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Aivojen viilennyshoito
akuutin aivovaurion hoidossa

* Hypotermialla on monia vaikutuksia, jotka suojaavat aivosoluja hapenpuutteelta. Jarjestelmallisessa
kirjallisuuskatsauksessa selvitettiin aivojen viilennyshoidon tuloksia syddamenpysahdyksesta
elvytettyjen aikuisten aivovaurion ehkdisemisessa seka aivovammojen ja aivoinfarktien hoidossa.

« Viilennyshoito paransi sydamenpysahdyspotilaan toimintakykya ja vahensi kuolleisuutta.
Aivovammapotilaiden maara tutkimuksissa oli kohtalaisen suuri, mutta tutkimusten menetelmalliset
heikkoudet haittasivat tulosten tulkintaa, eika luotettavia paatelmia voitu toistaiseksi tehda.
Aivoinfarktia kasittelevien satunnaistettujen tutkimusten potilasmaara jai alle sadan, eika

kuolleisuudessa tai toimintakyvyssa todettu eroja.

« Viilennys aiheuttaa usein laakityksella ehkaistavissa olevan lihasvarinan, mutta muita merkittavia
eroja ei haittavaikutuksissa todettu hoito- ja vertailuryhmien kesken. Kaytetyn viilennysmenetelman,
hypotermian syvyyden tai pituuden vaikutusta haittojen esiintymiseen ei kuitenkaan pystytty

arvioimaan.

« Toistaiseksi viilennyshoidon kayttdaihe rajautuu sydamenpysahdyksesta elvytettyihin.
Viilennysmenetelmien kehittyminen ja tutkimustiedon lisddntyminen oikeasta potilasvalinnasta
saattaa parantaa my6s aivovamma- ja/tai aivoinfarktipotilaitten hoitotuloksia.

Hypotermiaa eli viilennyshoitoa sydamenpy-
sdhdyksen aiheuttaman hypoksis-iskeemisen
aivovaurion hoitona on tutkittu 1950-luvulta
alkaen (1,2). Syvaan alle 30-asteiseen hypoter-
miaan liittyi kuitenkin vakavia haittoja (3) ja
vasta 1980-luvun lopulla elainmallien perus-
teella ymmarrettiin, ettei aivovauriolta suojaa-
va teho vaatinut syvaa hypotermiaa, vaan koh-
talainen tai lieva hypotermia oli riittava (4). En-
simmaisten potilassarjojen tulokset sopivat t&-
héan ajatukseen (5). Samanaikaisesti lisdantyi
ymmarrys hypotermian monista aivosoluja ha-
penpuutteelta suojaavista mekanismeista (6).
Viilennyshoidon tutkimusaiheet ovat laajen-
tuneet muihinkin akuutteihin aivoja vaurioit-
taviin sairauksiin, ja niista on ilmestynyt tuo-
re katsaus (3). Vastikaan julkaistiin myés HA-
LO-katsaus (7) vastasyntyneiden hypoksis-is-
keemisen enkefalopatian viilennyshoidosta.

Menetelman kuvaus

Viilennyshoito voidaan toteuttaa aikuisilla
teknisesti monin tavoin. Tavoitteena on kohta-
lainen tai lievd hypotermia eli 32-35 °C kehon
sisaltd mitattuna. Menetelmat voidaan jakaa
kehon ulkoiseen ja sisdiseen viilennykseen.
Ulkoinen viilennys on ollut enemméan kaytos-
sd. Sitakin voidaan toteuttaa monella tavoin,
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esimerkiksi jaapakkauksilla, kylmahuovilla
tai kylmékyparalla, jossa jaahdyttdvana ainee-
na voi olla ilmaa, vetta tai geelia. Kehon sisai-
sessd viilennyksessa kaytetyimmat menetel-
maét ovat olleet kylméan keittosuolaliuoksen
suonensisdinen infuusio tai alaonttolaski-
moon asennettava katetri, jossa kierrédtetadn
kylmé&a keittosuolaliuosta.

Vertailevia tutkimuksia eri menetelmien te-
hokkuudesta on niukasti, mutta erdéssa tuo-
reessa tutkimuksessa tavoitelampétila saavu-
tettiin ja sailytettiin parhaiten laskimokatet-
rin avulla (8). Viilennyshoidon vaikuttavuutta
arvioitaessa tuleekin ottaa huomioon kaytetty
menetelméa: miten nopeasti tavoitelampotila
voidaan saavuttaa ja vakiinnuttaa. Muita tar-
keita hoitotuloksissa huomioitavia suureita
ovat viilennyksen aloitusajankohta ja kesto
sekd lammitysvaiheen nopeus tai kesto, kuten
myos vertailupotilaiden lampétila. Naita kaik-
kia muuttujia on tutkimuksissa harvoin ra-
portoitu.

Jotta viilennys on hallitusti toteutettavissa,
tulee elimiston puolustusreaktiona ilmaantu-
va lihasvarina ehkéista ladkkein ennen viilen-
nyksen aloitusta. Useimmin kaytetaan lihas-
relaksantteja ja rauhoittavia ladkkeit4 erilai-
sina yhdistelmahoitoina.
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P = akuutti aivo-
verenkiertohdirio
sydamenpyséahdys
aivovamma

| = fysikaaliset
viilennyshoidot

C = perinteinen
tehohoito

O = kuolleisuus
kotiutuminen
toimintakyky
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Kaytantd Suomessa

Suomessa ja muissa Pohjoismaissa viilennys-
hoito on jo muutaman vuoden ajan ollut hoito-
suositusten mukaista hoitoa kammiovarinésta
sairaalan ulkopuolella elvytetyille tajuttomille
aikuispotilaille (9,10,11). Ainakin kahdessa yli-
opistosairaalassa on jonkin verran kaytetty
viilennyshoitoa aivoinfarktin akuuttihoidossa.
Vuonna 2008 péivitetyssa aivovammojen Kay-
pa hoito -suosituksessa (12) arvioidaan viilen-
nyshoidon mahdollisesti hyodyttavén pienta
osaa aivovammapotilaista, mutta sen asema ei
ole toistaiseksi vakiintunut vammapotilaiden
hoidossa Suomessa.

Arviointitutkimuksen tavoitteet

ja menetelmat

Kohderyhma ja rajaukset
Arviointitutkimuksen kohderyhméksi valittiin
akuutin aivoverenkiertohiirion, sydamenpy-
sdhdyksen tai aivovamman sairastaneet ai-
kuispotilaat. Interventioiksi hyvaksyttiin
kaikki fysikaaliset viilennyshoidot menetel-
masta riippumatta. Vertailuhoidoksi hyvaksyt-
tiin perinteinen tehohoito ilman viilennysta.
Tulosmuuttujiksi valittiin kuolleisuus, kotiu-
tuminen ja toimintakyky. Pelkkiin laboratorio-
analyyseihin tai kuvantamisen tuloksiin pe-
rustuvia tutkimuksia ei otettu arvioitaviksi.

Menetelmat
Aikuisten viilennyshoitoa késittelevia artikke-
leita haettiin Medline-, CCTR(Cochrane)- ja
Journals@Ovid-tietokannoista huhtikuussa
2008 hakusanoina brain, heart, arrest, infarct,
ischemia, hemorrhage, injury, trauma, stroke,
hypothermia ja cooling. Hakusanoja tayden-
nettiin ldaketieteellisilla asiasanoilla ja rin-
nakkaistermeilla ja kaytettavissa olevilla tuo-
tenimilla. Lisdksi haettiin elvytykseen liitty-
via tutkimusartikkeleita Medline- ja CCTR-
(Cochrane)-tietokannoista 16.8.2008 ja kayn-
nissé olevia kliinisid kokeita ClinicalTrials.
gov/ (5.11.2007) ja metaRegister of Controlled
Trials (21.4.2008) -tietokannoista. Aikarajauk-
sena oli 2000-2008, kielirajoitusta ei ollut.
Kirjallisuushakujen tuloksena loytyi 66 kat-
sausta, 408 kliinista tutkimusta ja 44 kaynnis-
sé olevaa tutkimusta. Viimeinen paivityshaku
tehtiin 10.9.2009 saakka. Siina l6ytyi 51 kat-
sausta ja aikaisemmissa hauissa loydettyjen

lisaksi 127 kliinisté tutkimusta. Kirjallisuus-
hakujen hakusanat ja -profiilit, hakuajankoh-
dat seka hakujen tuottamat artikkelimaarat
on kuvattu Liitetaulukossa 1, joka on lehden
internetsivuilla artikkelin pdf-versiossa (www.
laakarilehti.fi > Sisallysluettelot > 4/2010).

Kaksiryhmén jasenta (LL ja HN) kévi toisis-
taan riippumatta ldpi abstraktit artikkelien
koko tekstien hakua varten. Konsensus haetta-
vista artikkeleista tehtiin tydryhmé&n kolman-
nen jasenen avulla (TSI). Koko tekstit 45 artik-
kelista luettiin yhdesséd ja mukaan arvioon
otettavat artikkelit valittiin yhteiselld konsen-
suksella. Mukaan hyvaksyttiin uusimmat kat-
sausartikkelit ja satunnaistetut tutkimukset,
joissa oli vdhintaan 20 potilasta ja kliininen
seuranta. Jos seurannasta pois jadneiden
osuutta ei ollut ilmoitettu, artikkeli hylattiin.
Liséksi kaksi ryhmaén jasenta (HN ja TSI) kavi
lapi viimeisen paivityshaun ja valitsi taydenta-
véat koko tekstina luettavat artikkelit (6 kpl).

Koska satunnaistettuja tutkimuksia 16ytyi
kovin vahan, valittujen katsausartikkelien pe-
rusteella haettiin takautuvasti myos kaikki
niissé referoidut satunnaistetut tutkimukset
mukaan ilman aikarajoitusta.

Artikkelien tiedonkeruu jaettiin diagnoosi-
ryhmittdin ja tietojen oikeellisuus tarkistet-
tiin ristiin. Kiinankielisen artikkelin tiedonke-
ruun teki LL Johannes Guo. Laatuarvion artik-
keleista teki tiedon hakijan lisédksi sama ryh-
mén jasen (TSI) kaikista artikkeleista.

Tutkimustieto ja tulokset
Katsaukset
Sydamenpyséahdyspotilaiden viilennyshoidos-
ta on Kirjoitettu useita katsauksia. Esimerkik-
si Holzerin katsaukseen vuodelta 2005 oli kel-
puutettu kolme tutkimusta, joihin kuului yh-
teensd 364 potilasta (9). Katsauksen mukaan
viilennyshoito vihentda sairaalakuolleisuutta
ja huonon toimintakyvyn todennakaisyytta.
Aivovammojen viilennyshoidosta ilmestyi
Cochrane-katsaus 2004, mutta siina yksik&aan
tutkimus ei tdyttanyt asetettuja kriteereita
(13). Petersonin systemaattisessa katsaukses-
sa (14) metodologisista heikkouksista huoli-
matta arvioidaan yhteensa kahdeksan tutki-
muksen ja 781 potilaan perusteella viilennys-
hoidon vdhentavan kuolleisuutta aivovammoi-
hin ja parantavan toimintakykya (Glasgow
Outcome Scale, luokat 1-3).
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TAULUKKO 1.

Satunnaistettujen tutkimusten tulokset viilennyshoidon vaikutuksista sydamenpysadhdyksesta elvytetyilla potilailla.

Tutkimus Potilaita, 1kd, v Miehid, Menetelmd Aika, h Sivuvaikutukset, Tulokset
hoitoryhmé/  hoitoryhmé/ % tavoitelampd-  hoitoryhmd/ kuolleisuus, % kotiutettuja, % toiminnallinen
vertailuryhma vertailu- hoitoryhméa/ tilaan padasy/ vertailuryhma hoitoryhma/  hoitoryhma/ tulos, %
ryhma vertailu- hoidon kesto vertailuryhmd vertailuryhma  hoitoryhma/
ryhma vertailuryhma
Hachimi- 16/14 76,5/74 kehonulkoinen 3/0 laktaattiarvo pienempi  81/93 - hyvd 2/0
Idrissi, 2001 hoitoryhmassa
Bernard 43/34 66,8/65,0 58/79  kehonulkoinen 2/10 verensokeri 51/68 49/26
2002 16,0/12,1 mmol/I
HACA 2002 137/138 59/59 76/77  kehonulkoinen 4-16/24-25 i eroja 41/55 hyvé tai
kohtalainen
55/39
Laurent 20/22/191 52/56/581 80/82/79! invasiivinen ja 4/16 hypokalemiaa ja 55/55/741 hyvé: 45/32/211
2005 kehonulkoinen hypofosfatemiaa (sairaalassa), (6 kk:n eloon-
hoitoryhmissa p=ns. jadminen)

L hoitoryhma 1: hemofiltraatio / hoitoryhma 2: hemofiltraatio + hypotermia / vertailuryhma

Suomalaisen Laakariseuran
Duodecimin, Suomen Elvytysneu-
voston, Suomen Anestesiologiyh-
distyksen ja Suomen Punaisen
Ristin asettama tyoryhma. Elvytys
Kaypa hoito -suositus 5.5.2006.
http://www.kaypahoito.fi
Suomalaisen Laakariseuran Duode-
cimin, Suomen Neurologisen
yhdistys ry:n, Societas Medicinae
Physicalis et Rehabilitationis
Fenniae ry:n, Suomen Neurokirurgi-
sen yhdistyksen, Suomen
Neuropsykologisen yhdistyksen ja
Suomen Vakuutuslaakarien yhdis-
tyksen asettama tyoryhma,
Aikuisian aivovammat. Kaypa hoito
-suositus 16.12.2008
http://www.kaypahoito.fi
13 Alderson P, Gadkary C, Signorini DF.
Therapeutic hypothermia for head
injury. Cochrane Database Syst Rev
2004; 4: CDoo1048
14 Peterson K, Carson S, Carney N
Hypothermia treatment for
traumatic brain injury: a systematic
review and meta-analysis. J
Neurotrauma 2008;25:62-71
15 Hachimi-Idrissi S, Corne L, Ebinger
G, Michotte Y, Huyghens L. Mild
hypothermia induced by a helmet
device: a clinical feasibility study.
Resuscitation 2001;51:275-81
16 Bernard SA, Gray TW, Buist MD ym.
Treatment of comatose survivors
of out-of-hospital cardiac arrest
with induced hypothermia. N Engl J
Med 2002;346:557-63
The hypothermia after cardiac
arrest study group. Mild
therapeutic hypothermia to
improve outcome after cardiac
arrest. N Engl J Med
2002;346:549-56
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Aivoverenkiertohairiéiden viilennyshoidos-
ta ei ollut kaytettavissa systemaattista kat-
sausta.

Alkuperiistutkimukset sydamen-
pysidhdyspotilaiden viilennyshoidosta
Tah&n katsaukseen kelpuutettiin nelja tutki-
musta sydamenpysahdyspotilaiden viilennys-
hoidosta, ja niissé oli yhteensa 443 potilasta
(15-18). Potilaiden valintakriteerit olivat var-
sin samanlaisia. Alkutilanteessa rytmina oli
valtaosalla (88,7 %) kammiovérind tai muu
pulssiton rytmi, vaikkakin kahdessa tutki-
muksessa (15,18) huomattavalla osalla alku-
rytmind oli sydamenpysdhdys (asystole).
Spontaanin verenkierron palautumisaika oli
raportoitu kaikissa tutkimuksissa ja se oli
14-34 minuuttia (taulukko 1).
Viilennysmenetelma oli kolmessa tutkimuk-
sessa kehonulkoinen. Laurentin tutkimukses-
sa hypotermian aloituksessa ja yllapidossa
kaytettiin viilennettyd hemofiltraationestetta.
Varhaisimmassa viilennyskyparamenetelmaa
kayttaneessa tutkimuksessa (15) viilennysai-
ka oli enintaén 4 tuntia ja muissa 16-25 tun-
tia. Palautuminen normaalilampo66n tapahtui
spontaanisti runsaassa 8 tunnissa tai aktiivi-

sesti lammitettyna 6 tunnissa (16). Vertailupo-
tilaiden lampéotila oli raportoitu kaikissa tut-
kimuksissa.

Kolmessa tutkimuksessa hoitoryhmén kuol-
leisuus oli 12-17 prosenttiyksikkod pienempi
kuin vertailuryhman. Laurentin tutkimukses-
sa (18) oli vertailuryhman lisédksi kaksi hoito-
ryhmaéa, joissa kaytettiin hemofiltraatiota ja
toisessa lisdksi viilennyshoitoa. Hypotermia-
ryhmaén kuolleisuus oli sama kuin ilman vii-
lennysta hemofiltraatiolla hoidetussa ryhmés-
séd. Molemmissa hoitoryhmissa kuolleisuus oli
pienempi kuin vertailuryhmassa. Vain potilas-
maédraltadn suurimmassa tutkimuksessa (17)
myos neurologinen toipuminen oli merkitse-
vésti parempaa.

Alkuperiistutkimukset aivovamma-
potilaiden viilennyshoidosta
Aivovammapotilaiden viilennyshoidosta alku-
peraishakujen perusteella valittiin kymmenen
tutkimusta (19-28). Viimeisesséa paivityshaus-
sa loytyi vield yksi sisdanottokriteerit tayttava
tutkimus (29). Ndissé satunnaistetuissa tutki-
muksissa oli hoidettu yhteenséa 1 403 potilas-
ta. Kaikkiin oli valittu vaikean kallovamman
saaneita potilaita, joiden pistearvo Glasgow’n
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TAULUKKO 2.

Satunnaistettujen tutkimusten tulokset viilennyshoidon vaikutuksista aivovammapetilailla. GOS = Glasgow Outcome Scale.

Tutkimus Potilaita, 1kd, v Miehid,
hoitoryhméd/  hoitoryhméa/ %
vertailuryhmd  vertailu- hoitoryhma/

ryhma vertailu-
ryhma

Marion 40/42 31/35 90/79

1997

Aibiki 15/11 34/38 80/73

2000

Jiang 43/44 42/41 81/84

2000

Clifton 199/193 31/32 -

2001

Shiozaki 45/46 35/42 18/67

2001

Zhi 2003 198/198 43/42 73 (kaikki)

Smrcka 35/37 41 (kaikki) 71 (kaikki)

2005

Qiu 2005 43/43 40/42 60/70

Liu 2006 22/21/231 40/40/421 64/57/701

Qiu 2007 40/40 41/40 63/68

Harris 12/13 38/32 92/85

2009

1 hoitoryhmé 1: selektiivinen / hoitoryhmé 2: systeeminen / vertailuryhma
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Menetelmd Aika, h
tavoitelampo-
tilaan paasy/

hoidon kesto

noninvasiivinen, 10/24
viilentavat levyt
noninvasiivinen,  -/3-4 vrk
pintaviilennys, ei

kuvattu tarkemmin
noninvasiivinen,  15/3-14 vrk
viilentdvat levyt kunnes

kallonsisdinen
paine normaali

noninvasiivinen, 8+3/47+3
viilentdvat levyt
noninvasiivinen, 11 + 6/48
viilentdvat levyt
noninvasiivinen, 3-6/62 + 28
viilentdvat levyt
noninvasiivinen, 3/72
viilentdvat levyt
noninvasiivinen,  2/3,5 vrk

viilentavat levyt

ryhmd 1: myssy +  2/72
kaulan alueen blue

ice strips (selektiivinen)
ryhma 2: noninvasiivinen,
viilentavat levyt +
jadpussit (systeeminen)

noninvasiivinen,  2,5/4 vrk
viilentdvat levyt
noninvasiivinen, 3/24
viilennysmyssy  lammitys-
vaihe 24

Sivuvaikutukset,
hoitoryhmé/
vertailuryhma

ei eroa

pneumonia 4/15 vs.
3/11, hoitoryhmésséa
enemman hyytymis-
hairiditd, ei silti vuotoja

ei eroja 1 vuoden
seurannassa

hypotonia 10/3 %
keskivaltimopaine
alle 70 mmHg, brady-
kardia + hypotonia
16/4 %

pneumonia 49/15 %
meningiitti 28/10 %
leukopenia 21/3 %
trombopenia 28/5 %
hypokalemia 67/25 %
hypernatremia 65/18 %

hoitoryhmassa
enemmadn hypokalemiaa

ei mainittu
komplikaatioita

ei eroa vakavissa,
keuhkoinfektio 60,5/33 %
trombopenia 63/39,5 %
(p <0,05)

ei eroa vakavissa
pneumonia 23/38/35 %!

trombopenia 73/67/39 %!

pneumonia 57,5/32,5 %

hengitysvajaus 67/77 %
sokki 42/15 %

sepsis 17/31 %
makuuhaava 17/0 %
sydamenpysdhdys 8/8 %

24 kk: 27/29/52

12 kk: 22,5/32,5
trombosytopenia 62,5/40 %

Tulokset

kuolleisuus, % toiminnallinen
hoitoryhma/ tulos, %
vertailuryhmad hoitoryhma/

vertailuryhma

3 kk: 20/21 GOS 4-5: 3 kk: 38/17
6 kk: 20/24 6 kk: 55/33
1v:23/24 1v62/38
6kk:n=1 GOS 4-5: n =12 (80 %)
(6,7 %) vs. vs. n =4 (36 %)
n=3
(27 %)
1v:26/45 GOS 4-5:
1v:47/27
6 kk: 28/27 GOS 4-5:
6 kk: 43/43
3 kk: 18/13 GOS 4-5:
3 kk: 47/59
6 kk: 26/36 GOS 4-5:
6 kk: 62/38
6 kk: 15/30 GOS 4-5:
6 kk: 85/48,5
24 kk: 26/51 GOS 4-5:

24 kk: 53,5/28

GOS 4-5:
24 kk: 73/57/35!

GOS 4-5:
12 kk: 70/47,5

28 vrk: GOS-muutoksessa
ei eroa ryhmien valilla
(mediaanien maksimi-

muutos 0/0)

28 vrk: 42/31
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TAULUKKO 3.

Satunnaistettujen tutkimusten tulokset viilennyshoidon vaikutuksista aivoinfarktipotilailla. AVH = aivoverenkiertohairio.

Tutkimus Potilaita, 1kd, v Miehid, Menetelmd Aika, h Sivuvaikutukset, Tulokset
hoitoryhmé/  hoitoryhmé/ % tavoitelampd-  hoitoryhmad/ kuolleisuus, % kotiutettuja, % toiminnallinen
vertailuryhma vertailu- hoitoryhma/ tilaan padasy/ vertailuryhma hoitoryhmd/  hoitoryhma/ tulos, %
ryhma vertailu- hoidon kesto vertailuryhmd  vertailuryhma  hoitoryhma/
ryhma vertailuryhma
De Georgia 18/22 60,9/67,3 12/271 invasiivinen 37 min/24 2 oireista hemorra- 28/18 -
2004 gista transfomaatiota/
1 uusiutunut AVH
Wang 15/15 -/20-49 hypotermiaryhmadssa 20/33 80/67
2005 verensokerin ja laktaatin
tason lasku seka
pneumonia 53 %:lle
Els 2006 12/13 49/49 50/69 invasiivinen (10 pot.) 3/48 ei eroja, mekaanisen 8/17 - NIH-pisteet
kehonulkoinen (2 pot.) ventilaation kesto sama (n=1/2) 6 kk: 10/11
Barthel-pisteet
6 kk: 81/70

18 Laurent I, Adrie C, Vinsonneau C ym
High-volume hemofiltration after out-
of-hospital cardiac arrest. J Am Coll
Cardiol 2005;46:432-7

19 Aibiki M, Maekawa S, Yokono S
Moderate hypothermia improves
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kooma-asteikolla (GCS) oli 8 tai vihemmaén.
Tutkittavat potilasryhmat olivat kuitenkin hy-
vin epayhtendisia. Osaan oli hyvaksytty vain
umpivamman saaneita potilaita ja osassa oli
mukana myds potilaita, joilla oli lapdiseva avo-
vamma. Osa potilaista oli konservatiivisesti
hoidettuja ja osa oli leikattu aivovamman
vuoksi. Hoidon ja monitoroinnin intensiteetti
jaraportoinnin tarkkuus vaihtelivat suuresti.

Tutkimuksista kaksi oli monikeskustutki-
muksia, ja nédissa viilennyshoidolla ei ollut
suotuisaa vaikutusta ennusteeseen (20,26).
Muista tutkimuksista kahdessa vertailupoti-
laiden lampotilaa ei ollut raportoitu (27,28) ja
viidessd tutkimuksessa vertailuryhmén poti-
laiden lampétilan sallittiin nousta jopa hyper-
termiseksi, 38 °C:seen (21,23,24,25,29). Hoidon
vaikuttavuutta ei ndissa seitsemaéssa tutki-
muksessa voi arvioida, koska oleellinen tieto
puuttui tai vertailuryhmén hoitoa ei voida pi-
t44 asianmukaisena. Jdljelle jadvista kahdesta
tutkimuksesta ensimmaisessa (22) kaytettiin
hoitomuotona selektiivisté aivojen viilennysta
ja tulos oli suotuisa. Myds toisessa (19) saatiin
positiivinen tulos, mutta kajoamatonta viilen-
nysmenetelmad ei tarkemmin kuvattu (tau-
lukko 2).

(molemmat n.s.)

Naiden tutkimusten perusteella kallovam-
mapotilaiden viilennyshoidon vaikuttavuutta
eivoida toistaiseksi luotettavasti arvioida. Ai-
heesta tarvitaan lisaéd hyvin suunniteltuja tut-
kimuksia, joissa my6s vertailuryhman hoito
on asianmukaista.

Alkuperiistutkimukset aivoinfarkti-
potilaiden viilennyshoidosta
Aivoinfarktipotilaiden viilennyshoidosta 16y-
tyi kolme artikkelia (30,31,32), joissa oli yh-
teensa 95 potilasta. Kaikilla potilailla oli laaja
aivoinfarkti, jonka viilennyshoito aloitettiin
9-24 tunnin kuluessa oireiden alusta. Elsin
tutkimuksessa (32) viilennystd edelsi hemi-
kraniektomia (n = 30). Kaytetty viilennysmene-
telma oli valtaosin kehonsisiainen, joskin
Wangin tutkimusraportin (31) tiedot talta osin
olivat niukat. Hoidon kesto oli 20-49 tuntia.
Kuolleisuudessa tai toimintakyvyssé ei todet-
tu eroja (taulukko 3).

Tutkimusten laatu

Tutkimusten laatu arvioitiin satunnaistettu-
jen tutkimusten arviointiin tarkoitetulla van
Tulderin menetelmalla (33). Useimpien tutki-
musten laatu oli keskinkertainen (Liitetauluk-
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ko 2 artikkelin pdf-versiossa, www.laakari-
lehti.fi > Sisallysluettelot > 4/2010). Paatel-
mien tekoa vaikeuttivat yksittaisten tutki-
musten pienet potilasméaarat, menetelmien
vaihtelevuus ja pitkdaikaistulosten puutteelli-
nen raportointi.

Haittavaikutukset

Eurooppalaisen monikeskustutkimuksen (17)
aineistossa sydamenpyséhdyspotilaista noin
kolmasosalla raportoitiin ilmenneen veren-
vuotoa, keuhkokuume tai merkittédva rytmi-
hairio ja noin kymmenesosalla sepsis, mutta
merkittavia eroja vertailu- ja hoitoryhmien
kesken ei naisséa kliinisissa haitoissa todettu.
Muissa syddmenpysahdyspotilaiden tutki-
muksissa 16ytyi eroja laboratorioanalyysien
tuloksissa.

Aivovammapotilaiden viilennyshoidossa
useassa tutkimuksessa todettiin, ettei ryh-
mien vélilla ollut tilastollisesti merkitsevaa
eroa vakavien haittavaikutusten suhteen.
Haittavaikutuksista infektiot - erityisesti
keuhkokuume - olivat merkittdvimpia. Myos
trombosytopeniaa, leukopeniaa, hypokale-
miaa ja harvarytmisyytta esiintyi hypotermia-
ryhméassa useammin kuin vertailuryhméssa.

Aivoinfarktipotilaiden haittavaikutukset ei-
vat eronneet laadullisesti muissa potilasryh-
missd todetuista, eikd vertailu- ja hoitoryh-
mien vélillakaan ollut eroja, vaikkakin merkit-
tavid haittoja esiintyi De Georgian tutkimuk-
sessa (30) noin joka toisella potilaalla. Tajuis-
saan olevilla potilailla sddnnonmukaisesti
esiintyva lihasvarinéa tulee ehkaista ladkehoi-
doin. Vaikka hypotermian syvyyden ja pituu-
den lisdantyessa myos haittavaikutukset mah-
dollisesti lisadntyvat, ei tamén katsauksen
tutkimusten perusteella voida asiaa arvioida
menetelmien ja raportoinnin heterogeenisyy-
den vuoksi.

Pohdinta

Naytto syddmenpysahdyspotilaiden viilennys-
hoidon hyodystd perustuu lahinna kahteen
tutkimukseen (16,17), joissa molemmissa hoi-
toryhmén potilaiden kuolleisuus pieneni ja
toiminnallinen tulos parani. Nykyisin kam-
miovarinédsté elvytettyjen potilaiden viilen-
nykseen kédytetddn usein alaonttolaskimoon
asetettua katetria. Kajoamattomilla kehonul-
koisilla menetelmillé potilaiden hoito voidaan
aloittaa jo muualla kuin teho-osastoilla, mika
parantaa hoidon kattavuutta. Potilaat tarvit-
sevat kuitenkin rauhoittavan ja lihasvarinaa
estavan ladkityksen, jonka vuoksi hoito voi-
daan toteuttaa vain yksikoissa, joissa on val-
vontaa varten riittavé ja asianmukaisesti kou-
lutettu henkil6kunta. Hoitomuodon kustan-
nusvaikuttavuutta ei tdssa katsauksessa ar-
vioitu.

Niin aivovamma- kuin aivoinfarktipotilai-
denkin hoidossa viilennyshoito saattaa olla
hyvé lisdhoito osalle potilaista, mutta tahan-
astisten, lahinna vaikeasti sairaista tehtyjen
tutkimusten perusteella ndyttoa vaikuttavuu-
desta ei ole. Myoskaédn katsauksemme kirjalli-
suushaun pdattymisen jalkeen paivitetyssa ai-
vovammojen viilennyshoitoa késittelevassa
Cochrane-katsauksessa ei todettu tasokkaissa
tutkimuksissa merkitsevda eroa kuolleisuu-
dessa (34). Lisatutkimuksia tarvitaan siité,
vaikuttavatko viilennyshoidon menetelmien
kehittyminen ja potilasvalinnan tdsmentymi-
nen hoitotuloksiin myos nédissa potilasryhmis-
sid.m

Kiitokset informaatikko Riitta Grahnille,
Finohta, THL systemaattisen kirjallisuushaun
tekemisestd ja neurokirurgian erikoislddkari
Jari Siiroselle traumatutkimusten tiedon-
keruutaulukon kommentoimisesta.
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LITETAULUKKO 1.
Hakustrategia.
10.9.2009 Cochrane Central Register of Controlled Trials <3rd Quarter 2009>

1 exp *brain diseases/th or exp brain injuries/ or exp *cerebrovascular accident/ or *cerebrovascular trauma/

or exp hypoxia-ischemia, brain/ or heart arrest/th 3020
2 (stroke or ((brain or head or cerebr* or intracerebr* or intracranial) adj2 (injur$ or trauma$ or isch?emia$

or infarct$ or hemorrhag*)) or (hypoxi$ adjl isch?emia)).mp. 16828
3 lor2 18031
4 exp *Hypothermia, Induced/ 111
5 ((intravascular or endovascular or therapeutic or induced or induction or artificial or mild or gentl* or moderate)

adj2 (hypothermia or cool$ or chill$ or hibernation)).ti,ab,kw. 401
6 4or5 460
7 ((brain or head or body) adj2 (cool$ or hypothermia or chill$)).mp. [mp=title, original title, abstract,

mesh headings, heading words, keyword] 145
8 (CoolGard or CoolLine or Arctic Sun or thermosuittrade or thermowrap or ((icy or iced or ice) adjl water) or

(cool adj care)).ti,ab,kw. 93
9 Tor8 235
10 60r9 616
11  3and10 177
12 exp Resuscitation/ or resuscitat*.ti,ab,kw. 3011
13 4and12 7
14 ((cardi* or heart) adj3 arrest).ti,ab,kw. 866
15 exp *Resuscitation/ 833
16  exp Hypothermia, Induced/ or 5 735
17 15and 16 6
18 12 and 14 and 16 26
19 11or13o0r17or18 188

10.9.2009 Ovid MEDLINE® <1950 to September Week 1 2009>

1 *brain diseases/th or exp brain injuries/ or exp *stroke/ or *cerebrovascular trauma/

or exp hypoxia-ischemia, brain/ or heart arrest/th 88550
2 (stroke or ((brain or head or cerebral or cerebrovascular) adj2 (injur$ or trauma$ or isch?emia$ or infarct$))

or (hypoxi$ adjl isch?emia) or ((intracranial or intracerebral) adj2 hemorrhage)).mp. 218297
3 lor2 230725
4 exp Hypothermia, Induced/ 14936
5 ((intravascular or endovascular or therapeutic or induced or induction or artificial or mild or moderate) adj2

(hypothermi* or cool$ or chill$ or hibernation)).ti,ab,kw. 6669
6 4or5 18630
7 ((brain or head or body) adj2 (cool$ or hypothermia or chill$)).mp. 1472
8 (CoolGard or CoolLine or Arctic Sun or thermosuittrade or thermowrap or ((icy or iced or ice) adj1 water)

or (cool adj care)).ti,ab,kw. 950
9 Tor8 2411
10 6o0r9 20270
11 3and 10 2869
12 exp Resuscitation/ or resuscitat*.ti,ab. 75727
13 4and 12 943
14 ((cardi* or heart) adj3 arrest).ti,ab. 18786
15  exp *Resuscitation/ 37908
16  exp Hypothermia, Induced/ 14936
17 15and 16 390
18 12 and 14 and 16 418
19 1lor13or170r18 3317
20 limit 19 to "all adult (19 plus years)" 887
21 limit 20 to ed=20000101-20090912 565
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LITETAULUKKO 1. (JATKOA)
Hakustrategia.

12.9.2009 Ovid MEDLINE(R) In-Process & Other Non-Indexed Citations <September 11, 2009>

M TIETEESSA

1 clinical trial.pt. 363
2 controlled clinical trial.pt. 32
3 randomized controlled trial.pt. 383
4 (random$ or RCT?).mp. 29734
5 ((control$ adj5 trial$) or (control$ adj3 stud$) or (control$ adj3 group$)).mp. 21521
6 ((clinical or ongoing or pilot) adj5 (trial$ or study or studies)).mp. 16189
7 lor2or3or4or5or6 53801
8 (meta-analy$ or systemat$).mp. 12956
9 ((singl$ or doubl$ or trebl$ or tripl$) and (blind$ or mask$)).mp. 3501
10 (prospectiv$ or feasibility or cross-over or followup or follow up or "over the past" or cohort$).mp. 38841
11  (conference$ or compar$ or consensus or guideline$ or guidance or protocol$ or evaluation or
multicenter).mp. 161911
12 (evidenc$ or confidence or odds).mp. 50000
13 8or9or10orllorl2 220734

14 (coolgard or coolline or arctic sun or thermowrap or thermosuittrade or ((icy or iced or ice) adj2 water)).mp.199
15 ((intravascular or endovascular or induced or induction or therap* or mild or moderate or mechanic$ or

technolog$) adj2 (hypotherm$ or cool$ or chill or hibernation)).ti,ab,kw. 281
16 14orl5 477
17  Stroke.ti,ab,kw. 4631
18  (((brain or head or body or cerebral or cerebrovascular) adj2 (accident or trauma or injur$ or infarct$ or

isch?emi$)) or (hypoxia adj1 isch?emia) or ((intracranial or intracerebral) adj2 hemorrhage)).mp. 3511
19  ((heart or cardiac) adj2 arrest).mp. 607
20  (brain cool$ or brain hypotherm$ or head cool$ or head hypotherm$ or cerebral hypotherm$ or

hypoxic ischemi$).ti,ab,kw. 151
21 resusc*.mp. 1143
22 17 or 18 or 19 or 20 or 21 8882
23 16and 22 139
24 (Child or children or infant$ or newborn$ or neonat$ or pediatric$).mp. [mp=title, original title, abstract,

name of substance word, subject heading word] 29708
25 (mouse or mice or rat or rats or cat or cats or dog or dogs or pig or pigs or swine$ or sheep$ or goat or

goats or rabbit$ or cow or cows).ti,ab. 46883
26 240r25 74943
27 23not26 94
28  (adult* or ((aged or old or elderly or human or patient*) adj2 (cardiac arrest or heart arrest or

stroke))).mp. 21818
29 23and 28 44
30 29 not25 39
31 27o0r30 99
32 T7orl3 241352
33  3land32 71

12.9.2008 Journals@Ovid Full Text <September 11, 2009>

1 (coolgard or coolline or arctic sun or thermowrap or thermosuittrade or ((icy or iced or ice) adj2 (water or

blankett$ or pack or packs or catheter$))).ti,ab,kw. 592
2 ((intravascular or endovascular or induced or induction or therapeutic or mild or moderate or mechanic$ or
technical or technolog$ or external) adj2 (hypotherm$ or cool$ or chill or hibernation)).ti,ab,kw. 1777

3 (((brain or head or body or cerebral or cerebrovascular) adj2 (accident or trauma or injur$ or infarct$ or
isch?emi$)) or (hypoxia adj1 isch?emia) or ((intracranial or intracerebral) adj2 hemorrhage)).ti,ab,kw. 30950

4 ((heart or cardiac) adj2 arrest).ti,ab,kw. 5140
5 (brain cool$ or brain hypotherm$ or head cool$ or head hypotherm$ or cerebral hypotherm$ or

hypoxic ischemi$).ti,ab,kw. 916
6 stroke.ti,ab,kw. 44158
7 (resusc* or postresusc*).ti,ab,kw. 11032
8 lor2 2344
9 6or4or3or5 73068
10 8and9 691
11 6or4 49097
12 11and7 2102
13 8and 12 142
14 130r 10 691
15  (random* or ((clinical or control* or ongoing or pilot) adj5 (trial$ or study or studies or project*))).ti,ab,kw.261951
16 15and 14 204
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LITETAULUKKO 2.

Kontrolloitujen tutkimusten menetelmaillinen laatu, muokattu julkaisusta van Tulder 2003 (33).
1 = kylla, 0 = ei/ei raportoitu, maksimipistemaara 11 pistetta.

Tutkimus (1) 2) @A) (4) (5) (6) (7 8) 9 (10) (11)  Summa
Aivohalvaus

De Georgia 2004 0 = 0 = = 0 1 1 1 1 1 5
Wang 2005 1 - 1 - - 0 1 0 1 1 1 6
Els 2006 0 - 0 - - 0 1 1 0 1 1 4
Sydamenpysdhdys

Hachimi-Idrissi 2001 0 - 1 - - 0 1 1 0 0 1 4
Bernard 2002 0 - 1 - - 1 1 1 1 0 1 6
HACA 2002 1 - 1 - - 1 1 1 1 1 1 8
Laurent 2005 1 - 1 - - 0 1 1 1 1 1 7
Aivovamma

Marion 1997 0 0 1 0 0 1 1 1 1 1 1 7
Jiang 2000 0 0 1 0 0 1 1 1 1 1 1 7
Shiozaki 2000 0 0 1 0 0 0 1 1 1 1 1 6
Abiki 2000 0 0 0 0 0 1 1 1 1 1 0 5
Clifton 2001 1 0 1 0 0 1 1 1 1 1 1 8
Zhi 2003 0 0 1 0 0 0 1 1 1 1 1 6
Smrcka 2005 0 0 0 0 0 0 1 1 1 1 1 5
Qiu 2005 0 0 0 0 0 0 1 1 1 1 1 5
Liu 2006 0 0 1 0 0 0 1 1 1 1 1 6
Qiu 2007 1 0 1 0 0 1 1 1 0 1 1 7
Harris 2009 1 0 0 0 0 0 0 1 1 1 1 5

Laatuarviointikriteerit:

(1) Tehtiinkd satunnaistaminen asiaankuuluvasti?

(2) Oliko hoidon maaraytyminen peitetty/salattu?

(3) Olivatko ryhmat samanlaiset merkittavien prognostisten tekijoiden osalta?
(4) Oliko potilas sokkoutettu intervention suhteen?

(5) Oliko hoidon antaja sokkoutettu intervention suhteen?

(6) Oliko hoidon paatetapahtumien arvioija sokkoutettu intervention suhteen?
(7) Olivatko mahdolliset lisdinterventiot kaikissa tutkimusryhmissa samanlaiset?
(8) Oliko tutkimusmyontyvyys hyvaksyttéva kaikissa tutkimusryhmissa?

(9) Kerrottiinko tutkimuksesta poisjaaneiden maara ja oliko se hyvéksyttava (< 20 %)? 2
(10) Oliko paatetapahtumien arvioinnin ajoitus samanlainen kaikissa ryhmissa?
(11) Analysoitiinko tulokset hoitoaikeen mukaan?

1 The reviewer determines if the compliance (adherence) to the interventions is acceptable, based on the reported intensity, duration, number and frequency of sessions for both the index intervention and control
intervention(s).

2 The number of participants who were included in the study but did not complete the observation period or were not included in the analysis must be described and reasons given. If the percentage of withdrawals and
drop-outs does not exceed 20% for short-term follow-up and 30% for long-term follow-up and does not lead to substantial bias a 'yes' is scored. (N.B. these percentages are arbitrary, not supported by literature).
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