
FINNANEST  8,  41  (4) 367

Tutkimuksen tarkoitus

Vuonna 2004 Yhdysvalloissa raportoitiin yli 17000 
beetasalpaajamyrkytystä. Näistä 14  % oli vaka-
via aiheuttaen vaikean bradykardian, hypotension 
tai akuutin sydämen pumppausvajauksen. Beeta-
salpaajamyrkytyksen hoidon tavoitteena on sydä-
men pumppausvoiman tukeminen ja elinten per-
fuusion säilyttäminen. Lukuisia hoitoja on kokeil-
tu (mm. nesteytys, atropiini, erilaiset inotroopit ja 
vasopressorit) ilman toivottua tulosta 1.

Levosimendaani on sydämen vajaatoiminnan 
hoitoon kehitetty kalsiumherkistäjä, jonka on to-
dettu lisäävän sydämen supistusvoimaa lisäämättä 
solunsisäisen kalsiumin määrää tai sydämen ener-
giankulutusta 2. Tutkimuksen tarkoituksena oli sel-
vittää koe-eläinmallilla, parantaako levosimendaa-
ni dobutamiiniin ja placeboon verrattuna selviyty-
mistä vaikeassa propranolimyrkytyksessä. 

Aineisto ja menetelmät

22 sikaa sokkoutettiin kolmeen ryhmään: 9 sikaa 
levosimendaani-, 9 dobutamiini- ja 6 placeboryh-
mään. Propranololi-intoksikaatio indusoitiin suo-
nensisäisellä infuusiolla tavoitteena laskea sydämen 
minuuttivirtausta 40  % lähtöarvosta. Sen jälkeen 
siat arvottiin kolmeen koeryhmään. Levosimen-
daaniryhmä sai 1,25mg levosimendaaniboluk-
sen ja placebo-infuusion, dobutamiiniryhmä pla-
ceboboluksen ja 2,5 mg/ml dobutamiini-infuusi-
on 0–15ml/h ja placeboryhmä placebo boluksen ja 
placeboinfuusion. 

Inotrooppinen vaikutus (LV dP/dt) mitattiin sy-
dämen vasempaan kammioon asetetulla katetril-
la, sydämen minuuttivirtaus (CO) keuhkovalti-
mokatetrilla ja verenpaine suoralla verenpaineen 
mittauksella. Valtimoveren ja sekoittuneen laski-
moveren verikaasuanalyysit tehtiin ennen myrky-
tystä, ennen tutkimuslääkkeen antoa ja joko juu-
ri ennen sian kuolemaa tai 120 minuutin kuluttua 
tutkimuslääkkeen aloittamisesta. 

Tulosten jakauma todettiin normaaliksi Kolmo-
rogov-Smirnov testillä. Tulokset on ilmoitettu me-
diaaneina ja neljänniksinä. Ryhmien välinen ero 

tutkittiin mixed model-analyysillä. Bonferronin 
korjausta käytettin.

Tulokset

Kaikki levosimendaaniryhmän siat säilyivät elos-
sa tutkimuksen ajan. Dobutamiini- ja placebo-
ryhmissä eli lopussa vain kaksi sikaa (kuva 1). LV 
dP/dt, CO, keskiverenpaine ja sydämen iskutila-
vuus olivat merkitsevästi suurempia levosimen-
daaniryhmässä kuin dobutamiini- tai placeboryh-
missä (P <0.05). Sekoittuneen laskimoveren happi-
kyllästeisyys oli merkitseväsi suurempi levosimen-
daaniryhmässä kuin dobutamiini- tai placeboryh-
missä 120 minuuttia tutkimuslääkken aloituksen 
jälkeen tai juuri ennen hemodynamiikan romah-
tamista mitattuna. 

Johtopäätökset

Levosimendaani paransi selviytymistä kokeel-
lisessa vakavassa propranolimyrkytyksessä. Se 
voi olla erinomainen vaihtoehto vakavissa beeta-
salpaajamyrkytyksissä nykyisten hoitosuositus-
ten rinnalle. Todennäköinen vaikutusmekanis-
mi tulee kalsiumherkistyksen kautta sydämen su-
pistusvireyttä lisäämällä. Levosimendaanin te-
hon toteamiseksi ihmisillä tarvitaan lisää tut-
kimuksia ja tapausselostuksia.                   
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Kuva 1. Sikojen elossaolo ryhmittäin hoidon alusta (0 
minuuttia) seuranta-ajan loppuun (120 minuuttia). 
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