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VOISIKO HANELLA OLLR ATTR-CM?

ECHO voi kertoa sinulle paljon potilaan tilasta

Jos > 65-vuotiaalla potilaallasi on sydamen
vajaatoiminta ja vasemman kammion seinaman
paksuuntuma, huomioi ATTR-kardiomyopatian
(ATTR-CM) mahdollisuus.” Se on alidiagnosoitu
sydamen vajaatoiminnan syy, joka jaa usein
huomaamatta.l?

Matti, 71

Diagnoosi:
Sydamen vajaatoiminta
ja vasemman kammion
seindman paksuus
=12 mm

~13% :lla sairaalassa hoide-
tuista potilaista, joilla oli HFpEF
ja vasemman kammion seindman
paksuuntuma, ATTR-CM
vahvistettiin gammakuvauksella.®

EPRILETKO ATTR-KARDIOMYOPATIAR?

Harkitse potilaallesi gamma-
kuvausta ja tutustu €ESC:n
ohjeisiin QR-koodin kautta.*

B

Hypoteettinen potilas
*Teeta myos hematologiset maéritykset AL-amyloidoosin poissulkemiseksi.
HFpEF = heart failure with preserved ejection fraction.

Lahteet: 1. Dorbala S, Ando Y, Bokhari S, et al. ASNC/AHA/ASE/EANM/HFSA/ISA/SCMR/SNMMI expert consensus recommendations for multimodality imaging in cardiac amyloidosis: part 1 of 2—evidence base
and standardized methods of imaging. J Nucl Cardiol. 2019;26(6):2065-2123. Addendum: J Nucl Cardiol. Published online July 1, 2021. 2. Witteles RM, Bokhari S, Damy T, et al. Screening for transthyretin amyloid
cardiomyopathy in everyday practice. JACC Heart Fail. 2019;7(8):709-716. 3. Gonzalez-Lépez E, Gallego-Delgado M, Guzzo-Merello G, et al. Wild-type transthyretin amyloidosis as a cause of heart failure with
preserved ejection fraction. Eur Heart J. 2015;36(38):2585-2594. 4. Garcia-Pavia P, Rapezzi C, Adler Y, et al. Diagnosis and treatment of cardiac amyloidosis: a position statement of the ESC Working Group on
Myocardial and Pericardial Diseases. Eur Heart J. 2021;42(16):1554-1568. | PP-VYN-FIN-0212-30012023
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Ylilaakarikyselyn
eurooppalainen
ulottuvuus

Syyskokous 2024 jarjestettiin Helsingin Messukeskuksen kongressisiivessa. Kolmipai-
vaisen kokouksen keskiviikko koostui teemasta lappavikojen diagnostiikka ja hoito.
Toisena pdivana pureuduttiin kardiologian haastaviin erityiskysymyksiin, kuten tah-
distinjohtojen poistoon, sydamensiirtoon ja ECMOon seka akkikuoleman estoon ja
erikoislaakarin tyon kuormituksen koetinkiviin, kuten second victim -ilmioon ja valeh-
televan potilaan kohtaamiseen. Seura jakoi Pentti Halonen -palkinnon nykymuotoi-
sen rytmikardiologian isélle, kokeneelle kardiologien kansalliselle ja kansainvliselle
kouluttajalle ja poikkeukselliselle kliinikolle, Pekka Raatikaiselle Hus Sydan- ja keuh-
kokeskuksesta. Torstain sdihkyva iltajuhla pidettiin Bankissa Unioninkadulla teemal-
la”shine like adiamond”. Perjantai alkoi hyvat palautteet saaneella uuden tyyppisella
“Miten hoidan” -sessiolla, jossa esiteltiin erityisen vaikeita potilastapauksia ja niiden
ainutlaatuisia hoitoja. Suomen Verenpaineyhdistyksen kanssa yhteistydssa suunni-
teltu ”Paineista optimaalisesti!” -sessio keskittyi hoitoresistentin verenpainetaudin
terapeuttisiin mahdollisuuksiin, ja iltapaiva loppui jo perinteeksi muodostuneisiin
pro-con- ja tuoreet ESC hoitosuositukset sessioihin. Olipa huikea Syyskokous - ha-
luan kiittaa luennoitsijoita ja sessioiden puheenjohtajia esityksistd, jaoksia ehdotuk-
sista, ohjelmatyéryhmaa ohjelman koostamisesta seka nadytteilleasettajia upeasta
ndyttelysta. Erityiskiitos Syyskokouksen paatukija Abbott Finlandille.

Yliladkarikyselyn, eli SKS Atlas 2023:n tulokset julkaistaan tdssa numerossa. Seuran
hallitus kiittaa kaikkia tietoja toimittaneita yksikdnjohtajia suuresta urakasta! Tilasto-
jaon koottu vuodesta 2006 lahtien, ja kysely on laajentunut vuosi vuodelta. Nyt tilas-
tojavoidaan kayttaa kansallisestija paikallisesti tiedolla johtamiseen ja yhteiskunnal-
liseen vaikuttamiseen. SKS Atlaksen tilastoja kdytetaan nimittdin ESC Atlas ja EAPCI
Atlas vertailuissa, ja niiden kautta Suomeenkin saadaan tarkeaa benchmarking-tie-
toa seka sydan- ja verisuonisairastuvuudesta etta toimenpidemaarista (1). Lisaksi
ESC:n alainen European Heart Health Initiative julkaisee sairauksien hoitokuluista
kustannusvaikuttavuustuloksia yhteistyossa Oxfordin yliopiston kanssa (2). Tietojen
pohjalta on arvioitu, ettd EU:n alueella sydan- ja verisuonisairauksiin kului vuonna
2021 yhteensa 282 miljardia euroa ja Suomessa noin 3,6 miljardia euroa (2). Huikeista
summista vain 28 % oli suoria sairaalakuluja, 11% ladkeostokuluja ja 4% avohoitoon
liittyvid kuluja. Valtaosa kuluista aiheutui tyokyvyttomyydesta, ennenaikaisista kuo-
lemista ja siitd, ettd omaiset hoitavat sairastuneita léheisidan ja ovat siksi poissa tyo-
elamasta (2). Kun huomioidaan viela se, etta tyoikdisten miesten kuolleisuus sydan- ja
verisuonisairauksiin on Suomessa vdestoon suhteutettuna yli kaksi kertaa yleisem-
paa kuin esimerkiksi Ruotsissa ja Tanskassa, herda kysymys, mita asialle pitaa tehda.
Talta pohjalta Suomen Kardiologinen Seura on ollut muodostamassa Kansallista sy-
danstrategiaa yhdessa Sydanliiton kanssa.

Tulevan Kevatkokouksen jarjestelyt ovat jo pitkalla. Nahdaan siis viimeistaan Turun
Logomossa 2.-4.4.2025, jolloin junalla paasee seka Helsingin ettd Tampereen suun-
nasta suoraan kokouspaikalle!

Tuomas Kiviniemi
Hallituksen puheenjohtaja
Suomen Kardiologinen Seura
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Hyvat lukijat Q

Vaikka syksyisen Pasilan saa oli kostea ja hyinen, Syyskokouksen tunnelma oli lam-
min ja innostunut. Hyvinvointialueiden koulutussaastot eivat tuntuneet vaikuttavan
kavijamaariin, vaan osallistujia oliilahduttavan paljon. Toivottavasti ndin on jatkossa-
kin! Ohjelma ainakin sai valtavan hyvaa palautetta. lltajuhla jarjestettiin tapahtuma-
talo Bankissa ja DJ:n setti taytti tanssilattian niin erikoistuvilla kuin professoreillakin.
SKS:n jakama Astra Zeneca Scholarship apuraha myonnettiin Saara Iso-Mustajar-
velle tutkimukseen, joka kasittelee sydamen vajaatoiminnan diagnostiikkaa uusilla
MRI-tekniikoilla. Biotronikin nimikkoapuraha puolestaan luovutettiin Heli Tolppasel-
le LBB-optimoidun CRT-tahdistushoidon koulutusjaksoa varten.

Pekka Raatikainen palkittiin merkittavasta kliinisesta urastaan Pentti Halonen pal-
kinnolla. Hanta voi hyvin tituleerata Suomalaisen modernin rytmikardiologian isadksi,
ja han on lisaksi tunnettu myds Eurooppaa myoten EHRA:ssa toimimisensa ansios-
ta. Sydanaanen puolesta haluan kuitenkin myds nostaa esiin, ettd han on aikanaan
toiminut lehtemme toimituskunnassa kymmenen vuoden ajan. Pekka Raatikainen
onitse asiassa ideoinut paljon luetun ja tarkedan asemaan nousseen Teemanumero-
konseptin. Tama yksityiskohta kuvastaa minusta hyvin sitd, kuinka laaja-alainen vai-
kutus Pekalla on Suomessa kardiologien kouluttajana.

Apurahan saajat ovat jalleen kirjoittaneet mielenkiintoisia katsauksia ja esittelevat
my0ds omia tutkimustuloksiaan. Etenkin rytmikardiologia on téssa numerossa hy-
vin edustettuna. Emmi Helle esittelee sekvensointitekniikoiden kehittymisen seu-
rauksena saatua uutta tietoa perintotekijoiden vaikutuksesta LQTS:ssa. Anette Es-
kuri on koonnut katsauksensa kliinisesti pdivanpolttavasta aiheesta eli subkliinisen
eteisvarinan antikoagulaatiohoidosta. Heikki Makynen ja Jaakko Inkovaara esitte-
levat eteisvarinan katetrihoitoa PFA-menetelmalla ja Asiantuntija kommentoi pals-
talla Aapo Aro kokoaa yhteen ESC:n uuden eteisvarindhoitosuosituksen merkittavat
muutokset.

Miniteeman on koostanut Nuorten kardiologien jaos. Alma Rasdnen ja Tuomas Ris-
sanen kasittelevat katsauksessaan ladkepallohoidon nykytilannetta. Tekniikkaa
kaytetaan nykyisin erityisesti pienten suonten ahtaumien ja stentin sisaisten reste-
noosien hoidossa. Vahva naytto de novo leesioiden hoidosta verrattuna modernei-
hin stentteihin puuttuu vield, mutta ladkepallo on houkutteleva vaihtoehto korkean
vuotoriskin potilailla, silld se mahdollistaa kevyemman verihiutale-estajalaakityksen.
Riikka Arola ja Laura Teranto puolestaan kertovat katsauksessaan hypertyreoosin
sydanvaikutuksista. Jopa 85 % hypertyreoosia sairastavista potilaista karsii rytmi-
hairidista, eika kardiologien tulisikaan unohtaa kilpirauhaskokeiden tarkastamista
potilailtaan. Amiodaronin aiheuttama hypertyreoosi on peldtty haitta, ja katsauk-
sessa kdyddan myos lapi sen tunnistamista ja hoitoa. Vuokko Nurmi ja Riitta Lassi-
la kirjoittavat hankinnaisesta von Willebrandin oireyhtymasta, joka altistaa potilaan
vuotokomplikaatioille. Aorttastenoosin aiheuttama Heyden oireyhtyma lienee tuttu
kasite monelle kardiologille, mutta muutkin sydansairaudet voivat altistaa potilaat
vuodoille samalla mekanismilla.

Lopuksi toivotan Sydanaanen lukijoille oikein hyvaa loppuvuotta
jatunnelmallista joulua!

Sanna Laurila
Paatoimittaja
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SKS Atlas ylilaakarikysely 2023

Marja Hedman, professori, ylilaakari, KYS Sydankeskus ja Itd-Suomen yliopisto Laaketieteen laitos
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KUVA 1. Katetriangiografioiden médrd Euroopassa (per miljoona asukasta).

Oman kardiologisen keskuksen toiminnan vertailu suhteessa
valtakunnalliseen toimintaan on aina kiinnostanut kardiologe-
ja. THL:n laaturekisterin kattavuutta myo6s kardiologiseen toi-
mintaan on odotettu kuin kuuta nousevaa. Se ei kuitenkaan
vield toistaiseksiole palvellut kardiologikuntaa toivotulla taval-
la. Niinpa Suomen kardiologinen seura on kerdannyt numero-
tietoja kardiologien koulutukseen, toimenpiteisiin ja viimeisina
vuosina myos sydamen kuvantamiseen liittyvasta toiminnas-
ta eri sairaaloissa. Numerotietojen kerdaminen on tarkeaa
my0s siitda nakokulmasta, ettd Euroopan Kardiologinen seura
kokoaa Euroopan tasolla tietoja ESC Atlas -rekisteria varten,
jonne myos Suomen luvut paatyvat. Atlas-rekisterissa on pal-
jon yleista sydadnsairastavuuteen liittyvaa tietoa, mutta myos
esimerkiksi toimenpidelukuja suhteutettuna vaestomaaraan
(kuva 1). Koosteet rekisterin tuloksista on katsottavissa osoit-
teessa eatlas.escardio.org.

W

L

e -

Tassa Sydanaanen numerossa esitellddn muutamia kohtia
viimevuodenylilaakarikyselysta. Kattavammat tiedot ja eri hy-
vinvointialueiden luvut [6ytyvat Suomen Kardiologisen seuran
nettisivuilta fincardio.fi/kardiologia-suomessa/ylilaakarikysely.

Kardiologinen toiminta

Kardiologien virkapohjista yha suurempi osa on muuttunutyli-
laakareiden virkapohijiksi, joka kuvastanee jossain maarin kar-
diologien urakehitysta (kuva 2). Erityisen suuri harppaus yli-
laakareiden positioissa on tapahtunut juuri vuoden 2022-2023
valilla. Toisaalta vaikka kardiologien maara hieman lisaantyy,
yha pieneneva osa kardiologeista omaa enaa sisatautildakarin
koulutuspohjaa (kuva 3). Erikoistuvien ladkareiden osuus on
pysynyt viime vuodet varsin stabiilina.
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KUVA 2. Kardiologien virkapohjat.
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KUVA 3. Kardiologikoulutus.
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KUVA 4. Sepelvaltimoiden tietokonekerroskuvaukset.
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KUVA 5. Sepelvaltimoiden katetrivarjoainekuvausten mddrien kehitys.
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KUVA 6. Sepelvaltimoiden pallolaajennukset ja ohitusleikkaukset.

Sepelvaltimotaudin diagnostiikka ja toimenpiteet

Sydamen kuvantamisen voimakas kasvu nakyy tilastoissa. Se-
pelvaltimoiden tietokonekerroskuvausten (TT) maara viimei-
sen viiden vuoden aikana on lisdantynyt usealla sadalla tutki-
muksella vuosittain. Voimakkain kasvu on tapahtunut vuoden
2019 aikana, jolloin ESC guidelinesit luokittivat sepelvaltimoi-
den TT-kuvauksen ensivaiheen tutkimukseksi rintakivun sel-
vittelyssa (kuva 4). Tana vuonna julkaistut uudet vakaan se-
pelvaltimotaudin eurooppalaiset hoitosuositukset nostavat
edelleen TT:n merkittdvaan rooliin sepelvaltimotaudin diag-
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nostiikassa. Johtuneeko diagnostiikan painopisteen siirty-
misestd kajoamattomaan kuvantamiseen vai riskitekijoiden
paremmasta hoitoadherenssista, silla sepelvaltimoiden katet-
riangiografioiden maara on ollut tasaisessa laskussa vuodesta
2021 (kuva 5). Samoin on kaynyt sepelvaltimoiden revaskulari-
saatiotoimenpiteille (kuva 6).

Huolimatta myos katetritoimenpiteiden maaran laskevas-
ta trendista, ohitusleikkausten osuus kaikista revaskularisaa-
tiotoimenpiteista koko ajan pienenee (kuva 7).

2019 2023

m PC| = CABG = PC| = CABG

KUVA 7. Ohitusleikkausten ja katetrivélitteisten revaskularisaatioiden osuudet sepelvaltimotoimenpiteistd.
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Rytmihairioiden hoito ja tahdistimet

Eteisvarinan katetriablaatioiden maaran kasvu nayttaa viime
vuosina taittuneen ja niiden maara on pysytellyt useita vuosia
1500 toimenpiteen tuntumassa ollen vajaa puolet kaikista ryt-

KUVA9.
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mihairididen katetriablaatioista (kuva 8). Samoin hidaslyonti-
syys-, rytmihadirio- ja vajaatoimintatahdistimien asennusten
maarissa ei viimeisind vuosina ole tapahtunut kovin merkitta-
vid muutoksia (kuvat 9-11).
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Uusia tahdistimia tulee markkinoille jatkuvasti, mutta
kaikista uusista tahdistintyypeista ei ole sairaalakohtaista ti-
lastoitua tietoa. Uusista tahdistinsysteemeista johtoratatah-
distin on l8ytanyt paikkansa hidaslyontisyyden hoidossa. Nii-
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den asennusmaarat vaihtelevat suuresti keskuksesta toiseen
(kuva 12).

Eteiskorvakkeen sulkuja on viime vuonna tehty selvasti
muutamaa edellistd vuotta enemman, joskaan kokonaismaa-
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KUVA 12. Johtoratatahdistimien asennukset vuonna 2023.

rassa ei aivan ylletd aiempien huippuvuosien tasolle. Asennus-
maarat ovat eri keskusten valilla pysytelleet varsin samanlaisi-
navuosien saatossa (kuva 13).

Muu toiminta

Sydansairauksien diagnostiikan kehittyminen nakyy erityises-
ti syddmen magneettikuvausten (MRI) voimakkaassa kasvussa
(kuva 14). Uusimmat eurooppalaiset kardiomyopatioidenja ryt-
mihairididen hoitosuositukset vahvistavat sydéamen MRI:n roo-
lia diagnostiikan lisaksi potilaan riskinarvioinnissa. Esimerkiksi
MRI:njalkitehostumien maara on yksiriskitekija rytmihairiotah-
distimen hoitopaatdsta tehtdessa. Siten on odotettavaa, etta
kyseinen trendi tutkimusmaarissa sailyy noususuhdanteisena.

Erikoistoimenpiteista TAVI-toimenpiteiden maaran kasvu
nayttaa hidastuvan, joskin viime vuonna kokonaismaara oli jal-
leen aiempaa suurempi (kuva 15). Muita katetrilappatoimenpi-
teitd tehdaan valtakunnassa varsin vahan, Mitraclip 51 kpl ja
Triclip 17 kpl vuonna 2023. Lappaleikkausten maara on kuiten-
kin pysynyt suhteellisen vakaana viimeiset vuodet.

Kardiologista toimintaa kuvaavan rekisteritiedon tulisi
olla reaaliaikaista ja luotettavaa ja vapaasti kaikkien kaytetta-
vissa. Tallainen ideaalinen tietoldhde saadaan toivon mukaan
lahitulevaisuudessa THL:n valtakunnallisen rekisterin kautta.
Siihen asti Suomen kardiologisen seuran yllapitama ’kotikutoi-
nen’ yliladkarikysely jatkaa toimintaansa ja tarkastelee jalleen
ensi vuonna kuluvan vuoden kardiologista toimintaa maas-
samme. ®
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KUVA 14. Syddmen magneettikuvaukset.
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KUVA 1. Erikoislddikéri Riina Kandolin esittelee LVAD-pumpun toimintaa

luennossaan “"Mité jokaisen kardiologin tulisi tietdd LVAD-potilaan
echosta?”

Vuoden 2024 Suomen Kardiologisen Seuran syyskokous jarjes-
tettiin Helsingissa Messukeskuksen Siivessa 2.-4.10. Itse sain
mahdollisuuden osallistua kokoukseen kesken vanhempain-
vapaan. Toki tilaisuus piti kayttaa, joten pakkasin itseni ja vau-
van autoon ja suuntasimme kohti Helsinkia. Saa keskiviikko-
aamuna oli vihdoin viilea pitkan lampiman syksyn jalkeen, ja
Helsinkia lahestyttaessa vettakin alkoi sataa taivaalta.

Medtronic

The best durability.

#EvolutFirst

Teemana lappaviat

Ensimmaisen kokouspaivan teemana olivat [dppaviat. Sessiot
kulkivat viereisissa saleissa paallekkain. Pdivan sessioista teh-
tiin kuitenkin tallenteet, joten kokousosallistuja pystyi halutes-
saan palaamaan omiin seka viereisen salin ohjelmiin kokouk-
sen jalkeenkin.

Aloitin kokoukseni sessiolla, jossa kasiteltiin lappavikoja
leikkauskriteerien rajoilla. Luennot olivat tuttuun tapaan lyhy-
ehkoja, 20 minuutin mittaisia, ja tdynna asiaa. Sessiosta paal-
limmaisena mieleeni jaivat sydan- ja rintaelinkirurgian erikois-
[dakari Annastiina Husson (Kys) ja professori Antti Sarasteen
(Tyks) luennot kombinoiduista lappavioista (aorttalappavika
sekd aortta- ja mitraalildapan vuoto). Kuten tieddmme, kombi-
noitujen [dppavikojen arviointi on haastavaa. Nayttoon perus-
tuvaatietoa onvdhan, jaarvio on aina yksilokohtainen. Lappa-
vikojen arvio perustuu yksittdisten vikojen arviointiin, mutta
on pidettdva mielessa, ettd kombinoiduissa vioissa potilaat
ovat usein oireisia jo ennen yksittdisen vian muuttumista vai-
keaksi. N&in ollen kliinista merkitystd on myos keskivaikealla
lappavialla.

Seuraavassa sessiossa paneuduttiin ongelmiin ldppaleik-
kauksen jalkeen. Sydan- ja rintaelinkirurgian erikoislaakari
Henna Ala-Seppala (Tays) puhui uusintaleikkauksesta lappa-
leikkauksen jalkeen. Biologisten lappien implantointien lisdan-
tymisen myo6td uusintaleikkaukset ovat lisddntyneet, kuten
my0s valve-in-valve-toimenpiteet. Vaikka uusintaleikkaukseen
liittyy suuremmat riskit kuin primaarileikkaukseen, on riski
pienentynyt nykyaikaisten tutkimusten ja kirurgisten teknii-
koiden kehittymisen my6ta. Uudeksi kasvavaksi haasteeksi ki-
rurgialle ovat ilmaantuneet TAVI-ldppien eksplantaatiot lapan
degeneroitumisen ja mm. endokardiitin vuoksi.

Illan jo hamartyessa alkoi padivan viimeinen, ldppaka-
tastrofeja koskeva sessio, joka vaistamatta toi mieleeni oman
potilaani, jonka hoito ei mennyt aivan suoraviivaisesti. Siina

Yakubov S, et al. Five-Year Incidence of Bioprosthetic Valve Dysfunction in Patients Randomized to Surgery or TAVI:

Insights From the CoreValve US Pivotal and SURTAVI Trials. Presented at CRT; February 2023.




Sydanaani 2024 @ 35:3

“ | SUOMEN

KARDIOL
SeRDI0LOGINEN

329

KUVA 2. Kardiologisen seuran hallituksen puheenjohtaja Tuomas Kiviniemi (keskelld) ja varapuheenjohtaja Marja Hedman (oik.) onnittelevat

Pentti Halonen -palkinnon voittajaa, Pekka Raatikaista (vas.).

tarinassa oli onnellinen loppu, mutta ndin ei kuitenkaan aina
ole, vaan akuutin [dppadvian ennuste on huono, ellei vikaa saa-
da korjattua. Tilannetta hankaloittaa se, ettd lappakatastrofin
diagnosoinnissa oireet saattavat olla kovinkin harhaanjohta-
via, ellei vikaa osata epailla. Paiva paattyi kardiologian erikois-
laakari Helena Rajalan (Hus) luentoon tekoldppien ongelmista.
Lapi luennon kulki mukana sitaatti vapaasti suomennettuna
"natiivin [dpan sairaus vaihdetaan tekoldpéan sairauteen” viita-
ten siihen, etta tekolappiin liittyy perati 3 %:n vuotuinen vaka-
van komplikaation riski.

Kuolemaa siirtamassa

Toisen kokouspaivan sessioiden valinta tuotti itselleni eniten
ongelmia, kun otsikoiden mukaan mielenkiintoista ohjelmaa
meni paallekkain molemmissa kokoussaleissa. Paadyin koos-
tamaan paivani sydansairauden loppuvaiheen hoidoista (syda-
mensiirrosta, ECMO:sta ja LVAD:sta), seka akkikuolemien estos-
ta (kuva1).

Sydamensiirtoja on tehty Suomessa noin 700, yleisim-
min dilatoivan kardiomyopatian diagnoosilla. Sydansiirteiden
luovuttajia on niukasti, ja siirrannaisia tulisikin tarjota tarkas-
ti valikoiduille potilaille seka listakuolleisuus minimoida ja vai-
kuttavuus maksimoida. Siirtolistalla olevista 90-95%:lla on
vasemman kammion apupumppu (LVAD). Nykyiset LVAD-pum-
put ovat kehittyneet aikaisemmista versioista, ja hoitotulokset
ovat parantuneet. Sydan- ja rintaelinkirurgian erikoislaakari
Karl Lemstrom (Hus) esittikin uuden eettisen dilemman: tulee-
ko niille, jotka parjaavat LVAD-hoidolla NYHA I-1I-luokan oireil-
la, tarjota sydansiirranndista?

ECMO-potilaan, LVAD-potilaan ja sydamensiirtopotilaan
kuvantamisista oli kaikista omat luentonsa. Sydansiirtopoti-
laan echo-parametreista on olemassa omat viiterajansa, mut-
tajarkevinta on kayttaa potilaan aiempia mittauksia omina vii-
tearvoinaan. LVAD-potilaan kuvantamisesta paallimmaisena
jai mieleen ejektiofraktion mittaamisen hyddyttomyys joitain
harvinaisia tilanteita lukuun ottamatta.

Rytmikardiologian jaoksen sessio ”Akkikuolemaa esta-
massa” oli omista sessioistani selkein yleisén suosikki, enka
meinannutviime tipassa saliin saapuessani [6ytaa istumapaik-
kaa. Session puheenjohtajanakin toiminut kardiologian eri-
koislaakari Jarkko Karvonen (Hus) piti luennon ICD-laitteen va-
linnasta. Tavallisempien perinteisen ICD:n ja subkutaani-ICD:n
(S-1CD) rinnalle on tullut uudehko laite EV-ICD eli ekstravasku-
laarinen rytmihairiotahdistin, jossa tahdistinjohto tunneloi-
daan rintalastan alle. EV-ICD-tahdistimia on asennettu Husis-
sa toistaiseksi 11 kappaletta. Laitteen ominaisuudet osuvat
perinteisen ja S-ICD-tahdistimen valimaastoon; EV-ICD mah-
dollistaa antitakykardiatahdistuksen (ATP) seka lyhyen brady-
kardiatahdistuksen, ja sen patterin kesto on S-ICD:n oletettua
kestoa pitempi, noin 11 vuotta. ICD-laitteen potilasvalinta vaa-
tii jatkossa entistakin tarkempaa harkintaa, jossa arvioidaan
mm. bradykardiatahdistuksen, resynkronisaatioterapian ja
ATP:n mahdollinen tarve.

Kahden vuoden valein jaettava Pentti Halonen -palkinto
kaytannon kardiologille ja kardiologian kehittajalle jaettiin ryt-
mikardiologi, dosentti ja kardiologian ja sisatautien erikoislaa-
kari Pekka Raatikaiselle (kuva 2). Raatikaisen valintaa perus-
teltiin mm. korkealla ammattitaidolla, auttamishalulla seka
hanen tyollaan rytmihairididen diagnostiikan ja hoidon ke-
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KUVA 3. Suomen Kardiologisen Seuran timanttisena séihkyvd hallitus torstain iltajuhlassa.

hittdmisessa Suomessa ja kansainvalisesti. Pdivan paatteeksi
osallistujilla suuntana oli Tapahtumatalo Bank ja iltatilaisuus
teemalla ”Shine like a diamond” (kuva 3).

Pro-Con

Perjantaina kokouksen viimeisena sessiona esitettiin "Kardio-
logian kiistakapuloita - pro-con”, joka oli koostettu yhdessa
invasiivisen kardiologian jaoksen, preventiojaoksen ja rytmi-
kardiologian jaoksen kanssa. Sessiossa esiteltiin kardiologian
ajankohtaisia aiheita luomalla vastakkainasettelu, jossa toinen
alansa osaaja puolusti esitettya vaitetta ja toinen esitti perus-
teluita vaitetta vastaan.

Ensimmadisena kamppailuna nahtiin uusintaottelu Ke-
vatkokouksessa -24 tasapeliin paatyneiden kardiologian eri-
koislaakareiden Harri Silvolan (Oys) ja Aapo Aron (Hus) valilla
tahdistimen tunnistaman eteisvarinan verenohennuslaakityk-
sesta. Esille tuotiin nakokulmia mm. verenvuotoriskista, eteis-
varinan kestosta ja aivoinfarktin riskipisteiden merkityksesta
tarkastellen osittain samojakin tutkimuksia eri nakokulmista.
Vaittely paattyi yhteisymmarrykseen siita, etta alle 24 tuntia
kestdaneeseen, oireettomaan laitteen tunnistamaan eteisvari-
naan ei yleensa tulisi tarjota verenohennusldakitysta.

Triglyseridien asemasta sydan- ja verisuonisairauksis-
sa ottivat yhteen kardiologian erikoislaakari Jussi Jaakko-
la (Satasairaala) ja sisatautiopin professori Janne Hukkanen

o
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(Oulun yliopisto). Professori Hukkasen puheenvuoro lahti liik-
keelle toteamuksesta, etteivat eniten triglyserideja sisaltavat
lipoproteiinit oikeastaan edes pdase endoteelin ldpi. Molem-
mat totesivat, etta triglyserideja laskevat ladkeaineet eivat ole
tutkimuksissa vahentaneet valtimotautitapahtumia lukuun
ottamatta ikosapenttietyylid (eikosapentaeenihapon stabiili
etyyliesteri). Ikosapenttietyylistakin todettiin, etta ldakkeen
ennustevaikutus ei oikeastaan johtunut triglyseriditasosta
vaan valittyi muuta kautta. Professori Hukkanen esitti vield
loppupuheenvuorossaan, etta triglyseridien vaikutus sydan- ja
verisuonisairauksiin valittyisi kiertéavien ApoB-partikkeleiden
valityksella.

Kahdessa viimeisessa vaittelyssa sydan- ja rintaelinki-
rurgian erikoislaakari Markus Malmberg (Tyks) esitti kirurgiaa
puolustavan puheenvuoronsa ensin Tays Sydansairaalan kar-
diologian erikoislaakari Olli Kajanderia vastaan paarungon re-
vaskularisaatiosta ja seuraavaksi erikoisladkari Harri Saarista
vastaan kirurgisesta eteisvarindablaatiosta lappaleikkauksen
yhteydessa (kuva 4). Vaittelyiden loppupaatelmat olivat edel-
tavia epaselvempia johtuen osittain siita, etta katetritoimen-
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KUVA 4. Erikoisldckdri Olli
Kajander on aloittamassa PCl:td
puolustavaa puheenvuoroaan
pddrungon revaskularisaatiosta.
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piteet ja leikkaus ovat hyvin erilaisia toimenpiteitd, vertaile-
vaa tutkimusndyttoa on vahan ja se on myods vanhentunutta.
Katetritoimenpiteet ovat viime vuosina kehittyneet runsaasti,
janiista loytyy paljon hyvalaatuisia tutkimuksia, kun taas kirur-
gian puolella tekniikka on pysynyt samana. Paarungon revas-
kularisaatioon liittyen molemmat vaittelijat painottivat paa-
rungon lisaksi muissa sepelvaltimoissa esiintyvia 6ydoksia
seka niiden kompleksisuutta ja eteisvarindablaation kohdalla
puolestaan eteisvarinan oireisuuden merkitysta. Kardiologien
ja thoraxkirurgien yhteistyon merkitysta hoitopaatoksissa ko-
rostettiin kummassakin keskustelussa.

Lopuksi haluan kiittaa sessioiden puheenjohtajia, luen-
noitsijoita ja Kardiologista Seuraa onnistuneesta tapahtumas-
taja ajankohtaisen tiedon tarjoamisesta meille osallistujille. l

Sidonnaisuudet
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Synnynnaisten sydanvikojen
toimenpidekardiologian
koulutusjakso Evelina London
Children’s Hospitalissa
24.7.2023-12.7.2024

Piia Suursalmi, LT, lastenkardiologi, Hus Uusi lastensairaala

KUVA 1. Tyématkan maisemiin en ehtinyt kylldstyd.

Johdanto

Lasten toimenpidekardiologia on Suomessa keskitetty
Uuteen lastensairaalaan. Vaikka sydamen magneettitut-
kimus on vdhentdnyt lasten diagnostisten katetrointien
tarvetta, toimenpiteiden tarve ei ole vahentynyt ja toi-
menpideindikaatiot ovat lisddntymassa. Jo suunnitelles-
sani lasten toimenpidekardiologiksi kouluttautumista oli
selvaa, etta ulkomainen koulutusjakso on tarpeellinen.
Maantieteellisten ja kielellisten seikkojen seka koulut-
tajieni solmimien kontaktien pohjalta kohteeksi valikoi-
tui Evelina London Children’s Hospital. Brexitista johtuen
Lontooseen t6ihin meno vaati loputtomalta tuntuvan pa-
perisodan ja paljon rahaa - ainoa perheenjasen, joka paasi
maahan ilman tyodlaita valmisteluja, oli koira.

Eldma&a Lontoossa

Facebookista [0ytdmamme asunto oli lontoolaisittain viihtyi-
sd, joskin jokaisesta hyvin varustellusta kaupasta l0ytyva ho-
meenpoistoaine tuli meillekin syksyn myota tutuksi ja eta-
toita kotoa kasin tekeva puolisoni viihtyi leudosta talvesta
huolimatta sisalla sormikkaat kadessa. Asuinalueemme oli il-
taisesta marihuanan tuoksusta huolimatta rauhallinen ja ih-
miset ystavallisid. Lontoo on myds erittdin koiraystavallinen,
ja koirastamme kehkeytyi metroissa, pubeissa ja nahtavyyk-
sissa viihtyva maailmankansalainen. Julkiset koulut kilpaile-
vat keskend@an mainostamalla kuria, jarjestysta ja korkeita op-
pimistavoitteita; oma ateistityttareni paatyi kullanarvoiseen
(mutta ilmaiseen) kirkolliseen ldhikouluun, jonka paatavoit-
teena oli saada lapset tuntemaan olonsa turvalliseksi koulu-
paivan aikana. Viskarista suoraan ekaluokkalaiseksi hypannyt
sai ensimmaisten kuukausien aikana koulussa henkilokohtais-
ta kielenopetusta paivittdin. Pitkiin koulupaiviin mahtui myos
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leikkimistd. Ehdimme nauttia myds Lontoon nadhtavyyksista,
tapahtumista, kulttuuritarjonnasta ja ravintoloista siind maa-
rin riittavasti, etta kesdkuussa tyttareni ilmoitti, ettei halua
nahda enaa mitaan uutta.

Tyoelama

Evelinassa tyoskentelee kaksi lasten toimenpidekardiologian
uranuurtajaa: lastenkardiologisista ansioistaan ritariksi lyoty
professori Shakeel Qureshi ja seka elektrofysiologian etta toi-
menpidekardiologian mestari professori Eric Rosenthal. Oli
suuri kunnia ja erittdin opettavaista tyoskennelld heidan kans-
saan, ja oli mahtavaa nahda heidan innostuksensa tyotaan
kohtaan yli seitsemankymmenen vuoden idssakin. Professo-
ri Rosenthal kertoi jatkavansa niin kauan kuin toihin tulemi-
nen tuntuu mukavalta eivatka kollegat pyyda lahtemaan. Myos
esimieheni Matthew Jones ja minua eniten opettanut Sophia
Yong ovat erittdin taitavia toimenpidekardiologeja. Suurin kii-
tos viihtymisestani kuuluu kanssani koulutuksen onnistumiset
ja pettymykset jakaneelle Arvind Balajille.

NHS:n ulkopuolisella rahoituksella tyoskentely mahdol-
listi keskittymisen toimenpidekardiologiaan ilman paivystyk-
sid ja osastoviikkoja. Edellisen yon paivystys ei nimittain ol-
lut riittava syy jattaa katetrointeja valiin. Paasin alusta lahtien
mukaan toimenpiteisiin, ja taitojen karttuessa sain lisaa vas-
tuuta. Syksylla potilaiden maaraa rajoitti potilastietojarjes-
telman vaihtuminen Apotin pikkuveljeen Apolloon ja kesalla
kyberhyokkays, mutta muuten tyo oli padosin varsin intensii-
vista eika tyotunteja laskettu. Kahdentoista tunnin tyopaivan
jalkeen saatettiin hyvin alkaa esitelld vanhoja mielenkiintoisia
tapauksia. Nuoremmat toimenpidekardiologit olivat valinneet
lapsettomuuden, koska kokivat uran ja lasten yhdistamisen
mahdottomaksi.

SairaalaonosaGuy’sand St Thomas Hospitalia, ja Evelinan
katetrointilaboratoriossa hoidetaan synnynnaisia sydanvikoja
ikaan katsomatta. Lastenlaakarin nakdkulmasta 800 gramman
painoinen keskonen vaikuttaa huomattavasti vakaammalta
kuin 80-vuotias monisairas, jonka ladkelistalta tunnistaa ensi-
vilkaisulla 10% laakkeista. Padsin mukaan itselleni uusiin toi-
menpiteisiin, kuten keskosten valtimotiehyiden katetrisulkui-
hin, vastasyntyneisyyskaudella mitraalipositioon asennetun
Melody-ldapan vaihtoon seka valtimotiehyiden stenttaukseen.
Vaikka NHS on monin tavoin huomattavasti suomalaista terve-
ydenhuoltoa tehottomampi, [oytyy siltdkin tahtihetkensa. Olin
sanaton, kun pikkukeskosen valtimotiehyen katetrisulkuyritys
paattyi tamponaation, elvytyksen, hatasternotomian, onnis-
tuneen eteisperforaation korjauksen ja massiivisten verituo-
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tetankkausten jalkeen plastiikkakirurgin katetrilaboratoriossa
tekemaan arvioon kaden kanyylin ekstravasaatiosta.

Tutkimus

Kliinisen tyon ohessa osallistuin muutamaan tutkimukseen.
Synnynndinen keuhkolaskimoiden ahtauma on usein hoidos-
ta huolimatta huonoennusteinen. Keuhkolaskimoita pyritdan
laajentamaan kirurgisesti tai toistuvin pallolaajennuksin. Kavin
lapi Evelinassa tehdyt keuhkolaskimoiden katetritoimenpiteet
vuodesta 2002 dhtien. Potilaita oli yhteensa 38, ja heille tehtiin
yhteensa 78 toimenpidetta. Neljatoista potilasta karsi vaikeas-
ta komplikaatiosta, joihin sisaltyi kaksi kuolemaa. Lisaksi kuu-
si potilasta menehtyi myohemmin keuhkolaskimoahtauman
edetessa hoidon ulottumattomiin. Vain neljalle lapselle aloi-
tettiin sirolimuusihoito.

Teimme seurantatutkimuksen eteisvaliseindaukkojen sul-
kemisesta ultraddniohjauksessa ilman lapivalaisua. Toimen-
pideaika ei ollut oleellisesti pidempi kuin ldpivalaisua kaytet-
taessa, eika komplikaatioriski kasvanut.

Venus P keuhkovaltimolappien yli viiden vuoden seuran-
tatulokset ndyttavat hyvilta. Vaikka stentin murtumia todettiin
28%:lla, ne eivat vaikuttaneet lapan toimintaan. Endokardiitte-
jaeiEvelinan 32 potilaan aineistossa ole.

Vastasyntyneiden septostomiat tehtiin kaytdssa olevan
septostomiakatetrin laitevalmistajan suosituksesta huolimat-
ta padasiassa keskolassa ultraddniohjauksessa. Vuosien 2019-
2024 aikana tehdyista 50 septostomiasta 86% tehtiin pelkan
ultradaniohjauksen avulla. Kolmessa toimenpiteessa joudut-
tiin siirtymaan katetrointilaboratorioon lapivalaisua varten
kesken toimenpiteen, ja naista lapsista kaksi oli yli 30 vuoro-
kauden ikaisia. Komplikaatioina oli kaksi aivoinfarktia, kaksi
ohimenevaa taydellistd AV-katkosta ja kolme suparventriku-
laarista takykardiaa. ®

Lopuksi

Opinvuoden aikana valtavasti. Kiitan [dmpimasti Uutta lasten-
sairaalaa, Kardiologista Seuraa, Landtmannin saatiota ja Bio-
tronikia koulutusjaksoni tukemisesta.

Sidonnaisuudet
«  Piia Suursalmi: tyskentelyapuraha (Onni ja Hilja Tuovisen

sddtio), tutkimusapuraha (Kirsti och Tor Johanssons Hjart-
och Cancerstifelse).
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EKG-tapaus

Markus Mikkola, LL, kardiologian erikoislaakari, Oys Sydan
Toimittaja: Toni Gronberg, LT, kardiologian erikoislaakari, Tyks Sydankeskus
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Potilas oli41-vuotias mies, jolla on synnynndinen kuopparinta. Se oli korjat-
tu operatiivisesti Nussin toimenpiteella pari vuotta aiemmin toisella paik-
kakunnalla. Taustalla oli kymmenen askivuoden tupakointihistoria. Potilas
tuli paivystykseen hengenahdistuksen ja pahenevan rintapistoksen vuok-
si. Kuukautta aikaisemmin potilas oli sairastanut koronavirusinfektion,
minka jalkeen oireisto oli hankaloitunut progressiivisesti. Paivystyksessa
todettiin EKG:ssa uudet lievat ST-segmentin nousut kytkenndissa | seka
V4-V6 (kuva 1). V5- ja V6-kytkenndisséa QRS-morfologia oli muuttunut rsr’-
tyyppiseksi. CRP oli noussut arvoon 41. Troponiini oli matala. Paivystavaa
kardiologia konsultoitiin EKG-muutoksista ja oirekuvasta. Ohessa on pai-
vystyksessa otettu keuhkokuva (kuva 2) ja vertailu-EKG muutaman vuo-
den takaa (kuva 3).
Mika selitti todetut EKG-muutokset?

KUVA 2. Thorax-kuva pdivystyksessd.
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Vastaus: Sydamen ultradanitutkimuksessa todettiin normaali
sydd@men funktio ja rakenne. Perikardiumnestetta ei havaittu.
Thorax-TT:ssd havaittiin vasemmanpuoleinen pleuranesteily ja
tata vasten vahaista atelektaasia.

Potilaan EKG-muutokset johtuivat todennadkaisesti terds-
tankojen aiheuttamasta artefaktista. Pleuranesteilyn paatel-
tiin johtuvan terdstankojen aiheuttamasta arsytyksesta, jota
yska oli provosoinut, eli kysymyksessa oli pleuriitti. Potilaalle
aloitettiin varalta antibioottikuuri suun kautta, ja pleuraneste
dreneerattiin. Oireisto vaistyi. Kontrollikuvissa pleuranesteily
eiollut uusinut.

Nussin toimenpiteessa yksi tai useampi taivutettu te-
rasimplantti tyonnetdan rintakehan alitse sydamen edesta.
Toimenpiteen jalkeen rintakehdan anatomia normalisoituu,
ja sen myota sydamen asento muuttuu. Leikkauksen aiheut-
tamia EKG-muutoksia on tutkittu muutamassa potilasaineis-
tossa. Osittainen vasen haarakatkos ja ST-segmentin lieva
nousu lateraalisissa kytkenndissa on kohtalaisen yleinen 0y-
dos Nussin toimenpiteen jalkeen (1). Loydosta ei ole yhdistet-

nordiccardiacimaging.org
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ty perikardiumarsytykseen (2). Osittainen vasen haarakatkos
on todenndkadisimmin seurausta terdstankojen aiheuttamasta
artefaktista. Teraksen sahkodinen konduktanssi on paljon suu-
rempi kuin ymparoivan kudoksen, mika selittdd EKG-muutok-
sia. Ne ovat suurimmillaan tankoja ldhelld olevissa kytkenndis-
sa. Teoriaa tukee EKG-muutosten haviaminen terdastankojen
poiston jalkeen.

Seuraavaksi EKG-tapauksen esittdjaksi haastan kollega
Antti Lappalaisen Kuopiosta. i

Viitteet

1. Gréfe D, Fitze G, Heilmann A. Incomplete left bundle branch
block as an artefact caused by the Nuss procedure for pectus
excavatum. Europace. 2011;13(2):258-261.

2. Farina JM, Yinadsawaphan T, Jaroszewski DE, ym. The
electrocardiographic manifestations of pectus excavatum
before and after surgical correction. J Electrocardiol.
2024,82:19-26.
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Aorttalapan perkutaaninen
katetrilappahoito yli 90-vuotiailla

Matti Riihiniemi, |a3ketieteen kandidaatti, Oulun yliopisto

Jarkko Piuhola, dosentti, sisatautien ja kardiologian erikoislaakari, Oulun yliopisto ja Oys Sydan
Matti Niemeld, dosentti, sisatautien ja kardiologian erikoislaakari, Oulun yliopisto ja Oys Sydan

Tiivistelma

Vaeston ikdantymisen myota idkkaiden aorttalappaah-
taumaa sairastavien potilaiden maara kasvaa. TAVI on
mahdollistanut aorttalappaahtauman hoidon myods hy-
vin idkkailla ja aiemmin leikkauskelvottomiksi katsotuilla
potilailla, ja TAVI-toimenpidetta onkin tehty lisaantyvissa
maarin myos yli 90-vuotiaille. Potilasryhmana yli 90-vuo-
tiaat ovat olleet paasaantoisesti aliedustettuina satun-
naistetuissa TAVI-tutkimuksissa. Rekisteritutkimusten
perusteella on havaittu, etta TAVI voi parantaa elimanlaa-
tua ja ennustetta valikoiduilla yli 90-vuotiailla potilailla.
Terveydenhuollon rajallisten resurssien kannalta on yha
tarkeampaa tunnistaa idkkaista potilaista ne, jotka hyoty-
vat aorttalappaahtauman kajoavasta hoidosta.

Johdanto

Suomen vdesto ikaantyy voimakkaasti. Ladketieteen hoito-
muotojen edistysten aikaansaama elinidn piteneminen heijas-
tuu myos kaikista vanhimpiin ikaryhmiin, ja yli 90-vuotiaiden
suomalaisten maaran ennustetaankin kasvavanyli 140000:een
vuoteen 2040 mennessa (1). Aorttalapan ahtauma yleistyy va-
eston ikadntyessa (2). Aiemmin 90-vuotiaat ja sitéd vanhemmat
aorttaldappaahtaumaa sairastavat potilaat rajautuivat kajoa-
van hoidon ulkopuolelle liian korkeaksi katsotun leikkausriskin
ja vahadiseksi oletetun hyddyn vuoksi (3,4). Sittemmin vahem-
man kajoavan aorttaldapan perkutaanisen katetrildppahoidon
(transcatheter aortic valve implantation, TAVI) kehittyminen
on mullistanut aorttalappdaahtauman hoidon mahdollistaen
entistd iakkaampien, korkean leikkausriskin potilaiden hoi-
tamisen. Yli 90-vuotiaisiin aorttalappaahtaumapotilaisiin toi-
menpidetta on sovellettu sen alkuajoista lahtien, joskin télle
potilasryhmalle ominainen monisairaus ja hauraus on heratta-
nyt kysymyksia hoidon jarkevyydesta. Tassa artikkelissa kasi-
tellddn tutkimusnayttoa 90 vuotta tayttaneiden aorttaldppa-
ahtaumapotilaiden TAVI-hoidosta seka sitd, miten tutkimusten
tuloksia tulisi soveltaa potilaiden hoitoa arvioitaessa.

TAVI-hoidon tuloksista yli 90-vuotiailla

Vaikka TAVI kehitettiin alun periniakkdiden ja korkean leikkaus-
riskin potilaiden aorttalappaahtauman hoitoon, ovat 90 vuotta
tayttaneet olleet padsaantoisesti aliedustettuina satunnaiste-
tuissa TAVI-tutkimuksissa: varhaisissa leikkauskelvottomia ja
korkean riskin potilaita kasittelevissa kadanteentekevissa PART-
NER- ja CoreValve-tutkimuksissa potilasaineistojen mediaani-
ika oli noin 83-84 vuotta (5-8). Taman jalkeen TAVI-hoidon in-

dikaatiot ovat laajentuneet entista nuorempiin ja pienemman
leikkausriskin potilasryhmiin,ja 90 vuotta tayttaneiden potilai-
den hoidon tuloksia kasitteleva tutkimustieto on jaanyt yksin-
omaan rekisteritutkimusten varaan.

Aiemmat tutkimukset ovat osoittaneet, etta TAVI-toimen-
pide voidaan tehda turvallisesti nuorempia vastaavalla on-
nistumisprosentilla my&s 90-vuotiaille ja sita vanhemmille.
Saksalaisessa 2436 vahintaan 90-vuotiasta TAVI-potilasta ka-
sittavassa GARY-rekisteriaineistossa toimenpiteen onnistu-
misprosentti oli 97,9% vastaten nuorempia potilaita (97,7 %)
(9). Yhdysvaltalaiseen Society of Thoracic Surgeons/American
College of Cardiology Transcatheter Valve Therapy (STS/ACC
TVT) rekisteriin perustuvassa suuressa tutkimuksessa vahvis-
tettiin TAVI-hoidon lupaavat tulokset myds tassa ikaluokassa.
Aineisto kasitti yhteensa 24025 vuosina 2011-2014 hoidettua
TAVI-potilasta, joista 3773 oli 90-vuotiaita tai vanhempia. Tut-
kimuksessa 90 vuotta tayttaneiden kuolleisuus 30 paivan seu-
rannassa oli 8,8% ja vuoden seurannassa 24,8%, joskin kuol-
leisuus oli hieman korkeampi kuin nuoremmilla verrokeilla
(5,9% ja 22,0%) (10). Sittemmin muissa suuremmissa rekiste-
riaineistoissa 90 vuotta tayttaneiden 30 paivan javuoden kuol-
leisuus TAVI-toimenpiteen jalkeen on vaihdellut valilla 1,7-
9,9% ja 10,3-22,7% (9,11-13). Omassa aineistossamme, joka
kasitteli Oulussa, Turussa ja Helsingissa vuosina 2009-2021
hoidettuja vahintaan 90-vuotiaita TAVI-potilaita, vastaavat lu-
vut seurannassa olivat erinomaiset: 5,5% ja 11,6% (14). Talla
aikavalilla ennuste oli jopa parempi vertailussa ikdvastaavaan
suomalaiseen yleisvaestoon, jossa vuosikuolleisuus vaihteli
tutkimuksemme aikana valilld 16,2-17,9% (15). My0s pidem-
piad seurantoja on toteutettu, ja niiden perusteella valikoidus-
sa aineistossa 90 vuotta tayttaneiden TAVI-potilaiden elinajan
ennuste vaikuttaisi vastaavan likimaarin yleisvaestoa (16-21).
Ennustetta koskevat tulokset ovatkin olleet yllattavan hyvia,
kun huomioidaan operoimatta jatettyyn vaikeaan aorttalap-
paahtaumaan liittyva korkea kuolleisuus (5).

Keskimadrin hyvasta ennusteestaan huolimatta yli
90-vuotiaiden on kuvattu olevan nuorempiaan alttiimpia TAVI-
toimenpiteen komplikaatioille (12, 13, 22). Etenkin aivoveren-
kiertohairiot heikentavat useimmiten toipumista ja ennustet-
tavoimakkaasti. Aivoinfarktit ovat kuitenkin olleet suhteellisen
harvinaisia myds 90 vuotta tdyttaneilld, ja suuremmissa ai-
neistoissa varhainen ilmaantuvuus on sijoittunut keskimaarin
2-4%:n tienoille (10, 12, 13, 18). TAVIin liittyvat verisuoni- ja
vuotokomplikaatiot ovat iakkailla yleisid. Suuremmissa aineis-
toissavarhaisten merkittavien vuotokomplikaatioiden esiinty-
vyyden on kuvattu olleen 90-vuotiailla ja sitéd vanhemmilla va-
lilld 8,1-16,9% (10, 12, 13, 18, 22). Verisuonikomplikaatioiden
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TAULUKKO. Yli 90-vuotiaita kasittelevid suurimpia TAVI-rekistereita.

Tutkimus Aikavali Maa Yli STS-riskiarvio 30 paivan Vuosi-
90-vuotiaiden kuolleisuus kuolleisuus
maara (kaikki
potilaat)

Arsalan ym. 2011-2014 Yhdysvallat 3773(24025) 9.22 8,8 24,8

(STS/ACC TVT)

(10)

Vlastra ym. 2007-2018 Kansain- 882 (12 381) 9.9 9,9 -

(CENTER) (12) valinen

Blumenstein 2011-2015 Saksa 2436(33051) 7.3 5,2 22,7

ym. (GARY) (9)

Attinger- 2011-2018 Sveitsi 507 (7 097) 8.2 6,7 19,7

Toller ym.

(SwissTAVI)

(13)

Higuchiym. 2013-2018 Japani 2215(15028) 8.8 1,7 10,3

(J-TVT) (11)

kohdalla tutkimuksissa kaytetyt eri maaritelmat hankaloitta-
vatsuoraavertailua. Omassa aineistossamme merkittavien ve-
risuonikomplikaatioiden ilmaantuvuus 30 pdivan seurannas-
sa oli kuitenkin aiempiin tutkimuksiin nahden korkea, 17,5%
(9,10,14,22). Kirjallisuudessa pysyvan tahdistimen tarve TAVI-
toimenpiteen jalkeen 90 vuotta tayttaneilla potilailla vaihtelee
tutkimusten valilla. Vahimmilldaan tahdistinta tarvitsee 8,5%
ja enimmillddn 27,2% potilaista (9, 12, 13, 16-18, 20, 22-24).
Kokemuksen ja toimenpidetekniikkojen kehityksen myéta yli
90-vuotiaiden komplikaatiot ja kuolleisuus ovat kuitenkin va-
hentyneet vuosien mittaan, ja siten TAVIsta on tullut entista
turvallisempi toimenpide myos kaikkein iakkdimmille (22, 25).
On kuitenkin huomioitava, etta rekistereissa 90 vuotta taytta-
neetovat usein olleet keskimaarin litannaissairauksiltaan mel-
ko terveitad ja jopa terveempia kuin nuoremmat verrokit (10-
12). Tdma heijastelee aineistojen valikoitunutta luonnetta: 90
vuoden idn saavuttaneet ovat ylipdataan selvinneet keskimaa-
rdistd vanhempaan ikdan, kenties suhteellisen hyvan tervey-
tensa turvin (ns. healthy survivor -ilmid), ja toisaalta hoitoon
valikoituvat paasaantoisesti terveimmat ja elinvoimaisimmat
ikdihmiset. Nama seikat osaltaan selittanevat yli 90-vuotiaiden
hyvia tuloksia.

Huonon ennusteen lisdksi oireinen aorttaldppaahtauma
heikentda toimintakykya ja elamanlaatua, joiden merkitys ko-
rostuu usein idkkailla potilailla. Perinteisten "kovien paateta-

PARTNER FOR

pahtumien” ohella TAVIn on niin ikdan todettu parantaneen
my0s toimintakykya ja eldmanlaatua 90 vuotta tayttaneilla po-
tilailla, jopa yhta paljon kuin nuoremmilla (10, 20, 26-30).

Kenelle TAVI?

Tutkimusndyton perusteella TAVI voidaan tehda hyvin tulok-
sin myos yli 90-vuotiaalle. Keskeista onkin tunnistaa ne ikaih-
miset, jotka hyotyvat toimenpiteesta. lkaantymisen hetero-
geenisyyden vuoksi perinteinen kalenteri-ikd on useimmiten
huono mittari iakkaiden potilaiden toimenpidekelpoisuutta
arvioitaessa (31). 1akkailld on tyypillisesti muita, usein vaikei-
takin liitanndissairauksia, joiden tiedetaan olevan yhteydessa
huonompaan ennusteeseen TAVIn jalkeen (32). Ndiden perin-
teisempien toimenpideriskitekijoiden rinnalla on tunnistettu
yha enemman ikdantymiseen liittyvien geriatristen oireyhty-
mien merkitys. Erityisen keskeiseksi termiksi on noussut ge-
rastenia (hauraus-raihnaus-oireyhtyma, engl. frailty), jolle on
ominaista kliinisesti havaittava hitaus, heikkous, vasymys,
kuihtuminen ja vahainen fyysinen aktiivisuus (33). Hauraan
potilaan kyky toipua toimenpiteesta on heikentynyt, ja geras-
tenian onkin havaittu olevan sdadannénmukaisesti yhteydessa
huonompaan ennusteeseen TAVIn jalkeen: kuolleisuuden ja
komplikaatioiden lisdksi se ennustaa iakkailla toimenpiteen
jalkeista toimintakyvyn heikentymista ja siirtoa tuettuun asu-
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miseen (34-36). Perinteiset riskilaskurit eivat huomioi gerast-
eniaa, ja sen ennusteellisen merkityksen vuoksi gerastenian
arviointiin on kehitetty useita eri keinoja, joiden kaytettavyys
kliinisessa tyodssa on kuitenkin vaihteleva. FRAILTY-AVR-tutki-
muksessa vertailtiin seitsemaa eri gerastenian arviointitapaa
(Fried, Fried+, Rockwood, SPPB, Bern, Columbia seka Essential
Frailty Toolset) ja todettiin, ettd kuolleisuutta ja toimintakyvyn
heikkenemista vuoden seurannassa TAVIn tai lappaleikkauk-
sen jalkeen ennustaa parhaiten Essential Frailty Toolset -mitta-
ri,joka sisaltaa tuoliltanousutestin, Mini Mental State Examina-
tion-kognitiotestin seka veren hemoglobiini- ja albumiiniarvon
(34). Yksinkertaisena mittarina se voisikin hyvin soveltua geras-
tenian seulontaan myos kliinisessa tyossa.

Yli 90-vuotiaiden ikdluokassa perinteisten leikkausriski-
tekijoiden lisaksi haurauden tunnistaminen ja toimintakyvyn
eri osa-alueiden huolellinen arvioiminen on siis avain onnistu-
neeseen potilasvalintaan. Selkedsti hauraalla ja monisairaal-
la potilaalla toimenpide ei kenties ole mielekds toimenpitee-
seen ja puutteelliseen toipumiseen liittyvien riskien vuoksi, ja
toisaalta naissa tilanteissa ongelmat ja oireilu ovat iakkaalla
potilaalla tavallisesti monitekijaisia, jolloin yksistdan aortta-
lappdahtauman hoidolla saatu helpotus jaa usein vahaiseksi.
Toimenpiteen mielekkyytta on niin ikdan syyta arvioida kriitti-
sesti, mikali potilaalla on muita pysyvasti ennustetta ja toimin-
takykya rajoittavia loppuvaiheen sairauksia. Naissa tilanteissa
konservatiivinen hoito on ikaihmisen kokonaisuuden kannalta
jarkevampaa. Nykyisten hoitosuositusten mukainen lahtokoh-
taaorttaldappaahtauman kajoavalle hoidolle on, etta toimenpi-
teen myéta odotettu elinaika on ainakin vuosi ja etta toimenpi-
de parantaa eldmanlaatua oleellisesti (37, 38). Vaikka 90 vuotta
taytténeet ovat eittamatta elédman loppusuoralla, voivat he
kuitenkin nahtavasti elad aorttaldppaahtauman onnistuneen
hoidon myota kohentuneella toimintakyvylla ja eldamanlaadul-
la yleisvaestoa vastaavasti eika elinidanennuste ole talloin tay-
sin yhdentekeva: esimerkiksi vuonna 2022 90-vuotiaan suo-
malaisen elinajanodote oli keskimaarin hieman yli nelja vuotta
(15). Kun huomioidaan tassakin ikaluokassa todetut, valikoitu-
jen potilaiden hyvat hoitotulokset seka toisaalta vaikean aort-
talappaahtauman konservatiivisen hoidon huono ennuste,
tulisi hoitoa harkita ainakin itsestaan huolehtivien senioripoti-
laiden kohdalla viimeisten vuosien autonomian ja toimintaky-
vyn turvaamiseksi, kun aorttaldppaahtauma on paaasiallinen
potilasta rajoittava tekija. Raja hyodyn ja haitan valilla on kui-
tenkin veteen piirretty, ja iagkkaan potilaan tilanne on arvioita-
va kokonaisuutena: onko potilas kuolemassa aorttalappaah-
taumaan vai sen kanssa.

Lopuksi

TAVI on osoittautunut tehokkaaksi ja kayttokelpoiseksi hoi-
doksi myos hyvin valikoiduilla yli 90-vuotiailla potilailla ja voi
tarjota liséelinvuosien liséksi myos lisda eldmaa viimeisin vuo-
siin. Merkittavaa aorttaldppaahtaumaa sairastavaa senioripo-
tilasta ei tulisikaan sulkea TAVI-hoidon ulkopuolelle yksistaan
ianvuoksi. Tulevaisuudessa keskeista on oppia kohdentamaan
toimenpiteet entistd paremmin niista parhaiten hyotyviin idk-
kaisiin potilaisiin, ja lisaa tutkimustietoa kaivataan etenkin toi-
menpiteen lopputulosta ennustavista tekijoista myos tdssa
ikaluokassa. Silmia ei voida myoskaan sulkea hyvin idkkaiden
hoitoon liittyvilta yhteiskunnallisilta kysymyksilta. TAVI-toi-
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menpiteen on todettu olevan korkean leikkausriskin potilailla
kustannustehokasta etenkin aiempaan standardihoitoon nah-
den (39, 40). Iakkaimpien potilaiden kohdalla TAVI-hoidon ta-
loudellista nakokulmaa arvioivat tutkimukset ovat kuitenkin
jadneet puuttumaan. Ne olisivatkin tervetulleita, etenkin kun
huomioidaan taman potilasryhman kasvava merkitys rajallis-
ten resurssien kannalta. M
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Eteisvarinan katetrihoito
PFA-menetelmalla

Heikki Makynen, dosentti, kardiologian erikoislaakari, Tays Sydansairaala
Jaakko Inkovaara, LL, kardiologian erikoislaakari, Tays Sydadnsairaala

Tiivistelma

Eteismyosyyttien elektroporaatioon perustuva pulsed
field ablation eli PFA-hoito on uusi merkittava tekniik-
ka eteisvarindn katetrihoidossa. Menetelma on osoittau-
tunut useissa tutkimuksissa tehokkaaksi tavaksi eristaa
keuhkolaskimot sdahkodisesti muusta eteiskudoksesta. Vai-
kuttaa siltd, ettd eteisvdrindn katetrihoidon turvallisuus
on parantumassa PFA-hoidon myo6ta. Hoidossa kaytetta-
van voimakkaan jannitepulssin vuoksi potilaat hoidetaan
yleisanestesiassa tai syvassa sedaatiossa. Olemme hoita-
neet Tays Sydansairaalassa tadhdn mennessa yli sataviisi-
kymmentd potilasta PFA-menetelmilld. Toimenpiteen
oppimiskdyrad on osoittautunut jyrkaksi, ja omat tulok-
semme ovat vastanneet odotuksia. PFA-tekniikkaan koh-
distuu suurta mielenkiintoa, ja se kehittyy voimakkaasti
eri valmistajien kehitystyon ansiosta. Hoidon kohteet laa-
jenevat jatkossa keuhkolaskimoiden ulkopuolelle paikal-
liseen pistemaisempaan hoitoon kykenevien fokaalikatet-
rien tullessa markkinoille ldhitulevaisuudessa.

Eteisvarinan katetriablaatio elektroporaatiolla

Eteisvarinan katetriablaatio perustuu keuhkolaskimoiden py-
syvaan sahkoiseen eristamiseen muusta eteiskudoksesta.
Tama eristaminen on eteisvarindahoidon vakiintunut kulmaki-
vi. Eteisvarindn yhteydessa keuhkolaskimoiden ulkopuolella
tehtavasta katetriablaatiosta ei vallitse konsensusta, ja katetri-
hoidot eroavatkin talta osin eri toimijoiden valilla. Keuhkolaski-
moeristyksen ja paikallisen kudostuhon aikaansaamiseksi on
useita vuosia kaytetty kudoksen lammittamista radiotaajuus-
virralla (RF) tai kudoksen jaadyttamista nestemaisella typpiok-
siduulilla ja pallokatetrilla (Kryo). Elektroporaatio on elektrofy-
siologiassa uusi menetelma. Tassa katsauksessa esittelemme
elektroporaation tekniikkaa ja hoidolla saatuja tutkimustulok-
sia sekd kuvaamme omia kokemuksiamme potilashoidosta.

Tekniikka

Elektroporaatio on menetelma, jossa soluihin kohdistetaan
hyvin lyhytaikainen korkeajannitteinen sahkovirta. Jannite
vaurioittaa solukalvoa tehden siihen aukkoja. Solujen elektro-
poraatio voi olla palautuva ilmio tai johtaa pysyvaan soluva-
urioon ja lopulta solujen apoptoosiin. Rytmihairioita hoidet-
taessa hyodynnetdan jalkimmaista ominaisuutta. Kohdistetun
solukuoleman avulla saadaan aikaan sahkoa johtamattomia
alueita. Nama arpialueet estavat rytmihairididen kaynnisty-
mista seka niiden jatkumista. Kardiomyosyytit ovat herkempia
elektroporaatiolle kuin hermosolut seka verisuonten ja ruo-

katorven siledlihassolut. Kudosten erilainen herkkyys mah-
dollistaa kardiomyosyyttien solukuoleman toteuttamisen
vaurioittamatta muita ymparoivia rakenteita. Rytmikardiolo-
giassaelektroporaatiosta kdytetdan yleisesti englanninkielista
ilmaisua pulsed field ablation (PFA).

PFA-menetelma ei perustu kudoksen lampotilan muutok-
seen, toisin kuin RF- tai Kryo-tekniikalla tehtava hoito. PFA-hoi-
don teho riippuu useasta eri tekijdsta. Tehoon vaikuttavat mm.
kadytettavan jannitteen voimakkuus seka pulssiaallon pola-
riteetti ja muoto, hoitokatetrin ominaisuudet, etdisyys hoidet-
tavasta kudoksesta seka kohteena olevan kudoksen laatu. Ta-
man vuoksi erivalmistajien PFA-menetelmat eroavat toisistaan
yksityiskohdiltaan. Oleellista on, ettad kaytettavallda menetel-
malla kyetaan luomaan pysyvid muutoksia kohdekudokseen.
Se, mitd kohdekudoksessa tapahtuu akuutisti PFA-hoidon jal-
keen, ei valttamatta ole sama kuin hoidon pitkaaikaisvaikutus.
Vaikka PFA ei vaadi tiukkaa kudoskontaktia vaurion muodos-
tamiseksi myosyyttiin, ndyttaa silta, ettd hyva kudoskontak-
ti on valttdmaton syvempien, transmuraalisten ja sitd kautta
pysyvien leesioiden aikaansaamiseksi (1). Tata kirjoitettaessa
markkinoilla on kahden valmistajan laitteistot, mutta ahitu-
levaisuudessa usealta valmistajalta on tulossa tuotteita, jotka
hyodyntavat PFA-menetelmaa.

Tutkimukset

Ideana solujen elektroporaatio on vanha, ja kehitys on eden-
nyt eri kudosten kasittelemisesta (2) keuhkolaskimoiden eris-
témiseen (3). PFA-hoidon kudosspesifisyys ja sitd mydten hoi-
donturvallisuus on todettu seka eldinkokeissa (4) ettd potilailla
tehdyissa hoitotutkimuksissa (5). Selvityksessa, jossa tutkittiin
PFA-menetelman tuloksia keskimaarin 84 paivan kuluttua en-
sitoimenpiteestd tehdyssa uusintakartoituksessa seka hoidon
kliinista vastetta eteisvarinan hoidossa 12 kuukauden ajan,
osoittautui, ettd toimenpiteelld saadaan aikaan pitkakestoisia
vaikutuksia eteissolukkoon seka pysyva keuhkolaskimoiden
eristyminen, mika johtaa todennakdisesti parempaan pitkaai-
kaistulokseen (5).

PFA-hoitoa on verrattu hiljattain julkaistussa tutkimuk-
sessa RF-ablaatioon yksittdisen toimenpiteen jalkeen (6). Ky-
seisessd tutkimuksessa PFA-ablaation (n. 300 potilasta per
ryhma) tulokset ja turvallisuus todettiin vuoden seurannassa
vahintaan yhta hyvaksi kuin RF-hoito. Laajassa 1568 potilaan
eurooppalaisessa rekisteritutkimuksessa todettiin kohtauksit-
taista ja jatkuvaa eteisvarinaa sairastavia potilaita hoidettaes-
sa hyva eteisperdisen rytmihairion estovaikutus (78,1%) seka
vahdinen merkittavien komplikaatioiden maara (1,9%) vuo-
den seurannassa (7). Lisda tosieldaméan dataa hoidosta on tulos-
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sa kaynnissa olevista tutkimuksista. Naista yhdessa (Faradise-
study [NCT05501873]) olemme mukana.

Tutkittaessa potilaita, jotka hoidettiin taudin uusittua PFA-
ablaation jalkeen keskimaarin 292 padivan jalkeen ensitoimen-
piteesta (9,7% alkuperaisista hoidetuista), todettiin, ettd vain
42%:lla potilaista keuhkolaskimoeristys oli edelleen pitava
kaikissa keuhkolaskimoissa (8). Tama kertoo, etta eteisvarina-
taudin uusiutuminen liittyy usein epatdydelliseen keuhkolas-
kimoeristykseen ja PFA-ablaatiotoimenpiteen jalkeenkin tava-
taan jonkin verran vaillinaista keuhkolaskimoiden eristymista.
Kryo-tai RF-ablaation jalkeen uusiutuneessa taudissa edelleen
pitéavaa keuhkolaskimoiden eristysta todetaan vaihtelevasti.
Erdan tutkimuksen mukaan taydellista eristymista uusintatoi-
menpiteessa todettiin 13-38%:lla potilaista (9).

Hoidon turvallisuus

Hoidon turvallisuutta on arvioitu seka eldinkokeissa etta po-
tilailla tehdyissa tutkimuksissa. Eteisvarindn ablaatiohoitoon
liittyvana komplikaationa voi muodostua fisteli eteisen ja sen
takana olevan ruokatorven valille. Tama pelatty komplikaa-
tio on onneksi harvinainen, mutta siihen liittyy merkittavaa
sairastavuutta seka kuolleisuutta. Koe-eldinmallissa PFA- ja
RF-ablaatioden valisessa vertailussa ruokatorvifistelin riskiin
liittyen voitiin todeta, ettd PFA-ablaatio ei vaurioittanut ruoka-
torvea, kun taas RF-ablaatio tuotti erityyppisia vaurioita ruo-
katorveen (10). Tutkimuksessa, jossa tehtiin ruokatorven en-
doskopia 52 PFA-hoidetulle potilaalle toimenpiteen jalkeen, ei
todettu mitdan merkkeja vauriosta ruokatorven alueella (11).
Taannoin julkaistu meta-analyysitukee em. tutkimusten tulok-
sia hyvasta turvallisuusprofiilista. Analyysiin otettiin mukaan
16 tutkimuksen 485 potilasta ja todettiin komplikaatioita esiin-
tyneen 2,2%:lla PFA-hoidetuista, mita voidaan pitad merkkina
hyvasta turvallisuudesta verrattuna Kryo-ablaatioon (kompli-
kaatioita 3,8%) (12). Vielakin laajempi selvitys hoidon turval-
lisuudesta on tehty. Siihen keréttiin tiedot 106 keskuksesta ja
17642 PFA-hoidetusta potilaasta. Merkittava komplikaatio to-
dettiin noin 1%:lla (173 potilasta) hoidetuista (13).

Myds muita ablaatiohoidon energiamuotoon liittyvia
komplikaatioita esiintyy PFA-hoidon yhteydessa vain vahan tai
ei ollenkaan. Palleahermohalvausta, jota nahdaan erityisesti
Kryo-hoidon yhteydessa, ei juurikaan esiinny PFA-menetelman
yhteydessa. Keuhkolaskimoiden stenosoitumista ei PFA-hoi-
dossa tavata. Eteisen takaseinaakin on raportoitu ablaatiohoi-
detun ilman vaurioita muihin elimiin, kuten verisuoniin, her-
moihin tai ruokatorveen (14).

Joitakin komplikaatioita esiintyy seka PFA-toimenpiteis-
sa etta muissa eteisvarinan katetritoimenpiteissa. Katetrin
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kasittelyyn ja transseptaalipunktioon liittyy aina pieni per-
foraation riski. Verenohennushoidosta huolimatta toimenpi-
devalineisiin saattaa muodostua hyytymaa altistaen potilaan
toimenpiteen aikaisen aivohaverin synnylle. Suurehkoihin hoi-
tokatetrin ohjaimiin (PFA 16,8 F, Kryo 15 F ja RF 8,5 F) liittyvan
ilmaembolian mahdollisuus on pyrittava minimoimaan. Sita
voidaan vahentaa huolellisella katetrien aspiraatiolla. Toisin
kuin Kryo- tai RF-hoidon, PFA-hoidon on kuvattu aiheuttavan
ohittuvaa sepelvaltimospasmia, kun hoitoa on annettu lahel-
|a sepelvaltimoa, kuten trikuspidaalilapan ja alakaavan (oikea
istmuslinja) seka mitraalildpan ja vasemman alakeuhkolaski-
mon valissa (mitraalilinja). Sepelvaltimospasmisaatiin laukea-
maan nitroladkitykselld, eika tilanteesta aiheutunut potilaal-
le pysyvaa haittaa (15). Edelld mainitut alueet eivat ole talla
hetkelld markkinoilla olevien katetrien hoitokohteita, vaan
valmistaja on rajannut katetrihoidon keuhkolaskimoiden eris-
tamiseen. Intravaskulaarista hemolyysia on kuvattu PFA-hoi-
don yhteydessa. Ilmio on hyvin harvinainen, ja sen on todet-
tu liittyvan normaalia keuhkolaskimoeristysta merkittavasti
suurempaan PFA-aplikaatioiden maaraan. Viela harvemmin
on havaittu intravaskulaariseen hemolyysiin liittyvaa akuut-
tia munuaisvauriota (16).

Toimenpide ja laitteisto

Verenohennushoito toteutetaan toimenpidettd edeltavasti
sekd sen jalkeen samaan tapaan kuin RF- tai Kryo-tekniikalla
toimittaessa. Itse ablaatiotoimenpide suoritetaan yhden laa-
karin ja 2-3 avustavan hoitajan tiimityona. Yleisanestesia tai
syva sedaatio on valttamaton. Yleisanestesia vaatii aneste-
siahoitajan paikallaolon, mutta syvaa sedaatiota voidaan to-
teuttaa myos PFA-hoitotiimin toimesta, jos siihen on riittava
ammattitaito ja valmius. PFA-hoito saa aikaan lyhytkestoisen
ja voimakkaan lihaskouristuksen erityisesti pallealihakseen,
minka vuoksi hoidon toteuttaminen ilman riittavaa sedaatio-
ta ei ole mahdollista. Lyhytaikainen lihaskouristelu ei aiheuta
mitaan vaurioita.

PFA-laitteistoon kuuluu konsoli, hoitokatetri seka hoito-
katetrin ohjainholkki. Lisdksi tarvitaan elektrofysiologinen
mittauslaitteisto signaalien rekisterdintia ja tahdistusta var-
ten. Tahdistusta varten voidaan asettaa oikeaan kammioon
tai sepellaskimoon katetri. Toimenpidevalineet punktoidaan
nivusalueelta. Transseptaalipunktio tehddan tavanomaisesti.
PFA-hoito toteutetaan kunkin valmistajan ohjeiden mukaises-
ti keuhkolaskimoiden alueelle. Normaalin hoitoprotokollan li-
saksi voidaan antaa lisahoitoja, jos ne katsotaan tarpeellisiksi.
Toimenpiteen jalkeen kotiutuminen on useimmiten mahdollis-
ta toimenpidepaivana.
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KUVA 1. PFA-hoitokatetri FARAWAVE™vasemman yldkeuhkolaskimon alueella. Kuvassa vasemmalla hoitokatetri koriasennossa keuhkolaskimon

suuaukolla ja oikealla hoitokatetri ns. kukka-asennossa vasemman ylidkeuhkolaskimon antrumalueella. Ohjainvaijeri etenee pidemmiaille keuhko-

laskimoon. Kuvaussuunta on LAO 40 astetta, ja kuvassa nékyvdit myos katetri sepellaskimossa (CS) sekd katetri oikean kammion kérkialueella (RVA).

Omat potilaat

Olemme hoitaneet Tays Syddnsairaalassa Farawave™ Bos-
ton PFA-katetrilla tdhan mennessa yli 150 kohtauksittais-
ta tai jatkuvaa eteisvarinaa sairastavaa potilasta. Medtronic
PulseSelect™PFA-katetria olemme kadyttaneet 20 potilaan
kohdalla. Potilailla on ollut kaytossa yhtdjaksoinen antikoagu-
laatio vdhintdan kolme viikkoa toimenpidetta edeltavasti. Toi-
menpiteen jalkeen verenohennushoitoa on jatkettu vahintaan
kahdeksan viikkoa, jos hoitoa ei ole suunniteltu pysyvaksi. Kay-
tannon syista verenohennushoidon jatko on arvioitu kolmen
kuukauden seurantakdynnin kohdalla toimenpiteen jalkeen.
Potilaille on tehty sydamen TT-kuvaus toimenpidetta edelta-
vasti keuhkolaskimoanatomian selvittamiseksi ja sydamen
sisdisten hyytymien poissulkemiseksi. Olemme toteuttaneet
kaikkien potilaiden hoidon yleisanestesiassa. Nivuspunktiot
on suoritettu oikeaan vena femoralikseen ultradaniohjaukses-
sa. Eteisten transseptaalipunktiot on tehty ruokatorviultrada-
niohjauksessa, jonka jalkeen ultradaniletku on poistettu poti-
laasta. Transseptaalipunktion jalkeen potilas on hepariinisoitu
siten, ettéd ACT-ajan tavoite on ollut 300-350 s toimenpiteen
ajan. Potilaille on lisdksi annettu atropiinia hoitoon ajoittain
liittyvan bradykardian estamiseksi.

Hoito on toteutettu yhden ladkarin toimesta. Hoitosar-
jat on annettu valmistajan ohjeiden mukaan, ja liséhoitoja on
annettu toimenpiteen tekijan harkinnan mukaan. Farawave™
Boston PFA-katetrilla hoito on toteutettu antamalla jokaiseen
keuhkolaskimoon nelja pulssia katetrin ollessa korimallisena
keuhkolaskimon suuaukolla ja sen jélkeen toiset nelja pulssia
katetrin ollessa kukkamaisessa muodossa keuhkolaskimoa
ymparoivalla ns. antrumalueella (kuva 1). Toimenpiteita aloit-
taessamme teimme hoidettavasta eteisestéa myos 3D-kartoi-

tuksen ennen hoitoa ja sen jalkeen saadaksemme kasityksen
hoidon laajuudestaja tehosta (kuva 2). Olemme hoitaneet PFA-
ablaatiolla my0s potilaat, joilla on todettu TT-tutkimuksessa
yhteinen keuhkolaskimon alkuosa, ns. common ostium.

Yhdelle potilaalle kehittyi toimenpiteen yhteydessa na-
kohairio, jonka etiologiaksi arvioitiin tromboemboliaa. Muille
potilaille ei ole tullut merkittavia komplikaatioita. Yhdella poti-
laalla oli rintatuntemusta hoidon jalkeen, mutta oireelle ei l0y-
tynyt selvittelyissa mitadn syyta. Muut hoitamamme potilaat
eivat raportoineet mitaan rintatuntemuksia hoidon jalkeen.
Toisin kuin PFA-hoidossa, potilaat kokevat seka RF- etta Kryo-
ablaatiotoimenpiteen jalkeen usein vaistyvaa epamiellyttavaa
tunnetta rinnassa.

Hoitamistamme potilaista kuudelle olemme tehneet uu-
sintatoimenpiteen yli kolme kuukautta primaaritoimenpiteen
jalkeen oireisen eteisvarinan tai epatyypillisen eteislepatuk-
sen ilmaantumisen vuoksi. Naista viidella todettiin keuhkolas-
kimoiden olevan edelleen eristyneita, eli hyva PFA-hoitotulos
oli edelleen todettavissa. Yhdelld potilaalla oli sahkévuotoa oi-
keaan alempaan keuhkolaskimoon hyvin pienella alueella. Yk-
sittdinen RF-ablaatio eristi keuhkolaskimon.

Toimenpiteen kesto (skin to skin) on alun lyhyen oppi-
miskayran jalkeen ollut padsaantoisesti alle tunnin, ja lapi-
valaisuaika on tyypillisesti ollut noin 10-20 minuuttia. Oman
kokemuksemme mukaan Kryo-hoitotoimenpiteen kesto nou-
dattelee laheisesti PFA-toimenpiteen kestoa. RF-toimenpide
kestaa usein hieman kauemmin, mutta lapivalaisua kaytetaan
siind oman seurantamme mukaan selvasti vahemman (alle 10
minuuttia). Potilaat ovat yleensa kotiutuneet toimenpidepai-
vana, ja seurantakdynti on sovittu kolmen kuukauden paahan
tyoterveyteen tai perusterveydenhuoltoon.
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Post-map

KUVA 2. Kuvassa on 3D-kartta vasemmasta eteisestd sekd keuhkolaskimoista seléin puolelta katsottuna (PA suunta). Keuhkolaskimot ldhtevdt putkina

vasemmalle sekd oikealle. Vasemmalla on kartta ennen PFA-hoitoa (Pre-map) ja oikealla kartta hoidon jélkeen (Post-map). Keuhkolaskimot ja niiden

vélialueet ovat séhkoisesti eristyneet muusta eteiskudoksesta hoidon seurauksena. Harmaa alue kuvaa séhkoisesti eristettyd aluetta ja violetti alue

sdhkdoisesti normaalia aluetta. Punasininen alue on rajapintaa em. alueiden vélissd.

Tulevaisuus

PFA-ablaatiohoito on laajenemassa keuhkolaskimoiden ulko-
puolelle. Useissa keskuksissa on hoidettu myos eteisten taka-
seinda ja eristetty se muusta eteisesta, vaikka laitevalmistajat
toistaiseksi sanoutuvatirti tasta toiminnasta tutkimustulosten
ollessavielariittamattomia. Teknisesti takaseinan eristaminen
on toteutettavissa ilman pelkoa sen takana olevan ruokator-
ven vaurioitumisesta. Takaseinan liséksi myos muita kohteita,
kuten oikeaa istmusta, ylaonttolaskimoa, vasemman eteisen
etuseinaa ja jopa persistoivaa vasenta ylakaavaa, on raportoi-
tu hoidetun (17, 18). Kehitys kulkee voimakkaasti kohti fokaa-
lista PFA-katetria, joka rajaa vaikutuksen kohdennetusti pie-
nemmalle alueelle. Katetrilla voidaan talloin hoitaa myds muita
kohteita keuhkolaskimoiden lisdksi. Hoitoon voidaan liittaa
3D-kartoitus, ja osalla katetreista voidaan PFA-hoidon lisaksi
antaa myos RF-hoitoa. PFA-hoitoon liittyy vield tassa vaihees-
sa avoimia kysymyksia, mutta tekniikalla ndyttaa olevan etuja
verrattuna Kryo- tai RF-tekniikkaan eteisvarinan seka mahdol-
lisesti muidenkin sydamen rytmihairididen hoidossa.
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Pitka QT -oireyhtyman

genetiikka

Emmi Helle, lastentautien apulaisprofessori, lastenkardiologi,

Helsingin yliopisto, ladketieteellinen tiedekunta, kantasolujen ja metabolian tutkimusohjelmayksikko, Hus Uusi lastensairaala

Tiivistelma

Pitka QT -oireyhtyma (LQTS) on perinnéllinen rytmihairio-
sairaus, joka aiheutuu yleisimmin sydanlihassolujen ioni-
kanavia koodaavien geenien mutaatioista. Uuden polven
sekvensointitekniikoiden kehittyminen on mahdollista-
nut viimeisten kymmenen vuoden aikana suurten vaes-
topohjaisten tutkimuskohorttien geneettiset analyysit,
mika on tuonut uutta tietoa perintotekijoiden vaikutuk-
sesta LQTS:ssa. Useita aiemmin LQTS:aan liitettyja gee-
neja on hiljattain arvioitu uudelleen kriittisessa valossa.
Toisaalta on saatu lisatietoa vaestotasolla yleisten va-
rianttien roolista taudinkuvassa seka taudinaiheuttajina.
Tassa katsauksessa kaydaan lapi uusinta tutkimustietoa
LQTS:n geneettisistd taustoista.

Pitka QT-oireyhtyma

Synnynnainen pitkd QT -oireyhtyma (LQTS) on perinnéllinen
rytmihairiosairaus, jossa sydamen ionikanavien poikkeava toi-
minta johtaa sydamen viivastyneeseen repolarisaatioon aihe-
uttaen alttiuden henked uhkaaville rytmihairicille. LQTS voi
olla my6s hankinnainen, jolloin esimerkiksi tietyt ldakkeet tai
elektrolyyttihairiot johtavat QT-ajan pitenemiseen. Suurim-
massa osassa synnynnadisista LQTS-tapauksista periytymis-
malli on autosomaalinen dominantti, jolloin yksi viallinen gee-
nikopio riittaa aiheuttamaan taudin. Periytymismalli voi myos
olla autosomaalinen resessiivinen, mutta talloin kyseessa on
useammin oireyhtymaan liittyva tauti. Noin viidesosalta LQTS-
potilaista ei geneettisissa tutkimuksissa [6ydy patogeenisia va-
riantteja tunnetuista tautigeeneista.

Monogeeninen LQTS

Padosa tunnetuista LQTS-geeneista saatelee kalium- ja nat-
riumionien virtausta sydansoluissa, ja noin kolmella neljasta
LQTS-potilaasta taudin syy on yhdessa kolmesta tavallisim-
masta LQTS-geenista. KCNQI-geenin patogeeniset variantit
aiheuttavat LQT1-taudin, joka on yleisin LQTS-muoto katta-
en noin 30-35 % kaikista tapauksista. KCNQI-geeni koodaa |,
(K,7.1) kaliumionikanavaa, ja sen mutaatiot vahentavat kaliu-
mionien virtausta ulos soluista (loss of function mutaatio) pi-
dentaen aktiopotentiaalin kestoa ja lisdten alttiutta rytmihai-
ridille erityisesti fyysisen rasituksen aikana. KCNH2-geenin
patogeeniset variantit aiheuttavat LQT2-taudin, joka kat-

taa noin 25-30 % LQTS-tapauksista. KCNH2-geeni koodaa |,
(K,11.1) kaliumionikanavaa, jonka vdhentyneen toiminnan
(loss of function) mutaatiot johtavat kaliumvirran heikentymi-
seen pidentden sydansolujen repolarisaatiota ja altistaen ryt-
mihairidille erityisesti akillisen daniarsykkeen tai stressin yh-
teydessa. LQT3 johtuu SCN5A-geenin lisadntyneen toiminnan
(gain of function) varianteista, joita todetaan noin 5-10%:lla
kaikista LQTS-potilaista. SCN5A-geenin patogeeniset varian-
tit aiheuttavat | (Na 1.5) ionikanavan natriumvirran lisaan-
tyneen aktivaation, mika estaa sydansolujen oikea-aikaisen
repolarisaation ja johtaa QT-ajan pitenemiseen. Kolmen paa-
tyypin lisaksi on raportoitu useita harvinaisempia LQTS-muo-
toja, jotka liittyvat muiden geenien variantteihin.

Uuden sukupolven sekvensointitekniikoiden kehittymisen
myota geneettisen tiedon maara on lisaantynyt merkittavas-
ti viimeisten kymmenen vuoden aikana. Samalla geneettisten
varianttien tulkinnassa on otettu suuria harppauksia. Tutki-
mustiedon karttuessa on todettu, ettei useiden tautigeenien
todellisesta taudinaiheuttamiskyvysta ole luotettavaa nayt-
toa. Myos LQTS-tautigeeneja on arvioitu uudelleen. Hiljattain
nimekas kansainvalinen asiantuntijaryhma (1) kavi kriittises-
ti [api 17 LQTS-geenin taustalla olevan geneettisen ja kokeel-
lisen tutkimustiedon. Naista vain KCNQI (LQT1), KCNH2 (LQT2)
ja SCN5A (LQT3) geenien taudinaiheuttamiskyvysta todettiin
olevan niin vahva tutkimusnaytto, etta ne voitiin varmentaa
todellisiksi tyypillisen LQTS-taudin aiheuttaviksi geeneiksi.
Tyoryhma totesi, etta neljalle muulle geenille (CALM1, CALM2,
CALM3, TRDN) l6ytyy varmaa tai vahvaa tieteellistd ndyttoa sii-
ta, etta ne voivat aiheuttaa epatyypillisen LQTS:n, joka ilme-
nee hyvin varhain, yleensa vastasyntyneena tai ensimmaisen
elinvuoden aikana, ja johon liittyy usein merkittava hidaslyon-
tisyys tai eteiskammiokatkos. Sen sijaan tyoryhma tuli siihen
johtopaatokseen, ettd ndyttd yhdeksan geenin (AKAP9, ANK2,
CAV3, KCNE1, KCNE2, KCNJ2, KCNJ5, SCN4B, SNTA1) taudinaihe-
uttamiskyvysta on joko rajallinen tai kyseenalainen. KCNE1- ja
KCNE2-geeneista tosin todettiin olevan luotettavaa nayt-
toa siitd, ettd ne altistavat ladkeaineiden tai elektrolyyt-
tihdirididen provosoimalle QT-ajan pitenemiselle eli han-
kinnaiselle LQTS:lle. CACNACI- ja KCNJ2-geenit tunnetaan
puolestaan Timothy-oireyhtyméan ja Andersen-Tawil-oireyh-
tymien aiheuttajina, ja niihin liittyy kiistatta QT-ajan pitenemi-
sen ja kammioarytmioiden riski, mutta ilman oireyhtymailmi-
asua CACNAIC-geenin yhteydesta LQTS:adn todettiin olevan
vain kohtalaisesti ja KCNJ2-geenin yhteydesta rajallisesti tut-
kimustietoa.
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KUVA 1. Geenivarianttien yleisyys ja niiden vaikutus ilmiasuun. MAF = minor allele frequency.

Yleisten varianttien rooli
LQTS-potilaiden ilmiasussa

LQTS-potilaiden ilmiasu saattaa vaihdella paljon jopa saman
geneettisen variantin kantajien kesken. Suurissa tutkimusko-
horteissa tehdyissa genominlaajuisissa assosiaatiotutkimuk-
sissa (GWAS) on tunnistettu, ettd harvinaisten suurivaikutteis-
ten mutaatioiden lisdksi myds vaestossa yleisesti ilmenevat
geenivariantit (kuva 1) vaikuttavat QT-ajan pituuden vaihte-
luun javaikutus voi olla QT-aikaa pidentava tai lyhentava (2-5).
Nama variantit eivat siis yksindan aiheuta LQTS:da, mutta ne
voivat myotavaikuttaa QT-ajan pitenemiseen henkildilla, joil-
la on muita patogeenisia variantteja (6, 7). Toisaalta QT-aikaa
lyhentdvat variantit voivat lieventaa potilaan ilmiasua. Yksi
tunnetuimmista QT-aikaa vahan modifioivista geeneistd on
NOSIAP, joka koodaa typpioksidisyntaasi 1:n adapteriproteii-
nia (7, 8). Myos perinteisten LQTS-geenien yleiset variantit voi-
vat toimia geneettisind modifioijina ja lisata rytmihairididen
riskia LQTS-potilailla (3, 7). Kaiken kaikkiaan tallaisia yleisia QT-
aikaa modifioivia variantteja on tdhan mennessa tunnistettu
yli sata (3-5), ja niilla onkin todennadkdisesti merkittava rooli
LQTS-potilaiden vaihtelevaa ilmiasua selittavana tekijana.

Polygeeninenriskisuhde ja LQTS

Vaikka yksittdisen yleisen geneettisen variantin vaikutus QT-
ajan pituuteen on melko pieni, yksilo kantaa yleensa useita il-
miasuun vaikuttavia variantteja, jolloin niiden yhteinen vaiku-
tus voi olla merkittava. Varianttien yhteisvaikutusta voidaan
arvioida polygeenisen riskisuhteen avulla (9). Polygeenista ris-

kisuhdetta laskettaessa tunnistetaan ensin geeneja ja variant-
teja, jotka yhdistetdan tiettyyn sairauteen tai ominaisuuteen.
Taman jalkeen yksilon kantamat variantit lasketaan yhteen
PRS-arvoksi siten, ettd kukin variantti saa painokertoimen,
joka kuvaa sen vaikutusta riskiin. Saadut PRS-arvot tulkitaan
suhteessa vaestotason riskiin, jolloin voidaan arvioida, onko
arvioitavanilmiasun yksilollinen riski keskimaaraista suurempi
tai pienempi. Hiljattain on julkaistu laajoja vaestotutkimuksia,
joissa on arvioitu polygeenisen riskisuhteen merkitysta LQTS-
potilailla, joilta ei ole lOytynyt monogeenista tautia. Niissa on
todettu, ettda merkittavalla osalla potilaista, joilla QT-aika oli
pidentynyt ilman monogeenista tautia, PRS oli selvasti keski-
maaraista vaestotasoa korkeampi (2, 10). Tdma viittaa siihen,
ettd ainakin osalla niista, joilla ei ole perinteista yhden geenin
tautia, saattaa olla polygeeninen LQTS. Lisaksi polygeeninen
riskisuhde on todenndkoisesti myotavaikuttava tekija myos
ladkeaineiden aiheuttaman LQTS:n taustalla (11). Tutkimustie-
toa tarvitaan kuitenkin lisaa ennen kuin PRS:n voi tuoda Kliini-
seen diagnostiikkaan.

Yhteenveto

Suurissa vaestoissa tehdyt geneettiset tutkimukset ovat viime
vuosina tuoneet uutta tietoa LQTS:n geneettisista taustoista.
Useamman harvinaisen LQTS-geenin taudinaiheuttamisky-
kya on arvioitu uudelleen kriittisessa valossa. Toisaalta on saa-
tu lisatietoa vaestotasolla yleisten varianttien vaikutuksesta
LQTS-potilaiden taudinkuvaan seka niiden roolista polygeeni-
sen taudin aiheuttajina. Tutkimustiedon edelleen karttuessa
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Laitteen tunnistama subkliininen
eteisvarina: kurkistus NOAF-

AFNET 6 ja ARTESiA-tutkimusten
viimeisimpiin tuloksiin

Anette Eskuri, LT, kardiologiaan erikoistuva lddkari

Tiivistelma

Puettavan teknologian myo6ta eteisvarinan havaitseminen
on aiempaa helpompaa. Myos suurella osalla tahdistin- tai
rytmivalvuripotilaista havaitaan subkliinistd, oireeton-
ta eteisvarinaa. Subkliinisen eteisvdrinan yhteydessa an-
tikoagulaatiohoidon aloittaminen ei kuitenkaan ole yksi-
selitteista. Tromboembolisten tapahtumien riski kasvaa
eteisvarinan keston pidentyessa, mutta subkliinisen eteis-
varindn kestolle ei ole maaritelty yksiselitteista kynnysar-
voa, jonka kohdalla antikoagulaatiohoito tulisi aloittaa.
Antikoagulaatiohoito lisda merkittavasti eteisvarinapoti-
laiden vuotokomplikaatioita. Nykyiset hoitosuositukset
jattavat paatoksen antikoagulaatiohoidon aloittamisesta
pitkalti kliinikon harkinnan varaan. Kaksi satunnaistettua
kliinista tutkimusta, ARTESIA ja NOAH-AFNET 6, pyrkivit
arvioimaan tromboembolisen tapahtuman riskia ja anti-
koagulaatiohoidon hyédtyja laitteen tunnistaman subklii-
nisen eteisvarindn yhteydessa. Tdssa artikkelissa syven-
nytdan nadiden tutkimusten viimeisimpiin tuloksiin.

Johdanto

Eteisvarind on varsin heterogeeninen sairaus, joka esiintyy
usein myos ilman oireita. Tana syksyna paivittyneiden Euroo-
pan kardiologisen seuran (European Society of Cardiology,
ESC) eteisvarinan hoitosuosituksien mukaan (1) kliinisen eteis-
varinadiagnoosin tulisi perustua sydanfilmiin (elektrokardiog-
rammi, EKG) (taulukko 1). EKG-tallenne voi olla perinteinen
12-kytkentdinen EKG tai kannettavan laitteen tuottama yksi-
taiuseampikanavainen EKG. Puettavan teknologian, kuten aly-
kellojen ja alypuhelinten, myota eteisvarinan havaitseminen
on aiempaa helpompaa. Varsin luotettavaa tietoa eteisperai-
sistd rytmihairidista saadaan implantoiduilla sahkaisilla lait-
teilla: tahdistimien, defibrillaattorien ja rytmivalvurien avulla.
Laitteiden kerd@ama data asettaakin kliinikon varsin usein ki-
peran pohdinnan eteen antikoagulaatiohoidon aloituksen tar-
peesta, silld pelkdstaan implantoitujen sahkoisten laitteiden
on todettu rekisterdivan lyhyitd ja harvakseltaan ilmaantuvia
eteisvarindjaksoja noin kolmanneksella potilaista (2, 3).
Kliinisen eteisvarinan yhteydessa aivohalvauksen riski on
viisinkertainen muuhun vaestoon nahden oireista riippumatta
(4). Vuoden 2010 ESC:n hoitosuosituksissa esitellyssa CHA_DS.-
VASc-pisteytyksessa antikoagulaatiohoidon aloittamisen suo-

TAULUKKO 1. Eteisvarinan terminologiaa ESC:n vuoden 2024* (1) ja 20202 (7) hoitosuosituksiin perustuen.

Terminologia Merkitys

Kliininen eteisvarina !

Oireinen tai oireeton eteisvdrind, joka on dokumentoitu EKG:std.

Eteisvdrindepisodin kestolle ei voida asettaa selvdd raja-arvoa. 12-kytkentdisessd
EKG:ssd = 10 s ja ambulatorisessa yksi- tai useampikanavaisessa EKG:ssd =30 s
kestdvdd episodia voidaan pitdd riittdvind eteisvdrinddiagnoosin asettamiselle.

Subkliininen eteisvarina 2

Laitteen tunnistama
subkliininen eteisvarina
(device-detected subclinical
AF)*

kehittymista.

Eteisvarindakuorma (AF
burden)*

Oireettomat potilaat, joilla ei ole todettu kliinista eteisvarinaa.

Implantoitujen sahkoisten laitteiden seka kannettavan elektroniikan tunnistamat
oireettomat eteisvarindepisodit. Osaavan ammattilaisen on varmennettava, etta
kyseessa on todellinen eteisvarindepisodi, tulkitsemalla EKG-tallenteen rytmi.
Laitteen tunnistama subkliininen eteisvarind ennustaa kliinisen eteisvarinan

Eteisvarindepisodien yhteenlaskettu kesto seurannan aikana. llmoitetaan
prosenttiosuutena ajasta.

AF = atrial fibrillation = eteisvdrind, EKG = elektrokardiogrammi
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situsrajaksi asetettiin yksi riskipiste, jonka myé6ta noin 1%:n
vuotuisen aivohalvausriskin on katsottu puoltavan oraalista
antikoagulaatiohoitoa (5, 6). Tuoreimmissa ESC:n hoitosuosi-
tuksissa suositellaan kdyttamaan antikoagulaatiohoidon aloit-
tamista harkittaessa péivitettya CHA DS -VA-pisteytysta, joka
eroaa aiemmasta pisteytyksesta siten, ettei siina enaa pistey-
teta naissukupuolta (1). Antikoagulaatiohoidon aloittamista
suositellaan, kun CHA,DS_-VA-pisteita kertyy kaksi tai enem-
man (ndytonaste I-C), ja sita suositellaan harkittavaksi, jos ris-
kipisteita kertyy yksi (ndytonaste lla-C).

Implantoidun laitteen tunnistama
subkliininen eteisvarina

Aineistosta riippuen subkliinista eteisvarinaa (taulukko 1) to-
detaan implantoidun sahkoisen laitteen kerdamasta datasta
30-70%:lla potilaista. Normaalivaestossa subkliinisen eteisva-
rinan esiintyvyys on todennakoisesti alhaisempi (7). Hyvin ly-
hyitd, korkeintaan 10-20 sekuntia kestavia eteisvarinapyrah-
dyksia pidetaan merkityksettoming, silla tutkimuksissa niita
ei ole yhdistetty pidempien eteisvdrindjaksojen ilmaantumi-
seen eika kohonneeseen aivohalvauksen tai systeemisen em-
bolian riskiin (7). Kuitenkin vahintaan 5-6 minuuttia kestava
implantoidun laitteen tunnistama oireeton eteisvarina (devi-
ce-detected atrial fibrillation, DDAF) on yhdistetty kohonnee-
seen kliinisen eteisvdrinan, aivohalvauksen, epasuotuisien sy-
déntapahtumien seka sydan- ja verisuonitautikuoleman riskiin
(6, 7). Aiempien tutkimuksien mukaan keskimaarin yhdelle vii-
destd DDAF-potilaasta kehittyy kahden vuoden seurannan ai-
kana kliininen eteisvarina (3). Mita suurempi eteisvarindkuor-
ma DDAF-potilaalla todetaan lahtotilanteessa (taulukko 1), sita
suurempi on pidempien eteisvarindepisodien ilmaantumisen
todennakoisyys ja kliinisen eteisvarinan kehittymisen riski (8).
NOAH-AFNET 6 -tutkimuksessa eteisvarina eteni kliiniseksi tyy-
pillisemmin DDAF-potilailla, joilla eteisvarindepisodin kesto oli
lahtotilanteessa yli 24 tuntia (17 % potilasvuotta kohden) (9).

Eteisvarindjakson keston ja eteisvarinakuorman
merkitys tromboembolianriskille

Subkliininen DDAF-episodi kestaa keskimaarin 1,5-2,8 tuntia
(10, 11). Aivohalvauksen ja systeemisen embolian riski nousee
eteisvarindkuorman ja CHA DS VASc-pistekertyman kasvaes-
sa (6, 7). Yli vuorokauden kestanyt kliininen eteisvarindepiso-
di nostaa vuosittaisen aivohalvausriskin 3%:iin (7). Aiemmis-
ta tutkimuksista on kuitenkin saatu DDAF-episodin pituudelle
varsin erilaisia kynnysarvoja, joiden jalkeen aivohalvauksen
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riski alkaa nousta. MOST- ja SOS-AF-tutkimuksien mukaan ai-
vohalvauksen riski kohoaa jo 5 minuuttia kestaneessa subklii-
nisessa eteisvarinassa, TRENDS-tutkimus asetti kynnykseksi
yli 5,5 tuntia ja ASSERT-tutkimus nosti kynnyksen 24 tuntiin (3,
12-14). Kuudesta minuutista 23,5 tuntiin kestava subkliininen
eteisvarindjakso nostaa vuotuisen aivohalvausriskin yli 1%:iin,
kun potilaalla on vahintdan kolme CHA DS,VASc-pistetta. Yli
23,5 tuntia kestdvassa eteisvarindjaksossa yli 1%:n vuotui-
nen aivohalvausriski saavutetaan vahintaan kahdella CHA,DS,
VASc-pisteella. (15)

Antikoagulaatiohoito subkliinisen
eteisvarinan yhteydessa

Antikoagulaatiohoidon hyddyt ovat kliinisen eteisvarinan yh-
teydessa kiistattomat (5). DDAF:n yhteydessa aivohalvauksien
ja systeemisten embolioiden on todettu vahenevan noin kol-
manneksella DOAC-hoidon aikana, mutta vastaavasti myos
vuotokomplikaatiot ja erityisesti merkittavat vuodot lisdadntyi-
vat 62% (16). Aivohalvauksen riski vaikuttaa kasvavan eteisva-
rindkuorman kasvaessa, ja suurin alenema aivohalvausriskissa
antikoagulaatiohoidon aloittamisen jalkeen on todettu DDAF-
potilailla, joilla eteisvarindjakso kesti yli vuorokauden (17).
Noin kymmenen vuotta sitten kaksi satunnaistettua klii-
nistd tutkimusta, NOAH-AFNET 6 (Non-vitamin K Antagonist
Oral Anticoagulants in Patients with Atrial High-Rate Episodes)
ja ARTESIA (Apixaban for the Reduction of Thrombo-Embolism
in Patients with Device detected Sub-clinical Atrial fibrillation),
suunniteltiin arvioimaan antikoagulaatiohoidon riskihyoty-
suhdetta subkliinisen DDAF:n yhteydessa. NOAH-AFNET 6 -tut-
kimus (11) on toteutettu edoksabaanilla ja ARTESIA (10) apik-
sabaanilla. Tutkimuksissa oli erilaiset sisaanottokriteerit
eteisvarindjakson kestolle: ARTESiA-tutkimuksessa eteisvari-
ndjakson kesto on rajattu 6 minuutin ja 24 tunnin valille (10),
kun taas NOAH-AFNET 6 -tutkimuksessa eteisvarinan kestolle
eioleylarajaa, kunhan pyrahdys onyli 6 minuutin pituinen (11).
Tutkimuksien perustiedot on esitelty taulukossa 2.
ARTESIiA-tutkimuksessa aivohalvauksen ja systeemisen
embolian riskin todettiin olevan antikoaguloiduilla DDAF-po-
tilailla huomattavasti pienempi kuin aspiriinia kayttavilla (HR
0,63), mutta merkittavien vuotokomplikaatioiden riski oli puo-
lestaan suurempi (HR 1,36). Melkein puolet aspiriinia saanei-
den potilaiden aivohalvauksista johti kuolemaan tai vammau-
tumiseen. (10). NOAH-AFNET 6 -tutkimuksessa edoksabaania
tai plaseboa/aspiriinia kdyttavien DDAF-potilaiden kardiovas-
kulaarikuolleisuudessa tai aivohalvauksien ja systeemisen em-
bolian riskissa ei havaittu eroa. Antikoaguloiduilla DDAF-poti-
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TAULUKKO 2. NOAH-AFNET 6- ja ARTESiA-tutkimuksien perustiedot (10, 11).

NOAH-AFNET 6

Tutkimusajanjakso 2016-2022

Potilasvalinta « |ka =65 vuotta
+ >1CHA,DS VASC-piste
(muu kuin sukupuoli)

ARTESIA
2015-2021

« |ka =55 vuotta

« 23CHA DSZVASC-pistettéi

. DDAF>6 minuuttia, mutta alle 24 tuntia

« lka = 75 vuotta ja =2 6 minuuttia kestavia
laitteen tunnistamia subkliinisia

eteisvarinajaksoja

Eteisvarindjakson kesto .
DDAF
+ Kestolle ei ylarajaa
+ Syketaajuus =170/min

Interventio

kerran paivassa

Kontrolliryhma
kun kliinisesti indisoitu

Tutkittavien lukumaara » Yhteensa 2536
« Edoksabaani 1270
» Plasebo 1266

Seuranta-aika + Keskimaarin 21 kuukautta
Ensisijainen + Aivohalvaus
paatetapahtuma + Systeeminen embolia

» Kardiovaskulaarikuolema

Ensisijainen turvallisuus- -«

paatetapahtuma « Merkittava vuoto

DDAF = device-detected atrial fibrillation

Vahintaan yksi = 6 minuuttia kestanyt .

Edoksabaani 60 mg (tai 30 mg, jos
annoksen laskemisen kriteerit tayttyivat)

Plasebo tai ASA 100 mg kerran paivassa,

Kuolema mista tahansa syysta

Vahintaan yksi = 6 minuuttia kestanyt

DDAF

« Eteisvarindpyrahdyksen keston ylaraja
24 tuntia

« Syketaajuus = 175/min

Apiksabaani 5 mg (tai 2,5 mg, jos
annoksen laskemisen kriteerit tayttyivat)
kahdesti paivassa

ASA 81 mg kerran paivassa
* Yhteensa 4012

« Apiksabaani 2015
+ ASA 1997

« Keskimaarin 3,5 + 1,8 vuotta
« Aivohalvaus

« Systeeminen embolia

Merkittava vuoto

lailla esiintyi enemman merkittavia vuotokomplikaatioita ja
kokonaiskuolleisuus oli korkeampaa. (11)

Subkliinisen eteisvarindepisodin keston
jaesiintymistiheyden merkitys

ARTESIiA-tutkimuksen alaryhmaanalyysin (18) tavoitteena oli
selvittaa, vaikuttaako eteisvarinan kesto tai esiintymistiheys
aivohalvauksen tai systeemisen embolian riskiin ja saadaan-
ko kyseista riskia alennettua antikoagulaatiohoidolla. Tutki-
mukseen valittiin pisin kuuden kuukauden aikanailmaantunut
eteisvarindjakso ja suurin esiintymistaajuus. Tutkimuspopu-
laatiosta 18%:lla ei havaittu kuuden kuukauden aikana yhtaan
vahintaan kuusi minuuttia kestavaa eteisvarinadjaksoa. Lopuis-
ta tutkittavista 82%:lla havaittiin vahintdan yksi eteisvarinaepi-
sodi ja 77%:lla 1-5 eteisvdrindepisodia kuuden kuukauden
aikana. Hieman vajaalla neljannekselld (23%) eteisvarindepi-
sodeja esiintyi vahintaan kuusi. Eteisvarindjaksojen maaralla
ei todettu olevan vaikutusta aivohalvauksen tai systeemisen
embolian riskiin.

Noin kolmasosalla potilaista (31%) pisin eteisvérindepi-
sodi kesti alle tunnin, 43%:lla 1-6 tuntia ja neljanneksel-
13 potilaista (25%) yli kuusi tuntia. Tutkimuksessa ei havaittu
tilastollisesti merkitsevaa eroa kyseisten ryhmien valilla aivo-
halvauksen tai systeemisen embolian riskissa. Kaikilla ryhmilla

vuosittainen aivohalvauksen riski oli prosentin luokkaa. Myos-
kaan antikoagulaatiohoidolla ei todettu olevan vaikutusta en-
nusteeseen riippumatta eteisvarindepisodien esiintymistaa-
juudesta tai pisimman eteisvarindepisodin kestosta. Kuitenkin
vain 7%:lla tutkimuspopulaatiosta eteisvarindjakson kesto oli
pidempi kuin 12 tuntia. Voidaankin spekuloida, onko eteisvari-
nan kesto rajattu tutkimuspopulaatiossa liian lyhyeksi tilastol-
lisesti merkitsevien erojen saavuttamiseksi.

1dn, sukupuolen ja liitanndissairauksien vaikutus

NOAH-AFNET 6 -tutkimuksen alaryhmaanalyysissa (19) vertail-
tiin monisairaita DDAF-potilaita, joilla CHA_ DS VASc-pisteita oli
yli 4 (n=741) tai korkeintaan 4 (n = 1 793). Tutkittavien keski-ika
oli 78 vuotta, heista 37 % oli naisia ja CHA DS VASc-pisteita ker-
tyi keskimaarin 4. Edoksabaani- ja plasebo-ryhmien keskimaa-
raiset CHA DS, VASc-pisteet eivat juuri eronneet toisistaan: kor-
keamman riskin ryhmassa pisteita kertyi keskimaarin 5,5-5,6
jamatalamman riskin ryhméssa 3,3. (19)

Tutkittavat, joilla CHA,DS,VASc-pisteita oli yli 4, olivat rei-
lut kaksi vuotta vanhempia, ja liséksi heiddn joukossaan oli
enemman naisia. CHA_ DS, VASc-pisteiden nousu korreloi seka
ensisijaisten paatetapahtumien etta turvallisuuteen liittyvi-
en paatetapahtumien lisdantymiseen, mutta kummankaan
padtetapahtumatyypin kohdalla ei saavutettu tilastollisesti

44



354

merkitsevaa eroa edoksabaani- ja plasebo-ryhman valilla. Ai-
vohalvauksien ilmaantuvuus korkeamman tromboemboliaris-
kin DDAF-potilailla ilman antikoagulaatiohoitoa jai alhaiseksi:
1,3% yhta potilasvuotta kohden. (19)

Antikoagulaatiohoito lisasi merkittavien vuotojen riskia
ja kuolemia korkeilla CHA_DS,VASc-pisteilla: 24 edoksabaania
saanutta tutkittavaa sai merkittavan vuotokomplikaation, kun
taas plaseboryhmasta merkittava vuoto havaittiin kuudella
tutkittavalla. Korkeampi ikd (HR 1,7), diabetes (HR 1,7) ja mu-
nuaisten vajaatoiminta (HR 1,2) olivat merkittavimmat ennus-
tetekijat tromboemboliselle tapahtumalle ja vuodolle. Aiempi
aivohalvaus ja sydamen vajaatoiminta (HR 1,5 molemmille) en-
nustivat puolestaan vuotokomplikaatiota DDAF-potilailla. NO-
AH-AFNET 6 -tutkimuksen otoksen on spekuloitu edustavan
tosielamaa terveempia potilaita, sillé koko aineistosta vain va-
jaalla kolmanneksella (29 %) CHA DS, VASc-pisteita kertyi va-
hintdan nelja. On mahdollista, etta tulos voi selittyd ndin ollen
my0s riittamattomalla tilastollisella voimalla. (19)

MyoOs ARTESiAsta on julkaistu kesalla apiksabaanin te-
hoon ja turvallisuuteen keskittyva alaryhmaanalyysi CHA DS,
VASc-pisteisiin nojautuen (20). Kaksi viidesosaa tutkittavista
(39%) sai alle nelja CHA DS, VASc-pistettd, kolmannes (34%)
tasan neljd pistetta ja reilu neljannes (27%) enemman kuin
nelja CHA DS,VASc-pistettd. Korkeamman tromboemboliaris-
kin ryhmassa (> 4 pistettd) vuotuinen aivohalvauksen tai sys-
teemisen embolian riski oli antikoaguloiduilla DDAF-potilailla
0,98%, kun taas aspiriinia kayttavilla riskioli 2,25%. Naiden po-
tilaiden kohdalla antikoagulaatiohoidon hyédyt tromboembo-
lisen tapahtuman estamiseksi katsottiin hoidon haittoja suu-
remmiksi. Matalamman tromboemboliariskin DDAF-potilailla
(<4 pistettd) vuosittainen aivohalvauksen tai systeemisen em-
bolian riski oli antikoaguloiduilla potilailla 0,85% ja aspiriinia
kayttavilla 0,97 %. Antikoagulaatiohoito lisasi merkittavia vuo-
tokomplikaatioita enemman kuin aivohalvauksia onnistuttiin
ehkaisemaan. Potilailla, joilla CHA,DS VASc-pisteita kertyi ta-
san nelja, antikoagulaatiohoito ehkaisi 0,32 aivohalvaustaja ai-
heutti 0,28 merkittavaa vuotoa 100:aa potilasvuotta kohden.

Yhteenveto

Valtaosalla potilaista subkliininen eteisvarina havaitaan tah-
distimen tai defibrillaattorin tallenteista tai aivohalvauksen
jalkihoidon ja seurannan yhteydessa (7). Erityisesti pysyvaan
haittaan johtavia aivohalvauksia on tarkeda pyrkia vahenta-
maan eteisvarinan yhteydessa antikoagulaatiohoidon avulla.
ARTESIA- ja NOAH-AFNET 6 -tutkimuksien tulokset osoittavat,
ettd tromboembolisen tapahtuman riski DDAF:n yhteydessa on
1,0-1,2% potilasvuotta kohden (10, 11, 19). Suuremman trom-
boemboliariskin potilailla aivohalvauksen ilmaantuvuus nou-
see NOAH-AFNET 6 -tutkimuksen mukaan kohtalaisen vahan,
1,3 %:iin potilasvuotta kohden (19). Joka tapauksessa antiko-
aguloimattomista potilaista merkittéva osuus sai seuranta-ai-
kana vakavan tai kuolemaan johtavan aivohalvauksen (10, 11).

Nykyiset hoitosuositukset (1) jattavat paatoksen antiko-
agulaatiohoidon aloittamisesta DDAF-potilailla pitkalti kliini-
kon harkinnan varaan: mikali DDAF-potilaan aivohalvauksen
tai systeemisen embolian riski on korkea ja riskitekijat merkit-
taville vuodoille puuttuvat, voidaan tyoryhman mukaan anti-
koagulaatiohoidon aloittamista harkita. ARTESiA-tutkimuk-
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sessa antikoagulaatiohoidon hyddyt peittoavat vuotohaitat,
kun CHA,DS VASc-pisteita kertyy yli nelja (20). NOAH-AFNET 6
-tutkimuksessa antikoagulaatiohoito ei kuitenkaan ollut tehok-
kaampi aivohalvauksen tai systeemisen embolian ehkaisyssa
korkean tromboemboliariskin potilailla verrattuna matalam-
man tromboemboliariskin potilaisiin (19). ESC:n viimeisim-
piin hoitosuosituksiin (1) pdivittynyt CHA_DS,-VA-pisteytys luo
my0s omat haasteensa tutkimustuloksien tulkintaan huomioi-
den, etta tutkimukset nojautuvat vanhaan CHA,DS,VASc-pis-
teytykseen.

Tuoreimmat ESC:n eteisvarinan hoitosuositukset (1) otta-
vat edeltdvia, vuoden 2020 suosituksia (7) pidattyvaisemman
kannan eteisvarinan keston ja eteisvarindkuorman merkityk-
seensilloin, kun paatetaan antikoagulaatihoidon aloittamises-
ta. Nykyinen tydryhma linjaa, etta eteisvarinan keston ja eteis-
varindkuorman indikoima hy6ty antikoagulaatiohoidosta on
edelleen epaselva (1). Antikoaguloiduilla DDAF-potilailla on to-
dettu runsaammin verenvuotoja (19). Liséksi ARTESiA:n alaryh-
maanalyysissa (18) eteisvarinepisodien keston tai esiintymis-
taajuuden ei todettu lisadavan tromboembolisen tapahtuman
riskia, eika antikoagulaatiohoito vaikuttanut DDAF-potilaiden
ennusteeseen. Tarkkoja raja-arvoja ei siis voida edelleenkdan
asettaa.

Tulevaisuudessa olisi tarkeda tunnistaa nykyista parem-
min antikoagulaatiohoidosta maksimaalisesti hyotyvat DDAF-
potilaat. Toistaiseksi joudumme kuitenkin jatkamaan potilas-
kohtaista tasapainoilua tromboembolia- ja vuotoriskin valilla.
Vuotuinen tromboembolian riski DDAF-potilailla on noin pro-
sentin luokkaa. Riski vaikuttaisi kasvavan DDAF-episodin kes-
ton pidentyessd ja CHA, DS,VASc-pisteiden lisdantyessa. Suu-
relle osalle DDAF-potilaista kehittyy myos kliininen eteisvarina.
Hoitosuositukset painottavat edelleen DDAF-potilaiden saan-
néllisen seurannan tarkeytta kliinisen eteisvarinan kehittymi-
senvaralta (1).
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Kudoksen hapenpuute

Valtimotukoksen rinnalle on tunnistettu hiussuonten ylilaajenemiseen lijt-
tyvd patomekanismi, joka saa aikaan kudoksen hapenpuutteen ainakin
luurankolihaksessa.

Tiivistelma

Hapenpuutteen aikaansaama hiussuonten laajeneminen
on hyvin tunnettu fysiologinen reaktio, jonka paamaara
on parantaa kudoksen verenvirtausta ja hapensaantia.
Tutkimuksemme ovat kuitenkin antaneet syyta epaiilla,
ettd tamakin osa elimistomme toimintaa voi olla alttiina
vioittumiselle. Siind missa lyhytaikainen hiussuonten laa-
jeneminen vield palvelee paamaaraansa, voi hiussuon-
ten laajenemisen pitkittyminen johtaa luurankolihaksen
hapenpuutteeseen ja krooniseen vaurioitumiseen. Uusi
ymmarrys hiussuonten toiminnan heikkouksista avaa
mahdollisuuden tarkentaa monien sairauksien patome-
kanismeja ja toivottavasti mahdollistaa tulevaisuudessa
myos sairauksien tehokkaamman hoidon.

Hiussuonten patologia tarjoaa paljon viela
kartoittamattomia mahdollisuuksia ladketieteelle

Vaikka hiussuonten tiedetdan olevan valttamattomia kudosten
toiminnan ja elinkelpoisuuden kannalta, on ymmarrys niiden
tautipatologiasta ja patologian hyodyntaminen ladketietees-
sa vield alkutekijoissaan. Hiussuonten patologian diagnosoin-
ti tai hoitaminen eivat kuulu monenkaan kliinisen erikoisalan
perusosaamiseen. Osasyy tahan lienee vield rajallinen tekni-
nen valmius tutkia hiussuonimuutoksia potilailla varsinkaan
syvemmissa kudoksissa. Vaikka monien tuttujen lddkeainei-
denvaikutukset ulottuvat myos dareisverenkiertoon, [aakevai-
kutuksia hiussuoniin arvioidaan usein epasuorasti, esimerkik-
si verenpainetta mittaamalla. Patologiset kudosndytteet toki
mahdollistavat mikroskooppisen tarkan kuvan hiussuonten

rakenteesta, mutta kudosndyte harvoin kuvastaa hiussuon-
ten dynaamisia muutoksia. Osana omaa tutkimustani olenkin
kehittanyt kuvantamismenetelmia, joilla hiussuonimuutoksia
voisi tutkia potilailla kudoksia vahingoittamatta.

Kudostason verenkierto ei valttamatta ole
vahentynyt kroonisessa valtimotaudissa

Oma tutkimusurani alkoi verisuonia kasvattavan geeniterapian
parissa (1), joten ihmetys oli suuri, kun potilaita kuvamaan ryh-
tyessani havaitsin ohitusleikkaukseen menossa olevissa, kriit-
tisesti iskeemisissa alaraajoissa runsaasti verenkiertoa kudos-
tason mikroverisuonissa. Havainnosta sai alkunsa selvitystyo,
jonka ensimmadiset potilastulokset julkaistiin aiemmin tana
vuonna Euroopan kardiologisen seuran (ESC) European Heart
Journal -lehdessa (2). Julkaisussa kuvataan kroonisen alaraa-
jaiskemian aiheuttamat hiussuonimuutokset potilailta ampu-
toitujen alaraajojen luurankolihaksissa. Kerdasimme naytteita
amputoiduista jaloista useilta eri tasoilta suhteuttaaksemme
hiussuonimuutokset kroonisen lihasvaurion vakavuustasoon.
Siind missa jalan ylemmista osista otetut ndytteet yleensa ku-
vastivattaudin aikaisempia muutoksia, jalkateran lihakset mal-
linsivat kriittisen iskemian paatetapahtumia. Kudosnaytteiden
kerdyksen liséksi kuvansimme mikroverenkierron muutoksia
alaraajaiskemiapotilaiden raajoissa kontrastiultradanelld, fo-
toakustisella kuvantamisella ja PET-perfuusiokuvantamisella.
Tuloksemme osoittavat yhtaldisesti kaikilla kdyttamillamme
kuvantamismenetelmilld, etta lihasten verenvirtaus tai veri-
suonitus ei yleensa ole vahentynyt kriittista, kroonista alaraa-
jaiskemiaa sairastavien potilaiden alaraajoissa (kuva 1) merkit-
taviksi arvioiduista valtimotukoksista huolimatta (2). Tulosta
selittavat sairauden krooninen luonne ja luonnollisten kollate-
raalivaltimoiden kudokseen tuoma verenvirtaus. Mutta mika
sitten aiheutti potilaiden iskeemiset oireet? Ja miten tuloksem-
me ovat selitettavissa suhteessa alaraajaiskemiasta aiemmin
tehtyihin havaintoihin, jotka kuvaavat esimerkiksi kroonisesti
iskeemisten lihasten hiussuonituksen katoamista (engl. rare-
faction)?

Hiussuonten laajeneminen muuttaa
mikroverenkierron kinetiikkaa

Kudosndytteiden perusteella oli selvaa, etta lihakset karsivat
kroonisesta hapenpuutteesta (2). Lihassolut jalkaterista kera-
tyissa kudosndytteissa olivat kutistuneet eli atrofioituneet jopa
niin pieniksi, etta solulimaa oli lihassolun poikkileikkauksessa
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KUVA 1. Kudosverenkierto ei ravitse kroonisesti iskeemistd alaraajaa. Kroonisesti iskeemisissd alaraajan lihaksissa voi havaita lisGédntynyttd

verenvirtausta kudostason hiussuonissa (rivi 1: PAl-kuvissa ndhtdvissd lihaksen hiussuonitusta hemoglobiinia kontrastiaineena hyédyntdvélld

fotoakustiikalla mitattuna). Lisédntynyt kudosverenkierto on seurausta iskeemisen lihaksen hiussuonten asteittaisesta laajenemisesta ja muuntumisesta
pienten valtimoiden kaltaisiksi (rivit 3-4: CD31-immunovdrjéykselld vérjdtty ruskeaksi hiussuonten [merkitty nuolenpdilld] sisikalvo eli endoteeli potilaiden
alaraajalihasndytteissd). Hiussuonten laajeneminen kroonisesti iskeemisissd alaraajoissa lisddntyy kdsi kddessd lihassolujen (merkitty téhdilld) atrofisen

vaurion pahentumisen kanssa. Muokattu léhteestd Tarvainen ym. 2024.

nahtavissa vain solun tuman kokoa vastaava maara. Kontras-
tiultraddnelld mitattuna mikroverenkierron kapillaarilapikul-
kuaika potilaiden kriittisesti iskeemisten jalkojen lihaksissa oli
merkitsevasti lyhyempi kuin vapaaehtoisten verrokkien ter-
veiden alaraajojen lihaksissa (2). Veri siis virtasi nopeammin
kroonisesti iskeemisten kuin normaaleiden lihasten mikrove-
risuonissa. Selitys havainnolle l0ytyi lihasnaytteista, joissa ha-
vaittiin hiussuonten asteittainen muuntuminen pienten valti-
moiden kaltaisiksi (kuva 1) (2). Muutos koski yli puolta lihaksen
hiussuonista ja aiheutti hiussuonten luumenin merkittavaa
laajentumista kasi kadessa lihassoluatrofian pahenemisen
kanssa (2). Hiussuonten laajenemisen vahentdessa verenvir-
tauksen vastusta veri paasee kulkemaan suuremmalla nopeu-
della hiussuonten lapi ja kapillaarildpikulkuaika lyhenee. Hius-
suonten muuntuminen pienten valtimoiden kaltaisiksi sopii
myos aiemmin kroonisestiiskeemisessa lihaksessa havaittuun
hiussuonten vahentymiseen (engl. rarefaction), koska pienen
valtimon kaltaiseksi muuntunutta hiussuonta ei valttamatta
enda tunnista hiussuoneksi. Loydoksemme uutuusarvo ei
siis ole niinkaan pienia valtimoita muistuttavien hiussuon-

ten havaitsemisessa vaan siina, millainen vaikutus nailla
hiussuonimuutoksilla voi olla kudoksen virtausfysiolo-
giaan ja toimintaan. Pitkdaikaisesti laajentuneet hiussuonet
voivat muodostaa valtimo-laskimo-oikovirtauksia eli suntteja,
jotka voivat varastaa verenvirtausta normaaleilta hiussuonil-
ta (2). Virtauksetta pitkdaikaisesti jaavat hiussuonet kuihtuvat
pois, koska hiussuonen seinaman solut eivat saa verenvirtauk-
sen mukanaan tuomaa mekaanista kasvustimulaatiota. Myos
tama mekanismi voi selittda hiussuonten vahenemisen iskee-
misessa lihaksessa. Hiussuonten maaran pienentymisen lisak-
siliiallinen sunttivirtaus voi uhata myos kudoshapetusta.

Hapen paasy kudokseen
heikkenee hiussuonten laajentuessa

Havaitsimme, ettd hiussuonten laajeneminen potilaiden is-
keemisissa alaraajalihaksissa liittyi lihassolujen atrofisen ku-
dosvaurion pahenemiseen (2). Havainnon jatkoselvitykset
eldainmalleissa osoittivat, ettd luurankolihaksen hiussuonten
pitkaaikainen laajentaminen sai aikaan hapenpuutetta ja li-
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KUVA 2. Hiussuonten laajeneminen saa aikaan luurankolihaksen hapenpuutteen sekd jo yhden viikon kuluessa jopa lihassolujen pyéristymisen

ja atrofian muuten terveessd eldimessd. Hiussuonten (merkitty nuolenpdillé) laajeneminen ndissd eldinndytteissé on saatu aikaan kokeellisesti

verisuonia kasvattavien kasvutekijoiden geenisiirrolla (Korpisalo P ym. 2011). Normaalit hiussuonet ovat niin pienid, ettd ne eivét juurikaan erotu tédssd

tuplavdrjdyksessd. Laajentuneissa hiussuonissa seindmdn sininen CD31-vdrjéys nékyy selvemmin. Hapenpuute aiheuttaa Hif-1a-proteiinin yli-ilmentymistd

(ruskea viri) lihassoluissa (merkitty katkoviivalla) sekd lihassolujen pyéristymisté ja atrofista kutistumista. Muokattu léhteestéd Tarvainen ym. 2024.

hassolujen atrofiaa myos terveessa lihaksessa (kuva 2) (2, 3).
Selitys talle nopeasti ajateltuna jarjenvastaiselta kuulostaval-
le havainnolle [6ytyi solukalvojen fosfolipidimallinnuksista,
joissa solukalvon korkean kolesterolipitoisuuden on havaittu
helpottavan hapen kulkua kudokseen (4). Solukalvojen kak-
soiskerroksiksi jarjestaytyneet rasvamolekyylit luovat biologi-
sen kiitotien, jota pitkin happi siirtyy kudokseen (4). Se, etta
punasolun solukalvo on yhteydessa hiussuonen seindman en-
doteelisoluun, joka vastaavasti on yhteydessa lihassolun solu-
kalvolle, saisi siis laskennallisesti aikaan parhaan tehon hapen
diffuusiolle (4). Iskeemisessa lihaksessa havaitsemamme hius-
suonten laajeneminen seka lihassolujen kutistuminen poispain
hiussuonista pystyivat siis molemmat katkaisemaan hapen te-
hokkaan diffuusioketjun punasoluista kudoksiin (2). Hiussuon-
ten laajeneminen kykenee ndin ollen jopa itsendisenakin teki-
jana aiheuttamaan luurankolihaksen hapenpuutteen muuten
terveessa verenkiertojarjestelmassa.

Hiussuonimuutokset heikentavat
alaraajaiskemiapotilaiden ennustetta

Tana vuonna Euroopan kardiologijarjeston (ESC) vuosikoko-
uksessa esittelemieni viimeisimpien tulostemme valossa hius-
suonimuutoksilla on merkittava vaikutus myos alaraajaiske-
miapotilaiden ennusteeseen (5). Edelleen meneilldén olevassa
tutkimuksessamme olemme jakaneet alaraajaiskemiapotilai-
ta (n = 36) ryhmiin sen perusteella, onko heidan iskeemisen
alaraajansa hiussuonivirtaus kontrastiultradaanelld todettuna
korostunut kaikkien potilaiden kontralateraalijalkojen keski-
maardiseen hiussuonivirtaukseen verrattuna. Potilailla, joilla
oli iskeemisessa jalassa ennen operaatiota korostunut hius-
suonivirtaus (n = 18), havaittiin yli kolme kertaa enemman ne-
gatiivisia paatetapahtumia (sairaalahoidon tarve, alaraajan
uudelleen operaatio, amputaation tarve, kuolema) kolmen
kuukauden kuluessa operaatiosta verrokkiryhmaan nahden
(n = 18; ilmaantuvuuksien suhde 3,25; CI 1,06-9,97; P = 0,039)
(5). Tuloksemme alleviivaavat hiussuonimuutosten tunnis-
tamisen ja hoidon kehittamisen tarkeytta ja tarvetta. Haluan
myos heratelld kardiologeja tunnistamaan perifeerisia hius-
suonimuutoksia. Menehtyvathan alaraajaiskemiapotilaat
usein juuri sydan- ja aivosairauksiin, ja perifeeriset hiussuoni-
muutokset voivat liittya oleellisesti myos naihin yhteyksiin. Ai-

emmin vaitoskirjatydssani osoitin alaraajojen hiussuonten ko-
keellisen laajentamisen vaikuttavan my6s sydamen toimintaan
(1). Hiussuonten pitkdaikainen laajeneminen, jota olemme nyt
havainneet tapahtuvan myos alaraajaiskemiapotilaiden luu-
rankolihaksessa, voi siis muuttaa koko verenkiertoelimiston
fysiologiaa syddmen joutuessa yllapitdmaan riittdvaa valtimo-
painetta aivoperfuusion turvaamiseksi perifeerisesta vasodila-
taatiosta ja perifeeristen lihasten verivolyymin kasvusta huoli-
matta.

Hiussuonimuutosten hyodyntamisesta uutta
virtaa kroonisen valtimotaudin hoitoon?

Alaraajaiskemiapotilaiden hoito on seka kustannusten etta
hoitotulosten valossa yksi taman ajan suurimmista kliinisis-
ta haasteista - siita huolimatta, tai ehka juuri siksi, etta kysei-
sen taudin oireet ovat poikkeuksellisen huonosti tunnistettuja
seka potilaiden itsensa etta heita hoitavien lddkareiden kes-
kuudessa (6). Ongelma oli esillda myds ESC 2024 vuosikokouk-
sessa, jossa julkaistiin perifeerisen valtimotaudin uudet hoito-
suositukset, jotka korostavat potilaan osallistamisen tarvetta
alaraajaiskemian hoidon suunnittelussa ja toteutuksessa (7).
Potilaita on maailmanlaajuisesti joidenkin arvioiden mukaan
jopa yli 230 miljoonaa, ja maaran tiedetaan olevan kaiken ai-
kaa valtavassa kasvussa vaeston ikdantyessa (6, 7). Hoidon
suurimpia kompastuskivia on taudin varhainen tunnistaminen
(6, 7), ja tdhan myos itse omalla tydllani pyrin jatkossa vaikut-
tamaan. Hiussuonimuutosten tunnistamisen avulla voidaan
ehka jatkossa seuloa alaraajaiskemiapotilaita yhta tehokkaas-
ti kuin nykyaan seulotaan sydansairauksia sydanfilmein. Hius-
suonimuutoksiin kohdennetun hoidon kehittaminen tarjoaisi
kovasti kaivattuja mahdollisuuksia parantaa myos tunnistet-
tujen alaraajaiskemiapotilaiden ennustetta.

Ajatus siita, etta verenvirtauksen lisdys kudoksessa
tarkoittaisi automaattisesti myos parantunutta kudosha-
petusta, ei siis valttamatta pida enaa paikkaansa. Vaikka
tyosarkaa viela riittaa ennen kuin havaintojamme voi soveltaa
muihin kudoksiin ja tautipatologioihin, viisautta voi olla epailla
my0s kiihtyneeseen hiussuonivirtaukseen liittyvia ongelmia,
jos esimerkiksi verenvirtauksen lisdys valtimotasolla ei tuo toi-
vottua hoidollista lopputulosta hapenpuutteesta karsivassa
kudoksessa.
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Laura Teranto, LL, kardiologian erikoislaakari, Tays Sydansairaala

Tiivistelma

Kilpirauhasen liikatoiminta eli hypertyreoosi johtaa muu-
toksiin sydan- ja verenkiertoelimiston toiminnassa. Ylei-
simpia sydanoireita ovat rytmihairiot, etenkin eteisvarina.
Hypertyreoosiin voi liittyd myos sydamen vajaatoimintaa,
kohonnut tukosriski sekd syddn- ja aivotapahtumia. Vai-
keimmillaan kilpirauhasen liikatoiminta voi edetéd hyper-
tyreoottiseen kriisiin, joka on endokrinologinen hatatilan-
ne ja voi vaatia jopa tehohoitoa.

Johdanto

Kilpirauhashormonit vaikuttavat koko verenkiertoelimiston
toimintaan, niin syddmeen kuin verisuonistoonkin, ja koko eli-
miston energiankulutukseen.

Hypertyreoosissa erilaiset rytmihairiot ovat yleisia. Hyper-
tyreoosipotilaista 5-15%:lla todetaan eteisvarina (7), ja on tyy-
pillista, etta hypertyreoosissa esiintyy sinustakykardiaa seka
eteis- ja kammiolisalyonteja. Kilpirauhashormonien liiallinen
maara voi aiheuttaa tai pahentaa syddmen vajaatoimintaa. Hy-
pertyreoosi lisdd sydan- ja verisuonitauteihin liittyvaa kuollei-
suutta jo ennen hypertyreoosiin sairastumista, sen hoidon ai-
kana ja vield useita vuosia sen hoitamisen jélkeen (3).

Kilpirauhashormonien vaikutusmekanismit

Hypertyreoosissa aivolisdakkeen erittdma tyreotropiini (TSH)
on mittaamattoman matala ja perifeeriset hormonit, vapaa ty-
roksiini (T4V) ja/tai trijodityroniini (T3V), ovat koholla. Valtaosa
kilpirauhasesta erittyneesta tyroksiinista dejodioituu kudosta-
solla aktiivisesti vaikuttavaksi trijodityroniiniksi. Kilpirauhasar-
vot suositellaan tarkistettavaksi klo 7-16, koska TSH-pitoisuus
vaihtelee vuorokaudenajan mukaisesti. TSH on tavanomaista
unirytmia noudattavalla korkeimmillaan yon aikana ja aikaisin
aamulla. Kilpirauhasarvojen mittauksessa ei tarvitse olla ravin-
notta. Mikali potilaalla todetaan hypertyreoosi, tulee maarit-
té@ myos T3V-ja TSH-vasta-aineet (TSHRAD).

Kudostasolla kilpirauhashormonivaikutukset valittyvat
kilpirauhasreseptorien valityksella. Kilpirauhashormonien vai-
kutus on joko geeneista riippuvaa tai riippumatonta. Geeneista
riippumattomat vaikutukset kohdistuvat solukalvon natrium-,
kalium- ja kalsiumkanaviin, mitokondrioiden toimintaan, sig-
naloitumisjarjestelmiin ja aktiinin polymerisaatioon. Geeneis-
ta riippuvat vaikutukset kohdistuvat beeta-adrenergisten
reseptorien maaraan ja herkkyyteen vaikuttavien geenien eks-
pressioon (9).

Kilpirauhashormonit vaikuttavat syddameen suorasti ja
epasuorasti. Trijodityroniini (T3) lisda kilpirauhasreseptorien

valityksella sydamen syketaajuutta, systolista supistuvuutta
jadiastolista relaksaatiota seka vahentaa verenkierron vastus-
ta. Solukalvon elektrolyyttikanaviin kohdistuvat vaikutukset
altistavat rytmihairidille, kuten eteisvarinalle. Epasuorat vai-
kutukset tulevat autonomisen hermoston toimintamuutos-
ten, reniini-angiotensiini-aldosteroni-jarjestelman, vaskulaari-
sen komplianssin, vasoaktiivisuuden ja munuaisten toiminnan
kautta. (10)

Verenkiertoa saadelldan elimiston metabolisen tarpeen
mukaisesti sydamen ja kohde-elinten verenkiertoa muutta-
malla. Kilpirauhashormonien vaikutuksesta tapahtuva arterio-
lien laajentuminen vahentaa perifeerista vastusta ja syddamen
jalkikuormaa. Sydamen syketaajuus nousee, ja supistusvire-
ys kasvaa, jolloin iskutilavuus, minuuttitilavuus ja verenpaine
nousevat. Esikuormaan vaikuttaa laskimopaluu ja laskimoka-
pasiteetti Frank-Starlingin lain mukaisesti. Kilpirauhashormo-
nit eivat vaikuta keuhkoverenkierron vastukseen, joten keuh-
koverenpaine voi nousta (10).

Kilpirauhasen liikatoiminnassa elimiston aineenvaihdunta
on kiihtynyt, mika johtaa lisadntyneeseen lammontuotantoon.
Sydan- ja verenkiertoelimiston tehostetun toiminnan tahtai-
mena on poistaa ylimaardinen l@ampo ja palauttaa elimiston
homeostaasi. Pahimmillaan hypertyreoosi voi edeta hyperty-
reoottiseen kriisiin. Hypertyreoosin aikana esiintyy enemman
laskimotukoksia ja keuhkoemboliaa, eteisvarinda, sydamen
vajaatoimintaa, aivoinfarkteja ja kohonnutta keuhkoverenpai-
netta kuin valtavaestolla (5).

Hypertyreoosin patofysiologia ja oireet
Hypertyreoosin esiintyvyys on noin 0,6-2,5%. Suurin osa sai-
rastuneista on naisia, ja yleisin sairastumisika on 30-40-vuo-
tiaana. Tavallisimmat syyt ovat autoimmuunivalitteinen
Basedowin tauti, kyhmystruuma ja toksinen kilpirauhasen
adenooma (8). TSH-vasta-aineet (TSHRAb) vahvistavat Basedo-
win taudin. Kilpirauhashormonien ylimaara verenkierrossa
(tyreotoksikoosi) voi johtua myos kilpirauhaskudosta hajotta-
vasta tulehduksesta, jossa kilpirauhashormoneja vapautuu ve-
renkiertoon. Tyreotoksikoosin taustalla voi olla subakuutti ty-
reodiitti (lasko on koholla ja kilpirauhanen on aristava) tai raju
autoimmuunityreoidiitti (tyreoideaperoksivasta-aineet ovat
koholla). Muita kilpirauhastulehduksen aiheuttajia voivat olla
ladkkeet (amiodaroni, alfainterferoni, litium, tyrosiinikinaasin
estdjat), synnytys, sadehoito ja joskus infektio.

Yleisia hypertyreoosin oireita ovat tykytys, vapina, hei-
kentynyt ldmmonsieto, hikoilu, drtyneisyys ja vasymys, uni-
hairiot, lihasheikkous, mielialan muutokset, laihtuminen,
kuukautiskierron hairiot, vilkastunut suolen toiminta seka hei-



Sydanaani 2024 @ 35:3

kentynyt rasituksensieto. Osteoporoosiriski on myos lisdanty-
nyt. Basedowin tautiin voi liittya silmdoireita (oftalmopatia),
kuten eksoftalmusta (silmien takaisen kudoksen turvotusta),
roskantunnetta, silmien kuivuutta ja punoitusta seka pahim-
millaan kaksoiskuvia, silman liikekipua ja ndon heikkenemis-
ta (5).

Rytmihdiriotuntemukset ovat yksi yleisimmistad hyperty-
reoosin oireista, ja niista karsii jopa 85 % potilaista. Hyperty-
reoosipotilaalta kannattaa ainakin kertaalleen tarkistaa EKG.
Sinustakykardia on rytmihdiridtuntemusten yleisin taustaloy-
dos. Eteisvarinan ilmaantuvuus hypertyreoosissa on 5-15%
(7), ja sen riski kasvaa potilaan ian myo6ta. Eteislepatus, supra-
ventrikulaarinen takykardia ja kammioperaiset rytmihairiot ei-
vat ole tyypillisia hypertyreoosissa. Potilailla on usein kohon-
nut leposyke (> 90/min), ja muina [0ydoksina voidaan todeta
hakkaavat perifeeriset pulssit, suuri pulssipaine (seurauksena
yleensa koholla olevasta systolisesta verenpaineesta) ja aus-
kultoitavissa oleva systolinen virtausaani (5, 6).

Korkean idn lisaksi aikaisemmat sydansairaudet lisaavat
eteisvarinan riskia. Toisaalta eteisvarina voi ilmeta hyperty-
reoosissa myos raskauden aikana tai nuorilla potilailla. Eteis-
varindvoi aiheuttaa takykardiamyopatian muodossa sydamen
systolista vajaatoimintaa, jos rytmihairiota ei hoideta ajoissa.
Eteisvarinataipumus sailyy, kunnes potilas on eutyreoosissa,
jasiksikardioversio kannattaa ajoittaa eutyreoottiseen vaihee-
seen (5). Antikoagulaatio aloitetaan tavanomaisten riskipistei-
den mukaisesti. Kun potilaalla todetaan ensimmaista kertaa
uusi eteisvarind, on aina syyta tarkistaa kilpirauhasarvot, sil-
13 jo subkliininen hypertyreoosi lisaa eteisvarinan riskia (11).
Eteisvarinad uusiutuu 60%:lla myohemmin. Eteisvarina on yksi
subkliinisen hypertyreoosin tarkeimmista hoitoindikaatioista
(6). Kun potilaalla diagnosoidaan uusi hypertyreoosi, tulee kon-
sultoida endokrinologia, aloittaa tyreostaatti ja tehda lahete
endokrinologian poliklinikalle hypertyreoosin jatkohoidon ja
seurannan jarjestamiseksi. Potilasta tulee informoida tyreos-
taattihoitoon liittyvasta agranulosytoosin riskista.

High output -vajaatoiminta tarkoittaa tilannetta, jos-
sa hypertyreoosin aiheuttama kiihtynyt energia-aineenvaih-
dunta johtaa lisddntyneeseen hapenkulutukseen ja syddmen
minuuttitilavuuden kasvuun. Potilaalla voi olla merkittava nes-
telasti ja kongestio, vaikka vasemman kammion supistumisvi-
reys olisikin normaali tai jopa suurentunut. Eteisvaring, nopea
syke, hypertensio, volyymikuormaja lisdantynyt hapenkulutus
altistavat sydamen itsendiselle vajaatoiminnalle ja jo olemassa
olevan vajaatoiminnan pahenemiselle. Aikaisempi ldppavika,
iskeeminen sydansairaus tai kardiomyopatia voivat vaikeutua
hypertyreoosin seurauksena. (5, 10)

Eteisvarinataipumus
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eutyreoosissa, ja siksi
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eutyreoottiseen vaiheeseen.
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Rytmihairiotuntemukset
ovat yksiyleisimmista
hypertyreoosin oireista, ja
niista karsii jopa

85 % potilaista.

Amiodaronin aiheuttama hypertyreoosi (AIT)

Amiodaroni on rasvaliukoinen rytmihairiolaake, jonka puoliin-
tumisaika on hyvin pitka, ja se kertyy lihaksiin, rasvakudok-
seen, syddmeen ja kilpirauhaseen. Amiodaroni on kilpirauha-
sen kannalta ongelmallinen lddke sen sisaltaman jodin vuoksi
(noin 37 painoprosenttia). Pitkakestoista amiodaroni-hoitoa
saavista potilaista jopa 15-20 %:lla todetaan muutoksia kilpi-
rauhashormonien pitoisuuksissa. Amiodaronin sisaltama jodi
voi aiheuttaa kilpirauhasen vajaatoiminnan tai liikatoimin-
nan. Eutyreoottisillakin potilailla (TSH normaali) voidaan to-
deta tyypillisesti T3-konversiohairion vuoksi korkea T4V-taso
jamatala T3V-taso. Osa naista muutoksista on ohimenevia, ei-
vatka ne aiheuta kliinisia ongelmia (10). AIT:n saa vain 2-10%
potilaista, mutta tila on tarkea tunnistaa (1). Alkuvaiheen hoi-
toon liittyvat, lievasti poikkeavat kilpirauhasarvot kannattaa
amiodaronia saavalla potilaalla kontrolloida yhden kuukau-
den kuluttua. Jatkossa turvakokeet (mm. kilpirauhasarvot) tu-
lee kontrolloida 3-6 kuukauden valein (13).

Tyypin 1 AIT johtuu ladkkeen sisaltamasta jodikuormasta
jaon yleisempaa potilailla, joilla on piileva kilpirauhassairaus,
kuten Basedowin tauti tai monikyhmystruuma, tai jodinpuu-
te. Tyypin 1 AlT:ssa seurauksena on liiallinen kilpirauhashor-
monien tuotanto ja eritys. Tyypin 2 AlT:n ajatellaan olevan joko
autoimmuuniperdinen tai johtuvan amiodaronin suorasta
toksisesta vaikutuksesta kilpirauhassoluihin. Tama johtaa kil-
pirauhassolujen tuhoutumiseen seka sita kautta kilpirauhas-
hormonien vapautumiseen. Potilaalla ei useinkaan ole taustal-
la kilpirauhassairautta (10).

Amiodaronihoito tulee lopettaa, mikali potilaalle kehittyy
selked hypertyreoosi. Paapiirteissaan tyypin 1 AlT:ssa hoito-
na kdytetdan tyreostaattia ja tyypin 2 AlT:ssa kortisonihoitoa,
mutta eri muotojen tunnistaminen on haastavaa ja ne esiin-
tyvat usein yhta aikaa. Vaikeahoitoisissa tilanteissa voidaan
joutua etenemaan kilpirauhasen poistoon. Ennen leikkausta
pyritddn endokrinologin kanssa yhteistydssa saavuttamaan
eutyreoosi suuriannoksisella tyreostaatilla, kortisonihoidolla
jatarvittaessa natriumperkloraatilla (10).

Hypertyreoottinen kriisi

Hypertyreoottinen kriisi on hypertyreoosin vaikein tautimuo-
to, jossa kohde-elinten toiminta on heikentymassa (3). Hyper-
tyreoottisessa kriisissa kilpirauhashormonien toimintakokeet
eivat valttamatta eroa merkitsevasti muista hypertyreootti-
sista tiloista, vaikka kliininen taudinkuva onkin huomattavas-
ti vaikeampi. Tila on harvinainen, mutta kuolleisuus siihen on
korkea (10-20 %). Hypertyreoottisen kriisin taustalla on useim-
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Hypertyreoosin
seurauksena kehittynyt
sydamen vajaatoiminta
voi korjaantua, kun
eutyreoosi saavutetaan.

miten Basedowin tauti, mutta toisaalta kaikki muutkin hyper-
tyreoosia aiheuttavat tilat voivat johtaa hypertyreoottiseen
kriisiin. Kriisin puhkeamisen laukaiseva tekija on useimmiten
infektio, mutta muita aiheuttajia voivat olla esimerkiksi trau-
ma, leikkaus tai muu akuutti sairastuminen. Hypertyreootti-
selle kriisille on olemassa diagnostiset kriteerit (Burch ja War-
tofsky), joissa otetaan huomioon mm. kuume, takykardia,
syddmen vajaatoiminnan l6ydokset, eteisvarinad, keskusher-
mosto-oireet sekd Gl-kanavaan ja maksan toimintaan liittyvat
loydokset. lakkailla kriisi voi oireilla epatyypilliselld taudinku-
valla, johon liittyy apatiaa, sydamen vajaatoimintaaja vahaiset
hypertyreoosin oireet (3).

Hypertyreoottisen kriisin oireenmukainen hoito keskittyy
kuumeen alentamiseen seka elintoimintojen yllapitamiseen.
Syynmukaisena ensisijaisena hoitona kilpirauhashormonien
synteesia pyritdan estamaan tyreostaateilla (karbimatsoli, tio-
matsoli). Poikkeustapauksissa kilpirauhashormonien eritysta
pyritdan paradoksaalisesti ehkadisemaan jodilla. Jodin kaytta-
minen hypertyreoottisen kriisin hoidossa perustuu Wolff-Chai-
koffin efektiin, jossa erittédin suuri jodiannos estada lyhytaikai-
sesti kilpirauhashormonien muodostumista ja eritysta. Jodin
kaytto tulisi rajata potilaille, joiden hypertyreoottisen kriisin
hoito muilla keinoin ei onnistu, ja tilanteesta olisi hyva keskus-
tella myos endokrinologin kanssa. Kilpirauhashormonien peri-
feerisia vaikutuksia hoidetaan beetasalpaajilla. Kortisoni estaa
perifeerisissa kudoksissa tyroksiinin muuntumista aktiiviseksi
trijodityroniiniksi (3).

Hypertyreoosin ja syddanmanifestaatioiden hoito

Kuten edelld kuvattiin, hypertyreoosin ensisijainen hoito on
tyreostaatti, joista Suomessa kaytossa on karbimatsoli. Mui-
ta hoitomahdollisuuksia ovat radiojodihoito tai kookkaan kilpi-
rauhasen poistoleikkaus (8). Hypertyreoosin pitkaaikaishoito
on yksilollista. Hypertyreoosin oireita voidaan lievittaa beeta-
salpaajilla. Eteisvarindn seka muiden rytmihairididen hoidos-
sa noudatetaan normaaleja hoitosuosituksia (5). Muuten sy-
danterveelld potilaalla hypertyreoosin laukaisema eteisvarina
palautuu spontaanisti sinusrytmiin 50-75 %:n todennakdisyy-
delld puolen vuoden sisallad eutyreoosin saavuttamisesta (10).
Sydamen vajaatoiminnan ldake- ja laitehoidossa noudatetaan
normaaleja hoitosuosituksia.
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Ennuste ja subkliininen hypertyreoosi

Hypertyreoosiin liittyy noin 20 %:lla suurentunut kuolleisuus
(2, 3, 12). Suurinta kuolleisuus on diagnoosia seuraavien kol-
men kuukauden aikana. Eteisvarinan ja sydamen vajaatoimin-
nan lisdaksi hypertyreoosia sairastavilla on muuhun vaestéon
nahden 2-3 kertaa suurempi syvien laskimotukosten seka sy-
dan- ja aivotapahtumien riski (4).

Hypertyreoosin seurauksena kehittynyt sydamen vajaa-
toiminta voi korjaantua, kun eutyreoosi saavutetaan. Toisaalta
osalla potilaista jo kehittyneet sydanmuutokset voivat jaada
pysyviksi (10). Ladkehoidon pitkaaikaistarve korjaantuneessa
sydamen vajaatoiminnassa tulee arvioida yksilollisesti, eika
tutkimustietoa asiasta ole.

Potilastapaus 1

Aikaisemmin terve 50-vuotias mies hakeutui pdivystykseen
kohtalaisen nopeasti alkaneen hengenahdistuksen vuoksi.
Paivystyksessa todettiin yllattden nopea, kapeakompleksi-
nen syketaajuudeltaan 200/min takykardia, joka vaikutti eteis-
lepatukselta. Tila eteni nopeasti hengitysvajaukseen. Syda-
men ultraddnitutkimuksessa todettiin vasemman kammion
vajaatoiminta, EF 10-15%, eika lappavikoja ollut. Potilas siirtyi
kardiogeenisessa sokissa tehovalvontaan. Rytmihairio ei rea-
goinut beetasalpaajaan, amiodaroniin eika kalkkisalpaajaan,
joten paadyttiin sahkoiseen rytminsiirtoon. Sinusrytmi palau-
tui, mutta verenkierto oli labiili ja aloitettiin milrinoni. Omai-
selta saatiin lisatietoja: aikaisemmin oli esiintynyt vapinakoh-
tauksia, poikkeavaa vasymysta, silmien kaiherrusta ja potilas
oli laihtunut parissa vuodessa 20 kilogrammaa. Herasi epaily
hypertyreoosista, joten kilpirauhasarvot tarkistettiin viela il-
ta-aikaan. Naissa todettiin graavi hypertyreoosi: TSH < 0,001
muU/l ja T4V 65 pmol/l, T3V 33 pmol/l. Hengitysvajauksen
vuoksi tablettiladkkeiden ottaminen oli hankalaa, joten hy-
pertyreoosin hoito aloitettiin tiamatsolitipoilla. Myohemmin
maksa-arvot nousivat, joten tilalle vaihdettiin natriumperklo-
raattitipat (Irenat). TSHRAb vastattiin positiiviseksi, eli kysees-
sa oli Basedowin taudin hypertyreoosi ja siita seurannut hy-
pertyreoottinen kriisi. Hengitysvajauksen ohituttua jatkettiin
hypertyreoosin hoitoa karbimatsolilla (Tyrazol) pitkdaikaisesti.
Potilaalle aloitettiin tavanomaiset nelja systolisen vajaatoimin-
nan laaketta, ja beetasalpaajana oli propranololi. Myohemmin
eteisvarina palautui pysyvaksi rytmiksi. Potilas tuli oireetto-
maksi, ja sydamen MRI oli normaali 8 kuukauden kuluttua lah-
totilanteesta (LVEF 56% ja RVEF 55%). Potilas on edelleen kar-
diologian seurannassa.

Potilastapaus 2

Kolmekymmentéviisivuotias mies oli suoriutunut varsin fyy-
sisesta tyonkuvastaan ilman ongelmia. Tupakoinnin han oli
lopettanut pari kuukautta edeltavasti, ja alkoholia han kayt-
ti maltillisesti. Han sairastui kuumeiseen ripulitautiin, josta
oli jo hyvaa vauhtia toipumassa, kunnes hankala hengenah-
distus sai hanet hakeutumaan paivystykseen. Paivystyksessa
potilaalla todettiin nopea eteisvarina, jonka kammiovaste oli
150-170/min, seka kliiniset sydamen vajaatoiminnan [0ydok-
set. Sydamen ultradanitutkimuksessa nahtiin laajentunut va-
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sen kammio (LV60/54 mm) javasen eteinen (LA60 mm). Vasem-
man kammion systolinen funktio oli merkittavasti alentunut:
ejektiofraktio oli 20-25%. Potilaalle aloitettiin levosimendaa-
ni-infuusio, muttatoisena hoitopaivana hanelle kehittyi munu-
aisten ja maksan vajaatoiminta. Teho-osastolla verenkiertoa
tuettiin milrinoni-infuusiolla ja potilaalle aloitettiin hemodia-
filtraatio. Tassa vaiheessa otetut kilpirauhasen toimintakokeet
osoittivat selkedn hypertyreoosin: TSH oli mittaamattoman
matala ja T4V koholla ollen 32 pmol/l. Myéhemmin TSH-resep-
torivasta-aineet vastattiin positiivisiksi, mika varmisti diag-
noosiksi Basedowin taudin. Tarkennetussa anamneesissa po-
tilas ei kertonut karsineensa muista hypertyreoosin oireista
tahatonta painonlaskua lukuun ottamatta. Kilpirauhasen lii-
katoimintaan potilaalle aloitettiin tyreostaatti (Tyrazol) ja sy-
démen vajaatoiminnan hoitoon nelja ennustetta parantavaa
laakettd. Kahden viikon kuluttua sairaalaan tulosta vasemman
kammion funktio oli korjaantunut jo lahelle normaalia. Kol-
me kuukautta kotiutumisen jalkeen kardiologian poliklinikan
kontrollissa potilaalla oli vallitsevana rytmina taloudellinen
eteisvaring, johon suunnitellaan jatkossa eteisvarinan ablaa-
tiohoitoa. Hypertyreoosin jatkohoitona potilaalle suunnitel-
laan radiojodihoitoa.

Lopuksi

Kilpirauhasen liikatoiminnalla on merkittavia vaikutuksia po-
tilaan terveydentilaan, silla se altistaa monille sydan- ja veren-
kiertoelimiston sairauksille ja heikentda potilaan ennustet-
ta. Kilpirauhasen toimintakokeet tulisi tarkistaa, jos potilaalla
diagnosoidaan uusi eteisvarina tai ongelmana ovat rytmihai-
riotuntemukset. Pahimmillaan hypertyreoosin seurauksena
voi kehittyd sydamen vajaatoiminta joko takykardiamyopatian
kautta tai high output-tyyppisesti. Hoidettuna hypertyreoosin
aiheuttama sydd@men vajaatoiminta voi korjaantua.

Molemmat potilastapauksemme ovat miespuolisia, vaikka
hypertyreoosion yleisempi naisilla. Jalkikateen arvioituna mo-
lemmat potilaat tayttivat hypertyreoottisen kriisin diagnosti-
set kriteerit. Molemmilla potilailla syddmen vajaatoiminta kor-
jaantui onneksi seurannassa kohtalaisen nopeasti. ®

Erityiskiitos endokrinologi Saara Metsolle
kommenteista artikkeliin.
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Tiivistelma

Heyden oireyhtymaksi nimitetty aorttastenoosin, angio-
dysplasiapohjaisten suolistoverenvuotojen ja hankinnai-
sen von Willebrandin oireyhtyman (AWS) muodostama
triadi kuvattiin alun perin jo vuonna 1958. AWS on kuiten-
kin syddnsairauksien kannalta edelleen puutteellisesti
tunnettu ja todennakoisesti alidiagnosoitu etenkin aort-
tastenoosin yhteydessa. Toisaalta myos AWS:n kliininen
merkitys esimerkiksi LVAD-hoitojen (left ventricle assist de-
vice) jaECMO-hoitojen (extracorporealmembrane oxygena-
tion) yhteydessa voi olla vaikeasti maariteltavissa. Taman
artikkelin tarkoituksena on esitelld eri sydansairauksiin
liittyvan AWS:n patofysiologiaa ja selventda, milloin ky-
seisen oireyhtyman diagnoosi tulisi pitda mielessa ja mi-
ten se voi tietyissa tilanteissa tukea myos hoitomuotojen
valintaa.

Johdanto

von Willebrandin (vW) tekija on suurikokoinen, rakenteeltaan
kierteinen plasman glykoproteiini, joka toimii primaarihe-
mostaasin liimana ja on kriittinen trombosyyttitoiminnalle.
vW-tekijan vaje tai toimintahairio aiheuttaa iho- ja limakalvo-
painotteisen, poikkeavan vuototaipumuksen. Useissa sydan-
sairauksissa systeemiverenkierron korkean virtausnopeuden
seka virtaushankauksen mya6ta vW-tekijan suuret multimeerit
eli yksittaisten molekyylien muodostamat pitkat ketjut pilk-
koutuvat ennenaikaisesti. Tama johtaa hankinnaiseen von

Useissa sydansairauksissa
systeemiverenkierron korkean
virtausnopeuden seka
virtaushankauksen myota
vW-tekijan suuret multimeerit
eli yksittaisten molekyylien
muodostamat pitkat ketjut
pilkkoutuvat ennenaikaisesti.

Willebrandin oireyhtymaan (AWS), jossa aktiivisen vW-teki-
jan vaje altistaa vuotokomplikaatioille, etenkin toistuville an-
giodysplasiapohjaisille suolistoverenvuodoille. Edward Hey-
de kuvasi 10 potilaan tapaussarjassa aorttastenoosiin liittyvia
suolistoverenvuotoja jo vuonna 1958, ja yhteytta vW-hyyty-
mistekijan suurten multimeerien vajeeseen esitettiin vuonna
1992 (1, 2). Aorttastenoosin, angiodysplasiapohjaisten suolis-
toverenvuotojen ja AWS:n muodostamaa triadia onkin kutsut-
tu Heyden oireyhtymaksi, jossa toistuvat suolistoverenvuodot
altistavat anemialle, punasolusiirroille, heikkenevalle ela-
manlaadulle ja toistuville sairaalahoidoille seka lisaavat kuol-
leisuutta. Selkeat diagnostiset kriteerit kuitenkin puuttuvat.
Tarkeimman todisteen AWS:n kliinisestd merkityksesta ovat
tarjonneet tutkimukset, joissa on osoitettu seka verenvuoto-
oireiden etta vW-tekijan rakennepoikkeavuuksien korjaantu-
van ldppavian korjauksen myo6ta (3).

Sydansairauksista AWS:n rooli tunnetaan parhaiten juu-
ri aorttastenoosissa, mutta sitd on kuvattu useissa muissa-
kin tiloissa, joissa systeemiverenkierrossa on voimakkaat vir-
tausolosuhteet: esimerkiksi synnynndisissa stenoottisissa
sydansairauksissa, hypertrofisessa obstruktiivisessa kardi-
omyopatiassa, mitraaliprolapsissa ja -vuodossa seka LVAD-
(syddamen apupumppu) ja ECMO-hoitojen yhteydessa (4). Li-
saksi aortta- ja mitraalilappaproteesien toimintahairidissa on
osoitettu vW-tekijan suurien multimeerien vajeen korreloivan
tekolépan toiminnan kanssa (5, 6). AWS:n mahdollisuus sy-
dansairailla potilailla tulisikin pitda mielessa toistuvien suolis-
toverenvuotojen ja myds anemian yhteydessa. Ymmarrys tilan
patofysiologiasta auttaa sen tunnistamisessa ja voi ohjata hoi-
toa. Suolistoverenvuodot reagoivat hyytymiskorvaushoitoon
yleensa huonosti, ja hemostaasia korjatessa pitdisi huomioida
esimerkiksi raudanpuuteanemia, trombopenia, munuaisten ja
maksan toiminta seka mahdolliset muut hyytymistekijavajeet.
Tehokkain vuototaipumuksen ja AWS:n hoito on taudille altis-
tavan sairauden hoito eli esimerkiksi aorttastenoosissa lappa-
vian korjaus (3). Tulevaisuudessa AWS-ilmion tuntemisesta ja
tutkimisesta saattaa olla apua my6s osana haastavaa tekolap-
pien toimintahairididen selvittelya.

Pddosa AWS:sta kertyneestd ymmarryksestamme poh-
jautuu perinndllisesta vW-taudista tehtyihin tutkimuksiin.
Suomalainen sisatautildakari Erik von Willebrand kuvasi en-
simmaisena perinndllisen vW-taudin laajassa ahvenanmaa-
laisessa suvussa vuonna 1926 (7). Perinndllisessa taudissa ve-
renvuoto-oireet vaihtelevat lievista iho- ja limakalvovuodoista
vaikeasti hallittaviin, henkea uhkaaviin suolistoverenvuotoi-
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hin. Perinndllisessa tyyppi 2A alamuodossa taustalla oleva
geenivirhe aiheuttaa vW-tekijan suurikokoisten multimeerien
puutoksen (kuva 1). Tyypin 2A kliinisen taudinkuvan onkin kat-
sottu vastaavan parhaiten AWS:aa. Tyyppi 2A:ssa vuoto-oireet
ovat yleensa keskivaikeita, ja angiodysplasioihin liittyvia suo-
listoverenvuotoja on raportoitu enemman kuin muissa alatyy-
peissa. Perinndllisessa 2A-taudissa hyytymistekijatasot ovat
kuitenkin yleensa matalammat ja multimeerivaje vaikea-astei-
sempi kuin AWS:ssa (8) (kuva 1). Kardiovaskulaarisairauksien li-
saksi AWS:aa esiintyy hematologisten ja autoimmuunisairauk-
sien yhteydessa eri immunologisilla mekanismeilla.

AWS:n kliininen kuva ja esiintyvyys eri sydansairauksissa
ovat edelleen puutteellisesti kuvattuja. On myds epaselvaa,
lisadkd AWS toimenpidevuotojen riskia aorttastenoosin kor-
jauksen yhteydessa. Diagnostiikkaa vaikeuttavat poikkeavan
vuototaipumuksen haastava maarittely seka useat erotusdiag-
nostiset vaihtoehdot etenkin idkkaammilld potilailla. Lisaksi
seka laboratoriotutkimuksissa etta angiodysplastisten suolis-
toverenvuotojen diagnostiikassa on useita haasteita.

Patofysiologia

vW-tekija on suurikokoinen plasman glykoproteiini. Se on
akuutin vaiheen proteiini, jonka pitoisuus nousee reaktiivisesti
osana hyytymisaktivaatiota esimerkiksi leikkausten, pitkitty-
neen vuodon ja tromboosin yhteydessa seka infektioiden ai-
kana.

Megakaryosyyttien ja endoteelisolujen valmistama vW-
tekija altistuu laajoille posttranslationaalisille modifikaatioille
(9). Yksittaiset vW-tekijan alayksikot, monomeerit, kiinnittyvat
toisiinsa disulfidisidoksilla ja muodostavat erikokoisia multi-
meereja, joiden myota valmiista vIW-tekijasta kehittyy pitkien,
kierteisten multimeeriketjujen muodostama globulaarinen
proteiini (kuva 2). Normaaliolosuhteissa vW-tekija kiertda ve-
renkierrossa inaktiivisessa muodossa pienina, keskikokoisina
ja suurina multimeereina, joiden kokoa saatelee ADAMTS13-
entsyymi ja joiden puoliintumisaika on noin 16 tuntia. Lisak-
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KUVA 1. Agaroosigeelielektroforeesimultimeerianalyysejé Western

blot menetelmailld, jossa esitetty normaaliplasman (A), vaikeaa
aorttastenoosia ja hankinnaista von Willebrandin oireyhtymdé sairastavan
potilaan (B) sekd tyypin 2A von Willebrandin alamuotoa sairastavan
potilaan multimeerit (C). Analyysissd korkeapainoiset, suuret multimeerit
sijaitsevat kuvan yldosassa mustalla merkittynd. AWS:dé sairastavilla
aorttastenoosipotilailla puuttuvat tyypillisesti kaikkein suurimmat
multimeerit (kuvan B yldosa vaaleanharmaana), kun taas 2A-muodossa on
kaikkien suurten ja myds keskikokoisten multimeerien vaje, joka on vaikea-
asteisempi (kuva C).

si multimeereja on varastoituina endoteelisoluissa seka trom-
bosyyteissa. Hemostaattisesti aktiivisimmat vW-multimeerit
ovat kooltaan suuria.

Verisuonen seindman vaurioituessa ja paikallisen tuleh-
duksen yhteydessa vW-tekija aktivoituu ja sitd vapautuu ve-
renkiertoon liséa endoteelisoluista ja trombosyyteistd, myos

KUVA 2. von Willebrandin (vW) tekijén synteesi.
Endoteelisolut ja megakaryosyytit valmistavat
vIW-tekijdd. Se tuotetaan aluksi monomeerina,
joka dimerisoituu signaalipeptidin pilkkoutuessa
javarastoidaan helikaalisena multimeerina
endoteelisolujen Weibel-Paladen kappaleissa
sekd trombosyyttien alfajyvdsissd. Pisteviivat
kuvaavat eri tekijéiden sitoutumiskohtia
vIW-tekijdissd. ADAMTS13 = a disintegrin and
metalloproteinase with a thrombospondin
type 1 motif, member 13; FVIII = hyytymistekijd
Vill; GPIba = glykoproteiini Iba; VWF = von
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Willebrandin tekijé.

Kuva lainattu ldhteestd Mdkipernaa A.
Monimuotoinen ja muuntuva von Willebrandin
tauti: Edistystd diagnostiikassa ja hoidossa.
Duodecim 2018, Vuosikerta 134, Nro 15, Sivut
1458-1466 (33).
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KUVA 3. von Willebrandin (vW) tekijéin rooli hemostaasissa. vIN-tekijd on verenkierrossa inaktiivisessa, kierteisesséd muodossa. Se tarttuu endoteelivaurion

mydtd paljastuneisiin kollageenisdikeisiin ja suoristuu aktivoituessaan, jolloin trombosyyttien glykoproteiini GPIba:n sitoutumiskohta vW-tekijéissd

paljastuu. vW-tekijdn sitoutuminen trombosyyttien pintaan kiinnittdé ne vauriokohtaan, ja trombosyyttien aktivaatio kiihtyy. Sen mydtd trombosyytit

sitoutuvat vW-tekijéién GPIIb/Illa-reseptorin viilitykselld ja aggregoituvat, jolloin syntyy fysiologisissa olosuhteissa primaarinen hemostaasitulppa tai

kiihtyneend (mikro)tromboosi. VWF = von Willebrandin tekijé.

Kuva lainattu ldhteestd Mdkipernaa A. Monimuotoinen ja muuntuva von Willebrandin tauti: Edistystd diagnostiikassa ja hoidossa. Duodecim 2018,

Vuosikerta 134, Nro 15, Sivut 1458-1466 (33).

adrenaliinin, histamiinin, trombiinin ja fibriinin stimuloima-
na. Aktivoituessaan vW-tekijan globulaarinen rakenne avau-
tuu ja se kiinnittyy paljastuneisiin kollageenisaikeisiin (10, 11).
vW-tekija toimii primaarihemostaasin liimana, joka saa eten-
kin korkeiden virtausolosuhteiden vallitessa trombosyytit
tarttumaan vauriokohtaan GPlba-reseptoreillaan ja hidasta-
maan virtaustaan (kuva 3). Trombosyytit aktivoituvat ja ag-
gregoituvat osittain myos vW-tekijan valittamana, ja syntyy
primaarinen hemostaasitulppa. Sitd seuraavassa sekundaa-
rihemostaasissa trombosyyttien ja muiden solujen solukal-
vojen fosfolipidipinnoilla aktivoituu hyytymiskaskadi ja muo-
dostuu trombiinia, mika johtaa fibrinogeenin pilkkoutumiseen
fibriinisaikeiksi seka stabiilin veritulpan syntymiseen. vW-teki-
ja toimii myos hyytymistekija VIIl:n (FVIII), kriittisen hyytymis-
kaskadin osatekijan, kantajaproteiinina suojellen sitd nopealta
eliminaatioltaja onsiten kriittinen myds sekundaarihemostaa-
sin kannalta.

vW-tekijan suoristuessa ja pidentyessa paljastuu sitoutu-
miskohtia sita pilkkovalle ADAMTS13-proteiinille, mika johtaa
vW-tekijan proteolyyttiseen hajoamiseen (12). Tama on tarkea
osa normaalia hemostaasia ja sdatelee suurien ja ultrasuurien
multimeerien maaraa verenkierrossa. ADAMTS13-puutos joh-
taakin AWS:n vastakohtaan, tromboottiseen trombosytopee-
niseen purppuraan, vaikeaan trombogeeniseen tilaan, jossa
pitkat multimeeriketjut tarttuvat trombosyytteihin aiheut-
taen laaja-alaisesti pienten verisuonten tukoksia tyypillisesti
keskushermostossa mutta myos esimerkiksi munuaisissa, sy-
démessa ja suolistossa. Tama ominaisuus tekee vW-tekijas-
ta herkan virtausolosuhteiden muutoksille, minka katsotaan
selittavan sydansairauksiin liittyvan AWS:n, vaikka tata ei ole
yksiselitteisesti osoitettu. Voimakkaiden virtausolosuhteiden

vallitessa systeemiverenkierrossa, esimerkiksi vaikea-asteisen
aorttastenoosin ja LVAD- ja ECMO- hoitojen yhteydessa, vW-te-
kijan suuret multimeerit suoristuvat ja tekevat sen jatkuvasti
alttiiksi ADAMTS13:n vélittamalle hajoamiselle. Tasta syysta
kaytannossa kaikilla LVAD- ja ECMO-hoidetuilla potilailla voi-
daan todeta suurikokoisten multimeerien puutos, vaikka yhte-
ysverenvuotokomplikaatioihin onkin osittain epaselva (13, 14).

Hyytymisfunktioiden lisaksi viW-tekija on myds angioge-
neesin eli verisuonten muodostumisen negatiivinen saatelija.
Endoteelisolujen vW-tekijan puutos johtaa lisadntyneeseen
verisuonten muodostumiseen, mikd on osoitettu perinnollis-
ta tautia sairastavien potilaiden endoteelisoluviljelmissa (15).
Endoteelisolujen lisdantynytta vaskularisaatiota on osoitettu
myds aorttastenoosipotilailla (16). Etenkin aktiivinen vW-teki-
ja ja suuret multimeerit ovat tehokkaita angiogeneesin saate-
lijoita. Niiden puutoksen katsotaan yllapitavan AWS:aan liitty-
via suoliston angiodysplasioita. Myos muut mekanismit, kuten
suoliston jatkuva hypoperfuusio ja hypoksemia seka suuren
intraluminaalisen paineen aiheuttama reflektorinensilealihas-
solujen relaksaatio, jotka johtavat verisuonten laajenemiseen,
voivat selittda angiodysplasioiden kehittymista eri sydansai-
rauksissa (13).

Oireet

Suurikokoisten vVW-multimeerien puute altistaa iho- ja limakal-
vopainotteisille verenvuodoille primaarihemostaasin heikke-
nemisen myota. Angiogeneesin saatelyn heikentymisen myo-
ta kehittyy suolistoangiodysplasiaa, joka voi altistaa toistuville
suolistoverenvuodoille. Mikali vW-tekijan puutoksesta seuraa
my0s alentunut FVIII-pitoisuus (joka on sydénsairauksiin liitty-
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TAULUKKO 1. Hankinnaisen von Willebrandin oireyhtyman yhteydessa tutkittavat laboratoriokokeet.
vW = von Willebrandin; VWF = von Willebrandin tekija; AWS = hankinnainen von Willebrandin oireyhtyma.

Lyhenne Tutkimus Viitealue
P-VWF-Akt  vW-tekijan aktiivisuus, 50-190%;
verihiutaleen GPIb-reseptori-  VWF:Akt/VWF:
proteiiniin sitoutuminen Ag-suhde > 0,7-0,8
P-VWF-Ag  vW-tekijan antigeeni 50-190%;
elimaara VWF:Akt/VWF:
Ag-suhde >0,7-0,8
P-FVIII hyytymistekija Vili:n 70-160%
aktiivisuus
P-VWF-CB  vW-tekijan aktiivisuus, 55-180%;
kollageeniin sitoutuminen VWF:CB/VWF:
Ag-suhde >0,7-0,8
P-VWF-Ty  vW-tekijan multimeerit Visuaalinen analyysi
plasmasta
B-TrFUPFA  trombosyyttien tukosaika kollageeni/

funktiotutkimus

adrenaliinille (KO/ EPI)
82-150 s ja kollageeni/

Huomioitavaa

Viitealueella oleva arvo ei sulje pois AWS:3a.

Yleensa viitealueella tai koholla AWS:ssa

Yleensa viitealueella tai koholla AWS:ss3,
ellei VW-tekijan vaje vaikea-asteinen

Suhde antigeeniin herkka suurten
multimeerien maaralle, rajallisesti
tutkimustietoa

Diagnostiikan standarditutkimus; tyolas,
hidas menetelma

Kollageeni/ADP herkka, mutta sekoittavat
tekijat: anemia, trombosyyttien
maard, munuais- ja maksafunktio

ADP:lle (KO/ADP)

62-100 s

seka antitromboottiset laakitykset ja
luontaistuotteet

vassa AWS:ssa harvinaista), myos sekundaarihemostaasi heik-
keneeja esimerkiksi leikkauksiin liittyvat pitkittyneet postope-
ratiiviset vuodot ovat todennakdisia.

Mustelmataipumus ja nenadverenvuodot idkkailla johtavat
harvemmin tarkempiin selvittelyihin, etenkaan jos antitrom-
boottisia laakityksia on kadytossa. Toistuvien, anemisoivien
suolistoverenvuotojen seka kroonisen epaselvdan anemian tu-
lisi kuitenkin herattaa AWS-epaily, mikali tiedossa on syndroo-
malle altistava taustasairaus. Tyypillista on, etta potilailla on
monesti useita muita vuotoalttiutta lisdavia tekijoita, kuten
antitromboottisia lddkityksia, anemiaa, trombosytopeniaa
tai munuaisten ja maksan vajaatoimintaa, jotka eivat poissul-
je AWS:aa mutta yleensa viivastyttavat diagnoosia. Naiden te-
kijoiden tunnistaminen ja korjaaminen mahdollisuuksien mu-
kaan hemostaasin optimoimiseksi on tarkeaa myos AWS:n
varmistuessa.

Lisaksi useissa tutkimuksissa on todettu eri sydansairauk-
sien yhteydessa oireettomillakin AWS:aan viittaavia laborato-
rioloydoksia, eliv-tekijan suurten multimeerienvaje. Tama voi
paljastuatoimenpiteidenyhteydessayllattavinaverenvuotoina.

Diagnostiikka

Vuoto-oireisen potilaan perustutkimuksiin kuuluvat verenku-
van lisdksi hemostaasin seulontakokeet tromboplastiiniaika
(TT) ja aktivoitu partiaalinen tromboplastiiniaika (APTT). Tar-
kempina tutkimuksina maaritetdan trombiiniaika seka fib-
rinogeeni ja sen hajoamistuote D-dimeeri, FVIII ja elimiston
luonnollinen antikoagulantti antitrombiini (AT3) (17). Vuoto-oi-
reisen potilaan vW-tautia tai AWS:aa ei kuitenkaan pystyta sul-
kemaan pois veren hyytymisen seulontakokeilla: trombosyyt-
tien maara, TT ja APTT ovat tyypillisesti viitearvoissa (joskin

APTT saattaa olla pidentynyt vaikea-asteisen vW-tekijavajeen
yhteydessa).

Potilastyossa AWS-epdilyn heratessa ohjelmoidaan yleen-
sa samat laboratoriotutkimukset kuin perinnéllisen taudin yh-
teydessa, eli madritetddn vW-tekijan tasot ja niiden valinen
suhdeluku seka FVIll-aktiivisuus (taulukko 1). Tutkimukset si-
saltyvat yleisesti kaytossa olevaan vuototaipumuspakettiin (P-
Vuotot, Huslab). Alle 30-40%:n aktiivisuus on poikkeava. Raja-
arvo ei kuitenkaan sulje AWS:3a pois, silla tyypillisilla potilailla
vW-tekijan tasot nousevat kroonisen tulehdusreaktion ja en-
doteeliaktivaation seurauksena. Sydansairauksissa tehdyissa
tutkimuksissa AWS-diagnoosi perustuu tyypillisesti viV-tekijan
suurten multimeerien vajeen osoittamiseen ja AWS:n yhteydes-
sa tarkeaa on huomioida vW-tekijan aktiivisuuden ja antigee-
nin valinen suhde: aktiivisuus heijastaa suurten multimeerien
maaraa, kun taas antigeeni kertoo kokonaismaarasta. Poik-
keavana suhde on alle 0,7-0,8, vaikka aktiivisuus olisi normaali-
alueella. Tdman on osoitettu viittaavan suurten multimeerien
vajeeseen ja olevan spesifinen AWS:lle, mutta sensitiivisyys jaa
heikoksi (19). Normaaliksi jaavat vW-tekijatasot eivat siis sulje
pois AWS:aa, ja tarkempana tutkimuksena tulisi tarvittaessa
harkita multimeerianalyysia. Multimeerianalyysi on kuitenkin
erityisosaamista vaativa, aikaa vieva ja tyolas laboratoriome-
netelma eika sovellu akuutisti vuotavan potilaan tutkimuksek-
si. Talld hetkelld multimeerianalyyseja ei tehda Suomessa, vaan
multimeerit on perinteisesti analysoitu osana yhteistyota Mal-
mon hemostaasilaboratorion kanssa tai tutkimusyhteistyossa
Tallinnan yliopiston kanssa (18). Toinen vaihtoehto on arvioida
vW-tekijan aktiivisuutta kollageeniin sitoutumisen perusteella
ja sen suhdetta antigeeniin (P-vWF:CB, Huslab). Menetelma on
herkka tunnistamaan suurten multimeerien vajeen, mutta tut-
kimustietoa AWS:n yhteydessa on rajallisesti.
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Verihiutaleiden funktiotutkimusta PFA-laitteella voidaan
kayttda vW-taudin seulontakokeena, silla se on varsin herk-
ka toteamaan vW-tekijan vajeen, mutta poikkeavat l6ydokset
eivat ole spesifeja (20). Esimerkiksi anemia, trombopenia ja
trombosytoosi seka verihiutaleiden funktioon vaikuttavat laa-
kitykset vaikuttavat PFA-tuloksiin. Oikein valikoiduilla potilail-
la tutkimus voi olla hyédyllinen AWS:n pois sulkemisessa myos
sydansairauksien yhteydessa.

Mikali laboratoriotutkimuksissa todetaan AWS:dan so-
pivat l6ydokset, tulee erotusdiagnostisena vaihtoehtona ot-
taa huomioon perinnéllinen vW-tauti. Perinnéllisen taudin
pois sulkeminen tapahtuu yleensd anamneesin perusteella
huomioiden esimerkiksi aiemmin tehdyt toimenpiteet ja leik-
kaukset seka niihin liittyneet vuoto-ongelmat. Standardisoi-
dun vuoto-oirekyselyn kayttoa suositellaan (21). Perinnéllisen
taudin pois sulkeminen ei ole aina yksiselitteista, ja erddssa tut-
kimuksessa kolmella viidesta vuoto-oireisesta potilaasta, joilla
oli diagnosoitu aorttastenoosiin liittyva AWS, [0ytyi geeniana-
lyysin perusteella epdily perinnéllisesta vW-taudista (22). Yh-
teistyd hyytymissairauksiin perehtyneiden ja hematologian
yksikoiden kanssa on tarkeaa.

AWS eri kardiovaskulaarisairauksissa
Aorttastenoosi

Aorttastenoosia sairastavilla AWS:n esiintyvyys on vaihdel-
lut eri tutkimuksissa valilla 10-70 % riippuen potilasaineis-
toista, liitanndissairauksista, erityisesti hemostaasihairioista,
seka aorttastenoosin vaikeusasteesta ja AWS:n maaritelmas-
té ja kdytetyista laboratoriomenetelmista (4). Kliinisessa tyos-
sa AWS:aa diagnosoidaan vdahemman, ja yhdysvaltalaisessa
koko maan kattavassa, diagnoosikoodeihin perustuvassa tut-
kimuksessa todetun Heyden syndrooman esiintyvyys aortta-
stenoosipotilaiden joukossa oli 3% (22). Vincentellin ynna mui-
denvuonna 2003 julkaisemaa tutkimusta pidetaan keskeisena
oireyhtyman kannalta (23). Tutkimuksessa oli mukana 42 vai-
keaa aorttastenoosia sairastavaa potilasta, joista 21%:lla oli
iho- ja limakalvopainotteisia vuoto-oireita ja 79%:lla todettiin
alentunut maara vW-tekijan suuria multimeereja. Seka vuoto-
oireet ettd vW-tekijan rakennepoikkeavuudet korjaantuivat
vuorokauden kuluessa lappaleikkauksesta. Myohemmissa tut-
kimuksissa multimeerien vajeen on osoitettu korreloivan aort-
tastenoosin vaikeusasteen kanssa (24).

Aorttastenoosiin ja AWS:aan liittyvien akuuttien vuotojen
yhteydessa hoitovaste vW-hyytymistekijavalmisteille ja des-
mopressiinille on monesti puutteellinen, ja tutkimustietoa he-
mostaattisista lddkityksista on saatavilla hyvin rajallisesti (25).
Tutkimuksissa on toistetusti osoitettu multimeerien korjaantu-
minen onnistuneen lappatoimenpiteen jalkeen (3). Toistaisek-
si ei ole kuitenkaan selvaa, tulisiko AWS:n yhteydessa harkita
aorttastenoosin korjaamista tilanteissa, joissa muut kriteerit
toimenpiteille eivat tayty. Mikali [dppakorjauksen jalkeen ilme-
nee merkittdvaa paravalvulaarista vuotoa, AWS ei korjaannu.
Vuonna 2016 julkaistussa tutkimuksessa osoitettiin, etta TAVI-
toimenpiteen jalkeinen persistoiva vW-tekijan multimeerivaje
johti korkeampaan kuolleisuuteen merkkina lapan toiminta-
hairiosta (6).
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Hypertrofinen obstruktiivinen kardiomyopatia

Hypertrofiseen obstruktiiviseen kardiomyopatiaan on katsot-
tu liittyvan AWS:aa samalla mekanismilla kuin aorttastenoosis-
sa. Laajimmassa saatavilla olevassa, 77 potilaan tutkimukses-
sa 36%:lla oli vuoto-oireita ja 26 %:lla suolistoverenvuotoja, ja
seka myektomialeikkauksella ettd etanoliablaatiohoidolla saa-
tiin suotuisa vaste vuototaipumukseen (26).

Mitraalivuoto

AWS:n esiintyvyytta vaikea-asteisen mitraalivuodon yhtey-
dessa ei tunneta. Vuonna 2011 julkaistun tutkimuksen mu-
kaan lievda mitraalivuotoa sairastavista 8%:lla, keskivaikeaa
mitraalivuotoa sairastavista 64%:lla ja vaikeaa mitraalivuotoa
sairastavista jopa 85%:lla todettiin vW-tekijan suurten multi-
meerien puutos, joka korjaantui kirurgisen hoidon myé6ta. Vuo-
to-oireita esiintyi 17%:lla ja suoliston angiodysplasiaa 13%:lla
potilaista (27). Myohemmat tutkimukset ovat osittain tukeneet
ndita l0ydoksia, mutta niiden seka kliinisen kokemuksen pe-
rusteella vuoto-oireet ja toistuvat suolistoverenvuodot ovat
mitraalivuodon yhteydessa harvinaisempia ja lievempia kuin
aorttastenoosissa (28, 29).

Synnynndiset sydanviat

AWS:aa on kuvattu sellaisten synnynndisten sydanvikojen
yhteydessa, joissa on paikallisesti voimakkaat virtausolo-
suhteet, esimerkiksi aortan koarktaatiossa, synnynnaisessa
aorttastenoosissa ja pulmonaalistenoosissa seka restriktiivi-
sessa VSD:ssa, sydamen vasemman puolen vajaakehityksen
yhteydessa, Eisenmengerin oireyhtymassa seka komplek-
seissa synnynnaisissa sydanvioissa (30-32). Eri tutkimuksissa
AWS:n esiintyvyys on vaihdellut 9:n ja 50 prosentin valilla pe-
rustuen lahinnd multimeerianalyyseihin, mutta yhteytta vuo-
to-oireisiin ja esimerkiksi leikkausvuotoihin ei ole pystytty
osoittamaan usein monimutkaisten tautikokonaisuuksien yh-
teydessa.

LVAD ja ECMO

Sekd LVAD- etta ECMO-hoitojen yhteydessa verenvuotokom-
plikaatioiden riski on merkittavasti koholla. Taman katsotaan
selittyvan useilla erilaisilla mekanismeilla, joista keskeisia
ovat kdytetyt antitromboottiset laakitykset, voimakkaiden,
jatkuvien virtausnopeuksien aiheuttama verihiutaleiden toi-
mintahairio, hyperfibrinolyysi sekad hyytymistekijoiden ku-
lutus. Kaytossa olevat sentrifugipumput aiheuttavat seka
LVAD- etta ECMO-hoidon yhteydessa vW-tekijan suurten mul-
timeerien puutoksen lahes valittomasti hoidon aloituksen jal-
keen kaikilla potilailla, ja hdirio myos katoaa hoidon loppuessa
(13, 14). LVAD-potilaista osalle kehittyy toistuvia suolistovuo-
toja angiodysplastisten muutosten pohjalta, mika vastaisi
Heyden syndroomaa, mutta multimeerianalyysien ei ole sys-
temaattisesti todettu ennakoivan potilaiden vuotoriskia (33).
ECMO-potilailla hoidon alkuvaiheen vuotojen katsotaan har-
voin liittyvan AWS:aan, kun taas myéhemmin hoidon aikana
ilmenevissa limakalvo- ja suolistovuodoissa AWS:n merkitys
saattaa korostua.

Nayttoa vuotojen hoidosta vW-tekijahyytymisvalmisteel-
la ei LVAD- ja ECMO-hoitojen yhteydessa ole (14). Vuotojen hal-
linnassa harkitaan antikoagulaatiohoidon keventdmista ja
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angiodysplasioiden endoskooppisia hoitoja; myds antiangiog-
eneettisten ladkitysten off label kdyttoa esiintyy (34). Hyyty-
mistekijamaaritykset voivat osoittaa myos esimerkiksi FXIIl:n
taifibrinogeenin kulutusta, jonka korjaaminen anemian proak-
tiivisen hoidon ohella on ollut hyddyksi (35). Uutena ladkehoi-
tona tutkimuksissa on suunnitteilla ADAMTS13:a estavid mole-
kyyleja, jotka estaisivat vW-tekijan hajoamisen (36).

Lopuksi

AWS johtaa aorttastenoosipotilaalla tyypillisesti toistuviin,
pitkittyneisiin suolistoverenvuotoihin, krooniseen anemiaan,
toistuviin sairaalahoitojaksoihin ja merkittavasti heikkene-
vaan elamanlaatuun. AWS:n diagnoosi viivastyy monesti, silla
potilailla on useita muitakin vuodoille altistavia laakityksia ja
taustasairauksia ja toisaalta suolistoangiodysplasioiden diag-
nostiikka on myos haastavaa. AWS:n hoitovaihtoehdot ovat
vahaiset, mutta ldppavian korjaus johtaa yleensa hyvaan hoi-
totulokseen. AWS:n aiheuttamat ongelmat voivat puoltaa var-
haisempaa lappaoperaatiota kuin niilla potilailla, joilla ei ole
hemostaasin hairioita. H
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Tiivistelma

Ladkepallolaajennus (DCB) on lisadntyvan tutkimuksen
alla oleva hoitomuoto, joka tarjoaa vaihtoehdon laakes-
tenttien (DES) kaytolle ahtauttavan sepelvaltimotaudin
hoidossa. Ladkepallo on jo vakiinnuttamassa asemaan-
sa pienten suonten ahtaumien ja stentin sisdisen uudel-
leenahtautumisen (in-stent restenosis, ISR) hoidossa. Vii-
meaikaiset tutkimukset ovat myos antaneet viitetta, etta
DCB olisi hyva vaihtoehto ladkeainestentille myos muiden
de novo -ahtaumien hoidossa erityisesti potilailla, joilla on
korkea vuotoriski.

Johdanto

Laakepallohoito (DCB) on kehitetty jo viime vuosituhannen lo-
pulla, mutta kaupallisesti se on ollut saatavilla vuodesta 2009.
Suomessa kaytetyimmat [ddkepallot on pinnoitettu joko pakli-
takselilla (solunsalpaaja) tai sirolimuusilla (immunosupressii-
vi). Kun pallo avataan sepelvaltimon sisalla, laakeaine siirtyy ja
jaa suonen seindmaan. Sepelvaltimon seindmaan jaadessaan
ladkeaine estaa siledlihassolujen jakaantumista ja migraatiota
ja siten my0s neointiman muodostumista ja suonen uudelleen
ahtautumista (restenoosi). Toisin kuin ldakestentin (DES) asen-
tamisen jalkeen, lddkeainepitoisuus on tasaisempi eika suo-
neen jaa vierasesinettd, eika stenttitromboosin riskia siksi ole.
Suonessa ei myoskaan tapahdu kroonista vierasesineen tai po-
lymeerin aiheuttamaa inflammaatiota, vaan etenkin paklitak-
selion anti-inflammatorinen (1). Ladkepallon kayton edellytyk-
senad on, ettei suonessa ole esilaajennuksen jalkeen virtausta
rajoittavaa dissekaatiota (= tyyppi C) tai merkittavaa residuaa-
listenoosia (stenoosiaste alle 30 %). Suonessa taytyy olla myos
normaali virtaus (TIMI 3) ennen ladkepallon kayttoa (2).
Laakepalloa kaytettaessa houkuttaa ajatus siita, ettei pal-
lolaajennuskohtaan jaa mitaan implanttia. Tama mahdollistaa
jatkossa kaikki hoitostrategiat (my6s ohitussiirteen hoidetul-

L aakepallon, ja erityisesti
paklitakselipallon, kaytto
mahdollistaa suonen
kasvamisen takaisin
omaan kokoonsa
(positive remodelling).

le alueelle), jos alueelle muodostuu restenoosi. Ladkepallon,
ja erityisesti paklitakselipallon, kdaytté mahdollistaa suonen
kasvamisen takaisin omaan kokoonsa (positive remodelling).
Suonen seindman toiminta sadilyy normaalimpana kuin verk-
koputkia kaytettdessa, silld suonen endoteelifunktio ja vaso-
motoriikka palautuvat paremmin entiselleen (3). Aikaisemmin
paklitakselia oli kaytossa myos ladakestenteissa, mutta niissa
ladkeainevaikutus oli liian voimakas ja liian pitkaaikainen aihe-
uttaen stentin metallirakenteen irtoamisen suonen seinamas-
ta sekd myohaisen stenttitromboosiriskin (4).

Yksi laakepallotutkimusten kiinnostavista nakdkulmis-
ta ovat erot eri ladkepallojen valilla. Nayttaa silta, etta siroli-
muusin ja paklitakselin hoitotulokset eroavat toisistaan ja
paklitakseliin liittyy enemman positive remodelling -ilmicta
(5). Vaikuttaa silta, ettd hoidettava ahtauma tulee dissekoida
mediakerrokseen saakka, jotta saavutetaan parempi suonen
koon kasvaminen (late lumen gain, LLG) (6). Ladkepallojen va-
lilla nayttaisi olevan eroja myos siind, miten tehokkaasti laake-
aine siirtyy pallosta suonen seinamaan. Paklitakselilla pinnoi-
tetut laakepallot vapauttavat ladkeaineen jopa kymmenessa
sekunnissa (7). Tasta ominaisuudesta on hyotya, kun hoide-
taan sepelvaltimon tyvialueita. Paklitakseli sdilyy suonen sei-
namassa jopa kuuden kuukauden ajan (8).

Seuraavissa kappaleissa kdymme lapi ladkepallohoidon
taustaa, nykykaytantoja ja tulevaisuudennakymia erilaisissa
ahtaumatyypeissa ja potilasryhmissa.

Ladkepallo pienten suonten sepelvaltimotaudin
ja stentin sisdisen restenoosin hoidossa

DCB:n kaytosta pienten suonten sepelvaltimotaudissa on jo
kertynyt useampia satunnaistettuja kaksoissokkoutettuja tut-
kimuksia (RCT), jotka ovat osoittaneet, etta ladkepallo toimii
yht& hyvin kuin jo asemansa vakiinnuttanut ladkestentti (9, 10).
Aiheesta on julkaistu myds meta-analyysi, jossa lddkepallon ja
ladkestentin teho ja turvallisuus olivat yhta hyvia alle 3 mm:n
suonissa (11).

My0s stentin sisdisen ahtauman (ISR) hoidossa ladkepal-
lo on vakiinnuttanut asemansa. Taman vuoden maaliskuussa
yksi ladkepallo sai kdyttdaiheen ja myyntiluvan myds Yhdys-
valloissa, mutta vain ISR:n hoitoon, sikaldisella potilasaineis-
tolla tehdyn tutkimuksen perusteella (12). Muissa maanosissa
ladkepallolla on ollut myyntilupa jo aikaisemmin. Vuoden 2018
sepelvaltimotaudin revaskularisaation eurooppalaisessa hoi-
tosuosituksessa ldakepallon kaytto sai luokan IA indikaation
ISR:n hoitoon (13). Elokuussa 2024 julkaistiin ESC:n uusi kroo-
nisen sepelvaltimotaudin hoitosuositus, jonka mukaan ladke-
ainestentin restenoosin hoidossa uusi ladkeainestenttikerros
on kuitenkin lddkepalloa suositeltavampi hoito (Luokka I, ndy-
tonaste A) (14). Suosituksen taustalla on meta-analyysit, joissa
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osa tutkimuksista on ajalta, jolloin restenoosin hoidossa ei suo-
siteltu mm. intravaskulaarista kuvantamista optimoimaan [aa-
kepallolla tehtdvaa toimenpidetta (15, 16). ISR:n hoidossa on
todettu, etta leesion huolellinen esivalmistelu on erittain tar-
keda hyvien tulosten kannalta (17). Toisaalta usean stenttiker-
roksen jalkeinen restenoosi on vaikeasti hoidettava ja pienen-
taa entisestaan suonen maksimaalista pinta-alaa.

Laakepallon kaytto muissa de novo ahtaumissa

Ladkepallon tehosta ja turvallisuudesta myos muiden kuin
edelld mainittujen pienten suonten ahtaumien ja ISR:n hoidos-
saon hiljalleen kertymassa nayttoa. Vuonna 2019 suomalaises-
sa satunnaistetussa DEBUT-monikeskustutkimuksessa todet-
tiin, ettd l[dakepallo on parempi kuin metalliverkkoputki (BMS)
korkean vuotoriskin potilailla, silla ldakepallolaajennetuilla
potilailla tulee vahemman suonen uusinta-ahtaumia. Ryhmien
valilla oli eroa lagkepallon hyvaksi myos kardiovaskulaarikuol-
leisuudessa (18).

Viime vuosina on julkaistu useampia meta-analyyseja seka
stabiilia sepelvaltimotautia ettd akuuttia koronaarisyndoo-
maa (ACS) sairastavien potilaiden de novo ahtaumien hoidos-
tavertaillen ladkepalloa ja ladkestenttia. Meta-analyyseissa on
huomioitu seka satunnaistettuja etta havainnoivia tutkimuk-
sia, ja niissa on ollut yhteensa ldhes 10 000 potilasta. Kaikissa
tutkimuksissa ldakepallolaajennetuilla potilailla esiintyi yhta
vahan kardiovaskulaaripaatetapahtumia (MACE) kuin laakes-
tentin saaneilla potilailla (19-21).

Hiljattain julkaistiin kiinalaisaineistolla tehty satunnais-
tettu 2 272 potilaan REC-CAGEFREE | tutkimus, jossa vertail-
tiin paklitakselipalloa ja ladkestenttia ei-kompleksisissa leesi-
oissa. Kyseessa oli ensimmadinen suuren kokoluokan vertaileva
tutkimus ladkepallosta ja modernista lddkestentista. Ladke-
pallohoito ei yltényt samanveroiseksi lddkestentin kanssa
yhdistelmapaatetapahtumaa tarkasteltaessa (kardiovasku-
laarikuolema, kohdesuonen sydaninfarkti ja kohdeleesion
revaskularisaatio eli TLR) johtuen pitkalti ryhmien valisista
eroista nimenomaan kohdeleesioiden revaskularisaatioissa.
Sydaninfarkteissa tai kardiovaskulaarikuolemissa ei ollut ti-
lastollisesti merkitsevaa eroa kahden vuoden seuranta-aika-
na. Tutkimus viittaakin siihen, ettd ladkestentti pitda pintansa
yksinkertaisen ahtauman hoidossa (tutkimuksen poissulku-
kriteereina olivat mm. todellinen haaraumakohta, kalkkisuus,
kolmisuonitauti seka pitkat leesiot).

Huomattavaa kuitenkin on, ettd REC-CAGEFREE | tutki-
muksessa kdytetyn kiinalaisen lddkepallon (Swide DCB, Shenqi
Medical) tuloksia ei voi suoraan verrata muihin lddkepalloihin.
Kyseisen ladkepallon paklitakselikristallien koko on Euroo-
passa kaytossa olevia paklitakseliladkepalloja pienempi, alle
2 um, johtaen huomattavasti lyhyempikestoiseen ladkevai-
kutukseen suonen seindssa (8, 22). Tutkimusta voi kritisoida
my0s siitd, etta sita ei ollut sokkoutettu potilaille, mika voi joh-
taa herkemmin uusinta-angiografiaan kokeellisessa eli ladke-
palloryhmassa minka tahansa rintatuntemuksen yhteydessa.
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Stenttiryhmassa oli kahden vuoden kohdalla vdhemman paa-
tetapahtumia kuin aiemmissa stenttitutkimuksissa, ja maara
oli myos vahaisempi kuin tutkijat olivat itse olettaneet (oletet-
tu 6,7 % vs. todellinen 3,4 %). Lisaksi uudessa revaskularisaa-
tiossa ei edellytetty ndyttoa iskemiasta ennen kohdeleesion
uusintapallolaajennusta (vrt. tutkimuksen protokolla). Tarkea
havainto oli se, ettei ladkepallohoidon ja stentin valilld todettu
eroa suonen akuutissa tukkeutumisessa (0,4 % vs. 0,3 %), mika
osoittaa molempien hoitomuotojen olevan turvallisia, koska
usein on pelatty akuuttia suonitukosta lddkepallohoidon jal-
keen (22). Lisaksi aiemmissa satunnaistetuissa tutkimuksissa
ei todettu yhtaan akuuttia suonitukosta ladkepallolaajennuk-
sen jalkeen (9, 18).

Yksi potentiaalinen kohde ladkepallolaajennukselle ovat
kompleksiset ahtaumat, kuten bifurkaatiot ja kalkkiset leesiot.
Bifurkaatioahtaumien hoito erityisesti kahden stentin teknii-
koilla on teknisesti haastavaa ja aikaa vievaa, ja seka akuuttien
komplikaatioiden ettd ISR:n todennakoisyys on koholla liittyen
stentin malappositioon, karinasiirtymaan, sivuhaaran tukkeu-
tumiseen ja sivuhaaran uudelleen vaijerointiin. Bifurkaation
hoito ladkepallolla voisi véahentaa karinasiirtymaa ja siten myos
restenoosin riskia (23). On myos todettu, ettd kdytettdessa laa-
kepalloa paahaarassa, tapahtuu ns. ”late lumen gain” ilmicta
myos sivuhaaran ostiumissa (24). Bifurkaatiotoimenpide on
ladkepalloilla usein helpompija nopeampi suorittaa erityisesti
todellisissa bifurkaatioahtaumissa, joissa tarvitaan usein mo-
nimutkaisia ja toistoa vaativia kahden stentin tekniikoita (13).
Myds hyvin kalkkisissa rotablaatiota tai orbitaalista aterekto-
miaa vaativissa leesioissa paklitakseli nayttaa ehkaisevan te-
hokkaasti restenoosia (25).

Talla hetkelld seka tutkimuksen etta kliinisen kiinnostuk-
sen kohteena ovat hybriditoimenpiteet, joissa nimensa mukai-
sesti kdytetdan seka ladkepalloa etta ladkestenttid esimerkiksi
hyvin pitkien sairaiden segmenttien tai bifurkaatioahtaumien
hoidossa sivuhaarassa (stentti pddhaarassa) tai molemmis-
sa haaroissa. Ajatuksena on vahentaa verkkoputkien maaraa
ja pituutta sepelvaltimoissa hoitamalla esimerkiksi suonen
proksimaalinen osa stentilld ja distaalinen osa ladkepallolla,
silla haittatapahtumien riski on sitd suurempi mita enemman
suonissa on stentteja (26). Monisuonitaudin hoidossa molem-
pia hoitomuotoja yhdistamalla voidaan ehka tulevaisuudessa
haastaa sepelvaltimoiden ohitusleikkaus pelkkaa stenttaamis-
ta paremmin.

On merkittavaa, ettd kdaynnissa olevan Selution de novo
(27) tutkimuksen (n = 3 324) sekd edelld mainitun REC-CA-
GEFREE I (22) tutkimuksen (n = 2 272) mukaan 80 % kaikista
leesioista (pois lukien vasemman sepelvaltimon paarunko ja
krooniset totaalitukokset) on hoidettavissa ldadkepallolaajen-
nuksella asianmukaisen esilaajennuksen jalkeen. Selution de
novo tutkimuksen tuloksia odotetaan julkaistavaksi syksylla
2025. Sen lisaksi jatkossa tarvitaan laadukkaita tutkimuksia
suurten suonten kompleksisten de novo -ahtaumien hoidosta
ladkepallolla tai hybridistrategialla verrattuna ldakestenttihoi-
toon.
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Jo talla hetkella 40-45%:lla
pallolaajennuksella
hoidettavista potilaista

on merkittava vuotoriski,

ja ikaantymisen myota
vuotoriskia lisaavien tekijoiden,
kuten syopien, munuaisten
vajaatoiminnan ja flimmerin,
ilmaantuvuus kasvaa.

Laakepallon kaytto tietyissa potilasryhmissa

On useita erityisryhmia, joissa laakepallon kaytosta vaikuttaa
olevan etua (taulukko). Yhdeksi tarkeimmistd nayttaisi vali-
koituvan potilaat, joilla on vuotoriski. Jo talla hetkella 40-45
%:lla pallolaajennuksella hoidettavista potilaista on merkitta-
va vuotoriski, ja ikdantymisen myota vuotoriskia lisdavien te-
kijoiden, kuten syopien, munuaisten vajaatoiminnan ja flim-
merin, ilmaantuvuus kasvaa (28, 29). Lisdksi PCl-toimenpiteita
tehddan yha useammin yli 80-vuotiaille (30, 31).
Vuotoriskipotilaista 11-15 % saa tutkimusten perusteella
akuutin vuotokomplikaation 12 kuukauden kuluessa pallolaa-
jennuksesta (32-35). Pallolaajennuksen jalkeinen verenvuoto
lisad merkittavasti kuolleisuutta (36). Ongelmallisimpia ovat
verenvuodot yhden kuukauden kuluessa pallolaajennuksesta
(puolet kaikista vuodoista tapahtuu 1 kk:n sisalla PCl:sta), silla
DES:n kayton jalkeen DAPT-hoitoa ei voi vield tauottaa (14). Va-
kavan vuodon ilmaantuessa verihiutale-estajalaakityksen voi
kuitenkin DCB:n jalkeen tauottaa ldhes aina. Havainnoivissa
tutkimuksissa ladkepallon kayttoon ei nayttaisi liittyvan tukos-
komplikaation riskia edes ACS-potilailla, vaikka potilas jatkaisi
pallolaajennuksen jalkeen pelkalla SAPT-laakitykselld (37, 38),
mutta asia varmistetaan vield parhaillaan meneilldan olevassa
satunnaistetussa DEBATE-monikeskustutkimuksessa.

TAULUKKO. Ladkepallolaajennuksesta
potentiaalisesti hyotyvat erityisryhmat

Suuren vuotoriskin potilaat
(lyhytaikaisempi DAPT tai SAPT) (18, 37, 38)

Bifurkaatioahtaumat
(monimutkaisen stenttauksen valttaminen) (42)

Monisuonitauti ja pitkat sairaat segmentit
(pitkien verkkoputkien valttaminen) (43)

Nuoret potilaat, joilla on pitka elinajanodote
(pysyvan implantin valttaminen)
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My06s ST-nousuinfarktipotilailla (STEMI-potilailla) ladke-
pallon teho ja turvallisuus vaikuttaa lupaavalta, silla ladke-
pallolaajennus oli yhta tehokas hoito kuin lddkestentti niin
kohdeahtauman uudella pallolaajennustarpeella (TLR) kuin
laskennallisella virtausreservimittauksellakin (fractional flow
reserve, FFR) mitattuna ja teho sailyi koko kahden vuoden seu-
ranta-ajan (39, 40). Tassakin potilasryhmassa tarvitaan kuiten-
kin suurempia satunnaistettuja tutkimuksia, ennen kuin ldake-
pallo huomioidaan esimerkiksi ESC:n hoitosuosituksissa.

Ladkepallolaajennuksen rajoitteet

Vaikka ladkepallolaajennuksesta on kertynyt jo kohtalaista
ndyttoa, sellaisia suuria satunnaistettuja tutkimuksia, joissa
vertaillaan ladkepalloa ja modernia lddkestenttia de novo -ah-
taumissa, on edelleen niukasti (9, 22). Noin 20% ahtaumista ei
sovellu hoidettaviksi ladkepallolla laadukkaan esilaajennuk-
sen jalkeen joko merkittavan palautumisen tai virtausta rajoit-
tavan dissekaation vuoksi, ja ndissa tapauksissa toimenpide-
kardiologin tyokalupakissa tarvitaan aina myos verkkoputkia
(22).

Ladkepallon nykyinen hinta on noin kolminkertainen aa-
keainestenttiin verrattuna (DES jopa alle 100 € vs. DCB 300-500
€). Toisaalta laakepallolaajennus, toisin kuin stentin asennus,
ei tdmanhetkisen tiedon valossa edellytd samassa mittakaa-
vassa kalliiden kuvantamiskatetrien kayttoa de novo ahtaumis-
sa (41). Kalkkisen suonen huolellinen esilaajennus tarvittaes-
sa erikoispalloja tai kalkin modifikaatiota kayttaen on tarkeaa
yhta lailla ennen stentin asennusta kuin laakepallokasittely-
akin. On vahingollisempaa jattaa potilaan suoneen alilaajen-
tunut stentti kuin havaita palautumista ladkepallokasittelyn
jalkeen. Itse toimenpidettd suuremmat kustannukset tulevat
potilaan jatkohoidosta ja mahdollisista uusista hoitojaksoista.
Tulevaisuudessa on tarkeda selvittaa eri hoitomuotojen koko-
naiskustannusvaikuttavuus.

Lopuksi

Ladkepallohoito tarjoaa potentiaalisen hoitovaihtoehdon
ladkestentin kaytolle erityisesti kompleksisissa leesioissa ja
haastavilla potilailla (mukaan lukien vuotoriskipotilaat). Laa-
kepallon kaytté mahdollistaa kevyemman verihiutale-esta-
jalaakityksen ja sailyttaa valtimon sisdpinnan toiminnan pa-
remmin kuin l[ddkestentit. Useat tutkimukset ja meta-analyysit
ovat osoittaneet lddkepallohoidon olevan turvallista etenkin
pienissa suonissajaISR:n hoidossa, mutta lisaa tutkimusta tar-
vitaan edelleen, jotta ladkepallo hyvaksytaan laajemmin kan-
sainvalisiin hoitosuosituksiin. H
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ESCjulkaisi uuden
eteisvarinan hoitosuosituksen

- mika muuttui?

Aapo Aro, dosentti, kardiologian erikoislaakari, Hus Sydan- ja keuhkokeskus

Tiivistelma

Elokuun lopulla aurinkoisessa
Lontoossa, Euroopan kardiolo-
gisen seuran ESC:n vuotuises-
sa kongressissa julkaistiin uusi
eurooppalainen eteisvdrinan
hoitosuositus (1). Se ei ehka si-
saltanyt suuria yllatyksia mut-
ta kuitenkin pienia muutoksia
verrattuna edellisiin vuoden
2020 suosituksiin.

KUVA 1. Luentosalioli tdynnd,
kun tyéryhmd esitteli ESC:n uusia
eteisvdrindn hoitosuosituksia.

AF-CARE

Uudessa suosituksessa aiempi holistinen eteisvarinan hoi-
don “ABC pathway” (Anticoagulation; Better symptom mana-
gement; Cardiovascular and Comorbidity optimization) on nyt
muutettu muotoon AF-CARE (Comorbidity and risk factor mana-
gement; Avoid stroke and thromboembolism; Reduce symptoms
by rate and rhythm control; Evaluation and dynamic reassess-
ment). Tama korostaa viela aiempaa selkedmmin, etta liitan-
naissairauksien ja riskitekijoiden hoito on tarkeaa riippumatta
siitd, miten eteisvarina on todettu ja aloitetaanko verenohen-
nushoitoa vai ei. Potilaita tulee my0ds seurata ja hoitostrategiaa
muuttaa tarvittaessa kliinisen tilan muuttuessa.

Aivohalvausriskin arviointiin
CHA2DS2-VA-pisteytys

Yksi ndkyvimmista muutoksista oli, etta aivohalvausriskin ar-
vioon kaytetty CHA2DS2-VASc-riskipisteytys yksinkertaistui,
kun naissukupuolipisteesta paastiin vihdoin eroon. Tama hel-
pottanee eldmaa ndina sukupuolen moninaisuutta korostavina
aikoina. Naissukupuolta on aiemmin pidetty aivohalvauksen
riskitekijana suurentuneen riskin potilailla, mutta esimerkiksi
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suomalainen FinACAF-tutkimus on osoittanut, etta naissuku-
puolen merkitys itsendisena riskitekijana on 2000-luvun aika-
na havinnyt (2). Jatkossa Euroopassa lasketaan siis pelkastaan
eteisvarindpotilaiden CHA2DS2-VA-pisteita. Suomalaisessa,
hieman eurooppalaisesta eroavassa CHA2DS2-VASc-pistey-
tyksessahan naissukupuoli on laskettu riskitekijaksi vain yli
75-vuotiailla, joten muutos ei vaikuta suoraan hoitokaytantoi-
hin Suomessa. Valmisteilla oleva eteisvarinan Kaypa hoito suo-
situs ottanee tahan kuitenkin kantaa.

HAS-BLED-pisteytys poistui

Aiemmassa ESC:n eteisvarinan hoitosuosituksessa seka ko-
timaisessa Kaypa hoito suosituksessa potilaiden verenvuo-
tovaaraa on kehotettu arvioimaan HAS-BLED-pisteytyksen
avulla. Osa vuotovaaraa lisdavista tekijoista on myos itsendi-
sid tukoksien riskitekijoita, mika on joskus saattanut johtaa ve-
renohennushoidon epaamiseen potilailta, joiden emboliaris-
ki on suurentunut, vaikka tama ei olekaan ollut suositusten
tarkoitus. Verenvuotovaaraa arvioivien riskipisteytysten en-
nustearvo on ollut vain kohtalainen, joten uusimmassa suosi-
tuksessa niiden kayttoa ei enaa suositella. Sen sijaan hoidetta-
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vissa olevat verenvuodolle altistavat tekijat pyritaan aiempaan
tapaan korjaamaan ja kohonneen vuotoriskin potilaita seuraa-
maan erityisen tarkasti.

Rytminhallinta

EAST-AFNET 4 tutkimuksessa varhainen rytminhallinta - val-
taosin antiarytmisella ldakityksellad - vahensi kardiovaskulaa-
ritapahtumia (3), joten uusissa suosituksissa rytminhallintaa
suositellaan harkitsemaan 12 kuukauden kuluessa eteisvari-
nan toteamisesta (lla-luokan suositus, ndytonaste B). Katet-
riablaatiota suositellaan harkitsemaan, jos eteisvarinasta on
merkittdvia oireita rytmilaakityksesta huolimatta. Paroksys-
maalisessa eteisvarindssa katetriablaatio voi tulla kysymyk-
seen jo ensilinjan hoitona potilaan niin toivoessa (I-luokan
suositus, ndytonaste A). Myos persistoivassa eteisvarinassa ka-
tetriablaatiota voi joissain tapauksissa harkita ensilinjan hoito-
na, mutta suosituksen aste on llb (ndytonaste C). Eteisvarindn
endoskooppinen ja hybridiablaatio nostettiin myds hoitovaih-
toehdoksi valikoiduille potilaille (paroksysmaalisessa eteisva-
rindssa lla-luokan suositus, ndytonaste A).

Kardioversio 24 tunnin kuluessa,
jos ei edeltavaa AK-hoitoa

Uusiin suosituksiin tullut muutos, jolla on potentiaalisesti eni-
ten vaikutusta potilastyohon varsinkin paivystyspisteissa, liit-
tyy suhtautumiseen kardioversioon tuoreessa eteisvarinassa.
Perinteisesti on katsottu, ettd sahkoinen rytminsiirto ilman
aiempaa verenohennushoitoa voidaan tehda turvallisesti, jos
varmuudella tiedetdan eteisvarinan kestaneen alle 48 tuntia.
Suomalainen FinCV-tutkimus on kuitenkin osoittanut, etta
joissakin potilasryhmissa ilman verenohennushoitoa tehtyyn
rytminsiirtoon liittyva aivohalvausriski on merkittava (4), jos-
kin varhainen rytminsiirto 12 tunnin kuluessa eteisvarindn
alusta on vaikuttanut hyvin turvalliselta (5). Uudet ESC:n hoi-
tosuositukset lahestyvat rytminsiirtoa turvallisuus edella ja
kiristavat aikarajan vuorokauteen. Jos siis eteisvarindn epail-
[aan kestaneen yli 24 tuntia, rytminsiirtoa ei tule tehda ilman
edeltavaa 3 viikon verenohennushoitoa tai ruokatorven kautta
tehtya sydamen kaikututkimusta hyytyman poissulkemisek-
si. Tama todennakdisesti vaikuttaisi merkittavasti paivystyk-
sellisten rytminsiirtojen toteuttamiseen ja ohjaisi osan niista
elektiivisesti tehtavaksi, ellei ruokatorven kautta tehtavaa kai-
kukuvausta ole saatavilla. Paroksysmaalisessa eteisvarindssa
merkittava osa eteisvaringista kdantyy itsestaan 2 vuorokau-
denkuluessa, mutta odottelu ei olisi mahdollista potilailla, joil-
laverenohennushoitoa ei ole kaytossa. Odotamme mielenkiin-
nolla, millaisen kannan kotimainen eteisvarindan Kaypa hoito
suositus ottaa tahan asiaan seuraavassa paivityksessaan.

Sydanleikkaus ja eteisvarina

Kirurgista eteisvarindn Maze-tyyppista ablaatiohoitoa suosi-
tellaan mitraalilappaleikkauksen yhteydessa potilaille, joilla
on esiintynyt eteisvarinaa (I-luokan suositus, ndytonaste A).
Suositus ottaa kantaa myds eteisvarindn hoitoon silloin, kun
rytmihairio liittyy vaikeaan sairauteen tai leikkauksen jalkiti-
laan. Nailla potilailla myohemmin ilmaantuvan eteisvarinan to-
dennakaisyys on suuri, joten heille suositellaan pysyvaa veren-
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ohennushoitoa, jos tromboembolian riski on suurentunut
(lla-luokan suositus, ndytonaste B-C).

Subkliininen eteisvarina

Hiljattain on julkaistu kaksi satunnaistettua tutkimusta ve-
renohennushoidon hyddyista rytmivalvurin tai tahdistimen
toteamassa subkliinisessa paroksysmaalisessa eteisvarindssa.
NOAH-tutkimus keskeytettiin ennenaikaisesti, koska edoksa-
baanilaakitykseen liittyi suurentunut vuotoriski, mutta hoito ei
ehkaissyt tromboembolisia tapahtumia (6). ARTESIA-tutkimuk-
sessa apiksabaaniryhmassa oli vahemman aivohalvauksia mut-
ta enemman vuotoja verrattuna aspiriiniin (7). Eteisvarinaepi-
sodien keskimaarainen kesto tutkimuksissa oli 1,5-2,8 tuntia.
Kokonaisuudessaan subkliiniseen eteisvarindan liittyva aivo-
halvausriski oli huomattavasti vahdisempi (noin 1 % vuodessa)
kuin vastaavilla neljan CHA2DS2-VASc-pisteen eteisvarinapoti-
lailla on yleensa dokumentoitu. Uusimman ESC:n suosituksen
perusteella verenohennushoitoa suoralla antikoagulantilla voi
harkita joillekin ndista potilaista, jos vuotoriski ei ole koholla,
mutta tdma on vain lIb-luokan suositus (ndytonaste B).

Lopuksi

ESC:n eteisvarinan hoitosuositusten merkittavimmat muutok-
setliittyivat CHA2DS2-VA-pisteytykseen, varhaiseen kardiover-
sioon seka antikoagulaatiohoitoon subkliinisessa kohtauksit-
taisessa eteisvdrindssa. Suomalainen eteisvarinan Kaypa hoito
suositus on valmisteilla, joten mielenkiinnolla jgamme odotta-
maan, miten tydryhma ottaa nama seikat huomioon tulevassa
kotimaisessa suosituksessa.
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Yleisohjeet

Kaikki apurahat anotaan Suomen Kardiologisen Seuran hal-
litukselta. Haettavana on kohdennettuja nimikkoapurahoja,
matkakohteeltaan vapaavalintaisia nimikkoapurahoja ja Seu-
ran yleisid matka-apurahoja (1.600 euroa Euroopassa ja 2.300
euroa muissa maanosissa pidettéviin kokouksiin). Hakija voi
halutessaan kohdentaa anomuksen johonkin nimikkoapura-
haan. Hallitus voi myontaa apurahan myos muista kaytettavis-
saolevista apurahoista.

Hallitus on paattanyt, ettd matka-apurahojen suuren ky-
synnan vuoksi tutkimusapurahoja myonnetaan vain poikkeus-
tapauksissa.

Apuraha-anomuksen tulee padsaantoisesti olla perilla
hallituksen kokouksessa kasiteltavana viimeistaan 2 vk en-
nen sellaista kokousta, joka edeltda suunniteltua matkaa. Mi-
kali abstraktion hyvaksytty esitettavaksi posterina, tulee ha-
kemuksessa selvasti mainita posterin esittdja kokouksessa.

APURAHAT

379

Apurahan saajan on laadittava ammatillinen, esim. omaa
tutkimusaihetta kasitteleva katsaus Sydanaaneen. Kirjoitus-
aiheesta ja aikataulusta on sovittava etukdteen Syddnaanen
paatoimittajan kanssa, mielellddn heti apurahan myontokir-
jeen vastaanottamisen jalkeen. Kirjoitus on edellytys apura-
han maksulle!

Lisatietoja seuran internetsivuilla
https://www.fincardio.fi/tutkimus/apurahat/

The 2nd Nordic-Baltic
Conduction System Pacing Summit
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Seuran somekanavat - seuraa meita somekanavilla

Instragram kardiologinenseura (www.instagram.com/kardiologinenseura/)
Facebook Finnish Cardiac Society - Suomen Kardiologinen Seura (www.facebook.com/fincardio)

Useilla seuran jaoksilla on omat facebook-sivunsa (suljettu ryhma), jossa ko. kardiologian alasta
kiinnostuneet voivat jakaa informaatiota esim. tutkimustuloksista, koulutuksesta ja mielenkiintoisista
potilastapauksista tms. Hae ryhman jasenyytta:

Akuuttikardiologian jaos (www.facebook.com/groups/523454974793907/)

Nuoret kardiologit jaos (www.facebook.com/groups/1352712784855860)
Tromboosijaos (www.facebook.com/groups/1694426130855889/)

SKS invasiivisen kardiologian jaos (www.facebook.com/groups/192356508281962/)

Uutiset ja nostot seuran sosiaalisen median sivuille

Saara Sillanmaki / Varasihteeri

KFl erikoislaakari, kokeellisen kardiologisen kuvantamisen dosentti (UEF), LT
KYS Kuvantamiskeskus

saara.sillanmaki@pshyvinvointialue.fi

0447113233

Sanna Uskela / Jasen

Kardiologian el, LL

Pohjois-Karjalan Keskussairaala, Sydankeskus
sanna.uskela@siunsote.fi

0503838034

Suomen Kardiologisen Seuran internetsivuilta
www.fincardio.fi loydat mm.

+  Sydanaanen viimeisimmat numerot (vaatii kirjautumisen) seka teemanumerot

+  Kardiologia Suomessa alta Ylilaakarikyselyiden tulokset toimenpidemaarista
(vaatii kirjautumisen)

«  Seuran yhdistyssaannot (www.fincardio.fi/seura/seuran-yhdistyssaannot/)

+  Matka- ja tutkimusapuraha ohjesaannon
(www.fincardio.fi/tutkimus/apurahat/matka-ja-tutkimusapurahaohjesaanto/)

«  Osoitteenmuutoslomakkeen
(https://www.fincardio.fi/seura/osoitteenmuutokset/)

«  Koulutuskalenterin (www.fincardio.fi/koulutus/sks-koulutustilaisuudet/)

+ Hallituksen kokoonpano ja tulevien kokousten paivamaarat
(www.fincardio.fi/seura/hallitus/)




Sydanaani 2024 @ 35:3

Abbott Medical Finland Oy
Toimitusjohtaja

Mika Mustonen

(09) 8700 8034, 050 434 4741
mika.mustonen@abbott.com

Advanz Pharma

Ent. Correvio an Advanz
Pharma company
(Cardiome Pharma Corp.)
Sales Manager Finland
Sanna-Marja Hyytidinen
050336 0057
Sanna-Marja.Hyytiainen@
advanzpharma.com

Amarin Nordic

KAM in Finland

Mika Lehtisyrja

0408337716
mika.lehtisyrja@amarincorp.eu

Amgen AB
Tuotepaalikko

Mari Stenman

050 596 4243
mstenman@amgen.com

AstraZeneca Oy

Medical Affairs Manager CV
Juha Halme

Puh. 01023010

040330 1327
juha.halme@astrazeneca.com

Bayer Oy

Nordic Pharmaceuticals Cluster
Stakeholder Engagement
Specialist

Annika Palola

040 776 6685
annika.palola@bayer.com

B. Braun Medical Oy
Aesculap

Tuotepaallikko

Pasi Kalajainen

Puh. 020 177 2700

040 875 7644
pasi.kalajainen@bbraun.com

KANNATUSJASENTEN YHTEYSTIEDOT

Biotronik Oy
Toimitusjohtaja

Toni Turunen

(09) 4257 9216, 0400 676 115
toni.turunen@biotronik.com

Bittium Oyj/

Bittium Biosignals Oy
Myynnin ja liiketoiminnan
kehittdmisen asiantuntija
Mari Kinnunen

040 344 4302
mari.kinnunen@bittium.com

Boehringer Ingelheim
Finland Ky

Brand Manager

Sanni Arokko

040593 7748
sanni.arokko@
boehringer-ingelheim.com

Boston Scientific
Regional Sales Manager
RM Finland

Annika Birgers

044 546 4677
Annika.Birgers@bsci.com

Bristol Myers Squibb

Brand Lead | Cardiovascular
Paivi Erdvaara

(09) 2512 1230, 040 575 3575
paivi.eravaara@bms.com

Cardirad Oy

Nordic Manager

Structural Heart

Jukka Kosonen

040758 0811
jukka.kosonen@cardirad.com

Chiesi Pharma AB

Key Account Manager, Nordic
Hakan Sjobacka

+46 8 753 3520, +46 708 20 7893
h.sjobacka@chiesi.com

Edwards Lifesciences Finland
Account Manager THV Finland
Jaakko Lahti

0400 763 639
Jaakko_lahti@edwards.com

EPS Vascular Oy

Soile Lindholm

040 744 2536
soilel@epsvascular.com

GE Healthcare Finland Oy
Myyntipaallikko,
kardiovaskulaarinen ultradani
Saila Repo

040502 1424
saila.repo@ge.com

Janssen-Cilag Oy

Key Account Manager
Tommi Ruohonen

040 664 1696
TRuohone@ITS.JNJ.com

Medtronic Finland Oy
Myyntipaallikko, kardiologia
Klaus Sippel

0408477113
klaus.sippel@medtronic.com

Novartis Finland Oy
Marketing Manager
Henri Vehvildinen
050 328 3388
henri.vehvilaeinen@
novartis.com

Novo Nordisk Farma Oy
Product Group Manager
Noora Pitkdnen

044 3733977
npi@novonordisk.com

Organon Finland Oy

Nordic Brand &

Customer Manager

Suvi Sillanpaa

040 823 4050
suvi.sillanpaa@organon.com

Orion Oyj Orion Pharma
Tuotepaallikko

Tiina Vaananen

050 966 5430
tiina.vaananen@
orionpharma.com

Pfizer

Country Brand Lead

Johanna Virolainen

050586 8197
Johanna.virolainen@pfizer.com
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Philips Oy Healthcare
Tuija Marjamaa
tuija.marjamaa@philips.com

Sanofi

Country Medical Head Fl
Lotta Vassilev

050 381 4646
lotta.vassilev@sanofi.com

Siemens Healthineers
Osasto- ja
markkinointiassistentti
Teija Jermoranta
0105112088,050431 9404
teija.jermoranta@
siemens-healthineers.com

CSL Vifor

Key Account Manager
Samuli Ajasto
0440770220
samuli.ajasto@
viforpharma.com

Zenicor Medical Systems AB
Country Manager

Sanna Bellhammar
0440707163
sanna@zenicor.com
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Joko olet kirjautunut uusituille
www.fincardio.fi-nettisivuille?

Uusitun nettisivuston myota on myos kirjautumistunnuksesi muuttunut.
Ensisijainen sahkopostiosoitteesi toimii kayttajatunnuksena ja voit itse
muodostaa salasanasi ensimmaista kertaa kirjautuessasi. Tee se nain:

1.  Menewww.fincardio.fi-sivustolle.
2. Sivunylalaidassa on teksti ”Kirjaudu”, paina sita.

3. Avautuvassa "Kirjautuminen"-nakymassa sinulta tiedustellaan
kayttajatunnusta ja salasanaa. Ohita ne ja paina ”Unohtuiko salasana/
kirjautuminen ensimmaista kertaa?” -tekstilinkkia.

»

4.  Saavuit Kongressi-sovelluksen sivulle ”Unohtuiko salasana, pyyda uusi”.
Tayta "kayttdjatunnus” ja paina LAHETA”-nappainta.

5. Saatruudulle kuittauksen ”Salasanan vaihtolinkki on lahetetty”.

6. Sahkopostiisi on tullut info@contio.fi-osoitteesta viesti, jossa on linkki
salasanasi vaihtoon. Linkki on voimassa 15 minuutin ajan. Jollei viestia
kuulu, tarkistathan roskapostikansiosi.

7. Linkin valittuasi, avautuu "Luo salasana” -nakyma, jossa voit asettaa
itsellesi salasanan. Valta skandinaavisten merkkien (3, 0)
seka _'" " -merkkien kayttoa.

8.  Voit nytkirjautua ulos (nimesi, oikea ylalaita) salasanan vaihtosivulta.

Siirry www.fincardio.fi-sivulle ja kirjaudu nyt sisaan sivuille tunnuksellasi ja
asettamallasi salasanalla.

Sinulle avautuu nyt suoraan kaikki jasenistolle avoin materiaali. Esim.
”Kardiologia Suomessa” alakansiona oleva "Ylilaakarikysely toimenpidemaarat”
-sivusto on nyt sinulle suoraan avoinna aina kirjautuessasi, jos et ole kirjautunut,
nakyy ko. alasivu punaisella lukon kuvalla.

[lmoita seuran toimistoon (fcs@fincardio.fi), mikali haluat muuttaa tunnuksena
toimivaa sahkopostiosoitettasi. HUOM., sama osoite toimii myos uutiskirjeen
osoitteena. Jasenportaali, jossa voit valmistumisen myota paivittaa
yhteystietojasi itse, on valmisteilla.
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KOULUTUSTOIMINTAA 2024 TUKEVAT

SOPIMUSPOHJAISELLA KOULUTUSTUELLA

Seuran koulutustilaisuuksia 2024

Preventiokiertue 2024

Kohti vaikuttavampaa preventiota, luentosarja primaari- ja sekundaaripreventiosta
Ajankohdat ja paikkakunnat:

* 14.3.2024, Turku, Radisson Blu Marina Palace Hotel " . - ~
* 23.4.2024, Kuopio, Original Sokos Hotel Puijonsarvi LI l Brl Sto | Mve rS Squ I bb
+10.9.2024, Oulu, Original Sokos Hotel Arina / Valkea

+22.10.2024, Tampere, Solo Sokos Hotel Torni

+19.11.2024, Helsinki, Original Sokos Hotel Presidentti

Jérjestdja Suomen Kardiologinen Seura, preventiojaos. Tilaisuutta tukevat
sopimuspohjaisella koulutustuella Amarin Switzerland GmbH, Suomen sivuliike ja

Novartis Finland Oy SYYS KO KO U S

Suomen Kardiologisen Seuran keviitkokous
10.-12.4.2024, Pikku-Finlandia, Helsinki
Tilaisuutta tukee sopimuspohjaisella koulutustuella Bristol Myers Squibb

KEVATKOKOUS

Sydédmen ruokatorviultraidinitutkimuksen peruskurssi
18.-19.4.2024, Helsinki
Jérjestdja Suomen Kardiologinen Seura, kardiovaskulaarikuvantamisen jaos

Abbott

Elektrofysiologian peruskurssi
25.-26.4.2024, Turku
Jérjestdja Suomen Kardiologinen Seura, rytmikardiologian jaos

Hitteji ja Huteja, tahdistinhoidon koulutuspiivi

3.5.2024, Helsinki PROGRESS REPORT

Jérjestdja Suomen Kardiologinen Seura. Tilaisuutta tukee sopimuspohjaisella
koulutustuella Abbott Medical Finland Oy

Sydidmen ultraddnitutkimuksen peruskurssi
23.-24.5.2024, Helsinki
Jarjestdja Suomen Kardiologinen Seura, kardiovaskulaarikuvantamisen jaos | | |

~\ Boehringer
Ingelheim

Lippipdéivat
30.-31.5.2024, Kuopio
Jérjestdja Suomen Kardiologinen Seura, lippésairauksien jaos

Jokot Linnassa XIV

30.-31.5.2024, Hameenlinna

Jérjestdja Suomen Kardiologinen Seura, nuoret kardiologit jaos. Tilaisuutta tukevat
sopimuspohjaisella koulutustuella AstraZeneca Oy, Biotronik Oy ja Pfizer Oy

9th AEPC Teaching course on paediatric arrhythmias

14.-15.6.2024, Helsinki

Organized by the AEPC Cardiac Dysrhythmias and Electrophysiology working group &
Finnish Cardiac Society

Syda Itraddnitutkimuksen hand: -k i
121392020, Helsinkd TUKIJOINA KURSSEILLA

Jérjestdja Suomen Kardiologinen Seura, kardiovaskulaarikuvantamisen jaos

Sydéimen ruokatorviultradinitutkimuksen peruskurssi

19.-20.9.2024, Tampere
Jérjestdja Suomen Kardiologinen Seura, kardiovaskulaarikuvantamisen jaos mm

Tahdistinhoidon peruskurssi

26.-27.9.2024, Lahti Abbott

Jérjestdja Suomen Kardiologinen Seura, rytmikardiologian jaos

Suomen Kardiologisen Seuran syyskokous
2.-4.10.2024, Messukeskus, Helsinki A t Z
Tilaisuutta tukee sopimuspohjaisella koulutusapurahalla Abbott Medical Finland Oy S ra eneca

Sepelvaltimoiden TT hands on -kurssi
31.10.-1.11.2024, Kuopio felo) B I OT Ro N I K
Jérjestdja Suomen Kardiologinen Seura, kardiovaskulaarikuvantamisen jaos -

excellence for life
Rytmipaivit
28.-29.11.2024, Oulu

Jérjestdja Suomen Kardiologinen Seura, rytmikardiologian jaos t' N 0 v A R T I S

Sydidmen ruokatorviultradinitutkimuksen peruskurssi
28.-29.11.2024, Turku

Jérjestdja Suomen Kardiologinen Seura, kardiovaskulaarikuvantamisen jaos
Angio-PCI peruskurssi P Zer
12.-13.12.2024, Vantaa

Jérjestdja Suomen Kardiologinen Seura, invasiivisen kardiologian jaos
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For confidence during PCl

KENGREXAL® cangrelor is the only V. P2
inhibitor with rapid onset and offset s

Half-life
of 3-6 minutes

regardless of
dosage'

Offset within
1 hour after
discontinuation’

Onset
within
2 minutes'

o’ Kengrexal

cangrelor

Reference: 1. KENGREXAL® (cangrelor) Prescribing Information. 2023
KENGREXAL® (kangrelori) 50 mg kuiva-aine vélikonsentraatiksi injektio-/infuusionestetté varten, liuos.

Kayttdaihe: Asetyylisalisylihapon kanssa kaytettava Kengrexal on tarkoitettu tromboottisten kardiovaskulaaristen tapahtumien vahentédmiseen aikuisille sepelval-
timotautipotilaille, joille tehdaan perkutaaninen sepelvaltimotoimenpide (PCI) ja jotka eivat ole saaneet suun kautta otettavia P2Y,-estajia ennen PCl-toimenpi-
detta ja joilla suun kautta otettavien P2Y:,-estdjien kaytto ei ole mahdollista tai toivottavaa.

Annostus ja antotapa: Laskimoon, ainoastaan kayttokuntoon saattamisen ja laimentamisen jalkeen (ohjeet, ks. valmisteyhteenveto). Valmisteen saa antaa laa-
kari, jolla on kokemusta joko akuuttien sepelvaltimotautikohtausten hoidosta tai angioplastiatoimenpiteista. Valmiste on tarkoitettu akuutin hoidon yhteydessa
sairaalassa tehtaviin erikoistoimenpiteisiin. PCI: 30 mikrogrammaa/kg nopeana boluksena laskimoon (< T minuutti) ja valittémasti sen jalkeen 4 mikrogrammaa/
kg/minuutissa infuusiona laskimoon. Bolus on annettava kokonaan ja infuusio on aloitettava ennen toimenpidetta. Niitd on jatkettava véhintdan kahden tunnin
ajan tai koko toimenpiteen ajan, jos se kestada yli kaksi tuntia. Laakarin harkinnan mukaan infuusiota voidaan jatkaa yhteensa nelja tuntia. Siirtyminen suun kautta
annettavaan P2Y12-hoitoon: Potilaan pitkaaikaishoidoksi on vaihdettava suun kautta otettava P2Y:-ladkitys. Vaihdon yhteydessa annetaan P2Y,-hoidon (klopi-
dogreeli, tikagrelori tai prasugreeli) latausannos suun kautta valittémasti Kengrexal-infuusion paatyttya. Vaihtoehtoisesti voidaan antaa latausannos tikagreloria
tai prasugreelia, mutta ei klopidogreelia, 30 minuuttia ennen infuusion paattymista. PCl-toimenpiteen yhteydessa potilaille on annettava vakiokdytannén mukais-
ta liséhoitoa. Annosta ei tarvitse muuttaa, jos potilaalla on maksan tai munuaisten vajaatoimintaa tai jos potilas on iakas. Turvallisuutta ja tehoa alle 18-vuotiaiden
lasten hoidossa ei ole vield varmistettu. Vasta-aiheet: Aktiivinen verenvuoto tai tavallista suurempi verenvuotoriski, jonka aiheuttaa heikentynyt hemostaasi ja/
tai irreversiibeli hyytymishairid tai dskettdinen laajamittainen leikkaus/trauma tai hallitsematon vaikea hypertensio; aiempi aivohalvaus tai ohimeneva aivojen
verenkiertohairid (TIA); yliherkkyys vaikuttavalle aineelle tai apuaineille.

Varoitukset ja kdyttoon liittyvat varotoimet: Verenvuoto: Kengrexal-hoito voi lisata verenvuodon riskia ja erityisesti valtimopunktiokohdassa esiintyvan verenvuo-
don tai intrakraniaalisen verenvuodon riskida. Kengrexalia on annettava varoen potilaille, joilla on sairaus tai tila, johon liittyy tavallista suurempi verenvuotoriski,
seka potilaille, jotka saavat verenvuotoriskia mahdollisesti suurentavaa laakitysta. Selittdmatdn lasku potilaan verenpaineessa tai hematokriittiarvossa saattaa
viitata verenvuotoon, jolloin Kengrexalin annon lopettamista on tarkoin harkittava. Syddmen tamponaatio: Kengrexal-hoito voi lisata syddantamponaation riskia.
Vaikutus munuaistoimintaan: Kengrexal-hoidon yhteydessa on esiintynyt munuaisten vajaatoimintaa. Vaikeaa munuaisten vajaatoimintaa sairastavien potilaiden
kohdalla on mahdollista, ettd munuaisten toiminta heikkenee ja GUSTO-luokituksen mukaan kohtalaista verenvuotoa esiintyy tavallista useammin. Kengrexalia
on kaytettava varoen naille potilaille. Yiiherkkyys: Ylihnerkkyysreaktioita voi esiintya Kengrexal-hoidon jalkeen, mukaan lukien anafylaktisia reaktioita / sokkia ja
angioedeemaa. Dyspnean riski: Kengrexal-hoito voi lisata dyspnean riskia. Fruktoosi-intoleranssi: Kengrexal sisaltda 52,2 mg sorbitolia per injektiopullo, eika sita
saa antaa potilaille, joilla on perinnéllinen fruktoosi-intoleranssi, ellei se ole ehdottoman valttamatonta.

Yhteisvaikutukset: Klopidogreelin verihiutaleita estava vaikutus ei toteudu, kun sita annetaan potilaalle Kengrexal-infuusion aikana. Klopidogreelin taydellinen
farmakodynaaminen vaikutus voidaan varmistaa antamalla potilaalle 600 mg:n klopidogreeliannos valittomasti Kengrexal-infuusion paatyttya. Kengrexalia ja
prasugreelia voi antaa samanaikaisesti. Potilaan laakitys voidaan vaihtaa kangrelorista tikagreloriin ilman, etta verihiutaleiden aggregaatiota estava vaikutus
keskeytyy. Kangrelorilla ei ole todettu farmakokineettisia tai farmakodynaamisia yhteisvaikutuksia asetyylisalisyylihapon, hepariinin, nitroglyseriinin, bivalirudiinin,
pienimolekyylisen hepariinin, fondaparinuuksin tai GP llb-/llla estajien kanssa. Kangrelorin metabolia ei ole riippuvainen CYP-sytokromeista eivatka se tai sen
metaboliitit estéd CYP-isoentsyymeja. Kaytettdva varoen samanaikaisesti rintasyoparesistenssiproteiinin (BCRP) substraattien kanssa.

Raskaus ja imetys: Kengrexal-valmisteen kayttda ei suositella raskauden aikana. Ei tiedetd, erittyykd Kengrexal ihmisen rintamaitoon. Imevaiseen kohdistuvia
riskeja ei voida poissulkea.

Vaikutus ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn: Kengrexal-valmisteella ei ole haitallista vaikutusta ajokykyyn ja koneidenkayttokykyyn. Haittavaikutukset: Yleisim-
mat Kengrexalin aiheuttamat haittavaikutukset ovat lieva tai kohtalainen verenvuoto ja dyspnea. Vakavia Kengrexaliin liittyvia haittavaikutuksia sepelvaltimotau-
tipotilailla ovat muun muassa vaikea/hengenvaarallinen verenvuoto ja yliherkkyys. Muita yleisia haittavaikutuksia ovat esimerkiksi hematooma, hematokriittiarvon
lasku, hemoglobiiniarvon lasku, ekkymoosi ja eritys valtimopunktiokohdasta. Tarkempaa tietoa haittavaikutuksista, ks. valmisteyhteenveto.

Yliannostus: Verenvuoto oli yleisin todettu haittavaikutus. Jos verenvuotoa esiintyy, se on hoidettava tavallisilla tukitoimenpiteilla. Ei vastalaaketta.
Pakkauskoko: 10 injektiopulloa. Hinta: 4052,31 € (vmh).

Luokittelu: Reseptilddke, jonka madraamiseen liittyy rajoitus. Ei SV-korvattava.

Lisatiedot: Pharmaca Fennica tai Chiesi Farmaceutici S.p.A., Via Palermo, 26/A, 43122 Parma, ltalia. Tutustu valmisteyhteenvetoon ennen ladkkeen méaaraamista.
Teksti perustuu 16. tammikuuta 2023 paivattyyn valmisteyhteenvetoon. #1-2023
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