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Pre-eklampsia 
•  Esiintyvyys 2-8% 

•  Suomi 3-4% = n.2000/ vuosi 
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•  Suomi 3-4% = n.2000/ vuosi 
•  Diagnoosi 

•  Verenpaine ≥ 140 / 90 mmHg 
•  Proteinuria, U-prot ++ / dU-prot ≥ 0.3 g/ 24 h 

•  Komplikaatiot 
•  HELLP 2-12% 
•  Eklampsia 1% 
•  IUGR 20-30% 
•  Ennenaikainen synnytys  
•  15% < h37 
•  10% < h34 
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Duley et al 2009 Semin Perinat 
American College of  Obstetricians and Gynecologists 2002 
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Vaikea pre-eklampsia 

PRES 
EKLAMPSIA 

HELLP 

HUS 
ANURIA / OLIGURIA 

DIC 

IUGR 

RR 
≥ 160 / 110 

mmHg 
 

U-prot ≥ +++  
dU-prot ≥ 5 g 

American College of  Obstetricians and 
Gynecologists 2002 



Varhainen pre-eklampsia 
< h34 
< h37  

International Society for the Study of 
Hypertension in Pregnancy 2012 
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Pre-eklampsian seulonta ja 
hoito 
• Sekundaarinen seulonta ja hoito 

• Oireiden tunnistaminen: verenpaineen nousu, proteinuria, oireet 
 -> hoidon tavoitteena komplikaatioiden ehkäisy, raskauden keston 
 pidentäminen, synnytyksen ajoittaminen 
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• Sekundaarinen seulonta ja hoito 
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• Primaarinen seulonta ja ehkäisevä hoito 

• Sairastumisriskissä olevien tunnistaminen ja hoito ennen oireiden 
alkamista 

-> tavoitteena ehkäistä oireiden ilmaantuminen, pre-eklampsian 
puhkeaminen ja komplikaatiot (tai myöhentää oireiden ilmaantumista) 

 



Pre-eklampsian seulonta 
 
• Kliiniset riskitekijät 
• Mittaukset Doppler ultraäänellä I / II trimesterissä 
• Ennustemarkkerit verestä/ virtsasta 

•  Istukan tuottamat proteiinit 
• Verisuonikasvutekijät 
•  Tulehdusmerkkiaineet 
 



Kliiniset riskitekijät 
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Riskitekijä Riski Herkkyys 
(90% tarkkuus) 

Ensisynnyttäjyys 3x 

BMI (> 35 vs. < 25 kg/m2) 3-5x 

I / II trimesterin verenpaine (diast. > 110 mmHg) 5x 

Aiempi pre-eklampsia 7x 

Perussairaudet (RR-tauti, DM, autoimmuunisair.) 3-10x 

Pre-eklampsia lähisuvussa 3x 

Monikkoraskaus 3x 
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Doppler UÄ mittaukset 
•  I ja II trimesterissä 
  - spiraalivaltimoiden toiminta häiriintynyt 
   - trofoblastien invaasio häiriintynyt  
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⇒ spiraalivaltimoissa 
verenvirtaus häiriintynyt 

⇒ A. uterinan virtauksessa 
muutoksia 



Doppler UÄ mittaukset 

McLeod et al 2008 CMAJ 
 

Normaali virtaus 
 



Doppler UÄ mittaukset 
Pre-eklampsia: 
A. uterinan virtausvastus  
(RI, resistance index) ↑  
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Normaali virtaus 
 

Notch-‐kuvio	  



Pre-eklampsian 
ennustemarkkerit 

Verisuonikasvua  
edistävät tekijät 
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estävät tekijät 

  



Pre-eklampsian 
ennustemarkkerit 

Verisuonikasvua  
edistävät tekijät 

Verisuonikasvua 
estävät tekijät 

  

PlGF  
Placental growth factor 

sVEGFR-1 / sFlt-1 
Soluble vascular endothelial growth 

factor receptor-1 / 
FMS-like tyrosine kinase-1 

PAPP-A 
Pregnancy-associated plasma protein –A 
PP13 Placental protein 13 
hCG variantit 



Kaupalliset markkeripaketit I 
 

 
 
 
 

I trimesterin markkerit  
(h11-13) n=58884 

PE < h34 
(n=214) 95% CI 

PlGF + PAPP-A 
Doppler 
verenpaine 
 
 
Akolekar 2013 Fetal 
Diagn Ther 

Sensitivity 96% 92-98% 

Specificity 90% 



Kaupalliset markkeripaketit I 
 

 
 
 
 

I trimesterin markkerit  
(h11-13) n=58884 

PE < h34 
(n=214) 95% CI PE < h42 

(n=1426) 95% CI 

PlGF + PAPP-A 
Doppler 
verenpaine 
 
 
Akolekar 2013 Fetal 
Diagn Ther 

Sensitivity 96% 92-98% 54% 51-57% 

Specificity 90% 90% 

-‐  PerkinElmer	  Predictor	  
-‐  HUS	  Naistenklinikan	  laboratorio	  -‐>	  PREDO-‐aineistolla	  tutkimus	  menossa	  
	  



Varhainen pre-eklampsia 
I trimester 

concerning this particular marker, no difference in
the levels of f!-hCG between PE cases and controls
was found. The data regarding ADAM12 or activin
A are too contradictory (ADAM12) or limited (Ac-
tivin A) to determine their predictive value. More
studies on these 2 markers have to be conducted to
evaluate their possible role in the PE screening. In
contrast, low first-trimester levels of PP13, PlGF,
and PAPP-A and increased levels of inhibin A were

significantly associated with the development of PE
later in pregnancy. However, none of these 4 serum
markers seems to be promising on its own. The
screening potential of each single serum marker was
limited by only modest DRs at a FPR of 10%. For
screening of unselected populations and implemen-
tation in the clinic, much higher DRs are needed so
that a substantial number of high risk cases are not
missed. Therefore, single marker screening is unsuit-

Fig. 3. Forest plot with the detection rates (DR) of the screening tests fixed at 10% false-positive rates (FPR) in prediction of early
onset PE (EO-PE) in the first-trimester, with 95% confidence intervals (CI). PE indicates number of preeclampsia cases; SP, study
population; MC, maternal characteristics. High-risk population; * Adapted from ROC curve; ** contact with the author of the study.

234 Obstetrical and Gynecological Survey

Kuc et al 2011 Obstet Gynec Survey 
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Submitted 

Sensitivity*  40% 15-68% 40% 25-58% 

%hCG-h + 
PlGF ** 
 
Submitted 

Sensitivity* 61% 32-85% 53% 37-70% 

* 90% specificity 

Hyper hCG ja PlGF 
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Hyper hCG, PlGF II trimester 
 

 
 
 
 

h14-17  
(PE n=55 
Ctrl n=83) 

PE < h34 
n=12 

95% CI 
 

Vaikea PE 
n=23 

95% CI 
 

PlGF 
(sFlt-1 ei merk, 
hCG-h ei merk) 
 
Keikkala et al 2013 
Prenatal Diagn 

Sensitivity* 53% 22-78% 65% 43-83% 

* 90% specificity 



Seulontamallit   
•  PlGF + PAPP-A + Doppler + RR (PerkinElmer) 
•  seulonta löytäisi 96% varhaisista ja 54% kaikista tapauksista, jos 

hyväksytään 10% vääriä positiivisia tuloksia 
• PE riski ilman seulontaa:  Jos testi pos:  Jos testi neg: 

•  Varhainen:  n. 0.4%   3.8%    0.02%     
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Seulontamallit   
•  PlGF + PAPP-A + Doppler + RR (PerkinElmer) 
•  seulonta löytäisi 96% varhaisista ja 54% kaikista tapauksista, jos 

hyväksytään 10% vääriä positiivisia tuloksia 
• PE riski ilman seulontaa:  Jos testi pos:  Jos testi neg: 

•  Varhainen:  n. 0.4%   3.8%    0.02%     
•  Kaikki:   n. 4%    22%     2%    
    

• %hCG-h + PAPP-A + PlGF + pariteetti + BMI + tupakointi 
•  seulonta löytäisi 69% varhaisista ja 68% vaikeista tapauksista, jos 

hyväksytään 10% vääriä positiivisia tuloksia 
• PE riski ilman seulontaa:  Jos testi pos:  Jos testi neg: 

•  Varhainen:  n. 0.4%   3%    0.14%      
•  Vaikea:   n. 1%    7%     0.3% 
 

 



TUTKIMUSNÄYTTÖÄ: 
• Asetyylisalisyylihappo 
• Hepariini, minihepariini, dipyridamoli 
• Kalsium 
• Foolihappo 
• C/ D/ E -vitamiini 
• Liikunta/ravinto 
• Verenpainelääkkeet 
• Diureetit 

EHKÄISEVÄ HOITO 

Duley et al 2011 Cochrane Rev 
Hofmeyer et al 2010 Cochrane Rev 
Dekker et Sibai 2001 Lancet 

EI VAIKUTUSTA 

VAIKUTUS +/- 



•  Asetyylisalisyylihappo 50 – 150 mg/vrk saattaa ehkäistä pre-eklampsiaa 
jos pre-eklampsian riskitekijöitä  
•  Kaikki PE:t:     17% (11 – 23%, 95% CI) 

 

ASA-EHKÄISY 
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•  Asetyylisalisyylihappo 50 – 150 mg/vrk saattaa ehkäistä pre-eklampsiaa 
jos pre-eklampsian riskitekijöitä  
•  Kaikki PE:t:     17% (11 – 23%, 95% CI) 

•  Ehkäisee vain varhaista/ vaikeaa pre-eklampsiaa 
• Varhainen PE (<h37):  89% (67 – 96%) 
• Vaikea PE:     70% (30 – 90%) 

•  Suomalainen nykykäytäntö (HUS):  
• ASA 100 mg/vrk 
• H12 alkaen jos aiempi vaikea/varhainen pre-eklampsia, 

monisikiöraskaus + riskitekijä 

ASA-EHKÄISY 

Duley et al 2011 Cochrane Rev 
Roberge et al 2012 Fetal Diagn 

Ther 
Villa et al 2012 BJOG 
 



ASA-EHKÄISY 

Ann	  Intern	  Med.	  2014;161(11):819-‐826.	  doi:
10.7326/M14-‐1884	  



 

 
 
 
 

Seulontamallit 

PE 
incidence 
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False-
positive 

(%) 

Test neg 
% to 

develeop 
PE 
 

ASA 
to prevent 

PE 
(%) 

% of PE 
cases 

prevented 
NNS NNT 

PE < h34 

0.4 96 10 9.6 3.8 0.04 0.02 89 85 - - 

240 230 6000 - 230 - 10 - 204 294 31 

PE all 

4 54 10 5.4 22 0.5 2 17 9 - - 

2400 1296 6000 - 1296 - 48 - 220 272 33 

PlGF	  +	  PAPP-‐A	  +	  Doppler	  UÄ	  +	  RR	  (PerkinElmer,	  Akolekar	  et	  al	  2013	  Fetal	  Diagn	  Ther)	  
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•  Kliinisillä riskitekijöillä?  
+ Helppoa 
+ Edullista 
+ Seuloo kaikkia PE:n muotoja 
-  Sensitiivisyys 30-50% 

=> KANNATTAA 

KANNATTAAKO PRE-
EKLAMPSIAA SEULOA? 



•  Doppler UÄ:llä I trimesterissä? 
+ Yhdistettävissä I trimesterin Downin sdr seulonta-UÄ:een  
+ Sensitiivisyys parempi (40-90%), seuloo varhaisen PE:n?   
-  Kustannusvaikuttavuus? (koulutus, vo-aika, laitteet ym) 

=> KANNATTAA, mutta ensin kustannusvaikuttavuus selvitettävä 

KANNATTAAKO PRE-
EKLAMPSIAA SEULOA? 



•  Biokemiallisilla ennustemarkkereilla? 
+ PlGF, PAPP-A yhdistettävissä I trimesterin seerumiseulontaan 
+ Sensitiivisyys 40-80% varhainen PE, vaikea PE 
-  Kustannusvaikuttavuus? (testin hinta) 

⇒ EHKÄ, mutta ensin kustannusvaikuttavuus selvitettävä 
⇒ PARAS TULOS YHDISTÄMÄLLÄ MARKKERIT + DOPPLER + 

KLIINISET RISKITEKIJÄT  
-  kohdistettu/ kaikkien seulonta? 
-  ASA:n aloitus / potilaiden seuranta?  

 

KANNATTAAKO PRE-
EKLAMPSIAA SEULOA? 



•  ASA 100 mg /vrk h12 alkaen 
• KYLLÄ, jos 

•  Riskitekijä tiedossa 
•  Aiempi pre-eklampsia, krooninen RR-tauti, monisikiöraskaus, I / II 

tyypin DM, autoimmuunitaudit, ensisynnyttäjä? 
• Markkerit -> aika näyttää  
•  Poikkeava Doppler-löydös -> jonkin verran on näyttöä 

 Nicolaides (London): Trial käynnissä 
 NKL/ Predo tutkimus 

•  Lopetus h34-h36? 
•  ASA on turvallinen 

VOIDAANKO PRE-
EKLAMPSIAA EHKÄISTÄ? 


