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— Aivojen toiminnasta ja biologisista rytmeisté
— Miksi nukumme — aivojen energia ja kuona-aineiden poistuminen
— Vireys ja kehon limpétila
Epidemiologiaa (TP)
— Unettomuus, unilddkkeiden kiytto
Valvomisen ja univajeen seurauksia (TP)
— Unettomuus riskitekijini — seurantatutkimukset
— Depressio ja unettomuus vs. Unettomuus ja depressio
Kronobiologiset unihdiriét, melatoniini ja valo (TP)
Unettomuuden diagnostiikka (MP)
Unetomuuden hoito (MP)

~ Liiiikehoito
~  Liiiikkeettomén hoidon perusteet

Unen tehtdvit
Aivojen kehittyminen (lapsi)
Synaptisen plastisiteetin mahdollistaminen
Aivojen energiatuotanto ja kuona-aineiden
poistuminen aivoista nukkuessa
— Pdivaaikainen vireystaso
Homeostaasin yllapitdminen
— lampétila, nédlkd
Immunologiset tehtavit
Kognitio, tarkkaavuus, muisti
— Syvé uni, REM-uni, pdivédunet (lapset)
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Orexin connections
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Kuona-aineiden (mm. B3-amyloidi) havidminen
aivoista nukkuessa
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Change in the brain’s extracellular space
between sleep and waking states may drive
the clearance of metabolites and toxis
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Kroonisen univajeen haittoja

Sokeriaineenvaihdunnan hairiot

— Tyypin 2 diabetes, metabolinen oireyhtyma

Keskivartalolihavuus

Valtimoiden sisdseindman tulehdusreaktiot

Sytokiininien nousu
* Verenpaineen kohoaminen, verenpainetauti
* Aivokuoren oheneminen (Altena ym. Biol

Psych 2009) ja beeta-amyloidin kertyminen
aivoihin (Kang ym Science 2009) VITAL
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Unettomuus

« Tilapainen unettomuus kuuluu osana
terveeseen elaméaéan

+ Unettomuuden jatkuessa > 1-3 kk ainakin kolmena y6na
viikossa

>UNETTOMU USHAIRI(") = “Primaari unettomuus”

VITAL
MED
+ Hinikk

Lyhytaikainen unettomuushdirié (F51.02; ICSD-3)

Vaihtoehtoisia termeja

Akuutti unettomuus, tilapainen unettomuus, sopeutumisunettomuus
Diagnostiset kriteerit (Kriteerien A-E tulee tayttya)
A. Potilas tai huoltaja raportoi véhintdén jotakin seuraavista:

— Nukahtamisvaikeus, vaikeus pysyd unessa, lian aikainen herdaminen,
vaikeus kdydd nukkumaan sopivaan aikaan, vaikeus nukkua ilman
vanhempien tai huoltajan toiminnallista lasndoloa.

B. Potilas tai huoltaja raportoi vahintaan jotakin seuraavista:

— Uupumus, huono olo, tarkkaavuuden tai keskittymisen hairi6ita,

muistihairioita, haittaa tyossa tai sosiaalisessa elamassa tms.
C. Unihdiri6ta ei voida selittdd huonoilla nukkumisolosuhteilla
D. Unettomuus on kestanyt alle 3 kuukautta
E. Unihadiriélle ei ole muuta syyta.
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Unettomuuden maaritelma
(ICSD-3)

* Pitkdaikainen vaikeus nukahtaa, liian lyhyt uni,
katkonainen tai huonolaatuinen yduni vaikka
nukkumisolosuhteet ovat riittavat. Oireet
aiheuttavat paivaaikaisia haittoja.

* Huom: Unettomuutta esiintyy usein muiden
sairauksien yhteydessa. Kyseessa on talléin
komorbidi unettomuus, jolloin myds se (unettomuus)
tulee diagnosoida.
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Unettomuushairié F51.0 (DSM-5/ ICSD-3)

— YIli 1(ICD-10, DSM5) - 3 (ICSD-3) kk
— Unettomuutta ainakin kolmena yona viikossa

— Unettomuus ei johdu vain huonoista
nukkumisolosuhteista

— Unettomuus ei ole ainoastaan jonkun muun
sairauden oire

— NB. Unettomuushdirio on sairausasteinen
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F51.0 Ei-elimellinen unettomuus (ICD-10);
sairausasteisena = unettomuushairio

* Diagnosoidaan, jos potilaan ainoa oire on unen epatyydyttava laatu tai maara, tai
jos unettomuus on padoire tai potilas pitaa sitd perusongelmanaan

+ Diagnostiset kriteerit:
A. llmenee nukahtamisvaikeus, vaikeus pysya unessa tai nukkuminen ei virkista
B. Univaikeus ilmenee vdhintédin 3 kertaa viikossa vdhintdén kuukauden ajan
C. Univaikeus aiheuttaa huolta tai vaikuttaa arkielaman toimintoihin.
D. Hairiota ei aiheuta elimellinen, esimerkiksi neurologinen, syy tai

sisétautiongelma, psyykkisiin toimintoihin vaikuttava laékitys tai muu laékitys.

+ Diagnoosi ei sisalla tilap&istd unettomuutta, joka kuuluu jokapdéivaiseen eld
Se voi liittya esimerkiksi akilliseen stressireaktioon (F43.0) tai sopeutumish
(F43.2), jos taudinkuvaan liittyy muita kliinisesti merkittdvia piirteita.

+ Lasten uniongelmissa ei vdlttdméatta ole kysymys unesta sindnsd, vaan vanhempien
ikeuksista hallita nukkt apahtumaa. Ne kuuluvat luokkaan XXI (262.0
Vanhempien valvonnan ja ohjauksen puutteelisuus)
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F51.2 Ei-elimellinen uni-valverytmin hdirié (ICD-10)

Sisaltaa
— Psyykkisperdinen vuorokausirytmin kddntyminen
— Psyykkisperdinen yo-paivarytmin kadntyminen
— Psyykkisperdinen unirytmin kdéntyminen
Diagnostiset kriteerit:
A. Uni-valverytmi eroaa yhteisossa sopivana pidetysta.
B. Esiintyy unettomuutta tavanomaiseen nukkumisaikaan ja liiallista nukkumista

tavanomaiseen valvomisaikaan ldhes padivittdin vdahintddn kuukauden ajan tai
toistuvasti titd lyhyempii aikoja.

C. Unen maaran, laadun tai ajoituksen epatyydyttavyys aiheuttaa huomattavaa
karsimysta tai vaikuttaa tavanomaisiin arkieldmén toimintoihin.

D. Syy ei ole elimellinen, esimerkiksi neurologinen syy tai sisatautiongelma,
psyykkisiin toimintoihin vaikuttavan ladkkeen kaytto tai muu
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Jos tyypillisen ei-elimellisen (tai elimellisen)
unettomuuden kriteerit eivat tayty:

* F51.8 MUU EI-ELIMELLINEN UNIHAIRIO

* F51.9 MAARITTAMATON EI-ELIMELLINEN
UNIHAIRIO
* Mukaan lukien
— Tarkemmin maarittamatén tunne-elamaan liittyva
unihdirio

— Emotionaalinen unihdirio
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Kroonisen unettomuushdirion diagnoosi

Anamneesi
— Lapsuus, aiempi terveys, kuorsaus, uniapneat, yéllinen virtsaamistarve,
laakitys, potilaan kasitys syista, tys, perhe, nukkumisolosuhteet ym.
Kliininen status (jos ei ole tutkittu ldhiaikoina)
— Pituus, paino, vydtarén ympdrys, yldhengitystiet, leuanalus, lihastonus, pulssi,
verenpaine; tarkennetaan anamneesin ja muiden |6ydésten mukaan
Laboratoriokokeet oirekuvan mukaan
— Kilpirauhasen liikatoiminta, tulehdussairaudet
Kartoittavat lomakkeet: Depressio, ahdistus, BNSQ
i akirja ja
Yépolygrafia (yopolygrafia; Embletta, Somnowatch, unisalkku tms)

— Jos on syy epailla uniapneaa
* esim. Ylipainoinen potilas, jolla pieni leuanalus ja joku on maininnut
hengityskatkoista ja kdy ehka 2 3 kertaa virtsalla 6isin

Uni i Imalli kr unettomuudessa

HRV ja jatkuva syke sykkeeltd verenpaine (esim. Somnowatch, Somnotouch)
Psykologiset ja psykiatriset selvitykset
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Aktiivisuussignaali ei-dementoituneella henkil6114, jolla on selvd
vuorokausirytmi
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Aktiivisuussignaali dementoituneella henkilo1la
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Unettomuushairion erotusdiagnoosi
* Normaalivariaatiot, esim lyhytunisuus
* Tilanneriippuvainen akuutti unettomuus
— Jos kaikki unettomuushéirién diagnostiset kriteerit tayttyvat 3 kuukaduen

kestokriteerid lukuun ottamtta diagnosoidaan “Muu unettomuus F51.8 tai
Insomnia NUD; F51.9)

*  Viivastynyt j tai i ij; tai hyperny i rytmi

¢ Vuorotybunihdirio
* Unta héiritsevd nukkumisympiristdé
* Behavioraalinen riittimatén uni (Insufficient Sleep Syndrome)

* Uniapnea

<L ien jalkojen oireyhtymi ja/tai periodinen raajaliikeh&irié

* Narkolepsia
* Gatroesofageaalinen refluksi

Unettomuus — stressi - ahdistus
Sympatikotonia - dysautonomia
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Helsing:

*  Par iat: RBD, muut
*  Yéllinen epilepsia
*  Ladkkei tai muiden id h
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MED
Helsingin Uniklinkko
Pikkusormet >90° 0/1 0/1
Peukalo 0/1 0/1
Kyynérnivel; kdsivarsi hyperekstensio 0/1 0/1
Polvitaive; jalat hyperekstensio 0/1 0/1
Kdmmenet maahan jalat suorana 1
Pisteet 0-9; hypermobiliteetin rajana > 4 pistetta
Markku Partinen VITAL
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Syke sykkeltd verenpainemittaus ja jatkuva EKG ja happikyllasteisyys

Continuous blood pressure profile (beat to beat)
TIB (night)

v, Nt = A
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Holsingin Unik

Beat to beat continuous
blood pressure based on
PTT - ECG &
plethysmography
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Tlustration . 1-1: Determination of the PTT.
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Normaali y6llinen verenpaineen lasku unettomalla

Blood pressure Day/Night
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Stress report
Sleep profile - Activity
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Unettomuuden ladkehoito
+ KH 2008
* Uusi KH 2015/2016
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Bentsodiatsepiinien ja niiden
kaltaisten Z-ladkkeiden haittoja
Kognitiiviset haitat
— Anterogradinen amnesia

— Kroonisen kdytén haitat ? — vrt. Puustinen
— Autolla ajaminen

Toleranssi ja riippuvuus
Unen elvyttava vaikutus huononee ?

Kognitiivisten ladkkettdmien menetelmien
teho heikkenee ?
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* Glass et al. Sedative hypnotics in older people
with insomnia: meta-analysis of risks and
benefits. BMJ 2005 R

* NNT 13 (6.7 — 62.9) s o

— Taytyy hoitaa ainakin 13 (7) unetonta, ennen kuin
1 hyotyy
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— Jokaisesta kuudesta (viidestd) hoidetusta ainakin
na————

yksi saa haittoja
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. . e i . i Effects of benzodiazepines and BZD-derivatives / highway driving test
Perinteiset uniladkkeet (BZD ja Z-ladkkeet) ja 10-11 h after bedtime administration

muistihairidt/ dementia .

Equivalent effects of alcohol

* Bentodiatsepiinien ja niiden kaltaisten
ladkkeiden kaytto assosioituu

6
1.0mgimi .

muistisairauksiin, mutta kausaliteetti on | - c o

epaselvaa Joorom___ . 0 )
H g RE
C gy

Fig. 2. Residual effects of hypnotics on performance in a standardized highway driving test between 10 and 11h after bedtime
administration. Effects on SDLP (in centimeters) are presented as mean changes from placebo. Indicated are the hypnotic doses
(in milligrams) and formulation (caps, capsules; tabs, tablts) for funitrazepam (FLN), flurazepam (FLU), gaboxadol (GBX),
lormetazepam (LMT), loprazolam (LOP), nitrazepam (NIT), oxazepam (OXA), sccobarbital (SEC), temazepam (TEM),
zaleplon (ZAL), zolpklem (ZPD), and zopiclone (ZOP). Asterisks indicate significant (p <0.05) differences from placebo. The
dotted lines indicate the equivalent effects of akcohol on SDLP whik blood alcohol concentrations are 05, 08, and 10 mg/ml, as
measured by Louwerens et al. (1987
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Residual effects of zopiclone 7.5 mg on highway driving performance .. e . . .
in insomnia patients and healthy controls: a placebo controlled U ni- Ja psyykenlaa kke|den val kutu kSIa uneen
crossover study
: Lagke 8§3-S4-uni |REM-uni S1-ja S2-uni
TR Leulem 1. . Ramacer A W de Weed- psychopharmacology 2014
- ) Trisykliset antidepressantit EX T J AN W) a2
. . Doksepiini 2.5-5 mg (H1) EX +N +A
L | Trimipramiini 6.25-37.5 mg Ex + Ex 2
Uudet antidepressantit + 3 € (W) 72 @
3.6cm
+1.6cm . Tratsodoni 50 — 200 mg Et ER] XY
o1 Mirtatsapiini 3.75 — 7.5 mg (H1) [+ N 9
+2.1cm
[Bentsodiatsepiinit EY) . EE]
g
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3 Tsopikloni + 9 R ] AP
g 19 - n
;, Tsolpideemi L FJ R ] EJ
g 18 Ketiapiini, olantsapiini ? + N R ]
g HAITAT !
é v Melatoniini, agomelatiini +A F S| + N
s
3
g
3 Fysiologisesti syva 53-54-uni (el N3-uri) Ja RENF-uni ovat tarkeit mim. oppimisen, mulstin ja unen ehyttavan vaikutuksen
JITAL kannalta. Bentsodiatsepiinien subjektivinen "unta parantava’ vakutus perustuu ositain siihen, ettei uneton muista /T A |
Chronic users Infrequent users Controls WED Kaikida yolliia hersamisia unil2aketta kéyttdessaan MED
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DLMO (hdmaéravalon aikainen melatoniinin nousun alkamisaika) on noin 6
M e | atO n | | n i tuntia ennen ydunen keskikohtaa (MIDSLEEP)
* Tavallinen melatoniini (t; 45 min) G :ﬁﬂ,s) melsionin
- 05 - 1 - 3 mg (yleensa riittavé oikein otettuna) B s e ‘
* DLMO I
* Sa-melatoniini i 3 hours)
* > 6t ennen MIDSLEEP-aikaa
* Paras ottoaika 1-5 t ennen DLMO-aikaa ? pLMO ey
* Hitaasti imeytyva melatoniini (tx 2 t) Sleep - Sieep
—-2mg
Markku Partinen '\\,ATEADL I\\//{TEADL
Unenhuolto (unihygienia) Ladkkeetdn hoito

* Kognitiiviset unettomuuden hoitomenetelmat

* Melu, ilman laatu, limpétila, valoisuus — Motivoivan haastattelun menetelmiit

* Huolien kasittely * Turvallinen pelkojen késittely

* Nukahtamisrituaalit — Reaktio vanhaan kauheuteen

v/ Séngyn ja tyynyn merkitys — Ero nykyiseen

v’ Ravitsemus « Gilbert 2009, Stokes 2009, Kajaste 2010 - 2011
v Liikunta * Unettomuushdiridpotilaan rinnalla
kulkeminen
VITAL VITAL
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Yhteenveto unettomuuden hoidosta
Term Treatment Outcome * Tilapdinen unettomuus kuuluu normaaliin eldmaan

(CBT vs Medication) Pre . i .
— ® Post * Krooninen huonounisuus (unettomuus) =  depressio

= FU3 . . _ .
2 FU12 Ahdistus —stressi >  unettomuus

60 Fu24 * Bentsodiatsepiinien ja niiden kaltaisten ladkkeiden
haittavaikutukset etenkin pitkaaikaisessa kdytossa
* Histamiini-1; unta parantava laakitys
* Melatoniini
— Lyhytvaikutteinen
l — Pitkavaikutteinen
| B * Ladkkeeton hoito
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CBT Comb Placebo — Kognitiivis-behavioraaliset menetelmét
FU = follow-up (months)
CBT = cognitive behavioral therapy
Morin CM et al. JAMA, 1999;281:991-999,
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