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Taina Westerlund

The Peripheral Nerve Study Group perustettiin Louisianassa 1974 tarkoituksena 
koota kliinikot ja perustutkijat pohtimaan yhdessä ääreishermoston neurobiolo-	
giaan ja neuropatioihin liittyviä kysymyksiä. Ääreishermosairauksien ongelmiin kes-
kittynyt The Peripheral Neuropathy Association perustettiin 1983. Yhdistykset liit-
tyivät toisiinsa 1994, ja siitä lähtien niiden yhteisenä nimenä on ollut The Peripheral 
Nerve Society. Kokoontumiset on pidetty kahden vuoden välein.

Tällä kertaa ääreishermokokous pidettiin 
Toscanassa Italiassa, Pisan ja Luccan kau-
punkien läheisyydessä, vuoristoseudul-

la. Osanottajia oli kolmisen sataa. Kokouksen pu-
heenjohtajana oli Robert R. Myers, anestesiolo- 
gian ja patologian professori Kalifornian yliopis-
tosta, San Diegosta. Myers on itse aikoinaan tehnyt 
useita kokeellisia töitä puudutusaineiden aiheut- 
tamista morfologisista muutoksista ja vaurioista 
ääreishermostossa. Myersin ryhmä oli näyttäväs-
ti esillä tässäkin kokouksessa. Heiltä oli useita töi-
tä koskien tulehduksellisten välittäjäaineiden, sy-
tokiinien, osuutta erilaisissa kiputiloissa.

Autoimmuunineuropatiat

Anti-glykolipidiautovasta-aineet ovat ilmei-
sesti merkittäviä tekijöitä useissa ääreisher-
moston neuropatioissa. Autovasta-aineet rea-
goivat solun pinnalla olevien glykokonjugaat-
tien hiilihydraattiketjujen kanssa. Näihin glyko-
konjugaatteihin kuuluvat glykoproteiinit (mm. 
myelin-associated glycoprotein, MAG) ja glyko-
lipidit kuten gangliosidit. Gangliosideja tavataan 
etenkin hermokudoksen solukalvoilla. Niiden 
hydrofiiliset hiilihydraattiketjut työntyvät ulos so-
lukalvosta muodostaen otollisen kohteen vasta-ai-
neitten kiinnittymiselle. Merkittävää vastaavuut-
ta on havaittu tiettyjen kliinisten löydösten ja see-
rumin antiglykokonjugaattivasta-aineiden esiinty-
vyydessä. 

Ääreishermon sairauksilla on merkitystä myös 
anestesiologian ja tehohoidon aloilla. Vaikeim-
mat ääreishermosairaudet, kuten Guillan-Barren 
syndrooma (GBS), aiheuttavat tehohoidon tarvet-
ta. Prof. Pieter van Doorn Rotterdamin yliopistos-
ta puhui GBS:n ja CIDP:n (chronic inflammatory 
demyelinating polyneuropathy) hoidosta. Nämä 
ovat immuunivälitteisiä ääreishermon sairaustiloja, 
joiden kesto ja vaikeusaste sekä taudin kulku ovat 
hyvin vaihtelevia. GBS on nopeasti etenevä sym-
metrinen askendoiva motorispainotteinen hermo-
juuren tulehdus, ja siitä tunnetaan myös harvinai-
nen krooninen muoto. CIDP on ääreishermoston 
myeliiniä ja joskus myös aksoneita vaurioittava au-
toimmuunisairaus, joka on yleensä pitkäkestoinen, 
aaltoileva, ja hengityshalvaus on harvinainen. An-
tigangliosidi-vasta-aineiden on todettu merkittä-
västi osallistuvan tautien syntymiseen, mutta myös 
geneettisiä tekijöitä lienee taustalla. Infektiot voivat 
laukaista GBS:n ja myös pahentaa CIDP:a. Näiden 
hoito on hyvin samansuuntainen. Suonensisäinen 
immunoglobuliinihoito (IVIg) hyödyttää n. 80  % 
potilaista, ja 50  % tarvitsee sitä yli 3 vuotta. Plasma-
fereesin (plasma exchange, PE) on todettu jossain 
määrin tehoavan sekä GBS:n että CIDP:n hoidos-
sa ja siitä hyötyy 60–80 % potilaista. Useat potilaat 
hyötyvät myös steroidihoidosta, mutta sivuvaiku-
tukset ovat merkittäviä. Jossain määrin on käytet-
ty myös syklosporiinia, metotreksaattia ja interfe-
ronia. Monet potilaat tarvitsevat pitkäaikaista kun-
toutusta huolimatta hoitokeinojen kehittymisestä
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GBS:n aiheuttamaa morbiditeettiä ja pitkäaikai-
sennustetta oli tutkittu myös kanadalaisessa Länsi-
Ontarion yliopistosta. Rajat Dhar esitteli aineiston 
viimeisen 20 vuoden aikana teho-osastolla hoide-
tusta 77 potilaasta. Näistä 77 % oli respiraattori-
hoidossa, jonka kesto oli keskimäärin 45 päivää. 
Tehohoitojakso kesti keskimäärin 52 päivää. Vii-
me vuosina oli IVIg hoito yhä enemmän syrjäyt-
tänyt plasmafereesi- ja steroidihoitoa. Vuoden ku-
luttua 64 % potilaista oli saavuttanut itsenäisen 
toimintakyvyn. Kuolleisuus oli 8 %. Respiraattori-
hoidon kesto ei korreloinut toipumisasteen kans-
sa. Sen sijaan hyponatremia, rytmihäiriöt ja kor-
kea ikä huononsivat ennustetta.

Kivun neurobiologiaa

Kivun neurobiologiasta oli oma luentosarja. Luus-
ton syöpäkivun neurobiologiaa oli tutkittu koejär-
jestelyssä (Tri Camilla Svensson, Kalifornian yli-
opisto, USA), jossa hiiren reisiluuhun oli istutettu 
osteosarkooma. Näillä hiirillä todettiin saman raa-
jan allodyniaa ja hypersensitiivisyyttä. Proteiiniki-
naasi p38 säätelee hypersensitiivisyyttä erilaisissa 
kiputiloissa. Tässä oli tutkittu p38:n geeniekspres-
siota takajuuren gangliossa ja selkäytimessä se-
kä p38:n inhibitiota spesifisellä inhibiittorilla, jo-
ka injisoitiin intraperitoneaalisesti. Inhibiittoril-
la hoidetuilla hiirillä todettiin selvä allodynian vä-
heneminen. Tämän tutkimuksen mukaan p38:lla 
on merkitystä syöpäkivussa ja tutkijat esittivät p38 
salpauksen voivan vähentävän syöpäkipua. 

MAC on kemiallisesti valmistettu proteaasi-in-
hibiittori, joka muistuttaa ominaisuuksiltaan 2-
makroglobuliniinia. Se sitoutuu tulehduksellisiin 
sytokiineihin kuten tumor necrosis factor (TNF) ja 
interleukiini-1 (IL-1). Marie Campana Kalifornian 
yliopistosta esitti kokeellisen työn, jossa hermon 
puristusvamman jälkeen annettiin viitenä perät-
täisenä päivänä vamman jälkeen MAC:a. Puristus-
vamma aiheuttaa merkittävän hermovaurion, ak-
sonolyysin ja tulehdussolujen kertymistä. MAC-
ryhmässä tulehdusinfiltraatit olivat lähes poissa ja 
aksonivauriot vähäisempiä, kuin ryhmässä, joka ei 
MAC:a saanut. MAC neutralisoi TNF:a ja antago-
nisoi myös Il-1:a. Ryhmän johtopäätöksenä oli, et-
tä MAC:lla voi olla terapeuttista hyötyä hermovau-
rion jälkeen ja sen käyttö voi vähentää neuropaat-
tisen kivun riskiä. Sama tutkimusryhmä oli myös 
selvittänyt rhEpo (recombinant human erythro-
poietin) vaikutusta TNF-ekspressioon käyttäen 
kokeellisena mallinaan pitkäaikaista lankapuris-
tusta (chronic constriction injury, CCI) iskiasher-
mon ympärillä. CCI johtaa hermovaurioon, Wal-
lerin degeneraatioon sekä hyperalgesian ja allody-
nian ilmaantumiseen. rhEpo systeemisesti annos-
teltuna lyhentää mekaanisen allodynian ja termaa-
lisen hyperalgesian kestoa. Myös TNF-pitoisuus 
väheni L5-tason takajuurigangliossa. Johtopäätök-
senä tutkijat esittivät, että rhEpo vähentää TNF-pi-
toisuutta primaarisissa sensorisissa neuroneissa ja 
Schwannin soluissa ääreishermovaurion jälkeen, 
ja rhEpo:n vaikutus neuropaattiseen kipuun voi 
välittyä näiden kahden mekanismin kautta.
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Diabeettinen neuropatia

Diabeettinen neuropatia on yksi ääreishermotutki-
muksen haasteista. Diabeettisen neuropatian tut-
kiminen koe-eläinmalleilla on vielä alkutekijöis-
sään. Huolimatta siitä, että diabeettinen neuropa-
tia on hyvin yleinen sairaus ja sen olemassaolo on 
ollut kauan tunnettu, tutkimusasetelmat ovat joil-
takin osin vielä perusmorfologian selvittämistä. 
Kokeellinen diabetes voidaan indusoida kertain-
jektiolla streptotsotosiinia (STZ). Sen tiedetään ai-
heuttavan hermojohtonopeuden laskua ja akso-
nien ohenemista ja siitä onkin tullut yksi käyte-
tyimmistä kokeellisen diabeteksen ja diabeettisen 
neuropatian malleista. Munuaisten sympaattista 
hermotusta voidaan käyttää yhtenä rekisteröinti-
paikkana tutkittaessa ääreishermoneuropatiaa ro-
tilla. Munuaisiin johtava hermorunko on tällöin 
rekisteröintikohteena. Valeria Fazan Sao Paulosta 
lähestyi aihetta esittelemällä työn, jossa tutkittiin 
rakenteellisia muutoksia munuaisen hermorun-
gossa. Hermon poikkipinta-ala on pienempi, mut-
ta ei merkitsevästi, diabeettisilla rotilla, ja myeli-
nisoituneiden aksonien suhteellinen osuus oli vä-
hentynyt puoleen. Myelinisoituneet hermosäikeet 
sen sijaan olivat merkittävästi laajentuneet poik-
kipinta-alaltaan verrattuna kontrollirottiin. Tutki-
jat esittivät, että tässä diabetesmallissa voidaan ha-
vaita pienten myelinisoituneitten aksonien olevan 
erityisen herkkiä tuhoutumaan. 

Interleukiini-6 (Il-6) on proinflammatorinen sy-
tokiini, joka ekspessoituu voimakkaasti hermovau-
riossa. Sen on todettu olevan hermokudosta suo-

jaava iskemiareperfuusiotilanteissa sekä myös neu-
ropaattisen kivun yhteydessä. Sillä voi olla myös 
sija verisuonten seinämien säätelyjärjestelmässä 
etenkin tulehdusreaktion yhteydessä. Mary Cotter 
Aberdeenin yliopistosta Skotlannista oli tutki-
nut Il-6:n merkitystä rotilla, joiden diabetes oli in-
dusoitu STZ:lla. Neljän viikon hoitamattoman dia-
beteksen jälkeen ne saivat kolmasti viikossa sub-
kutaanisesti Il-6:a neljän viikon ajan. Iskiasher-
mon johtonopeutta mitattiin ennen ja jälkeen hoi-
don. Motorista vastetta mitattiin iskiashermosta ja 
sensorista n. suraliksesta. Iskiaksen hermojohtono- 
peus laski 21–22 % hoitoa vaille jääneessä kontrolli-
ryhmässä. Il-6 hoito paransi hermojohtonopeuden 
laskua n. 90 %:lla sekä annoksella 10 mg/kg että 30 
mg/kg. Hoitamattomaan kontrolliryhmään verrat-
tuna Il-6 hoito paransi täysin n. suraliksen johtono-
peuden laskun. Termaalinen hyperalgesia ja allo-
dynia vähenivät samansuuntaisesti, ainoastaan me-
kaaninen hyperalgesia ei korjaantunut Il-6 hoidon 
aikana. Il-6 on viime vuosina ollut esillä kroonisen 
kivun tutkimuksessa ja tässä hermovauriomallissa 
sillä näyttäisi olevan vielä annettavaa.

Dieetin ja fyysisen rasituksen vaikutusta poly-
neuropatian etenemiseen oli selvitetty 16 kuukau-
den seurannan aikana 58 potilaalla osana yhdys-
valtalaista monikeskustutkimusta (Gordon Smith, 
Yale, USA). Potilailla oli diagnoosina heikenty-
nyt glukoosin sieto (impaired glucose tolerance, 
IGT), joka oli todettu tiukkojen määritelmien mu-
kaan. Erityinen dieetti ja liikuntaohjelma oli mää-
rätty ja tavoitteet ravinnon kulutuksen ja painon 
laskun suhteen oli asetettu. Potilaille tehtiin kliini-
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set diabetestutkimukset kaavion mukaan, hermo-
johtonopeudet mitattiin, verisuonten Doppler, sil-
mänpohjakuvaus, ja ihobiopsiat tehtiin. Ihobiop-
siat osoittivat useilla potilailla epidermiksen her-
motuksen olevan poikkeavaa, ja hermopäätteiden 
määrä oli alentunut. Monilla potilailla paino ja ko-
lesteroli olivat laskeneet hoito-ohjelman aikana, 
mutta neuropatia oli silti edennyt.

Autonomisen hermoston toimintaa IGT-poti-
lailla oli tutkinut James Russell myös Yalesta. Hän 
esitteli monikeskustutkimuksesta osan, jonka tar-
koituksena oli kartoittaa neuropatian muotoja ja 
ilmaantumista näillä potilailla. Eri henkilöiltä oli 
testattu muuttujia kuten sudomotorista refleksiä, 
sydämen sykevariaatiota, ekspirium-inspirium-
suhdetta (E:I), Valsalvan testiä ja verenpainereak-
tiota asennon muutoksiin. Voimakas korrelaatio 
oli havaittu E:I suhteen ja sydämen sykevaihtelun 
poikkeavien löydösten välillä. Myös muissa mita-
tuissa suureissa oli havaittu heikkoja tai kohtalai-
sia poikkeavia löydöksiä. Tutkimustulokset kertoi-
vat alustavasti sen, että jo ennen tyypin II diabe-
teksen puhkeamista on todettavissa autonomisen 
hermoston toiminnan häiriöitä ja että nämä mah-
dollisesti liittyvät laajemmin metabolisen oireyh-
tymän keskeisiin tekijöihin.

Ja sitten italialaiset

Tähän mätäkuuta edeltävään kesänajan kohu-uu-
tisiin kuului Italian pääministerin ja Ranskan pre-

sidentin ilkamoivat kommentit suomalaisesta ruu-
asta. Italialainen ruoka miellyttää kaikkia aisteja 
ehkäpä juuri siksi, että tuoreita kasviksia on paljon 
saatavissa ja niiden maku hyvässä valossa ja läm-
mössä kasvaneina on omaa luokkaansa. Aivan eri-
tyisen maininnan arvoisia ovat mehevät kirkkaan-
punaiset tomaatit. Vehnäjauhoihin sekoitettua vet-
tä, jota myös pastaksi kutsutaan, syödään runsaasti 
joka aterialla. Italialainen keittiö on ilmeisen hyvin 
säilyttänyt kansalliset erityispiirteensä sekä ateria-
kokonaisuuksien että nautintatapojen suhteen, 
mikä sille ansioksi ja kiitokseksi mainittakoon! 
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