LUKU 9

Syvan laskimotukoksen ja keuhkoembolian
uudet tuulet — akuuttihoidon kirjo
fibrinolyysista kotihoitoon

VELI-PEKKA HARJOLA

JYRI KOIVUMAKI

Syvan laskimotromboosin (SLT) ja keuhkoembolian
(KE) vuotuiseksi ilmaantuvuudeksi viestdssi on arvioi-
tu 1-2/1000. Noin puoleen SLT:ista liittyy useimmiten
oireeton keuhkoembolisaatio. SLT-potilaiden avohoito
on vakiintunut maassamme, mutta KE-potilaat on paa-
saantoisesti hoidettu vuodeosastoilla todellisesta riskista
riilppumatta tai sita arvioimatta. Sen vuoksi pienen kuo-
leman riskin potilaiden nopean kotiutuksen ja kotihoi-
don kriteerien tunnistamisessa on talla hetkelld eniten
opittavaa.

Syvan laskimotukoksen ja keuhkoembolian hoitolinjat

SLT:n ja KE:n hoitomuotoja ovat antikoagulaatiohoito ja
invasiiviset hoidot seké systeeminen fibrinolyysi KE:n hoi-
dossa.

SLT:n hoitovalinnat perustuvat oireiden ja loydosten
vaikeuteen sekd tukoksen sijaintiin. KE:n hoitovalinnat
taas perustuvat varhaisen kuoleman riskin mukaan tehta-
vaan jaotteluun suuren, kohtalaisen ja pienin riskin luok-
kiin (taulukko 1) (1). Sen suhteen keskeiset tekijdt ovat
kuoleman riskin kliininen arvio, hemodynaaminen tilan-
ne, oikean puolen kuormituksen kuvantamisloydokset ja
biomerkkiainetasot.

KE:ta epailtaessi keuhkovaltimoiden tietokoneangiog-
rafia on ensisijainen tutkimus, jossa tulee samalla arvioi-
da myos sydamen oikean kammion kuormitus. Kuormitus
maaritellaan TT:ssa siten, etta oikean kammion loppudias-

TAULUKKO 1.

Varhainen kuolemanvaara Verenkierto

Suuri (> 15 %) Epavakaa, sokki

Vakaa

Kohtalainen (3—15 %)’

Pieni ( < 2 %)’

ZKuvantaminen = TT-tutkimus tai sydamen ultradani.

3Biomerkkiaineet = troponiinit ja natriureettiset peptidit.

Oikean kammion kuormitus

'Suuren riskin potilaita lukuun ottamatta kuolemanvaaran arviointiin suositellaan liséksi esim PESI- tai sPESI-riskiluokituksen kaytt6a.

“Kohtalaisen riskin keuhkoemboliapotilas voidaan kotiuttaa alkuvaiheen seurannan (1-2 vrk) jélkeen, mikali potilaan vointi pysyy vakaana.

>Kotiutus joko péivystyspoliklinikalta tai alle 1 vrk seurannan jalkeen.

Hoito

Kylla Liuotushoito
Kylla
(kuvantaminen? tai Sairaalahoito*
biomerkkiaineet}/EKG)
Ei Kotihoito®

Taulukko 1. Varhaisen kuolemanvaaran arviointi ja hoitolinjan valinta.
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Oikean kammion laajentuma

RVEDD > 30 mm parasternaalisessa
pitkittaisleikekuvassa

RVEDD/LVEDD > 0,9 karjen nelikammiokuvassa

Oikean kammion vapaan seindman hypokinesia (ja
apikaalinen kontraktio)*(McConnelin merkki)

Septumin oikeneminen diastolessa oikean puolen
dilataation takia, "deltoid sign”

Trikuspidaalivuodon nopeus > 2,8 m/s
(> 3,4 m/s viittaa krooniseen tilaan)

RVEDD = oikean kammion loppudiastolinen Iapimitta
LVEDD= vasemman kammion loppudiastolinen lapimitta

Taulukko 2. Keuhkoemboliaan liittyvan oikean kammion kuormituksen
[yd6kset syddmen kaikukuvauksessa.

tolinen lapimitta ylittaa TT-leikkeessa vasemman kammi-
on suurimman mitan. Sydamen kaikukuvaus on hyodyksi
sokkipotilaan erotusdiagnostiikassa ja tarvittaessa potilai-
den tarkemmassa luokittelussa hoitovalintaa ajatellen (tau-
lukko 2). Arvioinnin tulee olla kokonaisvaltainen eika pe-
rustua yksittaiseen rajapintaiseen arvoon.

On hyvd muistaa, ettd oikean kammion akuutti pai-
nekuormitus voi aiheuttaa subendokardiaalista iskemiaa,
ja siten joskus sydanlihasmerkkiainepaastoa, seka oikean
kammion venytys natriureettisten peptidien nousun (1).
Ném4 ovat kohonneen kuoleman riskin merkkeji, mutta
niiden rutiininomainen maarittdminen kaikilta KE-potilail-
ta ei ole perusteltua. Mikali kuvantamistutkimusta joudu-
taan odottamaan useita tunteja (yli 4 h), suositellaan vahin-
taan kohtalaisen ennakkotodennikoisyyden tapauksissa
aloittamaan hoitoannoksella pienimolekyylinen hepariini
(LMWH) jo ennen tutkimusta — suuren todennakoéisyyden
potilailla mahdollisimman varhain (2).
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Antikoagulanttihoito

LMWH:t (daltepariini, enoksapariini ja tintsapariini) ja var-
fariini ovat vuosia olleet SLT:n ja KE:n hoidon perusta. KE
ja SLT ovat my6s apiksabaanin, dabitraanin ja rivaroksa-
baanin virallisia indikaatioita (3-5). Myos edoksabaanilla
on vastaavanlainen tutkimusnaytto (6). Vakioannoksisten
uusien antikoagulanttien kaytt¢ helpottaa hoidon toteut-
tamista niin hoitoa aloitettaessa kuin jatkohoidossa. Klii-
nikon on tunnettava kunkin laakeaineen aloitustapa seka
jatkohoidon periaatteet. Ensimmainen NOAC-spesifinen
antidootti on hyvaksytty dabigatraanivaikutuksen kumoa-
miseksi.

Suuren riskin potilaiden hoito

Suuren riskin KE on kliininen diagnooosi, jossa akuutti
KE johtaa hypotensioon tai sokkiin. Ainoastaan suuren ris-
kin KE on trombolyysihoidon kiistaton indikaatio (2). Hoi-
dosta on laajin naytto alteplaasilla ja tenekteplaasilla, joka
kaytannossd soveltuu hoitoon yksinkertaisimmin. Hoidon
aloittamisessa ei ole aikaa viivyttelyyn, ja epailyn vahvistu-
miseen riittad yleensi bedside sydamen kaikukuvaus, jossa
ndhdaan oikean kammion dilataatio. Ennen liuotushoitoa
on arvioitava liuotushoidon ehdottomat kontraindikaati-
ot. Hypotensio hoidetaan tarvittaessa varovaisen nesteytyk-
sen ja esim. noradrenaliini-infuusion avulla. Liiallinen nes-
teytys sen sijaan voi pahentaa oikean kammion venytysta,
siirtad septumia vasemmalle ja siten heikentia vasemman
kammion tayttoa ja edelleen vaikeuttaa sokkia. Erityistilan-
teissa voidaan turvautua invasiivisiin hoitoihin ja jopa tila-
péiseen ECMO-hoitoon (7, 8).

Kohtalaisen riskin potilaiden hoito

Kohtalaisen riskin KE:lla tarkoitetaan tilaa, jossa veren-
kierto on vakaa, mutta sydamen oikean puolen kuormi-
tus, sydanlihasmerkkiainepaasto tai natriureettisen pepti-
din kohonnut arvo on osoitettavissa. Tamén lisdksi ESCin
uusin suositus suosittaa kayttamaan kliiniseen riskinarvi-
oon Pulmonary Embolism Severity Index (PESI)- tai simp-
lified PESI-laskuria (sPESI) (9). Biomerkkiaineita ei sinansa
tule ottaa pelkastaan riskinarviointia varten, ellei niita ole
maaratty esim. epdaselvan rintakivun tai hengenahdistuk-
sen selvittdmiseksi. On hyvi muistaa, ettd oikean puolen
kuormituksen merkkien kehittyminen edellyttaa huomat-
tavan laaja-alaista tai hyvin proksimaalista embolisaatiota.
Oikean puolen laajeneminen voidaan todeta tietokoneto-
mografiassa. Sydamen kaikukuvaus ei sindnsa ole valtta-
maton, mutta toisaalta sen avulla voidaan arvioida myos
keuhkovaltimopainetaso. Viimeisimman nayton perusteel-
la potilaat hoidetaan tavanomaisella antikoagulanttihoidol-
la, silla nayttoa liuotushoidon vaikutuksista kuolleisuuteen
ei ole (10-11). Kaytdnnossa potilaat on hyva ottaa seuran-
taan 1-2 vuorokauden ajaksi esimerkiksi paivystysosastolle
ja arvioida sen jdlkeen kotiutuksen mahdollisuudet. Mikéli
tilanne muuttuu epéstabiiliksi, edetdan liuotushoitoon. Jos
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TAULUKKO 3.

Ik

Miessukupuoli

Maligniteetti

Sydamen vajaatoiminta
Keuhkosairaus

Sydamen syke > 110/min
Systolinen verenpaine < 100 mmHg
Hengitystaajuus > 30/min

Lampo < 36 °C

Alentunut tajunnan taso, sekavuus

Happisaturaatio < 90 % huoneilmalla

Tulkinta
PESI: @
©  66-85 pistetta:
© 86-105 pistetta:

< 65 pistetta:

© > 125 pistetta:
SPESI:

luokka I, hyvin pieni riski (30 péivan kuoleman riski 0-1,6 %)
luokka I1, pieni riski (1,7-3,5 %)

luokka 11, keskisuuri riski (3,2-7,5 %)

® 106-125 pistettd: luokka IV, suuri riski (4,0-11,4 %)

luokka V, hyvin suuri riski (10,0-24,5 %)

0 pistetta: pieni riski (1,1%), vahintaan 1 piste: suuri riski (8,9%).

PESI (piste) sPESI (piste)
1/ ikavuosi > 80 vuotta =1

10

30 1

10 1

10 1

20 1

30 1

20

20

60

20

Taulukko 3. Keuhkoembolian kuolemanriskin arviointi PESI- ja sPESI-pisteytysten perusteella.

selvat oikean puolen kuormituksen 16ydokset on todettu
alkuvaiheessa, kannattaa syddamen ultradanitutkimus tehda
mieluummin ldhelld potilaan kotiutusta kuin heti hoidon
alussa, silla keuhkovaltimopaine ja oikean kammion kuor-
mitus korjaantuvat usein nopeasti antikoagulaation aloit-
tamisen jalkeen. Rutiininomainen syddmen ultradanitutki-
mus ei kuitenkaan ole perusteltu.

Pienen riskin potilaat ja kotihoidon mahdollisuus

Pienen riskin KE-potilaiden antikoagulanttihoidon periaat-
teet ovat samat kuin SLT:ssa. Pienen riskin potilaista osa
voidaan useimmiten kotiuttaa suoraan paivystyspoliklini-
kalta tai alle vuorokauden seurannan jalkeen (12-15). Ko-
tihoidon mahdollisuuksien arvioimiseksi on luotu riskilas-
kureita, joihin voi tukeutua paatoksenteossa (taulukko 3)
(9, 13). PESI-ja sPESI-luokitusten perusteella pienen riskin
potilaiksi (luokka I-II) luokiteltujen 30 péivan kuolleisuus
on alle 2 %, jos ei havaita oikean puolen kuormituksen
merkkejd. Kriteerien perusteella kolmasosa tai enemman-
kin voisi olla hoidettavissa avohoidossa. Aiheesta julkais-
tussa 13 tutkimuksen meta-analyysissa oli yhteensa 1657

kotihoitopotilasta (14). Kolmen kuukauden seurannassa
toistuvia SLT:ia tai KE:ita ilmaantui 1,7 %:lle potilaista, mer-
kittavia vuotoja 1,0 %:lle ja kokonaiskuolleisuus oli 1,9 %.
Tuloksia verrattiin kolmeen tutkimukseen, joissa 256 poti-
lasta kotiutettiin 72 tunnin sisalld ja viiteen tutkimukseen,
jossa 383 potilasta hoidettiin sairaalassa. Kun kuolleisuu-
dessa huomioitiin maligniteettien osuus, ei aineistojen va-
lilla ollut eroja minkdan paatetapahtuman suhteen (14).

Todettakoon, ettd HYKS Meilahden paivystyspoliklini-
kan ja Keski-Suomen keskussairaalan KE-potilaista kotiu-
tui varhain 4 %, kun Hestia-tutkimuksen ja PESIn kriteerit
yhdistaen kolmasosa potilaista olisi voinut kotiutua (16).

Pienen riskin potilaan hoitolinjassa on huomioita eten-
kin hoidon toteuttamiseen vaikuttavat tai komplikaatioris-
keja lisadvat tekijat seka liitannaissairaudet.

Muu hoito: KE-potilaan varhainen mobilisaatio ja
SLT:n yleishoito

Mikali potilaalla on todettu SLT, tulee posttrombootti-
sen oireyhtyman estosta huolehtia. Posttromboottisen
syndrooman ehkaisyn kannalta on oleellista, etta potilas
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mobilisoidaan ilman tarpeettomia viiveitd ja turvonnees-
sa jalassa kaytetdan ainakin pdivdsaikaan vahintdan pol-
ven alapuolelle ulottuvaa kierresidosta hoidon alus-
ta alkaen, ja turvotuksen vihennyttya potilas hankkii
“tarvittaessa”polvipituisen, paineluokan II ladkinnallisen
hoitosukan. Hoitosukan pitkaaikainen kaytto ei kuiten-
kaan ole perusteltua rutiininomaisesti, vaan ainoastaan oi-
reiden ja turvotuksen perusteella.

KE-potilas tulee mobilisoida osastolla mahdollisimman
pian oireiden ja hemodynamiikan salliessa. Potilasta ei siis
tule makuuttaa ilman selvaa perustetta. Pienen riskin poti-
laiden liikkumista ei ole tarve rajoittaa lainkaan, ja kohta-
laisen riskin potilaiden liikkumista vain yleistilan vaatiessa.

Antikoagulanttihoidon kesto

Antikoagulanttihoidon kesto maaraytyy tukokselle altista-
neiden tekijoiden tai niiden puutteen perusteella (17). Hoi-
to on vahintaan 3 kuukautta. Raskauden ajan laskimotukos
kuuluu erikoissairaanhoidon piiriin.

Seuranta ja kroonisen tromboembolisen
pulmonaalihypertension riski

Toistuva mikroembolisaatio ja suonen seinimén muutokset
voivat johtaa krooniseen tromboemboliseen pulmonaalihy-
pertensioon (CTEPH) myos ilman akuutin KE:n historiaa.
CTEPH:n riski on noin 0,6—4 % kahden vuoden kulut-
tua ensimmaisestd KE:sta (18, 19). CTEPH:n riskia lisai-
vat etenkin nuori ika, laaja-alainen, idiopaattinen KE seka
toistuva keuhkoembolisaatio (18).

Oireisille potilaille (NYHA 2 tai enemman) suunnitel-
laan tarkemmat CTEPH:n kardiopulmonaaliset tutkimuk-
set. Jos merkittdva oikean puolen kuormitus on todettu,
on potilaalle syyta jarjestda uusi arvio noin 3-6 kuukau-
den padhan. Tuolloin sydantilanne arvioidaan oireilevilla
potilailla joko suoraan sydamen ultraanitutkimuksella tai
suunnatusti vain niille potilaille, joiden NT-proBNP on ko-
holla. Raja-arvona on kéytetty 500 pg/ml (20).

Tietokonetomografiaa tai alaraajalaskimoiden ultrada-
nitutkimusta ei tule rutiininomaisesti toistaa sairaalavai-
heessa eikda myohemmassa seurannassa.

Syvan laskimotukoksen toimenpidehoidot

Alaraajojen laskimotukos

Syvan laskimotukoksen hoidossa voidaan harkita trombo-
lyysihoitoa, jos oireiden kesto on alle kaksi viikkoa, tukos
on vaikeaoireinen ja ulottuu nivussiteen ylapuolelle eika
potilaalla ole suurentunutta vuotoriskia (7, 21). Systee-
minen liuotushoito on tehokas, mutta siihen liittyy huo-
mattava vuotokomplikaatioiden lisiantymisen vaara, joten
sen kayttod ei suositella vaan liuotus tulee antaa paikal-
lisesti katetrilla (22). Toimenpidereittina voidaan kayttda
sisempad kaulalaskimoa, tukospuolelle vastakkaista reisi-
laskimoa tai saman tai vastakkaisen puolen polvitaivelas-
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kimoa. Ohjainvaijeri ja diagnostinen katetri viedaan lapi-
valaisukontrollissa trombin alueelle ja varjoaineen avulla
tarkastetaan trombin paikka ja laajuus. Taman jalkeen ka-
tetri poistetaan ja tilalle viedadn infuusiokatetri, jossa on
useita sivureikia.

Fibrinolyyttina kaytetaan joko urokinaasia tai plasmi-
nogeenin kudosaktivaattori (tPA) alteplaasia, jonka rinnal-
la kaytetaan joko fraktioimatonta hepariinia infuusiona tai
pienimolekyylista hepariinia. Oraalinen antikoagulaatio-
hoito aloitetaan liuotushoidon paatyttya. Liuotusaika on
eri tutkimuksissa vaihdellut runsaasti (30-192 h), joista
keskimaardinen aika on 51 h (23). Kotimaisessa katsausar-
tikkelissa ei suositella 48 tunnin ylittamista (24). Tulosta
voidaan seurata toistuvin venografioin ja potilaan pitaé olla
jatkuvassa seurannassa liuotushoidon ajan. Hyvi valiton
tulos arvioituna laskimon aukeamisella ja normaalilla ve-
renvirtauksella on tutkimuksissa saavutettu 84 %:1la (23).
Kuuden kuukauden seurannassa verrattuna pelkkaan anti-
koagulaatiohoitoon suurempi osa laskimoista nayttaa myos
pysyvan auki (36 % vs. 64 %) (25). Viliton oireiden lievi-
tys on hyvi ja hoito vahentaa postromboottisen oireyhty-
man kehittymista, mutta nayttoa siita, etta liotus vahentaisi
keuhkoembolisaatiota tai kuolleisuutta ei ole (23, 24, 25,
26). Paikallistakaan trombolyysia ei voida antaa, jos poti-
laalla on vasta-aiheita liuotushoidolle. Toimenpidekuollei-
suus on 0,4 %, KE:ta on esiintynyt 0,7-1 %:lla ja vuoto-
komplikaatioita on raportoitu 5-11 %:lla, joka on samaa
luokkaa kuin konservatiivisesti hoidetuilla ja pienempi
kuin systeemitrombolyysin saaneilla (23, 24).

Paikallisen liuotushoidon tulosta voidaan joskus pa-
rantaa pallolaajennuksella ja laskimostentin asennuksella,
jos liuotuksen tulos on huono tai jos suonessa todetaan fib-
roottinen tiukka ahtauma. Stenttaamista ei tule tehda ni-
vusligamenttitason alapuolella, silla taman alueen stentit
pysyvat huonosti auki (24). Yleisimmin ahtauma todetaan
vasemman yhteisen iliakalaskimon alueella kohdassa, jos-
sa oikea yhteinen iliakavaltimo ylittad sen (May-Thurnerin
syndrooma). Toimenpidereitiksi suositellaan tukospuolen
polvitaivelaskimoa. Ahtauma tulisi esilaajentaa ja stentin
asettamisen jalkeen tehd4 myos jalkilaajennus. Antkoagu-
laatiohoito méardytyy muun kokonaistilanteen mukaan
(27). Antitromboottinen hoito harkitaan yksilollisesti, eika
sithen ole olemassa virallisia suosituksia (17).

Uudempia katetritekniikoita ovat paikallinen ult-
raddnitehosteinen trombolyysi (28), manuaalinen aspi-
raatio-trombektomia (29) ja mekaaninen trombektomia
yhdistettyna paikalliseen trombolyysiin (30). Ultraaa-
nitehosteisen trombolyysin toimenpidekatetri koostuu
isommasta ladkkeenantokatetrista ja sen sisdan tulevasta
ultraddnianturista, jossa on 30 ultraddnielementtid. Laak-
keenantokatetri vieddan trombin sisadan samalla tavoin
kuin perinteisessa paikallisessa trombolyysissa. Sen jal-
keen ohjain vaijeri poistetaan ja tilalle viedaan ultraaa-
nianturi, joka antaa pienienergista ja korkeataajuista ult-
radantd. Ultraadni parantaa fibrinolyytin (alteplaasi tai
urokinaasi) padsya trombin sisédn ja tehostaa ndin hoitoa
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(28). Ultradanitehosteista trombolyysia ei ole todettu ta-
vanomaista paikallista liuotushoitoa tehokkaammaksi tai
turvallisemmaksi (31).

Manuaalinen aspiraatio-trombektomia toteutetaan ti-
hin tarkoitetun 9F-imukatetrin kautta. Katetri viedaan
trombin sisa4n vaijerin paalla, jonka jalkeen vaijeri pois-
tetaan ja imukatetria liikutellaan varovasti edestakaisin ja
pyoritetadn trombin sisalla. Mikali katetri tukkiutuu, se
poistetaan ja huuhdellaan valilla. Tata jatketaan kunnes >
95 % trombista on saatu imettyd pois. Toimenpiteen etu-
na on, ettd se voidaan tehda ilman fibrinolyytin antamista
eli se sopii myos korkeamman vuotovaaran potilaille (29).
Vertailevia tutkimuksia hoidon tehosta ei ole.

Mekaanisen trombektomian ja paikallisen trombo-
lyysin toimenpidekatetri koostuu proksimaalisesta ja dis-
taalisesta pallosta, infuusioportista pallojen vilissa ja os-
killoivasta vaijerista katetrin sisalla. Fibrinolyytti voidaan
annostella (alteplaasi, reteplaasi, urokinaasi) pallojen vi-
liin, jolloin sita tarvitaan normaalia vahemman. Vérdhte-
leva vaijeri sekoittaa fibrinolyyttia trombiin lisiten pinta-
alaa, johon laake paasee vaikuttamaan. Trombi ja laakeaine
voidaan imea katetrin kautta pois hoidon jalkeen (30). Sa-
tunnaistettuja vertailevia tutkimuksia tdmankaan hoidon
tehosta ei ole. Se on myos télla hetkella vedetty pois mark-
kinoilta.

Kirurgisen trombektomian tulokset vastaavat paikalli-
sen liuotuksen tuloksia ja suoni saadaan auki noin 80 %
tapauksista (32, 33). Kotimaisen hoitosuosituksen mukaan
se on ensisijainen hoito massiivissa kuoliouhkan aiheutta-
vassa tukoksessa, koska liuotushoidon vaste tulee liian hi-
taasti (17).

Kaikkiin invasiivisiin hoitoihin tulee liittdd normaali
antikoagulaatiohoito, jos se vuotoriski huomioiden katso-
taan mahdolliseksi. Uusien antikoagulanttien kaytosta tas-
sa yhteydessa ei ole tutkimuksia.

Alaonttolaskimosuodattimet

Alaonttolaskimosuodatinta voidaan harkita potilaille,
joilla on akuutti KE tai ileokavaalinen tukos ja vasta-ai-
he joko antikoagulaatio- tai trombolyysihoidolle tai tois-
tuva KE huolimatta asianmukaisesta antikoagulaatiohoi-
dosta (1, 17). PREPIC-tutkimuksessa satunnaistettiin 400
potilasta, joilla oli syvalaskimotukos joko laskimosuoda-
tinryhméan tai kontrolliksi. Kaikki saivat asianmukaisen
antikoagulaatiohoidon. Kahdeksan vuoden seurannassa
suodatinryhmassa oli vahemmaén KE:aa (6,2 % vs. 15,1 %,
p=0,008), mutta enemman uusia laskimotukoksia (35,7 %
vs. 27,5 %, p=0,042). Kuolleisuudessa tai postromboot-
tisen oireyhtyman esiintymisessa ei ollut eroa (34). Vas-
taava on todettu my®os rekisteritutkimuksessa, jossa tosin
lisaksi kuolleisuus KE:aan oli suodatinryhmaéssi pienem-
pi (1,7 % vs. 4,9 %, p=0,03). Tulosten tulkintaa vaikeut-
taa se, etta tutkimuksissa osa potilaista sai antikoagu-
laatiohoitoa ja osa ei (35). Alaonttolaskimosuodattimen
laittoon liittyy komplikaatioita, joista yleisimpia ovat
punktiopaikan tromboosi tai trombin kertyminen suo-

dattimeen, suodattimen embolisoituminen, alaonttolas-
kimon trombosoituminen, uusi laskimotukos ja postrom-
boottinen oireyhtyma (36, 37).

Potilaille, joilla on akuutti SLT ja tilapainen este anti-
koagulaatiolle, voidaan asentaa tilapainen suodatin. Valiai-
kaisia suodattimia on kahdenlaisia: ihoon ankkuroitavia ja
laskimon sisaan ankkuroituvia. Naist4 ensimmaisiin liittyy
merkittava infektioriski. Jalkimmadiset toimivat pitkalti py-
syvan suodattimen tavoin ja ne voidaankin tarvittaessa jat-
taa paikoilleen, mutta niiden poistamista suositellaan heti
kun mahdollista, sill4 niihin liittyy samat komplikaatioris-
kit kuin pysyviin suodattimiin (1). Kaikille potilaille, joille
asennetaan alaonttolaskimosuodatin, pysyva tai tilapainen,
suositellaan antikoagulaatiohoitoa, jos se vain on mahdol-
lista (37).

Ylaraajojen laskimotukos

Noin 10 % kaikista syvista laskimotukoksista tulee ylaraa-
jojen laskimoihin. Naista 20 % on primaarisia (thoracic
outlet -syndrooma, Paget-Schrotterin syndrooma) ja 80 %
sekundaarisia liittyen syopasairauksiin, traumoihin tai toi-
menpiteisiin (kirurgia, katetrit, tahdistinjohdot) (38). Yla-
raajojen syvien laskimotukosten osalta ei ole tutkimuksia
antikoagulaatiohoidosta tai sen kestosta, mutta siina suosi-
tellaan samoja hoitolinjoja kuin alaraajojen tukoksissa. Pai-
kallista trombolyysid ja/tai trombektomiaa voidaan kayttda
hankalaoireisille potilaille. Mikali antikoagulaatiohoidosta
(ja trombolyysista) huolimatta potilaalle jaa hankalia yla-
raajan oireita 1-3 kuukauden seurannassa voidaan harkita
dekompressioleikkausta (ylimman kylkiluun poisto) ja so-
lislaskimon pallolaajennusta ja stenttaamista (38).

Keuhkoembolian toimenpidehoidot

Kirurginen embolektomia
ESC:n suosituksen mukaan akuutin KE:n reperfuusiohoi-
to tulee antaa vain korkean kuoleman riskin potilaille ja
niille kohtalaisen riskin potilaille, joiden hemodynamiik-
ka seurannassa muuttuu epavakaaksi. Ensisijainen mene-
telma on trombolyysi ja muita menetelmia voidaan harkita,
jos sille on vasta-aihe tai silla ei saavuteta riittavaa tulosta
(1). Ensimmainen KE:n kirurginen embolektomia suoritet-
tiin onnistuneesti vuonna 1924 (1). Embolektomia tehddan
mediaalisen sternotomian kautta normotermiassa sydan-
keuhkokoneen turvin valttaen aortan pihditysta. Keuh-
kovaltimorunko ja molemmat keuhkovaltimot avataan ja
trombia poistetaan imulla ja mekaanisesti aina segmenttita-
solle saakka. Paremman nakyvyyden saamiseksi sydankeuh-
kokoneen virtausta voidaan tilapaisesti laskea (39, 40, 41).
Kirurgisesta embolektomiasta tehdyt tutkimukset ovat
péasadntoisesti pienid satunnaistamattomia sarjoja tai ret-
rospektiivisia tutkimuksia seka rekisteritutkimuksia. Satun-
naistettuja tutkimuksia ei ole. Tutkimuspotilaat, indikaatiot
ja muu annettu hoito vaihtelevat runsaasti. Tutkimuksissa
on mukana seka suuren etta kohtalaisen kuoleman riskin
KE, osa potilaista on saanut trombolyysin ja osa ei, ja osalle

Sydénaani 2016 M 27:1A Teemanumero



potilaista on samalla asetettu my¢s alaonttolaskimosuoda-
tin. Operatiivinen kuolleisuus tutkimuksissa on n. 6 % ja
sairaalakuolleisuus vaihtelee valilla 12,5-27,2 %. Kolmen
vuoden seurannassa potilaista on elossa 65-83 %, suuren
kuoleman riskin KE:n vuoksi leikatuilla potilailla ennuste
on huonompi (39, 42, 43). Potilaan ennusteeseen ei ndyta
vaikuttavan se, tehdaénko toimenpide ison vai pienen vo-
lyymin keskuksessa (43, 44). Verrattaessa kirurgista em-
bolektomiaa ja trombolyysia suuren ja kohtalaisen kuole-
man riskin KE:n hoidossa, on kirurgisessa hoidossa ollut
vihemman vuotokomplikaatioita, nopeampi ja parempi
oikean kammion toipuminen ja osassa tutkimuksia myos
pienempi kuolleisuus (45-47). Pienien potilassarjojen pe-
rusteella kehonulkoista hapetusta (ECMO, extracorporeal
membrane oxygenation) voidaan kayttad tilanteen stabi-
loimiseen kriittisessa tilanteessa esim. leikkausta odotet-
taessa tai jos leikkaukselle on vasta-aihe. Sen on yhdessa
antikoagulaatiohoidon kanssa todettu myos avaavan tuk-
keutuneita keuhkovaltimoita (40, 48).

Katetritekniikat
Katetritekniikoita voidaan kayttaa samoin indikaatioin
kuin kirurgista embolektomiaa (1,17). Tavoitteena on
poistaa trombia paa- tai alalohkojen keuhkovaltimois-
ta, nopeuttaa oikean kammion toipumista, lievittda oirei-
ta ja parantaa ennustetta (49). Laadultaan tehdyt tutki-
mukset vastaavat kirurgisesta hoidosta tehtyja, eika isoja
keskenaan etukateen ekvivalentteja hoitomuotoja vertai-
levia tutkimuksia ole. Katetritekniikat voidaan jakaa pel-
kastaazn mekaanisiin, joita kaytetadn, jos on absoluuttisia
vasta-aiheita trombolyysille ja farmakomekaanisiin, jolloin
katetrihoitoon liitetdan paikallisesti annosteltu fibrinolyyt-
ti. Mekaaniset voidaan jakaa trombia hajottaviin, reolyyt-
tisiin eli hydrodynaamisiin, aspiraatio-trombektomiaan ja
rotationaaliseen trombektomiaan. Trombia voidaan hajot-
taa pigtail-katetrilla tai perifeerisiin suoniin tarkoitetuilla
pallokatetreilla. Reolyyttisessa hoidossa hyytyméan ruisku-
tetaan keittosuolaa erikoiskatetrilla korkealla paineella ja
samalla katetrilla myos aspiroidaan hajonnutta trombimas-
saa pois. Aspiraatio-trombektomiassa trombia imetdan 8-9
Frenchin erikoiskatetrein. Tassa tekniikassa tarvitaan myos
erityinen sisadnvieja, jossa on irrotettava hemostaattinen
venttiili, joka mahdollistaa trombin poistamisen katetrin
mukana. Rotationaalisessa trombektomiassa kaytettavan
katetrin sisalla on korkeilla kierroksilla pyoriva korkkiruu-
vimainen lanka, joka hajottaa trombia ja saa aikaan imun,
jonka avulla hajonnut trombimateriaali poistuu potilaas-
ta (49). Kaikkiin mekaanisiin tekniikoihin voidaan liittaa
paikallinen fibrinolyytin anto, joka tehostaa hoitoa. Nai-
t4 hoitoja kasittelevassa katsausartikkelissa, joka sisalsi 35
tutkimusta ja yhteensd 594 potilasta, toimenpide onnistui
ja hyva valitén kliininen vaste saatiin 86,5 %:lle. Lieva toi-
menpidekomplikaatio tuli 7,9 %:lle ja merkittava 2,4 %:lle,
toimenpidekuolleisuus oli 0,8 % (50).

Uusin akuutin KE:n hoitoon tullut katetritekniikka on
ultraganiavusteinen trombolyysi, jonka toimintaperiaate on
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esitetty edella. Katetrit voidaan vieda tois- tai molemmin-
puolisesti joko paa- tai alalohkokeuhkovaltimoihin. Fib-
rinolyyttina tutkimuksissa on kaytetty alteplaasia infusoi-
tuna nopeudella 0,5-1 mg/h 12-24 tunnin ajan. SEATTLE
IT -tutkimuksessa talla menetelmalla hoidettiin 150 akuut-
tia KE-potilasta, joista 31:11a (21 %) oli korkea ja 119:1l4
(79 %) kohtalainen kuoleman riski, joilla oli lisiksi todet-
tavissa sydamen oikean puolen kuormitus TT-kuvauksessa
arvioituna RV/LV-suhteen nousuna (= 0,9). 48 tunnin seu-
rannassa RV/LV-suhde laski merkittavasti (1,55 vs. 1,13,
Pp<0,0001), samoin ultradanella arvioituna systolinen keuh-
kovaltimopaine (51.4 mmHg vs. 36,9 mmHg, p<0,0001).
Merkittavia verenvuotoja (GUSTO-luokituksella kohtalai-
nen tai vaikea) ilmaantui 10 %:lle. Nelja potilasta (2,7 %)
kuoli 30 paivan seurannassa, mutta nama eivat liittyneet
toimenpiteeseen (51). ULTIMA-tutkimuksessa satunnais-
tettiin 59 potilasta, joilla oli akuutti KE ja ultraanella arvi-
oituna RV/LV suhde > 1,0 saamaan joko hepariinia ja ult-
raadnitehosteisen liuotushoidon tai pelkka hepariinia. RV/
LV-suhde laski 24 tunnin seurannassa enemman ultrada-
nitehosteisessa ryhmassa (keskimaaraiset laskut 0,30 vs.
0,03, p<0,001). Ultraadnen perusteella oikean kammion
kuormitus vaheni myos arvioituna TAPSE:lla, RV/RA-pai-
negradientilla, alaonttolaskimon leveydelld ja silmaméarai-
sesti 24 tunnin kohdalla. 90 péivin kohdalla naista enda
silmédméaraisessd arviossa oli tilastollisesti merkitsevi ero.
90 piivan seurannassa kummassakaan ryhmassa ei kehit-
tynyt yhtdan verenkiertovajausta tai uutta KE:a, ei myos-
kaan merkittavia verenvuotoja. Hoitoryhmassa todettiin 3
(10 %) lievda verenvuotoa ja hepariiniryhmassa 1 (3 %)
(52). Ultradanitehosteista trombolyysihoitoa kasittelevas-
sa katsausartikkelissa (seitseman tutkimusta, 197 potilas-
ta, joista 18 %:1la suuren kuoleman riskin KE) RV/LV-suh-
de laski hoidolla 1,36:sta 1,03:een, joka vastaa aiemmissa
tutkimuksissa trombolyysihoidolla saatua vastetta. Mu-
kana olleissa tutkimuksissa merkittdva verenvuoto tuli
3,6 %:lle ja lieva 10,7 %:lle, fataaleja tai kallonsisaisia vuo-
toja ei tullut. Kolmen kuukauden seurannassa mortaliteet-
ti oli 3,6 % (53).

Lahetimme kaikkiin yliopistosairaaloihin kyselyn kar-
toittaaksemme, miten toimenpidehoitoja kaytetdan eri
puolilla Suomea. Vastaukset saimme kolmesta yksikosta ja
tdmén pienen otoksen perusteella voidaan todeta, etta hoi-
tokdytannot vaihtelevat huomattavasti. Yhteista on se, ettd
kirurgiaa kaytetaan hyvin vahan. Muutoin yksikoissa on
kaytossa eri toimenpidevaihtoehtoja ja samojenkin osalta
toimenpidemadarissd on moninkertaisia eroja. Tama tilanne
sopii hyvin siihen, etta yhteenvetona SLT:n ja KE:n toimen-
pidehoidoista voidaan todeta, ettd huomioiden laskimotu-
kosten yleisyys, on naista tehty yllattavin vahan laadukasta
eri hoitovaihtoehtoja vertailevaa tutkimusta. Paatoksissa on
syyta huomioida myos hinnat, silla vertailtaessa esimerkik-
si akuutin suuren kuolemanriskin KE:n hoitoa, niin pelkin
trombolyytin (tenetekplaasi) hinta on 320 euroa, ja ultraaa-
nitehosteisessa trombolyysissa tahén tulee lisaksi katetrien
hinnat eli 5780 euroa annettaessa hoito molemmin puolin.
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Kirurgisen trombektomian hinta taas liitkkuu vililla 8 000 -
16 000 euroa pelkan toimenpiteen osalta.

Yhteenveto

SLT:n ja KE:n tavanomainen hoito perustuu LMWH:hin ja
varfariinin tai oraalisiin suoriin antikoagulantteihin. Lieva-
oireiset, pienen riskin KE voidaan padsaéntoisesti hoitaa
avohoidossa. Suuren riskin KE on ainoa selva liuotushoi-
don aihe. Osa potilaista voi hyotya akuuttivaiheessa toi-
menpidehoidoista, mutta yksittaista interventiota ei kdytet-
tavissa olevin tiedoin voi yleistéen suosittaa jollekin tietylle
potilasryhmalle, vaan paatos pitad tehda aina tapauskohtai-
sesti arvioiden tukoksen ja toimenpiteen aiheuttamaa ris-
kia potilaan vuotovaaraan suhteutettuna. Niille potilaille,
joilla alkuvaiheessa todetaan huomattava pulmonaalipai-
neen nousu, tulee sopia kontrolli 3—-6 kuukauden kuluttua
ja oireisille potilaille (NYHA 1II tai enemman) tehdadn sy-
damen ultraadnitutkimus. Ultraaanikontrollin tarvetta voi
seuloa natriureetisten peptidien avulla, ja matala taso pois-
sulkee merkittavan oikean puolen kuormituksen.
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Téhan laékkeeseen kohdistuu lisdseuranta.

Koostumus: Vaikuttava aine: 2,5 mg / 10 mg / 15 mg / 20 mg riva-
roksabaania. Kayttoaiheet: 2,5 mg: Samanaikaisesti pelkan asetyy-
lisalisyylihapon (ASA) tai asetyylisalisyylihapon ja joko klopidogreelin
tai tiklopidiinin yhdistelman kanssa aterotromboottisten tapahtumien
ehkdisyyn aikuisille potilaille akuutin sepelvaltimotautikohtauksen jal-
keen sydamen biomarkkerien ollessa koholla. 10 mg: Laskimotrombo-
embolioiden (VTE) ehkaisy aikuisilla potilailla, joille tehdaan elektiivinen
lonkka- tai polviproteesileikkaus. 15 mg/ 20 mg: Aivohalvauksen ja sys-
teemisen embolian ehkaisy aikuisilla potilailla, joilla on ei-valvulaarinen
eteisvarina ja yksi tai useampi riskitekija, kuten kongestiivinen sydamen
vajaatoiminta, hypertensio, > 75 vuoden ika, diabetes mellitus, aiempi
aivohalvaus tai ohimeneva aivoverenkiertohdirio (TIA). Syvan laskimotu-
koksen (SLT) ja keuhkoembolian (KE) hoito seka uusiutuva ‘njaKE:n
ehkdisy aikuisilla. Erityisryhmdt: Rytminsiirtoon menevat potilaat: XA-
RELTO® voidaan aloittaa tai XARELTO®-hoitoa voidaan jatkaa potilailla
joille harkitaan rytminsiirtoa. Annostus: Aterotromboottisten tapahtu-
mien ehkdisyyn sepelvaltimotautikohtauksen jélkeen 2,5 mg kahdesti
vuorokaudessa. Ortopedisille potilaille 10 mg kerran vuorokaudessa.
Aloitusannos tulee ottaa 6—10 tunnin kuluttua leikkauksesta edellyt-
tden, ettd verenvuoto on lakannut. Eteisvarindpotilaille 20 mg kerran
vuorokaudessa, kohtalaista tai vakavaa munuaisten vajaatoimintaa sai-
rastaville eteisvarinapotilaille 15 mg kerran vuorokaudessa. SLT:n ja KE:n
hoitoon 15 mg kahdesti vuorokaudessa ensimmaisten 3 viikon ajan,
tdman jalkeen jatkohoitoon 20 mg kerran vuorokaudessa. Alennettua
jatkohoitoannosta 15 mg kerran vuorokaudessa voidaan kayttéa kohta-
laista tai vakavaa munuaisten vajaatoimintaa sairastaville SLT- ja KE-po-
tilaille, mikali vuotoriskin arvioidaan olevan suurempi kuin uusiutuvan
SLT:n tai KE:n riskin. Vasta-aiheet: Yliherkkyys vaikuttavalle aineelle
tai apuaineille; kliinisesti merkittdva aktiivinen verenvuoto; vamma tai
tila johon liittyy merkittdvd verenvuodon riski; samanaikainen hoito
muulla antikoagulantilla poislukien siltahoito tai erityistilanne, jossa
fraktioimatonta hepariinia annetaan keskuslaskimo- tai valtimokatetrin
auki pitdmiseksi; akuutin sepelvaltimotautikohtauksen hoito potilailla,
joilla on ollut aiemmin aivohalvaus tai ohimeneva aivoverenkiertohdirio,
maksasairaus, johon liittyy hyytymishairic ja kliinisesti merkittava veren-
vuotoriski sisdltden kirroosipotilaat, jotka ovat Child Pugh -luokassa B
ja C; raskaus ja imetys. Varoitukset ja varotoimet: Hoitojakson ajan
suositellaan antikoagulaatiohoitokayténtdjen mukaista kliinista seuran-
taa. XARELTO®-hoito tulisi lopettaa mikali potilaalla iimenee vakava
verenvuoto. lkaantyminen voi lisdtd vuotojen riskid. Ei suositella poti-
laille, joilla on vakava munuaisten vajaatoiminta (kreatiniinipuhdistuma
< 15 ml/min); potilaille, jotka saavat samanaikaista systeemista hoitoa
|aakkeilld, jotka ovat voimakkaita sekd CYP3A4:n ettd P-gp:n estdjia,
esim. atsoliryhman sieniladkkeet tai HIV-proteaasin estajat; potilaille,
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joilla on CYP3A4:aé& voimakkaasti stimuloiva laakitys, vain jos tulpan
mahdollisuutta seurataan tarkasti; potilaille, joilla on lisédntynyt veren-
vuotoriski; ei suositella tietojen puutteen vuoksi: muiden verihiutale-
estajien kuin asetyylisalisyylihapon (ASA) tai asetyylisalisyylihapon ja
joko klopidogreelin tai tiklopidiinin yhdistelman kanssa; alle 18-vuotiail-
le, samanaikaisesti dronedaronin kanssa; annos 15 tai 20 mg: potilaille,
joilla on syddmen tekoldppa, PE-potilaille jotka ovat hemodynaamisesti
epdstabiileja tai joille voidaan tehda trombolyysi tai embolektomia. Kdy-
tettdvé varoen tilanteissa, joihin liittyy suurentunut verenvuodon riski;
potilaille, joilla on vakava munuaisten vajaatoiminta (kreatiniinipuhdis-
tuma 15-29 ml/min) tai maksan vajaatoiminta ja jotka saavat saman-
aikaisesti muita 13akkeita, jotka nostavat rivaroksabaanin plasmapitoi-
suutta; kun kaytetdan spinaali-/epiduraalipuudutusta tai -punktiota.
2,5 mg: potilaille, joka ovat yli 75-vuotiaita; kevyille potilaille;
potilaiden, jotka saavat XARELTO®-valmistetta ja asetyylisalisyylihappoa
tai XARELTO®-valmistetta ja asetyylisalisyylihapon ja klopidogreelin/
tiklopidiinin  yhdistelmdd, tulee saada samanaikaisesti steroideihin
kuulumattomia tulehduskipulddkkeitd vain siind tapauksessa, etta
edut ovat verenvuotoriskia suuremmat. Potilaille, joilla on haavaisen
gastrointestinaalisairauden vaara, voidaan harkita asianmukaista en-
naltaehkaisevaa hoitoa. Vaikka rivaroksabaanihoito ei vaadi ladkepitoi-
suuksien monitoroimista normaalissa kliinisessd kaytdssa, rivaroksabaa-
nipitoisuuksien mittaamisesta kalibroidulla kvantitatiivisella anti-faktori
Xa-aktiivisuustestilla voi olla hydtya erityistilanteissa. XARELTO® sisaltaa
laktoosia. Haittavaikutukset: Yleiset: anemia, huimaus, paansarky,
silméverenvuoto, hypotensio, hematooma, nendverenvuoto, veriyskd,
ienverenvuoto, ruoansulatuskanavan verenvuoto, maha-, suolisto- ja
vatsakivut, dyspepsia, pahoinvointi, ummetus, ripuli, oksentelu, kuti-
na, ihottuma, ekkymoosi, iho- ja ihonalainen verenvuoto, raajakipu,
urogenitaalikanavan verenvuoto, munuaisten vajaatoiminta, kuume,
perifeerinen 6deema, yleinen voiman ja energian vaheneminen, transa-
minaasipitoisuuksien suureneminen, toimenpiteen jalkeinen verenvuo-
to, kontuusio, haavaerite. Melko harvinaiset: trombosytemia, allerginen
reaktio, allerginen ihottuma, aivoverenvuoto ja kallonsisdinen verenvuo-
to, pyortyily, takykardia, suun kuivuminen, poikkeavat maksan toimin-
ta-arvot, urtikaria, rtroosi, huonovointisuus, seuraavien pitoisuuk-
sien suureneminen: bilirubiini, alkalinen fosfataasi, LDH, lipaasi, amylaa-
si, GGT. Harvinaiset: keltaisuus, lihasverenvuoto, paikallinen 6deema,
konjugoituneen bilirubiinin pitoisuuden suureneminen, pseudoaneurys-
ma (melko harvinainen: estohoidossa akuutissa koronaarisyndroomassa
perkutaanisen toimenpiteen jélkeen). Yleisyys tuntematon: Myyntiluvan
myontamisen jalkeen raportoitu (esiintyvyys ei arvioitavissa): angio- tai
allerginen ddeema, kolestaasi ja hepatiitti (myds hepatosellulaarinen
vaurio). Pakkaukset ja hinnat (vh+alv): 2,5 mg: 56 tabl. 93,10 €;
100 tabl. 160,14 € (vain sairaalakdyttdon); 168 tabl. 245,65€ 10 m

10 tabl. 33,31 €; 30 tabl. 95,81 €; 100 tabl. (vain sairaalakéyttocn)
15 mg: 28tabl. 89,84 €; 42 tabl. 131,70 €; 98 tabl. 273,24 €; 100 tabl.
(vain sairaalakayttoon) 20 mg: 28 tabl. 89,84 €; 98 tabl. 273,24 €;
100 tabl. (vain sairaalakayt . XARELTO® 15 mg/20 mg kolmen kuu-

kauden hoitoa vastaavan pakkauksen (98 tabl.)
paivahinta potilaalle 1,67 €. Toimitusluoki-
tus: Reseptilddke. Korvattavuus: Rajoitetusti

korvattava (40 %): Ei-lappaperdista eteis-

& sairastaville potilaille aivohalvauksen ja
systeemisen embolian estoon hoitavan laakari
kirjoittamalla B-lausunnolla (351). Rytminsiirron
yhteydessd reseptimerkinnalld 3 kuukauden
ajaksi. Syvd laskimotukos- ja keuhkoemboliapotilaille diagnoosin jalkeen
reseptimerkinndlld 6 kuukauden ajan. Elektiivisille lonkka- tai polvipro-
teesipotilaille ladkemddrdysmerkinndlld 2 kuukauden ajan. Myyntilu-
van haltija: Bayer Pharma AG, D-13342 Berliini, Saksa. Lisatietoja
saatavissa: Bayer Oy, p. 020 785 21, www.xarelto.fi. Versio:
2015-06-26, L.FI.MKT.01.2016.3941.
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