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MDMA-avusteinen psykoterapia
hoitoresistentin traumaperaisen
stressihdirion hoidossa

* Traumaperdinen stressihairié on vaestossa tavallinen ja usein pitkittyva hairio.

» MDMA-avusteinen psykoterapia sisaltda kolme valmistelevaa terapiatapaamista, kaksi tai kolme MDMA-
avusteista terapiaistuntoa seka kuusi tai yhdeksan hoitokokemusta integroivaa terapiatapaamista.

* Lupaavien alustavien tulosten perusteella Yhdysvaltojen FDA on jouduttanut etenemista Il tutkimusfaasiin.

* Arvio hoitomuodon tehosta tarkentunee jo lahiaikoina kansainvalisten monikeskustutkimusten valmistuessa.

Trauma voidaan miiritelld poikkeuksellisen
uhkaavaksi tai tuhoisaksi kokemukseksi, joka
on ihmisen siitelykyvylle ylivoimainen (1). Se
horjuttaa fysiologisesti elimiston hypotalamus-
aivolisike-lisimunuaisakselin (HPA-akselin)
tasapainotilaa ja asettaa psykologisesti yksilén
luottamuksen maailmaan kyseenalaiseksi (2).
IThmisen on vaikea kisitelld tapahtunutta, ja
traumaa saatetaan tahattomasti kokea uudel-
leen painajaisina, takaumina tai tunkeutuvina
ajatuksina.

Traumassa sympaattinen hermosto jii yli-
virittyneeseen ja voimakkaasti reagoivaan ti-
laan. Kognitiiviset toiminnot hiiriintyvit laajas-
ti ja vinoutuvat uhkasignaalien havaitsemiseen.
Kiyttdytymisessi ja sosiaalisessa vuorovaiku-
tuksessa korostuvat vetiytyneisyys seki trau-
masta muistuttavien asioiden vilttely.

Keskeistd on turvallinen uudelleenaltistuminen.
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Traumaperiinen stressihiirio (post-traumatic
stress disorder, PTSD) tarkoittaa tilaa, jossa ylld
kuvatut oireet eivit lievity kuukauden kuluessa
traumaattisesta kokemuksesta (taulukko 1).

Tyypillisii traumaattisia kokemuksia ovat fyy-
sinen tai seksuaalinen vikivalta, onnettomuu-
det, terrorismi ja sotatilat. Trauma voi olla oma-
kohtainen tai toiselle henkilslle tapahtuvana
nihty tai kuultu, mutta jollain tapaa siihen liit-
tyy vakavan loukkaantumisen, kuoleman tai
psykologisen eheyden rikkoutumisen vaara.
Suomessa trauman kokee varovaisen arvion
mukaan vuosittain 100 000 henkil64. Pakolais-

taustaisesta viestostd traumaattisia tapahtumia
on kokenut kaksi kolmesta.

Trauman kokeneista henkil6istd 20-30 %:n ar-
vioidaan sairastuvan traumaperiiseen stressihi-
rioén (1). Noin puolella tila kroonistuu, jolloin
kyse on vakavasta mielenterveyden hiiriésti (3).

Traumaperiinen stressihiirié heikentii yksi-
16n eliminlaatua ja toimintakykyd monella
tapaa. Se lisdd verenpainetaudin, ylipainon seki
pdihde-, mieliala- ja ahdistuneisuushiiriéiden
riskid (4). Toimintakykyd lamaava oirekuva joh-
taa my6s yhteiskunnallisiin menetyksiin, silld
hiirio lisda riskid terveyspalvelujen suurkiyt-
to6n, tyokyvyttomyyteen, yksindisyyteen ja itse-
murhaan (5,6). Maailmanlaajuisesti traumape-
riisen stressihiirion vallitsevuus on noin 4 %
2).

Traumaperiisen stressihiirion hoitomuodot
ovat psykoterapia ja lidkehoito. Virallinen
kayttoaihe se on sertraliinille ja paroksetiinille.
Bentsodiatsepiinien hyddyisti ei ole tutkimus-
niyttod, eikd myoskiin antipsykootteja tai
mielialan tasaajia suositella ensilinjan liikehoi-
tona. Psykoterapiassa efektikoko on keskisuuri,
ladkehoidossa pienen ja keskisuuren vililli.
Nykyisilld hoitomuodoilla arviolta puolet poti-
laista jd4 ilman riittivid vastetta (1,7).

Kiypi hoito -suosituksessa ensisijainen hoito-
muoto on traumakeskeinen psykoterapia (1).
Naistd tehokkaiksi on osoitettu kognitiivinen
kayttaytymisterapia, silminliiketerapia (eye mo-
vement desensitization and reprocessing,
EMDR), narratiivinen altistusterapia seki kog-
nitiivinen terapia (1,7,8).

Traumatyoskentelyssi keskeistd on turvalli-
nen uudelleenaltistuminen (taulukko 2), mutta
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=N TAULUKKO 1.

Traumaperdisen stressihdirion diagnostiset
kriteerit ICD-10:n mukaan (1)

=1 TAULUKKO 2.

Traumakeskeisessa psykoterapiassa tarkeita
elementteja (1,8,10)

A. Henkilod on kohdannut poikkeuksellisen uhkaava tai
katastrofaalinen tapahtuma, joka todenndkdisesti aiheuttaisi
voimakasta ahdistuneisuutta kenelle tahansa.

Tapahtuma on voinut olla lyhyt- tai pitkakestoinen.

B. Traumaattiseen tapahtumaan liittyen ilmenee jotain

seuraavista:

- jatkuvia muistikuvia

- hetkellisid voimakkaita takautumia

- painajaisunia

- ahdistuneisuutta olosuhteissa, jotka muistuttavat koetusta
tapahtumasta

C. Henkilo pyrkii valttamaan joutumista olosuhteisiin, jotka
muistuttavat koetusta tapahtumasta, eikd tallaista valttamis-
td ollut ennen traumaattista tapahtumaa.

D. Vahintdan toinen seuraavista:

(1) Kykenemattomyys muistaa joitakin keskeisia asioita
traumaattisesta tapahtumasta.

(2) Jatkuvat psyykkisen herkistymisen ja ylivireyden oireet,
vahintaan kaksi seuraavista:

Unihairio

Artymys tai vihanpuuskat

Keskittymisvaikeudet

Lisaantynyt valppaus tai varuillaan oleminen

Liiallinen sapsahtely

E. Hairio tayttaa kriteerit B, C ja D kuuden kuukauden sisalld
traumaattisesta tapahtumasta tai traumaattisen ajanjakson
padttymisesta.

esteeksi voivat muodostua traumatisoituneen
henkilén voimakas ahdistuneisuus, ali- ja yli-
vireystilat sekd taipumus dissosiaatioon. Vii-
meksi mainittu tarkoittaa psykologisen eheyden
hiiriintymisti tavalla, jossa ajatukset, tunteet,
kehontuntemukset, muistot ja mindkokemus
eivit muodosta johdonmukaisesti jatkuvaa
kokonaisuutta (9). Arviolta 30 %:1la trauma-
periisestd stressihdiriostd kirsivistd potilaista
psykoterapia jii kesken (8).

MDMA:n farmakologia

3,4-metyleenidioksimetamfetamiini (MDMA)
on lidketehdas Merckin vuonna 1912 synte-
tisoima fenetyyliamiini. Keskushermostossa
MDMA sitoutuu monoamiinien kuljettajapro-
teiineihin lisiten serotoniinin, dopamiinin ja
noradrenaliinin m4arad synapsiraossa (11). Vai-
kutus on vahvin serotonergisesti ja perustuu
hermoston vilittdjadaineiden takaisinoton

Ahdistuksenhallinta- ja rentoutumistaitojen oppiminen

Ajattelun uudelleenmuotoilu (kielteisten tulkintojen ja
uskomusten kyseenalaistaminen)

Havainnointitaitojen vahvistaminen (nykyhetken ja
myonteisten asioiden huomiointi)

Kehollisten tuntemusten kohtaaminen ja jannitystilojen
vapauttaminen

Pitkitetty altistuminen (siedattyminen epamukaville
traumamuistoille)

Terapeuttinen allianssi (autenttinen, [ammin ja turvallinen
yhteistydsuhde)

Terveiden rajojen ja ihmissuhteiden tukeminen

Tunteiden kohtaaminen ja tunteidensiirron tiedostaminen

estoon, lisdintyneeseen vapautumiseen ja vai-
kutusajan pidentymiseen (12,13). MDMA:n
ajallinen vaikutus on itsestddn rajoittuva, koska
sen farmakokinetiikka ei noudata lineaarista
mallia (14).

MDMA:n laaja serotonerginen, dopami-
nerginen ja noradrenerginen vaikutus keskus-
hermostossa lisdi episuorasti useiden neuro-
hormonien pitoisuutta. Niisti keskeiset ovat
oksitosiini, vasopressiini, kortisoli ja prolaktiini
(13,14). Ndiden vapautuminen sentraalisesti ja
perifeerisesti mahdollistaa hoidossa farmakolo-
gisesti syynmukaisen lihestymistavan eli hai-
riintyneen HPA-akselin sditelytoiminnan
palauttamisen (8).

MDMA:n fysiologisista ja psykologisista vai-
kutuksista koe-eldimissi sekd ihmisissi on yli
puolen vuosisadan aikana kertynyt runsaasti
tutkimustietoa. Koe-eldintutkimusten perus-
teella tappavan annoksen mediaaniksi (LD, ) on
arvioitu 10-20 mg/kg (15). Kliinisissi tutki-
mubksissa ihmisilld kiytetty annos on vililld
1-2 mg/kg, kerta-annoksen ollessa korkeintaan
125 mg (16). Suun kautta annosteltuna
MDMA:n vaikutus alkaa 30-60 minuutissa ja
kestdd 3-6 tuntia (11,16). Vaikutusaikaa voi-
daan pidentdi 5-8 tuntiin, jos annos toistetaan
puolitettuna 1,5-2 tuntia ensimmaéisen annok-
sen jalkeen (17). MDMA:n puoliintumisaika on
7-9 tuntia (14,15).
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MDMA:n vaikutukset ja niiden
hyédyntaminen traumaterapiassa

Lumekontrolloitujen tutkimusten mukaan
MDMA kohottaa koehenkiloiden mielialaa,
vireystilaa ja sosiaalisuutta (18). Muista stimu-
lanteista poiketen MDMA lisdi ihmisten vilistd
avoimuutta, luottamusta ja ldheisyyttid. Kuvan-
tamistutkimuksissa on todettu, etti MDMA vai-
mentaa mantelitumakkeen toimintaa (19). Koe-
henkiléiden reaktiivisuus uhkasignaaleihin vi-
henee, miki helpottaa tyéskentelyi pelottavien
tai ahdistavien traumamuistojen kanssa (8,20).
MDMA:n vaikutuksesta koehenkilst kokivat
suosikkimuistojensa olevan eloisampia ja
tunnepitoisempia. Vastaavasti huonoimmat
muistot arvioitiin vihemman negatiivisiksi (21).
Traumaterapian viitekehyksessi MDMA:n
oletetaan vaimentavan potilaan pelkoreaktioita,
stimuloivan kognitiivisia toimintoja seki tuke-
van sosiaalista kanssakidymisti (8,20,22,23).
T4min ohella terapiaan vaikuttavat olennaisesti
potilaan odotukset ja hoitoympéristé (10,22).
Onnistunut istunto perustuu terapeuttien tai-
toon tukea sellaisia olosuhteita, jotka mahdollis-
tavat traumaattisten kokemusten turvallista uu-
delleenkohtaamista. Tamai edellyttid, ettd tera-
peutit valmistelevat potilasta kolmella 90
minuutin tapaamisella ennen ensimmiisti
MDMA-istuntoa ja tarjoavat asianmukaista
tukea noin 6-8 tuntia kestivin istunnon aika-
na. Tdmin jilkeen potilas saa kisitelld koke-
mustaan kolmessa 90 minuutin integroivassa
terapiatapaamisessa, jotta MDMA-istunnon
mahdollisesti tuottamat uudet nakékulmat siir-
tyvit onnistuneesti osaksi potilaan elaimai.

MDMA lisdé ihmisten vélistd avoimuutta ja
luottamusta.

26Vizeli P, Liechti ME. Safety
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subjects. Psychopharmacol
2017;31:576-88.

27Doblin R, Greer G, Holland J,
Jerome L, Mithoefer MC, Sessa B.
A reconsideration and response to
Parrott AC (2013) "Human
psychobiology of MDMA or
'ecstasy’: an overview of 25 years
of empirical research”. Hum
Psychopharmacol 2014;29:105-8.
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Kaikkia istuntoja hallinnoi terapeuttipari,
tavallisesti mies ja nainen. Terapiahuone luo-
daan viihtyisiksi ja kodinomaiseksi sohvilla,
tauluilla ja muulla sisustuksella. Istunnon aika-
na terapeuttien tehtiviksi muodostuu potilaan
kannustaminen ja tukeminen oman sisdisen
prosessinsa lipikiymiseen, liiallista ohjaamista
vilttden. Usein traumakokemus nousee esiin
spontaanisti, mutta tarvittaessa potilasta muis-
tutetaan siitd.

Olennaista on potilaan “vanhemmointi”, jo-
hon kuuluu esimerkiksi nesteytyksesti, muka-
vuudesta seki fyysisesti ja psyykkisestd turvalli-
suudesta huolehtiminen. MDMA-istunnoissa
potilas kiyttid usein silmilappuja ja kuuntelee
kuulokkeista soitettua musiikkia. N&illd roh-
kaistaan potilasta luottamaan hoitoprosessiin
sekd omien ajatusten, tunteiden ja kehollisten
tuntemustensa havainnointiin ja hyviksyntiin
(10).

Turvallisuus, haittavaikutukset
ja vasta-aiheet

Ekstaasi on nimitys katukauppavalmisteelle,
jonka oletetaan sisiltivin MDMA:ta. Epavar-
muus sen todellisesta sisdllostd tai pitoisuudes-
ta sekd toksisten epapuhtauksien mahdollisuus
muodostavat terveysriskin. Viihdekiytossd mui-
den piihteiden samanaikainen kiytto sekd nes-
teytyksen ja levon laiminlyonti lisd4vit todenni-
koisyyttd ekstaasin vakaville haittavaikutuksille,
kuten akuutille myrkytystilalle, kouristuksille
tai psykoosille.

My6s MDMA itsessddn saattaa lisitd aivojen
oksidatiivista stressii ja altistaa siten neurologi-
sille pitkdaikaishaitoille. Viime vuosina EU-
maissa tavattujen ekstaasitablettien MDMA-
pitoisuus on vaihdellut vililld 0-340 mg ollen
keskimiirin yli 140 mg. Lisiksi ekstaasia on
saatettu jatkaa esimerkiksi muuntohuumeilla,
metamfetamiinilla tai kipuliikkeilli
(15,22,24,25).

Kontrolloiduissa tutkimusolosuhteissa far-
makologisesti puhtaalla MDMA:la ei ole esiin-
tynyt vakavia tai pysyvid psyykkisid haittavaiku-
tuksia kiaytetyilld kerta-annoksilla (s 125 mg).
Ilmenneet fyysiset haittavaikutukset ovat olleet
enimmikseen lievid, itsestddn ohimenevid seki
hyvin ennustettavissa. MDMA:1la on sympato-
mimeettinen, syketti ja verenpainetta nostava
vaikutus, joka vastaa keskiraskaan fyysisen har-
joituksen jilkeisti tilaa. Lisiksi MDMA on lievi
immunosupressantti. MDMA-avusteisen
psykoterapian suurimmat riskit ovat niin ollen
todennikoisesti kardiovaskulaarisia (20,26,27).

Tyypillisid ohimenevid fyysisid haittoja ovat
leukalukko, piansirky, ruokahaluttomuus, lievd
ruumiinlimmon nousu, visymys, huimaus ja
pahoinvointi. Tyypillisid ohimenevii psyykkisii
haittoja ovat ahdistus, alavireinen mieliala,
unettomuus, drtyneisyys sekd paniikkikohtauk-
set. MDMA-avusteisen psykoterapian ei ole to-
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dettu altistavan kognitiivisen tason heikentymi-
selle tai lisd4vin laittomien piihteiden kiyttod
(26,28-30).

Haitallisten vaikutusten minimoimiseksi vas-
ta-aiheina MDMA-tutkimuksiin osallistumiselle
on pidetty kaksisuuntaista mielialahdiri6ts, jos-
sa esiintyy maniajaksoja, aikaisempaa tai ajan-
kohtaista psykoottista hiiriotd, syomishiirioti,
jossa esiintyy tyhjentimiskiyttiytymists, aktii-
vista paihdehiirioti seki tutkimusprotokollaan
sitoutumista vaikeuttavaa epivakaata persoonal-
lisuushiiriota. Itsetuhoiset ajatukset ovat trau-
maperdisestd stressihdiriostd kirsivilld yleisii,
eivitkd ne ole muodostaneet vasta-aihetta osal-
listumiselle, ellei ajankohtaista itsemurhariskii
arvioitu suureksi. Muita poissulkukriteereji ovat
olleet raskaus, imetys, alle 48 kg:n kehonpaino,
vakavat sydin- ja verenkiertoelimiston sairau-
det, vaikea-asteinen maksan tai munuaisten va-
jaatoiminta sekd kohonnut kouristusriski (28).

Lainsaadantoé ja MDMA-tutkimuksen tausta

Historiallisesta nikokulmasta idea farmakologi-
sesti avustetusta psykoterapiasta ei ole uusi
(31). Psykiatrit ja psykoterapeutit kiyttivit
MDMA:ta terapian tiydennyshoitona Sveitsissad
ja Yhdysvalloissa 1970-luvun alusta aina vuo-
teen 1985 saakka, jolloin MDMA:n tieteellinen
tutkimus pysdhtyi: Ekstaasin lisdédntynyt viihde-
kaytt6 sai Yhdysvaltain huumepoliisin DEA:n
asettamaan MDMA:n tiukimmin rajoitettuun
luokkaan, johon kuuluvilla molekyyleilld katsot-
tiin olevan suuri vdirinkiyttoriski, muttei hy-
viksyttavad lidketieteellistd kiyttod (22). YK:n
huumausaineita koskevan yleissopimuksen
perusteella vithdekdytt6 on Suomessakin kiel-
letty, mutta tutkimus on mahdollista Fimean
luvalla (32). MDMA-terapiaa ei ole saatavilla
Suomessa.

Vuonna 1986 perustettu The Multidisciplina-
ry Association for Psychedelic Studies (MAPS)
on voittoa tavoittelematon tutkimus- ja koulu-
tusorganisaatio, jonka tarkoituksena on edistii
psykedeeliavusteisten terapiamuotojen kliinisti
tutkimusta (33). Psykedeeleilld tarkoitetaan
serotoniinin kaltaisia molekyyleji, jotka tuotta-
vat keskushermoston kautta ihmisen arkitietoi-
suudesta poikkeavan tajunnantilan (31,34). Tut-
kimusta kohdistetaan erityisesti sellaisiin mie-
lenterveys- ja paihdehiiri6ihin, joissa nykyiset
hoitomuodot jadvit vasteeltaan riittimittomiksi
(23,31).

Alan kehitystd seuratessa on tirkedd ymmir-
tdd, ettd nykyaikainen psykedeelitutkimus kos-
kee kokonaista hoitoprotokollaa, jonka keskios-
si on psykoterapeuttinen tydskentely (35).
Farmakologisella tehosteella, kuten MDMA:la,
LSD:114 tai psilosybiinilli, mahdollistetaan toi-
pumista jouduttavat olosuhteet 1-3 terapia-
istunnon ajaksi. Hoitoprosessissa potilas kokee
ajallisesti rajatun poikkeavan tajunnantilan, jo-
ka tarjoaa mahdollisuuden muutokseen. Nimi
“terapeuttiset ikkunat” kiytetiin psykologiseen
tyoskentelyyn ammattilaisen tukemana, turval-
lisessa ja titd varten suunnitellussa terapiaym-
péristossa (10,22,31,35).

Tutkimusnaytté MDMA-
avusteisesta psykoterapiasta

MAPS:n kehittimdi MDMA-avusteista psyko-
terapiaa on tutkittu vuosina 2004-2017 yhteen-
sd kuudessa II faasin kaksoissokkoutetussa ja
lumekontrolloidussa tutkimuksessa (n = 103)
(28,36). Koehenkil6t olivat sairastaneet erittdin
vaikea-asteista PTSD:t4 keskimiirin 17,8 vuotta
(liitetaulukko 1). Tutkimuksissa hoitoresisten-
tiksi méadriteltiin puoli vuotta kestinyt oireilu,
joka aiemmasta psykoterapiasta tai lddkehoidos-
ta huolimatta oli kliinisen arvion perusteella
edelleen vihintddn keskivaikea-asteista (28)
(taulukko 3).

Potilaan nikokulmasta tutkimus koostui kol-
mesta valmistavasta kiynnisti, joissa kiytiin
terapeuttien kanssa lipi hoidon tavoitteet,
MDMA-terapian erityispiirteet seki potilaan
odotukset ja huolenaiheet. Tdmin jilkeen poti-
las osallistui sokkoutettuun terapiaistuntoon
saaden joko aktiivisen MDMA-annoksen (75—
125 mg) tai lumevalmistetta (0—40 mg). Puolen-
toista tunnin jilkeen potilaalla oli mahdollisuus
lisiannokseen, jonka suuruus oli puolet aloitus-
annoksesta.

MDMA-istunnon kesto oli noin 8 tuntia, min-
ki jilkeen potilas jai yoksi sairaalaan seurantaan.
Ensimmiinen kolmesta 90 minuutin integroi-
vasta terapiatapaamisesta oli seuraavana aamu-
na. Tutkimuksesta riippuen potilas osallistui 2—-3
MDMA-istuntoon ja vastaavasti 6-9 integroivaan
istuntoon. Crossover-protokollan vuoksi sokkou-
tus purettiin kolmannella istunnolla, jolloin
myos verrokkiryhmin potilaille tarjottiin mah-
dollisuus aktiiviseen annokseen (28).

Piitemuuttujana kiytettiin ulkopuolisten ar-
vioitsijoiden toteuttamaa CAPS-IV-haastattelua
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=1 TAULUKKO 3.

Traumaperdiseen stressihdirioon liittyvia
kasitteita (1,37)

Monimuotoinen traumaperdinen stressihairio
(complex PTSD)

Tuleva ICD-11 maarittelee monimuotoisen traumaperaisen
stressihairion, jonka katsotaan olevan seurausta erittdin
vaikeista ja toistuvista traumatapahtumista. Tallaisia ovat
esimerkiksi kidutus, orjuus, kansanmurha, pitkittynyt
kotivakivalta tai toistuva lapsuudenaikainen vakava kaltoin-
kohtelu.

Hairiossd ilmenee vakavia ja pitkdaikaisia:

1) Tunnesaatelyn vaikeuksia.

2) Kielteisia uskomuksia itsestd arvottomana tai mitatéityna.
3) Traumatapahtumiin liittyvid kokemuksia syyllisyydesta,
hapedsta tai epdonnistumisesta.

4) Vaikeuksia kokea laheisyytta tai yllapitaa sosiaalisia
suhteita.

Lisdksi diagnoosi edellyttad, ettd oireet aiheuttavat merkitta-
vaa haittaa toimintakyvylle térkeilld eldmén osa-alueilla, kuten
opiskelussa, ty6ssa, perhe-elamassa tai henkilokohtaisessa
elamadssa.

Hoitoresistentti traumaperdinen stressihdirio
(treatment-resistant PTSD)

Hoitoresistenssille PTSD:lle ei ole yleisesti hyvaksyttya
madritelmda. Yhdysvaltain Veteraanihallinnon PTSD:td
kasitteleva johtoryhma on ehdottanut seuraavaa, kaksiportais-
ta luokittelua:

Taso 1. Vasteen puuttuminen vahintaan kahteen ndyttoon
perustuvaan ja asianmukaisesti toteutettuun hoitoon, joista
toinen on ollut traumakeskeinen psykoterapia.

Taso 2. Vasteen puuttuminen vahintadn kolmeen nayttoon
perustuvaan ja asianmukaisesti toteutettuun hoitoon, joista
yksi on ollut traumakeskeinen psykoterapia.

(Clinician-Administered PTSD Scale for DSM-
V). Tutkimuksista tehdyn yhteenvetoanalyysin
perusteella traumaperiisen stressihdirién oireet
vihenivit kahden kuukauden seurantapisteessi
verrokkiryhmiin verrattuna tilastollisesti mer-
kitsevisti (p < 0,001) (28,36). Aktiivisessa ryh-
missd CAPS-pisteet vihenivit keskimairin 37,8
ja remission saavutti 54,2 % potilaista (39/72).
Verrokkiryhmissi CAPS-pisteet vihenivit
keskimiirin 11,6 ja remission saavutti 22,6 %
potilaista (7/31).

Intervention keskeytysprosentti oli pieni
(7,6 %) ja ryhmien vilinen efektikoko suuri
(Cohenin d = 0,8) (28,36). Vuoden seurantapis-
teessd tutkimusten yleinen remissioprosentti
oli 66,2 % (8). Saavutettujen hy6tyjen osoitettiin

E KUVIO 1.
CAPS-oirepisteet ryhmittdin (28,30,36)
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siilyneen ensimmadisen pilottitutkimuksen
pitkdaikaisseurannassa (n = 16, seuranta-aika
3,8 v) (30) (kuvio 1).

Tulosten tulkinnassa on huomioitava tutki-
musten analysointi yhteni poolina, etnisen
taustan yksipuolisuus piiasiassa kaukasialai-
sessa tutkimuspopulaatiossa, tutkijaryhmien
vihdinen miiri seki sokkouttamisen vaikeus
interventiossa, jossa aktiivinen annos on psyko-
aktiivinen. Tdmin vuoksi verrokkiryhmaisti
suurin osa (21/31) sai lievisti psykoaktiivisen
annoksen (25-40 mg) ja pidtemuuttujan arvi-
ointi toteutettiin sokkoutetuilla ulkopuolisilla
arvioitsijoilla, jotka eivit osallistuneet terapia-
istuntoihin.

Analyysissi erisuuruiset annokset yhdistet-
tiin kahdeksi ryhmiksi, mutta crossover-proto-
kollan vuoksi ryhmien vertailu ei endi kolman-
nen MDMA-istunnon jilkeen ollut mahdollista.
Ilmenneet rajoitteet on huomioitu Israelissa,
Kanadassa ja Yhdysvalloissa jo kiynnistetyissi
I11 faasin tutkimuksissa (28,36,38).

Kliiniset tutkimukset antavat viitteitd siiti,
ettd hoitoresistentti PTSD voidaan saattaa
remissioon kahdella tai kolmella MDMA-avus-
teisella psykoterapiaistunnolla seki protokol-
laan kuuluvilla 13dkkeettomilli terapiatapaami-
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SIDONNAISUUDET
Kirjoittajilla ei ole sidonnaisuuksia.

silla riippumatta trauman aiheuttaneen tapah-
tuman luonteesta (28,36). Lupaavien tulosten
vuoksi Yhdysvaltojen elintarvike- ja ladkevirasto
FDA on antanut MDMA-avusteiselle psykotera-
pialle breakthrough therapy -luokituksen hoito-
resistentin traumaperdisen stressihiirién hoi-
dossa (36). Luokitus voidaan myontid poten-
tiaalisille hoitomuodoille markkinalupaan vaa-
dittavan tutkimusty6n ja lupakisittelyn nopeut-
tamiseksi. Laajemmat monikeskustutkimukset
toteutetaan Euroopassa ja Yhdysvalloissa vuosi-
en 2020-2021 aikana (36,38).

Poikkeava tajunnantila tarjoaa
mahdollisuuden muutokseen.
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Laillistetuille psykoterapeuteille suunnattua
MDMA-tiydennyskoulutusta on saatavilla vain
protokollan kehittineen MAPS:n kautta. Koulu-
tuksessa painotetaan kehollisen tyoskentelyn
merkitysti sekd kehon ja mielen vilisen yhtey-
den huomioimista. Taman liséksi vahvistetaan
psykoterapian yleisid vaikuttavia tekij6itd, joita
ovat terapeutin ominaisuudet (autenttisuus,
empaattisuus ja tuomitsemattomuus), terapia-
suhteen laatu (turvallinen, limmin ja luotta-
muksellinen) seki terapeuttinen yhteistydsuhde
(allianssi, yhteisymmirrys keinoista ja tavoit-
teista). Erityisesti terapeuteilta edellytetiin ky-
kyd empaattiseen ja sensitiiviseen lisnioloon
potilaan kanssa, joka voi kokea muuntuneita
tajunnantiloja ja kdydi lapi intensiivisid trauma-
kokemuksia. Mikili interventio saa FDA:n ja
EMA:n markkinaluvat, voi hoidon rajoitteeksi
muodostua pitevien MDMA-terapeuttien saata-
vuus (8,10).

Lopuksi
Tuoreen meta-analyysin mukaan MDMA-avus-
teinen psykoterapia vaikuttaa mahdollisesti tur-
valliselta ja tehokkaalta hoitomuodolta pitkitty-
neen ja muuhun hoitoon reagoimattoman trau-
maperdisen stressihdirion hoidossa (38). Muita
satunnaistetuissa kontrolloiduissa tutkimusase-
telmissa tutkittavia kiyttoaiheita psykedeeli-
avusteisille terapiamuodoille ovat masennus,
pakko-oireinen hiiris, piihdehiiriét, syomis-
hiiriét, autismikirjon hiiriéén liittyvd sosiaali-
nen ahdistus, lihestyvdin kuolemaan liittyvi
eksistentiaalinen ahdistus, migreenit ja sarjoit-
tainen paansirky (23,38,39). Toistaiseksi hoito-
muotoja ei ole saatavilla Suomessa.
Maailmanlaajuisesti mielenterveys- ja piih-
dehiiriot ovat sairauden vuoksi menetetyn toi-
mintakyvyn yleisin syy. Vuoden 2010 aikana
menetettiin niihin liittyen yhteensi 175,3 mil-
joonaa toimintakykyistd vuotta. WHO:n arvion
mukaan niisti 75 % johtui masennuksesta, ah-
distuksesta ja piihdehiirivisti (40).
Traumaattiset kokemukset ovat viestossid ta-
vallisia ja lisadvit toimintakyvyn pitkdaikaisen
heikkenemisen riskii (1-5). Uusien hoitomuo-
tojen tutkiminen on eettisesti ja taloudellisesti
perusteltua, jos niilld voidaan lievittid nykyistd
tautitaakkaa. Mikili MDMA-avusteinen psyko-
terapia osoittautuu tehokkaaksi ja turvalliseksi
myos laajemmissa kliinisissi tutkimuksissa,
saattaa se muotoutua osaksi pitkittyneen trauma-
perdisen stressihiirién hoitoa 2020-luvun
aikana (8,20,23,38). @

Kiitimme artikkelin kommentoinnista psykiatrian
professori, LT, ylilddkdri Jyrki Korkeilaa (Turun
yliopisto ja Satakunnan sairaanhoitopiiri).
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wowmsens | MDMA-assisted psychotherapy for

training in psychiatry and
addiction medicine

mrswoaose | fregtment-resistant post-traumatic

Ostrobothnia

stress disorder

The most severe consequence of a traumatic experience is post-traumatic stress disorder, a common and
often prolonged condition. Current treatments usually provide a reasonable response in mild and moderate
cases. Studies in the United States used MDMA-assisted psychotherapy to treat severe and treatment-
resistant cases with a median duration of 17.8 years. The treatment protocol included three preparatory
therapy sessions, two MDMA treatment sessions and a total of six integrative psychotherapy sessions.

Data was pooled across six double-blind, placebo-controlled phase 2 studies (n = 103). The active group

(n =72) received a dose of 75-125 mg MDMA and the control group (n = 31) a dose of 0-40 mg MDMA.

The primary outcome was assessed with the Clinician-Administered PTSD Scale for DSM-IV (CAPS-IV).
Independent raters administered the CAPS-IV at baseline, 3-8 weeks after two blinded sessions and at the
one-year follow-up..

The active dose group was statistically superior to the control group (p < 0.001). The average drop in CAPS-IV
scores was 37.8 for the active group and 11.6 for the control group. The between-group effect size was large
(Cohen’s d = 0.8). At one-year follow-up, the overall remission rate was 66.2%. Unlike “ecstasy”, the street
drug with unknown content and quantities, the pharmacologically pure MDMA is safe and no permanent or
serious adverse effects were identified with the doses used in a clinical setting (< 125 mg).

Due to the promising results, the FDA (Food and Drug Administration) has granted the treatment Breakthrough
Therapy status. The next research step includes extensive multi-centre studies across Europe and the United
States. Marketing approval of MDMA-assisted psychotherapy is anticipated if the safety and efficacy of the
treatment is confirmed in phase 3 studies.
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LIITETAULUKKO 1.

Tutkimuspopulaation tarkempi kuvaus (28).

Rekrytointi tutkimuksiin: Yhteydenotot tutkimusryhmiin mm. internet-mainosten ja kliinikoiden suositusten perusteella.
Trauman luonne: Useita erilaisia traumoja, ei tarkempaa erittelya. Tutkimuspopulaatiossa oli siviilejd, sotaveteraaneja ja
ensivastehenkilokuntaa.

Ladkehoito: Aiempi psyykenladkitys purettiin tutkimusten alkuun mennessa.

kontrolliryhma aktiviinen ryhma yhteensa

31 74* 105*

Ikd vuosina (keskihajonta): 40,4 (8,5) 40,5(11,4) 40,5(10,6)
Sukupuoli (%):

Mies 12 (38,7) 32(43,2) 44 (41,9)

Nainen 19 (61,3) 42 (56,8) 61 (58,1)
Etninen tausta (%):

Kaukaasia 27 (87,1) 65 (87,8) 92 (87,6)

Latino 1(3,2) 2(2,7) 3(2,9)

Amerikan intiaani 1(3,2) 1(1,4) 2(1,9)

Lahi-ita 1(3,2) 1(1,4) 2(1,9)

Muu 1(3,2) 5(6,8) 6(5,7)

painoindeksi (keskihajonta): 26,2 (6,1) 26,1 (5,4) 26,1 (5,6)

PTSD:n kesto kuukausina (keskihajonta): 197,9 (139,1) 222,6 (208,5) 215,3 (190,3)
Ladkehoito ennen tutkimusta (%):

Sertraliini 10 (32,3) 25 (33,8) 35 (33,3)
Paroksetiini 4(12,9) 14 (18,9) 18(17,1)
Psykoterapia ennen tutkimusta (%):
KPT, IPT 0 4(5,4) 4(3,8)
Muu KKT 24 (77,4) 34 (45,9) 68 (64,8)
EMDR 11(35,5) 22 (39,7) 33(31,4)
Ryhmaterapia 4(12,9) 18 (24,3) 22 (21,0)
Pitkittynyt altistus 3(9,7) 5(6,8) 8(7,6)
Psykodynaaminen 9(29,0) 14 (18,9) 23(21,9)
Oivallukseen perustuva terapia 6(19,4) 15 (20,3) 21(20,0)
Muut terapiat 18(58,1) 49 (66,2) 67 (63,8)
Ei 0 2(2,7) 2(1,9)
Aiempi eksaasin kaytto (%)
Kylls 7(22,6) 24.(32,4) 31(29,5)
Ei 24 (77,4) 50 (67,6) 74 (70,5)
Itsetuhoisuus ennen tutkimusta** (%)
Itsetuhoisia ajatuksia 14 (77,8) 45 (90,0) 59 (86,8)
Vakavia itsetuhoisia ajatuksia 4(22,2) 21 (42,0) 25 (36,8)
Itsetuhoista kayttaytymista 6(33,3) 15 (30,0) 21(30,9)
CAPS-IV -oirepisteet*** (keskihajonta):
lahtétaso 81,3 (15,9) 85,8(19,3) 84,5 (18,4)
BDI-Il -masennuspisteet (keskihajonta):
|5htdtaso 26,1(10,6) 30,2(11,6) 29,1 (11,4)

Lyhenteet:

KPT = kognitiivinen prosessointiterapia

IPT = interpersonaalinen terapia

KKT = kognitiivinen kadyttaytymisterapia

EMDR = eye movement desensitization and reprocessing

Tarkennukset:

*Lopullinen ryhmakoko analyysivaiheessa 103, josta 72 interventioryhmdssa.

**mittarina C-SSRS = Columbia-Suicide Severity Rating Scale

*¥**CAPS-IV-haastattelumanuaalin ohjeellinen luokitus PTSD:n vakavuudesta oirepisteiden perusteella on seuraava:
20-39 (lieva), 40-59 (keskivaikea), 60-79 (vaikea), >80 (erittdin vaikea)
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