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Suomi 125 vuotta - elinsiirtoja edelleen?

linsiirrot ovat vakiinnuttaneet paikkansa

kiaypand hoitona. Hematologisen kan-

tasolusiirron saa maassamme vuosittain
noin 140 potilasta ja kiinteiden elinten siirto-
ja, joihin tdssd teemanumerossa keskitytdin,
tehddin noin 400 vuodessa. Maassamme teh-
dddn munuaisen, maksan, sydimen, keuhkon,
haiman, ohutsuolen ja kehonosan (kasvon)
siirtoja seké niiden yhdistelmid. Elinsiirron tar-
vitsijat potevat niin geneettisid sairauksia kuin
hankinnaisia, monitekijiisid kansantauteja, joi-
den alati parantuvan ehkiisyn, diagnostiikan
ja hoidon voisi kuvitella vihentdvin siirtojen
tarvetta tulevaisuudessa. Niin ei valttamatta
ole asianlaita. Elinsiirtojen painopiste siirtynee
idkkdampiin viestoryhmiin ja entisti enemmén
hankinnaisia tauteja sairastaviin, eivitkd suo-
malaisen populaation geeniviatkaan mihinkdin
katoa. Jo nyt on myos nihtdvissi, ettd maahan-
muuttajat rikastuttavat siirtoon johtavien ge-
neettisten sairauksien kirjoa.

Suomalaisen siirtotoiminnan tulokset ovat
erinomaiset. Kirurgiset komplikaatiot, akuutit
hylkimisreaktiot ja muut varhaisvaiheen ongel-
mat ovat nykyisin hyvin hoidettavissa. Y1i 90 %
potilaista on hengissd vuoden kuluttua siirrosta,
ja heiddn elimédnlaatunsa on varsin tyydyttava
(Isoniemi ym., Helanterd ym. tissd numerossa).
Jatkuva pula siirteistd jattdd kuitenkin osan poti-
laista hoidon ulkopuolelle. Lisaksi elinsiirtoihin
liittyy ratkaisemattomia pitkdaikaisongelmia.
Siirteeseen saattaa ilmaantua vuosien kuluessa
immunologisia vauriota ja vajaatoimintaa, jon-
ka ainut hoito on uusintasiirto. Pitkdaikainen
hyljinnanestoléddkitys voi johtaa metabolisiin ja
kardiovaskulaarisiin ongelmiin seki lisitd infek-
tioiden ja sy6vin ilmaantuvuutta.

Milti elinsiirtotoiminnan tulevaisuus nayt-
tdd? Kehitystyon keskeinen tavoite on ihmi-
sen elinten korvaaminen muilla biologisilla
tai tdysin keinotekoisilla siirteilld. Tutkimus
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eldinperdisten siirteiden, kuten geenimanipu-
loitujen sian kudosten, kiytostd pysahtyi prio-
ni-infektioiden pelossa 1990-luvun lopulla
mutta on saanut jonkin verran uutta nostetta
mikrobittomien ja monitransgeenisten eldin-
ten kehittimisen myoti (1). Perinnéllisten ja
muidenkin sairauksien hoito geeninsiirroilla on
edistynyt hitaasti lahinni siirtogeenien toimin-
nan nopean hiipumisen vuoksi. Geenitekno-
logia kuitenkin kehittyy ja jo nykyisin geeneji
voidaan muokata hyvinkin tarkasti esimerkiksi
CRISPR-tekniikkaa hyddyntien tai kontrolloi-
da kemiallisesti tai miRNA-molekyylien avulla
geenien luentaan vaikuttavia epigeneettisii te-
kijoitd (2,3). Kyseisilli menetelmilli voitaneen
tulevaisuudessa vaikuttaa itse perustautiin seki
suojata siirrettd iskemia-reperfuusiovauriolta,
hylkimiselti ja fibrotisoitumiselta (4).
Solusiirteiden kiytossd erityisesti maksan
ja haiman toiminnan korvaajina ongelmana
on erilaistuneiden solujen lyhyt elinaika (S5).
Toivo on asetettu uuteen kantasoluteknolo-
giaan, jossa hyGdynnetdin embryonaalisia,
mesenkymaalisia tai uudelleenohjelmoituja
kantasoluja (Miettinen, tdssd numerossa). Siir-
rettdvien soluryppdiden suojaamiseksi on ke-
hitetty makroskooppisia ja nanoteknologiaan
perustuvia mikroskooppisia kapseleita, jotka
koe-eldimissd ovat osoittaneet toimivuutensa
esimerkiksi haiman saarekesolujen osalta (6).
Kolmiulotteinen tulostaminen mahdollistaa
potilaan mittojen mukaisten proteesien valmis-
tuksen ja luiden, henkitorven ja virtsateiden ra-
kentaminen on jo Kliinistd kiytanto4. Erityisen
mielenkiintoinen tutkimusalue on uuden so-
luteknologian ja kolmiulotteisen tulostamisen
yhdistiminen eli biotulostaminen (Miettinen,
tissd numerossa). Haasteina biotulostamisessa
ovat sopivien biomusteiden puute, tulostusme-
netelmén vaurioittava vaikutus herkille soluille
seka verisuoniverkoston luominen suurten ku-
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dosrakenteiden ravinteiden ja hapen saannin
turvaamiseksi. Kehitys tilld rintamalla on kui-
tenkin nopeaa (7).

Valmiin tukirangan hyédyntiminen on lu-
paavimpia tekniikoita tekoelinten valmistukses-
sa. Tukirankana voidaan kiyttaa joko luovutta-
jalta periisin olevaa, soluttomaksi kisiteltya ku-
dosta tai synteettisid materiaaleja. Elottomasta
materiaalista tehtyjen tekoelinten kehitys on
ollut viime vuosina vilkkainta syddmen osal-
ta ja nykyiset kehonsisdiset pumput toimivat
luotettavasti vuosien ajan ja voivat korvata sy-
dinsiirteen etenkin idkkailld ihmisilld (Kiss ym.
tissd numerossa).

Siirretddnpi tulevaisuudessa totunnaisia eli-
mii tai niiden muunnelmia, haaveena on niin
kutsutun toiminnallisen toleranssin luominen,
jolloin potilaan immunosuppressiivisen laaki-
tyksen lopettaminen nopeasti siirron jilkeen ei
johda hylkimiseen. Niin lddkityksen haittavai-
kutukset havidisivit ja siirteen toimintaika pite-
nisi. Toleranssia on koe-eldinmalleissa pystytty
luomaan monin tavoin, mutta ihmisilla ratkai-
sua ei ole vield 16ytynyt. Yksi keino on tehda
hematologisten kantasolujen ja munuaisen
siirto samalta eldviltd luovuttajalta, jolloin luo-
vuttajaperdiset kiertavit valkosolut eivit reagoi
siirrettd kohtaan. Ongelmana on erityisesti kan-
tasolusiirron vaatima raskas oheishoito, jonka
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vahentidmiseksi on kehitetty useampiakin ladke-
ohjelmia (8). Maailmanlaajuisesti yhdistelma-
siirron saaneita potilaita on kourallinen ja osa
parjda ilman ladkitystd. Toinen lihestymistapa
on ruiskuttaa potilaaseen immunosuppressii-
visia soluja, kuten luuytimen mesenkymaalisia
kantasoluja tai verenkierrosta eristettivid saite-
lija-T-lymfosyytteji (Treg) estimdin hylkimis-
reaktiota (9,10). Eliinkokeissa Treg-solujen ja
mesenkymaalisten kantasolujen kiytostd on
selkdd ndytt6d immunologisten solujen toimin-
nan hillitsijéind, mutta ihmisilld kontrolloidut
tutkimukset ovat vasta kdynnistyneet. Erityisen
mielenkiintoinen tavoite on saada aikaan siir-
teessd paikallinen immunosuppressio, jolloin
ladkityksen systeemiset haittavaikutukset jaavit
pois. Tilloin siirteeseen istutetaan nanopar-
tikkeleja, joista immunosuppresiivista lddkettd
erittyy tasaisesti ympiroivain kudokseen ja
suojelee sitd hylkimisreaktiolta (11).

Suomen tiyttdessi 125 vuotta elinsiirtoja
tarvittaneen edelleen. Uudet menetelmit, ku-
ten soluteknologiat, kolmiulotteinen tulos-
taminen, geenien ja immunologisten solujen
toiminnan kontrollointi, sekd nanoteknologia
tulevat kuitenkin muokkaamaan elinsiirtotoi-
mintaa. Elimet eroavat toiminnaltaan suuresti
toisistaan, ja niinpd uudet ratkaisut lienevit
myos elinkohtaisia. B
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