Kaksisuuntainen
mielialahairio:
Tunnistaminen ja hoito

* Janne Vuononvirta

e Psykiatrian erikoislaakari, psykoterapeutti

» Apulaisylilaakari, HUS Psykiatria, Tikkurilan
mielialahairiopoliklinikka

* Eisidonnaisuuksia




tyypin | kaksisuuntainen mielialahairic

mania

depressio

tyypin Il kaksisuuntainen mielialahairio

hypomania

depressio ' '




Kaksisuuntaisen mielialahairion yleisyys

Tyypin | kaksisuuntaiseen mielialahairioé (F31.0 - F31.7)

e Esiintyvyys 0,6—1,1 %
e Suomessa mahdollisesti vahemman

e Terveys 2000-tutkimus: 0,24%; 19-34-vuotiailla 0,53%.
e Yhta paljon miehilla ja naisilla

Tyypin Il kaksisuuntaisen mielialahairio (F31.8)

e Esiintyvyys noin 0,5 % (Suomessa 0,72 %) (??7?)




Bipolaarispektri

Tarkemmin maarittamaton kaksisuuntainen mielialahairio

e Esiintyvyys Suomessa 0,61 %

e Masennusjaksojen lisaksi toistuvia (vahintaan kaksi) lyhyita (2—3 vuorokautta) hypomanioita tai
toistuvia hypomaanisia tai maanisia jaksoja masennuslaakehoidon aloittamista seuraavien viikkojen
aikana.
¢ Jos hypomanian tai manian oireet jatkuvat kauan (yli 5 puoliintumisaikaa) masennuslaakkeen

lopettamisen jalkeen, kyseista |aakehoitoa ei enaa voi pitaa sairausjakson syyna.

mmmme  Mielialan aaltoiluhairio (syklotymia)

e Subkliinisten hypomaanisten ja depressiivisten jaksojen jatkuva vaihtelu
e Esiintyvyys 0,4-1,0 % (ei varmaa tietoa)
e 15-50 % sairastuu myohemmin kaksisuuntaiseen mielialahairioon




Etiologia

* Perintétekijat * Ymparistotekijat
* Geneettiset tekijat selittavat 70-90 % * Lapsuusian kaltoinkohtelun ja
tyypin 1 Hairi6n esiintyvyyden vaihtelusta laiminlyénnin kokemukset seka
vaestossa. menetyskokemukset voivat suurentaa
* Ensiasteen sukulaisella riskia.
sairastumisriski on 10-15 %  Synnytys suurentaa sairastumisriskia
. AIti§tavia geenivariantteja tunnetaan seuraavan vuoden ajan.
TSI L E « Stressaavat eldméantapahtumat jakson
* Epaspesifisia laukaisijoina, mutta osa kuormittavista
* Tyyppi | on geneettisesti enemman eldmanmuutoksista on seurausta
vhteydessa skitsofreniaan, tyyppi Il sairaudesta itsestaan.

depressioon.



Kulku ja ennuste 1

e Sairastuminen useimmiten nuorena aikuisena, mutta alkamisika voi
vaihdella lapsuudesta vanhuuteen.

* Keskimaarainen sairastumisika 22 vuotta.
* Varhaisen alkamisian on todettu olevan yhteydessa tavallista
vaikeampaan oirekuvaan.
* Viive oireiden alkamisesta oikeaan diagnoosiin keskimaarin 8 vuotta.

* Osasyyna, etta yli puolessa tapauksista sairaus alkaa depressiojaksolla
eika diagnoosia ole mahdollista tehda ennen ensimmaista
(hypo)maanista jaksoa.



Kulku ja ennuste 2

* Maaninen vaihe: akillinen alku, kesto hoitamattomana yleensa 2 viikosta 5
kuukauteen.

* Masennusvaiheet kestavat yleensa kuukausien ajan, keskimaarin noin 6
kuukautta, mutta vanhuksia lukuun ottamatta harvoin yli vuoden.

e Krooninen sairaus, uusiutuvia sairausjaksoja. Jaksojen valinen oireilu
yleista, potilailla esiintyy oireita noin puolet ajasta ja suurin osa oireista on
masennusta.

* lkaantymisen myota depression osuus sairaudenkuvassa korostuu.
Depressio on yleisempaa ja pidempikestoista tyypissa 2 kuin tyypissa 1.



Kulku ja ennuste 3

e Kaksisuuntaiseen mielialahairioon liittyy huomattava
itsetuhokayttaytymisen ja itsemurhakuoleman riski.

* Hoitomydntyvyyden ongelmat ovat yleisia. Voidaan merkittavasti kohentaa
psykososiaalisten interventioiden avulla.

* Stressaavat elamantapahtumat saattavat suurentaa uuden jakson riskia.



Kaksisuuntaisen mielialahairion
tunnistaminen 1

Jokaiselta masennuspotilaalta on kysyttava mahdollisista kohonneen mielialan

jaksoista

”0Onko sinulla koskaan elamassasi ollut ajanjaksoa, jolloin mielialasi olisi ollut poikkeuksellisen
hyvantuulinen tai kohonnut?”

“Tai poikkeuksellisen energinen, toimelias ja taynna itseluottamusta?”
”Olitko muiden mielesta oma itsesi?”
”Jouduitko vaikeuksiin sen vuoksi?”

Tarvittaessa omaisen haastattelu

e Mielialan kohoamisen jaksoa voi olla vaikea muistaa mielialan ollessa masentunut
e Sairaudentunto voi olla puutteellinen (hypo)manioiden osalta



Kaksisuuntaisen mielialahairion
tunnistaminen 2

Sukuhistorian kartoittaminen

“Onko suvussanne ollut kaksisuuntaista mielialahairiota?”

”Onko jollakin perheenjasenella ollut mielialanvaihteluita, joita olisi
hoidettu esim. litiumin, natriumvalproaatin tai lamotrigiinin
kaltaisilla laakkeilla?”



1. Onko Teilld koskaan ollut sellaista ajanjaksoa, jolloin ette oikein ollut oma itsenne ja...
Kylli  Ei

a) tunsitte olonne niin hyvaksi tai niin kilhtyneeksi, ettd muidenkaan mielesta ette 0 0
ollest oma itsenne, tai olitte niin kilhtynyt, etta jouduitte vaikeuksiin?

IVI D Q b) olitte niin artyisa, etta huusitte ihmisille tai aloititte vaittely|a tai riitoja? 1 N

c) itseluottamuksenne oli paljon tavallista parempi? ] O
L M a h d (0] | | |Sta ad seu Ioa d) nukuitte paljon tavallista vahemman, ettekd tunteneet tarvitsevanne enempaa 0 0
a 5 o _ g a3
masentuneiden joukosta ne, joilla e
Saattaa O”a b|p0|aar|ha|r|0. e} olitte paljon puheliaampi tai puhuitte tavallista nopeammin? | O
L M D Q—Se u | a on p oS |t| |V| nen , JOS : f) ajatukset kilsivdl mislessénne, tal elte saanut kilhtynytld ajatustoimintaanne
RN R q x rauhoittumaan? U D
* 1. osasta tulee vahintdan seitseman (7)
L Kyl |a"-vastausta g) ulkoisel tapahtumat veivat huomiotanne niin paljon, ettette kyennyt keskittym&an Lai 0 0
.. a9 pysymaan karryilla?
e 2. 0Saan _(Olelden Samanal!kalr]_e"n
esiintyminen) on vastattu "Kylla h) olitte paljon tavallista energisempi? O 0O
* 3. 0saan (oireiden aiheuttamien
'(')ng8| m |en V"a ka.VU HS) on \./aétattu 3 i) olitte paljon aktiivisempi tai teitte useampia asioita kuin tavallisesti? [l O
Kohtalaisia" tai 4 "Vakavia".
Hypomanlassa Ongelmat voivat olla j) olitte paljon tavallista sosiaalisempi tal ulospainsuuntautuneempi, esimerkiksi O O
lievem p|a’ JOI loin riittaa etta soittelitte ystaville keskelld yota?
viimeiseen osaan on vastattu 2
"Vé ha isia " k) olitte paljon kiinnostuneempl seksista? O O
° J oS MD Q_Se u Ia on pos |t| |V| nen. on [) teitte asicita, joita yleensa ette lee tai joita muut ihmiset saattoivat pitaa liioiteltuina,
. . . . 0. g 2 hélmdina tai vaarallisina? O U
kaksisuuntaisen mielialahairion
tO d e nn a kO | Sny pSYkl at rl Sessa m} rahan tuhlaaminen aiheutti Teille tai I3heisillenne vaikeuksia? | O
erikoissairaanhoidossa seulotuilla
(0] | | ut noin 40 % 2. Mikili vastasitte KYLLA useampaan kuin yhteen kohtaan yll olevista, tapahtuiko useampi niista
asioista saman ajanjakson aikana? kyla 0 Ei O

3. Kuinka paljon ongelmia ylld olevat asiat aiheuttivat Teille — esimerkiksi ongelmia liittyen perheeseen,
rahaan tai virkavaltaan, tybkyvyttomyytta tai sanaharkkoja ja riitoja?

[C] 1 Ei ongelmia (] 2 Vahaisia [] 3 Kohtalaisia [] 4 Vakavia



Vihjeita
kaksisuuntaisen
mielialahairion
tunnistamiseen:

Epatyypillinen

laakevaste

Poikkeava ladakevaste yksisuuntaisen masennuksen laakkeisiin
» Laadkeresistenssi
* Hyvin nopea vaste

 Liiallinen aktivointi (lisaantyneet univaikeudet,
agitaatio, ahdistus)

Yksisuuntaisen masennuksen laakkeet voivat lisata
* Mielialan aaltoilua (nopeasyklisyys)
* Sekamuotoisia jaksoja

* Aiheuttaa masennusjakson kaantymisen
(hypo)maniaan

e |tsetuhoisuutta



Vihjeita
kaksisuuntaisen
mielialahairion
tunnistamiseen:

Epatyypillinen

oirekuva

Kaksisuuntaisen mielialahairion masennuksessa
esiintyy enemman

e Liikaunisuutta

 Liiallista syomista

* Samanaikaista ahdistuneisuutta,

 Motorista hidastumista,

* Mielialan labiliteettia

* Psykoottisia oireita

* |tsetuhoisuutta

Mutta pelkastaan oirekuvan perusteella
kaksisuuntaista mielialahairiota ei voida tunnistaa.



Vihjeita
kaksisuuntaisen
mielialahairion
tunnistamiseen:

Epatyypillinen

sairaudenkulku

Muita vinkkeja:
* Varhainen alkamisika
e Suuri masennusjaksojen lukumaara
 ajallisesti paljon aikaa masennuksessa
* Masennusoireiden nopea alkaminen ja loppuminen.



Taulukko 2. Kaksisuuntaisen mielialahairion erotusdiagnostiikka (ICD-10).

Kaksisuuntainen Toistuva Skitsoaffektiivinen Epavakaa Aktiivisuuden ja Paihdehairio

mielialahairio masennus hairio persoonallisuus tarkkaavuuden
hairio (ADHD)

Sairauden Toistuvia Toistuvia Skitsofrenialle Minakasityksen ja Pitkaaikainen, Paihteen kaytto
tyypillisimmat masennuksen, masennusjaksoja luonteenomaisia ihmissuhteiden ja lapsuusiassa alkanut tiedossa olevista
piirteet mania- tai psykoottisia mielialan epavakaus seka tarkkaavaisuuden haitoista
hypomania- seka oireita masennus-, impulsiivisuus saatelyn, huolimatta
sekamuotoisia mania- tai vllykkkeiden
sairausjaksoja sekamuotoisen hillitsemisen ja
jakson yhteydessa toiminnanohjauksen
vaikeus
Tyypillinen Onko koskaan Onko kyseessa Onko intensiivisessa Johtuvatko nuoren Johtuuko
erotusdiagnostinen esiintynyt psykoottinen mielialojen vaihtelussa ja aikuisen ylivilkkaus poikkeava, (hypo)
ongelma suhteessa kiistatonta mania tai kiihkeassa toiminnassa ja impulsiivinen maaniselta
kaksisuuntaiseen hypomaanista, depressio vai kyse hypomanista? kaytos kohonneesta vaikuttava kaytos
mielialahairioon maanista tai skitsoaffektiivinen mielialasta? paihteen
sekamuotoista psykoosi? vaikutuksesta?
jaksoa?
Mika erottaa Potilaalla ei Potilaalla on Persoonallisuushairioon ADHD on Paihteen kaytto
kaksisuuntaisesta koskaan ole skitsofrenialle pysyva ominaisuus. pitkaaikainen, jo alkaa ennen
mielialahairiosta? maniaa tai luonteenomaisia Hypomania esiintyy lapsuudessa alkanut muutosta
hypomaniaa. psykoottisia erillisina jaksoina. hairio. (Hypo) mielialassa ja
oireita, kuten Pitkaaikaisesti maniat esiintyvat kaytoksessa. Ei
hallusinaatioita, kohonnutta mielialaa ei erillisina painvastoin kuten
vaikutuselamyksia esiinny puhtaissa sairausjaksoina. kaksisuuntaisessa
tai bisarreja persoonallisuushairioissa mielialahairiossa.

harhaluuloja



Monihairioisyys 1

» Kaksisuuntaisesta mielialahairiosta karsivilla potilailla esiintyy usein samanaikaisesti myos
muita mielenterveyden hairioita.

* Monihairidisyys on yhteydessa heikompaan toipumiseen

* Ahdistuneisuushairiot, noin 45 % potilaista
* Ahdistusta ilmenee erityisesti masennus- ja sekamuotoisten vaiheiden aikana

* Persoonallisuushairiot, noin 50 %

* Paihdehairiot, noin 20 %

* Esiintyy kaikissa sairausvaiheissa, erityisen yleista manioiden ja hypomanioiden
vhteydessa



Monihairioisyys 2

» Tarkkaavuushairio (ADHD)
* Noin 10-20 %:lla aikuispotilaista
* Yhteydessa varhaisempaan alkamisikaan
e Suurentunut samanaikaisten ahdistuneisuus- ja paihdehairididen riski

e Lapsuusian kaltoinkohtelu
* Vahva monihairidisyyden kehittymisen riskitekija myds kaksisuuntaisessa mielialahairiossa
* Kielteinen vaikutus sairauden ennusteeseen
e Suurentunut itsetuhoisen kayttaytymisen riski

e Somaattinen sairastavuus

* Suurentunut ylipainon riski, erityisesti tyypin 2 diabetes ja hengityselinten ja verenkiertoelinten
sairaudet

* Elinajanodote on keskimaarin noin 10-20 vuotta lyhyempi kuin muun vaeston



Kaksisuuntaisen mielialahairion hoito




Kaksisuuntaisen mielialahdirion masennus-, mania- ja yllapitovaiheen hoidossa suositeltavien ladkkeiden tavanomaiset
annokset ja tavoitepitoisuudet

Masennusvaihe

TR
Maniavaihe

Ylldpitovaihe

Aripipratsoli
Aripipratsoli, pitkavaik. inj.
Asenapiini

Haloperidoli
Karbamatsepiini6
Karipratsiini

Ketiapiini

Lamotrigiini4'5

Litium®

Lurasidoni

Olantsapiini + fluoksetiini
Olantsapiini

Risperidoni

Risperidoni, pitkavaik. inj.
Tsiprasidoni

3
Valproaatti

1,5 mg

300-600 mg/vrk
50-200 mg/vrk
0,8-1,2 mmol/I
18,5-111 mg/vrk

5+ 20-10 + 40 mg/vrk
5-20 mg/vrk

450-600 pmol/I

15-30 mg/vrkZ

10-20 mg/vrk’
2-15 mg/vrk
400-1 600 mg/vrk’
1,5-6 mg

300-800 mg/vrk

0,8-1,2 mmol/I
5-20 mg/vrk2
1-6 mg/vrk2

80-120 mg/vrk2
450-900 pmol/I’

15—-30 mg/vrk

400 mg 4 viikon valein
10-20 mg/vrk

400-1 600 mg/vrk
300-600 mg/vrk
50-400 mg/vrk
0,6-0,8 mmol/I
18,5-74 mg/vrk

5-20 mg/vrk

25-50 mg/2 viikkoa

450-900 pmol/I




Yllapitohoito

* Tavoitteena on estaa seka uusia
mielialahairidjaksoja etta varsinaisten jaksojen
valisia lievempia oireita, joilla saattaa olla
merkittavaa vaikutusta toimintakykyyn.

* Aloitetaan aina, kun kaksisuuntaisen mielialahairion
diagnoosi on tehty.

e Tyypin 1 kaksisuuntaisessa mielialahairiossa
elamanmittainen yllapitoladkitys on suositeltavaa.

e Tyypin 2 kaksisuuntaisen mielialahdirion
elamanmittainen yllapitolaakitys on suositeltavaa,
jos sairausjaksoihin on liittynyt merkittavaa
itsetuhoisuutta, psykoottisia masennusjaksoja tai
merkittavaa toimintakyvyttomyytta tai
sairausjaksoja on ollut useita.




Laboratorioseuranta

Ks. Kdypa hoito suositus : Kaksisuuntainen mielialahairio > Lisatietoa > Kaksisuuntaisen mielialahairion
laakehoidon seuranta: somaattiset haitat

* Litium
* Vakiintuneen hoidon aikana 6—12 kuukauden valein: S-Li, P-TSH, P-Krea (eGFR), U-Osm, P-Na, P-K, P-
Ca-ion tai P-Ca-albkorj, verenkuva (pvk), paino (BMI)

* Valproaatti
* 6—-12 kuukauden valein: P-ALAT, P-AFOS, verenkuva (tvk), P-Krea (eGFR), paino 3 kuukauden valein

* Antipsykootit
* Vuosittain vyotaron ymparysmitta, verenpaine, paino (BMI), fP-gluk, P-ALAT, verenkuva (pvk), EKG,
fP-kol, fP-kol-LDL, P-kol-HDL, fP-trigly



Litium

e Yhteisvaikutukset
e Poistuu elimistosta sellaisenaan munuaisten kautta.

* Pitoisuus voi nousta merkittavasti sellaisten laakkeiden kayton yhteydessa, jotka
vaikuttavat litiumin erittymiseen munuaisissa.

» Tallaisia laakkeita ovat tulehduskipulaakkeet, suoladiureetit ja ACE-estajat.

* Yhteisvaikutusten voimakkuus on yksil6llinen: olemattomasta - litiumpitoisuuden
moninkertaistuminen.

» Kofeiini (esim. runsas kahvin juonti) voi puolestaan lisata litiumin eritysta ja siten
laskea pitoisuutta.



Lamotrigiini

* Masennusvaiheen hoitoon ja ehkaisyyn, ei suojaa manialta

e Asteittainen aloitus
* Suojaa Steven-Jonhsonin oireyhtymalta
e Viikot 1-2 25 mg, viikot 3-4 50 mg, viikot 5-6 100, viikosta 7 alkaen 200 mg
e Tyypillinen hoitoannos 200-400 mg, yllapitohoidossa 100-200 mg
e Vaste 2-3 kk aloituksesta

* Taukojen jalkeen hidas uudelleen aloitus

* Yhteisvaikutukset
» Paaasiallinen metaboliaentsyymi UDP-glukuronosyltransferaasi
* Valproaatti voi kaksinkertaistaa lamotrigiinin pitoisuuden

* Lamotrigiinin pitoisuus voi laskea e-pillereiden kayton aikana. Lamotrigiini voi lisata hieman
levonorgestreelin puhdistumaa, mika saattaa heikentaa ehkaisytehoa.



Valproaatti

* Erityisesti manian ja sekamuotoisten jaksojen hoitoon
* Tavoitepitoisuus 450—-900 pmol/I

* Merkittava epamuodostumariski. Ei naisille, joilla on raskaaksi tulemisen mahdollisuus.



* Sahkdéhoito (ECT)
* Transkraniaalinen magneettistimulaatio (TMS)

e Ketamiini

Kotona toteutettavia

Neuromodulaatiohoidot

e Kirkasvalohoito
* Pimeahoito
 (Tasavirtastimulaatio, ns. myssyhoito)




Psykososiaaliset

hoidot

Psykoedukatiivinen ryhmahoito
Kognitiivis-behavioraalinen terapia (CBT)
Perhehoito

Interpersoonallinen sosiaalisten rytmien terapia
Nettiterapia

Mindfulness-pohjainen kognitiivinen terapia (MBCT)
Unettomuuden kognitiivinen hoito (CBT-I)

Muu psykoterapia (mm. Kelan kuntoutuspsykoterapia)



Oireiden

hallinta

Paihteiden kayton valttaminen

* Tupakkariippuvuuden hoidossa
nikotiinikorvaustuotteet, varenikliini, (bupropioni vain
psykiatria konsultoiden)

* Alkoholin suurkulutukseen puututtava
Saanndllinen vuorokausirytmi
(Saannollinen ateriarytmi)

Lilkunta
Tukevan sosiaalisen verkoston aktivointi

Masennuksessa mielihyvan tai hallinnan tunnetta
parantavien tekemisten lisaaminen

Maniassa aktivoivien tekemisten vahentaminen
* “"Kohtele itseasi kuin flunssapotilasta”



Uni ja vuorokausirytmi

* Unen puutteen on kuvattu yksilollisesti laukaisevan seka maanisia etta depressiivisia
sairausjaksoja, minka vuoksi saannallisen unirytmin turvaaminen on hoidon kannalta

tarkeaa.

* Bipolaarisen masennusjakson aikana uniesto voi lyhytaikaisesti normalisoida
depressiivisen mielialan. Toisaalta uniesto voi laukaista manian.

* Maniaan liittyvan unen lyhenemisen on arveltu olevan eraanlainen maniatilaa yllapitava ja
kiihdyttava tekija. Hoidossa on taman vuoksi mahdollisimman pikaisesti normalisoitava
hairiintynyt uni-valverytmi.

* Kaksisuuntaisesta mielialahairiosta karsivan potilaan on yleensa syyta pyrkia valttamaan
suuria vuorokausirytmin muutoksia.

* Unihairidita hoidetaan tavalliseen tapaan, ladakkeettomat menetelmat keskeisia. Huom.
vuoteessa olo aikaa ei rajoiteta alle 6,5 tuntiin.
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