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Unisukkulat ovat aivosahkokayrassa (EEG) havaittavia, N2-unelle tyypillisia, lyhyitd neuronien oskillaatioita,
joiden taajuus on 10-15 Hz ja kesto tyypillisimmin 0,5-3 sekuntia. Aikuisella unisukkulat ovat synkronoituja,
symmetrisia hemisfaarien valilla ja esiintyvat joka puolella aivoja, kuitenkin eniten sentraalisilla alueilla. Lapsilla
unisukkulat kehittyvat symmetrisiksi noin kahden vuoden idssa. Unisukkulat saavat alkunsa talamuksesta ja
niiden tahdistimena toimivat retikulaaritumakkeen solut. Unisukkulat estavat sensorisen informaation paasyn
aivokuorelle, seka toimivat muistin kestovahvistumisessa.

Syvan unen tyyppi-ilmié on matalataajuinen hidasaaltouni eli SWA (slow wave activity), jonka maara lisdantyy
unipaineen myo6ta ja paivan aikana intensiivisessa kaytdssa olleille aivoalueilla.

Unisukkuloiden esiintyvyyden ja hidasaaltounen valilld on havaittu aikuisilla kdanteinen yhteys. Spindeleiden
maard ja taajuus vahenee NREM-unen syventyessa, eli hidasaaltounen lisdéntyessa. Vastaavasti
unisukkuloiden maara seka teho lisdantyy toistuvissa NREM-unen jaksoissa syvan unen maaran vahentyessa.

Tutkimuksen tavoitteena on selvittaa unisukkuloiden ja hidasaaltounen yhteytta lapsilla. Tarkemmin sanottuna,
littyvatkd unisukkulataajuus ja syvaaaltouni toisiinsa 2-vuotiailla lapsilla. Aineiston muodostavat 55 tervetta,
normaalisti kehittynyttd kaksivuotiaista, joille tehtiin taysi laaja unipolygrafia kotirekisterdintina.
Rekisterdinneistd analysoitiin automaattianalyysimenetelmin unensyvyysarvo, joka ilmoittaa uni-EEG:n
keskitaajuuden. Lisaksi laskettiin EEG:n unisukkulataajuuksien (sigman) teho hitaalle (10-12,5 Hz) ja nopealle
sigmalle (12,5-15 Hz). Tassa tutkimuksessa mitattiin unensyvyys ja sigmatehot frontaalisilta ja sentraalisilta
aivoalueilta molemmilta hemisfaareilta.

Tutkimuksessa 16ytyi kohtalaisia, tilastollisesti merkittavia korrelaatioita unen syvyyden ja sigmataajuuksien
valilld. Mitd kevyempaa lapsen uni oli, sitd suurempi oli sigman teho. Parhaat korrelaatiot 16ytyivat
unensyvyyden ja hitaan sigman valilla sentraalisesti molemmilla hemisfaareilla (korrelaatiokerroin vasemmalla
0,505 ja oikealla 0,473, p<0,001). Hitaan sigman korrelaatiot unen syvyyden kanssa olivat kaikissa EEG-
kanavissa suurempia kuin nopean sigman. Unen syvyyden korrelaatiot hitaan ja nopean sigman kanssa olivat
vasemman puolen kytkenndissa paasaantdisesti hieman suurempia kuin oikean.

Tutkimuksen tulos vastaa hyvin aikuisilla tehtyjen tutkimusten tuloksia, joissa unisukkuloiden esiintyvyyden ja
hidasaaltounen valillda on havaittu kadanteinen yhteys. Taman tutkimuksen tulos puoltaa, ettd myos lapset

tarvitsevat riittdvan maaran laadukasta, katkeamatonta unta kognition kehittymiseen. Puolierot selittyvat
mahdollisesti lapsen aivojen kypsymattémyydella.

Avainsanat: unisukkula, spindeli, hidasaaltouni, lasten uni
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1 JOHDANTO

Unitutkimuksissa on havaittu useita unen aikaisia sahkaoisia ilmidita, joiden merkitys on yha
epaselva. Unisukkulat havaittiin unenaikaisessa aivosahkokayrassa (EEG) ensimmaisen kerran
1930-luvulla, mutta vasta viime aikoina niiden merkitys on selviamassa. Lapsuudessa aivot
kehittyvat jatkuvasti ja useissa tutkimuksissa uni-EEG-ilmididen onkin havaittu kuvaavaan aivojen
maturaatiota hyvin. Tassa opinnaytetydssa perehdytdan unen fysiologiaan, sen tutkimiseen ja
tarkastellaan unen aikana aivosahkdkayrassa havaittavia ilmiéta seka niiden merkitysta aivojen

toiminnalle.

1.1 NORMAALI UNI

1.1.1  Miksi nukumme?

Aktiivisuuden ja levon vaihtelu havaitaan Iahes kaikilla elaimilla ja kasveilla, seka ihmisen elimiston
toiminnassa. Keskimaarin aikuinen ihminen tarvitsee 7-9 tuntia yhtajaksoista unta vuorokaudessa.
Vuorokausirytmia saatelevat sirkadiaaninenrytmi eli prosessi C seka valveen aikana kertyva
unipaine eli prosessi S. Unessa tapahtuu useita aktiivisia toimintoja, jotka ovat elintarkeita aivojen

ja muun elimiston toiminnalle, virkistymiselle sek& oppimiselle.

Eri univaiheilla on omat tehtavansa, joten unen riittava kesto ja tdman myéta kaikkien univaiheiden
esiintyminen yon aikana on tarkeda. Hermosolujen metaboliassa syntynyt, unipainetta lisdava
adenosiini muutetaan takaisin ATP:ksi syvan unen aikana. Syvan unen aikana aivoissa tapahtuu
my0Os oppimista ja tarkkaavuutta lisdavia plastisia muutoksia, kuten hermosolujen valisten
yhteyksien karsimista, joka on voimakkaimmillaan 5—15-vuotiailla lapsilla. Kevyen unen aikana
tietoa siirretdan lyhytkestoisesta muistista ja talletetaan pitkakestoisiin muistiin, missa tarkeassa
osassa ovat kevyelle unelle ominaiset unisukkulat. (Gruber & Wise, 2016; Himanen Sari-Leena &
Toppila Jussi, 2018)

Univajeen seurauksena mieliala laskee ja kognitio, erityisesti tydmuisti, toiminnan ohjaus seka
tarkkaavaisuus heikkenevat (Himanen & Toppila, 2018a). Lisaksi unihairiot lisdavat somaattista
sairastavuutta, esimerkiksi obstruktiivista uniapneaa sairastavilla riski sydan- ja verisuonitauteihin

on 2-3 kertainen. Lisaksi riski tyypin 2 diabetekseen kasvaa uniapneaa sairastavilla, silla univajeen



todettu heikentavan elimistdn sokerinsietoa. (Uniapnea (obstruktiivinen uniapnea aikuisilla). Kéaypa

hoito -suositus., 2017)

Tahan mennessa lukuisat tutkimukset ovat vastanneet ainoastaan kysymykseen, miten nukumme.
Yksiselitteista vastausta sille, miksi nukumme ei kuitenkaan ole 16ydetty. (Himanen Sari-Leena &
Toppila Jussi, 2018)

1.2 MITEN UNTA VOIDAAN TUTKIA?

Unihairidita tutkittaessa anamneesi ja status seka erilaiset kyselykaavakkeet ja unipaivakirja
muodostavat tdrkean osan unihairidisen potilaan tutkimista. Fysiologisesti unta voidaan tutkia
unipolygrafialla eli polysomnografialla tai suppeammalla yépolygrafialla, joka on
tutkimusmenetelmana kaytetympi ja helpommin saatavilla. Yopolygrafiassa ei rekisterdidé EEG:t4,
minka vuoksi se soveltuu vain aikuisten unenaikaisten hengitys- tai likehairididen diagnostiikkaan.
(Himanen et al., 2018)

Unipolygrafiassa mitataan samanaikaisesti muun muassa EEG:ta , silman liikkeita, lihasten
sahkdista aktiviteettia, vatsan ja rintakehan liikkeitd, ilmavirtaa, hengitysty6ta ja happikyllasteisyytta
seka EKG. Tutkimukseen voidaan liittaa myds videointi yollisten kohtausoireiden selvittamiseksi tai
ruokatorven pH-rekisterdinti refluksioireen diagnosoimiseksi (Himanen et al., 2018; Lee-Chiong,
2008)

EEG-elektrodit mittaavat aivojen sahkoista aktiviteettia eli neuronien aktiopotentiaalien
aikaansaamaa jannite-eroa elektrodien valissa. Referenssielektrodi asetetaan korvan taakse
processus mastoideuksen paalle ja loput elektrodit nimetaan vastamaan rekisterdimaansa
aivoaluetta: F-elektrodi vastaa frontaalista aivoaluetta, Fp frontopolaarista, O okkipitaalista, P
parietaalista, T temporaalista, ja C sentraalista elektrodia. Lisaksi elektrodien numeroinnilla
merkitaan sijainti eri aivopuoliskoilla, vasemman puolen elektrodit kirjataan parittomilla numeroilla,
oikean puolen taas parillisilla (Lee-Chiong, 2008). Unipolygrafiassa rekisterdidaan yleensa kuusi

EEG-kanavaa, frontaaliset, sentraaliset ja okkipitaaliset molemmin puolin (Himanen et al., 2018).

1.2.1 Univaiheet ja niiden madrittdminen

Unenaikaisen EEG:n tulkinnassa aivojen sdhkoisen aktiviteetin eri taajuudet ja amplitudit liitetdan
eri univaiheisiin. Univaiheet erotetaan toisistaan ja luokitellaan EEG-aaltojen amplitudiin ja
frekvenssiin perustuvien kriteerien mukaan. Aiemmin kaytdssa olivat Rechtschaffen ja Kalen

kriteerit, mutta vuonna 2007 American Assosiation of Sleep Medicine (AASM) julkaisi uudet



luokituskriteerit, joka on otettu kayttdéon ja sittemmin paivitetty (Berry et al., 2017; Himanen et al.,
2018). EEG-kayra jaetaan epokkeihin, eli 30 sekunnin jaksoihin, jonka aikana eniten vallitsevan
unen perusteella maaritetdan kyseisen jakson univaihe (Lee-Chiong, 2008). Vaikka
automaattianalyysit univaiheiden maarittamisesta ovatkin yleistyneet, on visuaalinen analyysi

edelleen olennainen osa unipolygrafian arviointia (Himanen et al., 2018).

Univaiheiden luokitus alkaa tutkimushuoneen valojen sammuttamishetkesta. Univaiheiden
paaluokat ovat valve, rapid eye movement eli REM-uni ja non-REM-uni eli NREM. NREM uni
jaetaan kolmeen vaiheeseen N1-N3, joista N1 kuvaa torkeunta, N2 kevyttd unta ja N3 syvaa unta.
Uni-EEG:ssa korkeammat taajuudet esiintyvat valveessa, kun taas hitaammat taajuudet esiintyvat
unessa. Beeta-aaltoja havaitaan valveessa ja niiden taajuus on 13-35 Hz ja amplitudi alle 30
mikrovolttia. Alfa-aallot esiintyvat tutkittavan ollessa virkea ja maatessa rentoutuneena silmat kiinni.
Niiden taajuus vaihtelee 9—13 Hz valilla ja alfa-aktiivisuutta ilmenee myds unesta havahtumisen
aikana. Yli 75 mikrovoltin korkea-amplitudista- ja hidasta (2—4 Hz) syvan unen aikana esiintyvaa
aktiviteettia kutsutaan delta-aalloiksi tai hidasaaltouneksi (SWA eli slow wave activity). Theta-
aaltojen taajuus vaihtelee 4—7 Hz valilla ja niita rekisterdidaan eniten sentraalisilla ja temporaalisilla

kanavilla torkeunessa (Lee-Chiong, 2008).

Unipolygrafian aikana EEG:ssa havaitaan myds ainoastaan unelle tyypillisia ilmidita. Unisukkulat
ovat lyhyitd neuronien oskillaatioita, joiden taajuus on 10-15 Hz ja kesto tyypillisimmin 0,5-3
sekuntia (Astori, Wimmer, & Luthi, 2014). Unisukkuloita eli spindeleitd havaitaan NREM-vaiheissa
N2 ja N3, mutta ei torke- tai REM-unen aikana (Astori et al., 2014; Lee-Chiong, 2008). Normaalisti
unen aikana unisukkuloita havaitaan tuhansia kertoja kaikilla aivoalueilla (de Souza et al., 2016).
Ennen unisukkula-aaltoa EEG:ssa ndhdaan usein kaksivaiheinen K-kompleksi, jossa nopeaa
syvaa negatiivista aaltoa seuraa positiivinen korkean amplitudin hidas aalto (Gruber & Wise, 2016;
Lee-Chiong, 2008). Vertex-aallot ovat teravia, frontosentraalisesti esiintyvia negatiivisia aaltoja,
joita esiintyy torkeunessa ennen kuin varsinaisia K-komplekseja alkaa ilmaantua. Ne ovat

ensimmainen pelkastaan unelle tyypillinen ilmid, joka voidaan havaita EEG:ssa (Stern et al., 2011).

Valveessa yli puolet mitattavasta aktiivisuudesta on alfa-aaltoja, silmanliikkeet nopeita ja
lihasjannitys normaalia tai korkeaa. Torkeunen eli N1-univaiheen aikana alfa-aktiivisuus vaistyy ja
tilalle ilmaantuu theetamuotoista seka-aktiviteettia ja vertex-aaltoja seka silmanliikkeet hidastuvat.
N2-vaiheelle ominaisia ilmiditd ovat unisukkulat ja K-kompleksit epokin alussa tai lopussa, muutoin
aktiviteetti on matala-amplitudista sekatoimintaa. N2-vaiheen tulkitaan jatkuvan, jos epokissa
esiintyy sekatoimintaa, vaikka K-kompleksia tai unisukkulaa jaksossa ei havaitsikaan. N3-
vaiheessa eli syvan unen aikana esiintyy hidasaaltounta eli delta-aaltoja. REM-unessa
silmanliikkeet ovat nopeita, aktiviteetti matala-amplitudista sekamuotoista ja unet usein vilkkaita ja

elavaisia. Lihakset sen sijaan ovat taysin rentoutuneet (Himanen et al., 2018).



Normaalissa unessa REM ja non-REM-unen jaksot vuorottelevat, jolloin REM-unen jaksot toistuvat
noin 90 minuutin valein. Normaalisti uni syvenee ja kevenee vaiheittain, eika esimerkiksi

havahtumisia suoraan syvasta unesta esiinny. (Himanen & Toppila, 2018a)

1.2.2 Unen rakenteeseen vaikuttavat tekijat aikuisilla

Unen rakenteeseen vaikuttavia tekijoita ovat muun muassa ikdantyminen, kaytdssa oleva laakitys,
seka sairaudet. Erityisesti neurologisilla ja psykiatrisilla hairidilla on havaittu yhteys unihairididen
esiintyvyyteen ja unen rakenteeseen. [kaantymisen on havaittu vahentavan syvan unen maaraa ja
lisdavaan NREM-vaiheiden 1 ja 2 esiintyvyytta unen aikana. REM unen maaran on taas havaittu
sailyvan samana aikuisuuden ajan. Univajeesta toipuminen taas lisaa syvan ja REM-unen maaraa.
Syvan unen vaheneminen taas voidaan havaita ensimmaista kertaa unilaboratoriossa nukkuvilla
potilailla. Masennuslaakkeista bupropioni lisdd REM-unen maaraa, kun taas SSRI-ladkkeet
alkoholin, bentsodiatsepiinien ja amfetamiinin tapaan vahentavat REM-unen maaraa (Lee-Chiong,
2008).

1.3 UNEN NEUROFYSIOLOGIA

1.3.1  Unisukkuloiden synty

Unen aikana olemme vahemman alttiita sensorisille arsykkeille, jotta uni sailyisi katkeamattomana.
Nukkumaan mennessa valitsemme pimean ja hiljaisen paikan, jotta nukahtaminen nopeutuu ja
talamukseen kulkeutuvan sensorisen informaation maara vahenee (Astori et al., 2014).
Talamokortikaalisten solujen kalvopotentiaali alenee vireyskeskusten vahentaessa toimintaansa.
Torkeunen (N1) merkkind EEG:ssa havaitaan lieva hyperpolarisaatio ja vertex-aaltoja.
Talamokortikaalisten ratojen aktivaatio vahenee edelleen, silla solujen hyperpolarisaation vuoksi
normaali eksitatorinen postsynaptinen signaali ei enaa ylita arsytyskynnysta. (Himanen & Toppila,

2018b) Voimakas sensorinen arsyke, kuten aani, voi silti aiheuttaa havahtumisen.

Hyperpolarisaation edetessd EEG:ssa havaitaan kevyen N2-unen tyyppi-ilmidita, eli unisukkuloita
(Himanen & Toppila, 2018b). Ne syntyvat retikulaaritumakkeen ja muiden talamuksen tumakkeiden
seka talamokortikaalisten yhteyksien aktivaation seurauksena. Retikulaaritumakkeen GABA-
ergisten neuronien hyperpolarisaatiot Iahettavat inhibitorisia signaaleja muualle talamukseen ja
talamuksen kautta aivokuorelle. Talamuksen retikulaaritumakkeen solut toimivat unisukkuloiden

tahdistimena saadellen niiden aloitusta ja synkronointia (Gruber & Wise, 2016). Lisaksi



unisukkuloita yllapitavat aivokuoren hitaat oskillaatiot, jotka lahettavat eksitatorisia impulsseja
retikulaaritumakkeeseen ja saavat siella jalleen aikaan purskemaisten aktiopotentiaalien

vapautumisen jalleen aivokuorelle (Himanen & Toppila, 2018b).

Sensoriset radat selkaytimesta aivokuorelle kulkevat talamuksen kautta, josta my6s unisukkulat
saavat alkunsa. Unisukkuloiden yksi merkitys voisi olla sensorisen informaation paasyn estaminen
aivokuorelle, jossa sensorisen informaation tiedostaminen johtaisi unesta havahtumiseen tai
heraamiseen (Astori et al., 2014). Tata hypoteesia tukevat useat tutkimukset. Wimmer ym. (2012)
tutkimuksessa todettiin muuntogeenisten hiirten lisdantyneen spindeliaktiivisuuden nostavan hiirten
tavanomaisesti katkonaisen unen havahtumisen kynnysta. Funktionaalisissa MRI kokeissa on
havaittu kuuloaivokuoren aktivaatiota syvan unen aikaan, mutta ei lainkaan spindeliaktivaation
aikana (Dang-Vu, 2012).

Unisukkulat voidaan jakaa kahteen tyyppiin taajuuden ja esiintymisalueen perusteella. Nopeat
spindelit ovat taajuudeltaan 13—-15 Hz ja niitd havaitaan pdaasiassa sentraalisilla seka
parietaalisilla kanavilla. Ne usein edeltavat hitaita spindeleita, jotka ovat taajuudeltaan 10-13 Hz, ja
joita havaitaan eniten frontaalisilla alueilla (Andrillon et al., 2011). Hitaiden spindelien aaltoliike on
amplitudiltaan kasvavaa ja vahenevaa, kun nopeiden spindeleiden aaltoliike on paaasiassa
vahenevaa (Gruber & Wise, 2016). Andrillon ym. (2011) arveli eri spindelityyppien heijastavan eri
talamokortikaalisia projektioita. Erityisesti nopeiden spindelien on havaittu liittyvan muistojen
tallettamiseen lyhytkestoisen muistin alueilta hippokampuksesta neoaivokuorelle pitkékestoiseen

sailéon (Molle, Bergmann, Marshall, & Born, 2011).

1.3.2  Unisukkuloiden rooli oppimisessa aikuisilla

Kiistattomia todisteita on siitd, ettd uni tukee muistia ja oppimista, vaikkakin mekanismit unen
aikana tapahtuvalle oppimiselle ovat osittain epaselvid. Unen aikana neuronirytmit, kuten
unisukkulat, vahvistavat paivan aikana opittujen asioiden muistiratoja aktivoimalla niitéd uudelleen.
Epaselvaa on kuitenkin univaiheiden ja aivorytmien rooli erityyppisessa oppimisessa. Spindeleiden
ja rytmisten aktivaatioiden on todettu lisdavan aivojen kapasiteettia plastisille solutason muutoksille
(Astori et al., 2014). Paikallisten spindeleiden tiheys on todettu tutkimuksissa suuremmaksi kuin
globaalien, mika vahvistaa niiden roolia juuri paikallisissa plastisissa muutoksissa (Sulkamo et al.,
2019).

Useissa tutkimuksissa on todettu spindeliaktiivisuuden liittyvan alykkyyteen seka muistiin
painamiseen (Astori et al., 2014; Fogel & Smith, 2011; Gruber & Wise, 2016). Fogel et al. totesi

tutkimuksessaan lisaantyneen spindeleiden maaran ja keston korreloivan uusien asioiden



oppimisen paranemiseen. Astori tydtovereineen (2014) kuitenkin pohtii, onko unisukkuloilla
aktiviinen rooli muistijaljen vahvistumisessa ja oppimisessa, vai toimivatko unisukkulat vain unen
laadun suojelijana, jotta oppiminen ja mieleen painaminen mahdollistuu. Nykykasityksen mukaan
molemmat roolit ovat oppimisen kannalta merkittavia ja unisukkulat aikaansaavat hermoverkkojen
kestovahvistumista, jonka avulla paivan aikana opitut asiat siirtyvat lyhytkestoisesta muistista

pitkakestoiseen (Himanen Sari-Leena & Toppila Jussi, 2018).

1.3.3 Hidasaaltouni

Hidasaaltouni on syvanunen aikana ilmenevaa kortikaalisten neuroneiden hidasta oskillaatiota,
jonka taajuus on alle yhden hertsin. Valveen aikana hermosolujen metaboliatuotteen adenosiinin
kertyminen synnyttda unipainetta. Unipaineen lisddntyminen ja univaje kasvattavat syvan unen
maaraa ja tehoa, jolloin hidasaaltouni ilmaantuu aikaisemmin unisyklin aikana ja sen amplitudi
saattaa kasvaa (Himanen & Toppila, 2018a). Syvassa unessa hyperpolarisoituneet
talamokortikaaliset solut tuottavat matalataajuista delta-aktiivisuutta, jota paddsee myds
kulkeutumaan aivokuorelle hitaiden oskillaatioiden valitykselld (Himanen & Toppila, 2018b).
Hidasaaltouni voi ilmeta aivoissa paikallisesti, erityisesti mydbhemmissa unisykleissa hidasaaltounta
on havaittu vain osilla aivoalueista, muiden alueiden pysyessa hiljaisina. Hidasaaltounen on myds
havaittu leviavan prefrontaalialueilta ensin mediaalitemporaalilohkoon ja sitten hippokampukseen
(Nir et al., 2011).

Hidasaaltounen maaraa saadellddn homeostaattisesti muun muassa unipaineen kautta, mutta sen
maaran on todettu lisdantyvan myos paikallisesti niilla aivoalueilla, jotka paivan aikana ovat olleet
runsaassa kaytossa, joita on tarvittu uuden asian oppimiseen. Vastaavasti hidasaaltounen
esiintymisen on todettu olevan vahaisempaa aivoalueilla, jotka eivat ole olleet paivan aikana
intensiivisessa kaytossa. Nama lIoydokset tukevat ajatusta hidasaaltounen tarkeasta roolissa

oppimisessa, aivojen plastisuudessa ja palautumisessa (Satomaa et al., 2018).

1.3.4 Spindelit ja hidasaaltouni

Unisukkuloiden esiintyvyyden ja hidasaaltounen valilld on havaittu aikuisilla kdanteinen yhteys.
Unisukkuloita havaitaan eniten kevyessa unessa ja ne ovat tyyppipiirre N2-univaiheelle.
Spindeleiden maara ja frekvenssi vahenee NREM-unen syventyessa, eli hidasaaltounen
lisdantyessa. Edeltava unideprivaatio lisda syvanunen maaraa, jolloin samanaikaisesti havaitaan

unisukkuloiden vaheneminen (Andrillon et al., 2011; De Gennaro & Ferrara, 2003a).



Vastaavasti unisukkuloiden maara seka teho lisdantyy toistuvissa NREM-unen jaksoissa syvan
unen maaran vahentyessa. Hidasaaltounen ja unisukkuloiden on havaittu esiintyvan usein samoilla

aivoalueilla paikallisesti, mutta eriaikaisesti (Nir et al., 2011).

Tutkimuksissa on havaittu hitaiden spindeleiden vahenevan toistuvien NREM-jaksojen aikana,
vaikka spindeleiden kokonaismaara kasvaakin (De Gennaro & Ferrara, 2003). Uniapneapotilailla
happisaturaation laskut aiheuttavat toistuvia havahtumisia yon aikana, jolloin unisukkuloiden
kokonaismaara laskee, niiden nopeus hidastuu ja hitaiden spindeleiden osuus kasvaa. CPAP-hoito

korjaa naita muutoksia vain osittain. (Saunamaki, Huupponen, Loponen, & Himanen, 2017)

1.4 LASTEN UNI

14.1 Lasten unen rakenne

Unen fysiologia ja rakenne vaihtelevat koko elinian ajan. Tassa kappaleessa tarkastelemme lapsen

unen tyypillisia piirteita ja lasten unen tutkimista.

Aikuiset nukkuvat paasaantdisesti 7-9 tuntia yéssa, kun taas vastasyntyneet viettavat lahes 70%
prosenttia vuorokaudesta nukkuen. Aikuisen unirytmi on paasaantoisesti monofaasinen ja uni
ajoittuu ybdaikaan. Vastasyntyneen unirytmi sen sijaan on polyfaasinen ja unijaksot ajoittavat pitkin
paivaa. Unijaksot siirtyvat kohti ydaikaa noin 6—-9 kuukauden idssa. (Lee-Chiong, 2008) Kuitenkin
unitutkimuksessa yli kahden kuukauden ikaisen lapsen paivaaikaan ajoittuvaa unijaksoa ei voida
pitdd edustavana rekisterdinting, silld unen rakenne poikkeaa huomattavasti ydaikaisesta unesta
(Himanen et al., 2018).

Alle kahden kuukauden ikdisen vauvan univaiheiden luokittelussa ei voida kayttda samoja
kriteereja kuin aikuisilla, silla NREM-unen tyypilliset piirteet iimaantuvat vasta 2—3 kuukauden
iassa. NREM- ja REM-unen erottaminen toisistaan tavanomaisin kriteerein on mahdollista vasta
taman jalkeen. Sitd ennen univaiheet jaotellaan AASM:n lasten luokitteluohjeen mukaan REM-,
NREM- ja transitionaaliseen uneen. Aiemmin luokittelussa kaytettiin termeja aktiivinen, rauhallinen
(quiet) seka valimuotoinen uni. Luokittelussa kaytetaan apuna EEG:ta, silmanliikkeita, lihastonusta,
hengitysrytmia, liikkeitéd seka lapsen tarkkailua. Lasten unitutkimukset tehdaankin usein

laboratoriossa kotirekisterdinnin sijaan (Himanen et al., 2018).

Lapsella on yon aikana 5—10 unijaksoa ja lapsen kasvaessa unijaksot pitenevat 60 minuutista 90
minuuttiin (Himanen et al., 2018). Vastasyntyneella aktiivista tai REM-unta on noin puolet
uniajasta, mutta ensimmaisen kuuden kuukauden aikana se vahenee aikuisten tasolle 15-25

prosenttiin (Lee-Chiong, 2008).



1.4.2 Lasten unisukkulat

Lapsilla aikaisimmat spindelit havaitaan usein jo kaksi viikkoa syntyman jalkeen ja ne muuttuvat
helposti tunnistettaviksi 3—9 viikkoa syntymasta. Vastasyntynen unisukkulat ovat kestoltaan
tyypillisesti muutamia sekunteja, mutta voivat kestaa jopa 10 sekuntia rauhallisen unen aikana. Ne
esiintyvat useimmiten frontotemporaalisilla aivoalueilla ja aikuisista poiketen epasymmetrisesti vain
toisella hemisfaarilla. Noin 12—18 kuukauden ikdan mennessa spindelit muuttuvat padasiassa
synkronoiduiksi hermosolujen myelinisaation ja hemisfaarien valisten yhteyksien kehittyessa.
Poikkeavana |6yddksena voidaan pitda synkronoimattomia epasymmetrisia spindeleita 2-
vuotiaalla. Nopeat ja hitaat spindelit voidaan erottaa toisistaan noin kahden vuoden ikaisilla lapsilla.
(Gruber & Wise, 2016) Nopea sigma eli nopeat unisukkulataajuudet lisdantyvat sentraalisilla ja
parietaalisilla alueilla, kun taas hidas sigma vahenee frontaalisilla alueilla lapsen kehityksen mydéta
(Gruber & Wise, 2016; Kurth et al., 2010). D’Atri ym. (2008) tutki 0-48 kuukauden ikaisten lasten
spindeleiden maturaatiota ja havaitsi kypsien hitaiden spindeleiden esiintyvan anteriorisilla
aivoalueilla noin 12 kk ikaisena (D'Atri, Novelli, Ferrara, Bruni, & De Gennaro, 2018). Loydokset

ovat siis osittain ristiriitaisia unisukkulataajuuksien esiintymisian ja -paikan suhteen.

Spindeleiden kehittyessa aikuistyyppisiksi niiden kesto, taajuus, tiheys ja esiintymisvali vaihtelevat.
Spindeleiden keston ja tiheyden kehitysta voidaan kuvata U-kayralla, eli lapsen kehittyessa
spindeleiden kesto ja tiheys lahtee ensin vahenemaan, kunnes ne lahtevat jalleen kasvuun aivojen
kypsyessa. Tuoreehkossa katsausartikkelissa esitellaan lasten unisukkuloiden kehitykselle kolme
eri vaihetta; 9—10 kk ikdan asti spindelit ovat kestoltaan pitkia, noin 1,5 sekuntia, ja esiintyvat
tiheasti, noin 20 sekunnin valein, eli noin kolme spindelia minuutissa (Gruber & Wise, 2016)..
Kymmenesta kuukaudesta noin kolmen vuoden ikaan asti spindeleiden kesto lyhyenee noin 0,8
sekuntiin, esiintymisvali pitenee 111 sekuntiin ja tiheys harvenee, jolloin spindeleitd esiintyy enaa
keskimaarin 0,3—1,2 kertaa minuutissa. Yli kolmivuotiailla lapsilla spindeleiden esiintymisvali on
jalleen tihed, noin 5—10 sekuntia, spindelit kestavat keskimaarin 0,9-1,5 sekuntia ja esiintyvat 4-10
kertaa minuutissa. (Gruber & Wise, 2016)

1.4.3  Unisukkuloiden ja hidasaaltounen merkitys lapsilla

Edellisissa kappaleissa on kuvattu lasten unisukkuloiden tyypilliset piirteet, seka niiden
muuttuminen lapsen kehityksen my6ta. Vaikka aihetta on lapsilla tutkittu vasta vahan, spindeleiden
uskotaan liittyvan vahvasti lapsen kognition kehittymiseen. Shinomiya et al. (1999) ehdotti
artikkelisssaan nopeiden ja hitaiden spindeleiden tutkimista erillisina ilmidina aivojen maturaation

osoittamisessa lapsilla sekd havaitsi frontaalisen spindeliaktiivisuuden olevan potentiaalinen



maturaation biomarkkeri. Tutkimuksessa arveltiin hitaiden ja nopeiden spindeleiden syntyvan eri
mekanismeilla talamokortikaalisissa soluissa ja siten edustavan eri maturaation asteita (Shinomiya,
Nagata, Takahashi, & Masumura, 1999). Gruber et al. ja De Gennaro et al. katsausartikkeleiden
useat alkuperaistutkimuksissa todettiin lasten neurokognitiivisten ja -kehityshairididen korreloivan
epanormaaleihin unisukkuloiden taajuuteen ja kestoon. Vertailtavuus kuitenkin karsi tutkimusten
pienten kohorttien ja alykkyyden arviontiin kaytettyjen menetelmien standardisoimattomuuden
vuoksi (De Gennaro & Ferrara, 2003; Gruber & Wise, 2016). Uudemmissa tutkimuksissa on
havaittu lasten spindeliaktiivisuuden lisdantyvan kognitiiviisissa prosesseissa seka paikallisesti etta

myds laajemmin sentraalisilla kanavilla (Sulkamo et al., 2019).

Lapsilla myds hidasaaltounen maaraa voidaan pitaa aivojen kypsymisen merkkina. Laadukkaan
unen on osoitettu olevan tarkeaa kehitykselle, ja hidasaaltounta on pidetty erityisen tarkeana

vastasyntyneille. (Satomaa et al., 2018)

Unisukkuloita tutkimalla voitaisiin siis saada lisaa hyodyllista tietoa kognition kehittymisesta ja
oppimisen neurofysiologisista mekanismeista. Tulevaisuudessa voisi olla myés mahdollista
soveltaa unisukkuloiden manipulointia kognitiivisten kehityshairididen tai uni- ja oppimishairididen
hoitoon (Astori, Wimmer, & Lithi, 2013).

2 TUTKIMUKSEN TAVOITE

Kuten edelld olevassa johdannossa todetaan, aikuisilla unisukkulataajuuden ja unen syvyyden
maaran on havaittu liittyvan toisiinsa. Taman tutkimuksen tavoitteena on selvittda kaksivuotiaiden
lasten unisukkulataajuuden ja unensyvyyden yhteytta. Tutkimus tehdaan osana laajempaa

monitieteellistd Child Sleep- tutkimusprojektia.

3 EETTISET NAKOKOHDAT

Tutkimuksella on Pirkanmaan sairaanhoitopiirin eettisen toimikunnan lupa (R11032). Kaikkien

tutkimukseen osallistuneiden lasten vanhemmat antoivat tutkimukseen kirjallisen suostumuksen.



4 AINEISTO

Aineisto on keratty osana monitieteellista Child Sleep-tutkimusprojektia ja tutkimukselle on

Pirkanmaan sairaanhoitopiirin eettisen toimikunnan lupa.

5 MENETELMAT

Tutkimukseen pyydettiin terveitd, normaalisti kehittyneita kaksivuotiaita (24 kk) lapsia.

Standardin mukainen laaja unipolygrafia suoritettiin yhden yon kotirekisterdintind. Unipolygrafiassa
rekisteréitin EEG-kanavat F3 ja F4, C3 ja C4, O1 ja 02, jotka referoitiin vastakkaiseen
mastoideukseen. Analyysivaiheessa kokenut kliininen neurofysiologi luokitteli rekisterdinnit

univaiheisiin ja merkitsi mahdolliset hengityskatkot nykystandardin mukaisesti (Berry et al., 2012).

Kaikkiaan 55 onnistunutta rekisterointia muodostaa tutkimusaineiston. Yksi rekisterointi
poissuljettiin analyysivaiheessa, koska EEG-artefaktan vuoksi sigmamaarat olivat l[ahes

satakertaiset muihin verrattuna.

Signaalinkasittelymenetelmin rekisterdinneista analysoitin NREM-unen aikainen unensyvyysarvo
(aivosahkokayrasta laskettu NREM-unen aikaisen aivosahkétoiminnan keskitaajuus). Suurempi
unensyvyysarvo tarkoittaa nain ollen kevyempaa unta. Lisaksi laskettiin sigmateho kahdelle eri
taajuusalueelle (hidas sigma 10-12,5 Hz ja nopea sigma 12,5-15 Hz). Tassa tyossa keskitytaan
frontaalisiin ja sentraalisiin aivoalueisiin, eli tutkitaan unensyvyys ja sigmatehot EEG-kanavilta F3,
F4, C3 ja C4.

Suureet eivat olleet normaalisti jakautuneita, joten analyysissa kaytettiin nonparametrisia

tilastomenetelmia.

6 TULOKSET

Tutkimuksessa l0ytyi kohtalaisia korrelaatioita unen syvyyden ja hitaan seka& nopean sigman valilla.
Kaikki korrelaatiot olivat tilastollisesti merkitsevia (Taulukko 1). Kuvissa 1-8 esitetaan

unensyvyyden ja sigmatehon yhteydet pistekaavioina.



Taulukko 1: Analysoitujen EEG-kanavien unensyvyyden (med) ja sigmatehon valiset

korrelaatiokertoimet (Spearmanin korrelaatiokertoin).

Korrelaatio

Hidas sigma

Nopea sigma

Spearmanin rho

F3

F4

C3

C4

F3

F4

C3

C4

medF3

Korrelaatiokerroi
n

0,465™

0,426™

p-arvo (2-tailed)

<0,001

0,001

medF4

Korrelaatiokerroi
n

0,439”

0,343

p-arvo (2-tailed)

0,001

0,010

medC3

Korrelaatiokerroi
n

0,505™

0,443"

p-arvo (2-tailed)

<0,001

0,001

medC4

Korrelaatiokerroi
n

0,473

0,456™

p-arvo (2-tailed)

<0,001

<0,00

** Korrelaatio on merkitseva p-arvolla < 0.01 (2-tailed).

* Korrelaatio on merkitseva p-arvolla < 0.05 (2-tailed).

Molemmin puolin hemisfaareilla parhaat korrelaatiot 10ytyvat sentraalisen unensyvyyden ja hitaan

sentraalisen sigman valilla (korrelaatiokerroin vasemmalla 0,505 ja oikealla 0,473, molemmat p-

arvot <0,001). Hitaan sigman korrelaatiot unen syvyyden kanssa olivat kaikilla kanavilla paremmat

kuin nopean sigman. Unen syvyyden korrelaatiokertoimet hitaan ja nopean sigman kanssa olivat

vasemman puolen kytkenndissa paasaantoisesti suurempia kuin oikean, lukuun ottamatta

sentraalisen unensyvyyden korrelaatiota nopean sigman kanssa (vasemmalla korrelaatio 0,443 ja
oikealla 0,456).
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Kuva 1: Pistekuva, jossa esitetdan vasemman hemisfaarin frontaalisen unensyvyyden ja hitaan

sigman korrelaatio
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Kuva 2: Pistekuva, jossa esitetdan vasemman hemisfaarin frontaalisen unensyvyyden ja nopean

sigman korrelaatio
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Kuva 3: Pistekuva, jossa esitetdan oikean hemisfaarin frontaalisen unensyvyyden ja hitaan sigman
korrelaatio
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Kuva 4: Pistekuva, jossa esitetdan oikean hemisfaarin frontaalisen unensyvyyden ja nopean

sigman korrelaatio
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Kuva 5: Pistekuva, jossa esitetdan vasemman hemisfaarin sentraalisen unensyvyyden ja hitaan

sigman korrelaatio
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Kuva 6: Pistekuva, jossa esitetddn vasemman hemisfaarin sentraalisen unensyvyyden ja nopean

sigman korrelaatio
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Kuva 7: Pistekuva, jossa esitetdan oikean hemisfaarin sentraalisen unensyvyyden ja hitaan sigman

korrelaatio
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Kuva 8: Pistekuva, jossa esitetdan oikean hemisfaarin sentraalisen unensyvyyden ja nopean

sigman korrelaatio



7 POHDINTA

Tassa tutkimuksessa havaittiin positiivinen korrelaatio kaksivuotiaiden lasten unensyvyyden ja
sigmatehon valilla. Korkeampi unensyvyys arvo vastaa kevyempaa unta, eli kevyemman unen
aikana my6s unisukkuloita esiintyi enemman. Tutkimuksen tulos vastaa hyvin aikuisilla tehtyjen
tutkimusten aikaisempia tuloksia, joissa unisukkuloiden esiintyvyyden ja hidasaaltounen valilla on
havaittu aikuisilla kaanteinen yhteys. Spindeleiden maara ja taajuus vahenee NREM-unen
syventyessa, eli hidasaaltounen lisdantyessa. Edeltava univaje lisda syvan unen maaraa, jolloin
samanaikaisesti havaitaan unisukkuloiden vdheneminen (Andrillon et al., 2011; De Gennaro &
Ferrara, 2003a).

Vastaavasti unisukkuloiden maara seka sukkulataajuuksien (sigma) teho lisdantyy toistuvissa
NREM-unen jaksoissa syvan unen maaran vahentyessa (Andrillon et al., 2011). Valvominen
kerryttda unipainetta, joka taas lisda syvan unen maaraa alkuydsta. Vasta syvan unen vaistyttya
unisukkuloiden maara alkaa lisdantya. Nain ollen oppimiseen tarvitaan riittdvan pitka jakso unta,
jotta unisukkuloita ehtii esiintya tarpeeksi. Taman tutkimuksen tulos puoltaa, ettd myos lapset
tarvitsevat riittdvan maaran laadukasta, katkeamatonta unta kognition kehittymiseen.
Hidasaaltounen ja unisukkuloiden on havaittu esiintyvan usein tietyilld aivoalueilla paikallisesti ja
eriaikaisesti (Nir et al., 2011). Tama tutkimus puoltaa samaa havaintoa myés lapsilla, silla mita
vahemman havaitsimme hidasaaltounta, sitd enemman havaitsimme unisukkuloita samalla EEG-

kanavalla.

Tutkimuksessa korrelaatiot olivat hieman suurempia vasemmalla kuin oikealla hemisfaarilla, mika
voi johtua satunnaisvirheesta tai siita, etta spindelit eivat kaksivuotiailla ole tdysin symmetrisia ja
synkronoituja aivopuoliskojen valilla. Erot puoliskojen valilla olivat hyvin pienia tdhan 16yddkseen

sopien.

AASM:n kriteerien mukaan lasten unitutkimuksissa kotirekisterointia ei ole hyvaksytty. Tassa
tutkimuksessa unirekisterdinnit tehtiin kuitenkin kotirekisterdintind. Kotona tehty rekisterginti
saattaa vaikuttaa tutkimustuloksiin. Toisaalta syvan unen maaran on havaittu vahenevan
ensimmaisena laboratorioissa nukuttuna yona (Lee-Chiong, 2008). Lasten unen on myds nain
ollen ajateltu hairiintyvan vahemman kotirekisterdinnissa. Sen vuoksi kotimittausten tuloksia
voitaisiin pitda jopa luotettavampana kuin unilaboratoriossa tehtyjen rekisterdintien. Jatkossa
tarvitaankin useampia tutkimuksia unensyvyyden ja spindelitaajuuksien yhteyksista, jotta tuloksista

voi vetda varmoja johtopaatoksia.
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