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Transkraniaalinen magneettistimulaatio (TMS) on ei-invasoiva tapa stimuloida aivokuorta. Se esiteltiin
ensimmaisen kerran vuonna 1982. TMS:ssd luodaan magneettipulsseja kelan sisalla kulkevan sdahkdvirran
avulla. Nama pulssit lapaisevat ihmisen kallon ja ihon ja pystyvat aktivoimaan aivokuorta. Yleensa TMS-
pulsseja annetaan sarjoina, jolloin puhutaan sarja-TMS:sta. Nopeat, yli 10 Hz taajuiset sarjat aktivoivat ja
hitaat, alle 1 Hz taajuiset inhiboivat aivokuorta. TMS:lld on niin diagnostisia, etta hoidollisia sovelluksia. Sita
on tutkittu mm. depression, epilepsian ja kroonisten kipujen hoidossa. Se on yleensa hyvin siedetty
hoitomuoto. Yleisempia sen aiheuttamia haittavaikutuksia ovat paansarky ja stimulaatiokohdan
kihelmadinti. TMS-hoito voi harvinaisissa tapauksissa laukaista epileptisen kohtauksen.

Tassa tutkimuksessa dokumentoidaan ensimmaisia TAYS:ssa annettavia rTMS-hoitoja. Hoitojen vaikutuksia
ja haittoja seurattiin ennen hoitoa ja hoidon aikana taytettavien kaavakkeiden avulla. Kaavakkeissa kyseltiin
unirytmia, unenlaatua, kipujen voimakkuutta ja ilmenneita haittavaikutuksia. Lisdksi ensimmaisessa ja
viimeisessa kaavakkeessa oli WHO-5 hyvinvointikysely.

Aineisto kasitti kahdeksan potilasta, joista nelja oli naisia ja nelja miesta. rTMS-hoidolla ei ollut vaikutusta
potilaiden unirytmiin tai unenlaatuun. Unirytmin muutokset eivat olleet yhtendisia ja unen laatu nousi
keskimaarin 0,25 yksikkoa (p-arvo=0.595). WHO-5-pisteet nousivat keskimdarin 20 % (p-arvo=0.017).
Haittavaikutuksia ilmeni lahes kaikilla potilailla. Yleisimmat haittavaikutukset olivat paansarky ja
paanahanarkuus. Muita haittoja olivat vasymys, vasemman kaden tuntoarkuus, huono olo ja
hajutuntemukset.
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1 JOHDANTO

1.1 Transkraniaalisen magneettistimulaation perusperiaatteet

Sahkoda on kaytetty ihmisten aivojen stimulointiin jo vuosikymmenien ajan. Aivojen
syvastimulaatio sahkolla on kuitenkin invasoiva toimenpide (1). Transkraniaalinen
magneettistimulaatio (TMS) on ei-invasoiva tapa stimuloida aivokuorta. Barker ja kumppanit
esittelivat sen ensimmaisen kerran vuonna 1985 (2). TMS perustuu Michael Faradayn jo vuonna
1838 kehittamalle sahkémagneettisen induktion periaatteelle. Siind muodostetaan kelan sisalla
kulkevalla sahkovirralla magneettipulsseja, jotka lapaisevat ihon ja kallon. Nama pulssit saavat
aikaan aivoissa sekundaarisen sahkokentan, joka pystyy aktivoimaan aivokuoren hermosoluja. Kun
aivokuorelle saadaan intensiteetiltaan tarpeeksi voimakas sahkokentta, saa se synnytettya
aktiopotentiaaleja liikehermosoluihin. Potentiaali kulkeutuu selkdytimen kautta lihakseen. Tasta
syntyy mitattava vaste eli heratepotentiaali (motor evoked potential, MEP). Motorinen kynnys
(Motor threshold, MT) on alin intensiteetti, jolla MEP saadaan nakyviin 50 %:ssa annetuista
impulsseista (1,3). Aluksi TMS-stimulaatiota annettiin yksittdisind pulsseina. Kuitenkin lopulta
huomattiin, etta pulsseja sarjoittamalla ja niiden taajuuksia muuttamalla saatiin erilaisia
vaikutuksia aikaiseksi. Sarja-TMS:IIa (repetive TMS, rTMS) yli 10 Hz taajuudella saadaan aikaiseksi
aivokuoren eksitaatio ja alle 1 Hz taajuudella aivokuoren solut inhiboituvat. Tata kaytetaan hyvaksi
rTMS:n hoidollisissa sovellutuksissa (1). TMS:ssa kdytetdaan kahdenlaisia keloja: ympyran muotoisia
ja kahdeksikkokeloja. Kahdeksikkokelassa muodostuu kaksi erisuuntiin kulkevaa sahkévirtaa,
jolloin magneettikenttd muodostuu sahkovirtojen leikkauskohtaan. Taman vuoksi aivoihin

muodostuva sahkokenttd on tarkemmalla alueella ja stimulointi voidaan kohdentaa tarkemmin.(4)

Alun perin stimulointialue arvioitiin kallon anatomisten rakenteiden avulla. Tavallinen tapa oli
arvioida alueen sijainti jonkin toisen aivoalueen suhteen. Ensiksi maariteltiin referenssiksi
liikeaivokuorelta (M1) piste, jonka kohdalta saatiin suurin MEP kontralateraaliseen kateen. Tasta
saatiin lahtopiste, jonka avulla arvioitiin missa haluttu stimuloitava alue on. Esimerkiksi
Premotorisen alueen arvioitiin olevan n. 2-3 cm anteriorisesti ja somatosensorisen alueen n. 3 cm

posteriorisesti M1 alueesta. Tama menetelma ei kuitenkaan ota huomioon ihmisten vilisia



anatomisia eroja tai sairauksien tai traumojen aiheuttamia muutoksia.(5) EEG:n 10-20 -
jarjestelmaakin on kaytetty kelan sijoittamisen apuna. Talldin kelan sijainti maariteltiin EEG:n
elektrodien paikkojen avulla. Tamakaan tekniikka ei ota huomioon ihmisten anatomista

variaatiota, joten se soveltuu vain karkeaan laajojen aivoalueiden paikallistamiseen.(6)

Magneettikuvauksen avulla navigointi on tuonut tarkkuutta menetelmaan. Navigoidulla TMS:lla
(nTMS) saadaan aivoja stimuloitua 3 mm tarkkuudella ja pulssit saadaan toistettua 1 mm
tarkkuudella.(1) nTMS:ssa magneettikuvien ja paan anatomisten maamerkkien avulla lasketaan
3D-malli. Ndin saadaan tehtya kolmiulotteinen kartta potilaan aivoista. Kelassa ja potilaan paahan
kiinnitettavassa pannassa on sensorit, joiden avulla kelan sijainti saadaan laskettua ja nakyviin
reaaliaikaisena magneettikuvissa. Joidenkin ohjelmien avulla myds kelan muodostama

sahkokentta voidaan visualisoida (7).

1.2 TMS:n kliinisia sovelluksia

1.2.1 TMS diagnostiikassa

TMS:aa kaytetaan kliinisessa neurofysiologiassa diagnostiikan apuna. Silla tutkitaan liikeradan toimintaa.
Tutkimuksissa mitataan MEP:ja ja sentraalista johtumisaikaa (Central Motor Conduction Time, CMCT).
CMCT kertoo signaalin siirtymisajan aivokuorelta lihakseen. Eri sairaudet voivat aiheuttaa poikkeavuuksia
MEP:iin ja CMCT:hen: MEP voi puuttua, lyhentya tai olla epdsymmetrinen ja CMCT voi pidentya (1). TMS:aa
voidaan kdyttdad mm. myelopatian, ALS:n, MS-taudin, Alzhemerin taudin ja perifeerisen

kasvohermohalvauksen (Bellin pareesin) diagnostiikassa (8).

1.2.2 TMS depression hoidossa

TMS:n on todettu lievittdvan ladkeresistenttia depressiota. Gersonin ja kumppaneiden
kirjallisuuskatsauksessa todettiin, etta TMS-hoitoa saaneiden potilaiden Hamiltonin depressioasteikon
pisteet voivat laskea jopa 50 % (9). Neurokuvantamistutkimuksissa depressioon on todettu liittyvan
vasemman dorsolateraalisen prefrontaaliaivokuoren (DLPFC) vahentynyt eksitoituminen ja metabolinen
aktiivisuus (10). rTMS-hoito onkin yleensa kohdistettu vasempaan DLPFC-alueeseen. Se annetaan
nopeataajuisena, mika aktivoi aivokuorta ja lisaa paikallista verenkiertoa. Myos hidastaajuista rTMS:da on

tutkittu depression hoidossa. Talldin hoidetaan oikeanpuoleista DLPFC-aluetta (9,10).

Resistentin depression hoidossa on perinteisesti kaytetty elektrokonvulsiivista hoitoa (ECT). Se on kuitenkin
invasiivisempi toimenpide kuin TMS ja siind on enemman komplikaatioita. rTMS on tutkimuksissa todettu
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lahes yhta tehokkaaksi ei-psykoottisen depression hoitomuodoksi kuin ECT. Kuitenkin psykoottisen
depression hoidossa ECT on tehokkaampi hoito. rTMS on siis turvallisempi vaihtoehto ECT:lle.(9,10) Myos
rTMS:n yhdistamista antidepressiiviseen ladkitykseen on tutkittu. Toistaiseksi ei ole tarpeeksi ndyttda, onko

rTMS-hoidon ja ladkityksen yhdistdmisesta saatavissa liséhyotya (10).

1.2.3 TMS kroonisen kivun hoidossa

M1-alueen nopeataajuisella stimuloinnilla on todettu olevan analgeettista vaikutusta. Talle on esitetty
monta erilaista mekanismia. M1-alueen stimulointi inhiboi talamuksen ja selkdaytimen nosiseptisia
neuroneita. Se vahentdaa myos GABAnN paikallista aktiivisuutta. Analgeettinen vaikutus liittyy myds aivojen
opiaattireseptoreihin. Myo6s oikeanpuoleisen DLPFC-alueen stimuloinnilla on todettu analgeettinen

vaikutus.(11)

Eniten TMS:3a on tutkittu neuropaattisen kivun hoidossa. Tutkimuksissa TMS:lla on saatu keskimaarin 20—
50 % kivunlievitys 20 - 65 %:lle tutkittavista. Yleisesti 30 % kivunlievityksen ajatellaan parantavan
merkittavasti potilaan eldmanlaatua. TMS-hoito on auttanut myds fibromyalgiapotilaita. Nailla potilailla
jatkuvan viikoittaisen tai kuukausittaisen hoidon on todettu olevan parempi kuin paivittdisen yhden viikon
kestavan hoidon. Kivunlievityksen lisdksi TMS helpottaa myos muita fibromyalgian oireita: uupumusta,
aamuvasyneisyytta, yleista aktiivisuuden puutetta, kdvelyvaikeuksia ja unihairioita. TMS:4a on tutkittu myos
muiden kiputilojen, kuten monimuotoisen alueellisen kipuoireyhtyman (CRPS), akuutin postoperatiivisen,
viskeraalisen kivun ja alaselkdkivun hoidossa. Naista ei ole kuitenkaan saatu viela luotettavia

tutkimustuloksia.(11)

1.2.4 TMS aivoinfarktin jalkitilan hoidossa

rTMS voi vaikuttaa aivojen plastisiteettiin aivoinfarktin jalkeen. Infarktoituneen alueen nopeataajuisen
stimuloinnin ajatellaan aktivoivan aluetta ja nopeuttavan kaden toiminnan palautumista. Toisaalta terveen
puolen hidastaajuisen stimuloinnin ajatellaan aktivoivan vastakkaisen puolen infarktoitunutta aluetta.
Tutkimuksissa onkin todettu rTMS:n parantavan kdden ja sormien toimintaa infarktipotilailla. Tutkimuksissa
on kuitenkin keskitytty subkortikaalisiin infarkteihin. Lisaa tutkimuksia tarvitaan, jotta tiedettaisiin
vaikuttaako rTMS eri tavalla eri alueiden infarkteihin.(12) My6s infarktin jalkeisen dysfagian hoitoa rTMS:I13
on tutkittu. Tutkimuksissa on todettu, etta terveen puolen stimulointi helpottaa dysfagiaa, mutta

infarktoituneenkin puolen stimuloinnilla on todettu olevan suotuisia vaikutuksia.(13)



1.2.5 TMS epilepsian hoidossa

Perinteiset antileptiset laakkeet eivat saa vahennettya kohtauksia 25-30 % epilepsiapotilaista. Epilepsian
patofysiologia perustuu aivokuoren eksitaation ja inhibition epatasapainoon. Taten rTMS voisi olla
mahdollinen hoito ladkeresistenteissa epilepsiatapauksissa. Hidastaajuinen stimulointi vahentaa
aivokuoren eksitaatiota, minka ajatellaan vahentavan myos potilaan epileptisia kohtauksia. Eri
tutkimuksissa kaytetty taajuus on vaihdellut 0.3 Hz ja 1 Hz valilla. Eniten on kuitenkin tutkittu 0.5 Hz

taajuutta.(14)

rTMS:n tehosta epilepsian hoidossa on ristiriitaisia tutkimustuloksia. Joissakin tutkimuksissa
epilepsiakohtausten maara on laskenut merkittavasti, kun taas toisissa ei ole saatu aikaan minkdanlaista
vastetta.(14,15) Epilepsiat jaetaan kuitenkin moneen ryhmaan, joilla on erilaiset etiologiat. Jos eri
epilepsioita tarkastellaan omina ryhminaan, saadaan lupaavia tuloksia. Parhaat hoitovasteet saadaan
kortilaalisia dysplasioita ja neokortikaalisia epilepsioita hoidettaessa. Naihin keskittyvissa tutkimuksissa

rTMS on laskenut merkitsevasti potilaiden epileptisten kohtausten maaraa.(14)

1.3 rTMS:n turvallisuus

rTMS-hoidon turvallisuutta on tutkittu seka terveiden koehenkildiden etta eri potilasryhmien osalta. Hoito
on todettu tutkimuksissa hyvin siedetyksi ja turvalliseksi. Sen on kuitenkin raportoitu voivan aiheuttaa
vakavia haittavaikutuksia. N3itd ovat epileptinen kohtaus ja pyértyminen. Ndma vakavat haitat ovat olleet
yksittdisia harvinaisia tapauksia.(16-18) Machii ja kumppaneiden 150 tutkimusta ja 2740 tutkittavaa
sisdltdneessa kirjallisuuskatsauksessa raportoitiin kahdesta epilepsiakohtauksesta ja kahdesta
pyortymisesta. Lisaksi he raportoivat kolmesta tapauksesta, jossa rTMS-hoito oli laukaissut maanisia oireita
vaikeaa laakeresistenssia depressiota sairastavalla potilaalla.(17) Baen ja kumppaneiden epilepsiapotilaiden
turvallisuuteen keskittyneessa kirjallisuuskatsauksessa kaytiin lapi 28 tutkimusta, joissa oli yhteensa 287
epilepsiapotilasta. Katsauksessa raportoitiin viidesta epileptisesta kohtauksesta neljalla eri potilaalla. Nailla
kaikilla oli hoitoon huonosti reagoiva epilepsia ja kahdella potilaalla kohtauksia esiintyi enemman kuin
seitseman viikossa. Katsauksen mukaan potilaan riski saada epileptinen kohtaus hoidon aikana on 1.43
%.(16) Krishnan ja kumppaneiden nuorten rTMS-hoidon turvallisuutta kasittelevassa katsauksessa
raportoitiin kahdesta epileptisestd kohtauksesta ja kahdesta pyortymisestd 322 nuoren tutkittavan
keskuudessa(18). Léhes kaikissa epileptisissa kohtauksissa potilailla oli jokin riskid nostattava tekija, kuten
aktiivinen epilepsia, aikaisempia epileptisia kohtauksia, riskid nostava ladkitys tai alkoholin kayttd hoidon

aikana(16-18).



Paaasiassa rTMS-hoito aiheuttaa vain lievia haittavaikutuksia. Naista yleisimmin todettu on paansarky. Sen
esiintyminen eri tutkimuksissa vaihtelee suuresti alle 5 %:sta aina yli 60 %. Muita yleisia raportoituja
haittavaikutuksia ovat pahoinvointi, stimulointialueen kihelmainti, tinnitus, niskan jaykkyys, vasymys.(16-
18) Machiin ja kumppaneiden katsauksessa 16 tutkimuksessa ei ilmennyt minkdanlaisia haittavaikutuksia ja
45 tutkimuksessa ilmeni haittoja. Naista yleisin oli pdansarky, jota ilmeni keskimaarin 23 %:lla tutkittavista.
Muita ilmenneita haittoja oli lihasten nytkdahdykset ja pahoinvointi. Machii ja kumppanit tekivat myos oman
tutkimuksensa terveilld ja depressiota sairastavilla tutkittavilla. Siind 200 terveesta tutkittavasta 22.9 % ja
249 depressiota sairastavasta 13.3 % karsi paansarysta hoidon aikana. Heidan mukaansa rTMS:n taajuudella
on vaikutusta paansaryn ilmenemiseen. Hidastaajuinen stimulointi aiheuttaa useammin paansaryn kuin
nopeataajuinen. Toiseksi yleisin haitta oli niskakipu, joka ilmeni 12.4 % terveista ja 6.8 % depressiota
sairastavista. Niskakipu oli erityisen yleinen stimuloidessa okkipitaalialuetta tai pikkuaivoja. Muita
ilmenneita haittoja olivat tinnitus, kognition heikentyminen ja mielialanvaihtelut.(17) Baen ja
kumppaneiden katsauksessa 83 %:lla tutkittavista ei ilmennyt haittoja. Yleisin haitta oli paansarky tai
huimaus, joka ilmeni 9.6 %:lla. Toiseksi yleisin oli epamaardinen epamukavuuden tunne, joka ilmeni 4.6
%:lla tutkituista. Muita katsauksessa raportoituja lievia haittoja olivat kdsien nytkahdykset, kaden
arsyyntyminen sekd ohimeneva homonyymi hemianopia.(16) Krishnan ja kumppaneiden katsauksessa 23
tutkimuksessa 35:sta ei ilmennyt haittavaikutuksia. Yleisin ilmennyt haitta oli paansarky, joka ilmeni 11.5
%:lla, ja toiseksi yleisin pddnahan epamukava tunne, joka ilmeni 2.5 %:lla tutkituista. Muita ilmenneita
haittoja olivat mielialan vaihtelut, nykaykset, kutina, vasymys, huimaus, niskan jaykkyys, tinnitus,

uneliaisuus ja pahoinvointi.(18)

1.4 Tutkimuksen tarkoitus ja tavoitteet

rTMS — hoito on Tampereella uutta, joten on tarkea selvittaa hoitoon liittyvien mahdollisten
haittavaikutuksien yleisyytta. Taman pilottitutkimuksen tarkoituksena on dokumentoida ensimmaisia

TAYS:ssa annettavia rTMS hoitoja.

2 AINEISTO

Tutkimusaineisto koostuu Tampereen yliopistollisessa sairaalassa vuosina 2015 - 2016 navigoidulla
transkraniaalisella magneettisarjastimulaatiolla (rTMS) hoidetuista kahdeksasta potilaasta. Kaikkiaan
tutkittavalla ajanjaksolla rTMS-hoitoa sai 10 potilasta, mutta kaksi potilasta jouduttiin jattdamaan arviosta

pois vajaasti taytettyjen tutkimuskaavakkeiden vuoksi. Potilaista nelja oli naisia ja nelja miehia. Hoitoaika



vaihteli yhdesta kolmeen viikkoon. Hoitoaiheena neljalla potilaalla oli vaikeahoitoinen epilepsia, kolmella
potilaalla oli depressio ja kahdella vaikea kiputila. Toisella kipupotilaalla oli myds vaikea masennus, ja hanta
hoidettiin masennushoidon mukaisesti. Potilaiden hoidon kriteerina oli vaikea-asteinen ja muulle hoidolle

vastaamaton tauti. Potilaiden keski-ika oli 38.5, nuorin potilas oli 21-vuotias ja vanhin 49 v.

Tassa tutkimuksessa arvioitiin kliiniseen rutiiniin luotujen kaavakkeiden avulla rTMS-hoidon mahdollisia
hyodyllisia vaikutuksia ja sivuvaikutuksia. Kliinisen rutiinin mukaisesti potilaat tayttivat rTMS-hoitojaksoon
suunniteltuja kyselykaavakkeita koko hoitojakson ajan. Ensimmaisen kaavakkeen potilaat tayttivat juuri
ennen hoidon aloitusta ja hoidon aikana he tayttivat kaavakkeen joka paiva. Esitietokaavakkeessa kysyttiin
potilaan keskimaaradista unirytmia ja unenlaatua viimeisen kahden viikon ajalta. Lisaksi kysyttiin jatkuvien
tai toistuvien kipujen esiintymista ja mahdollisten kipujen voimakkuutta VAS-asteikolla 0-10

(visuaalianalogiasteikko).

Hoidon aikana taytettaviin kaavakkeisiin potilaat merkitsivat nukkumaanmeno- ja herdamisajan ja
mahdolliset pdivaunet. Unenlaatu ja mahdollisten jatkuvien kipujen voimakkuus kysyttiin VAS-asteikolla O-
10. Viimeiseksi kysyttiin, onko hoidosta tullut haittavaikutuksia; Onko pdivan aikana ollut paansarkya,

huimausta, pdanahan arkuutta tai mitdan muita oireita.

Esitietokaavakkeeseen sisdltyi myds WHO-5 hyvinvointikysely (19), joka toistettiin viimeisen paivan
kaavakkeessa. Kyselyssa on viisi kysymysta henkisesta hyvinvoinnista. Testi pisteytetdaan 0-100 ja alle 50
pistetta viittaa alentuneeseen mielialaan ja alle 28 pisteen tulokset voivat viitata depressioon. Hyvinvointi-
indeksia kaytettiin tutkimuksessa mielialan muutoksen arviointiin hoitojakson aikana ja 10 % muutosta

pidetdan yleisesti merkittavana.

3 TULOKSET

3.1 rTMS-hoidon vaikutus potilaiden hyvinvointiin ja nukkumiseen

3.1.1 Potilas A

Potilas A:n epilepsiaa hoidettiin 2 viikon hoitojaksolla. Taulukossa 1 esitetddan uneen ja nukkumiseen
liittyvat suureet. WHO-5 -pisteet esitetdan taulukossa 10. Hoidon aikana potilas A kdvi nukkumaan noin

tunnin myohemmin kuin ennen hoitoa. Herdamisaika aikaistui hoidon aikana noin 15 min. Potilas ei



nukkunut pdivaunia ennen hoitoa eika hoidon aikana. Subjektiivinen unenlaatu parani 0.5 yksikkda. Hanella

ei ollut jatkuvia kipuja ennen hoitoa, eika hanelle ilmennyt mitdan haittavaikutuksia hoidon aikana.

Taulukko 1: Potilas A:n unirytmi

Ennen hoitoa Hoidon aikana
Mediaani  Vaihteluvali Mediaani Vaihteluvali
Nukkumaanmenoaika (klo) 22:00 21:00-23:00 23:00 21:00-23:30
Heraamisaika (klo) 07:00 06:00-08:00 06:45 06:00-07:30
Unenpituus (h:min) 08:00 07:00-09:00 08:00 07:30-09:00
Unenlaatu (x/10) 9.00 9.50 9.00-9.50

3.1.2 Potilas B

Potilas B:n kipuja hoidettiin viikon hoitojaksolla. Taulukossa 2 esitetddn uneen ja nukkumiseen liittyvat
suureet. WHO-5 -pisteet esitetdan taulukossa 10. Hoidon aikana potilaan nukkumaanmenoaika aikaistui,
mutta herdamisaika pysyi ennallaan. Unenpituus lisdntyi hoidon aikana keskimaarin 2.5 tuntia/yo.
Subjektiivinen unenlaatu koheni 0.5 yksikk6a. Potilas B ei nukkunut paivdaunia ennen hoitoa, mutta hoidon

aikana han nukkui parit 50 min pdivaunet.

Potilas B:lld oli ennen hoitoa jatkuvia kipuja, joiden voimakkuuden mediaani oli 6.00 (min 5.00, max 7.00).
Hoidon aikana kipujen voimakkuuden mediaani ei muuttunut (min 4.00, max 6.50). Han raportoi hoidon

aiheuttaneen hanelle yhtena paivana paanahan arkuutta.

Taulukko 2: Potilas B:n unirytmi ja kipuseuranta

Ennen hoitoa Hoidon aikana
Mediaani  Vaihteluvali Mediaani Vaihteluvali
Nukkumaanmenoaika (klo) 01:00 00:00-02:00 22:50 22:40-00:30
Heraamisaika (klo) 07:30 07:00-08:00 07:30 07:10-07:40
Unenpituus (h:min) 06:30 06:00-07:00 09:00 08:00-10:00
Unenlaatu (x/10) 9.50 9.00-10.00 10.00 5.00-10.00
Kivut (x/10) 6.00 5.00-7.00 6.00 4.50-6.50




3.1.3 Potilas C

Potilas C:n kipuja ja masennusta hoidettiin 3 viikon hoitojaksolla. Taulukossa 3 esitetdan uneen ja
nukkumiseen liittyvat suureet. WHO-5 -pisteet esitetdan taulukossa 10. Hoidon aikana seka
nukkumaanmenoaika etta heraamisaika aikaistuivat, mutta nukkumisajoissa ja unenpituudessa oli suurta
vaihtelua. Yhtena y6na potilas ei nukkunut lainkaan. Hoidon aikana potilas nukkui noin tunnin ydssa
vahemman kuin ennen hoitoa. Unenlaadussa ei tapahtunut muutoksia. Potilas C nukkui paivdaunia seka
ennen hoitoa, ettd hoidon aikanakin. Ennen hoitoa péaivdaunien pituuden mediaani oli 02:00 ja hoidon

aikana 03:30 (min 02:00 ja max 08:30).

Potilas C:lla oli ennen hoitoja kipuja, joiden voimakkuuden mediaani oli 6.50. Hoidon aikana kivut jatkuivat

ja niiden mediaani oli 6.00 (min 4.50, max 7.00). Potilas raportoi hoidon aiheuttaneen hanelle vasymysta.

Taulukko 3: Potilas C:n unirytmi ja kipuseuranta

Ennen hoitoa Hoidon aikana

Mediaani  Vaihteluvali Mediaani Vaihteluvali
Nukkumaanmenoaika (klo) 00:30 23:00-03:00 23:30 18:00-03:00
Heraamisaika (klo) 10:00 07:00-12:00 07:30 05:00-10:00
Unenpituus (h:min) 09:00 08:00 04:30-11:00
Unenlaatu (x/10) 9.00 9.00 7.00-10.00
Paivaunet (h:min) 02:00 03:30 02:00-08:30

Kivut (x/10) 6.50 6.00 4.50-7.00

3.1.4 Potilas D

Potilas D:n epilepsiaa hoidettiin 2 viikon hoitojaksolla. Taulukossa 4 esitetddan uneen ja nukkumiseen
liittyvat suureet. WHO-5 -pisteet esitetdan taulukossa 10. Ennen hoitoa potilas kavi nukkumaan
keskimadrin puoli tuntia aikaisemmin kuin hoidon aikana ja herdamisaika aikaistui hoidon aikana
keskimaarin 1.5 tuntia. Hoidon aikana potilas nukkui yossa keskimaarin 2.5 tuntia vahemman kuin ennen
hoitoa. Potilas nukkui padivaunia niin ennen hoitoa, ettd hoidon aikanakin. Paivaunien keskimaarainen kesto
piteni hoidon aikana 1.5 tunnista kahteen tuntiin. Kaikkiaan siis unen pituus vaheni hoidon aikana

keskimaarin jopa pari tuntia. Unenlaatu koheni hoidon aikana yhden yksikén verran.



Potilas D:lla ei ollut jatkuvia kipuja ennen hoitoa, eika kipuja tullut hoidon aikana. Han raportoi hoidon
aiheuttaneen neljana paivana paansarkya. Han koki myos yksittdisten hoitokertojen jalkeen huimausta,

paanahan arkuutta, vasemman kaden tuntoarkuutta ja kelan painosta johtuvaa kipua.

Taulukko 4: Potilas D:n unirytmi

Ennen hoitoa Hoidon aikana
Mediaani  Vaihteluvali Mediaani Vaihteluvali
Nukkumaanmenoaika (klo) 22:30 22:00-23:00 23:00 22:30-00:15
Heraamisaika (klo) 10:00 08:30 06:30-09:45
Unenpituus (h:min) 12:00 09:30 08:00-11:00
Unenlaatu (x/10) 9.00 10.00 7.00-10.00
Paivaunet (h:min) 01:30 01:00-02:00 02:00 01:00-02:00

3.1.5 Potilas E

Potilas E:n epilepsiaa hoidettiin 2 viikon hoitojaksolla. Taulukossa 5 esitetdan uneen ja nukkumiseen
liittyvat suureet. WHO-5 -pisteet esitetddn taulukossa 10. Nukkumaanmenoaika ei muuttunut hoidon
aikana, mutta herdadmisaika aikaistui noin tunnilla. Younen pituus vastaavasti lyheni keskimaarin tunnin
verran hoidon aikana. Potilas nukkui noin tunnin paivaunet ennen hoitoa ja hoidon aikanakin. Unenlaatu

koheni hoidon aikana yhden yksikén verran.

Potilas E:lld ei ollut jatkuvia kipuja ennen hoitoa eika kipuja tullut hoidon aikana. Han raportoi hoidon

aiheuttaneen yhtena paivana huimausta.

Taulukko 5: Potilas E:n unirytmi

Ennen hoitoa Hoidon aikana
Mediaani  Vaihteluvali Mediaani Vaihteluvali
Nukkumaanmenoaika (klo) 22:30 22:30 22:00-23:00
Heraamisaika (klo) 07:00 06:00 05:30-07:00
Unenpituus (h:min) 08:00 07:00 06:00-08:00
Unenlaatu (x/10) 6.00 7.00 4.00-9.00
Pdivaunet (h:min) 01:00 01:00 00:15-01:30




3.1.6 Potilas F

Potilas F:n epilepsiaa hoidettiin 2 viikon hoitojaksolla. Taulukossa 6 esitetdan uneen ja nukkumiseen
liittyvat suureet. WHO-5 -pisteet esitetdan taulukossa 10. Nukkumaanmenoajassa ei tapahtunut hoidon
aikana muutoksia ja heradamisaikakin pysyi padosin samana. Unen kesto kuitenkin lyheni hoidon aikana
keskimaarin 1.5 tuntia. Potilas nukkui noin 1.5 tunnin paivdaunet viikonloppuisin ennen hoitoa ja noin tunnin
paivaunet ldhes paivittain hoidon aikana. Paivaunien yleistyminen jonkin verran siis korvasi 6isen uniajan

viahenemista.

Potilas F:lla ei ollut jatkuvia kipuja ennen hoitoa, eika kipuja tullut hoidon aikana. Han raportoi hoidon

aiheuttaneen kahtena paivana paansarkya.

Taulukko 6: Potilas F:n unirytmi

Ennen hoitoa Hoidon aikana
Mediaani  Vaihteluvali Mediaani Vaihteluvali
Nukkumaanmenoaika (klo) 22:30 22:00-23:00 22:30 21:20-01:20
Heraamisaika (klo) 07:45 07:30-08:00 07:50 07:30-09:00
Unenpituus (h:min) 09:30 09:00-10:00 07:00 02:00-10:00
Unenlaatu (x/10) 7.50 7.00 1.00-10.00
Paivdaunet (h:min) 01:30 01:00-02:00 01:00 00:30-02:00

3.1.7 Potilas G

Potilas G:n depressiota hoidettiin kolmen viikon hoitojaksolla. Taulukossa 7 esitetdan uneen ja
nukkumiseen liittyvat suureet. WHO-5 -pisteet esitetdan taulukossa 10. Potilas kavi yleensa nukkumaan
vasta puolen yon jalkeen, hoidon aikana nukkumaanmenoaika aikaistui noin puoli tuntia. Hoidon aikana
potilas herasi noin 1.5 tuntia myéhemmin kuin ennen hoitoa. Youni piteni hoidon aikana keskima&arin noin
puoli tuntia. Potilas nukkui paivaunia seka ennen hoitoa, ettd hoidon aikana; hoidon aikana paivaunien

kesto piteni noin 15 min. Unenlaatu heikkeni hoidon aikana kaksi yksikkoa.

Potilas G:lla ei ollut jatkuvia kipuja ennen hoitoa eika kipuja tullut hoidon aikana. Han raportoi hoidon
aiheuttaneen hanelle yksittdisina paivina paansarkya, huonoa oloa ja pahan hajuisia tai omituisia
hajutuntemuksia. Hoitohenkilokunta huomasi potilaan mielialan parantuneen huomattavasti hoidon

aikana.
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Taulukko 7: Potilas G:n unirytmi

Ennen hoitoa Hoidon aikana
Mediaani Vaihteluvali Mediaani Vaihteluvali
Nukkumaanmenoaika 01:30 01:00-02:00 01:00 00:30-04:00
(klo)
Heradmisaika (klo) 05:30 05:00-06:00 07:00 04:00-11:00
Unenpituus (h:min) 04:30 04:00-05:00 05:00 02:00-06:30
Unenlaatu (x/10) 4.00 2.00 2.00-5.00
Pdivaunet (h:min) 01:00 01:15 00:30-02:00
3.1.8 Potilas H

Potilas H:n depressiota hoidettiin kolmen viikon hoitojaksolla. Taulukossa 8 esitetdan uneen ja
nukkumiseen liittyvat suureet. WHO-5 -pisteet esitetdaan taulukossa 10. Hoito ei vaikuttanut potilaan
nukkumaanmenoaikaan, mutta herdamisaika viivastyi keskimaarin 1.5 tuntia. Youni piteni hoidon aikana
noin tunnin. Potilas ei nukkunut paivaunia ennen hoitoa, mutta hoidon aikana potilas nukkui keskimaarin
kahden tunnin paivaunet lahes paivittain. Kokonaisuniaika siis piteni jopa kolme tuntia vuorokaudessa.

Unen laadussa ei hoidon aikana tapahtunut muutoksia.

Potilaalla ei ollut jatkuvia kipuja ennen hoitoa eika kipuja tullut hoidon aikanakaan. Han raportoi hoidon

aiheuttaneen yhtena paivana paansarkya ja parina paivdana paanahan arkuutta.

Taulukko 8: Potilas H:n unirytmi

Ennen hoitoa Hoidon aikana
Mediaani  Vaihteluvali Mediaani Vaihteluvali
Nukkumaanmenoaika (klo) 23:00 23:00 22:30-23:30
Heraamisaika (klo) 05:00 06:30 05:00-07:00
Unenpituus (h:min) 06:00 07:00 06:00-08:00
Unenlaatu (x/10) 3.50 3.50 2.00-5.00
Paivdaunet (h:min) 02:00 01:00-03:00

11



3.2 rTMS-hoidon vaikutukset ryhmatasolla

Taulukossa 9 esitetdan potilaiden unenlaadun muutosta hoidon aikana. Unenlaatu nousi keskimaarin 0,25
yksikk6a, mutta tama ei ollut tilastollisesti merkitseva (p-arvo=0.595), eli rTMS-hoidolla ei ollut vaikutusta
potilaiden unenlaatuun. Taulukossa 10 esitetdan potilaiden WHO-5 -pisteiden muutokset hoidon aikana.
rTMS-hoidolla oli suotuisa vaikutus potilaiden mielialaan. Potilaiden WHO-5 -pisteet nousivat keskimaarin
20 % (p-arvo=0.017). Vain yhden potilaan pisteet laskivat. Muiden potilaiden pisteiden nousu oli yli 10 %,
mita pidetaan merkitsevana muutoksena. Kahden kipupotilaan kipujen voimakkuudessa ei tapahtunut

muutosta.

Taulukko 9: Potilaiden unenlaatu ennen hoitoa ja hoidon aikana.

ID Diagnoosi Ennen Jalkeen Muutos

A Epilepsia 9 9.5 0.5

B  Kipu 9.5 10 0.5

C Kipu + depressio 9 9 0

D Epilepsia 9 10 1

E  Epilepsia 6 7 1

F  Epilepsia 7.5 7 -0.5
Depressio 4 2 -2

H  Depressio 3.5 3.5 0
Mediaani 8.25 8 0.25
Vaihteluvali 3.5-9.5 2-10 -2-1
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Taulukko 10: potilaiden WHO-5 -pisteet ennen hoitoa ja hoidon jélkeen.

ID Diagnoosi Ennen Jalkeen Muutos (%)

A Epilepsia 80 100 25.0

B Kipu 70 92 31.5

C Kipu + depressio 60 72 20.0

D Epilepsia 64 72 125

E  Epilepsia 64 72 125

F  Epilepsia 80 76 -5.0

G Depressio 0 8

H  Depressio 44 56 27.3
Mediaani 64 72 20.0
Vaihteluvali 0-80 8-100 -5.0-31.5

rTMS-hoito aiheutti Iahes jokaiselle potilaalle jonkintasoisia sivuvaikutuksia. Vain yhdelle potilaalle
sivuvaikutuksia ei ilmennyt. Paansarky oli yleisimmin esiintynyt sivuvaikutus; puolet (4) potilaista raportoi
siitd. Toiseksi eniten hoito aiheutti padnahan arkuutta, jota ilmeni kolmella potilaalla. Huimauksesta
raportoi kaksi potilasta. Nelja potilasta raportoi myos sivuvaikutuksista, joita ei kysytty suoraan

kaavakkeissa: Naita olivat vdasymys, vasemman kaden tuntoarkuus, huono olo ja hajutuntemukset.

4 POHDINTA

Tassa alustavassa selvityksessa emme todenneet rTMS-hoidolla vaikutusta potilaiden unirytmiin tai kipujen
voimakkuuteen. Unirytmissa tapahtui hoidon aikana muutoksia verrattuna ennen hoitoa olleeseen
unirytmiin, mutta unirytmin muutokset eivat olleet yhtenaisid; Nukkumaanmenoaika, herdamisaika tai
unen pituus eivat muuttuneet johdonmukaisesti. Muutokset johtuivat todennakoisesti ennemmin
hoitojakson vaikutuksesta potilaan arkirytmiin. Jotkut potilaista joutuivat ajamaan joka aamu toiselta
paikkakunnalta Tampereelle ja toiset saattoivat yopya potilashotellissa hoitojakson ajan. Jokapdivdinen
ajaminen ja vieraassa paikassa yopyminen ovat todennakoéisempia syitd potilaiden unirytmin muutoksiin
kuin rTMS-hoito. Hoito ei mydskaan vaikuttanut kahden kipupotilaamme kipuihin. Kahdella kroonisista
kivuista karsivalla potilaalla kipujen voimakkuus pysyi samana hoidon aikana. Muille potilaille rTMS-hoito ei

aiheuttanut kipuja.
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rTMS-hoidolla oli vaikutusta potilaiden mielialaan. Kaikkien, paitsi yhden potilaan, WHO-5 pisteet nousivat
yli 10 %, mita pidetdadan merkittavana nousuna. Aikaisemmissa tutkimuksissa on raportoitu hoidon voivan
aiheuttaa mielialanvaihteluita (17,18). Tassa tutkimuksessa kuitenkaan yksikaan potilas ei raportoinut
mielialanvaihteluista. Schaller ja kumppanit totesivat tutkimuksessaan, etta rTMS-hoito nostaa terveiden
nuorten miesten mielialaa. Heidan 44 tutkittavan sokkoutetussa tutkimuksessaan rTMS-hoito laski
merkitsevasti terveiden miesten BDI-I (Beckin depressiokysely) tulosta. Kontrolliryhméssa ei saatu mielialaa
parantavaa vaikutusta. (20) Tassa tutkimuksessa saatiin samansuuntaisia tuloksia mielialan suhteen.
Kuitenkin epdvarmaksi jaa, kuinka paljon itse hoito vaikutti tutkittavien mielialan nousuun ja kuinka paljon

pelkastaan hoidon piiriin paasy ja mahdollinen avun saanti nostivat potilaiden mielialaa.

Lahes kaikille hoidettavillemme ilmeni hoidon haittavaikutuksia; vain yksi potilas raportoi, ettei hanelle
tullut mitdan haittoja hoidon aikana. Puolella potilaista (4 potilaalla) hoito aiheutti paansarkya.
Aikeisemmissa tutkimuksissa paansarkya ilmeni 10-30 % tutkittavista (16-18). Kolmelle potilaalle (37.5%)
tuli hoidon seurauksena paanahan arkuutta. Krishnan ja kumppaneiden katsauksessa tata ilmeni 2.5 %
tutkittavista (18). Muutkin tassa tutkimuksessa ilmenneet haittavaikutukset olivat samanlaisia, joita on
raportoitu aikaisemmissa tutkimuksissa (16-18). Haittojen ilmaantuvuus on kuitenkin suurempi omassa
selvityksessamme kuin aikaisemmissa tutkimuksissa. Taima johtuu todennakoisesti pienemmasta

otoskoosta. Nain pienellad otoskoolla ei saada luotettavia ilmaantuvuuksia.

Taman tutkimus antaa viitteita siitd, ettd rTMS-hoito on turvallinen ja hyvin siedetty hoitomuoto. Se
aiheuttaa kuitenkin monelle potilaalle lievid haittavaikutuksia. Hoidolla nayttaisi olevan suotuisa vaikutus
potilaiden mielialaan, muttei potilaiden unirytmiin, unenlaatuun tai kipuihin. Tama tutkimus on kuitenkin
todella pieni, vain 8 osallistujaa. Tulevaisuudessa TAYS:ssa on vield hyva jatkaa hoidon sivu- ja

haittavaikutusten dokumentointia, jotta saataisiin luotettavampia tietoja naiden yleisyydesta.
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