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Taman tutkimuksen tarkoitus oli tutkia verenluovutuksen mahdollisia vaikutuksia unen
laatuun. Uni-valve vaihtelu on autonomisen hermoston séételemaa. Syvan unen aikana
on vallalla parasympaattinen tonus, €li parasympaattinen hermosto séétel ee sen aikaisia
toimintoja. Valveillaollessataas valalla on sympatikotonus, €li verenkiertoa ja
hengitysta séétel ee sympaattinen hermosto. K oska unen aikana tapahtuu ihoverisuonten
lagjeneminen (vasodilataatio) sympaattisen hermostosaétel yn hiljentyessg, voidaan sen
aiheuttamia hiilidioksidipitoi suuden muutoksia mitata monitoroimalla niita
unenaikaisesti iholta. Kirjallisuudesta e [6ydy tutkimuksia, joissaolisi arvioitu
verenluovutuksen mahdollisia vaikutuksia unen laatuun.

Tutkimushypoteesimme mukaan verenluovutus vaikuttaa sympaatti sen hermaoston
aktiivisuutta lisdévasti, mikailmenee unihairiond, lisdantyneend verisuonten
vasokonstriktiona jaihohiilidioksiditason laskuna. Tutkimuksen tarkoituksena on testata
tata hypoteesia. Samalla pyritadan arvioimaan ihohiilidioksidimittauksen herkkyytta ja
kayttokel poi suutta verenluovutuksen aiheuttaman autonomisen hermoston muutoksen
mittaamiseksi. Y 6llisestaihohiilidioksidiprofiilista voidaan havaita yollinen
parasympaattinen tonus ja havahdusten aikaiset sympaattiset aktivaatiot.
Mittausmenetelman herkkyys ja kayttokel poi suus unenaikaisten autonomisen

hermoston toi mintailmididen mittaamisessa vaati kuitenkin lisadokumentointia.

Tutkimukseen rekrytoitiin koehenkil6iksi 12 tervetta 18-35-vuotiasta miestd, jotka
kukin nukkuivat unilaboratoriossa kaksi perakkaista yota. Puolet koehenkil 6ista kuului
verenluovuttajaryhmaan, joka luovutti verta tutkimusoiden valissg, jatoinen puoli
koehenkildista kuului kontrolliryhmé&an, jonka henkil 6t luovuttivat verta tutkimusdiden
jalkeen. Molempina tutkimusoina potilailta tutkittiin laaja unipolygrafia jalisaksi
mitattiin ihohiilidioksidipitoisuudet.

Unen laadun mittarina ké&ytettiin univiivetta ja syvassa unessa esiintyvien delta-aaltojen
maaraa. Lisaksi mitattiin unenakaista ihohiilidioksidia, jonka arvoissatoivottiin
nakyvan ero tutkimusoiden valilla verenluovuttajaryhman koehenkil 6illa Tilastollisesti
merkitsevid eroja el kuitenkaan noussut esiin. Tahan vaikutti luultavasti eniten otoskoon
pienuus, joten verenluovutuksen vaikutus unen laatuun vaatii viela lisaselvittelya
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1 JOHDANTO

1.1 Verenluovutuksen vaikutus autonomiseen her mostoon

Autonominen hermosto jaetaan Ssympaatti seen ja parasympaatti seen osaan. Sen
tarkeimpiin tehtaviin kuuluu verisuonten, sydamen sykkeen ja

aineenval hduntatoimintojen osittainen sééately. Liséks autonominen hermosto vastaa
eksokriinisten ja my6s joidenkin endokriinisten rauhasten toiminnan saételysta.
Tavallisesti sisdelimeen tul ee seké sympaattisia ettd parasympaattisia hermosyitd, jotka

sadtel evét elimen toimintaa.

V erenluovutuksessa ai heutetaan tarkoituksel lisesti hypovolemia ja autonominen
hermosto reagoi siihen kompensaatiomekanismeillaan samallatavalla kuin akuuttiin
verenhukkaan. Kompensaatiomekani smien tavoitteena on mahdollisimman nopeasti

palauttaa kehon nestetasapaino ja elintoiminnot normaaliin tilaansa.

1.2 Ihohiilidioksidimittauksilla voidaan kuvata autonomisen

her moston toimintaa

Pa&osa unenaikaisista tutkimuksista perustuu aivo- ja lihassahkokayrien tulkitsemiseen.
Ne kertovatkin elimiston tilasta, mutta hyvana liséna niiden antamaan tietoon voidaan
kayttad ihohiilidioksidimittausta, joka antaa tietoa kehon verisuonten tilastajanain
sympatovagaal i sesta tasapainosta. Unen aikana verisuonet | agjentuvat
parasympatikotonuksen paastessa vallalle, kun sympaattinen hermostoaktiivisuus
rauhoittuu. Jotta uni olisi virkistévaa, tulee elimiston pdasta parasympaatti seen tilaan
jossa verisuonisto lagjenee ja sydan ja hengitys rauhoittuvat. Jos tasapaino

parasympaatti sen ja sympaattisen tilan valilla on jostain syysta héiriintynyt elka



sympaattinen hermostoaktiivisuus paase rauhoittumaan virkistavan unen edellyttamalla
tavalla, voi seurata unen laadun heikkenemista ja univaikeuksia. Tallaisia tapauksia ovat
sympatikotoniaa nostavat tilat, joita ovat esimerkiksi obstrukstiivinen uniapnea, sydan-
javerisuonitaudit ja tutkimushypoteesimme mukaan verenluovutus. Néin ollen
ihohiilidioksidimittaukset soveltuvat hyvin kuvaamaan verenluovutuksen

hermostovaikutuksia.

Ihohiilidioksidimittauksessa ihon pinnalle kiinnitetéén elektrodi, jonka avulla saadaan
mitattua iholta hiilidioksidiosapaineen muutoksia. Kudoksen ja vatimoveren
hiilidioksidiosapaineen muutokset kertovat verisuoniston tilasta. Jotta elektrodin iholta
mittaamat hiilidioksidiosapainearvot vastaavat mahdollisimman hyvin kudoksissaja
valtimoveressa esiintyvié arvoja, mittausanturi |ammitta&a ihon paikallisesti noin 43-
asteiseksi. Sympaattisen ja parasympaattisen hermoston toiminnan aktiivisuus vaihtelee
y6ll& havahdusten ja unen valill& Ihohiilidioksidipitoisuus myds muuttuu unisyklien ja
havahdusten my6ta, mika on huomattu vertaamalla gjanfunktiona saatuja
hiilidioksidiarvoja aivosahkokayrista nahtyihin unen javalveen vaihteluihin. Sita, onko
ihminen unessa vai valveilla, sédtelee autonominen hermosto. Syvan unen aikana on
vallalla parasympaattinen tonus, €li parasympaattinen hermosto séételee sen aikaisia
toimintoja. Valveillaollessataas valalla on sympatikotonus, €li verenkiertoa ja
hengitysta séétel ee sympaattinen hermosto. 1hohiilidioksidin osapainearvot voivat siis
kuvastaa myds ihoverisuoniston sympaattisen hermoston ja autonomisen hermoston

sadtel emai i hoverisuonen sisakerroksen toiminnan aktiivisuutta

1.3 Verenluovutuksen vaikutusten heijastuminen unenaikaisiin

ithohiilidioksidimittauksiin

Kirjalisuudesta ei 10ydy tutkimuksia, joissaolisi selvitetty verenluovutuksen vaikutusta
unen laatuun. Lievakin hypovolemiajohtaa elimistdssa sympaattisen hermoston
aktivaatioon, jolloin uneen vaipuminen saattaa viivastyata unessa pysyminen voi
tutkimushypoteesimme mukaan hankaloitua. V erenluovutuksella sagttaisi olla myos

vaikutusta nukkuessa esiintyvan syvan unen maéraén, jota mitataan syvassi unessa



esiintyvien delta-aaltojen avulla. Verenluovutuksesta aiheutuneen verivolyymin laskun
kokonai svaltai seen palautumiseen voi kulua kokonai suudessaan jopa kolme kuukautta,

joten silla on mahdollisesti vaikutusta unen laatuun myos pidemmalla aikavélilla.

Ihohiilidioksidipitoisuuksiin sympaattisen hermoston aktiivisuuden nousu vaikuttaa
tasoja laskevasti. Nain ollen verenluovutuksen aiheuttama hypovolemia ol etettavasti
aiheuttais myos verenluovutuksen jél kel send yona transkutaanisen hiilidioksidin
laskua.



2KIRJALLISUUSKATSAUS

2.1 Unen vaiheet ja niiden vaikutus autonomisen her moston

toimintaan

Uni jaetaan viiteen eri vaiheeseen (S1-S4 ja REM-uni) aivojen
sdhkopotentiaalimuutosten mukaan, joita mitataan elektroenkefal ografiala (EEG).
Valvelilla, silmét auki, olevan ihmisen aivosahkokayrét ovat tyypiltéén beeta-muotoisia.
Niille on ominaista korkea EEG-taajuus (1560 Hz) ja suhteellisen matalat amplitudit.
Non-REM-uni jaetaan neljdan eri vaiheeseen (S1-S4): S1-vaiheen uni on muodoltaan
theta-aaltoista. Sitd ilmenee juuri uneen vaipumisen jalkeen, ja se on luonteeltaan kevytta
unta, jostaihminen on helposti herétettévissi. EEG:n tagjuudet |askevat (4-8 Hz) ja
aaltojen amplitudit kasvavat valveilla oloon verrattuna. S2-vaiheen unessa voidaan havaita
jaksottaisesti ilmenevid korkeampitagjuuksisia” unisukkuloita’, jotka ovat kestoltaan
muutamia sekuntgja. Ne syntyvét talamuksen ja kortikaalisten neuronien vuorovaikutuksen
tuloksena. Toisessa unen vaiheessa voidaan myos havaita korkea-amplitudisia K -
kompleksgja. S3-vaiheen unessa nukkuja vaipuu jo syvempadan uneen. S3-vaiheen unen
aivosahkokayran aallot ovat hitaampia ja tag uudeltaan 2—4 Hz:n luokkaa. Kolmannessa

unen vaiheessa voidaan my6s havaita suuriamplitudisia K-kompleksegja. (1)

HA-vaiheen syvélle unelle ovat tunnusmerkillisia hitaammat, korkea-amplitudiset delta-
aallot, joiden tagjuus on 0,5-2 Hz. Hidasaaltounessa olevaihminen on vaikeimmin
herétettavissa, ja sita pidetdankin sikeimman unen vaiheena. REM-unessa (rapid eye
movement) aivosdhkokayrat muistuttavat hereilla olevan ihmisen vastaavia ja nukkujalla
havaitaan nopeita silmanliikkeitd. REM-univaihe kestéa tyypillisesti kymmenisen
minuuttia, mutta vaiheen pituus kasvaa sykli syklilta unen edetessd. REM-univaiheen
jalkeen sykli non-REM-unen vaiheiden kautta dkaa taas alusta. Nukuttuun yohoén mahtuu
yleensd kuitenkin vain kaksi jaksoa syvaa, hidasaaltoista unta. Tavalisesti unessa on useita
syklgj4, jotka vaihtelevat non-REM-unen ja REM-unen vdlill§, niin etta ensin tulevat



vaiheet S1-$4, jonka jakeen pal ataan vaiheeseen S2 tai S3, josta sitten siirrytddn REM-
uneen. REM-unesta palataan taas syklin alkuun. (1)

Normaalisti REM-unta esiintyy eniten aamuydsta, kun taas Syvan unen osuus painottuu
alkuyohon. Keskimaarin unen vaiheissa esiintyy noin 4-5 syklig, jotka ovat pituudeltaan
keskimaarin 90 minuuttia. (1)

2.2 Unta saatelevat valittaj aaineet

Autonomisen hermoston toi minta perustuu parasympaattisten ja sympaattisten
hermosolujen erittémien valittd &aineiden ja niita vastaan ottavien reseptorien
toimintaan ja eroihin. Aivojen vireytta yllapitavét solut sijaitsevat pienissa tumakkeissa
aivosillassa, ydinjatkeessa ja hypotalamuksessa. Nama solut l&hettavét impulssgja
eteenpan muun muassa aivokuorelle, jossa solujen erittamat valittd daineet siétel evét
vireystasoa. Kun vireytta ylldpitévien aineiden pitoisuudet ovat korkeat, on myds
aivokuoren resktiivisuus korkea. Jotta nukahtaminen olisi mahdollista, ndiden aineiden
erityksen aivokuorelle on vahennyttéva ja solujen sahkoisen aktiivisuuden
hiljennyttava. Kuitenkin REM-unessa serotoniini-, oreksiini- ja noradrenaliinisolujen
toimintamiltei lakkaa ja kolinenergisten solujen aktiivisuus kasvaa miltel yhta suureksi
kuin valvellla. REM-unen EEG muistuttaakin vahvasti valveilla olevan ihmisen EEG:ta

)

Noradrendliini on vireystason séatelyssa tarkea valittddaine. Sita erittyy locus
caeruleuksesta, joka sijaitsee aivorungossa. Noradrenaliinin eritys yll&pitada valvetta ja

aivokuoren kykya reagoida aistinarsykkeisiin. (3)

Vireystilaa saétel evaa serotoniinia tuottavat solut sijaitsevat suurimmaksi osaksi
aivorungon ja ydinjatkeen raphetumakkeissa. Aivojen serotoniinijarjestelma on hyvin
monimutkainen, ja pelkastéan erilaisia serotoniinireseptoreita on neljaétoista eri
tyyppi&. Jos serotoniinin toiminta estetddn, esimerkiksi salpaamalla sen reseptoreita
|&8keaineilla, uni pitenee ja unenaikai sessa EEG:ssd esiintyy enemman delta-muotoisia

aaltoja, eli syvan unen (vaiheet S3 ja $4) osuus kasvaa. (2)



Asetyylikoliinireseptoreja on keskushermostossa kahta eri tyyppi& nikotiini- ja
muskariinireseptoreita. Erityisesti muskariinireseptorit vaikuttavat vireystilaan ja niiden
sal paus lisda aivokuorten hidasaaltoaktiivisuutta. (4) My6s hypotalamuksen

posterol ateraalisen osan hermosol ujen erittama histamiini ja lateraalisen

hypotalamuksen oreksiinijérjestelma aktivoivat aivojareseptoriensa valityksella. (3)

Unta tuottavista valittd daineista tdrkein on GABA (gamma-aminovoihappo). GABAa
valittdjdai neenaan kayttavia soluja on kaikkialla aivoissa, mutta vireystilan sdételyyn
osallistuvia erityisesti etuaivojen pohjaosassa preoptisella alueella, talamuksessa ja
aivorungossa. GABAergisten solujen aktiivisuus kasvaa unen ja erityisesti korvausunen
aikana. Talamuksen GABAergiset solut aiheuttavat aivosdhkokayrissa unen S2—S4-
vaiheissa havaittavia unisukkuloita ja vahentévéat aivokuoren aktiivisuutta estamalla
talamokortikaalisten neuronien toimintaa. GABA myos aiheuttaa yhdessa glysiinin
kanssa REM-unen aikaisen lihaslaman estémall& selkaytimen motoneuronien toimintaa.
2

Myds adenosiinillajatyppioksidilla on térked rooli unen homeostaasissa. Niiden
unensadatel ya valittéa etuaivojen basaalinen valvekeskus. Noussut adenosiinipitoisuus
ko. keskuksessa johtaa kasvaneeseen unen intensiteettiin, sita mitattaessa syvassa
unessa aivosahkokayrissa ndkyvien delta-aaltojen maardlla. (5) Néiden valittg&aineiden
pitoisuuksia ja eritysta sdatel emalla autonominen hermosto séétel ee elimiston

vireystilaaja sité kautta unta.

2.3 Autonomisen hermoston ja unen vaiheiden vaikutusihon

hiilidioksidipitoisuuteen

Hiilidioksidia kuljetetaan veressa monessa eri muodossa, josta vallitsevin (noin 90 %
valtimoveren hiilidioksidista) on vetykarbonaatti (HCO;). Vain noin 5 % valtimoveren
hiilidioksidista on liuennut vereen muuttumattomana hiilidioksidina, jaloput noin 6 %

kulkee siina sitoutuneena hemoglobiiniin tai muihin karbaminoyhdisteisiin.



Hiilidioksidia esiintyy myds hiilihappo- (H,CO5) ja karbonaatti- (CO5*) muodoissa,

mutta naiden osuus kokonaishiilidioksidista on hyvin pieni. (3)

Hiilidioksidia muodostuu soluhengityksess4, ja se diffuntoituu kudosnesteen kautta
vereen. Valtimoveren hiilidioksidiosapaine on normaalisti 4,5-6 kPaja hiussuonissa
olevan veren noin 5,3 kPa. Ihohiilidioksidimittauksessa mittauskohta lammitetaén 43-
asteiseksi, koska tall6in hiussuonten hiilidioksidiosapaine vastaa paikallisesti
mahdollisimman hyvin valtimoveren hiilidioksidiosapainetta. (6, 7)

Usei ssa tutkimuksi ssa on osoitettu, ettd TcCO,-mittaus on luotettava keino arvioida
valtimoveren hiilidioksidiosapainetta (8, 9). Naissa tutkimuksissa potilaat ovat ol leet
autonomisen hermoston nakokulmasta stabiilissa tilassa (yleensa valveilla).
Ihohiilidioksidiarvot muuttuvat herkasti, kun potilaalle kehittyy sydémen vaaatoiminta
tai hanelle annetaan verisuonia supistavaatal lagjentavaa ladkitysta. Nain ollen
verisuoniston tonuksen muutokset heljastuvat ihohiilidioksidiarvoihin, joiden avulla

voidaan arvioida autonomisen hermoston vallitsevaa tilaa.

TCMW4-1CO2 (kPa)
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Kuva 1. Esimerkkikuva transkutaanisesta hiilidioksidikdyrasta



Unitutkimuksessa transkutaanista hiilidioksidimittausta ei ole kuitenkaan paljon
kaytetty, silla sen gjatellaan reagoivan hengityksessa tapahtuvien nopeiden muutosten
aiheuttamiin veren hiilidioksidin osapaineen muutoksiin liian hitaasti ja riittamattomalla
herkkyydella. (10)

Ihohiilidioksidikdyran perusteella méaéritel|&&n unen parasympaattisen ja sympaattisen
aktiivisuuden vélistd suhdetta. Valveilla ollessa hiilidioksidin osapaine on matalampi
kuin unessa, silla valveilla autonomisen hermoston sympaattinen puoli on aktiivisempi.
Sympaattisen hermoston aktiivisuus liséa ihoverisuonien supistustilaa alfa-reseptorien
kautta: verisuonten supistuminen lisda veren virtausnopeutta suonissa ja tehostaa
perfuusiota. Tehostuneesta perfuusiosta johtuen iholta mitattava hiiilidioksidipitoisuus
on valveilla ollessa matalampi, kun taas uneen vaivuttaessa parasympaattinen hermosto
paésee vallalle: tapahtuu vasodilataatio, perfuusion véheneminen ja
valtimohiilidioksidiosapaineen nousu. Yleensa paikallinen vasodilataatio lisda
paikallista perfuusiota. Unen aikana vasodilataatio e kuitenkaan ole paikallinen vaan
globaali. Tal6in vasodilataatio alheuttaa verenkierron hidastumisen ja perfuusion
vahenemisen. Etenkin REM-unen aikana transkutaanisen hiilidioksidin pitoisuus laskee
sympaattisen hermoston aktiivisuuden noustessa (10). REM-uni onkin univaiheista

EEG-toiminnaltaan |8himpéana val vetta.

2.4 Autonomisen hermoston vaikutus verisuonten seinamiin

Autonominen hermosto saétel ee verisuoniston tilaa vaittdjdaineiden ja niita valittavien
reseptoreiden kautta. Seka parasympaattisten ettéa sympaattisten hermojen
preganglionaarisissa hermoissa toimii valittg daineena asetyylikoliini.
Postaganglionaarisissa neuronei ssa taas toimii sympaatti sessa hermostossa

vélittd aaineena noradrenaliini ja parasympaatti sessa hermostossa asetyylikoliini.
Noradrenaliini vaikuttaa verisuonistoon pédasiassa al- ja f2-reseptorien kautta.
Noradrenaliinin vaikuttaessa o 1-reseptorien kautta tapahtuu vasokonstriktio. Jos taas
vaikutusta vélittavat p2-reseptorit, aiheuttavat ne sydamessa ja tahdonalaisissa

lihaksi ssa vasodilataation. (4) N&in sympaattinen hermosto varmistaa esimerkiksi

stressitilanteissa, etté verenkierto sydamessa ja luustolihaksissa on riittéava.



Parasympaattisen hermoston vélittdjaai ne asetyylikoliini sitoutuu endoteelissa
asetyylikoliinireseptoreihin ja stimuloi nain typpioksidin (NO) muodostusta.
Typpioksidi on térkein verisuonten vasodilataattori. Typpioksidia tuotetaan jatkuvasti
verisuonten seindmien endoteelisol uissa | 8htbaineestaan arginiinista ja se péasee
rasvaliukoisen aineena helposti endoleelisolujen seinamien 18pi ympardiviin
lihassoluihin. (3)

Usei ssa tutkimuksi ssa kerrotaan, etta typpioksidin muodostus riippuu
hiilidioksidipitoisuudesta. Luultavasti téma yhteys aineiden valill& johtuu
hiilihappoanhydraasi-entsyymista (CA), joka katalysoi reaktiota, jossa hiilidioksidistaja
vedesta tuotetaan hiilihapon kautta vety- ja bikarbonaatti-iongja. Hiilihappo ja nitriitti
ovat rakenteeltaan samankaltaisia, joten hiilihappoanhydraasi pystyy kayttamaan
substraattinaan myos nitriittid. Reaktio, jossa nitriitista tulee typpioksidia, onkin
hiilihappoanhydraasin katalysoima. (11) Hiilidioksidi siistoimii vasodilataattorina
typpioksidin kautta. Néin ollen unessa, kun hiilidioksidin osapaine kasvaa, verisuonet
lagjenevat.

Typpioksidi on térked aine unen homeostaasissa, silla unen puute liséé typpioksidin
tuotantoa etuaivoissa lisd8mall & sen synteesid katal ysovaa entsyymia (iNOS).
Typpioksidin pitoisuuden lisd8ntyminen johtaa solunulkoisen adenosiinin
lisdantymiseen, joka taas kasvattaa unen tehoa mitattuna NREM-unen delta-aaltojen
esiintymistiheydella. (12) Typpioksidin synteesia katalysoi typpioksidisyntaasi (eNOS;
NOS-3), joka aktivoituu solun kalsiumpitoisuuden kasvusta. Kalsiumin kertymiseen
endoteelisoluihin vaikuttaa my6s monien saétel yaineiden (asetyylikoliini, bradykiniini,
5-HT, substanssi P ja histamiini) reseptorien stimulaatio ja veren virtauksen aiheuttama
endotedliin kohdistuva kitka. (4)

2.5 Verenluovutuksen vaikutus autonomiseen her mostoon

Verenluovutus vaikuttaa sympaatti sen hermoston aktiivisuutta liséavasti. Tama
mekanismi on tarpeellinen, jotta keho pystyisi mahdollisimman nopeasti ja tehokkaasti
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kompensoimaan verenluovutuksen elintoimintoihin aiheuttamat muutokset.

V erenluovutus ai heuttaa kehossa saman vasteen kuin |askimoperéinen akuutti lieva
hypovolemia yleensdkin. VVahentynyt verivolyymi johtaa heikentyneeseen

| askimopal uuseen, huonompaan sydamen kammioiden tayttymiseen, tehottomampaan
sydamen isku- ja minuuittitilavuuteen ja laskeneeseen keskivaltimoverenpaineeseen. (3)

autonomisen hermoston valityksella

Autonomisen hermoston vasteista verenkierrossa ja sydamen toiminnassa tapahtuviin
muutoksiin huolehtii ydinjatkeessaja aivosillassa sijaitseva vasomotorinen keskus. Se
saatietoa elimiston tilasta niin kemiallisten aineiden kuin hermoimpulssienkin kautta.

V asomotorisen keskuksen kaskyt vélittyvé autonomisen hermoston kautta verisuonten
seinamien lihassyihin ja sydameen. Keskuksesta |8htevét parasympaattiset impulssit
kulkevat vagushermon (10. aivohermo) kautta syddameen ja sympaatiset hermoimpulssit
kulkevat selkaytimen ja perifeeristen sympaattisten hermojen kautta k&ytannossa
kaikkiin elimiston valtimoihin, pikkuvaltimoihin ja laskimoihin. (13)

V erenluovutuksesta ai heutuva verivolyymin lasku johtaa keskimaarin viidessa
minuutissa sympaatti sen hermoston aktivoitumiseen. Tama aktivoituminen on
havaittavissa kohonneena systolisena ja diastolisena verenpaineena. Lisaks
keskiverenpaine (valtimon keskimaaréinen verenpaine) nousee. (14) Verenluovutuksen
jalkeen kardiovaskul aariset refleksit reagoivat elimiston sydan- ja
verenkiertoelimistdssa havaittuihin muutoksiin ja pyrkivét palauttamaan kehon tilan
normaaliksi. (13)

Elimisto reagoi akuuttiin sentraaliseen hypovolemiaan kahdessa vaiheessa. Néista
vaihelsta toteutuu verenluovutuksen yhteydessa vain ensimmaéinen, silla
verenluovutuksessa luovutettava 450 ml:n verenmenetys el saa aikaan niin vakavaa
verivolyymin laskua, ettd elimiston tarvitsisi kdyttaa toisen vaiheen vastetta. (15)
Ensimmai sessd vaiheessa (barorefleksivaihe) aktivoituvat elimistdssa tapahtuvista
muutoksi sta vasomotoriseen keskukseen tietoa vélittavat erilaiset baro- €li
pressoreseptorit, jotka reagoivat paineen muutoksiin, ja kemoreseptorit, jotka reagoivat
elimiston nestetilojen kemiallisiin muutoksiin. Toinen vaihe, jota el siis

verenluovutuksen yhteydessa tule, kéynnistyy vasta, kun verivolyymistd on menetetty
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30 %. (3) Tdlainen verenhukka tarkoittaisi ihmisella keskimaérin 1 500 ml:n veren
menetysta.

Baro- ja kemoreseptorien funktio on valittéa tietoa verenkierron muutoksista, jotta
keskushermosto voi muutoksia kompensoimalla séilyttéa tilan, joka on mahdollisimman
lahella normaalia. Y hteista néille reseptoreille on se, etté kaikki ne saavat
aktivoitumisellaan aikaan reaktiotien, joka johtaa sympaattisen hermoston vasteeseen,
jokajohtaa noradrenaliinin vapautumiseen postgaglionaarisista sympaattisista
neuroneista. Lisaks sympaattinen vaste saa munuaisen medullan vapauttamaan
noradrenaliiniaja adrenaliinia, jotka vaikuttavat sydamen ja verisuoniston tilaan

verivolyymin laskun aiheuttamia elimistolle epasuotuisia vaikutuksia korjaten. (3)

Baroreseptorirefleksi on parhaiten tunnettu hermostollinen mekanismi, joka séételee
valtimoverenpainetta. Reaktion kéynnistavét baroreseptorit, joita on useiden suurten
valtimoiden seinamissg, erityisesti karotispoukamassa ja aortankaaressa. Baroreseprorit
reagoivat verisuonen venytystilaan jalahettavét keskushermostoon, pddasiassa
vasomotoriseen keskukseen, tiedon tapahtuvista muutoksista. (13)

Baroreseptoreita on kahta tyyppi&: niité, jotka reagoivat valtimoverenpaineen laskuun ja
niit4, jotka reagoivat pienentyneeseen verivolyymiin. Valtimoverenpaineen laskeminen
aiheuttaa impulssitulvan keskushermostoon karotispoukaman ja aortan kaaren
baroreseptoreista. Tastéa seuraava kasvava sympaattinen aktivaatio ja pienentynyt
vagaalinen hermoaktiivisuus johtavat kasvavaan sykkeeseen ja sydamen
reaktiivisempaan supistumisvireyteen. Lisaksi laskimot ja valikoidusti valtimot
supistuvat, milla yritetéan saada pal autettua normaalia verenpaineen tasoa.

Pienentynyt verimaara ai heuttaa eréiden baroreseptorien aktivaation pienenemista, joka
keskushermostossa ai heuttaa sympatikotonisen vasteen. Tama johtaa erityisesti

munuai sten verisuonien supistumiseen, joka vahentéa niiden glomerulusten
nestefiltraatiota ja virtsan tuottoa. Reseptorit myds vahentavét munuaisten
virtsantuotantoa, ja ndin nesteen siihen menettamista, aiheuttamalla ADH:n
antidiureettisen hormonin vapautumista hypotalamuksesta, mika estéd munuaisten

vedeneritysta. Reseptoreilla on myds vaikutusta sydamen syketagjuuteen. (3)

Kemoreseptoreita on perifeerisiaja sentraalisia. Verenpaineen lasku aiheuttaa

paikallista hypoksiaa, johon perifeeristen verisuonten seindmien kemoreseptorit
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reagoivat sympaattisen hermoston avulla hengitystagjuutta nostavasti. Tihentynyt
hengitystagjuus myos nostaa sydamen syketta. Sentraaliset kemoreseptorit reagoivat
vain verenluovutusta suuremmassa verenhukassa, jolloin verenkierto aivoihin on
heikentynyt ja aiheuttaa niihin iskemiaa. (3)

K oska hypovolemia vaikuttaa sympaatti sta hermostoa aktivoivasti, aiheuttaa se myos
ihohiilidioksidin pitoisuuden laskun verenluovutuksen jalkeen. Né&in ollen transkutaani sesti
mitatut hiilidioksidipitoisuudet olisivat matalammat verrattuna verenluovutusta edel tévaan

yohon.

2.6 Veren koostumuksen nor malisoituminen ver enluovutuksen jalkeen

Verta luovutetaan kerralla 450 ml. Riittavasta nesteytyksesta huolehdittaessa
verenluovutuksessa menetetty nestemaaré korvautuu jo noin vuorokauden kuluessa.
Muiden elimissé tapahtuvien muutosten palautuminen normaaliksi vie kuitenkin
pidempéén ja maksimaali sen fyysisen suorituskyvyn palautumiseen voi menna
kuukausikin. Normaali fyysinen suorituskyky palautuu kuitenkin jo kahden
vuorokauden kuluessa. Tavallinen veren hemoglobiinipitoisuus on naisilla 125-175 g/l
jamiehilla 135-195 g/l. Verenluovutuksen seurauksena hemoglobiini laskee noin 10-15
g/l. (16) Hemoglobiinipitoi suuden lasku heikentd&a hapen kuljetusta veressi, mikaon
osaltaan syyllinen suorituskyvyn hetkelliseen laskuun verenluovutuksen jadkeen. Muita
veren koostumuksessa il menevia muutoksia ovat veren hyytymistekijoiden ja vasta-
aineiden pitoisuuden lasku, joka palautuu verenluovutusta edeltéviin lukemiin
keskimaarin kahdessa vuorokaudessa. Lisdksi menetetyn veren mukana verihiutaleiden
ja punasol ujen maéra pienenee. Verihiutal etasojen palautuminen normaaliks vie noin
viikon, kun taas punasol ujen tason palautuminen normaaliksi voi vieda yhdesta

kolmeen kuukautta. (16)
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2.7 Verenluovutuksen vaikutus uneen

Kirjalisuudesta e 10ydy tutkimuksia verenluovutuksen vaikutuksia unen laatuun.
Kuitenkin verenluovutus ja huonontunut unenlaatu voidaan liittéa toisiinsa
verenluovutuksen aiheuttaman raudan puutteen kautta. Suurin osa veren sisdltdmasta
raudasta on hemoglobiinissa, jonka pitoisuus ja sen seurauksena veren rautapitoi suus
laskee verenluovutuksen yhteydessa. Séanndllisilla verenluovuttgilla, jotka luovuttavat
verta vahintdan kolme kertaa vuodessa, on usei ssa tapauksissa todettu huonontunut
veren rautatasapaino. Onkin ehdotettu, ettd henkil6ilta, jotka luovuttavat verta
useammin kuin kerran vuodessa, tulisi séanndllisesti tutkia hemoglobiinin lisaksi myds
ferritiinitaso (raudan imeytymis- ja varastoitumismuoto) ja rautavarastojen
taydentymistehokkuus. (17)

Usel ssa tutkimuksissa elimiston raudanpuutos on yhdistetty levottomat jalat -
syndroomaan. (18, 19, 20) Levottomistajaloista karsivilla on myos selk&ydinnesteen
ferritiinipitoisuus huomattavasti pienempi terveisiin verrokkeihin verrattuna (21).
Levottomien jalkojen diagnostisia piirteita ovat jaloissalevon aikanailmenevakipu tai
muu epamiel lyttava tuntemus, joka helpottuu jalkoja liikuttelemalla. Oireet pahenevat
yritettéessa rentoutua ja voimistuvat illalajailtayosta (22) Henkil6ill&, jotka karsivét
levottomista jaloista on usein myds univaikeuksia, silléa oireet voivat vaikeuttaa
nukahtamista tai herdttda yon aikana. My06s raudanpuutteen ja uniapnean yhteytta on
tutkittu, mutta todistettavaa kytkosta el ole 0ytynyt (23).
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3TUTKIMUSMETODI

3.1 Aineisto

Aineistona tutkimuksessa oli 12 tervetta koehenkil 68, jotka soveltuivat
verenluovutukseen. Heidét rekrytoitiin tutkijoiden |8hipiirista (tuttavat, ystavét, tyo- ja
opiskelutoverit). Sisdanottokriteereina koehenkil6ille oli, ettd heidan tuli olla 18-35-
vuotiaita perusterveita miehid, jotka téyttivét verenluovutuksen vaatimukset.
Tutkittavilta otettiin veren hemoglobiiniarvo, jonkatuli sijoittua valille 135-195 g/I.
Tutkimuksen poissulkukriteereind olivat potilaan obstruktiivinen uniapnea, levottomat
jalat -oireyhtymad, tai jokin muu sairaus, joka vaikuttaa nukkumiseen tai vireystilaan.
Parasomniat on otettu poissulkukriteereiksi, jotta niiden aiheuttamat uniongelmat eivéat

sekoittuisi verenluovutuksen mahdollisesti aiheuttamiin univaikeuksiin.

Kukin koehenkil 6 nukkui kaksi perakkaista yota unitutkimusl aboratoriossa
polysomnografisessa unen kartoituksessa. Puolet koehenkil 6ista satunnaistettiin
verenluovuttajien ryhmaan. Nama kavivét luovuttamassa verta kahden ensimmaisen

unitutkimusyon valilla. Toinen puoli koehenkil 6isté satunnaistettiin kontrolliryhmaan.

jalkeen.

3.2 Menetelmét

3.2.1 Verenluovutus

Verenluovutus tapahtui Punaisen ristin Veripalvelun verenluovutuspisteessa sen
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henkil6kunnan toimesta. Kultakin koehenkil 6lté otettiin laskimosta 450 ml verta
V erenluovutuksen yhteydessa potilailta tutkittiin myés veren hemoglobiini pitoisuus.
Tutkimushenkil 6t, jotka elvét olleet luovuttamassa verta ensimmaista kertaa, saivat

tietoonsa myos veriryhmansa.

3.2.2 I hohiilidioksidimittaus her moston tilaa kuvaavana menetelméanéa

Ihon |8pi diffuntoituvan hiilidioksidin pitoisuutta voidaan mitata noninvasiivisella
menetelmdall& transkutaanisella hiilidioksidimittauksella (tcCO,). Kliinisessa kaytdssa
niita alkoi esiintyd 1980-luvulla, ja niita on kehitetty edelleen eteenpdin, jotta
mittaustul okset olisivat mahdollisimman luotettavia. 1hohiilidioksidimittaus tarjoaa
mahdollisuuden jatkuvaan noninvasiiviseen valtimoveren hiilidioksidiosapaineen
arviointiin. (24) Hiilidioksidimittausta on kaytetty erityisesti keskosillajamuilla
vastasyntyneillg, joilla on hengitykseen tai hapenottoon liittyvia vaikeuksia (25).
Menetelmaa on alettu kdyttéa myos aikuisilla, erityisesti unenaikaisten

hengitysvaikeuksien ja kroonisen hengitysvajauksen tutkimisessa (24).

Transkutaaninen hiilidioksidimittaus tapahtuu iholle kiinnitettéavalla anturilla, jossa
yll8pidetéddn 42—44 -asteen lampdtilaa. Lampdtilaa nostamalla pyritdan lagjentamaan
(arterialisoimaan) ihonalaiset verisuonet, jottaihon pinnalta saadut tulokset vastaisivat

mahdollisimman hyvin valtimoveren hiilidioksiditasoja.

Ihon verenkierto vaihtelee vireystilan mukaan. Unessa (parasympagattinen tonus)
verisuonet ovat dilatoituneet, kun taas valveilla (sympaattinen tonus) verisuonet ovat
supistuneessa tilassa. Ihon hiilidioksidipitoi suuden ja verisuonten supistustilan véilla
on olemassa yhteys. Valvetilassa verisuonet supistuvat, veri virtaa nopeasti ja huuhtelee
tehokkaasti kudosten hiilidioksidia. Tall6in verisuonen hiilidioksidipitoisuus on matala,
mika saattaa osaltaan myos yll8pitéa verisuonen supistustilaa. Nukahtamisen yhteydessa
sympaattinen aktivaatio vahenee, verisuonet | agjenevat, verenvirtaus hidastuu,
hiilidioksidin huuhtelu vahenee, kudoksen hiilidioksidipitoisuus nousee jatama

hiilidioksidin nousu (fysiologinen hyperkapnia) edelleen lag entaa verisuonia.



16

Hiilidioksidipitoisuuden on osoitettu séételevan verisuonen |aajenemista typpioksidin
kautta (3). Nain ollen ihohiilidioksidin mittaaminen unitutkimuksen yhteydessa kertoo
ihoverenkierron (perfuusion) muutoksista, kun sympaattisen ja parasympaattisen

hermoston tasapaino vaihtelee.

Ihohiilidioksidimittauksen avulla voidaan arvioida elimistdn sympatovagaalista tilaa
unen alkana. Ihmisen nukahtaessa parasympaattinen hermosto aktivoituu, jolloin
tapahtuu vasodilataatio. Tdméa nakyy nousevana valtimoveren hiilidioksidiosapaineena,
jokasiis johtaa transkutaani sesti mitattujen tcCO,-tasojen nousemiseen nukahtamisen
jalkeen. Syvan unen aikana hiilidioksidiosapaineet tasoittuvat tietylle tasolle (plateau).

V erisuonten vasokonstriktio, joka ilmenee sympaatti sen aktiivisuuden lisééntyesss, taas
vastaavasti |askee tcCO,-tasoja esimerkiksi herétessa tai yollisten havahtumisten

yhteydessa. (26)

Mittausmenetel mana transkutaani nenhiilidioksidimittaus on noninvasiivinen.
Mittausanturi kiinnitettiin kaikille koehenkilGille oikealle puolelle rintakehdd, ja
tutkimushenkil 6ill& kaytettiin perékkai sind 6inéa samaa transkutaanisen hiilidioksidin
mittausl aitetta, jotta tuloksen olisivat keskendan mahdollisimman vertailukel poisia.
Koko yon jatkuneesta mittauksesta ainoana haittana esiintyi anturin asennuskohdassa

punoitusta ja lievaa kutinaa, joka aiheutui anturin lammityksesta.

Trankutaanisen hiilidioksidiosapaineen mittaamiseen kaytettiin TCM4 — laitetta
(Radiometer®; Copenhagen, Denmark) ja mittaustulosten analysointiin kaytettiin
tutkimusryhman kehittdmaa automaatti sta mittausohjelmaa (Transcient Pattern Analyzer,
TPA, Arho Virkki 2008).

3.2.3 Unitutkimus

Tutkimukseemme kuuluvassa unipolygrafiassa mitataan aivosdhkokayrien (EEG) liséksi
silmasahkokayréa (EOG), lihassdhkokayra (EMG), sydanfilmi (EKG), hengitystagjuus
rintakehan ja vatsa-alueen liikkeiden perusteella, pulss jaihohiilidioksidi jaihon

happi pitoisuus koko unen gan. My6s sormenpaésta optisella pulssioksimetrilla mitattavaa
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valtimoveren hemoglobiinin happisaturaatiota rekisterdidéan. Nenan kautta hengitysta
tutkittiin sieraimiin asetetuilla ilmanpainetta mittaavilla hengitysmitta-antureilla.

Néaiden mittausten tavoitteena oli saada kartoitettua kunkin tutkittavan nukkumisen aikana
tapahtuvat univaiheiden variaatiot ja poissuljettua mahdolliset uniongelmat. Poissulkuun
johtavia taudinkuvia olivat esimerkiksi obstruktiivinen uniapneaja yléhengitystieahtauma,
joiden poissulku varmistettiin hengitysmitta-antureiden avulla, ja levottomat jalat -
syndrooma, jonka poissulku tapahtui jalkojen lihasliikkeiden mittausten avulla. Ihon
hiilidioksiditason ol etetaan |askevan unen vaiheissa ilmenevien syklien mukaan, jatdaman
yhteyden seuraamiseksi jokaisen nukutun yon univaiheet tutkitaan 30 sekunnin jakso

kerrallaan.

elektrodia (Fz, F3, F4, C3, C4, Al, A2, O1 ja02), jotka mittasivat aivotoiminnan
aiheuttamia sahkoisié potentiaalegja ihon 18pi.

Kuva 2: Paaelektrodien kiinnityskohdat.

Silmésahkokayralla kuvataan silmien liikkeitd, jotka vaihtelevat unen vaihelden mukaan.
Lihassdhkokayrien mittaamiseksi kiinnitettiin potilaan molempien jalkojen tibialis anterior
-lihasten p&élle kaksi ihoelektrodia, joilla kartoitettiin potilaan mahdollisiaperiodisia
jalkojen liikkeita. Lihassdhkokayria kuvattiin myos leukaan kiinnitetyill& ihoelektrodeilla,

joillakartoitettiin leuan alueen lihasten liikkeité ja koehenkil6n yleista lihastonusta.
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Hengitysta seurattiin, jotta voitiin sulkea pois siihen liittyvét univaikeudet. Hengityksen
mittauksessa kaytettiin kahta kehon ympérille tulevaa nauhaa, jotka reagoivat
venytykseensa eli rintakehén ja vatsan alueen liikkeisiin. Liséksi sieraimille asetettujen
antureiden kautta mitattiin nenén kautta kulkevaa ilmavirtaa, joka osaltaan kertoo potilaan
hengityksen laadusta. Ihon happi- ja hiilidioksidipitoisuutta mitattiin traskutaanisella
hiilidioksidimittarilla. Kaikki ndma mittaukset kertovat osaltaan potilaan vireystilan tasosta

jaunen syvyydesta.

Koehenkiliden tuli kayda tutkimusdind nukkumaan mahdollisimman léhella normaalga
nukkumaanmenoaikoja, kuitenkin viimeistdan kello 24. Tuona aikana tutkimushenkilén
huoneesta sasmmutettiin valot. Valot sytytettiin ja potilas herétettiin kevyesti puhuttelemalla
tasan kahdeksan tuntia val ojen ssmmuttamisesta. Y 0n aikana potilailla oli mahdollisuus
soittaa yovalvoja paikalle esimerkiksi WC-kayntia varten.

Ihohiilidioksidimittausta jatkettiin viel& kymmenen minuuttia herétyksen jélkeen, jotta

voitiin havaita unen ja valveen vdlill & tapahtuvat ihohiilidioksidipitoi suuden muutokset.

Ennen tutkimusoita tuli koehenkil 6iden noudattaa mahdollisemman normaalia unirytmia
vahintéén kolmen edeltdvan vuorokauden ajan. Téana aikana koehenkil 6t elvét saaneet
tupakoida normaalia enempéé el vatka nauttia alkoholia. MyG6s ruokail uaikataul ut ja ruoan
maaratuli pitéa mahdollisimman vahan normaalista poikkeavana. M olempina tutkimusoita
edeltévina paivinatuli tutkimushenkilon ruokavalion ollaidenttinen kello 15 jélkeen.
Koehenkildille tarjottiin einespéivallinen, jokatuli nauttia 4-5 tuntia ennen sovittua
nukkumaanmenoaikaa. Lisaks potilaan mahdollisesti nauttimailtapalakirjattiin ylos ja
ensimmaisen illan iltapalan tuli tésméta toista tutkimusy6ta edeltavana iltana nautittuun
iltapalaan. Nain pyrittiin vakioimaan tutkimusoihin mahdollisesti vaikuttavan ravinnon
energiamadra. Kahvia sa juoda enintdan viisi kuppia péivassa, muttae kuitenkaan klo 13:n

sekoittavasti vaikuttavat tekijat.

Polysomnografia mittaustul osten rekisterdintiin kaytettiin Embla® (Medcare Flaga hf.
Medical Devices, Reykjavik, Iceland) -laitetta. Aivosdhkokayrat analysointiin Somnologica
Studio -ohjelmalla, jollajokaisesta tutkimusyosta koottiin hypnogrammi, jossa nékyvét
unen vaiheiden variaatiot gjan funktiona. Somnologica Studiolla my6s analysoitiin
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unitehokkuus, joka kuvaa unessa ol ogjan suhdetta vuoteessa vietettyyn aikaan, eli téssa

tutkimuksessa kahdeksaan tuntiin.
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Kuva 3: Esimerkki hypnogrammista.

3.2.4 Kaavakkeet

Aamu- jailtaunisuutta arvioidaan aamu- tai iltaunisuuskysel ykaavakkeella (The

M orningness-Eveningness Questinnaire, MEQ, Horne & Ostberg 1976) (27).

Unen laadusta pyritéan saamaan tietoja Pohjoismaisen unikysel ylomakkeen avulla (Basic
Nordic Sleep Questionnaire, BNSQ, Partinen & Gislason 2008) (28). Télla kartoitetaan,
kuinka koehenkil 6 itse kokee nukkuvansa ja onko unessa héiritsevia elementtej,

esimerkiks kuorsaus.

Paivalla eri tilantei ssa tapahtuvan nukahtamisen todennakdisyytta arvioitiin

uneliai suuskyselyn Epworth Sleepiness Scale (ESS) -kaavakkeen perusteella (29).
Kaavakkeesta on mahdollista saada 0—24 pistettd, ja saadun pistemaddran mukaan henkil 6t
jaetaan kahteen ryhmaan: Kun kokonai spistemaarén on enemman kuin kymmenen, viittaa
tulos poikkeavaan vasymykseen. Alle kymmenen pistettéa kysel ysta saaneiden gjateltiin

olevan vireystasoltaan normaalirajoissa.
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4 TULOKSET

Tutkimuksen pd@muuttuja on unenaikainen ihohiilidioksidipitoisuus ja siind tapahtuvat
muutokset nukahtamisvaiheessa ja ydllisten heréémisten yhteydessa.
Verenluovuttgaryhmé oli samankaltainen kontrolliryhmén kanssa. Koehenkil 6ryhmien
vdillae tullut ilmi merkitsevda eroa, pituutta lukuun ottamatta (p < 0.05).

Tutkimushenkil 6t randomoitiin, joten merkitseva pituusero ryhmien vélilla on sattumaa.

Taulukko 1: Tutkimushenkil6iden demografiset tiedot

verenluovuttajat kontrollit p-arvo

n=6 n==6
ika 24,5 (1,6) 23,8 (3,7) 0,69
pituus (m) 1,74 (0,04) 1,83 (0,07) 0,02
paino (kg) 76,7 (11,8) 78,6 (8,2) 0,75
BMI (kg/m?) 25,2 (3,2) 23,6 (2,8) 0,38
hemoglobiini 157,7 (12,0) 150,2 (8,2) 0,24
ESS 3,50 (1,38) 6,00 (2,53) 0,06
MEQ 47,0 (9,9) 48,3 (6,2) 0,79

Merkitsevaa eroa potilaiden kokemassa uneliaisuudessa e todettu, kun sitéa mitattiin
Epworth Sleepiness Scale (ESS) -kaavakkeen avulla. Ryhmien valilla el mydskaan
havaittu merkitsevaa eroa aamu- jailtaunisuudessa, jota arvioitiin aamu- tai

iltauni suuskysel ykaavakkeel la (The Morningness-Eveningness Questinnaire, MEQ,
Horne & Ostberg 1976). Taulukossa 1 kuvatuille normaalisti jakaantuneille muuttujille
kaytettiin riippumattominen otosten t-testid, jolla saatiin kuvatut p-arvot. Taulukossa on
suluissa mainittuna SD eli keskihagjonta.



21

K oehenkil 6iden unen laatua tutkittiin nukahtamisviiveen ja unitehokuuden avulla.
Nukahtamisviive on kuvattu minuuteissa. Myos ns. delta-poweria eli aivosahkokayrissa
Syvéssa unessa havaittavien delta-aaltojen madraa mitattiin, jotta saataisiin kuva
koehenkil 6iden yonaikaisen syvén unen maarasta (univaiheet S3-4).

Taulukko 2: Tutkimushenkil6iden unen laatua kuvaavat muuttujat, tiedot esitetty

keskiarvoina
kontrollit
tutkimusyo verenluovuttajat (n=6) | (n=6) p-arvo
1 nukahtamisviive | 20,6 (13,6) 28,8 (21,5) 0,45
unitehokkuus 91,1 (5,7) 84,4 (7,6) 0,12
2 nukahtamisviive | 13,7 (7,3) 30,3(32,1) 0,24
unitehokkuus 96,2 (1,4) 96,2 (1,0) 0,98

Kun mitattiin 6iden valill& eroa unitehokkuudessa, havaittiin merkitseva ero 6iden
vdlilla kontrolliryhmassa (p = 0,01). Verenluovuttajaryhmassa (p = 0,06) merkitsevaa
eroa 6iden vdlilla el kuitenkaan huomattu. Unitehokkuus kuvaa nukutun gjan suhdetta
vuoteessa ol oaikaan. Nukahtamisviiveessa el havaittu merkitsevaa eroa diden valilla
kummassakaan ryhmassa: verenluovuttajat p = 0,40, kontrollit p = 0,87. Tulokset
analysoitiin parillisten otosten T-testilla ja tarkastettiin epdparametrisilla menetelmilla
(Mann-Whitneyn U-testi ja Wilcoxon testi), koska otoskoko oli pieni.

My0s delta-aaltojen maaran merkitsevyyden mittaamiseen kaytettiin riippumattomien
otosten t-testid. Taulukossa p-arvo vertaa aina samallarivilla oleviatietoja. Koska
otoskoko oli niin pieni, tulokset tarkastettiin viela epdparametrisilla menetelmilla
Ryhmien vdilta el 10ytynyt tilastollisesti merkitsevaa eroa. Molempien
tutkimusryhmien syvén unen maaré parani toisena yona mitattuna delta-aaltojen
kokonaismaaralla, muttatdma ero e ollut kummassakaan ryhmassa tilastol li sesti

merkitseva
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Taulukko 3: Tutkimushenkil6iden syvan unen maara mitattuna delta-aaltojen maaralla

janiiden erotus tutkimusoiden valill&

Henkild IRyhma IIDdeIta power 1. I;jelta power 2. eDreolizispower
\Veri 3 1 14,1 7,5 6,6
Veri 8 1 17,8 24,3 6,5
Veri 11 1 35,2 31,7 3,5
\Veri 12 1 42,4 66,4 23,0
\Veri 13 1 11,2 28,8 17,6
Veri 15 1 13,8 8,9 4,9
Veri 1 2 7,4 7,9 0,5
\Veri 5 2 27,7 27,5 0,2
Veri 6 2 40,4 38,8 1,6
Veri 9 2 53 10,7 54
\Veri 10 2 24,6 21,0 3,6
\Veri 14 2 54 6,8 14

Taulukossa 3 on kuvattu erikseen kunkin koehenkil6n syvan unen méarg, jokaon
méaritelty delta-aaltojen méadralla Ryhman 1 koehenkil 6t kuuluivat
verenluovuttgaryhmaan ja ryhman 2i koehenkil 6t kontrolliryhmaan. Delta-aaltojen

maarassa el ryhmien vdillata ryhmien kesken ollut tilastollisesti merkitsevaé eroa.

Taulukko 4: Tutkimushenkil6iden delta-aaltojen maaré ja erotus tutkimusoina
ryhmittéain. Suluissa SD (keskihagjonta).

verenluovuttajat | kontrollit
(n=6) (n=6)
delta power
1. tutkimusyo 22,4 (13,05) 18,5 (14,64)
delta power
2. tutkimusyo 27,9 (21,37) 18,8 (12,72)
p-arvo 0,34 0,81

Tutkimushenkil 6iltd mitattiin myds unenaikaisen ihohiilidioksidin vaihteluita. Transient
Pattern Analyzer (TPA) -ohjelman avulla lasketut arvot koehenkil 6iden
ihohiilidioksideista on esitetty taulukossa 4.
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Taulukko 5: Tutkimushenkil6iden ydlliset ihohiilidioksidipitoi suudet.

Tutkimushenkil® |Ryhma Tc keskiarvol [Tc keskiarvo2

Veri 3 1 5,98 6,31
\Veri 8 1 6,63 6,63
Veri 11 1 5,44 6,65
Veri 12 1 6,92 6,86
\Veri 13 1 5,36 4,84
Veri 15 1 6,01 5,08
Veri 1 2 4,02 5,03
Veri 5 2 8,18 7,34
Veri 6 2 5,16 5,38
Veri 9 2 5,44 5,62
\Veri 10 2 5,36 6,19
Veri 14 2 4,99 5,55

Taulukossa 5 esitetyt ihohiilidioksidiarvot ovat keskiarvojajaniiden yksikko on
kilopascal. Y hden kontrolliryhmal & sen ihohiilidioksidiarvot poikkesivat muiden
kontrolliryhméal &isten arvoista huomattavasti (Veri 5). Vaikkavaikuitti, etta
vertaluovuttaneiden ihohiilidioksidiarvot olisivat laskeneet toisena yona verrattuna
ensimmai seen, tilastollisesti merkitsevé eroaei |6ytynyt. Koska otoskoko oli niin
pieni, testattiin myos epdparametrisilla menetelmillg mutta tulokset olivat tilastollisesti

samat.

Ilhohiilidioksidi (kPa)

9,0 9,0
7,0 """"""" AR s = '"!! """""""""" 3 7_,0 .\.
5,0 e 5,0 j‘:,,:/ﬂ
3,0 ; : ([ 3,0
Y61 Y62 Y61 Y62
Verenluovuttajat (n=6) Kontrollit (n=6)

Kuva 4: Koehenkil 6iden ihohiilidioksidipitoisuudet ryhmittain.
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Kuitenkin kun ihohiilidioksidipitoisuuksista tehtiin kuvagja (kuva 4), nayttaisivét
tulokset noudattavan kummassakin koehenkil 6ryhmassa tiettya trendid, yhta

kontrolliryhmén jasenta lukuun ottamatta, jolla oli muista poikkeavat arvot.

Teimme ihohiilidioksidiarvojen tulosanalyysin my@s niin, etta jatimme analyysista pois
kontrolliryhm&an kuuluneen selvasti muista poikkeavat arvot saaneen koehenkilon
transkutaaniset hiilidioksidiarvot. Taulukoissa6 ja 7 on esitetty kontrolliryhmén
sarakkeessa kontrolliryhman tulokset seka ilman poikkeavan koehenkilon arvoja etta
niiden kanssa. Kontrolliryhmassa havaittiin merkitseva muutos ensimmaisen ja toisen
yon hiilidioksidiarvojen vaill4, kun muista poikkeavat arvot jatetiin anaysoinnin

ulkopuoléelle.

Taulukko 6: Thohiilidioksidiarvot ryhmittain.

verenluovuttajat | kontrollit

(n=6) (n=6/5)
tcCO, 6,054698 (0,62) |5,523606 (1,39)/4,992105 (0,57)
1. tutkimusyo
tcCO, 6,062143 (0,87) |5,852893 (0,82)/5,555913 (0,42)
2. tutkimusy6
p-arvo 0,981 0,277/0,026

Taulukko 7: Muutos keskimaarai sessa ihohiilidioksidipitoi suudessa ryhmien vélill&

verenluovuttajat
kontrollit (n=6/5) p-arvo
(n=6)
0,3293 (0,66) / 0,5638
km“tms 0,0074 (0,74)
eskimaadrdisessa (0,37)
hiilidioksidipitoisuudessa 0,444/0,161
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Kuten taulukosta 7 ilmenee, merkittdvaa eroaihohiilidioksidiarvoissaryhmien vélilla el
havaittu (p = 0,44) siindkaan tapauksessa, ettéa kontrolliryhméssa olleen koehenkil6n
arvot, jotka poikkesivat muista, jatettiin analysoinnista pois (p = 0,161).
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S POHDINTA

Aiempien tutkimusten pohjalta nayttdisi olevan mahdollista kayttda
ihohiilidioksidimittauksia kuvaamaan verisuonten unenaikaista supistumis- ja
lagjenemisherkkyytta (30, 31). Nén ollen se olis my6s hyva suure kuvaamaan

verenluovutuksen vaikutusta kehoon ja sité kautta uneen.

Tutkittavaks valitut koehenkil 6t kaltaistettiin ién, terveydentilan (perusterveitd),
sukupuolen ja verenluovutuskel poi suuden mukaan, jotta vatyttéisiin mahdollisilta
sekoittavilta tekijoilta.

Unirekisterdinnit tehtiin erityisesti téta tutkimusta varten Uni- ja hengityskeskus
Unestassa. Kaikkien rekisterdintien toteutuksesta huolehtivat samat henkil 6t, joten
niiden voidaan ol ettaa olevan tasalaatuisia. Tutkimusoisté vastaava henkilokunta oli
myds suorittanut paljon vastaavanlaisia rekisterdinteja ai kai semmissa tutkimuksissa,

mika myo6s osaltaan takaa rekisterdintien teknista tasal aatui suutta.

Tutkimuksen aikana tutkimuksen keskeytti yhteensa kolme koehenkil 6a. Kaksi
koehenkilGista jétti tutkimuksen kesken henkilkohtaisista syisté. Y ks koehenkil 6 taas
el soveltunut verenluovuttajaks pyortymistaipumuksen takia, mikatuli ilmi
verenluovutusta edel tdvassa verikokeenottotil anteessa. Otoskoon ollessa néin pieni on
otettava huomioon myds mahdollisuus tietyntyyppisten koehenkil 6iden

keskeyttdmisestd, joka voisi vaikuttaa mittaustuloksiin.

Varsinkin ensimmai send koehenkil 6iden tutkimusy6néa unen laatuun saattoi vaikuttaa
my6s tutkimustilanteen vieraus (first-night-effect). Molempina tutkimusoina
koehenkilon kehoon kiinnitettiin useita mitta-antureita ja el ektrodeja, eika koehenkil 6
nukkunut kotonaan vaan tutkimuskeskuksessa. Néin ollen delta-aaltojen ndennéiseen
maaran nousuun tai ihohiilidioksidiarvoihin toisena yoné voi olla vaikuttanut myos se,
etta tutkimushenkil 6t olivat tuolloin jo toista y6ta kiinni mittausl aitteissa, jonka vuoksi

tutkimustilanne oli ensimmai seen yohon verrattuna tuttu. Delta-aaltojen nousu el
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kuitenkaan |éhemméassa tul osten anal ysoinnissa osoittautunut merkittavaksi
kummassakaan ryhmassa (p > 0.05). Mydsk&an mitatuissaihohiilidioksideissa el
havaittu merkittavaa eroa koehenkiléryhmien vailla Tulokset olivat kuitenkin melko
yhtenevia. Tutkimustilanteeseen tottumisen vaikutuksen voitaisiin ol ettaa olevan sama
molemmissa tutkittavissa ryhmiss, jolloin tasté johtuva nousu delta-aaltojen maérassa
tai ihohiilidioksidipitoisuudessa olisi molemmissa tutkimusryhmissi sama. Delta-
aaltojen maarass4, jotka kuvaisivat unen tehokkuutta, e tulosanal yysei ssi havaittukaan
eroaryhmien vélilla.

Tutkimustul osten perusteella kavi ilmi, etta valittu koehenkil 6iden maéra oli liian pieni,
jottaolisi voitu osoittaa merkitsevd muutos unen syvyydessé tai ihohiilidioksidissa
verenluovutuksen jalkeen. Tulokset olivat kuitenkin varsin yhtenevig, mikéaviittais
siiten, ettd aineistoa kasvattamalla merkitseviin eroihin paéstéisiin jo vahaiselakin
koehenkil 6iden méaran kasvattamisella. Pohdittavaksi jagkin, olisiko esimerkiksi delta-
aaltojen maaran erot tutkimushenkil éryhmien toisten 6iden valilla saatu merkitsevaksi
(p < 0.05) kasvattamalla otoskokoa.

Tutkimuksen térkeimpéna trendind voidaan pitéa sitd, etté ihohiilidioksidipitoisuudet
nousevat systemaattisesti, kun nukutaan kaks perakkaista yota unilaboratoriossa.
Ihohiilidioksidiarvoissa voidaan siis ndhda ns. enssmmaisen yon vaikutus (first-night-
effect). Normaali verenluovutus on kuitenkin toimenpide, jonka jékeen tama
ensimmai sen yon vaikutus kumoutuu. N&in ollen e ole poissuljettua, etta
verenluovutuksen liséama sympaattinen aktivaatio ndkyy myds seuraavan unen aikana
niin, ettd normaalia ihohiilidioksidipitoisuuden nousua ei havaita. Tama kehityssuunta
on ndhtévissaihohiilidioksidipitoisuuksia esittévissa kuvagjissa (kuva 4). Asiavadtisi
lisdkartoitusta.

Nukahtamisviiveessi el havaittu merkitsevaa eroaryhmien valilla Téhankin suureeseen
vaikutti varmasti tutkimustilanteeseen tottuminen, joka mahdollisesti vaikutti unesta
Kiinni saamiseen positiivisesti toisena yona ensimmai seen yohon verrattuna.
Suuremmalla otoskoollaryhmien vélille olisi kuitenkin saattanut nousta eroa, jokaolisi

voinut heijastaa verenluovutuksen sympatikotonista vaikutusta.
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Ainoaks merkitsevaksi eroksi verenluovuttajien ryhman ja verrokkiryhman vailla
nousi koehenkil6iden pituus. Kontrolliryhmaan kuuluneet koehenkil 6t olivat
keskimaarin 1,83 metrid pitki&, kun taas verenluovuttgjaryhmaan kuuluneet olivat
keskimaarin 1,74 metria pitkia. Koska koehenkil 6t olivat randomoituja, oli pituusero
sattumaa. Ei kuitenkaan voidatéysin sulkea pois, ettei talla olisi ollut vaikutusta
tutkimustuloksiin. Koehenkil6iden painollatai painoindeksilla el kuitenkaan ollut
ryhmien valilla merkitsevaa eroa, joten tutkittavien ruumiinrakenteet eivét ratkai sevasti
eronneet toisistaan ryhmien valillg, vaikka pituusero 16ytyikin. Nain ollen el ole
todenndkoistd, ettd ryhmien vélisella painoerolla olisi tutkimustuloksiin vaaristavaa
vaikutusta. Koska koehenkiléryhmien vélilla ei iassa eika veren hemoglobiinitasossa
|8ydetty merkitsev&a eroa, voidaan todeta, etteivat nama tekijat vaikuttaneet tuloksia
vaaristévasti.

Kaikki koehenkil 6t tayttivat unitottumuksia ja unenlaatua mittaavat kyselylomakkeet
ensimmai sta y6ta edeltdvana iltana tutkimuskeskuksella, joten tilanne oli kaikille
koehenkildille jotakuinkin sama. Jatkuva stressi voi pitda ylla sympaattisen hermoston
aktiivisuutta, joka vois vaikuttaa unen laatuun verenluovutuksen lisdksi. Kuitenkaan
vasymysta kuvaavassa ESS-indeksissd el havaittu merkitsevéa eroa ryhmien valilla.
Myd@skaan aamu- jailtaunisuutta arvioivan MEQ-kysel ykaavakkeen tuloksissa ei
havaittu merkitsevaa eroa ryhmien valillg, joten voidaan ol ettag, ettd ryhmét olivat

téssakin suhteessa homogeeniset.

Y hdella koehenkil 6l1& todettiin poikkeavat arvot ihohiilidioksidipitoisuuksissa
verrattuna muihin koehenkil6ihin. Teilmme ihohiilidioksidipitoisuuksien tulosanalyysin
myas niin, etta karsimme hanet verrokkiryhmasté. Néain tehdyssa tulosanalyysissa ero
transkutaani sissa hiilidioksidipitoisuuksissa ensimmaéisen jatoisen yon vélilla
verrokkiryhméssa oli merkitseva (p < 0.05). Supistetussa kontrolliryhméssa siis
havaittiin ihohiilidioksidipitoi suuden nousu toisena yona verrattuna ensmmaiseen
yo6hon. Merkitsevaad eroa ryhmien vélilla el kuitenkaan havaittu siindkaan tapauksessa,
ettd yhden koehenkil6n poikkeavat arvot jétettiin tulosanalyysin ulkopuolelle.
Merkitsevaa eroa el myoskadn havaittu tutkimusdiden valillaihohiilidioksidiarvoissa,

kun analysoitiin vain verenluovuttajaryhman tuloksia.
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My6hemmin selvisi, etta verrokkiryhman koehenkil 6118, jonka arvot poikkesivat muista,
epailtiin sokeriaineenvaihdunnan hariéta Tamaolisi sulkenut hénen pois
tutkimuksesta, jos aineenvaihdunnan hériota olisi epdéilty jo tutkimuksen
suoritusvaiheessa. Koska otoskoko kussakin ryhméssa oli vain kuusi koehenkil 64,
voivat yhden koehenkiln puuttuvat arvot heijastua tutkimustuloksiin paljonkin. Vaikka
analysoimme tulokset myds ilman yhden koehenkil6n poikkeavia arvoja, suurempi

otoskoko olisi voinut tuoda ryhmien véille eroja, joita el nyt tullut ilmi.

Kysymykseksi nouseekin, olisiko tutkimushenkil6iden terveydentilaa tullut kartoittaa
paremmin. Muun muassa sokeriaineenvaihdunnan héiri6illa on mahdollisesti vaikutusta
uneen jane voivat toimia tutkimuksessa sekoittavinatekijoinad. Koehenkildiltaolisi
voitu tutkia paastoplasman glukoosi, jolloin poikkeavat verensokeriarvot olisivat
saattaneet tullailmi. Tassa tutkimuksessa resursseja lagjempaan koehenkil6iden

terveydentilan kartoitukseen el kuitenkaan ol lut.

Hyotyna tutkimuksesta saatiin tietoa ihohiilidioksidimittauksista ja-mittareistaja Siité,
miten verenluovutus mahdollisesti hiilidioksidiarvoihin vaikuttaisi. Saatuja
ihohiilidioksidiarvoja voidaan myds mahdollisesti kéyttda seuraavissa tutkimuksissa

pohjanaja verrokkeina.

Tassa tutkimuksessa e viela voitu havaita verenluovutuksen vaikutusta unen laatuun tai
unenaikaisiin ihohiilidioksidipitoisuuksiin. Ero verenluovuttagjaryhman ja

vaatii lisékartoitusta. Tama tutkimus kuitenkin toimii hyvéna alustavana tutkimuksena.
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