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TIVISTELMA

Keuhkojen diffuusiokapasiteettitutkimuksella saadaan tietoa keuhkojen kaasujenvaihduntakyvysta ja
std  kaytetddn  Kkliinisend  tutkimuksena  keuhkojen  diffuusiokapasiteetin  mittaukseen.
Diffuusiokapasiteettitutkimuksella mitataan hengityskaasujen siirtymista keuhkoista verenkiertoon. Sita
kaytetaan rutiinitutkimuksena keuhkokudoksen toiminnan selvittamisessa etsittaessa hengenahdistuksen
tar muiden keuhko-oireiden syyta seka arvioitaessa keuhkokudoksen sairauden vaikeusastetta
Yleismmin diffuusiokapasiteettia tutkitaan kertahengitysmenetelmallg, joka perustuu hiilimonoksidin
diffuusion mittaamiseen.

Aikaisempien tutkimusten tulokset ovat osoittaneet, etta tupakoivilla potilailla veren kohonneet
karboksihemoglobiiniarvot alentavat diffuusiokapasiteettia. Tupakoivien potilaiden veressid on jo
diffuusiokapasiteettitutkimukseen tultaessa karboksihemoglobiinia, jota diffuusiokapasiteettilaite el ota
huomioon laskiessaan  diffuusiokapasiteettiarvoa.  Tdldin  saadaan  virheellisen  matala
diffuusiokapasiteettiarvo. Taman vuoks tutkimuksessa selvitettiin karboks hemoglobiinitaustapaineen
korjauksen tarpeellisuutta akuutisti tupakoivien potilaiden diffuusiokapasiteettimittauksen tuloksen
laskennassa.

Opinnaytetyd tehtiin Helsingin ja Uudenmaan sairaanhoitopiirin Meilahden kliinisen fysiologian
laboratoriolle.  Tutkimuksessa  mitattiin - tupakoivien  potilaiden  (n=35) uloshengityksen
hiilimonoksidiarvo, jonka mukaan mitattu diffuusiokapasiteettitulos korjattiin. Meilahden kliinisen
fysiologian laboratoriossa. Tulokset osoittivat, etta hiilimonoksidikorjaus pitdisi tehdd kaikkien
tupakoivien potilaiden diffuusiokapasiteettitulokseen. Hiilimonoksidin suhteen korjaamattoman ja
korjatun diffuusiokapasiteettiarvon erotus suhteessa tupakointiaikaan oli tilastollisesti erittain
merkitseva (p=0,000). Tulosten mukaan hdkamittaus tulis tehda kaikille tupakoiville potilaille
diffuusiokapasiteettituloksen korjaamiseks karboksihemoglobiiniarvolla.

Lisaks kyselytutkimuksen avulla selvitettiin hiilimonoksidimittauksen yleisyytta
diffuusiokapasiteettitutkimuksen yhteydessa Suomessa ja muissa Pohjoismaissa. Kyselyyn tuli 26
vastausta, joista ilmeni, etta hiilimonoksidimittauksia tehdéén vain muutamissa kyselyyn vastanneissa
yksikoissa,
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ABSTRACT

In our study we determined if there is a need to repair the smoking patient's back pressure of carbon
monoxide when measuring the value of diffusing capacity. On coming to adiffusing capacity test a
smoking patient has already carboxyhaemoglobin in his blood but the diffusing capacity device does
not observe it. This causes an erroneous diffusing capacity value.

We measured an exhaled carbonmonoxide value of the smoking patients by a Micro CO measurement
(n=35) during the single breath diffusing capacity test at Meilahti clinical physiology laboratory.

The results of our study showed that there is a need to repair the value of diffusing capacity by
carboxyhaemoglobin in all smoking patients. A difference between the carbon monoxide repaired and
nonrepaired values of the diffusing capacity in proportion to smoking time was statistically significant
(p=0,000).

We determined also through questionnaires how common the carbon monoxide measurement is during
the diffusing capacity test in Finland and in the other Northern countries. The received questionnaires
numbered 26 in total and we found out that the carbon monoxide measurements were performed only in
afew places.

According to the results of the study, the carbon monoxide measurement should be performed to obtain
a carboxyhaemoglobin repaired diffusing capacity value for all smoking patients.
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1 JOHDANTO

Hiilimonoksidin eli hékdkaasun (CO) avulla mitattu kertahengitysdiffuusiokapasiteetti
(DLCO) on yleisesti kaytossa oleva keuhkokudoksen kaasujenvaihdunnan mittauksen
menetelméa. Se mittaa hiilimonoksidin siirtymista sisdéanhengitetysta kaasusta keuhkojen
kapillaarivereen ja silla méaritetéan keuhkojen kaasujen vaihtokykya. (American Asso-
ciation for Respiratory Care 1999: 539.) Diffuusiokapasiteettimittausta kaytetéan ru-
tiinitutkimuksena, kun mééritelléan keuhkokudoksen sairauden vaikeusastetta ja seura-
taan hoitovastetta (Piirila— Sovijérvi 2006: 565).

Tupakoivan potilaan tullessa diffuusiokapasiteettitutkimukseen, hanelle ilmoitetaan
aikaragja, joka hanen tulee olla tupakoimatta. Tala pyritéén ehkdisemaan tupakoinnista
aiheutuva veren karboksihemoglobiinimaaran nousu, joka voi vaaristéa diffuusiokapasi-
teettitutkimuksen tulosta. Suomessa aikargjaksi on asetettu nelja tuntia, mika perustuu
karboksihemoglobiinin puoliintumisaikaan veressa (Piirila — Sovijarvi 2006: 567).
Amerikassa samainen aikaraja on 24 tuntia ja amerikkalaisten standardien mukaan run-
saasti tupakoiville tulisi tehd& hiilimonoksidin avulla mitattuun kertahengitysdif-
fuusiokapasiteettiin korjaus hiilimonoksiditaustapitoisuuden mukaan (American Asso-
ciation for Respiratory Care 1999: 540). Eurooppalaisessa ohjeistuksessa tarkkaa aikara-
jaa el anneta, mutta siind kehotetaan tekeméén diffuusiokapasiteetin korjaus hiili-
monoksiditaustapaineen avulla (Cotes 1993: 48).

Meilahden kliinisen fysiologian laboratoriossa el toistaiseksi tehda diffuusiokapasiteetti-
tutkimuksen yhteydessa hiilimonoksiditaustapaineen mittausta tupakoiville potilaille
eikéa sita siis huomioida diffuusiokapasiteettimittauksen tuloksessa. Nain ollen Meilah-
den kliinisen fysiologian laboratoriossa herdsi tarve tutkia tupakoinnista aiheutuvan

karboksihemoglobiiniarvon vaikutusta diffuusiokapasiteettimittauksen tulokseen.

Opinnaytetydmme tarkoitus on selvittaa, onko tarpeellista tehda hakamittaus tupakoivil-
le potilaille ennen diffuusiokapasiteettitutkimusta ja korjata saatu diffuusiokapasiteetti-
tulos hdkamittarilla mitatun karboksihemoglobiintason mukaan. Opinndytetyossamme
tupakoinnin akuutilla vaikutuksella diffuusiokapasiteettimittauksen tulokseen tarkoite-
taan tupakoitsijoiden kohonneista karboksihemoglobiiniarvoista johtuvaa diffuusioka-

pasiteettituloksen virheellistéa alenemaa.



2 KEUHKOJEN ANATOMIA JA FYSIOLOGIA

Solujen ja ympériston véalistd hapen ja hiilidioksidin vaihtoa kutsutaan hengitykseksi.
Elimiston solujen on saatava jatkuvasti happea ja samaan aikaan niistd on poistuttava
hiilidioksidia. (Bjalie — Haug — Sand — Sjaastad — Toverud 1999: 300.) Kaasujenvaihto
tapahtuu keuhkojen respiratorisissa pééateyksikoissd, joissa sisaanhengityksen avulla
tullut happi siirtyy keuhkorakkulan ohuen pinnan 1&pi keuhkoverisuoniin. Tama tapah-
tuu diffuusion avulla, jossa happi kulkeutuu passiivisesti suuremmasta osapaineesta
pienempdan osapaineeseen. Keuhkoverisuonista hapettunut veri kulkeutuu elimiston
soluihin ja hiilidioksidioksidipitoinen veri soluista keuhkoverisuoniin, joista hiilidioksi-

di diffuntoituu keuhkorakkuloihin ja poistuu sielta uloshengityksen avulla

2.1 Keuhkojen anatomia

Keuhkot kuuluvat hengityselimistdon, johon kuuluvat myos rintakehd, pallea ja suun ja
nenanielun alue (Sovijérvi — Salorinne 2003: 21). Keuhkot (pulmo, m. pulmones) ovat
parillinen, rintaontelon sisdllé liikkuva kimmoisa elin. Sidekudoksiset valiseinét jakavat
keuhkot lohkoihin ja edelleen pienempiin jaokkeisiin eli segmentteihin, joita on kum-
massakin keuhkossa kymmenen. Jokaiseen jaokkeeseen menee oma keuhkoputkenhaa-
ransa. (Nienstedt — Hanninen — Arstila— Bjorkqvist 1999: 267.) (Kuvio 1.)
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KUVIO 1. Hengitysteiden anatominen sijainti. (M ukaillen Bjalie ym. 1998: 301).



3
ja kurkunpéa ja alahengitysteistd, joihin kuuluvat henkitorvi seké keuhkoputket haaroi-
neen (Laitinen — Laitinen 2000: 11). Henkitorvi haarautuu alaosastaan oikeaks ja va-
semmaks pédkeuhkoputkeks (bronchus principalis), joista toinen menee oikeaan ja
toinen vasempaan keuhkoon. Padkeuhkoputket haarautuvat edelleen keuhkoputkiks eli
bronkuksiksi (bronchus), jotka haarautuvat lyhyin valimatkoin yha pienemmiksi keuh-
koputkiksi. (Nienstedt ym. 1999: 266.) Henkitorven jaisojen keuhkoputkien seindméassa
on tukirakenteena rustoa, joka estéa niitéa painumasta kokoon (Sovijarvi — Salorinne
2003: 144). Seindman ruston osuus vahenee asteittain putkien |1&pimitan pienentyessa ja
putkia kutsutaan keuhkoputkiksi (bronchus) niin kauan kuin niiden seindmissa on rusto-
kudogta (Bjalie ym. 1999: 304). Tamén jalkeen alempana tukirakenne muodostuu vain
siledn lihaksen sdikeista (Sovijarvi — Salorinne 2003: 144).

IImatiehyet (bronchiolus), jotka ovat rustottomia ja l8pimitaltaan alle 1 mm, muodostu-
vat pienista keuhkoputkenhaaroista. Ne haarautuvat hengitystiehyiksi (bronchiolus res-
piratorius), joiden seinaméassi on jo joitakin keuhkorakkuloita. Hengitystiehyet haarau-
tuvat edelleen keuhkorakkulatiehyiks (ductus aveolaris) ja ndma pdatyvét keuhkorak-
kuloiden (alveolus pulmonis) muodostamiin keuhkorakkulasékkeihin (sacculus alveola-
ris), joissa varsinainen hengityskaasujenvaihto tapahtuu. (Laitinen — Laitinen 2000: 11—
12)

Suurin osa keuhkokudoksesta muodostuu keuhkorakkuloista eli alveoleista. Kummas-
sakin keuhkossa on noin 150 miljoonaa keuhkorakkulaa ja niiden yhteenlaskettu pinta-
ala on noin 75-80 m?. (Bj&lie ym. 1999: 305.) Keuhkorakkulatiehyiden seindméa muo-
dostuu lahes kokonaan vierekkaisisté keuhkorakkuloista. Runsaasti hiussuonia sisdltava
sidekudos ympéaroi keuhkorakkuloita ja erottaa ne toisistaan. (Laitinen — Laitinen 2000:
20.) Keuhkorakkulan seindméan epiteelisolut ja hiussuonen seindman endoteelisolut seké
niiden valissa sjaitsevat tyvikalvot erottavat ilman ja veren toisistaan. Etéisyys keuhko-
rakkuloissa olevan ilman ja hiussuonissa virtaavan veren vélilla on hyvin lyhyt, keski-
maarin 1 um, mika on yksi edellytys hengityskaasujen nopealle diffuusiolle alveoli-
ilman javeren vdilla. (Bjalie ym. 1999: 305-306.)

Sydamen oikeasta puoliskosta alkavaa ja vasempaan puoliskoon paéttyvaa verenkiertoa
sanotaan keuhkoverenkierroksi. Keuhkoihin kuuluu my6s hengitysteiden verenkierto,

joka verisuonittaa muun muassa keuhkoputkia, keuhkopussia ja keuhkojen hermoja.
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(Laitinen — Laitinen 2000: 15.) Keuhkoverenkierrossa kaasujen vaihtoon osalistuva
vahahappinen veri tulee sydamen oikean kammion pumppaamana keuhkovaltimorunkoa
(truncus pulmonalis) pitkin vasempaan ja oikeaan keuhkovaltimoon (Bjalie ym. 1999:
300). Keuhkovaltimoiden haarat myo6téilevat keuhkoputkien haaroja ja péétyvét samalla
tavoin niiden kanssa pienemmiksi yksikoiks seka lopulta hiussuoniverkostoks keuhko-
rakkuloiden ympérille (Laitinen — Laitinen 2000: 15). (Kuvio 2.) N&issa respiratorisissa
padteyksikoissa tapahtuu veren ja ilman valinen kaasujen vaihto (Sovijarvi — Salorinne
2003: 145).

keuhkovaltimo padtebronkiod

reuhkolaskimo

raspirataringn bronkiol

KUVI1O 2. Respiratorinen pagteyksikko (Sovijarvi — Salorinne 2003).

Keuhkorakkulan pinnan hiussuonissa virtaavan veren hemoglobiini ottaa happea keuh-
korakkulan sisélla olevasta ilmasta ja luovuttaa kudoksista ottamaansa hiilidioksidia
passiivisen diffuusion avulla keuhkorakkuloihin. Keuhkoista hapettunut veri palaa
keuhkolaskimoita pitkin sydamen vasempaan puoliskoon ja jatkaa sielta valtimoita pit-
kin elimistéon ja kudoksiin. Kudoksissa veren hemoglobiini luovuttaa hapen ja ottaa
mukaansa kudosten aineenvaihdunnassa syntynytta hiilidioksidia. Kudoksista vahéhap-
pinen, runsaasti hiilidioksidia sisdltdva veri palaa yl& ja alaonttolaskimoa pitkin sydéa
men oikeaan eteiseen. (Bjdlie ym. 1999: 300.)



2.2 Keuhkojen fysiologia

Keuhkojen pédasiallinen tehtéava on huolehtia hapen ja hiilidioksidin vaihdunnasta eli-
miston ja ulkoilman valilla. Hengitysteiden tehtaviin kuuluvat hengitysilman kostutta-
minen, lammittédminen ja puhdistaminen. Nama toiminnot tapahtuvat suurelta osin yl&
hengitysteissa, joiden pinnalla on limaa erittavia rauhassoluja ja varekarvallisia epitee-
lisoluja. Alahengitystiet taas toimivat hengitysilman kulkureittind nenasté tal suusta
keuhkoihin ja péinvastoin. (Sovijérvi — Salorinne 2003: 143-144.)

Hengityksella eli respiraatiolla tarkoitetaan kaasujen vaihtumista eli hapen siirtymista
ilmasta soluihin ja hiilidioksidin siirtymisté soluista ilmaan (Nienstedt ym. 1999: 259).
Hengitystapahtuma voidaan jakaa neljdan osaan: keuhkotuuletus, kaasujenvaihto alve-
olien ja veren valill&, kaasujen kuljetus veressa ja kaasujenvaihto veren ja kudosten vé
lilla Keuhkotuuletuksella eli ventilaatiolla tarkoitetaan ilman edestakaista kuljetusta
ilmakehan ja keuhkorakkuloiden valilla (Guyton 1987: 294.) Se perustuu rintakehén ja
pallean liikkeiden aiheuttamiin rintaontelon painevaihteluihin (Sovijarvi — Salorinne
2000: 21) jatapahtuu sisdan- ja uloshengityksen avulla.

Sisdanhengityksessa (inspiraatio, inhaaatio) ilma kulkee keuhkoihin siséénhengitysli-
hasten eli pallean ja ulompien kylkivalilihasten avulla. Rintaontelo supistuu ja laajenee
niin, ettd keuhkorakkuloihin muodostuu alipaine. Sen vaikutuksesta ilma virtaa hengi-
tysteiden [&pi keuhkorakkuloihin sekoittuen keuhkoissa jo olevan ilman kanssa. Sisééan-
hengityksen péaétyttya sisddnhengityslihakset veltostuvat ja uloshengitys alkaa. (Sovi-
jarvi — Salorinne 2003: 145.) Uloshengityksessa (ekspiraatio, ekshalaatio) ilma kuljete-
taan ulos keuhkoista ja normaalisti se tapahtuu passiivisesti keuhkokudoksen ja rintake-
hén joustavuuden vaikutuksesta (Bjalie ym. 1999: 300). Keuhkot tuulettavat noin
10 000 litraa ilmaa vuorokaudessa ja samaan aikaan keuhkojen [gpi virtaa noin 5 700
litraa verta. Keuhkojen kautta elimistd saa noin 360—700 litraa happea paivassa samalla
kun noin 290-560 litraa hiilidioksidia poistuu elimistosta. (Sovijérvi — Salorinne 2003:
143.)

Hengityskaasujen vaihto keuhkorakkuloiden ilman ja niitd ympardivien hiussuonien
sisdlla virtaavan veren vdlilla tapahtuu diffuusion avulla (Nienstedt ym. 1999: 278).
Verenkiertojarjestelma kuljettaa diffuntoituneet hengityskaasut elimiston soluihin, joi-

hin ne diirtyvét diffuusion avulla (Bjalie ym. 1999: 246).



2.3 Diffuusio

Diffuusio tarkoittaa molekyylien kulkeutumista suuremman konsentraation alueelta
pienemman konsentraation alueelle (Lundeberg — Lannergren — Ulfendahl — Wester-
bland 1998: 328). Se perustuu kaasujen pyrkimykseen siirtya aina suuremmasta osapai-
neesta pienempaan ja nain kaasujen vakevyyserot veren ja kudosnesteen valilla pyrkivét
tasaantumaan (Bjdlie ym. 1999: 444). Diffuusio kertoo, kuinka paljon alveolinen kalvo
|dpéisee kaasua minuutissa suhteessa kalvon ulkopuoliseen osapaine-eroon (Jonson —
Westling — White — Wollmer 1998: 67). Se on passiivista, el energiaa kuluttavaa kulje-
tusta ja siihen vaikuttavat nelja tekijda: korkea konsentraatioero, joka voidaan ilmoittaa
osapaineen avulla, lyhyt diffuusiomatka, suuri diffuusiopinta-ala ja hyva molekyylien
permeabiliteetti eli [&paisevyys soluvaliseinien 18pi (Lundeberg ym. 1998: 328).

Koska solut kayttavét aineenvaihdunnassaan happea, on alveoli-ilmassa suurempi hap-
piosapaine kuin veressd, joka tulee keuhkoihin sydamen kautta. Tdmén ansiosta happi
diffuntoituu alveoli-ilmasta vereen. Elimiston eri kudosten kudosnesteessa hapen osa-
paine on puolestaan pienempi kuin hiussuonien veressa, joten happi diffuntoituu veresta
soluihin. Tamé& mahdollistaa sen, etta keuhkorakkuloista diffuntoituu koko ajan happea
vereen. Hiilidioksidin osapaine alveoli-ilmassa on huomattavasti suurempi kuin ulkoil-
massa, joten sita diffuntoituu koko ajan veresta keuhkorakkuloihin. (Bjalie ym. 1999:
313.) Hiilidioksidi diffuntoituu 20 kertaa helpommin verestd alveolisen kalvon |&pi
keuhkorakkuloihin kuin happi painvastaiseen suuntaan (Jonson ym. 1998: 67). Alveoli-
nen kalvo, joka erottaa veren ilmasta, on vain noin 1 um:n paksuinen ja se luo matalan
vastuksen kaasujen diffuusiolle (Jonson ym. 1998: 67), jolloin diffuusio on nopeaa véali-
aineiden valilla Kokonaisdiffuusiopinta-ala keuhkorakkuloiden ja kapillaarien vélilla
on noin 70 m?, mika luo omalta osaltaan hyvét edellytykset diffuusiolle. Diffuusio edel-
seka happi etta hiilidioksidi diffuntoituvat yksinkertaisesti solukalvon véaliseinan 18pi.
(Lundeberg ym. 1998: 328.)



3 DIFFUUSIOKAPASITEETTIMITTAUS

Kun halutaan pelkistetysti tutkia keuhkokudoksen kaasujenvaihduntakykyd, kaytetéan
tavallisessa kliinisessa toiminnassa diffuusiokapasiteetin mittausta (Salorinne 2003:
203). Diffuusiokapasiteetin avulla kuvataan kaasujen siirtymistéa keuhkoista verenkier-
toon. Se ilmoittaa, kuinka paljon kaasua on siirtynyt keuhkoista vereen aika- ja paine-
eroyksikkoa kohti. (Sovijérvi — Salorinne 2000: 26.)

3.1 Diffuusiokapasiteetti

Keuhkojen diffuusiokapasiteetilla (D) ilmaistaan hengityskaasun padasya keuhkoista
verenkiertoon. Se on maaritelman mukaisesti minuutissa siirtyneen kaasun tilavuus (V)

jaettuna alveolien (Pa) ja keuhkokapillaarien (Pc) véalisella osapaine-erolla

D|_ = V/ (PA- Pc)

Y ksittéisessa alveolissa diffuusioon vaikuttaa al veoliseinaman paksuus, keuhkokapillaa-
plasmakerroksen paksuus. Punasolussa diffuusiokapasiteettiin vaikuttaa solukalvon 1&
péaisevyys, hemoglobiinin reaktiovakio hapen ja hiilimonoksidin kanssa sek& sekoittu-
neen laskimoveren karboksihemoglobiinin mééra ja veren hemoglobiinipitoisuus. Ko-
konaisdiffuusiokapasiteettiin vaikuttavat néin ollen keuhkotilavuus, veren ja hemoglo-
biinin méaré keuhkokapillaareissa seka ventilaation ja perfuusion keskindinen vastaa-
vuus. (Piirila— Sovijarvi 2006: 566.)

3.2 Mittausmenetelma

Keuhkoista minuutissa vereen siirtyvan kaasun tilavuus (V) on helposti mitattavissa.
Sen sijaan alveolaaristen ja kapillaaristen osapaineiden mittaus on vaikeaa. Erityisesti
keuhkokapillaarien keskimaaraista happiosapainetta el voida suoraan mitata. Téasta syys-
ta kliinisessa toiminnassa mitataan yleensa hiilimonoksidin diffuusiota. Diffuusiokapa-
siteetti voidaan hiilimonoksidin avulla mitata kolmella eri tavalla: kertahengitysmene-
telmalla (single breath), tasapainomenetelmalla (steady state) ja tasapai nottamismene-
telmalla (rebreathing). (Salorinne 2003: 204.) Diffuusiokapasiteettimittauksen kerta-

hengitysmenetelma on yleisin keuhkokudoksen kaasujen vaihdunnan mittaukseen kay-
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tetty kliininen menetelma (Piirila — Sovijarvi 2006: 565), ja kaytdmme sitéd myos tutki-

muksessamme.

Kertahengitysmenetelméssa (single breath) tutkittava hengittéd yhden kerran keuh-
koihinsa kaasuseosta, jossa synteettisen ilman, hapen ja typen lisdksi on pieni maéra
hiilimonoksidia (0,2-0,3 %) seka heliumia (7—10 %) (Jaeger 1998: 3). Keuhkojen dif-

fuusiokapasiteetti kertahengitysmenetelmalla voidaan laskea seuraavan kaavan mukaan:

DLSB = (K X VA/ t) xIn FICO X FAHE/ F|HEX FACO

jossa

Va=Fue/! Fave X (Vin- Vi)

Kaavoissa D g = kertahengitysmenetelmalla mitattu diffuusiokapasiteetti, K = vakio,
Va = aveolaarinen tilavuus, t = hengityksen pidéatyksen kesto, F = sisddn hengitetyn
kaasun osuus, Fa = alveolaarisen kaasun osuus, He = helium, CO = hiilimonoksidi, Vn
= sisédn hengitetyn ilman tilavuus ja Vp, = sisédnhengityksen kuollut tilavuus. (Salorin-
ne 2003: 205.)

3.3 Diffuusiokapasiteettitutkimuksen indikaatiot

Diffuusiokapasiteettimittauksen térkein kliininen merkitys on keuhkokudoksen toimin-
nan selvittdminen. Sita kaytetdan rutiinitutkimuksena etsittaessd hengenahdistuksen tai
muiden keuhko-oireiden syyté ja arvioitaessa keuhkokudoksen sairauden vaikeusastetta,
esimerkiksi keuhkofibroosin, keuhkorakkulatulehduksen tai keuhkolagjentuman (em-
fyseema) yhteydessa Keuhkojen sairauksissa voidaan diffuusiokapasiteettimittaustu-
loksen perusteella méaritella myos sairauden haitta-aste. (Piirila— Sovijarvi 2006: 565.)

3.4 Diffuusiokapasiteettiin vaikuttavat sairaudet

Diffuusiokapasiteetti suurenee fyysisessa rasituksessa, lievassa keuhkovaltimopaineen
nousussa ja polysytemiassa johtuen keuhkoissa olevan veriméadran suurenemisesta (Pii-
rila — Sovijarvi 2006: 566-567), jolloin myds veren hemoglobiinipitoisuus kasvaa
(HUSLAB Tutkimusohjekirja 2006). Diffuusiokapasiteetti pienenee keuhkolag entuma-
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taudissa ja keuhkoparenkyymin fibroottisissa tai tulehduksellisissa sairauksissa padosin
alveolien ja kapillaarien vaurioitumisesta tal puuttumisesta johtuen. Se pienenee myo6s
keuhkoemboliassa kapillaarien verenkierron estymisen seurauksena. Pienentynyt sydéa
men minuuttivolyymi pienentéd verivolyymikomponenttia ja anemia pienentéd hiili-
monoksidin ja hapen sitoutumiskapasiteettia vereen, mink& seurauksena diffuusiokapa-
Siteetti pienenee. (Piirila— Sovijarvi 2006: 567.)

Diffuusiokapasiteetti laskee myds diffuuseissa interstitiaalisissa eli soluvéleissi sijaitse-
vissa keuhkosairauksissa, kuten fibrosoivassa ja allergisessa alveoliitissa seka infektioi-
den atheuttamissa intertitiaalisissa tulehdusreaktioissa. Nama taudit aiheuttavat intersti-
tiumin eli solujen vdlitilan paksuuntumista ja jaykistymista, jolloin diffuusiomatka pite-
nee, diffuusiokapasiteetti laskee ja hengitystyo lisdantyy. (Sovijarvi — Mamberg 2003:
282.) Naissd sairauksissa myods diffuusiopinta-ala saattaa pienentyd, mik& pienentééa
diffuusiokapasiteettia. Tupakoinnin seurauksena kehittyva emfyseema lagjentaa ja vé-
hentéd alveoleja, pienentéd keuhkokapillaaristoa ja siten myo6s diffuusiopinta-alaa.
Keuhkoverekkyytta lisddvét sairaudet, esimerkiksi lieva sydamen vajaatoiminta alku-
vaiheessaan, voivat aiheuttaa tavallista suuremman diffuusiokapasiteettiarvon. Naiden
sairauksien kroonisessa vaiheessa mitataan usein pienia diffuusiokapasiteettiarvoja,
mink& gjatellaan johtuvan kehittyvéasta fibroosista. (Salorinne 2003: 206.) Keuhkofib-
roosissa keuhkokudos korvautuu vahitellen sidekudoksella ja sen seurauksena keuhko-
jen kyky hapettaa verta heikkenee (Mustajoki 2006).

Voimakas keuhkovaltimopaineen nousu tai syddmen vgaatoiminta vaikuttavat pitkalla
aikavdlilla diffuusiokykyyn pienentdvasti alveoliseindman paksuuntumisen ja keuhko-
kapillaariston veritilavuuden pienentymisen kautta. Diffuusiokapasiteetti voi suurentua
lievasti suurentuneen keuhkovaltimopaineen johdogta tai toisaalta keuhkoverenvuodon
yhteydessi suurentuneesta keuhkokudoksen hemoglobiinipitoisuudesta johtuen. (Piirila
— Sovijarvi 2006: 567.)

3.5 Diffuusiokapasiteettitutkimuksen preanalytiikka ja vasta-aiheet

Koska usesat tavalliseen elamédan kuuluvat seikat voivat muuttaa diffuusiokapasiteetin
hetkellista arvoa, tulisi mittaustilanne vakioida hyvin. Ennen tutkimusta potilaan tulee
olla kaksi tuntia ilman kahvia, teetd, kolajuomia ja muita piristavia aineita sekéa hanen

tulis valttéa raskaan aterian syontia. My6s alkoholin kayttoa tulisi vélttaa puolitoista
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vuorokautta ennen mittausta, koska se saattaa vaikuttaa keuhkoputkistoon ja hengityk-
seen ja héiritd nain oikean tutkimustuloksen saamista. (HUSLAB Tutkimusohjekirja
2006.) Ennen diffuusiokapasiteettitutkimusta potilaan olisi lopetettava tupakointi vahin-
taén nelja tuntia ennen mittausta, koska hiilimonoksidin puoliintumisaika verestd ilmaa
hengitettdessa on noin viis ja puoli tuntia (Salorinne 2003: 204). Potilas voi jatkaa ta-
vanomaista ladkitystaan, jos lahettava |adkéri ei toisin toivo (Haapalahti 2007). Mittaus-
ta e pitais tehda heti fyysisen ponnistelun jalkeen, koska se saattaa hetkellisesti paran-
taa keuhkojen verekkyytté. Potilaan tulisi istua rauhallisesti tutkimusosastolla vahint&éan
15 minuuttia ennen tutkimuksen alkua. (HUSLAB Tutkimusohjekirja 2006.) Ennen
tutkimusta my6s potilaan pituus ja paino mitataan, koska ne vaikuttavat viitearvoihin
(Kinnula 2000: 196).

Mittausta e yleensa ole syyta tehda akuutin keuhkoinfektion tai astman pahenemisvai-
heen aikana, ellei erityisesti haluta tutkia niiden aiheuttamaa héiriéta (Salorinne 2003:
204). Diffuusiokapasiteettitutkimusta ei voida kéytanntssa tehda, mikai keuhkojen ti-
lavuudet ovat erittdin matalat (Maclntyre ym. 2005: 725). Tutkittavan vitaalikapasitee-
tin taytyy ollavahintéan 1,2-1,3 litraa, jotta diffuusiokapasiteettimittauksessa vaadittava
ndytemaard olis riittava (Honkala 2007a).

3.6 Diffuusiokapasiteettitutkimuksen suoritus

Diffuusiokapasiteettitutkimuksen alussa potilaalta mitataan keuhkojen tilavuus €li vitaa-
likapasiteetti (VC) maksimaalisen ulos- ja sisddnhengityksen avulla (Diffuusiokapasi-
teetti, single breath menetelmad 2006). Mitatun vitaalikapasiteetin avulla laite laskee
diffuusiokapasiteettimittauk sessa annettavan testikaasun méaaran (Honkala 2007a).

Taman jalkeen potilas puhaltaa keuhkot tyhjiksi ja hengittéa nopeasti testikaasua keuh-
koihinsa 90 % mitatun vitaalikapasiteetin maarasta (Haapalahti 2007: 2). Sisdanhengi-
tyksen jalkeen han pidéttaa hengitystdan noin 10 sekuntia, jonka aikana kaasuseoksen
helium jakaantuu tasaisesti potilaan keuhkoihin ja hiilimonoksidi diffuntoituu vereen
kapillaarikalvon 18pi (Jaeger 1998: 3). Hengityksen pidatyksen jalkeen potilas puhataa
ulos ndyteputken I&pi (Honkala 2007b: 4). Mitd enemman hiilimonoksidia on siirtynyt
hengityksen pidatyksen aikana keuhkorakkuloista verenkiertoon, sitd suurempi on dif-
fuusiokapasiteetti (Piirila — Sovijarvi 2006: 566). (Kuvio 3.) Tutkimuksessa tulisi tehda
vahintéén kaksi, mutta ei enempéaé kuin viisi DLCO -mittausta (Jensen — Crapo 2003:
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777) ja hyvaksyttyjen diffuusiokapasiteettimittausten véalisen eron tulisi olla alle viisi
prosenttia (Haapalahti 2007: 2). Puhalluksien vélissa pitais olla vahintéan neljan mi-
nuutin tauko (Maclntyre ym. 2005: 726). Tutkimuksen suoritus on tarkemmin kuvattu

liitteessa 1.

N .
f
7Ty 3 b
() |
™
| | l
|I II'| I R:-I
Splrarmatriakayed | | IIIII |
= - ! 1M
TAY .'r \ { | ! I'- .-'{ !- /
Y v | ! ) :
L ! L e
= /_.' \,
'\\\

- B 0 -

s e

Srantey Lo e Ly
BT 7, S v 2 O eob Bany
=, ST a2l o
° He

*CO

KUVIO 3. Diffuusiokapasiteettimittauksen suorittaminen. A = Potilas hengittaa sisdan
tekstikaasua, joka sisdltéa hiilimonoksidia ja heliumia, B = Potilas pidéttéa hengitystéan
10 sekuntia, C = Potilas puhaltaa ulos, mitataan kaasukonsentraatiot ja lasketaan DLCO.
(Piirila— Sovijarvi 2006.)

Hiilimonoksidilla tehty diffuusiokapasiteettitutkimus (DLCO) vaatii suorittgjan asian-
tuntemusta ja yksityiskohtien huomioimista seka tutkimusta suoritettaessa etta tuloksia
hyvaksyttéessd. Hengityksen pidétyksen on tapahduttava ilman ponnistusta ja ulospu-
halluksen on oltava reipas edustavan kaasunaytteen saamiseksi uloshengityksen oikeas-
sa vaiheessa. (Jensen — Crapo 2003: 777.)

3.7 Diffuusiokapasiteettitutkimuksessa mitattavat suureet

Diffuusiokapasiteettitutkimuksessa mitataan heliumin laimentumista ja hiilimonoksidin
méaaran pienentymista. Niista voidaan laskea diffuusiokapasiteetti (DLCO) ja keuhkojen
efektiivinen alveolaarinen tilavuus (VA) sekd gspesifinen diffuusiokapasiteetti
(DLCO/VA). Lisdksi lasketaan keuhkojen tilavuudet (TLC, RV, FRC) ja mitataan vitaa-
likapasiteetti (VC). (Diffuusiokapasiteetti, single breath menetelmé 2006.) DLCO laske-
taan hiilimonoksidin maaran pienentymisen avulla ja efektiivinen alveolaarinen keuhko-
tilavuus heliumin laimentumisen avulla. Suhde DLCO/V A ilmoittaa, kuinka paljon dif-
fuusiokapasiteetti on yhté litraa kohti laskettuna. Se ilmoitetaan mitattua efektiivista
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alveolaarista tilavuutta kohti, jotta voidaan eliminoida keuhkojen koogta johtuvien vaih-
teluiden vaikutus itse diffuusiokapasiteettiarvoon. Tutkimuksessa lasketaan myds he-
moglobiinilla korjattu diffuusiokapasiteetti (DLCOc), koska veren hemoglobiinipitoi-
suus vaikuttaa keuhkojen diffuusiokapasiteettiin. (Sovijarvi 2007: 469-470.) Mitattavat
suureet on esitetty taulukossa 1.

TAULUKKO 1. Diffuusiokapasiteettimittauksessa mitattavia suureita.

DLCO Keuhkojen diffuusiokapasiteetti (mmol/min/kPa)

DLCOc Hemoglobiinikorjattu diffuusiokapasiteetti (mmol/min/kPa)
VA Efektiivinen alveolaarinen tilavuus (1)

DLCO/NVA | Spesifinen diffuusiokapasiteetti (mmol/min/kPall)

TLC Keuhkojen kokonaiskapasiteetti (1)

RV Jaanndsilmatila (1)

FRC Toiminnallinen jd8nnodskapasiteetti (1)

VC Vitaalikapasiteetti (1)

4 TUPAKOINNIN VALITON VAIKUTUS DIFFUUSIOKAPASITEETTIIN

Tupakansavun yksi pddaineista on hiilimonoksidi (CO), jota syntyy orgaanisten ainei-
den palaessa. Hiilimonoksidia esiintyy myos ilmakehassd, mutta sitd elimistoon sitou-
tuva méaré on erittéain alhainen verrattuna tupakansavusta saatavaan maaréan. (Huovi-
nen 2004: 50.) Hiilimonoksidi sitoutuu veren punasolujen hemoglobiiniin muodostaen
karboksihemoglobiinia (COHb) (Stryer 1981: 85). Nain ollen hemoglobiiniin sitoutu-
neet hiilimonoksidimolekyylit estavét hapen ja diffuusiokapasiteettimittaustilanteessa
hengitetyn hiilimonoksidin kiinnittymisen hemoglobiiniin. Tupakoinnista johtuvalla
veren suurentuneella karboksihemoglobiinipitoisuudella on siis valiton diffuusiokapasi-
teettia pienentava vaikutus (Piirila— Sovijérvi 2006: 567).

Karboksihemoglobiinin myrkyllisyys perustuu siihen, etta se sitoutuu veressa happea
kuljettavaan hemoglobiiniin noin 200 kertaa happimolekyylid herkemmin aiheuttaen
hapenpuutetta (Vierola 2004: 59). Hapenpuute johtuu siitd, ettei hemoglobiini pysty
sitomaan yhté aikaa happea ja hiilimonoksidia (Mustonen 2007). Elimistd pyrkii kor-

jaamaan hakamyrkytyksen aiheuttaman hapenpuutteen lisédmalla punasolujen tuotantoa
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ja nostamalla sydamen lyontitiheytta (Huovinen 2004: 50), mika taas omalta osalta véé-

ristda diffuusiokapasiteettiarvoa.

Sisaltdd 2—6 prosenttia hiilimonoksidia, mutta sen sisdanhengityspitoisuus laimenee noin
0,045 prosenttiin. Tupakoitsijoiden veren karboksihemoglobiinin keskiarvo on 2-5 pro-
senttia. Runsaasti tupakoivilla voi karboksihemoglobiinin osuus kuitenkin nousta 15
prosentin tasolle, jos ympéristoaltistuskin on suuri. (Hanhijarvi — Kolonen — Tuomisto
1986: 16-18.)

5 HAKAMITTAUS

Hiilimonoksidiarvon mittaaminen uloshengitetysta ilmasta on yleisin kaytetty epasuora
menetelma hiilimonoksidiarvon saamiseksi. Tala menetelmdlla saadaan valittomét ja
luotettavat tulokset. (Chatkin — Fritscher — de Abreu — Cavalet-Blanco — Chatkin —
Wagner — Fritscher 2006: 37.)

Hakamittari on yksinkertainen puhallusmittari, joka toimii alkometrin tapaan. Se mittaa
nopeasti ja tarkasti uloshengityksen hakapitoisuuden, jolloin myds veren karboksihe-
moglobiinipitoisuuden prosentuaalinen osuus saadaan selville. (Huovinen 2004: 51.)
Tutkimuksessamme kayttamamme Micro CO -mittarin toiminta perustuu elektrokemial-
liseen polttoainesoluun. Solun toiminta perustuu hiilimonoksidin reagointiin elektrolyy-
tin kanssa yhdessa elektrodissa ja hapen kanssa toisessa elektrodissa. Reaktio saa aikaan
hiilimonoksidikonsentraatiota vastaavan maddran sahkdvirtaa. Mikroprosessori tyostéa
elektrokemiallisen solun tuottaman uloshengityskaasun huippukonsentraatiopitoisuuden
ja néyttda sen mittarin nestekidendyttssa. Mittari osoittaa prosentuaalisen karboksihe-
moglobiinin maéran seka hiilimonoksidiarvon ppm-yksikkdna (parts per million). (Mic-
ro Medical 2007: 2.)

Veren karboksihemoglobiinipitoisuus (%6COHb) on normaaliolosuhteissa 0,3-0,8 %.
Liikenteestd, passiivisesta tupakoinnista ynna muista kaasuista saatu hiilimonoksidi voi
nostaa karboksihemoglobiinipitoisuuden 1-2 prosenttiin. Saénnollisesti tupakoivilla

veren karboksihemoglobiinipitoisuus on 5-10 % ja ketjupolttgjilla veren karboksihemo-
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globiinipitoisuus on jopa 20 %. (Huovinen 2004: 51.) Taulukossa 2 on esitetty Micro
CO -mittarin antamat tavallisimmat CO-arvot ja niiden vastaavat prosentuaaliset kar-

boksihemoglobiiniarvot seké& henkilén tupakoinnin méaré.

TAULUKKO 2. Micro CO -mittarin antamat tavallisimmat CO-arvot.

CO (ppm) %COHDb Kulutus

0-6 0-1 Ei tupakoija

7-10 1.1-1.6 Tupakoi vahan

11-20 1.8-12 Tupakoi paljon

20 + >12 Tupakoi erittéin paljon

6 AIKAISEMMAT TUTKIMUKSET

Monet tutkimukset ovat jo kauan osoittaneet, etta tupakointi alentaa diffuusiokapasiteet-
tiarvoa. Erityisesti tupakoitsijoiden veren kohonneen karboksihemoglobiiniarvon on
osoitettu vaikuttavan diffuusiokapasiteettiin. Monen tutkimuksen mukaan veren COHb-
arvot ovat olleet korkeampia tupakoivilla kuin tupakoimattomilla henkil6illa. Juuri t&
man takia monissa tutkimuksissa, joissa kasitellaan tupakoinnin vaikutusta diffuusioka
pasiteettitulokseen, suositellaankin, etta diffuusiokapasiteettitulos tulisi korjata karbok-
sithemoglobiinitason mukaan tupakoivilla potilailla. Alla olemme esitelleet aikaisempia
tutkimuksia, jotka liittyvét tutkimusaiheeseemme. Y hteenveto alla esitetyista tutkimuk-
sista loytyy liitteesta 2.

6.1 Tupakoinnin ja karboksihemoglobiinikonsentraation vaikutus diffuusiokapasiteet-
titulokseen

Ganse, Ferrisja Cotes julkaisivat vuonna 1972 tupakointia ja diffuusiokapasiteettia kos-
kevan tutkimuksen. He tutkivat tupakoivia, tupakoinnin lopettaneita ja tupakoimattomia
henkil6itd, joiden diffuusiokapasiteettituloksia vertailtiin. Tulokseksi he saivat, etta tu-
pakointi aiheuttaa hiilimonoksidilla tehdyn diffuusiokapasiteettimittauksen tulokseen
alenemaa kapillaarien veritilavuuden muutoksen takia. Tdman pohjalta he ehdottivat,
ettd tupakointi pitéis ottaa huomioon DLCO-tulosta laskettaessa. (Ganse — Ferris —
Cotes 1972: 30.)
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Muutamaa vuotta my6hemmin Frans, Stanescu, Veriter, Clerbaux ja Basseur havaitsivat
tutkimuksessaan, ettd DLCO ja sen osakomponentit ovat merkittévasti alentuneita tupa-
koitsijoilla seka levossa etta rasituksessa. He totesivat, ettd kohonnut veren COHb-arvo
vaikutti tupakoitsijoilla vitaalikapasiteetin alenemiseen, mutta ettet DLCO:n ja
DLCO/VA:n dentuminen johtuisi veren karboksihemoglobiinipitoisuudesta vaan keuh-
kojen anatomisista vioista, muun muassa emfyseemaisen luonteen mahdollisuudesta ja
keuhkomembraanin muuttumisesta. (Frans —Stanescu — Veriter — Clerbaux — Basseur
1975: 165.)

Vuonna 1979 Mohsenifarin ja Tashkinin totesivat tutkimuksensa pohjalta, etta korkeat
veren karboksihemoglobiiniarvot haittaavat hiilimonoksidin  kuljetusta alveolaari-
kapillaarikalvon I8pi diffuusiokapasiteettitutkimuksen aikana. He tutkivat veren eri kar-
boksihemoglobiinikonsentraatioiden vaikutuksia mitattuun diffuusiokapasiteettitulok-
seen. Tutkimus tehtiin 19 terveelle ja tupakoimattomalle henkil6lle, joiden veren
COHb-konsentraatiot saatiin aikaiseksi hengittdmalla 0,01 % hiilimonoksidia Tissot
Gasometer -laitteesta noin 10 minuutin gan. Tutkittavien COHb-arvot mitattiin hiili-
monoksidioksimetrilla Tutkimuksessa havaittiin, ettd DLCO oli merkittavasti alhai-
sempi henkil6illa, jotka olivat hengittaneet hiilimonoksidia kuin henkil6illg, jotka eivét
olleet hengittdneet hiilimonoksidia. Tutkijat totesivat myos, etta COHb-korjaamaton
diffuusiokapasitesttitulos vahentyi virheellisesti noin yhden prosentin perusarvosta jo-
kaista veren karboksihemoglobiiniprosentin nousua kohden. Tamén he arvioivat johtu-
van ventilaatio-perfuusio epasuhdasta tai tupakan aiheuttamista keuhkojen rakenteelli-
sista muutoksista. Toinen syy matalaan arvoon heidan mielestéén on diffuusiokapasitee-
tin niin sanottu valevéaheneminen, mik& johtuu siitd, etta erityisesti tupakoitsijoiden kor-
keat veren COHb-konsentraatio- ja hiilimonoksidiosapainearvojen vaikutukset on jétet-
ty huomioimatta. Tutkimuksen yhteenvetona tutkijat suosittelevat, etté joko veren kar-
boksihemoglobiinikonsentraatio tai hiilimonoksidiosapaine mééritettdisiin  DLCO-
tutkimuksen yhteydessi henkil6iltg, joilla on todenndkoisesti kohonnut veren karboksi-
hemoglobiiniarvo. (Moshenifar — Tashkin 1979: 185-186.)

Sansores, Pare ja Abboud tutkivat vuonna 1992 tupakoinnin akuuttia vaikutusta dif-
fuusiokapasiteettitutkimuksen tulokseen. He tutkivat 12 tupakoitsijaa, joille tehtiin mit-
taus ennen ja jalkeen tupakoinnin. Ennen tutkimusta tutkittavat saivat tupakoida rajoit-

tamattomasti, minka jalkeen heilta mééritettiin veren karboksihemoglobiiniarvo. Tulok-
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seks he saivat, etté vitaalikapasiteetissa ja diffuusiokapasiteetissa oli hienoista laskua
hemoglobiinin ja karboksihemoglobiinin taustapaineen korjauksen jalkeen. Heidan mu-
kaansa tama viittaa siihen, etté hiilimonoksidin siséanhengitys aiheuttaa suoria vaiku-
tuksia diffuusiokapasiteettiin vahentamall& vitaalikapasiteettia. Liséksi he totesivat, etta
voimakas tupakointi aiheuttaa heikkoa laskua diffuusiokapasiteetissa jopa karboksihe-
moglobiinikorjauksen jalkeen. Heidan mukaansa diffuusiokapasiteetin aleneminen saat-
taa johtua osaks hiilimonoksidin tai anemian vaikutuksista. (Sansores — Pare — Abboud
1992: 951.)

Lauri Karhuméen vuonna 1993 julkaiseman tutkimuksen yhtena tarkoituksena oli selvit-
téa tupakoinnin vaikutusta veren karboksihemoglobiinin méaréan. Tutkimuksessa oli
mukana 336 50-69 -vuotiasta tupakoivaa miestd. Tutkittavien diffuusiokapasiteetti mi-
tattiin Morganin Transfer Model C -laitteella ja diffuusiokapasiteettiarvot korjattiin ve-
ren karboksihemoglobiiniarvon mukaan. Tutkimuksessa selvisi, ettd COHb-arvo oli
keskim&arin sitd matalampi, mita pidempi tupakointitauko oli ennen néytteenottoa. Han
havaitsi, ettd COHb-tasoon vaikutti merkityksellisesti vain tupakointitauon pituus elka
inhaloinnillatail paivittaisella savukemaéralla ollut merkitysta siihen. (Karhumaki 1993:
43-44, 80, 93.)

6.2 Hakamittarin kaytto uloshengitetyn hiilimonoksidipitoisuuden maarittémisessa

West tutki 1980-Iuvulla hengityksen pidéatyksen keston vaikutusta keuhkoista poistuvan
hiilimonoksidin konsentraatioon tupakoitsijoilla. Tutkimuksessa mééritettiin hengityk-
sen pidatysajan vaikutusta uloshengityksen hiilimonoksidiarvoihin. Tutkimuksessa kay-
tettiin seitsemaa eripituista hengityksen pidétysaikaa, joita olivat valiton ulospuhallus ja
puhallukset 5, 10, 15, 20, 25 ja 30 sekunnin hengityksen pidatyksen jalkeen. Ennen hii-
l[imonoksidiarvon mittaamista tutkittava hengitti keuhkot tayteen ilmaa ja pidétti hengi-
tystéan maardtyn gjan, minka aikana hiilimonoksiditaso tasoittui alveolaari-ilman ja
veren valilla Taman jalkeen tutkittava puhalsi laitteeseen (Ecolyzer), jolla mitattiin
uloshengityksen hiilimonoksidiarvo. West havaitsi, ettd hiilimonoksidikertyméa kasvoi
jarjestelmallisesti aina 25 sekunnin hengityksenpidétyksen kestoon asti, minka jakeen
Se tasaantui. Tasta West péétteli, ettéd mitattaessa uloshengityksen CO-konsentraatiota,
hengityksen keston tulisi olla vahintdan 20 sekuntia. (West 1984: 307-308.)
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Chatkinin ja kumppaneiden vuonna 2006 tekeman tutkimuksen yks tarkoitus oli ver-
tailla uloshengitettyja hiilimonoksidiarvoja tupakoivilla ja tupakoimattomilla potilailla
Uloshengitetyn hiilimonoksidiarvon he mittasivat Micro Medicalin valmistamalla Micro
CO -mittarilla. Tutkimuksessa potilas hengitti syvdan sisdan ja pidatti hengitystéén 20
sekuntia, mink& jalkeen han puhalsi hdkamittariin. Hakamittaus tehtiin tupakoitsijoille
viimeistdan kahden tunnin kuluttua tupakoinnista. Tutkimuksessa oli 239 (61 %) tupa
koivaa ja 154 (39 %) tupakoimatonta tutkimushenkil6d Chatkinin ja kumppaneiden
saamat tulokset erosivat merkittavasti tupakoivien ja tupakoimattomien potilaiden valil-
& Tupakoitsijoiden ryhméssa hékaarvojen keskiarvo oli 14.7 £ 9.4 ppm ja tupakoimat-
tomien ryhméssa 4.3 + 2.5 ppm. Heidan tutkimuksessaan paivassa poltettujen savukkei-
den maardlla ja hiilimonoksidiarvolla oli merkittava positiivinen yhteys. (Chatkin ym.
2006: 37-38.)

7  TUTKIMUSONGELMAT

Teimme opinndytetydmme Helsingin ja Uudenmaan sairaanhoitopiirin Meilahden Klii-
nisen fysiologian laboratoriolle. Tydn tavoitteena oli selvittdd, onko tarpeellista tehda
tupakoiville potilaille hiilimonoksidin avulla mitattuun kertahengitysdiffuusiokapasi-
teettimittauksen tulokseen korjaus hiilimonoksiditaustapitoisuuden mukaan huolimatta
Sitd, ettd ohjeen mukaista tupakointirajoitusta ennen tutkimusta on noudatettu. Saadak-
semme lagjempaa nakokulmaa hiilimonoksiditaustapitoisuuden korjauksesta dif-
fuusiokapasiteettimittauksen yhteydessa, 1&hetimme kyselylomakkeen Suomen yliopis-
to- ja keskussairaaloihin (liite 3) ja Pohjoismaiden suurimpiin sairaaloihin (liite 4 ja5).
Kyselylomakkeella kartoitimme, missa Suomen yliopisto- ja keskussairaaloissa ja Poh-
joismaiden suurimmissa sairaaloissa kyseista korjausta tehdaan diffuusiokapasiteettimit-

tauksen yhteydessa.

Tutkimusongelmat:

1. Milloin on tarpeellista tehda tupakoiville potilaille hiilimonoksidin avulla mitattuun
kertahengitysdiffuusiokapasiteettitulokseen  korjaus hiilimonoksiditaustapitoisuuden
mukaan, vaikka ohjeen mukaista tupakointirajoitusta on noudatettu ennen tutkimusta?
2. Missa Suomen yliopisto- ja keskussairaaloissa ja Pohjoismaiden suurimmissa Sairaa-
loissa tehdddn hakamittaus diffuusiokapasiteettitutkimuksen yhteydessa ja korjataan

diffuusiokapasiteettitulos hiilimonoksi ditaustapitoisuuden mukaan?
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8 TUTKIMUKSEN ETIIKKA

Tutkimuksemme kvantitatiivinen osa, potilastutkimus, kuuluu |&&ketieteellisesta tutki-
muksesta annetun lain (488/1999) piiriin (Helsingin ja Uudenmaan sairaanhoitopiirin
kuntayhtyma 2007) ja tutkimuksemme aloittamisen edellytyksend oli eettisen toimikun-
nan antama puoltava lausunto. Taman saimme Helsingin ja Uudenmaan sairaanhoitopii-
rin sisdtautien eettiseltad toimikunnalta kesdkuussa 2007. Tutkimuksemme kvalitatiivi-
nen 0sa, kyselytutkimus, e tarvinnut eettisen lautakunnan lupaa, koska se ei kuulunut
|a8ketieteel lisesta tutkimuksesta annetun lain piiriin.

Tutkimuksemme eettinen ndkdkulma pohjautuu Helsingin ja Uudenmaan sairaanhoito-
piirin kuntayhtyman (2007) julkaisemassa teoksessa Tutkijan opas |a8ketieteellisen tut-
kimuksen eettisesta kasittelysta kuvattuun tutkimuksen etiikkaan. Siiné kerrotaan muun
muassa, etta tutkimuksessa tulee kunnioittaa ihmisarvon loukkaamattomuuden ja tutkit-
tavan itsemaardamisoikeuden periaatteita ja tutkittavan etu ja hyvinvointi on asetettava
tutkimuksen etujen edelle. Nama eettiset nakokohdat otimme huomioon tutkimuksem-

me suunnittelu- ja toteutusvaiheessa.

9 TUTKIMUKSEN SUORITTAMINEN

Tutkimuksessamme potilaat tulivat 188karin l&hetteelld diffuusiokapasiteettitutkimuk-
seen Meilahden Kliinisen fysiologian laboratorioon. Ennen varsinaista diffuusiokapasi-
teettitutkimusta potilailta, jotka halusivat osallistua tutkimukseemme, mitattiin hiili-
monoksidiarvo hakamittarilla. Kuvio 1 osoittaa tutkimuksemme kulun. Potilailta pyy-
tamamme suostumuslomake |6ytyy liitteestd 6 ja diffuusiokapasiteettitutkimuksen suo-
ritus on esitetty tarkemmin liitteessa 1.
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KUVI0 8. Tutkimuksemme kulku (Stenborg 2007).

9.1 Tutkimushenkilt

Tutkimusaineiston kerdysvaiheessa (6.7-22.8.2007) diffuusiokapasiteettitutkimuksessa
ké&vi 229 potilasta, joista 41 tupakoi. Potilaiden valintakriteering oli, etta he tupakoivat
ja tupakoivan potilaan maaritelmaksi riitti, etta potilas itse sanoi tupakoivansa. Naista
41 tupakoivasta potilaasta yksi kieltaytyi tutkimuksestamme ja viitta muuta potilasta ei
kiireen takia pystytty ottamaan tutkimukseemme mukaan, joten lopullinen tutkittavien
potilaiden méara oli 35.

Potilaiden tullessa diffuusiokapasiteettitutkimukseen kysyimme heidéan halukkuuttaan
osallistua tutkimukseemme, jossa helille tehtdisiin uloshengityksen hiilimonoksidimitta
us diffuusiokapasiteettitutkimuksen yhteydessd. Lisdks kysyimme heidan suostumus-
taan kayttdd heidan tuloksiaan tutkimuksessamme. Halukkaille potilaille annoimme

informatiivisen suostumuslomakkeen (liite 6), jolla he suostuivat vapaaehtoisina tutki-
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mukseemme ja antoivat Kirjallisesti luvan, etta ssamme kayttéa heidan tutkimustuloksi-
aan opinndytetydssamme. Allekirjoitettu suostumuslomake oli myos meille varmistus
Sitd, etta potilas oli ymmartanyt, mita hanelle tullaan tekeméan ja mihin hanen tutki-
mustuloksiaan tultaisiin kayttamaan. Lisaksi kerroimme potilaille, etta kéasittelemme
saadut tutkimustulokset luottamuksellisesti ja ettel julkaistuista tuloksista ilmene heidan
henkilollisyytensa.

9.2 Tutkimuksessa kaytetyt laitteet ja niiden vakiointi

Tutkimuksessamme kaytimme Jaegerin MasterScreen PFT -diffuusiokapasiteettilaitetta
(versio 4.3), Micro Medicalin Micro CO -hdkamittaria ja HemoCue Oy:n Hemocue-
hemoglobiinimittaria Kyseiset laitteet sjaitsevat Meilahden kliinisen fysiologian labo-
ratoriossa, jossa suoritimme potilasmittaukset.

Diffuusiokapasiteettilaite vakioitiin kahdesti paivassa. Ensin laitteeseen syGtettiin vallit-
sevat olosuhteet, joita olivat ilmanpaine, suhteellinen kosteusprosentti ja lampétila,
mink& jalkeen laitteelle tehtiin tilavuus- ja kaasuvakiointi. Micro CO -hdkamittari oli
kalibroitu valmiiks tehtaalla, joka huolehtii my6s laitteen maéréaikaisvakioinnista

jakahdellareagenssilla, jotkaolivat tasoa matala ja normaali.

9.3 Tutkimuksen suoritus

Potilaan tullessa tutkimukseen hanen henkildllisyytensa tarkistettiin ja selvitettiin, oliko
han noudattanut tutkimuksen edellyttamid esivalmisteluohjeita. Tutkimuksemme kan-
nalta tarkeimmét esitiedot olivat milloin potilas oli tupakoinut viimeisen savukkeen,
monta vuotta han oli tupakoinut ja monta savuketta han tupakoi péivassa. Taman jal-
keen potilaalta mitattiin pituus ja paino, jos edellisesta mittauksesta oli yli vuosi. Myds
hemoglobiiniarvo mitattiin pikamittarilla, jos potilaan tiedoista ei ilmennyt alle kuukau-
den vanhaa arvoa tai potilaan tilassa oli tapahtunut hemoglobiiniarvoon olennaisesti
vaikuttava muutos. Potilaan sormenpdd puhdistettiin 80 % etanolilla, mink& jalkeen

otettiin kapillaarindyte kertakayttolansetilla. Nayte analysoitiin hemoglobiinimittarilla

Seuraavaks potilaalta mitattiin hékdpitoisuus hakamittarilla (Kuvio 4.). Potilasta pyy-
dettiin huuhtelemaan suu kraanavedella. Mittauksessa potilasta kehotettiin vetamaan
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keuhkot tayteen huoneilmaa ja pidattamaan hengitystéan 10 sekuntia, minka jalkeen han
puhalsi hakamittariin hitaasti ja rauhallisesti. Mittaus suoritettiin kaksi kertaa ja niiden
valilla laitteen ja suukappaleen valissé oleva kostunut adapteri vaihdettiin. Vakioimme
hengityksen pidétysajan 10 sekuntiin kaikkien potilaiden kohdalla, jotta kaikki tutki-
mukseen osallistuvat potilaat pystyivét suoriutumaan hengityksen pidatyksesta.

KUVIO 4. Hakamittaukseen tarvittavat valineet. A=Suun huuhteluvesi, B=Adapteri,
C=Suukappale, D=Hakamittari (Matikainen 2007).

Ennen diffuusiokapasiteettitutkimusta potilaalle kerrottiin tutkimuksen kulku ja annet-
tiin ohjeet puhallusta varten. Potilasta pyydettiin istuutumaan tuolille tukevasti selké&
suorana ja hanelle asetettiin nenan sulkija nendan ja suukappal e suuhun siten, etta huulet
asettuivat tiiviisti suukappaleen ympérille.

Diffuusiokapasiteettitutkimus aloitettiin keuhkojen tilavuuden mittaamisella, jossa le-
pohengityksen tasaannuttua potilas puhalsi normaalista uloshengityksesta keuhkot rau-
hallisesti tyhjiksi ja sen jalkeen veti ne tayteen. Seuraavaksi mitattiin diffuusiokapasi-
teetti, jossa potilas puhalsi |epohengityksestéa keuhkot yht&jaksoisesti tyhjiks ja veti ne
reippaasti tayteen testikaasua, kunnes 90 % alussa mitatusta vitaalikapasiteetista oli saa-
vutettu. Taman jalkeen potilas pidétti hengitystddn 10 sekuntia ja puhalsi keuhkot tyh-
Jiksi. Mittaus suoritettiin kaksi kertaa, mutta jos kahden puhalluksen valinen ero DLCO-
arvossa oli yli 5 %, tehtiin lisAmittauksia. Niita el kuitenkaan tehty enempéa kuin viisi.
puhallus, pidettiin puhallusten véalissa neljan minuutin tauko. Noudatimme tutkimuk ses-
samme Meilahden kliinisen fysiologian laboratorion sen hetkisi& ohjeita
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Mittausten jalkeen tulostimme jokaisen potilaan diffuusiokapasiteettitulokset, joista
laskimme heidan karboksihemoglobiinikorjatun diffuusiokapasiteettiarvon (DLCOco)

seuraavan kaavan mukaan:

DLCOco = DLCOc x (1+[%COHK/100])

Kaavassa DLCOco = hemoglobiini- ja karboksihemoglobiinikorjattu diffuusiokapasi-
teettiarvo, DLCOc = hemoglobiinikorjattu diffuusiokapasiteetiarvo ja %COHb = pro-
sentuaalinen karboksihemoglobiiniarvo. Kaava korjaa seka hiilimonoksiditaustapaineen
ettd karboksihemoglobiinin aiheuttaman anemiavaikutuksen. (American Thoracic So-
ciety 1995: 2195.)

10 TULOKSET

Kasittelimme saadut tutkimustulokset luottamuksellisesti eika niistéa pysty erottamaan
yksittdisen henkilon henkil6tietoja tai tutkimustuloksia. Numeroimme diffuusiokapasi-
teettitulosteet ja hdkamittauksesta saadut arvot juoksevin numeroin ja poistimme kaikis-
ta tuloksista henkilGtiedot, jotta tutkittavien anonymiteetti séilyisi. Saadut mittausarvot
analysoimme tilastollisten analyysien SPSS-ohjelmalla, jotta pystyisimme kéasittelemaan
tutkimusmateriaalimme mahdollisimman lagjasti.

Tutkimukseemme osallistuneita potilaita oli yhteensa 35. Heista 19 (54,3 %) oli miehia
jal6 (45,7 %) naisia. Tutkimuspotilaiden ika sijoittui 21-80 ikdvuoden vélille ja heidan
keski-ikansa oli 59 vuotta. Paivittaista tupakointia tarkasteltaessa tuloksissa on mukana
33 potilaan tiedot, koska kahden potilaan tiedot puuttuvat. Kasiteltdessa diffuusiokapa
siteettiarvoja tuloksissamme kaytdmme hemoglobiinikorjatusta diffuusiokapasiteettiar-
vosta (DLCOc) nimitysta hiilimonoksidikorjaamaton diffuusiokapasiteettiarvo ja hemo-
globiini- ja karboksihemoglobiinikorjatusta diffuusiokapasiteettiarvosta (DL COco) ni-
mitysta hiilimonoksidikorjattu diffuusiokapasiteettiarvo.

Kaytimme nonparametristd Wilcoxonin testid selvittéessamme tutkimusongelmamme,
milloin on tarpeellista tehda tupakoiville potilaille hiilimonoksidin avulla mitattuun ker-

tahengitysdiffuusiokapasiteettitulokseen korjaus hiilimonoksiditaustapitoisuuden mu-
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kaan, vaikka ohjeen mukaista tupakointirgjoitusta on noudatettu ennen tutkimusta. Testi
on toistettujen mittausten epdparametrinen, jarjestyslukuihin perustuva t-testin vastine
(Nummenmaa 2006: 253). Siina tutkitaan, ovatko kahden toisistaan riippuvan otoksen
jarjestyslukujakaumat samat ja lasketaan testisuureen Z arvo ja merkitsevyysluku (p-
luku) (Petgjistd 2007: 12). Testin nollahypotees on, ettei mittausten véalilla ole eroa ja
vastahypotees on, etta mittaukset eroavat toisistaan. Taulukossa 3 on selvitetty, miten
merkitseva ero on diffuusiokapasiteettiarvojen erolla suhteessa tupakointiaikaan tuntei-

na

TAULUKKO 3. Diffuusiokapasiteettiarvojen eron merkitsevyys suhteessa tupakointiai-
kaan tunteina. Testisuureen Z arvot ja niiden merkitsevyydet (p-luku).

Tupakoinnista kulunut aika | Potilaiden
ennen tutkimuksen tekoa maara DLCOco —-DLCOc
ale 4 h tupakoinnista 19 Z -3,823
p-luku 0,000
yli 4 h tupakoinnista 16 Z -3,516
p-luku 0,000

Tutkimuksemme mukaan karboks hemoglobiinikorjaus tulisi tehda seka alle neljatuntia
tupakoineille (p=0,000) etta yli nelja tuntia tupakoineille (p=0,000) potilaille, koska
merkitsevyysluvut osoittavat, ettd erot ovat tilastollisesti erittdin merkitsevia kumman-
kin ryhmén kohdalla. Testin nollahypoteesi kumoutuu. Tutkimustulostemme perusteella
hemoglobiinikorjattuun diffuusiokapasiteettitulokseen tulisi tehda hiilimonoksidikorjaus
kaikille potilaille, jotka ovat tupakoineet ennen DL CO-tutkimusta siita huolimatta, etta
he ovat noudattaneet ohjeen mukaista neljan tunnin tupakointirgjoitusta ennen dif-

fuusiokapasiteettitutkimusta.

Tutkimusongelmamme liséksi kéasittelimme tutkimusaineissoamme muilla tilasto-
analyyseilld Halusmme selvittda vaikuttaako muut kuin tupakoinnista kulunut aika
hakéamittauksen teon tarpeellisuuteen. Ensin tarkastelimme koko aineistolla jokaisen
potilaan ensimmaisen ja toisen hakdpuhalluksen valista vastaavuutta, jotta pystyimme
luotettavasti kayttamaan kahden CO-puhalluksen valista keskiarvoa seuraavissa laskel-
missa. Tarkastelu tehtiin Pearsonin tulomomenttikorrelaatiokertoimella, joka ilmoittaa
kahden muuttujan valisen lineaarisen yhteyden voimakkuuden (Nummenmaa 2006:
267). Puhallusten véliseksi korrelaatiokertoimeksi saimme 0,994 (p=0,000), mika ker-
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too lahes taydellisesta korrelaatiosta eli vastaavuudesta. N&in olemme voineet kayttda
seuraavissa laskelmissa kahden hiilimonoksidipuhalluksen valista keskiarvoa, josta kay-

tamme jatkossa nimitysta hiilimonoksidiarvo.

Tutkiessamme, miten hiilimonoksidiarvo muuttuu, kun tupakoinnista kulunut aika tun-
teina kasvaa, havaitsmme, ettd hiilimonoksidiarvo laskee selvasti tupakoinnista kulu-

neen gjan ylittéessa nelja tuntia (Taulukko 4.).

TAULUKKO 4. Hiilimonoksidiarvo (CO-arvo) verrattuna tupakoinnista kuluneeseen
aikaan tunteina.

Pienin Suurin

Tupakoinnista | Potilaiden | CO-arvo | CO-arvo Keskimé&arainen | CO-arvojen
kulunut aika (h) | méara (ppm) (ppm) CO-arvo (ppm) | keskihajonta
ale2h 6 7,00 26,50 13,8333 6,77249
2-4h 13 4,50 32,50 13,4231 6,55377
58h 2 6,50 7,00 6,7500 0,35355
9-24h 11 3,00 13,50 6,5000 3,43511

yli 24 h 2 4,50 8,00 6,2500 2,47487

Taulukosta 4 ndhdaan, ettd kun tupakoinnista on kulunut nelja tai alle nelja tuntia CO-
arvo on keskiméérin 13,6 ppm. Kun tupakoinnista on kulunut yli nelja tuntia, hiili-
monoksidiarvo laskee keskimaarin 7 ppm, jolloin CO-arvo on keskim&arin 6,5 ppm.
Nama laskelmat tukevat ohjeistusta, jossa potilasta kehotetaan olemaan tupakoimatta
vahintéédn nelja tuntia ennen diffuusiokapasiteettitutkimukseen tuloa. Taulukosta on
lisdks huomattavissa, etta hienoista CO-arvon laskua tapahtuu neljasta tunnista eteen-
pain viela 24 tunnin jalkeenkin tupakoinnista.

Seuraavaksi tutkimme hakdarvon ja péivassa tupakoitujen savukkeiden korrelaatiota.
Talla halusmme selvittdd, onko péivassa poltettujen savukkeiden maarélla vaikutusta
hiilimonoksidiarvoon. Taulukosta 5 kay ilmi, miten hiilimonoksidiarvo muuttuu paivés-
sé tupakoitujen savukkei den maaran kasvaessa.
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TAULUKKO 5. Hakamittarista saatu hiilimonoksidiarvo verrattuna potilaiden paivittai-
seen tupakointitottumukseen.

Savukkeita/pva | Potilaiden méara | Hakamittarista saatu CO-arvo (ppm)
1-9 8 8,4375

10-19 11 9,3182

20-29 9 11,6667

yli 30 5 14,5000

Taulukosta 5 ndhdaan, etta 1-9 savuketta péivassa tupakoivien hiilimonoksidiarvo oli
keskimaarin 8,4 ppm, 10-19 savuketta péivassa tupakoivien 9,3 ppm, 20-29 savuketta
paivassa tupakoivien 11,7 ppm ja yli 30 savuketta péivassa tupakoivien CO-arvo oli

keskimaarin 14,5 ppm. Vertallussa havaittiin, ettd péivassa tupakoitujen savukkeiden

maaran noustessa myds hiilimonoksidiarvo nous.

Tutkiessamme hiilimonoksidikorjaamattoman ja -korjatun diffuusiokapasiteettiarvon
(DLCOc ja DLCOco0) eroja koko potilasaineistolla kdytimme verrannollisten parien t-
testid. T-testi vaati DLCOc- ja DLCOco-arvojen normaalijakautuneisuutta, minké& osoi-
timme Kolmogorov-Smirnovin -testilla (K-S -tedti). K-S -testissda DLCOc:n (p=0,930)
ja DLCOco:n (p=0,864) merkitsevyysluvut olivat suurempia kuin 0,05, jolloin voidaan
todeta niiden olevan normaalisti jakautuneita ja ndin pystyimme kéyttdmaan luotettavas-
ti t-testia Varsinaisella t-tetilla tarkastelimme kahden toisistaan riippumattoman mitta-
uksen keskiarvojen yhtasuuruuksia (Nummenmaa 2006: 166). Sen nollahypotees on,
ettd DLCOc- ja DLCOco-tulosten keskiarvot ovat samat ja vastahypoteesi on, etta kes-
kiarvot ovat erisuuret. DLCOc-tuloksen keskiarvoksi saimme 5,6323 ja vastaavasti
DL COco-tuloksen keskiarvoks saimme 5,7352. Ne eroavat toisistaan keskiméaarin 0,1
yksikkoa siten, ettd DLCOc-arvo on 0,1 yksikkoad pienempi kuin DLCOco-arvo. Nén
ollen vastahypoteesi j&4 voimaan €li hiilimonoksidikorjaamattoman ja -korjatun dif-
fuusiokapasiteettiarvon keskiarvot ovat erisuuret. Saatu ero on tilastollisesti erittéin
merkitseva (p=0,000), mik& viittaa myos siihen, ettd COHb-korjaus tulisi tehda hemo-

globiinikorjattuun diffuusiokapasiteettiarvoon.

Lisdksi tarkastelimme ilmeneekd hiilimonoksidikorjaamattoman ja -korjatun dif-
fuusiokapasiteettiarvoissa eroja, kun paivassa poltettujen savukkeiden médran kasvoi.
(Taulukko 6). My0s tassa tarkastelussa kaytimme verrannollisten parien t-testid edella
mainitun K-S -testin tuloksen perusteella. Testin nollahypoteesi on, etta havaintoparit
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(DLCOc jaDLCOco) ovat yhté suuret eli muutosta el ole ja vastahypotees, etté havain-
toparit ovat erisuuret, jolloin muutos havaintoparien véalilla ilmenee. My0s téssa tarkas-
telussa havaintoparien DLCOc ja DLCOco vélinen ero on ilmeinen riippumeatta péivés-

sé tupakoitujen savukkeiden maarasta.

TAULUKKO 6. Hiilimonoksidikorjaamattoman (DLCOc) ja -korjatun (DLCOco) dif-

fuusiokapasiteettiarvon ero ryhmissg, joissa on tupakoitu paivassa eri maara savukkeita.

Savukkeita/pva | Potilaiden méara Keskiarvo Keskihgjonta

1-9 8 DLCOc 57025 2,87104
DLCOco 5,7784 2,89130

10-19 11 DLCOc 50118 1,50188
DLCOco 5,0846 1,51811

20-29 9 DLCOc 5,8100 1,75208
DLCOco 59231 1,80350

yli 30 5 DLCOc 6,3620 1,49582
DLCOco 6,4989 1,48608

Taulukosta 6 nghdéan, ettd DLCOc:n ja DLCOco:n vélinen ero on jokaisessa ryhmassa
havaittavissa eli DLCOc on jatkuvasti noin 0,1 yksikkda pienempi kuin DLCOco. Tes

tin nollahypoteesi kumoutuu.

Lopuksi tutkimme nonparametrisella Wilcoxonin tesillg, ovatko kahden toisistaan riip-
puvan otoksen jakaumat samat eli vaikuttaako potilaan péivittain tupakoitujen savuk-
keiden ma&ra hiilimonoksidikorjaamattoman ja -korjatun diffuusiokapasiteettiarvon
(DLCOc ja DLCOc0) erotukseen (Taulukko 7.). Nollahypotees on, ettd kaksi jarjestys-
lukujakaumaa ovat identtiset eli péivittéinen savukkeiden mééra el vaikuta DLCOc:n ja
DLCOco:n erotukseen ja vastahypotees on, etta jarjestyslukujakaumat poikkeavat toi-
Sistaan eli péivittéinen savukkeiden maaré vaikuttaa erotukseen.
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korjaamattoman ja -korjatun diffuusiokapasiteettiarvon (DLCOc ja DLCOco) erotuk-
seen.

Savukkeita/pva Potilaiden méara DLCOc - DLCOco
1-9 8 Z -2,521
p-luku 0,012
1019 11 Z -2,934
p-luku 0,003
20-29 9 z -2,666
p-luku 0,008
yli 30 5 Z -2,023
p-luku 0,043

Taulukosta 7 néhdadén, etté ryhmissé 1-9 (p=0,012), 10-19 (p=0,003), 2029 (p=0,008)
jayli 30 (p=0,043) on tilastollisesti merkitseva ero hiilimonoksidikorjatun (DLCOco) ja
-korjaamattoman (DLCOc) diffuusiokapasiteettituloksen eron ja paivassa tupakoitujen
savukkeiden maéran valilla, koska testisuureen Z merkitsevyysluku (p-luku) on alle 5 %
kaikissa ryhmissa. Néin ollen nollahypoteesi hylatdan. Tasta ndhdaan, ettel diffuusioka-
pasiteettituloksen COHb-korjauksen tekoon vaikuta potilaan péivassa tupakoitu savuk-
keiden méara. Karboksihemoglobiinikorjaus tulisi tehda jokaiselle diffuusiokapasiteetti-
tutkimukseen tulevalle tupakoivalle potilaalle huolimatta sitd, monta savuketta han tu-

pakoi paivan aikana.

11 KYSELYTUTKIMUSDIFFUUSIOKAPASITEETTITUTKIMUSTA TEKEVIL-
LE SAIRAALOILLE SUOMESSA JA MUISSA POHJOISMAISSA

Selvittd8ksemme tutkimusongelmaamme, kuinka lagjasti Suomessa ja muissa Pohjois-
maissa tehddan hakamittaus diffuusiokapasiteettitutkimuksen yhteydessd ja korjataan
diffuusiokapasiteettitulos hiilimonoksiditaustapitoisuuden mukaan, laadimme kysely-
lomakkeen (liitteet 3-5), jonka l8hetimme 37 sairaalaan Suomeen ja Pohjoismaihin.
Vastauksia saimme yhteensa 26 sairaalasta. Pohjoismaista ainoastaan Norjasta emme
saaneet lainkaan vastauksia. Taulukossa 8 nékyy yhteenveto saamistamme vastauksista.
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TAULUKKO 8. Selvitys, missd Suomen ja Pohjoismaiden sairaaloissa tehddan haké

mittaus diffuusiokapasiteettitutkimuksen yhteydessi.

Maa Sairaala Hakamittaus
DLCO:n yhteydessa

Suomi Kinkomaan sairaala Ei
Kainuun keskussairaala Ei
Kanta-Hameen keskussairaala Ei
Kymenlaaksn keskussairaala Ei
Etelé&-Karjalan keskussairaala Ei
Oulun yliopistollinen sairaala Ei
Sairaala* Ei
Sairaala* Ei
Seingjoen keskussairaala Ei
Sairaala* Ei
Pohjois-Karjalan keskussairaala Kylla
Satakunnan keskussairaala Ei
Lapin keskussairaala Ei
Vaasan keskussairaala Ei
Hyvinkaan sairaala Ei
Peijaksen sairaala Kylla
Lansi-Uudenmaan sairaala Ei
Porvoon sairaala Ei
Jorvin sairaala Ei
Lohjan sairaala Ei
Tyoterveyslaitos Ei

Ruotsi Akademiska sjukhuset, Uppsala Ei
Norrlands Universitetssjukhus Ei

| slanti Landspitali University Hospital Ei

Tanska Hvidovre Hospital Kylla
Bispebjerg Hospital ** -

*Sairaala, joka ei halunnut nimedan julkaistavaksi opinndytetydssamme.
** Sairaalassa ei tehda lainkaan diffuusiokapasiteettitutkimusta.
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Kyselytutkimukseen vastanneista sairaaloista 12:ssa on kaytossa diffuusiokapasiteetti-
laite nimelta Jaegerin MasterScreen PFT ja 13 paikassa on kdyttssd Sensor Medixin
laitteet sen eri malleineen. Kaikissa vastanneissa yksikoissa kaytetdan diffuusiokapasi-
teettitutkimuk sen mittausmenetel ména kertahengitysmenetelmaa.

Hakamittausta ja diffuusiokapasiteettituloksen korjausta karboksihemoglobiiniarvolla
tehddan kolmessa kyselyyn vastanneessa sairaalassa: Pohjois-Karjalan keskussairaalas-
sa, Peijaksen sairaalassa ja Tanskan Hvidovre Hospital -sairaalassa. Saatujen vastausten
perusteella voimme kuitenkin todeta, ettd hiilimonoksidiarvon mittaaminen ei ole yleis-
ta diffuusiokapasiteettitutkimuksen yhteydessa eika hiilimonoksiditaustapaineen korja-
usta tehda diffuusiokapasiteettitulokseen yleisesti kliinisessa tydssd Suomessa ja Poh-

joismaissa.

Pohjois-Karjalan keskussairaalassa on kaytdossd Sensor Medix Vmax22 -
diffuusiokapasiteettilaite ja Bedfont Smokerlyser MINI -h&kamittari. He mittaavat h&
képitoisuuden kaikilta tupakoitsijoilta seka potilailta, jotka ovat olleet alttiina savun
vaikutukselle pidempia aikoja tutkimuksen teko- tai sitéa edeltédvana paivana Savulle
altissumista on Pohjois-Karjalan keskussairaalan mukaan esiintynyt tupakoivien potilai-
den lisaksi niilla potilailla, jotkaovat altistuneet uunin, takan tai nuotion savulle. Kysei-
nen sairaala on saanut ndistakin savualtistumista kohonneita hékapitoisuuksia. (Hyvéri-
nen 2007.)

Pohjois-Karjalan keskussairaalan yliléékari oli tutustunut vuonna 1991 aihetta kasittele-
vaan kirjallisuuteen ja halusi jo silloin eliminoida tupakoinnin aiheuttaman virhetekijan
diffuusiokapasiteettitutkimuksessa. Sairaalaan hankittiin enssimméinen hakamittari sa-
mana vuonna ja alettiin korjata diffuusiokapasiteettitulosta veren karboksihemoglobiini-
tason mukaan. My0Gs sitd ennen heilla oli tarvittaessa méaritetty verestd COHb-arvo
kemiallisesti niissa tapauksissa, joissa potilas oli tupakoinut runsaasti, eika ollut noudat-
tanut ohjeistettua taukoa tupakoinnissa. (Hyvéarinen 2007.)

Peijaksen sairaalassa hakamittaus diffuusiokapasiteettitutkimuksen yhteydessi otettiin
ka&yttoon nelja vuotta sitten. Kayttoonotto tapahtui kansainvalisten suositusten perusteel-
la. Sairaalassa on kayt0ssd Jaegerin MasterScreen PFT -diffuusiokapasiteettilaite ja
Bedfont EC50-Micro -hékamittari. Hakamittaria oli téssa sairaalassa testattu noin 3

kuukauden agjan kaikille potilaille, joille tehtiin diffuusiokapasiteettitutkimus. Naissa



30
testeissa huomattiin, ettéd kohonneita hék&arvoja saatiin vain tupakoivilta potilailta, min-
k& perusteella hékamittaus paétettiin tehda jatkossa vain tupakoitsijoille. (Turunen
2007.)

Tanskan Hvidovre Hospital -sairaalassa diffuusiokapasiteettilaitteena kaytetdan Jaegerin
MasterScreen PFT -laitetta. Hellla tAmé laite mittaa automaattisesti potilaan karboksi-
hemoglobiiniarvon ja laskee sen mukaan hiilimonoksidikorjatun diffuusiokapasiteet-
tiarvon. Hiilimonoksidimittaus tehddan automaattisesti kaikille potilaille, jotka tulevat
diffuusiokapasiteettitutkimukseen. (Mgller 2007.)

12 POHDINTA

le potilaille ennen diffuusiokapasiteettitutkimusta ja korjata saatu diffuusiokapasiteetti-
tulos hakamittarilla mitatun karboksihemoglobiinitason mukaan. Tutkimustulostemme
mukaan diffuusiokapasiteettitulos tulee korjata karboks hemoglobiinitason mukaan kai-
killa diffuusiokapasiteettitutkimukseen tulevilla tupakoivilla potilailla. Tutkimustulok-
semme olivat tilastollisesti erittéin merkitsevia Tutkimusongelmamme ratkaisimme
mittaamalla diffuusiokapasiteettitutkimukseen tulleilta tupakoivilta potilailta uloshengi-
tyksen karboksihemoglobiinipitoisuuden Micro CO -mittarilla ja suoritimme potilaille
diffuusiokapasiteettimittauksen, josta ssadun hemoglobiinikorjatun diffuusiokapasiteet-
tituloksen korjasimme hakamittarista saadulla karboksihemoglobiiniarvolla. Tutkimus-
tuloksemme ovat yhtendisia monen kansainvalisen tutkimustuloksen kanssa, jotka ovat
Jo kauan osoittaneet, ettd epailtdessa korkeita karboksihemoglobiiniarvoja tupakoivilla
potilailla, karboksihemoglobiinitason korjaus on suositeltavaa tehda diffuusiokapasiteet-
titulokseen joko veren karboksihemoglobiinikonsentraation, hiilimonoksidiosapaineen
tal uloshengityksesta saadun karboksihemoglobiiniarvon mukaan. Tutkimuksemme tu-
lokset ovat yhtendisid ndiden kansainvalisten tutkimusten kanssa, mika liséa tutkimuk-

semme luotettavuutta

Kansainvdliset tutkimukset ovat myos osoittaneet, etta tupakoivilla henkil6illa dif-
fuusiokapasiteettiarvo on alhaisempi kuin tupakoimattomilla ja se nousee hieman kar-
boksihemoglobiinikorjauksen jalkeen. Jos karboksihemoglobiinia ei oteta huomioon

diffuusiokapasiteettituloksen laskennassa tupakoivien potilaiden kohdalla, p&&dytdan
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virheellisen matalaan diffuusiokapasiteettiarvoon. Tutkimuksemme mukaan ero karbok-
sihemoglobiinikorjatun ja karboksihemoglobiinikorjaamattoman diffuusiokapasiteet-
tiarvon vdlilla on tilastollisesti erittain merkitseva (p=0,000) ja arvot eroavat toisistaan
keskimaarin 0,1 yksikkda siten, ettd karboksihemoglobiinikorjattu diffuusiokapasiteet-
tiarvo on jatkuvasti suurempi kuin -korjaamaton diffuusiokapasiteettiarvo. Siihen, mika
kliininen merkitys talla keskimaérin 0,1 yksikon erolla on, voi vaikuttaa muun muassa
potilaalla olevat mahdolliset keuhkosairaudet, tupakointitottumukset ja potilaan yleinen
terveydellinen tila. Erityisesti rgjatapauksissa karboksihemoglobiinikorjauksen kliininen
merkitys korostuu. Potilaiden eri taustojen vuoks karboksihemoglobiinikorjaus on kui-
tenkin syyta tehda kaikissa niissa tapauksissa, joissa epéilldan potilaan korkeita karbok-
sihemoglobiiniarvoja. Jos karboksihemoglobiinikorjaus otettaisiin kayttoon, lisaisi se
mielestdmme diffuusiokapasiteettitutkimuksen luotettavuutta ja nostais karboksihemo-
globiinikorjausta kéyttavan laboratorion laatukriteereita.

Olemme pohtineet eri lahteista ilmenneita erilaisia tupakoinnin aikaragjoja ennen dif-
fuusiokapasiteettitutkimusta. Suomessa kyseinen aikargja on nelja tuntia, American
Thoracic Society standardeissa 24 tuntia ja European Respiratory Society standardeissa
el tarkkaa alkargjaa ilmoiteta, mutta kehotetaan olemaan tupakoimatta ennen dif-
fuusiokapasiteettitutkimusta. Tutkimustuloksistamme ilmenee, ettd kun tupakoinnista
on kulunut yli nelja tuntia, hiilimonoksidiarvo laskee huomattavasti verrattuna siihen,
kun tupakoinnista on kulunut alle nelja tuntia. Nama laskelmat tukevat ohjeistusta, jossa
kehotetaan potilasta olemaan tupakoimatta nelja tuntia ennen diffuusiokapasiteettitut-
kimukseen tuloa. Mielestamme, jos karboksihemoglobiinikorjaus otettaisiin huomioon
diffuusiokapasiteettituloksen laskennassa, ei tupakointirajoituksella enda olisi niin suur-
ta merkitystd. Ottaen huomioon neljan tunnin jalkeisen hiilimonoksidiarvon huomatta-
van laskun ja veren karboksihemoglobiinin noin viiden tunnin puoliintumisajan veressa,
neljan tunnin tupakoimattomuusaikaraja olis kuitenkin syyta sailyttéd. Tupakoinnin
aikargjojen kaytannon merkitysta diffuusiokapasitesttitutkimuksessa olisi mielenkiin-

toista selvittda viela tarkemmin.

Opinnaytetydmme potilasaineisto jai melko pieneksi, koska tutkimuksen suoritusvai-
heessa diffuusiokapasiteettitutkimuksessa kayneista 229 potilaasta vain noin viidesosa
tupakoi. Kuitenkin tama potilasmaara oli riittéava tutkimusongelmamme ratkaisemiseen
ja saimme tilastollisesti erittdin merkitsevan tuloksen, ettd diffuusiokapasiteettitulok-

seen pitéisi tehda hiilimonoksidikorjaus kaikille diffuusiokapasiteettitutkimukseen tule-



32
ville tupakoiville potilaille. Tutkimuksemme luotettavuutta olisi kuitenkin parantanut

suurempi potilasmaarg, jottatulosten yleistettavyys olisi ollut parempi.

Pohdimme tutkimuksemme aikana, onko yksinkertainen Micro CO -h&kamittari riittéava
ja luotettava hiilimonoksiditaustapaineen arvioimiseen kaytadnnon mittaustilanteissa.
Hakamittarin luotettavuudesta tutkimuksemme kohdalla kertoi se, etta kahden perékkéi-
sen hiilimonoksidipuhalluksen arvot vastasivat taydellisesti toisiaan. Tama todisti meille
myos sen, ettéd tutkimuksessamme hakamittauksen puhallustekniikka oli toimiva. Micro
CO -mittarin luotettavuudesta kertoo myos se, ettd esimerkiksi yksi maailman johtavista
|a8keyrityksistd, GlaxoSmithKline Oy, on kayttanyt kyseista hdkamittaria lagjoissa klii-
nisissa tutkimuksissa koskien tupakanvieroitusldgke Zyban -tutkimusta. Tutkimukses-
samme hakamittarin luotettavuutta olisi viela paremmin voinut todistaa mittaamalla
potilaiden veren karboksihemoglobiiniarvo esimerkiksi laskimoverindytteesta ja ver-
taamalla siitd saatua arvoa hékamittarin uloshengityksesta mitattuun karboksihemoglo-
biiniarvoon. Kuitenkin seka Chatkinin ja kumppaneiden tutkimuksessa etta meidan tut-
kimuksessamme Micro CO -mittarista saadut hdkdarvot osuvat yhteen Micro CO -
mittarin k&yttdohjeiden tupakoiville ja tupakoimattomille potilaille antamien hiili-
monoksidiarvojen kanssa. Eli mitd enemman potilas tupakoi, sitd suurempi on hak&arvo
seka hakamittarin kayttbohjeissa annettujen arvojen etta tutkimustulosten mukaan.
Myos téma seikka lisééd Micro CO -hékamittarin luotettavuutta

Suositus hdké&mittauksen hengityksen pidétysajasta on 20 sekuntia, mutta vakioimme
tutkimukseemme kaikki mittaukset 10 sekunnin hengityksen pidéatysgala, koska ole-
timme, ettd kaikki potilaat elvét jaksaisi pidéattda hengitystédn 20 sekuntia mahdollisten
keuhkosairauksien tai muiden syiden takia. Emme usko suosituksia lyhyemman hengi-
tyksen pidatysgan kuitenkaan heikentdvéan tutkimuksestamme saatuja tuloksia, koska
tutkimustulostemme merkitsevyys on jo riittévan selkea (p=0,000). Jos hengityksen
pidétysaika olisi ollut standardien mukaisesti 20 sekuntia, ei tutkimuksemme lopputulos
olisi kuitenkaan muuttunut. Tutkimukseemme tehtiin myohemmin lisdmittauksia, joissa
kaikki potilaat pystyivét pidattdmadan hengitystéan 20 sekuntia ongelmitta. Taman pe-
rusteella suosittelemmekin, ettd hengityksen pidéatysaika hdkamittauksen yhteydessé

olis suositusten mukainen 20 sekuntia.

Tutkimuksessamme havaitsimme, ettd hdkamittarin ja suukappaleen valinen adapteri

kostui mittauksen jalkeen hengitysilmasta, jolloin seuraavasta puhalluksesta saatu arvo



33
oli huomiomme mukaan virheellisen matala. Taman virhetekijan poistimme vaihtamalla
adapteria jokaisen mittauksen vélilla Toinen vaihtoehto olisi ollut, etté puhallusten vé&-
lissd olisi Micro CO -laitteen ohjeen mukaisesti pidetty vahintédn minuutin mittainen
tauko, jolloin kosteus olisi ehtinyt haihtua adapterista ennen seuraavaa mittausta.

Jos diffuusiokapasiteettituloksen korjaus COHb-arvolla otettaisiin kayttoéon eri laborato-
rioissa, on huomioitava, etté kyseinen korjaus voidaan laskea eri tavoilla riippuen siita,
mika diffuusiokapasiteettilaite ja ohjelmaversio kyseisessi yksikdssa on kayttssa. Kor-
jauksen laskukaava riippuu myds siitg, halutaanko korjaus tehda potilaan mitattuun dif-
fuusiokapasiteettitulokseen val ennustettuun viitearvoon.

Opinndytetydmme jatkotutkimuksena voitaisiin tutkia tupakoitsijoiden karboksihemo-
globiiniarvoja tarkoilla tupakointigjoilla ja niiden vaikutusta diffuusiokapasiteettimitta-
uksen tulokseen. Lisdksi tutkimukseen olisi syyté ottaa suuri potilasmaarg, jotta tulokset
olisi viela paremmin yleistettavissi. Lisdksi olisi mielenkiintoista verrata hakamittarin
javerinaytteen antamia karboksihemoglobiiniarvoja, mill& voitaisiin osoittaa ja parantaa
hakamittarin luotettavuutta kliinisessa tydssa entisestdéan. Olisi myds mielenkiintoista
selvittéd laglemmin, missd kaikissa fysiologian yksikoissd hakamittauksia ja dif-
fuusiokapasiteettituloksen korjauksia karboksihemoglobiiniarvolla tehdaan kliinisessa
tyossé ja selvittéd korjauksen kliinista merkitysta tarkemmin.



