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Trikomonaksen hoito metronidatsolilla

alkoholinkayton aikana

Trikomoniaasi on alkueldimen aiheuttama maailmanlaajuisesti yleinen mutta Suomessa harvinainen su-
kuelinalueen infektio. Siihen tehoavat ainoastaan 5-nitroimidatsoliryhman ladkkeet. Vaikka valmisteyh-
teenveto varoittaa metronidatsolin ja tinidatsolin osalta alkoholin yhteiskaytdsta mahdollisen disulfiraa-
mireaktion kaltaisen reaktion (antabusreaktio) varalta, ei vakuuttavaa tutkimusndyttoa tallaisen yhteis-
vaikutuksen olemassaolosta ole. Meta-analyysin perusteella kerta-annoshoitoon metronidatsolilla liittyy
enemman hoidon epdonnistumisia kuin kuuriluontoiseen hoitoon, mahdollisesti myds enemman haitta-
vaikutuksia, minka vuoksi trikomoniaasin ensilinjan hoidoksi suositellaan metronidatsolia 400-500 mg
kahdesti vuorokaudessa seitseman pdivan ajan. Kuvaamme potilaan, joka sai trikomoniaasin hoidoksi

metronidatsolia pdivittdisen alkoholinkdyton aikana.

richomonas vaginalis on sukuelinalueen

ja virtsateiden trikomonasinfektioita ai-

heuttava alkuelidin. Trikomonasinfektio
on harvinainen Suomessa mutta yleinen Suo-
men l3hialueilla ja kehittyvissd maissa. Vuosina
2021-2023 trikomonasta 16ytyi HUS-piirid
vastaavan alueen noin 18 000 vuosittaisesta
joukkotarkastuksessa tarkastetusta papandyt-
teesti 0-2 niytteessi (Anni Virtanen, hen-
kilokohtainen tiedonanto). Trikomonaksen
itimisaika on 1-2 viikkoa (1). Trikomoniaasi
ei kuulu yleisvaarallisiin tai valvottaviin tartun-
tatauteihin, ja koska siti ei seulota eiki siihen
liittyvid laboratorioloydodksid raportoida valta-
kunnallisesti, ei sen yleisyydesti ole luotettavaa
tietoa.

Naispotilaiden oireita ovat pistivin hajui-
nen, runsas, vihertivin kellertivé, kupliva val-
kovuoto ja kirvely virtsatessa (2,3). Tilanne
saattaa siten kliinisesti muistuttaa voimakasoi-
reista bakteerivaginoosia. Raskaudenaikainen
infektio saattaa hieman lisiti ennenaikaisen
synnytyksen vaaraa. Miehilld trikomonasin-
fektio on usein oireeton mutta voi aiheuttaa
vuotoa ja kirvelyi (4). Oireettomien potilaiden
seulontaa ei suositella. Oireisilta potilailta in-
fektiota voidaan tutkia antigeeniosoituksella tai
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nukleiinihapon monistustestilld joko yksindan
tai osana seksitautien paneelitestausta (TAULUK-
kK0 1). Trikomonas voi 18ytyd my&s kohdunkau-
lan irtosoluniytteesti (papanéyte tai nestepa-
pa) ja emittimen eritteen natiivitutkimuksessa
3).

Trikomonasinfektiota hoidetaan S-nitroimi-
datsoliryhmin lddkkeilli (TAULUKKO2). Met-
ronidatsoli on saatavana tavallisella reseptilld,
tinidatsoli on erityislupavalmiste. Paikallishoi-
don teho ei riitd parantamaan trikomonasta,
vaan liike tulee ottaa suun kautta (5). Hoita-
mattoman trikomonasinfektion on arvioitu
kestdvin ainakin 3-5 vuotta (6).

Oma potilas

Kolmekymmentaviisivuotias nainen kaytti alkoholia
5-10 annosta pdivassa. Lisaksi han kaytti pdivittdin kan-
nabista ja ajoittain stimulantteja. Laakityksina olivat ari-
pipratsoli, sertraliini ja desogestreeli. Potilaalle oli juuri
aloitettu C-hepatiitin hoidoksi sofosbuviirin ja velpatas-
viirin yhdistelmavalmiste.

Gynekologisen tutkimuksen yhteydessa todettiin
rusehtavaa vdlivuotoa ja voimakas tulehduksen haju.
Kohdunkaulan irtosolundytteessa todettiin trikomonas-
infektio. Alkoholinkdytostda metronidatsolilddkekuurin
aikana ja tdhan mahdollisesti liittyvista haittavaikutuk-
sista keskusteltiin potilaan kanssa hoitavan laakarin li-
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TAULUKKO 1. Trikomonasinfektion diagnostiikka.

Menetelma Menetelman nimi Herkkyys Saatavuus Suomessa
Fluor-ndytteen mikroskopointi | FI-TrHiNa Epdherkka Poistunut kaytosta?
Papanadyte Pt-Papa-1 Epaherkka Kylla
Nestepapa Pt-Papa-1-LBC Epdherkka Kylla
Antigeenitesti -TrvaAg Melko herkka Kylla (paikoin)
NAAT -TrvaNhO, Herkin Kylla

-GenSNhO'

FI-TrHiNa = valkovuotondytteestd haetaan mikroskopoimalla trikomonasta, hiivaa ja clue-soluja; Fluor = valko-
vuoto; GenSNhO = urogenitaalindytteen seulonta, nukleiinihapon osoitus; LBC = liquid based cytology eli nes-
tepapa; NAAT = nukleiinihapon monistustesti (nucleic acid amplification test); Papa = kohdunkaulan irtosolu-
tutkimus; TrvaAg = Trichomonas vaginalis -antigeenin osoitus; TrvaNhO = Trichomonas vaginalis, nukleiinihapon

osoitus
'Paneelitutkimuksen osana
2Paikoin kaytossa niin sanottuna bedside-tutkimuksena

TAULUKKO 2. Trikomonasinfektion hoitovaihtoehdot
IUSTI Europe 2023 -suosituksen mukaan (5).

R

Ensilinjan hoito

Metronidatsoli 400-500 mg 1x2,7 vrk
(Metronidatsoli) 29 Kerta-annos
(Tinidatsoli) 29 Kerta-annos

Toisen linjan hoito (ensilinjan hoidon epdonnistuttua,
uusintainfektio suljettu pois)

Metronidatsoli 400-500 mg 1x2,7vrk
Metronidatsoli 800 mg 1x3,7vrk
Metronidatsoli 29 1x1,5-7 vrk
Tinidatsoli 29 1x1,5-7 vrk

Kolmannen linjan hoito (ensilinjan ja toisen linjan hoidon
epdonnistuttua)

Tinidatsoli’ 19 1x2-3, 14 vrk
Tinidatsoli’ 29 1x2,14vrk
Tarvittaessa liséksi intravaginaalinen tinidatsoli

500 mg 2 x/vrk 14 vrk:n ajan (ei saatavana Suomessa).
IUSTI = International Union against Sexually Trans-
mitted Infections

saksi matalan kynnyksen terveysneuvonnassa. Potilas
koki mahdottomaksi luopua alkoholinkdytostaan triko-
monaksen hoidon ajaksi. Sairaalan kliinisen farmako-
logian ja ladkehoidon yksikon konsultaation pohjalta
aloitettiin metronidatsolildakitys annoksella 400 mg
kahdesti pdivédssa seitsemdn vuorokauden ajaksi. Poti-
laan samanikdinen oireeton mieskumppani hoidettiin
samalla ladkitykselld samanaikaisesti ilman ndytteenot-
toa. Hanelld oli monipdihderiippuvuus ja han kaytti pai-
vittdin vahintdan kaksi annosta alkoholia.

Kumpikaan ei ilmoittanut kuurin aikana haittavaiku-
tuksista, vaikka he molemmat jatkoivat paivittaista alko-
holin kayttoa aiemmilla maarilla metronidatsolikuurin
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ajan. Haittavaikutuksista ja alkoholin kdytosta kysyttiin
suullisesti heitd tavattaessa, ja lisaksi heilld oli mahdol-
lisuus olla yhteydessa terveysneuvontaan, jos voinnissa
ilmenisi jotain poikkeavaa. Potilaamme oireet havisivat
metronidatsolikuurin jdlkeen. Useista yrityksistd huoli-
matta kumpaakaan ei saatu kdymaan seurantatestissa.

Pohdinta

Metronidatsolin ja alkoholin yhteiskdytosta
varoitetaan lidkkeen valmisteyhteenvedossa ja
sithen perustuvissa ohjeissa mahdollisen disul-
firaamireaktion kaltaisen reaktion varalta (7).
Disulfiraami aiheuttaa alkoholia kiytettiessd
voimakkaita oireita kuten ihoverenkierron li-
sdantymistd, syddamentykytystd, verenpaineen
laskua, painsirkyd, ahdistusta ja pahoinvointia.
Disulfiraami estdd aldehydidehydrogenaasin
(ALDH2) toimintaa, ja aldehydin kertyminen
elimistoon aiheuttaa oireet (KUVA).

Ajatus metronidatsolin aiheuttamasta disul-
firaamireaktion kaltaisesta reaktiosta on perdi-
sin 1960-luvulta, jolloin tapausselostuksissa ja
kontrolloimattomissa tutkimuksissa kuvattiin
metronidatsolin vdhentdvin alkoholin juo-
mista ja yhteiskdyttoon liittyvin erilaisia oi-
reita. T4td havaintoa katsottiin tukevan myds
in vitro -tutkimusten tuloksien metronidatso-
lin alkoholidehydrogenaasia (ADH) estavisti
vaikutuksesta, vaikkei vaikutuksia ALDH2:een
tutkittu (8,9). Jo tuolloin lumekontrolloidut
tutkimukset kyseenalaistivat metronidatsolin
aiheuttaman disulfiraamireaktion kaltaisen re-
aktion. Sen sijaan yhteiskdyton aikana kuvat-

1728



Disulfiraami-

reaktio
. ,
Etanoli 5 |Asetaldehydi t

)

NAD* NADH
Sytosoli

Disulfiraami

7 P Asetaatti | —» §
NAD*  NADH Fl

"— Mitokondrio

ADH = alkoholidehydrogenaasi, ALDH2 = aldehydidehydrogenaasi, NAD* = nikotiiniamidiadeniinidinukleotidi,

NADH = pelkistynyt nikotiiniamidiadeniinidinukleotidi

KUVA. Disulfiraamin vaikutus etanolin aineenvaihduntaan. Alkoholidehydrogenaasi (ADH) hapettaa alkoholin
asetaldehydiksi, joka aldehydidehydrogenaasin (ALDH2) toimiessa normaalisti metaboloituu nopeasti asetaa-
tiksi. Disulfiraami estaa ALDH2-entsyymin toimintaa. Tastd aiheutuu asetaldehydin kertymista elimistoon, mika
aiheuttaa disulfiraamireaktion. Muokattu kirjasta Ladketieteellinen farmakologia ja toksikologia, alkuperdinen

kuva Esa R. Korpi.

tujen oireiden, kuten pahoinvoinnin, katsottiin
sopivan metronidatsolin haittavaikutukseksi,
ja alkoholin juomisen vihenemisen mahdol-
lisesti liittyvan metronidatsolin aiheuttamaan
metalliseen makuun (10).

Myo6hemmin julkaistiin potilastapauksia
metronidatsolin ja alkoholin yhteiskdyton ai-
kana esiintyneistd vakavistakin haitoista, mut-
ta jalkikdteen arvioiden kyse ei kiistatta ollut
disulfiraamireaktion kaltaisesta reaktiosta (11).
Kontrolloidussa takautuvassa potilasrekisteri-
tutkimuksessa ei havaittu eroja disulfiraamire-
aktion kaltaisen reaktion mukaisten oireiden
esiintymisessd akuuttipdivystyksessd hoidettu-
jen alkoholia ja metronidatsolia kiyttineiden
potilaiden sekd alkoholipitoisuuden perusteella
valittujen verrokkien valilld (12).

Metronidatsolin ja alkoholin yhteisvaiku-
tusta on tutkittu terveilli vapaaehtoisilla ja
eldiinmalleilla. Suomalaisessa tutkimuksessa
nautittiin alkoholia (0,4 g/kg) viiden piivin
metronidatsolin (600 mg/vrk) tai lumeen kiy-
ton jilkeen (13). Disulfiraamireaktion kaltai-
seen reaktioon viittaavaa ei tutkimuksessa tul-
lut esiin, silld eroja metronidatsolia ja lumetta
kiyttineiden vililld ei todettu objektiivisesti
mitatuissa vasteissa (verenpaine, syke, ihon
lampétila), subjektiivisissa oireissa eiki alko-
holin tai aldehydin pitoisuudessa verenkier-
rossa. Myoskddn elidinmalleissa yhteiskdyttd
ei suurentanut asetaldehydipitoisuuksia, eika
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ADH- tai ALDH2-aktiivisuus maksassa estynyt
(14-16).

Myos tinidatsolin valmisteyhteenveto va-
roittaa kdyttimastd alkoholia hoidon aikana.
Varoitus perustuu tinidatsolin rakenteelliseen
samankaltaisuuteen metronidatsolin kanssa,
eikd varsinaista nayttoa ole siitd, ettd tinidatsoli
aiheuttaisi disulfiraamireaktion kaltaisen reak-
tion alkoholin kanssa kiytettynd (7,9). Tamin
perusteella Yhdysvaltojen tartuntatautivirasto
(Centers for Disease Control and Prevention,
CDC) on seksitautien hoitoa koskevassa suo-
situksessa ottanut kannan, ettei alkoholista tar-
vitse pidattiytyd metronidatsoli- tai tinidatso-
lihoidon aikana (17).

Trikomoniaasia voidaan hoitaa metroni-
datsolilla joko usean piivin kuurilla tai 2 g:n
kerta-annoksella. Tuoreessa meta-analyysissa
todettiin hoidon epdonnistumisen olevan
harvinaisempaa usean piivin kuurin jilkeen
(11 %) kuin kerta-annoshoidon jilkeen (21 %)
(18). Varsinkin potilaille, jotka olivat aiem-
min sairastaneet trikomoniaasin, suositeltiin
meta-analyysin perusteella ensilinjan hoidoksi
usean pdivin kuuria. Usean péivin metronidat-
solikuuri on my6s CDC:n ja eurooppalaisen
IUSTI Europen (International Union against
Sexually Transmitted Infections) uusimpien
hoitosuositusten mukainen aiemman kerta-
annossuosituksen sijaan (5,17). Seksitautien
Kaypa hoito -suosituksessa hoitona mainitaan
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vield kerta-annoslaikitys (1). IUSTI Europen
suosituksessa on edelleen maininta alkoholin
vilttamisestd metronidatsolin tai tinidatsolin
kanssa, vaikka CDC:n suosituksesta se on pois-
tunut.

Hoitoresistentti tai uusiutuva trikomoni-
aasi voi johtua oksentamisesta ladkkeen oton
jalkeen, lidkekuurin jadmisestd ottamatta ko-
konaan, uusintainfektiosta hoitamattomalta
tai uudelta kumppanilta tai lddkeresistenssistd
(5). Suomessa laikeresistenssitutkimusta ei ole
saatavana (Kaisu Rantakokko-Jalava, henkils-
kohtainen tiedonanto). Jos toistetusta metroni-
datsolikuurista ei tule hoitovastetta, suositel-
laan harkitsemaan tinidatsolia pidemmin puo-
liintumisajan, hyvin kudosldpdisevyyden, vi-
hempien haittavaikutusten ja harvinaisemman
resistenssin vuoksi (S). Suomessa tinidatsoli on
saatavana erityislupavalmisteena. Jos potilaalla
todetaan todellinen allergia metronidatsolille,
potilas tulisi siedattdd metronidatsolille, koska
ainoastaan nimi S-nitroimidatsoliryhmin laak-
keet on todettu luotettaviksi trikomoniaasin
hoidossa (5).

Vakituinen kumppani tulisi hoitaa samanai-
kaisesti potilaan kanssa riippumatta mahdol-
lisesta trikomoniaasin laboratorioldydoksesta
(1,5). Yhdyntdjd ja suuseksid tulisi vilttds,
kunnes tauti on molemmilta parantunut. Jois-
sain suosituksissa suositellaan seurantaniytettd
vain, jos potilas on hoidon jilkeen oireinen tai
jos oireet palaavat (5). Tuoreessa meta-analyy-
sissa suositellaan seurantandytettd aina, koska
ohjeiden mukaisella hoidollakin hoidon epion-
nistumisia tapahtuu usein (18). Potilailta tulisi
seuloa my6s muut seksiteitse tarttuvat taudit.

Metronidatsoli lipdisee istukan ja erittyy
my0s didinmaitoon. Vaikka valmisteyhteenve-
to varoittaa edelleen metronidatsolin kiytosta
erityisesti ensimmdisen raskauskolmanneksen
aikana, epidemiologisissa tutkimuksissa ei ole
noussut esiin merkittdvad huolta metronidat-
solin teratogeenisuudesta. Hoitosuositukset
tai Duodecimin Raskaus ja imetys -tietokanta
eivit esitd rajoituksia metronidatsolin kiytolle
talld kdyttoaiheella raskauden tai imetyksen ai-
kana, kuten ei Teratologinen tietopalvelukaan
(Heidi Sormunen-Harju, henkilokohtainen tie-
donanto; 5,17,19).

S.Rantala ym.

Tinidatsoli lipiisee istukan, ja sitd erittyy
didinmaitoon. Tinidatsolia ei suositella kiytet-
tavaksi imetyksen aikana, ja viimeisimmastd
annoksesta tulisi olla kulunut 72 tuntia ennen
imettidmistd (Heidi Sormunen-Harju, henkils-
kohtainen tiedonanto). Tinidatsolin kiytostd
raskauden aikana on vain niukasti tutkimustie-
toa, minka vuoksi suositukset suhtautuvat tini-
datsolin raskaudenaikaiseen kiyttoon pidatty-
visti (5,17,19). Alkoholin kiyttd on haitallista
sikiélle lapi koko raskauden.

Lopuksi

Vaikka kontrolloidut tutkimukset eivit tue
alkoholin ja metronidatsolin yhteiskdyton ai-
heuttavan disulfiraamireaktion kaltaista reak-
tiota, yksilolliset erot ovat mahdollisia koet-
tujen haittavaikutusten osalta. Potilaallamme
oli taustallaan pitkdaikainen ja sddnnollinen
alkoholin kdytto, joka voi lisitd toleranssia
myos erilaisille haittavaikutuksille, ja kynnys
ilmoittaa haitoista hoitavalle ladkirille voi olla
korkeampi.

Trikomoniaasi kannattaa ensisijaisesti hoitaa
metronidatsolikuurilla. Jos potilas ei voi luo-
pua alkoholin kiytostd kuurin ajaksi, voidaan
mahdollisista haittavaikutuksista kdydyn kes-
kustelun jilkeen harkita metronidatsolihoitoa
alkoholin kiyton aikanakin. B
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