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1 JOHDANTO

Opinnaytetydmme tarkoituksena on tehda kokoava kirjallisuuskatsaus
maailmalla tehdyista nasaalista kivunhoitoa k&sittelevista artikkeleista ja
tutkimuksista. Nasaalinen kivunhoito tarkoittaa kipuladkkeen antamista
sumutteena nenan kautta. Tyon tilaajana on sairaanhoitopiiri Carea,
jonka edustajalta saimme vinkkia siitéq, mita aiheesta kannattaa tutkia.
TyoOn tarkoituksena on selvittdd, mitd hyotya ja mita haittaa nasaalisesta
kivunhoidosta on, seka millaisille potilasryhmille kyseinen annostelu-

muoto sopii.

Aihe on valittu siitd syysta, etta se on Suomessa uusi ensihoidon ken-
talla, mutta saamassa yha enemman jalansijaa. Englanninkielisia artik-
keleita aiheesta |0ytyy jo ennen taman kirjallisuuskatsauksen aikarajaksi
asetettua vuotta 2006, mutta suomenkielista materiaalia on huonosti
saatavilla, ja sekin on enemman sairaalan sisalla tapahtuvaan nasaali-
seen kivunhoitoon painottuvaa. Kokoavalle suomenkieliselle kirjallisuus-
katsaukselle on siis tarvetta talla hetkella. Opinnaytteen tieteellista arvoa
rajoittaa lAhdemateriaalin maksullisuus, mutta siin& on pyritty mahdolli-
simman kattavasti ja monipuolisesti hyddyntamaan ensihoitolaakéri Tim
Wolfen yllapitamaa Intranasal.net-sivustoa, joka perustuu uusimpiin ja

perusteellisimpiin nasaalista kivunhoitoa k&sitteleviin artikkeleihin.

Suomessa nasaalista kivunhoitoa ensihoidossa toteutetaan toistaiseksi
hyvin vahan, mutta on joitakin uusia laakareiden tekemia tutkielmia
(Arola 2015), esitelmia ja luentoja, joissa siihen kannustetaan rohkai-

sevasti.

Kaikissa ulkomaisissa artikkeleissa ja tutkimuksissa kaytetdan termia
“Intranasaalinen”, mutta koska kielitoimiston sanakirja ei tunne kyseista
muotoa, kaytdmme tassa tydssa termia "nasaalinen”, joka tarkoittaa ai-

van samaa asiaa (Kielitoimiston sanakirja 2016).



2 KIVUNHOITO ENSIHOIDOSSA
2.1 Ensihoito

Ensihoito on terveydenhuollon paivystystoimintaa, jota ohjaavat erilaiset
lait ja asetukset. Maaritelmalla ensihoito tarkoitetaan sitéa kun akuuteissa
onnettomuustilanteissa ja sairaustapauksissa ensihoitoyksikkd saapuu
antamaan valitonta ensihoitoa sairaalan ulkopuolella: onnettomuuspai-
kalla tai asiakkaan kotona seka kuljetuksen aikana. Ensihoitajat ovat
paasaantoisesti akuutissa tilanteessa niita, jotka kaynnistavat hoitotoi-
menpiteet. Ensihoitoyksikko tekee tilannearvion ja antaa valittémasti
hengenpelastavaa hoitoa. Hoidon ja ensihoidossa kaytettavien laitteiden
avulla turvataan tai kaynnistetaan elintoiminnot seka pyritaan estamaan
|6ytyneen vamman paheneminen. Ensihoitotoimenpiteiden jalkeen asia-
kas kuljetetaan hoito-ohjeen tai tarvittaessa ensihoitoladkarin konsultaa-
tion mukaiseen hoitopaikkaan, jossa tehdaan lopulliset paatokset jatko-
hoidosta (Kuisma, Holmstrom, Nurmi, Porthan & Taskinen 2013, 17 -
28).

2.1.1 Ensihoitojarjestelméa

Ensihoitojarjestelmassa kolmi- ja kaksiportaisen jarjestelméan hoitotulok-
set ovat parempia, kuin jos olisi vain yksiportainen jarjestelma. Hoitoket-
jussa ensimmaisena renkaana toimii hatakeskus. Porrastettuun ensihoi-
tojarjestelméén kuuluvat ensivastetoiminta, perustason ensihoito ja laa-
kariyksikkd. Ensivasteella pyritaan tavoittamaan asiakas mahdollisim-
man nopeasti ja valittbmasti aloitetaan henkeé pelastavat toimet. Perus-
tasoisella ensihoidolla yksikkd pystyy pelastavaan ensihoitoon ja yksikon
ensihoitajat voivat kayttaa laakitsemiseen luonnollisia ladkkeenantoreit-
teja. Hoitotasoinen ensihoito pystyy vaativiin hoitotoimenpiteisiin, ensi-
hoitoyksikko ja kenttdjohtaja suorittavat tarvittavat hoitotoimenpiteet.
Kenttgjohtaja toimii ko. tehtdvassa tilannejohtajana, ohjaa operatiivista
toimintaan ja osallistuu toimintaan omalla yksikoéllaan. Laakariyksikko

osallistuu kaikkein kriittisimpiin tehtaviin, suorittaa vaativat hoitotoimen-



piteet ja johtaa hoitoryhmaa. Lisaksi paivystava ensihoitolaakéri konsul-
toi puhelimitse muita yksikdita. Ensihoitoladkéarille voidaan lahettaa sy-
danfilmi tulkittavaksi (Kuisma ym. 2013,17 - 28).

2.1.2 Laakehoidon toteutus ensihoidossa

Ensihoidossa hoidettavat sairaudet ovat yleisimmin potilaan hengelle tai
terveydelle valittémasti vaaraa aiheuttavia. Siksi annetun ladkkeen
varma ja nopea perille saanti on tarke&a. Potilaan tilan ollessa kriittinen
ja elintoimintojen epévakaita on ladkkeiden annostelun yhteydessa ol-
tava tarkka. Paaasiassa laékkeet annostellaan sairaalan ulkopuolella
suonensisaisesti joko kerta-annoksena tai jatkuvana infuusiona. Suo-
nensisaisen laakityksen haittana on se, etta vaikka toivottu laakevaiku-
tus saadaan nopeasti, myos haittavaikutukset ilmenevét nopeasti ja voi-
makkaina, joten ladkkeitd annosteltaessa onkin tarke&é pystya ennakoi-
maan, toteamaan ja hoitamaan néaita. Ladkkeen ehdottomat ja suhteelli-

set vasta-aiheet on myds tunnettava ja pystyttava erottamaan.

Ensihoitotilanteissa paatoksentekoa vaikeuttaa usein puutteelliset esitie-
dot, jos potilas tai omainen ei niitéa pysty antamaan ennen hoidon aloi-
tusta. Ensihoidossa laékkeet annostellaan siis useimmiten suonensiséi-
sessa muodossa. Muita yleisia ladkkeenantoreitteja ovat inhalaatio ja
nasaalinen, harvoin ensihoidossa myos lihaksensisaisena, suun kautta
tai perasuoleen. Ensihoidossa kaytettavat ladkeaineryhmat ovat elvytys-
ladkkeet, astman ja COPD:n ensihoitolaakkeet, akuutin sydantapahtu-
man laékkeet, rytmihairidlaakkeet, myrkytysladkkeet, neurologisen poti-
laan ensihoitoladkkeet, kipu-, kuume- ja pahoinvointiladkkeet,
yleisanestesia ja sedaatiolaakkeet, verenkierron tukemiseen kaytettavat
ladkkeet ja muut ladkkeet, kuten glukoosi ja hypertoninen keittosuola
(Kuisma ym. 2013, 223 — 226).

2.2 Kipu ja kivun mittaaminen

Akillisesti alkanutta kipua kutsutaan akuutiksi kivuksi, kun taas pitk&aai-
kainen kipu on kroonista kipua. Akuuttiin kipuun liittyy kiinte&sti kudos-

vaurio, jolloin kipu toimii varoitusmerkkind. Krooninen kipu on yleensa



esim. pitkaaikaista lihas- tai nivelkipua. Eri ihmiset kokevat kipua eri ta-

valla erilaisissa tilanteissa.

Kipua on kahta erilaista tyyppid: nosiseptiivinen kipu ja neurogeeninen
kipu. Nosiseptinen kipu johtuu kipureseptoreja aktivoivista arsykkeista.
Nosiseptinen kipu voidaan jakaa somaattiseen kipuun ja viskeraaliseen
kipuun. Somaattinen kipu voi olla pintakipua tai syvakipua. Nosiseptiivi-
nen kipu aiheutuu voimakkaista mekaanisista ja kemiallisista arsykkeista
ja aarimmaisista lampdétiloista. Yleisin kemiallinen arsyke on kudoksen
iskemia eli hapenpuute. Viskeraalinen kipu aiheutuu yleisimmin kudok-
sen passiivisesta venymisesta tai voimakkaasta supistumisesta. Neuro-
geeninen kipu aiheutuu kipuradoissa vapaiden hermopéaatteiden ulko-
puolella syntyvistéa hermoimpulsseista. Kipu paikallistuu aina kipusyiden
vapaiden hermopaatteiden sijaintialueelle. Yleisimméat neurogeeniset ki-
vut ovat iskiaskipu, vyéruusu, kolmoishermosarky ja aavekipu (Sand,
Sjaastad, Haug, Bjalie & Toverud 2012, 152 — 153).

Kipua mitataan erilaisin kipuasteikoin. Yleisimmin kaytetddn VAS-asteik-
koa (visual analogue scale, kuva 1.). Lahtékohtana asteikon kaytossa on
potilaan kokema kipu, jonka potilas arvioi itse numeerisesti asteikolla
nollasta kymmeneen (Rautiainen 2002).

0 ei kipua
1-3 kipu on lieva
4-6 kohtalainen
7-8 kova
9-10 sietamaton
M| ||III|I|II|II|I||I|||||l||l||I|l|II|IIIl|IIII|II|||||I||||II||||1||III|IIII|M
1 2 3 4 5 6 7 8 9
Safetat WWW. [ ly r "f/":»,

Kuva 1. VAS - asteikko. www.molnlycke.com

2.2.1 Laakkeenantotavat ja yleisimmat kipuldakkeet ensihoidossa

Enteraalinen ladkkeenanto tapahtuu ruuansulatuskanavan kautta el

joko suun, perasuolen tai ravitsemusavanteen eli peg-letkun kautta. En-



teraalisesta ladakkeenannosta puhuttaessa kaytettavia termeja laak-
keenantoreiteista ovat intraoraalinen ladkkeenanto, jossa laake anne-
taan sublinguaalisesti eli kielen alle tai bukkaalisesti eli posken limakal-
volle. Oraalinen annostelu eli suun kautta annettava annostelu lyhenne-
téaan termiin per os. ja perasuolen kautta tehtava rektaalinen annostelu
per rect. (Petaja & Plikka 2012; Kuisma ym. 2013, 224).

Suun kautta annettaessa imeytyminen verenkiertoon alkaa usein jo ma-
halaukusta, mutta useimmat ladkeaineet imeytyvat padasiassa vasta
ohutsuolesta, jonka pinta-ala on suuri ja imeytymiseen erikoistunut.
Laakeaineen on paastava tunkeutumaan suolen seinaman kalvojen lapi
paastakseen verenkiertoon. Tahan vaikuttavat laakkeen rasva- tai vesi-
liukoisuus, molekyylikoko ja ionisoitumisaste ruuansulatuskanavan erilai-
sissa happamuusolosuhteissa. Rasvaliukoiset la&dkeaineet imeytyvat
parhaiten liuetessaan solukalvojen rasvarakenteisiin ja kulkeutumalla
sen lapi. Pienimolekyyliset vesiliukoiset ladkeaineet suodattuvat solukal-
von huokosten lapi. Jos laékeaine hajoaa mahalaukussa tai suolessa voi
sen paasy verenkiertoon vahentya tai estyd. Moni asia, kuten potilaan
ruokavalio, vaikuttaa suun kautta otettavan ladkkeen imeytymiseen. Al-
kureitin metabolia tarkoittaa suolen limakalvossa ja maksassa tapahtu-
vaa ladkeaineen hyotyosuuden alenemaa. Laakeaine kulkeutuu imey-
dyttyaan mahalaukusta ja ohutsuolesta porttilaskimon kautta maksaan
ennen paasyaan yleiseen verenkiertoon. Suuri osa laékeaineessa saat-
taa muuttua maksassa tehottomaan muotoon. Tassa tapauksessa laak-
keen biologinen hy6tyosuus, eli muuttumattomana systeemiseen veren-
kiertoon paassyt osuus annetusta laakkeesta, jaa pieneksi suun kautta
annettuna ja saman vaikutuksen saavuttamiseksi suun kautta otettavan
annoksen on oltava merkittavasti suurempi kuin laskimoon annettavan
annoksen. Suun kautta otettaessa laakkeesta saattaa paasta verenkier-
toon vain muutama prosentti, laskimoon annosteltaessa 100 %. (Nurmi-
nen 2011, 63 — 67).

Parenteraaliseen ladkkeenantoon sisaltyvat kaikki ladkitykset ruuansula-

tuksen ulkopuolista reittia esim. keuhkoihin, silmiin, nenaan, iholle, injek-
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tiona ym. Tall6in laékkeen vaikutus on usein voimakkaampi kuin ente-
raalista antoreittia kayttaen laakeaineen valttdessa ensikierron metabo-
lian. Parenteraalisia ladkkeenantoreitteja ovat intravenoosinen (i.v.) eli
laskimonsisdinen annostelu, intramuskulaarinen (i.m.) lihaksensisainen
annostelu, subkutaaninen (s.c.) ihonalainen annostelu, inhalaationa
(inh.) keuhkoihin hengitettava annostelu seka nenan limakalvoille annos-
teltava laakitys, intranasaalinen (i.n.). (Petdja & Plikka 2012, Kuisma ym.
2013, 224).

Alla esitetaan yleisimmin Suomessa ensihoidossa kaytettavat kipulaak-
keet. Alueellisesti laakevalikoima saattaa vaihdella vastuulaékarin paa-

toksien mukaan.

Parasetamoli on kuumetta alentava laéke, joka vaikuttaa keskuher-
mostossa sijaitseviin lammonsaatelykeskuksiin. Parasetamolin kivun-
lievitysmekanismi on tuntematon. Kayton vasta-aiheita on allergia ja vai-
kea maksavaurio. Haittavaikutus on lahinn& nopean infuusion aiheut-
tama verenpaineen lasku. Yliannostus, jonka oireet voivat ilmaantua
vasta 72 h annostelun jalkeen, voi aiheuttaa maksavaurion ja kuoleman
(Kuisma ym.2013, 245).

Alfentaniili, kauppanimena Rapifen®, on synteettinen opioidi, joka p&a-
asiassa vaikuttaa keskushermoston opioidi-reseptorien kautta lievittaéen
tehokkaasti kipua ja hilliten voimakkaasti sympaattista hermostoa. Suo-
nensisdisesséa annostelussa vaikutus alkaa noin minuutissa, huippuvai-
kutus 90 sekunnissa. Vaikutus kestaa 10-20 minuuttia (Kuisma ym.
2013, 245).

Fentanyyli, kauppanimena Fentanyl®, on synteettinen opioidi, joka vai-
kuttaa lahinna keskushermoston opioidi-reseptorien kautta lievittamalla
kipua ja hillitsemaélla sympaattista hermostoa. Suonensisaisessa annos-
telussa vaikutus alkaa n.1-2 minuutissa. Huippuvaikutus saavutetaan
viidessa mminuutissa ja vaikutus kestaa 30-60 min (Kuisma ym. 2013,
246).
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Morfiini, kauppanimena Morphin®, on luonnollinen oopiumalkaloidi, la-
hinn& keskushermoston opioidireseptorien kautta vaikuttava opiaatti.
Vaikutus on kipua lievittava ja suurina annoksina aiheuttaa myds rau-
hoittumista. Akuuteissa sydantilanteissa ja keuhkopthosséa eduksi ovat
ladkkeen aiheuttama verisuonien laajeneminen, sykkeen rauhoittuminen
ja supistumisvireyden lasku. Suonensisaisessa annostelussa vaikutuk-
sen alku tulee n. 5 minuutissa, huippuvaikutus saavutetaan 20 minuu-
tissa ja vaikutus kestaa tunteja. I.m/s.c. annostelussa vaikutus alkaa 30 -
60 minuutissa ja kestaa 3 - 4 tuntia. Morfiini vapauttaa elimistdéssa hista-
miinia, minka seurauksena saattaa aiheutua keuhkoputkien supistu-

mista, verisuonten laajenemista ja kutinaa (Kuisma ym. 2013, 246).

Opioidien yleisimmat vasta-aiheet ovat allergia, astmakohtaus ja MAO:n
estgjalaakitys. On huomioitavaa, ettd myasthenia gravis -potilaalla hen-
gityslaman vaara kasvaa. Haittavaikutuksia on hengityslama ja -pysah-
dys, pahoinvointi ja oksentelu. Muiden keskushermostoa lamaavien
ladkkeiden samanaikainen kayttd vahvistaa ladkkeen vaikutusta. Hengi-
tyksen ja tajunnantason seuraaminen on laakkeen annon jalkeen tar-
kead, ja hengityksen avustamiseen tulee varautua. Matala sydamen

syke ja matala verenpaine ovat mahdollisia.

Oksikodoni, kauppanimena Oxanest®, on puolisynteettinen myy-opi-
oidi-agonisti, joka vaikuttaa opioidireseptorien kautta lievittamalla kipua,
rauhoittamalla, aiheuttamalla euforiaa ja vahentamalla pelkoa. Vasta-ai-
heita on yliherkkyys, vaikea keuhkoastma tai keuhkoahtaumatauti. Hait-
tavaikutuksia ensihoidossa ovat hengityslama, nestevajauksesta karsi-
valla verenpaineen liiallisen laskun riski, kallovammapotilailla huomioi-
tava kallonsisaisen paineen mahdollinen nousu, lamaa voimakkaasti ys-
kanrefleksia ja aiheuttaa tajunnantason laskua (Laaketietokeskus Oy.
2013).

S- Ketamiini, kauppanimena Ketanest-s®, on niin sanottu dissosiatiivi-
nen anesteetti, jonka vaikutus valittyy paaasiallisesti NMDA-reseptorin

eston kautta. Voidaan rauhoittavan vaikutuksen saavuttamisen lisaksi
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kayttaa kivunhoidossa vammapotilailla. Vaikuttaa keuhkoputkiin laajen-
tavasti seka sopivalla annostuksella sailyttdd kurkunpaan suojarefleksit
ja oman hengityksen (Kuisma M. ym. 2013; 248). Ketamiinin kayttoa ta-
han asti on jarruttanut luulo siita, etta silla on aivopainetta nostava vaiku-
tus, joka on kallovammaiselle potilaalle hyvin epaedullista, mutta nyt
asiaa on tutkittu uudestaan ja on todettu, etta nain ei kay (Martikainen T.
2015). Kaytdn vasta-aiheita ovat silmavamma tai selkaydinvamma, rinta-
kipupotilailla sydanlihasten hapenpuute ja sydanperainen sokki. Ras-
kausmyrkytyksissa kayttoa tulisi myoskin valttaa. S-Ketamiinin haittavai-
kutuksina saattaa tulla sekavuutta ja painajaisia, joita voidaan ehkaista
samanaikaisesti annetulla, pienella annoksella bentsodiatsepiinia. Se voi
my0s aiheuttaa verenpaineen nousua ja sydamen syketiheyden kasvua.
Hatatilapotilaalla voi aiheutua sydéanpyséahdys verenkierron lamasta joh-
tuen. Huomioitavia ovat myds potilaan ika, yleistila ja sen mahdollinen
nopea lasku seka yliherkkyys keskushermostoa lamaaviin ladkkeisiin.
Naisséa tilanteissa lddkeannosta tulisi pienentaa (Kuisma ym. 2013, 248).

3 NENAN ANATOMIA JA LAAKKEEN IMEYTYMINEN NENASSA

Nendaontelo, jonka etuosa on rustoa ja takaosa luukudosta, jakautuu
kahteen valiseinan erottamaan puoliskoon. Nenaontelon sivuseinamista
tyontyy ontelon kumpaankin puoliskoon kolme luista nenakuorikkoa. Ne-
nan limakalvot ovat runsasverisuonisia. Taman takia sisddnhengitysiima
pystyy kostumaan ja lampenemaan huoneenlampdiseksi. Nendkuorikot
suurentavat limakalvon pinta-alaa ja hidastavat ilman kulkua nenaonte-
lossa ja nain osallistuvat ilman kostuttamiseen ja [ammittamiseen. Nena-
onteloa peittdd hengitysepiteeli: se on yksinkertainen lieriepiteeli, jossa
on varekarvallisia soluja ja limaa tuottavia soluja. Epiteelin alla olevassa
sidekudoksessa on limaa muodostavia rauhasia. Mikrobit ja pienhiukka-
set, jotka ovat padsseet nenédkarvojen ohi, tarttuvat limakerrokseen,
josta varekarvat kuljettavat liman nieluun, josta ne paatyvat vatsalauk-
kuun vatsahappojen pilkottaviksi. Nenén tehtava on lammittaa, kostuttaa

ja puhdistaa sisaan hengitettava ilma. Tama prosessi on tarked, silla se
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suojaa keuhkoja infektioilta, jadhtymiseltd ja kuivumiselta. Nena on
myos hajuaistinelin, silla nendontelon katon aistinepiteelissa on hajuso-

luja, jotka reagoivat hajuaineisiin (Sand ym. 2012, 357).

Koska nenan limakalvoilla on runsaasti verisuonia, tarjoaa se suoran rei-
tin verenkiertoon ladkeaineille, jotka lapéaisevat helposti limakalvon.
Tama laakkeenantotapa ohittaa ensikierron metabolian maksassa turva-
ten ladkkeen suuremman, nopeamman ja tarkemmin ennustettavissa
olevan hyotyosuuden. Koska nenan limakalvot sijaitsevat aivojen lahei-
syydessa ja nenaontelon katossa olevasta haju-epiteelista (kuva 2) on
suora yhteys keskushermostoon ohittaen veri-aivoesteen, mahdollistuu
nopea laakkeen vaikutuksen alkaminen ja ladkkeen imeytyminen sel-
kaydinnesteeseen suurempana pitoisuutena kuin plasmaan (Westin
2007, Wolfe a.). Nain nasaalisella ladkkeenannolla voidaan nopeasti
saavuttaa terapeuttinen laakepitoisuus selkaydinnesteessa ja aivoissa
(Kumari ym. 2013, Wolfe b.).

haju-epiteeli

Kuva 2. Nenan anatomia. Wolfe b. Nasal mucosal absorption of medications directly
into the blood stream.

Kipuladkkeen nasaaliseen annosteluun ei tarvita yhta laajaa koulutusta,

eika steriileja toimenpiteita verrattaessa suonensisaiseen laakkeen an-



14

nosteluun. (Kumari ym. 2013). Ladkkeen annostelijalla on kuitenkin ol-
tava riittavat teoreettiset tiedot ja hanen on hallittava laékelaskut. Koska
kaikki ensihoidossa kaytettavat nestemaiset kipulaékkeet ovat rasva-
liukoisia, on niiden imeytyminen hajuepiteelin kautta nopeaa. Suurin osa
ladkkeesta imeytyy kuitenkin systeemiseen verenkiertoon kuorikoiden
hiussuoniverkoston kautta, jolloin terapeuttisen laédkeannoksen saavutta-
minen on hallitumpaa, eikéa &killistd huippuvaikutusta, joka voisi vaikut-
taa esim. hengitykseen, paase syntyméaan (Wolfe c., kuva 3.). Tutkitusti
ladkkeiden vaikutus alkaa 3-5min sisalla, ja huippuvaikutus saavutetaan
n. 15min kuluessa (Belkouch ym. 2015; Westin 2007. Wolfe c.).

IV vs IN serum drug levels - theoretical example of an opiate

IV medication levels above

respiratory depression threshold — |ntravenous

Respiratory depression threshold

1V medicine therapeutic

Serum concentration (Log)

V\

IN medication achieves therapeutic threshold Therapettic efficacy threshold

VVVVVVVVVVVVVVVVVVVVVVVVVVVVVVVVVVVVVV
01234567 8 91011121314151617 18192021 2223 24 2526 27 28 29 30 31 3233 34 35
Minutes from delivery

Kuva 3. Opiaatin vaikutuksen erot laskimonsiséisesti ja nasaalisesti annettuna. Wolfe
c. Therapeutic threshold, side effect threshold.

Nasaalisesti annetun ladkkeen hydtyosuus on suuri, koska suoraan sys-
teemiseen verenkiertoon imeytyessaan ohitetaan ensikierron metabolia.
Opioideilla se on tutkitusti yleensa ollut yli 50% (Veldhorst-Janssen
2013). Laakettad nasaalisesti annosteltassa tulee kayttdd mahdollisim-
man vahvoja ladkekonsentraatioita, jotta sieraimeen sumutettava annos
olisi mahdollisimman pieni. Optimaalisin annos yhteen sieraimeen on

0,2 - 0,3 ml, talléin sumutteen jakautuminen ja imeytyminen suhteessa
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sieraimen tilavuuteen ja anatomiaan on edullisinta. Jos joudutaan anta-
maan suurempia annoksia kuin 0,3 ml, tulee annos jakaa molempiin sie-
raimiin tasapuolisesti. Maksimiannos yhteen sieraimeen on 1,0 ml. Tata
suurempi annos menee ohivirtauksena ohi kuorikoiden ja laakkeen hyo-
tysuhde jad heikommaksi (Saunders ym, 2010, Wolfe d.). Jos joudutaan
antamaan yli 2,0 ml:n annoksia, annetaan 1,0 ml kumpaankin sie-
raimeen ja taman jalkeen annostelussa pidetaan pieni tauko, jonka jal-
keen annostellaan loput laékkeesta tasaisesti molempiin sieraimiin ja-
kaen (Wolfe d.).

Atomisaattori (MAD, mucosal atomizer device, kuva 4) on kertakayttoi-
nen sumutin, jonka voi luer-lock-kiinnityksella yhdistaa minka kokoiseen
ruiskuun tahansa. Se on tuotu askettain laaketeollisuuden kayttoon, kun
on saatu lisda tietoa sen kayton tuomista eduista seké parantuneesta
ladkkeen hyodtyosuudesta nasaalisessa ladkkeenannossa. Atomisaattori
hajottaa ladkeaineen nenaan ruiskutettaessa hienoksi sumuksi. Sumu
paasee imeytymaan verenkiertoon nenan limakalvoilta laajemmalta alu-
eelta kuin esim. pipetilla tai ruiskusta tippoina annosteltuna, jolloin l1a&k-
keen olomuoto jaisi suurimolekyylisiksi pisaroiksi. Pisarat imeytyvéat hei-
kommin ja joutuvat herkemmin ohivirtauksen kohteeksi joutuen nieluun
ja siitd mahaan, jolloin laakkeen hyottyosuus jaa hyvin pieneksi. Ladketta
annettaessa ruiskun mantéa tulee siis painaa reippaasti, jotta paine
muuttaa liuoksen sumuksi. Potilaan asennolla laéketta annettaessa ei

ole merkitysta. Koska ladkkeenantoon kuluu lyhyt hetki, on se potilasys-

tavallista (Wolfe e.).

Kuva 4. Atomisaattori. Wolfe e. Sprayed or atomized medication delivery.
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Vaikkakin opinnaytteemme aihe koskee vain kivunhoitoa, on mainittava,
ettd nasaalinen annostelu sopii myds akuuttien kouristelukohtausten hoi-
toon, yliannostuksiin, hypoglykemian hoitoon, sedatointiin, krooniseen
kivunhoitoon, riehuvan ja vakivaltaisen potilaan rauhoittamiseen, nené-

verenvuodon lopettamiseen ja rokotuksiin (Pires ym. 2009; Wolfe h.).

4 KIRJALLISUUSKATSAUS
4.1 Tutkimussuunnitelma

Opinnaytetydmme tarkoituksena on etsia uusin nayttéon perustuva tieto
nasaalista kivunhoitoa k&sittelevisté artikkeleista ja tutkimuksista. Tar-
koituksena on selvittdd nasaalisen kivunhoidon edut ja haitat seka se,

mille potilasryhmille kyseinen annostelumuoto sopii.

Tama menetelma valittiin siita syysta, ettd nasaalinen kivunhoito ensi-
hoidossa Suomessa on uusi asia, ja sita on aktiivisesti hyvin vahan kay-
tossé, joten empiirinen eli kdytannon kokemuksiin perustuva tutkimus

olisi mahdoton toteuttaa.

Alussa méaarittelimme tutkimuskysymykset, kaytettavat hakusanat ja-
maarittelimme sisdanottokriteerit kaytettaville artikkeleille (ks. K&aaridinen
& Lahtinen 2006). Hyvan tutkimussuunnitelman tarkoituksena on rajata
tarkkojen tutkimuskysymysten avulla kirjallisuuskatsaus riittavan pienelle
alueelle, jotta aihetta koskeva keskeinen kirjallisuus ja tutkimukset otet-
taisiin huomioon mahdollisimman laajalti (Johansson, Axelin, Stolt &
Adri (toim.) 2007, 47). Theseukseen teimme koehakuja maarittelemil-
lamme avainsanoilla varmistaaksemme, ettei aiheesta ole aikaisemmin
tehty opinnaytteita, ja nain valtdmme mahdolliset paallekkaisyydet (Kaa-
riainen & Lahtinen 2006).
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4.2 Tutkimuskysymykset

Meille oli jo aihetta esitellessdmme toimeksiantajalta ehdotettu tiettyja
tutkimuskysymyksia, joita voisimme katsauksessamme selvittda. Tote-
simme ne monipuolisiksi ja hyvin tutkimuksemme tarkoitusta palvele-
viksi, joten jo aikaisessa vaiheessa tutkimuskysymyksiksi muotoutuivat

seuraavat:

1. Mitd hyotya nasaalisesta kivunhoidossa on ensihoidossa?
2. Mita haittaa nasaalisesta kivunhoidosta on ensihoidossa?
3. Mille potilasryhmille nasaalinen kivunhoito ensihoidossa sopii?

Jos tutkimuskysymyksia olisi muutettu tai tarkennettu prosessin aikana,
olisi prosessi jouduttu toteuttamaan uudelleen (ks. Kaariainen & Lahti-

nen 2006). Tahan ei kuitenkaan tullut tarvetta.

4.3 Aineiston haku

Tutkimusmateriaalin haun teimme mahdollisimman kattavasti. Aineiston
hakuun maarittelimme avainsanat joilla haku suoritettaisiin. Avainsa-
noiksi tarkentuivat nasaalinen, kivunhoito ja ensihoito. Englanniksi sa-
mat sanat olivat intranasal, pain management ja emergency care. Jotta
aineiston maara ei olisi kohonnut aivan kohtuuttomuuksiin, maaritimme

aineiston aikarajaksi v. 2006 ja sitéa tuoreemmat tehdyt tutkimukset.

Haku tuotti tuhansia otsikoita ja abstrakteja. Suurin osa naista ei soveltu-
nut kirjallisuuskatsauksen aihepiiriin. Haun antamat tulokset tuli kuiten-
kin kayda lapi. Otsikot ja tiivistelméat luettuamme paatimme, olivatko ne
sisaanottokriteerien mukaiset ja mitk& niisté valittiin tarkempaan tarkas-
teluun (ks. Johansson et al. 2007, 51). Aineiston hakuun valitsimme seu-
raavat tietokannat: Melinda, Medic, ProQuest ja Ebscon (taulukko 1).
Medic:lla haut eri avainsanayhdistelmilla tuottivat yhteensé noin tuhat-
kunta hakutulosta, joista tarkempaan tarkasteluun otsikon perusteella
valittiin 14. Niistdkaan ei tutkimukseen otettu ensimmaistakaan. Melinda,

joka on Suomen yliopistokirjastojen yhteisluettelo (Tahtinen 2007, 29),
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tuotti reilut 900 osumaa, joista laheisempaan tarkasteluun valittiin otsi-
kon perusteella viisi, joista mydskaan ei otettu yhtaan. ProQuest on mo-
nitieteellinen tietokanta, jonka hakutuloksina 16ytyi paaasiassa sahkoi-
sesti luettavia kirjoja. Tahan tehtiin kattava haku eri avainsanayhdistel-
milla, parhaimmillaan hakutuloksia oli yli 2500. Ne kaytiin kuitenkin
kaikki lapi. Lopulliseen tarkasteluun otsikon perusteella paasi viisi, niista
mukaan ei yksikdan. CHINAL (Ebsco) on hoitoty6n ja hoitotieteen kat-
tava kansainvalinen tietokanta (Kaakkuri.finna.fi). Ebscon kautta hakutu-
loksiksi I6ytyi noin parituhatta artikkelia, joista tarkempaan tarkasteluun
otsikon perusteella valittiin 14 (taulukko 2). Naista lopulliseen tyéhon va-
littiin nelja. Artikkeleita lapikdydessamme Ioysimme hyvin monia tutki-
muksia yhdistelevan internetsivuston Intranasal.net, jota yllapitaa ensi-
hoitola&kari Tim Wolfe. Sivusto kasittelee nimenomaan nasaalista anto-
reittia erilaisissa laakityksissa. Loput tutkimuksessa kaytetyista artikke-

leista |0ytyivat sivustolla julkaistujen artikkeleiden lahdeaineistosta.

Jotta valtettaisiin julkaisuharhaa, tulisi tutkimusartikkeleita etsia myos
manuaalisesti séhkdisen haun rinnalla, jolloin I6ydettaisiin mahdollisesti
samasta aiheesta tehtyja artikkeleita, joita hakukone ei I6yda. (Kaariai-

nen & Lahtinen 2006). Manuaalista hakua ei tehty.

Taulukko 1. Hakuvalinnat tietokannoittain

Medic Melinda ProQuest Ebsco
Perushaku, kaikki Tarkennettu Advanced search CINAHL
sanat haku, kaikki sanat

Hakusanoja yh-
distavat AND ja
OR
Aikarajaus 2006 -
2016
Kaikki kielet

Kaikki julkaisutyy-
pit
Hakusanat lyhen-

netty merkilla *

Hakusanoja yh-
distavat AND ja
OR
Aikarajaus 2006 -
2016
Kaikki kielet
Kaikki viitteet

Kaikki aineisto

Hakusanat lyhen-

netty merkilla ?

Hakusanoja yh-
distavat AND ja
OR

Kaikki kielet
Full text
Health & medi-
cine
Hakusanoja ei ly-

hennetty

Hakusanoja yh-
distavat AND ja
OR
Aikarajaus 2006 -
2016
Kaikki kielet
Full text

Kaikki aineisto

Hakusanoja ei ly-

hennetty
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Taulukko 2. Tiedonhaussa kaytetyt hakusanat ja I6ydettyjen tutkimusten lukumaara

Hakusanat Tieto- Tutkimuksia = Tarkaste- | Lopul-
kanta yhteensa luun lisesti
mu-
kaan
nasaal* AND kivunhoi* Medic 0 - -
AND ensihoi* 441 7 -
nasaal* AND kivunhoi* OR 15 - -
ensihoi* 584 7 -
nasaal* OR kivunhoi* AND
ensihoi*
nasaal* OR kivunhoi* OR
ensihoi*
nasaal? AND kivunhoi? Melinda 418 4 -
AND ensihoi?
nasaal? OR kivunhoi? AND 267 - -
ensihoi? 47 1 -
nasaal? OR kivunhoi? OR 198 1 -
ensihoi?
nasaal? AND kivunhoi? OR
ensihoi?
intranasal AND pain man- Ebsco - - -
agement AND emergency @ (CINAHL
care ) 1899 6 -
intranasal AND pain man-
agement OR emergency 147 8 8
care
intranasal
intranasal Pro- 1262 2 -
intranasal AND ”pain man- Quest 126 1 -
agement” AND “emer-
gency care” 2513 5 -
intranasal AND ”pain man-
agement” OR "emergency 650 3 -
care”

intranasal OR ”pain man-
agement” AND ”emer-
gency care”

4.4 Aineiston valinta

Kun totesimme, ettd Ebscon kautta tehdyt hakutulokset |0ytyivat padasi-
assa myos Intranasal.net-sivuston kautta, keskityimme etsimaéan tutki-
musartikkeleita sivuston kautta. Aloimme lukea jarjestelmallisesti lapi uu-
simpia artikkeleita etsien niista sisaltoa, joka vastaisi tutkimuskysymyk-

siimme.

Tassé vaiheessa meille tuli vastaan ongelma, joka seka hidasti etta
mya0s rajoitti suuresti opinnaytetyétdmme. Hyvin monet artikkeleista,

jotka olisivat vastanneet monipuolisesti tutkimuskysymyksiimme, olivat
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maksullisia. Opinnaytteen ideavaiheessa olimme jo paattaneet, etta ku-
luja opinnaytteesta ei saa tulla. Siksi emme mydskaan ostaneet artikke-
leita. Taten yhdeksi sisdanottokriteeriksi muotoutui se, etté artikkeli piti

olla kokonaan luettavissa.

Kirjallisuuskatsaukseen mukaan otettavien artikkelien valinta tehdaan
vaiheittain sen mukaan, vastaavatko hakuosumat asetettuja hakukritee-
reja (Johansson 2007, 59). Hyvin pian artikkeleita lukiessamme tote-
simme, etta sisaanottokriteerissa piti antaa periksi aikarajasta. Artikke-
leista 10ytyi mm. ladkkeiden imeytymisesta nenassa ja eri ladkeaineista
tehtyja tutkimuksia, jotka olivat kuitenkin aikaisemmin kuin v.2006 teh-

tyja.

Valitsimme tutkimusartikkelit sen mukaan, etta artikkelit pitaa pystya lu-
kemaan kokonaan ja etta artikkeleista l6ytyisi vastauksia tutkimuskysy-
myksiimme ja etté ne olisivat mahdollisimman monipuolisia eri ladkkeilla
tehtyja tutkimuksia. Eri laaketta kohden yritimme 10ytaa vahintaan kaksi
erilaista tutkimusta. Lopullisesti katsaukseen valikoitui 12 artikkelia tai

tutkimusta.

4.5 Tutkimusaineiston sisallon analyysi

Alkuperaistutkimukset valittuamme aloitimme niiden sisallon analysoin-
nin. Sen tarkoituksena on saada selkeité ja ymmarrettavia vastauksia
tutkimuskysymyksiin. Juuri ne maarittelevat, minkalainen analyysitapa
on oikea tarkasteltaessa tutkimusartikkeleita maarallisin ja laadullisin
menetelmin (Kaariainen & Lahtinen 2006). Valitsimme tutkimuksemme
analyysitavaksi sisallon analyysin, joka on menettelytapa, jolla voidaan
analysoida dokumentteja systemaattisesti ja objektiivisesti. Siina pyri-
taan esittamaan tutkittavaa ilmiota tiivistetyssa muodossa ja jonka avulla
tutkittava ilmi6 voidaan kasitteellistdd (Kyngas & Vanhanen 1999). Sisal-
|6n analyysia voidaan tehda kahdella tapaa: induktiivisesti eli aineisto-
l&htdisesti tai sitten deduktiivisesti eli aikaisempaan tietoon perustuvaksi
(Kyngas & Vanhanen 1999). Meidan tapamme oli induktiivinen. Ensin et-

simme tutkimustuloksista kasitteitd, jotka vastasivat tutkimuskysymyksiin
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(Kyngas & Vanhanen 1999). Sen jalkeen sanoista tehtiin pelkistys, jonka

jalkeen etsittiin niitd yhdistava kategoria (liite 2.)

5 TULOKSET
5.1 Nasaalisen kivunhoidon hyodyt

Nasaalisesta kivunhoidosta hyotyvat seké potilas etta ensihoitojarjes-
telma. Potilaalle koituvat hyddyt jakaantuvat seka fyysisiin etta psyykki-
siin. Jarjestelméaan kohdistuvat hyodyt taas jakaantuvat henkilokunnan

turvallisuuteen seka taloudellisiin hy6tyihin.
5.1.1 Hyddyt potilaalle

Potilaan kokemia fyysisia hyotyja on kaikissa artikkeleissa esiin tullut no-
pea ja tehokas kivunlievitys. Ruotsalaisen tutkimuksen (Johansson ym.
2013) mukaan helikopteriambulanssin miehiston antama nasaalinen ki-
vunlievitys S-Ketamiinilla vahensi erilaisten vammojen aiheuttamaa ki-
pua hyvin tehokkaasti. Tutkimuksessa oli mukana kaksi 7-vuotiasta,
kaksi 13-vuotiasta, yksi 14-vuotias ja yksi 17-vuotias lapsi. VAS:n as-
teikolla kipu vaheni tunnissa keskiarvona 10:sté 3:een tutkimuksessa
mukana olleilla potilailla. Annetut annokset vaihtelivat yksildllisesti 0,45 —
1,25 mg/kg:n valilla. Taman lisaksi ensihoitomiehistd koki hyddylliseksi
sen, ettd ankarissa Ruotsalaisissa talviolosuhteissa nasaalista annoste-
lua varten potilaita ei tarvinnut riisua, seka sen, ettd annostelumuoto va-
hensi huomattavasti kohteessa vietettya aikaa ja n&in nopeutti siirtoon

ryhtymistéa (Johansson ym. 2013; Arola 2015).

Kanadalaisessa tutkimuksessa (Andolfatto ym. 2013) potilaita l&&kittiin
ensiavussa nasaalisesti Ketamiinilla heidan odotellessaan ladkarille paa-
sya. Potilaille annettiin ensin 0,5 mg/kg annos, ja jos kipu viela 10 min
jalkeen oli yli viisi (VAS), annettiin lisdannos 0,25 mg/kg. Kipuun sai
apua 88 % tutkituista (n=40), ja se lievittyi keskiarvona 34 mm VAS-as-



22

teikolla. Kipu on lievittynyt 15 minuuttia Ketamiinin nasaalisen annoste-
lun jalkeen VAS:n asteikolla kolme pykélaa. Tutkituilla ei havaittu muu-

toksia elintoiminnoissa (Andolfatto ym. 2013).

Nasaalisesti annostellun Fentanyylin jalkeen kipu on lievittynyt viidessa
minuutissa 48 mm samalla VAS:n asteikolla (Belkouch ym. 2015). Sa-
malla tavalla annostellusta Alfentaniilista on ollut apua itsepintaisen an-
gina pectoriksen hoidossa silloin, kun muut kotona otettavat kipulaak-
keet eivat ole endé auttaneet (Osborn 2010). Kipua lievittava vaikutus
myds alkaa nopeammin verrattuna i.v.-annosteluun, koska i.n.-annoste-
lussa tarvitaan vahemman valineist6d, aikaa ja henkilokuntaa (Saunders
ym. 2010). Nopea annostelu myds vahentda kohteessa vietettya aikaa,
mika on edullista potilaalle silloin, kun ollaan haastavassa toimintaympa-
ristdssa (Wolfe f.). Pienille lapsipotilaille voi olla hankalaa tai jopa mah-
dotonta saada i.v.-yhteytta, eika tuskainen lapsi hadassa valttamatta ole
yhteistyokykyinen kivuliaisiin toimenpiteisiin. Talléin nasaalinen annos-
telu on erittdin varteenotettava ja miellyttava vaihtoehto (Johansson ym.
2013). Annostelumuoto sopii hyvin myds potilaille, joille suun kautta an-
nettava kipuldaakitys on liilan hidasta tai joille ei vammojen takia saa suo-

niyhteytta tai jotka oksentavat voimakkaasti (Andolfatto ym. 2013).

Nasaalisesti annostellut opioidit ovat myds hyvin siedettyja viitaten juuri
nenan kautta tapahtuvaan imeytymisprofiiliin, jolloin lilan akkinainen
huippuvaikutus jaa pois eikd esimerkiksi vaikuta hengitystéa lamaavasti,
vaan imeytyy nopeasti, mutta tasaisesti (Pires ym. 2009). Nain ollen na-
saalinen annostelu oikeilla annoksilla on turvallista (Aaltonen 2015).
Psyykkisid hyotyja etenkin lapsille tuo nasaalisen antomuodon kivutto-
muus seka pistoksen tuoman ahdistuksen poisjaanti (Saunders ym.
2010; Wolfe f1.).

5.1.2 Hyddyt jarjestelmalle

Henkildkunnalle nasaalinen annostelumuoto on turvallinen. Nain valte-
taan neulanpistotapaturmat ja sitd myota veriteitse tarttuvat taudit (Jo-
hansson ym. 2013; Andolfatto ym. 2013). Se on myds taloudellisesti

edullista, silla valineistd on halpaa ja ladkkeen annostelussa tarvittavaa
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vahvempaa ladkeainetta kuluu véhemman (Johansson ym. 2013). Na-
saalisesti annostellut opioidit tehoavat kivunhoidossa ihan yhta tehok-
kaasti kuin i.v:sti annostellut (Belkouch ym. 2015). Antotapa nopeuttaa
potilaan saamaa kivunlievitysta ja sen myo6ta lyhentdd kohteessa vietet-
tya aikaa (Wolfe f.; Saunders ym. 2010).

Itse annostelutekniikka ei vaadi erityista koulutusta eika steriilia osaa-
mista. Ketamiinia nasaalisesti annosteltuna ensiavun odotushuoneessa
saastyi henkilokuntaa, vuodepaikkoja, eiké potilaita tarvinnut monito-
roida, kun ei ollut hengityslaman pelkoa, mika taas opioideja kaytetta-
essa pitaa aina ottaa huomioon. Tama pienensi kustannuksia ja toi te-
hokkuutta (Andolfatto ym. 2013).

5.2 Nasaalisen kivunhoidon haitat

Nasaalisesta annostelusta ei ole suoranaista haittaa, vaan haittavaiku-
tukset liittyvat normaaleihin ladkkeiden haittavaikutuksiin ja riittamatto-
maan annosteluun. Yhdessakaan lapikdymassamme tutkimuksessa ei
tullut esille mitaan haittoja, jotka aiheutuisivat nimenomaan laékkeen an-

nostelutavasta.

Nasaalisesti annettu kipuldékitys on ns. "Off-label” -kayttoa eli yleisesti
kaytettyja kipuldakkeita ei ole suunniteltu kaytettavaksi nenaan sumutet-
tuina (Johansson ym. 2013). TAma on l&hinnéa eettinen ongelma, eika
la&kkeen annosteleminen muuta kautta kuin, mihin se on kehitetty, ole
varsinaisesti kielletty. "Laakari voi maarata tai annostella mita tahansa
laillista l1adketta potilaalle” (Tomaszewski 2006). Usein esille tullut haitta
kivunhoidossa onkin ollut riittamaton laédkkeen annostelu. Kipulaékean-
nokset ovat lilan pienid, kun ei uskalleta antaa silminnahden korkeaa
annosta opiaattia verrattuna i.v. annoksiin (Wolfe c.). Suonensisaiseen
annosteluun verrattuna nasaalisesti annettavan Fentanyylin -annos on
kaksinkertainen. Vaikutus alkaa suonensisdiseen annosteluun verratta-
essa hiukan hitaammin, mutta kestad pidempaan (Aaltonen 2015). Eras
heikkous, joka nasaalisella annostelutavalla on tullut esille, on se, etta

lisdannoksia ladketta annettaessa sen vaikutuksen alkaminen kestaa 3 -
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5 min, joka imeytymiseen menee. Toisin on valmiissa i.v.-yhteydessa,

jolloin laékkeen vaikutus voi alkaa minuutissa (Belkouch ym. 2015).

Artikkeleissa esiin tulleet paaasialliset haittavaikutukset olivat samoja,
jotka kuuluvat kyseisen kipulaakkeen normaaliin haittavaikutusprofiiliin.
Yleensa kyseessa oli lievaa ja ohimenevéaa pahoinvointia, uneliaisuutta
ja harhaisuutta (Andolfatto ym. 2013). Samoja oireita esiintyy muitakin
reitteja kaytettaessa, joten annostelumuodolla ei ole vaikutusta sivuoirei-
siin. Nasaalisesti annostellun kipulaakkeen tehoa voi heikent&d, jos on
nuhaa, verenvuotoa, rakennevikaa tai epAmuodostumaa nenén alueella.
Myds nenan alueelle sattunut traumaattinen isku voi heikentaa imeyty-
mista, koska kuorikoissa mahdollisesti esiintyva turvotus vahentaa imey-

tymispinta-alaa ja néin ollen hyotysuhde ja&a vahaisemmaksi (Wolfe b.).

5.3 Mille potilasryhmille nasaalinen kivunhoito sopii?

Nasaalinen kivunhoito sopii kaikille potilasryhmille: lapsille, aikuisille ja
vanhuksille. Parhaiten siitd hyotyvat potilaat, joille muunlainen 1&8k-
keenantomuoto on hankalaa tai jopa mahdotonta esimerkiksi ankarissa
talviolosuhteissa ulkona pakkasessa olevat traumapotilaat (Johansson
ym. 2013) tai palovammapotilaat (Wolfe g; Arola 2015). Pienilla lapsipo-
tilailla i.v. reitin avaaminen voi olla kivuliasta, hankalaa ja aikaa vievaa,
tasta syysta myos erityisesti pienet lapset hyotyvat nasaalisesta kipulaa-
kityksesta. (Aaltonen 2015). Potilaille, jotka pelkaéavat neuloja ja pistok-
sen tuomaa kipua, nasaalisesti annosteltu kipulaake on erinomainen
vaihtoehto, kun valtetaan pistamisen tuomaa kipua ja ahdistusta. Myos
potilaat, jotka eivat suun kautta voi ottaa ladkettd suun kuivuuden, pa-
hoinvoinnin tai oksentelun takia, saavat nopean ja tehokkaan avun na-

saalisesta annostelureitista (Wolfe f.).
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6 POHDINTA
6.1 Tulosten tarkastelu

Tutkimastamme materiaalista tulee hyvin yhtenaisesti ja yksiselitteisesti
esiin seikka, ettd nasaalinen kipuladkkeen annostelu on kivuton, nopea
ja helppo tapa lievittda potilaan kipuja (Veldhorst-Janssen, 2013). Opin-
naytetydomme tarkoituksena oli tehda kirjallisuuskatsaus, jossa etsimme

vastausta kolmeen kysymykseen:

Mita hyotya nasaalisesta kivunhoidosta on, mité haittaa siita on ja mille
potilasryhmille se sopii?

Paaasiallisesti tutkimusmateriaalin anti oli hyvin hyotypainotteinen, eli
menetelmasta hyotyy seka potilas etta ensihoitojarjestelma. Potilas saa
nopean kivunlievityksen ilman neulanpistoa ja sen tuomaa kipua ja ah-
distusta. Nasaalisesti annostellun kipuladkkeen imeytymisprofiilista joh-
tuen potilaille ei tutkimuksissa ilmentynyt tyypillisia opioideihin liittyvia si-
vuvaikutuksia, joista vakavimpana mainittakoon hengityslama. Jarjestel-
malle menetelma on halpa, eika se altista tyontekijoita veriteitse tarttu-
ville taudeille. Kumpikin osapuoli hyotyy kohteessa vietetyn ajan lyhene-
misesta. Vaikka suurin osa tutkimistamme artikkeleista kasittelikin tutki-
muksia sairaalaolosuhteissa, uskomme etta nasaalinen kivunhoito toimii

ihan yhta hyvin myds sairaalan ulkopuolella, eli ensihoidossa.

Haittavaikutuksia varsinaisesta annostelumuodosta tuli esiin hyvin va-
han. Mainittu "off-label” -kayttd on lahinna eettinen ongelma, eika suin-
kaan kielletty. Tutkimuksissa esiin tulleet sivuvaikutukset ovat laakkei-
den normaaliin vaikutusprofiiliin liittyvid, eivéatka liity itse annosteluta-
paan. Tallaisia ovat opiaatteihin normaalistikin liittyvat uneliaisuus, pa-
hoinvointi ja harhaisuus. Paaasiallisin kivunhoidon tehoa heikentava vai-
kutus on liian pieni annostelu. Monien tutkimustulosten mukaan, joissa
on ollut selkeasti lilan pienet aloitusannokset, on jouduttu turvautumaan
lisdannosten kayttoon. Kun taas tutkimustulosten mukaan, joissa on heti
annettu riittdvan suuri annos, kivunlievitys on ollut nopeaa ja tehokasta

kuitenkin ilman haittavaikutuksia. Syysta, joka ei tutkimuksista esille tule,
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ladkareilla on vaikea uskoa ettd annosten pitaa olla niinkin suuria kuin

ne tutkitusti kuuluu olla.

Nasaalinen kivunhoito sopii erinomaisesti kaikille potilasryhmille: aikui-
sille, vanhuksille, mutta eritoten lapsille, joille hyéty varmaan on suurin,
kun ajatellaan, kuinka pelottavia pienelle ihmiselle kaikki hoitotoimenpi-
teet yleensakin ovat. Annostelutapa sopii erittdin hyvin suomalaiseen
ensihoitoon, jossa puolet vuodesta on kylmaa ilmaa ja neljannesvuosi
vahintaan pakkasta. Talldin ulkoilmassa tapahtuvaa kivunhoitoa voidaan
toteuttaa riisumatta potilasta ja ilman pelkoa nesteytysjarjestelmien jaa-
tymisesta. Ihmisen kanylointi eli suoni-yhteyden avaaminen, pakkasella

ei ole helppoa tekijallekaan.

Meidat yllatti se, ettd maailmalla annostelumuotoa on tutkittu ja kaytetty
jo hyvin monia vuosia, mutta Suomessa sita ei ole kaytdssa juuri mis-
saan, eivatka alan oppikirjat eika ammatillinenkaan kirjallisuus tunne ky-
seistd annostelumuotoa. Tuntuu silta, ettei ole edes tultu ajatelleeksi,
etta kipulaakkeita voisi tehokkaasti annostella myods nenén kautta. Miksi
tahan ei ole menty, ei selvinnyt tutkimastamme materiaalista. Kotimaisia
tutkimuksia on yleensakin aiheesta hyvin vahén, ja nekin ovat melko
vanhoja. Suurin osa lapikdymistamme tutkimuksista kiteyttéaa aineis-
tonsa varovaiseen loppuyhteenvetoon, jossa todetaan, ettéd nasaalinen
kivunhoito on hyvin potentiaalinen vaihtoehto kivunhoidon alalla ja etta

sitd tulisi tutkia lisda. Me olemme samaa mielta.
6.2 Luotettavuus ja eettiset kysymykset

Kirjallisuuskatsauksen luotettava tekeminen vaatii kiinteda yhteistyota
vahintdan kahdelta tutkijalta. Tyohon valikoituneet tutkimukset valitsi
kaksi itsenaisesti toiminutta tutkijaa, sekéa tutkimussuunnitelma on ohjan-
nut kirjallisuuskatsauksen jokaista vaihetta seka hakujen suorittamiseen
on kaytetty asiantuntija-apua. Nain on ollut tarkoitus pienentaa virheiden
mahdollisuutta ja varmistaa katsauksen tieteellinen perusta. Huolellisella
dokumentoinnilla on turvattu hakutaktiikan luotettava toistaminen tarvit-

taessa seka varmistettu, etté sitd voidaan pitaa kirjallisuuskatsauksen
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prosessin mukaisena seka tieteellisesti patevana (ks. Pudas-Tahka &
Axelin 2007).

Opinnaytteemme suurin puute luotettavuuden kannalta on ehdottomasti
lahdemateriaalin vahyys, joka johtuu juuri artikkeleiden maksullisuu-
desta. Suurin osa tydmme materiaalista onkin ensihoitoladkari Tim Wol-
fen yllapitamalta Intranasal.net-sivustolta ja sen lahteista. Vertasimme
lukemiamme artikkeleita ja niiden tuloksia Wolfen sivuston teksteihin
emmeka Ioytéaneet niissa eroavaisuuksia. Nain saatoimme todeta, etta
sivuston lahdemateriaalina on kaytetty sen ilmoittamia tutkimuksia ja ar-
tikkeleita ja nain ollen pidamme sivuston siséltéa luotettavana. Toisaalta
tydssa on pyritty mahdollisimman monipuoliseen lahdemateriaaliin, el
on etsitty paljon eri laékkeita koskevia tutkimuksia ja vertailtu niita toi-
siinsa. Paaasiassahan tutkimustulokset ovat hyvin samankaltaisia far-

makologisten ja fysiologisten tutkimustulosten osalta.

Tassa tyossa kaytetyt artikkelit ja tutkimukset yhté lukuun ottamatta ovat
ainoastaan englanninkielisida, mika tallaisessa tieteellisessa tutkimuk-
sessa rajoittaa lahdemateriaalin leveytta, mutta tallaiset kansainvalisesti
julkaistavat ty6t, myds suomalaisten tutkijoiden tekemat, on tapana
tehd& englanniksi.

Eettisesti arvioiden opinnaytetydta on tehty hyvin rehellisesti. Sen te-
koon on luettu moninaisesti enemman artikkeleita kuin mit& siihen on
mukaan otettu, koska tiettyjen tulosten tieteellisesti oikeaksi osoittami-
nen on ollut hankala todistaa joidenkin artikkeleiden vaikean saatavuu-
den takia. Naméa kohdat katsottiin kuitenkin tarpeelliseksi sisallyttdd mu-
kaan katsaukseen asiakokonaisuuden takia, ja niihin on |0ydetty patevat
lahteet. Tutkimuksemme tieteellista luotettavuutta heikentdd manuaali-
sen haun puuttuminen lahdeaineistoa keratessa. Tarkeaa olisi ollut 16y-
taa myos mahdolliset julkaisemattomat tutkimukset. Laadukkaat artikke-
lit ovat kuitenkin huomattavasti tarkeampi tekija, silla huonolaatuinen tut-
kimus on merkittdvampi tutkimusharha kuin julkaisemattomien tutkimus-

ten huomiotta jddminen (Pudas-Tahka & Axelin 2007).
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6.3 Johtopaatokset ja kehittamisehdotukset

Tutkimustemme tulosten perusteella on osoitettavissa, etta nasaalinen
kivunhoito sopii ensihoitoon erittdin hyvin sen nopean vaikutuksen ja
helpon annostelun takia. N&in ollen suosittelemmekin, ettd annostelu-
muotoa tulisi rohkeasti toteuttaa kentélla jo pelkkien kayttokokemusten
saamiseksi. Maailmalla se on jo laajalti kaytdssa, ja tulokset sieltd ovat
padasiassa positiivisia. Pelastuslaitoksella, jolla toinen tutkijoista tyds-
kentelee, perustasoinenkin ensihoitaja voi antaa nasaalista kipulaaki-
tysta konsultaation perusteella vastuulaakéarin antaman koulutuksen jal-
keen. Saadut kayttokokemukset seka potilailta saatu palaute nopeasta
kivunlievityksesta ovat olleet pelkastaan positiivisia. Jos ja kun nasaa-
lista kivunhoitoa aletaan aktiivisesti toteuttaa muuallakin Suomessa, on
sen tehokkuudesta hyva tehda omiakin tutkimuksia, joista saisi myos hy-

vid opinnaytetyon aiheita.
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Tutkimus

Tarkoitus

Menetelma

Keskeiset tulokset

Andolfatto G., Willman E., Joo
D., Miller P., Wong W-B.,
Koehn M., Raea D., Angus E.
& Moadebi S.
Intranasal Ketamine for Anal-
gesia in the Emergency De-
partment: A Prospective Ob-
servational Series. (2013).

Tarkoituksena tutkia nasaali-

sesti annostellun Ketamiinin

soveltuvuutta, tehokkuutta ja

sivuvaikutuksia ensi-avun po-
filailla.

Tutkimukseen otettiin mukaan
yli kuusi-vuotiaita potilaita (n
= 40), joilla oli kipua VAS-as-
teikolla 50mm tai enemman.
Annosteluna kaytettiin 0,5 tai
0,75mglkg Ketamiinia nasaa-
lisesti.
Kipua mitattiin ennen kivun-
hoidon alkua, sitten joka vii-
des minuutti puolen tunnin
ajan, ja sen jalkeen joka kym-
menes minuutti seuraavan
puolen tunnin ajan.

Potilaista 88% sai helpotusta
kipuunsa 13mm tai enemmén
VAS-asteikolla ensimmaisen
puolen tunnin aikana.
Keskiarvona ensimmaisen
puolen tunnin aikana kivun
laskua oli 34mm, joka kasitti
44% potilaista.
Vakavia sivuvaikutuksia ei
esiintynyt. Elintoiminnoissa ei
ollut muutoksia, joihin olisi tar-
vinnut puuttua.

Tassa tutkimuksessa nasaali-
nen Ketamiini lievitti merkitta-
vasti kipua ja silla voi olla
osansa tehokkaassa ja nope-
assa kivunlievityksessa en-
siavun potilailla.

Arola K-L.
Lasten kivunhoito ensihoi-
dossa pohjois-suomessa.
(2015).

Tutkielmassa kartoitettiin
Pohjois-Suomen ensihoitajien
kokemuksia lasten kivunhoi-
dosta.

Pohjois-Suomalaisille ensihoi-
tajille tehtiin s&hkdinen ky-
sely, johon vastasi 108 ensi-
hoitajaa neljasta eri sairaan-
hoitopiirista.

Lasten kivunhoidon haasteel-
liseksi koki 62% vastaajista,

erityisesti kivun voimakkuu-

den ja laékkeen annostelun

arviointi tuotti hankaluuksia.

Mydés |aékérien osaamisessa
oli toivomisen varaa. Toivot-
tiin lisda koulutusta lasten ki-

vunhoidosta seké keinoja
myos perustason kivunhoi-
toon.

Belkouch A., Zidouh S., Rafai
M., Chouaib N., Sirbou R., EI-
bouti A.,Bakkali H. & Bely-
amani L.

Does intranasal Fentanyl pro-
vide efficient analgesi for re-
nal colic in adults? (2015).

Tutkimuksessa tutkittiin na-

saalisen Fentanyylin tehok-

kuutta annoksella 1,5ug/kg
munuaiskivikohtaukseen

Tutkimus tehtiin 23:lle yli 18v.
aikuiselle. Kipua mitattiin VAS
asteikolla alussa, 5, 15, 30,
45, ja 60min. kohdalla.

Keskimaaraisesti mitattu ki-
vun voimakkuus oli jo 5min.
kohdalla laskenut selvasti
82mm -> 48mm. Puolen tun-
nin kuluttua VAS oli enaa
8mm. Kaikilla potilailla mitatut
elintoiminnot pysyivat va-
kaina.

Nasaalinen Fentanyyli toi tur-
vallisesti nopean helpotuksen
kipuun.
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Johansson J., Sjoberg J.,
Nordgren M., Sandstrém E.,
Sjéberg F. & Zetterstrom H.
Prehospital analgesia using
nasal administration of S-ket-
amine — a case series (2013)

Tutkimus nasaalisesti annos-
tellun S-ketamiinin vaikutuk-
sesta traumapotilaiden kipuun
Jamtlandin ja Harjedalenin
kuntien vuoristo-alueella
Ruotsissa. Tutkimus koski ni-
menomaan ensihoitoa tapah-
tumapaikalla, ja potilaat olivat
paaasiassa laskettelu-onnet-
tomuuksissa itsensa loukan-
neita.

Tutkimuksessa kuvataan yh-
deksan eri tapausta, joissa
loukkantuneille on annosteltu
S-ketamiinia nasaalisesti.
Nasaalista annostelua on
kéytetty vasta viimeisena
vaihtoehtona, jos muut 14&k-
keenantomenetelmat ovat
osoittautuneet hankaliksi tai
mahdottomiksi toteuttaa. An-
nosteluna kaytettiin 0,45-1,25
mg/kg.
Kahdeksaa potilasta hoidettiin
talviolosuhteissa ulkoilmassa
ja yhté sisatiloissa.

VAS-asteikolla potilaiden ki-
pua pystyttiin lievittdmaan
keskiarvona 10:sta 3:een.

Nasaalinen annostelureitti to-

dettiin potentiaaliseksi vaihto-
ehdoksi silloin, kun muun-
laista l1a&kkeen annostelureit-
tia ei voida toteuttaa.
Sivuvaikutuksia naissé ta-
pauksissa oli muutamalla, ja
nekin olivat lievia.
Nasaalinen annostelu tarjoaa
neulattoman vaihtoehdon ki-
vunhoidolle jolloin potilasta ei
tarvitse kylmissa oloissa tur-
haan riisua, ja se saastaa ai-
kaa tapahtumapaikalla no-
peuttaen siirtoon ryhtymista.

Kumari N., Kalyanwat R. &
Singh V.K.
Complete review on nasal
drug delivery systems (2013)

Katsauksessa tarkastellaan
nasaalisen imeytymisen hyo-
tyja, haittoja, rajoituksia ja
mekanismeja. Lisaksi tarkas-
tellaan biologisia, kemiallisia
ja farmaseulttisia tekijoita jotka
vaikuttavat imeytymiseen.

Imeytymiskokeissa oli kay-
tetty keinotekoisesti valmistet-
tua ihmisen sierainkudosta
seké eri elaimilla suoritettuja
imeytymiskokeita.

Nasaalinen annostelu on
kéypa vaihtoehto i.v. yhtey-
delle.
Tulevaisuudessa todennakoi-
sesti tullaan tekemaan yha
enemman nasaalisesti annos-
teltavia ladkemuotoja.

Martikainen T.
Ketamiini vihdoinkin pannasta
(2015)

Kooste uusimmista katsaus-
artikkeleista ja meta-analyy-
sista, joissa tutkittiin Ketamii-
nin vaikutusta aivopainee-
seen.

Artikkeleissa kyseenalaistet-
tiin vanhaa tietoa Ketamiinin
sopivuudesta kallovammasille
ja sen vahingollisesta vaiku-
tuksesta aivopaineen nou-
suun. Liséksi tehtiin yksi
meta-analyysi jossa verrattiin
Ketamiinin ja opioidien vaiku-
tusta aivopaineen nousuun.

Lopputuloksena todettiin etta
Ketamiini ei suurenna aivo-
painetta yhtddn enempaa
kuin opioiditkaan, sen sijaan
parantaa aivojen per-
fuusiopainetta miké on edul-
lista kallovammapotilaille.

Osborn H. & Jefferson M.
Intranasal alfentanil for se-
vere intractable angina in in-
operable coronary artery dis-
ease (2010)

Yksittdinen tutkimus nasaali-
sen alfentaniilin tehokkuu-
desta itsepintaisen angina

pectoriksen hoidossa.

Artikkelissa selostetaan 72-
vuotiaan miehen nasaalisesta
alfentaniilista saamaa apua
hoitoresistenttiin itsepintai-
seen angiina pectorikseen sil-
loin kun muista kivunhoito-
muodoista ei ole enaa ollut
hyotya.

Nasaalinen alfentaniili auttoi
jo alle viiden minuutin tilan-
teessa jossa morfiini ja muut
kipuladkkeet eivat enaa autta-
neet eika kivunhoito kotona
ollut enda mahdollista.

Pires A., Fortuna A., Alves G.,
& Falcao A.
Intranasal drug delivery: How,
why and what for? (2009).

Tarkoitus kuvata nenan ana-
tomiaa, fysiologiaa ja kudos-
rakennetta sekéa biologisia,
kemiallisia ja farmaseuttisia
muuttujia, joita taytyy ottaa
huomioon kehiteltdessa uusia
nasaalisesti annosteltavia 133-
keita.

Odotettavissa on, etta nasaa-
lisesti annosteltavia tuotteita
tulee markkinoille yhé enene-
vassa maarin. Ei pelkastaan
laakkeita, vaan myos rokot-
teita. Nasaalisesti annostel-
tuna 134kkeilla on hyva tera-
peuttinen vaikutus, mutta jo-
kainen laake tulee suunnitella
yksildllisesti, jotta sen farma-
seuttiset ominaisuudet olisivat
parhaat mahdolliset imeytymi-
sen kannalta.




Liite 1/3

Saunders M., Adelgais K. &
Nelson D.
Use of intranasal Fentanyl for
the relief of pediatric orthope-
dic trauma pain. (2010).

Tutkimus, jossa arvioitiin en-
siavussa lapsille nasaalisesti
annostellun yksittaisen
2ug/kg annoksen Fentanyylia
vaikutusta kivuliaisiin ortope-
disiin vammoihin..

Tutkimuksessa oli mukana 81
lasta, i&ltdan 3 — 18v. Keski-
iké oli 8v.

Kivun tulkinnassa 3- 8 vuoti-
ailla kaytettiin WBS asteikkoa
ja 9 - 18 vuotiailla VAS as-
teikkoa. Kaikki saivat Fen-
tanyylia atomisaattorilla, kipua
mitattiin alussa, 10, 20 ja 30
min kohdalla.

WBS ryhmassa kivun voimak-
kuus laski 10min kohdalla vii-
desta kolmeen, 20min kohd.
kahteen ja 30min kohdalla
kahteen naamaan.

VAS ryhmassa kipu helpotti
10min kohdalla 21mm, 20min
kohd. 25mm ja 30min koh-
dalla 27mm. Haittavaikutuksia
ei havaittu.

10 min annostuksesta kysei-
nen annos Fentanyylia antoi
tehokkaan kipua helpottavan
vaikutuksen.

Takala A., Kaasalainen V.,
Seppéla T & Olkkola K.
Pharmacokinetic comparison
of intravenous and intranasal
administration of oxycodone.
(1997).

Terveilld vapaaehtoisilla tut-
kittiin nasaalisen oksikodonin
annostelun soveltuvuutta ja
verrattiin sita intravenddsiin
annosteluun.

Mukana oli kymmenen vapaa-
ehtoista, joille satunnaisesti
valiten annettiin joko i.v. oksi-
kodonia 0,05mg/kg tai i.n. ok-
sikodonia 0,1mg/kg. Sen jal-
keen verinaytteista mitattiin
|aékkeiden pitoisuudet plas-
massa seka myoté- ja haitta-
vaikutukset kirjattiin 10 tunnin
ajalta.

Lopputuloksena todettiin, etta
oksikodoni imeytyi nenan
kautta erittdin nopeasti ja te-
hokkaasti, mutta yksilékohtai-
set erot olivat suuria. Tasta
syysta annostelua tulisi titrata
tapauskohtaisesti.

Veldhorst-Janssen N.
Intranasal delivery of rapid
acting drugs. (2013).

Véitdskirja, jossa tutkittiin
kahden nasaalisesti annostel-
tujen rasvaliukoisten ladkkei-
den, fentanyylin ja midazolaa-

min farmakokinetiikkaa, te-
hokkuutta, siedettavyytta ja
potilas tyytyvaisyytta.

Tutkimuksissa kéytettiin ter-
veitd vapaaehtoisia, rinta-leik-
kauksen lapikayneité seka |a-
pilydnti-kivuista karsivia poti-

laita. Midazolaamin tehok-
kuutta tutkittiin epilepsia poti-
lailla.

Lopputuloksena tutkimuksissa
saatiin lupaavia tuloksia,
mutta lisaa tutkimuksia ai-
heista on syyta tehda.

Westin U.
Olfactory transfer of analgesic
drugs after nasal administra-
tion. (2007).

Tutkimus nasaalisesti annos-
teltujen kipuldakkeiden imey-
tymismekanismista.

Tutkimukset tehtiin koe-elai-
milla ja teknisilla simulaati-
oilla.

Tuloksena saatiin potentiaali-
sia havaintoja kipulaakkeiden
imeytymisesté nasaalisesti.
Lisaa kokeita suositellaan ih-
misill ja |a4kkeilla, jotka on
suunniteltu nasaaliseen an-
nosteluun.
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Alkuperaisilmaisu

Pelkistetty iimaisu

Alakategoria

Ylakategoria

"Nasal as opposed to intrave-
nous analgesia may reduce
the time spent on the scene

of the accident and most
likely reduces the need to ex-
pose the patient to the envi-
ronment in especially chal-
lenging cases of prehospital
analgesia" (Johansson J.
ym.2013).

Mukavampaa potilaalle

Potilaan fyysinen ja psyykki-
nen hyvinvointi

Potilas

“The intranasal route of ad-
ministration of opioids has
been reported as being as ef-
fective as the intravenous
route in the management of
severe postoperative pain in
adults when using fentany!”
(Osborn H. 2010).

Tehokas kivunlievitys

Potilaan fyysinen ja psyykinen
hyvinvointi

Potilas

"Further advantages are a rel-
atively low cost of the treat-
ment" (Johansson J.
ym.2013)

Halpa

Taloudellinen

Jarjestelma

“The intranasal route takes
shorter time to administration,
minimal training or special-
ized skill requirement, and
elimination of the need for IV
equipment or stretcher space.
Demands on nursing staff are
reduced, and the risk of nee-
dle-stick injuries is eliminated”
(Andolfatto G. ym. 2013).

Nopeasti valmis, ei tarvitse
erikoiskoulutusta, ei neulan-
pisto-tapaturman riskia.

Taloudellinen, turvallinen.

Jarjestelma




