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TIIVISTELMA

Anestesian aikaisen unien nakemisen on raporttettaa yleista, mutta
iImiét sen taustalla ovat epaselviad. Eri tutkimasteukaan unia ndkee noin
10-60 % nukutetuista potilaista. Eniten unia on régtr propofolia
kaytettaessa. Unien ndkeminen saattaa olla yhtefidevyeen anestesiaan.
Tosin myos potilaat, jotka ovat olleet syvassa ss@ssa, ovat ilmoittaneet
nahneensa unia.

Tama tyo, Uni ja anestesia, kasittelee fysiologiseen, unien nakemisen ja
anestesian valisia yhtalaisyyksia seka niiden nékeskinaisia eroja
kirjallisuuskatsauksen muodossa. Anesteeteistatl&skn propofoliin.

Tyossa kootaan yhteen tutkimustuloksia anesteskaisasta unien
nakemisesta seka niiden vaikutuksista kognitiodséKsi arvioidaan
tutkimuksia ja katsauksia anestesian aikaisestenumikemisesta seka
siihen laheisesti liittyvista aiheista, kuten pgs&iatiivisista emootioista ja
anestesian aikaisesta hereilla olosta. Yhdessadaperehdytaan unen
kognitiiviseen neurotieteeseen.

Fysiologisella unella ja keinotekoisella anestésiafiyttaa olevan paljon
yhtalaisyyksia. Tieto voi olla tulevaisuudessa ¢érksilla anestesian aikaista
fysiologista unta muistuttavaa tilaa saatetaan&igtdyntamaan juuri
unideprivaatiosta karsivien potilaiden hoidossainidesti merkittavia
tutkimustuloksia on rajallisesti saatavilla, joles@&a tutkimuksia tarvitaan.
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1 JOHDANTO

Seka luonnollinen uni etta yleisanestesia salpastaisuutemme ymparoivasta
maailmasta. Vaikka tiloilla on paljon yhteist&, mirden valilla paljon erojakin. Toisin
kuin luonnollinen uni, anestesia ei ole spontaaika herkkaa ulkoisille arsykkeille.
Anestesian aikaisesta EEG:sta puuttuu fysiologisgtlelle tyypillinen unisykli, jossa
REM-uni ja nREM-uni vuorottelevat. Tosin anestdaiain luonnolliselle unelle
tyypillisia piirteitd, kuten unispindelit. Luonn@ta unta saatelevat niin
homeostaattiset kuin sirkadiaanisetkin rytmit sklkéaan tutkimuksen kohteena
olevat kellogeenit. Anestesian kestoon ja syvyyteskuttavat padasiassa anesteetin

antotapa ja annostus seka luonnollisesti anestesiinta.

Osalla anesteeteista on osoitettu olevan vaikutugtgen spesifisiin reseptoreihin ja
tumakkeisiin, jotka sdatelevat vireystilaa. Namé&kuwtukset ovat verrattavissa
luonnolliseen uneen. Yleisanesteetit vaikuttavaetamamillaaritumakkkeeseen,
jonka tiedetaan saatelevan unta. Naiden tietojemspeella voidaan olettaa, etta osa
anestesian hermostollisista vaikutuksista valitggnoja reitteja pitkin kuin

luonnollisessa unessa.

Unien ndkeminen on yleista anestesian aikana, raattdaustat ja ajoitus ovat viela
epaselvia. Ei tiedetd nakevatko potilaat unta asesisa vai vasta siitd palautuessaan
kun anesteetin vaikutus on jo lahes loppunut. Duolpotilas saattaakin nukkua

fysiologista unta. (Leslie ym. 2007, 2009.)

Anestesian aikaisen unien ndkemisen tutkiminen lon twlistaiseksi suhteellisen
vahaista. Tutkimusten tulokset vaihtelevat palf@uauri vaihtelu saattaa johtua
tutkimusmenetelmien heterogeenisyydesta. Tutkimustedmia pitaisi
tulevaisuudessa yhtenéaistaa, jotta voitaisiin liaw@sti tulkita anestesian aikaisten
kognitiivisten prosessien kulkua. Toisaalta anésteaikaiset mekanismit tunnetaan
viela puutteelisesti, joten kognitiivisten prosessvoidaan olettaa selviavan vasta kun
anesteeettien tarkat vaikutuskohdat ja -mekaniéyitetaan. Anestesiaa voidaan joka
tapauksessa kayttaa kognitiivisten mekanismienruiksessa esimerkiksi tutkimalla

aivojen eri kontrollimekanismien vaikutuksia.
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Anestesian aikaisen unien ndkemisen tutkimineraidee tutkimuskohde silla unien
nakeminen on yksi anestesian yleisimpia sivuvaiksitu Unien ndkeminen saattaa
olla potilaille hyvinkin ahdistavaa ja heikent&tyvaisyytta muuten hyvaan
hoitoon. Unien ndkemiseen voi liittya pelko anestesiittamattomyydesta. Tuolloin
potilaat uskovat olleensa hereilla vaikka todddlisereillaoloa ei olisi tapahtunutkaan.
Useimmiten potilaat kertovat ndhneensa miellyttéwiéa ja kokevat unien ndkemisen

positiivisena (Leslie ym. 2007).

Taméan syventavan tyon tarkoituksena on tutustu@wgéa olevaan tutkimustietoon
fysiologisen unen ja anestesian valisista yhtéjéisigta. Anesteeteista keskitytdan
propofoliin, jonka on raportoitu aiheuttavan anestesta eniten unien nakemista.
Tarkoituksena on kasitella unien ndkemisté sekaikiogsia prosesseja anestesian
aikana. Ty0ssa sivutaan myos anestesian aikaistdleloa, postoperatiivisia
tunteita ja niita tekijoita, jotka lisdavat taihgntavat anestesian aikaista unien
nakemista. Naita tekijoitd ovat mm. anestesian gyyvpotilaan normaali
unenndkemisherkkyys, sukupuoli, ika, fyysinen kusgka kirurgisten toimenpiteiden
luonne. Alussa keskitytaan fysiologiseen uneemgstesiaan, joiden kasitteet on

olennaista ymmartaa vertaillessa luonnollista jmtnestesiaa keskenaan.



2 FYSIOLOGINEN UNI-VALVETILA

Sedaation ja yleisanestesian aikana fysiologisehekanismit ovat tarkeassa osassa,
silla ne toimivat rinnakkain anestesia-aineidendsan joiden vaikutukset valittyvat

farmakologisesti ja osittain unimekanismien kautta.

2.1 Unen tyypit
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Kuva 1: Unen tyypit [http://www.sublimeself.com/eaimp3.html]

Uni maaritella&n tiedottomuuden tilaksi, josta h&hkoidaan herattaa ulkoisella tai

sisédisella sensorisella arsykkeella. Unitilat valénat hyvin kevyesta erittain syvaan
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hidasaaltounta, joka on syvéa ja rauhallista nREERwaihetta 3 ja 4. REM-unta
esiintyy hidasaaltounen valilla noin 90 minuutineré jaksoina, ja se liittyy vahvasti
unien ndkemiseen. Nuoren aikuisen unesta REM-unteom 25 %. (Guyton & Hall
2000.)

2.1.1 Hidasaaltouni

Hidasaaltouni on rauhoittavaa unta johon liittyyifeeristen verisuonten laajenemista
ja muita autonomisen hermoston toimintoja. Verengéaskee 1680 %,
hengitystiheys pienenee ja perusaineenvaihduntatoiaaGuyton & Hall 2000.)
Hidasaaltouni on jaettu EEG:n perusteella neljadondn (kuva 1), mutta
fysiologisesti talla jaolla ei ole suurta merkigssilla uni on yhté jatkumoa eika

tasojen valilla ole selvia rajoja (Jantti 2006).

Tarkein hidasaaltounta saateleva prosessi on aivekuodas sdhkdinen varahtely,
jonka taajuus on alle 1 Hz. Sen seurauksena talariikdalisten solujen
kalvopotentiaali nousee ja hyperpolarisoituu, jollsensorisen informaation kulku
aivokuorelle estyy. Kun hyperpolarisaatio ylittégtyn kynnysarvon, alkaa n.
reticularis thalami tuottaa rytmisiéa unisukkuloi&wvemmassa unessa seka talamus
etta aivokuori tuottavat hidasta aaltoilua eli dedtmintaa (0,54 Hz). (Jantti 2006.)

Hidasaaltouni kasitetdan yleensa univaiheena, gissahda unta. Sen aikana on
kuitenkin mahdollista ndhd& unia ja jopa painagaiSiuurin ero hidasaalto- ja REM-
unen aikaisella unien nakemisella on, etta nREM-omat rauhallisempia eivatka ne
liity niin voimakkaasti kehon lihasaktiivisuuteedREM-unet ovat sisalloltaan
loogisempia kuin REM-unet. Taman vaiheen unetnélieat harvoin muistiin, joten

niitd tuskin koskaan muistetaan heratessa. (Gutbiall 2000.)



2.1.2 REM-uni eli vilkeuni

Normaalisti nukutun yon aikana REM-univaiheita (&) ilmaantuu suunnilleen
joka 90. minuutti. Kukin vaihe kestaa3 minuuttia. Mitéa vasyneempi ihminen on,
sitd lyhyempia vilkeunijaksot ovat joskus ne saattavat kadota kokonaan. Yleensa
vilkeuni liittyy aktiiviseen unien nakemiseen jahka lihasliikkeisiin. Vilkeunesta
henkild on vaikeampi herattaa sensorisella arsykk&ain hidasaaltounesta.
Paradoksaalista on, ettd ihminen heraa aamullasdeiuri vilkeunesta. (Guyton &
Hall 2000.)
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Kuva 2: REM-uni [http://fi.wikipedia.org/wiki/REM uni)]

Vilkeunen aikana lihastonus katoaa vartalon linstiksiVoimakkaasta lihastoiminnan
estosta huolimatta vartalossa nakyy epasaanndlhisisnykinda. Silmalihakset
toimivat kuitenkin vilkkaasti, ja silméat liikkuvauljettujen silméluomien takana
(faasinen vaihe). Sydamen syke ja hengitystaajuasapasaanndllisia. Aivot ovat
aktiiviset; niiden metabolia saattaa nousta jop&20EEG:ssd nakyy valveelle
tyypillinen epéasaanndllinen rytminen toiminta. Vilkea kutsutaankin tAman vuoksi
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paradoksiseksi uneksi. Vilkeuni on siis univailossia aivot ovat aktiiviset, mutta
aivotoiminta ei kanavoidu fyysiseksi toiminnaksiska lihaslama estaa ihmista
likehtimasta. Taman lisaksi tiedottomuus ympastitestaa fyysista toimintaa
toteutumasta. (Guyton & Hall 2000.)

2.2 Vireystilan vuorokausirytmi

Aikuinen ihminen nukkuu noin kolmasosan vuorokat@ednen saatelyyn liittyy
kaksi peruskomponenttia, sirkadiaaninen ja homeatigtan. Nama maaraavat milloin
ihmisen on nukuttava ja kuinka paljon. Borbélyn dte prosessin malli kuvaa
homeostaattisen ja sirkadiaanisen saatelyn yhikigvasta (kuva 3). Siind unen tarve
lisdantyy valveen funktiona, mutta nukahtamisengeiamisen kynnykset vaihtelevat
sirkadiaanisesti. (Stenberg ja Porkka-Heiskanen ) 9%ia ei liene kuitenkaan aivan
nain yksinkertainen. Uusimman tutkimustiedon vadossakin molekyylitasolla
sirkadiaanisia ja homeostaattisia prosesseja d&eaarottaa toisistaan, mika puhuu
sen puolesta, ettd kiivaan tutkimuksen alaisingikkdekellogeeneilla olisi osuutensa

unen ja vireystilan saatelyssa (Franken & Dijk 2009

homeostatic

sleep propensity
é

7 23 7
ultradian
N
R
&3 time of day 7

Kuva 3: Kahden prosessin malli.
[http://www.bioscience.org/2003/v8/s/1064/figurémh
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Vireystilan vuorokausirytmiin vaikuttavat monet tigi Sisaiset kellot paitsi
mittaavat aikaa myo6s osallistuvat solukierron dggite solujen apoptoosiin ja
verisuonissa tapahtuvaan hyytymien liukenemisemséisten kellojen toimintahairiot
vaikuttavat uni-valverytmiin ja mielialaan. Ihmissisainen keskuskello sijaitsee
nakohermoristeyksen yldpuolella noin 10 000 soluwodostamissa tiivistymissa,
suprakiasmaattisissa tumakkeissa. (Partonen 28043gdiaaniset mekanismit
yllapitavat unen ja valveen rytmia ilman ulkoistakahdistusta (Stenberg & Porkka-
Heiskanen 1994). Suprakiasmaattisten tumakkeidern seat erikoistuneet
mittaamaan aikaa. Keskuskellon toiminta saatelee ketmon lampatilaa,
verenpainetta seka uni-valverytmia. (Partonen Jbréis keskeisimmista saatelyn
kohteista on vuorokausirytmi, jonka jakson pituusiisella on keskimaarin 24 tuntia

11 minuuttia (Creizler ym. 1999).

Toimiakseen tasmallisesti sisdinen keskuskello tseei sadnndllisen aikamerkin.
Ymparistotekijoista valolla on suurin merkitys. Ajea keskuskellojen lisaksi
itsendisesti aikaa mittaavia ns. laitakelloja oydktty mm. maksasta, haimasta ja
suolesta. My6s luurankolihaksissa, keuhkoissagamsessa on sisaisia kelloja. Nama

kellot ovat perintotekijoiden koodittamia proteijag(Partonen 2004.)

Aikaa mittaavissa soluissa tietyt proteiinit ohjaasisaisen kellon toimintaa, sen
jakson pituutta tai muita ominaisuuksia. Nama pioteovat niin kutsuttujen
kellogeenien tuotteita. Kellogeenit osallistuvatparistosta tulevien signaalien
kasittelyyn, vakauttavat sisaisten kellojen toira@ja turvaavat niiden toiminnan
vaihtelevien olosuhteiden varalta. Ihmiselta ordiiyy useita kellogeeneja. (Partonen
2004.) Inmisilla kellogeenien roolia unen ja sirlkeathisten prosessien saatelijana on
tutkittu l&hinna geenien luonnollisen variaatianvin (s.o0. polymorfismi ja
mutaatiot) (Franken & Dijk 2009). Laajaa tutkimustajo pidempaan tehty
hedelmakarpasilla (Franken & Dijk 2009). Ensimmainesakkailtéa tunnistettu
kellogeeni oli Clock-geeni (circadian locomotermuitcycles kaput), jonka toiminta
on edellytys valoisan ja vuorokausivaihtelun tutamsiselle (Vitaterna ym. 1994).
Sittemmin |0ydetty Per2-geeni (period 2) on tarksaégssemassa, kun keskuskello
seuraa paivan pituuden muutoksia ja yksild muigtammukaan kayttaytymistaan
(Pando ym. 2001). Per2-geenin toiminta maaraa Ipitké&ille luontaisen uni-
valverytmin. Keskuskellossa ARNTL-proteiini (arydirocarbon receptor nuclear

translocator-like) muodostaa heterodimeerin Cloakeinin kanssa, mutta muualla —
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sensorisessa aivokuoressa, tyvitumakkeissa jadesbé jarjestelmassa — NPAS2-
proteiinin (neuronal PAS domain protein 2) kang&skuskello mittaa etenkin
vuorokauden valoisaa aikaa. NPAS2-proteiinin mgskiiorostuu pelkistys-
hapetustilanteen mittarina. Samaan sarjaan kuulGvam-geenin (cyclic adenosine
monophosphate responsive element modulator) ilmasti ohjaa muistitieto
vuorokauden valoisan ajan kestosta. Valon vaikguteas valittyvat keskuskellosta
edelleen kapylisakkeen melatoniinia tuottaviin goluPer2-proteiinin ohjaamana.
(Partonen 2004.)

Oreksiinin (hypokretiinin) roolia unen saatelyssétotkittu viime aikoina ja
viimeisimmat l6ydokset viittaavat siihen etté onigklia on merkitysta seka
kehonulkoisen etta —sisdisen ympariston aistimeskssr myos univaiheiden ja
vireystilan sédatelyssa. Oreksiini aktivoi aminei@iga kolinergisia neuroneja seka
hypotalamuksessa ettd aivorungossa. Taman akbwaatikoitus on yllapitaéa
valvetilaa. (Kilduff ym. 2008.) Tutkimuksissa on &itl, etté oreksiinin puute johtaa
narkolepsiaan (Peyron ym. 2000, Thannical ym. 20Bfi)yisen vahva hermotus
oreksiiniradoilla on locus caeruleukseen, dorsmalraphe-tumakkeisiin,
tuberomamillaaritumakkeisiin ja tegmentumin sekériadorsaalisiin etta
pedunkulopontiinisiin tumakkeisiin (Peyron ym. 1998giden tumakkeiden

toimintaa kasitellaan lisaa jaljempana.

Pitkittynyt valvominen johtaa véhitellen vireystildaskuun ja aivojen suorituskyvyn
heikkenemiseen. Unen puute ei laske merkittavigsi$ta suorituskykyd, mutta se
aiheuttaa subjektiivista vasymysta, tarkkaavaisoldskua ja lyhentyneen
nukahtamisviiveen. Pitkaa valvomista seuraavana konzautuu ensin sikea uni eli
hidasaaltouni ja vasta toisena yona REM-uni. Téstgaatelty, etté ihmiselle
hidasaaltouni on ensisijaisesti tarkeampaa homatbisian unentarpeen
tyydyttamiseksi kuin REM-uni. Ei ole kuitenkaan ndalista sanoa, ettda nREM-uni
olisi kokonaisuutena tarkeampéaa, koska inminentta® sekd nREM- ettd REM-
unta. Homeostaattisen saatelyn tehtavana on teaieariittavan pitka ja laadukas
uni. Tutkijat ovat yksimielisia siita, etta ihnmidkaen muut osat voivat levata ja toipua
rasituksesta ilman nukkumista; aivot ovat ainom, gtika tarvitsee unta. (Stenberg &
Porkka-Heiskanen 1994.)
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2.3 Aivojen eri rakenteiden ja valittajaaineiden osius unen saatelyssa

2.3.1 Talamus

Aivokuorelle valittyvat aistiarsykkeet kulkevat aahuksen spesifisten tumakkeiden
kautta. Talamuksessa on myo6s epaspesifisia tunmakkeiskiviivan tumakkeet,
intralaminaariset tumakkeet seka retikulaarisetakieet. Epaspesifisiin tumakkeisiin
tulee erilaisia aistiarsykkeita, ja ne leviavajddla aivokuoreen. Impulssit, jotka
tulevat epaspesifiseen jarjestelmaan, lisaavangkegireytta. (Stenberg & Porkka-
Heiskanen 1994.)

Talamokortikaaliset, spesifiset projektioneuroahéttavat impulsseja aivokuoreen
seka talamuksen epaspesifisiin tumakkeisiin. Aivegngyramidisolut toimivat
positiivisen palautejarjestelman kautta glutamasdiiityksella. Talaamiset
retikulaariset neuronit ovat GABA-vdlitteisia, ja mhiboivat seka toisiaan etta
talamokortikaalisia neuroneja. Talamokortikaalistenronien toiminta on tasaista
valveessa ja REM-unessa. (Stenberg & Porkka-Heesk&a894.)

2.3.2 Hypotalamus

Hypotalamuksen takaosissa on voimakas valvejahe&tgoka muodostuu
tuberomamillaaritumakkeiden histaminergisista neaista. Naiden neuronien
yliaktiivisuus aiheuttaa unettomuutta. Esimerkkmadinittakoon ladkkeina kaytettavat
antihistamiinit, joiden vasyttava vaikutus perushistaminergisten neuronien
toiminnan estoon. Hypotalamuksen etuosan ja preaptlueen [ammittdminen
aiheuttaa unta. Nukahdettaessa aivojen lampdske mutta REM-unessa se nousee
selvasti. (Stenberg & Porkka-Heiskanen 1994.)
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2.3.3 Hippokampus

Elainkokeilla on osoitettu, etta hippokampukserapyidisoluissa on saanndllinen
thetarytmi, joka liittyy vireyden lisdantymiseerktiaviseen kayttaytymiseen ja REM-
uneen. Thetarytmia tahdistaa mediaalisen septulué ¢Stenberg & Porkka-
Heiskanen 1994.) Hippokampaalisen thetarytmin detto liittyvan
muistitoimintoihin (Buzsaki 1996).

2.3.4 Aivoverkosto eli formatio reticularis

Aivoverkosto eli formatio reticularis koostuu ugaisumakkeista. Uni- ja vireystilan
kannalta tarkeimpia ovat locus caeruleus (LC), eapimakkeista nucleus raphe
dorsalis (RD), mediaalinen ponsin alue, tegmentuaterodorsaalinen tumake (LDT)
ja tegmentumin pedunkulopontiininen tumake (PPKasentraalisen tegmentumin
alue (VTA). (Stenberg ja Porkka-Heiskanen 1994.)

Valppautta lisdavista keskuksista tarkein on la@aeruleus. LC:n noradrenergiset
neuronit hermottavat laajalti aivokuorta ja limBigirjestelmaa ja lisdavat niiden
aktiivisuutta. LC:n neuronien toiminta on vahimradh REM-unessa, ja
noradrenaliinin tiedetdan pikemminkin hillitsevanrkaiheuttavan REM-unta.
(Stenberg & Porkka-Heiskanen 1994.)

Nucleus raphe dorsaliksen ja -medianuksen neuowait aktiivisimmillaan valveessa,
hillenevat NREM-unessa ja lopettavat taysin toignsia REM-unessa. Vastaavasti
serotoniinin erittyminen hermopé&aétteista on suuriltaamn valveilla ollessa. Raphe-
tumakkeet toimivat erdanlaisina portteina REM-uneenaaraavat, milloin REM-uni
voi alkaa. Toisaalta ne toimivat myds hereilla edle ja edistavét unelle

valttamattomien neuropeptidien tuotantoa. (StenBelPprkka-Heiskanen 1994.)
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2.3.5 REM-unen saately: lihasvelttous, unet ja EEG

REM-unen sadatelyn tiedetaan paikallistuvan aivorenkgonsin eli aivosillan
alueelle. Ponsin retikulaariformaation (PRF) aksuus lisaantyy voimakkaasti REM-
unessa. PRF:n hermotus tulee pedunkulopontiinisestakkeesta (PPT) ja
tegmentumin laterodorsaalisesta (LDT) tumakkeé¥®d::n inhibitorinen hermotus
tulee LC:sta. LDT:Il& on yhteys my6s talamuksed?T a toiminta nakyy EEG:ssa
REM-unen aikaisina impulssirydppyina osaan aivotaudrDT:n aktiivisuus liittyy
taas REM-unen aikaiseen lihaslamaan. Tegmentun@roldorsaalinen tumake (LDT)
aktivoi aivosillan aivoverkoston (PRF), jonka nenitaktivoivat ydinjatkeen
magnosellulaaritumakkeen glutamaatin valitykséagnosellulaaritumakkeen
aktivaatio taas aiheuttaa selkadytimen motoneuromyperpolarisaation glysiinin
valityksella, joka aiheuttaa lihasvelttouden. Noeahrgiset (locus caeruleus) ja
serotonergiset (raphe-tumakkeet) radat muuntelalatergisia mekanismeja.
Kolinergisen aktivaation kasvu ja aminergisen akdtian lasku lisdavat REM-unta.
REM-unen 90 minuutin sykli perustuu monoamiiniefitt&maan inhibitioon, jolloin
seka locus caeruleus ettéa nucleus raphe dorshiisdviat REM-unta k&ynnistavia
tumakkeita. Edella mainitusta seuraa, etta locesubaus ja nucleus raphe dorsalis
vahentavat toimintaansa REM-unessa, kun taas tegmantaterodorsaalinen
tumake, pedunkulopontiininen tumake ja aivosillarmaerkosto ovat

aktiivisimmillaan. (Stenberg & Porkka-Heiskanen 1994

2.3.6 Dopamiinin vireytta lisdava vaikutus

Keskiaivojen substantia nigra ja ventraalisen tagomain alue (VTA) siséaltavat
merkittavan maaran aivojen dopamiinista. Ventraaligmentumin alueen
neuronien toiminta ei niink&an riipu uni-valverystd vaan ennemminkin

stressitasosta. Stressi aktivoi VTA:n erittamadpashoiinia, joka lisaa valppautta.
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Tama on mahdollisesti yksi niista mekanismeisti#lgjstressi aiheuttaa unettomuutta.
(Stenberg & Porkka-Heiskanen 1994.)

Hypotalamuksen tumakkeista erittyva dopamiini estéta tuottavien hormonien
eritysta. Tietyt stressitilanteet toisaalta hiBgt hypotalamuksen dopamiinivalitysta,
jolloin mm. prolaktiinin ja propiomelanokortiinijofahnaisten eritys kasvaa, mika taas
mahdollisesti edistaa unta. Riippuen siita, mitegaminergiset tumakkeet kulloinkin
aktivoituvat, dopamiinilla voi olla joko unta edista tai estava vaikutus. (Stenberg &
Porkka-Heiskanen 1994.)
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3 ANESTESIA

3.1 Anestesian kliininen maaritelma

Vaikka anestesiaa on hyodynnetty jo ainakin 1&0@sh puolivalista asti, ei
vielakaan ole taysin selvaa, miten se aiheuttatiemuuden. Koska anesteetteja on
hyvin paljon ja ne kaikki vaikuttavat eri mekanisha ei anestesian maaritelma ole
yksiselitteinen. Anesteeteista propofoli, johorsti/ossa erityisesti keskitytaan,
aiheuttaa bradykardiaa ja hypotensiota, kun taaseekiksi ketamiini vaikuttaa

taysin painvastoin. Ketamiini on analgeettinen &ue taas muilla suonensisaisilla
anesteeteilla (propofoli, tiopentaali, etomidag#isedatiiveilla kuten
bentsodiatsepiineilla, ei analgeettisia ominaisiauksurikaan ole. Yksi yhteinen
tavoite yleisanestesialla kuitenkin on; sen avpllatdan estdmaan tajunnan, kivun ja

tietoisuuden hermostolliset mekanismit.

Tassa luvussa keskitytddn tarkimmin propofoliinrtsidukohteiksi otetaan
etomidaatti, deksmedetomidiini ja tiopentaali, knsie kaikki aiheuttavat jossain
maarin anestesian aikaista unien nakemista. Tekstimintaan lyhyesti antikolinergi
skopolamiini, josta on naytt6a unen ndkemisté estiaineena. Kasiteltavan

aihealueen rajaamiseksi muut anesteetit sivuuteéssa tyossa.

3.2 Propofoli

Propofoli keksittiin 1970-luvulla (kuva 4). Se ondneenlammadssa 6ljymainen aine.
Kliinisessa kaytdssa olevat 1- ja 2-prosenttineod ovat rasvaemulsioita, jotka
arsyttavat verisuonia ja voivat aiheuttaa voimaddastkirvelya injektiosuonessa.

Propofoli annostellaankin usein puudutteen, esirkerkidokaiinin kanssa.
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Propofolia kaytetd&n anestesian induktioon ja yhém seka lyhyt- tai pitkdaikaiseen
sedaatioon. Propofolianestesian aikana potilateraportoitu nakevan unia jo

pienilla konsentraatioilla. (Scheinin & Valtonen B0

. :
ol
€

Kuva 4: Propofoli [http://scienceblog.ie/wordpré&sdtachment_id=418]

Propofolin induktioannos on noinr-2,5 mg/kg, jonka jalkeen potilas nukahtaa
puolessa minuutissa ja maksimivaikutus saadaareptaé$ta minuutin kuluttua.
Herddminen tapahtuy-50 minuutissa ellei ladketta annostella lisaa. €¢8th &
Valtonen 2006.) Potilailla on todettu olevan prapaf veressa 1 ng heratessaan

(suullinen tieto professori Leena Lindgrenilta).

Koska propofolilla on suuri puhdistuma, osa sii@tatoloituu jo annosteluvaiheessa.
Propofolin puhdistuma kokoveresta on noir-22 ml/min/kg, ja koska tdméa on
enemman kuin maksan verenvirtaus, tapahtuu prapafolydés maksanulkoista
eliminaatiota. Muuttumattomana erittyvan propofahdéra on hyvin pieni.
Palautuminen propofolianestesiasta tai -sedaattsteopeaa suuren puhdistuman
ansiosta. Propofoli metaboloituu pdéasiassa maksaaktiivisiksi glukuronidi- ja
sulfaattikonjugaateiksi, jotka erittyvat edelleertsaan. Munuaisten vajaatoiminta ei
oleellisesti vaikuta eliminaatioon tai muihin farka&ineettisiin ominaisuuksiin.
(Scheinin & Valtonen 2006.)

Propofolin vaikutus valittyy GABA-reseptorikompleksin aktivaation ja kloridi-ionin
sisdanvirtauksen lisaantymisen kautta. Propofalikkiaa vaikutusmekanismia tai
sitoutumispaikkaa ei ole viela taysin selvitettyn @ahdollista, etta propofoli estaa

GABA-reseptorin toimintaa, sillé joissain kokeissa pfoplta on onnistuttu
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aiheuttamaan epilepsian kaltaisia kouristuksiasdalta silla on voitu hoitaa
puudutemyrkytyksista aiheutuneita kouristuksiagaepsiakouristuksia. (Scheinin &
Valtonen 2006.)

Propofoli on huono analgeetti. Sendg@rvo (puolet maksimaalisesta tehokkaasta
konsentraatiosta) kirurgiselle stimulaatiolle onrempi (jopa 16 pg/ml) kuin
Kliinisesti kaytettavat pitoisuudet. Se lamaa heysgd ja yleensa hengitysta
joudutaankin avustamaan mekaanisesti induktion ¢ilkéStenberg & Porkka-
Heiskanen 1994.) Propofoli aiheuttaa muita anestasieita vahemman
postoperatiivista pahoinvointia ja oksentelua (@dewski ym. 2005). Se aiheuttaa
amnesiaa jo subanesteettisina annoksina. Sen tégnkihaitta on hypotensio.
Toisaalta kallonsiséinen paine ja silmanpaine leakenika on hyodyksi kyseisten
alueiden operaatioissa. (Scheinin & Valtonen 2006.)

Propofoli vahent&é aivojen metaboliaa ja paikaligrenvirtausta verrannollisesti
annosteltuun maaraan. Pitkaaikaisessa sedaatudesattaa huomioon propofolin
rasvaliukoisuus, jolloin rasva voi kertya verisuanPitkaaikaisesta ja
suuriannoksisesta kayttsta saattaa saattaa ailtgrttinainen mutta kohtalokas
propofoli-infuusio-oireyhtyma PRIS. Siihen liittygydamen vajaatoimintaa,
rabdomyolyysié, hyperkalemiaa, hyperlipidemiaa,ahelista asidoosia ja
munuaisten vajaatoimintaa. Propofolin maksimiarpitsian kaytettyna lahinna
sedaatiossa on 4 mg/kg/h. Tarvittaessa potilaille on harkittawauta laaketta,
mikali haittavaikutuksia alkaa esiintya. Propofatissuositella alle 16-vuotiaiden

lasten sedaatioon. (Scheinin & Valtonen 2006.)

Propofolilla likkumattomuus saavutetaan vasta slaLeinnoksilla, jolloin EEG on
jatkuvasti vaimentunut. Sedatiivisina annoksingppfoli vaikuttaa lahinna
aivokuoreen. Suuremmat anestesiapitoisuudet estéliiortikaalisten rakenteiden,
talamuksen, formatio reticulariksen ja mahdollisestds hypotalamuksen toimintaa.
Tajunnan katoamisen uskotaan johtuvan talamukseonsiirron estymisesta. Toinen
propofolin mahdollinen vaikutusmekanismi on kogwitien irtikytkent& (unbinding),
jossa EEG:n gammarytmi katoaa anestesian aikafl@inraivokuori ei yhdista eri
alueita, mika taas estéaa kognitiivisen toiminn&tchginin & Valtonen 2006.)
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3.3 Etomidaatti

Etomidaatti on imidatsolirakenteinen laskimoanesitgenka puhdistuma on suuri,
noin 18-25 ml/kg/min (kuva 5). Se hajoaa maksassa inakiksi metaboliiteiksi.
Normaali induktioannos on 6;@,3 mg/kg. Potilas nukahtaa-3® sekunnissa.
Etomidaatti on hyva anesteetti siind mielessa,sétéion hyvin vahan vaikutusta
hengitykseen ja kardiovaskulaarisiin tekijoihintdi&se sopii etenkin
huonokuntoisille potilaille. Se vahentaa lisakdidasisaista painetta ja lisda aivojen
perfuusiopainetta. Etomidaatin haittoja ovat lihdstykset, hikka, yska, injektiokipu,
tromboflebiitti ja akuutti hemolyysi. Anestesiak@ista pahoinvointia esiintyy
melko runsaasti. Etomidaatin kaytté on vahentyeyt aiheuttaman lisémunuaisen
toiminnan eston takia. (Scheinin & Valtonen 2006.)

Kuva 5: Etomidaatti [http://www.3dchem.com/molecusp?1D=364]

3.4 Deksmedetomidiini

Deksmedetomidiini on alfaagonisti, joka vahentaa noradrenaliinin vapauttamis
hermopéaatteista (kuva 6). Se on hyva anestesianjaugsilddke. Se on sedatiivinen,
anksiolyyttinen ja analgeettinen. Deksmedetomidiithentaa sykkeen ja
verenpaineen nousua. Analgeettisena aineena setaahepulaékkeiden tarvetta.
Anestesian induktioon tai yllapitoon deksmedetomidi kuitenkaan ole paras
mahdollinen vaihtoehto, vaan sita kaytetaan lahtehahoitopotilaiden sedaatiossa.
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Deksmedetomidiinin puhdistuma on noin 9 ml/kg/ninse metaboloituu maksan
kautta. Yleisin haittavaikutus on hypotensio. (Seime& Valtonen 2006.)

* HCI

Kuva 6: Deksmedetomidiini [http://www.drugs.com/fmeecedex.html]

3.5 Tiopentaali

Tiopentaali on barbituraattien ryhmaan kuuluvasteetti (kuva 7). Se arsyttaa
voimakkaasti verisuonia. Vaikutus tulee esiin GAB#&septorin kautta, mikad johtaa
neuronien kalvopotentiaalin hyperpolarisaatioon. l&anos on riittdvan suuri{3
mg/kg), tiopentaali aiheuttaa tajuttomuuden noirs@kunnissa. Anestesiasta
heraaminen pitkittyy annoksen kasvaessa tai annogteston pitkittyessa.
Tiopentaalin puhdistuma on vair8ml/kg/min ja se metaboloituu maksassa.
(Scheinin & Valtonen 2006.)

Kuva 7: Tiopentaali [http://www.3dchem.com/morentuikes.asp]
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Tiopentaali lamaa keskushermostoa, ja riittavanliagsannoksilla EEG:ssa nakyy
vaimenemista ja aivojen metabolia saattaa vahgopa50 %. Se lamaa hengitysta,
mutta analgeettinen vaikutus on heikko. Intrakralista painetta tiopentaali laskee.
Verenkiertoa lamaava vaikutus on voimakas, joteei sevi hypovoleemisille
potilaille. Hypotensio on merkittavin haitta. Muitaahdollisia haittoja ovat hikka,
nokkosihottuma, tromboflebiitti, yskéa ja bronkospas(Scheinin & Valtonen 2006.)

3.6 Skopolamiini

Skopolamiini on antikolinerginen mukariinireseptoriagonisti, joka vaikuttaa
paaasiassa Myyppisiin reseptoreihin (kuva 8). Sita kayteté@estesian jalkeisen
pahoinvoinnin ehkaisyssa korvakirurgiassa, mutitoligdkkeeksi sen ei katsota
soveltuvan runsaiden haittavaikutustensa takia.\lranta 2006.)

Kuva 8: Skopolamiini [http://www.drugs.com/ingredtéscopolamine.html]

3.7 Anestesian syvyyden ja riittavyyden mittaaminen

Aivosahkotoiminnan rekisterdinti on tarkedd aneateaikana, jotta anestesian

syvyyden riittdvyys voidaan varmistaa. Paanahaltattava EEG ei edellyta kaikkien
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aivokuoren solujen synkronista toimintaa,; riittédid muutama prosentti soluista
synkronoituu. Kaytanndssa tama tarkoittaa muutanegibsenttimetrin kokoista
aluetta. (Jantti 2006.)

My6s aivorungon ja aivojen syvien keskiosien rakehsynnyttavat aaltoja, joita
voidaan kayttaa anestesian aikana somatosensgedtanloratojen monitoroinnissa.
Hyvin hitaita EEG-aaltoja, joiden kesto saattaa tlinteja, saattaa syntya esimerkiksi
gliasolujen ja veri-aivoesteen tuottamina. Sek#fgginen uni ettd anestesia
aiheuttavat EEG:hen muutoksia. Useimmilla anesteeEEG:n deltatoiminta

lisdantyy ja muuttuu rytmiseksi samalla kun beetaiioia vahenee. (Jantti 2006.)

Anestesian syvetessa hidasaaltotoiminta vahereEGahen alkaa tulla lyhyita
vaimentumia. Vaimentumat lisaantyvat anesteetimgiuden noustessa ja
purskevaimentuma muuttuu jatkuvaksi vaimentumakaimentuman aikana nahdaan
theetatoimintaa, etomidaatilla ja propofolilla mydeetasukkuloita.
Purskevaimentumaa ilmenee useimmilla anesteetsilitta sen muoto vaihtelee eri
aineilla. (Jantti 2006.)

Havahtumisreaktiot ovat tarkea osa anestesiaaimad#juton potilas ei osoita
ulkoisia havahtumisen merkkeja, mutta EEG:ssé nakyytos. Matala-amplitudinen
sekatoiminta saattaa muuttua suuriamplitudisektaaksi toiminnaksi tai
suuriamplitudinen toiminta voi vaimentua. Vaimenamaikana aiheutettu ulkoinen

arsyke (kosketus, valonvalahdys, aani) voi aihaystarskeen. (Jantti 2006.)

Anestesian hypnoottista komponenttia arvioidaan EE@rusteella tai
kuuloheréatevasteilla. Markkinoilla on useita EE@malyysimenetelmia, joilla
voidaan seurata GABAergisten anesteettien vaikidkeskushermostoon. Suomessa
talla hetkella suosituimpia ovat EEG:n entropiaksié-Entropy ja bispektri-indeksi
BIS. Anestesia-EEG-mittareilla rekisterdidaén desalgnaali, joka tosin aina
sekoittuu otsalihaksen EMG:hen. Signaalista laskekmmponentteja, joilla kuvataan
anestesian syvyytta asteikollal®0. Lukuarvo on sitd pienempi, mitd syvempi
tajuttomuus on. Kyseiset indeksit toimivat hyvinpitiisilla yleisanesteeteilla, mutta
ne ovat epaluotettavia epatyypillisten anesteetébna arvioitaessa. Otsalihaksen
supistuminen nosiseption seurauksena muuttaa idledsia. Indeksien avulla
kyetaan valttamaan seka liian syva etta kevyt asest(Salmenperé & Yli-Hankala

2006). Muita anestesian syvyyden mittareita owvabitu kyynarvarsitekniikka (IFT),
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kliinisten vasteiden (verenpaine, syke, hengitykssaisuus, hikoilu ja kyyneleet)
seuranta seka heratepotentiaalit (aivorungon keuédbpotentiaali,

somatosensorinen, visuaalinen seka motorinen Ipatéatiaali). (Ghoneim 2001.)

Neurofysiologiset mittarit eivat ole saavuttanegkiintunutta asemaa anestesian
syvyyden arvioinnissa, vaikka tiettyjen anestepttidheuttamat EEG-muutokset
seuraavatkin johdonmukaisesti anestesian syvyhtiémaalisti kaytetyilla
anestesiapitoisuuksilla pelkka EEG ei yksindan anttavaa tietoa potilaan tajunnan
tasosta. Jos anestesian syvyys kuitenkin ylta&kpuasmentuman tasolle, on potilas

varmasti riittdvan syvassa anestesiassa. (Jantti964.)

Heratepotentiaalit ovat usein parempia anestesayyden mittareita kuin EEG.

Myds m. frontalis on hyva indikaattori liian kevyasnestesiasta; koska kyseinen
lihas on osittain viskeraalista alkuperaa, se eybitd herkka lihasrelaksanteille kuin
raajojen lihakset, ja tAman vuoksi potilas helpogiistad otsaansa lilan pinnallisessa

anestesiassa. (Jantti ym. 1994.)
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4 UNENAIKAINEN KOGNITIO

Freud uskoi, etta unien sisaltd maaraytyy koettigremusten perusteella, jotka
liittyvat aiempiin muistoihin. Mutta liittyvatko urniéodella aiempiin kokemuksiin ja
koostuvatko ne episodisen muistin aktivaatiostaRifrutstulosten mukaan nain ei
ole, vaan unet koostuvat yksittaisista muistin giata, jotka unessa kootaan
loogiseksi kokonaisuudeksi. (Hobson & Pace-Schadi2?)

4.1 Unenaikaisten emootioiden muodostuminen

Mediaaliset etuaivojen rakenteet, etenkin limbijeeparalimbinen alue aktivoituvat
selektiivisesti REM-unen aikana. Tama saattaawilkenaikaisten emootioiden takana.
Aktivoituneeseen limbiseen jarjestelmaan kuuluu nardygdala, joka muiden
tehtaviensa ohella valittaa pelontunnetta, jokglemen tunne unissa. Limbiseen
jarjestelmaan kuuluu myoés anteriorinen cingulumgjohittyvat laheisesti

ristiriitojen havainnointi ja voimakkaiden tuntemdgremotoriset toiminnot. Tietyt
osat aktivoituvat mediaalisella orbitofrontaaliagtiorteksilla ja insulan alueilla.
Naiden limbisen jarjestelman etuosien hairiét (esimoinfarktin yhteydessa) voivat
aiheuttaa unen kaltaista satuilua. Sen liséksiadueet liittyvat laheisesti tunteisiin ja
sosiaaliseen kognitioon, jotka ovat tarkeitd mydenaikaisissa kokemuksissa.
Hippokampus ja amygdala valittavat emotionaalistestia hereilla ollessa, ja naiden
aluiden uudelleenaktivaatio saattaisi mahdollistamtionaalisesti tarkeiden

muistipalasten mieleen palauttamisen REM-unessabgbh & Pace-Schott 2002.)
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4.2 Unien kuvitteellinen motorinen ja visuaalinen salto

Tyvitumakkeiden voimakas aktivaatio aiheuttaneeniuvitteellista liiketta.
Tyvitumakkeet ovat yhteydessd REM-unta saatelalueisiin mesopontiinisella
tegmentumilla, missa ne ovat yhteydessa kavelytely@idkanssa. Pikkuaivojen
vermis, joka liittyy motoriseen saatelyyn ja jorda osoitettu olevan osana
emootioissa, kognitiossa ja psykopatologiassayaiktiu myos REM-unessa.
(Hobson & Pace-Schott 2002.)

Hobsonin ja Pace-Schottin (2002) teorian mukaaniaaédet okkipitaalialueet ja
temporaalikorteksin alueet, jotka ohjaavat nakdaissten ylempaa saatelya,
muodostavat unien visuaalisen sisallon. Kuten Harellessa, tietyt alueet
visuaalisella assosiaatiokorteksilla kasitteleigiyt visuaaliset piirteet myds unta
nahdessa (Hobson & Pace-Schott 2002). Esimerkikssgusiformis vélittaa
kasvojen tunnistamista ja aktivoituu selektiivis@EM-unessa (Hobson & Pace-
Schott 2002). Alempi parietaalilohko, erityisestoBdmanin alue 40, tuottaa
kasityksen kuvitteellisesta tilasta, joka on valt#onta jarjestaytyneelle unen
kokemiselle (Solms 1997). Kyseisen alueen tuhoutemioi aiheuttaa unien

nakemisen estymisen (Hobson & Pace-Schott 2002).

4.3 Unenaikaiset tietoisuuden alalajit

Tietoisuuden alalajit (muisti, visuaalinen prosessgne.) prosessoituvat
hermoverkostoissa, joista jokainen koostuu useistaivoalueista (Mesulam 1995).
Hermoverkostoista voidaan tehda muutamia yleistyksiennédkemisen kannalta.
Nousevat herétejarjestelmaét aktivoivat useita gojan alueita, jotka ottavat osaa
unen muodostukseen tavalla, joka eroaa seka kesestlletta anatomisesti
hereillaolosta. REM-unen aikainen unien nakemirlgivai pddosin mediaalisia
kortikaalisia piireja. Posterioriset assosiaat@gop@ralimbiset alueet seka piirit, jotka
kasittavat primaarisen sensorisen kuorikerrosaljgeéontaalisen toimeenpanevan

alueen, eivat aktivoidu REM-unessa. Subkortikagpget joihin luetaan limbiset
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rakenteet, striatum, valiaivot ja aivorungon akaldjvoituvat valikoivasti REM-
unessa. Tasta paatellen unien ndkeminen edellgiiga emotionaalisia (limbinen
subkorteksi), motorisia (striatum) ja vaistonvaiwaliaivot) elementteja. (Hobson
& Pace-Schott 2002.)

4.4 Kognitio ja kayttaytyminen

Kuluneen vuosikymmenen aikana on tapahtunut suwisoksia unen ja unen
nakemisen kognitiivisessa neurotieteessa. Unemaitapahtuva aivojen
muovautuvuus on noussut tarkedksi puheenaiheakgotden keskuudessa. Kasitys
siita, etta neuroplastisiteetti vahvistuu unesganien REM-unessa), on
kiistanalainen. Jotkut tutkijat viittaavat eldinkadian, joissa REM-unen osuus kasvaa
opettelun jalkeen ja toisaalta oppiminen vaheneklRRBen puutteen myo6ta. Toiset
tutkijat taas vaittavat ettd REM-unideprivaationkuaukset oppimiseen saattavatkin
olla stressin liitannaisilmio, ja he tarjoavat hastattisia ja ymparistotekijoista

riippuvia syita selitykseksi eri univaiheiden mdlari(Hobson & Pace-Schott 2002.)

4.5 Aivojen kehityksellinen muovautuvuus ja uni

Fysiologisen unen uskotaan tuottavan vaiheestggukiaa muovaavien prosessien
kehittymistd jo varhaiskehityksen aikana. Vast&gyeet nukkuvat enemman kuin
aikuiset, mutta myds unesta suurempi osa on REM-{&tt % vs. aikuisten 25 %).
REM-unen suhteellinen osuus laskee nopeasti muutamsimmaisen vuoden aikana
ja saavuttaa aikuisen tason noin 10 vuoden iaggaaktiivisuus kohdussa koostuu
lahes kokonaan REM-unen kaltaisesta tilasta. N@ydokset ovat johtaneet monet
uskomaan REM-unen kehitykselliseen rooliin. Toismah kyseenalaistettu, onko

desynkronoitunut aivoaktiivisuus lainkaan REM-urftdobson & Pace-Schott 2002.)



24

4.6 Muistin prosessointi unen aikana

NREM-unen ja rauhallisen valveillaolon aikana hik@mpus vahvistaa epavakaita
muistijalkia ja siirtaa tietoa aivokuorelle pitk&aissailoon. Toisin kuin hereillaoloon
liittyvat rytmit, hyvin synkronisoitunut hippokamaknen signaali nREM-unen aikana
luo ihanteelliset olosuhteet LTP:lle (long termeadiation) eli hermostollisen

muistijaljen vahvistumiselle. (Hobson & Pace-Sclait02.)

4.7 Paikallinen aivoaktiivisuus ja aivojen muovautwuus

Neurokuvantamistutkimuksissa on 16ytynyt kortikaalija subkortikaalisia
verkostoja, jotka saattaisivat olla yhteydessa ark@seen muistin ja oppimisen
vahvistumiseen. Esimerkiksi PET-tutkimuksella opdétty aivoaktivaatiota REM-
unen aikana niilté alueilta, jotka olivat ollee¢@min hereilla ollessa aktiivisia.
(Hobson & Pace-Schott 2002.)
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5 UNIEN NAKEMINEN ANESTESIAN AIKANA

Unien ndkemisen raportoidaan olevan yleista anestgs sedaation aikana. Unien
nakemisen insidenssi vaihtelee noin 10:n ja 60 Valia eri tutkimusten mukaan.
Siihen vaikuttavat monet tekijat, kuten kaytettanésteetti, anestesian syvyys, ASA-
status, toimenpiteen luonne, potilaan ika, sukupaormaali unennakemisherkkyys
seka psyykkinen tila. Tassa tyossa keskitytaagisesti propofoliin unta tuottavana
aineena. Muutamia muita anesteetteja kaytetadaiksmhteina.

5.1 Unien nakemisen yleisyys propofolianestesiassa

Kuten aiemmin on jo todettu, unien ndkemisen ilmaauus vaihtelee huomattavasti
eri tutkimusten mukaan. Oxorn ym. (1995) vertaitedugkimuksessaan propofolin ja
tiopentaalin aiheuttamaa unien ndkemisen ilmaanttauMolemmat aineet
kombinoitiin typpioksidiin. Unien nakemista mitattihaastattelemalla potilaita tunti
operaation jalkeen ja uudestaan viela seuraavanar@ Kysymykset aseteltiin niin,
ettd potilaat eivat olleet tietoisia siita, ettdtddaastateltin nimenomaan unien
nakemisesta. Tutkittavien valilla ei ollut huomaitaeroja idssa, painossa, anestesian
kestossa, koulutuksessa tai aiemmissa anestesrakékessa. Kaikki tutkittavat

olivat naisia, joille tehtiin kohdunkaavinta.

Propofoliryhmassa (n = 29) ensimmaisen haastatjélkeen unia kertoi ndhneensa 6
(21 %), joista kaikki unet olivat miellyttavid. Vumkauden kuluttua samassa
ryhmassa unia kertoi nédhneensa 5 henkiloa (17ds)ajkaikki unet raportoitiin
miellyttaviksi. Tiopentaaliryhméassa unien nakemiggraantuvuus oli hieman
pienempi, mutta merkittdvaa eroa ryhmien valilleneiodostunut. Tiopentaaliryhman
(n = 27) ensimmaisessa haastattelussa miellyttévgikertoi ndhneensa 3 (11 %) ja
epamiellyttavia 1 (4 %) henkil6. Vuorokauden kuliattvastaavat luvut olivat 3 (11
%) ja 2 (7 %).
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Marsch ym. (1992) saivat tutkimuksessaan sehelt kun potilailta kysyttiin
perioperatiivisista unista heti kun puhekontaktinedhdollinen, propofolia saaneista
43 % ja tiopentaali-enfluraaniyhdistelmalla l&gista 10 % myonsi ndhneensé unia.
Kun sama kysymys toistettiin myohemmin heraamossstaavat luvut olivat 10 % ja
3 %. Saattaa kuitenkin olla, etta unien nakemisessdelld mainittujen laakkeiden
valilla ollut mitdan eroa, vaan ero saattoi johhapeammasta toipumisesta
propofolianestesiasta, jolloin potilaat kykenivankmunikoimaan paremmin

haastattelijoiden kanssa.

Brandner ym. (1997) vertailevat tutkimuksessaamnakemisen ilmaantuvuutta 112
paivakirurgisella suonikohjupotilaalla. Potilaatisanaistettiin yhteen seuraavista
ryhmista: laskimoanestesia propofolilla, inhalaatiestesia typpioksidilla ja
isofluraanilla, jota edelsi induktio propofolillagka inhalaatioanestesia typpioksidilla
ja isofluraanilla, jota edelsi induktio tiopentdiali Heti kun potilaat leikkauksen
jalkeen olivat orientoituneet aikaan ja paikkaagilta kysyttiin unien nakemisesta,
tunteista (viha, suru, onnellisuus, sekavuus, tewatius, seksuaalisuus) ja

mahdollisista muista olotiloista, kuten nalastdygavoinnista ja huimauksesta.

Laskimoanestesiaryhman potilaat raportoivat nahréeengen unia ja
tiopentaaliryhmé&n potilaat vahiten. Laskimoanesigsiméassa oli 36, propofoli-
induktioryhméssa 37 ja tiopentaaliryhmassa 39 tiatkaa.Unia, joita potilaat
raportoivat ndhneensa mutteivat muistaneet niigsiit&a, ol
laskimoanestesiaryhmassa 10 (28 %), propofoli-indagimassa 5 (14 %) ja
tiopentaaliryhméssa 1 (2,6 %). Unia, joita potilkattoivat nahneensé ja muistivat
niiden sisallon oli edella mainituissa ryhmiss&2819 % ja 18 %. Kaiken kaikkiaan
unia siis néhtiin ryhmissa 56 %, 33 % ja 20,6 %a(iiner ym. 1997.)

Hellwagner ym. (2003) selvitti, vaikuuttaako unigikeminen lyhyen anestesian
aikana potilaan my6hempaan toipumiseen ja mahdeligpelkotilaan. Kaikki
tutkittavat olivat 2660-vuotiaita naisia, joille annettiin brakyterapra@asyovan

hoitona. Otoksena oli 50 naista.

Potilaat satunnaistettiin kahteen ryhmaan: 1) indyitopofolilla ja fentanyylilla,
yllapito propofolilla 4-8 mg/kg/h ja 2) induktio metoheksitaalilla ja femgglilla,
yllapito 1-prosenttisella isofluraanilla. Esilaglgta ei annettu 24 tuntiin ennen

operaatiota. (Hellwagner ym. 2003.)
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Potilaita haastateltiin kaiken kaikkiaan kuusi kerttunti ennen anestesiaa,
valittdmasti heraamisen jalkeen, 10 minuutin, 3@umiin, kolmen tunnin ja kolmen
kuukauden kuluttua. Unien nakemisen ilmaantuvulig®éasti heraamisen jalkeen
oli 17 (34 %). Ryhmien valilla ei ollut tassa vagissa merkittavia eroja unien
nakemisessa. Propofoliryhmassa unien nakemindwidéinkin jokaisella
haastatteluhetkelld runsaampaa. Kolmen kuukaudentialsuoritetussa
haastattelussa ryhmien vélinen ero oli ilmeinein Ba% ryhman 2 potilaista muisti
nahneensa unia, kun propofoliryhmassa vastaavadiukapa 36 %. Unta ndhneiden
ja unta nakemattdmien potilaiden anestesian sy\sgdlei ollut eroja EEG:lla

mitattuna. (Hellwagner ym. 2003.)

Leslie ym. (2007) kasittelevat prospektiivisessadttftutkimuksessaan unien
nakemisté anestesian aikana seké& anestesian syeigktiivisen kirurgian potilailla.
Tutkimukseen osallistui 300 potilasta. Haastatselaritettiin kahdesti ja siina
kysyttiin seuraavia asioita: Mik&a on viimeinen agtaka muistat ennen
nukahtamista? Mika on ensimmainen asia, jonka uungrattyasi? Muistatko mitadan
silté valilta? Naitkd unta anestesian aikana? Emgimen haastattelu tehtiin

valittomasti heraamisen jalkeen ja toined 2untia mydhemmin. (Leslie ym. 2007.)

Ensimmaisessa haastattelussa 65 potilasta (22@toan&dhneensa unia ja toisessa
haastattelussa 74 (25 %). Mielenkiintoisen tulotese=ki se, etta jalkimmaisessa
haastattelussa nelja potilasta kertoi nahneensintxikuin ensimmaisessa
haastattelussa. Tama on hyva esimerkki siita oeti@rimmaisen vaikeaa maarittaa
onko néhty uni oikeasti anestesian aikaista vatiavesn jalkeen toipumisvaiheessa
nahtya. Naissa tutkimuksissa onkin pyrittdva haedémaan potilaat

mahdollisimman pian anestesiasta herddmisen jalkeeslie ym. 2007.)

Taman tutkimuksen mukaan unien nakemista edispvépofolin kayttd anestesian
yllapidossa (muita kaytettyjA anesteetteja olivatdatsolaami, sevofluraani,
desfluraani ja typpioksidi) ja regionaalinen anssteUnta ndhneet osoittivat myos
harvemmin intraoperatiivisia anestesian riittamatggiden merkkeja kuin ne, jotka

eivat ndhneet unia. (Leslie ym. 2007.)
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5.2 Unien ndkemiseen vaikuttavia tekijoita

5.2.1 Unien nakemista edistavia tekijoita

Anestesian aikaista unien ndkemista edistaviadkipvat nuori ik&, naissukupuoli
(miessukupuoli vain niill4, jotka toipuvat anesgsta keskimaaraista miesten
toipumisaikaa nopeammin), matala ASA-status, uneeméstaipumus kotioloissa
lahes joka y0©, propofoli- tai regionaalinen aneastgslyhyempi aika silmien
avaamiseen anestesian jalkeen (Leslie ym. 2008kiKarin naiset raportoivat
nahneensa enemman unia anestesian aikana kuintrflieske ym. 2005, Wilson

ym. 1975, Ranta ym. 1998) . Mahdollinen selitytetah, etta naiset vain muistavat
unet paremmin kuin miehet (Schredl ym. 2002) tae#i#& naisilla on taipumus
palautua anestesiasta miehia nopeammin (Myles y@1i,2@slie ym. 2005), jolloin

he pystyvat kertomaan unistaan ennen kuin unohtevatiellwagner ym. ovat
saaneet tutkimuksessaan tulokseksi, ettd normaaighn unia nékevéat eivat nahneet
merkittavasti sen enempaa unia anestesiassa kumaabsti unia nakemattémat
(Hellwagner ym. 2003). Tama tulos saattaa perusithan, etta kaikki ihmiset
nakevat unia, mutta toiset muistavat ne paremnmatégsaan kuin toiset (Hellwagner
ym. 2003). Koska propofolianestesiasta herdadmiapahtuu hyvin ripeasti,
kykenevat myos ne ihmiset, jotka eivat yleensa taughneensa unia, raportoimaan

propofolianestesian aikaista unien nakemista (Hejlver ym. 2003).

5.2.2 Unien ndkemista estava skopolamiini

Skopolamiinin vaikutuksia anestesian aikaiseennunékemiseen seurattiin
tutkimuksessa, johon osallistui 97 tervetta naidtille tehtiin pienimuotoinen
gynekologinen operaatio. Naiset satunnaistettilmé@n 50 hengen ryhméaan, joista
toiselle ryhmaélle annettiin esiladkkeené skopolamiR,5 pg/kg ja toiselle atropiinia

10 pg/kg i.m. Molemmissa ryhmissa anestesia indiusfa yllapidettiin propofolilla
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(induktio 2,5 mg/kg ja yllapito 12 mg/kg/h jatkuvamduusiona). Yllapidossa
kaytettiin propofolin lisdksi 70-prosenttista typksidia inhaloituna. (Toscano ym.
2007.)

Operaation jalkeen naisia haastateltiin kahdessinemainen haastattelu tehtiin 20
minuuttia propofolin annostelun lopettamisen jatkgetoinen kuuden tunnin

kuluttua. Ensimmaisessé haastattelussa skopolansi@@neista naisista (n = 48)
kukaan ei ollut ndhnyt unia ja atropiinia saanefsta 49) 23 (47 %) kertoi nahneensa
unta. Kuuden tunnin kuluttua skopolamiiniryhmasseuaportoi 3 (6,3 %) ja

atropiinirynmésséa 21 (43 %) naista. (Toscano yr9720

Propofolihan aktivoi basaalisten etuaivojen kaigiga neuroneja, minka ajatellaan
olevan tarkein syy propofolin aiheuttamaan uniekend@seen. Skopolamiini, joka on
antikolinergi, taas viivastyttaa, vahentaa tai jgpkonaan estdd REM-unta.
Vaikuttamalla antikolinergisesti skopolamiini (katenyés muut antikolinergit)
saattaa kumota propofolin unien nékemista edist&a#utuksen. (Toscano ym.
2007.)

Suuri ero atropiinin ja skopolamiinin aiheuttamasseéen nakemisessa saattoi edella
mainitussa tutkimuksessa johtua skopolamiinin smunasta pitoisuudesta likvorissa,
kun taas atropiinilla ei saavutettu vastaaviankdeesti merkittavia
keskushermostopitoisuuksia. Skopolamiinilla saattEEeamnestinen vaikutus, mika
taas atropiinilta puuttuu. Skopolamiinin amnestigaikutus valittyy postsynaptisen

kolinergisen muskariini Mreseptorisalpauksen kautta. (Toscano ym. 2007.)

Edella kuvatun tutkimuksen tuloksia ei voi yleiskigka tutkittavien joukko oli

hyvin homogeeninen; kaikki olivat alle 39-vuotiaigaveita naisia. Tulokset
saattaisivat poiketa huomattavasti nuoremmillaaahemmilla. (Toscano ym. 2007.)
Sukupuolierokin taytyy ottaa huomioon, silla naigalautuvat propofolianestesiasta
keskimaarin 40 % nopeammin kuin miehet (Hoymork 2600). Lisatutkimuksia

tastakin aiheesta tarvitaan laajemmalla ja hetensigemmalla populaatiolla.
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5.2.3 Leikkauksenjalkeisen haastattelun ajoituksemerkitys

Koska unien ndkemisté anestesiassa ei voi suordgatamillaan laitteella tai
mittasuureella, on tulosten arvioinnissa huomattatkimusten valiset erot etenkin
haastattelun ajoituksessa. Mita aikaisemmin patilhaastatellaan anestesian jalkeen,
sitd enemman potilaat muistavat nahneensé unignUriikeminen on osa normaalia
fysiologista unta, mutta nayttaa silta, etta ureevat liittyd myos laakkeilla

indusoituun anestesiaan.

Hellwagnerin ym. (2003) mukaan anestesiaan liikglgdenlaisia unia. Toiset ovat
anestesian aikaisia, mutta toiset ovat palauturfieea unia, joita tutkittavat kertovat
nahneensa juuri ennen heraamistaan. Palautumisvailmelle on ominaista, etta ne
ovat paljon lyhyempié ja yksinkertaisempia kuinsraaisen anestesian aikaiset unet
(Hellwagner ym. 2003). Anestesian aikaiset unettgeat olla |ahella tietoisuutta,
jolloin potilas esimerkiksi kertoo unessa kuulleeasestesiologin aanen ja
tunteneensa itsensa halvaantuneeksi (Hellwagne2®88, Huang ym. 2005). Taman
kaltaiset unet ovat viime vuosina vahentyneet Hliméenman anestesian syvyyden
valvonnan myota. Anestesian syvyydella ei ole mgskdi unennakijdiden ja unta
nakemattomien valilla, olettaen tietenkin ett &esa on tarpeeksi syva

aiheuttamaan tiedottomuuden tilan (Leslie ym. 2007)

Uusimmassa tutkimuksessaan Leslie ym. (2009) toteaitd anestesian aikainen
unien nakeminen nayttaisi tapahtuvan juuri enneadmista ja liittyvan EEG:ssa
nakyvaan REM-unityyppiseen kayraan. Tutkimuksediseton = 300) potilaat olivat
18-50-vuotiaita, joille suoritettiin kirurginen toienpide yleisanestesiassa. Potilaiden
ASA-luokat vaihtelivat 1:sta 3:een. Anesteettingtk#tiin joko propofolia tai
desfluraania. Potilaat satunnaistettiin jompaankwampghmaan ja unennakijoiksi
merkittiin kaikki, jotka uskoivat nahneensa unippumatta siitd, muistivatko he
unensa sisallon vai eivat. Propofoliryhméssé untekeahneensa 40 (27 %) ja
desfluraanirynméassé 43 (28 %) potilasta. Tama iesteanerkittava ryhmien valilla
(p-arvo 0,70). Unien nakeminen naytti liittyvansiiminuuttia ennen varsinaista
heraamista tapahtuvaan korkeataajuiseen EEG-aaltojh EEG:ssa nakyi

vahemman unispindeleita kuin unta ndkemattomillésije ym. 2009.)
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5.3 Unien sisalto

Propofolianestesiassa nahdyt unet kuvataan yleaigiyttaviksi. Hellwagner ym.
(2003) totesivat tutkiessaan seka propofoli- ettfiomeksitaali-isofluraanianestesiaa,
etta positiivisia emoaotioita liittyi 15 (30 %) ptan uniin, kun taas negatiivisia liittyi
2:een (4 %) uneen. Naista kahdesta negatiivisizitaritokeneesta potilaasta toinen
ei muistanut unen siséltoéa ja toinen koki unengarkgnen minuutin kuluttua

sisalléltdan neutraaliksi. (Hellwagner ym. 2003.)

Propofoliin kytkeytyneet unet liittyivat luontooalaimiin ja laheisiin ihmisiin.
Metoheksitaali-isofluraanianestesiassa néhtiin,yot&a liittyivat laheisesti luontoon

ja perheeseen. (Hellwagner ym. 2003.)

Propofolianestesian on kuvattu joillekin tutkittheiaiheuttavan seksuaalisia unia.
Brandnerin ryhma totesi ettéa laskimoanestesia padilafaiheutti hieman enemman
seksuaalisia tuntemuksia potilaan heratessa koopoli-induktioryhméssa, jossa
anestesiaa yllapidettiin typpioksidilla ja isoflaralla tai tiopentaaliryhmassa, jossa
yllapito oli myds typpioksidilla ja isofluraanilldJnien seksuaalisella sisall6lla ei
naiden ryhmien valilla ollut eroja. Propofoliryhménet olivat useammin miellyttavia
kuin tiopentaaliryhmassa.Kaiken kaikkiaan propafdimassa nahtiin enemman unia
kuin tiopentaaliryhméssa. Myds unien sisallon naumshen oli propofolilla
yleisempéaa. (Brandner ym. 1997.)My0s toisen tutkisemkmukaan, jossa tutkittiin
unien nakemista eri anesteeteilla, todettiin, @sgimmat muistetuista unista olivat

miellyttavia, ja epdmukavat unet olivat harvinaidiaslie ym. 2007).

Suomalaisessa tutkimuksessa Ranta ym. (1998) tutiknestesianaikaista
hereilldoloa yleisanestesissa. Samaisessa tutkessagotilailta kysyttiin myos
unien nakemisesta. Haastattelijat luokittelivatlpmten unet miellyttaviksi,
neutraaleiksi tai epamiellyttaviksi unien sisalldnkaan. Naiset raportoivat
nahneensa unia miehia merkitsevasti useammin (pX 04,2 % vs. 9,4 %. Suurin

osa unista oli emotionaalisesti miellyttavia tautraaleja. (Ranta ym. 1998.)

Tutkimuksessa, jossa vertailtiin propofoli- ja tiopealianestesiaa, potilaita
haastateltiin tunti operaation jalkeen ja toineadtattelu suoritettiin 24 tunnin

kuluttua. 29:sta propofolilla nukutetusta potil@a&t(21 %) kertoi nahneensa
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mukavaa unta. 23 potilasta (79 %) ei nahnyt uden&han. Propofoliryhmassa
kukaan ei kertonut ndhneensa pahaa unta. 24 tkohittua suoritetussa
haastattelussa mukavia unia muisti ndhneensa %J)ja pahoja unia ei kukaan.
(Oxorn ym. 1995.)

Tiopentaalianestesiassa (n = 27) mukavia unia 3&ki %) ja pahaa unta 1 (4 %).
Potilaista 23 (85 %) ei muistanut ndhneensa uim&dan. 24 tunnin kuluttua
mukavien unien nakijoita oli 3 (11 %) ja pahojaainghneita 2 (7 %). 22 (82 %)

potilasta ei tdssa vaiheessa muistanut nahneankéda unia. (Oxorn ym. 1995.)

Edella mainitut tulokset propofoli- ja tiopenta@éstesian unien sisallbista viittaisivat
siihen etta propofolianestesiassa on todennakaisiéihda mukavia unia kun taas
tiopentaalianestesiassa pahojen unien ndkeminérdennakoisempéaé verrattuna
propofolianestesiaan. Tassa on otettava huomidtiniugkimuspopulaatio on melko
pieni, joten jo yhden potilaan vastaus muuttaastalmoin neljalla prosentilla, jolloin
sattumallakin lienee osuutensa. Toisaalta unigiltg8isoi viitata kahden aineen
erilaiseen reseptorivaikutukseen ja sitd myotanuerdaisiin sisaltéihin. Saatu tulos

ei ole kliinisesti merkittava, vaan lisda tutkimigksarvitaan. (Oxorn ym. 1995.)

Brandnerin ym. (1997) suorittamassa tutkimuksesspgfolianestesian aikaisista
unista ja emootioista kirjoittajat paatyivat tukissa perusteella toteamaan, etta
paaosalla propofolianestesian saaneista potilarstaolivat erittain miellyttavia, mita
taas tiopentaali- enfluraaniryhmassa ei raportodady-Muhrbeck ja Jakobsson
(1993) totesivat , ettd kolmella kolmestakymmea€$0 %) propofolia saaneesta ja
yhdelld kolmestakymmenesta (3,7 %) isofluraaniasasta potilaasta oli muistikuvia
anestesian aikaisista unista. Kaikki unet olivagliyitavia eivatka liittyneet millaan
tavoin itse leikkaukseen (Oddy-Muhrbeck & Jakobsk883).

Millarin ja Jewkesin (1988) tutkimuksessa oli 61ifasta, joille annettiin propofolia
tai propofolia ja alfentaniilid. Naista vain nepatilasta (6,6 %) muistaa nahneensa
varikkaitad unia. Toisaalta myds tiopentaali- erdmiryhmassa 65 potilaasta vain
nelja potilasta (6,2 %) muisti ndhneensa vastaaisaleloisia unia (Millar & Jewkes
1988).

Edell&a mainittujen anesteettien ja unien sisaltdgisista yhteyksista ei voi tehda
suoria johtopaatoksia siita, mitd anesteettia \@itasuositella kaytettavaksi sen
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positiivisen unisisallon perusteella, koska andsteaikutus koostuu useista
rinnakkaisista tekijoistd, kuten muusta samanagsiesladkityksesta,
anestesiamenetelmasta, anestesian syvyydesta gpdeilleen. Vaikuttaa kuitenkin
silta, etta propofolista 16ytyy eniten todisteiengositiivisista vaikutuksista unien

miellyttavaan sisaltoon.
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6 ANESTESIA, EMOOTIOT JA KAYTTAYTYMINEN

Tutkimusten mukaan suurin osa potilaista tunteesagi@nestesian jalkeen
miellyttdvammaksi kuin ennen anestesiaa riippunidtdetyista
anestesiamenetelmista. Tieto siitd, ettd operaatiohi, huojentaa mielta jo
sinallaankin. Levottomuudesta ja peloista karsisgimmiten ne, joille tulee

postoperatiivisia haittavaikutuksia, kuten pahoimuai tai kipuja.

6.1 Postoperatiiviset emootiot ja kayttadytyminen

Hellwagner ym. (2003) toteavat tutkimuksessaan yp@0 %:n potilaista olleen
tyytyvaisia ja rauhallisia anestesian jalkeen. #wewiin tunteisiin ei merkittavasti
vaikuttanut kaytetty anesteetti tai potilaan unéeminen. Sen sijaan viidella
potilaalla viidestakymmenesta oli leikkauksen j#kehaittavaikutuksia. Naméa
potilaat olivat huomattavasti tyytymattomampia garhostuneempia muihin

verrattuina. (Hellwagner ym. 2003.)

Edellisesta tutkimuksesta poiketen Schwender yn84)Saivat tulokseksi, etta
propofolia saaneilla on huomattavasti levollisewipi anestesian jalkeen kuin
tiopentaalia ja isofluraania saaneilla. Brandner (f897) taas paatyivat tulokseen,
ettd propofolia saaneet potilaat olivat onnellisemkarsivat vihemman

pahoinvoinnista ja kokivat itsensa terveemmiksinkiiopentaalia saaneet.

Oxorn ym. (1994) ovat samoilla linjoilla Hellwagietyéryhman kanssa. Kaikki
tutkimukseen osallistuneet potilaat olivat positiempia ja levollisempia leikkauksen
jalkeen riippumatta siita, mitd suonensisaista tmedsa kaytettiin. Toisaalta potilaat,
joiden anestesia toteutettiin propofolilla ja typksidilla, nayttivat olevan leikkauksen

jalkeen puheissaan itsevarmoja, jopa uhmakkaiteor©ym. 1994.)

Tiivistettyna todettakoon, etta anestesianjalkeesebotiot ovat padosin positiivisia

verrattuna leikkausta edeltdvaan tilanteeseenobPeisentuneisuus, vihamielisyys ja
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huonovointisuus vahenivat kaikissa tutkimuksissanmaitavasti. Vaikutukset

valittynevat ensisijaisesti jannityksen lauetegsaraation jalkeen.

Tutkimusten perusteella vaikuttaisi siltéa, ettasaeetin valinnalla ei ole vaikutusta
leikkauksenjalkeiseen mielialaan, lukuun ottambjyaisia haittavaikutuksia.
Propofoli, josta on eniten tutkimusaineistoa semesitta ominaisuuksista, saattaa
aiheuttaa postoperatiivisen hyvanolontunteen eksittien sivuvaikutustensa
perusteella estamalla GABAa. Toisaalta propofolianestesian jalkeen on Kuvat
estotonta kayttaytymista, hallusinaatioita ja agbusta (Hunter ym. 1987, Lloyd
1987, Laycock 1988, Saunders & Harris 1990). Tiadlailienee yleisinta

persoonallisuushairidisilla potilailla.

6.2 Unien nakemisen vaikutus postoperatiivisiin enatioihin

Unien ndkemisella ei Hellwagnerin ym. (2003) tekarhédkimuksen mukaan ole
vaikutusta potilaiden postoperatiivisiin tunteisityytyvaisyyteen tai toipumiseen.
Vaikka potilas olisi nahnyt pahaa unta anestesiema, on hyvin epatodennakaoista,
ettd se aiheuttaisi jalkeen pain negatiivisia tisaté&oska unia harvoin muistetaan
anestesian jalkeen ellei niita varta vasten kysjitanien sisallén katsota vaikuttavan
postoperatiiviseen toipumiseen. Toipumiseen vagkait enemman postoperatiiviset
ikavat kokemukset kuten pahoinvointi ja kipu. (Melgner ym. 2003.)
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7/ ANESTESIAN UNIDEPRIVAATIOTA KORJAAVA
VAIKUTUS

Koska unen ja anestesian valilla on paljon neurofygisia

yhtalaisyyksia, on ehdotettu etta unideprivaatiat&isi korjaantua
anestesian aikana. Anestesian vaikutus unen hoasgmat on kuitenkin
viela selvittamatta, mutta aiheesta on tehty tutikisma, joita tdssa luvussa

kasitellaan.

Unideprivaatio lisaa ainakin rotilla ja kissoillalsnulkoista adenosiinin maaraa
basaalisissa etuaivoissa, joiden tiedetaan saatelaskushermoston vireystilaa.
Ekstrasellulaarinen adenosiinikonsentraatio onérked kontrollimekanismi seka
unessa etta anestesiassa. Basaalisten etuaiva@eosddikonsentraation nousu
saattaa potentoida anestesian vaikutusta ja vhitaigesti anestesian vaikutukset
aivoaktivaatioon saattavat suoraan vahentaa ademogapautumista. PET-
kuvantaminen (Alkire ym. 1999) ja talaamisen netaktivisuuden
mikroelektrodinauhoitukset (Vahle-Hinz ym. 2001) emaimat osoittavat talaamisen
aktiivisuuden hiljenemista anestesiassa, mikéa odsmgrkea piirre luonnolliselle

unelle (Jones ym. 1994).

7.1 Unideprivaation korjaantuminen propofolianestegassa

Erdéassa tutkimuksessa tutkittiin unideprivaationjdamtumista rotilla. Siina rotat (n =
32) pidettiin hereilla yhtdjaksoisesti 24 tunti@nian jalkeen puolet rotista nukutettiin
propofolilla kuudeksi tunniksi ja puolet rotistavst nukkua luonnollista unta saman
ajan. Rottia seurattiin EEG:ll& seuraavan 72 tuajan. Tuloksissa oli yllattavaa, etta
NREM- ja REM-unessa EEG-kayrat olivat hyvin samétakeet molemmissa
ryhmissa. Kontrollirotila nREM-uni, REM-uni ja nREEunen deltatoiminta

lisdantyivat tavalliseen uneen verrattuna kahtestaauntiin asti unideprivaation



37

jalkeen. Nukutetuilla rotilla univelasta palautummr@i univaiheiden ajoitukselta

samanlaista kuin kontrolliryhmassa. (Tung ym. 2p04.

Tutkijat arvioivat, ettd anestesia saattaisi vadahomeostaattiseen unen saatelyyn
kolmella eri tavalla. Ensimmainen mahdollisuus efté anestesia on tila, joka sallii
normaalien homeostaattisten prosessien toiminn@idim nukutettu henkild pystyy
poistamaan aiemmin kertynytta univelkaa anesteskana ja herddmaan
virkedmpana. Toinen mahdollisuus on, ettd aneslisgiai univelkaa samalla tavalla
kuin valve. Tallgin pitkittynyt anestesia saisi akaunideprivaation. Kolmas
mahdollisuus on, etta anestesia on tila, jota ekugailla sen enempaa uneksi kuin

hereilla oloksikaan ja jossa univelkaa ei kerry éiatba. (Tung ym. 2004.)

Normaalisti unen homeostasia on tarkoin saadeltydievakin univaje aiheuttaa
lisddntyneen nukahtamisherkkyyden. Tung ym. paétpiédamaan, ettd heidan
tutkimuksensa on yhtenainen aktiivisen unen honaatti$éen prosessin kanssa, joka
tapahtuu propofolianestesiassa (Tung ym. 2004)aM#nestesia olisi ollut hereilla
olon kaltainen tila homeostasian suhteen, rotilie &ertynyt lisaa univelkaa (Tung
ym. 2004). Lisaantynyt univelka taas olisi nakyB¥#G:ssa kontrolliryhmaa
suurempina nREM- ja REM-unen voimakkuuksina, suyn@ma delta-aktiivisuutena
NREM-unessa ja viveena nREM- ja REM-unen palausessa normaalitasolle (Tung
ym. 2004) .

Jos univelka olisi pysynyt muuttumattomana, de@iinesta palautuminen olisi
viivastynyt alkamaan vasta anestesian jalkeen. M3gsa tapauksessa olisi nahty
lisdantynyttd unentarvetta ja nREM-unen delta-aistius olisi ollut korkeampi

verrattuna kontrolliryhmé&én. (Tung ym. 2004.)

Tutkimuksen mukaan propofolilla nukutetut rotaptavat anestesiasta lahes saman
kaavan mukaan kuin luonnollista unta nukkuvat. $ydahuu sen puolesta, etta
propofolianestesia vaikuttaa unen homeostasiaaalkatavalla kuin fysiologinen
uni. (Tung ym. 2004.)
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7.2 Unideprivaation mahdollinen korjaantuminen anesesiassa

Sairaalaolosuhteissa ja etenkin tehohoitopotilaidihdaan unideprivaatiota. Koska
uni on ihmisen aivoille valttamatonta ja aivot oaatoa unta tarvitseva elin, saattaa
unen puute heikentaé tehohoitopotilaiden tilaasestdédn. Taman vuoksi
tulevaisuudessa voisi olla mahdollista kayttassteedteja helpottamaan potilaiden

univajetta ymparistoissa, joissa unideprivaatig/lemsta.

Histologiset tutkimukset osoittavat, ettd esimeskikeksmedetomidiinianestesia lisaa
ventrolateraalisen preoptisen tumakkeen aktiivisupat vahentaa locus caeruleuksen
aktiivisuutta. Samanlainen aktiivisuuksien muutosié@htévissa luonnollisessa

unessa. (Nelson ym. 2003.)



39

8 HEREILLA OLO ANESTESIASSA

Anestesian aikainen hereilla olo on harvinaista &éhittyneet anestesiamenetelmat
ja -aineet ovat mahdollistaneet luotettavan aniestepnka aikana potilaat ovat
tiedottomia itsestdén ja ymparistostaan. Herelldéon vakava, mutta onneksi
harvinainen anestesiaan liittyva komplikaatio, jokarantaa potilaan fyysisen ja

psyykkisen terveyden.

8.1 Anestesian aikaisen hereilla olon estaminen

Anestesian aikaista hereilla oloa voidaan estdd manoin. Ghoneim (2001) toteaa,
etta riittava esilaakitys tietyilla aineilla (esirkiksi bentsodiatsepiinit ja
skopolamiini) aiheuttaa amnesiaa. Bentsodiatsé@iheuttavat lahinna
anterogradista amnesiaa ja salpaavat ennemmirgahtizmamuistia kuin
asiamuistia. Lyhytaikaiseen muistiin bentsodiategpeivat vaikuta. Skopolamiini
salpaa muistia bentsodiatsepiinien lailla. (Ghon2¢1.)

Anestesian induktion on oltava riittava. Mikali pas intuboidaan valittdmasti
induktion jalkeen, on induktioannoksen syyta oddumpi kuin pelkkaan "uneen

vaipumiseen” tarvitaan. (Ghoneim M.M 2001.)

Lihasten relaksointia Ghoneim (2001) ehdottaa &dléan, ellei se ole valttamatonta
intubaation tai operaation vuoksi. Mikali relaksaain valttamaton, tulisi silloinkin
valttaa taydellista paralyysia, silla mikali posilberaa anestesian aikana, on hanen
mahdollista liikkein ilmaista hereilla olonsa. Ta#ta liikkumista ilmenee myds
unessa, joten pelkka liike yksinaan ei valttamatsdmerkki hereillaolosta. (Ghoneim
2001.)

Muita keinoja, joilla anestesian aikaista hereilléa voidaan estaa, on typpioksidi- ja
opioidianestesian tdydennys inhalaatioanestegbltlka MAC-arvon pitaisi olla
vahintdan 0,6 %. Jos inhalaatioanestesiaa kaytgtisamaan, MAC-arvon tulisi olla
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0,8-1 %. Mikali potilas kestaa vain hyvin kevyen ansgte, olisi hyva kayttaa edes
pienia annoksia amnesiaa aiheuttavia ladkkeit@&nksikopolamiinia, midatsolaamia
tai ketamiinia (subanesteettisena annoksena). datibisesti olisi harkittava
inhalaatio- tai regionaalista anestesiaa. Yksigkeetkin asiat, kuten anesteetin paasy
potilaaseen, on hyva varmistaa. Joissain tilardae&soneimin mukaan saattaisi olla
hyva varoittaa potilasta etukateen mahdollisestatasmnaikaisesta hereilla olosta
(lahinna niissé tapauksissa, joissa riski on hutawah suuri, kuten synnytys- ja
sydankirurgiassa). Tall6in potilaalle voitaisiintiaa lisaksi korvatulpat tai
-kuulokkeet, jolloin mahdollisen havahtumisen aikaoélas ei kuulisi leikkaussalin
aania. (Ghoneim 2001.)

Cobcroft ja Forsdick tulivat siihen tulokseen stdttyaan sarjan
hereillaolokokemuksia, ettd useimmissa tapaukgigsgmyksessa oli henkilokunnan
osaamattomuus tai huolimattomuus (Cobcroft & Fatsdi993). Taman vuoksi on
ehdottoman tarkeaa, ettd henkilokunta on hyvin kietdua. Em. asioiden lisaksi
myo6s anestesian syvyyden monitorointi, jota onigonanin kasitelty tassa tekstissa,
on tarkeda. (Ghoneim 2001.)

8.2 Anestesian aikaisen hereilla olon perussyyt potilaiden
kokemukset

Kaiken kaikkiaan anestesian aikainen tietoisuueej&illéa olo on ladkeannoksesta
riippuvainen ilmid. Riski on suurin silloin, kun y@&taan lihasrelaksantteja.
Anestesialaitteiston toimintah&irio tai osaamatéawttd saattavat olla syyna

herdamiseen kesken anestesian. (Ghoneim 2001.)

Potilaat valittavat useimmiten kuulohavaintojaMaantuneisuuden tunnetta,
paniikkia ja kivun tuntemuksia. Kaikista pelatyinestesian aikaisen hereilla olon
komplikaatio on posttraumaattinen stressioireyhtyjoikea hidastaa ja vaikeuttaa

potilaan seka fyysista etta psyykkista toipumi@&honeim 2001.)

Ranta ym. (1998) toteavat tutkimuksessaan, etgill&eolo on harvinainen anestesian

komplikaatio, joka liittyy mataliin anesteettianrsaik.
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9 POHDINTA

Edella kuvattujen tutkimusten perusteella unien niiken vaikuttaisi hyvin yleiselta
anestesian yhteydessa. Epaselvaksi edelleen jida&dko unet anestesiassa vai
vasta siita toipuessa, kun ihminen nukkuu jo ludista unta. Leslien ym. (2009)
uusin tutkimus viittaisi siihen suuntaan, etta amékeminen olisi todellakin
toipumisvaiheen unta eik& niinkaan aitoa anesteslaista unta. Tutkimuksia on
aiheesta rajallisesti, ja on selvaa etta lisatutkiset ovat tarpeen.

Jotta anestesian aikaista unta ja unien nakenusti@isiin tarkastella luotettavasti,
olisi tarpeen saada lisaa tutkimustietoa myos ap#gn tarkemmista
vaikutusmekanismeista ja -kohteista, jotta niideteytta aivotoimintaan ja unen
muodostukseen voitaisiin tulkita luotettavasti. @majoituksensa luovat
tutkimuksissa olevat potilaat, joiden valinta vdadhaastavaa ainakin sen suhteen,
ettd voitaisiin tutkia yhta tiettya anesteettis¢m suhdetta unien nakemiseen.
Useimmitenhan potilaille annetaan useaa laakettérelmikkausta, leikkauksen

aikana ja leikkauksen jalkeen. Tama osaltaan vakautlosten tulkintaa.

Katsauksessa esiteltyjen tutkimusten tuloksiss@imkin verran eroavaisuuksia,
mutta propofoli nousee selkedasti esiin yksittaisemésteettina, jolla todellakin
nayttaisi olevan unien nakemistéa edesauttavaa wetaitOnko kyse sitten nopeasta
toipumisesta propofolianestesiasta vai propofgisidiogista unta matkivasta

vaikutuksesta, on vaikea sanoa.

Tulevaisuudessa anestesian aikaisen unien ndketnikaninen kannattaa varmasti.
Mikali anestesialla todella kyettaisiin luomaanifysgista unta muistuttava tila, voisi
se esim. auttaa vaikeista univajetiloista kargpoélaita.

Toivon tdman tydn tuovan esiin, kuinka monimutkaish tutkia jotain niinkin
abstraktia asiaa kuin unta. Vaikka meilla on kég@sionia tieteellisia mittareita
aivotoiminnan ja anestesian mittaamiseksi, jAatas@s) aikainen unien ndkeminen

edelleen suureksi mysteeriksi. Ehk& seuraava sukiupolasian suhteen jo viisaampi.
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