Kansainvalinen nayttoon perustuva suositus
polyendokrinologisen metabolisen
munasarjaoireyhtyman (PMOS) (aiemmin
munasarjojen monirakkulaoireyhtyma, PCOS)

arviointiin ja hoitoon 2023 - Yhteenveto

MONASH s CREWHIRL o CREPCOS
Q}igis@ Ur"versrty .? B i e e . Centre for Research Excellence

in Polycystic Ovary Syndrome

EN%%%%E'\J\E/ =‘| ﬂshre 6 European Societ
asrm e —l @J CCCCCCCCCCCCC y

of Endocrinology

ccccccccccccc



Tiivistelma

Tavoite: Kehittaa ja ottaa kayttoon yksiselitteiset ja kattavat, nayttoon perustuvat suositukset
polyendokriinisen metabolisen munasarjaoireyhtyman (PMOS) diagnosoimisesta, arvioinnista ja hoidosta,
potilaiden elamanlaadun parantamiseksi kaikkialla maailmassa.

Osallistujat: Suosituksen painopisteet on maaritetty terveydenhuollon ammattilaisten ja potilaiden
laajamittaisen palautteen pohjalta. Kansainvalisiin paneeleihin osallistui kuluttajia seka pediatrian,
endokrinologian, gynekologian, perusterveydenhuollon, lisaantymisendokrinologian, psykologian,
ravitsemustieteen, liikuntafysiologian, unen, metabolisen kirurgian ja kansanterveyden asiantuntijoita seka
muita asiantuntijoita. Paneelist sisalsivat myos projektinhallinan, tietosynteesin ja kaytannon soveltamien
asiantuntojoita.

Naytto: Parhaisiin kaytantoihin ja nayttoon perustuvan suosituksen laatiminen sisalsi kattavaa tietosynteesia
ja GRADE-menetlmaan (Grading of Recommendations, Assessment, Development and Evaluation) perustuvaa

nayton luotettavuuden, sovellettavuuden, hyvaksyttavyyden, kustannusten, toteuttamisen ja viime kadessa
suositusten vahvuuden arviointia.

Prosessi: Projektin hallinnointiin osallistui kansainvalinen paneeli, johtoryhma ja viisi suositusten
kehittamisryhmaa, joihin kuului 52 jasenta, seka kuluttaja- ja kaytannon soveltamisen asiantuntijoita. Australian
kansallisen terveyden ja laaketieteen tutkimusneuvoston (NHMRC) rahoittama ja Monashin yliopiston johtama
Centre for Research Excellence in Women's Health in Reproductive Life -tutkimuskeskus teki yhteistyota American
Society for Reproductive Medicine-, Endocrine Society-, European Society of Endocrinology- ja European Society of
Human Reproduction and Embryology -yhdistysten kanssa. 36 organisaatiota toimi yhtesityossa yhdeksan
kuukauden ajan. 55 priorisoitua kliinista kysymysta tuottivat 52 systemaattista ja kolme narratiivista
kirjallisuuskatsausta, nayttoon perustuvia suosituksia ja konsensussuosituksia seka niihin liittyvia kaytannon
vinkkeja. Yhteistyoorganisaatioiden nimeamat komiteoiden jasenet laativat kansainvalisen vertaisarvioinnin, ja
asiantuntijoiden arvioimat menetelmat ja tulokset toimitettiin NHMRC:lle riippumattomaan tarkastukseen.

Suositukset: PMOS tulisi diagnosoida paivitettyjen, nayttoon perustuvien Rotterdamin konsensuskriteerien
perusteella. Aikuisilla tama edellyttaa kahta seuraavista oireista: i) kliininen/biokemiallinen
hyperandrogenismi, ii) ovulaatiohairiot ja iii) monirakkulaiset munasarjat ultraaanikuvauksessa tai kohonnut
Anti-Muller-hormonipitoisuus (AMH), kun muut syyt naihin oireisiin on suljettu pois. Jos potilaalla on
kuukautishairioita ja hyperandrogenismi, diagnoosin tekemiseen ei tarvita munasarjojen ultraaanitutkimusta tai
AMH-pitoisuuden maarittamista. Murrosikaisilla on esiinnyttava seka hyperandrogenismia etta
ovulaatiohairioita, eika ultraaanitutkimusta ja AMH:n mittausta suositella heikon spesifisyyden vuoksi.

Diagnoosin jalkeisessa arvioinnissa ja hoidossa on huomioitava lisaantymiseen liittyvat, metaboliset,
kardiovaskulaariset, dermatologiset, uneen liittyvat ja psykologiset ominaispiirteet. Suosituksena on elinikainen
lisaantymisterveyssuunnitelman laatiminen, jossa painopisteina ovat raskautta edeltavat riskitekijat,
terveelliset elintavat, painon nousun ehkaisy ja hedelmallisyyden optimointi. Metaboliset riskitekijat, diabetes,
verisuonisairaudet seka unihairiot ovat PMOS-potilailla yleisempia kuin muulla vaestolla, joten seulontaa ja
hoitoa suositellaan. PMOS tulisi katsoa merkittavaksi riskitekijaksi raskauden aikana, joten PMOS-potilaat on
tunnistettava ja heidan raskauttaan tulisi seurata. Premenopausaalsten naisten kohdunrungon sydvan riski on
kohonnut, joskin absoluuttiset riski on pieni.

Masennus- ja ahdistuneisuusoireet ovat merkittavasti yleisempia PMOS:ssa mita muulla vaestolla, ja oireita
tulee seuloa kaikilta PMOS-potilailta. Psykologinen arviointi ja hoito on jarjestettava oireiden ja kansallisten
ohjeiden mukaan. Psykologiset oireet, kuten syomishairiot seka vaikutukset kehonkuvaan ja elamanlaatuun, on
tiedostettava entista paremmin. PMOS-diagnoosi ja PMOS:n hoito aiheuttavat usein tyytymattomyytta, joten
potilaiden ja terveydenhuollon ammattilaisten tietamyksen parantamista ja koulutuksen lisaamista
suositellaan vahvasti. Tahan sisaltyy korkealaatuinen, nayttoon perustuva aineisto. Jaettu paatoksenteko ja
voimaannuttaminen ovat olennaisen tarkeita. Integroituja hoitomalleja tulee kehittaa, rahoittaa ja arvioida.
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PMOS-potilaiden terveellisten elintapojen tukeminen on tarkeaa. Tuessa on painotettava erityisesti yleista
terveydentilaa, painon nousun ehkaisemista ja tarvittaessa painonhallintaa. Monilla ruokavalioilla ja
lilkuntarutiineilla on omat hyotynsa, mutta mikaan niista ei ole PMOS:n hoidossa ratkaisevasti muita parempi.
Painoon liittyvat ennakkoasenteet ja stigma on minimoitava, ja terveydenhuollon ammattilaisten on pyydettava
lupa naisten punnitsemiseen ja selitettava ylipainoon liittyvat riskit.

Kaikki yhdistelmaehkaisyvalmisteet ovat tehokkaita ja ensilinjan laakitys kuukautishairididen ja
hyperandrogenismin hoidossa. Ensisijaisesti suositellaan kuitenkin matala-annoksisia ja matalan riskin
valmisteita. Metformiinia suositellaan ensisijaisesti metabolisiin oireisiin, ja se on tehokkaampi kuin inositoli,
jonka kliiniset hyodyt PMOS:n hoidossa ovat vahaisempia. Metformiinin kayttoa ei suositella rutiinisti raskaana
oleville PMOS-naisille. Liikakarvoitusta voidaan tehokkaasti vahentaa laserhoidolla, kun taas antiandrogeenien
merkitys on vahaisempi ja niita tulee kayttaa silloin, kun muut hoidot eivat tehoa tai ne ovat vasta-aiheisia.
Lihavuuslaakkeita ja lihavuusleikkausta voidaan harkita yleisten hoitosuositusten perusteella, kun hyodyt ja
haittavaikutukset ovat tasapainossa.

Letrotsoli on ensilinjan laakehoito hedelmattomyyteen, ja klomifeeni yksin tai yhdessa metformiinin kanssa,
gonadotropiinit tai munasarjakirurgia soveltuvat toisen linjan hoidoksi. Vaikka koeputkihedelmoitykselle (in vitro-
fertilisaatio, IVF) ei olisi ehdotonta aihetta, voidaan PMOS-oireyhtymasta ja anovulatorisesta infertiliteetista
karsiville naisille tarjota kolmannen linjan hoitona IVF, mahdollisesti in vitro -maturaation kanssa, kun muut
ovulaation induktiohoidot ovat epaonnistuneet.

PMOS:aan liittyva naytto on kaiken kaikkiaan luotettavuudeltaan heikkoa tai kohtalaista. Sen yleisyyden ja
merkittavien terveysvaikutusten perusteella suositellaan suurempaa priorisointia, lisarahoitusta ja tutkimusta.
Suositukset sisaltavat monikielisia koulutusmateriaaleja ja nayttoon perustuvia tietolahteita kuluttajille
(AskPMOS-sovellus), terveydenhuollon ammattilaisille ja paattajille.
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Diagnoosin tausta: Suosituksen johdanto

Suositus perustuu vuonna 2018 julkaistuun kansainvaliseen ja nayttoon perustuvaan suositukseen, jotka koskevat

PMOS:n arviointia, diagnosointia ja hoitoa, seka konsensukseen perustuvaa Rotterdamin PCagnoosikriteeria. '8

Nyt nayttoon perustuvia diagnostisia kriteereita on kehitetty, ja suosittelemme, etta aikuisilla diagnoosi edellyttaa kahta
seuraavista:

i) kliininen/biokemiallinen hyperandrogenismi, ii) ovulaatiohairio tai iii) monirakkulaiset munasarjat ultraaanikuvauksessa tai
kohonnut Anti-Muller-hormonipitoisuus (AMH). AMH-pitoisuus on otettu mukaan aikuisten diagnoosikriteereihin, mutta AMH-
maaritysta tai ultraaanikuvausta ei suositella murrosikaisille normaalin lisaantymisfysiologian vuoksi.

Kilpirauhassairauden (kilpirauhasta stimuloiva hormoni, TSH, hyperprolaktinemian (prolaktiini, PRL) ja ei-klassisen synnynnaisen
lisamunuaishyperplasian (17-hydroksiprogesteroni, 17-OHP) poissulkemista suositellaan. Lisaarviointia suositellaan potilaille,
joilla on amenorrea ja vaikeampia kliinisia oireita, kuten mahdollinen hypogonadotrooppinen hypogonadismi, Cushingin tauti tai
epaily androgeenia tuottavista kasvaimista, ottaen huomioon, etta ilmeinen virilisaatio ei sovi yhteen PMOS:n kanssa.
Laakareiden tulee noudattaa muita asiaankuuluvia suosituksia naiden diagnoosien osalta.

Tiedostamme tiettyjen diagnostisten ominaispiirteiden maarittamiseen liittyvat haasteet esimerkiksi kuukautisten
alkamisen ja vaihdevuosien yhteydessa, jolloin diagnostiset ominaispiirteet muuttuvat fysiologisista syista

Suosituksen tavoitteena on helpottaa potilaiden oikea-aikaista ja asianmukaista diagnosointia ja samalla valttaa
ylidiagnosointia, etenkin murrosikaisilla. Erityisesti suositellaan huomioimaan tahan liittyen, etta

« Ultraaanikuvausta ja Anti-Muller-hormonipitoisuuden (AMH) maaritysta ei suositella diagnosointiin naisilla,
joiden kuukautisten alkamisesta on alle kahdeksan vuotta.
* Riskiryhmaan kuuluvat nuoret naiset, joiden diagnoosi on epaselva, voidaan arvioida myohemmin uudelleen.
» Diagnostisia ominaispiirteita on tarkennettu ja ne painottuvat spesifisyyteen diagnostisen tarkkuuden parantamiseksi.

Resurssien kayttoa diagnosoinnissa voidaan vahentaa myos keskittymalla kliinisiin ominaispiirteisiin, rajoittamalla
indikaatioita ultraaanikuvaukselle, hyodyntamalla AMH-maaritysta ultraaanen vaihtoehtona ja keskittymalla kliiniseen
hyperandrogenismiin biokemiallisen sijaan.

Vahvistamme myo0s National Institutes of Healthin (NIH) vuonna 2012 PMOS-metodologiatyoryhman nayttoon perustuvaa
suositusta siita, etta sairauden nimi on harhaanjohtava ja se tulisi muuttaa. Nimenmuutos pyritaan saamaan aikaan keratyn
nayton, kuluttajilta saadun palautteen seka yhteistyoprosessien avulla.

PMOS:n arvioinnin ja diagnosoinnin merkityksesta ja optimaalisesta ajankohdasta tulee keskustella potilaan kanssa ottaen
huomioon psykososiaaliset ja kulttuuriset tekijat seka toiveet. On erittain tarkeaa etta diagnoosin saaneelle annetaan
riittavasti tietoa oireyhtymasta, muun muassa komplikaatioiden ehkaisemisen mahdollisuuksista ja yleisesti hyvasta
lisaantymispotentiaalista ja perhekoosta, ja niihin mahdollisesti tarvittavasta laaketieteellista avusta. Perusperiaatteena on,
etta oireyhtyman diagnosoinnissa ja hoidossa etusijalla on naisten itsensa voimaannuttaminen. Henkilokohtaiset ominaisuudet,
mieltymykset, kulttuuri ja arvot tulee ottaa huomioon arviointia tehtaessa, tietoa jaettaessa tai toimenpiteita tai hoitoja
suositeltaessa.

Suositusten tulkinta

Yksityiskohtaiset menetelmat sidosryhmien sitouttamiseen ja suosituksen laatimiseen loytyvat luvusta 6: Suosituksen
laatimismenetelmat. Suosituksen laatimisessa ja tulkinnassa on arvioitu nayttoa seka kuultu eri tieteenaloja edustavia
terveydenhuollon ammattilaisia ja kuluttajien nakemyksia kaikissa vaiheissa konseptoinnista priorisointiin, suosituksen
laatimiseen, arviointiin ja kaantamiseen. Resurssien, terveydenhuoltopalvelujen, tutkimusten ja hoitojen saatavuuden
kansainvalinen vaihtelu huomioitiin, ja kaannosta voidaan joutua mukauttamaan paikallisten suositeltujen kaytantojen
mukaisesti. Apua mukauttamiseen voi pyytaa lahettamalla sahkopostia osoitteeseen helena.teede@monash.edu.

Jotta suosituksia olisi helpompi tulkita, ne on esitetty luokan, kaytettyjen ilmaisujen, GRADE-asteen ja nayton
luotettavuuden perusteella. Suositusten luokka sisaltaa nayttoon perustuvat suositukset tai konsensussuositukset. Kullakin
on omat kaytannon vinkkinsa, jotka on kuvattu taulukossa 1. Niissa tapauksissa, joissa saatavilla on ollut riittavasti
PMOSliittyvaa nayttoa, suosituksen laatinut ryhma (GDG) on antanut nayttoon perustuvan suosituksen. Jos PMOS-nayttoa ei
ole ollut saatavilla riittavasti, GDG on tarkastellut yleista tai asianomaisiin vaestoryhmiin liittyvaa nayttoa ja antanut
tilanteen mukaan konsensussuosituksia, jos asiasta on vallinnut yksimielisyys. Kaytannon vinkit korostavat tarkeita kliinisia
ja toteutukseen liittyvia seikkoja, jotka tulivat ilmi GDG:n harkitessa nayttoon perustuvia suosituksia tai
konsensussuosituksia.


mailto:helena.teede@monash.edu

Taulukko 1: PMOS-suositusten luokat

NPS Nayttoon perustuvat suositukset: GDG:n suosituksen tueksi on saatu riittavasti nayttoa.

KS Konsensussuositukset: Jos riittavaa nayttoa ei ole ollut saatavilla, GDG on antanut
konsensussuosituksen, joka voi perustua myos muusta vaestosta saatuun nayttoon.

KV Kaytannon vinkit: Nayttoa ei ole etsitty. Niissa tapauksissa, joissa nayttoon perustuvia
suosituksia tai konsensussuosituksia kasittelevassa keskustelussa on noussut esille
tarkeita seikkoja, GDG on maaritellyt kaytannon vinkkeja.

Suosituksessa on kaytetty seuraavia ilmaisuja: "tulee”, ”"voidaan” ja "ei tule” eri muodoissaan. Nama ilmaisut perustuvat
suosituksen luonteeseen (naytto tai konsensus), GRADE-kehykseen ja nayton luotettavuuteen, ja ne ovat riippumattomia
kuvaajia, jotka kuvastavat moniammatillisen GDG:n, myos kuluttajien, nakemysta. Ne viittaavat suosituksen yleiseen tulkintaan
ja kaytannon soveltamiseen seka hyotyjen ja haittojen tasapainottamiseen. “Tulee”-ilmaisua kaytetaan, kun suosituksen
hyodyt ylittavat haitat ja kun suositusta voidaan luotettavasti pitaa kaytannon ohjeena. Ehdollisia suosituksia kuvataan
ilmauksilla ”voidaan” tai "tulee/voidaan harkita/huomioida”, ja niita on kaytetty joko silloin, kun nayton luotettavuus on
rajallinen tai kaytettavissa olevat tutkimukset osoittavat, etta yhden lahestymistavan hyodyt toiseen nahden ovat vahemman
selvia tai hyotyjen ja haittojen valinen tasapaino on epaselva. “Ei tule” -tyyppista ilmaisua on kaytetty, kun

asianmukaista nayttoa ei ole tai kun haitat saattavat olla suurempia kuin hyodyt.

GDG on maaritellyt suosituksen GRADE-asteen GRADE-kehyksen'¢ jasennellyn ja lapinakyvan tarkastelun perusteella, mukaan

lukien toivotut vaikutukset, ei-toivotut vaikutukset, vaikutusten tasapaino, resurssivaatimukset ja kustannustehokkuus,
tasavertaisuus, hyvaksyttavyys ja sovellettavuus, ja se sisaltaa seuraavat:

** Ehdollinen suositus vaihtoehtoa vastaan

R Ehdollinen suositus joko vaihtoehdolle tai vertailukohdalle
oo o oo Ehdollinen suositus vaihtoehdolle

ool Vahva suositus vaihtoehdolle

Nayton laatu on luokiteltu (ks. taulukko 2) perustuen seuraaviin kohtiin:

» tiedot lopputulemaa kasittelevien tutkimusten lukumaarasta ja arviot tutkimusasetelmista

» sisdllytettyjen tutkimusten ja/tai yhteenvedetyn nayton laadusta, kuten harhan riskin,
epajohdonmukaisuuden, epasuoruuden, epatarkkuuden ja muiden nayton asteeseen mahdollisesti
vaikuttavien seikkojen riski

» keskeiset tilastotiedot

» tulosten tarkeyden luokittelu.

Nayton laatu kuvastaa sita, missa maarin luottamus vaikutusarvioon on riittava tukemaan tiettya suositusta. '¢- Sen on
paaosin maarittanyt nayton yhteenvedosta vastannut asiantuntijaryhma.
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Taulukko 2: Nayton luotettavuuden (varmuuden) luokat (mukautettu GRADE-kehyksestd)?é

Vahva PPPPD Vahva luottamus siihen, etta todellinen vaikutus on lahella arvioitua vaikutusta.

Kohtalainen @®@PO Kohtalainen luottamus vaikutusta koskevaan arvioon: todellinen vaikutus on todennakoisesti lahella arvioitua,
mutta on mahdollista, etta se on erilainen.

Heikko 1<10]0) Rajallinen luottamus vaikutusta koskevaan arvioon: todellinen vaikutus voi poiketa
merkittavasti arvioidusta.

Hyvin D000 Ei luottamusta vaikutusta koskevaan arvioon: todellinen vaikutus todennakoisesti poikkeaa
heikko merkittdvasti arvioidusta.

GRADE toteaa, etta nayton luotettavuus on jatkumo - harkinnanvaraiseen luokitteluun liittyy aina jonkin verran mielivaltaisuutta.
Yksinkertaisuuden, lapinakyvyyden ja selkeyden hyodyt ovat kuitenkin suuremmat kuin nama rajoitukset. '

Jaljempana taulukossa 3 olevien suositusten yhteenveto koskee luokkaa, kuvailevia termeja, suositusten GRADE-astetta ja ndyton
luotettavuutta. Suosituksessa esitellaan aiheen kliininen merkitys, kliininen kysymys, nayton yhteenveto, itse suositus ja kaytannon vinkit
seka yhteenveto GDG:n perustelusta, jota on muokattu laajan kansainvalisen vertaisarvioinnin perusteella. Kutakin suositusta tukevat
nayton arvioinnit, kuvaukset ja GRADE-kehykset loytyvat taydentavasta teknisesta raportista (saatavilla vain englanniksi).

Cochrane-menetelmien mukaisesti nayton luotettavuus vaihtelee merkittavasti kliinisten kysymysten lopputulemien valilla. Tahan
suositukseen kirjattu nayton luotettavuus kuvastaa heikointa luotettavuutta kunkin kysymyksen kolmen keskeisen kriittisen lopputuleman
osalta. Naytto oli usein vahvempaa kaikkein kriittisimman lopputuleman osalta, ja usein korkealaatuiset satunnaistetut kontrolloidut
tutkimukset (RCT:t) olivat kasitelleet vain yksittaista kysymysta. Kuitenkin useiden lopputulemien huomioon ottaminen ja lisanayton
saaminen heikkolaatuisista tutkimuksista saattoivat johtaa siihen, etta nayttoasteen kokonaisvarmuus arvioitiin matalaksi.

GDG on huomioinut tallaiset nayton vivahde-erot kunkin kliinisen kysymyksen kohdalla, ja ne on kuvattu teknisessa raportissa ja GRADE-
taulukoissa. Siten suosituksen vahvuuden ja nayton luotettavuuden valilla voi ilmeta eroavaisuuksia. Talloin suositukseen on lisatty perustelu
kyseisen kliinisen kysymyksen peraan.

Tama suositus kehittyy ja paivittyy jatkuvasti, kuten luvussa 6 on kuvattu. Suosituksen nopeimmin kehittyvilla alueilla, joilla uutta nayttoa
on odotettavissa lyhyella aikavalilla. Rajausta tarkistetaan vuosittain lisanayton etsimista varten ja noudattaen luvun 6 mukaista prosessia.
Suositustaulukossa ja yhteenvedossa niiden kohdalla on merkki #.



Suositusten
vhteenveto

Taulukko 3: Suositukset

Suosituksen ja teknisen raportin numerot vastaavat toisiaan. Konsensussuosituksilla (KS) ja kaytannon vinkeilla (KV)
ei ole GRADE-luokituksia, mutta naytonastekatsauksessa on kuvattu, kuinka ne perustuvat PMOS:sta ja keskivertovaestosta
saatuun nayttoon. # maarittelee suosituksen paivitysten prioriteetin.

Nro*  Tyyppi Suositus

Luokitus/
laatu

Seulonta, diagnostiikka ja riskien arviointi sekd eri elamanvaiheet

Yleiset periaatteet

KV

Kaikkia diagnostisia arviointeja suositellaan kaytettaviksi diagnostisen
algoritmin 1 mukaisesti.

1.1

Kuukautis- ja ovulaatiohairiot

1.1.1  KS

Epasaannollinen kuukautiskierto maaritellaan seuraavasti: G

. Normaali fysiologinen ilmio ensimmaisen vuoden aikana kuukautisten alkamisesta liittyen
murrosikaan

. >1- <3 vuotta kuukautisten alkamisesta: kierto < 21 tai > 45 paivaa

. > 3 vuotta kuukautisten alkamisesta perimenopaussiin: kierto < 21 tai > 35 paivaa
tai < 8 kiertoa vuodessa

« Kuukautisten alkamisesta on yli vuosi: ja yksikin kierto > 90 paivaa

Primaarinen amenorrea = kuukautisten puuttuminen 15-ikavuoteen mennessa tai
> 3 vuotta rintojen kypsymisesta.

Jos kuukautiskierto on epasaannollinen, PMOS-diagnoosia tulee harkita ja
arvioida naiden PMOS-suositusten mukaisesti.

1.1.2 KV

Kuukautisten alkamisen keskimaarainen ika voi vaihdella eri vaestoissa.

Nuorilla, joilla on kuukautiskierron hairio, PMOS:n arvioinnin ja diagnosoinnin
merkityksesta ja optimaalisesta ajankohdasta tulee keskustella potilaan ja hanen
vanhempiensa tai huoltajiensa kanssa ottaen huomioon murrosikaan liittyvat
diagnostiset haasteet seka psykososiaaliset ja kulttuuriset tekijat.

1.1.4 KV

Nuorilla, joilla on PMOS-oireita, mutta jotka eivat tayta diagnostisia kriteereita,
voidaan asettaa ”korkea riski” -ryhmaan ja tehda myohemmin uudelleenarviointi
potilaan saavuttaessa taydellisen lisaantymiskypsyyden tai jo sita ennen, 8 vuotta
kuukautisten alkamisen jalkeen. Tama koskee myos potilaita, joilla on PMOS-oireita
ennen yhdistelmaehkaisyvalmisteen kayton aloittamista, tai jos potilaalla on
pysyvia oireita, tai jos poptilaan paino on noussut murrosiassa merkittavasti.

1.1.5 KV

Ovulaatiohairioita voi esiintya myos saannollisessa kierrossa. Mikali anovulaatio
on tarpeellista todentaa, voidaan mitata seerumin progesteronipitoisuus.
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Nro#

Tyyppi Suositus

Luokitus/
laatu

1.2

Biokemiallinen hyperandrogenismi

1.2.1

NPS

Terveydenhuollon ammattilaisten tulee PMOS-diagnoosin yhteydessa
arvioida biokemiallista hyperandrogenismia kokonaistestosteronin ja vapaan
testosteronin pitoisuuden perusteella. Vapaa testosteroni voidaan maarittaa
vapaan androgeeni-indeksin (free androgen index, FAI) perusteella.

% % o% o%
0‘0 0’0 0‘0 0’0

@000

1.2.2

NPS

Jos testosteronin tai vapaan testosteronin pitoisuus ei ole suurentunut, voidaan
harkita androstenedionin ja dehydroepiandrosteronisulfaatin (DHEAS) mittaamista
ottaen huomioon niiden heikompi spesifisyys ja suurempi ikaan liittyva lasku
erityisesti DHEAS-arvoa ajatellen.

O % %
0’0 0.0 0’0

@000

1.2.3

NPS

Laboratorimittauksessa on kaytettava validoitua, tarkkaa tandem-
massaspektrometriamenetelmaa (LC-MS/MS) kokonaistestosteronin ja
tarvittaessa androstenedionin ja DHEAS:n mittaamiseen. Vapaa testosteroni
tulee maarittaa laskemalla, tasapainodialyysilla tai
ammoniumsulfaattisaostuksella.

% o% % o%
0.0 0‘0 0.0 0‘0

@000

1.2.4

NPS

Laboratorioiden tulee kayttaa kokonaistestosteronin tai vapaan testosteronin
maaritykseen LC-MS/MS-mittausta suorien immunomaaritysten

(esim. radiometrinen tai entsyymisidonnainen) sijaan, silla jalkimmaisten
tarkkuus on rajallinen ja niiden herkkyys PMOS:aan liittyvan
hyperandrogenismin diagnosoinnissa on huono.

O o% % o%
0’0 0‘0 0’0 0‘0

@200

1.2.5

KV

PMOS:aan liittyvan hyperandrogenismin havaitsemiseksi biokemiallisen
hyperandrogenismin arvioinnista on eniten hyotya potilailla, joilla on vain vahan
tai ei lainkaan kliinisia hyperandrogenismin merkkeja (kuten hirsutismia).

1.2.6

KV

Yhdistelmaehkaisyvalmisteita kayttavien naisten biokemiallista
hyperandrogenismia on erittain vaikea arvioida luotettavasti, silla valmiste lisaa
sukupuolihormoneja sitovaa globuliinia ja vahentaa gonadotropiinista riippuvaista
androgeenituotantoa.

Jos yhdistelmaehkaisyvalmiste on kaytossa, mutta biokemiallisten androgeenien
arviointi on valttamatonta, valmisteen kaytto on keskeytettava vahintaan
kolmeksi kuukaudeksi ja ehkaisy on hoidettava muulla tavoin.

1.2.7

KV

Toistuvilla androgeenimittauksilla on rajallinen merkitys PMOS:n
arvioinnissa aikuisilla.

1.2.8

KV

Useimmilla nuorilla androgeenipitoisuudet saavuttavat aikuisten tason 12-15 vuoden iassa.

1.2.9

KV

Jos androgeenipitoisuudet ylittavat selvasti laboratorion viitearvot, huomioon tulee

ottaa muut hyperandrogenismin syyt kuin PMOS, kuten munasarjojen ja
lisamunuaisten neoplasmat, synnynnainen lisamunuaishyperplasia, Cushingin

oireyhtyma, munasarjan hypertekoosi (menopaussin jalkeen), iatrogeeniset syyt ja

vaikean insuliiniresistenssin oireyhtymat. Joihinkin androgeenia erittaviin
neoplasmoihin liittyy kuitenkin vain lieva tai kohtalainen androgeenipitoisuuksien
nousu. Anamneesi oireiden alkamisajankohdasta ja/tai nopeasta etenemisesta on
kriittisen tarkea androgeenia erittavan kasvaimen maarittelyssa.




Nro#

Tyyppi Suositus

Luokitus/

Laatu

1.2.10

KV Eri menetelmien ja laboratorioiden viitearvot vaihtelevat merkittavasti, ja ne
perustuvat usein satunnaiseen persentiiliin tai kesiarvon keskihajontaan vaestosta,
jonka ominaispiirteita ei ole taysin maaritelty ja johon todennakoisesti sisaltyy naisia,
joilla on PMOS. Normaaliarvot tulisikin maaritettaa joko tarkoin maaritellyn terveen
kontrollivaeston arvojen vaihteluvalin perusteella tai keskivaeston arvojen
klusterianalyysilla.

1.2.11

KV Naisten androgeenimittauksia tekevissa laboratorioissa tulee huomioida seuraavat:

. Laboratorion viitearvot maaritetaan joko tarkoin maaritellyn terveen kontrollivaeston

arvojen vaihteluvalin perusteella tai suuren yleisvaeston arvojen klusterianalyysilla.
. Sovelletaan tarkimpia saatavilla olevia menetelmia.

« Uutto-/kromatografia-immunomaaritysta kaytetaan massaspektrometrian
vaihtoehtona vain silloin, kun saatavilla on riittavasti asiantuntemusta.

« Tulevaisuudessa parannuksia voivat tuoda 11-oksiandrogeenien mittaaminen seka
raja- tai kynnysarvojen maarittaminen eri ikaluokkia ja etnisia ryhmia edustavan
vaeston laajamittaisen validoinnin perusteella.

1.3

Kliininen hyperandrogenismi

1.3.1

NPS Pelkka hirsutismi tulee katsoa ennen biokemiallista hyperandrogenismimaarityksia
ja sita tulee pitaa PMOS:aa ennustavana tekijana aikuisilla.

O o% %
0‘0 0’0 0‘0

@000

1.3.2

NPS Terveydenhuollon ammattilaiset voivat huomioida, etta naisten hiustenlahto
ja akne yksinaan (ilman hirsutismia) ovat suhteellisen heikkoja biokemiallisen
hyperandrogenismin ennustajia.

% % o% o%
0’0 0‘0 0’0 0‘0

D000

1.3.3

KS Kattava anamneesi ja fyysinen tutkimus tulee tehda kliinisen hyperandrogenismin
oireiden ja merkkien perusteella, mukaan lukien akne, naisten hiustenlahto ja
hirsutismi aikuisilla seka vaikea akne ja hirsutismi nuorilla.

1.3.4

KS Terveydenhuollon ammattilaisten tulee olla tietoisia kliinisen hyperandrogenismin
mahdollisista negatiivisista psykososiaalisista vaikutuksista ja ottaa vakavasti naisten
kertomukset ei-toivotusta liikakarvoituksesta ja/tai hiustenlahdosta riippumatta
niiden havaitusta kliinisesta vakavuudesta.
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Luokitus/
Nro# Tyyppi Suositus Laatu

1.3.5 KS Muokattua Ferriman-Gallweyn asteikkoa (MFG) 4-6 tulee kayttaa hirsutismin RS
tunnistamiseen etnisyys huomioiden, seka tiedostaen, etta omahoito on yleista ja voi
rajoittaa kliinista arviointia.

1.3.6 KS Terveydenhuollon ammattilaisten tulee huomioida, etta vaikka hirsutismin 0
vakavuusaste voi vaihdella etnisen alkuperan mukaan, hirsutismin esiintyvyys nayttaa
olevan samanlaista etnisten ryhmien valilla.

1.3.7 KV Terveydenhuollon ammattilaisten tulee

. tiedostaa, etta hirsutismin arvioinnissa suositaan standardoituja visuaalisia
asteikkoja, kuten mFG-asteikkoa yhdessa kuva-atlaksen kanssa

. harkita Ludwigin tai Olsenin visuaalista asteikkoa naisten hiustenlahdon arvioinnissa

. huomata, etta aknen arviointiin ei ole yleisesti hyvaksyttyja visuaalisia valineita

. tiedostaa, etta naiset hoitavat kliinista hyperandrogenismia yleensa kosmeettisesti,
mika vahentaa sen ilmeista kliinista vakavuutta

. ymmartaa, etta ei-toivotun liikakarvoituksen ja mahdollisesti aknen ja
hiustenlahdon itsearviointi on erittain luotettavaa, joten ne on syyta arvioida
tarkasti, vaikka hyperandrogenismin ilmeisia kliinisia merkkeja ei olisi selvasti
havaittavissa tutkimushetkella.

. huomata, etta hirsutismin maarityksessa on otettava huomioon vain
terminaalikarvat, jotka voivat kasittelemattomina kasvaa yli 5 mm pituisiksi, ja
ovat muodoltaan ja rakenteeltaan vaihtelevia ja yleensa pigmentoituneita

. huomata, etta uusi, vaikea tai paheneva hyperandrogenismi, myos hirsutismi,
edellyttaa lisatutkimuksia androgeenia erittavien kasvainten ja munasarjojen
hypertekoosin poissulkemiseksi

. seurata hyperandrogenismin kliinisia merkkeja, kuten hirsutismia, aknea ja naisten
hiustenlahtoa, jotta hoitoa voidaan saataa tarvittaessa.

1.4 Ultraaanitutkimus ja monirakkulainen munasarjamorfologia

1.4.1 NPS Follikkien maaraa munasarjaa kohden tulisi pitaa tarkempana ultradaaneen oo ote e
pohjautuvana osoituksena monirakkulaisesta munasarjamorfologiasta (PCOM) @00
aikuisilla.

O o% o% o%
0‘0 0’0 0‘0 0’0

1.4.2 NPS Munarakkulamaara munasarjaa kohden, munarakkulamaara lapileikkausta BHOO

kohden ja munasarjan tilavuus tulee katsoa tarkoiksi ultraaaneen
pohjautuviksi osoituksiksi PCOM:sta aikuisilla.

O o% % o%
0’0 0.0 0’0 0.0

1.4.3 KS PCOM-kriteerien tulee perustua munarakkuloiden ylimaaraan
(FNPO, FNPS) ja/tai munasarjojen laajentumiseen (QV).

1.4.4 KS Munarakkuloiden maara > 20 vahintaan yhdessa munasarjassa tulee katsoa
PCOM-kynnysarvoksi aikuisilla.

% % o% o%
0.0 0‘0 0.0 0‘0

1.4.5 KS Munasarjan tilavuus > 10 ml tai munarakkulamaara lapileikkausta kohti > 10
vahintaan yhdessa munasarjassa aikuisilla tulee katsoa PCOM-kynnysarvoksi
kaytettaessa vanhempaa teknologiaa tai jos kuvanlaatu ei riita munarakkuloiden
maaran tarkkaan arviointiin koko munasarjassa.
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Nrot  TYYPPi

Luokitus/

Suositus laatu

1.4.6 KV

Nuorten ultraaanitutkimuksessa ei ole tarkkoja kriteereja monirakkulaisen
munasarjamorfologian (PCOM) maarittelylle, joten ultraaanitutkimusta ei
suositella suoritettavaksi nuorille.

1.4.7 KV

Kun ultraaanitutkimus on indikoitu ja potilas suostuu siihen, transvaginaalinen
menetelma on tarkin PCOM-diagnosointiin.

1.4.8 KV

Vatsaontelon lapi tehtavalla ultraaanitutkimuksella tulee paaasiassa selvittaa
munasarjan tilavuus, jolloin kynnysarvo on > 10 ml, tai munarakkuloiden maara
lapileikkauksessa (FNPS) > 10 jommassakummassa munasarjassa aikuisilla, koska
talla menetelmalla on vaikea arvioida munarakkuloiden maaraa koko munasarjassa.

1.4.9 KV

Jos potilaalla on kuukautishairio ja hyperandrogenismi, munasarjojen
ultraaanitutkimusta ei tarvita PMOS:n diagnosoinnissa.

1.4.10 KV

PCOM-kynnysarvoja tulee tarkistaa saannollisesti ultraaanitekniikan kehittyessa,
ja ikakohtaiset PCOM-raja-arvot tulee maarittaa.

1.4.11 KV

On oleellista, etta terveydenhuollon ammattilaiset saavat koulutusta

munarakkuloiden oikeaoppiseen ja huolelliseen laskentaan munasarjakohtaisesti.

PCOM-ultraaanitutkimuksessa suositellaan selkeita standardoituja protokollia, jotka

sisaltavat vahintaan seuraavat:

. viimeisimmat kuukautiset (tai kierron vaihe)

. anturin taajuus

. arvioitu menetelma/reitti

o 2-9 mm:n kokoisten munarakkuloiden kokonaismaara munasarjaa kohden

« kolmiulotteiset mitat (cm) tai kummankin munasarjan tilavuus

. muut munasarjojen ominaispiirteet ja/tai patologia, kuten kystat,
keltarauhaset, dominoiva follikkeli (= 10 mm) (joita ei pida sisallyttaa
munasarjan tilavuuden laskentaan)

. kontralateraalisen munasarjan munarakkulamaaran luotettavuus PCOM-
diagnosoinnissa, kun dominoiva follikkeli on huomioitu

« kohdun ominaispiirteet ja/tai patologia, kuten kohdun limakalvon paksuus ja
rakenne.

1.5

Anti-Muller-hormoni PMOS:n diagnosoinnissa

1.5.1 NPS

Seerumin Anti-Muller-hormonipitoisuutta (AMH) voidaan kayttaa PCOM:n e
maarittamiseen aikuisilla. ®PPO

1.5.2 NPS

Seerumin AMH-pitoisuutta tulee kayttaa vain diagnostisen algoritmin o oo oo ot
mukaisesti, ottaen kuitenkin huomioon, etta potilailla, joilla on ADPPDO
kuukautishairio ja hyperandrogenismi, AMH-pitoisuutta ei valttamatta tarvita
PMOS-diagnosointiin.

>
>

1.5.3 NPS

/!
0.}
/!
4
/!
0.}
/!
4

Suosittelemme, etta seerumin AMH-pitoisuutta ei kayteta yksittaisena DDDO
testina PMOS-diagnosoinnissa.
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Luokitus

Nro# Tyyppi Suositus /laatu
1.5.4 NPS Seerumin AMH-pitoisuutta ei pida toistaiseksi kayttaa nuorilla. PR ENRS
DPDPO
Seerumin AMH-pitoisuutta tai ultraaanitutkimusta voidaan kayttaa munasarjojen
1.5.5 KV . e . e i s N
morfologian maarittamiseen. Molempia testeja ei kuitenkaan pitaisi tehda
ylidiagnosoinnin valttamiseksi.
1.5.6 KV Laboratorioiden ja terveydenhuollon ammattilaisten on oltava tietoisia seuraavista tekijoista,
jotka vaikuttavat AMH-pitoisuuteen:
» ika: seerumin AMH-pitoisuus on yleisvaestossa yleensa korkein 20-25-vuotiailla
» painoindeksi (BMI): yleisvaestossa seerumin AMH-pitoisuus on alhaisempi niilla,
joiden BMI on korkeampi
* hormonaalinen ehkaisy ja munasarjojen leikkaukset: nykyinen tai askettainen
yhdistelmaehkaisyvalmisteen kaytto voi pienentaa seerumin AMH-pitoisuutta
» kuukautiskierron paiva: seerumin AMH-pitoisuus voi vaihdella kierron aikana.
1.5.7 KV Naisille AMH-mittauksia tekevien laboratorioiden tulee kayttaa vaesto-
ja maarityskohtaisia raja-arvoja.
1.6 Vaihtelu etnisten ryhmien valilla
1.6.1 NPS Terveydenhuollon ammattilaisten tulee olla tietoisia PMOS:n korkeasta esiintyvyydesta oo oo ol e
kaikissa etnisissa ryhmissa ja eri puolilla maailmaa. Maailmanlaajuinen esiintyvyys @00
on 10-13 % Rotterdamin kriteerien mukaan.
1.6.2 NPS Terveydenhuollon ammattilaisten tulee olla tietoisia siita, etta PMOS:n esiintyvyys on sama Gl
maailman eri alueilla ja etnisten ryhmien valilla, mutta sita saattaa esiintya enemman @DO0
Kaakkois-Aasian ja itaisen Valimeren alueilla.
1.6.3 KV Terveydenhuollon ammattilaisten tulee olla tietoisia siita, etta PMOS:n oirekuva
voi vaihdella etnisten ryhmien valilla.
1.7 Vaihdevuodet
1.7.1 KS PMOS-diagnoosia voidaan pitaa pysyvana/elinikaisena. oo g o3
1.7.2 KS Terveydenhuollon ammattilaisten kannalta on oletettavaa, etta seka kliininen etta P
biokemiallinen hyperandrogenismi sailyvat vaihdevuosien jalkeen naisilla, joilla on
PMOS.
1.7.3 KS PMOS-diagnoosia voidaan harkita postmenopausaalisella naisella, mikali potilaalla on ollut oo
aiemmin diagnosoitu tai pitkaaikainen oligopamenorrea yhdistettyna hyperandrogenismiin
ja/tai munasarjaloydokseen hedelmallisessa iassa (20-40-vuotiaana).
1.7.4 KS Lisatutkimuksia tulee harkita androgeeneja erittavien kasvainten ja munasarjojen PR RS

hypertekoosin poissulkemiseksi postmenopausaalisilla naisilla, joilla esiintyy uutta,
vaikeaa tai pahenevaa hyperandrogenismia, mukaan lukien hirsutismia.
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Luokitus/

Nro# Tyyppi Suositus laatu

1.8 Sydan- ja versuonisairausriski

1.8.1 NPS Naisilla, joilla on PMOS, tulee katsoa olevan kohonnut sydan- ja e
verisuonisairastavuuden ja -kuolleisuuden riski, ottaen kuitenkin huomioon, ®000

etta premenopausaalisilla naisilla absoluuttinen riski on vahainen.

O o% o% o%
0’0 0‘0 0’0 0‘0

1.8.2 NPS Sydan- ja verisuonisairauksien riskitekijat on arvioitava kaikilta, joilla on PMOS.

@000
1.8.3 KS PMOS-diagnosoinnin yhteydessa tulee maarittaa lipidiprofiili (kolesteroli, LDL- R
kolesteroli, HDL-kolesteroli ja triglyseridipitoisuus) potilaan iasta ja painoindeksista
riippumatta. Taman jalkeen mittaustiheyden tulee perustua hyperlipidemiaan ja
muihin riskitekijoihin tai yleiseen sydan- ja verisuonisairausriskiin.
1.8.4 KS Verenpaine on mitattava vuosittain ja raskautta suunniteltaessa tai
hedelmallisyyshoitoon hakeuduttaessa, koska raskauden aikaisen verenpaineen oo ole o

nousun ja liitannaissairastuvuuden riski on suuri.

1.8.5 KS Rahoitusta myontavien tahojen tulee ymmartaa, etta PMOS liittyy yleisesti
monijdrjestelmasairauksiin, kuten kardiometaboliseen oireyhtymaan, R
ja siten tutkimusrahoitusta tulisi lisata ja hajauttaa vastaavasti.

1.8.6 KS Yleisissa kardiovaskulaaristen sairauksien hoitosuosituksissa voidaan harkita

PMOS:n sisallyttamista sydan- ja verisuonisairauksien riskitekijaksi. R
1.8.7 KS Terveydenhuollon ammattilaisten, naisten, joilla on PMOS ja muiden

sidosryhmien tulee asettaa ensisijaiseksi ennaltaehkiisevit toimet sydan- ja R

verisuonisairausriskien pienentamiseksi.

1.8.8 KV Riskien arvioinnin tiheytta maaritettaessa tulee ottaa huomioon
erot sydan- ja verisuonisairauksien riskitekijoissa ja esiintyvyydessa erilaisten etnisten (ks. kohta
1.6.1) ja ikaryhmien valilla.

1.9
Heikentynyt gluukoosinsieto ja tyypin 2 diabeteksen riski DDO0O
1.9.1 NPS Terveydenhuollon ammattilaisten ja naisten, joilla on PMOS, tulee olla e
tietoisia siita, etta PMOS-tapauksilla on idsta ja painoindeksista e
riippumatta suurentunut kohonneen paastoglukoosin, heikentyneen
glukoosinsiedon ja tyypin 2 diabeteksen riski.
1.9.2 NPS Kaikkien aikuisten ja nuorten verensokeriarvot tulee mitata PMOS-diagnoosin e
yhteydessa. @DO0
1.9.3 KS Verensokeriarvot tulee mitata uudelleen 1-3 vuoden valein muiden RS
yksilollisten diabeteksen riskitekijoiden perusteella.
1.9.4 KS Terveydenhuollon ammattilaisten, naisten, joilla on PMOS, ja muiden DR

sidosryhmien tulee priorisoida ennaltaehkaisevat strategiat tyypin 2
diabeteksen riskin pienentamiseksi.

Kansainvalinen nayttoon perustuva suositus PMOS:n arviointiin ja hoitoon 2023 - Yhteenveto



Tyyppi

Luokitus

Nro* Suositus /laatu
1.9.5 KS Rahoitusta myontavien tahojen tulee tiedostaa, etta PMOS on erittain yleinen, 0o o o2 2
nostaa diabeteksen riskia merkittavasti ja etta sen tutkimusta tulee rahoittaa
vastaavasti.

1.9.6 KS Yleisissa diabeteksen hoitosuosituksissa tulee harkita PMOS:n sisallyttamista oo o oo e

itsenaiseksi diabeteksen riskitekijaksi.

1.9.7 KV Terveydenhuollon ammattilaisten, aikuisten ja nuorten PMOS-tapausten

seka heidan ensimmaisen asteen sukulaistensa tulee olla tietoisia kohonneesta
diabetesriskista ja saannollisen verensokeriarvojen mittauksen tarpeesta.

1.9.8 KV Tyypin 1 ja 2 diabetesta sairastavilla naisilla on kohonnut PMOS-riski,

joten seulontaa tulee harkita diabeetikoilla.
Glukoosirasituskoe

1.9.9 NPS  Glukoosirasituskoetta 75 g:n glukoosiannoksella tulee suosia tarkimpana testina e

glukoositasapainon arvioinnissa, painoindeksista riippumatta. e
@000

1.9.10 NPS Jos glukoosirasituskoetta ei voida tehda, voidaan harkita paastoverensokerin ja/tai
sokerihemoglobiinin (HbA1c) mittausta, jolloin tarkkuus kuitenkin heikkenee R
merkittavasti. @000

1.9.11 NPS Glukoosirasituskoetta tulee harkita kaikilla naisilla, joilla on PMOS, ja joilla ei ole RS
ennestaan diabetesta, kun he suunnittelevat raskautta tai hakeutuvat D000
hedelmallisyyshoitoon, koska raskauden aikaisen hyperglykemian ja siihen liittyvan
liitannaissairastuvuuden riski on korkea. Jos glukoosirasituskoetta ei ole tehty ennen
raskautta, sita voidaan tarjota ensimmaisen raskauteen liittyvan neuvolakaynnin
yhteydessa. Joka tapauksessa kaikille PMOS-tapauksille glukoosirasituskoetta tulee
tarjota 24.-28. raskausviikolla.

1.9.12 KV Insuliiniresistenssi on patofysiologinen tekija PMOS:ssa, mutta kliinisesti saatavilla
olevilla insuliinimaarityksilla on rajallinen kliininen merkitys, eika niita suositella
rutiinihoidossa (ks. 3.1.10).

1.10 Obstruktiivinen uniapnea

1.10.1 NPS Terveydenhuollon ammattilaisten tulee olla tietoisia siita, etta obstruktiivista RS
uniapneaa esiintyy naisilla, joilla on PMOS, merkittavasti muita naisia enemman, DODO
painoindeksista riippumatta.

1.10.2 NPS Oireet (esim. kuorsaus yhdistettyna aamuvasymykseen, uneliaisuus tai uupumus o o oo o
paivalla) tulee arvioida, ja jos niita esiintyy, ne tulee seuloa hyvaksytyilla @220
tyokaluilla tai antaa lahete arviointiin.

1.10.3 KV Yksinkertaiset obstruktiivisen uniapnean seulontakyselyt (kuten yleisvaestossa validoitu
Berliinin unikysely) voivat auttaa obstruktiivisen uniapnean tunnistamisessa naisilla,
joilla on PMOS, ottaen kuitenkin huomioon, etta diagnoosi edellyttaa
asianmukaista unitutkimusta.

1.10.4 KV Hoitotavoitteiden tulee kohdistua obstruktiiviseen uniapneaan liittyvaan oirekuormitukseen.
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Luokitus/

Nro# Tyyppi Suositus laatu
1.11 Endometriumin hyperplasia ja syopa
NPS  Terveydenhuollon ammattilaisten tulee olla tietoisia siita, LR
etta premenopausaalisilla naisilla, joilla on PMOS, on merkittavasti kohonnut ©1010]0)

endometriumin hyperplasian ja kohdunrungon syovan riski.

1.11.2 KV Naisille, joilla on PMOS, tulee kertoa endometriumin hyperplasian ja
kohdunrungon syovan kohonneesta riskista ottaen kuitenkin huomioon, etta
kohdunrungon syovan kehittymisen yleinen todennakoisyys on alhainen, joten
rutiiniseulontaa ei suositella.

1.11.3 KV Pitkaaikainen hoitamaton amenorrea, ylipaino, tyypin 2 diabetes ja pitkaaikainen
kohdun limakalvon paksuuntuminen ovat PMOS:n lisaksi endometriumin hyperplasian
ja kohdunrungon syovan riskitekijoita.

1.11.4 KV Naisille, joilla on PMOS, on kerrottava ennaltaehkaisykeinoista, kuten
painonhallinnasta, kuukautiskierron saatelysta ja saannollisesta
progestogeenihoidosta.

1.11.5 KV Jos endometriumin paksuuntuminen havaitaan, on syyta harkita biopsiaa seka
histologista analyysia ja tyhjennysvuotoa.

1.12 Riskit sukulaisilla
1.12.1 NPS Terveydenhuollon ammattilaiset voivat huomioida, etta PMOS-tapausten isilla R
ja veljilla saattaa esiintyd enemman metabolista oireyhtymaa, tyypin 2 @000

diabetesta ja korkeaa verenpainetta.

1.12.2 KV PMOS-tapausten ensimmaisen asteen naissukulaisten kardiometabolinen
riski on toistaiseksi epaselva.

2 Psykologisten oireiden esiintyvyys, seulonta ja hallinta seka hoitomallit

Yleiset periaatteet

KV Psykologiset oireet ovat yleinen ja tarkea osa PMOS:n taudinkuvaa, joista
kaikkien terveydenhuollon ammattilaisten tulee olla tietoisia.

KV Rahoitusta myontavien tahojen tulee tiedostaa, etta PMOS on erittain
yleinen ja siihen liittyy merkittavasti kohonnut mielenterveyshairioiden riski, joten
sen tutkimusta tulee edistaa ja rahoittaa vastaavasti.

2.1 Eldmanlaatu
2.1.1 NPS Terveydenhuollon ammattilaisten ja naisten itse tulee tiedostaa PMOS:n ja/ XS
tai sen ominaispiirteiden haitalliset vaikutukset elamanlaatuun aikuisilla. ®P00

2.1.2 KV Naisilta tulee kysya heidan nakemyksiaan PMOS:n oireista,
niiden vaikutuksesta elamanlaatuun, tarkeimmista huolenaiheista
ja heidan omista hoitotavoitteistaan.
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2.2 Masennus ja ahdistuneisuus

o0 %0 %o b

2.2.1 NPS Terveydenhuollon ammattilaisten tulee olla tietoisia keskivaikeiden tai vaikeiden 20 030 430 4%
masennusoireiden ja masennuksen korkeasta esiintyvyydesta aikuisilla ja nuorilla, DDDD
joilla on PMOS, ja masennusta tulee seuloa kaikilta aikuisilta ja nuorilta PMOS-
tapauksilta alueellisesti validoiduilla seulontatyokaluilla.

% % % o%
00“0000‘0

2.2.2 NPS Terveydenhuollon ammattilaisten tulee olla tietoisia keskivaikeiden tai vaikeiden 20 030 o
ahdistuneisuusoireiden ja ahdistuksen korkeasta esiintyvyydesta aikuisilla, joilla DDDD
on PMOS, ja ahdistuneisuus tulee seuloa kaikilta aikuisilta PS-tapauksilta
alueellisesti hyvaksytyilla seulontatyokaluilla.

2.2.3  KS Jos keskivaikeita tai vakavia masennus- tai ahdistuneisuusoireita havaitaan, R
laakarin tulee tehda lisaarviointi, antaa lahete tai tarjota hoitoa.

2.2.4 KV Hoito tulee toteuttaa oireiden vakavuuden ja kliinisen masennus-
tai ahdistuneisuusdiagnoosin perusteella.

Ahdistuneisuuden ja masennuksen optimaalista seulontavalia ei tunneta.
Pragmaattinen lahestymistapa voi sisaltaa diagnoosin yhteydessa tehtavan seulonnan
seka toistuvan seulonnan kliinisen arvioinnin, riskitekijoiden, liitannaissairastuvuuden
ja elamantapahtumien perusteella, perinataalinen jakso mukaan lukien.

Mielenterveyshairididen seulontaan sisaltyy riskitekijoiden,
oireiden seka itsetuhoisuuden ja itsemurha-aikeiden riskin arviointi.

2.3 Psykoseksuaalinen toiminta

2.3.1 KS Terveydenhuollon ammattilaiset voivat huomioida ne lukuisat tekijat, jotka voivat g
vaikuttaa psykoseksuaaliseen toimintakykyyn naisilla, joilla on PMOS, kuten ylipaino,
hirsutismi, mielialahairiot, hedelmattomyys ja PMOS-laakitys.

2.3.2 KS Psykoseksuaalisesta toiminnasta keskustelemiseen tulee pyytds lupa ottaen huomioon, %% <<
etta psykoseksuaalisen toimintahairion diagnosointi edellyttaa seka heikentynytta
psykoseksuaalista toimintakykya etta siihen liittyvaa kuormittuneisuutta.

2.4 Kehonkuva

2.4.1 NPS Terveydenhuollon ammattilaisten tulee olla tietoisia siita, etta PMOS:n o oot o
ominaispiirteet voivat vaikuttaa negatiivisesti kehonkuvaan. D00

2.5 Syomishdiriot ja hairiintynyt syomiskayttaytyminen

2.5.1 NPS Syomishairiot ja hairiintynyt syomiskayttaytyminen tulee ottaa huomioon PMQS:ssa ool

painosta riippumatta, erityisesti painonhallinnan ja elintapainterventioiden yhteydessa @®0OO
(ks. kohdat 2.4 ja 3.6).

2.5.2 KV Jos hairiintynytta syomiskayttaytymista tai syomishairioita epaillaan, patevan
asiantuntijan tulee tehda lisaarviointi taydellisen diagnostisen haastattelun
avulla.

Jos syomishairioita tai hairiintynytta syomiskayttaytymista havaitaan, potilaalle
tulee tarjota asianmukaista hoitoa ja tukea.
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2.6 Tietolahteet, hoitomallit sekd kulttuuriset ja kielelliset ndkokohdat
2.6.1 Tarvittavat tiedot
2.6.1.1 NPS Kaikille naisille, joilla on PMOS, tulee tarjota raataloitya tietoa, koulutusta ja e ode e
tietolahteita, jotka ovat korkealaatuisia, kulttuuritaustan huomioivia ja ®PPO
osallistavia.
o0 %0 % od
2.6.1.2 NPS Tieto, koulutus ja resurssit ovat erittain tarkeita naisille, joilla on PMOS, e
ja niita tulee tarjota kunnioittavalla ja empaattisella tavalla. DDODO
PR RS
2.6.1.3 KS Terveydenhuollon ammattilaisten koulutuksesta vastaavien tahojen tulee varmistaa, M
etta PMOS-tietous ja -koulutus sisallytetaan jarjestelmallisesti koulutuksen kaikille
tasoille, jotta tiedoissa olevat puutteet voidaan korjata.
2.6.1.4 KV Vaeston monimuotoisuus tulee ottaa huomioon hoitokaytanndissa.
Terveydenhuollon ammattilaisten mahdollisuudet tulee optimoida
kaikissa opiskelu- ja jatko-opiskeluvaiheissa, jatkuvassa
ammatillisessa kehittymisessa ja kaytannon tukiresursseissa.
2.6.1.5 KV Naisia tulee varoittaa vaaraan tietoon liittyvista riskeista, ja heita tulee
ohjata nayttoon perustuvan aineiston pariin.
2.6.2 Hoitomallit
2.6.2.1 KS Hoitomalleissa tulee priorisoida yhdenvertainen paasy nayttoon perustuvaan RS
perusterveydenhoitoon, josta tulee tarvittaessa loytya hoitoketjut
erikoissairaanhoitoon seka moniammatillisiin palveluihin.
2.6.2.2 KV Toimintatavat, joiden pohjalta parhaita mahdollisia hoitomalleja tarjotaan,
voivat sisaltaa terveydenhuollon ammattilaisten koulutusta, hoitopolkuja,
virtuaalihoitoa, laajempaa terveydenhuollon ammattilaisten sitouttamista (esim.
hoitajat) ja hallinnointityokaluja.
2.6.3 PMOS:n hoidon tukeminen
2.6.3.1 KS Julkisen terveydenhuollon toimijoiden tulee harkita yhteiskunnallisen tietoisuuden oo

ja koulutuksen lisaamista PMOS:n osalta, jotta potilaiden leimautumista ja
syrjaytymista voidaan vahentaa.

2.6.3.2 KV Hoidossa tulee harkita kulttuuritaustan huomioivien asianmukaisten
aineistojen ja koulutuksen tarjoamista PMOS-diagnoosin saaneiden perheille.
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2.6.4

Potilaan hoito

2.6.4.1

NPS

Terveydenhuollon ammattilaisten tulee soveltaa jaettua paatoksentekoa seka tukea oo oo ole e
potilaan itsemaaraamisoikeutta tai kykya huolehtia terveydestaan ja toteuttaa omahoitoa. DODO

2.6.4.2

NPS

PMOS-potilaiden hoidossa tulee huomioida PMOS-tietamyksen merkitys, nayttdon perustuvien oG oo oo o
kaytantojen hyodyt diagnoosista, hoidosta ja terveysvaikutuksista kerrottaessa QOO
seka potilaan prioriteettien varmistaminen ja niihin keskittyminen.

2.6.4.3

Terveydenhuoltojarjestelman johtajien tulee edistaa koko jarjestelmaa koskevia muutoksia, oo o o o
jotka tukevat diagnoosista kertomista, jaettua paatoksentekoa ja potilaan

itsemaaraamisoikeutta koskevaa koulutusta, ammattitaitoa ja kaytantoja. Tahan sisaltyvat

esimerkiksi riittavan konsultaatioajan ja kaytettavissa olevien resurssien varmistaminen.

2.6.4.4

KV

Nayttoon perustuvat strategiat jaettuun paatoksentekoon ja diagnoosista kertomiseen
(kuten SPIKES-kehys) ovat helposti saatavilla, ja terveydenhuollon ammattilaisten tulee
kayttaa niita kertoessaan PMOS:n hoidosta.

Kaikkien PMOS-potilaita hoitavien terveydenhuollon ammattilaisten tulee tietaa, kuinka
kerrotaan diagnoosista, varmistetaan jaettu paatoksenteko ja tuetaan potilaan omahoitoa.
Nayttoon perustuvia strategioita ja aineistoja voidaan kayttaa potilaan aktivoinnin tukena.
Tama tarkoittaa raataloitavaa tietoa seka potilaan taitoja, kykyja, itsevarmuutta ja halua
huolehtia omasta terveydestaan ja hoidostaan.

2.7

Psykoterapia

2.7.1

KS

Naisille joilla on PMOS, ja diagnosoitu masennus, ahdistuneisuus ja/tai syomishairio, tulee o o3 o o
tarjota psykoterapiaa yleisten hoitosuositusten ja naisen omien toiveiden mukaisesti.

2.7.2

KS

Naisille joilla on PMOS, ja hairiintynytta syomiskayttaytymista, kehonkuvasta johtuvaa oo o o oo
ahdistusta, heikko itsetunto, naisellisen identiteetin ongelmia tai psykoseksuaalisia

toimintahairioita, tulee tarvittaessa tarjota nayttoon perustuvaa hoitoa (esim. kognitiivista
kayttaytymisterapiaa).

2.8

Masennus- ja ahdistuneisuuslaakkeet

2.8.1

KS

Aikuisilla, joiden mielenterveyshairiot ovat selkeasti dokumentoituja ja jatkuvia tai joilla oo o
esiintyy itsetuhoisuutta, voidaan psykoterapiaa voidaan harkita ensilinjan hoitona. Myos
masennuslaakkeita voidaan harkita yleisten hoitosuositusten mukaan.

2.8.2

KV

Elintapainterventiota ja muita PMOS:n ominaispiirteisiin kohdistuvia hoitoja (esim.
yhdistelmaehkaisyvalmiste, metformiini, ihokarvojen poisto laserilla) tulee harkita, koska ne
voivat parantaa psykologisia oireita.

Jos terveydenhuollon ammattilaiset tarjoavat PMOS-potilaalle ladkehoitoa

ahdistuneisuuteen ja masennukseen, heidan on syyta noudattaa varovaisuutta, jotta

. potilas ei kayta masennus- tai ahdistuneisuuslaakkeita turhaan

. potilas ei kayta laakkeita, jotka pahentavat PMOS-oireita (esim. aiheuttavat painonnousua).
Terveydenhuollon ammattilaisten tulee olla tietoisia siita, etta ahdistuneisuuden ja
masennuksen hoitamatta jattaminen saattaa vaikuttaa PMOS-potilaan hoitomyontyvyyteen.
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3 Elintapaohjaus
3.1 Elintapainterventioiden teho
3.1.1 NPS Kaikille naisille, joilla on PMOS, tulee suositella elintapainterventiota (liikuntaa o oo oo ot
yksinaan tai monipuolista ruokavaliota yhdessa liikunnan ja ®000
kayttaytymisstrategioiden kanssa), parantamaan metabolista terveytta
mukaanlukien keskivartalolihavuus ja lipiditasapaino.
o3 oo o oo
3.1.2  KS Terveellisia elintapoja, kuten terveellista ruokavaliota ja/tai liikuntaa, tulee
suositella kaikille naisille, joilla on PMOS, yleisen terveydentilan, elamanlaadun,
kehon koostumuksen ja painonhallinnan optimoimiseksi (ihannepainossa pysyminen,
painonnousun ehkaiseminen ja/tai kohtalainen painonpudotus).
3.1.3 KV Terveydenhuollon ammattilaisten tulee olla tietoisia siita, etta
elintapaohjaus on PMOS:n hoidon keskeinen osa-alue.
3.1.4 KV Elintapaohjauksen tavoitteet ja prioriteetit on laadittava yhteistyossa potilaan
kanssa ottaen huomioon hanen yksilolliset tarpeensa ja toiveensa
3.1.5 KV Terveellisista elintavoista on hyotya, vaikka paino ei putoaisi.
3.1.6 KV Ylipainoisilla potilailla painonhallinta voi tuoda mukanaan merkittavia kliinisia
parannuksia, ja seuraavat keskeiset seikat on otettava huomioon:
« painonnousun ehkaiseminen elinikaisena tavoitteena
. jos tavoitteena on painonpudotus, potilaille voidaan maarata raataloity
energiavaje, ottaen huomioon yksilollinen energiantarve, kehon paino
ja lilkkunnan maara
. keskivartalolihavuuden vahentamisen (esim. vyotaronymparys,
vyotaro-lantio-suhde) tai terveen aineenvaihdunnan hyodyt
. jatkuvan arvioinnin ja tuen tarve.
3.1.7 KV Terveydenhuollon ammattilaisten tulee olla tietoisia lihavuuden stigmasta,
kun he keskustelevat elintapaohjauksesta PMOS-potilaan, kanssa [ks. 3.6].
3.1.8 KV Terveelliset elintavat ja optimaalinen painonhallinta vaikuttavat yhta
tehokkailta niilla, joilla on PMOS, kuin keskivaestossa, kun niihin yhdistetaan
jarjestelmallinen, intensiivinen ja jatkuva kliininen tuki.
3.1.9 KV Normaalipainoisiten naisten kohdalla tulee, erityisesti nuoruudessa ja tarkeissa
elamanvaiheissa, keskittya terveellisiin elintapoihin ja ylipainon ehkaisyyn.
3.1.10 KV Insuliiniresistenssi on patofysiologinen tekija PMQS:ssa, mutta kliinisesti saatavilla

olevilla insuliinimaarityksilla on rajallinen kliininen merkitys, eika niita tule kayttaa
rutiinihoidossa (ks. 1.9.12).
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3.2

Kayttaytymisstrategiat

3.21

KS Elintapainterventiot voivat sisaltaa kayttaytymisstrategioita, kuten tavoitteiden asettamista,
itseseurantaa, ongelmanratkaisua, itsetunnon vahvistamista, muutosten tukemista ja
sortumisten ehkaisemista, jotta painonhallinta, terveelliset elintavat
ja emotionaalinen hyvinvointi voidaan optimoida naisilla, joilla on PMOS.

3.2.2

KV Kayttaytymistuki voi sisaltaa tavoitteiden asettamista, ongelmanratkaisua, itseseurantaa
ja -arviointia tai SMART-tavoitteita (tasmallisia, mitattavia, saavutettavia, realistisia
ja aikataulutettuja tavoitteita).

3.2.3

KV Laaja-alaisia terveelliseen kayttaytymiseen tai kognitiiviseen kayttaytymisterapiaan perustuvia
interventioita voidaan harkita lisatukena ja sitouttamiskeinona terveellisten elamantapojen
yllapidossa ja noudattamisessa seka terveyden parantamisessa niilla, joilla on PMOS.

3.3

Ravitsemusinterventiot

3.3.1

NPS Terveydenhuollon ammattilaisten ja naisten, joilla on PMOS, tulee ottaa huomioon,
ettei mikaan naytto tue jonkin tietyn ruokavalion paremmuutta muihin nahden
antropometristen, metabolisten, hormonaalisten, lisaantymiseen liittyvien tai
psykologisten tulosten kannalta.

O o% %
0‘0 0’0 0‘0

@000

3.3.2

KS Kaikilla yleisten ravitsemussuositusten mukaisilla ruokavalioilla on terveyshyotyija, ja
terveydenhuollon ammattilaisten tulee suositella pysyvaa terveellista ruokavaliota, joka
sopii yksilollisiin toiveisiin ja tavoitteisiin.

O o% % o%
0’0 0.0 0’0 0.0

3.3.3

KV Ruokavalion raataloiminen toiveiden mukaan, ravitsemustavoitteiden saavuttamista tukeva
joustava, yksilollinen ja yhdessa laadittu malli seka aiheettomasti rajoittavien ja
ravitsemuksellisesti epatasapainoisten ruokavalioiden valttaminen ovat yleisten
ravitsemussuositusten mukaisesti tarkeita.

3.3.4

KV Naisen kanssa tulee keskustella tekijoista, jotka estavat tai tukevat ruokavalion muutoksiin
sitoutumista ja hoitomyontyvyytta, kuten psykologisista tekijoista, fyysisista rajoituksista,
sosioekonomisista ja sosiokulttuurisista tekijoista seka naisen omasta motivaatiosta
muutosten toteuttamiseen. Koko perheen osallistamisen hyodyt tulee huomioida. Jos
nainen, jolla on PMOS, tarvitsee tukea ruokavalionsa optimointiin, hanelle on ehka
annettava lahete patevan terveydenhuollon ammattilaisen ohjaukseen.

3.4

Liikuntainterventiot

3.41

NPS  Terveydenhuollon ammattilaisten ja naisten tulee ottaa huomioon, ettei mikaan naytto tue
tietyn tyyppisen ja rasittavuudeltaan tietynlaisen liikunnan paremmuutta muihin nahden
antropometristen, metabolisten, hormonaalisten, lisaantymiseen liittyvien tai psykologisten
tulosten kannalta.

O o% %
0’0 0“ 0’0

@000

3.4.2

KS Kaikella yleisiin liikuntasuosituksiin perustuvalla liikunnalla on terveyshyotyija, ja
terveydenhuollon ammattilaisten tulee suositella yksilollisiin toiveisiin ja tavoitteisiin
sopivaa liikuntaa.
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3.4.3 KS Terveydenhuollon ammattilaisten tulee kannustaa ja neuvoa potilaita yleisten EXRENRS

liilkuntasuositusten mukaisesti:

. Kaikkien aikuisten tulee harrastaa liikuntaa, silla vahaisellakin liikunnalla on
treveyshyotyja .

« Aikuisten tulee vahentaa paikallaan istumista (esim. lukeminen, ruutuaika) ja korvata
osa siita liikunnalla sen rasittavuudesta riippumatta, silla kevytkin liikunta tuo
terveyshyotyja.

Ylipainon ehkaisemiseksi ja terveyden yllapitamiseksi aikuisten (18-64-vuotiaiden) tulee

pyrkia harrastamaan vahintaan 150-300 minuuttia kohtuullisen rasittavaa tai 75-150

minuuttia rasittavaa aerobista liikuntaa, tai soveltuva yhdistelma molempia, viikossa seka
lihaskuntoharjoittelua (esim. vastusharjoittelu/venyttely) kahdesti viikossa, mutta ei
perakkaisina paivina.

Suurempien terveyshyotyjen (esim. kohtuullinen painonpudotus niin, ettei paino lahde uudellen
nousuun) saavuttamiseksi aikuisten (18-64-vuotiaiden) tulee pyrkia harrastamaan vahintaan 250
minuuttia kohtuullisen rasittavaa tai 150 minuuttia rasittavaa liikuntaa, tai soveltuva yhdistelma
molempia, viikossa seka lihaskuntoharjoittelua (esim. vastusharjoittelu/venyttely) mieluiten
kahtena paivana viikossa, mutta ei perakkaisina paivina.

Nuorten tulee harrastaa vahintaan 60 minuuttia kohtuullisen rasittavaa tai rasittavaa

lilkkuntaa paivassa, myos lihaksia ja luustoa vahvistavaa liikuntaa,

vahintaan kolme kertaa viikossa.

3.4.4 KV Liikunta tarkoittaa mita tahansa luurankolihasten tuottamaa liiketta, joka kuluttaa energiaa.
Se voi olla vapaa-ajan liikuntaa, hyotyliikuntaa (esim. kavelya tai pyorailya), tyoskentelya,
kotitoita, pelaamista, urheilua tai suunniteltua lilkkuntaa seka paivittaiseen, kotona ja
yhteisossa tapahtuvaan toimintaan liittyvaa fyysista aktiivisuutta.

3.4.5 KV Aerobista lilkkuntaa kannattaa harrastaa vahintaan 10 minuuttia kerrallaan, ja sita
tulee pyrkia harrastamaan vahintaan 30 minuuttia paivassa useimpina paivina.

3.4.6 KV Naisen kanssa tulisi keskustella tekijoista, jotka estavat tai tukevat liikuntaan sitoutumista ja
hoitomyontyvyytta, kuten psykologisista tekijoista (kehonkuvaan liittyvat huolet,
loukkaantumisen ja epaonnistumisen pelko, mielenterveys), henkilokohtaista turvallisuutta
koskevista huolista, ymparistotekijoista, fyysisista rajoituksista, sosioekonomisista ja
sosiokulttuurisista tekijoista ja potilaan omasta motivaatiosta. Koko perheen osallistamisen
hyodyt tulee huomioida. Fyysisen aktiivisuuden optimoimiseksi on harkittava lahetetta
patevan terveydenhuollon ammattilaisen ohjaukseen.

3.4.7 KV Itseseuranta, mukaan lukien fyysisen kunnon seurantalaitteet seka askelmaaraa ja
lilkkunnan rasittavuutta seuraavat teknologiat, voidaan katsoa hyvaksi lisaksi aktiivisen
elamantavan tukemisessa ja edistamisessa seka istumisen vahentamisessa.
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3.5 Painon kertymiseen vaikuttavat tekijat PMOS:ssa

3.5.1 NPS Terveydenhuollon ammattilaiset ja naiset, joilla on PMOS, voivat ottaa huomioon, ettei P
johdonmukaista nayttoa ole saatavilla siita, etta PMOS-tapausten painoon liittyvat @000

fysiologiset ominaisuudet tai elintavat eroaisivat muista naisista.

3.5.2 KV Vaikka tarkat mekanismit ovat epaselvia, tiedetaan, etta PMOS:aan liittyy
taustamekanismeja, jotka edistavat painon ja painoindeksin nousua pitkalla aikavalilla.
Nama mekanismit saattavat
. korostaa painonhallintaan liittyvia suurempia haasteita
. korostaa elinikaisten terveellisten elintapastrategioiden ja ylipainon
ehkaisemisen tarkeytta
. auttaa yksiloa ja terveydenhuollon ammattilaisia laatimaan realistisia,
raataloityja elintapatavoitteita.

3.6 Lihavuuden stigma

3.6.1 NPS Monet naiset, joilla on PMOS, kokevat lihavuuden stigmaa terveydenhuollossa ja muissa o odo oo e
ymparistoissa, ja sen negatiiviset biopsykososiaaliset vaikutukset tulee tunnistaa. @DO0

3.6.2 KS Terveydenhuollon ammattilaisten tulee tiedostaa painoon liittyvat ennakkoasenteensa oo ofe oo o
ja niiden vaikutukset ammatilliseen toimintaansa ja edelleen naiseen, jolla on PMOS.

3.6.3 KS Terveydenhuollosta vastaavien poliittisten paattajien, johtajien ja kouluttajien N
tulee edistaa tietoisuutta lihavuuden stigmasta ja panostaa siihen liittyvaan koulutukseen A

seka minimointistrategioihin.

3.6.4 KV Terveydenhuollon ammattilaisten tulee olla tietoisia vastuullisista painokaytannoista, jotka edistavat
erikokoisten kehojen hyvaksymistd ja kunnioittamista ja keskittyvat kaikenkokoisten ihmisten terveyden ja
terveellisten elintapojen parantamiseen. PMOS:n kohdalla tulee
. tiedostaa, etta vaikka ylipaino on yksi PMOS:n ja sen komplikaatioiden riskitekija, se on vain
yksi terveysindikaattori, ja laajempia tekijoita tulee arvioida

. pyytaa lupaa keskustella painosta ja punnita potilas seka pyrkia epamukavuuden
minimoimiseen (esim. sokkopunnitus)

. ymmartaa, etta ”lihava” voi olla leimaava kasite, ja puhua ennemmin korkeammasta
painosta

. punnitsemisen yhteydessa selittaa, kuinka painotietoja kaytetaan riskien
ehkaisyn ja hoidon tukena ja kuinka se, ettei potilaan paino ole tiedossa,
saattaa vaikuttaa suosituksiin

. varmistaa, etta kaikenkokoisille on saatavilla sopivia valineita

. tarjota painoon keskittyvaa hoitoa (edistaa tarkoituksellista painonpudotusta) tai
painon huomioivaa hoitoa (terveellisten elintapojen edistaminen keskittymatta
tarkoitukselliseen painonpudotukseen), joka on raataloity potilaan omien tavoitteiden
ja toiveiden mukaan

. tarjota jokaiselle parhaisiin kaytantoihin perustuvaa arviointia, hoitoa ja tukea painosta
riippumatta ja tiedostaa, etta paino voi olla muuttumaton riskitekija,
jos keskitytaan vain elintapojen muuttamiseen.

3.6.5 KV Lihavuuden stigmaa koskevan tiedon jakamista myos PMOS-tapausten
perheenjasenille tulee harkita.
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4 Hedelmallisyyteen liittymattomien oireiden hoito

4. Laakehoidon periaatteet PMOS-potilailla

1

KV Potilaan (seka alaikaisen potilaan vanhempien tai huoltajien) ja terveydenhuollon
ammattilaisen on tehtava paatokset yhdessa.

KV Yksilolliset ominaisuudet, toiveet ja arvot on selvitettava ja huomioitava yksittaista
interventiota tai eri interventioiden yhdistelmaa suositeltaessa.

KV Laakehoitoa maarattaessa on tarkeaa ymmartaa, kuinka aikuiset ja nuoret potilaat itse
arvottavat hoidon tulokset.

KV PMOS:n hoidossa kaytettyja laakkeita ei ole yleensa hyvaksytty kaytettavaksi nimenomaan
PMOS-potilailla. Sen vuoksi suositeltu kaytto on nayttoon perustuvaa mutta
alkuperaistarkoituksesta poikkeavaa off-label-kayttoa. Terveydenhuollon ammattilaisten on
kerrottava tasta aikuisille ja nuorille potilaille, seka mahdollisesti alaikaisen vanhemmille tai
huoltajille ja keskusteltava naytosta, mahdollisista huolenaiheista ja haittavaikutuksista.
Saantelyviranomaisten tulee harkita nayttoon perustuvan laakehoidon hyvaksymista PMOS:n

hoitoon.
4.2 Yhdistelmaehkaisyvalmisteet
4.2.1 NPS Yhdistelmaehkaisyvalmisteita voidaan suositella hedelmallisessa iassa oleville oo ol
aikuisille PMOS-potilaille hirsutismin ja/tai kuukautishairiciden hoitoon. @000
4.2.2 NPS Yhdistelmaehkaisyvalmistetta voidaan harkita hirsutismin ja/tai kuukautishairioiden o ofo o
hoitoon nuorilla, joilla on PMOS-riski tai selva PMOS-diagnoosi. @000
4.2.3 NPS  Terveydenhuollon ammattilaiset voivat ottaa huomioon, ettei suurilla oo ol
etinyyliestradioliannoksilla (> 30 pg) ole kliinista hyotya pieniin @000

etinyyliestradioliannoksiin (< 30 pg) verrattuna hirsutismin hoidossa aikuisilla
PMOS-potilailla.

4.2.4 NPS Maarattaessa yhdistelmaehkaisyvalmisteita aikuisille ja nuorille PMOS-potilaille tulee oo oo o
ottaa huomioon yleiset hoitosuositukset, eika tietyn tyyppisia tai tiettyina annoksina @000

voida toistaiseksi suositella.

4.2.5 NPS 35 pg:n etinyyliestradioli- ja syproteroniasetaattivalmisteita tulee harkita toisen linjan
hoitona muiden yhdistelmaehkaisyvalmisteiden sijaan, mikali hyodyt ja
haittavaikutukset, mukaan lukien laskimotromboembolian riski, ovat tasapainossa.

O o% %
0’0 0.0 0’0

@000
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4.2.6 NPS  Pelkkaa progestiinia sisaltavia ehkaisytabletteja voidaan harkita kohdun oo o3
limakalvon suojaamiseksi yleisten hoitosuositusten perusteella ottaen huomioon, @000

etta naytto naisilla, joilla on PMOS, on rajallista.

4.2.7 KV Kun yhdistelmaehkaisyvalmisteita maarataan aikuisille ja nuorille, joilla on PMOS, tai kohonnut

PMOS-riski, on otettava huomioon seuraavat asiat:

. On tarkeaa huomioida tarkeimmat ilmenevat oireet ja harkita muita hoitoja,
kuten kosmeettisia hoitoja.

. Jaettua paatoksentekoa (mukaan lukien tarkat tiedot ja yhdistelmaehkaisyvalmisteen
tehon ja turvallisuuden vakuuttaminen) suositellaan, ja se todennakoisesti
parantaa hoitomyontyvyytta.

. Luonnolliset estrogeenivalmisteet ja pienimmat tehokkaat estrogeeniannokset (kuten 20-30
mikrogrammaa etinyyliestradiolia tai vastaavaa) vaativat harkintaa tehon, metabolisen
riskiprofiilin, haittavaikutusten, hinnan ja saatavuuden tasapainottamiseksi.

. Nayttoa yhdistelmaehkaisyvalmisteiden hyodyista erityisesti PMOS-oireiden hoidossa on
suhteellisen vahan, mika tulee ottaa huomioon, kun hoito toteutetaan yleisten
hoitosuositusten mukaisesti.

. Yhdistelmaehkaisyvalmisteiden suhteelliset ja absoluuttiset vasta-aiheet ja haittavaikutukset
on otettava huomioon ja niista on keskusteltava yksilollisesti.

. PMOS:n ominaispiirteet, kuten ylipaino ja kardiovaskulaariset riskitekijat,
on otettava huomioon.

4.3 Metformiini
4.3.1 NPS Pelkkaa metformiinia tulee harkita aikuisilla PMOS-potilailla, joiden painoindeksi on > 25 oo ol o
kg/m?, ruumiinmittojen ja metabolisten tulosten, kuten insuliiniresistenssin, glukoositason @000

ja lipidiprofiilin, perusteella.

4.3.2 NPS Pelkkaa metformiinia voidaan harkita kuukautiskierron saatelyyn nuorilla, joilla on o oo o
PMOS-diagnoosi tai -riski, ottaen kuitenkin huomioon, etta siita on vain rajallisesti @000
nayttoa.

4.3.3 KS Pelkkaa metformiinia voidaan harkita aikuisilla PMOS-potilailla, joiden painoindeksi on oo g

< 25 kg/m?, ottaen kuitenkin huomioon, etta siita on vain rajallisesti nayttoa.

4.3.4 KV Metformiinia maarattaessa on otettava huomioon seuraavat seikat:

. Jaetussa paatoksenteossa on otettava huomioon aktiiviseen elamantapaan tahtaavan
intervention toteutettavuus ja tehokkuus. Potilaallee on kerrottava, etta metformiinilla
ja aktiiviseen elamantapaan tahtaavalla interventiolla on samankaltainen teho.

. Lievat haittavaikutukset, kuten ruoansulatuskanavan oireet, ovat yleensa
annosriippuvaisia ja itsestaan ohimenevia.

. Pienella annoksella aloittaminen ja annoksen nosto 500 mg:lla 1-2 kertaa viikossa, seka
pitkavaikutteisten valmistemuotojen kaytto voivat minimoida haittavaikutuksia ja parantaa
hoitomyontyvyytta.

. Suositeltu enimmaisvuorokausiannos on 2,5 g aikuisilla ja 2 g nuorilla.

. Kaytto vaikuttaa turvalliselta pitkalla aikavalilla perustuen nayttoon muussa
vaestossa, mutta indikaatiot jatkuvalle tarpeelle on otettava huomioon.

. Kayttoon voi liittya B12-vitamiinin puutetta, erityisesti potilailla,
joilla on B12-vitamiinitasoon liittyvia riskitekijoita (esim. diabetes,
bariatrinen/metabolinen kirurgia, pernisioosi anemia, vegaaninen ruokavalio jne.),
ja talloin tulee harkita seurantaa.
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4.4 Metformiini ja yhdistelmaehkaisyvalmisteet

4.4.1 NPS Yhdistelmaehkaisyvalmistetta voidaan kayttaa metformiinin sijaan hirsutismin P
hoitoon naisilla, joilla on epasaannollinen kuukautiskierto. @000

4.4.2 NPS Metformiinia voidaan kayttaa PMOS-potilailla yhdistelmaehkaisyvalmisteen oo oo
sijaan metabolisiin indikaatioihin. D000

4.4.3 NPS Yhdistelmaehkaisyvalmisteen ja metformiinin yhdistelmalla voidaan katsoa olevan vain o oo o
vahan kliinista lisahyotya pelkkaan yhdistelmaehkaisyvalmisteeseen tai metformiiniin @000

verrattuna aikuisilla PMOS-potilailla, joiden painoindeksi on <30 kg/m?2.

4.4.4 KV Yhdistelmaehkaisyvalmisteen kanssa kaytettyna metformiini voi olla hyodyllisin korkean
metabolisen riskin ryhmissa, kuten potilailla, joilla on painoindeksi > 30 kg/m?, diabeteksen
riskitekijoita tai heikentynyt sokerinsieto, tai korkean riskin etnisissa ryhmissa.

4.4.5 KV Jos yhdistelmaehkaisyvalmiste on vasta-aiheinen tai ei siedetty tai potilas ei halua
kayttaa sita, metformiinia voidaan harkita kuukautishairion hoitoon. Hirsutismissa
voidaan tarvita muita interventioita.

4.5 Lihavuuslaakkeet

4.5.1 KS Lihavuuslaakkeita, kuten liraglutidia ja semaglutidia, joista molemmat ovat GLP-1 o o2 %
(glukagonin kaltainen peptidi 1) -reseptoriagonisteja, seka orlistaattia voidaan harkita
aktiiviseen elamantapaan tahtaavan intervention lisaksi ylipainon hoitoon aikuisilla
PMOS-potilailla yleisten hoitosuositusten mukaisesti.

4.5.2 KV Terveydenhuollon ammattilaisten tulee varmistaa, etta GLP-1-reseptoriagonisteja kayttavat
naiset, joilla raskaus on mahdollinen, kayttavat samanaikaisesti tehokasta ehkaisya, silla
tietoja laakkeen turvallisuudesta raskauden aikana ei ole saatavilla.

4.5.3 KV GLP-1-reseptoriagonistien annoksen asteittaista nostamista suositellaan
ruoansulatuskanavaan liittyvien haittavaikutusten vahentamiseksi.

4.5.4 KV GLP-1-reseptoriagonistien kayttoa koskevissa keskusteluissa PMOS-potilaiden kanssa ja jaetussa
paatoksenteossa on kasiteltava haittavaikutuksia ja mahdollista pitkaaikaisen kayton tarvetta
painonhallinnassa ottaen huomioon, etta painonnousun riski hoidon lopettamisen jalkeen on
korkea eika tietoja pitkaaikaisen kayton turvallisuudesta ole saatavilla.

4.6 Antiandrogeenildakitys

4.6.1 NPS Antiandrogeeneja voidaan harkita yhdessa tehokkaan ehkaisyn kanssa hirsutismin e
hoitoon PMOS-potilailla, jos vaste on optimaalista heikompi vahintaan kuusi @000
kuukautta jatkuneen yhdistelmaehkaisyvalmistehoidon ja/tai kosmeettisen
hoidon jalkeen.
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4.6.2 KS Koska naistyyppisella hiustenlahdolla on negatiivisia psykologisia vaikutuksia, antiandrogeeneja  «s ¢ ¢}
voidaan kokeilla yhdessa yhdistelmaehkaisyvalmisteen kanssa, ottaen kuitenkin huomioon, etta
naytto niiden tehosta PMOS-potilailla on puutteellista.

4.6.3 KV Aina kun raskaus on mahdollinen, terveydenhuollon ammattilaisten on informoitava aikuisia ja
nuoria, seka mahdollisesti nuoren vanhempia/huoltajia riskista, joka liittyy poikasikion ulkoisten
sukupuolielinten epataydelliseen kehitykseen (puutteellinen virilisaatio) antiandrogeeneja
kaytettaessa. Taman valttamiseksi hedelmallisia naisia on kehotettava kayttamaan tehokasta
ehkaisya (kuten kierukkaa tai yhdistelmaehkaisyvalmistetta).

4.6.4 KV Antiandrogeeneja voidaan harkita hirsutismin hoitoon, jos kaytossa on jokin muu tehokas
ehkaisymenetelma, jos yhdistelmaehkaisyvalmistehoito on vasta-aiheinen tai jos
yhdistelmaehkaisyvalmiste on huonosti siedetty.

4.6.5 KV Kun terveydenhuollon ammattilaiset maaraavat antiandrogeeneja yleisten hoitosuositusten

perusteella, heidan tulee ottaa huomioon seuraavat seikat:

. Spironolaktoniannoksella 25-100 mg/vrk nayttaa olevan pienempi haittavaikutusten riski.

. Syproteroniasetaattia ei suositella > 10 mg:n annoksina, koska tallaisiin annoksiin liittyy mm.
kohonnut meningeooman riski.

. Finasteridiin liittyy kohonnut maksatoksisuuden riski.

« Flutamidiin ja bikalutamidiin liittyy kohonnut vakavan maksatoksisuuden riski.
Huomioon on otettava suhteellisen rajallinen naytto antiandrogeenien tehosta PMOS-potilailla
seka tutkimusten pieni maara ja rajallinen tutkittavien maara.

4.7 Inositoli
4.7.1 NPS Inositolia (kaikissa muodoissaan) voidaan harkita PMOS-potilailla yksilollisten toiveiden ja P
arvojen perusteella, ottaen huomioon yhtaalta siihen liittyvien haittojen vahaisyys ja @000

metabolisen oireyhtyman riskitekijoiden mahdollinen pieneneminen ja toisaalta rajalliset
kliiniset hyodyt esimerkiksi ovulaation, hirsutismin tai painon kannalta.

4.7.2 NPS Metformiinia tulee harkita inositolin sijaan hirsutismin ja keskivartalolihavuuden hoidossa, So oo

ottaen kuitenkin huomioon, etta metformiinilla on enemman ruoansulatuskanavaan @000
liittyvia haittavaikutuksia kuin inositolilla.

4.7.3 KV Inositolia ja muita taydentavia hoitoja kayttavia naisia kehotetaan keskustelemaan
terveydenhuollon ammattilaisen kanssa.

4.7.4 KV Tiettyja inositolityyppeja, -annoksia tai -yhdistelmia ei voida talla hetkella suositella aikuisille
tai nuorille PMOS-potilaille, koska varmaa nayttoa ei ole.

4.7.5 KV Jaetun paatoksenteon yhteydessa tulee keskustella siita, etta inositolin (kuten muidenkin
ravintolisien) saantelytilanne ja laadunvalvonta voivat poiketa laakevalmisteiden
saantelytilanteesta ja laadunvalvonnasta, ja annokset ja laatu voivat vaihdella.

4.7.6 KV Paattajien ja terveydenhuollon ammattilaisten vastuulla on varmistaa, etta yksilo saa
ristiriidatonta ja nayttoon perustuvaa tietoa jaetun paatoksenteon tueksi ja etta samalla

kunnioitetaan niita.
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4.8 lhokarvoja poistavat mekaaniset laser- ja valohoidot
4.8.1 NPS  Mekaanisia laser- ja valohoitoja tulee harkita PMOS-potilailla kasvojen hirsutismin ja siihen P
liittyvan masennuksen ja ahdistuneisuuden vahentamiseen seka elamanlaadun parantamiseen. @000
4.8.2 NPS PMOS-potilaat voivat tarvita ihokarvojen poistamiseen useampia laserhoitokertoja kuin P
idiopaattista hirsutismia sairastavat naiset. @000
4.8.3 KS Kokeneiden ja patevien palveluntarjoajien suorittamiin hoitoihin liittyvat o3 o3 o oo
haittavaikutukset vaikuttavat vahaisilta, joten hoitoa tarvitsevia tulee kannustaa
hakeutumaan tallaisiin ihokarvojen poistohoitoihin.
4.8.4 KV Jos potilaalle annetaan lahete ihokarvojen poistoon laserilla, huomioon on otettava seuraavat seikat:
. Laserhoidon aallonpituus ja teho vaihtelevat ihon ja karvojen varin mukaan.
. Laserhoito on suhteellisen tehotonta naisilla, joilla on vaaleat, harmaat tai valkoiset karvat.
. Yhdistelmaehkaisyvalmisteen lisaaminen laserhoitoon antiandrogeenien kanssa tai
ilman niita saattaa vahentaa liikakarvoitusta enemman ja pitkakestoisemmin kuin
pelkka laserhoito.
Matala- ja korkeatehoisella laserilla vaikuttaa olevan samanlainen teho kasvojen
karvoituksen vahentamisessa, mutta matalatehoinen laser aiheuttaa vahemman kipua.
4.8.5 KV Mekaanista ihokarvojen poistoa intensiivisella pulssivalolla (IPL) voidaan harkita,
vaikka sen hyodyt voivat olla laserhoitoon verrattuna vahemman ilmeisia. Kotikayttoon
tarkoitettujen IPL-laitteiden tehosta ei ole nayttoa.
4.8.6 KV Paattajien tulee harkita taman nayttoon perustuvan tehokkaan hoidon rahoittamista
PMOS-potilailla, jotta hirsutismin hairitsevia oireita ja niiden elamanlaatuun, kehonkuvaan
ja mielenterveyteen kohdistuvia negatiivisia vaikutuksia voidaan vahentaa.
4.9 Lihavuusleikkaus
4.9.1 KS Lihavuusleikkausta voidaan harkita PCMOS-potilaiden painonpudotuksen tehostamiseen, P
verenpaineen, diabeteksen (ehkaisy ja hoito), hirsutismin ja kuukautishairididen hoitoon
seka ovulaatioiden ja raskautumisen edistamiseen.
4.9.2 KS PMOS-potilaiden lihavuusleikkausta tulee harkita yleisten hoitosuositusten perusteella. oo ofe oo o
4.9.3 KS PMOS on aineenvaihduntasairaus, ja indikaatio lihavuusleikkaukselle jo alhaisemmalla BMI-kynnysatveklegs
muiden aineenvaihduntasairauksien, kuten diabeteksen, tapaan, Lihavuuden Kaypa Hoito-suosituksen
mukaisesti.
4.9.4 KS Naisille, joilla on PMOS, tulee tahdentaa hedelmallisyyden nopean palautumisen oo ofe oo o

todennakoisyytta ja tehokkaan ehkaisyn tarvetta, mieluiten jo ennen leikkausta. Vaikka
raskautta toivottaisiin, ehkaisya tulee jatkaa, kunnes potilas on saavuttanut ihannepainonsa ja
pysyy siind, yleensa vahintaan vuoden ajan, jotta merkittavasti kohonnut kohdunsisaisen
kasvun hidastumisen, keskosuuden, raskausviikkoihin nahden pienena syntyvan lapsen,
raskauskomplikaatioiden ja vastasyntyneen pitkaaikaisen sairaalahoidon riski voidaan valttaa.
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4.10 Raskauden lopputulemat

4.10.1 NPS Naisilla, joilla on PMOS, on enemman riskiraskauksia, joten terveydenhuollon oo oo ole e
ammattilaisten tulee varmistaa, etta PMOS tunnistetaan synnytysta edeltavan hoidon @000

aikana ja etta potilaalle tarjotaan asianmukaista seurantaa ja tukea.

4.10.2 NPS Terveydenhuollon ammattilaisten tulee huomioida, etta raskaana olevilla Go oo ade e
PMOS-potilailla on kohonnut riski seuraaviin: @000

. suurempi raskauden aikainen painonnousu

. keskenmeno

. raskausdiabetes

. verenpaineen nousu raskauden aikana ja raskausmyrkytys

. sikion kasvun hidastuminen, pienipainoisuus raskauden kestoon nahden

ja lapsen alhainen syntymapaino
. ennenaikainen synnytys
o keisarileikkaus.

4.10.3 NPS Hedelmoityshoitojen ei tule katsoa aiheuttavan PMOS-potilailla kohonnutta keskenmenon, P
ennenaikaisen synnytyksen, sikion kasvun hidastumisen tai keisarileikkauksen riskia @000

verrattuna niihin, joilla ei ole oireyhtymaa.

4.10.4 NPS PMOS-potilailla ei tule katsoa olevan kohonnutta riskia raskausviikkoihin nahden oo ol b
suurikokoisena syntyvasta lapsesta, makrosomiasta tai instrumentaalisesta synnytyksesta. @000
4.10.5 KV Raskaana oleville PMOS-potilaille tulee tarjota varhaista elintapainterventiota ottaen

huomioon riskit, jotka liittyvat lahtotilanteen aikaiseen ylipainoon, raskausajan
painonnousuun ja raskauskomplikaatioihin.

4.10.6 KV Raskautta suunnittelevien tai hedelmallisyyshoitoon hakeutuvien PMOS-potilaiden
verenpainetta tulee seurata, koska heilla on korkea raskauden aikaisen verenpaineen nousun
ja sithen liittyvan liitannaissairastuvuuden riski.

4.10.7 KV Glukoosirasituskoetta tulee tarjota kaikille raskautta suunnitteleville tai
hedelmallisyyshoitoon hakeutuville PMOS-potilaille, koska heilla on korkea raskauden aikaisen
hyperglykemian ja siihen liittyvan liitannaissairastuvuuden riski. Jos glukoosirasituskoetta ei
ole tehty ennen raskaaksi tuloa, sita tulee tarjota ensimmaisen neuvolakaynnin yhteydessa, ja
se tulee toistaa 24.-28. raskausviikolla.
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4.11 Metformiini raskauden aikana

4.11.1 NPS Terveydenhuollon ammattilaisten tulee olla tietoisia siita, etta raskaana oo oo ae e
olevien PMOS-potilaiden kayttaman metformiinin ei ole osoitettu ehkaisevan @DO0

. raskausdiabetesta

. myohaisia keskenmenoja (raskauden kesto 12 viikkoa + 1 paiva - 21 viikkoa + 6 paivaa)
. raskaudenaikaista verenpaineen nousua

. raskausmyrkytysta

. makrosomiaa tai > 4 000 g:n syntymapainoa.

4.11.2 NPS Metformiinia voidaan harkita PMOS-potilailla joissakin tilanteissa esim. ennenaikaisen P
synnytyksen ehkaisemiseksi tai raskauden aikaisen liiallisen painonnousun rajoittamiseksi. DDDO
4.11.3 KV Potilaalle on kerrottava, etta metformiinin kayton pitkaaikaiset vaikutukset lasten

terveyteen ovat edelleen epaselvia ja etta on olemassa viitteita korkeammasta
lapsuudenaikaisesta painosta, vaikka syy-yhteys ei ole varma.

4.11.4 KV Metformiinin haittavaikutukset ovat useimmiten lievia, ohimenevia ruoansulatuskanavan
oireita, eivatka ole vaikeampia raskauden aikana.

5 Hedelmattomyyden arviointi ja hoito

Yleiset periaatteet

KV PMOS-potilaiden hedelmallisyyshoidoja suositellaan toteutettavaksi hedelmallisyyshoitoalgoritmin mukaisesti.

KV Naisille, joilla on PMOS, tulee vakuuttaa etta raskautuminen yleensa onnistuu joko
luonnollisesti tai avustetusti.

KV Raskaudenaikaisen vitamiinilisan kaytto tulisi yhdistaa ovulaatioinduktiohoitoon osana
rutiininomaista raskautta edeltavaa hoitoa.

KV Raskauden mahdollisuus on suljettava pois ennen ovulaatioinduktiohoidon aloittamista.

KV Ovulaatiota indusoivien laakeaineiden, kuten letrotsolin, metformiinin ja klomifeenisitraatin,
kaytto on monissa maissa alkuperaistarkoituksesta poikkeavaa off-label-kayttoa. Jos ovulaatiota
stimuloivien aineiden off-label-kaytto on sallittua, terveydenhuollon ammattilaisten on
kerrottava tasta potilaille ja keskusteltava heidan kanssaan naytosta, mahdollisista
huolenaiheista ja haittavaikutuksista.

KV Kaikissa ovulaatiota indusoivilla aineilla tehtavissa tutkimuksissa potilaita on seurattava
jatkuvasti haittavaikutusten ja lasten synnynnaisten epamuodostumien varalta, ja
tapahtumista on raportoitava julkaisuissa.
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5. Raskautta edeltavat riskitekijat

4

51,1,1 NPS PMOS-potilaille on kerrottava ylipainon negatiivisista vaikutuksista kliinisten raskauksien, oo oo ole e
keskenmenojen, ja synnytysten maariin hedelmattomyyshoidon jalkeen. @000

5.1.2 KS Raskautta edeltavan rutiinihoidon mukaisesti tulee raskautta suunnittelevien naisten, o o oo G0

joilla on PMOS, painoa, verenpainetta, tupakointia, alkoholin kayttoa, ruokavaliota ja
ravitsemustilaa, folaattilisaa (suurempi annos potilailla, joiden painoindeksi on > 30),
liilkuntaa, unen saantia ja henkista, emotionaalista ja seksuaalista terveytta seurata ja
optimoida, jotta yksilon lisaantymiskykya, raskaaksi tuloa ja yleista terveydentilaa
voidaan parantaa.

5.1.3 KV Nuorille ja aikuisille, joilla on PMOS, suositellaan lisaantymisterveytta koskevaa suunnitelmaa
ja ianmukaista koulutusta, johon sisaltyvat terveelliset elintavat, ylipainon ehkaiseminen seka
raskautta edeltavien riskitekijoiden hallinta.

5.1.4 KV Terveydenhuollon ammattilaisia kehotetaan pyytamaan lupa painon ja painoindeksin
mittaamiselle seka keskustelun aloittamiselle siita, miten tarkeita paino ja elintavat ovat
raskautta edeltavalle terveydelle. Talloin on valtettava lihavuuden stigmaa ja otettava
huomioon kulttuuriset, sosiaaliset ja ymparistoon liittyvat terveyteen vaikuttavat tekijat (ks.
kohta 3.6).

5.1.5 KV Kroonisia sairauksia, kuten diabetesta, korkeaa verenpainetta, ahdistuneisuutta,
masennusta ja muita mielenterveysongelmia, tulee hoitaa optimaalisesti, ja naiselle tulee
kertoa naiden haitallisista vaikutuksista raskaaksi tulemiseen.

5.2 Munanjohtimien aukiolotutkimus
5.2.1 KS PMOS-potilailla, joiden hedelmattomyys johtuu pelkastaan anovulaatiosta ja joiden kumppanin s o o
siemennesteanalyysin tulos on normaali, munanjohtimen aukiolotutkimuksen riskeja, hyotyja,
hintaa ja ajankohtaa seka menetelmia tulee punnita yksilollisesti (huomioiden henkilohistoria
ja yleisyys kohdevaestossa) suhteessa hoidon kustannuksiin ja monimutkaisuuteen, ennen kuin
aloitetaan ovulaatioinduktio, ajoitetut yhdynnat tai kohdunsisainen inseminaatio.
5.3 Letrotsoli
5.3.1 NPS Letrotsolin on ensilinjan laakehoito ovulaation indusoimiseen hedelmattomilla anovulatorisilla g s o o
PMOS-potilailla, joilla ei ole muita hedelmattomyytta aiheuttavia tekijoita. DDDD
5.3.2 KV Letrotsolin kaytto on Suomessa edelleen alkuperaistarkoituksesta poikkeavaa (off-label) ja potilasta on

informoitava asiasta.

5.3.3 KV Letrotsolia ei tule antaa, jos on mitenkaan mahdollista, etta potilas on jo raskaana,
joskaan mitaan nayttoa lisaantyneesta teratogeenisyydesta ei ole muihin ovulaatiota
stimuloiviin aineisiin verrattuna.
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5.4 Klomifeenisitraatti ja metformiini

5.4.1 Metformiini vs. lumelaake

5.4.1.1 NPS PMOS-potilailla, joiden infertiliteetti johtuu anovulaatiosta, ja joilla ei ole muita P
hedelmattomytta aiheuttavia tekijoita, metformiinia voidaan kayttaa yksinaan kliinisen @DO0
raskauden ja elavan lapsen syntyman todennakoisyyden parantamiseen. Potilasta tulee
kuitenkin informoida siita, etta tehokkaampiakin ovulaatiolaakkeita on saatavilla.

5.4.1.2 KV Potilaalle tulee kertoa mahdollisista lievista ruoansulatuskanavan oireista,
joita metformiini voi aiheuttaa.

5.4.1.3 KV Terveydenhuollon ja resurssien kuormitus, johon sisaltyvat seuranta, matkat ja
kustannukset, on pienempi metformiinia kaytettaessa.

5.4.1.4 KV lasta ja muiden hedelmallisyyteen vaikuttavien tekijoiden seulonnasta on keskusteltava
ennen metformiinin maaraamista.

5.4.2 Klomifeenisitraatti vs. metformiini

54.2.1 NPS Klomifeenisitraattia voidaan kayttaa metformiinin sijasta parantamaan ovulaation, kliinisen oo
raskauden ja elavan lapsen syntyman todennakoisyytta PMOS-potilailla, joilla on @DO0
anovulaatiosta johtuvaa hedelmattomyytta mutta ei muita hedelmattomyytta aiheuttavia
tekijoita.

5.4.2.2 KV Monisikioraskauden riski kasvaa klomifeenisitraattia kaytettaessa (yksin tai
metformiinin kanssa), ja siksi klomifeenikierrot saattavat vaatia
ultraaaniseurantaa.

5.4.3 Klomifeenisitraatti ja metformiini vs. pelkka klomifeenisitraatti

5.4.3.1 NPS Klomifeenisitraattia voidaan kayttaa metformiinin kanssa pelkan klomifeenisitraatin sijasta P
parantamaan ovulaation ja kliinisen raskauden todennakoisyytta PMOS-potilailla, joilla on @DO0
anovulaatiosta johtuvaa hedelmattomyytta mutta ei muita hedelmattomyytta aiheuttavia
tekijoita.

5.4.4 Klomifeenisitraatti ja metformiini vs. pelkkd metformiini

5.4.4.1 NPS Klomifeenisitraattia voidaan kayttaa metformiinin kanssa pelkdan metformiinin sijasta s« o
parantamaan elavan lapsen syntyman todennakoisyytta PMOS-potilailla, joilla on @DO0
anovulaatiosta johtuvaa hedelmattomyytta mutta ei muita hedelmattomyytta aiheuttavia
tekijoita.

5.4.4.2 KV Yhdistelmalla stimuloituja kiertoja on seurattava vastaavasti kuin pelkkaa klomifeenisitraattia kaytettaessa.

5.4.5 Klomifeenisitraatti vs. letrotsoli

5.4.5.1 NPS Letrotsolia tulee kayttaa klomifeenisitraatin sijasta parantamaan ovulaation, kliinisen oo ol odo o
raskauden ja elavan lapsen syntyman todennakoisyytta PMOS-potilailla, joilla on @000
anovulaatiosta johtuvaa hedelmattomyytta mutta ei muita hedelmattomyytta
aiheuttavia tekijoita.

5.4.5.2 KV Nykyinen naytto ei viittaa siihen, etta sikion epamuodostumien maara poikkeaisi

letrotsolilla tai klomifeenisitraatilla tehdyn ovulaation induktion tai luonnollisen
hedelmoittymisen valilla.
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5.5 Gonadotropiinit

5.5.1 NPS Gonadotropiineja yksinaan voidaan harkita klomifeenisitraatin sijasta parantamaan ovulaation, s «s «
kliinisen raskauden ja elavan lapsen syntyman todennakoisyytta PMOS-potilailla, joilla on @DO0

anovulaatiosta johtuvaa hedelmattomyytta mutta ei muita hedelmattomyytta aiheuttavia
tekijoita ja jotka eivat ole aiemmin saaneet hedelmattomyyshoitoja (ks. KV 5.5.6).

5.5.2 NPS Gonadotropiineja yksinaan voidaan kayttaa gonadotropiini- Lo ode e
klomifeenisitraattiyhdistelman sijasta parantamaan ovulaation, kliinisen raskauden ja ®®00
elavan lapsen syntyman todennakoisyytta PMOS-potilailla, joilla on anovulaatiosta
johtuvaa hedelmattomyytta ja klomifeenisitraattiresistenssia, mutta ei muita

hedelmattomyytta aiheuttavia tekijoita.

0:0 ‘:o 0:0
5.5.3 NPS Gonadotropiineja voidaan harkita metformiini-klomifeenisitraattiyhdistelman sijasta PMOS- @000
potilailla, jotka ovat anovulatorisia, hedelmattomia ja klomifeenisitraattiresistentteja, ja
joilla ei ole muita hedelmattomyytta aiheuttavia tekijoita.

P/
e e

5.5.4 NPS Joko gonadotropiineja tai laparoskooppista munasarjakirurgiaa voidaan kayttaa PMOS- ®D00
potilailla, jotka ovat anovulatorisia, hedelmattomia ja klomifeenisitraattiresistentteja, ja
joilla ei muita hedelmattomyystekijoita, kunhan potilaalle on kerrottu gonadotropiineihin
liittyvasta suuremmasta todennakoisyydesta elavan lapsen syntymaan ja monisikioraskauteen.

5.5.5 NPS  Gonadotropiineja voidaan kayttaa olla toisen linjan ladkehoitona PMOS-potilaille, jotka R
ovat anovulatorisia ja hedelmattomia, ja joilla ei ole muita hedelmattomyytta DD0O0

aiheuttavia tekijoita ja joiden ensilinjan ovulaation induktio suun kautta otettavalla
laakkeella on epaonnistunut.

5.5.6 KV Gonadotropiineja maarattaessa tulee ottaa huomioon seuraavat seikat:

. ovulaation induktion kustannukset

. ovulaation induktion kayton edellyttama asiantuntemus

. tihea ultraaaniseuranta

. se, etta pienilla annoksilla aloitettavaa ja vahitellen nostettavaa
gonadotropiinihoitokaavaa tulee kayttaa monofollikulaarisen kehityksen
todennakoisyyden optimoimiseksi

. mahdollisen monisikioraskauden seuraukset.

5.5.7 KV Kaytettavissa olevien gonadotropiinivalmisteiden kliinisessa tehossa ei vaikuta
olevan eroa.

5.5.8 KV Gonadotropiineja kaytettaessa paras kliininen kaytanto on valttaa monisikioraskauksia.
Huomioitavia seikkoja ovat muun muassa hoitokierron peruuttaminen, kun potilaalla on
yhteensa yli kaksi halkaisijaltaan yli 14 mm:n munarakkulaa, ja suojaamattoman
yhdynnan valttamisen ohjeistaminen.

5.5.9 KV Todennakoisyys elavan sikion syntymaan, kliiniseen raskauteen ja ovulaatioon on
suurempi gonadotropiineita kaytettaessa klomifeenisitraattiin verrattuna.

5.5.10 KV Pieniannoksista gonadotropiinihoitoprotokollaa tulee kayttaa monofollikulaarisen
kasvun todennakoisyyden optimoimiseksi ja monisikioraskauksien minimoimiseksi.

5.5.11 KV Kierron seuranta ja toistuvat laakeinjektiot yhdistettyna laakekuluihin vaikuttavat
gonadotropiinin kayton valintaan.
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5.6 Laparoskooppinen munasarjakirurgia
5.6.1 NPS Laparoskooppinen munasarjakirurgia voi olla toisen linjan hoito PMOS-potilaille, jotka P
ovat anovulatorisia ja hedelmattomia ja joilla on klomifeenisitraattiresistenssi mutta @DO0
ei muita hedelmattomyytta aihuettavia tekijoita.
5.6.2 KV Laparoskooppista munasarjakirurgiaa kaytettaessa tulee ottaa huomioon seuraavat seikat:
. Toimenpiteen suhteelliset kustanukset verrattuna ovulaatioinduktioon
. ovulaatioinduktion turvallisen kayton edellyttama asiantuntemus
. seka leikkauksen aikaiset etta leikkauksen jalkeiset riskit, jotka ovat suuremmat
ylipainoisilla naisilla.
5.7 Koeputkihedelmditys ja in vitro -kypsytys
5.7.0.1 KS Jos koeputkihedelmaoitykseen (IVF) / siittion mikroinjektioon (ICSI) o oo o
ei ole absoluuttista indikaatiota, IVF-hoitoa voidaan tarjota anovulatorisesta
hedelmattomyydesta karsiville PMOS-naisille, jos ensilinjan tai toisen linjan ovulaation
induktiohoidot ovat epaonnistuneet.
5.7.0.2 KV Naisilla, joilla on anovulatorinen PMOS, IVF:n kaytto on tehokasta, ja
monisikioraskauksien maara voidaan minimoida kayttamalla elektiivista yhden
alkion siirtoa.
5.7.0.3 KV IVF/ICSI-hoitoa saaville PMOS-potilaille on ennen hoidon aloittamista kerrottava
kohonneesta munasarjojen hyperstimulaatio-oireyhtyman riskista, ja heille on tarjottava
vaihtoehtoja riskin pienentamiseksi.
5.7.1 Gonadotropiineja vapauttavat hormonit
5.7.1.1 KV GnRH-antagonistihoitoa ei voida suositella GnRH-agonistihoidon (pitka hoitokaava)
sijasta PMOS-potilaille, jotka saavat IVF/ICSI-hoitoa kliinisen raskausprosentin tai
synnytysprosentin parantamiseksi.
57.1.2 KV GnRH-antagonistin kayttoa suositellaan munasarjojen hyperstimulaatio-oireyhtyman
vahentamiseksi PMOS-potilailla, jotka saavat IVF/ICSI-hoitoa, koska se mahdollistaa agonistin
kayton ja kaikkien tuotettujen alkioiden pakastamisen tarvittaessa mutta ei laske
kumulatiivista synnytysprosenttia.
5.7.2 Kypsytys ja irrotuspiikki
5.7.2.1 KS Munasolun kypsyttamista GnRH-agonistilla ja kaikkien sopivien alkioiden pakastamista o3 o%o o oo
suositellaan IVF/ICSI-kierrossa, jossa kaytetaan GnRH-antagonistia
(lyhyt hoitokaava), kun tuorealkionsiirtoa ei suunnitella tai kun munasarjojen
hyperstimulaatio-oireyhtyman riski on kohonnut.
5.7.3 Follekkelia stimuloivan hormonin valinta
5.7.3.1  KS Joko virtsasta eristettya tai rekombinanttia follikkelia stimuloivaa hormonia (FSH) voidaan o e

kayttaa PMOS-potilailla, joille tehdaan (kontrolloitu) munasarjojen (hyper)stimulaatio
IVF/ICSI-hoitoa varten, mutta nayttoa ei ole riittavasti tietyntyyppisen FSH-valmisteen
suosittelemiseksi.
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5.7.4

Eksogeeninen luteinisoiva hormoni

5.7.4.1

KS

Eksogeenista rekombinanttia luteinisoivaa hormonia (LH) ei tule kayttaa B
rutiininomaisesti yhdessa follikkelia stimuloivan hormonihoidon kanssa

PMOS-potilailla, joille tehdaan kontrolloitu munasarjojen hyperstimulaatio
IVF/ICSI-hoitoa varten.

5.7.5

Taydentava metformiini

5.7.5.1

NPS

Taydentavaa metformiinihoitoa voidaan kayttaa ennen FSH-munasarjastimulaatiota oo
ja/tai sen aikana PMOS-potilailla, jotka saavat IVF/ICSI-hoitoa ja pitkan hoitokaavan @®®Q0O
GnRH-agonistihoitoa, munasarjojen hyperstimulaatio-oireyhtyman kehittymisen ja
keskenmenon riskin pienentamiseksi.

5.7.5.2

KV

Hyva kaytanto PMOS-potilaiden IVF-hoidossa on kayttaa GnRH-antagonistihoitoa, silla
sen ansiosta voidaan joustavasti kayttaa GnRH-agonistia ja kaikkien munasolujen
pakastamista munasarjojen hyperstimulaatio-oireyhtyman riskin pienentamiseksi. Jos
kuitenkin kaytetaan pitkan hoitokaavan GnRH-agonistihoitoa, metformiinia voidaan
harkita.

Metformiinia kaytettaessa voidaan huomioida seuraavat seikat:

. Metformiinihoito aloitetaan GnRH-agonistihoidon alussa.

. Metformiini titrataan vahitellen annokseen, joka on 1 000-2 500 mg
vuorokaudessa, haittavaikutusten minimoimiseksi.

. Metformiinihoito lopetetaan raskaustestin ollessa positiivnen, ellei
metformiinihoidolle ole muuta indikaatiota.

5.7.6

In vitro -maturaatio

5.7.6.1

NPS

In vitro -maturaatiota (IVM) ja ICSI:ta voidaan harkita PMOS-potilailla vaihtoehtona oot
stimuloidulle IVF/ICSI-kierrolle, jossa alkio pakastetaan ja korvataan seuraavassa ®P00
alkioiden siirtokierrossa, ottaen huomioon, ettei munasarjojen hyperstimulaatio-

oireyhtyman riskia ole, mutta kumulatiivinen elavan lapsen syntyman todennakoisyys

on alhaisempi.

5.7.6.2

KS

o ol

IVM:n ja ICSI:n kayttoa voidaan harkita ennen stimuloituja IVF/ICSI-kiertoja
tiedostaen seka hyodyt etta rajoitukset.

5.7.6.3

KV

IVM:aa tulee harkita ainoastaan siina tapauksessa, etta saatavilla on riittavasti
asiantuntemusta, ja alueellisten tai kansallisten osaamiskeskusten konsultointi
on tarpeen.

5.7.6.4

KV

IVM:a voidaan tarjota vaihtoehtona niille, joilla on aiemmin ollut vaikea
munasarjojen hyperstimulaatio-oireyhtyma ja jos vaikean munasarjojen
hyperstimulaatio-oireyhtyman riski katsotaan kohtuuttoman korkeaksi, edellyttaen,
etta kaytettavissa on IVM-tekniikoiden asiantuntemusta.

5.7.6.5

KV

Naytto viittaa siihen, etta IVM/ICSI on vahemman tehokas kuin tavanomainen
IVF/ICSI potilaskohtaisen kliinisen raskauden ja elavan lapsen syntyman
todennakoisyytta ajatellen.
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5.8 Inositoli

5.8.1 NPS Inositolia missa tahansa muodossa yksin tai muihin hoitoihin yhdistettyna ot
tulee pitdaa kokeellisena hoitona hedelmattomilla PMOS-potilailla, silla @000

hyodyista ja riskeista on talla hetkella liikaa epavarmuutta, jotta naiden
aineiden kayttoa voitaisiin suositella hedelmallisyyshoitoina.

5.8.2 KV Inositolin vaikutuksesta ovulaation, kliiniseen raskauden ja elavan lapsen syntyman
todennakoisyyteen on rajallisesti nayttoa, ja tulokset ovat epavarmoja.

5.8.3 KV Inositolin haittavaikutuksia ja turvallisuutta ei tunneta.

5.8.4 KV Naisten on oltava tietoisia siita, etta naiden aineiden saantely voi olla
rajallista, ja annostelussa, laadussa, koostumuksessa ja yhteiskaytossa
muiden valmisteiden kanssa voi olla vaihtelua.

5.8.5 KV Naisen omat tavoitteet ja toiveet on otettava huomioon taydentavista
hoidoista keskusteltaessa.

5.9 Lihavuuslaakkeet

5.9.1 KS Suosittelemme lihavuuslaakkeiden kayttoa PMOS-potilailla lisaantymiskyvyn 2
parantamiseksi ainoastaan tutkimustarkoituksissa, jotta teho ja turvallisuus
voidaan varmistaa.
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