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Ladakevaarennokset
Ja niiden tutkiminen
viranomaislaboratoriossa

Laakevaarennosten laadusta ei ole takeita. Siksi niiden
kayttoon liittyy aina riskeja. Vaarennosten sisaltoa ei voi
arvioida silmamaaraisesti tarkastelemalla, vaan siihen

ddkevadrennokseksi katsotaan
L tarkoituksellisesti tai vilpilli-

sesti vddrin merkitty lddkeval-
miste tai lddkeraaka-aine. Ladke-
vadrennokselld tarkoitetaan myos
valmisteita, joiden alkuperdd on yri-
tetty salata tai muuttaa dokumentaa-
tion avulla.

Myos ne ravintolisit, joihin on lisét-
ty ladkeainetta vaikutuksen tehos-
tamiseksi, ovat ladkevadarennoksia.
Tyypillisid esimerkkejd ovat monet
laihdutusvalmisteet tai seksuaalisen
suorituskyvyn tehostamista lupaavat
valmisteet, joihin on lisdtty esimer-
kiksi erektiohdiriolddkkeiden sisdlta-
mid ladkeaineita.

Viaidrennetyn valmisteen
ulkondko pettia

Ladkevadrennoksiin liittyy monia ris-
kejd ja vaaroja. Vadrennetyt ladkkeet

@ SIC! LAAKETIETOA FIMEASTA

tarvitaan aina laboratoriotestausta.

saattavat sisdltdd tdysin eri aineita
kuin, mitd pakkaukseen on merkitty.
Osa ndistd aineista voi olla haitalli-
sia tai jopa myrkyllisid elimistdlle.
On my06s mahdollista, ettd valmis-
teiden sisdltama lddkeainemaara
poikkeaa merkittavasti pakkauksessa
ilmoitetusta, jolloin haluttu teho jaa
saamatta tai yliannostuksen aiheut-

tama haittavaikutusriski on ilmeinen.

Lisédksi vadrennetyt valmisteet eivit
yleensa taytd ladkevalmisteille ase-
tettuja laatuvaatimuksia esimerkiksi
teknisten tai mikrobiologisten omi-
naisuuksien osalta.

Ladkevadrennosten laatu vaihtelee
laidasta laitaan. Osa vadrennoksista
ja niiden pakkauksista on erittéin tai-
tavasti valmistettuja ja ldhes identti-
sid aitojen valmisteiden kanssa. Ndin
ollen vddrennettyjen ja aitojen val-
misteiden erottaminen silmadmadrai-
sesti on hankalaa, jopa mahdotonta.

Joskus vadrennoksen tunnistami-
nen on haastavaa myos laadun-
valvonnassa kaytettdvien labora-
toriotestien avulla. Toisaalta osa
vadrennoksistd on huonolaatuisia ja
melko helposti havaittavissa verrat-
taessa niitd aitoon valmisteeseen.
On syytd kuitenkin muistaa, ettd
vddrennetyn valmisteen ulkondko
ei kerro mitddn sen sisaltamista ai-
neista ja sen mahdollisesti aiheut-
tamista vaaroista.

Taitavasti valmistettujen ladkevaa-
renndsten yleistyessa kasvaa riski
niiden paatymisestd ladkkeiden lail-
lisiin jakelukanaviin ja sitd kautta
kansalaisille. Tdstd syystd viran-
omaislaboratorioilla pitda olla val-
miudet lddkevddrenndsten tehok-
kaaseen tutkimiseen. Tavanomaiset
ladkkeiden laadunvarmistuksessa
kdytetyt menetelmit eivit aina sovi
tdhan tarkoitukseen.



Laakevaarennosten tutkiminen

Ladkevadrennosepaily herda usein
kansainvilisen lddkevalvontaverkos-
ton kautta saatujen signaalien pohjal-
ta. Epdilyjen selvittdmiseksi tutkitaan
yleensd ladkkeille tyypillisia laatu-
ominaisuuksia, jolloin ty6td helpot-
taa, jos valmistetta voidaan verrata
aitoon valmisteeseen. Tdma ei ole ai-
na mahdollista. Ladkevadrennokseksi
epiillyt pakkaukset ovat usein perai-
sin ulkomailta, joten suora vertailu ai-
don valmisteen kanssa on vaikeaa.

Valmisteen sisdltima vaikuttava aine
ja sen pitoisuus pystytddn yleensa
madrittdmaan melko helposti nykyai-
kaisten analyysitekniikoiden avulla.
Valmisteen sisdltimien epdpuhtauk-
sien ja mahdollisten muiden aineiden
tutkiminen on vaikeampaa.

Epépuhtausprofiilin avulla pystytaan
mahdollisesti tunnistamaan valmis-
te vddrennokseksi, mutta yksittdisten
epapuhtauksien tunnistaminen on
haastavaa. Eri ladkemuodoille tyypil-
lisid farmaseuttisia ominaisuuksia,
kuten painoon tai tiheyteen perustu-
via parametreja, pystytdan tutkimaan
helposti ja nopeasti.

Esimerkki ladkevddrennosten vaih-
televasta laadusta saatiin alkuvuo-
desta 2017, kun Fimean laboratori-
ossa tutkittiin Tullin takavarikoimia
tramadolia sisdltavid vadrennettyja
ladkkeitd. Analyysien perusteella
tramadolipitoisuudet valmisteissa
olivat lahes pakkauksessa ilmoitetun
mukaisia, mutta ladkeaineen vapau-
tumisnopeus tabletista vaihteli huo-
mattavasti. Osa valmisteista vapautti
ladkeaineen nopeasti, kun taas osas-
sa lddkeaineen vapautumiseen kului
useita tunteja pitkdvaikutteisen val-
misteen tapaan (kuvio 1). Ladkkeen
vapautumisnopeutta ei voitu selvit-
taad valmisteiden pakkauksista tai
tabletin ulkondon perusteella.

Tramadolin hitaan vapautumisen
vuoksi oli vaara, ettd vdarennettyd
tramadolivalmistetta ottava henki-
10 ei kokisi saavansa haluamaansa
ladkevaikutusta riittdvian nopeasti
ja ottaisi lisdannoksen. Tosiasias-
sa vadrennetty valmiste vapauttaisi
tramadolia tdlloin hitaasti, ja huip-
pupitoisuus elimistdssad saavutettai-
siin viiveelld, joten myGs vaikutuk-
sen alkaminen viivdstyisi. Talloin
uuden lddkeannoksen liian varhai-
sen nauttimisen seurauksena tra-

madolipitoisuus elimistossad saattaisi
nousta haitallisen korkeaksi.

Biologisten lddkkeiden
vadrentdminen houkuttaa
jarjestaytynytta rikollisuutta

Aiemmin yleisimpid ladkevaarennok-
sid olivat elintapoihin liittyvien laak-
keiden kuten hormonien, steroidien ja
antihistamiinien vddrennokset, joita
toki esiintyy edelleen, usein dopingin
yhteydessd. Uudempi ilmié on moni-
mutkaisten ja kalliiden biologisten
ladkkeiden, kuten syopa- ja reuma-
ladkkeiden, varkaudet ja jalleenmyyn-
ti. Biologiset lddkkeet ovat houkut-
televia kohteita jarjestdytyneelle
rikollisuudelle, silld niiden kilohinta
on huima, usein kymmenid miljoonia
euroja.

Biologisten ladkkeiden, erityisesti
terapeuttisten vasta-aineiden, iden-
titeetin toteaminen aukottomasti

on vaikeaa, ja siihen tarvitaan eri-
tyisosaamista ja -tekniikoita (esim.
LC-MS-tekniikkaa). Jos vertailuainet-
ta on saatavilla, lddke on kuitenkin
mahdollista tunnistaa myos yksinker-
taisin ja nopein proteiinikemiallisin
menetelmin.

Kuvio 1. Fimean laboratoriossa tutkittujen tramadolia siséltdvien lddkevddrenndsten ladkeaineen vapautumisnopeuden vaihtelu.
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On hyvd muistaa, ettd

aidon valmisteen tehosta,
turvallisuudesta ja laadusta
vastaa lddkkeen myynti-
luvanhaltija, mutta vddren-
netyn ldcdkkeen ominaisuuk-

sista ei vastaa kukaan.

Viidrennetyssdi lddkkeessd
piilee aina turvallisuusriski.

Kevéilld 2014 Suomen lailliseen jake-
lukanavaan paasi ensimmadistd kertaa
ladkevadrennos. Talloin loydettiin
rinnakkaisjakelussa olleita manipuloi-
tuja Herceptin-pakkauksia, joiden
sisdlto oli kiintedn asemesta neste-
madinen. Valmisteen sisdltdma ladke-
aine trastutsumabi on rekombinantti-
tekniikalla tuotettu terapeuttinen
vasta-aine, jota kdytetdédn sairaaloissa
HER2-proteiinia yli-ilmentdvin me-
tastasoituneen rintasyévan hoitoon.

Kyseisessd tapauksessa Herceptin-
ladkkeet oli varastettu Italiassa.
Varastetut valmisteet paatyivat han-
kintaketjua koskevien vddrennettyjen
asiakirjojen perusteella laillisille toi-
mijoille eri puolille Eurooppaa. Myos
Suomeen pddtyi muutama annos
vddrennettyd Herceptin-valmistetta.
Ladkevarkaudet ja varastettujen ladk-
keiden vilittdiminen edelleen koskivat
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kyseisessd tapauksessa myos lukuisia
muita valmisteita.

Fimean laboratorio osallistui vdd-
renndsten analysointiin yhteistyos-
sd ladkkeen valmistajan ja maa-
hantuojan kanssa. Soveltamalla
proteiinikemiallisia menetelmia
saimme selville muutaman pdivan
kuluessa, ettd vadarennetyn ladkkeen
proteiinipitoisuus oli aitoon valmis-
teeseen verrattuna alhainen, vaikka
vddrennos todenndkaisesti sisdlsikin
pienen maarédn vaikuttavaa ainetta,
trastutsumabia. Havainnot vilitettiin
eurooppalaiselle valvontaverkostolle.

Vaidrennetyssid vaanii vaara

Viranomaiset tekevit yhteistyota
maailmanlaajuisesti ladketeollisuu-
den kanssa lddkevddrenndsten vaaro-
jen ehkdisemiseksi. On hyva muistaa,

- -

©iStock/MicrovOne

ettd aidon valmisteen tehosta, turval-
lisuudesta ja laadusta vastaa ladkkeen
myyntiluvanhaltija, mutta vddrenne-
tyn lddkkeen ominaisuuksista ei
vastaa kukaan. Vadrennetyssa ladk-
keessa piilee aina turvallisuusriski. ®
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