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Antikoagulaatiohoito 
aivoverenkiertohäiriöiden erityistilanteissa
•	Antikoagulaatiohoitoa	käytetään	joskus	myös	muista	syistä	kuin	eteisvärinästä	johtuvissa	

aivoverenkiertohäiriöissä.	
•	Tällaisia	erityistilanteita	ovat	esim.	sinustromboosi,	kallonpohjavaltimon	tukos	ja	kaulavaltimon	dissektoituma.	

Tutkimustietoa	niistä	on	vähän.
•	Ensisijaisia	lääkkeitä	ovat	pienimolekyyliset	hepariinit	ja	varfariini.	Suorien	antikoagulanttien	käyttö	lisääntynee	

tutkimustiedon	karttuessa.	
•	Suurin	osa	aivoverenvuodon	saaneista	eteisvärinäpotilaista	näyttää	hyötyvän	antikoagulantin	aloittamisesta	

uudelleen	muutaman	kuukauden	kuluttua	vuodosta.
•	Rutiininomaisen	käytön	hyödystä	tromboosiprofylaksiassa	ei	ole	näyttöä.	Hyödyt	ja	riskit	punnitaan	

potilaskohtaisesti.
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Laskimotukosten ehkäisyssä ns. pumppusukista 
on parempi näyttö kuin lääkehoidosta. 

kirJallisuutta
1	 Mustonen	P,	Lehto	M,	Putaala	J.	

Eteisvärinäpotilaan	aivohalvauk-
sen	esto.	Duodecim	
2018;134:1093–102.

2	 Dennis	M,	Caso	V,	Kappelle	LJ,	
Pavlovic	A,	Sandercock	P,	
European	Stroke	Organisation.	
European	Stroke	Organisation	
(ESO)	guidelines	for	prophylaxis	
for	venous	thromboembolism	in	
immobile	patients	with	acute	
ischaemic	stroke.	ESJ	2016;1:6–19.

3	 Warlow	C,	Ogston	D,	Douglas	AS.	
Deep	vein	thrombosis	of	the	legs	
after	strokes.	BMJ	1976;1:1178–83.

4	 Innohep	(tintsapariini)	valmiste-
yhteenveto.	Leo	Pharma	Oy.	
Päivitetty	12.6.2017.

5	 Bechmann	LP,	Wichert	M,	Kröger	
K,	Hilgard	P.	Dosing	and	
monitoring	of	low-molecular-
weight	heparin	in	cirrhotic	
patients.	Liver	Int	2011;31:1064.

6	 Suomalaisen	Lääkäriseuran	
Duodecimin	ja	Suomen	Neurologi-
nen	Yhdistys	ry:n	asettama	
työryhmä.	Aivoinfarkti	ja	TIA.	
Käypä	hoito	-suositus	1.11.2016.	
www.kaypahoito.fi

7	 Powers	WJ,	Rabinstein	AA,	
Ackerson	T,	Adeoye	OM	ym.;	
American	Heart	Association	
Stroke	Council.	2018	Guidelines	
for	the	Early	Management	of	
Patients	With	Acute	Ischemic	
Stroke:	A	Guideline	for	Healthcare	
Professionals	From	the	American	
Heart	Association/American	
Stroke	Association.	Stroke	
2018;49:e46–e110.

Iskeemisen aivoverenkiertohäiriön (AVH) 
sekundaaripreventio perustuu etiologian 
mukaisesti joko verihiutale-estäjiin (antiaggre-
gatorinen hoito) tai antikoagulantteihin (AK). 
Antikoagulanteista eteisvärinään liittyvän aivo-
infarktin estossa on hiljattain ilmestynyt kattava 
suomenkielinen katsaus (1). Antikoagulaatio-
hoito voi erityistapauksissa tulla kyseeseen 
myös muista syistä johtuvissa aivoverenkierto-
häiriöissä. 

Varfariinin ja hepariinin lisäksi käytettävissä 
on pienimolekyylisiä hepariineja (LMWH) 
(enoksapariini, daltepariini ja tintsapariini) sekä 

suun kautta otettavia suoria antikoagulantteja 
(suora trombiinin estäjä dabigatraani sekä hyy-
tymistekijä X:n estäjät apiksabaani, edoksa-
baani ja rivaroksabaani). Käytössä on myös 
parenteraalisesti annosteltavia heparinoideja 
kuten danaparoidi sekä epäsuora hyytymistekijä 
X:n estäjä fondaparinuuksi. 

Tässä katsauksessa käsitellään laskimotrom-
boosiprofylaksiaa aivoverenkiertohäiriön yhtey-
dessä sekä antikoagulaatiohoitoa harvinaisem-
mista syistä johtuvissa aivoinfarkteissa (ei viral-
linen käyttöaihe). 

Iskeemisen potilaan tromboosiprofylaksia
Laskimotromboembolian (syvä laskimotukos 
ja/tai keuhkoembolia) yleisyydestä on saatu tut-
kimuksissa erilaisia arvioita, mutta keskimäärin 
5 %:lla aivoverenkiertohäiriöpotilaista ilmenee 
komplikaationa kliinisesti merkittävä laskimo-
tukos ja 1–2 %:lla keuhkoembolia (2). Ruumiin-
avauksissa jopa puolella menehtyneistä aivo-
verenkiertohäiriöpotilaista on havaittu keuh-
koembolia (3). 

European Stroke Organisationin (ESO) suosi-
tuksen pohjana olleen meta-analyysin perus-
teella tromboosiprofylaksia vähentää laskimo-
tromboembolioiden (myös oireettomien) vaaraa 
lähes 80 % ja keuhkoembolian vaaraa 30 %. 
Laskimotukoksia oli tutkimusten lumeryh-
missä lähes puolella potilaista. Toisaalta aktiivi-
hoitoryhmissä riski kallonsisäiseen verenvuo-
toon tai muuhun merkittävään vuotoon lisään-
tyi 65–68 %. Vuototapahtumat olivat kuitenkin 
suhteellisen harvinaisia (alle 1 %:lla potilaista). 
ESO:n suosituksessa todetaan, ettei sen taus-
talla olevien tutkimusten perusteella pystytä 
erottamaan potilasryhmiä, jotka erityisesti hyö-
tyisivät tromboosiprofylaksiasta tai joille sitä ei 
pitäisi suositella.

Pienimolekyylisen hepariinin teho laskimo-
tukosten estossa ei eroa merkittävästi fraktioi-
mattomasta hepariinista, mutta riski merkittä-
vään kallonulkoiseen verenvuotoon on ensiksi 
mainittua käytettäessä lähes nelinkertainen (2). 
Käytännössä pienimolekyyliset hepariinit ovat 
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kuitenkin ensisijaisia helpomman annoste-
lunsa vuoksi. Tyypillinen annos esim. enoksa-
pariinilla on 40 mg kerran päivässä tai 20 mg 
kahdesti päivässä ja daltepariinilla 5 000 KY 
kerran päivässä tai 2 500 KY kaksi kertaa päi-
vässä pistoksena ihon alle. Myös tintsapariinia 
voidaan harkita, erityisesti jos potilaalla on mer-
kittävä munuaisten vajaatoiminta, koska tintsa-
pariinin puhdistuma profylaksissa käytettävällä 
annoksella ei juuri ole riippuvainen munuais-
funktiosta. Maksan vajaatoiminnassa enoksapa-
riini ja daltepariini ovat mahdollisesti tintsapa-
riinia turvallisempia (4). Lääkevaikutusta kuvaa-
vaa AntiFXa-määritystä ei yleensä käytetä, kun 
kyseessä on tromboosiprofylaksia. Munuaisten 
tai maksan vajaatoiminnassa siitä voi kuitenkin 
olla hyötyä, vaikkakin AntiFXa-arvo on erityi-
sesti maksan vajaatoiminnassa ainoastaan 
suuntaa-antava (5). 

Laskimotukosten ehkäisyssä jaksoittaisesti 
puristusta tuottavasta paineilmatoimisesta suk-
kalaitteesta eli ns. pumppusukista on parempi 

näyttö kuin lääkehoidosta. Perinteisiä kompres-
siosukkia sen sijaan ei suositella (2), kuten on 
mainittu myös aivoinfarktin ja TIA:n Käypä 
hoito -suosituksessa (6). American Stroke Asso-
ciationin (ASA) uusin ohjeistus akuutin iskee-
misen aivoverenkiertohäiriön hoidosta päätyy 
myös suosittamaan pumppusukkia ja toteaa, 
ettei profylaktisesti annettavien antikoagulant-
tien hyödystä ole selvää näyttöä (7).

Vuototilanteet ja antikoagulaation 
kumoaminen

Antikoagulaatiohoidon aloitus edellyttää huolel-
lista potilasvalintaa, sillä vakava verenvuoto 
romuttaa hoidon vähintään tilapäisesti, altistaa 
tukostapahtumille ja lisää kuolleisuutta (8). Klii-
nisesti merkittävän verenvuodon vuotuinen 
vaara on varfariinia käytettäessä n. 5 %. Suoria 
antikoagulantteja käytettäessä riski erityisesti kal-
lonsisäiseen vuotoon on pienempi eteisvärinäpo-
tilailla tehtyjen tutkimusten perusteella (9,10). 

Varfariinin vaikutus kumotaan täydellisesti 
antamalla samanaikaisesti protrombiinikomp-

leksikonsentraattia (PCC) ja K-vitamiinia (11). 
Hepariinin vaikutuksen kumoaminen tapahtuu 
protamiinilla, mutta antidoottivaikutus pieni-
molekyylisille hepariineille on keskimäärin vain 
50 %:n luokkaa ja hyöty siten rajallinen. Idaru-
sitsumabi on täsmälääke, joka kumoaa dabigat-
raanin vaikutuksen nopeasti ja täydellisesti (12). 
Yhdysvaltain lääkeviranomainen FDA on anta-
nut hyväksynnän myös andeksaneetti alfalle, 
joka on aktiivisen hyytymistekijä X:n kautta vai-
kuttavien lääkkeiden apiksabaanin, edoksabaa-
nin ja rivaroksabaanin antidootti. Periaatteessa 
andeksaneetti alfa kumoaa myös pienimolekyy-
lisen hepariinin ja fondaparinuuksin vaikutuk-
sen (13). Näiden suorien antikoagulanttien 
aiheuttamissa vakavissa vuodoissa suositellaan 
kuitenkin protrombiinikompleksikonsentraat-
tien käyttöä, ainakin ennen kuin andeksaneetti 
alfa tulee markkinoille (11). 

Täydellisestikin toimiessaan vastalääkkeet 
neutraloivat vain antikoagulaatiovaikutuksen. 
Verenvuodon tyrehdyttäminen perustuu aina 
tilanteen mukaisiin tukitoimiin, joista ensisijai-
nen on antikoagulaatiohoidon tauottaminen.

Tromboosiprofylaksia 
aivoverenvuotopotilailla 

Tutkimusnäyttöä aivoverenvuotopotilaiden 
tromboosiprofylaksiasta on vielä vähemmän 
kuin iskeemisessä aivoverenkiertohäiriössä. 
European Stroke Organisation totesi vuonna 
2014, että näyttö on riittämätöntä suosituksen 
antamiseksi siitä miten, milloin ja kenelle 
tromboosiprofylaksialääkitys tulisi aloittaa aivo-
verenvuodon jälkeen (14). 

Kuitenkin vuonna 2011 julkaistun meta-ana-
lyysin (1 000 potilasta, 4 tutkimusta joista 
2 satunnaistettuja) perusteella 1–6 päivän kulu-
essa sairaalaan tulosta aloitettu tromboosiprofy-
laksia hepariinilla tai enoksapariinilla vähensi 
keuhkoembolian riskiä yli 60 % (1,7 % vs. 
2,9 %; RR 0,37, 95 %:n LV 0,17–0,80). Lääkityk-
sellä ei kuitenkaan ollut merkittävää vaikutusta 
kuolleisuuteen eikä syvien laskimotukosten tai 
vuotojen ilmaantuvuuteen (15). 

Tämän perusteella American Heart Associa-
tionin (AHA) ja ASA:n suositus vuodelta 2015 
toteaa, että kun vuoto on dokumentoidusti 
lakannut, pieniannoksista tromboosiprofylak-
siaa voidaan harkita potilaille, jotka ovat immo-
bilisoituina 1–4 päivän kuluttua vuodosta (16). 
Aivoverenvuotopotilaille tehdäänkin yleensä 

Kliinisesti merkittävän verenvuodon vuotuinen 
riski on varfariinia käytettäessä n. 5 %. 
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uusi pään tietokonetomografia 1–2 päivän 
kuluttua vuodosta. Mikäli vuoto ei ole lisäänty-
nyt, käytäntönä on ollut aloittaa pienimolekyyli-
nen hepariini annoksella, joka on puolet tavan-
omaisesta (ks. edellä). Tavanomaiseen profylak-
siaan käytettävään annokseen siirrytään 3–4 
vrk:n kohdalla tilanteen niin salliessa. 

Molemmat edellä mainituista kansainväli-
sistä suosituksista puoltavat pumppusukkien 
käyttöä (14,16).

Oraalisen	antikoagulaatiohoidon	
aloittaminen	uudelleen
Jatkuva hallitsematon tai toistuva vuototaipu-
mus tai hoidosta huolimatta korkea verenpaine 
ovat yleensä esteitä antikoagulaatiohoidon aloit-
tamiselle uudelleen. Mikäli potilaalla on eteis-
värinä tai muu pysyvä antikoagulaatiohoidon 
aihe, hoitotasoinen oraalinen lääkitys voidaan 
yleensä aloittaa muutaman kuukauden kulu-
essa vuodosta. Tuoreen 12 tutkimuksen meta-
analyysin mukaan hoidon aloittaminen uudel-

leen vähentää merkittävästi uusia tromboembo-
lioita lisäämättä uusia aivoverenvuotoja tai kuol-
leisuutta. Eteisvärinäpotilailla kuolleisuuden 
todettiin vähenevän, mikäli antikoagulaatio-
hoito aloitettiin uudelleen (17). 

Vaikka suoriin oraalisiin antikoagulantteihin 
liittyvä aivoverenvuodon riski on todennäköi-
sesti pienempi kuin varfariinilla (1), näyttöä nii-
den käytön vaikutuksista aivoverenvuoden jäl-
keen ei ole. Myöskään optimaalista ajoitusta 
hoidon aloittamiselle uudelleen ei tiedetä tar-
kasti. Varfariinihoidon aikana aivoverenvuodon 
saaneiden 234 potilaan seurantatutkimus 
osoitti, että iskeemisen aivoverenkiertohäiriön 
ja (uuden) aivoverenvuodon kokonaisriski oli 
pienin, kun varfariini aloitettiin uudelleen 
aikaisintaan 10 viikon kuluttua vuodosta (18). 

AHA:n ja ASA:n suositus vuodelta 2015 
toteaa, että antikoagulaatio voidaan yleensä 
aloittaa uudelleen nonlobaarisen (syvän) aivo-
verenvuodon jälkeen, erityisesti mikäli sille on 
vahva aihe. Suosituksen mukaan potilailla, 
joilla ei ole mekaanista tekoläppää, oraalisen 

antikoagulaatiohoidon välttäminen ainakin nel-
jän viikon ajan voi vähentää vaaraa uuden vuo-
don ilmaantumiseen (16). Sitä ennen voidaan 
aloittaa tukosriski ja kliininen tila huomioiden 
pienimolekyylinen hepariini pienellä annok-
sella. Niillä potilailla, joilla on mekaaninen 
tekoläppä, tilannetta voidaan seurata AntiFXa-
määrityksillä siirryttäessä tromboosiprofylaksi-
assa käytettäviä annoksia suurempiin, hoito-
tasoisiin annoksiin.

Antikoagulaatiohoidon jatko suunnitellaan 
yksilöllisesti kliinisin perustein riskit ja vasta-
aiheet huomioiden. Tromboosiriskin arvioon 
eteisvärinässä käytetään CHA2

DS
2
-VASc-pistey-

tystä ja vuotoriskin arvioon HAS-BLED-pistey-
tystä (1). Oraalisen antikoagulantin aloitusta 
harkittaessa vuotoriskiennustetta voidaan tuo-
reen tutkimuksen mukaan parantaa ottamalla 
huomioon myös aivojen magneettikuvauksessa 
nähtävät mikrohemorragiat (19). 

Hoito harvinaisista syistä johtuvissa 
aivoverenkiertohäiriöissä

Sinustromboosi
Laskimosinusten tromboosi on harvinainen 
aivoverenkiertohäiriön syy. Vuosittainen ilmaan-
tuvuus Länsi-Euroopasssa on n. 1,3/100 000. 
Valtaosa potilaista on naisia. Sinustromboosi on 
yleisin lapsilla ja nuorilla aikuisilla, joten myös 
ikäjakauma poikkeaa muista aivoverenkiertohäi-
riöistä. Tavallisin oire on päänsärky, jota on 
lähes kaikilla potilailla. Paikallistavia neurologi-
sia puutosoireita tai epileptisiä kohtauksia voi 
esiintyä, mikäli kehittyy laskimoperäinen 
infarkti, joka voi myös muuttua hemorragiseksi. 
Komplikaationa voi esiintyä niin ikään aivoödee-
maa ja siitä seuraavaa tajunnantason laskua.

Yleisimmät systeemiset sinustromboosille 
altistavat syyt ovat raskaus ja lapsivuodeaika. 
Muita syitä ovat esim. ehkäisyvalmisteet ja 
hormonihoidot, ylipaino, dehydraatio, infek-
tiot, maligniteetit, hankinnainen tai geneetti-
nen tromboositaipumus ja anemia. Noin 
10–20 %:ssa tapauksista taustalla on altistavia 
paikallisia tekijöitä. Sellaisia ovat mm. pään 
alueen infektiot ja toimenpiteet. Noin 13 %:ssa 
tapauksista syy jää tuntemattomaksi (20).

Hoitona on yleensä määräaikainen antikoa-
gulaatiohoito. Samanaikaisesti hoidetaan taus-
tasyytä, mikäli se on saatu selvitettyä. European 
Stroke Organisation linjasi vuonna 2017 

Vuodon jälkeen hoidon jatko 
suunnitellaan yksilöllisesti riskit ja 
vasta-aiheet huomioiden.
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sinustromboosin hoitosuosituksessaan, ettei 
näyttö tue sinustromboosipotilaiden seulontaa 
hyytymishäiriön tai maligniteetin varalta. 

Hoito aloitetaan heti diagnoosin varmistuttua 
ensisijaisesti pienimolekyylisellä hepariinilla 
(hoitoannostuksella), tai fraktioimattomalla 
hepariinilla (erityisesti mikäli odotettavissa on 
neurokirurginen interventio). Stabiilissa vai-
heessa voidaan siirtyä varfariiniin. 

Näyttö antikoagulaatiohoidon optimaalisesta 
kestosta on puutteellista, ja ESO suosittaa kes-
toksi 3–12 kk (20). Yleensä hoidetaan ensin 6 kk, 
minkä jälkeen laskimoiden tilanne tarkistetaan 
kontrollikuvauksella. Mikäli todetaan protrom-
boottinen tila, hoito määräytyy sen perusteella 
(ks. hyytymishäiriöt).

Raskaana olevilla potilailla varfariinia ei 
yleensä pidä käyttää varfariiniembryopatian vaa-
ran vuoksi (21). Myöskään suorien antikoagu-
lanttien käyttöä ei toistaiseksi voida suositella 
puutteellisen turvallisuusdokumentaation 
vuoksi. Hepariini ja pienimolekyyliset heparii-
nit ovat sikiölle turvallisia. Raskauden etenemi-
nen ei suuresti vaikuta tintsapariinin puhdistu-
maan (4), mutta toisaalta AntiFXa-määritysten 
ohjaamana voidaan käyttää myös muita valmis-
teita, kuten enoksapariinia. Sen vaikutus voi 
heikentyä raskauden edetessä (22). 

Raskauden jälkeenkin tromboosiriski on 
lisääntynyt, joten hoitoa jatketaan vielä ainakin 
6 viikkoa synnytyksen jälkeen. Hepariinien tai 
varfariinin käyttö eivät vaikuta imetyksen tur-
vallisuuteen (20).

Kallonpohjavaltimon	tukos	
Kallonpohjavaltimon tukos eli basilaaritrom-
boosi on henkeä uhkaava hätätilanne, jonka 
hoito aloitetaan välittömästi diagnoosin jälkeen 
suoneen annettavalla hepariinilla tai yhä ylei-
semmin ihon alle annettavalla pienimolekyyli-
sellä hepariinilla. Antikoagulantti aloitetaan 
riippumatta siitä, edetäänkö hoidossa laskimon-
sisäiseen trombolyysiin vai ei. 

Jollei aivojen kontrollikuvauksessa vuorokau-
den kuluttua todeta vuotoa, aloitetaan oraalinen 
antikoagulaatiohoito (pääsääntöisesti varfa-
riini). Samanaikaisesti jatketaan myös heparii-
nin tai pienimolekyylisen hepariinin antamista, 
kunnes potilaan INR-arvo on ollut 2 vrk hoito-
alueella. Tuoreen suomalaistutkimuksen 
mukaan pienimolekyylisen hepariinin käyttöön 
liittyi vähemmän vuotokomplikaatioita kuin 

hepariinin käyttöön niillä basilaaritromboosipo-
tilailla, jotka saivat myös trombolyysihoidon i.v. 
(23). Uhkaavassa retromboosissa tai vaikeassa 
ateroskleroottisessa valtimotaudissa voidaan 
akuuttivaiheessa aloittaa pieniannoksinen ase-
tyylisalisyylihappo antikoagulaatiohoidon rin-
nalle. Jatkohoitona on pääsääntöisesti pysyvä 
antikoagulaatiohoito. 

Edellä mainitut hoitolinjaukset perustuvat 
vakiintuneisiin käytäntöihin, sillä kattava tutki-
musnäyttö puuttuu tästäkin aihepiiristä (6). 

Dissekaatio
Valtimon sisäkalvon repeämä eli dissekaatio on 
nuoremmissa ikäryhmissä tavallisin aivoinfark-
tin aiheuttaja. Mahdolliset iskemiaoireet johtu-
vat tromboosin etenemisestä ja mahdollisesta 
embolisaatiosta. Käytäntönä on ollut pyrkiä 
estämään tromboosin eteneminen ja emboli-
saatio hoitotasoisella antikoagulaatiolääkityk-
sellä, ellei laajaa infarktia ole jo kehittynyt.

 Hoidon vaikuttavuudesta on kuitenkin rajal-
lisesti näyttöä. Monissa tutkimuksissa anti-
koagulaatio- ja antiaggregatorisen hoidon 
välillä ei ole nähty eroa rekanalisaatiossa tai 
aivoverenkiertohäiriön kehittymisen tai kuole-
man vaarassa. Esim. satunnaistetussa CADISS-
tutkimuksessa uusi aivoverenkiertohäiriö 
kehittyi vain 2 %:lle dissekaatiopotilaista 
(4/250), jotka saivat joko antiaggregatorista tai 
antikoagulaatiohoitoa 3 kuukauden ajan. Aika 
oireiden alusta satunnaistamiseen oli keski-
määrin 3,65 vrk (24). Molemmat lääkitysvaihto-
ehdot vaikuttavat kuitenkin turvallisilta (24–
26). Antiaggregatorisen hoidon käyttöä rutii-
ninomaisen antikoagulaatiohoidon sijasta 
puoltaa laaja potilastasoinen meta-analyysi, 
jonka perusteella asetyylisalisyylihapon käyttö 
akuuttivaiheessa parantaa iskeemisen aivove-
renkiertohäiriön ennustetta sen etiologiasta 
riippumatta (27).

Jos laaja infarkti on jo kehittynyt, antikoagu-
laatiohoito on syytä aloittaa tromboosiprofylak-
sia-annostuksella. Mikäli päädytään antikoagu-
laatiolääkitykseen (yleensä varfariini) hoitotasoi-
sella annostuksella, käytäntönä on kuvata suoni 
uudestaan 6 kk:n kuluttua. Mikäli suoni on 
tuolloin joko kokonaan tukossa tai täysin avoin 
ja sileäseinäinen, antikoagulaatiolääkityksen 
tilalle vaihdetaan pieni annos asetyylisalisyyli-
happoa.

454 LääkäriLehti 8/2019 vsk 74



Hyytymishäiriöt
Hyytymistaipumuksen tutkiminen voi olla tar-
peen silloin, kun sinustromboosi tai valtimo-
tukos on ilmaantunut ilman merkittävää tila-
päistä tai pysyvää riskitekijää. Tutkiminen on 
tarpeen erityisesti, jos kyseessä on toistunut 
tukos tai nuori potilas. Perinnöllinen tukostai-
pumus ei ole yksinään riittävä syy vakavankaan 
tukoksen ilmaantumiselle, ja taipumuksella on 
vain harvoin vaikutusta antikoagulaatiohoidon 
ratkaisuihin (28). 

Hankinnaiset syyt, kuten syöpäsairaudet ja 
fosfolipidivasta-ainepositiivisuus sen sijaan 
altistavat sekä laskimo- että valtimopuolen 
tukoksille, joten ne on syytä muistaa diagnosti-
sina vaihtoehtoina. Myeloproliferatiivisten sai-
rauksien, etenkin polysytemia veran ja essenti-
aalisen trombosytoosin seulonta on joskus 
aiheellista. Epäily niistä syntyy usein jo veren-
kuvan perusteella (29). 

Tromboottisten aivotapahtumien välittö-
mässä hoidossa on perinteisesti luotettu hepa-
riineihin. Akuuttivaiheen jälkeen esimerkiksi 
sinustromboosi voidaan tapausselostusten ja 
pienten potilassarjojen perusteella hoitaa varfa-
riinin sijasta myös suorilla antikoagulanteilla 
(30). Parhaillaan tutkitaan suorien antikoagu-
lanttien soveltuvuutta niin ikään syöpiin liitty-
vissä tukoksissa sekä perinnöllisissä ja hankin-
naisissa tukostaipumuksissa.

Antikoagulanttien interaktiot

Antikoagulanttien merkittävimmät yhteisvaiku-
tukset ovat farmakodynaamisia ja liittyvät 
lisääntyneeseen verenvuotoriskiin (esim. 
NSAID- ja SSRI-lääkkeet). Neurologisilla poti-
lailla käytössä voi lisäksi olla lääkkeitä, joilla on 
merkittävääkin farmakokineettistä interaktiopo-
tentiaalia. Tyypillisimpiä näistä ovat tietyt van-
hemmat antiepileptit. Esimerkiksi karbamatse-
piini voi teoreettisesti kiihdyttää kaikkien oraa-
listen antikoagulanttien metaboliaa ja heikentää 
näin niiden vaikutusta, mikä voi johtaa hoidon 
epäonnistumiseen (31). Asiaa mutkistaa vielä 
se, että käytettäessä samanaikaisesti toisen tun-

netun entsyymi-induktorin, fenytoiinin kanssa 
suorien oraalisten antikoagulanttien aiheut-
tama vuotoriski kasvoi (32). Varfariinia käytet-
täessä riittää yleensä tiheä INR-seuranta ja 
annostelu INR-arvon perusteella. Suorille oraa-
lisille antikoagulanteille ei vielä ole rutiinikäy-
tössä validoituja pitoisuusmäärityksiä. Siksi 
nämä lääkkeet kannattanee suuren vuoto- tai 
tukosriskin potilailla vaihtaa varfariiniin tai pie-
nimolekyyliseen hepariiniin, ellei antiepileptin 
vaihtaminen ole mahdollista. 

Antiepilepteistä myös valproaatilla on run-
saasti interaktiopotentiaalia, mutta se ei vaikut-
tane suoraan antikoagulanttien tehoon, aina-
kaan pidempiaikaisesti. Valproaatti voi kuiten-
kin varsinkin suuria annoksia käytettäessä hei-
kentää primaarihemostaasia, mikä lisää vuoto-
riskiä (33). Kliinistä näyttöä tästä interaktiosta 
on kuitenkin niukasti. 

Levetirasetaamilla sen sijaan ei juuri ole far-
makokineettisiä interaktioita, eikä sen pitäisi 
itsenäisestikään vaikuttaa vuotoriskiin. Levetira-
setaamin ja suorien oraalisten antikoagulant-
tien yhteiskäyttö on kuitenkin linjattu vältettä-
väksi European Society of Cardiologyn suosi-
tuksessa vuodelta 2018 (34). Teoreettisia tai klii-
nisiä perusteita tälle rajoitukselle ei kuitenkaan 
kirjallisuuden tai valmisteyhteenvetojen perus-
teella ole. Ajantasainen tieto on syytä tarkistaa 
valmisteyhteenvedoista ja interaktiotietokan-
noista.

Lopuksi

Tieto antikoagulanttien käytöstä neurologisilla 
potilailla muutoin kuin eteisvärinässä on edel-
leen suhteellisen niukkaa. Tromboosiprofylak-
siassa antikoagulanttien painoarvo on jatkuvasti 
pienentynyt kansainvälisissä suosituksissa. 
Fraktioimattomasta hepariinista ollaan kaikissa 
käyttöaiheissa siirtymässä pienimolekyylisiin 
hepariineihin. 

Oraaliseen lääkitykseen siirryttäessä varfarii-
nin asema on edelleen vahva. Suorien antikoa-
gulanttien käyttö tulee kuitenkin lisääntymään, 
jos käyttöä puoltavaa tutkimusnäyttöä saadaan 
lisää. 

Vaikuttaa siltä, että useimmat eteisvärinäpoti-
laat hyötyvät antikoagulantin aloittamisesta 
uudelleen muutaman kuukauden sisällä aivo-
verenvuodosta. ●

Merkittävimmät yhteisvaikutukset 
liittyvät lisääntyneeseen vuotoriskiin.
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Anticoagulants	may	also	be	used	in	cerebrovascular	disorders	unrelated	to	atrial	fibrillation,	e.g.	in	cerebral	
venous	thrombosis,	basilar	artery	occlusion,	or	carotid	or	vertebral	artery	dissection.	However,	evidence	on	the	
use	of	anticoagulants	in	these	special	circumstances	is	still	relatively	weak.	First	line	drugs	are	low	molecular	
weight	heparins	and	warfarin.	Use	of	direct	oral	anticoagulants	is	likely	to	increase	along	with	new	studies.	
It	appears	that	most	patients	will	benefit	from	restarting	anticoagulation	after	intracerebral	haemorrhage	within	
a	few	months	from	bleeding.	There	is	no	clear	evidence	for	the	use	of	anticoagulants	for	prevention	of	venous	
thromboembolism	in	stroke	patients.
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