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Tausta: Selkdydinnesteen IgG-indeksin ja oligoklonaalisten alajaokkeiden (OCB) tiedetddn
liittyvdn kohonneeseen MS-taudin riskiin optikusneuriitti(ON)potilailla. Raskauden merkitys ON-
potilaiden MS-taudin riskiin on epéselvd. Kortikosteroidihoidon vaikutuksesta ON-potilaiden MS-
tautiriskiin on véhén tietoa.

Tavoite: Tavoitteena on arvioida ON-potilaiden selkdydinnesteloydodsten, raskauksien seké
kortikosteroidihoidon merkitystd MS-tautiriskin ennustekijoina.

Menetelmiit: Aineisto koostui 79 ON-potilaasta. Tutkimuksessa arvioitiin selkdydinnesteen IgG-
indeksin, OCB:n ja proteiinipitoisuuden sekd ON:a edeltineiden ja seuranneiden, synnytyksiin
johtaneiden raskauksien yhteyttd MS-tautidiagnoosiin. Lisdksi selvitettiin ON:n yhteydessa
kaytetyn kortikosteroidihoidon yhteyttda MS-taudin riskiin.

Tulokset: Selkdydinnesteen IgG-indeksi (hasardisuhde eli HR = 4,35, 95 %:n LV 2,13-8,86) ja
OCB (HR = 14,90, 95 %:n LV 2,04-109,12) olivat yhteydessa suurentuneeseen MS-taudin riskiin.
ON:n yhteydessd (HR = 0,53, 95 %:n LV 0,30-0,92) kaytetty kortikosteroidihoito liittyi
pienempidn MS-taudin riskiin. Naisilla vihintéédn yksi synnytykseen johtanut raskaus ennen taudin
ilmenemisté tai diagnoosia suojasi MS-taudilta (HR = 0,43, 95 %:n LV 0,22-0,85).

Johtopéitokset: IgG-indeksin ja OCB:n yhteys suurentuneeseen MS-taudin riskiin on linjassa
useiden aiempien tutkimusten kanssa. Kortikosteroidihoidon MS-taudilta suojaava vaikutus ON-
potilailla vaatii lisatutkimuksia. Vahintdén yksi synnytykseen johtanut raskaus ennen MS-taudin
diagnoosia ndytti suojaavan ON-potilaita MS-taudilta.
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1 JOHDANTO

1.1 MS-tauti immunologisena sairautena

MS-tauti on monioireinen ja etenemistavaltaan vaikeasti ennakoitava keskushermoston sairaus. Se
on nuorten aikuisten yleisin vakava neurologinen sairaus. MS-taudin ensioireet ilmenevét
keskimiérin 32 vuoden idssd ja diagnoosi varmistuu keskiméérin 37-vuotiaana. Naiset sairastuvat
MS-tautiin miehid useammin, miki on vahvistettu myds suomalaisessa aineistossa, jossa
sairastuneiden naisten ja miesten suhde oli 2,2. MS-taudin ilmaantuvuus oli Pirkanmaan

sairaanhoitopiirin alueella vuosina 1981-2010 6,7/100 000 henkilovuotta. (Holmberg ym. 2013.)

MS-taudissa autoreaktiivisia lymfosyytteja kulkeutuu veri-aivoesteen ldpi keskushermostoon, mikéa
johtaa paikalliseen myeliini- ja aksonivaurioon. Alkuvaiheessa inflammaatio on ohimenevéa ja
myeliinin uusiutumista tapahtuu. Kliinisesti tauti ilmenee silloin erityisesti pahenemisvaiheina,
joista toivutaan padsdantdisesti hyvin. Taudin edetessd rappeutumismuutokset, kuten aksonikato ja
glioosi, lisddntyvit ja muuttuvat vallitseviksi. Myos kliiniset pahenemisvaiheet usein vidhenevit,
niistd toipuminen on epétiydellistd ja tauti alkaa edetd myds pahenemisvaiheiden vililla.
(Compston ja Coles 2008.) Paikallisia vauriopesikkeitd kehittyy MS-taudissa seké valkeaan etté
harmaaseen aineeseen. Lisdksi diffuusia vauriota kehittyy myos normaalilta vaikuttavaan valkeaan

aineeseen. (Filippi ym. 2012.)

MS-tauti voidaan jakaa kahteen paétyyppiin: aaltomaisesti etenevién sekd ensisijaisesti etenevain.
Naistd yleisempéén, aaltomaisesti etenevddn muotoon liittyvét erityisesti taudin alkuvaiheessa
pahenemisvaiheet, joissa uusi neurologinen oireisto tai vanhan oireiston dkillinen, selvd
paheneminen kestid vihintddn 24 tuntia (Berkovich 2013). Ensimmadisti pahenemisvaihetta
kutsutaan kliinisesti eriytyneeksi oireyhtymaiksi (KEO). Yleisimmin KEO viittaa vaurioon
selkdytimessa (47 %), ndkdhermossa (21 %) tai aivorungossa (10 %) (Confavreux ja Vukusic
2006). Aaltomaisesti etenevddn MS-tautiin on kdytdssd immunomodulatorinen 14ékehoito, joka
vihentdd pahenemisvaiheiden miérda ja vaikeusastetta, hidastaa toimintakyvyn heikentymista ja
vihentdd magneettikuvassa (MK) nidkyvid MS-tautiin liittyvid muutoksia (IFNB Multiple Sclerosis
Study Group 1993, Johnson ym. 2000, PRISMS Study Group 1998). Pahenemisvaiheita voidaan
hoitaa suuriannoksisella kortikosteroidihoidolla. Kortikosteroidihoito nopeuttaa pahenemisvaiheen

paranemista, miké nékyy toimintakykyé kuvaavien EDSS-pisteiden pienenemisend ja MK-
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muutosten vihenemisend (Oliveri ym. 1998). Ajan myo6té aaltomaisesti etenevd MS-tauti muuttuu
toissijaisesti eteneviksi, jolloin tauti etenee ilman pahenemisvaiheita, eikd immunomoduloiva
ladkitys endd hidasta toimintakyvyn heikkenemistd (Mantia ym. 2013). Ensisijaisesti etenevié
tautimuotoa sairastaa noin 10 % MS-tautipotilaista. Siind oireisto etenee ilman pahenemisvaiheita
taudin alusta ldhtien, eika siihen ei ole tilld hetkelld tarjolla taudinkulkuun vaikuttavia ladkehoitoja.

(Leary ja Thompson 2005.)

Optikusneuriitti (ON) on nédkohermon ékillinen, tulehduksellinen sairaus, joka alkaa tyypillisesti
toisen silmén &dkillisend nddn alenemisena, varindon heikkenemisend ja silmén liikekipuna.
Toipuminen alkaa yleensd muutaman viikon kuluessa oireiden alusta ja yli 90 %:lla ndkdkyky
palautuu hyvin. ON esiintyy useimmiten nuorilla aikuisilla ja on naisilla yleisempi kuin miehilla.
(Toosy ym. 2014.) ON-potilaiden riski sairastua MS-tautiin 10-20 vuoden seurannassa on

tutkimusten mukaan 38—-65 % (Beck ym. 2003, Fisniku ym. 2008, Optic Neuritis Study 2008).

1.2 MS-taudin ja optikusneuriitin diagnostiikka

MS-taudin diagnoosi perustuu keskushermoston ajallisen ja paikallisen hajapesikkeisyyden
osoittamiseen. Vuonna 1983 julkaistuja Poserin kriteereja kaytettiin MS-taudin diagnosointiin
vuoteen 2001 saakka, jolloin julkaistiin ensimmadiset McDonaldin kriteerit (McDonald ym. 2001).
Poserin kriteereisséd keskeisessd asemassa olivat poikkeavat 10ydokset neurologisessa seka
neurofysiologisissa tutkimuksissa ja oligoklonaalisten alajaokkeiden (OCB) esiintyminen
selkdydinnesteessd (Poser ym. 1983). Vuonna 2001 julkaistut McDonaldin kriteerit toivat
diagnostiikkaan mukaan magneettikuvan (MK), jolloin selkdydinnesteen merkitys diagnostiikassa
viheni (McDonald ym. 2001). McDonaldin kriteereihin tehtiin muutoksia vuonna 2005 ja 2010
(Polman ym. 2005, Polman ym. 2011). Nykyisin kiytossa olevissa vuoden 2010 diagnostisissa
kriteereissa selkdydinnesteloydoksilléd on diagnostisena tutkimuksena merkitystd vain primaaristi
etenevdn MS-taudin diagnostiikassa. Useimmiten varmaan diagnoosiin padstadn kliinisten
16ydosten ja MK-10ydosten perusteella. McDonaldin kriteerien kiyttdmisen MS-taudin
diagnostiikassa on arvioitu johtavan mahdollisesti ylidiagnostiikkaan etenkin silloin, kun diagnoosi

perustuu yhteen pahenemisvaiheeseen ja MK-160ydoksiin (Zipoli ym. 2009).

ON:n diagnoosi on kliininen ja perustuu tarkkaan anamneesiin ja potilaan huolelliseen tutkimiseen.
Potilaan tutkii silméaladkari ja yleensd myds neurologi. Perustutkimuksiin kuuluu
selkdydinnestetutkimus ja aivojen MK. Selkidytimen MK-tutkimusta ja/tai VEP-tutkimusta

kaytetddn yleensa silloin, kun selkdydinnestetutkimus ja aivojen MK jddvit normaaleiksi.
2



Térkeimmat erotusdiagnostiset vaihtoehdot ovat neuroborrelioosi, neuromyelitis optica, akuutti
disseminoitunut enkefalomyeliitti sekd systeemisairauksista sarkoidoosi, sidekudostaudit ja
vaskuliitit. Borrelioosiepdilyssé tutkitaan seerumin ja selkdydinnesteen borreliavasta-aineet ja
neuromyelitis opticaa epdiltdessd seerumin akvaporiini 4 -vasta-aineet. Sarkoidoosiepdilyssi
tutkitaan keuhkokuva ja seerumin ACE-arvo ja systeemisid autoimmuunisairauksia epdiltdessa
tumavasta-aineet. (Abou Zeid ja Bhatti 2008, Toosy ym. 2014.) Joissakin tapauksissa MS-taudin
diagnoosi voidaan asettaa jo ON:n yhteydessd tehdyn MK:n perusteella (Polman ym. 2011).

1.3 Selkiydinnestenaytteen merkitys MS-taudissa

Selkédydinnesteanalyysi suositellaan tehtdviaksi MS-tautia epéiltdessd, koska silld on merkitysti
keskushermoston tulehduspatologian varmistamisessa, erotusdiagnostiikassa ja primaaristi etenevin
MS-taudin diagnostiikassa (Freedman ym. 2005). Selkdydinnesteen tutkimisen yleisyys KEO-
potilailla vaihtelee suuresti eri puolilla maailmaa. Suomalaisessa aineistossa selkdydinnesteanalyysi

oli tehty 92 %:lle potilaista, joilla todettiin MS-tauti vuosina 2001-2010 (Holmberg ym. 2013).

Selkdydinnestendytteestd voidaan tutkia mm. proteiinipitoisuus, [gG-indeksi ja oligoklonaaliset
IgG:n alajaokkeet (OCB). Selkdydinnesteen proteiinipitoisuus on normaalisti alle 0,45 g/1.
Kohonnut proteiinipitoisuus kertoo veri-aivoesteen vauriosta, jolloin seerumista kulkeutuu
proteiineja selkdydinnesteeseen ja suurentunut IgG-indeksi kertoo siitd, mikd osuus
selkdydinnesteen IgG:std on keskushermostoperiistd ja mikd osuus on vuotanut veri-aivoesteen lapi
seerumista. [gG-indeksi lasketaan jakamalla selkdydinnesteen ja seerumin IgG:n suhde
selkdydinnesteen ja seerumin albumiinin suhteella. IgG-indeksin arvo yli 0,70 viittaa
intratekaaliseen IgG-synteesiin ja immunologiseen aktivaatioon. Oligoklonaaliset alajaokkeet
médritetddn vertaamalla samanaikaisesti otettujen selkdydinneste- ja seerumindytteiden IgG-
vyOhykkeitd isoelektriselld fokusoinnilla. Positiivinen tulos edellyttdd vihintdén kahta
oligoklonaalista pelkdstdan selkdydinnesteessé esiintyvid alajaoketta. My0s positiivinen OCB
kertoo intratekaalisesta [gG-synteesistd ja immunologisesta aktivaatiosta. (Deisenhammer ym.

2006, Freedman ym. 2005.)

Herkin MS-tautiin liittyvé selkdydinnesteloydds on oligoklonaaliset alajaokkeet isoelektrisessa
fokusoinnissa. Loydos ei kuitenkaan ole spesifinen MS-taudille vaan voi liittyd muihinkin
keskushermoston tulehdusreaktioihin, kuten virusenkefaliitteihin, meningiitteihin, neuromyelitis
opticaan ja harvemmin esimerkiksi kasvaimiin (Bourahoui ym. 2004). My6s kohonnut IgG-indeksi

liittyy usein MS-tautiin, mutta se ei ole yhtd herkké kuin OCB. Selkédydinnesteloyddsten tulkinnassa
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on tirkedd huomioida my6s muut rutiininomaisesti tutkittavat testit, kuten selkdydinnesteen
proteiini-, glukoosi- ja laktaattipitoisuus, joiden poikkeamat viittaavat usein muihin
erotusdiagnostisiin vaihtoehtoihin. Mikali 16ydokset jddvit epdvarmoiksi, mutta MS-tautiepdily on

vahva, suositellaan tutkimus tarvittaessa toistettavaksi. (Andersson ym. 1994, Freedman ym. 2005.)

MK otetaan nykyéén joka tapauksessa aina MS-tautia epdiltiessd, joten selkdydinnestendytteen olisi
tuotava MK:aan verrattuna lisdarvoa diagnostiikkaan tai taudinkulun ennustamiseen. Usein
selkdydinnestendytteestd on hyotyd erotusdiagnostiikassa. Esimerkiksi neuromyelitis opticassa
todetaan selkdydinnesteessd useimmiten enemmén pleosytoosia ja harvemmin OCB:ita kuin MS-
taudissa (Abou Zeid ja Bhatti 2008). Koska MK ja OCB ovat viime vuosikymmenina olleet
keskeisimmat parakliiniset 16ydokset MS-taudin diagnostiikassa, on niiden merkitystd MS-taudin

ennustekijoind arvioitu ON- ja muilla KEO-potilailla useissa eri tutkimuksissa.

Monissa tutkimuksissa OCB on osoittautunut KEO-potilailla hyvin herkéksi MS-taudin
ennustekijiksi, mutta tarkkuus on ollut melko matala (Soderstréom ym. 1998, Tintore ym. 2008).
OCB:n kliininen merkitys vaikuttaisi olevan suurin erotusdiagnostiikassa ja epdvarmoissa
tilanteissa seka niilld potilailla, joiden MK on normaali. Mikéli sekd MK ettd OCB ovat
negatiivisia, on MS-taudin kehittymisen riski vain 0-4 % (Cole ym. 1998, Soderstrom ym. 1998,
Tintore ym. 2008).

1.4 MS-taudin tunnetut ennustekijat

Sekd ON- ettd muilla KEO-potilailla tirkein yksittdinen MS-taudin ennustekija on MK:ssa nékyvit,
demyelinoivaan tautiin sopivat muutokset (Ghezzi ym. 1999, Jin ym. 2003, Miller ym. 2012, Optic
Neuritis Study 2008). Selkdydinnesteen OCB:n on useissa tutkimuksissa todettu liittyvén
suurentuneeseen MS-taudin riskiin (Miller ym. 2012, Séderstrom ym. 1998, Tintore ym. 2008).
My®ds nuoren idn, naissukupuolen, tupakoinnin, D-vitamiinin puutteen, sairastetun Ebstein-Barr-
virusinfektion ja selkdydinnesteen IgG-vasta-aineiden vesirokkoa, tuhkarokkoa tai vihurirokkoa
vastaan on todettu joissakin tutkimuksissa olevan yhteydessd suurentuneeseen MS-taudin riskiin
(Jin ym. 2003, Miller ym. 2012). Erddssa tutkimuksessa muilla ennustekijo6illd oli kuitenkin
vaikutusta ainoastaan silloin, kun MK oli normaali (Optic Neuritis Study 2008). ON-potilailla on
muita KEO-potilaita pienempi riski sairastua MS-tautiin, mutta tima ndyttéisi selittyvén silld, ettd
ON-potilaista pienemmaélld osuudella on MS-tautiin viittaavia MK-16ydoksid. Kun verrattiin ON- ja
muita KEO-potilaita, joilla kaikilla oli poikkeava MK, ei MS-tautiin sairastumisen riskissi ollut

eroa (Tintore ym. 2005).



Monilla MS-tautia sairastavilla naisilla lasten saaminen on ajankohtaista sairauden aikana.
Aaltomaista MS-tautia sairastavilla on todettu taudin aktiivisuuden viheneminen raskauden aikana,
etenkin kolmannella raskauskolmanneksella, ja lievd taudin aktiivisuuden lisddntyminen
synnytyksen jdlkeisten kolmen kuukauden aikana (Confavreux ym. 1998). Taudin aktiivisuuden
vihenemisen ajatellaan liittyvén raskaudenaikaiseen immunomodulaatioon seké kortisoli-,
estrogeeni- ja progesteronipitoisuuksien lisddntymiseen. Heti synnytyksen jdlkeen kortisoli-,
estrogeeni- ja progesteronipitoisuudet pienenevit rajusti, mihin liittyy taudin aktiivisuuden
lisddntyminen (Elovaara ja Kuusisto 2003.) Erddn tutkimuksen mukaan MS-tautia sairastavilla
raskaudet hidastavat taudinkulkua pitkdlla aikavélilld (D'hooghe ym. 2012), mutta toisten
tutkimusten mukaan raskauksilla ei ole pitkdn aikavilin vaikutusta taudinkulkuun (Koch ym. 2009,
Ramagopalan ym. 2012) . Kun MS-tautia sairastaville, ei raskaana oleville naisille annettiin
estriolia niin, ettd seerumin estriolipitoisuus vastasi raskaana olevien estriolipitoisuutta, todettiin
tehostuvien MK-muutosten vihenevin estriolihoidon aikana ja palaavan hoitoa edeltéville tasolle
puolen vuoden kuluessa hoidon lopettamisesta (Sicotte ym. 2002). Synnyttamattomillad naisilla on
todettu suurempi riski sairastua MS-tautiin verrattuna synnytténeisiin naisiin. I[in mukana
synnyttiméattomyyden ja MS-taudin yhteys kasvaa. (D'hooghe ym. 2012, Runmarker ja Andersen
1995) Erééssa tutkimuksessa seurattiin naispotilaita, joilla oli todettu radiologisesti eriytynyt
oireyhtyma eli sattumaldydoksend MK:ssa MS-tautiin viittaavat muutokset. Seuranta-aikana
raskaana olleet saivat ensimmaéisen neurologisen pahenemisvaiheen keskiméérin aikaisemmin kuin
muut. Aineisto oli kuitenkin hyvin pieni, eikd mahdollisia sekoittavia tekijoitd otettu huomioon.

(Lebrun ym. 2012.)

1.5 MS-taudin pahenemisvaiheiden hoito

Kortikosteroideilla on useita anti-inflammatorisia ja immunosuppressiivisia vaikutuksia. MS-taudin
pahenemisvaiheissa ja ON:ssa suuriannoksinen, suonensisdinen kortikosteroidihoito nopeuttaa
oireiden korjautumista, minké ajatellaan johtuvan ldhinna siité, ettd kortikosteroidit hillitsevét
aivokudoksen turvotusta ja korjaavat vaurioitunutta veri-aivoestettd. Niiden vaikutukset ovat
kuitenkin suhteellisen lyhytkestoisia ja riippuvat kortikosteroidin annoksesta ja hoidon kestosta.
MS-taudin pahenemisvaiheiden yhteydessé kortikosteroidihoitoa kdytetdén, jos pahenemisvaihe on
hankala eli heikentéd selvésti liikunta- tai toimintakykyd. ON-potilaille, joilla ei ole todettu MS-
tautia, kortikosteroidihoitoa suositellaan ainoastaan silloin, jos ON on vaikea tai molemminpuolinen
ja harkinnan mukaan silloin, kun MK:n perusteella todetaan suurentunut riski sairastua MS-tautiin.

(Elovaara ja Pirttild 2000.) Mikali kortikosteroidihoidolle ei saada vastetta, on pahenemisvaiheen
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hoidossa mahdollista kokeilla myds plasmanvaihtoa tai suonensisdistd immunoglobuliinihoitoa

(Toosy ym. 2014).

ON:n yhteydessd annetun suuriannoksisen, suonensisdisen kortikosteroidihoidon on yhdessi
tutkimuksessa todettu vahentdvan MS-tautiin sairastumisen riskié kahden vuoden seurannassa.
Tutkimuksesta oli poissuljettu potilaat, joilla todettiin varma tai todennidkdinen MS-tauti heti
tutkimuksen alussa. Erityisesti MS-tautiin sairastumisen riskin todettiin vdhentyneen niilld, joilla oli

alkuvaiheessa MS-tautiin viittaavia MK-muutoksia. (Beck ym. 1993.)

1.6 Tutkimuksen tavoitteet

Tamaén tutkimuksen tavoitteena oli selvittdé, onko selkdydinnesteen poikkeavilla 10ydoksilld, kuten
suurentuneilla proteiinipitoisuudella tai I[gG-indeksilld tai oligoklonaalisilla alajaokkeilla merkitysti
optikusneuriittipotilaiden MS-tautiriskin ennustekijoind. ON:n yhteydessa kaytetyn
kortikosteroidihoidon yhteydestd MS-tautiriskiin ON-potilailla ei ole juurikaan tietoa, joten myos
sitd arvioitiin. Lisdksi tutkittiin, vaikuttavatko naisilla ON:a edeltdvat tai seuraavat raskaudet riskiin

sairastua MS-tautiin.

2 TUTKIMUSMENETELMAT

2.1 Aineisto

Tutkimus oli retrospektiivinen, analyyttinen kohorttitutkimus. Kaikki Pirkanmaan sairaanhoitopiirin
alueella asuvat potilaat, joilla epdilldén optikusneuriittia tai MS-tautia, tutkitaan Tampereen

yliopistollisen sairaalan neurologian poliklinikalla.

Pirkanmaan sairaanhoitopiirin alueella asui vuoden 2010 lopussa 485 911 ihmisti. Aineisto
kerédttiin Tampereen yliopistollisen sairaalan poistoilmoitusrekisteristd kdymaélla ldpi kaikkien
1.1.1990-31.12.2010 diagnoosin H46 (optikusneuriitti), G35 (MS-tauti) tai G37.9 (morbus
demyelinans) saaneiden potilaiden potilastiedot. Mukaan otettiin kyseiselld aikavalilla
optikusneuriitin sairastaneet potilaat, joilla ei ollut aikaisempia MS-tautiin viittaavia oirejaksoja tai

MS-tautidiagnoosia. Potilaille oli tehty optikusneuriitin yhteydessé silméldékérin ja neurologin
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tutkimukset. Aineistossa oli 79 potilasta. Osalla potilaista diagnosoitiin seuranta-aikana MS-tauti.
MS-taudin diagnoosi perustui ajankohdasta riippuen joko Poserin tai McDonaldin kriteereihin.
Aineiston kerddmiseen ja analysointiin oli Terveyden ja hyvinvoinnin laitoksen seka eettisen

toimikunnan lupa.

Tilastollista analyysia varten potilaista keréttiin potilasasiakirjoista tietoa optikusneuriittiin
sairastumisen ajankohdasta, mahdollisen MS-taudin diagnoosiajankohdasta, seurannassa MS-tautiin
sairastuneiden EDSS-pisteistd vuonna 2010, selkdydinnesteloydoksistd, magneettikuvaldydoksista,
VEP-tutkimuksesta, seuranta-aikana pahenemisvaiheiden yhteydessé kéytetyistd kortisonihoidoista

sekd synnytykseen johtaneista raskauksista ennen ja jilkeen ensimmdiisen optikusneuriitin.

2.2 Tilastomenetelmat

Aineisto analysoitiin SPSS 20-ohjelmalla. Coxin mallilla ja Kaplan-Meier -menetelmalld arvioitiin
sukupuolen, ON:iin sairastumisién, selkdydinnesteen poikkeavan proteiinipitoisuuden, IgG-indeksin
ja OCB:n sekd ON:n yhteydessé kéytetyn kortikosteroidihoidon merkitystd MS-taudin
ennustekijoind. Naisilla arvioitiin Coxin mallilla ja Kaplan-Meier -menetelmilld myds taudinkulun

eri vaiheissa koettujen synnytykseen johtaneiden raskauksien merkitystd MS-taudin ennustekijoina.

3 TULOKSET

Taulukossa 1 on esitetty aineiston potilaiden perustiedot. Aineistossa oli 79 potilasta, jotka
sairastivat ON:n 1.1.1990-31.12.2010. Naisten ja miesten suhde (N/M-suhde) oli 2,4. Potilaiden
keski-ikd ON:iin sairastuessa oli 31,7 vuotta ja MS-tautiin sairastuneilla diagnostinen viive oli
keskiméérin 1,4 (vaihteluvili 0-13,7) vuotta. 49 (62,0 %) potilasta sai ON:n yhteydessi
suonensisdisen, suuriannoksisen metyyliprednisolonihoidon (kortikosteroidihoito). Taulukossa 2
kuvataan aineiston potilaille tehdyt diagnostiset tutkimukset. Selkdydinnestenédyte ja MK oli otettu
ldhes kaikilta aineiston potilailta. Tutkimusten tulokset olivat poikkeavia ldahes kaikilla MS-tautiin
sairastuneilla. Selkidydinnestendytteistd 80,8 % oli otettu optikusneuriitin yhteydessé ja loput

keskimiérin 3,9 (vaihteluvili 1-12) vuoden kuluttua optikusneuriitista.



Taulukko 1. Potilaiden perustiedot.

Naiset/miehet 56/23
N/M-suhde 24
Ik& vuosissa ON:iin sairastumisvuonna
keskiarvo + SD (vaihteluvili) 31,7+ 10,6 (10-66)
Diagnoosi
KEO 29 (36,7 %)
MS-tauti 50 (63,3 %)
Diagnostinen viive vuosissa MS-potilailla
mediaani (vaihteluvéli) 1,4 (0-13,7)
Kortikosteroidihoito ON:n yhteydessi 49 (62,0 %)

ON = optikusneuriitti, KEO = kliinisesti eriytynyt oireyhtymé

Taulukko 2. Potilaille tehdyt diagnostiset tutkimukset.

tutkimus tehty poikkeavia

n % n % tutkituista
Koko aineisto 79
MK 73 92,4 57 78,1
selkdydinneste 75 94,9 59 78,7*
MS-tautiin sairastuneet 50
MK 48 96,0 48 100
selkiydinneste 48 96,0 47 97,9*

MK = magneettikuva.
*Selkdydinnesteanalyysi katsottiin poikkeavaksi, mikéli siind todettiin kohonnut IgG-indeksi,
oligoklonaaliset alajaokkeet tai molemmat.

3.1 MS-taudin ennustekijit

Taulukossa 4 esitetddn Coxin mallilla lasketut hasardisuhteet sekd niiden 95 %:n luottamusvilit eri
MS-taudin ennustekijoille. Naisista 39 (69,6 %) ja miehistd 11 (47,8 %) sairastui seuranta-aikana
MS-tautiin. Naisista 50 % oli sairastunut MS-tautiin 2,4 seurantavuoden jdlkeen ja miehistd 50 %
oli sairastunut 5,0 seurantavuoden jilkeen. Sukupuoli ei kuitenkaan ollut tilastollisesti merkitsevasti
yhteydessd MS-tautiin sairastumiseen (kuva 1). Ikd ON:iin sairastumishetkelld ei ollut yhteydessa
MS-taudin riskiin. Selkdydinnesteldydoksistd proteiinipitoisuudella ei ollut yhteyttd MS-tautiin,
mutta kohonnut IgG-indeksi ja OCB lisésivit riskia sairastua MS-tautiin. ON:n yhteydessa kéytetty
kortikosteroidihoito liittyi vihdisempéaén MS-taudin riskiin. ON:n yhteydesséa kortikosteroidihoidon
saaneista 50 % oli sairastunut MS-tautiin 6,0 seurantavuoden jédlkeen. Niistd, jotka eivét saaneet
kortikosteroidihoitoa ON:n yhteydessé, 50 % oli sairastunut MS-tautiin jo 2,0 seurantavuoden
jélkeen (kuva 2). [in huomioon ottaminen ei oleellisesti vaikuttanut tuloksiin. Pearsonin y>-testissa
OCB:lla ei ollut yhteytté kortikosteroidihoidon saamiseen (p = 0,094) tai raskauksiin ennen ON:a (p
= 0,378), raskauksiin ON:n ja MS-diagnoosin vililld (p=0,500) tai vdhintdén yhteen raskauteen
ennen MS-diagnoosia (p = 0,827).



Taulukko 4. ON-potilaiden MS-taudin ennustekijdt Coxin mallin mukaan.

IIman vakiointia Ikédvakioituna
HR 95 %LV HR 95 %mn LV
Naissukupuoli 1,83 0,93-3,57 1,69 0,86-3,33
Ika 0,97 0,95-1,00
Selkdydinnesteloydokset
Proteiinipitoisuus 0,70 0,33-1,50 0,95 0,42-2,15
>0,45 g/l
IgG-indeksi >0,7 4,35 2,13-8,86 4,00 1,94-8,23
OCB + 14,90 2,04-109,12 13,22 1,80-96,99
Kortikosteroidihoito ON:n 0,53 0,30-0,92 0,57 0,33-1,00
yhteydessé
Raskaudet ennen ON:a 0,70 0,52-0,94 0,70 0,49-0,99
Raskaudet vililla ON-MS-dg 0,49 0,21-1,19 0,37 0,15-0,92

Raskaudet ennen MS-dg:a (ennen 0,63 0,46-0,86 0,63 0,45-0,88
ON:a ja/tai vélilla ON-MS-dg)

Vihintddn 1 raskaus ennen MS- 0,43 0,22-0,85 0,48 0,24-0,96
dg:a

HR = hasardisuhde, LV = luottamusvili, OCB + = oligoklonaaliset alajaokkeet, ON =
optikusneuriitti, MS-dg = MS-taudin diagnoosi.

1.0 Sukupuoli
T Mies
“TNainen
—— Sensuroitu
0.8 Sensuroitu
0.6
172
>
&
T 047
c
(3]
=]
A2]
c
g 5l
&
=
£
2
0.0 p= 0,073
T T T T T T
0 5 10 15 20 25
Seuranta-aika (v)
Mies n 23 12 5 3 0
Nainen n 56 18 12 5 4]

Kuva 1. Optikusneuriittitapausten MS-taudin riski sukupuolittain. Kumulatiivinen todennékdisyys
olla sairastumatta MS-tautiin (Kaplan-Meier — selviytymisanalyysi) sukupuolen mukaan.
Sukupuolten vililld ei ollut tilastollisesti merkitsevdd eroa. N-luvut kuvaavat sairastumisriskissi
olevien maaraa.
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Kuva 2. Optikusneuriitti, kortikosteroidihoito ja MS-taudin riski. Optikusneuriitin yhteydessa
kaytetyn kortikosteroidihoidon vaikutus todenndkdisyyteen olla sairastumatta MS-tautiin (Kaplan-
Meier — selviytymisanalyysi). Optikusneuriitin yhteydessa kortikosteroidihoidon saaminen suojasi
MS-tautiin sairastumiselta. N-luvut kuvaavat sairastumisriskissd olevien maaraa.

3.2 Raskaus MS-taudin ennustekijani

Noin kahdella kolmasosalla (n = 38, 67,9 %) aineiston naispotilaista oli ollut seuranta-ajan loppuun
mennessé vihintdin yksi synnytykseen johtanut raskaus. Taulukossa 2 on kuvattu taudinkulun eri
vaiheissa raskaana olleiden lukumaadrit seki keski-idt ensimmadisen synnytykseen johtaneen
raskauden aikana. Keski-ikd ensimmaéisen raskauden aikana oli oleellisesti sama riippumatta siité,
oliko ensimmaéinen raskaus ollut ennen ON:a vai sen jdlkeen. ON:a ja MS-tautidiagnoosia
edelténeet, synnytykseen johtaneet raskaudet ndyttivét suojaavan MS-tautiin sairastumiselta (kuva
3, taulukko 4). Niistd naisista, jotka eivét olleet olleet kertaakaan raskaana ennen MS-
tautidiagnoosin varmistumista, 50 % oli sairastunut MS-tautiin 1,4 seurantavuoden jélkeen. Niist4,
jotka olivat olleet vihintdén kerran raskaana ennen MS-tautidiagnoosia, 50 % oli sairastunut MS-
tautiin 6,6 seurantavuoden jélkeen (kuva 3). [dn huomioon ottaminen ei vaikuttanut tuloksiin

oleellisesti.
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Taulukko 2. Raskaudet naisilla

n % naisista
Raskaudet
Ennen MS-dg:a 31 55,4
Ennen ON:a 26 46,4
Vililla ON-MS-dg 7 12,5
MS-dg:n jilkeen 14 25,0
Ei raskauksia 18 32,1
Ika 1. raskauden aikaan keskiarvo keskihajonta vaihteluvéli
Kaikki raskaana olleet 26,4 5,1 16-37
1. raskaus ennen ON:a 26,2 4,5 16-34
1. raskaus ON:n jdlkeen 26,7 6,1 17-37

MS-dg = MS-taudin diagnoosi, ON = optikusneuriitti. Luvut kuvaavat sitd, kuinka monella
aineiston naisista on ollut kussakin sairauden vaiheessa vihintddn yksi synnytykseen johtanut

raskaus.

Kumulatiivinen todennakoisyys
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ennen MS
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0.2
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Kuva 3. Optikusneuriitti, kaikki raskaudet ja MS-tautiriski. Raskauden merkitys todennikoisyyteen
olla sairastumatta MS-tautiin (Kaplan-Meier — selviytymisanalyysi). Véhintddn yksi synnytykseen
johtanut raskaus ennen MS-tautiin sairastumista suojasi MS-tautiin sairastumiselta verrattuna niihin
naisiin, jotka eivét olleet ennen MS-tautiin sairastumista raskaana. N-luvut kuvaavat

sairastumisriskissi olevien maaraa.
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4 POHDINTA

Aineisto kerittiin Tampereen yliopistollisen sairaalan poistoilmoitusrekisteristd. Tampereen
yliopistollisessa sairaalassa tutkitaan kaikki Pirkanmaan sairaanhoitopiirin alueella asuvat, joilla
epdilladn ON:a tai MS-tautia, joten aineisto kuvaa kattavasti koko sairaanhoitopiirin alueen ON-
potilaita. Aineiston tiedot kerdttiin potilasasiakirjoista ja diagnoosit perustuivat neurologin ja
silméldédkarin tutkimuksiin. Selkdydinnestendyte ja MK oli otettu ldhes kaikilta aineiston potilailta,

joten diagnostista tarkkuutta voidaan pitdd hyvéana.

Naisten ja miesten suhde oli 2,4, miké vastaa yleisté késitysté siitd, ettdi ON on naisilla yleisempi
kuin miehilld. Holmbergin ym. (2013) tutkimuksessa MS-tautipotilaiden N/M-suhde Pirkanmaan,
Seindjoen ja Vaasan alueilla oli 2,2 eli hyvin l&helld tdmén aineiston ON-potilaiden N/M-suhdetta.
ON-potilaista 50 (63,3 %) sai seuranta-aikana MS-taudin diagnoosin, miké vastaa muissa
tutkimuksissa todettua 38—65 %:n riskié sairastua MS-tautiin (Beck ym. 2003, Fisniku ym. 2008,
Optic Neuritis Study 2008). MS-taudin diagnostisten viiveiden on havaittu lyhentyneen MK:n
lisddntyneen kdyton ansiosta. Tdssd ON-aineistossa MS-taudin diagnostisen viiveen mediaani oli
vain 1,4 vuotta, kun se kaikilla MS-potilailla oli vuosina 1981-2010 2,0 vuotta. (Holmberg ym.
2013.) Sukupuolella tai ON:iin sairastumisidlld ei ollut tilastollisesti merkitsevdé yhteyttd MS-

taudin riskiin.

MS-tautia sairastavilla selkdydinnesteen proteiinipitoisuus on useimmiten normaali tai korkeintaan
lievésti koholla (Komori ym. 2012, Siritho ja Freedman 2009). Téssékin tutkimuksessa
suurimmalla osalla potilaista selkdydinnesteen proteiinipitoisuus oli normaali eiké
proteiinipitoisuudella ollut yhteyttd MS-tautiriskiin. Koholla oleva IgG-indeksi liittyi kohonneeseen
MS-taudin riskiin (HR 4,35, 95 %:n LV 2,13-8,86). Toisaalta moni sairastui MS-tautiin, vaikka
IgG-indeksi oli normaali. Tdma on linjassa monien aikaisempien tutkimusten kanssa (Siritho ja
Freedman 2009, Stangel ym. 2013, Tumani ym. 2009). OCB oli myds selvésti yhteydessa
kohonneeseen MS-taudin riskiin (HR 14,90, 95 %:n LV 2,04-109,12), mutta OCB oli yleinen
16ydos myds niilld, jotka eivit sairastuneet MS-tautiin. Loydos tarkoittaa sitd ettd néilld terveiksi
luokitelluilla potilailla oli immunoglobuliinituotantoa intratekaalitilassa. OCB:n yhteys MS-taudin
riskiin on todettu monessa aikaisemmassakin tutkimuksessa (Soderstrom ym. 1998, Tintore ym.

2008). Niistd potilaista, jotka sairastuivat MS-tautiin ja joilla OCB oli tutkittu, vain yhdella
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potilaalla ei todettu OCB:ita. Tdma tukee muissakin tutkimuksissa esitettyd ajatusta, ettd OCB:illa
olisi kliinistd merkitysté erityisesti MS-taudin erotusdiagnostiikassa ja epéselvissé tapauksissa (Cole

ym. 1998, Soderstrdm ym. 1998, Tintore ym. 2008, Zipoli ym. 2009).

ON:n yhteydessi kdytetyn suonensisdisen kortikosteroidihoidon on yhdessi tutkimuksessa todettu
vihentdvdan MS-tautiin sairastumisen riskid kahden vuoden seurannassa (Beck ym. 1993).
Tutkimuksesta oli poissuljettu potilaat, joilla todettiin varma tai todennidkdinen MS-tauti heti
tutkimuksen alussa. Erityisesti MS-tautiin sairastumisen riskin todettiin vihentyneen niilld, joilla oli
alkuvaiheessa MS-tautiin viittaavia MK-muutoksia. (Beck ym. 1993.) Myos tissé aineistossa MS-
tautiin sairastumisen riski oli pienempi (HR 0,53, 95 %:n LV 0,30-0,92) niill4, jotka olivat saaneet
kortikosteroidihoidon ON:n yhteydessé. I&n huomioonottaminen tosin hieman heikensi yhteytté
(HR 0,57, 95 %:n LV 0,33—1,00). Kaplan-Meier — analyysissa ryhmien vililld oli tilastollisesti
merkitsevi ero (p = 0,022) ja kortikosteroidihoidon saaneet sairastuivat MS-tautiin keskiméérin
myO6hemmin kuin ne, jotka eivit saaneet kortikosteroidihoitoa (50 % oli sairastunut 6,0 vuoden vs.

2,0 vuoden kuluttua), tulos oli merkittava.

ON-potilaille kortikosteroidihoitoa suositellaan ainoastaan silloin, jos ON on vaikea tai
molemminpuolinen ja harkinnan mukaan silloin, kun MK:n perusteella todetaan suurentunut riski
sairastua MS-tautiin (Elovaara ja Pirttild 2000). MS-tautipotilaiden ON:iin suositellaan
kortikosteroidihoitoa silloin, kun nddntarkkuus heikkenee tasolle 0,5 tai sen alle (MS-tauti: Kéypa
hoito -suositus 2012). Todenndkoisesti kortikosteroidihoidon saaneiden ON oli keskimaarin
vaikeampi kuin niiden, jotka eivit saaneet kortikosteroidihoitoa. ON:n yhteydessé kéytetyn
kortikosteroidihoidon yhteys vahdisempéadan MS-taudin riskiin liittyy todennékoisesti
kortikosteroidien anti-inflammatorisiin ja immunosuppressiivisiin vaikutuksiin. Toisaalta
vaikutusten on todettu olevan melko lyhytkestoisia, joten on ylléttavaa, ettd ero ryhmien vélilla
sdilyi yli 15 seurantavuoden ajan. Mikali vahvasti MS-tautiin viittaavat MK-10ydokset ovat
lisdnneet kortikosteroidihoidon antamista, on erityisen mielenkiintoista, etté siitd huolimatta

ryhmien vilillé oli ero.

Raskauksien vaikutuksesta MS-tautiriskiin ON- tai muilla KEO-potilailla ei ole paljoa tietoa. Tassa
tutkimuksessa ON-potilaiden synnytykseen johtaneet raskaudet sekd ennen ON:a ettd ON:n jélkeen
suojasivat MS-tautiin sairastumiselta. Keski-ikd ensimmadisen synnytykseen johtaneen raskauden
aikaan oli olennaisesti sama riippumatta siitd, oliko raskaus ennen ON:a vai sen jélkeen. Joillakin
potilailla MS-diagnoosi varmistui nopeasti ON:n jélkeen. Tdmé on saattanut vaikuttaa tuloksiin

niin, ettd MS-tautiin sairastuneista harvempi ehti olla raskaana ON:n jidlkeen ja ennen MS-
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diagnoosin varmistumista kuin niisté, jotka eivit sairastuneet MS-tautiin. Korkea MS-tautiin
sairastumisen riski on saattanut saada osan potilaista lykkddmaan lasten hankkimista tai luopumaan
siitd. Toisaalta my0s ennen ON:a olleet synnytykseen johtaneet raskaudet suojasivat MS-taudilta ja
tuolloin ainakaan edelld mainitut seikat eivét ole voineet vaikuttaa lasten hankkimiseen. Ennestiin
tiedetddn, ettd raskauden aikana MS-taudin aktiivisuus vihenee, minké ajatellaan liittyvin
raskaudenaikaisiin hormonitoiminnan muutoksiin, erityisesti estrogeeni-, kortisoli- ja
progesteronipitoisuuksien lisdéntymiseen, seké raskaudenaikaiseen immunomodulaatioon (Elovaara
ja Kuusisto 2003.) Todennékdisesti raskauksien suojavaikutus ON-potilailla selittyy samoilla

hormonitoiminnan muutoksilla ja immunomodulaatiolla.

MS-taudin immunomoduloivan ladkityksen on todettu vdahentdvan MS-taudin pahenemisvaiheita,
hidastavan toimintakyvyn heikentymistd ja vihentdvin MK:ssa nidkyvien MS-plakkien maarda
(MS-tauti: Kdypa hoito -suositus 2012). Tutkimusten mukaan varhain aloitettu MS-taudin
immunomoduloiva hoito viivistyttdd MS-taudin kehittymistd ja vihentdd MK:ssa ndkyvien MS-
plakkien madrdd KEO-potilailla (Comi ym. 2001, Comi ym. 2009, Comi ym. 2012, Jacobs ym.
2000, Kappos ym. 2006). Kaikilla ndiden tutkimusten KEO-potilailla oli todettu MK:ssa MS-tautiin
viittaavia muutoksia. Kahden vuoden seurannassa lumehoitoa saaneista 38—45 %:lla oli diagnosoitu
MS-tauti Poserin diagnostisten kriteerien mukaan ja 85-86 %:1la McDonaldin vuoden 2001 tai
2005 kriteerien mukaan (Comi ym. 2012, Kappos ym. 2006). Tdmin tutkimuksen aineistossa
puolestaan 37 % ON-potilaista oli saanut MS-taudin diagnoosin kahden ensimmaéisen
seurantavuoden aikana, mika sopii sithen, ettd valikoimattoman ON-potilasryhmén ennuste on
parempi kuin niiden, joilla todetaan alkuvaiheessa MS-tautiin sopivat MK-muutokset. Viiden
vuoden seurannassa kahden vuoden viive immunomoduloivan hoidon aloittamisessa ei vaikuttanut
KEO-potilailla merkitsevésti toimintakyvyn laskuun verrattuna KEO-potilaisiin, joilla

immunomoduloiva hoito aloitettiin heti KEO:n yhteydessi (Kappos ym. 2009, Kinkel ym. 2006).

Télla hetkelld suositus on, ettd immunomoduloivaa l4ékitystd kéytetdén harkinnan mukaan silloin,
kun MS-tautidiagnoosi on varmistunut (MS-tauti: Kaypa hoito -suositus 2012). Mikili KEO-
potilaiden MS-tautiin sairastumista pystyttdisiin ennustamaan nyKyistd paremmin, voisi suuren
riskin KEO-potilaille olla jarkevéé aloittaa immunomoduloiva l4ékitys jo ennen MS-taudin
puhkeamista. Toisaalta uusien McDonaldin diagnostisten kriteerien my6ta diagnostinen viive on
selvésti lyhentynyt. Kahden vuoden seurannan jilkeen lumehoitoa saaneista KEO-potilaista, joilla
oli todettu MS-tautiin viittaavia MK-muutoksia, 85-86 % téytti McDonaldin vuoden 2001 tai 2005
diagnostiset kriteerit, mutta vain 38—45 % tdytti Poserin diagnostiset kriteerit (Comi ym. 2012,

Kappos ym. 2006).
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Potilaiden seuranta-aika vaihteli. On mahdollista, ettd osalle aineiston KEO-potilaista kehittyy MS-
tauti seuranta-ajan pdétyttyd. Pidempi seuranta-aika olisi saattanut vaikuttaa tuloksiin esimerkiksi
niin, ettd selkdydinnesteloyddsten, kortikosteroidihoidon tai raskauksien merkitys MS-taudin
ennustekijoind olisi ollut suurempi. Tédta on mahdollista selvittda jatkotutkimuksella. Toisaalta
suurin osa MS-tautiin sairastuneista sai diagnoosin kahden ensimmaiisen seurantavuoden aikana ja
vain neljdlld KEO-potilaalla seuranta-aika jii alle kahteen vuoteen, joten voidaan olettaa, etti
suurimmalla osalla KEO-potilaista pidempi seuranta-aika ei olisi vaikuttanut lopulliseen
diagnoosiin. Tilastomenetelmind kaytetyt Kaplan-Meier -menetelma ja Coxin malli ottavat my0s

seuranta-ajan huomioon.

Tédmin tuloksen perusteella kortikosteroidihoitoa voisi olla syytd harkita ON-potilaille entista
herkemmin. Toisaalta varsinaista MS-taudin immunomoduloivaa hoitoa ei suositella ennen MS-
taudin diagnoosin varmistumista. Mikaéli kortikosteroidihoito ON:n yhteydessd viivistyttdd MS-
taudin diagnoosia, viivéstyttdd se myds immunomoduloivan hoidon aloittamista. Tdmén

merkityksestd MS-tautipotilaan toimintakyvyn laskuun ei ole vield riittivisti tietoa.

On mahdollista, ettd suuriannoksisen kortikosteroidihoidon ja raskauksien immunomodulatorinen
vaikutus kestdd pidempéén kuin on ajateltu. Se selittéisi tdssd tutkimuksessa havaitun
kortikosteroidihoidon ja raskauksien MS-taudilta suojaavan vaikutuksen. Tiedetdén, ettd MS-taudin
tautiprosessi alkaa jo ennen ensioireiden ilmaantumista ja on nédyttoa siitd, ettd taudin varhaisessa,
tulehduksellisessa vaiheessa immonomodulatorinen hoito on tehokkaampaa kuin taudinkulun
myO6hemmissé vaiheissa (Kieseier 2011, Wolinsky ym. 2007). Koska kortikosteroidien ja
raskauksien vaikutus MS-taudin taudinkulkuun perustuu immunomodulaatioon, on mahdollista, ettd

myos niiden vaikutus taudinkulkuun on erityisen voimakas taudin tulehduksellisessa vaiheessa.

Tutkimuksessa ei otettu huomioon monia mahdollisesti MS-taudin riskiin vaikuttavia tekijoita,
kuten tupakointia, D-vitamiinipitoisuutta ja sairastettuja infektioita. Myoskédan MK-16ydoksisté ei
ollut kaytettdvissa yksityiskohtaista tietoa. Osalle potilaista aloitettiin MS-taudin diagnoosin jdlkeen
immunomoduloiva lddkehoito. Selkdydinnesteldydosten, kortikosteroidihoidon ja raskauksien
pitkdaikaisia vaikutuksia MS-tautipotilaiden toimintakykyyn ei ollut mahdollista arvioida monien

sekoittavien tekijoiden, erityisesti immunomoduloivan ld&kehoidon, vuoksi.

Jatkossa olisi mielenkiintoista verrata timén aineiston selkidydinnesteloydoksid saman aineiston

MK-16yddksiin tarkemmin, jotta néhtiisiin, tuoko selkdydinnesteen tutkiminen lisdarvoa
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diagnostiikkaan suomalaisessa aineistossa. ON:n yhteydessi kdytetyn kortikosteroidihoidon
vaikutuksesta ON-potilaan taudinkulkuun olisi mahdollista saada lisétietoa satunnaistetulla,
plasebokontrolloidulla, kaksoissokkoutetulla tutkimuksella. My6s raskauksien vaikutusta ON-
potilaan taudinkulkuun olisi tarpeen tutkia lisdd. Kortikosteroidihoidon ja raskauksien
yhteisvaikutuksista ei myoskéain ole tietoa. Kortikosteroidihoidon ja raskauksien
pitkdaikaisvaikutuksista MS-tautipotilaan toimintakykyyn voisi saada lisétietoa tutkimuksella, jossa
otettaisiin huomioon myds muut taudinkulkuun vaikuttavat tekijét, kuten MK-16ydokset,

selkdydinnesteloydokset sekd MS-taudin immunomoduloiva l4ékitys.

Kaytdnnon potilastydssd tutkimuksen tuloksia olisi mahdollista hyddyntdé arvioitaessa ON-potilaan
riskié sairastua MS-tautiin. Jo ennestdén tiedetddn OCB:n lisddvdn MS-taudin riskid. ON:n
yhteydessa kaytetty kortikosteroidihoito néyttdisi suojaavaan MS-taudilta. Talla tiedolla saattaa olla
merkitystd myds ON:n kortikosteroidihoidosta péétettdessd. Raskaudet néyttiisivit jopa suojaavan
ON-potilasta MS-tautiin sairastumiselta, mikd voi olla raskautta suunnittelevalle potilaalle tirkeé
tieto. Jos ON-potilaan MS-tautiin sairastumisen riski arvioidaan suureksi, mutta MS-taudin
diagnoosia ei ole vield mahdollista tehdi, on tirkedd neuvoa potilasta seuraamaan oireitaan sekd
jérjestdd tarvittavat MK-kontrollit, jotta diagnoosi voidaan tehdi ja immunomoduloiva hoito aloittaa
mahdollisimman varhaisessa vaiheessa. Tupakointi ja D-vitamiinin puute saattavat lisdtd MS-tautiin
sairastumisen riskid, mutta varmaa tietoa niiden vaikutuksesta taudinkulkuun ei ole, joten potilaita

tulisi ohjata yleisesti noudattamaan terveellisid eldméntapoja.
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