-

P
brought to you by . CORE

View metadata, citation and similar papers at core.ac.uk

provided by Helsingin yliopiston digitaalinen arkisto

Tieteessa | katsaus

PAULIINA TUOMIKOSKI
dosentti, naistentautien ja
synnytysten erikoislaakari
Helsingin yliopisto

AILA TITINEN

professori, osastonylilaakari
Helsingin yliopisto ja HYKS
Naistentaudit ja synnytykset

Systeemiset sidekudossairaudet,
hedelmallisyys ja raskaus

» Systeemisissa sidekudossairauksissa hedelmallisyyteen, sikioon ja raskauteen vaikuttavat sairauden
aiheuttamat elinmuutokset, taudin aktiivisuus seka hoitoon kaytetyt ladkitykset.
« Systeemiset sidekudossairaudet voivat lisdta keskenmenon, sikién pienipainoisuuden ja ennenaikaisen

synnytyksen riskia.

* Tyypillisesti Sjogrenin oireyhtymaan liittyvia sikion syddmen johtumishdiridita aiheuttavia vasta-aineita voi

esiintyd myos muissa sidekudossairauksissa.

« Systeemisiin sidekudossairauksiin voi liittya myos tukoksille altistavia fosfolipidivasta-aineita.
« Systeemista sidekudossairautta sairastavan naisen raskauden suunnittelu ja seuranta tulee keskittaa

keskus- tai yliopistosairaaloihin.

Systeemiset sidekudossairaudet ovat etiologial-
taan suurelta osin tuntemattomia, paiasiassa
naisilla esiintyvii monimuotoisia autoimmuu-
nitauteja, joissa elimisté muodostaa vasta-ainei-
ta joitain sidekudosten ja solujen ainesosia vas-
taan. Sidekudossairauksiin voi myos liittyd
poikkeavaa tukostaipumus. Systeemisiin side-
kudossairauksiin luetaan punahukka eli systee-
minen lupus erythematosus (SLE), Sjogrenin
oireyhtymi, sekamuotoinen sidekudossairaus
(mixed connective tissue disease, MCTD) seki
erilaiset myosiitit ja skleroderma (taulukko 1).
Lihes kaikille sidekudostaudeille tyypillisid
ensioireita ovat visymys seki nivel- ja lihassaryt

Kaikki sidekudossairaudet voivat ilmetd
hedelmallisessé idssé.
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(2). Suun ja silmien kuivuus ovat tyypillinen
oire Sjogrenin oireyhtymissi ja perhosihottu-
ma sekd niveloireet SLE:ssi. Jopa puolella poti-
laista sidekudossairaus alkaa epispesifisin oi-
rein ja 16ydoksin, mutta heistikin lihes puolella
tayttyvit lopulta jonkin spesifisen sidekudostau-
din kriteerit (13).

Kaikki sidekudossairaudet voivat ilmeti
hedelmallisessd idssd, ja siksi on tirkedd tun-
tea sairauksien seki niiden hoitojen vaikutuk-
set lisddntymisterveyteen. Sidekudossairauk-

sien hoitoon kiytettivit lidkkeet voivat olla
riski sekd hedelmillisyydelle ettid raskauden
kululle (14).

Hedelmallisyys

Sidekudossairautta sairastavan naisen hedel-
millisyyteen voivat vaikuttaa itse sairaus, sithen
liittyvat elinmuutokset tai sairauden hoidossa
kaytettavat laakkeet. Sidekudossairauksiin esite-
tddn myos liittyvan noin 2-3 %:n epimuodostu-
mariski (15).

Erilaisia kuukautishiiriéitid on kuvattu ylei-
sesti SLE:td sairastavilla naisilla (16). SLE ei
merkittivisti heikenni hedelmaillisyytti aina-
kaan, mikili tauti pysyy rauhallisena eiki
munasarjojen toimintaa heikentivii laikitystd
tarvita (16). Viime vuosikymmenini SLE-poti-
laiden raskauden ennuste on parantunut eiki
keskenmenoriski endd mainittavasti eroa muun
vdeston riskistd (17).

Skleroderma ei niyti lisddvin hedelmitto-
myyttd, mutta keskenmenojen riski on lisdinty-
nyt. Raskaus péittyy keskenmenoon noin
8-32 %:lla sklerodermaa sairastavista naisista
taudin aktiivisuuden mukaan vaihdellen. Myos
vield hedelmallisessi idssi terveilli mutta sklero-
dermaan myShemmin sairastuvilla naisilla kes-
kenmenon riski on kaksinkertainen ja hedelmat-
tomyys kolme kertaa yleisempii kuin terveini
pysyvilld naisilla. Vaikeaa sklerodermaa sairasta-
vista jopa puolella voi olla tukosriskid lisddvid
fosfolipidivasta-aineita, ja timi voi osaltaan voi
selittdd toistuvia keskenmenoja (18).
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Sjogrenin oireyhtymin vaikutuksesta hedel-
millisyyteen ei ole vield riittivisti tietoa (19),
mutta vaikutuksia todennikéisesti on. Lima-
kalvojen kuivuus ja yhdyntikivut ovat tavallisia
vaivoja Sjogrenin oireyhtymassi, mutta myos
kuukautisten poisjddmistd ja vuotohdirisitd on
raportoitu (20). Oireyhtymissi esiintyy kyynel-
ja sylkirauhasten vajaatoimintaa ja on esitetty,
ettd myos kohdun limakalvon rauhasten toi-
minta voisi olla hiiriintynyt ja tim3 vaikeuttai-
si alkion kiinnittymistd (21). Ndytt64 tastd ei
toistaiseksi ole.

Muista sidekudossairauksista ainakin derma-
tomyosiittia sairastavilla naisilla on havaittu
viitteitd alkavasta munasarjojen vajaatoiminnas-
ta (22,23) ja myosiitteihin liittyvilld kroonisella
tulehdusreaktiolla voi olla kielteistd vaikutusta
hedelmaillisyyteen (11).

Systeemisten sidekudossairauksien hoidossa
usein kiytetty syklofosfamidi aiheuttaa kuukau-

tisten poisjadmistd 27-60 %:lle ladkitystd kiyttd-
vistd naisista (24). Potilaan ikd ja kumulatiivinen
laikeannos vaikuttavat syklofosfamidin muna-
sarjatoksisuuteen, ja lidke voi my6s aiheuttaa
munasarjojen pysyvin vajaatoiminnan (16).
Munasarjareservin suojaamiseksi syklofosfami-
dihoidon aikana onkin esitetty esimerkiksi
GnRH-analogin kiytt63 (25,26,27), mutta sen te-
hosta ei toistaiseksi ole niytt64. Tulehduskipu-
ladkkeet voivat estdd munarakkulan kypsymisti,
mutta onneksi vaikutus on ohimenevi, mikili
ladkkeen kiytto ei ole sddnnsllisti (28).
Hedelmoityshoitoja suunniteltaessa esimer-
kiksi SLE-potilaan taudin aktiivisuudella ja fos-
folipidivasta-ainepitoisuuksien suuruudella on
merkitysti. Taudin pahenemisvaiheiden riski
on pieni, jos SLE on rauhallisessa vaiheessa ja
munasarjojen stimulaatio on maltillinen
(28,29). Mikaili fosfolipidivasta-ainel6ydés on
positiivinen, on suositeltu pienimolekyylistd he-

TAULUKKO 1.

Systeemisten sidekudossairauksien tyypillisia oireita ja 10ydoksia.

Sidekudostauti

limaantuvuus/v  Oireet ja loydokset

Muuta

Systeeminen lupus 1,7/100 000
erythematosus (SLE), (6))]
hajapesdkkeinen punahukka

Systeeminen skleroosi, 275/1 000 000
jaliempana skleroderma 4)
Sekamuotoinen sidekudos-  2,1/1 000 000
tauti (mixed connective (6)

tissue disease, MCTD)

Sjogrenin oireyhtyma 4/100 000

(8)

5-10/1 000 000
(10)

Poly- ja dermatomyosiitti

5-10/100 000
an

Juveniili dermatomyosiitti
(10)

Nivelsaryt ja -turvotukset, kuumeilu,
perhosihottuma, aurinkoherkkyys,
pleuriitti (2)

Pienet verisuonet vaurioituvat ja iho
ja sisaelimet fibrotisoituvat — valko-
sormisuus (Raynaud’n oire), ihon
paksuneminen ja kiristyminen,
sormien haavaumat, nivelkivut ja
nielemisvaikeudet (4)

Tyypillisid oireita mm. sormien
makkaramainen turvotus ja nivelsaryt,
elinmanifestaatioina interstitiaalinen
keuhkosairaus, artriitti, gastroeso-
fageaalisen toiminnan hdiriot ja
pulmonaarihypertensio (6)

Diagnoosikriteereitd on esitetty

8) useita, useimmin SSA- ja/tai SSB-vasta-
ainepositiivisuus tai reumatekija- ja
tumavasta-ainepositiivisuus, kuivat
silmat ja 16ydos sylkirauhasbiopsiassa

Vaikeusasteeltaan vaihtelevia
tulehduksellisia sairauksia, joiden
tyyppioire on lihasheikkous ja
dermatomyosiitissa myds ihottumat

30-40 %:lla fosfolipidivasta-
aineita ja Sjogrenin oire-
yhtymadn vasta-aineita (2,3)

Vaikeissa tapauksissa kehittyy
keuhkofibroosi ja keuhkoveren-
painetauti sekd munuaistoimin-
nan heikkeneminen (4),
sekundaarinen Sjogrenin
oireyhtyma noin 20 %:lla (5)

Fosfolipidivasta-aineita on
raportoitu 13 %:lla (7),
Sjogrenin oireyhtyman
vasta-aineita noin 30 %:lla (5)

Esiintyy primaarisena ja
yhdessa muiden sidekudos-
sairauksien kanssa

(SLE 10 %, skleroderma 1 %)
(9), fosfolipidivasta-aineita
noin 13 %:lla (5)
Esiintymisikahuiput
10-25-vuotiaat ja
30-60-vuotiaat (12)
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pariinia laskimotukosten estoon jo alkionsiir-
rosta alkaen (30). Hedelm®éityshoitoihin joskus
liittyvd komplikaatio, munasarjojen ylistimulaa-
tio, on erityisen vaarallinen niille potilaille, silld
molempiin tiloihin liittyy tukosriski (29). Side-
kudossairaudet ja niiden komplikaatiot voivat
vaikeuttaa lapsettomuushoitoja ja joskus niistid
onkin pidittaydyttava (taulukko 2).

Fosfolipidivasta-aineet ja
fosfolipidivasta-aineoireyhtyma

Systeemisiin sidekudossairauksiin liittyy usein
fosfolipidivasta-aineiden muodostumista. Fos-
folipidivasta-aineet (lupusantikoagulantti, anti-
kardiolipiini ja beeta-2-glykoproteiini) ovat han-
kinnaisia IgG-, M- tai IgA-luokan vasta-aineita,
jotka tunnistavat solukalvoilla olevia fosfolipide-
jd. Vasta-aineiden muodostumisen syy on tun-
tematon, mutta perinnéllisilla tekijsilli on to-
dennikoisesti merkitysti (31). Fosfolipidivasta-
aineita 16ytyy myds noin 10 %:lta terveistd hen-
kiloistd (14) ja pelkki positiivinen fosfolipidi-
vasta-aineloydos laboratoriokokeessa ei edellyti
hoitoa (32).

Kliinisesti merkittavissa fosfolipidivasta-aine-
oireyhtymassi 2-3 vasta-aineen 16ydds on posi-
tiivinen ja potilaalla on lisdksi ollut verisuonitu-
kos, keskenmeno tai muu raskauskomplikaatio
(33). Potilaista, joilla on fosfolipidivasta-aine-
oireyhtymi, noin 40 %:1la on SLE (34). Fosfoli-
pidivasta-aineiden esiintyminen raskauden
aikana lisdi laskimo- ja valtimotukosten riskid

TAULUKKO 2.

Raskautta ei suositella seuraavissa tiloissa (14).

Pulmonaarihypertensio
ditikuoleman riski

Aktiivinen sidekudostauti

Krooninen proteinuria > 1g/vrk
pre-eklampsian (n. 40 %) ja ennenaikaisen synnytyksen (54-80 %) riski
viisinkertainen perinataalimortaliteetin riski
munuaistoiminnan pysyvan heikkenemisen riski

synnytyskomplikaatioiden riski suurentunut
Fosfolipidivasta-aineoireyhtyma ja toistuvat istukkakomplikaatiot, kuten kohtukuolema,

varhainen pre-eklampsia, HELLP-oireyhtyma, vaikea kasvunhidastuma huolimatta estohoidosta
ASA:lla ja pienimolekyyliselld hepariinilla

/
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sekd istukan muodostumisen hiiriéit, ja siten
se lisdd raskauskomplikaatioiden, kuten kes-
kenmenojen, kohtukuolemien ja ennenaikaisen
synnytyksen riskii (35). Eurooppalaisessa 247
naisen kohorttitutkimuksessa (36) potilailla,
joilta 16ytyi kaikki kolme vasta-ainetta, kesken-
menon ja kohtukuoleman riski oli 6,8-kertai-
nen. Varhain ilmaantuva raskausmyrkytys ja
HELLP-oireyhtymi (hemolyysi, kohonneet
maksa-arvot ja matala trombosyyttitaso raskau-
dessa) sekid ennenaikainen synnytys ja pienipai-
noisuus puolestaan yhdistyivit positiiviseen lu-
pusantikoagulanttiléydékseen ja riski oli noin
2,5-2,9-kertainen (36). Muihin yksittdisin vasta-
ainepositiivisuuksiin ei sen sijaan liittynyt tilas-
tollisesti merkittivii riskin lisddntymisti.

Tukosten ja raskauskomplikaatioiden ehkii-
syi fosfolipidivasta-aineoireyhtymissi ei kisi-
telld tassa.

Systeemiset sidekudossairaudet ja raskaus

Punahukka (SLE)

Keskenmenojen ja muiden raskauskomplikaa-
tioiden riski on SLE-potilaalla noin 2-3-kertainen
terveiden naisten riskiin verrattuna (2). Naisilla,
joiden tauti on aktiivinen, ennenaikaisen synny-
tyksen riski on kaksinkertainen rauhallisessa
taudin vaiheessa olevien riskiin nahden (66 % vs.
33 %) (25). Jos kreatiniinitaso on koholla (125-
180 umol/l), pre-eklampsian ja sikién kasvunhi-
dastuman riski on 40 %, ennenaikaisen synny-
tyksen riski 60 % ja didin munuaisten toiminnan
pysyvin heikkenemisen riski 20 % (29). SLE:n
pahenemisvaiheita esiintyy jopa 60 %:ssa ras-
kauksista. Niiden erottaminen pre-eklampsiasta
voi olla vaikeata yhteisten oireiden vuoksi (pro-
teinuria, kohonnut verenpaine, piansirky, pa-
himmillaan kouristukset) (14).

SLE:ssi fosfolipidivasta-aineista lupusanti-
koagulanttia esiintyy 20-30 %:lla potilaista, kar-
diolipiinivasta-aineita 30-40 %:1la ja beeta-2-gly-
koproteiinivasta-aineita noin 37 %:1la (34).
SLE:n ja fosfolipidivasta-aineiden esiintyminen
samalla potilaalla aiheuttaa suuremman ras-
kauskomplikaatioiden ja taudin pahenemisvai-
heiden riskin kuin kumpikaan riskitekija yksi-
naan (3,29).

SLE:ta sairastavan naisen raskauden ennuste
on yleensi hyvi, jos sairaus on ollut rauhallinen
vihintiin kuusi kuukautta ennen hedelméoitty-
mistd, verenpaine on hoitotasolla, munuaisten
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toiminta on korkeintaan lievisti heikentynyt ja
fosfolipidivasta-aineita ei ole tai niiden pitoi-
suudet ovat vihiisii (2,14).

Skleroderma

Skleroderma on ilmiasultaan varsin heterogee-
ninen tauti ja my6s raskauteen liittyvit riskit
voivat vaihdella. Tauti niyttii valtaosalla poti-
laista pysyvan stabiilina (25), mutta noin viides-
osalla se joko lieventyy tai pahenee (18). Sideku-
dosten kovettumisesta johtuva gastroesofageaa-
linen refluksi usein pahenee kohdun kasvaessa,
toisaalta Raynaud’'n oire usein helpottaa (14).

Munuaistoiminnan heikkenemisti voi esiin-
tyd kolmannen trimesterin aikana, ja se voi
peittid alleen myos pre-eklampsiaa, kuten
SLE:ssikin (14). Sklerodermaan liittyvd mu-
nuaiskriisi kehittyy 5-10 %:lle raskaana olevista
potilaista. Siihen liittyy dkillisesti kehittyvd hy-
pertensio, proteinuria ja munuaisten vajaa-
toiminta. Raskaus saattaa altistaa munuaiskrii-
sille, erityisesti jos sairaus on puhjennut var-
hain ja etenee nopeasti (18). My6s antenataali-
nen kortikosteroidihoidon kiytt6 voinee enna-
koida munuaiskriisid. Pulmonaarihypertensiota
esiintyy noin kymmenesosalla sklerodermapoti-
laista ja se on ditikuolleisuuden syy 17-33 %:ssa
tapauksista (14). Ennenaikaiseen synnytykseen
pdittyy noin 39 % raskauksista ja noin puolet
lapsista on pienipainoisia (18).

Skleroderma on harvinainen sairaus hedel-
millisessd idssid ja tutkimusaineistot ovat pie-
nii. Italialaisessa 99 naisen kohortissa (109
raskautta vuosina 2000-11) skleroderma pysyi
rauhallisena valtaosassa raskauksia, mutta nel-
jassi tapauksessa tauti eteni vuoden kuluessa
synnytyksesti. Kaikilla neljilli naisella oli sai-
raudelle tyypillinen Scl-70-vasta-ainel6ydos po-
sitiivinen ja kolmella sairauden kesto alle kol-
me vuotta, ja tutkijat suosittelevatkin tillaisis-
sa tapauksissa siirtimian raskautta myshem-
pédn ajankohtaan (37).

Sklerodermaa sairastavan naisen raskauden
ja synnytyksen hoito vaatii moniammatillista
osaamista ja yhteisty6ti, silld hankalimmillaan
tauti voi vaurioittaa pehmytkudoksia ja tima voi
vaikeuttaa esimerkiksi intubaatiota tai keuhkoja

ja munuaisia. Seurauksena voi olla esimerkiksi
pulmonaarihypertensio tai munuaiskriisi (18).
Lisd4 tietoa skleroderman vaikutuksesta raskau-
teen on tulossa IMPRESS 2 -tutkimuksen tulos-
ten valmistuessa (38).

Sekamuotoinen sidekudossairaus (MCTD)
Sekamuotoista sidekudossairautta sairastavilla
ennenaikaisten synnytysten (37 %) ja pieni-
painoisena syntyvien lasten (63 %) yleisyys on
samaa luokkaa kuin sklerodermapotilailla.
Pienessi kohortissa (12 sklerodermapotilasta ja
8 MCTD-potilasta) ditien ja lasten sairastavuus
eivit poikenneet taustavieston tilanteesta eiki
taudin pahenemisvaiheita juuri ollut (39). Ko-
holla oleva keuhkoverenpaine lisdd merkittivis-
ti aitikuolleisuuden riskid, mutta onnistuneesta
raskauden hoidosta 16ytyy yksittdisii tapausse-
lostuksia my6s niissi tapauksissa (40,41).

Sjogrenin oireyhtyma

Aikaisemmin on esitetty, ettei primaarinen Sj6-
grenin tauti vaikuta raskauden kulkuun muu-
ten kuin lisdamills sikion sydimen johtumis-
hiirion riskid SSA- ja SSB-vasta-aineiden vuok-
si (42). Sittemmin Sj6grenin oireyhtymaia sai-
rastavilla naisilla on raportoitu olevan spontaa-
neja keskenmenoja ja ennenaikaisia synnytyk-
sid noin 30 % enemmain kuin terveilld naisilla
(43), ja my0s sikion kasvun hidastuma ja lasten
pieni syntymipaino on tavallisempi (44,45).

Myosiitit

Poly- ja dermatomyosiittien vaikutuksesta ras-
kauden kulkuun on raportoitu vain pienii poti-
lassarjoja. Niissi on todettu suurentunut kes-
kenmenon ja kohtukuoleman sekd kasvun
hidastuman ja ennenaikaisen synnytyksen riski
(12), mutta raskauden ennuste on hyvi, jos tau-
ti on remissiossa ennen hedelmoittymisti
(10,12,46). Sairauden pahenemisvaiheita esiin-
tyy yleensd vasta synnytyksen jilkeen, mutta
raskausaikana ilmetessiin relapsi voi aiheuttaa
hankalaa lihasheikkoutta erityisesti synnytyk-
sessd (10).

Laakitys raskauden aikana

Moni sidekudossairauksien hoitoon kiytetyistd
ladkkeistd on teratogeeninen (esim. syklofosfa-
midi, metotreksaatti, leflunomidi ja mykofeno-
laatti) (14). Biologiset ladkkeet on arvioitu tur-
vallisiksi alkuraskauden aikana, mutta niiden
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kiytto suositellaan lopettamaan ennen kolmatta
trimesterid syntyvin lapsen infektioherkkyyden
vihentimiseksi (14,25). Usein kaytetyt pred-
nisoloni, atsatiopriini ja hydroksiklorokiini ovat
turvallisia seki raskauden ettd imetyksen aika-

a (29). Soh’'n ja Nelson-Piercyn (14) katsaus-
artikkelissa esitetddn monien sidekudossairauk-
sissa kiytettivien 1dikkeiden vaikutuksia ras-
kauteen ja imetykseen.

Aidin sidekudossairaus ja sikion

syddamen johtumishairiot

SSA-ja SSB-vasta-aineet ja lisiksi reumatekiji,
anti-ds-DNA-, anti-Smith- (SLE) ja RNP-vasta-
aineet (MCTD) ovat olleet yhteydessi sikion
sydimen johtumishiirividen ilmaantumiseen
(48). Primaarista Sjogrenin oireyhtymaiid sairas-
tavilla SSA- ja SSB-vasta-aineet ovat varsin
yleisid (47). Niitd esiintyy my6s noin 30 %:1la
potilaista, joilla on SLE (3) tai sekamuotoinen
sidekudossairaus (5). Sekundaarista Sjogrenin
oireyhtymii on raportoitu esiintyvin noin
20 %:1la sklerodermaa sairastavista (5). SSA- ja
SSB-vasta-aineet voivat aiheuttaa vastasyntyneen
lupuksen. Se ilmenee ihottumana, joka yleensi
hividd noin kuuden kuukauden ikiin mennes-
sd, mutta voi ennakoida my6hempid sairastu-
vuutta autoimmuunisairauksiin (14). My6s mak-
savaurioita ja sytopenioita voi ilmeti (48).

Vasta-aineet lipdisevit istukan jo raskausvii-
kosta 11 lihtien ja vahingoittavat rakenteellises-
ti terveen sydimen johtumisratoja siten, ettd si-
kiélle kehittyy johtumishiirio eteisten ja kam-
mioiden vilille. Yli 80 %:ssa tapauksissa johtu-
mishiiri6é on vaikeinta muotoa eli tiydellinen
katkos, jolloin eteisistd ei johdu kammioihin
yhtdin impulssia ja kammioiden syketaajuus
on alle 100/min. T4td esiintyy noin 2 %:ssa
SSA/SSB-positiivisten ditien raskauksista (14).
Yli puolelle sikitistd johtumishiiri6 ilmaantuu
raskausviikoilla 20-24, mutta kansainvilisten
tutkimusten mukaan kolmannes tapauksista
tulee ilmi vield timin jalkeenkin. Vain pieni
osa diagnooseista selvidd vasta lapsen syntymin
jalkeen (48).

Tuoreen katsauksen (48) mukaan dideistd,
joiden sikiéille kehittyi johtumishairio, 13 %:lla
oli SLE, 13 %:lla Sjégrenin oireyhtymi ja noin
1,5 %:lla jokin muu autoimmuunisairaus. Yli
puolella naisista tauti oli oireeton ja 14 %:lla
autoimmuunisairaus ei tiyttinyt mitién kritee-
reji (48). Ruotsalaisessa kohortissa taas didin

Sjogrenin tautiin liittyi selvisti suurempi tiydel-
lisen eteis-kammiokatkoksen riski kuin SLE:hen
(45). Sikion syddmen johtumishdirié voi myos
olla ensioire didille vasta vuosien kuluttua kehit-
tyvistd autoimmuunisairaudesta (29).

Sikién tdydellisen eteis-kammiokatkoksen
oireenmukaisena hoitona kiytetiin mm. suo-
nensisiistd immunoglobuliinihoitoa, suuri-
annoksista kortisonihoitoa ja beetasympatomi-
meetteja. Vasta-aineiden aiheuttamia mahdolli-
sia lisikomplikaatioita ovat sikion sydimen
endokardiaalinen fibroelastoosi (EFE) ja lip-
péviat, jotka voivat johtaa sikion sydimen vajaa-
toimintaan. Sikivistd, joille kehittyy EFE, noin
puolet menehtyy. Huonon ennusteen merkkeji
ovat myos syketaajuus alle 55/min, lippavuodot
ja sikiolle sydimen vajaatoiminnan merkkini
kehittyva hydrops (48).

Valtaosa (noin 81 %) johtumishiirién saa-
neista sikiistd syntyy eldvind, keskimiirin ras-
kausviikoilla 34-37 (48). Suomalaisessa 91 lap-
sen kohortissa vuosilta 1950-98 kokonaiskuol-
leisuus sikiGaikaiseen eteis-kammiokatkokseen
oli 16 %. Seurantatietoa lapsista 16ytyi keski-
maiirin yhdeksin vuoden ikddn asti (n = 75) ja
72 % lapsista oli oireettomia (49).

Tiydellisti eteis-kammiokatkosta esiintyy
onneksi harvoin (noin 2 % SSA- ja SSB-positii-
visten ditien raskauksista), mutta uusimisriski
seuraavissa raskauksissa on 15-20 % (14). Tois-
taiseksi ei ole 16ydetty hoitoa, jolla tila saataisiin
kddntymdan normaalirytmiksi. Lievempien joh-
tumishairiéiden korjaantumisesta lddkehoidolla
on jonkin verran ndyttéd (50). Meneillddn on
tutkimus, jossa selvitetddn, voisiko tiydellistd
eteis-kammiokatkosta ehkdistd hydroksikloro-
kiinilla (51); 1ddkkeen tehosta on jo niytt63 kat-
koksen toistumisen estossa seuraavassa raskau-
dessa (14,50,52).

Kun siki6 on saanut johtumishiirién, raskau-
den hoito vaatii synnytysladkirin, sisitautilaiki-
rin ja lasten kardiologien tiivistd yhteistyoti.

Lopuksi

Systeemiset sidekudossairaudet vaikuttavat nai-
sen lisddntymisterveyteen monin tavoin, ja poti-
laiden hyviin hoitoon tarvitaan useiden erikois-
alojen asiantuntemusta. Potilas voi myds tarvita
neuvontaa esimerkiksi raskauden ehkiisysti tai
hedelmaillisyyden siilyttimisestd. Joissakin
tilanteissa raskautta ei suositella lainkaan. Tar-
vittaessa potilas voidaan lihettdd arvioon hedel-
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millisyysneuvontaan perehtyneelle gynekolo-
gian poliklinikalle.

Harvinaisuutensa vuoksi systeemistd side-
kudossairautta sairastavan naisen raskauden
suunnittelu ja sen seuranta kannattaa keskittad
keskus- tai yliopistosairaaloihin. Moniammatil-
lista yhteisty6ti vaativat erityisesti perussairau-
den pahenemisvaiheet ja muun muassa veri-
suonitukosten riskin arvio liittyen mahdolliseen
fosfolipidivasta-aineoireyhtymiin. Pediatrien
arviota ja tiivistd seurantaa tarvitaan jo raskaus-
aikana, mikili siki6lle on kehittynyt sydimen
johtumishiirio.

Raskauskomplikaatioiden kehittyminen en-
nakoi my6s my6hempii suurempaa sairasta-
vuutta sydin- ja verisuonisairauksiin ja niiden
ehkiiseminen on tirkeidd. @
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AILA THTINEN
Connective tissue diseases, such as mixed connective tissue disease (MCTD), scleroderma and inflammatory
myositis rarely affect women of reproductive age, whereas systemic lupus erythematosus (SLE) and Sjogren’s
syndrome may occur in fertile women.

Fertility in women with connective tissue diseases is negatively affected mainly by disease severity and by
the possible use of alkylating agents, such as cyclophosphamide. However, subfertility, pregnancy loss and
pregnancy complications have been reported in association with these diseases.

Antiphospholipid antibodies are present in many patients with connective tissue diseases and they may both
increase the risk for miscarriage and complicate pregnancy by increasing the risk of blood clots and pre-
eclampsia.

Some antibodies that are characteristic for connective tissue diseases increase the risk of fetal congenital heart
block. All connective tissue diseases have been associated with this condition.

Pre-pregnancy counselling and medical care during pregnancy of a woman with a connective tissue disease
require collaboration between an internist and obstetrician. The care of these women should be concentrated in
tertiary hospitals.
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