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Toistuvien keskenmenojen

syiden selvittely

« Syiden selvittelyja suositellaan kolmen kliinisen keskenmenon jalkeen.
« Tutkimukset voidaan aloittaa jo kahden keskenmenon jalkeen, jos raskauden alkaminen on viivastynyt tai

raskaus on keskeytynyt toisen kolmanneksen aikana.

* Mitd nuorempi pariskunta, sita todenndkdisemmin tutkimuksissa |8ytyy selittava syy.
* Useistakin keskenmenoista huolimatta mahdollisuus onnistuneeseen raskauteen on hyva.

Keskenmenoksi midritellddn raskauden paitty-
minen ennen 22. raskausviikon tayttymistd, si-
kion painaessa alle 500 g. Raskauksista 13,5—
25 % keskeytyy spontaanisti, mutta vain 0,8—
1,4 %:1le naisista tapahtuu toistuvia, perakkaisii
kliinisii keskenmenoja. Keskenmenot ovat ta-
vallisimpia raskauden alkuvaiheissa. Rajan ve-
tdminen raskauden varhaisen hiipumisen ja
kliinisen keskenmenon vilille onkin olennaista,
kun arvioidaan lisiselvittelyjen tarvetta.

Suurin osa toistuvistakin raskauden
keskeytymisistd johtuu satunnaisista alkion
kromosomipoikkeavuuksista.
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Kliinisen raskauden kriteerini pidetdin kai-
kukuvauksessa nihtyi kohdunsisiisti raskautta
tai kuuden viikon amenorreaa naisella, jolla on
normaali kuukautiskierto. Ennen niiden kritee-
rien tiyttymistd padttynyttd raskautta kutsutaan
biokemialliseksi raskaudeksi. Raskauden totea-
minen edellyttdd my6s positiivista raskaustes-
tid, vaikka moni keskenmenoa epiilevi nainen
tulkitsee olleensa raskaana pelkistiin kuukau-
tisten myshastymisen perusteella.

Biokemiallisten raskauksien toistuessa koh-
dunulkoisten raskauksien riski saattaa olla li-
sddntynyt (1), mutta muuten niiden ennusteelli-
nen merkitys tulevien raskauksien onnistumi-
sen suhteen on episelvi.

Varhaisalkioista valtaosan kehitys pysihtyy
ennen kuin nainen edes tietdd olevansa raskaa-
na. Mikili nainen tulee erittdin nopeasti ras-
kaaksi, mutta raskaudet paittyvit varhain, han
voi olla ns. ylihedelmillinen (superfertiili). T4l-
16in kohdun limakalvon selektiokyky on poik-
keava (2), ja elinkelvotonkin alkio saattaa kiin-

nittyd, vain hiipuakseen pois vihin myshem-
min. Kun kuukautiset ovat my6hissi ja ras-
kaustesti hetken positiivinen toistuvasti, nainen
kokee keskenmenoija olleen useita. Todennikoi-
syys eldvin lapsen syntyméin on kuitenkin yhti
suuri kuin naisella, jonka kohdun limakalvo
sallii vain optimaalisen alkion kiinnittymisen
(kuvio 1).

Keskenmenojen syyt

Suurin osa niin yksittiisistd kuin toistuvistakin
raskauden keskeytymisisti on sattumanvaraisia
ja johtuu alkion kromosomipoikkeavuuksista.
Yli 35-vuotiaalla ikd on todennikéisin kesken-
menojen syy. Lihelld 40 ikdvuotta jatkotutki-
mukset eivit lihtokohtaisesti enii ole tarpeen,
silld kromosomipoikkeavuuksien suurentunut
miiri kasvattaa keskenmenon todennikéisyy-
den lihelle 50 prosenttia. Ylipaino, tupakointi ja
alkoholin runsas kiytts lisi4vit keskenmenoris-
kia.

Naisilta, joilla on toistuvia keskenmenoja,
16ytyy verrokkiviestod enemman kohdun raken-
nepoikkeavuuksia sekd hyytymistekijahiirioitd,
lahinni fosfolipidioireyhtymai. On myos esitet-
ty teorioita haitallisista immunologisista proses-
seista, mutta tutkimusniytto niisti on vihiisti.
Toisen raskauskolmanneksen aikana tapahtu-
ville keskenmenoille voi altistaa esimerkiksi ai-
kaisemmasta sihkésilmukkahoidosta aiheutu-
nut kohdunkaulan pitimittdmyys.

Milloin pitaa tutkia?

Suomessa kiytintoni on aloittaa selvittelyt, kun
anamneesissa on vihintiin kolme kliinisti kes-
kenmenoa. Maailmalla on suositeltu matalam-
paakin interventiokynnystd (3,4). Ainoastaan
perittiisilld keskenmenoilla vaikuttaisi olevan
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E KUVIO 1.

Normaali hedelmallisyys

Kaikki

Alkionkehityksen pysahtyminen
ennen implantaatiota
(30 %)

varhais-
alkiot

Raskauden hiipuminen
implantaation jalkeen
(30 %)

Subjektiivisesti
koettu keskenmeno
(10 %)

Eldvén lapsen

syntyma
(30 %)

Suurin osa raskauksista hiipuu jo ennen kuin nainen tietda olevansa raskaana
Punainen viiva kuvastaa kuukautisten poisjadmisen ja raskauden toteamisen ajankohtaa. Mukailtu lahteesta 2.

"Ylihedelmallinen” nainen

Kaikki

Raskauden hiipuminen
ennen tai jélkeen implantaation
(30 %)

varhais-
alkiot

Subjektiivisesti
koettu keskenmeno
(40 %)

Eldvén lapsen

syntyma
(30 %)

=1 TAULUKKO 1.
Suositus toistuvien keskenmenojen tutkimuksista
Tutkimus Suositus Néyton aste!
Huolellinen anamneesi kaikilta hyva kliininen
kaytanto
Yleisterveys
Elintavat
Muut raskauskomplikaatiot, lasten
syntymdpainot
Lahisuvussa esiintyneet toistuvat
keskenmenot
Gynekologinen kaikukuvaus (+3D) kaikilta +
TSH, T,V, TPO-vasta-aineet kaikilta ++
Prolaktiini vuotohairidissa +
Fosfolipidivasta-aineet kaikilta +
Perinndlliset trombofiliat suku- tai trombianamneesin ++
perusteella
Pariskunnan kromosomianalyysi ikd ja sukuanamneesi +
huomioiden, etenkin nuorilta
pareilta
Abortoituneen sikion kromosomianalyysi  vain erityisharkinnan +
perusteella
INdytonasteen arviointi, ESHRE Guideline: Recurrent pregnancy loss 2018 (2): + dytto vahdi ++ tutki aytto
kohtalainen.
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ennusteellista merkitystd (5). Vakiintuneen kay-
tinnén mukaisesti kahden keskenmenon jil-
keen suositellaan lisiselvittelyji, jos myds ras-
kauden alkaminen on vaikeutunut tai mikali
keskenmeno on tapahtunut toisen raskauskol-
manneksen aikana.

Alle puolelta kolmen kliinisen keskenmenon
vuoksi tutkituista 16ytyy taustalta selittivi syy.
Mitd matalammalla kynnykselli lihdetdin tut-
kimaan, sitd harvemmin syy loytyy.

Toistuvien keskenmenojen tutkiminen

Huolellinen anamneesi on tutkimuksen perus-
ta. Mitd nuorempi nainen on kyseessi, siti to-
dennikoisemmin tutkimuksissa l6ytyy selittivi
syy keskenmenoille (taulukko 1).

My6s pariskunnan lahisukulaisilla ilmenneet
toistuvat keskenmenot kannattaa huomioida.
TSH- ja T, V-pitoisuudet sekd TPO-vasta-aineet
on syytd midrittdd. Vaikka tutkimusniyttod on
vihin, subkliinisenkin hypotyreoosin hoitami-
sesta voi olla hystyad. Vuotohiirididen kyseessi
ollessa mairitetdin seerumin prolaktiinipitoi-
suus. Piilevin sokeriaineenvaihdunnan hiirién
seulontaa ei pideti aiheellisena, koska ei ole
niyttod, ettd sen hoito parantaisi raskausennus-
tetta.

Perinnéllisten trombofilioiden merkitys tois-
tuvien keskenmenojen taustalla on episelvi, ei-
ki laajoja hyytymistekijatutkimuksia endi ny-
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E=] TAULUKKO 2.

Seuraavan raskauden onnistumisen
todenndkoisyys

Prosentteina naisen idn ja aikaisempien keskenmenojen
lukumaaran perusteella.

Ika Aikaisempien keskenmenojen lukumaara
(vuosia) 2 3 4 5
20 92 90 88 85
25 89 86 82 79
30 84 80 76 71
35 7 3 68 62
40 69 64 58 52
45 60 54 48 42

Muokattu lahteestd 9 (pitkittdinen seurantatutkimus selittamattomista
toistuvista kesk oista karsivilld pari illa)

Naisilta, joilla on toistuvia keskenmenoja,
l6ytyy enemmdn hyytymistekijGhdirioitd
kuin verrokkivdestélta.
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kyain suositella tehtdvin (3,4). Sen sijaan fosfo-
lipidivasta-aineiden tutkiminen on perusteltua,
sillid todetussa fosfolipidioireyhtymissi suosi-
tellaan antitromboottista 1dikehoitoa alkuras-
kaudesta lihtien (6). Kliinisesti merkittivii fos-
folipidivasta-aineita ovat lupusantikoagulantti,
kardiolipiinivasta-aineet seki f,-glykoproteiini-
vasta-aineet. Niisti etenkin kahta ensin mainit-
tua todetaan toistuvista keskenmenoista karsi-
villd merkittivasti enemmin kuin verrokeilla.
Hyytymistekijatutkimusten ajoittamisessa on
huomioitava 2-3 kuukauden karenssiaika edel-
lisestd raskaudesta seki positiivisen 16yd6ksen
kontrollointi 12 viikon kuluttua.

Osa kansainvilisistd suosituksista puoltaa
raskausmateriaalin kromosomiston tutkimista
(3). Poikkeavan 16ydéksen ajatellaan todenni-
koisesti selittivin keskenmenon, jolloin muita
selvittelyja ei tarvittaisi. T4lloin jatkotutkimuk-
set voitaisiin kohdentaa vain pariskuntiin, joi-
den abortoitunut sikié on ollut kromosomistol-
taan normaali. Raskausmateriaalin kromo-
somiston mairittimisen ongelmina ovat paitsi

merkittivi kustannusten lisdys, myos kontami-
naation mahdollisuus, rajallinen diagnostinen
kapasiteetti ja mosaikismit. Suomalaisten kay-
tintdjen mukaan suurin osa varhaisista kesken-
menoista hoituu joko spontaanisti tai lddkkeelli-
sesti kotioloissa, jolloin raskausmateriaalin toi-
mittaminen tutkittavaksi on kiytinnossi epi-
luotettavaa eiki siti rutiininomaisesti tehda.

Toistuvien keskenmenojen selvittelyn suo-
malaiseen kiytintoon ovat kuuluneet pariskun-
nan karyotyyppimiiritykset. Poikkeavia kromo-
somildydsksii on todettu noin 1,9-3,5 %:lla pa-
riskunnista. Tavallisimpia 16ydoksid ovat tasa-
painottuneet translokaatiot. Alkiodiagnostiikan
menetelmien kehittyessid 16ydoksilld voi olla
paitsi tiedollista my6s hoidollista merkitysta.
Potilas, jolla on poikkeava 16ydds, ohjataan ge-
neetikolle. On kuitenkin huomioitava, etti van-
hemman poikkeava kromosomiléydos selittdd
vain osan pariskunnan keskenmenoista eiki
normaali 16ydos sulje pois sporadista kromo-
somipoikkeavuutta tulevassa raskaudessa.

Kohdun rakennepoikkeavuuksia 6ytyy toistu-
vista keskenmenoista karsiviltd potilailta mer-
kittavisti enemmain kuin verrokkiviestoltd
(16,7 % vs. 6,7 %). Kohdun rakennetta voidaan
tutkia luotettavasti kaikukuvauksella. Kokeneen
tutkijan kisissa kaksiulotteinenkin kaikukuvaus
on diagnostiselta tasoltaan magneettikuvauk-
seen verrattuna riittivi, mutta 3D-kuvantami-
nen lisdd diagnostista osuvuutta (7).

Tutkimusniytto poikkeavien kohtulydosten
kirurgisen hoidon vaikuttavuudesta on edelleen
vihiistd. Kohtukirurgiaan voi my6s liittya riske-
ja hedelmaillisyydelle, joten leikkausindikaatiot
ja onnistumisen todennikéisyydet on harkitta-
va huolellisesti tapauskohtaisesti.

LOoytyyko syy miehesta?
Kromosomianalyysia lukuun ottamatta miehen
osuutta toistuviin keskenmenoihin on vaikea
selvittid. Perinteisestd sperma-analyysisti ei yk-
siselitteistd syytd 16ydy. Miehen korkeaan ikiin
ja huonoihin elintapoihin liittyvii lisdantynytti
siittividen DNA-fragmentaatiota ja oksidatiivis-
ta stressid on joissakin tutkimuksissa todettu
enemmin toistuvista keskenmenoista kirsivien
naisten puolisoilla (8), mutta niyttod tutkimus-
ten hyodyllisyydesti ei ole. Terveellisia elintapo-
ja ja haitallisten altisteiden vilttimisti tulee to-
ki suositella.
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SIDONNAISUUDET

Marianne Hallamaa ja Varpu
Jokimaa: Ei sidonnaisuuksia.

Seuraavan raskauden onnistumisen
ennuste on hyva

Keskenmeno on usein naiselle ja hinen puoli-
solleen hyvin vaikea ja raskas asia. Pariskunnal-
le on tarvittaessa jarjestettivi psyykkistd tukea,
ja seuraavan alkuraskauden kaikututkimus pyri-
tddn tekemiin naistentautien poliklinikalla.
Naisen iki ja keskenmenojen lukumiiri ovat
ennusteen kannalta tirkeimmit tekijit. Lohdul-

lista on kuitenkin se, etti toistuvienkin kesken-
menojen jilkeen mahdollisuudet onnistunee-
seen raskauteen ovat tutkimusten mukaan hy-
vit, ja valtaosa naisista saa lapsen ilman erityistd
hoitoa (taulukko 2). Potilaan epitoivosta ja vaati-
muksistakin huolimatta perusterveydenhuollon
ladkdrin on tirkeid pystyd arvioimaan objektiivi-
sesti, onko jatkotutkimuksista hystys. e
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Examining the reasons for recurrent pregnancy loss
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Fxamining the reasons for recurrent
pregnancy loss

The definition of clinical pregnancy requires a positive pregnancy test, followed by either six weeks’ amenorrhoea
or sonographically visible pregnancy. Clinical pregnancy loss means a spontaneously lost pregnancy before 22
gestational weeks, the fetus weighing less than 500 grams. We recommend aetiological investigations when
three clinical pregnancies have been lost, or after two pregnancy losses in the case of subfertility or a second
trimester loss. A history of general health and lifestyle issues, including previous pregnancy outcomes of the
couple and their first degree relatives, is essential. The anatomy of the uterine cavity needs to be examined
sonographically. Thyroid function and antiphospholipid antibodies should be analysed in all patients and

serum prolactin levels in the case of irregular menstrual cycles. Screening for hereditary thrombophilia is

not recommended in the absence of a history of thromboembolic events or a positive family history. Parental
chromosomal analysis is indicated in the case of a young couple or significant pregnancy-related problems in the
close family. Chromosomal analysis of the products of conception may be performed in selected cases. Couples
suffering from recurrent pregnancy loss may be very concerned about the issue and in need of psychological
support. However, the couple should be informed that, even after several previous miscarriages, the prognosis for
the following pregnancy is good.
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