LUKU 1

Antikoagulaatiohoito sydantoimenpiteissa

Tiivistelma

Arviolta jopa 30 %:lla eteisvarinapotilaista on sepel-
valtimotauti. Toisaalta sepelvaltimon pallolaajen-
nustoimenpiteeseen ajautuvista potilaista arviolta
5-8 %:lle kuuluisi pysyva antikoagulaatiohoito eteis-
varinan vuoksi. Antikoaguloitujen potilaiden toimen-
pidehoito on haastavaa, silld antikoagulaatioladkitys
altistaa verenvuodolle ja toisaalta ladkityksen tau-
ottaminen altistaa tromboosille. Toistaiseksi sydan-
toimenpiteilla hoidettujen eteisvarinapotilaiden hoi-
dosta on vahan satunnaistettua tutkimustietoa seka
varfariinia etta suoria antikoagulantteja kiytetties-
si. Tassa katsauksessa lapikaydian nykykasityksen
mukaista antikoagulaatiohoitoa sepelvaltimon pallo-
laajennuksen, tahdistimen implantoinnin ja vaihdon
seka eteisvarinin katetriablaation yhteydessa. Anti-
koagulaatio- ja verihiutale-estijalaakitysten yhteis-
kaytosta PCL:n jalkeen on teemanumerossa erillinen
artikkeli Sepelvaltimotautipotilaan eteisvdrind.

PCl

Vilittomasti pallolaajennustoimenpiteen (stenttauksen) jal-
keen on ensisijaista turvata sepelvaltimon pysyminen auki
kayttamalla riittavaa verihiutaleiden estolaakitysta. ADP-re-
septorisalpaajan (klopidogreeli) latausannos voidaan antaa,
kun toimenpide on suoritettu. (1) Uudempia verihiutalei-
den estdjia (tikagrelori ja prasugreeli) suositellaan toistai-
seksi valtettaviksi, koska ne ovat teholtaan voimakkaampia
ja kokemus niiden yhteiskaytosté varfariinin tai suorien an-
tikoagulanttien kanssa on vahaista (taulukko 1).

Potilaan perussairauksien, ldakityksen ja laboratorio-
koetulosten (esim. anemia, trombosytopenia, maksan ja
munuaisten vajaatoiminta) ja verenpaineen vaikutus hyy-
tymistasapainoon on otettava huomioon toimenpiteitd

suunniteltaessa. Antikoaguloidun varfariinia kayttavan po-
tilaan vuototaipumusta PCI:n jalkeen ennustavat parhai-
ten korkea iki, naissukupuoli ja reisivaltimoreitin kaytto
(2). Vuotoriskilaskureilla on varsin rajoitettu kyky erottaa
vuotoriskissi oleva varfariinihoitoa saava PCl-potilas (2).
Laskureita voidaan kuitenkin kayttda muokattavissa olevi-
en vuotoriskien tunnistamiseen. Kohonneen verenpaineen
hyva hoito on tarkeaa vuototapahtumien estossa, silla ve-
renpainetaso yli 160/90 mmHg todennékaisesti altistaa po-
tilaan herkemmin vuodoille.

Sepelvaltimotoimenpiteet pyritadn tekemian vartti-
nédvaltimon kautta (1). Mahansuojalaakitys on yleensa pe-
rusteltua ainakin yhdistelmahyytymisenestoladkityksen
ajaksi, kun antikoagulaatioon lisatdan tehokas verihiutale-
estolagkitys (1). Munuaisten ja maksan toiminta tulee ar-
vioida, erityisesti, kun useaa hyytymisenestoladketta kay-
tetdan samanaikaisesti. Munuaisten vajaatoiminta altistaa
vuodoille, mutta toisaalta se lisda tromboottisia tapahtumia
suhteessa vield enemman (kuva 1) (3). Vaikeassa maksan
vajaatoiminnassa hyytymistekijoiden synteesi on hairiin-
tynyt ja hyytymistaipumuksen arviointi on siksi haasta-
vaa: maksan tuottamien hyytymistekijoiden synteesia ja
trombosyyttimaarad tulee arvioida seurannassa laborato-
riokokein. Anemia lisaa sydanhaittatapahtuman riskia (4).
Raudanpuuteanemian tai raudanpuutoksen korjaaminen
on tarkeaa, silla anemisoituminen lisaa haittatapahtumi-
en ilmaantuvuutta. Akuutissa syddmen vajaatoiminnassa
ainoastaan akuutisti iskeemisilld potilailla korjataan he-
moglobiinipitoisuutta punasolusiirroilla. Nam4 tulee antaa
hitaasti, ettei vajaatoiminta pahene.

Akuutti sepelvaltimotautikohtaus ja PCI
Antikoaguloitujen potilaiden akuutti sepelvaltimotapah-
tuma hoidetaan samojen periaatteiden ja kiireellisyyden
mukaisesti kuin potilailla, joilla ei ole antikoagulaatiohoi-
toa (1). Aiemmin viiveet toimenpiteisiin antikoaguloiduil-
la potilailla olivat pidemmat kuin antikoaguloimattomil-
la potilailla lagkitysten tauottamisen ja siltahoidon vuoksi.
Nykykisityksen mukaan antikoagulaatiohoito itsessaan ei
saa viivastyttda ennusteeseen vaikuttavaa revaskularisaatio-
hoitoa.

ST-nousuinfarktin saaneen potilaan ensisijainen hoi-
to on sepelvaltimotilanteen viliton invasiivinen kuvanta-
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TAULUKKO 1.

Varfariini

Dabigatraani

Rivaroksabaani

Apiksabaani

Stabiili sepelvaltimotauti

INR 2,0-3,5: Tauottamaton hoito

INR < 2.0: redusoitu hepariini tai
enoksapariinibolus

INR > 3,5: Toimenpide tai odotus
harkinnan mukaan

Laakkeen tauotus toimenpideaamu
ja edeltava ilta (jos eGFR
< 50ml/min lisaksi edeltava aamu)

Laakkeen tauotus toimenpideaamu

Laakkeen tauotus toimenpideaamu
ja edeltava ilta

Ei-ST-nousuinfarkti ja
epastabiili angina pectoris

INR 2,0-3,5: Tauottamaton hoito

INR < 2.0: redusoitu hepariini tai
enoksapariinibolus

INR > 3,5: Toimenpide tai odotus
harkinnan mukaan

Laakkeen tauotus toimenpideaamu
ja edeltava ilta (jos eGFR
< 50ml/min lisaksi edeltava aamu)

Laakkeen tauotus toimenpideaamu

Laakkeen tauotus toimenpideaamu
ja edeltava ilta

ST-nousuinfarkti

Valiton revaskularisaatio
INR-tasosta riippumatta

Jos INR < 2,0 tiedossa, suuri trombi-
kuorma tai paarunkotoimenpide:
hepariini tai bivalirudiini

Valta glykoproteiini lIb/llla:n estdjia

Valitdn revaskularisaatio laakkeen
ottoajankohdasta riippumatta
Valta glykoproteiini llb/llla:n estdjia

Valiton revaskularisaatio laakkeen
ottoajankohdasta riippumatta
Valta glykoproteiini llb/llla:n estdjia

Valitén revaskularisaatio laakkeen
ottoajankohdasta riippumatta
Valta glykoproteiini llb/llla:n estdjia

Taulukko 1. Antikoagulaatiohoito pallolaajennuksen ja stenttauksen yhteydessa antikoaguloidulla potilaalla.
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Kuva 1. ( A) Vakavat sydanpaatetapahtumat ja (B) vuodot pallolaajennetuilla ja stentatuilla eteisvarinapotilailla AFCAS-aineistossa toimenpi-
teen yhteydessa todetun munuaisten vajaatoiminnan asteen mukaan (3).
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minen ja tarvittava revaskularisaatio riippumatta varfa-
riinin hoitotasosta tai suoran antikoagulantin aiemmasta
ottoajankohdasta. Liuotushoitoa tulee valttda antikoagu-
loidulla potilaalla. (1) Varfariinipotilailla lagkitysta jatke-
taan hoitoannoksella tapahtuman yhteydessa, mikali ve-
renvuotoa ei todeta (1). Mikali varfariinipotilaalla INR on
toimenpiteen yhteydessa hoitoalueella (2,0-3,5), lisdhe-
pariinia ei rutiinisti tarvittane retrospektiivisen suoma-
laisen aineiston perusteella (5). Toisaalta hepariinin lisa-
annos pelkastaian toimenpiteen yhteydessi ei valttamatta
lisda vakavien vuotojen maaraa merkittavasti, mutta toi-
menpiteen jalkeen jatkuva hepariinihoito lisaa vuotoja
annosriippuvaisesti (5). Suoran antikoagulantin kayttoa
jatketaan komplisoitumattomassa tilanteessa toimenpi-
teen jalkeen, mutta laakitys on syyta tauottaa 1-2 annok-
sen ajaksi etenkin, jos toimenpiteen yhteydessa kaytetaan
muita parenteraalisia antikoagulantteja, kuten hepariinia
tai bivalirudiinia (1).

Ei-ST-nousuinfarkti- ja epastabiili angina pectoris -po-
tilaille suositellaan varhaista kajoavaa tutkimusta (< 24 h),
jotta hoitolinjaus ja siihen liittyva antitromboottinen laa-
kehoito voidaan suunnitella nopeasti ilman pitkakestoista,
usean hyytymiseen vaikuttavan ladkkeen yhdistelmaa tai
pitkaa taukoa antikoagulanttihoidossa (1). Varfariinia jat-
ketaan hoitoannoksella tapahtuman yhteydessa, jos vuotoa
ei ole. Mikali INR taso on alle 2, kdyteta4n ennen toimen-
pidetta subkutaanisti annettavaa enoksapariinia lisaantiko-
agulanttina profylaktisin annoksin. Suora antikoagulantti
pyritaan tauottamaan 1-3 annosta ennen suunniteltua se-
pelvaltimokuvausta, jolloin toimenpide suoritetaan laak-
keen hantavaikutuksen aikana huippuvaikutuksen sijaan
(6). Rutiininomaista enoksapariini- tai hepariini-siltahoi-
toa ei suositella, silla usean hyytymislaakkeen yhdistelma
altistaa vuodoille (1, 6). Varfariinilla hoidetuilla sepelvalti-
motautipotilailla hoitoannoksin toteutettava siltahoito nayt-
taa lisaavan vakavien vuotojen ilmaantuvuutta ilman saa-
vutettavaa lisitehoa tromboosin estossa (7). Verenvuodon
ilmaantuessa antitromboottisen hoidon tauko kiithdyttaa tu-
kostaipumusta yksilollisesti ja arvaamattomalla aikataululla.

Glykoproteiini IIb/Illa:n estdjia ei suositella kaytetta-
vaksi antikoaguloiduilla potilailla, sill4 ne lisdavat vakavia
vuotoja merkittavasti (1, 6, 8). Mikali toimenpiteen yhte-
ydessa tarvitaan lisaantikoagulaatiota esimerkiksi suuren
trombikuorman tai katetrihyytyman takia, bivalirudiini on
todennakoisesti glykoproteiini IIb/Illa:n estdjid turvalli-
sempi vaihtoehto (1, 9).

Stabiili sepelvaltimotauti ja PCI

Stabiilissa sepelvaltimotaudissa sepelvaltimotoimenpiteet
tehddan varfariinipotilailla tauottamattoman hoidon aika-
na, ja hoitotasolla olevan hoidon aikana ei rutiinisti tarvi-
ta lisaantikoagulaatiota edes PCIL:n yhteydessi (5, 6, 10).
Vahvaa tutkimusnayttoa suorien antikoagulanttien kaytto-
tavasta ei ole stabiilin sepelvaltimotaudin vuoksi PCI-hoi-
toihin etenevalla potilaalla, kuten ei ole epastabiili angina
pectoris ja ei-ST-nousuinfarktipotilaillakaan. Suorien anti-

koagulanttien kayttajilla tauottamatonta hoitoa ei suositel-
la, vaan ladkitys tauotetaan 1-2 annoksen ajaksi (dabigat-
raanilla ja apiksabaanilla toimenpideaamu ja edeltava ilta;
rivaroksabaanilla toimenpideaamu) ennen suunniteltua
toimenpidetta (6). Toimintatapa perustuu ajatukseen, ettd
suorilla antikoagulanteilla toimenpiteen yhteydessa kay-
tetdan aina lisdaantikoagulanttina hepariinia tai enoksapa-
riinia suonensisdisesti (1), ja useamman lazkkeen yhteis-
kaytto altistaa verenvuodolle. Talla hoitotavalla toimenpide
suoritetaan ladkkeen hantavaikutuksen aikana huippuvai-
kutuksen sijaan.

Stentin valinta antikoaguloidulle potilaalle
Perinteisesti antikoaguloiduille potilaille on suosittu me-
tallistenttejd niiden oletetun nopean endotelisoitumisen
vuoksi. Taman on ajateltu mahdollistavan lyhyemman
suun kautta otettavan antikoagulantin ja verihiutale-estajan
yhteiskayton. Uudemman sukupolven ladkeainestentteja
kaytettéessa stentattu suonen segmentti padllystyy selvés-
ti nopeammin kuin ensimmaisen sukupolven ldakeaines-
tenteilld. Satunnaistettua tutkimustietoa stentin valinnas-
ta pitkaaikaisantikoaguloiduilla potilailla toistaiseksi ei ole.
Toisaalta ladkeaineverkkoputket parjasivat vahintaan yhta
hyvin kuin metallistentit “tosielaman” AFCAS-aineistossa
(11). Varsinkin akuutin sepelvaltimotautikohtauksen yh-
teydessa stenttivaihtoehtona ovat niin sanotut bioaktiiviset
titaanipédallysteiset stentit. Ne paallystyvat jo kahdessa vii-
kossa implantaatiosta (12) eli nopeammin kuin perinteiset
metallistentit, ja talloin kolmoishoidon kestoa voidaan tar-
vittaessa lyhentaa verenvuodon ilmaantuessa. Biohajoavien
verkkoputkien (bioresorbable vascular scaffolds) osalta ei
ole talla hetkella riittdvaa nayttod niiden tehokkuudesta tai
turvallisuudesta tassa potilasryhmassa.

Pysyvan tahdistimen implantaatio

Pysyvan tahdistimen implantoinnin yhteydessd hyvéin he-
mostaasin tekeminen haavaa suljettaessa on keskeista.
BRUISE CONTROL -tutkimuksessa tahdistimien asennus
tehtiin keskeytymattoman varfariinihoidon aikana ilman
lisaongelmia (13). Tutkimuksessa hoitoannoksella annet-
tuun siltahoitoon liittyi noin viisinkertaisesti taskuvuotoja
verrattuna keskeytymattomaan varfariinihoitoon. Toisaal-
ta varfariinin tauottaminen ei tuonut lisietua suomalaises-
sa FINPAC-tutkimuksessa, jossa 2—3 vuorokauden mittai-
nen varfariinitauko ei vihentanyt taskuvuotoja verrattuna
tauottamattomaan varfariinihoitoon (14). Vuotojen maara
varfariinihoidon aikana ei toisaalta ollut suurempi kuin as-
piriinia kayttavilld potilailla.

Suorien antikoagulanttien kiyttgjilla tutkimustietoa
optimaalisesta strategiasta tahdistimen implantoinnin yh-
teydessa on toistaiseksi vahan. Todennakoisesti lyhyt alle 2
vrkn tauko ladkityksessa ilman muuta siltahoitoa ei altista
merkittavalle tromboosiriskille, ja toisaalta taskuvuotojen
maarat todennakoisesti vahentyvat verrattuna tayteen an-
tikoagulaatiovaikutukseen. Puoliintumisaika ja eliminaatio
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TAULUKKO 2.

dabigatraani

eGFR >80ml/min >24h
eGFR 50-80 ml/min >36h
eGFR 30-50 ml/min >48h

eGFR 15-30 ml/min ei indisoitu

*tutkimustietoa tassa potilasryhmassa vahan.

rivaroksabaani apiksabaani
>24h >24h
>24h >24h
>24h >24h
>36h* >36h*

Taulukko 2. Suoran antikoagulantin tauotusaika ennen tahdistimen implantaatiota potilailla, joilla on normaali tai eriasteisesti heikentynyt munuaisten

toiminta (14).

huomioiden taulukon 2 mukainen tauotus suorien antiko-
agulanttien kaytossa tahdistimen implantaation yhteydessa
on tdmén hetkisen tiedon valossa riittava (15).

Eteisvarinan katetriblaatio

European Heart Rhythm Association (EHRA) — hoitosuo-
situksessa eteisvarinan katetriablaatiohoidossa kaikille
ablaatioon meneville potilaille suositellaan antikoagulaa-
tiohoitoa joko varfariinilla (INR tavoite 2,0-3,0) tai suo-
rilla antikoagulanteilla vahinta4n 3 viikon ajan ennen toi-
menpidettd; tai ruokatorviultradanitutkimusta vasemman
eteiskorvakkeen hyytyman poissulkemiseksi ennen toi-
menpidettd (15). Toimenpiteen jalkeen antikoagulaatio-
hoitoa suositellaan vahintaian 2 kuukauden ajaksi.

Varfariinipotilailla toimenpide tehdian tauottamat-
toman hoidon aikana (INR tasolla 2—3). Esimerkiksi sa-
tunnaistetussa COMPARE-tutkimuksessa hoitoannoksella
annettuun siltahoitoon liittyi noin 13-kertainen trom-
boembolian riski kuin tauottamattomalla varfariinihoidol-
la (16). Suorien antikoagulanttien osalta kovatasoista tutki-
musnéyttod ei viela ole. EHRA:n hoitosuosituksen mukaan
24 tunnin tauko suorien antiakoagulanttien annostelus-
sa ennen toimenpidettd on mahdollista, mutta harkinnan
mukaan toimenpide voidaan myos tehda tauottamattoman
laakityksen aikana.

EHRA:n hoitosuosituksen mukaan toimenpiteen alus-
sa annetaan fraktioimatonta hepariinia 5000-15 000 yk-
sikkoa (tai 90-200 yks/kg) riippumatta aiemmasta anti-
koagulaatiosta. ACT mittaus suositellaan tekemaan 15-20
minuutin kuluttua latausannoksesta, ja sen jalkeen 20-30
min valein. ACT tavoitetaso on >300 s. ACT tavoitetason
saavuttamiseksi voidaan kayttaa hepariiniboluksia tai -in-
fuusiota (15).

Hoitotapa suomalaisissa keskuksissa vaihtelee paikka-
kunnittain paljon ja laaja-alaista konsensusta optimaalises-
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ta laakitysstrategiasta ei ole, silla tutkimustietoa aiheesta
on toistaiseksi rajallisesti. Esimerkiksi TYKS:ssa hoitotapa-
na on varfariinipotilailla tehda toimenpide INR tasolla 2—3
eli tauottamattoman hoidon aikana. Suorien antikoagulant-
tien suhteen kaytossd on talla hetkella rivaroksabaani si-
ten, ettd potilas ottaa annoksen klo 20 edeltavini iltana ja
seuraavan annoksen toimenpiteen jalkeen taas illalla. Riip-
pumatta alemmasta antikoagulaatiosta toimenpiteen alussa
annetaan hepariinia 5000 yksikkoa ja tunnin vélein anne-
taan lisaboluksena hepariinia 1000 yksikkoa ilman erillis-
ta ACT seurantaa.
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