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Opinnaytetyoni tarkoituksena oli selvittda kirjallisuuskatsauksen avulla, mita jo ole-
massa olevat tutkimukset kertovat varfariinista (kauppanimeltédan Marevan®) ja sen
rinnalle viime vuosina tulleista uusista oraalisista antikoagulanteista, dabigatraani ja
rivaroksabaani (kauppanimiltddn Pradaxa® ja Xarelto®), ja mitd sairaanhoitajan on
huomioitava niiden eduista ja haitoista potilaan ladkehoidon ohjauksessa. Tyon ta-
voitteena oli kehittdd omaa ammatillista osaamistani tulevaa tydelamaa varten li-
saamalla tietouttani uusista verenohennuslaékkeista seka tarjota tietoa niistd myos
muille.

Tyo toteutettiin kirjallisuuskatsauksena ja aineistohaut suoritettiin ennalta maaritetyil-
& hakusanoilla kolmessa eri tietokannassa: Medic, Elsevier: ScienceDirect ja Ci-
nahl. Lisaksi kdsihakua kaytettiin yhden tutkimusartikkelin 16ytamiseksi. Lopulliseen
kirjallisuuskatsaukseen valikoitui nelja englanninkielista tutkimusartikkelia, jotka ana-
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rinapotilaiden pitkdaikaiseen hoitoon. Laakekustannuksiltaan varfariini on uusia
oraalisia antikoagulantteja huomattavasti halvempi vaihtoehto. Varfariinin kokonais-
kustannuksia nostavat kuitenkin saannollisesti otettavat laboratoriokokeet ja varfarii-
nin aiheuttamat komplikaatiot liian vahaisen tai liiallisen verenohennuksen seurauk-
sena. Uudet antikoagulantit eivat vaadi jatkuvaa laboratorioseurantaa ja niiden an-
nostelu on vakioitu. Sairaanhoitajan on huomioitava potilaan laékehoidon ohjauk-
sessa naiden verenohennuslaakkeiden turvallisuus ja riskit, jotka eivat merkittavasti
poikkea toisistaan. Lisaksi sairaanhoitajan on hyva huomioida niiden taloudellisuus.
Varfariini on potilaan kannalta halvin vaihtoehto naista kolmesta verenohennuslaak-
keesta, mutta sadnnodlliset laboratoriokokeet nostavat varfariinihoidon kokonaisuus-
kustannuksia.
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The purpose of this thesis was to find out through a literature review what previous
studies tell about warfarin (Marevan®) and the new oral anticoagulants, dabigatran
and rivaroxaban (Pradaxa® and Xarelto®), and what are the advantages and disad-
vantages that a nurse must observe in them while giving guidance in medical treat-
ment to a patient. The aim of this thesis was to improve my professional compe-
tence as a future nurse by increasing my knowledge of the new oral anticoagulants
and to offer the same information to others.

The thesis was carried out as a literature review and the data was searched from
three databases: Medic, Elsevier: ScienceDirect and Cinahl. A handsearch was also
used to find one study. In the end the literature review contained four English stud-
ies which were analyzed by using inductive content analysis.

According to the results, for patients with atrial fibrillation dabigatran and
rivaroxaban are comparable alternatives to warfarin when comparing their safety
and efficacy profiles. When comparing medical costs, warfarin is noticeably cheaper
than the new anticoagulants. However, the total costs of warfarin are raised by regu-
lar laboratory monitoring and complications due to over- and underanticoagulation.
The new anticoagulants don’t require continuous laboratory follow-up and the pre-
scribed dose of them stays the same through a long term treatment. A nurse must
observe the safety of these anticoagulants and their efficacy. These don’t signifi-
cantly differ from each other in the guidance of medical treatment to a patient. It's
also good that the nurse observes the economy of these medicines. For the patient
warfarin is the cheapest alternative, but the regular laboratory follow-up raises the
total costs of the warfarin treatment.
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1 JOHDANTO

Opinnaytetyoni on kirjallisuuskatsaus varfariinista (kauppanimeltddn Mare-
van®) ja sen rinnalle vasta viime vuosina tulleista uusista oraalisista antiko-
agulanteista eli suun kautta otettavista verenohennusléaékkeista, dabigatraa-
nista (kauppanimeltdéan Pradaxa®) ja rivaroksabaanista (kauppanimeltdan
Xarelto®). Tarkoituksena on selvittda katsauksen avulla, mitéd jo olemassa
olevat tutkimukset kertovat naistd verenohennusladkkeista verrattaessa toi-
siinsa ja mita sairaanhoitajan on huomioitava niiden eduista ja haitoista poti-
laan laékehoidon ohjauksessa. Tyon toimeksiantajana on Rovaniemen am-
mattikorkeakoulu. Varfariinin, dabigatraanin ja rivaroksabaanin liséksi opin-
naytetyoni keskeisina kasitteind ovat sairaanhoitajan ladkehoidon osaaminen
ja ohjaus, jotka kuuluvat olennaisena ja tarke&dna osana sairaanhoitajan

tyonkuvaan.

Laakehoito kuuluu merkittavana osana sairaanhoitajan tyéhon ja sen toteut-
taminen turvallisesti ja tehokkaasti tuo omat haasteensa. Laakehoidon
osaaminen on jatkuvan arvioinnin kohteena ja siihen kohdistuvat vaatimukset
ovat lisdantyneet, koska markkinoille tulee uusia, tehokkaampia ja toteutuk-
seltaan vaativampia laékkeita. Sairaanhoitajalla tulee olla hyva ladkehoidolli-
nen tieto- ja taitoperusta, minka liséksi osaamista taytyy paivittaa esimerkiksi
lisd- ja tdydennyskoulutuksen seka itsenaisen opiskelun kautta. (Sulosaari —
Kinnunen 2010, 42.)

Ladkehoidon osaamisen liséksi sairaanhoitajalta edellytetdén, ettd han osaa
ohjata potilasta ja hdnen omaisiaan ladkehoidossa terveytta edistavasti ja
itsehoitovalmiuksia lisdavasti. (Kassara ym. 2007, 307.) Ohjauksen keskei-
sena tehtavana on, ettd sairaanhoitaja tukee potilasta sitoutumaan laakehoi-
toon antamalla riittavasti selkedd ja ymmarrettavaa tietoa huomioiden poti-
laan yksildllisen ohjaustarpeen. Ohjaus perustuu sairaanhoitajan ja potilaan
tai hanen omaistensa véliseen vuorovaikutukseen seka sairaanhoitajan ohja-
ustaitoihin. (Saano — Taam-Ukkonen 2013, 15.)

Antikoagulantit vaikuttavat veren liialliseen hyytymiseen ja yleisimmin kaytet-

ty varfariini on jo kymmenia vuosia vanha, mika on pitk& aika nykyisessa laa-
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kekehityksessa. Viime vuosina kehitystydn tuloksena on kuitenkin tullut uusia
oraalisia antikoagulantteja, dabigatraani ja rivaroksabaani, jotka haastavat
perinteisen varfariinin. Varfariini tulee puoltamaan paikkaansa pitkan kaytto-
kokemuksen ja hyviksi havaittujen etujensa vuoksi, mutta uudet vaihtoehdot
ovat tervetulleita sen rinnalle. (Armstrong — Lassila 2010, 41, 44-45.) Dabiga-
traani ja rivaroksabaani ovat uutuutensa vuoksi outoja ladkkeita suurimmalle
osalle potilaista sek& hoitajista, mutta ne ovat kuitenkin jo kaytdssa joillekin
potilaille ja nousemassa tietoisuuteen, minka vuoksi koen aiheen hyddylli-
seksi ja ajankohtaiseksi opinnaytetydlle. Aihe herétti kiinnostukseni, koska
minulla ei ollut ennestaan tietoa naista uusista antikoagulanteista ja varfarii-
nia kayttavia potilaita olen hoitanut jokaisella osastolla, jossa olen ollut tyo-
harjoittelussa opiskeluni aikana. Sairaanhoitajalle nama verenohennuslaak-
keet voivat siis tulla vastaan erikoisalasta riippumatta joka osastolla potilaan
peruslaakityksend. Tulevana sairaanhoitajana taman opinnaytetyén tavoit-
teena on kehittdd ammatillista osaamistani tulevaa tyoelamaa varten lisaa-
malla omaa tietoutta uusista verenohennuslaakkeista seké tarjota tietoa niis-

ta myos muille.



2 SAIRAANHOITAJAN LAAKEHOIDON OSAAMINEN JA OHJAUS

2.1 Ladkehoidon osaaminen

Laékehoidolla pyritaan edistamaan ihmisten terveytta, ehkaiseméén ja pa-
rantamaan sairauksia tai ehkdiseméaan sairauden etenemista ja komplikaati-
oita seka lievittAmaan sairauden aiheuttamia oireita ja vaivoja. (Kassara ym.
2006, 305.) Terveydenhuollon ammattihenkilGistd sairaanhoitajat muodosta-
vat suurimman ryhman, joka vastaa potilaiden ladkehoidon toteuttamisesta.
Suuri osa sairaanhoitajan tyfajasta kuluu suoraan tai valillisesti ladkehoidon
tehtaviin. (Sairaanhoitajaliitto 2013.) Sairaanhoitajan tehtavista laakehoito on
yksi keskeisimmista ja samalla riskialttimmista, koska siina tehdyt virheet
voivat aiheuttaa vakavia seurauksia seka potilaalle ettéd sairaanhoitajan ural-
le. Tehtava potilaan turvallisen ja tehokkaan ladkehoidon toteuttajana on siis

merkittava ja haasteellinen. (Sulosaari — Kinnunen 2010, 42.)

Sairaanhoitajan ammatillisessa osaamisessa laakehoidon osaaminen on
vaativa ja monimuotoinen kliinisen osaamisen alue. Sairaanhoitajalta vaadi-
taan riittavat teoreettiset tiedot ja kaytannon taidot, jotta han kykenee toteut-
tamaan turvallista laékehoitoa. Teoriatietoa ja kaytannon taitoja yhdistaa kyky
tehda paatoksia vaihtelevissa hoitotydon toimintaymparistoissa ja tilanteissa.
(Sairaanhoitajaliitto 2013.) Sairaanhoitajan on aina kyettava perustelemaan
toimintansa ladkehoidossa. Teoreettiseen tietoon kuuluu ladkehoidon legitii-
minen, farmaseuttinen ja farmakologinen, anatominen ja fysiologinen seka
matemaattinen ja eettinen osaaminen. Kaytannon taitoja ovat ladkehoidon
toteuttaminen, potilaan ohjaus, laédkkeiden hankinta ja kasittely seka suonen-
sisédinen neste- ja ladkehoito. (Kassara ym. 2006, 306-307.) Laakehoidon
osaamiseen kuuluu myo6s laakehuoltoon liittyvat tehtavat, kuten ladkkeiden

tilaus ja asianmukainen sailytys ja havitys. (Sairaanhoitajaliitto 2013.)

Laakehoitoa toteutetaan moniammatillisena yhteistydnéd ja sairaanhoitaja
vastaa omalta osaltaan laadukkaasta ja turvallisesta laakehoidosta toteutta-
malla sita laakarin maaraysten mukaisesti. (Sulosaari — Kinnunen 2010, 42.)
Hanelld on velvollisuus tarkastaa laakkeiden ja annostuksen oikeellisuus se-
k& seurata ja arvioida laédkkeiden vaikutusta. Turvallinen laékehoito edellyttaa

sairaanhoitajalta ehdotonta tarkkuutta, huolellisuutta ja osaamista. Klassisen
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saannon, “viiden oikean laakehoidon toteuttamisen periaatteen” mukaan on
huolehdittava, ettd annetaan oikeaa ladkettd, oikea annos, oikealla antotaval-
la, oikeaan aikaan ja oikealle potilaalle. Kuudentena periaatteena mainitaan
usein myds kirjaaminen, koska sekin kuuluu keskeisesti turvallisen laakehoi-
don toteuttamiseen. (Kassara ym. 2006, 307-308.)

Sairaanhoitajan taytyy tiedostaa ja ymmartaa oma vastuunsa ja velvollisuu-
tensa potilaan laakehoidossa. Valmistuvalle sairaanhoitajalle on maaritetty
tietyt laakehoidon osaamisvaatimukset, mutta oppiminen jatkuu viela valmis-
tumisen jalkeenkin. (Saano — Taam-Ukkonen 2013, 18.) Laakehoidon osaa-
minen ei ole kerralla pysyvasti hankittu taito, vaan se vaatii jatkuvaa osaami-
sen paivittamista ja kehittamista, koska myds ladketiede kehittyy ja ladkehoi-
don osaamisen vaatimukset kasvavat. Kayttoon tulee uusia, tehokkaampia ja
toteutukseltaan vaativampia laékkeita, jotka sairaanhoitajan on hallittava.
(Sairaanhoitajaliitto 2013.) Sairaanhoitajan velvollisuutena on yllapitaa ladke-
hoidon osaamistaan tydelamassa ja se myds varmistetaan organisaatiosta
rippuen sen ohjeiden mukaisesti 2-5 vuoden vélein. Osaaminen voidaan
varmistaa esimerkiksi verkko-opiskelulla, tenteillda ja naytdilla. Laakehoidon
osaaminen tulee myos olla dokumentoituna jo opiskeluaikana, jolloin opiskeli-
jan kaytéssa on niin sanottu lddkehoitopassi. Tydelamassa dokumentoidaan
tyouran aikana ladkehoitolupiin liittyva perehdytys, koulutus, tentit, naytot ja
ladkarin suulliset tentit esimerkiksi LOKI:n eli laédkehoidon osaamisen kirjaan,
joka on otettu kayttoon useissa sairaanhoitopiireissa. (Saano — Taam-
Ukkonen 2013, 18-19.)

2.2 Laakehoidon ohjaus

Osana sairaanhoitajan laékehoidon osaamista Opetusministerié (2001) on
maarittanyt, etta sairaanhoitajan tulee ohjata potilasta ja hanen laheisidan
la&kehoidossa seka terveytta edistavasti ettd itsehoitovalmiuksia lisdavasti.
(Kassara ym. 2006, 307.) Ohjauksen perusteena voidaan pitaa potilaan oike-
utta tietda terveydestédédn ja hoidostaan (Laki 785/1992). (Kyngas ym. 2007,
145.) Hoitoyksikdssé hoitajat huolehtivat yleensa suurimmaksi osaksi poti-
laan lddkehoidosta, mutta potilaan siirtyesséa kotiin, tavoitteena on, etta han
kykenee tekemaan valintoja ja hoitamaan itseddn mahdollisimman véhin

avuin. Laakehoito on osa potilaan kokonaisvaltaista hoitoa, joten sairaanhoi-
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tajan keskeinen tehtava on tukea potilasta sitoutumaan laékehoitoon. Jotta
ladkehoito toteutuisi asianmukaisesti myds kotona, potilas tai hanen omainen
tarvitsee riittavasti ohjausta ladkehoidon toteuttamisesta ja omahoidosta.
(Saano — Taam-Ukkonen 2013, 15.) Sairaanhoitajalla taytyy olla tietoa ja
ymmarrysta potilaan ladkehoidosta ja sen vaikutuksista, koska hanen on ky-
ettdva perustelemaan laakkeen tarpeellisuus myos potilaalle vahvistaakseen

potilaan sitoutumista laakehoitoon. (Kassara ym. 2006, 306.)

Laakehoidon ohjaus perustuu vuorovaikutukseen potilaan ja sairaanhoitajan
valilla seka sairaanhoitajan ohjaustaitoihin. Hyvat ja tehokkaat vuorovaikutus-
taidot ovat tarpeen yleisesti sairaanhoitajan ty6ssa, mutta ne korostuvat
tyoskennellessa potilaan ja hédnen omaistensa kanssa. (Saano — Taam-
Ukkonen 2013, 15.) Ohjaus pyrkii edistamaan potilaan kykya ja aloitteelli-
suutta parantaa elamaansa haluamallaan tavalla. Toisin sanoen ohjauksella
kannustetaan potilasta ottamaan vastuuta omasta terveydestddn. Ohjausti-
lanne on muita keskusteluja suunnitelmallisempaa ja sen tulee sisaltaa tie-
don antamista potilaan tarpeiden mukaan. (Kyngas ym. 2007, 25.) Potilas-
keskeiseen laakehoidon ohjaukseen kuuluu, etta sairaanhoitaja selvittaa poti-
laan yksilollisen ohjaustarpeen ja ottaa huomioon eri sairauksien vaatimat
erityispiirteet. (Kassara ym. 2006, 306.) Ohjauksen onnistumiseksi sairaan-
hoitajan on tunnistettava, mita potilas jo tietdd, mita hanen taytyy tietda ja
mitd han haluaa tietda sekd mika on potilaalle paras tapa omaksua asia.
(Kyngéas ym. 2007, 47.)

Ladkehoidon ohjaus tulee olla selkeda, ymmarrettdvaa ja luotettavaa. (Kas-
sara ym. 2006, 306.) Ohjaus on yleensa suullista, koska kaksisuuntainen
vuorovaikutus antaa potilaalle mahdollisuuden esittaa kysymyksia ja sairaan-
hoitajalle mahdollisuuden vastata kysymyksiin ja korjata mahdollisia v&éarin-
kasityksia. (Kyngas ym. 2007, 74.) Suullisen ohjauksen tukena on kuitenkin
kaytettavd myos kirjallista ohjausta kuten esimerkiksi ladkehoidon esitteita ja
potilasvihkoja. Liséksi sairaanhoitajan on tarvittaessa kaytettdva apuna mui-
den ammattilaisten kuten ladkareiden, farmaseuttien ja proviisoreiden asian-
tuntijuutta. Tallainen moniammatillinen yhteisty0 tukee samalla turvallista
ladkehoitoa. (Saano — Taam-Ukkonen 2013, 15-16.)
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Sairaanhoitaja voi valmistautua ohjaustilanteisiin etukateen, mutta niitd syn-
tyy usein myds suunnittelematta potilaan aloitteesta. Yllattaen eteen tulevien
ohjaustilanteiden liséksi haastetta tuo ajan vahyys. Nykyaan hoitoajat ly-
henevat kokoajan, jolloin myds ohjaukselle ja& entistda vahemman aikaa. Sa-
malla se vaatii ohjauksen tehostamista, koska ajan vahyydesta huolimatta
sairaanhoitajan on pyrittdva varmistamaan, etta potilas selviytyy toipu-
misajasta kotona ja ottaa vastuuta oman terveytensa hoidosta. (Kyngés ym.
2007, 5-6.) Potilaan ohjaus on haasteellista, mutta erittdin tarke&&, koska
laadukas ja onnistunut ohjaus edistda potilaan terveytta, toimintakykya, ela-
manlaatua, hoitoon sitoutumista, itsehoitoa, kotona selviytymista seka itse-

naista paatoksentekoa. (Kyngéas ym. 2007, 153.)



3 ORAALISET ANTIKOAGULANTIT

Oraaliset antikoagulantit ovat suun kautta otettavia eli nieltavia veren hyyty-
mista estavia ladkeaineita, joita kutsutaan myos verenohennuslaékkeiksi. Ne
vaikuttavat verenhyytymisjarjestelman toimintaan estavasti, joten niitd kayte-
taan laskimotukoksien, keuhkoveritulppien ja aivoveritulppien ehkaisyyn ja
hoitoon. (Saano — Taam-Ukkonen 2013, 355.) Verenohennuslaakkeilla pi-
dennetéaén veren hyytymisaikaa 2-3 kertaa normaalia pidemmaéksi, jolloin veri
hyytyy tavallista hitaammin. Laékitys ei kuitenkaan vaikuta verihiutaleisiin,
joten pienet verenvuodot lakkaavat niiden avulla. Sydamen eteisvarina on
yleisin syy pysyvaan verenohennuslaakitykseen, koska eteisvarinasséa aivo-

veritulpan vaara on lisaantynyt. (Mustajoki — Ellonen 2012.)

3.1 Varfariini

Varfariini, kauppanimeltd Marevan®, on yleisin suun kautta otettava ve-
renohennuslaake ja sitd on kaytetty 1950-luvulta asti syvien laskimotukosten
ja keuhkoembolioiden ehkaisyyn ja hoitoon. Lisdksi sitd voidaan kayttda
myo6s syddmen vajaatoimintaa tai veren hyytymisjarjestelman tautia sairasta-
villa potilailla. (Ritmala-Castrén 2004.) Varfariini on K-vitamiinin estgja eli se
estaa K-vitamiinia, jota elimisto tarvitsee veren hyytymiseen. (Saano — Taam-
Ukkonen 2013, 356.)

Varfariinin terapeuttinen leveys, eli suurimman turvallisen ja pienimmén te-
hoavan hoitoannoksen valinen ero, on kapea, minkd vuoksi jo pienet muu-
tokset laakeainepitoisuudessa voivat aiheuttaa haittavaikutuksia. (Ritmala-
Castren 2004.) Laake otetaan kerran vuorokaudessa ja sen verenhyytymista
estava vaikutus alkaa 12 - 24 tunnissa. Suurin teho saavutetaan 24 - 72 tai
vasta 96 tunnin kuluttua laékkeen ottamisesta. Vaikutusta veren hyytymiseen
tulee seurata sdanndllisesti maarittamalla veren hyytymisnopeutta kuvaava
INR-arvo (International Normalized Ratio), jonka tavoiteltava arvo riippuu
hoidon syysta. Tavoitearvot asettuvat kuitenkin 2,0 - 3,5 valille, jolloin veri
viela hyytyy, mutta on tavallista hitaampaa. On tarkead, etta INR-arvo pysyy
tavoitevalilla, koska liian pieni arvo (alle 1,5) suurentaa tukosriskia ja liian

suuri arvo (yli 4,0) puolestaan vuotoriskid. INR-arvon mukaan maéaaritetaan
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myos kaytettava varfariiniannos, minka vuoksi arvon saanndllinen seuranta
on valttaméatoénta. (Saano — Taam-Ukkonen 2013, 356-357.)

Varfariinin vastaldakkeena toimii K-vitamiini, jolla voidaan tarvittaessa kumo-
ta varfariinin vaikutus. (Saano — Taam-Ukkonen 2013, 357.) Ruokavalion
lisdksi muiden laakkeiden samanaikaiseen kayttoon tulee kiinnittda erityista
huomiota varfariinihoidon aikana (Ritmala-Castrén 2004.), koska varfariini voi
aiheuttaa vakavia laakehoitoon ja yhteisvaikutuksiin liittyvia komplikaatioita.
(Saano — Taam-Ukkonen 2013, 357.)

3.2 Dabigatraani

Dabigatraani, kauppanimeltdan Pradaxa®, on uusi suun kautta otettava anti-
koagulantti. Tabletti sisaltdd dabigatraanieteksilaattia, joka muuttuu vasta
tabletin nielemisen jalkeen nopeasti dabigatraaniksi, joka on voimakas suora
trombiinin est&ja. Trombiini vaikuttaa veren hyytymisen kemiallisiin reaktioi-
hin, joten sen estdminen estaa samalla trombien eli veritulppien kehittymisen.
Dabigatraania kaytetddn aikuispotilaille laskimotromboembolioiden ennalta-
ehkaisyyn elektiivisen lonkan tai polven tekonivelleikkauksen jalkeen seka
aivohalvauksen ja systeemisen embolian ehkaisyyn ei-lappaperaisessa
eteisvarinassa. (Pharmaca Fennica 2013.)

Ladketta otetaan kerran tai kahdesti vuorokaudessa vakioitu annos. Sen
imeytyminen tapahtuu erittéain nopeasti ja se saavuttaa huippupitoisuuden eli
suurimman vaikutuksen jo 0,5 — 2 tunnin kuluttua ladkkeen ottamisesta.
(Pharmaca Fennica 2013.) Veren hyytymisarvoa (INR) ei tarvitse seurata
rutiininomaisesti, koska dabigatraanin suurimman turvallisen ja pienimman
tehoavan hoitoannoksen valinen ero on suhteellisen leved. Dabigatraanin
vaikutusta kumoavaa vastalaédketta ei ole toisin kuin varfariinilla. (Saano —
Taam-Ukkonen 2013, 358.) Dabigatraanilla on todettu vain vdhan yhteisvai-

kutuksia muiden laakkeiden kanssa. (Pellikka 2012.)

3.3 Rivaroksabaani

Rivaroksabaani, kauppanimeltddn Xarelto®, on toinen uusista suun kautta
otettavista antikoagulanteista. Se vaikuttaa estamalla veren hyytymistekija

Xa:ta, minka seurauksena veren taipumus muodostaa hyytymia vahenee.
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Rivaroksabaania kaytetdan aikuisille potilaille aivohalvauksen ja systeemisen
embolian ehkéisyyn seka syvan laskimotukoksen ja keuhkoembolian hoitoon
ja ehkaisyyn. Se ei esté trombiinia eika sen vaikutusta verihiutaleisiinkaan ole
osoitettu. (Pharmaca Fennica 2013.)

Laake otetaan kerran vuorokaudessa ja annosmaara on vakioitu. Se imeytyy
nopeasti saavuttaen suurimman vaikutuksensa 2 — 4 tunnin kuluttua |&8k-
keen ottamisesta. (Pharmaca Fennica 2013.) Rivaroksabaanin terapeuttinen
leveys, eli suurimman turvallisen ja pienimman tehoavan hoitoannoksen vali-
nen ero, on suhteellisen leved, joten veren hyytymisarvon (INR) tarkkailu ru-
tiininomaisesti ei ole tarpeen. Kuten dabigatraanille, rivaroksabaanille ei ole
myoskaan sen vaikutusta kumoavaa vastalaaketta. (Saano — Taam-Ukkonen
2013, 358.) Rivaroksabaanilla on todettu vain vahan yhteisvaikutuksia mui-
den laakkeiden kanssa. (Pellikka 2012.)



10

4 OPINNAYTETYON TARKOITUS, TAVOITTEET JA TUTKIMUSKYSYMYS

Opinnaytetyoni tarkoituksena on selvittaa kirjallisuuskatsauksen avulla, mita
jo olemassa olevat tutkimukset kertovat uusista suun kautta otettavista ve-
renohennuslaakkeista, dabigatraanista ja rivaroksabaanista (kauppanimiltaan
Pradaxa® ja Xarelto®), verrattaessa perinteiseen ja samalla yleisimp&an var-
fariiniin (kauppanimeltddn Marevan®) ja mita sairaanhoitajan on huomioitava
niiden eduista ja haitoista potilaan ladkehoidon ohjauksessa. Tavoitteena on
ensisijaisesti kasvattaa omaa tieto-osaamistani verenohennuslaakkeista, mi-
k& samalla kehittdd ammatillista osaamistani tulevaa ty6elamaa varten. Sen

lisdksi opinnaytetyoni tarjoaa tietoa myods muille aiheesta kiinnostuneille.
Tyoni tutkimuskysymys on

Mitd tutkimukset kertovat dabigatraanista ja rivaroksabaanista
verrattaessa varfariiniin ja mita sairaanhoitajan on huomioitava

niiden eduista ja haitoista potilaan laakehoidon ohjauksessa?
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5 KIRJALLISUUSKATSAUKSEN TEKEMINEN

5.1 Tutkimusmenetelma

Kirjallisuuskatsaus tehdaan yleensa vastauksena johonkin kysymykseen el
tutkimusongelmaan. (Leino-Kilpi 2007, 2.) Kirjallisuuskatsauksia on erilaisia,
mutta toteutin oman tyoni systemaattisen kirjallisuuskatsauksen periaatteiden
mukaisesti. Se on sekundaaritutkimus jo olemassa oleviin tarkasti rajattuihin
ja valikoituihin tutkimuksiin, ja siihen siséllytetdan vain relevantit ja tarkoitusta

vastaavat tutkimukset. (Johansson 2007, 4-5.)

Katsaus etenee vaihe vaiheelta suunnittelusta raportointiin ja jokainen vaihe
on maariteltava ja kirjattava tarkasti virheiden minimoimiseksi seka katsauk-
sen toistettavuuden mahdollistamiseksi. Vaiheet voidaan jakaa karkeasti
kolmeen eri vaiheeseen: ensimmainen vaihe on katsauksen suunnittelu, toi-
nen vaihe on katsauksen tekeminen hakuineen, analysointeineen sekéa syn-
teeseineen ja kolmas vaihe on katsauksen raportointi. Kirjallisuuskatsauksel-
la on spesifi tarkoitus ja tutkimusten valinta-, analysointi- ja syntetisointipro-

sessi vaatii tarkkaa tyota. (Johansson 2007, 4-5.)

Kirjallisuuskatsaukset mahdollistavat olemassa olevan tutkimuksen kokonai-
suuden hahmottamista. Samalla saadaan kuva my@s siita, kuinka paljon tut-
kimustietoa on olemassa jostakin tietysta aiheesta. Terveys- ja |adketietees-
sa kirjallisuuskatsauksia on tehty paljon (Johansson 2007, 3.) ja niiden avulla
siirretdan tarkeaa tietoa eri tahoille, esimerkiksi kaytannoén hoitotydn tekijoille,

kuten sairaanhoitajille. (Leino-Kilpi 2007, 2.)

5.2 Aineiston hankinta

Aineiston etsin ja kerdsin helmi-maaliskuussa 2013. Aluksi tein testihakuja
useaan eri tietokantaan, jotta nakisin, mitka tietokannat palvelevat parhaiten
opinnaytetyodni aihepiirid. Tietokannoista valikoitui kolme, joihin keskitin lopul-
liset aineistohaut: kotimainen terveystieteellinen tietokanta Medic, ulkomai-
nen elektronisten lehtien tietokanta Elsevier: ScienceDirect sek& ulkomainen
hoitotydn ja hoitotieteen tietokanta Cinahl. Lisaksi kaytin kasihakua yhteen
tutkimusartikkeliin, jonka otsikko ja tekijat olivat tiedossa, mutta se ei ollut
saatavilla kokonaisena tekstiné tietokannassa.
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Testihakujen yhteydessa kokeilin myds erilaisia hakusanoja lI6ytaakseni sopi-
vimmat hakusanat lopulliseen hakuun. Opinnaytetyoni tutkimuskysymys ei
jattanyt juurikaan varaa useampaan erilaiseen hakusanaan tai niiden yhdis-
telmaan. Tarkimmiksi ja parhaiten tutkimuskysymykseen vastaavia tutkimus-
artikkeleita l6ytaviksi hakusanoiksi osoittautuivat yhdistelmat "varfariini ja da-
bigatraani tai rivaroksabaani” ja "warfarin and dabigatran or rivaroxaban”,

joita kéaytin lopulliseen hakuun.

Maaritin tutkimusartikkeleille sisdanotto- ja poissulkukriteerit (Taulukko 1),
jotka helpottivat tutkimusartikkeleiden valintaa niiden lapikdymisessa ja myos
jo niiden hakuvaiheessa erityisesti Cinahl- ja Elsevier: ScienceDirect- tieto-
kannoissa, koska niissa pystyin rajaamaan hakutuloksia valitsemalla haku-
sanojen lisaksi muita kriteereja. Tutkimuksien tuli olla mahdollisimman tuorei-
ta, joten rajasin hyvaksyttavaksi aikavaliksi vuodet 2009 - 2013. Kielitaitoni ja
ajankayton rajallisuuden huomioiden tutkimuksien tuli olla joko suomen- tai
englanninkielisia. Kielen rajasin jo hakusanoissa, koska en muunkielisia ha-
kusanoja edes kokeillut. Liséksi tutkimusartikkeleiden tuli olla saatavilla ilmai-
seksi ja kokonaisena tekstina. Tarkein kriteeri oli kuitenkin, ettd teksti vastaa
sisalloltadan tutkimuskysymykseeni. Ulkopuolelle jaivét siis sellaiset tutkimus-
artikkelit, jotka olivat vuodelta 2008 tai sitd vanhempia, olivat muun kuin
suomen- tai englanninkielisia, olivat saatavilla ainoastaan maksullisena tai
pelkkdna esittelytekstind ja sellaiset, jotka eivat vastanneet tutkimuskysy-

mykseeni.

Taulukko 1. Tutkimusartikkeleiden sisaanotto- ja poissulkukriteerit

SISAANOTTOKRITEERIT POISSULKUKRITEERIT
vuodelta 2009 tai sitd uudempi vuodelta 2008 tai sitd vanhempi
suomen- tai englanninkielinen muun kuin suomen- tai englanninkie-

linen
saatavilla ilmaiseksi saatavilla vain maksullisena
saatavilla koko tekstind ei saatavilla koko tekstina

vastaa sisalloltdan tutkimuskysymyk- ' ei vastaa sisalloltaan tutkimuskysy-
seeni mykseeni
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Ulkomaiset tietokannat Cinahl ja Elsevier: ScienceDirect osoittautuivat ai-
noiksi lahteiksi, joista I6ytyi kirjallisuuskatsaukseen kelpuutettavia tutkimusar-
tikkeleita. Cinahl-tietokannasta katsaukseen paatyi kaksi tutkimusartikkelia ja
Elsevier: ScienceDirect—tietokannasta yksi tutkimusartikkeli. Liséksi Cinahl-
tietokannassa olisi ollut otsikon ja abstraktin perusteella kolmas katsaukseen
sopiva tutkimusartikkeli, mutta koko tekstia ei ollut saatavilla ilmaiseksi. Tut-
kimuksen otsikon perusteella suoritin k&sihaun Googlella ja 16ysin koko teks-
tin, joka paatyi myos lopulliseen katsaukseen. Tassa vaiheessa katsaukses-
sa oli nelja englanninkielista tutkimusartikkelia, joista kaksi kasitteli varfariinia
ja dabigatraania eteisvarinapotilaiden kaytossa ja loput kaksi varfariinia ja
rivaroksabaania eteisvaringpotilaiden kaytéssa. En ollut rajannut tutkimusar-
tikkeleiden potilasryhmaa mitenk&én, joten eteisvarinapotilaat olivat sattumal-
ta kohdepotilasryhmana jokaisessa katsaukseen valitsemassani artikkelissa.
Totesin taman sattuman lisdaavan katsauksen tutkimusartikkeleiden yh-
tenevaisyytta, mika oli hyvéa asia. Tarkoituksena oli yrittda 16ytad myos vahin-
td&n yksi suomenkielinen tutkimusartikkeli, jottei koko katsaus perustuisi pel-
kastaan englanninkielisiin tutkimuksiin. Kotimaisesta Medic-tietokannasta
l6ytyi muutamia suomenkielisia teksteja aiheeseen liittyen, mutta ne eivat
olleet alkuperaisia tutkimusartikkeleita, joten en voinut kayttaa niitd muuhun
kuin yleiseen teoriatietoon. Taulukko 2 kuvaa tutkimusartikkeleiden haku- ja
valintaprosessia kokonaisuudessaan. Katsaukseen valitut tutkimusartikkelit

tiivistin oleellisine tietoineen erilliseen taulukkoon (Liite 1).

Taulukko 2. Tutkimusartikkeleiden haku- ja valintaprosessi
Tietokanta Hakusanat Kaikki Jatkoon Valittu koko
tulokset otsikon/ tekstin/
abstraktin | luotettavuuden
perusteella | arvioinnin jal-
keen
Medic varfariini AND 4 0 -
dabigatraani
OR rivaroksa-
baani
warfarin AND | 6 0 -
dabigatran OR
rivaroxaban
Cinahl warfarin  AND | 62 5 2
dabigatran OR
rivaroxaban
Elsevier: warfarin AND | 35 0 -
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ScienceDirect | dabigatran

warfarin AND @ 29 1 1
rivaroxaban
Kasihaku cost- 343 000 1 1
Google effectiveness

of rivaroxaban
versus warfa-
rin

5.3 Aineiston analysointi

Aineiston analysointi- ja tulosten tulkinta—osiossa tutkija pyrkii muodosta-
maan tutkimusten tuloksista kokonaisvaltaisen ja lukijaystavallisen tiivistel-
man. (Flinkman — Salantera 2007, 94-95.) Kirjallisuuskatsaukseen valitsema-
ni tutkimukset analysoin kayttamalla aineistolahtoista sisallonanalyysia. Sisal-
I6nanalyysi on keréatyn tietoaineiston tiivistamista niin, etta tutkittavia ilmioita
voi kuvailla lyhyesti ja yleistavasti tai etta tutkittavien ilmididen valilla olevat
suhteet tulevat selkeasti esille. Olennaista on, etta tutkimusaineistosta erote-
taan samanlaisuudet ja erilaisuudet. (Latvala — Vanhanen-Nuutinen 2001,
23-24.) Siséllonanalyysi ei ole kirjallisuuskatsauksen tulos, mutta se auttaa
merkittavasti tutkimuksista saatavan tiedon kasittelya ja tuloksien muodosta-
mista. (Tuomi — Sarajarvi 2009, 124.) Lisaksi analyysin jalkeen tutkijan taytyy
viela pohtia sen tuloksia seka selittda ja tulkita niitd. Tulkinnalla selkiytetaan
analyysissa esiin nousseita merkityksid. (Hirsjarvi — Remes — Sajavaara
2009, 229.)

Aineistolahtdisen siséllénanalyysin ensimmainen vaihe on aineiston pelkis-
taminen. Se tarkoittaa, etta aineistolta kysytdan tutkimustehtavan mukaisia
kysymyksia. Aineiston antamat vastaukset ovat pelkistettyja ilmaisuja, jotka
kirjataan aineiston termein. (Latvala — Vanhanen-Nuutinen 2001, 26.) Luin
tutkimusartikkelit kertaalleen |&pi jo aineiston valintaprosessivaiheessa ja sil-
loinkin tekstia taytyi lukea opinnaytetyon tutkimuskysymys mielessa, jotta
valikoidut artikkelit tayttaisivat tarkeimman kriteerin eli tutkimuskysymykseen
vastaamisen. Analyysivaiheessa keskityin tekstiin kuitenkin viela tarkemmin
ja kirjasin samalla tekstin antamia vastauksia yl6és. Tassa vaiheessa myos
sanakirjalle tuli enemman kayttéd, kun tekstia taytyi kdantda yksityiskohtai-
semmin. Aineiston pelkistdmisvaiheen lopuksi olin saanut aikaiseksi listan

teksteista poimituista ilmaisuista, jotka vastasivat tutkimuskysymykseeni.
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Tein kaksi erillistd taulukkoa, joista toinen kasitteli tutkimusartikkeleita dabi-
gatraanista ja varfariinista (Taulukko 3) ja toinen rivaroksabaanista ja varfa-
riinista (Taulukko 4). Tein ensin yhtenaisen taulukon, mutta se oli omasta
mielesténi lilan pitkd ja sekava. Jako kahteen taulukkoon selkeytti lukemista

huomattavasti.

Toinen vaihe on aineiston ryhmittely eli luokittelu, jossa etsitdén pelkistettyjen
iimaisujen erilaisuuksia ja yhtalaisyyksia. Samaa tarkoittavista ilmaisuista
luodaan luokka, jolle annetaan sen sisaltva kuvaava nimi. Taman vaiheen
luokkia kutsutaan alaluokiksi. Kolmas vaihe on aineiston abstrahointi, jossa
samansisaltdiset alaluokat yhdistetaan, jolloin niistd saadaan ylaluokkia.
(Latvala — Vanhanen-Nuutinen 2001, 29.) Luokitteluvaihe oli hieman haasta-
va ja vei aikaa, kun alkuperaisia ilmauksia jarjesteli taulukkoon niiden merki-
tyksen perusteella. Jarjestaminen helpotti kuitenkin lopullista luokittelua, kun
yhtalaiset ilmaukset hahmottuivat paremmin seka taulukossa ettd omassa
mielessa. Paaluokat kuvasivat taulukon asioita ja luokkia kokonaisuudes-
saan, joten nimesin ne "dabigatraani verrattuna varfariiniin” ja "rivaroksabaani

verrattuna varfariiniin”.

Taulukko 3. Dabigatraania ja varfariinia kasittelevien tutkimuksien luokittelu alkupe-
raisten ilmausten perusteella

TUTKI | ALKUPERAI- ALALUOKKA YLALUOKKA = PAALUOKKA
MUS NEN ILMAUS

1 the quality-adjusted | LAATUPAINOTE- TALOUDELLI- DABIGATRAANI
life expectancy was | TUT ELINVUODET | SUUS VERRATTUNA
10.28 QALYs with VARFARIINIIN
warfarin,

1 10.70 QALYs with
low-dose
dabigatran,

1 and 10.84 QALYs
with high-dose
dabigatran

1 total costs were KUSTANNUKSET
$143 193 for warfa-
rin,

1 $164 576 for low-
dose dabigatran,



and $168 398 for
high-dose
dabigatran

warfarin is a gener-
ic medication and
prescription costs
are low,

but the costs of
laboratory monitor-
ing and complica-
tions due to over-
and
underanticoagulatio
n are substantial

high-dose
dabigatran was the
most cost-effective
and most effective
therapy

higher CHADS2
scores identify pa-
tients at increased
risk for severe
bleeding complica-
tions and death
during both warfa-
rin and dabigatran
treatment

high-risk patients
with CHADS2
scores of 3 to 6 had
the greatest abso-
lute stroke risk
reduction with
dabigatran, 150mg
twice daily

both dabigatran
doses were associ-
ated with reduc-
tions in intracranial
bleeding compared
with warfarin

in patients with
CHADS?2 score 0 to
1 (predominantly a
score of 1),
dabigatran, 150mg
twice daily, was
superior for stroke
prevention

KUSTANNUS-
TEHOKKUUS

RISKIT

TURVALLISUUS
JA RISKIT

16
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Taulukko 4. Rivaroksabaania ja varfariinia kasittelevien tutkimuksien luokittelu alku-
peraisten ilmausten perusteella

ALKUPERAI-
NEN ILMAUS

TUTKI
MUS

2 patients with AF
treated with adjust-
ed-dose warfarin
lived an average of
9.812 QALYs

2 those treated with
rivaroxaban lived
an average of
10.027 QALYs

2 (patients treated
with warfarin) aver-
age lifetime costs
of $88 544

2 (those treated with
rivaroxaban) aver-
age lifetime cost of
$94 456

2 rivaroxaban may be

a cost-effective

alternative to pa-
tients with AF re-
gardless of base-

line ischemic stroke

risk

4 in the secondary
prevention group,
the rate of principal
safety outcome
was 17,02% per
year in patients
treated with
rivaroxaban

4 and 18.26% per
year in patients
treated with warfa-
rin

4 in the primary pre-
vention group the
rate of principal
safety outcome
was 19.76% per
year in patients

ALALUOKKA YLALUOKKA

LAATUPAINOTE- TALOUDELLI-
TUT ELINVUODET | SUUS

KUSTANNUKSET

KUSTANNUS-
TEHOKKUUS

TURVALLISUUS TURVALLISUUS

JA RISKIT

PAALUOKKA

RIVAROKSA-
BAANI
VERRATTUNA
VARFARIINIIN



treated with
rivaroxaban

and 13.46% per
year in patients
treated with warfa-
rin

these findings sug-
gest a safety profile
of rivaroxaban
comparable to that
of warfarin for pre-
vention of stroke,
even in high-risk
patients with previ-
ous stroke/TIA/non-
CNS systemic em-
bolism

in the secondary
prevention group
the rate of major
bleeding was
2.40% per year
treated with
rivaroxaban

and 3.85% per year
in those threated
with warfarin

in the primary pre-
vention group the
rate of major bleed-
ing was 4.00% per
year with
rivaroxaban

and 3.17% per year
with warfarin

in the secondary
prevention group
intracranial bleed-
ing occurred in 3
patients treated
with rivaroxaban

and in 8 patients
treated with warfa-
rin

in the primary pre-
vention group intra-
cranial bleeding
occurred in 2 pa-
tients with
rivaroxaban

RISKIT

18



and in 2 patients
treated with warfa-
rin

rivaroxaban was
associated with a
lower incidence of
intracranial bleed-
ing than warfarin in
patients with previ-
ous stroke/TIA/non-
CNS systemic em-
bolism

and the incidence
of stroke was com-
parable to warfarin

19



20

6 TULOKSET

6.1 Dabigatraani verrattuna varfariiniin

Tuloksien mukaan dabigatraanin molemmissa tutkimuksessa kaytetyssa an-
noksessa, pieniannos eli 110mg kahdesti paivassa ja isoannos eli 150mg
kahdesti paivassa, laatupainotteiset elinvuodet olivat hieman paremmat kuin
varfariinilla. (Freeman ym. 2010.) Laakehoitojen taloudellisessa arvioinnissa
vertailtavien hoitojen terveysvaikutuksien mittarina kaytetaan yleensa laatu-
painotettuja elinvuosia (QALY eli quality-adjusted life year). Laatupainotettu
elinvuosi on yhdistelma terveyteen liittyvasta elamanlaadusta ja oletettavissa
olevasta elinajasta ja tarkoittaa potilaan yhta elinvuotta taydellisessa tervey-
dentilassa. (Peura ym. 2011.) Laakekustannusvertailussa oli huomioitu 35
vuoden ajanjakso, jolloin potilas oletettavasti kayttaa laakettd saannollisesti.
Varfariinin la&kekustannuksiin oli lisatty 14 INR-laboratoriokoetta jokaiselle
vuodelle. Kustannuksiltaan varfariini oli halvempi verrattuna dabigatraaniin.
Varfariinin todettiin olevan yleinen ja halpa ladke, mutta tutkimuksessa nos-
tettiin esille sen merkittavat lisdkustannukset vaadittavista laboratoriokokeista
INR-arvon sdannollisessd seurannassa ja lilan vahaisen tai liiallisen ve-
renohennuksen aiheuttamista komplikaatioista. Isoannoksinen dabigatraani
todettiin kustannustehokkaimmaksi ja tehokkaimmaksi hoidoksi verrattuna

varfariiniin ja pieniannoksiseen dabigatraaniin. (Freeman ym. 2010.)

Dabigatraanissa ja varfariinissa todettiin lahes yhtalaiset riskit turvallisuudes-
sa. Korkeamman riskin potilailla oli kohonnut riski vakaviin verenvuotokom-
plikaatioihin ja kuolemaan sekd dabigatraani- ettd varfariinihoidon aikana.
Seka pienimmén ettd korkeimman riskin potilailla riski saada aivohalvaus
vaheni parhaiten isoannoksisella dabigatraanilla eli 150mg kahdesti paivas-
sa. Lisaksi kallonsiséista verenvuotoa todettiin vAhemman pieni- ja isoannok-
sista dabigatraania kayttavilla potilailla verrattuna varfariinia kayttaviin potilai-
siin. (Oldgren ym. 2011.)

6.2 Rivaroksabaani verrattuna varfariiniin

Tuloksien mukaan rivaroksabaanin laatupainotteiset elinvuodet olivat hieman

paremmat kuin varfariinin. Ladkekustannuksissa oli laskettu 35 vuoden ajan-
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jakso, jolloin potilas oletettavasti kayttaa laakettd saannoéllisesti. Varfariinin
ladkekustannuksiin oli lisatty 14 INR-laboratoriokoetta jokaista vuotta kohden.
Varfariini oli rivaroksabaania halvempi vaihtoehto kokonaislaékekustannuksil-
taan. Rivaroksabaanin todettiin kuitenkin voivan olla kustannustehokas vaih-

toehto varfariinille. (Lee ym. 2012.)

Turvallisuutta ja riskeja oli verrattu kahdessa eri potilasrynmassa. Ensimmai-
sessa ryhmassa (ryhmaé 1) olivat eteisvarindpotilaat, jotka olivat jo ennestaan
sairastaneet aivohalvauksen, ohimenevéan aivoverenkiertohairion (TIA) tai ei-
keskushermostoperaisen systeemisen embolisaation (secondary prevention
group) ja toisessa ryhmésséa (ryhma2) potilaat, jotka eivat olleet viela sairas-
taneet edella mainittuja (primary prevention group). Rivaroksabaani todettiin
turvallisuudeltaan varfariinia vastaavaksi aivohalvauksen estossa jopa korke-
an riskin potilailla eli rynmalla 1, vaikka laékkeiden valisissa turvallisuuspro-
senteissa oli pienia eroja. Ryhmésséa 1 rivaroksabaania kayttavilla potilailla
todettiin vihemman suuria verenvuotoja seka kallonsisaistéa verenvuotoa ver-
rattuna varfariinia kayttaviin potilaisiin. Ryhmassa 2 varfariinia kayttavilla poti-
lailla todettiin vahemman suuria verenvuotoja verrattuna rivaroksabaania
kayttaviin potilaisiin, mutta kallonsiséisid verenvuotoja todettiin molemmissa

la&kehoidoissa yhta vahan. (Tanahashi ym. 2013)
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7 POHDINTA

7.1 Eettisyys ja luotettavuus

Tutkija tai tutkimushankkeeseen osallistuja joutuu ratkomaan eettisid kysy-
myksia tutkimuksen kuluessa. Samat kysymykset koskettavat myo6s niita,
jotka kayttavat tutkimuksen tuloksia. Tutkimuksen aihe ja ongelman maaritte-
ly eivat saa loukata ketddn eivatkd vaheksya tiettya potilas- tai ihmisryhmaa,
mika tulee huomioida erityisesti silloin, jos tutkitaan haavoittuvia ryhmia kuten
pienia lapsia tai dementoituneita. (Leino-Kilpi 2009, 365.) Tyoni aihe ei ollut
eettisesti arveluttava tai arka, mutta jouduin arvioimaan katsaukseen valitta-
vien tutkimuksien eettisyytta. Lisaksi tein Kirjallisuuskatsausta ja raportoin
sen tuloksia rehellisesti, huolellisesti ja mahdollisimman tarkasti kuten hyvéa
tutkimusetiikka edellyttaa. Kirjallisuuskatsaukseen en tarvinnut tutkimuslupaa
enka joutunut itse tekemaan haastatteluja, joten salassapito- ja vaitiolovelvol-

lisuus ei koskettanut tata tyota.

Kirjallisuuskatsauksen luotettavuuteen vaikuttaa merkittavasti katsauksessa
kaytettavien tutkimuksien laatu, jota tulee arvioida ja jolle maaritetaan perus-
kriteerit jo tutkimussuunnitelmassa. Kriteereitd voi tarkentaa kuitenkin viela
ennen tutkimusten lopullista valintaa. Laadun arvioinnissa huomio kiinnite-
td&n tutkimuksen antaman tiedon luotettavuuteen, tulosten tulkintaan ja kliini-
seen merkitykseen. Tutkimuksien systemaattinen arviointi onnistuu kaytta-
malla itse kehitettya tai valmista tarkistuslistaa, joka mahdollistaa yleisen laa-
dullisen ja maarallisen indeksin tutkimuksien laadusta. (Kontio - Johansson
2007, 101-103.) Omassa arvioinnissani kaytin apuna Suomen Sairaanhoita-

jaliiton (2004) julkaisemiin arviointiperusteisiin pohjautuvaa tarkistuslistaa.

Huomioitavina haasteina tyolleni ja samalla sen luotettavuudelle olivat yksin-
tyoskentely ja vieraskieliset tutkimukset. Yleensa kirjallisuuskatsauksen te-
kemiseen osallistuu vahintaan kaksi tutkijaa, mika vahentda mahdollisia vir-
heitd ja lisaa tyon luotettavuutta. Parina tai ryhnmé&na on mahdollisuus myo6s
keskustella ja jakaa erilaisia nakokulmia tyon erivaiheissa. (Pudas-Téhka —
Axelin 2007, 51.) Tydskennellessani yksin minun taytyi luottaa omaan arvi-

ointikykyyn ja panostaa muihin tyon luotettavuutta nostaviin tekijéihin, mutta



23

esimerkiksi kirjallisuuskatsauksen tutkimusartikkeleiden yksin tehdyn arvioin-
nin luotettavuutta tuki valmis tarkistuslista, joka olisi ollut arvioinnin perusta-
na, vaikka tutkijoita olisi ollut useampi. Katsaukseen tulisi huomioida eri kielil-
|& tehdyt tutkimukset, jotta valtettaisiin kieliharha, joka voi syntya kayttamalla
ainoastaan tietynkielisia tutkimuksia. (Pudas-Tahka — Axelin 2007, 53.) Vie-
raskielistd tekstia kdannettdessa on riski ymmartaa jotakin vaarin ja koska
kirjallisuuskatsaukseeni 16ytyi ainoastaan englanninkielisia tutkimusartikkelei-
ta, minun tuli noudattaa niiden k&antamisessa erityista tarkkuutta ja huolelli-

suutta virheiden valttamiseksi.

7.2 Tulosten tarkastelu

Opinnaytetyoni tutkimuskysymys oli, ettd mita tutkimukset kertovat dabiga-
traanista ja rivaroksabaanista verrattaessa varfariiniin ja mita sairaanhoitajan
on huomioitava niiden eduista ja haitoista potilaan laakehoidon ohjauksessa.
Kirjallisuuskatsaukseen valittujen tutkimusartikkeleiden perusteella laakkei-
den vertailukohteiksi tuloksissa nousivat niiden taloudellisuus seka turvalli-
suus ja riskit. Sairaanhoitajan on huomioitava potilaan laakehoidon ohjauk-
sessa, etta mikaan laékkeista ei ollut taysin turvallinen ja jokaisella oli riskin-
sda, mutta merkittavia eroja niiden turvallisuudessa tai riskeissa ei todettu.
Dabigatraani ja rivaroksabaani ovat siis turvallisuudeltaan ja riskeiltdan varfa-
riinin veroisia. Hintavertailussa varfariini oli halvin vaihtoehto kokonaiskus-
tannuksiltaan, joten sairaanhoitajan on huomioitava, etta varfariini on talou-

dellisin vaihtoehto potilaan kannalta.

Tutkimuksissa kustannukset oli laskettu 35 vuoden ajalta ja ilmoitettu dolla-
reina. Vertailun vuoksi selvitin myds Suomen hintoja kyseisille laakkeille ja
etsin laakkeiden hinnat Yliopiston Apteekin nettikaupasta. Hinnat vaihtelivat
pakkauskokojen mukaan, mutta pakkauksen hinnan liséksi oli ilmoitettu yh-
delle tabletille jaava hinta pakkauksen mukaan. Kallein naistad kolmesta laék-
keesta oli rivaroksabaani, kauppanimeltdén Xarelto®, jonka tablettihinta vaih-
teli valilla 3,02 — 3,64 euroa. Tastd halvempi vaihtoehto oli dabigatraani,
kauppanimeltddn Pradaxa®, jonka tablettihinta oli 1,65 — 1,95 euroa. Selvasti
halvin vaihtoehto oli perinteinen varfariini eli Marevan®, jonka tablettihinta oli
vain 0,08 — 0,10 euroa. Varfariinin voi siis todeta olevan erittain halpa ladke

verrattuna uusiin kilpailijoihinsa. Hintaero erityisesti kalleimman, rivaroksa-
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baanin, kanssa on merkittava. Yhden rivaroksabaanitabletin hinnalla saa 36 -
37 varfariinitablettia. Tutkimuksissa oli kuitenkin otettu huomioon varfariini-
hoidon aikana saanndllisesti tehtavat INR-laboratoriokokeet, jotka lisdavat
varfariinin kustannuksia. Lisdksi varfariiniannos tulee olla tarkoin maaritelty,
koska pienetkin muutokset ladkemaarassa aiheuttavat heilahduksia veren
INR-arvoon, milla voi olla vakavia seurauksia. Dabigatraani ja rivaroksabaani
eivat vaadi rutiininomaista seurantaa laboratoriokokein, joten sen osalta ne
ovat kustannustehokkaampi vaihtoehto. Sairaanhoitajan on hyva huomioida,
ettd potilaan kannalta kaytantéa ajatellen uudet antikoagulantit ovat helpom-
pia, koska laboratoriokéynteja ei ole niin paljon eika niiden annostuksia muu-
tella, joten paivittdinen annos on vakioitu. Toisaalta saannollinen laboratorio-
seuranta voi luoda potilaalle turvallisuuden tunnetta, kun verenohennusléaéak-
keen vaikutus on sadanndllisesti tiedossa. Uudet antikoagulantit saattavat ai-
heuttaa luottamuspulaa laaketta kohtaan, kun niiden vaikuttavuutta ei seurata
rutiininomaisesti ja verenohennuslaakityksen riskit ovat kuitenkin olemassa.
Tuloksien mukaan dabigatraanin ja rivaroksabaanin turvallisuus antaa edelly-
tykset korvata varfariinin, mutta muutoin tulokset puhuvat varfariinin puolesta.
Varfariinia puoltaa toistaiseksi myods sen yleisyys ja pitkd kayttbkokemus.
Nakisin, ettd uudet antikoagulantit tarvitsevat viela aikaa kayttokokemuksien
lisddmiseksi, minkd& myo6ta ne voisivat yleistya ja samalla niiden hintakin voisi

laskea.

Tulokset koostuivat neljasta englanninkielisesta tutkimusartikkelista. Ne toivat
vastauksia tutkimuskysymykseeni, mutta olisin toivonut kayttokelpoisia tutki-
muksia loytyvan enemman. Olin toivonut I6ytdvani myds vahintddn yhden
suomenkielisen tutkimuksen aihetta koskien, mutta se jai puuttumaan. Kai-
ken kaikkiaan uusia oraalisia antikoagulantteja kasittelevaa kirjallisuutta ja
tietoa oli loydettavissd suhteellisen vahan. Sen voisi nostaa myos yhdeksi
tutkimustulokseksi. Dabigatraania ja rivaroksabaania kasittelevia tutkimuksia
ja tietoa tarvitaan siis lisda, erityisesti taalla kotimaassa. Toistaiseksi Suo-
messakin kaytettava tutkimustieto uusista oraalisista antikoagulanteista pe-
rustuu vain ulkomailla tehtyihin tutkimuksiin, joten Suomessa tehdyt tutki-
mukset lisdisivat varmasti niiden luotettavuutta ja tukisivat samalla niiden

kayttdonottoa niin potilaiden kuin hoitoalan ammattilaisten nakdkulmasta.
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7.3 Opinnaytetyoprosessi ja oma ammatillinen kasvu

Tama opinnaytetyoprosessi kesti kokonaisuudessaan ideapaperista toteu-
tukseen kesakuusta 2012 syyskuuhun 2013. Kiinnostuin opinnaytetyoni ai-
heesta tyoharjoittelussa, jossa uudet antikoagulantit tulivat puheeksi varfarii-
nia kayttdvan potilaan kanssa, kun han kysyi naistd uusista vaihtoehdoista
enka ollut silloin ollenkaan tietoinen, etta tallaisia vaihtoehtoja oli olemassa.
Asia oli siis minullekin taysin uusi, joten sen myota perehdyin aiheeseen. Ha-
lusin tehda aiheesta opinnaytetyoni, koska aihe oli kiinnostava ja ajankohtai-
nen seka antoi mahdollisuuden oppia aivan uutta tietoa, joka kehittaisi omaa

ammatillista osaamistani tulevaa tyoelamaa varten.

Tein ensimmaista kertaa nain laajaa kirjallista tyota ja tutkimusmenetelmana
kayttamani kirjallisuuskatsaus oli ennestaan tuntematon minulle, joten tdméan
opinnaytetyon jokainen vaihe oli mielenkiintoinen ja opetti jotakin uutta.
Suunnitelma- ja toteutusvaiheet opettivat tutkimuksen tekemisestéa ja tiedon
hankinnasta. Tydskentelin yksin, mika opetti paatoksentekoa ja tyon etene-
misen hallintaa, mutta samalla myo6s yksintydskentelyn haasteellisuutta sel-
laisissa tilanteissa, joissa olisi ollut hyotya toisen henkilon mielipiteesta. Niis-
sa tilanteissa auttoi kuitenkin ohjaavan opettajan nakékulmat, mika puoles-
taan opetti palautteen vastaanottamisesta ja sen hyddyntamisesta. Opinnay-
tetyd lisasi tietouttani uusista antikoagulanteista ja nyt tieddn, mitd asioita
naista laakkeista on hyva tietda tulevana sairaanhoitajana ja mita asioita on
otettava huomioon mahdollisessa potilasohjauksessa. Aiemmin en kyennyt
vastaamaan potilaan esittdmaan kysymykseen varfariinin rinnalle tulleista
uusista verenohennuslaakkeista, koska minulla ei ollut tarvittavaa tietoa. Ta-
man opinnaytetyon jalkeen kykenen vastaamaan kysymykseen luottaen
omaan tietotaitooni. Koen siis, etta asiantuntijuuteni aiheesta on lisdantynyt,

mik& on samalla kehittanyt ammatillista osaamistani.
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Katsaukseen valitut tutkimusartikkelit Liite 1
Tutkimus/tekijat, Tutkimuksen Aineisto Keskeiset
VUOSI ja maa tarkoitus ja menetelmat tulokset

1

Cost-Effectiveness of
Dabigatran Compared
With Warfarin for Stroke
Prevention in Atrial
Fibrilliation/Freeman J.,
Zhu. R., Owens, D.,
Garber, A., Hutton, D.,
Go,A., Wang, P. &

Verrata varfariinin ja pie-
niannoksisen (110mg kah-
desti paivassa) seka iso-
annoksisen (150mg kah-
desti paivassa) dabiga-
traanin laatupainotettuja
elinvuosia, kustannuksia ja
kustannustehokkuutta ei
lappaperaista eteisvarinda

Markovin mallia kaytta-
malla tehty paatésana-
lyysi, jossa aineistona on
kaytetty RE-LY (Rando-
mized Evaluation of
Long-Term Anticoagula-
tion Therapy)—tutkimusta
ja muita julkaistuja tutki-
muksia antikoagulaatios-

Laatupainotetut elinvuo-
det olivat hieman parem-
mat seka pieni- etta iso-
annoksisella dabigatraa-
nilla verrattuna varfariiniin.
Varfariini oli 1adékekustan-
nukseltaan halvempi kuin
dabigatraani, mutta varfa-
riini aiheuttaa merkittavia

Turakhia, M. sairastavilla potilailla ta seka varfariinin ja da- kustannuksia laboratorio-
2010, USA bigatraanin hinnoittelua seurannalla ja lilan vahai-
vuoden 2008 USA:n sen tai liiallisen ve-
dollareina renohennuksen kompli-
kaatioilla, mink&a vuoksi
dabigatraani voi olla kus-
tannustehokkaampi vaih-
toehto.
2 Verrata varfariinin ja riva- Markovin mallia kaytta- Rivaroksabaanin laatu-

Cost-Effectiveness of
Rivaroxaban Compared
to Warfarin for Stroke
Prevention in Atrial
Fibrillation/Lee, S.,
Anglade, M., Pham, D.,
Pisacane, R., Kluger, J.
& Coleman, C.

roksabaanin kustannuksia,
laatupainotettuja elinvuosia
ja kustannutehokkuutta
aivohalvauksen estossa
eteisvarinaa sairastavilla
potilailla

malla tehty paatdsana-
lyysi, jossa aineistona on
kaytetty ROCKET- AF—
tutkimusta ja muita jul-
kaistuja tutkimuksia anti-
koagulaatiosta seka
Tuftsin kustannustehok-
kuus analyysirekisteria

painotetut elinvuodet oli-
vat hieman paremmat
verrattuna varfariiniin.
Varfariini oli kokonaiskus-
tannukseltaan halvempi
kuin rivaroksabaani. Riva-
roksabaani voi olla kus-
tannustehokas vaihtoehto

2012, USA seka rivaroksabaanin varfariinille, muttei kuiten-
hinnoittelua vuoden 2011 | kaan kustannustehok-
USA:n dollareina kaampi.

3 Arvioida CHADS2 — Alaryhmaanalyysi satun- | Korkean riskin potilailla oli

Risks for Stroke, Bleed-
ing, and Death in Pa-
tients With Atrial Fibril-
lation Receiving
Dabigatran or Warfarin
in Relation to the
CHADS2 Score: A
Subgroup Analysis of
the RE-LY Tri-
al/Oldgren, J., Alings,
M., Darius,H., Diener,
H-C., Eikelboom, J.,
Ezekowitz, M.,
Kamensky, G., Reilly,
P., Yang, S., Yusuf, S,
Wallentin, L. & Connol-
ly, S.

2011, USA

riskipisteytyksen ennus-
teellista tarkeytta oraalisia
antikoagulantteja, pienian-
noksinen (110mg kahdesti
paivassa) ja isoannoksinen
(150mg kahdesti paivassa)
dabigatraani tai varfariini,
saavilla eteisvarinapotilailla
seka tutkimushoidon vuo-
rovaikutuksia CHADS?2
riskiryhmissa. Samalla
myds verrattiin naita [aak-
keitd keskenaén

naistetusta ja kontrol-
loidusta RE- LY (Ran-
domized Evaluation of
Long-Term Anticoagula-
tion Therapy)-
tutkimuksesta pohjau-
tuen CHADS2-
riskipisteytykseen

lisdantynyt riski vakavaan
vuotokomplikaatioon ja
kuolemaan seka varfariini-
etté dabigatraanihoidos-
sa. Aivohalvauksen es-
tossa kaikkein tehokkain
erityisesti korkean riskin
potilailla oli isoannoksinen
dabigatraani. Lisaksi kal-
lonsisaista verenvuotoa
todettiin vdhemman mo-
lemmilla annoksilla dabi-
gatraania verrattuna var-
fariiniin.

4

Rivaroxaban versus
Warfarin in Japanese
Patients with Nonvalvu-
lar Atrial Fibrillation for
the Secondary Preven-
tion of Stroke: A Sub-
roup Analysis of J-
ROCKET F/Tanahashi,

Tutkia rivaroksabaanin
turvallisuuden ja tehokkuu-
den yhtapitavyytta verrat-
tuna varfariiniin eteisva-
ringpotilailla, joilla on jo
ollut aivohalvaus, ohime-
neva aivoverenkiertohairio
(TIA) tai ei-
keskushermostoperainen

Alaryhmé&analyysi satun-
naistetusta japanilaisilla
eteisvarinapotilailla teh-
dystéd J-ROCKET AF -
tutkimuksesta

Rivaroksabaanin turvalli-
suus oli vastaava verrat-
tuna varfariiniin molem-
missa hoitoryhmissa.
Potilailla, joilla oli ennes-
taan ollut aivohalvaus, TIA
tai ei keskushermostope-
rainen systeeminen em-
bolisaatio, kallonsisaisen
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N., Hori, M., Matsumo-
to, M., Momomura, S.,
Uchiyama, S., Goto, S.,
Izumi, T., Koretsune,
Y., Kajikawa, M., Kato,
M., Ueda, H., lIwamoto,
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systeeminen embolisaatio
(secondary prevention
group) ja potilailla, joilla ei
ole edella mainittuja viela
ollut (primary prevention

group)

verenvuodon esiintyvyys
oli matalampi rivaroksa-
baanilla kuin varfariinilla.
Rivaroksabaanin tehok-

kuus oli vastaava verrat-
tuna varfariiniin molem-

missa hoitoryhmissé.




