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Tutkimustyypit
• Epidemiologiset tutkimukset

– Kyselytutkimukset, haastattelut
– Poikkileikkaus
– Kohorttitutkimukset / Rekisteritutkimukset

• Kliiniset/ kliinis-epidemiologiset tutkimukset
– Tapauskertomukset 
– Retrospektiiviset potilasaineistoon perustuvat selvitykset

• Hoidon vaikutus paranemiseen
– Ongelma: Saako sairauskertomuksista kerätä tietoa julkaisua varten? Mitä voi julkaista ?
– Esimerkki: Käytössä olevan hoidon haittavaikutus, joka halutaan saattaa lääkärien tietoisuuteen
– Pharmacovigilanssi

– Uuden lääkkeen/ hoitomuodon tutkimukset - RCT

• Tutkijalähtöiset tutkimukset
• Monikeskustutkimukset

– Valtaosa lääkeainetutkimuksista
– Tutkimussuunnitelman on valmiiksi kirjoitettu ja siihen on vaikeata vaikuttaa
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Rekisteritutkimukset / Biopankit

• Tietorekisterit ja tutkimustietokannat
– Identifikaatio
– Tietojen käyttö

• Tapausselostukset
• Hoitojen tulokset / case studies

• Eri rekisteritietojen linkittäminen
• Kuka omistaa datan/t ?
• Informed consent
• Biopankit

– Mitä näytteillä saa tehdä ?

• Lupien käsittelyaika
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Kliiniset tutkimukset / tutkijoiden
velvollisuudet

• Good Clinical Practice – GCP-säännöt

– Sertifiointi

• Tutkimuksesta vastaavan henkilön (TVH) 
lausunto

– Lausunto tutkimuspaikoista

– Muut dokumentit

– Haittavaikutusraportit

– Väli- ja vuosiraportit
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TVH:n lausunto

• TVH:n lausunto tutkimuksesta XXX
• Eettinen toimikunta
• Tutkimuksen toimeksiantaja: XXX
• Tutkimuksen koodi: XXX
• EudraCT number: 2016-XXXXXXX-XX
• Tutkimuslääke: XXXX (NNN-XXX) 
• Tutkimuksen nimi
• Otsikko englanniksi
• Tutkimuksen tarkoitus 
• Perustelut tutkimuksen tarpeellisuudesta ja oikeutuksesta 
• Riskit
• Eritysryhmät
• Tiedote ja suostumus
• Kerättävien tietojen tarpeellisuus
• Tietosuojasta huolehtiminen ja henkilötietojen käsittely
• Käypää hoitoa koskevien suositusten noudattaminen
• Hätätila– ja komplikaatiovalmiudet
• Taloudelliset resurssit ja tutkimushenkilökunnan korvaukset
• Tutkittaville maksettavat palkkiot
• Tutkimuspotilaiden rekrytointisuunnitelma
• TVH:n, tutkimushenkilökunnan ja tutkimuskeskusten soveltuvuus
• Tutkimuskeskuksen tilojen ja varustusten laatu
• Yhteenveto tutkimuksen eettisyydestä
• XXX
• Paikka ja aika, allekirjoitukset
• Tutkimuksesta vastaava henkilö
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TVH:n lausunto 1/2

• TVH:n lausunto tutkimuksesta XXX
• Eettinen toimikunta
• Tutkimuksen toimeksiantaja: XXX
• Tutkimuksen koodi: XXX
• EudraCT number: 2016-XXXXXXX-XX
• Tutkimuslääke: XXXX (NNN-XXX) 
• Tutkimuksen nimi
• Otsikko englanniksi
• Tutkimuksen tarkoitus 
• Perustelut tutkimuksen tarpeellisuudesta ja oikeutuksesta 
• Riskit
• Eritysryhmät
• Tiedote ja suostumus
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TVH:n lausunto 2/2

• Kerättävien tietojen tarpeellisuus
• Tietosuojasta huolehtiminen ja henkilötietojen käsittely
• Käypää hoitoa koskevien suositusten noudattaminen
• Hätätila– ja komplikaatiovalmiudet
• Taloudelliset resurssit ja tutkimushenkilökunnan korvaukset
• Tutkittaville maksettavat palkkiot
• Tutkimuspotilaiden rekrytointisuunnitelma
• TVH:n, tutkimushenkilökunnan ja tutkimuskeskusten soveltuvuus
• Tutkimuskeskuksen tilojen ja varustusten laatu
• Yhteenveto tutkimuksen eettisyydestä
• XXX
• Paikka ja aika, allekirjoitukset
• Tutkimuksesta vastaava henkilö
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Mitä tutkitaan ja miksi?

• Sairaus, oireet
– Merkitys

– Hypoteesit

– Vrt: alpratsolaami paniikkihäiriöstä uusi sairaus 
alpratsolaamille viralliseksi indikaatioksi

– Vrt: ”nukahtamislääkkeet” – ”omegareseptori”

• Hoito
– vaihtoehdot

– Hoidon saatavuus

• Rahoitus
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Mittarit

• Subjektiiviset mittarit

– Eniten käytetyt eivät ole aina parhaita

• Vrt. ESS väsymyksen mittarina 

• Objektiiviset mittarit

• Kvalitatiiviset, kvantitatiiviset

– Ei / kyllä

– Ei koskaan, harvoin, joskus, usein, aina

• Miten kukin ymmärtää nämä? 
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Tutkimushenkilöiden vertailtavuus

• Verrokkihenkilöt

• Matching-ongelmat

– Liiallinen samankaltaistaminen

• Sekoittavat tekijät

• Harhat

• Sisäinen ja ulkoinen validiteetti

• ”Carbage in – carbage out”
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Aikaisemmin hoitoa saaneet

• Aikaisemman lääkkeen lopettaminen

• WASH-OUT jakso

– Jakson pituus

• Riittävän pitkä

– Perussairaus ei saa pahentua

• Oireet voivat pahentua wash-out jakson aikana
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Vertailulääkkeen / plasebon käyttö

• Plasebo – lume – nosebo

• Aktiivinen vertailuhoito

• Kuinka pitkä plasebojakso voi olla?

• Aktiivisen plasebon käyttö

– Annetaan vaikutelma, että hoito on tehokas

• Vrt fysioterapia, vitamiinit, hivenaineet ym.

• Vrt. Meniskikirurgia (Sihvonen ym. NEJM 2013)
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Plasebovaikutukseen uskominen

• Plasebo tehoaa paremmin, jos hoitoa antava (lääkäri, 
terapeutti) ja hoidettava uskovat plasebovaikutuksen
hyödylliseen ja potilasta auttavaan vaikutukseen

• Etot = (efys + ekem + epla) > (efys + ekem) koska epla > 0

• Jos hoitava henkilö (ja hoidettava) ei usko plasebon
hyödyllisyyteen tai käytetään noseboa, voi hoidon 
kokonaisteho pienentyä, 
– ts. epla < 0, jolloin epla = enos

• Etot = (efys + ekem + enos) < (efys + ekem) koska enos < 0

•markku.partinen@helsinki.fi
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Näyttöön perustuvat hoidot/ tunteet/ 
stressi / plasebovaikutuksen suuruus

Sairaus/ lääkitys Plasebovaikutuksen osuus lääkkeessä/ 
hoidossa

Depressio1 35 – 75 %

Migreeni1 26 - 32 %

Yskänlääkkeet (siirapit)2 32 – 100 %

1Kirsch & Sapirstein 1998, Fuente-Fernandez 2002; 2Eccles 2006
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Plasebovaikutus allergisessa nuhassa

•Eccles 

2007
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Are there RCTs done on use of 
parachutes ?
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Smith & Pell. Br Med J 2003
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Tilastollinen merkitsevyys vs. kliininen 
merkittävyys

• Esimerkki
– 1 mmHg ero verenpaineessa

• Väärät johtopäätökset suurissa tutkimuksissa
– P-arvon väärin ymmärtäminen
– Luottamusvälit

• Uusia menetelmiä, esim ATE (Average Treatment
Effects) ja Bayesilaiset menetelmät ei juurikaan 
käytetä

• Tutkijoiden vaikutusmahdollisuus kliinisissä 
tutkimuksissa vähäinen. Tutkijalähtöisissä 
projekteissa on paljon parannettavaa
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N=1000  1 mmHg ero on erittäin merkitsevä
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N=30  1 mmHg ero ei ole merkitsevä, kuten ei kliinisestikään
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Voimalaskelma; esim 50% hyötyy vs 33.3% hyötyy; N=100
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Voimalaskelma; esim 50% hyötyy vs 33.3% hyötyy; N=200
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Ongelmia eettisten lupien saamisessa
tutkijan näkökulmasta

• Ennakkoasenteet

– Esim. Opiodit (Targineq®) vaikean RLS:n hoidossa

• Ei eettistä lupaa tutkia Suomessa

• Tutkittiin muissa EU-maissa, nyt virallisesti hyväksytty RLS:n hoitoon
myös Suomessa

• Lähtökohtaisesti tutkimusten suunnittelijat/ päätutkijat ovat
alansa asiantuntijoita ja heihin tulisi luottaa
– Myös tutkijoiden tulisi olla asiantuntijoita

– ONGELMA: Firmat valitsevat ajoittain keskuksia, joissa ei ole 
asiantuntemusta  diagnostiikan löysyys helpompi rekrytoida

• Ei ole ongelma Suomessa

• TVH:n velvollisuudet vs sponsorin tavoitteet

– Aiemmat tutkimukset voi tarkistaa esim PubMedista tai Scopuksesta
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Ongelmia eettisten lupien saamisessa
tutkijan näkökulmasta

• Eroavaisuudet eri toimikuntien toiminnassa

– Vrt esim HUS, TYKS, Tampere

• Monitoroijien laatu – suuria eroja CRO-firmoissa ja monitoroijissa, jotka
ovat sponsorien valitsemia
– Esim tekstikysymykset; suhde monitori - sponsori
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Käsittelyaika

• Kokouksia on melko harvaan
– Miten pienet korjaukset voitaisiin käsitellä ja hyväksyä

ilman koko toimikunnan kokoontumista ?

• Nykyisin käytetään yleisesti kompetitiivista rekrytointia. 
– Kun vaadittava N on tullut täyteen, ei uusia ei enää

hyväksytä. Pitkät käsittelyajat johtavat siihen, että
rekrytointi jää jälkeen eikä tutkimuskeskus saa jo tehtyjä
investointejaan (suunnittelu, henkilökunnan koulutus, 
menetelmien opetteleminen, menetetty työaika, palkat
ym) korvatuksi, koska budjetti ei tahdo pitää

• Pitkät viiveet vähentävät mielenkiintoa Suomea
kohtaan
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Mitä tarkoitetaan “pienillä (minor) 
korjauksilla ?

• Vrt. Tutkimusjulkaisujen major tai minor 
editing

– Pitääkö arvioitsijan (reviewer) nähdä tehdyt
muutokset vai voiko editori hyväksyä ne ?

• Tekstikorjaukset, jos eettinen sisältö ja 
asiasisältö on oikein
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Eettisten toimikuntien jäsenten
asiantuntemus

• Tmk.ssa pitää olla laaja-alainen edustus, mutta miten huolehditaan, että
GCP:n vaatimukset täyttyvät

• Mihin kukin ottaa kantaa?
• Esim: tutkimushenkilö keskeyttää tutkimuksen

– Siihen saakka kerätyn tutkimustiedon hävittäminen
– On tärkeätä, ettei menetetä jo kerättyä tietoa, koska se saattaa osoittautua

tärkeäksi jos myhemin ilmaantuu jotakin uutta tietoa, jolloin tarvitaan kaikki
aiemmin kerätty tieto myös tutkimuksen keskeyttäneistä

• Teitittely vs sinuttelumuoto
• Potilastiedotteen pituus

– Sopivan lyhyt
– Kaiken oleellisen tiedon sisältävä
– Yhdenmukaisuus eri maiden kanssa. Esim USA:ssa usein pitkiä tiedotteita

(sikäläiset jurudiset vaatimukset) ja voi olla vaikeata lyhentää muotoon, joka
sopisi paremmin suomalaisille
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Tutkimusten taloudellisista näkökohdista

• Nykyisin lääketutkimukset ovat usein hyvin monimutkaisia ja runsaasti
tutkijoiden/ tutkimuspaikan resursseja vaativaa – erityisesti kun kyseessä
ovat harvinaiset sairaudet
– Rekrytoinnin vaikeus

– Usein voidaan yhdessä tutkimuskeskuksessa tutkia vain muutama potilas

• Sponsorin on korvattava aiheutuneet kustannukset tutkimuskeskukselle

– Tutkimukset eivät saisi olla taloudellisesti tappiollisia

– Julkisella sektorilla ei voi ajatella, että verorahoja käytetään
lääketehtaiden tuotteiden kehittämiseen; oma väestö on etusijalla –
lääektutkimukset ei ole prioriteetti

• Korvaukset keskuksille yleensä jälkijättöisiä – maksetaan usein
jo kauna sitten tehdystä työstä hankaloittaa budjetissa
pysymistä; eroja firmoissa
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Tutkimusten taloudellisista näkökohdista

• Tutkittaville maksettavat korvaukset

– Mikä on motiivi hakeutua tutkimuksiin ja mihin tutkimuksessa
jatkaminen perustuu, jos tutkittavat hyötyvät siitä taloudellisesti

• Tutkijoille maksettavat korvaukset

– Miten huolehditaan, etteivät korvaukset vääristä tutkimustuloksia ?

– Monitoroinnin merkitys

– Tutkittavien omien ilmoitusten merkitys – sähköiset päiväkirjat

• TVH:n korvaus
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Tutkimuksesta kliiniseen käytäntöön
- ei Tmk:n asia

• Virallinen “label” – Pharmaca Fennican ohjeet
• Perustuvat kliinisten lääketutkimuksissa käytettyyn

lääketitraukseen
• Kliinisessä käytännössä yhtä nopea annosten

nostaminen aiheuttaa usein haittoja ja huonontaa
hoitokomplianssia

• Miten korjattavissa?
• Pitkät hoitotutkimukset – faasi IV

– Esim. Z-lääkkeet
• Infektiot, kuolleisuus; FDA (Kripke, Sleep Med 2016)

• Harvinaiset sairaudet, halvat lääkkeet
– Miten voidaan saada, mistä rahoitus ?
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Yhteenveto

• Kokemukset pääsääntöisesti hyviä

• Ongelmia ehkä enemmän liittyen
monitoroijien laatuun

• Käsittelyajat

– Pienten virheiden korjaaminen

• Konsultointi - neuvonta
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Kiitos
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Korrelaatio/ assosiaatio ei tarkoita 
kausaliteettia

• Jäätelön syönti ja hukkumisonnettomuudet

– Aika

– Biologinen/ psykologinen uskottavuus

– Interkorrelaatiot

– Sekoittavat tekijät
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Kuinka usein kärsit päänsärystä 
keskimäärin ?

• 1. Ei koskaan

• 2. Harvoin

• 3. Joskus

• 4. Usein

• 5. Aina tai lähes aina
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Kuinka usein kärsit päänsärystä 
keskimäärin ?

• 1. En koskaan tai harvemmin kuin kerran 
vuodessa

• 2. Harvemmin kuin kerran kuukaudessa

• 3. 1-3 päivänä kuukaudessa

• 4. 1-2 päivänä viikossa 

• 5. Ainakin 3 päivänä viikossa


