View metadata, citation and similar papers at core.ac.uk brought to you by fCORE

provided by Trepo - Institutional Repository of Tampere University

\ UNIVERSITY
i@ OF TAMPERE

This document has been downloaded from
TamPub — The Institutional Repository of University of Tampere

IﬂPuinsher's version http://urn.fi/URN:NBN:fi:uta-201512152545

Author(s): Lassila, Katariina; Jernman, Riina; Mé&enpé&, Johanna; Polo, Olli

Title: Unenaikaiset hengityshéiriot raskauden aikana - pre-eklampsian
enne?

Year: 2014

Journal Title: Duodecim

Vol and number: 130 : 22-23

Pages: 2290-2294

ISSN: 0012-7183

Discipline: Gynaecology and paediatrics

a%r;gol [Other School of Medicine

Item Type: Journal Article

Language: fi

URN: URN:NBN:fi:uta-201512152545

URL.: http://www.terveysportti.fi/xmedia/duo/duo11969.pdf

All material supplied via TamPub is protected by copyright and other intellectual
property rights, and duplication or sale of all part of any of the repository collections
IS not permitted, except that material may be duplicated by you for your research use
or educational purposes in electronic or print form. You must obtain permission for
any other use. Electronic or print copies may not be offered, whether for sale or
otherwise to anyone who is not an authorized user.


https://core.ac.uk/display/250140012?utm_source=pdf&utm_medium=banner&utm_campaign=pdf-decoration-v1
http://tampub.uta.fi/english/haekokoversio.php?id=1007
http://urn.fi/URN:NBN:fi:uta-201512152545
http://www.terveysportti.fi/xmedia/duo/duo11969.pdf

KATSAUS | Katariina Lassila, Riina Jernman, Jukka Uotila, Johanna Mienpiid ja Olli Polo

Unenaikaiset hengityshdiriot raskauden
aikana — pre-eklampsian enne?

Unihdiriot ovat raskauden aikana yleisia, ja nii-
den vaikutus odottajan hyvinvointiin vaihtelee
monin eri tavoin. Erilaisilla hormonaalisilla ja fy-
siologisilla muutoksilla raskauden aikana nayttaa
olevan vaikutusta sekd unen laatuun etta kes-
toon. Unihdirioilla vaikuttaa olevan myos yhteys
erilaisten raskauskomplikaatioiden, kuten pre-
eklampsian, puhkeamiseen. Erityisesti uniapnean
on todettu olevan yleisempaa naisilla, joilla ilme-
nee raskauden aikaista verenpaineen nousua tai
pre-eklampsia. Myds muiden unenaikaisten ta-
pahtumien on todettu enteilevan raskauskompli-
kaatioita tai liittyvan niihin: esimerkiksi kuorsaa-
misen on havaittu olevan yleisempda naisilla,
joille raskauden edetessa kehittyy pre-eklampsia.
Lisatutkimukset ovat kuitenkin tarpeen, kun sel-
vitetadan, miten unihdiriot liittyvat pre-eklamp-
sian puhkeamiseen. CPAP-hoidon on havaittu
vaikuttavan suotuisasti paitsi uniapneaan, myos
verenpaineeseen, ja siita voikin olla hydtya myos
pre-eklampsian ehkaisyssa ja hoidossa.

Unihairiét ovat yleisid raskauden aikana. Ky-
selytutkimuksessa, johon osallistui 1993 ras-
kaana olevaa naista sekd 598 verrokkia, 56 %
raskaana olevista kirsi erilaisista unihairidista,
kun vastaava tulos verrokeilla oli 30 %. Ha-
vaittuja unihiiri6ita olivat muun muassa kuor-
saaminen (30 %), yoaikainen havahtuminen
(47 %), unettomuus (35 %) ja piivisaikaan
esiintyvid visymys (53 %) (1). On ajateltu,
ettd raskaudessa ilmenevit hormonaaliset
ja esimerkiksi hengitysteiden rakenteelliset
muutokset (kuten neninielun kapeneminen
ja taipumus painua kasaan nukkuessa) vai-
kuttavat naisen unenaikaiseen hengitykseen.
Uneen vaikuttavia mekanismeja on tutkittu,
mutta niiden tapahtumaketjuja tunnetaan

2290 vield huonosti (2). Unihiirididen ja raskaus-
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komplikaatioiden vililld on yhteys, jonka syy
on kuitenkin vield episelvi (2, 3, 4). Timin
yhteyden selvittimiselld unihdirididen laatua
ja vaikeusastetta voitaisiin kayttdd raskauden
ennusteen arvioimiseen, raskauskomplikaati-
oiden hoitamiseen ja parhaimmillaan niiden

ehkiisyyn.

Raskauden vaikutus uneen ja
unenaikaiseen hengitykseen

Raskaudenaikaisten hormonaalisten muutos-
ten on ajateltu liittyvin raskaana olevien unes-
sa tapahtuviin muutoksiin. Raskaudenaikai-
nen estrogeenipitoisuuksien suureneminen on
eldinkokeissa yhdistetty REM- eli vilkeunen
(rapid eye movement) vihenemiseen ja suu-
rentuneen progesteronipitoisuuden taas on
havaittu olevan yhteydessid non-REM- eli or-
tounimairin lisddntymiseen (s, 6). Estrogee-
nipitoisuuksien lisadntymisen aiheuttama yla-
hengitysteiden limakalvojen turvotus saattaa
olla yhteydessd yoaikaisiin hengitysvaikeuk-
siin (7, 8). Toisaalta on esitetty, ettd proges-
teronipitoisuuden lisddntyminen ja sen myoti
lisddntynyt kertahengitystilavuus voisi suojata
raskaudenaikaisilta unihdiri6ilti, jolloin unen-
aikaiset hengityshiiriét helpottuisivat (2, 9).
Monien hormonien pitoisuudet muuttuvat
raskauden aikana, joten yksittdisen hormonin,
esimerkiksi prolaktiinin tai kortisolin, merki-
tystd uneen on hankala selvittdd. Néin ollen on
my0s haastavaa arvioida eri hormonien yhteis-
vaikutusta unessa tapahtuviin muutoksiin.
Kohdun suureneminen raskauden aikana
kohottaa palleaa keuhkoja vasten ja aiheuttaa
siten muutoksia hengitystilavuuksissa, miki
saattaa vaikeuttaa hengittimistd myos nukut-
taessa (8). Raskaana olevilla esiintyy muita
useammin hengistymistd ja hengitysvaikeuk-
sia erityisesti viimeisen raskauskolmanneksen
aikana. My®6s seldllian nukkuminen raskaana



oltaessa liittyy hengitysvaikeuksiin. Varsinkin
viimeisen raskauskolmanneksen aikana ongel-
matonta hengitystd suosivan nukkumisasen-
non léytiminen on koettu erittdin vaikeaksi
(10).

Myo6s levottomien jalkojen oireyhtymi
voi heikentdd unen laatua. Kyseisessi oireyh-
tymissd jalkojen epdmiellyttivdd tunnetta
esiintyy etenkin nukkumaan mentdessi ja
unen alkuvaiheessa. Tunne korjaantuu jalko-
ja liikuttelemalla. Oireilu on yleensd voimak-
kaimmillaan juuri raskausaikana. Sarbergin
tutkimuksessa todettiin, etti ensimmaiselld
tai toisella raskauskolmanneksella kuorsaavilla
(mika viittaa uniapneaan) esiintyy enemman
levottomien jalkojen oireyhtymdi viimeisen
kolmanneksen aikana (11).

Verenpaine ja unihadiriot

Verenpaineen nousun ja verenpainetaudin on
todettu olevan yleisid unenaikaisista hengi-
tyshdirioistd karsivilld. Erityisesti uniapnea-
potilailla esiintyy muita useammin verenpai-
netautia tai systolisen verenpaineen nousua.
Lahes 90 %:1la uniapneapotilaista esiintyi ko-
honnutta verenpainetta tai verenpainetautia
ilman, etti idlld tai ylipainolla oli vaikutusta
(12). Uniapneaan liittyvd yldhengitysteiden
ajoittainen sulkeutuminen voi pitkain jatkues-
saan aiheuttaa muun muassa sydidmen eteisten
laajenemista sekd eteisten johtumishdirioita.
Uniapneaan liittyvin jaksoittaisen hypoksian
on arveltu aiheuttavan oksidatiivista stressii,
tulehdusta seki endoteelin toimintahiiridits,
jotka voivat johtaa verisuonten patologiseen
supistumistilaan sekd ateroskleroosin lisddnty-
miseen (Kuva) (13, 14).

CPAP ja verenpaineen hoito

CPAP (constant positive airway pressure)- eli
ylipainehengityshoidolla on todettu olevan
suotuisa vaikutus verenpaineeseen, silld se
laskee sekd systolista ettd diastolista verenpai-
netta. Tutkimustulokset CPAP-hoidon tehok-
kuudesta verenpainetaudin hoidossa muilla
kuin raskaana olevilla nédyttivit riippuvan siitd,

oliko potilaalla todettu my6s uniapnea. Uniap-
neasta ja kohonneesta verenpaineesta kirsivi-
en potilaiden CPAP-hoidolla oli parempi vai-
kutus verenpaineeseen kuin niiden potilaiden,
joilla oli todettu ainoastaan kohonnut veren-
paine (15). Uniapneaan on arveltu liittyvin
endoteelin toimintahiirio, ja my6s CPAP-hoi-
don korjaava vaikutus voisi kohdistua ensisi-
jaisesti sithen. CPAP-hoidon on my6s havaittu
parantavan verisuonten endoteelin toimintaa
muilla kuin raskaana olevilla potilailla, joilla
esiintyi lievdd uniapneaa (16).

Raskaudenaikainen verenpaineen
nousu ja unihairiot

Vertailtaessa unihiirididen ilmentymisti ras-
kaana olevilla unihiiricilld ei todettu olevan
vaikutusta raskaudenaikaiseen verenpaineen
nousuun. Unenaikaiset hengityshiiriét myos
helpottivat synnytyksen jilkeen riippumatta
siitd, oliko raskauden aikana havaittu veren-
paineen nousua vai ei, mika viittaa siihen, ettd
jollakin raskauteen liittyvilld tekijalld oli vai-
kutus unihiirion ilmenemiseen (17). CPAP-
hoidolla ei myoskddn todettu olevan vaiku-
tusta raskaudenaikaisen verenpaineen nousun

hoidossa (18).

Pre-eklampsia ja unihairiot

Pre-eklampsia diagnosoidaan, jos raskau-
den aikana kehittyy tuore hypertensio
(> 140/90 mmHg) sekid merkittivi protein-
uria (> 300 mg/vrk). Pre-eklampsian patoge-
neesi tunnetaan kuitenkin vield puutteellises-
ti. Taudin mekanismiin on yhdistetty muun
muassa endoteelisolujen ja verisuonten lihas-
solujen toimintahiirivitd, sFIT-1-tekijin (so-
luble fms-like tyrosine kinase 1) aktivaatio,
proangiogeenisten tekijoiden kuten VEGF:n
(vascular endothelial growth factor) suppres-
sio, tulehdusmekanismien kuten TNF-a:n
(tumor necrosis factor alpha) ja IL-6:n (in-
terleukiini 6) aktivoituminen, oksidatiivinen
stressi, adheesiomolekyylien lisdantyminen,
tromboksaani A, :n aktivaatio sekd poikkeava

trofoblasti-invaasio ja iskemia istukassa (19). 2291
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KUVA. Mekanismit, joiden vélitykselld unenaikaiset hengityshairiot saattavat olla yhteydessa pre-eklampsian

kehittymiseen.

Asetyylisalisyylihapon (ASA) on havaittu jos-
sain méirin ehkiisevin pre-eklampsian puh-
keamista, mutta toistaiseksi pre-eklampsian
ainoa tehokas hoitokeino on raskauden paat-
timinen (20).

Unihiiriéiden ja erityisesti hengitykseen
liittyvien unihiiriiden on todettu olevan
yhteydessd pre-eklampsiaan. Pre-eklampsian
havaittiin 161 raskaana olevan naisen kohort-
titutkimuksessa olevan yleisempii (43 %)
uniapneaoireista kirsivilld kuin oireettomil-
la naisilla (17 %) (21). Kun vertailtiin kahta
raskaana olevien ryhmii, joista ensimmadisen
jasenilld oli todettu uniapnea ja toisen jasenil-
14 sekd uniapnea ettd pre-eklampsia, havaittiin
yoaikaista hengitysvaikeuksiin liittyvdi veren-
paineen vaihtelua ainoastaan jilkimmaisessa
ryhmissi (22).

Myos kuorsaaminen saattaa liittyd pre-ek-
lampsiaan. Kohorttitutkimuksessa, jossa oli
mukana 502 raskaana olevaa naista, kuorsaa-
villa naisilla esiintyi kuorsaamattomiin verrat-
tuna enemmén verenpaineen nousua (14 % vs
6 %) ja pre-eklampsiaa (10 % vs 4 %). Piiviai-
kaisesta visymyksestd kirsivid naisia oli noin
65 % riippumatta siitd, esiintyiké myos kuor-
saamista (23). Toisaalta tutkimuksessa, joka
kasitti 350 raskaana olevaa ja 110 ikédvakioitua

2292 verrokkia, kuorsaaminen oli yleisempad ras-
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kaana olevilla, mutta silli ei todettu olevan
vaikutusta pre-eklampsian tai muiden raskaus-
komplikaatioiden puhkeamiseen (24).

Unihairidista aiheutuvan hypoksian
yhteys pre-eklampsiaan

Hengitykseen liittyvien unihiiriéiden kuten
uniapnean on arveltu liittyvin pre-eklampsian
puhkeamiseen. Hengityshiiriostd johtuva hy-
poksia aiheuttaa oksidatiivista stressid, jonka
arvellaan myotavaikuttavan endoteelisolujen
toimintahiirion syntyyn ensisijaisesti istukas-
sa ja koko verisuonistossa (25, 26). Uniapne-
an on kuvattu aiheuttavan suoraan hypoksian
kautta perifeerisen verisuoniston endoteelin
toimintahdiriotd ja verenpaineen kohoamis-
ta (14). Uniapneasta aiheutuva sympaattisen
hermoston aktivoituminen saattaa my®ds liittya
verisuonten vasokonstriktioon ja verenpai-
neen kohoamiseen (13). Vaikka pre-eklamp-
siaan liittyvé trofoblastisolujen puutteellinen
invaasio olisikin riippumaton didin hengityk-
sen ongelmista, hypoksia niin istukassa kuin
perifeerisessi verisuonistossakin voisi toimia
merkittdvina tekijani pre-eklampsian puhkea-
misessa sekd sen etenemisessd, jolloin unenai-
kaisilla hengityshairioilld saattaisi olla vaiku-
tusta taudinkuvaan (kuva) (2).



Koska normaaliin raskauteen liittyvit muun
muassa lisdantynyt hiilidioksidin tuotto seka
lisadntynyt hapen tarve, on mahdollista, ettd
unenaikaisista hengityshiirioistd aiheutuva
hapenpuute johtaa poikkeuksellisen suureen
hypoksiseen tilaan, joka lisdd kliinisen pre-
eklampsian ilmenemisen tai vaikeutumisen
todennikoisyyttd (27). Uniapnealla tai uniap-
neaa lievemmilld hengityskatkoksilla voisi olla
vaikutusta raskaana olevan happitasapainoon,
ja hypoksinen tila solutasolla syntyisi raskaana
oleville herkemmin (10). Terveiden raskaana
olevien yollisessd happikyllisteisyydessi ei val-
taosin ole kuitenkaan havaittu olevan eroa ver-
rattuna naisiin, jotka eivit ole raskaana (28).
Toisaalta on havaittu yollisen happikyllistei-
syyden olevan pienempi niilld raskaana olevil-
la, joilla on esiintynyt korkeaa verenpainetta,
miki puoltaa pre-eklampsian ja hypoksian yh-
teyttd (29). Hypoksia ja oksidatiivinen stressi
saattavat siis osaltaan selittdd unihdirididen ja
pre-eklampsian yhteyttd sekd toimia merkitta-
vini tekijoini taudin puhkeamisessa (19).

Lopuksi

Pre-eklampsiasta kirsivien naisten unihairiois-
ta tiedetddn vield varsin vihan. Pre-eklampsiaa
sairastavilla on todettu olevan kapeammat
yldhengitystiet verrattuna terveisiin raskaana
oleviin, mikd voi osaltaan selittid hengityk-
seen liittyvien vaikeuksien tai unihdirididen
yhteyttd pre-eklampsiaan (30). Kapeat hen-
gitystiet voivatkin ainakin osittain taustoittaa
edelld kuvaamiamme asioita hypoksian roo-
lista pre-eklampsiassa. My6s tutkimustulokset
kuorsaamisen yleisyydestd pre-eklampsiasta
karsivilld puoltavat hengityksen vaikeutumi-
sen ja pre-eklampsian puhkeamismekanis-
min yhteyttd. Pre-eklamptikoille tehdyissad
unitutkimuksissa havaittiin enemmin y6nai-
kaisia hengitysvaikeuksia, ja niilld potilailla
CPAP-hoito lievensi ylihengitysteiden ah-
taumaa ja verenpainekin aleni merkitsevisti
(31). On mahdollista, etti CPAP-hoito on
tehokas kohonneen verenpaineen hoidossa,
mikili kohonneeseen verenpaineeseen liittyy
verisuonten endoteelin toimintahiirid, kuten
uniapneassa ja pre-eklampsiassa. Toisaalta

YDINASIAT

» Raskaana olevat kdrsivat muita useammin unen-
aikaisista hengityshairidistd.

» Unihdirididen on havaittu liittyvan erilaisiin raskaus-
komplikaatioihin, erityisesti pre-eklampsiaan.

» Unenaikaisten hengityshdirididen on ajateltu ai-
heuttavan endoteelin hypoksiaa, joka voisi yhtend
tekijand lisatd pre-eklampsian puhkeamisen toden-
nakdisyytta.

» CPAP-hoidolla on suotuisa vaikutus endoteelin toi-
mintaan ja verenpaineen laskuun.

» (PAP-hoidosta saattaa olla hydtyd pre-eklampsian
ehkdisyssd ja hoidossa.

uniapnea tai muu unenaikainen hengityshai-
ri6 voisi kithdyttaa endoteelin toimintahairién
kehittymista ja lisata erilaisten mekanismien
kautta todenndkoisyyttd pre-eklampsian puh-
keamiseen. Raskaudenaikaisten uni- ja hengi-
tyshéirididen yhteytti pre-eklampsiaan seki
niihin kiytettivin CPAP-hoidon vaikutusta
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Sleep-related breathing disorders in pregnancy - a predictor of pre-eclampsia?

Sleep disorders are common in pregnancy. Several hormonal and physiological changes have
been shown to affect the quality of sleep. Sleep disorders have been related to various pregnancy
complications, e.g. pre-eclampsia. In particular, sleep apnea is more common among women who
develop hypertension in pregnancy or pre-eclampsia. Compared with control patients, snoring
is similarly more often apparent in women who will have pre-eclampsia manifested. Hence, the
relationship between sleep disorders and pre-eclampsia warrants investigation. CPAP treatment has
been proven to be effective in sleep apnea, but also in lowering blood pressure. CPAP may be useful
also in the prevention and treatment of pre-eclampsia.
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