen
yhteydessd todetaan pumpulimaisia
purkaumia rakon limakalvolla, sekd
joskus niin sanottuja Hunnerin
leesioita (vallimaisia muutoksia,
joissa on histologisesti runsas
syottosolukertyma).

Rakon laajentaminen anestesiassa
helpottaa usein oireita pidempiai-
kaisesti. Hoitomuotoina on kaytetty
myos virtsarakon huuhteluita dime-
tyylisulfoksidilla (DMSO), hyaluroni-
hapolla, tai kondroitiinisulfaatilla,
seké tulehduskipuldakkeitd ja
amitriptyliinid, mutta spesifista
suun kautta otettavaa lddkehoitoa

ei ole aiemmin ollut tarjolla.

Elmiron-kapseli on tarkoitettu virtsa-
rakon kipuoireyhtymén hoitoon
silloin, kun siihen liittyy aikuisilla
pistemadistd verenvuotoa tai Hunnerin
leesioita, kohtalaista tai kovaa kipua
seka dkillistd voimakasta virtsaamisen
tarvetta (virtsaamispakkoa) ja tihed-
virtsaisuutta. Suositeltu annos on yksi
100 mg:n kapseli suun kautta kolmes-
ti paivassa. Kapselit pitdd ottaa veden
kanssa vdhintédédn tunti ennen aterioi-
ta tai kaksi tuntia aterioiden jdlkeen.

Hoitovaste on arvioitava kuuden
kuukauden vilein. Hoitoa voidaan
jatkaa pitkdaikaisesti niin kauan
kuin hoitovaste sdilyy.

Farmakologia

Systeemisesti annostellun natrium-
pentosaanipolysulfaatin ajatellaan
vaikuttavan virtsarakossa paikal-
lisesti. Natriumpentosaanipoly-
sulfaatti erittyy virtsaan ja sitoo
glykosaminoglykaaneja virtsarakon
ohentuneeseen limakalvoon. Tama
vihentdd bakteerien tarttumista
virtsarakon sisdapinnoille, mika
puolestaan vihentdd infektioiden
ilmaantuvuutta. Arvellaan, ettd
tulehdusta ehkaisevan vaikutuksen
lisdksi natriumpentosaanipolysul-
faatti voi mahdollisesti myos toimia
lapdisyesteend, kun virtsarakon
limakalvo on vaurioitunut.
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Alle 10 % suun kautta otetusta nat-
riumpentosaanipolysulfaatista imey-
tyy ruuansulatuskanavasta hitaasti
systeemiverenkiertoon, minka jal-
keen sitd esiintyy verenkierrossa seka
muuttumattomana ettad sen aineen-
vaihduntatuotteina. Kaikissa tutki-
muksissa suun kautta otetun natrium-
pentosaanipolysulfaatin systeeminen
hy6tyosuus oli kuitenkin erittdin
pieni.

Natriumpentosaanipolysulfaatti me-
taboloituu laajasti desulfaation kautta
maksassa ja pernassa ja depolymeri-
saation kautta munuaisissa.

Suun kautta annostellun natriumpen-
tosaanipolysulfaatin puoliintumisaika
plasmassa on 24—34 tuntia. Siksi suun
kautta kolmesti pdivdssd annetun nat-
riumpentosaanipolysulfaatin odote-
taan johtavan natriumpentosaanipo-
lysulfaatin kertymiseen ensimmdisten
seitsemin antopdivan aikana.

Suun kautta annosteltu imeytyméton
natriumpentosaanipolysulfaatti erit-
tyy pdaasiassa muuttumattomana
ulosteen mukana. Noin 6 % annetusta
natriumpentosaanipolysulfaatin
annoksesta lopulta erittyy virtsaan.

Teho

Elmiron-valmisteen myyntilupa pe-
rustuu niin kutsuttuun kirjallisuus-
hakemukseen. Sen mukaisesti ndytto
Elmiron-valmisteen kliinisestd te-
hosta ja turvallisuudesta virtsarakon
kipuoireyhtymain hoidossa perustuu
kirjallisuudessa julkaistuihin neljaan
satunnaistettuun, lumekontrolloituun
kliiniseen kaksoissokkotutkimukseen.

Tutkimuksissa oli potilaita, joilla oli
diagnosoitu virtsarakon kipuoireyh-
tyma rakon tahystystutkimuksella.
Osalla tutkittavista oli tahystyksen
yhteydessa virtsarakkoa myos laajen-
nettu.

Kaikissa kliinisissa tutkimuksissa
virtsarakon kipuoireyhtyma parani
potilaiden subjektiivisen ilmoituksen
mukaan natriumpentosaanipolysul-
faatilla paremmin kuin lumeldakkeel-
la. Teho arvioitiin yleisimmin kolmen
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kuukauden kuluttua hoidon aloituk-
sesta. Kolmessa tutkimuksessa neljasta
havaittu ero oli my0s tilastollisesti
merkitseva.

Yhdistettyjen kliinisten tutkimusten
perusteella potilaiden subjektiivinen
oireisto parani natriumpentosaani-
polysulfaatilla vihintdan kohtalaisesti
33 %:1la potilaista, kun se lumel&dak-
keelld parani 15,8 %:lla potilaista.
Kivun suhteen vastaavat prosentti-
luvut olivat natriumpentosaanipoly-
sulfaattiryhmaéssd 32,7 % ja lume-
ladkeryhmaissd 14,2 % ja virtsaamis-
pakko-oireen suhteen 27,4 % ja 14,2 %.

Haittavaikutukset

Tietdmys natriumpentosaanipolysul-
faatin turvallisuudesta perustuu nel-
kliiniseen tutkimukseen, seka edellisid
tukeviin aktiiviladkekontrolloituihin
tai kontrolloimattomiin tutkimuksiin.
Naissa tutkimuksissa yli 3 500 potilas-
ta sai natriumpentosaanipolysulfaattia
virtsarakon kipuoireyhtymén hoitoon.

Turvallisuusprofiilinsa perusteella nat-
riumpentosaanipolysulfaatti vaikuttaa
hyvin siedetylta. Kliinisissd tutkimuk-
sissa yleisesti ilmoitettuja haittavai-
kutuksia (enintddn yhdelld potilaalla
kymmenesta) olivat pdansarky, hui-
maus sekd mahalaukkuun ja suoleen
liittyvat tapahtumat, kuten ripuli, pa-
hoinvointi, vatsakipu ja perdsuolive-
renvuoto.

Koska natriumpentosaanipolysulfaa-
tilla voi olla heikko antikoaguloiva

vaikutus, sitd ei saa antaa potilaille,
joilla on aktiivista verenvuotoa (pois-
lukien normaali kuukautisvuoto).

Tietoa natriumpentosaanipolysulfaa-
tin kdytostd raskaana olevilla naisilla
ei ole, joten kayttod ei suositella ras-
kauden aikana.

Pohdinta

Virtsarakon kipuoireyhtymé on han-
kalahoitoinen ja todenndkoisesti
alidiagnosoitu tila, johon ei aiemmin
ole ollut kohdennettua ladakehoitoa
tarjolla. Uusi lddkehoito on tervetul-
lut, etenkin kun se vaikuttaa olevan
hyvin siedetty ja se voidaan annos-
tella suun kautta.

Noin kolmanneksen virtsarakon kipu-
oireyhtymaéa sairastavista potilaista
voidaan olettaa hy6tyvdn natrium-
pentosaanipolysulfaatin kaytosta
kliinisesti merkittavalla tavalla. Val-
misteen tehosta suhteessa muihin
virtsarakon kipuoireyhtymén hoito-
muotoihin ei kuitenkaan ole tietoa,
silld vertailevat tutkimukset puut-
tuvat.

Jos natriumpentosaanipolysulfaatti-
hoidolle ei ole tullut vastetta kolmen
kuukauden kuluessa, tai ilmenee
haittavaikutuksia, on syyta harki-

ta hoidon lopettamista. Jos potilas
vastaa hoitoon, natriumpentosaani-
polysulfaatin kdyttdd voidaan jatkaa
niin kauan kuin hoitovaste sdilyy.
Tutkimusnéytto valmisteen pitkaai-
kaiskdyton tehosta ja turvallisuudes-
ta kuitenkin puuttuu. ®

Laakevalmistetta koskeva Euroopan julkinen arviointilau-
sunto (EPAR) loytyy osoitteesta www.ema.europa.eu kaytta-
malla Search for medicines -toimintoa. Tieteellinen arviointi <
on valilehdella Assessment history ja suomenkielinen \

valmisteyhteenveto vélilehdelld Product information.

Valmisteyhteenvetoon on linkki my®s Fimean verkko-
sivuilta osoitteesta www.fimea.fi: Ladkehaut ja
-luettelot > Ladkehaku ladkevalmisteen nimen mukaan

Elmiron-ladkevalmiste on saanut myyntiluvan 2.6.2017.




