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LABURPENA: Loezinak, loak hartzeko edo mantentzeko zailtasunari, behar baino lehenago esnatzeari zein indarberri-
tzailea ez den loa edukitzeari egiten dio erreferentzia. Loezinak erritmo zirkadianoaren lo-esnatzearen alterazioak (adibi-
dez, loaldi atzeratuaren sindromea edo lan txandekin lotutako loezina) eta ez-REM loaren esnatze asaldurak (somnanbulis-
moa, gaueko ikarak edo amesgaiztoak, besteak beste) barnebiltzen ditu. Loezinaren tratamendurako gehien erabiltzen diren
farmakoek (bentzodiazepinek eta Z-hipnotikoek) eragin kaltegarri ugari dituzte eta epe luzera erabiltzeko ez dira gomenda-
garriak. Horregatik, loezina tratatzeko, ustez segurtasun hobea eta eraginkortasun bera duten alternatibak merkaturatu dira,
adibidez, melatonina. Azken urteotan, melatoninaren erabilera asko handitu da eta adin guztietako pazienteengan loezin
mota ugari arintzeko erabili izan da, baina ez dago argi erabilera hori ebidentzian oinarrituta dagoen. Horregatik, lan honen
helburua gaixotasunekin erlaziorik ez zuen adin guztietako pazienteengan melatoninak loezina arintzeko duen eraginkor-
tasuna aztertzea izan zen. Horretarako, plazeboarekin kontrolatutako entsegu klinikoen berrikusketa sistematikoa egin zen.
Aztertutako saioen arabera, melatonina (2 mg-ko dosian, 3 astetan zehar) lehen mailako loezinerako eraginkorra da bai lo-
latentzia laburtzeko bai lo-kalitatea eta pazienteen ongizatea eta bizi kalitatea hobetzeko. Loezin mota zehatzetarako, aldiz,
dauden ebidentziak urriak dira. Adinari dagokionez, melatonina 55 urtetik gorako pazienteengan loezina arintzeko eragin-
korra dela frogatu da. 55 urtetik beherako pazienteengan, ostera, eraginkortasuna frogatu duen entsegu bakarra bildu da.
Ondorio orokor gisa esan daiteke melatonina eraginkorra dela 55 urtetik gorako pazienteengan lehen mailako loezina arin-
tzeko, 2 mg-ko dosian eta 3 astetan zehar administratzen denean. Beste adineko pazienteengan, dosi baxuagotan edota loe-
zin zehatz batzuetan egiten den erabilera, aldiz, ez dago ebidentzian oinarrituta.

HITZ GAKOAK: loezina, melatonina, entsegu klinikoa, berrikusketa sistematikoa.

ABSTRACT: Insomnia designates the difficulty in falling or staying asleep, waking up earlier than needed or having a
non-refreshing sleep. It includes both circadian rhythm sleep-wake disorders (e.g. delayed sleep phase syndrome or shift
work sleep disorder) and non-REM sleep arousal disorders (somnambulism, sleep terrors or nightmares, among others).
The most used drugs for insomnia (benzodiazepines and Z-hypnotics) produce many adverse effects and are not recom-
mended for long-term use. Therefore, alternatives presumably showing better safety and same effectiveness have been
commercialized, e.g. melatonin. Recently, the use of melatonin to alleviate any type of insomnia in patients of all ages has
greatly increased, but it is unclear whether its use is evidence-based. Thus, the aim of this work was to evaluate the effi-
cacy of melatonin to alleviate primary insomnia in patients of all ages by conducting a systematic review of placebo-con-
trolled clinical trials. Melatonin (2 mg, 3 weeks) is effective in primary insomnia to shorten sleep latency and to improve
sleep quality, wellness and quality of life. Nevertheless, few trials address specific types of insomnia. Studies show that me-
latonin is effective to alleviate insomnia in patients older than 55 years. However, only one trial has been conducted in pa-
tients under 55 years old. We conclude that melatonin (2 mg, 3 weeks) is effective in patients older than 55 years to allevi-
ate primary insomnia, but its use in younger patients, at smaller doses or in other types of insomnia is not evidence-based.
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1. SARRERA

Amerikako Psikiatria Elkartearen Buruko Nahasteen Diagnostiko eta
Estatistika Eskuliburuaren (DSM-5) arabera, loezinak loak hartzeko edo
mantentzeko zailtasunari, espero baino lehenago esnatzeari edo indarberri-
tzailea ez den loari egiten dio erreferentzia. Sintoma horiek gutxienez hiru
hilabetean zehar astero hiru gautan agertu behar dira. Gainera, lo-altera-
zioak edo ondoriozko biharamuneko nekeak hondatze kliniko esanguratsua
eragin behar du inguru sozialean, lan inguruan edo eguneroko funtziona-
menduan. DSM-5en arabera loezina bi taldetan sailkatzen da: erritmo zir-
kadianoen lo-esnatzeen asaldurak (loaldi atzeratuaren sindromea, loaldi
aurreratuaren sindromea, lan txandekin lotutako loezina edo loezin ez-
zehaztua) eta ez-REM loaren esnatze asaldurak (somnanbulismoa, gaueko
ikarak, hanka geldiezinen sindromea edo amesgaiztoak) [1]. Biztanleen
% 10ek loezinaren irizpideak betetzen ditu eta, askotan, hilabete zein urtee-
tan zehar luzatu daitekeen gaixotasuna da [2].

Loezinaren tratamenduari dagokionez, bi aukera bereiz daitezke: neu-
rri ez-farmakologikoak (neurri higieniko dietetikoak eta terapia psikolo-
gikoak) [3, 4] eta bestetik, farmakoterapia. Farmakorik erabilienak ben-
tzodiazepinak eta Z-hipnotikoak dira. Horien eragina, garuneko GABA
hartzaileen bidez gertatzen da eta horrela, loaren egitura aldatzen dute [5].
Hala ere, farmako horiek epe luzera ez dira gomendagarriak eragin desira-
gaitz ugari dituztelako, hala nola aurreranzko amnesia, menpekotasuna eta
tolerantzia [6]. Loezinerako erabili daitezkeen beste farmako multzoek (an-
tihistaminikoak, antidepresiboak edo antipsikotikoak) ere eragin kaltega-
rriak dituzte eta pazienteen artean aldakortasun handia dago eraginkorta-
sunari dagokionez [7]. Azken urteotan farmako berriak merkaturatu dira;
horien artean, melatonina.

Melatonina guruin pinealak jariatutako hormona da eta haren sinte-
sia iluntasunak indartu eta argiak inhibitzen du. Hipofisi eta nukleo supra-
kiasmatikoko MT1 eta erretinako MT?2 hartzaileak lotzen dituenez, neu-
ronen inhibizioa, funtzio neurokonduktualen gutxitzea eta logura eragiten
ditu [8, 9]. Hortaz, melatoninak lo-esnatze zikloa eta erritmo zirkadianoa
arautzen ditu [10], eta horregatik loezina tratatzeko farmako gisa erabiltzen
hasi da.

Loezina arintzeko farmakoek duten eragina aztertzeko egiten diren
ikerketetan neurri objektiboak (polisomniografia adibidez) zein galdetegi,
eskala edo egunerokoak erabiltzen dira. Loaren kalitatea neurtzeko, iker-
keta askotan Leeds Sleep Evaluation Questionnaire (LSEQ) eskala erabili
izan da. LSEQk loak hartzeko erraztasuna, lo-kalitatea, esnatzean gertatzen
den ajea eta biharamuneko alerta maila eta jokabidea neurtzen ditu [11].
Bestetik, loaren asaldura orokorra neurtzeko Pittsburgh Sleep Quality In-
dex (PSQI) eskala erabiltzen da. PSQIk 7 parametro aztertzen ditu; lo-kali-
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tate subjektiboa, lo-latentzia, lo-denbora osoa, lo-efizientzia, lo-asaldurak,
loa hobetzeko medikazioaren erabilera eta eguneko disfuntzioa [12]. Mul-
tiple Sleep Latency Test (MSLT) eskalak lo-latentzia (loak hartzeko erraz-
tasuna eta modua) neurtzea du helburu [13]. Ostera, Leeds Psychomotor
Test (LPT) eskala alderdi objektiboak (nerbio sistema zentralaren eszita-
zio maila eta integrazio potentziala) eta errendimendu psikomotorra neur-
tzeko baliogarria da [14]. Global Vigor and Affect (GVA) eskalak, aldiz,
kemena eta arazeria aztertzen ditu. Eskala hori jet lag eta lo-gabetzerako
erabilgarria da [15]. Lo-egunerokoak, lo-kalitatea, lo-latentzia eta egunean
zeharreko kalitatea neurtzeko baliogarriak dira. Azkenik, eskala bisual
analogoak (VAS) alderdi subjektiboak neurtzeko erabiltzen dira, adibidez,
lo-kalitatea [16].

Ongizatea eta bizi-kalitatea neurtzeko, World Health Organisation-5
(WHO-5) eskala erabil daiteke, hau da, Munduko Osasun Erakundeak pro-
posatutako galdetegia. Umore positiboa, lasaitasuna, erlaxazioa eta ener-
gia maila, loaren kalitatea eta eguneko interes orokorrak neurtzen ditu [17].
Clinical Global Scale (CGI) eskalaren bidez, aldiz, pazienteak orokorrean
pairatutako hobekuntza klinikoa neurtzen da [17]. Azkenik, Tyrer galdete-
giak tratamendua kentzearen efektuak aztertzen ditu [18].

2. HIPOTESIA ETA HELBURUA

Loezinaren tratamendurako erabilitako farmako ohikoenek eragin desi-
ragaitz ugari dituzte eta epe laburrean erabili behar dira [6]. Azken urteotan
loezina tratatzeko beste aukera farmakologikoak erabiltzen hasi dira, mela-
tonina kasu. Melatonina 2011. urtean onartu zen farmako gisa eta 55 urtetik
gorako pertsonengan lehen mailako loezina tratatzeko merkaturatuta dago,
epe laburrean eta monoterapian [19]. Hala ere, azken urteotan melatonina
adin guztietako pazienteengan eta loezin arazo desberdinak tratatzeko era-
bilia izan da. Gaur egun, melatonina dosi desberdinak dituzten produktu
ugari daude merkaturatuta eta horien salmenta biziki handitu da, nahiz eta
argi ez dagoen erabilera zabal hori ebidentzian oinarrituta dagoen. Horre-
gatik, gure helburua adin guztietako pazienteengan gaixotasunekin erlazio-
rik ez zuen loezina arintzeko melatoninak duen eraginkortasuna aztertzea
izan da. Horretarako, plazeboarekin kontrolatutako zorizko esleipenezko
saio klinikoen berrikusketa sistematikoa egin da.

3. MATERIALA ETA METODOAK

3.1. Bilaketa-estrategia

Artikuluen bilaketa 2017ko abenduan egin zen. Entsegu klinikoen bi-
laketa egiteko bost datu-base erabili ziren: Pubmed, Askmedline, Tripdata-

https://doi.org/10.1387/ekaia.22913 27



Ane Barreras, Irati Rodilla, Aitziber Mendiguren

base, Clinical Trials eta Cochrane. Bilaketa sakona egiteko asmoz, finkatu-
tako helburuen hitz-gako posibleen zerrenda prestatu zen PICO metodoan
olinarrituta, eta honako lau atal hauek bereizi ziren:

— P (Population, Populazioa): aztertu nahi ditugun pazienteen ezauga-
rriak, hau da, gaixotasunekin erlaziorik ez duen loezina duten adin
guztietako pazienteak.

— I (Intervention, Esku-hartzea): aztertuko dugun tratamendua, hau da,
melatonina.

— C (Comparison, Konparaketa): beste tratamendu batekin konpara-
keta egitea, hau da, plazeboarekin konparatzea.

— O (Outcome, Emaitzak): aztertu nahi ditugun eraginetarako neur-
keta mota, hau da, lo-denbora, lo-kalitatea edo erlazionatutako al-
dagaiak.

Azaldutako lau atal horietako bakoitzerako termino askeak (T) eta Pub-
med-eko MeSH terminoak (MT) erabili ziren. Termino hauek «OR» lokai-
luarekin lotu genituen PICOren atal bakoitzerako eta gero «AND» lokai-
luaren bidez erlazionatu genituen PICOren lau atalak (ikus 1. irudia).

Pubmed-en aipamen gehien zituzten terminoak aukeratu genituen beste
datu-baseetan bilaketa egiteko. Horrela, Clinical Trials eta Cochrane-n ka-
suan bilaketa zuzenean egin zen «sleep disorder», «melatonin» eta «sleep
time» terminoak «AND» lokailuarekin konbinatuz.

Azkenik, Askmedline eta Tripdatabase-n kasuan, zuzenean datu-ba-
sean egin zen bilaketa PICO erabiliz. Horretarako «sleep disorder» (popu-
lazioa), «melatonin» (esku-hartzea), «placebo» (konparaketa) eta «sleep
time» (emaitzak lortzeko neurketa motak) erabili ziren (ikus 2. irudia).

3.2. Artikuluak aukeratzeko eta baztertzeko irizpideak

Melatoninak loezina arintzeko eraginkortasuna zuen aztertzeko, plaze-
boarekin kontrolatutako zorizko esleipenezko entsegu klinikoak aukeratu
genituen. Ez genuen saioetan erabilitako neurketa metodorik, eskalarik zein
prozedurarik zehaztu. Era berean, tratamenduaren iraupenean, pazienteen
ezaugarrietan, artikuluen argitaratze urtean eta loezin motetan ez genuen
mugarik jarri. Baztertu genituen animaliengan egindako ikerketak, ingele-
sez ez zeudenak, melatonina ez zen beste tratamendu bat aztertzen zutenak,
loezinaren gaineko eragina aztertzen ez zutenak, melatoninaren beste eragi-
nak aztertzen zituztenak, loezina ez zuten pazienteak aztertzen zituztenak,
loezinaz gain beste gaixotasun bat pairatzen zuten pazienteak sartzen zituz-
tenak, melatoninaz gain beste tratamendu bat erabiltzen zutenak, zorizko
esleipenezko entsegu klinikoak ez zirenak eta melatonina plazeboarekin al-
deratzen ez zituztenak.
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Pubmed eta Cochrane-en kasuan, artikuluak bilatzeko orduan iragazki
hauek aplikatu ziren: «Humans» (gizakiengan egindako ikerketak bil-
tzeko), «English» (ingelesez zeuden artikuluak aukeratzeko) eta «Rando-
mized Controlled Trial» (zorizko esleipenezko entsegu klinikoak eskura-
tzeko). Askmedline-n kasuan, iragazki moduan «Randomized Controlled
Trial» bakarrik aplikatu zen. Azkenik, Clinical Trials-en kasuan iragazkiak
honako hauek izan ziren: ikerketek emaitzak edukitzea, ikerketak argitara-
tuta egotea eta I-IV faseak barneratzea (ikus 1. irudia eta 2. irudia).

3.3. Artikuluen kalitatearen balorazioa

Entsegu klinikoen metodologiaren kalitatea neurtzeko munduan gehien
erabiltzen den JADAD eskala edo Oxford eskala erabili zen [20]. Eskala
honek alborapenekin erlazionatutako alderdi ezberdinak hartzen ditu kon-
tuan eta galdetegi arina, erraza eta balioztatua da. Funtsean, hurrengo bost
galdera hauei erantzutean datza:

Zorizko esleipenezko ikerketa da?

Aleatorizazio-metodoa deskribatzen da eta berau egokia da?

Itsu bikoitzeko ikerketa da?

Itsutze metodoak erabiltzen dira eta horiek egokiak dira?

Ikerketan zehar gertatutako galerak eta atzera egiteak deskribatzen
dira?

(U, I SN USI NS J

Galdera hauen erantzunen arabera, JADAD eskalak entsegu klinikoak
0-5 puntuazioen artean sailkatzen ditu: puntuazioa = 3 bada saioak kalitate
altua duela ondorioztatzen da eta < 3 bada, aldiz, kalitate txikia.

4. EMAITZAK

4.1. Artikuluen bilaketa eta aukeraketa

Pubmed-en, termino askeak eta MeSH terminoak konbinatuz 740 arti-
kulu lortu genituen. Iragazkiak aplikatu ostean, 169 artikulu bildu genituen
(ikus 1. irudia).

Askmedline-n, iragazkia aplikatu ostean 96 artikulu lortu genituen eta
Tripdatabase-ren kasuan zuzenean 21 artikulu, iragazkirik aplikatu gabe
(ikus 2. irudia).

Clinial Trials-en, iragazkiak aplikatu ostean 4 artikulu lortu genituen
(ikus 2. irudia).

Cochrane-n kasuan, iragazkiak jarri ostean 238 artikulu eskuratu geni-
tuen (ikus 2. irudia).
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Beraz, bost datu-baseak batuta, guztira 528 artikulu eskuratu genituen.
528 artikuluetatik artikulu batzuk baztertu genituen, aukeratzeko irizpideak
betetzen ez zituztelako. Artikuluak kanpoan uzteko arrazoiak 3. irudian
azaltzen dira.

528 artikulu
Izenburuak irakurrita 460 artikulu kanporatu genituen.

68 artikulu
Laburpena irakurrita 38 artikulu kanporatu genituen.

30 artikulu
12 artikulu kanporatu genituen Osakidetzako edo EHU-ko
liburutegien datu baseetan ez zeudelako eskuragarri.

18 artikulu
Testu osoa irakurri ondaren, 7 artikulu kanporatu genituen.

11 artikulu

3.irudia. Artikuluak baztertzeko prozeduraren laburpen algoritmoa.

4.72. Artikuluen kalitatearen balorazioa: JADAD eskala

Aukeratutako 11 artikuluen kalitatearen azterketa egin genuen JADAD
eskalaren bidez. Aztertutako artikulu guztiak onartuak izan ziren lortutako
puntuazioa = 3 izan zelako (ikus 1. taula).
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1. taula. Artikuluen kalitatearen balorazio taula JADAD eskala erabiliz.

Zo.rizko Aleatorizazio- ' .Itsu Itsutze- Galerak? Puntuazioa
esleipena? metodoa? bikoitzekoa? = metodoak?
1 Bai Ez Bai Ez Bai 3
2 Bai Ez Bai Ez Bai 3
3 Bai Ez Bai Ez Bai 3
4 Bai Bai Bai Bai Bai 5
5 Bai Ez Bai Bai Bai 4
6 Bai Ez Bai Bai Bai 4
7 Bai Bai Bai Bai Bai 5
8 Bai Bai Bai Bai Bai 5
9 Bai Bai Bai Bai Bai 5
10 Bai Ez Bai Bai Bai 4
11 Bai Bai Bai Bai Bai 5

4 3. Melatoninaren eraginkortasunaren azterketa: artikuluen
emaitzak

11 artikuluk barneratze eta kanporatze irizpideak bete zituzten eta ka-
litate onekoak ziren JADAD eskalaren arabera. Laginaren tamaina oso al-
dakorra izan zen; entsegurik txikienak 10 paziente hautatu zituen eta han-
dienak, berriz, 791. 10 azterlanek gizonak eta emakumeak barne hartu
zituzten, eta batek emakumeak soilik. 5 entseguk diseinu gurutzatua era-
bili zuten, hau da, talde bakoitzak lehenengo esku-hartze bat (melatonina
edo plazebo) jaso zuen eta gero bestea. Aztertutako melatonina-dosiei da-
gokienez, txikiena 0,1 mg-koa izan zen eta handiena 6 mg-koa. Loezina
arintzeko melatoninak zuen eraginkortasuna aztertzeko metodoak era as-
kotakoak izan ziren, baina erabilienak polisomnografia, lo-egunerokoak eta
lo-erregistroak izan ziren.

Aztertutako 11 entseguetatik, 2 ikerlanek ez zuten aurkitu loezinean
hobekuntzarik melatonina hartu ondoren. 8 entseguk loaren kalitatearekin
edo kantitatearekin lotutako parametroetan hobekuntza esanguratsuak aur-
kitu zituzten. Azkenik, entsegu batek melatoninak gaueko barneko melato-
ninaren mailarik gorena aurreratzen zuela ikusi zuen, baina loan aldaketa-
rik eragin gabe. Aztertutako azterlanen ezaugarri guztiak 2. taulan biltzen
dira.
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5. EZTABAIDA

Entsegu klinikoetan melatoninak loezinean zuen eragina aztertzeko
nazioartean balioztatutako eskala ezberdinak erabili ziren. Horien artean,
LSEQ eskala erabili zen loaren kalitatea neurtzeko [21, 22] eta PSQI,
loaren asaldura orokorra neurtzeko [23, 24]. Kasu batzuetan pazienteen
lo-egunerokoak ere erabili ziren [24, 25]. Aldagai horietaz gain, iker-
keta batzuetan aldagai objektiboagoak (polisomniografia) erabili zituz-
ten [22,23, 26, 27], horrela emaitzei berme handiagoa emateko.

Polisomnografia lo-parametroak objektiboki neurtzeko erreferen-
tziazko metodoa (ingelesez «gold standard») da. Hala ere, berariazko
ekipamendua behar duen teknika konplexua da eta ohiko loa oztopa de-
zake [28, 29]. MSLT beste metodo objektiboa da eta erreferentziazkoa da
lo-latentzia neurtzeko, baina hainbat ikertzailek kritikatu dute haren balioz-
kotasuna [30, 31]. Metodo objektiboen mugak direla eta, azterlan batzuek
metodo subjektiboak erabiltzen dituzte loa baloratzeko. Metodo subjekti-
boen artean, lo-egunerokoak dira ikerketetan gehien erabiltzen diren balia-
bideak; izan ere, «lo-eguneroko adostua» garatu da modu estandarizatuan
loezina baloratzeko [32, 33]. LSEQ eta PSIQ galdetegiak ere hainbat bal-
dintzatan balidatuta daude [11, 34], baina lo-egunerokoak baino gutxiago
erabiltzen dira.

Lehen mailako loezinari dagokionez, melatoninak loaren hobekuntza era-
gin zuela ikusi zen baliabide desberdinen bidez: LSEQ eskala, QOS (lo-ka-
litatea), BFW (hurrengo eguneko alerta maila) [21, 22], CFF [22], PSQI eta
lo-egunerokoak [24]. Hobekuntza hori, gainera, goizeko alerta mailaren, bizi
kalitatearen eta egoera emozionalaren hobetzearekin bat zetorren [24]. Al-
meida Montes et al.-en ikerketan, aldiz, eskalez eta lo-egunerokoez gain, po-
lisomniografia ere erabili zuten lo-efizientzia eta lo-latentzia neurtzeko eta ez
zuten ezberdintasun esanguratsurik aurkitu melatonina eta plazeboaren artean.
Neurketa objektiboagoa erabiltzea alderdi positiboa da eta beste ikerketekiko
desberdintasuna azal dezake. Dena dela, posible ere bada erabilitako melato-
ninaren dosiak emaitzen desberdintasunen oinarrian egotea. Izan ere, entsegu
kliniko gehienek askapen luzeko melatoninaren 2 mg-ko dosia erabili zu-
ten [21, 22, 24]. Almeida Montes et al.-en kasuan, aldiz, 0,3 eta 1 mg-ko do-
siak erabili ziren. Gainera, saio kliniko gehienetan 3 astean zehar luzatu zen
melatoninaren tratamendua [21, 22, 24] eta Almeida Montes et al.-en kasuan,
aldiz, pazienteek dosi bakoitzaren aste bakarreko tratamendua jaso zuten. Az-
kenik, Almeida Montes et al.-en saioan pazienteen kopurua txikia izan zen
(N =10), beste ikerketetan paziente kopurua handiagoa izan zen bitartean.

Aipaturiko desberdintasun horietaz gain, entseguen artean pazien-
teen adinean ere bazeuden ezberdintasunak. Lemoine et al. eta Luthringer
et al.-en kasuetan, 55 urtetik gorako pertsonak ziren eta Almeida Montes
et al.-ek eta Wade et al.-ek paziente gazteagoak ere bildu zituzten. Gai-
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nera, Wade et al.-en kasuan aztertutako aldagaiak adin tarteen arabera be-
reizi ziren. Beraz, ebidentzien arabera, badirudi melatoninak lehen mailako
loezinean duen eraginkortasunaren eta pazienteen adinaren artean erlazioa
dagoela epe laburreko tratamenduan. Izan ere, 55 urtetik gorako pazien-
teengan melatonina eraginkorra dela frogatu da. Epe luzeko tratamenduan,
aldiz, adin tarte guztietan lo-denbora osoa, lo-latentzia eta PSQIn, WHO-
Sen eta CGlIn lortutako puntuazioak hobetu ziren.

Loezin zehatzekin egindako saio klinikoei dagokienez, Zhdanova
et al.-en saioan adinarekin erlazionatutako loezina zuten pazienteen-
gan melatoninak polisomniografia bidez neurtutako lo-efizientzia hobetu
zuen; baina gainerako aldagaietan ez zen ezberdintasunik aurkitu. Kasu
honetan, tratamenduaren iraupena aste bakarrekoa izan zen eta gainera,
paziente kopurua urria zen (N = 15). Aipatzekoa ere bada, polisomnio-
grafia bidez egindako ikerketetan, melatoninak ez zuela lo-arkitektura al-
datu [23, 26, 27]. Luthringer et al.-ek, aldiz, melatoninak laugarren loaldia
laburtzen zuela ikusi zuten tratamendua eten eta 3 astera [22]. Beraz, ebi-
dentzia gehienen arabera, neurri objetiboekin egindako ikerketetan melato-
ninak ez du lo-arkitektura aldatzen. Aldiz, bentzodiazepinek zein Z-hipno-
tikoek uhin geldoen iraupena laburtzen dute.

Mantentze loezinaren ildoan, Lushington et al.-en ikerketan, melato-
ninak MSLT bidez neurtutako lo-latentzian hobekuntza eragin zuen. Hala
ere, gainerako aldagaiak aztertzeko erabilitako GVA eskalan ez zen eragi-
nik ikusi. Ikerketa honetan paziente gutxi erabili ziren (N = 22) eta guztiak
emakume postmenopausikoak ziren; eta datu horiek, ikerketaren ondorioak
populazioari orokortzeko muga izan daitezke.

Gaueko lan txandekin erlazionatutako loezinari dagokionez, ikerketek
emaitza kontrajarriak aurkezten dituzte. James et al.-en ikerketan melato-
ninak lo-egunerokoetan eta VAS eskalen bidez neurtutako umore eta lan
errendimenduan ez zuen eraginik erakutsi. Hala ere, aztertutako paziente
kopurua urria izan zen (N = 24). Sadeghniiat-Haghighi et al.-en ikerketan,
aldiz, melatoninak galdetegi subjektiboen bidez aztertutako lo-latentzia, lo-
kalitatea eta lo geratzeko zailtasuna hobetu zituen. Kasu honetan gainera,
paziente kopurua handiagoa izan zen (N = 118).

Loaldi atzeratuaren sindromean, melatoninak erritmo zirkadianoaren
aurreratzea eragiten du eta honek, lokartzeko orduan eragina eduki dezake.
Izan ere, DLMOren aurreratzea eragiten zuela ikusi zen Mundey et al.-en
ikerketan. Gainera, aurreratzea melatoninaren administrazio orduarekin er-
lazionatuta zegoen. Hala ere, aztertutako gainerako aldagaietan melatoni-
nak ez zuen eraginik izan. Berriki, Auld et al.-en metaanalisian, melatoni-
nak loaldi atzeratuaren sindromea zuten pazienteen lo-latentzia murrizten
zuela ikusi zen [35]. Hala ere, Mundey et al.-en kasuan bezala, ez zen era-
gin esanguratsurik aurkitu gainontzeko parametroetan.
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Jet lagaren kasuan, Spitzer et al.-en ikerketan ez zen ezberdintasunik
antzeman melatonina eta plazeboaren artean [36]. Dena dela, badira jet la-
gean melatoninaren eragina baieztatu duten beste ikerketa batzuk. Adibi-
dez, Suhner ef al.-ek [37] frogatu zuten melatoninak lo-kalitatea hobetzen
eta lo-latentzia laburtzen zuela. Gainera, Paul et al.-ek [38] proposatu zu-
ten melatonina erabilgarria izan zitekeela ordu-eremu berri batera molda-
tzeko. Gure ikerlanaren hitz gako gisa «jet lag syndrome» erabili genuen
eta hori izan daiteke aipaturiko bi artikuluak gure bilaketetan agertu ez iza-
naren arrazoia. Aipatzekoa da berriki Espainian melatonina duen farmako
bat (Melatonite®) baimendu dela jet laga tratatzeko.

REM fase laburrarekin erlazionatutako loezinean, melatonina Kunz
et al.-en ikerketan eraginkorra izan zen, bai polisomniografia bidez neur-
tutako aldagai objektiboetan bai PSQI eta CGI eskalen bidez neurtutako al-
dagai subjektiboetan. Beraz, esan dezakegu melatoninak eragindako loaren
hobekuntzak bizi-kalitatea eta eguneko disfuntzioaren hobekuntzarekin bat
datozela. Ikerketaren bigarren fasean, aurreko fasean baino hobekuntza txi-
kiagoa antzeman zen baina esanguratsua izan zen. Ondorioz, badirudi me-
latoninaren efektuek bere administrazio unean baino denbora luzeagoan
irauten dutela.

Azkenik, aipatzekoak ere badira gure ikerlanak izan ditzakeen mugak.
Alde batetik, ingelesez zeuden ikerketak bakarrik izan ditugu kontuan. Ebi-
dentzia garrantzitsuenak ingelesez argitaratuta badaude ere, litekeena da,
beste hizkuntzetan ere ebidentzia interesgarriak egotea. Bestetik, badira
EHUko zein Osakidetzako liburutegietan lortu ezin izan ditugun artikuluak
ere.

6. ONDORIOAK

Melatonina eraginkorra da 55 urtetik gorako pazienteengan lehen mai-
lako loezina arintzeko 2 mg-ko dosian eta gutxienez 3 astean zehar admi-
nistratzen denean, baina ez beste adineko pazienteengan, dosi baxuagoetan
edota loezin mota zehatz batzuetarako erabiltzean. [zan ere, aipaturiko kasu
horietan melatoninaren erabilera ez dago ebidentzietan oinarrituta. Interes-
garria izango litzateke melatoninak izan dezakeen eraginkortasunari bu-
ruzko ikerketa gehiago egitea adin talde ezberdinetan, loezin mota ezberdi-
netan eta epe luzera; horrela indikazioak hobe zehazteko. Izan ere, baliteke
segurtasun hobea izanik, melatonina gaur egun loezina tratatzeko gehien
erabilitako farmakoen alternatiba erakargarri bihurtzea.
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