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Kaksosraskaus maaritellaan riskiraskaudeksi johtuen seka sikididen ettd synnyttgjan
kohonneesta komplikaatioriskistd. Kaksosraskaudet voidaan jakaa istukkatyypin
perusteella monokoriaalisiin ja dikoriaalisiin. Useiden tutkimusten perusteella naiden eri
kaksosraskauksien valilla on todettu merkitsevia eroja liittyen sekd komplikaatioihin etta
vastasyntyneen vointiin.

Taman poikkileikkaustutkimuksen tavoitteena oli vertailla monokoriaalisten ja dikoriaalisten
kaksosraskauksien ja syntyneiden lasten ennustetta. Tutkimuaineisto koostui 508
kaksosraskaudesta Tampereen yliopistollisessa keskussairaalassa kuuden vuoden
aikana. Lisaksi tutkittin monokoriaaliseen kaksosraskauteen liittyvan twin-to-twin-
transfusion-syndrooman (TTTS) ja sen eri hoitomuotojen vaikutusta ennusteeseen.

Monokoriaalisissa kaksosraskauksissa todettiin  olevan suurempi komplikaatioriski,
verrattuna dikoriaalisiin raskauksiin. Lisaksi vastasyntyneen vointi erosi merkitsevasti
naiden ryhmien valilla esimerkiksi raskauden keston ja syntymapainon suhteen, joiden
todettiin olevan paremmat dikoriaalisten kaksosten kohdalla. Ennusteen todettiin myds
olevan parempi niilla monokoriaalisilla kaksosilla, joilla ei ollut TTTS-oireyhtymé&a,
verrattuna kaksosiin, joilla kyseinen oireyhtyma oli.

Tulosten perusteella voitiin todeta, ettd dikoriaalisten kaksosraskauksien ennuste on
parempi verrattuna monokoriaalisiin  kaksosraskauksiin. Tulosten perusteella huonoin
ennuste voidaan todeta monokoriaalisilla kaksosilla, joille kehittyy TTTS-oireyhtyma.
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1 JOHDANTO

1.1 Mono- ja dikoriaalinen kaksosraskaus

Kaksosraskaus alkaa kehittya joko kahden eri munasolun hedelmdittyessa, jolloin
tuloksena on ditsygootti kaksosraskaus, tai kun yksi munasolu hedelmdittyy ja myéhemmin
jakautuu, jolloin kyseessd ovat monotsygootit kaksoset. Istukkatyypiltddn ditsygootti

kaksosraskaus on dikoriaalinen, mutta monotsygootti voi olla mono- tai dikoriaalinen. (1)

Monotsygootin raskauden istukkatyyppi riippuu siita, milloin hedelmoittynyt munasolu
jakautuu. Mikali jakautuminen tapahtuu 72 tunnin kuluessa hedelmoittymisestd on
kyseessa dikoriaalinen-diamniaalinen kaksosraskaus. Tassa tilanteessa istukat voivat
my6s fuusioitua keskenaan. Munasolun jakautuessa 4-8 paivan kuluessa
hedelmoittymisestd, muodostuu kaksi alkiota ja kaksi vesikalvoa. Namé& alkiot jakavat
yhteisen istukan eli kyseessd on monokoriaalinen-diamniaalinen kaksosraskaus.
Kahdeksannen paivan jalkeen tapahtunut munasolun jakautuminen tuottaa kaksi alkiota,
joilla on yhteinen vesikalvo sekd yhteinen istukka. Téata kutsutaan monokoriaaliseksi-
monoamniaaliseksi kaksosraskaudeksi. Naiden liséksi jakautumista voi tapahtua viela
kahdennentoista paivan jalkeen, jolloin alkiolevy on jo muodostunut. Tuloksena on

monokoriaalinen-monoamniaalinen tilanne ja siamilaiset kaksoset. (1)

Kaksosraskauksien maara on viime vuosikymmenind kasvanut, johtuen p&aaosin
lisdantymisteknologian kehittymisesta ja korkeammasta ensisynnyttgjien keskimaaraisesta
iastd. Kaksosraskaus on riskiraskaus ja verrattuna yksisikidisiin, kaksosraskauksiin
littyykin ~ suurempi riski erilaisiin  komplikaatioihin.  Esimerkiksi riski  sikididen
perinataalikuolleisuuteen ja -sairastuvuuteen on kaksosraskauksissa suurempi. Liséksi
kaksosraskauksissa on suurempi riski pre-eklampsiaan, ennenaikaiseen synnytykseen,
synnytykseen liittyviin komplikaatioihin, synnytyksenjalkeiseen verenvuotoon ja matalaan

syntymapainoon. (2-4)

Tutkimusten mukaan ennenaikaisuus on yleisin syy kaksosten kuolleisuuteen ja
sairastuvuuteen. Ennenaikaisuuden riski ennen 34. raskausviikkoa on kaksosraskauksissa
12 % suurempi, kuin yksisikidisissa raskauksissa. Erds ennenaikaisuuden aiheuttaja on

synnyttdjan  pre-eklampsia, johon sairastumisriski on l|dhes kolminkertainen



kaksosraskauksissa, verrattuna yksisikioisiin raskauksiin. Kuitenkin  kohdunkaulan
ennenaikainen kypsyminen tai ennenaikainen lapsivedenmeno ovat kaikkein tavallisimmat

aiheuttajat. (5-7)

Kaksosraskaus lisdd myo6s aidin  komplikaatioriskida. Komplikaatioista yleisimpia on
raskausajan diabetes. Raskaus on yleisesti ottaen diabetogeeninen tila, johtuen istukan
erittdmistd hormonaalisista insuliinin antagonisteista, jotka vahentavat kudosten herkkyytta
insuliinille. Kaksosraskaudessa naiden diabetogeenisten hormonien tasot ovat

korkeammat suuremman istukkamassan vuoksi. (8,9)

Gestationaalinen hypertensio eli raskauden aiheuttama kohonnut verenpaine on myds
yleinen raskauskomplikaatio. Myds tassa tapauksessa kaksosraskaudet ovat
suuremmassa riskissd saada kyseisen tilan, kuin yksiléraskaudet. Tutkimusten mukaan
aidin kohonneesta verenpaineesta voisi kuitenkin olla jopa hyotyd sikididen riittavan
verenkierron ja ravinnonsaannin turvaamiseksi. Alankomaissa tehdyssa
retrospektiivisessa  kohorttitutkimuksessa  vertailtin ~ kaksosraskauksia, joilla ol
gestationaalinen hypertensio, niihin kaksosraskauksiin joissa kyseistd tilaa ei ollut.
Tulosten mukaan perinataalikuolleisuutta oli 1.20% niistd raskauksista, jotka karsivat
hypertensiosta ja 3.38% niistd, joilla hypertensiota ei ilmennyt. (10)

Kaksosraskausten kesken monokoriaaliset ovat suuremmassa riskissa erilaisiin
komplikaatioihin, kuin dikoriaaliset. Syynad tahan ovat istukkapuoliskojen valiset
verisuoniyhteydet ja niistd aiheutuvat komplikaatiot, kuten twin-to-twin transfusion
syndrooma (TTTS). Monokoriaalisissa raskauksissa on suurempi riski muun muassa
kohtukuolemaan, epamuodostumiin, kasvunhidastumiin, aidin synnytyskomplikaatioihin ja

toisen sikiobn menehtymiseen. (11,12)

1.2 Twin-to-twin transfusion syndrooma

Yksi monokoriaalisen kaksosraskauden vakavimmista komplikaatioista on twin-to-twin
transfusion syndrooma (TTTS). Riski saada tama oireyhtym&, on monokoriaalisissa
raskauksissa noin 10 %. Tyypillisimmin TTTS ilmenee monokoriaalisissa-diamniaalisissa
raskauksissa, harvemmin monokoriaalisissa-monoamniaalisissa raskauksissa. Lahes
kaikissa monokoriaalisissa kaksosraskauksissa esiintyy istukkapuoliskojen valisia

verisuonianastomooseja. Erityisesti istukkapuoliskojen pinnalla on valtimosta ja valtimoon



sekd harvemmin laskimosta laskimoon kulkevia verisuoniyhteyksia, joissa istukkaveri
kulkee kaksisuuntaisesti. Syvemmalla istukassa on liséksi valtimosta laskimoon kulkevia
yhteyksia, joissa veri kulkee ainoastaan yhteen suuntaan. Mikali nama valtimosta-
laskimoon verisuoniyhteydet ovat keskenddn epétasapainossa, voi kehittyd TTTS,
varsinkin  jos istukasta puuttuvat kompensatoriset valtimo-valtimo-anastomoosit.
Yksisuuntaisten verisuoniyhteyksien vuoksi verenkierto istukkapuoliskojen valilla voi joutua
epatasapainoon, jolloin toinen sikidistda saa enemman verta kuin toinen. Talloin
luovuttajasiki6  karsii  hypovolemiasta, oliguriasta, ja anemisoituu kun taas

vastaanottajasikio tulee hypervoleemiseksi ja polyuriseksi. (13-15)

Verisuonianastomooseihin liittyy monia eri komplikaatioita, kuten twin-to-twin-syndrooma,
twin anemia-polycythemia sequence eli TAPS, toisen sikion menehtyminen, selektiivinen
sikiobn kasvunhidastuma ja kardiomyopatia. Mikali toinen sikidista menehtyy raskauden
aikana, niin 30-50 % tapauksista myds toinen sikid kuolee myéhemmin johtuen vakavasta
anemiasta sekd akuutista hypovolemiasta. Lisdksi TTTS:n omaavat raskaudet ovat
suuremmassa riskissa ennenaikaiseen synnytykseen, sikitkalvojen ennenaikaiseen
puhkeamiseen seka pre-eklampsiaan, verrattuna normaalisti eteneviin monokoriaalisiin
raskauksiin. Oireyhtyma&an liittyy my6s hermoston kehityksen héairiditda myohemmalla ialla

seka kardiovaskulaarisia komplikaatioita. (13,14)

TTTS:n hoidossa aikainen diagnosointi on hoidon ja komplikaatioiden kannalta tarkeaa.
Kyseisen syndrooman havaitsemiseksi monokoriaalisille kaksosraskauksille suoritetaan
useita ultradénitutkimuksia alkaen heti toisesta raskauskolmanneksesta. Ultragéani pyritaan
tekemaan kahden viikon vaélein. TTTS:n vaikeusasteen kuvaamiseen kaytetaan
ultraddneen perustuvaa Quinteron luokittelua. Vaikeusasteen perusteella paatetaan
hoidon tarve ja hoitomuoto. Mitd korkeampi vaikeusaste on kyseessa, sita korkeampi on
komplikaatioriski. (13,15)



Vaikeusaste Ultradaniloydokset

1 Polyhydramnion ja oligohydramnion.
Luovuttajasikion rakko pysyy nakyvisséa

2 Luovuttajasikion rakko ei nakyvissa

3 Doppler-tutkimuksissa puuttuva tai

vahentynyt virtaus napavaltimoissa,
ductus venosuksen vahentynyt virtaus
tai pulsoiva virtaus napalaskimossa

4 Toisen sikidn hydrops

5 Toisen tai molempien sikididen kuolema

Kuva 1. Quinteron luokittelu. (13)

1990-luvulle saakka amnioreduktiota eli lapsiveden poistoa pidettiin tehokkaimpana
hoitomuotona TTTS: n. Toimenpide suoritettin useaan kertaan, jotta lapsivetta saatiin
vahennettya vastaanottajasikion lapsivesitilasta. Toimenpiteesta huolimatta kuolleisuus oli
kuitenkin 60 % ja selviytyvilla sikidilla oli 50 % riski hermoston kehityksen hairidihin

my6hemmin. (14)

My6hemmin 1990-luvulla kehitetty tekniikka, istukkaverisuonten laser koagulaatio, lisasi
huomattavasti sikididen mahdollisuutta selviytyd. Laserhoito keskittyi syndrooman
aiheuttavaan syyhyn eli verisuonianastomoosien koaguloimiseen ja niiden vélisen
epatasapainon poistamiseen. Vaikka kyseinen tekniikka onkin nykyisin ensilinjan hoito
vakavassa TTTS:ssa, liittyy tautiin silloinkin 20-48 % kuolleisuus seka merkittavia
komplikaatioita, kuten ennenaikainen sikiokalvojen puhkeaminen, TAPS seka TTTS:n

uusiutuminen. (13,14)

Vuosikymmenten aikana lasertekniikoita on kehitetty monia erilaisia. Kuitenkin vuonna
2008 tulleen Solomonin tekniikkan on todettu jattaneen kaikista  vahiten
jddnndsanastomooseja, jolloin riskit TAPS:n ja TTTS:n uusiutumiseen ovat merkittavasti

vahaisemmat. (14)

Eri tyyppisia kaksosraskauksia on tutkittu maailmanlaajuisesti jo useita vuosikymmenia.
Taman opinnaytetyon tarkoituksena on perehtyd mono- ja dikoriaalisiin kaksosraskauksiin
sekd verrata nadiden kaksostyyppien ennustetta keskendan. Lisaksi tutkimme, miten
monokoriaaliseen raskauteen kuuluva TTTS-oireyhtyma vaikuttaa monokoriaalisen

raskauden kulkuun ja kaksosten ennusteeseen.



2 AINEISTO JA MENETELMAT

Tutkimus toteutettiin kuvailevana poikkileikkaustutkimuksena. Tutkimuksen tarkoituksena
oli vertailla dikoriaalisten kaksosraskauksien ennustetta verrattuna monokoriaalisiin
kaksosraskauksiin. Liséksi tutkittin monokoriaaliseen kaksosraskauteen liittyvan twin-to-
twin  transfusion syndrooman ennustetta verrattuna normaalisti  etenevaan
monokoriaaliseen kaksosraskauteen. Tutkimuksessa arvioitin my6s syndroomaan

laserhoidon saaneiden sikididen ennustetta.

Aineisto  perustui Tampereen yliopistollisessa sairaalassa 1.1.2011-31.12.2016
seurattuihin  kaksosraskauksiin. Aineisto sisalsi 513 kaksosraskautta, joista 395
dikoriaalista ja 118 monokoriaalista kaksosraskautta. Aineistosta poissuljettiin
monokoriaaliset-monoamniaaliset kaksosraskaudet, vaikeat rakennepoikkeavuudet, kuten
massiivinen  CPAM  (Congenital  pulmonary airway  malformation), letaalit
kromosomipoikkeavuudet, monianomaliat, AVSD (atrioventrucular septal defect),
vedettomat kaksosraskaudet sekd omphalocele. Aineistosta poissuljettiin yhteensa 15
raskautta, jonka jalkeen aineiston lopulliseksi kooksi jai 508 raskautta, joista 391

dikoriaalisia ja 117 monokoriaalisia.

Synnyttdjista kerattavia esitietoja olivat ikd, BMI ja tupakointi. Tupakointi oli luokiteltu
vaiheessa tupakoivat. Muita kerattavia tietoja synnyttgjasta olivat aiemmat raskaudet ja
synnytykset, aiemmat keisarinleikkaukset, raskauden alku (spontaani, hedelmdityshoito,

inseminaatio tai munarakkulan kypsytyshoito) seka merkittdvimmat pitkdaikaissairaudet.

Monokoriaalisista raskauksista kerattiin lisaksi erikseen ne, joilla oli twin-to-twin-
transfusion syndrooma. Niista raskauksista, joilla TTTS diagnoosi oli, kerattiin lisdksi tiedot
tehdyista hoidoista: laserhoito, amnioreduktio tai seuranta.

Raskauden ajalta kerattavia tietoja olivat tehdyt tutkimukset, esimerkiksi lapsivesipunktio
ennen 25. raskausviikkoa, raskauden kesto ja mahdollinen synnytyksen kaynnistaminen.
Synnytystapa  jaoteltiin kunkin vastasyntyneen osalta alatiesynnytykseen,
keisarileikkaukseen ja operatiiviseen alatiesynnytykseen, johon sisallytettiin peratilan

ulosautto sekéa synnytys pihtien tai imukupin avulla.



Syntyneista lapsista kerattavia tietoja olivat sukupuoli, syntymépaino, lapsen syntyminen
elavana tai kuolleena, 1. ja 5. minuutin Apgar-pisteet seka napavaltimon pH. Lisaksi
tutkittiin vastasyntyneiden teho-osastohoitoon siirtyneiden maara ja/tai respiraattorihoitoa
tai elvytysta tarvinneiden maarat. Kerattaviin tietoihin katsottiin myos lapsen kuolema alle
7 tai 28 vuorokauden iassa.

Tutkimukseen tarvittavat tiedot saatiin TAYS:n tietopalvelusta Terveyden ja hyvinvoinnin
laitokselle ilmoitettavasta vastasyntyneiden rekisterista. Tiedot keréttiin Microsoft Excel
taulukkoon, josta ne siirrettin analysointia varten IBM SPSS statistics 22 -tilasto-
ohjelmaan. Numeerisista muuttujista katsottiin normaalisti jakautuvat muuttujat ja naissa
tilanteissa tulokset ilmoitettiin keskiarvoina ja keskihajontana ja ryhmien valiset erot
arvioitin independent sample t-testin avulla. Ei-normaalisti jakautuville numeerisille
muuttujille tehtiin Mann-Whitney testi ja tulokset esitettiin mediaaneina ja minimien seka
maksimien avulla. Tarkoituksena oli verrata dikoriaalisten ja monokoriaalisten ryhmien
valisia eroja sekd TTTS-oireyhtyman omaavien ja normaalisti etenevien monokoriaalisten
raskauksien vélisia eroja. Kategorisia muuttujia verrattiin naiden kahden eri ryhman valilla

Chin nelio -testilla.

Tutkimusaineistoa kasiteltdessa se anonymisoitiin ja potilaiden tunnisteena kaytettiin
numerokoodia. Aineiston sailyttamisessa ja sen havittamisessa noudatetaan vallitsevaa
ohjeistusta. Aineistoa ei kayteta muuhun kuin tutkimustarkoitukseen.
Tiedonkeruukaavakkeiden sailyttamisestéa vastaa vastuullinen tutkija Kati Tihtonen.
Aineisto sailytetaan salasanalla suojattuna PSHP:n kaytdssa olevassa tietojarjestelmassa.
Tutkimus ei suoraan kohdistunut potilaisiin, eik& potilaisiin otettu yhteyttd missaan
tutkimuksen vaiheessa. Tutkimusmateriaalia kasiteltdessa noudatettiin  yleista

salassapitovelvollisuutta.



3 TULOKSET

Taulukossa 1 on esitetty synnyttajien ja raskauksien tiedot. Aidin ika tai BMI eivat eronneet
naiden kahden eri ryhman valilla. Taulukosta ilmenee, etta tyypin 1 diabetesta seka
raskausajan diabetesta esiintyi merkitsevasti enemman monokoriaalisten raskauksien
kohdalla. Tyypin 1 diabetesta ilmeni monokoriaalisen raskauden omaavilla aideilla 3,4 %
tapauksista ja raskausajan diabetesta 23 % tapauksista. Dikoriaalisissa raskauksissa
vastaavat luvut olivat 0,5 % ja 15,6 %.

Dikoriaalisissa raskauksissa esiintyi  enemman hedelmoityshoitoja (17,2 %),
inseminaatioita (1,9 %) seka munarakkulan Kkypsytyshoitoja (6,4 %), kuin
monokoriaalisissa raskauksissa (vastaavat luvut 8,5 %, 0 % ja 0,9 %). Lisaksi raskauden
keston todettiin olevan pidempi dikoriaalisissa raskauksissa (mediaani 37 viikkoa)

verrattuna monokoriaalisiin raskauksiin (mediaani 36 viikkoa).

Monokoriaalisissa raskauksissa  esiintyi merkitsevasti enemman sikididen
kasvunhidastumia (15,7 %), kuin dikoriaalisissa raskauksissa (9,5 %). Sen sijaan
dikoriaalisissa raskauksissa 1,8 %:lla todettiin pre-eklampsiaa, kun monokoriaalisissa
raskauksissa niitd ei todettu lainkaan. Sikiokalvojen ennenaikainen repeaminen oli myos
yleisempaa dikoriaalisissa raskauksissa (11,3 %), verrattuna monokoriaalisiin raskauksiin
(3,4 %).



Taulukko 1. Synnyttajien ja raskauksien tiedot dikoriaalisissa ja monokoriaalisissa
kaksosraskauksissa.

Dikoriaaliset Monokoriaaliset
raskaudet raskaudet P-arvo
n =391 n=117

Aidin ik, keskiarvo (+SD) 31 (+4,8) 30 (+5,1) 0,239
Aidin BMI, keskiarvo (+SD) 25,8 (+ 16,2) 25,1 (+ 14,2) 0,852
Aidin tupakointi* n (%) 47 (12) 11 (9,4) 0,258
Aiempi keisarileikkaus n (%) 34 (8,7) 9(7,7) 0,613
Hedelmaityshoito n (%) 67 (17,2) 10 (8,5) 0,001
Inseminaatio n (%) 8(1,9) 0(0) 0,032
Munarakkulan kypsytyshoito n (%) 25 (6,4) 1(0,9) 0,001
Tyypin 1 diabetes n (%) 2(0,5) 4(3,4) < 0,0001
Raskaudenaikainen diabetes n (%) 61 (15,6) 27 (23,0) 0,009
Raskaushepatoosi n (%) 21(5,4) 2(1,7) 0,017
Pre-eklampsia n (%) 7 (1,8) 0 (0) 0,039
Lapsivesipunktio < 25. raskausviikkoa n (%) 5(1,2) 4(3,4) 0,018
Kortikosteroidihoito n (%) 162 (41,4) 74 (62,6) 0,000
Sikion kasvunhidastuma n (%) 37 (9,5) 19 (15,7) 0,007
Sikiokalvojen ennenaikainen
repeytyminen n (%) 44 (11,3) 4(3,4) < 0,0001
Raskausviikot synnytyshetkelld, mediaani
(minimi-maksimi) 37(24-40) 36 (24-39) < 0,0001

* Synnyttaja on tupakoinut jossain raskauden vaiheessa

Taulukossa 2 nakyvét tiedot synnytyksista ja vastasyntyneista. Alatiesynnytyksen ja
keisarinleikkauksen suhteen mono- ja dikoriaalisten raskauksien valilta ei |6ytynyt
merkitsevaa eroa. Operatiiviseen alatiesynnytykseen sisallytettiin imukuppi, pihdit seka
peratilan ulosautto, ja naitd esiintyi enemman dikoriaalisissa raskauksissa (14,7 %)

verrattuna monokoriaalisiin raskauksiin (8,9 %).

Taulukossa 2 nakyvat myods syntyneisiin lapsiin liittyvat erot mono- ja dikoriaalisten
raskauksien valilla. Syntymé&paino oli merkitsevasti korkeampi dikoriaalisilla (ka 2554 ),
kuin monokoriaalisilla kaksosilla (ka 2136 g). Seka 1. ettd 5. minuutin Apgar-pisteet

erosivat merkitsevasti naiden ryhmien valilla.

Monokoriaalisia kaksosia siirrettiin suhteessa enemman lasten teho- tai osastohoitoon.
Teho- tai osastohoitoon siirtyi 47,2 % monokoriaalisista ja 27,7 % dikoriaalisista

kaksosista. Respiraattorihoitoa vaati monokoriaalisista kaksosista 6,4 % ja 7,7 % jouduttiin
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elvyttamaan. Dikoriaalisilla kaksosilla vastaavat lukemat olivat 2,9 % ja 2,4 %. Lisaksi
lapsen kuolema alle 7 vuorokauden iassa oli monokoriaalisilla kaksosilla yleisempaa (2,1

%) verrattuna dikoriaalisiin kaksosiin (0,5 %).



Taulukko 2. Synnytysten ja syntyneiden lasten tiedot dikoriaalisissa ja monokoriaalisissa
raskauksissa.

Dikoriaaliset Monokoriaaliset
kaksoset n =782 kaksoset n =234 P-arvo

Synnytyksen kdynnistys n (%) 147 (37,6) 44 (37,4) 0,956
Prostaglandiinikdynnistys n (%) 55 (14,1) 11 (9,4) 0,059
Alatiesynnytys n (%) 308 (39,4) 90 (38,3) 0,754
Keisarileikkaus n (%) 358 (45,8) 124 (52,8) 0,062
Operatiivinen alatiesynnytys n (%) 115 (14,7) 21(8,9) 0,022
Lapsen sukupuoli

Tytto 415 (53,1) 121 (51,5) 0,838

Poika 364 (46,6) 113 (48,1) 0,844
Syntymaépaino (g), keskiarvo (+SD) 2554 (+ 623) 2136 (+ 697) <0,0001
1. minuutin Apgar-pisteet, keskiarvo (+ SD) 8,2(x1,7) 8,0(x1,9) 0,001
5. minuutin Apgar-pisteet, keskiarvo (+ SD) 8,6 (+1,2) 8,1(+1,6) <0,0001
Napavaltimon pH, mediaani (minimi-
maksimi) 7,31 (6,9-7,7) 7,32 (6,4-7,5) 0,032
Lapsen teho- tai osastohoito n (%) 216 (27,7) 111 (47,2) <0,0001
Lapsen respiraattorihoito n (%) 23 (2,9) 15 (6,4) 0,015
Lapsen elvytys n (%) 19 (2,4) 18(7,7) <0,0001
Lapsen kuolema < 7 vrk:n idssa n (%) 4 (0,5) 5(2,1) 0,02
Lapsen kuolema < 28 vrk:n idssa n (%) 0(0,0) 1(0,4) 0,068

Tassa tutkimuksessa tutkittin my6s TTTS-syndrooman omaavien monokoriaalisten
kaksosten ennustetta verrattuna niiden monokoriaalisten kaksosten ennusteeseen, jolla
kyseistd syndroomaa ei ollut. Niistd monokoriaalisista kaksosista, joilla oli TTTS-
syndrooma (n = 19, 16 %), 42,1 % sai laserhoidon. Loput 52,6 % saivat joko

konservatiivista hoitoa tai hoitomenetelméana oli amnioreduktio.

Taulukossa 3 nakyvat synnyttijan seka raskauden tiedot ndiden ryhmien valilla. Aidin ika
tai BMI eivat merkittdvasti eronneet toisistaan. Hedelmoityshoitoa oli saanut TTTS-
raskauksista useampi (15,8 %) kuin normaalisti etenevistd monokoriaalisista raskauksista
(7,2 %), mutta ero ei kuitenkaan ollut merkitseva. Kortikosteroidihoidon saivat kaikki TTTS-
raskaudet, mutta normaalisti etenevistd monokoriaalisista raskauksista 55,9 %, p <
0,0001. 10,5 %:ssa TTTS-raskauksista toinen sikid menehtyi ja raskaus jatkui sen jalkeen
normaalisti. Normaalisti etenevissd monokoriaalisissa raskauksissa vastaavaa ei
tapahtunut (p < 0,0001). TTTS-raskauksissa raskauden keston mediaani oli 32 viikkoa,

kun taas normaalisti etenevissa raskauksissa se oli 36 viikkoa.
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Taulukko 3. Synnyttajien ja raskauksien tiedot TTTS- ja ei-TTTS-oireyhtymassa.

TTTS- Ei TTTS-raskaus

raskaus n=98

n=19 P-arvo
Aidin ika, keskiarvo (+ SD) 31(x4,6) 30(+5,1) 0,305
Aidin BMI, keskiarvo (+ SD) 23,7 (x4,5) 25,5 (+ 15,5) 0,497
Aidin tupakointi* n (%) 2 (10,5) 9(9,2) 0,765
Aiempi keisarileikkaus n (%) 0(0) 9(9,2) 0,050
Tyypin 1 diabetes n (%) 1(5,3) 3(3,1) 0,620
Raskaudenaikainen diabetes n (%) 2 (10,5) 24 (24,6) 0,058
Raskaushepatoosi n (%) 0(0) 2(2,1) 1,000
Hedelmaityshoito n (%) 3 (15,8) 7(7,2) 0,083
Kortikosteroidihoito n (%) 19 (100) 55 (55,9) <0,0001
Toisen sikion kuoleman jdlkeen
jatkuva raskaus n (%) 2 (10,5) 0(0,0) <0,0001
Sikion kasvunhidastuma n (%) 2 (10,5) 16 (15,9) 0,468
Pre-eklampsia n (%) 0(0) 3(3,1) 0,593
Sikiokalvojen ennenaikainen
repeytyminen n (%) 2 (10,5) 2(2,1) 0,026
Raskausviikot synnytyshetkella,
mediaani (minimi-maksimi) 32 (24-37) 36 (26 -39) 0,000

*Synnyttaja on tupakoinut jossain raskauden vaiheessa

Taulukossa 4 nakyvat synnytysten ja vastasyntyneiden tiedot. Keisarileikkauksia esiintyi
merkitsevasti enemman TTTS-raskauksien kohdalla (71,7 %), verrattuna normaalisti
eteneviin (48,7 %). Normaalin alatiesynnytyksen ja operatiivisen alatiesynnytyksen
(imukuppi, pihdit, perétilan ulosautto) kohdalla ei syntynyt merkitsevia eroja.

Syntymapainon suhteen TTTS-oireyhtymaraskauksista syntyneiden lasten painon
keskiarvo (ka 1521 g) oli merkitsevasti matalampi kuin TTTS-oireyhtyman valttédneissa
raskauksissa (ka 2263 g). TTTS-kaksosilla esiintyi my6s matalammat Apgar-pisteet. 1.
minuutin Apgar-pisteiden keskiarvo oli 6,6 ja 5. minuutin kohdalla 7,3. Ei-TTTS kaksosilla

vastaavat lukemat olivat 8,0 ja 8,2.

TTTS-kaksosia siirrettiin lasten teho- tai osastohoitoon 78,9 % tapauksista, kun taas
vertailuryhmasta vain 40,0 % tapauksista, p < 0,0001. Tarve lapsen respiraattorihoitoon tai
elvytykseen ei merkittavasti eronnut naiden ryhmien valilla. Sen sijaan lapsen kuolema alle
7 vuorokauden iassa oli yleisempéaa TTTS-kaksosilla (10,5 %). Vertailuryhman kaksosista
alle 7 vuorokauden iassa kuoli vain 1 (0,5 %). Lapsen kuolema alle 28 vuorokauden iassa

ei merkittavasti eronnut naiden kahden eri ryhman valilla.
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Taulukko 4. Synnytysten ja syntyneiden lasten tiedot TTTS- ja ei-TTTS-oireyhtyméassa.

TTTS-kaksoset

ei TTTS-kaksoset

n=38 n=196 P-arvo

Synnytyksen kdynnistys n (%) 6 (15,8) 82 (42,1) 0,002
Prostaglandiinikdynnistys n (%) 0 (0) 20 (10,3) 0,051
Alatiesynnytys n (%) 10 (26,3) 80 (41,0) 0,088
Keisarileikkaus n (%) 27 (71,1) 95 (48,7) 0,012
Operatiivinen alatiesynnytys n (%) 1(2,6) 20 (10,3) 0,133
Lapsen sukupuoli n (%)

Tyttd 23 (60,5) 96 (49,2) 0,056

Poika 14 (36,8) 99 (50,8) 0,067
Syntymapaino (g), keskiarvo (+ SD) 1521 (+ 567) 2263 (£ 659) <0,0001
1. minuutin Apgar-pisteet, keskiarvo
(£SD) 6,6 (£2,7) 8,0(x1,9) <0,0001
5. minuutin Apgar-pisteet, keskiarvo
(£SD) 7,3(£2,2) 8,2(x1,6) 0,001
Napavaltimon pH, mediaani (minimi-
maksimi) 7,33 (6,42 - 7,39) 7,32 (6,97 - 7,46) 0,156
Lapsen teho- tai osastohoito n (%) 30(78,9) 78 (40,0) <0,0001
Lapsen respiraattorihoito n (%) 3(7,9) 12 (6,2) 0,689
Lapsen elvytys n (%) 4 (10,5) 14 (7,2) 0,480
Lapsen kuolema < 7 vrk:n idssa n (%) 4 (10,5) 1(0,5) <0,0001
Lapsen kuolema < 28 vrk:n idssa n (%) 0(0,0) 1(0,5) 0,658
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4 POHDINTA

Tama tutkimus kasitti kokonaisuudessaan poissulkukriteerien jalkeen 508 kaksosraskautta
Tampereen yliopistollisessa keskussairaalassa vuosina 2011-2016, joista 391 (77 %) oli
dikoriaalisia ja 117 (23 %) monokoriaalisia. Tutkimuksessa verrattiin dikoriaalisten ja
monokoriaalisten raskauksien ennustetta toisiinsa. Lisdksi tutkittin monokoriaaliseen
kaksosraskauteen liittyvan twin-to-twin transfusion syndrooman ennustetta verrattuna
normaalisti etenevaan monokoriaaliseen kaksosraskauteen. Tulosten mukaan
monokoriaalisissa  kaksosraskauksissa  esiintyi enemman  komplikaatioita ja
vastasyntyneiden vointi oli huonompi, verrattuna dikoriaalisiin kaksosraskauksiin.
Monokoriaalisten kaksosten kohdalla esiintyi enemman teho- tai osastohoitoa,
respiraattorinoitoa ja elvytystd. TTTS-syndroomalla todettiin  olevan vaikutusta
ennusteeseen, silla TTTS-kaksosten vointi oli merkitsevasti huonompi, kuin terveiden
monokoriaalisten kaksosten ja myos raskaudenaikaisia komplikaatioita esiintyi enemman

TTTS-raskauksissa.

Etela-Carolinan yliopistollisessa sairaalassa tehdyssa tutkimuksessa tutkittin my6s
monokoriaalisten ja dikoriaalisten kaksosten ennustetta. Tutkimuksen kesto oli 23 vuotta.
Tutkimusaineistoon kuului 768 kaksosraskautta, joista 601 (78 %) oli dikoriaalisia ja 167
(21 %) monokoriaalisia raskauksia. Kaksosten jakautuminen monokoriaalisiin ja

dikoriaalisiin raskauksiin oli samankaltainen kuin omassa tutkimuksessamme. (11)

Saatujen tulosten perusteella dikoriaalisten raskauksien ennuste vastasyntyneen osalta oli
merkitsevasti parempi verrattuna monokoriaalisiin kaksosiin. Raskauden kesto oli pidempi
dikoriaalisten raskauksien kohdalla, mutta monokoriaalisissakin raskauksissa se oli hyva.
Dikoriaalisten kaksosten syntymapainon keskiarvo oli 2554 g, kun monokoriaalisten
kaksosten kohdalla se oli vain 2136 g. Naita syntymapainoja voidaan kuitenkin pitaa viela
varsin kohtuullisina. Liséksi raskauden keston mediaanit olivat varsin hyvat kummassakin

ryhmassa.

Aiemmat tutkimukset osoittavat samansuuntaisia tuloksia. Esimerkiksi Ranskassa
tehdyssa retrospektiivisessd kohorttitutkimuksessa tutkittin - mono- ja dikoriaalisiin

raskauksiin liittyvad komplikaatioriskia. Tama yli 13 vuotta kestanyt tutkimus Kka&sitti
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kokonaisuudessaan 1009 kaksosraskautta. Tutkimuksessa todettin merkitseva ero
syntymapainon suhteen. Dikoriaalisilla kaksosilla keskimaarainen syntymapaino oli 2329 +

478 g, kun taas monokoriaalisten kaksosten kohdalla syntymé&paino oli 2249 + 469 g. (16)

Monokoriaalisiin raskauksiin liittyi enemman raskaudenaikaisia komplikaatioita, kuten
sikididen kasvunhidastumia, joita esiintyi ndissa raskauksissa 15,7 %:lla ja dikoriaalisissa
9,5 %:lla. Eroja huomattiin myds vastasyntyneiden kunnossa. Vaikka 1. ja 5. minuutin
Apgar-pisteet olivat dikoriaalisilla kaksosilla tilastollisesti merkitsevéasti korkeammat, ne
olivat kliinisesti arvioiden samankaltaiset ja kummassakin ryhmassa kuvastivat
hyvavointista vastasyntynytta. Sen sijaan monokoriaaliset kaksoset tarvitsivat kuitenkin
useammin teho- tai osastohoitoa seka elvytysta. Lapsen kuolema alle 7 vuorokauden
iassa oli myods yleisempaa monokoriaalisten kaksosten kohdalla. Téalla perusteella
monokoriaalisesta kaksosraskaudesta syntyneet lapset olivat sairaampia dikoriaalisiin
kaksosraskauksiin verrattuna. Taustatiedoissa tyypin 1 diabetesta esiintyi enemman
monokoriaalisissa raskauksissa. Raskauskomplikaatioista raskausdiabetesta esiintyi
enemman  monokoriaalisissa  raskauksissa, mutta taas pre-eklampsiaa ja
raskaushepatoosia dikoriaalisissa raskauksissa. Ryhmien erot komplikaatioissa eivat
todennakdisesti selité eroja vastasyntyneiden kunnossa.

Monokoriaalisiin raskauksiin liittyi merkitsevasti useammin lapsivesipunktio ennen 25.
raskausviikkoa seka kortikosteroidihoito. Lapsivesipunktion yleisyys liittynee siihen, etta
monokoriaalisissa  kaksosraskauksissa epailtin  useammin  sikiopoikkeavuuksia.
Kirjallisuuden perusteella monokoriaalisilla kaksosilla on suurempi epamuodostumariski.
Kortisonihoidon yleisyys puolestaan kertoo siitd, ettd monokoriaaliset kaksoset ovat
suuremmassa riskissa syntya ennenaikaisina. Synnytysta edeltava kortikosteroidohoiton
on todettu ehkaisevan keskosten kuolleisuutta sekéd keuhkojen epakypsyyteen liittyvia
sairauksia, muun muassa hengitysvaikeusoireyhtymaa. (17) Ennenaikaisuuden uhasta
huolimatta monokoriaalisten kaksosten syntymahetken raskausviikkojen mediaanit olivat

kuitenkin vain lievasti ennenaikaiset.

Katsottaessa dikoriaalisia kaksosia ja pelkastdan niitd monokoriaalisia kaksosia, joilla ei
ollut TTTS:aa, voidaan huomata ettd esimerkiksi Apgar-pisteet ovat samankaltaiset
ryhmien kesken, toisin kuin TTTS-kaksosten ja dikoriaalisten kaksosten kesken. Myo6s
syntymépainon kohdalla ero on suurempi dikoriaalisten ja TTTS-kaksosten valilla,

verrattuna dikoriaalisiin ja terveisiin monokoriaalisiin kaksosiin. Naiden havaintojen
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perusteella voidaan paatella, ettd monokoriaalisten kaksosten huonompi ennuste liittyy
erityisesti  TTTS-oireyhtym&&n, mutta monokoriaalisissa kaksosissa ilman TTTS-
oireyhtymaakin esiintyi enemman vastasyntyneiden teho-osastolle siirtyneita ja

respiraattorinoitoa saaneita.

Tutkimustuloksista 16ytyi erds mielenkiintoinen yksityiskohta. Seka tyypin 1 diabeteksen
ettd raskausajan diabeteksen todettiin olevan yleisempaa monokoriaalisten raskauksien
keskuudessa. Raskausajan diabetesta ilmeni monokoriaalisissa raskauksissa jopa 23 %,
kun dikoriaalisissa raskauksissa vain 15,6 %. Aiheesta ei juurikaan I6ydy vastaavanlaisia
|6ydoksia.

Dikoriaalisissa kaksosraskauksissa raskauden taustalla oli merkitsevasti useammin
hedelmoityshoito, inseminaatio tai munarakkulan kypsytyshoito. Esimerkiksi Serbiassa on
tutkittu lisd&ntymisteknologian vaikutusta kaksosraskauden tyyppiin ja ennusteeseen.
MyOs tassa tutkimuksessa lisdantymisteknologiset menetelmat olivat yleisempid
dikoriaalisten raskauksien keskuudessa. Monokoriaaliset raskaudet saivat alkunsa joko

spontaanisti tai inseminaatiolla. (18)

Tasta tutkimuksesta loytyy useita hyvid puolia. Tutkimuksen otoskoko on suuri (n = 508).
Liséksi tutkimuksessa on perehdytty moniin eri muuttujiin synnyttdjastd, raskauksien
ominaisuuksista ja mahdollisista raskauskomplikaatioista seka vastasyntyneista
kaksosista. Kaksosten ennusteen lisaksi perehdyttin myds TTTS-oireyhtymaan ja sen
vaikutuksiin monokoriaalisten raskauksien ennusteeseen. Nama asiat tekevat tasta
tutkimuksesta monipuolisen. Tutkimuksessa myos tutkittin kaksosraskauksia kuuden

vuoden ajalta, jolloin tutkimuksen luotettavuus edelleen kasvaa.

Tutkimuksen rajoitteita ovat muun muassa tutkimusasetelma. Tutkimus on kuvaileva
poikkileikkaustutkimus, joten johtopdatokset asioiden syy-seuraussuhteet ovat
epavarmoja. Liséksi se koskee vain yhtd vyliopistollista sairaalaa Suomessa.
Kaksosraskauksia koskevia tutkimuksia on tehty useita viime vuosikymmenten varrella,
myos liittyen ennusteeseen istukkatyypin mukaan. Tutkimuksessamme todettiin
kaksosraskauksien ennusteen samankaltaisuus muihin  tutkimuksiin  verrattuna.
Tulevaisuudessa voitaisiin etsid syita esimerkiksi siihen, esiintyykd monokoriaalisten
kaksosraskauksien joukossa enemman tyypin 1 diabetesta ja raskausajan diabetesta kuin

dikoriaalisissa kaksosraskauksissa, ja mita syita tdhan voisi olla.
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Saatujen tulosten perusteella voidaan todeta, ettd dikoriaalisten kaksosraskauksien
ennuste on parempi niin komplikaatioriskin kuin vastasyntyneen voinnin kannalta,
verrattuna monokoriaalisiin kaksosraskauksiin. Monokoriaalisten kaksosten ennustetta

huonontaa TTTS-oireyhtyma.
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