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Insomnia ravi voimalused

Viino Sinisalu — TU Kliinikumi narvikliinik

Votmesonad: insomnia, primaarne insomnia,
bensodiasepiinid, melatoniin

Arkveloleku ja tervise siilitamiseks
vajalik uneaeg, samuti une struktuur
(siiva- ja REM-une vahekord) elu kestel
muutub. Vastsiindinu magab 66pdevas
16-20 tundi, tdiskasvanule iseloomulik
unevajadus ja unestruktuur kujuneb
tavaliselt 18. eluaastaks. Alates 55.-60.
eluaastast viheneb unevajadus ja vihe-
neb siivaune aeg. Viga paljud tegurid
pohjustavad mitmesuguseid muutusi
une kvaliteedis ja pikkuses. Unehéirete
ravis tuleb koigepealt rakendada mit-
temedikamentoosseid votteid — elustiili
korrigeerimine jms. Farmakoteraapia
on lithiaegsel rakendamisel samuti tu-
lemuslik.

Unetus (insomnia) on subjektiivne kaebus,
mida iseloomustavad uinumisraskus, liiga
lihike uni ja/voi halb unekvaliteet (mitte-
kosutav uni). Etioloogia jidrgi eristatakse
primaarset ja sekundaarset insomniat. Pri-
maarne insomnia on unetus, mida ei saa
seostada mitte lihegi kehalise vOi vaimse
haiguse voi viliskeskkonnast tuleneva poh-
jusega, ent sellest hoolimata esinevad une-
tuse simptomid. Sekundaarne insomnia on
seisund, mis on pohjustatud orgaanilise hai-
guse vOi vaimse seisundi héirest.

insomniat

Primaarset diagnoositakse

juhtudel, kui patsiendil on vihemalt tihe kuu

viltel esinenud uinumise v0i une sdilitamise

raskus vOi mittekosutav uni ning sellega on

kaasnenud raskused sotsiaalse, tG6alase voi
muu valdkonnaga toimetulekul (1). Sageda-
semad unehdireid soodustavad tegurid on

toodud tabelis 1.

Eestis kasutatava rahvusvahelise haigus-
te klassifikatsiooni 10. viljaande (RHK-10)
kohaselt on primaarse insomnia vasteks mit-
teorgaaniline insomnia. Primaarset insom-
niat vOib diagnoosida, kui
¢ esinevad kaebused unehiirete iile, mis

viljenduvad uinumisraskuses, katkendli-

kus unes vOi une halvas kvaliteedis;

e unehdired ilmnevad vdhemalt 3 korda
néddalas vihemalt 1 kuu jooksul;

¢ inimene on unepuudusest héiritud ning
mures unetuse pievaste ja Oiste tagajir-
gede pérast;

e une ebarahuldav kvantiteet/kvaliteet
pOhjustab mérgatava distressi voi héirib
inimese sotsiaalset ja professionaalset te-
gevust.

RHK-10 jiargi voidakse unehédired klas-
sifitseerida kas nérvisiisteemi haiguste (G)
vOi pstthika- ja kiditumishéirete (F) alla.

Tabel 1. Sagedasemad unehéireid
soodustavad tegurid

- Raskused elus ja t66l, ebameeldivad muutused elus,
vahetustega t00, halvad tingimused magamiseks

- Rasked orgaanilised haigused ja neist pohjustatud
simptomid

- Depressioon, arevushéired

- Ravimite korvaltoimed

- Pikaajaline alkoholi ja bensodiasepiinide kasutamine
+ Uneapnoe

- Rahutute jalgade siindroom

EestiArst 2008; 87(7-8):527-532

527



ULEVAATED

Insomnia  voOimalikeks  koodideks

RHK-10-s on

* G47.0 ehk uinumise ja une sédilitamise
hédired (insomniad);

e G47.8 ehk muud unehiired;

* F51.0 ehk mitteorgaaniline insomnia;

* F51.9 ehk muud tdpsustamata mitteor-

gaanilised unehdired.

PRIMAARSE INSOMNIA LEVIMUS

Insomnia on vidga sage kaebus, selle iile
kurdab kokku keskmiselt 27% (eri vanuse-
rithmades 8-43%) esmatasandi arsti poole
poordunud patsientidest, kusjuures 16%-1
on tegemist uinumise raskusega, 15%-1 une
sdilitamisega, 15% leiab, et uni ei ole kosu-
tav, ja 10%, et uni on liiga lihike. Naistel
on unehiirete esinemine umbes 1,5 korda
sagedasem kui meestel (2).

Unetus voib esineda igas vanuses, ent on
siiski sagedasem vanemas eas (3). Hinnan-
guliselt kannatab mis tahes unetuse vormi
ja raskusastme all kuni 50% tile 65aastastest
inimestest (4). Primaarse insomnia levimus
uldrahvastikus on vahemikus 1-10%, ulatu-
des eakatel patsientidel isegi kuni 25%ni (1).

Primaarse/mitteorgaanilise insomnia
the diagnostilise kriteeriumina rohutatak-
se unetusest pohjustatud (jirgmise péeva)
sotsiaalse ja toOalase toimetuleku héiret.
Rootsi elutingimuste uuringu (Undersékning
av levnadsforhdllanden, ULF) 2004.-2005.
aasta kusitluse kohaselt, mis holmas 7500
tdiskasvanud rootslast, kaebas insomnia tle
25% tuldrahvastikust ja 28 % tiile 54aastastest
patsientidest. Samas kiisitluses viitis 44,4%
unehéiretega patsientidest, et nad tundsid
ennast unehéire tottu vdsinuna ka jirgmi-
sel pdeval. Seega voib jareldada, et primaar-
sele insomniale iseloomulike siimptomite all

kannatas kusitluse kohaselt umbes 12% iile
55aastastest rootslastest. Samas saab hin-
nanguliselt unetuse tottu ravi (peamiselt
bensodiasepiine v0i bensodiaspepiinitaolisi
aineid) umbes veerand (26,6%) primaarse
insomniaga patsientidest (5).

Teadaolevalt puuduvad Eestis unetuse
esinemissagedust selgitavad uuringud voi
Kasutades tlaltoodud Rootsi
andmeid, vOiks Eestis teoreetiliselt primaar-

kusitlused.

se insomnia all kannatada umbes 45 000 ini-
mest (12% 377 400st lile 55aastasest inime-
sest, statistikaameti 2007. aasta andmed).
Tabelis 2 on esitatud Eesti Haigekassalt
saadud andmed primaarse insomnia diag-
noosiga patsientide kohta 2004.-2006. aas-
tal. Diagnoositud juhtude arv tile 55aastastel
patsientidel oli Eestis umbes 4-5 korda vaik-
sem, kui Rootsi uuringu pohjal vois eeldada.
Uhelt poolt v3ib selle pdhjuseks olla meie
patsientide harvem pdordumine arsti poole
unetuse kaebusega (vanemad inimesed pea-
vad seda normaalseks) ja teiselt poolt arstide
pOhjendatud ettevaatlikkus primaarse in-
somnia raviks uinutite valjakirjutamisel.

INSOMNIA MEDITSIINILINE JA SOTSIAALNE
TAHENDUS

Unetusel on kahtlemata negatiivne mdju ini-
meste elukvaliteedile ja péevasele tegutsemis-
voimele. Lisaks sellele on leitud, et unehiired
voivad suurendada hulga haiguste tekkeriski,
nditeks diabeet (6, 7), arteriaalne hiiperten-
sioon (8), 4ge miiokardiinfarkt ja sidame ishee-
miatobi (9, 10). Seejuures on leitud, et pdevase
tegutsemisvoime halvenemise, méluhdiirete, t60
produktiivsuse vihenemise ja tildise elukvali-
teedi halvenemisega ei ole seotud mitte niivord
liithenenud uneaeg (vihenenud une kvantiteet),
kuivord ebakvaliteetne uni (11, 12).

Tabel 2. Diagnoosikoodidega F51.0 (mitteorgaaniline insomnia) ja G47.0 (uinumise ja une
sdilitamise haired) haigete arv Eestis ajavahemikul 2004-2006 haigekassa andmetel

2004 2005 2006
Kokku >55a Kokku >55a Kokku >55a
Eriarst 786 380 779 419 864 440
Perearst 1899 1302 2144 1721 2152 1472
Kokku 2685 1682 2923 2140 3016 1912

528

EestiArst 2008; 87(7-8):527-532



Unetuse otsesed kulud on seotud retsep-
ti- ja kdsimiligiravimite ostmisega, esmata-
sandi arsti ja spetsialisti (neuroloog, psiith-
hiaater, pulmonoloog) visiitidega, unetuse
raviks kasutatavate ravimite korvaltoime-
tega (vOOrutusndhud, luumurrud/kukku-
mised, mis on seotud pdevase uimasusega)
ning uuringute (nditeks poliisomnograafia)
ja analttisidega (13).

Unetuse kaudsed kulud on seotud t66
produktiivsuse vihenemisega ning pdevase
unisuse tottu suurenenud kukkumiste, liik-
lus- ja td60nnetuste ohuga. Nii néditeks on
leitud, et unetuse all kannatavatel patsienti-
del esineb 2-3 korda sagedamini liikluson-
netusi ja 1,5 korda sagedamini t660nnetusi
kui tildrahvastikus (14—16).

Ameerika Uhendriikides olid unetuse all
kannatavate noorte tdiskasvanute otsesed
ja kaudsed sotsiaalsed kulud tihe patsiendi
kohta 1253 USD vorra suuremad kui une-
tuse all mittekannatavatel sama vanadel
isikutel, seevastu eakatel patsientidel olid
ainutiksi otsesed kulud tihe patsiendi kohta
1143 USD vdrra suuremad kui sama vana-
del unetuseta isikutel (17). Prantsusmaal oli
unetuse aastane otsene kulu hinnanguliselt
2 miljardit USD, hdlmates ravimitele, arsti-
visiitidele ja spetsiaalsetele une-uuringutele
kulunud raha (13).

UNETUSE RAVI

Esimese ravivoimalusena unetuse korral
tuleks soovitada mittefarmakoloogilist ravi
eesmérgiga parandada unehiigieeni, mis
holmab selliseid komponente nagu pidevare-
ziimi vdga tdpne jargimine, vaikse ja rahu-
liku uinumiskeskkonna loomine, 166gastu-
misperiood enne magamaminekut (vaikne
muusika, lugemine vms), alkoholi ja kohvi
tarvitamisest hoidumine enne magama-
minekut jne (vt tabel 3). Need soovitused
voivad osutuda lisna tohusaks ja inimesed
leiavad oma probleemidele lahenduse. Osal
juhtudel ei ole need kasutatavad (nt elami-
ne elava liiklusega tdnava &ddres vms) voi
inimene ei saa neist abi. Siis rakendatakse
farmakoteraapiat.

ULEVAATED

Unetuse farmakoteraapias on senini
kasutusel olnud bensodiasepiinid ja ben-
sodiasepiinidesarnased preparaadid. Ben-
sodiasepiinid (nitrosepaam, midasolaam)
seovad mitteselektiivselt GABA retsepto-
reid, kiirendades uinumist ja parandades
osal juhtudel ka une kvaliteeti. Pikaaegsel
kasutamisel voib kujuneda nende suhtes to-
lerantsus. Suur on ka ravimist sdltuvuse tek-
ke ja pdevase unisuse piisimise oht (19).

Bensodiasepiinidesarnased ained -
sedatiivsed hiipnootikumid (zolpideem,
sopikloon) — seovad GABA, retseptoreid
selektiivselt. Seetdttu on nende kasutamisel
viiksem fuusilise sOltuvuse tekke oht, kuid
ka nende pikaajalisel kasutamisel vodivad
esineda hommikuti mélu- ja kognitiivsed
hdired (20). Nende ravimite kasutamisest
loobumine pikaaegse kasutamise jirel vdib
pohjustada voorutusnihte ja unehéirete sii-

Tabel 3. Soovitatavad votted dise une
kvaliteedi parandamiseks (18)

P3evane tegevus

- argataja minna magama kindlal kellaajal
- viibida vaimalikult palju valguse kaes

- ollafiiisiliselt aktiivne, treenida

- vOtta aktiivselt osa sotsiaalsest elust: hobid,
suhtlemine

- toituda regulaarselt ja kiillaldaselt
- mitte veeta aega voodis
- véltida paevast tukastamist

Enne magamaminekut

- véltida kohvi, tee ja koolajookide tarvitamist parast
kella 17

- valida rahulik tegevus ja suhtlemine 1-2 tundi enne
magamaminekut (muusika, kerge lugemisvara jm)

siitia 6htusooki 1-2 tundi enne magamaminekut

riietuda magamisriietesse 15-30 min enne voodisse
minekut

- heita magamaiga paev samal kellaajal

Lodgastumine voodis

- mitte méelda enne uinumist ebameeldivustele ja
eluraskustele

- |66gastada lamades lihaseid
- hingata siigavalt sisse ja valja

Magamistuba ja voodiriided
- tekitada vaikus

- hésti 6hutatud, sobiva temperatuuriga pime
magamistuba

- valida sobiv voodi, madrats, tekk ja padi

- kasutada kehale sobivaid niiskust labilaskvaid ja
kaitsvaid magamisriideid

- panna jalga mugavad villased sokid
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venemist (20). See on ilmselt ka peamiseks

poOhjuseks, miks ravikindlustussiisteem
neid uinuteid paljudes riikides (sh Eestis)
ei kompenseeri.

Unetuse korral soovitatakse kasutada ka
kédsimiitigis olevaid traditsioonilisi taimseid
preparaate, mis sisaldavad palderjani, nais-
tepuna voi teisi drooge. Monedel juhtudel
Siiski
puuduvad tosiselt voetavad tdestatud uurin-

voivad need osutuda efektiivseks.

gud nende toime kohta.

Melatoniin on hormoon, mis produt-
seeritakse kdbinddrmes, vihemal maéiral ka
seedetraktis ning mis reguleerib une-drk-
veloleku tsiiklit. See seondub MT;, MT, ja
MTj; retseptoritega, mis paiknevad ajus, aga
ka retina’s, seedetraktis, immuunrakkudes,
kardiovaskulaarses siisteemis ja mujal. On
andmeid, et melatoniin osaleb arteriaalse
vererdhu ja immuunvastuse regulatsioonis.
Uldiselt on melatoniini fiisioloogilist méju
veel vahe uuritud. Melatoniini produtseeri-
mise aktiivsus soltub east. Puberteedieas on
melatoniini produktsioon suurim. Edaspidi
see viheneb ja stabiliseerub keskeas, vane-
maealistel inimestel on melatoniini pro-
duktsioon viiksem kui keskealistel. Vihest
melatoniini produktsiooni peetakse sage-
daste unehiirete pohjuseks vanemaealistel
(21). Sellest tuleb ka eeldus, et melatoniini
lisamine organismi v3ib olla tdhus unehéire-
te leevendamiseks vanemaealistel.

Melatoniin toidulisandina on USAs ol-
nud kasutusel ligi 15 aastat. Kuigi toidu-
lisandis ei ole melatoniini hulk ja kvaliteet
tapselt kontrollitav, on see paljudel juhtu-
del, eriti vanemaealistel, primaarse insom-
nia ravis osutunud tohusaks. Alates 2007. a on
Euroopa Liidus lubatud kasutusele melato-
niini prolongeerunud vabanemisega ravi-
mivorm Circadin. Enne magamaminekut
suu kaudu manustatuna jiljendab tabletis
vabanev melatoniin selle produktsiooni fii-
sioloogilist tstklit.

Circadini tohusust primaarse insom-
nia (mitteorgaanilise insomnia) ravis ile
55aastastel patsientidel on selgitatud kahes
(Neurim VII ja Neurim IX) randomisee-

ritud platseebokontrolliga topeltpimedas
kliinilises uuringus.

Neurim VII oli topeltpime randomiseeri-
tud platseebokontrolliga paralleelriihmades
korraldatud uuring, mille eesmérgiks oli
hinnata 2 mg Circadini tablettide efektiiv-
sust ja ohutust une kvaliteedi ja pédevase toi-
metulekuvdime parandamisel iile 55aastas-
tel primaarse insomniaga patsientidel (22).
Uuringusse kaasati 165 mees- ja naissoost
patsienti, kellel oli tegemist primaarse in-
somniaga. 3nddalase ravi jirel tdheldati ra-
vimit saanute grupis platseeboga vorreldes
statistiliselt olulist une kvaliteedi ja pieva-
se toimetuleku paranemist. Une kvaliteedi
paranemine oli korrelatsioonis ka pédevase
toimetulekuvdime paranemisega. Ravimi
korvaltoimete profiil uuringus oli soodne.

Neurim IX oli topeltpime randomisee-
ritud platseebokontrolliga paralleelrihma-
des korraldatud uuring, mille eesmérgiks
oli hinnata 2 mg Circadini tablettide t0-
husust ja ohutust une kvaliteedi ja pdevase
toimetulekuvdime parandamisel 55-80aas-
tastel primaarse insomniaga patsientidel
(23). Uuring holmas kokku 334 patsienti.
Pérast 3nddalast ravi oli tsirkadiinirithmas
vorreldes platseebogrupiga peaaegu kaks
korda rohkem patsiente, kellel tdheldati nii
une kvaliteedi kui ka pdevase toimetuleku-
vOime paranemist.

Molema uuringu tulemused kinnitavad,
et Circadin on sobiv ravim unetuse ra-
vis ning parandab statistiliselt ja kliini-
liselt olulisel m#iéral nii une kvaliteeti
kui ka pievast toimetulekuvéimet. Pre-
paraadil ei ole olulisi korvaltoimeid.

Nende uuringute andmeil on pikatoime-
lise melatoniini peamiseks eeliseks unetuse
ravis vorreldes bensodiasepiinide ja benso-
diasepiinisarnaste ainetega lisaks une kva-
liteedi parandamisele just pdevase toimetu-
lekuvéime parandamine ilma hommikuse
jddkunisuse ning muude bensodiasepiinide-
le omaste korvalndhtudeta (sdltuvuse teke,
voorutusnidhud, nn tagasiloogi unetus).

Tootja info kohaselt on Circadin néi-
dustatud liihiajaliseks monoteraapiaks tile
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55aastastele patsientidele primaarse insom-
nia korral, kui on halvenenud une kvaliteet
ja pdevane toimetulekuvdime. Soovitatav
annus on 2 mg tiks kord 66pédevas 1-2 tundi
enne magamaminekut, péarast so0ki. Sellise
annusega tuleb jiatkata kuni 3 niddalat. Tab-
letid tuleb neelata tervena. Ehkki ravimi po-
sitiivsed toimed voivad avalduda juba pérast
monepédevast manustamist, saabub maksi-
maalne toime une kvaliteedi ja pidevase toi-
metuleku paranemisel esimese raviniddala
16puks, sest hiipotalamuse melatoniiniret-
septorite ja sisemise bioloogilise kella taas-
héiilestumine votab aega.
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SUMMARY

Possibilities for treatment of insomnia

Insomina is a symptom of sleeping disorder
characterized by persistent difficulty with
falling asleep or staying asleep despite the
opportunity. It is typically followed by
functional impairment while awake.

The total duration of sleep and the du-
ration of deep NREM sleep are normal-
ly shortened after the age 55 years. These
changes that are a part of normal ageing are
not associated with day-time tiredness.

Insomnia requires treatment when poor-
quality or short-term sleep is associated with
tiredness, irritability and impaired day-time
function. Incorrect living and sleeping ha-
bits, difficulties in life, physical diseases
and their symptoms, states of depression,
undesirable effects of medicines, restless
legs, periodic limb movement disorder as
well as sleep apnoea are common causes of
insomnia. Light, social functions, exercise
and sufficient intake of food in the daytime,

peaceful action for a couple of hours befo-
re going to bed, noise-free bedroom as well
as a bed that suits the body promote a good
night’s sleep.

In cases when correction of life-sty-
le is not effective, short-time medication is
recommended. Benzodiazepine derivatives
or drugs acting like these are the most com-
monly used class of hypnotics prescribed for
insomnia. These medications can develop to-
lerance and dependence especially after con-
sistent usage over a long period of time and
may be recommended for short-term treat-
ment of severe functional insomnia. Pro-
longed action melatonin has recently been
approved for treatment of primary insomnia
in patients over the age of 55. The adverse ef-
fects of melatonin are practically nonexistent
and this medication improves the quality of
sleep in a relatively large number of persons
suffering from primary insomnia.
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