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Valtimotiehyt on sikidaikana vélttdmaton rakenne, jonka sulkeutumiseen syntymaén jilkeen vaikuttavat
monet tekijat, mm. veren happiosapaineen nousu. Tiehyt sulkeutuu normaalisti muutaman
ensimmadisen elinpéivin aikana, mutta se voi kuitenkin jiida avoimeksi ja aiheuttaa oikovirtausvian
vastasyntyneelle. Télloin potilaan diagnoosi on avoin valtimotiehyt (PDA).

Téssé syventdvien opintojen kirjallisessa tyossa tutkittiin tdysiaikaisesta raskaudesta syntyneiden
lasten avoimia valtimotiehyitd (PDA), jotka on diagnosoitu TYKS:n Lasten ja nuorten klinikalla
vuosina 2000-2022. Tutkimuksen tavoitteena oli saada tietoa PDA:n spontaanista
sulkeutumistaipumuksesta ja spontaaniin sulkeutumiseen mahdollisesti vaikuttavista tekijoista.
Tutkimuksessa selvitettiin my0s avoimiin valtimotiehyisiin liittyvien oireiden esiintyvyys, mahdolliset
riskitekijét, kaytetty diureettilddkitys, tarvitut sulkutoimenpiteet ja toimenpiteisiin mahdollisesti
liittyvit komplikaatiot ja jadnndsoikovirtaukset.

Tutkimusaineisto koostui retrospektiivisestd potilasaineistosta, joka kerdttiin potilasrekisterista
diagnoosikoodin Q25.0 avulla etsityistd potilaskertomusteksteistd kesén ja syksyn 2022 aikana.
Aineistoon kuului 243 potilasta.

Seurannassa 47,3 % avoimista valtimotiehyistd sulkeutui spontaanisti. Spontaania sulkeutumista
tapahtui eniten kolmen kuukauden ikddn mennessd, mutta PDA saattoi sulkeutua spontaanisti vield
jopa potilaan kymmenennenkin ikédvuoden jélkeen. Spontaaniin sulkeutumiseen tilastollisesti
merkitsevisti vaikuttavia tekijoitd olivat valtimotichyen ldpimitta, muu rakenteellinen sydanvika ja
PDA:han liittyva sukurasite. Kliinisesti tirkeimpid spontaaniin sulkeutumiseen vaikuttavia tekijoita
olivat liséksi pulmonaalihypertensio eli keuhkoverenpainetauti ja kromosomipoikkeavuuksista
erityisesti Downin syndrooma. Yleisin PDA:han liittyva 16ydos oli syddmen sivudéni, seuraavaksi
yleisimpié olivat kongestiivinen syddmen vajaatoiminta ja pulmonaalihypertensio. Oireista yleisimmat
olivat tihentynyt hengitys (takypnea) ja heikentynyt painonnousu. Valtimotiehyisté 32,9 % tarvitsi
sulkutoimenpidetti, joista 61,3 % tehtiin katetriteitse ja 38,7 % kirurgisesti. Toimenpiteistéd aiheutuvia
komplikaatioita esiintyi 7,6 %:lla ja ne olivat yleisempié kirurgisissa suluissa.

Avainsanat: avoin valtimotichyt, synnynnéinen rakenteellinen sydénvika, lapsipotilas, riskitekijét,
ennuste
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1 Johdanto

1.1 Avoin valtimotiehyt (PDA)

Valtimotiehyt (ductus arteriosus, DA) on sikidaikana normaali ja systeemiperfuusiolle
vélttdmiton verisuonirakenne. Se kulkee proksimaalisen aortan ja keuhkovaltimorungon
valilla ja mahdollistaa veren kulun vield kehittymaissé olevien keuhkojen ohi suoraan
laskevaan aorttaan ja kohti istukkaa. Vain pieni, keuhkojen kehittymiseen tarvittava verimaéra
(5—15 % koko verimééaristd) kulkee keuhkojen kautta ja loppu menee laskevan aortan kautta
systeemikiertoon. (1). Sikionkehityksen aikana syddmen oikea kammio vastaa noin 65 %:sta
syddmen minuuttitilavuudesta. Lisdksi keuhkoverenkierron vastus on sikidaikana suuri. (4).
[lman valtimotiehyttd oikeaan kammioon kohdistuisi voimakas jélkikuorma (afterload), jonka
seurauksena sikion selvidminen olisi uhattuna. Ennenaikainen valtimotiehyen sulkeutuminen
tai merkittdvéd kaventuminen sikidaikana voi johtaa pahimmillaan syddmen oikean kammion

vajaatoimintaan ja sikion hydropsiin (1).

Sikidaikana valtimotiehyttd pitavét auki monet tekijat. Ndistd tdrkeimpid ovat veren matala
happiosapaine ja syklo-oksigenaasivilitteiset arakidonihapon metaboliatuotteet
prostaglandiini PGE2 ja prostasykliini PGI2 (2). PGE2:n ja PGI2:n pitoisuudet ovat sikidlla
suuret, silld niitd muodostetaan istukassa ja niiden metabolia keuhkoissa on vihéistd. PGE2 ja
PGI2 laajentavat valtimotiehyttd sen seindmaéssd olevien prostaglandiinireseptorien
vilitykselld. My0s nitraatti laajentaa tiehyttd. (2). Syntymaén jdlkeen vastasyntyneen
verisuoniston sisdinen ymparistd muuttuu radikaalisti hengityksen kdynnistyessé, keuhkojen
avautuessa ja istukan poistuttua verenkiertojirjestelmasti. Veren happiosapaine kasvaa ja
prostaglandiinien pitoisuus verenkierrossa pienenee keuhkoissa tapahtuvan metabolian
lisddntymisen ansiosta (2,3). Timén seurauksena valtimotiehyen seindmén sileé lihas supistuu
ja luumen kutistuu. Valtimotiehyen sulkeutumista syntymén jilkeen edistévit
happiosapaineen nousun sekéd prostaglandiinin ja prostasykliinin pitoisuuksien vihenemisen
lisdksi prostaglandiinisereptorien mééran viheneminen ja keuhkoverenkierron vastuksen
noususta aiheutuva valtimotiehyen seindmén verenpaineen lasku. Liséksi valtimotiehyt

menettid sensitiivisyytensd PGE2:n vasodilatoivalle vaikutukselle (2).

Normaalisti valtimotiehyt sulkeutuu tiysiaikaisella vastasyntyneelld kolmen ensimmaisen
elinpdivén aikana funktionaalisesti, mutta sen tdydelliseen, anatomiseen sulkeutumiseen

menee yleenséd kahdesta kolmeen viikkoa (1). Lopulta tiehyt korvautuu sidekudoksella, jolloin



valtimotiehyen paikalle muodostuu ligamentum arteriosum. Valtimotiehyen sulkeutuminen
voi syntymaén jdlkeen viivdstya tai tichyt voi jaddd kokonaan sulkeutumatta. Fysiologista
spontaania sulkeutumista tapahtuu vauvan kolmen ensimmaéisen elinvuorokauden aikana, ja
jos tiehyt todetaan vield kolmannen vuorokauden kohdalla ultradénitutkimuksessa avoimeksi,
vastasyntynyt saa diagnoosin avoin (tai avoimeksi jadnyt) valtimotiehyt (patent ductus
arteriosus, PDA). Spontaania sulkeutumista voi tapahtua vield kolmannen elinvuorokauden
jéalkeenkin, mutta silloin sulkeutumista pidetdédn viivédstyneend. Télloin tichyeen on
vaikuttanut tekijoitd, joiden takia spontaani sulkeutuminen ei ole padssyt tapahtumaan

fysiologisesti.

Avoin valtimotiehyt on oikovirtausvika, jossa keuhkoverenkierron vastuksen ja
keuhkovaltimopaineen laskiessa kehittyy oikovirtaus vasemmalta aortasta oikealle
keuhkovaltimoon. Oikovirtausviat ovat yleisimpid synnynnéisid syddnvikoja, ja PDA kuuluu
kammioviliseindaukon (VSD), eteisviliseindaukon (ASD) ja eteis-kammioviéliseindaukon
(AVSD) kanssa niisté yleisimpiin (1). PDA voi olla pieni ja verenkierrollisesti merkitykseton
tai kookas ja oireita aiheuttava. Sen koko ja rakenne vaihtelevat paljon, mutta yleensi tichyt
on aortanpuoleisesta padstiadn levedmpi kuin keuhkovaltimon puoleisesta paéstiin (4).
Avoimeksi jddneen valtimotiehyen verenkierrollinen merkitys mééraytyy padosin sen
mukaan, millainen vastus valtimotiehyen ldpi kulkevalle verelle muodostuu. Vastukseen
vaikuttavat tichyen pituus, poikkipinta-ala ja muoto. Virtaukseen PDA:n ldpi vaikuttaa liséksi
paine-ero aortan ja keuhkovaltimorungon vililla. Keuhkoverenkierron vastuksen merkitys
korostuu suurissa valtimotiehyissd, sillé silloin tiehyt ei itsessdén rajoita sen 1dpi kulkevaa

virtausta. (1).

PDA on yleisempi keskosilla; ennenaikainen syntymé on yksittdisisté riskitekijoistd
merkittavin valtimotiehyen auki jddmiselle (3). Tiehyt saattaa jaada avoimeksi myds
taysiaikaisilla vauvoilla. Verenkierrollisesti merkittdvan PDA:n esiintyvyys tdysiaikaisilla

vauvoilla on 0,05-0,08 % (1).

1.2 Oireet ja Ioydokset

Pieni PDA on yleensé oireeton, ja se 10ytyy yleensd sattumalta syddmen sivudéinen tai muun
syyn takia tehdyn syddmen ultradénitutkimuksen yhteydessa (1,4). Kookkaasta PDA:sta

seuraa systolis-diastolinen vasemmalta oikealle suuntautuva oikovirtaus, joka johtaa



keuhkoverenkierron lisddntymiseen ja systeemiseen hypoperfuusioon seké véhitellen syddmen
vasemman puolen tilavuuskuormitukseen ja keuhkoddeemaan. Pitkittyessdén tilanne johtaa
syddmen kongestiiviseen vajaatoimintaan. (1). Tyypillisid oireita vauvalla ovat tihentynyt
hengitys, vidsyminen ja hikoilu syodessé sekd painonnousun heikentyminen. Statusloydoksini
voidaan todeta parhaiten pulmonaalialueelta kuultava, tyypillinen jatkuva systolis-diastolinen
sivuddni (ns. koneddni). Jos sivudintd ei kuulu, PDA on hiljainen, verenkierrolle
merkitykseton ns. silent duct (1). Muita mahdollisia statusloydoksid PDA-potilailla ovat
takykardia, iskevit nivuspulssit, matala diastolinen verenpaine (ja leved pulssipaine) seké
suurentunut maksa. Diagnoosi varmistuu syddmen ultraddnitutkimuksella, jossa mééritetdan

tichyen koko, muoto seké oikovirtauksen suunta ja mara (1).

Pitkaaikaisseurannassa hoitamaton, verenkierrollisesti merkittdvd PDA voi aiheuttaa
komplikaatioita. Kookas avoin valtimotiehyt voi estdd keuhkoverenpaineen laskun, ja tdstd
voi aiheutua vuosien kuluessa peruuttamattomia keuhkoverisuonien muutoksia,
keuhkoverenpainetautia eli pulmonaalihypertensiota ja lopulta oikovirtauksen kééntyminen
oikealta vasemmalle (4). Nykyisin Suomessa ja muissa kehittyneissd maissa
ultraddnitutkimusten helppo saatavuus mahdollistaa PDA:n varhaisen diagnostiikan, joten
merkittdvida komplikaatioita ei synny. Lapset, joilla on verenkierrollisesti merkittdvi avoin
valtimotiehyt, padsevit toimivan terveydenhuoltojérjestelmén ansiosta ajoissa hoitoon.

Hoidettuna avoimen valtimotiehyen ennuste on hyva.

1.3 Avoimen valtimotiehyen hoitovaihtoehdot

PDA:n sulku ei aina ole aiheellinen, silld spontaania sulkeutumista voi tapahtua kuukausien ja
jopa vuosienkin kuluttua. Pieni tai keskisuuri valtimotiehyt oireettomalla imevaisella ei
edellytd sulkua, mutta seuranta on aiheellista. Oireista vauvaa voidaan hoitaa
nesteenpoistolddkkeilld (yleenséd furosemidi) ennen sulkutoimenpidettd vauvan tilaa tihedsti
seuraten. Jos imevdiiselld todetaan avoimen valtimotiehyen lisdksi muita rakenteellisia
sydinvikoja, on otettava huomioon, etti tietyissa vaikeissa rakenteellisissa syddnvioissa
keuhko- tai systeemiverenkierron ylldpitdminen voi olla ns. duktus-riippuvaista (1). Télldin

potilaan hengissd pysymiseksi valtimotiehyt on pidettdva ladkkeellisesti avoimena.

Taysiaikaisen lapsen PDA voidaan sulkea katetriteitse tai kirurgisesti. Katetrisulku voidaan

suorittaa pienemmille valtimotiehyille suunnatulla koililla tai hieman suuremmille



valtimotiehyille kehitetyilld sulkulaitteilla. Kirurginen sulku tapahtuu torakotomiateitse, ja se
on aina toissijainen vaihtoehto katetrisulkuun verrattuna suuremman komplikaatioriskin
vuoksi. Kirurginen sulku on aiheellinen imevdisilld, joilla on kooltaan suuri tai keskisuuri
valtimotiehyt, syddmen vasemman puolen tilavuuskuormitus, kongestiivinen syddmen
vajaatoiminta, hidastunut kasvu tai pulmonaalihypertensio (4). Leikkaus suositellaan
tehtdvéksi ennen kuuden kuukauden ikdi, jotta pysyvét keuhkoverenkierron muutokset
voitaisiin valttdd. PDA, johon liittyy jatkuva systolis-diastolinen sivudéni tai vasemman
sydénpuoliskon tilavuuskuormitus, on aihe katetrisululle, vaikka lapsi olisi oireeton. PDA:n
sulun vasta-aiheita ovat duktus-riippuvainen sydidnvika, aortan koarktaatio ja irreversiibeli
pulmonaalihypertensio. Sattumaldydoksend todettua, hemodynaamisesti merkityksetonta

PDA:ta, johon ei liity lainkaan sivuéénti (silent duct), ei tarvitse sulkea eiké edes seurata (4).

1.4 PDA:n riskitekijoista

PDA:n riskid tdysiaikaisella vastasyntyneelld lisddvit mm. sepsis tai muu vastasyntyneen
infektio, pulmonaalihypertensio, mekoniumaspiraatio, syntyméaasfyksia, rakenteelliset
sydéinviat ja syntymén jdlkeinen adaptaatiohdiri6 (kuten hengitysvaikeus, takypnea ilman
infektiota ja ohimeneva desaturaatio, jolle ei 10ydy selittdvid elimellistd syytd) (4). Myos
raskaudenaikaisten infektioiden (mm. vihurirokko— tai zikavirustartunta) sekéd teratogeenien
on ajateltu voivan olla PDA:n kehittymisen taustalla (8). Liséksi valtimotiehyen auki jddmisen
riskid lisdd valtimotiehyen suuri ldpimitta: mitd levedmpi tiehyt, sitd harvemmin se sulkeutuu

spontaanisti.

Happiosapaineen nousu verenkierrossa syntymén jilkeen on tarked tekija valtimotiehyen
funktionaalisessa sulkeutumisessa (2,4). Kun happiosapaine ei nousekaan syntymén jilkeen
niin kuin pitéisi, valtimotiehyen sulkeutuminen voi hédiriintyd. Hengitysvaikeus ja siithen
liittyvé desaturaatio vaikuttavat valtimotiehyeen tilla mekanismilla. Sepsiksessd mahdollinen
gram-negatiivisten bakteerien hajotessa syntyvé endotoksemia aiheuttaa hiilimonoksidin
lisddntyneen tuoton valtimotiehyen seindméin soluissa, minkd seurauksena tiehyt relaksoituu
ja pysyy avoimena (2). Pulmonaalihypertensio taas vaikuttaa aortan ja keuhkovaltimorungon
viliseen paine-eroon, ja voi aiheuttaa valtimotiehyen lapi kulkevan oikovirtauksen suunnan
vaihtumisen oikealta vasemmalle tai molempiin suuntiin kulkevaksi. Oikovirtaus oikealta
vasemmalle johtaa veren happiosapaineen laskuun ja syanoosiin ja néin valtimotichyen

avoinna pysymiseen. (4). Mekoniumaspiraatiossa mekanismina on mm. keuhkojen



vaurioituminen ja veren happiosapaineen lasku, syntymédasfyksiassa primaaristi veren

happiosapaineen lasku.

1.4.1 Kromosomipoikkeavuudet ja synnynnaiset rakenteelliset sydanviat

Moniin kromosomipoikkeavuuksiin ja syndroomiin liittyy suurentunut synnynndisen
rakenteellisen sydénvian riski. PDA:n riskid lisddviat mm. Downin, Holt-Oramin ja Wolf-
Hirschhornin oireyhtymét. Myods muut geneettiset tekijat voivat lisdtd riskid valtimotiehyen
auki jddmiselle. Suurin osa (> 55 %) synnynnéisten syddnvikojen geneettisesti taustasta on
vield epéselvid, mutta noin 13 %:n on ajateltu liittyvédn aneuploidioihin, noin 10 %:n geenien
toistojaksoihin liittyviin muutoksiin ja noin 10 %:n yhden nukleotidin muutoksiin (6). Myds
ympdristotekijéit vaikuttavat synnynndisten sydanvikojen ilmaantumiseen. Downin
oireyhtymén taustalla on yleisin aneuploidia eli yhden kromosomin méarin poikkeavuus, ja
myds yleisin kromosomipoikkeavuus, jolla on yhteys rakenteellisiin sydédnvikoihin. PDA
kuuluu yleisimpiin Down-lapsilla diagnosoitaviin synnynnéisiin syddnvikoihin. Vauvoilla,
joilla on Downin syndrooma, on myds suurempi riski mm. pulmonaalihypertensioon, joka

puolestaan lisdé edelleen valtimotiehyen riskid jidda avoimeksi. (5,6).

Aneuploidioiden lisdksi muita kromosomipoikkeavuuksia, joihin PDA assosioituu, ovat
toistojaksojen muutoksista mm. 1p36-deleetio, 1q21.1-deleetio ja Sp-deleetio (Cri-du chat -
oireyhtymi). Yhden geenin mutaatioista PDA:han on liitetty mm. Holt-Oramin syndrooma,
Char-syndrooma, CHARGE-syndrooma, sekd Noonanin, Carpenter-, Coffin-Siris-, Cornelia
de Lange -, Goldenhar-, Mowat-Wilson-, Rubinstein-Taybi- ja Smith-Lemli-Opitz-
oireyhtymit. Edelld mainituissa kromosomipoikkeavuuksissa 30-90 %:1la potilaista on
synnynndisid sydanvikoja, joiden joukossa on my0s avoimia valtimotiehyiti. Joskus
synnynndisid sydidnvikoja, myos PDA:ta, on liitetty my0s Nance-Horanin ja Sotosin

oireyhtymiin sekd Simpson-Golabi-Behmelin ja Townes-Brocksin syndroomiin. (5).

Downin syndrooman lisdksi erityisesti Charin syndrooma ja CHARGE-syndrooma on liitetty
PDA:n lisddntyneeseen esiintyvyyteen (5). CHARGE-syndroomassa kolmella neljésta
esiintyy jokin synnynnéinen sydénvika, joiden joukossa on my6s PDA (5). Charin syndrooma
on autosomaalinen dominantti familiaalinen oireyhtyma, johon on sydidnloyddksend liitetty

primaaristi valtimotiehyen avoimeksi jadminen.
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1.4.2 Muut synnynnaiset rakenteelliset sydanviat ja PDA

Synnynnéiset syddnviat voidaan jakaa kriittisiin sydénvikoihin, jotka oireilevat pian syntymén
jélkeen ja johtavat hoitamattomina lapsen varhaiseen menehtymiseen, ja muihin merkittdviin
sydénvikoihin, joiden oireet ilmaantuvat my6hemmin vastasyntyneen 28 ensimmaisen
elinvuorokauden aikana. Toisaalta osa synnynniisisti sydidnvioista on verenkierrollisesti
viahamerkityksisid tai merkityksettomié; ne 10ytyvit usein sattumalta ja saattavat korjaantua
spontaanisti eivitkéd vaadi toimenpiteitd. Kriittisid synnynnéisid sydianvikoja ovat
systeemiverenkiertoa rajoittavat syddnviat (mm. aortankaaren kaventuma eli aortan
koarktaatio ja syddmen vasemman puolen vajaakehitys) sekd keuhkoverenkiertoa rajoittavat
eli syanoottiset syddnviat (mm. vaikea Fallot’n tetralogia ja valtasuonten transpositio). Naissi
synnynndisissd syddnvioissa verenkierto on tavallisimmin riippuvainen avoimesta
valtimotiehyestd, joten PDA:ta esiintyy usein niiden kanssa samanaikaisesti. Télldin
valtimotiehyttd pidetdén tarvittaessa lddkkein auki, jotta vauvan systeeminen perfuusio tai
keuhkoihin menevin veren mééra siilyy riittdvind. Muita merkittdvid synnynndisia
syddnvikoja ovat merkittdvad vasemmalta oikealle suuntautuvaa oikovirtausta aiheuttavat

viat, kuten AVSD ja kookas VSD. (1).

Tilanteissa, joissa potilaalla ei ole duktus-riippuvaista sydénvikaa, etenkin synnynnéiset
oikovirtausviat aiheuttavat PDA:n kanssa keuhkoverenkierron lisdéntymisen ja siten
suurentuneen pulmonaalihypertensioriskin (1). Pulmonaalihypertension pitkittyessi

keuhkoverenkierron vastus nousee, mika lisda riskid valtimotiehyen auki jaddmiselle.
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2 Tutkimuksen tarkoitus

Tutkimuksen tarkoituksena oli selvittdd, kuinka suuri osa tiysiaikaisina syntyneilld vauvoilla
aikaisintaan kolmen vuorokauden iissé todetuista valtimotiehyisti sulkeutuu spontaanisti ja
mitka tekijdt voisivat vaikuttaa spontaaniin sulkeutumistaipumukseen. Téssé tutkimuksessa
PDA:n spontaanilla sulkeutumisella tarkoitetaan niitd duktuksia, jotka todettiin avoimiksi
vahintddn kolmen vuorokauden idssi ja jotka sulkeutuivat myohemmin seurannassa. Lisdksi
selvitettiin avoimiksi jddneisiin valtimotiehyisiin liittyvit oireet, kiytetty nesteenpoisto- eli
diureettilddkitys, kirurgisten ja katetrisulkujen maéaré ja ajankohta sekd mahdolliset
jaannosoikovirtaukset ja toimenpiteisiin liittyvét komplikaatiot. Tutkimus tuo tietoa PDA:n
spontaanin sulkeutumisen yleisyydesti ja siithen vaikuttavista tekijoistd. Lisdksi
tutkimuksemme tuo uutta tietoa mm. PDA:han liittyvista riskitekijoistd sekd kirurgisen ja
katetrisulun yleisyydestd ja toimenpiteisiin liittyvistd komplikaatioista suomalaislapsilla

viimeisten 23 vuoden aikana.
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3 Aineisto ja menetelmat

3.1 Aineisto

Tutkimus koostuu retrospektiivisestd potilasaineistosta, joka on kerdtty TYKS:n Lasten ja
nuorten klinikalla hoidetuista potilaista. Potilasrekisteristi etsittiin kansainvilisen
tautiluokituksen (ICD-10) diagnoosinumeron (Q25.0) avulla kaikki tdysiaikaisesta
raskaudesta syntyneet alle 18-vuotiaat lapset ja nuoret, joilla oli todettu avoin valtimotiehyt
(PDA) vuosina 2000-2022. Diagnoosihetkelld potilaat olivat vihintdén kolmen vuorokauden

ikdisia.

3.2 Potilaiden esitiedot

Potilaskertomuksista keréttiin tiedot potilaiden sukupuolesta, diagnoosiajankohdasta,
valtimotiehyen ldpimitasta (numeerisena mittana tai kliinisend kuvailuna) ja PDA:han
liittyvistd riskitekijoistd. Valtimotiehyistd oli rekisterdity numeerinen ldpimitta (mm) 130
potilaalla, ja 113 potilaan kohdalla ldpimittaa oli arvioitu kliinisesti asteikolla minimaalinen —

pieni — kohtalainen — laaja — erittdin laaja.

vastasyntyneend sairastettu sepsis, pulmonaalihypertensio, sukurasite (suvussa duktuksia),
suvun muut mahdolliset rakenteelliset syddnviat, kromosomipoikkeavuuksista aiheutuvat
syndroomat, mekoniumaspiraatio ja syntymaasfyksia. Loput oireet ja 10ydokset, jotka olisivat
voineet olla mahdollisia riskitekijoitd, kirjattiin aineistoon nimikkeelld muu riskitekijd. Néihin
kuuluivat vastasyntyneend sairastetut infektiot (mm. pneumonia), syntymén jdlkeinen

adaptaatiohdirio (hengitysvaikeus, ohimeneva takypnea tai desaturaatio) ja hypovolemia.

3.3 PDA:n oireet ja Idydokset, spontaani sulkeutumistaipumus ja hoito

Potilaskertomuksista kerittiin esitietojen lisdksi tiedot PDA:han liittyvistd oireista,

spontaanista sulkeutumistaipumuksesta seka lddkkeellisestd ja kirurgisesta hoidosta ja
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katetritoimenpiteistd sekd niihin liittyvistd komplikaatioista jadnndsoikovirtaukset ja

mahdolliset uusintatoimenpiteet mukaan lukien.

Oireista ja 16ydoksisti kirjattiin aineistoon kongestiivinen syddmen vajaatoiminta (tai selvé
vasemman puolen volyymikuormitus), pulmonaalihypertensio, heikentynyt painonnousu,
takykardia, sivudéni, matala diastolinen verenpaine, suurentunut maksa, iskevét nivuspulssit
ja tihentynyt hengitys. Sivuéddnistd aineistoon on otettu mukaan kaikki pulmonaalialueelta
kuuluneet sivuédnet, joita potilaan hoitava lddkéri ei ollut tulkinnut selkeésti jostain muusta

kuin PDA :sta aiheutuneiksi.

PDA:n sulkeutumistaipumus ja hoidon tarve kirjattiin aineistoon seuraavasti: spontaanisti
sulkeutunut, alun perin pieni tai spontaanisti seurannassa pienentynyt (niin, ettd PDA oli tai
siitd tuli silent duct -tyyppinen, eiki aihetta hoitoon tai seurantaan ollut) ja hoitoa edellyttava
PDA. Muutaman potilaan kohdalla PDA ei néyttéisi olevan kuormittava, mutta seuranta on
vield kesken. Téll6in kirjattiin PDA:n olevan seurannassa. Spontaanisti sulkeutuneista
valtimotiehyista kirjattiin sulkeutumisajankohdaksi sen kontrollikdynnin pdivdmaird, jolloin
PDA ei enéi visualisoitunut syddmen ultradénitutkimuksessa. PDA:n hoidosta kirjattiin ylos
sulkumenetelma: katetriteitse (sulkulaitteella tai koililla) vai kirurgisesti. Sulkumenetelmén
lisdksi keréttiin tiedot kdytetystd diureettilddkityksestd, sulkutoimenpiteen ajankohdasta ja

mahdollisista komplikaatioista ja jaddnnosoikovirtauksista.

3.4 Tilastolliset menetelmat

Jatkuvia muuttujia kuvailtiin mediaanilla seka 25 % ja 75 % kvantiileilla, silld mik&in
muuttujista ei noudattanut normaalijakaumaa. Kategorisia muuttujia kuvattiin lukumaérilla ja

prosenttiosuuksilla.

Arvioitaessa valtimotiehyen l&pimittaa aineisto jaettiin kahteen osaan: erikseen arvioitiin
tarkan millimetreind ilmoitetun mitan vaikutusta ja toisaalta kliinisesti (minimaalinen — pieni
— kohtalainen — laaja — erittéin laaja) kuvaillun l&pimitan vaikutusta spontaaniin
sulkeutumistaipumukseen. PDA:n tarkan, millimetreind mitatun ldpimitan vaikutusta
spontaaniin sulkeutumistaipumukseen arvioitiin Wilcoxonin rank sum -testill4, silld jakaumat
eivit noudattaneet normaalijakaumaa. Kliinisesti kuvaillun PDA:n ldpimitan vaikutusta

spontaaniin sulkeutumiseen arvioitiin Fisherin eksaktilla testilla.
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Muiden synnynnéisten rakenteellisten sydédnvikojen ja PDA:n spontaanin
sulkeutumistaipumuksen vilistd yhteyttd analysoitiin Chi-Square-testilld. Rakennevikojen ja
valtimotiehyen spontaanin sulkeutumistaipumuksen yhteyksié testattiin yleisesti ja erikseen
yksittdisten rakennevikojen kannalta. Myods useamman kuin yhden samanaikaisen

rakennevian merkitystd PDA:n spontaaniin sulkeutumiseen analysoitiin.

Riskitekijoiden ja PDA:n spontaanin sulkeutumistaipumuksen yhteytté analysoitiin Chi-
Square-testilld. Riskitekijoiden ja valtimotiehyen spontaanin sulkeutumistaipumuksen

yhteyttd analysoitiin yleisesti sekd yksittdisten riskitekijoiden kannalta.

Downin syndrooman ja pulmonaalihypertension vilistd yhteyttd arvioitiin Chi-Square-testilla
samoin kuin Downin syndrooman ja PDA:n vilistd yhteyttd. Muiden syndroomien kohdalla ei
voitu analysoida spontaania sulkeutumistaipumista, silld muita syndroomia oli tdmén

tutkimuksen aineistossa vain yhdell4 tai kahdella potilaalla.

Kirurgisiin ja katetritoimenpiteisiin liittyneiden komplikaatioiden ja jddnnosoikovirtausten

vilisid eroja arvioitiin kdyttimalld Chi-Square-testia.

Muuttujien jakaumaa arvioitiin silmédmaéréisesti kdyttden vinokkuutta ja huipukkuutta seké
laskennallisesti kadyttden Shapiro-Wilks-testid. Néilld menetelmilld analysoitiin, noudattavatko

jakaumat normaalijakaumaa vai eivit.

Paitosrajana p-arvolle kéytettiin arvoa 0,05. Tilastollisessa analysoinnissa kédytettiin

ohjelmistoa JMP®, Version 16.2. SAS Institute Inc., Cary, NC, 989-2023.
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4 Tulokset
4.1 Sukupuoli- ja ikdjakauma

Tutkimusaineisto koostui 243 potilaasta, joista tyttdja oli 135 (55,6 %) ja poikia 108 (44,4 %).
Potilaskertomuksista kerittiin potilaiden idt PDA:n diagnoosihetkelld. Ikdjakauman minimi
oli 3 vrk ja maksimi 5765 vrk (15,8 v). Mediaani-ika oli 6 vrk (95 % CI 5-31 vrk), 25 %
kvantiili 3 vrk ja 75 % kvantiili 315 vrk (10,5 kk).

4.2 Oireet ja Ioydokset

Avoimiin valtimotichyisiin liittyvié oireita ja/tai l0ydoksié esiintyi 176 potilaalla (72,4 %).
Loydoksia esiintyi 172 potilaalla (70,8 %): syddmen sivuéddni 165:11a (67,9 %), kongestiivinen
syddmen vajaatoiminta 36:1la (14,8 %), pulmonaalihypertensio 27:11a (11,1 %), suurentunut
maksa 27:114 (11,1 %), iskevét nivuspulssit 19:11a (7,8 %), matala diastolinen verenpaine 6:1la
(2,5 %) ja takykardia 5:114 (2,1 %). Oireita esiintyi 36 potilaalla (14,8 %): takypneaa 27:1la
(11,1 %) ja heikentynyttd painonnousua 14:1la (5,8 %).

4.3 Spontaani sulkeutumistaipumus

PDA-diagnoosin saaneiden potilaiden valtimotiehyistd 115 (47,3 %) sulkeutui seurannassa
spontaanisti ja 128 (52,7 %) jii avoimiksi (tarvitsi sulkua tai ei kuormittanut verenkiertoa ja
sai jadda avoimeksi). PDA:t olivat kontrolloituna sulkeutuneet potilaiden ollessa 4-5533 vrk
(15,2 v) ikéisid. Niiden kontrolliajankohtien, joissa PDA néhtiin sulkeutuneena, mediaani oli
93 vrk (95 % CI 69-215 vrk) ja kvantiilit 34 vrk ja 772 vrk. Spontaanisti sulkeutuneiden ja
avoimiksi jddneiden valtimotiehyiden osuudet seki tarvittavien jatkotoimien erittely on

esitetty kuviossa 1.

4.4 Spontaaniin sulkeutumistaipumukseen vaikuttavat tekijat

Spontaaniin sulkeutumiseen vaikuttavien tekijoiden tilastollinen merkitsevyys on esitetty

taulukossa sivulla 18.
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4.41 PDA:n lapimitta

Valtimotiehyiden kvantitatiivisesti arvioitujen ldpimittojen jakauman maksimi oli 7 mm ja
minimi 1 mm. Lépimitan mediaani oli 2 mm (95 % CI 2,0-2,2 mm), 25 % kvantiili 2 mm ja
75 % kvantiili 3 mm. Spontaanisti sulkeutuneiden valtimotiehyiden ldpimitan jakauman
maksimi oli 4 mm ja minimi 1 mm, mediaani 2 mm (95 % CI 1,8-2,1 mm), 25 % kvantiili 2
mm ja 75 % kvantiili 2 mm. Auki jaddneiden valtimotiehyiden jakauman maksimi oli 7 mm,
minimi 1 mm, mediaani 3 mm (95 % CI 2,2- 3,0 mm). Spontaanisti sulkeutuneiden ja
avoimiksi jddneiden valtimotichyiden mitatussa lapimitassa oli tilastollisesti merkitseva ero
(p<0,0001). Odotetusti spontaanisti sulkeutuneiden valtimotiehyiden ldpimitat olivat

pienempid kuin auki jadneiden.

Kliinisesti arvioiduista valtimotiehyiden lapimitoista 44 (38,9 %) oli minimaalisia, 46 (40,7
%) pienid, 8 (7,1 %) kohtalaisia, 12 (10,6 %) laajoja ja 3 (2,7 %) erittdin laajoja. Spontaanisti
sulkeutuneista kliinisesti arvioiduista valtimotiehyistd 27 (42,9 %) oli minimaalisia, 30 (47,6
%) pienid, 3 (4,8 %) kohtalaisia, 3 (4,8 %) laajoja ja 0 (0 %) erittdin laajoja. Auki jddneista
kliinisesti arvioiduista 17 (34,0 %) oli minimaalisia, 16 (32,0 %) pienid, 5 (10,0 %)
kohtalaisia, 9 (18,0 %) laajoja ja 3 (6,0 %) erittdin laajoja. Kliinisesti arvioidussa ldpimitassa
oli tilastollisesti merkitsevd ero spontaanisti sulkeutuneiden ja avoimiksi jdéneiden viélilld (p =
0,017). Kliinisen arvioinnin skaalalla minimaalinen — pieni — kohtalainen — laaja — erittdin
laaja spontaanin sulkeutumisen todenndkdisyys pieneni mentédessé lapimitaltaan suurempiin

valtimotiehyisiin.

4.4.2 Muut synnynnaiset rakenteelliset sydanviat

Muita synnynndisid rakenteellisia sydédnvikoja esiintyi 75:11a (30,9 %). 15:11a (6,2 %)
potilaista oli kaksi tai useampia muita rakennevikoja. Eteisvéliseindaukko (ASD) oli 20:11a
(8,2 %), kammioviliseindaukko/-aukkoja (VSD) 39:1la (16,1 %), aortan koarktaatio 7:1la (2,9
%) ja muu rakennevika tai poikkeava 10ydos 27:11a (11,1 %). Muihin vikoihin ja 16ydoksiin
sisdltyi mitraalildpédn vuoto (n=9), bikuspinen aorttaldppa (n=5), aorttastenoosi (n=5),
pulmonaalistenoosi (n=4), hypoplastinen aortankaari (n=3), aorttalippavuoto (n=3),
hypoplastinen/kapea vasen keuhkovaltimopéddhaara (n=2) sekd dekstrokardia (n=1). Auki
jadneiden valtimotiehyiden ryhmissé 43:11a (33,6 %) oli ainakin yksi tai useampi muu

syddmen rakennevika, spontaanisti sulkeutuneiden valtimotiehyiden ryhméssé muita
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rakennevikoja esiintyi 32:1la (27,8 %). Kun ei kiinnitetty huomiota muiden rakennevikojen
lukumaiéradn, spontaanisti sulkeutuneiden ja avoimeksi jdéneiden valtimotiehyiden ryhmien

valilla ei ollut tilastollisesti merkitsevid eroa (p=0,33).

Useampia (>1) samanaikaisia synnynnéisid rakenteellisia syddnvikoja PDA:n kanssa
samanaikaisesti esiintyi koko aineistossa 15 potilaalla (6,2 %). Avoimeksi jddneiden
valtimotiehyiden ryhmisséd useampia samanaikaisia rakennevikoja esiintyi 12:1la (10,4 %),
joka on merkitsevdsti enemmaén kuin spontaanisti sulkeutuneiden ryhmaissa, jossa niité oli
kolmella (2,3 %) (p=0,008). Lisdksi niiden potilaiden PDA, joilla oli lisdksi useampia kuin
yksi samanaikainen rakenteellinen sydénvika, edellytti toimenpidettd merkitsevisti useammin
kuin niiden, joilla PDA:han liittyi enintdén yksi muu rakennevika (p= 0,0061). Verrattaessa
yksittéisid rakennevikoja (lukuun ottamatta aortan koarktaatiota) ryhmien valilld ei ollut

tilastollisesti merkitsevdd eroa spontaanissa sulkeutumisessa (p>0,05).

4.4.3 PDA:n riskitekijat

PDA:han liittyvid riskitekijoitd oli 91 potilaalla (37,4 %). Kromosomi- tai muusta
geneettisestd poikkeavuudesta johtuva oireyhtyma oli 29:11a (11,9 %), pulmonaalihypertensio
26:11a (10,7 %), suvussa esiintyva PDA seitsemaélla (2,9 %), vastasyntyneisyysajan sepsis
kuudella (2,5 %), mekoniumaspiraatio kahdella (0,8 %), syntyméasfyksia kahdella (0,8 %) ja
suvun muu sydénsairaus kahdella (0,8 %). Muita mahdollisiksi riskitekijoiksi sopivia
16ydoksid oli 44 potilaalla (18,1 %), joista voidaan mainita syntymaén jalkeiset
adaptaatiohdiriot (n=24), vastasyntyneen infektiot (mm. pneumonia; n=16) ja hypovolemia
(n=2). Spontaanisti sulkeutuneiden valtimotiehyiden ryhméssa riskitekijoitd oli 42:1la (36,5
%) ja avoimeksi jadneiden ryhmissé 49:11a (38,3 %) potilaalla. Suvuttaista PDA:ta esiintyi

vain auki jaddneiden duktusten ryhméssa.

Adaptaatiohdirioihin sisdltyi 12 potilaalla takypnea ilman infektiota, seitsemalla
hengitysvaikeus seka neljdlld potilaalla desaturaatio ilman elimellistd syytd. Oireyhtymisti
yleisin oli Downin oireyhtymad, jota esiintyi 14 potilaalla (5,8 %). Sekd Turnerin syndrooma
ettd CHARGE-syndrooma todettiin kahdella potilaalla. Lisdksi Iton hypomelanoosi, Holt-
Oramin, Klinefelterin, Prader-Willin, Wolff-Hirschornin, Loeys-Dietzin, Sotosin, 22q11.2-

mikrodeleetio- ja Cri du chat -syndroomat sekd KAT6A-geenin patogeeninen variantti
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todettiin kukin yhdelld potilaalla. Muita kromosomien deleetioita, duplikaatioita tai muita

poikkeavuuksia esiintyi neljillad potilaalla. WPW-syndrooma todettiin yhdelld potilaalla.

Edelld mainitut riskitekijét eivét tdssa tutkimuksessa ndyttaneet vaikuttavan duktuksen
spontaaniin sulkeutumistaipumukseen (p=0,44). Sen sijaan suvussa esiintynyt PDA
osoittautui merkittédvaksi riskitekijéksi (p=0,002). Kaikki tdméan tutkimuksen potilaat, joiden

suvussa oli esiintynyt PDA:ta, tarvitsivat sulkutoimenpiteen.

Niistd potilaista, joilla oli Downin syndrooma, kolmella (21,4 %) oli myds
pulmonaalihypertensio. Pulmonaalihypertension esiintymisessi ei ollut tilastollisesti
merkitsevad eroa, kun verrattiin Down-lapsia muihin potilaisiin (p=0,18). Downin
syndrooman esiintymisessi ei ollut tilastollisesti merkitsevda eroa (p=0,45), kun vertailtiin
spontaanisti sulkeutuneiden ja avoimiksi jddneiden valtimotiehyiden ryhmid (syndroomaa

esiintyi molemmissa ryhmissé seitsemaéllé lapsella).

Taulukko: Avoimeksi jaaneen valtimotiehyen spontaaniin sulkeutumiseen vaikuttavat tekijat

Kaikki Spontaanisti Avoimiksi P-arvo
n =243 sulkeutuneet  jaaneet
n=115 n=128
PDA:n halkaisija (mm), mediaani 2 (2,0-2,2) 2(1,8-2,1) 3 (2,2-3,0) <0,0001*
(95 % Cl)
PDA:n ldpimitan kuvailu, n (%)
minimaalinen 44 27 (61,4) 17 (38,6) 0,017***
pieni 46 30 (65,2) 16 (34,8)
kohtalainen 8 3 (37,5) 5(62,5)
laaja 12 3 (25) 9 (75)
erittain laaja 3 0 (0) 3 (100)
Muut syddmen rakenneviat, n (%) 75 32 (42,7) 43 (57,3) 0,33**
>1 muuta rakennevikaa, n (%) 15 3 (20) 12 (80) 0,008**
PDA:n riskitekijat, n (%) 91 42 (46,2) 49 (53,8) 0,44**
Suvun PDA, n(%) 7 0 (0) 7 (100) 0,002**

* Wilcoxon rank sum -testi
** Chi-square-testi
*** Fisherin eksakti testi
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4.5 Hoito ja hoitoihin liittyvat komplikaatiot

Nesteenpoistolddkitysta eli diureettia (furosemidi) kdytettiin 31 potilaalla (12,8 %).

Sulkutoimenpiteeseen paityi kaikista PDA-diagnoosin saaneista potilaista yhteensa 80 (32,9
%). Sellaisista valtimotiehyistd, jotka eivit sulkeutuneet spontaanisti, 48 (37.5%) ei tarvinnut
sulkutoimenpidetta: niistd 6 (12,5 %) pieneni spontaanisti seurannassa ja 32 (66,7 %) pysyi
koko seurannan ajan verenkiertoa kuormittamattomina. Seuranta voitiin lopettaa, jos PDA ei
tayttdnyt toimenpidekriteerejé eikd kuormittanut verenkiertoa. Sulkutoimenpiteen ajankohdan
ikdvaihtelu oli 4-5958 vrk (0-16,3 v). Mediaani-ikd sulkutoimenpiteessé oli 673 vik =1,8 v
(95 % CI 319-1103 vrk (0,9-3,0 v)), kvantiilit 172 vrk (0,5 v) ja 1347 vrk (3,7 v). Kaikista
tutkimuksen potilaista 10 (4,1 %) on edelleen seurannassa. Heilld PDA ei vaikuta
verenkiertoa kuormittavalta eivitkd ndma potilaat yhtd lukuun ottamatta todennikoisesti

myShemminkédin tule tarvitsemaan toimenpidetta.

Sulkutoimenpiteen tarvinneista valtimotiehyisti 49 (61,3 %) suljettiin katetriteitse ja 31 (38,7
%) kirurgisesti. Katetriteitse suljetuista 18 (36,7 %) suljettiin sulkulaitteella ja 31 (63,3 %)
koililla. Kirurginen sulku suoritettiin muun rakennevian (ASD/VSD/koarktaatio) korjauksen
yhteydessi 11 potilaalla (35,5 %). Avoimiksi jadneiden valtimotiehyiden edellyttdmét

toimenpiteet on esitetty kuviossa 1.

Kirurgista tai katetrisulkua tarvinneista potilaista kahdeksalle (10,0 %) jéi jddnnosoikovirtaus.
Jaannosoikovirtauksista vajaa puolet (44,4 %) liittyi katetritoimenpiteisiin, loput kirurgisiin
sulkuihin. Toimenpiteisiin liittyvid komplikaatioita todettiin kuudella (7,6 %) potilaalla. Niité
olivat katetritoimenpiteeseen liittyva reisilaskimon pseudoaneurysma/hematooma (n=1) ja
PDA:n kirurgiseen sulkuun liittyvét stridor tai 44nihuulipareesi sekd perikardium- tai

pleuraeffuusiot. Komplikaatiot on esitetty kuviossa 2.

Jaannosoikovirtauksissa ei todettu tilastollisesti merkitsevié eroja kirurgisesti ja katetriteitse
suljettujen duktusten vélilld (p=0,37). Sen sijaan komplikaatioita esiintyi tilastollisesti

merkitsevisti enemmin PDA:n kirurgisen sulun jilkeen (p=0,03).



Mita PDA:lle kavi?

M spontaani sulkeutuminen

m sulku katetriteitse
sulkulaitteella

= sulku katetriteitse koililla

W kirurginen sulku

M seurannassa

M seurannat lopetettu,
toimenpidekriteerit eivat tayty
(alun perin pieni tai spontaani
pienentyminen)

Kuvio 1: PDA:n sulkeutuminen, seurannassa tapahtuneet muutokset ja tarvitut toimenpiteet

Kirurgiseen tai katetrisulkuun liittyva
komplikaatio

ei komplikaatioita
1 komplikaatio kirurgiasta

m komplikaatio katetrisulusta

.

Kuvio 2: Kirurgiseen tai katetrisulkuun liittyvd komplikaatio
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5 Paatelmat

Taysiaikaisina syntyneilld vauvoilla todetuista avoimista valtimotiehyistd suurin osa
diagnosoitiin 631 vrk idssd. Joitain yksittdisid PDA-diagnooseja asetettiin kuitenkin myds
jopa 10—15-vuotiaille. Ndissi tapauksissa tichyt oli oireeton sattumaldydos, tai potilas oli
muuttanut Suomeen vastikdan. Verenkierrollisesti merkittavit, oireilevat PDA:t diagnosoitiin
varhain. Valtimotiehyistd 47,3 % sulkeutui spontaanisti ja sulkuoperaatiota tarvitsi 32,9 %.
Noin 20 % lapsista on vield seurannassa tai seuranta on jo padttynyt, koska PDA:n todettiin
pienentyneen niin, ettei silld endd ollut verenkierrollista merkitysti. Spontaania sulkeutumista
tapahtui eniten 2—7 kk 1dsséd, mutta joillain potilailla sitd tapahtui reilusti potilaan viidennen
ikdvuodenkin jélkeen ja maksimi-ikd spontaanille sulkeutumiselle oli 15 vuotta.
Todellisuudessa PDA:n spontaania sulkeutumista ei kuitenkaan luultavasti tapahdu enda
potilaan ollessa 15-vuotias. Datan analysoinnissa on yhdenmukaisuuden vuoksi sovittu
PDA:n spontaanin sulkeutumisen ajankohdaksi kontrollikéynti, jonka yhteydessd PDA néhtiin
ensimmadisen kerran sulkeutuneena. Tdma todennékoisesti vaaristda tulosta, silld avoimiksi
jédneitd valtimotiehyiti oli saatettu leikki-i4std 1dhtien seurata esim. 5-10 vuoden vilein.
Vastasyntyneisyyskaudella diagnosoitu PDA oli useammin oireinen ja sulkeutui/suljettiin

aikaisemmin.

Tamin retrospektiivisen aineiston pohjalta valtimotiehyen ldpimitta oli merkittivin PDA:n
spontaaniin sulkeutumistaipumukseen vaikuttava tekijd. Muita merkittavid PDA:n spontaaniin
sulkeutumiseen vaikuttavia tekijoitd olivat sukurasite, muut synnynnéiset rakenteelliset
sydédnviat, jos niitd oli enemman kuin yksi, sekd aortan koarktaatio tai muu duktus-
riippuvainen rakenteellinen sydédnvika, jolloin duktus pidettiin ldékkeellisesti avoimena
rakennevian kirurgiseen tai katetriteitse tapahtuvaan korjaukseen asti. Tésséd tutkimuksessa
havaittujen tekijoiden lisdksi kliinisesti merkittdvid tekijoitd, jotka vaikuttavat PDA:n
spontaaniin sulkeutumiseen, ovat pulmonaalihypertensio, kromosomipoikkeavuuksista
atheutuvat syndroomat (etenkin Downin syndrooma) ja mahdollisesti myos muut veren
happiosapaineen laskua aiheuttaneet tekijdt, kuten vastasyntyneend sairastettu sepsis tai

adaptaatiohdiriot.

Hoitavien lddkarien kdyttdma ldpimitan kliininen arviointi asteikolla minimaalinen - pieni —
kohtalainen — laaja — erittdin laaja, onnistui, silld tilldkin menetelmalld arvioituna pienemmat

tichyet sulkeutuivat useammin spontaanisti kuin suuremmat. Nykyiset ultradénilaitteet
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mahdollistavat duktuksen ldpimitan mittaamisen tarkasti ja luotettavasti, ja siksi PDA:n koon

(pienimmin l&pimitan) mittaaminen on kdytdnnon kliinisessé tydssd nykyisin suositeltavaa.

ASD:lla tai VSD:lla ei timén tutkimuksen aineiston mukaan olisi tilastollisesti merkitsevad
vaikutusta PDA:n spontaaniin sulkeutumistaipumukseen, vaikka ne olivatkin yleisimpid
rakenteellisia syddnvikoja, joita esiintyi PDA:n kanssa samanaikaisesti. Kookas VSD saattaa
tarvita kirurgisen sulun jo imevéisidssé, jolloin PDA:kin voidaan sulkea samassa yhteydessa.
Téhin retrospektiiviseen aineistoon ei valikoitunut potilaita, joilla on AVSD eli
eteiskammiovéliseindn yhteinen aukko. AVSD:n vaikutuksesta PDA:n spontaaniin
sulkeutumistaipumukseen ei siten voida tehdé luotettavia johtopdétoksid. AVSD liittyy
yleisesti Downin syndroomaan. Sen my6td AVSD:hen liittyy my0ds suurentunut
pulmonaalihypertensio- ja PDA-riski, joten silld voisi olla merkittdvakin vaikutus PDA:n
spontaaniin sulkeutumistaipumukseen. Tuloksia tarkasteltaessa on otettava huomioon myds
se, ettd AVSD-potilaiden lisdksi myds muita PDA-potilaita on voinut rajautua aineiston
ulkopuolelle, jos edelld mainitut diagnoosit ovat olleet ns. sivudiagnooseja eiki niité siksi ole
aina kirjattu potilaskertomuksiin. Aineistoon siséltyi my0s kriittisid syddnvikoja (esim. aortan
koarktaatio, aorttastenoosi, pulmonaalistenoosi), joiden kohdalla duktus pidettiin
ladkkeellisesti auki kriittisen vian kirurgiseen korjaamiseen tai katetriteitse tehtyyn
pallolaajennukseen asti. Ndiden potilaiden kohdalla PDA:n spontaania sulkeutumistaipumista

el voitu arvioida.

Ennalta maariteltyjd PDA:n riskitekijoitd 10yty1 vain 37,4 %:lta tdiméin tutkimuksen potilaista,
joten on mahdollista, ettd PDA:han liittyy muita vield tuntemattomia riskitekijoitd. Ennalta
madratyistd, mahdollisista riskitekijoistd aineistossa yleisin oli kromosomipoikkeavuudesta
johtuva syndrooma, kuten Downin oireyhtyma (11,9 %). Seuraavaksi yleisimpié olivat
pulmonaalihypertensio (10,7 %) ja syntymén jélkeinen adaptaatiohdirio (9,9 %). PDA:n
spontaaniin sulkeutumiseen vaikutti tilastollisesti merkitsevésti vain suvussa esiintynyt PDA,
joka todettiin 2,9 %:lla timén tutkimuksen potilaista. Suvun PDA oli ilmi6énd harvinainen, jos
otetaan huomioon kaikki lapset, joilla oli diagnosoitu avoin valtimotiehyt. Muita mahdollisia
riskitekijoitd, joiden yhteyttd PDA:han on vaikea osoittaa, voisivat olla mm. raskauden

aikaiset infektiot ja varsinkin raskauden aikaiset teratogeenit, kuten didin kayttdmét pdihteet.

Vaikka kromosomipoikkeavuuksista johtuvat syndroomat olivat yleisid aineiston potilailla,
niiden vaikutusta PDA:n spontaaniin sulkeutumistaipumukseen ei timén tutkimuksen

perusteella pystytty luotettavasti arvioimaan. Downin syndroomaan liittyy suurentunut
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pulmonaalihypertensioriski, vaikka tdssa tutkimuksessa tilastollisesti merkitsevéd eroa sen
esiintymisessd Down-potilaiden ja muiden potilaiden vililla ei ollut. Syndroomalla itsessdén
el mydskddn ollut timén tutkimuksen mukaan tilastollisesti merkitsevad vaikutusta PDA:n
spontaaniin sulkeutumistaipumukseen, vaikka kliinisen kokemuksen pohjalta Down-
potilaiden PDA:t sulkeutuvat muita harvemmin spontaanisti. On myds mahdollista, etti
syndrooma ei itsessdin ole se tekijd, joka kliinisesti vaikuttaa PDA:n spontaaniin
sulkeutumistaipumukseen. Down-lapsilla esiintyy usein muita synnynnéisid rakenteellisia
syddnvikoja (mukaan lukien AVSD, jota tdssd tutkimuksessa ei tarkasteltu), ja timén
tutkimuksen perusteella nimenomaan muut synnynndiset rakenteelliset sydinviat vaikuttavat
PDA:n spontaaniin sulkeutumistaipumukseen, jos vikoja on PDA:n liséksi vdhintdén kaksi.
Osa Down-lapsista, joilla on PDA, on todennékdisesti rajautunut timén tutkimuksen

ulkopuolelle mm. keskosuuden ja edelld mainittujen diagnoosien kirjauskéytiantdjen takia.

PDA:han ei liity kaikilla lapsilla oireita tai 16ydoksid; timén tutkimuksen aineistossa niitd
esiintyi 72,4 %:1la. Yleisin 10ydos oli sivuééni ja yleisin oire takypnea. Diureettihoitoa tarvitsi
vain 12,8 % vauvoista ja hoidon indikaationa oli kongestiivinen syddmen vajaatoiminta.
Diureetit eivit vaikuta PDA:n sulkeutumiseen vaan ovat puhtaasti oireenmukaista hoitoa, ja

syddmen vajaatoiminta sindnsi oli valtimotiehyen sulkuindikaatio.

Suurin osa PDA:n suluista tehtiin katetriteitse koililla. Enemmistd toimenpiteistd suoritettiin
potilaiden ollessa 10-36 kk ikdisid. Komplikaatiot olivat harvinaisia: niitd esiintyi yhteensi
7,6 %:lla sulkutoimenpiteeseen padtyneistd potilaista. Jidnnosoikovirtausten miird oli myos
pieni. Katetritoimenpide oli turvallisempi ja ensisijainen toimenpide. Katetrisulku oli yhta
tehokas kuin kirurginen, silld jaddnnosoikovirtausten méaréssa ei ollut eroa eri
sulkutoimenpiteiden valilld. Katetritoimenpide on jédlkihoidonkin suhteen potilaalle helpompi
kuin kirurginen. Torakotomia on traumaattisempi toimenpide kuin reisilaskimon kautta
katetrin avulla valtimotiehyeeseen viety koili/sulkulaite, ja kirurgisen sulun jélkeen
sairaalahoidon kesto on pitempi kuin katetrisulun. Siksi katetritoimenpidettd tulisi suosia.
Toisaalta kaikki avoimet valtimotiehyet eivit sovellu katetrisulkuun. Kirurgista sulkua
tarvitaan mm. silloin kun PDA on hyvin kookas, lapsi on alle 68 kg painoinen ja hénelld on
huonosti hallinnassa oleva syddmen vajaatoiminta tai muita kirurgista korjausta edellyttivia

syddmen rakennevikoja.

Tutkimustuloksia tarkasteltaessa on muistettava, ettd paatelmét perustuvat yksittiiseen,

kohtalaisen pienen otoksen tutkimukseen. Tédssd tutkimuksessa tirkeimmét PDA:n
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spontaaniin sulkeutumistaipumukseen vaikuttavat tekijét, kuten tichyen lépimitta, ovat
kuitenkin my®0s kliinisesti arvioituna térkeitd tekijoitd. Mahdollisia virheldhteitd, pienen
otoskoon lisdksi, tidssd tutkimuksessa ovat satunnaiset virheet esimerkiksi datan kerddmisen
aikana. Datan kerdédmista vaikeuttivat lukuisien hoitavien ladkérien yksilolliset
kirjaamiskdytdnnot. Etenkin vanhemmissa, paperisissa potilaskertomuksissa oireita ja
16ydoksid oli kuvailtu vihemmén ja PDA:han vaikuttavia riskitekijoitd oli vaikea arvioida.
Tassd retrospektiivisessd tutkimuksessa ei siten saatu kaikista potilaista samoja tietoja;
esimerkiksi PDA:n ldpimittaa oli osassa tapauksista kuvailtu sanallisesti ja toisissa
kvantitatiivisesti. Tulevaisuudessa prospektiivisella seurantatutkimuksella voitaisiin saada
luotettavampaa tietoa PDA:n spontaaniin sulkeutumiseen vaikuttavista riskitekijoista
esimerkiksi potilaan huoltajille ja ldédkéreille suunnatuilla strukturoiduilla kyselylomakkeilla.

Nadin saataisiin - ainakin teoriassa - kaikista potilaista samat tiedot.

Téssd tutkimuksessa potilaat olivat vain TYKS:ssé hoidettuja potilaita, joten timén
tutkimuksen tulokset edustavat vain tiettyd etnistd viestoryhmai. Tulokset eivit siten ole
maailmanlaajuisesti tai vélttdmatta edes kansallisesti yleistettavissd; esimerkiksi
kehitysmaissa kdytdnnon olosuhteet ja terveydenhuollon resurssit voivat olla hyvin erilaiset.
Tulevaisuudessa PDA:n spontaanista sulkeutumistaipumuksesta tulisi tehdé tutkimusta
laajemmalla aineistolla ja myos kansainvilisesti, jotta saataisiin tutkittua myds eri

olosuhteiden ja etnisyyksien mahdollista vaikutusta.

Edelld mainituin kriteerein PDA diagnosoitiin 23 vuoden aikana Varsinais-Suomen alueella
243 tiysiaikaisena syntyneelld lapsella. PDA:n esiintyvyydessd ei ollut merkittavad eroa
tutkimusajanjakson ensimmadisten 11 vuoden aikana verrattuna jalkimmaéiseen 12 vuoden
ajanjaksoon: vuosina 2000-2010 diagnosoitiin 107 tapausta ja vuosina 2011-2022 yhteensa
136 tapausta. Ensimmaisten 11 vuoden aikana 39,9% duktuksen sulkuun paityneistd potilaista
hoidettiin kirurgisesti ja 60,1% katetriteitse. Jalkimmaisten 12 vuoden aikana kirurgisesti
suljettiin 43,2% duktuksista ja katetriteitse 56,8%. Ensimmadisten 11 tutkimusvuoden aikana
PDA:n sulkutoimenpiteen tarvitsi 41,4 % potilaista ja jdlkimmaisten 12 vuoden aikana 23,3
%. Jalkimmaisen ajanjakson aikana PDA sulkeutui useammin spontaanisti. Téhén on voinut
vaikuttaa mm. Down-lasten ja vaikeiden sydénvikojen mééran viheneminen parantuneen
sikiddiagnostiikan ja lisddantyneiden raskaudenkeskeytyksien takia. Komplikaatioiden

esiintymisessd ei ollut eroa ajanjaksojen valilla.
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6 Yhteenveto

Seurannassa vajaa puolet (47,3 %) vdhintddn 3 vuorokauden idssé tdysiaikaisilla lapsilla
todetuista avoimista valtimotiehyistd sulkeutui spontaanisti. Spontaania sulkeutumista
tapahtui eniten 2—7 kk idssd, mutta sulkeutuminen oli mahdollista vield reilusti potilaan
viidennen ikdvuoden jidlkeenkin. Spontaaniin sulkeutumistaipumukseen vaikuttavat,
kliinisesti tarkeimmat riskitekijit timén tutkimuksen perusteella olivat PDA:n ldpimitta ja
muut syddmen rakenneviat, kun niitd esiintyi PDA:n kanssa samanaikaisesti vidhintdan kaksi.
Sukurasite on harvinainen, mutta merkittava riskitekija. Sulkutoimenpidettd tarvinneista

avoimista valtimotiehyisti suurin osa suljettiin katetriteitse koililla.

PDA:n esiintyvyydessé ei tutkimusajanjakson aikana tapahtunut muutosta, mutta
diagnostiikan parantumisen myotd 16ytyy yhd enemmén oireettomiakin avoimia
valtimotiehyitd, joita voidaan seurata. Duktuksen sulkutoimenpiteisiin liittyvit komplikaatiot
ovat harvinaisia, kuten myds jaannosoikovirtaukset toimenpiteen jilkeen. Prospektiivisia
tutkimuksia tarvitaan tulevaisuudessa PDA:n esiintyvyyden, riskitekijoiden, hoidon ja

ennusteellisten tekijéiden tarkempaa arviota varten.
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