Lastenanestesiologia .

Ajankohtaista inhalaatioanesteettien kaytosta
lapsilla

TomiTaivainen

Voitaneen liioittelematta sanoa, ettd inhalaa-
tioanesteetit ovat pediatrisen anestesiologian kes-
keisin anestesia-aine mm. seuraavien lapsia kos-
kevien nékodkohtien takia: 1. maski-induktioiden
osuus on huomattava, 2. ekstubaatio useimmi-
ten syvéssd inhalaatioanestesiassa spontaanihen-
gitykselld, 3. puudutukset yleensd vain adjuvant-
teja, jolloin keskeisin indikaatio on postoperatii-
visen kivun hoito sekd 4. inhalaatioanesteettien
sivuvaikutukset ovat yleensé aikuisia véhaisempia
(sydé&n-verenkierto, PONV).

Halotaani on ollut ylivoimaisesti eniten kéy-
tetty ja perinpohjaisesti dokumentoitu lasten in-
haalaatioanesteetti noin neljan vuosikymmenen
ajan. Sevofluraani vakiinnutti pian markkinoille
tulonsa (v. 1995) jalkeen asemansa kaytetyimpa-
né lasten inhalaatioanesteettina syrjaytten halo-
taanin kuten lahes kaikkialla maailmassa. Taulu-
kossa 1 ja 2 esitetddn Suomessa Kliinisessd kay-
t0ssé olevien inhalaatioanesteettien keskeisid omi-
naisuuksia (1-8).

Desfluraani

Desfluraani on tullut markkinoille hieman en-
nen sevofluraania. Sen liukoisuus vereen ja ku-
doksiin on inhalaatioanesteeteista kaikkein vahai-

Taulukko 1. Inhalaatioanesteettien keskeisié ominaisuuksia lapsilla.

sin (4). Desfluraani on vahiten potentti, MAC
arvon ollessa korkeimmillaan I&hes 10 %. Des-
fluraani on hajultaan pistdvé, joten se &rsyttaa
hengitysteitd aiheuttaen maski-induktiossa sivu-
vaikutuksia; hengityksen pidattamistd, yskimis-
td, limaisuutta, larynksspasmeja ja hypoksiaa.
Tamén takia se ei sovellu maski-induktioon, vaan
ainoastaan yllapitoon. Heré&minen desfluraania-
nestesiasta on niukan liukoisuuden takia jopa
nopeampaa kuin sevofluraanista. Herddmisvai-
heessa esiintyy lapsilla levottomuutta sevofluraa-
nin tavoin varsinkin, jos kKipua ei ole hoidettu
profylaktisesti. Desfluraanin verenkiertovaikutuk-
set ovat isofluraanin luokkaa, eikd se herkista sy-
danlihasta katekoloamiinien aiheuttamille rytmi-
héiridille. Desfluraanin huonot induktio-ominai-
suudet yhdistettynd melko kalliiseen hintaan seka
hankalahkoon annosteluun (erikoishoyrystéja)
tekevét siitd huonon vaihtoehdon lasten inhalaa-
tioanesteetiksi (4).

Isofluraani

Isofluraanin tuoksu on selkedsti pistava, ja se &r-
syttdd hengitysteitd. Maski-induktiossa esiintyy
sivuvaikutuksia, joten siihen sité ei voi suositella.
Isofluraanin liukoisuus vereen ja kudoksiin on

Halotaani Sevofluraani Isofluraani Desfluraani
Liukoisuus veri/kaasu 2.6 0.7 1.4 0.4
Metaboloituu (%) 15-25 3-5 0.2 0.02
Hajun pistavyys Hieman Ei Kylla Kylla
Arsyttda hengitysteitd Ei Ei Kylla Kylla
Potentoi relaksantteja Hieman Runsaasti Runsaasti Runsaasti
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selvdsti runsaampaa kuin sevofluraanilla, mutta
vahdisemp&d kuin halotaanilla. Herddminen iso-
fluraanianestesiasta on hieman hitaampaa kuin
sevofluraanista. Isofluraani aiheuttaa voimakkaan
hengityksen kertatilavuuden pienenemisen, siten
ettd isofluraanianestesian yllapitovaiheessa tulee
lapsen hengitystd tukea enemman kuin sevoflu-
raani- tai halotaanianestesiassa, vaikka isofluraani
lisddkin spontaanihengityksen tiheytta (4). Iso-
fluraanin etu on vain lieva syddmen pumppaus-
voimaa heikentdva vaikutus. Isofluraanin asema
onkin jarkkymaton sydén- ja neurokirurgisen
anestesian perusanesteettina. Sen asemaa on vai-
kea horjuttaa monielinhéiriopotilaan yllapitoan-
esteettina lapsillakaan.

Halotaani

Halotaani ei &rsytd hengitysteitd, jolloin maski-
induktio sujuu hyvin ilman sivuvaikutuksia; ys-
kaa, hengityksen pidattdmista ja syljenerityksen
lisddntymistd, aivan kuten sevofluraanillakin. (4).
Lapsilla halotaani aiheuttaa annosriippuvaisesti
sydédnlihaksen voiman heikkenemisen, dareisveren-
kierron vastuksen alenemisen ja verenpaineen las-
kun. Halotaani herkistéd sydéanté katekoliamiini-
en rytmihdirioita aiheuttavalle vaikutukselle, jota
hypoksia ja hyperkarbia lisddvat. Halotaanin klas-
sinen sivuvaikutus on halotaanihepatiitti. Lapsil-
la ndit4 on kuvattu vain muutama, vaikka halo-
taanilla on anestesoitu kymmenid miljoonia lap-
sia neljan vuosikymmenen aikana (4).

Sevofluraani

Sevofluraanin, kuten muidenkin inhalaatioanes-
teettien, annostarve on suurin alle kuuden kuu-
kauden ikaisilla lapsilla. Alustavien tutkimusten
mukaan typpioksiduuli nédytti potentoivan sevo-
fluraanin vaikutuksia lapsilla vain 24 % (6). Ky-
seinen tutkimus (12 lasta, 1-3 -vuotiaita) oli pit-
k&dn ainoa tutkimus lapsilla typpioksiduulin vai-
kutuksesta sevofluraanin MAC-arvoon, johon
my06s kaikkien muiden tutkimusten metodolo-
gia tukeutui ekvipotenttien annosten suhteen.

Tuoreen tutkimuksen (7) mukaan typpioksi-
duuli vahenta4 sevofluraanin MAC-arvoja (trake-
an intubaatiossa) annosriippuvaisesti (lineaarisesti
ja additiivisesti) seuraavasti: 66 % typpioksiduu-
li véhensi sevofluraanin MAC-arvoa 40 %, vas-
taavasti 33 % védhensi 18 %. Tdma potentiaatio
nayttd olevan l&hes samaa luokkaa kuin aikuisil-
la (8).
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Sevofluraanin hengitysvaikutukset ovat halo-
taanin luokkaa. Sevofluraani on hajultaan miel-
lyttévd, eiké drsytd hengitysteitd lainkaan. Mas-
ki-induktio on hyvin siedetty, ja lapset nukahta-
vat annoksesta riippuen noin minuutissa, nope-
ammin kuin halotaanilla (9-13). Sevofluraanin
maski-induktiossa saavutetaan hyvét intubaatio-
olosuhteet annostelusta riippuen neljéssd minuu-
tissa. Sevofluraani véhent&d hengityksen kertati-
lavuutta annosriippuvaisesti. Maski-induktion
kayttd edellyttdd hyvaa kaasunpoistojarjestelmaa
henkiloston altistumisen vélttdmiseksi. Sekd vali-
tén herddminen ettd psykomotorinen toipumi-
nen sevofluraanianestesista on selkeésti nopeam-
paa kuin halotaanin jalkeen (9-12).

Sevofluraani ei altista sydantd rytmihairioille
kuten halotaani (9,11,14,15), mikd onkin Klii-
nisesti selvin ero ndiden kahden anesteetin sivu-
vaikutuksissa. Sevofluraanin vaikutukset verenkier-
toon ja syddmeen ovat samat kuin isofluraanilla.
Sekd imevéisilla (16) ettd varttuneemmilla lapsil-
la (17) sevofluraanin on todettu lamaavan syda-
men supistumisvireyttd selvésti vahemman kuin
halotaani. On viitteit4 siitd, ettd sevofluraanianes-
tesian jalkeen esiintyy vdhemmdn hengitystie-
komplikaatioita (spasmit) ja pahoinvointia kuin
esimerkiksi halotaanianestesian jalkeen (11).

Sevofluraani reagoi CO,-absorberiaineen (soda-
lime, baralyme) kanssa muodostaen Compound
A nimist ainetta. Kyseistd yhdistettd kerdantyy
hengitysjdrjestelmdén sitd enemmén mité pie-
nempi on tuorekaasuvirtaus. USA:ssa FDA on
aivan hiljattain sallinut sevofluraanille alle kah-
den litran tuorekaasuvirtauksen (=aikaisempi suo-
siteltu tuorekaasuvirtauksen alaraja) kiertavissa
hengitysjérjestelmissa. Useimmissa maissa tété
rajoitusta ei ole ollut tai se on ollut yksi litra,
miké tuntuukin pienimmaélté jarkevéltd tuorekaa-
sun minuuttivirtaukselta lapsilla edellyttden sa-
malla tiivistd hengitysjarjestelma (ei vuotoa esim.
kuffittoman intubaatiotuubin ohi). Omassa kay-
tdnnossani tuorekaasuvirtauksen alaraja ylldpidon
aikana on yleensa 1.5 I/min kaiken ikdisill4 lap-
silla. Matalavirtaushengitysjarjestelma (lyhyita
toimenpiteitd lukuunottamatta) onkin edellytys
taloudellisesti jarkevalle sevofluraanin kéytolle,
jolloin véltetddn runsas tuorekaasuvirtaus ja sevo-
fluraanin kulutus. Sevofluraanin metabolian seu-
rauksena muodostuvalla fluoridilla ei ole todettu
haitallisia vaikutuksia lapsillakaan.
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Taulukko 2. Inhalaatioanesteettien MAC-arvoja puhtaassa hapessa ja typpioksiduulin kanssa eri-ikéisillé lapsilla ja aikuisella.

Halotaani  Sevofluraani  Isofluraani  Desfluraani

limanN O

0-1 kuukautta 0.9 3.3 1.6 9.2

1-6 kuukautta 1.2 3.2 1.9 9.4

6-12 kuukautta 1.0 25 1.8 9.9

1-3 vuotta 0.9 25 1.6 8.7

3-5 vuotta 0.8 25 1.6 8.6

6-12 vuotta 0.8 25 1.4 8.0

Nuori aikuinen 0.7 2.0 1.2 7.0
N,0 (0,:N,0 (1:2)) vahentss

1-3v. 60 24 (?) 50 20 (?)

Nuori aikuinen 60 60 60 60

Ekskitaatio ja agitaatio

Sevofluraanin maski-induktion jélkeen luomihei-
jasteen sammuttua saattaa lapsilla joskus esiintyd
kiihotusoireita (ekskitaatio), joka nékyy syketihe-
yden ja verenpaineen nousuna, hengityksen taa-
juuden nousuna, ja joskus lihastonuksen nousu-
na tai lihasnykéyksing (6,12). Myos halotaanilla
on anestesiaa indusoidessa vastaavia sivuvaikutuk-
sia. Namad sivuvaikutukset menevdt ohi anestesi-
aa syvennettéesséd joko inhalaatioanesteetilla tai iv-
la&kkeilld). Ekskitaation on todettu olevan vdhem-
méan todennékdistd, mikali typpioksiduuli on
mukana maski-induktiossa (12). Myos esimerkik-
si midatsolaami-esiladkitys vahentad ekskitaation
esiintyvyytta (18).

Ranskalainen tyéryhmé (12) ei todennut lap-
silla halotaani- ja sevofluraani-induktioita vertail-
lessaan selkeddn ekskitaatioon liittyvad EEG:ssd
néhtdvad kouristusaktiviteettia. Halotaani- ja se-
vofluraani-induktioiden EEG-I0ydokset poikke-
sivat toisistaan, mutta epileptogeenisid piirteita
ei todettu kummallakaan inhalaatioanesteetilla.
Aivan toisenlainen I8ydds havaittiin suomalaisen
ryhmén ansiokkaassa tutkimuksessa (13), missd
2-12-vuotiaita lapsia indusoitiin 8 % sevofluraa-
nilla happi-ilokaasussa (I:1) joko spontaanihen-
gityksell tai kontrolloidulla hengitykselld. Mo-
lemmissa induktioryhmissd (etenkin hengitysta
kontrolloitaessa) todettiin usein epileptiforminen
EEG sekd samanaikainen hyperdynaaminen ve-
renkiertovaste (13). Sevofluraanin mahdollisiin
keskushermostovaikutuksiin on muissakin yhte-
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yksissé kiinnitetty huomiota (19-24), mutta lo-
pullisen vastauksen saaminen EEG-muutosten
merkityksestd vaatinee vield lisdtutkimuksia.

Toistaiseksi sevofluraanin maski-induktion so-
veltuvuus epileptikolle on jossain méérin epésel-
vd. Jos epilepsiaa sairastavaa lasta indusoi sevoflu-
raanilla, niin kannattanee nostaa sevofluraanipi-
toisuus véhitellen ainakin vélttden hyperventilaa-
tiota. Typpioksiduuli kannattaa olla mukana alusta
lahtien. Samoin epileptikolle suositellaan bent-
sodiatsepiiniesiladkitystd ennen maski-induktio-
fa.

Varsinkin puhtaan sevofluraanianestesian jél-
keen saattaa lapsilla esiintyd levottomuutta en-
nen varsinaista herddmistd (25-29). Tutkimusten
valistd vertailua rajoittaa yhdenmukaisen luoki-
tuksen puute agitaatiota arvioitaessa. Hyva pro-
fylaktinen kivunhoito véhent4a levottomuutta
sevofluraanin jalkeen, mutta sitd esiintyy kivut-
tomienkin toimenpiteiden yhteydessd enemmaén
kuin halotaanilla tai isofluraanilla, joskaan eroa
ei ole aina todettu (30). Agitaatiota esiintyy ni-
menomaan nuorilla, alle kouluikéisill, lapsilla
(27). Agitaatio on aivan toista luokkaa sevoflu-
raanilla kuin iv-anesteeteilla, joilla kyseinen sivu-
vaikutus on harvinainen (31,32).

Agitaation mekanismi on toistaiseksi epéselva.
Aiemmin otaksuttiin hoitamattoman kivun ole-
van agitaation syy, mutta kyseinen oire esiintyy
kivuttomillakin potilailla. Kyseessd saattaa olla
keskushermoston osien herddminen liian nopeas-
ti tai vaarassa jarjestyksessd (inhibitoristen/eksi-
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tatoristen osien toipumisen asynkronia). Myds
sevofluraanin (tai muidenkin inhalaatioanesteet-
tien) poikkeavaa vaikutusta johonkin spesifiin
vdlittdjaaineeseen (esim. GABA) on spekuloitu.
Ei ole myoskdan selvdd, onko induktion kiiho-
tusoireilla ja herdd@misvaiheen agitaatiolla yhteis-
t4 mekanismia.

Agitaatiota esiintyy herkimmin puhtaan inha-
laatioanestesian jalkeen, mutta esiintymisen to-
dennékdisyys vahenee, jos anestesian aikana on
annettu muita keskushermostoa lamaavia laékkei-
ta. Kliinisessd tyossa agitaatio ei ole kuitenkaan
merkittdvd ongelma herddmdovaiheessa. On selvéa,
ettd kipu tulee aina hoitaa toimenpiteen aikana
ja poissulkea agitaation mahdollisena syyné. Kdy-
tdnnon tydssd lapsen agitaatio edellyttdd harvoin
ladkehoitoa. Mikali la&kehoito on indisoitu, niin
yleisimmin on kdytetty pienend annoksena jota-
kin opioidia (morfiini tai fentanyyli) tai iv-anes-
teettia (propofoli, tiopentaali tai midatsolaami).

Lopuksi

Sevofluraani on osoittautunut erittain hyvin toi-
mivaksi ja luotettavaksi inhalaationesteetiksi lap-
silla. Tdméan seurauksena halotaanin kaytté on
jadnyt erittdin vahaiseksi, vaikka kyseessd on tur-
vallinen ja hyvin dokumentoitu anesteetti. Kyse-
lytutkimus osoitti, ett toistaiseksi lastenaneste-
siologit maailmanlaajuisesti eivdt ole vield valmiita
lopullisesti hautaamaan halotaania (33). Isoflu-
raania ei pidd myoskadn unohtaa hyvand vaihto-
ehtona ylldpitovaiheen inhalaatioanesteetiksi.

Maski-induktioiden osuus kaikista induktioista
vaihtelee runsaasti eri yksikoissd. Maski-indukti-
on ja -anestesian aikana leikkaussalin henkil9sto
saattaa altistua inhalaatioanesteetille, miké&li anes-
tesiologin maskinpitotekniikka ja kaasunpoisto-
jarjestelyt kohdeimuineen eivdt ole kunnossa.
Ndihin seikkoihin tulee kiinnittaa erityistd huo-
miota, mikali maski-induktioita tehddan rutiinis-
ti. Puhtaasti kliinisesti ajatellen typpioksiduulin
ja sevofluraanin yhteisk&ytté on indisoitua (no-
peampi, rauhallisempi induktio), mikéli ei vasta-
aiheita. Toisaalta typpioksiduulin ja sevofluraa-
nin yhteiskdyttd induktiossa lisd4 henkildston al-
tistumisriskid, koska haitalliseksi katsotut pitoi-
suudet pienenevat merkittavasti. Omassa yksikos-
sdmme kdytdmme sevofluraanin kanssa typpiok-
siduulia induktiossa, mutta olemme jatkuvasti
pyrkineet parantamaan kaasunpoistojarjestelyi-
tdmme henkildston inhalaatioanesteettialtistumi-
sen minimoimiseksi.
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