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Il sonno

Da sempre il sonno & parte della vita del’'uomo ma ne rappresenta
anche quell’ambito misterioso che suscita domande, riflessioni,
pensieri sia nella sfera letteraria e artistica che in quella spirituale e

religiosa.

Dormire e fondamentale per la salute "Sonno, 1937" di Salvador Dali

Nell’era moderna il sonno e considerato una perdita di tempo
che interrompe le nostre attivita quotidiane.

_— «...le quattro ‘R’ del sonno: rifugio, inteso come salvezza; riassetto delle
/]/ VIAGGIO memorie; recupero delle energie; e risparmio energetico. Perché se tutti i

/ INTORNO

AL SONNQ! sette miliardi di abitanti della Terra dormissero un minuto in piu a testa
ogni giorno, avremmo un minor consumo di acqua, luce e gas»

” -
® e

STORIA NOTTURNA Cosiil sonno non risponde solo alle esigenze della vita umana ma anche
dellambiente ed € quindi un tema di grande attualita




Il sonno, stadi e cicli
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Il sonno si divide in vari cicli della durata di circa 90 minuti.

Questi cicli a loro volta sono divisi in due grandi gruppi detti NREM e REM (Rapid Eye Movement -
movimento rapido degli occhi); il sonno NREM é suddiviso in stadi di durata variabile che
esprimono la profondita del sonno.

Durante la notte avvengono dai 4 ai 6 cicli di questo tipo a seconda delle ore di sonno.

Nella prima parte del sonno prevale NREM, nella seconda REM aumenta.



Il sonno nell’anziano
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Il sonno nell’anziano
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Scholtens RM et al. J Psychosom Res, 2016




Insonnia e disturbi del sonno nell’anziano

S. Moon, S.Y. You / Geriatric Nursing 66 (2025) 103608

100.0%
86.7%
81.0%
80.0% 75.0%
42.5%
40.0%
25.0%
20.0% 19.0%
o . 13.3%
0'0% .
No clinically significant ~ Sub threshold insomnia Moderate clinical Severe clinical insomnia
insomnia (n=65) (n=40) insomnia(n=33) (n=15)

mNo anxiety ® presence anxiety

Prevalenza di insonnia nell’anziano:
Maggiore del 50% (88/143)
Associata ad ansia soprattutto se
moderata-severa

Moon S et al. Geriatric Nursing2025




Insonnia e disturbi del sonno nell’anziano
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Fig. 1. Conceptual Framework Illustrating Predisposing, Precipitating, and Perpetuating Factors Associated with Insomnia in Older Adults.

Moon S et al. Geriatric Nursing 2025




Insonnia e rischio di demenza

Fig. 1 Sleep abnormalities
reported to be associated with
an increased risk of Alzheimer’s
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Stizglin MA et al. Curr Neurol Neurosci Rep 2025




Insonnia e rischio di demenza

Nocturnal MECHANISM 4_' OUTCOME

Hypoxemia
* Oxidative stress * Exacerbated neuronal death

* Neuroinflammation * Increased APP production
* Mitochondrial, endothelial, * Reduced activity of neuroprotective
. and metabolic dysfunction enzymes acting on APP
s Microstructural
gu:;m(:;.nlc Changes in Increased A production
ctivation Sloes
* Decreased SWS and SE * Impaired glymphatic function, slowing of
4 * Increased arousals glymphatic flow, narrow interstitial space
E f Fragmented * Intrathoracic pressure swings ¢ Decreased metabolic waste clearance
. é - Reduced AP clearance
== a S— —
i —~—

Patient characteristics

Brain Amyloid Load
* Gender, age, hormonal factors

AD-Related Fluid and Imaging Biomarkers

Comorbidities
* Hypertension, obesi
e Synaptic Function and Neuro-connectivity
OSA symptoms Neuro-Cognitive Abiliti
* Excessive daytime sleepiness S &

Fig. 2 Proposed mechanisms increasing brain A accumulation in  precursor protein, OSA: Obstructive sleep apnea, SE: Sleep efficiency,
patients with obstructive sleep apnea either via increased production or SWS: Slow-wave sleep

via reduced clearance of A Legend: AS: Amyloid beta, APP: Amyloid L .
Stizglin MA et al. Curr Neurol Neurosci Rep 2025



Insonnia e rischio di demenza

Importanza del sonno a onde lente (SWS)
sulle funzioni ippocampali e accumulo di proteina heta-amiloide (AB)

Adulto sano Adulto Ap* Adulto Ag*: intervento del sonno
Alta Alto Alta Alto Alta Alto
» » 0
= || & <l - Y c .
= 3|3 4R =a B Effetto reversibile?
= a = s =i d B
: z % A 3
<] (<] <] »
Bassa Basso Bassa Basso Bassa Basso
.............. ——
\J
Funzione ippocampale Funzione ippocampale Funzione ippocampale
solida compromessa ripristinata
\/ ' \/
Consolidamento Consolidamento della Consolidamento
della memoria aumentato memoria compromesso della memoria migliorato

Figura 3. Importanza del sonno a onde lente (SWS) sulle funzioni ippocampali e accumulo di proteina beta-amiloide (da Mander et al., 2017, mod.) *.




Insonnia e rischio cardiovascolare

Conseguenze del sonno disturbato

Predisposizione genetica all’insonnia in relazione alle
malattie cardiovascolari

Per questo motivo, nelle ultime
e—— o I:. m linee guida ESC si afferma che
Ribellone capacita t FrepEaEIing DI o Eympaca nei pazienti con malattia
=T l Anka o cardiovascolare arteriosclero-
random'izzazione ] . ) ) .
: mendeliana tica, obesita e ipertensione €
i capacit Al Aumento del rischio di indicato uno screening regolare
insufficiente organizzative '&‘\ malattie cardiovascolari d eI SONNo: se Vi sono
& ) :
. s MRS significativi disturbi del sonno
— &5 ) Seompenso cardace che non rispondono entro
Depressione selivaziess e/ 4 Cardiopatia ischemica P

4 settimane a misure di igiene

Ictus ischemico

. @ Tromboembolia venosa del sonno, e indicata la
&'1 ! 4 Fibrillazione atriale consulenza di uno specialista.
)

Facile
frustrazione

Figura 4. Conseguenze dei disturbi del sonno (da Yuan et al., 2021, mod.) '°.

Moon S et al. Geriatric Nursing 2025



Graphical Abstract

Health and Retirement Study (US)

2002 (baseline)

12,761 adults (age = 50 years)
Free from heart failure

Adjusting for baseline and
time-varying confounders

16-year follow up ’

Through 2018

1,730 respondents developed
incident heart failure

Insonnia e scompenso cardiaco

Increasing hazard of incident heart failure

Asymptomatic

v I 1
|'= =|
Individual insomnia Cumulative insomnia

symptoms symptoms

« Difficulty initiating sleep
*Difficulty maintaining sleep
*Early-morning awakening
*Non-restorative sleep

Insomnia symptoms, both cumulatively and individually, are associated with increased
incidents of heart failure

Vi € un’associazione tra insonnia e
rischio di scompenso cardiaco.

Nella pratica clinica del paziente
affetto da scompenso cardiaco si
considera poco la presenza e la
gravita dell’insonnia.

Lo screening peri sintomi
dell’insonnia va sempre
considerata per ridurre Uincidenza
di scompenso cardiaco nella
popolazione arischio.

Mahmood A et al Eur Heart J 2021



Insonnia: algoritmo gestionale

Valutazione e trattamento dell’insonnia nella pratica clinica

A . Chiedere sempre attivamente:
namnesi hai problemi con il sonno?

VMD

Se si, valutare

v v v Y

Durata Frequenza Sintomi notturni Sonno, comorbidita
(> 3 mesi) (> 3 volte a settimana) e diurni mediche e mentali
I I I |
Insonnia cronica
CBT-insonnia Trattare le
Aiuto individuale/gruppi/auto, in base alla disponibilita " comorbidita
e l'insonnia
Se non migliorata o non disponibile ¢
Psicoeducazione sul sonno
+
* Farmaci Z o BDZ a breve durata d’azione o antidepressivi sedativi per un breve periodo (< 4 settimane) . .
« Melatonina a rilascio prolungato 2 mg (potrebbe essere la scelta da preferire nei pazienti > 55 anni, Faf[“am Z: z0lpidem, 23_|9I3|0!'| e
fino a 13 settimane) zopiclone; BDZ: benzodiazepine

Figura 5. Opinioni di esperti e raccomandazioni di consenso per la valutazione e la gestione dell'insonnia nella
pratica clinica: dichiarazioni congiunte di cinque Societa scientifiche italiane (da Palagini et al., 2020, mod.) 2'.



Insonnia: diagnosi

Insomnia Severity Index

Rispondi a tutte le domande e somma i punteggi
per scoprire se soffri di insonnia

1. Valuti la gravita nelle ultime 2 settimane dei suoi problemi di insonnia 4. Quanto pensa che il suo problema di sonno sia evidente agli altri, in termini
NO lieve | Media | Grave | Mot di peggioramento di qualita della sua vita?
a2 Difficolid ad addormentarsi 0 1 > 3 gr:ve Per nulla Un po Abbastanza Molto Moltissimo
b. Difficolta a restare addormentato 0 1 2 3 4 0 1 2 3 4
c. Risveglio troppo precoce 0 1 2 3 4 ]
. PRop 5. Quanto si sente preoccupato/a - stressato/a a causa del suo attuale
2. Quanto si sente soddisfatto/insoddisfatto del suo attuale sonno? problema di sonno?
Molto soddisfatto Soddisfatto Neutro | Non molto Molto Per nulla Un po Abbastanza Molto Moltissimo
soddisfatto | insoddisfatto 0 1 2 3 4
0 1 2 3 4
3. In quale misura ritiene che il problema di sonno interferisca con la sua TOTALE =

efficienza diurna? (per esempio affaticamento diurno, capacita di svolgere
lavoro/faccende di casa, concentrazione, memoria, umore, ecc.?)

Per nulla Un po Abbastanza Molto Moltissimo
0 1 2 3 4




Insonnia: trattamento nell’anziano

N Dodici consigli _—
n . Asscarow
¥fre per un SONNO DI QUALITA ]
La stanza in i si dorme non dovrebbe ospitare altro che lessenziale per dormire.
17’ b il i da lettc computer, '
mé%mwmummdmbm_knwm&wmw- ’
| — La stanze in cui si dorme deve essere sufficentemente buia, sienziosa
L[| «diremperaturo adeguata (evitare xcess dicakdoo diredd ()
Evitare di assumere, in particolare nefle ore seraf;, "‘
bevande a base di caffeina e simili (caffé, the, (oca-Cola, dioccolata). ‘,
A '
Evitare di assumere nefle ore serali o, peggio, a scopo ipnoinducente, ”’
bevande akcaliche (vino, birra, superalcola). ‘_,
@ Fvitare pasti serali ipercatoric g ieadalto "'
di proteine (carne, pesce). ‘,
\ (//h\ ;
{ Fvitare i furno di tabacco nelle ore serali. ""
3 A\ L~ Fvitare sonneflini diurni, eccefto un breve sonnedlino post-prandiale. "‘
7 s Fvtare m particol eilis dopa cena, neila d e
& J
Le .- | Evitare, nelle ove prima di covicarsi, Fesexciziofisico di medio-ala intemsiti (
(per es. palestra). Lesercizio fisico & imvece auspicabile nel tardo pomerggia ‘
. i’ -
.

1 bagno caido serale non dovrebbe essere fatto nell’ immediatezza di conicarsi
ma a distanza di 1-2 ore.

Evitare, nefle ore prima di conicarsi, di impegnarsi in attivita che risultano
d i

(e '(mnh'hmdmvu,tr,vde;—mm.u).

Insonnia

J
4 )\ 4
Trattamento non
farmacologico
\_ J \_

Trattamento
farmacologico

Interventi di terapia
cognitivo-
comportamentale
(CBT-I)

Educazione/igiene
del sonno

Psicofarmaci,
melatonina




Insonnia: trattamento non farmacologico
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COGNITIVE BEHAVIORAL THERAPY
FRAMEWORK

43
&

Sleep
Hygiene

Stimulus
Control

=t |

appropriate

bedroom environment using bedroom

only to sleep

E

leaving bedroom-

CX

avoiding
screen-based devices
before bedtime
? when cannot fall
asleep

avoiding coffee or
alcohol consumption

Sleep
Restriction

restricting sleep
times

SE~

increasing in-bed
sleep times

Relaxation

w

taking short and
long relaxations
during the day

Somministrata da psicologi/psicoterapeuti esperti oppure digitale.

Cognitive Wrap-Up

?/" going over each
component 10
prevent the relapse
of insomnia

restructuring
undesired thinking
patterns




Insonnia: trattamento non farmacologico

20

Efficacia della terapia cognitivo-

comportamentale nell’anziano
-da una metanalisi recente si osserva che

15 I
: I I ]
sonno, la latenza di addormentamento, i )

Insomnia Severity Index
o

(%]

nell’anziano la CBT migliora Uefficienza del

: : : . Baseline Post 6-month 12-month
rISVGglI nOttU nie |l. tempO tOta l.e del. sonno. . N!Mean(sD)  N/Mean(sD)|  d(o5%) N| Mean(sD)|  d(95%Cl) N| Mean(sD)|  d(@s%C)
S SHITONSSLS5 0715740 52 53500 13514175 ss7lasn a1 assesnl et g L0y
p M o + 15, .36 (5.04) -1.35(-1.63,-1. 9. B.57(4.87) -143(-1.73,-112) 79 8.33(4.88) -141(-1.72,-1.10)
-la CBT puo dunque essere un approccio o 04162040097 1510470] 0286046, 009 8771400540 050(070,030 831320 450 047 (09,049
. . . . 9e . Fig. 2 | Primary sleep outcomes. *Note: Total participants and raw means (SDs) are shown beneath each time point, followed by within-group effects for each time point
sicuro ed efficace per migliorare l'insonnia fom baseline o each postasssmnt and fllow-1p.
9 .
nell’anziano .
Table 2 | ISI responders and remitters®
Responders Remitters
Post 6 Mo 12 Mo Post 6 Mo 12 Mo
SHUTI OASIS only 38/100 (38%) 34/86 (40%) 34/85 (40%) 30/100 (30%) 34/86 (40%) 34/85 (40%)
SHUTI OASIS + SS 39/92 (42%) 37/79 (47%) 39/79 (49%) 39/92 (42%) 40/79 (51%) 40/79 (51%)
PE 5/97 (5%) 14/87 (16%) 15/83 (18%) 2/97 (2%) 14/87 (16%) 13/83 (16%)

*Responder is a decrease of >7 points on the ISI; Remitter is an IS total score of <8 which aligns with the disease severity category of “no clinically significant insomnia”.

Huang K, Australasian Psichiatry, 2022 Ritterband LM et al. NPJ Digit Med 2025



Insonnia: trattamento non farmacologico
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Fig. 3| Changes in sleep medication. The first panel is the percentage of medicated nights. The second panel is the percentage of equal to or greater than one medicated night.

Ritterband LM et al. NPJ Digit Med 2025




| neurotrasmettitori del sonno

Gli stati diveglia e

sonno sono

regolati da sistemi

di segnalazione

diversi interagenti tra loro.

Wake-promoting
neurotransmitters
Sleep-promoting neurotransmitters
Glutamate Brainstem
Acetylc!wolme NREM REM ‘
Dopamine
Norepinephrine | GABA ) Acetylcholine
Serotonin Galanin lutama

Adenosine

Orexin/hypocretin

Glycine (muscle atonia)

ARAS, sistema reticolare attivatore ascendente; BF, proencefalo basale; LC, locus coeruleus; LDT, nucleo tegmentale laterodorsale; LHA, area ipotalamica laterale; MnPN, nucleo preottico mediano; NREM, non associato a movimenti oculari rapidi; PPT,
nucleo tegmentale peduncolopontino; REM, movimenti oculari rapidi; TMN, nucleo tuberomammillare; VLPO, aera preottica ventrolaterale; vPAG, grigio periacqueduttale ventrolaterale; VTA, area tegmentale ventrale.

1. Schwartz JR, Roth T. Curr Neuropharmacol 2008;6:367-78; 2. Riemann D, et al. Lancet Neurol 2015;14:547-58; 3. McGinty D e Szymusiak R. In: Kryger MH, et al., editors. Principi e pratica della medicina del sonno. 6a ed. Philadelphia, PA: Elsevier,
2017:62-77, e1-e5; 4. Brown RE, et al. Physiol Rev 2012;92:1087-187; 5. Mahoney CE, et al. Nat Rev Neurosci 2019;20:83-93; 6. Saper CB, et al. Neuron 2010;68:1023-42.




Insonnia: trattamento farmacologico

Dalla letteratura internazionale emerge un

Assenza di effet sssociment induzione atteggiamento critico nei confronti dell’ap-
_— G T | propriatezza d’uso dei farmaci sedativo-ip-
dewessione eyl notici e antidepressivi (dosaggi non
terapeutici, prescrizioni per tempi non
" Mssenzadi S adeguati ed eccessivamente lunghi,
= "normale” I'utilizzo autoterapico, 'assenza di
Ipnotico ideale monitoraggio).

_ L'uso di questi farmaci raggiunge un valo-
Assenza Assenza effetti . gt . I
di effetti atassici residui re massimo nella popolazione di 85 anni di
eta e oltre, che € quella verso la quale €
. _ necessario porre maggiore cautela, con un
Assenza Meccanismo . g A
di tolleranza dazione specifico utilizzo al 13,2% per gli ansiolitici, al 4,6%
Assua Sieuro in case per gli ipnotici e al 2,3% per i sedativi”.

di dipendenza Assenza di di overdose
insonnia rehound

Figura 1. Elementi che caratterizzano l'ipnotico ideale (da Wilson et al., 2019, mod.) °.



Insonnia: trattamento farmacologico

Medication Effects on sleep architecture
Benzodiazepines and Z-drugs { Sleep latency NREM2
2 NREM2 sIeep Sleep spindles
.................................................................................................................................................................................................................................. K-complexes
Antihistamines (diphenhydramine) 4 Sleep latency / Some memory \
..................................................................................................................................................................................................... COnSO"dation
Tricyclic antidepressants (amitriptyline) J Sleep latency
T REM sleep latenc
4 REM sleeg ' NREMT e
.................................................................................................................................................................................................................................. Light sleep Deep SI?EP
Trazodone * IS\IIEERA I;telncy Entry into sleep - Body srter';ﬁ'grt?,';ﬂmg
sleep
4 REM sleep
Mirtazapine { Sleep latency (tiniefopf';ﬁ;zep)
1 REM sleep latency
J REM sleep -~
................................................................................................................. TNREM3sIeep Muscle atonia
Melatonin and melatonin agonists J Sleep latency Awake Dreaming
T NREM sleep duration Most memory
.................................................................................................................................................................................................................................. consolidation
Dual orexin receptor agonists TREM sleep

R Ledn-Barriera et al. Cleveland Clinic Journal of Medicine 2025



Insonnia: trattamento farmacologico - benzodiazepine

-armaci Gabaergici

potenziano |'effetto del Tabella 6. Cinetica dei farmaci benzodiazepinici e non benzodiazepinici piis comunemente utiizzati in ltalia a $c0po iPAOYICO.
neurotrasmett |t ore Principio attivo Modalita d"azione Emivita (ore) Metaboliti attivi

. epe . Ansiolitici benzodiazepinici
|n|b|t0r|0 GABA nel Cerve”O, Alprazolam Da rapida a media 12-15 No
legandosi ai recettori GABA-A pe- Plreasamats fipotassico Rapida 48 Si
- I | . bt . Rapida 20-50 Si
aumentare il segnale inibitorio, s T r
che rallenta I'attivita neuronale Lenta 70 si
riduce I'ansia, favorisce il — PR ey : -
o a . -~
rilassamento e induce B Rapida 1922 Si
sonnolenza, facilitando cosi l'ini P LN i
. . m Rapida 12-20 No
e il mantenimento del sonno Rapida 14 No
natura Ie Temazepam Da media a lenta 95-12 No
| Triazolam Rapida 1.7-5 No
Ipnotici non benzodiazepinici
Nell’anziano sono spesso Zolpidem Rapida 1545 No
t . d . t . . I . Zopiclone Rapida 3-6 Si
controindicati o sospesi per gli Zolsiloa Racida : G

effetti collaterali: cadute, fratture,
delirium fattore di rischio per
demenza; dipendenza.

Non efficaci sui risvegli
precoci Scaglione F et al. Riv Psichiatr 2018




Insonnia: trattamento farmacologico - trazodone

Farmaco antistaminico

Relative binding affinities of trazo-
done3!!

10*4

a 25 -150 mg 150 - 600 mg

=
a

Relative affinity to 5-HT:a

o
=
1

=
P
1L

=
1

5-HTp ol

Hy | =<2 SERT 5-HT,. | D2 DAT M1  NET

Target receptor or transporter

Stahl SM. CNS Spectr. Vol 14, No 10. 2009.



Insonnia: trattamento farmacologico - trazodone

REVIEW

Trazodone for Insomnia:
A Systematic Review

hB KARIM YAHIA JAFFER; TIFFANY CHANG; BRIGITTE VANLE, PhD;
JONATHAN DANG, MD; ALEXANDER J. STEINER, PsyD; NATALIE
LOERA, BA; MARINA ABDELMESSEH, MD; ITAI DANOVITCH, MD;
and WAGUIH WILLIAM ISHAK, MD, FAPA

RISULTATI: L'efficacia del trazodone e stata ripetutamente dimostrata sia per l'insonn.a primaria che per
quella secondaria, inclusi i sintomi che sono conseguenti a depressione, demenza e all'essere un uomo
sano. Studi precedenti (1980-2000) si sono concentrati sull'utilizzo del trazodone ad alte dosi (=100
mg/die) per il trattamento dell'insonnia nella popolazione depressa; tuttavia, a partire dagli anni 2000,
l'utilita del trazodone € stata ampliata per trattare l'insonnia secondaria anche nella popolazione non
depressa. Gli effetti collaterali sono dose-dipendenti e il piu comune € la sonnolenza.

CONCLUSIONE: Una revisione della letteratura suggerisce che vi sono dati adeguati a supporto
dell'efficacia e della sicurezza generale dell'uso di trazodone a basse dosi per il trattamento
dell'insonnia.

Jaffer KY et al. Innov Clin Neurosci 2017



Insonnia: trattamento farmacologico - mirtazapina

?gﬁ”

MIRAGE trial o? \
Efficacia: la mirtazapina 7,5 mg ha ridotto significativamente la gravita dell'iny

(punteggi ISI), il risveglio dopo l'inizio del sonno (WASQO) e ha migliorato la durat St
sonno e l'efficienza rispetto al placebo nell'arco di 28 giorni.

Risultati e implicazioni principali:

Sicurezza e tollerabilita: sebbene non si siano verificati eventi avversi gravi, un numero
maggiore di partecipanti trattati con mirtazapina ha manifestato eventi avversi lievi (come
sonnolenza/sedazione) che hanno portato all'interruzione del trattamento rispetto al gruppo
placebo.

Contesto clinico: questo studio fornisce dati molto necessari per l'uso off-label negli
anziani, che spesso affrontano rischi con le benzodiazepine/farmaci Z (cadute, problemi
cognitivi).

Limitazioni: la durata di 28 giorni limita la comprensione degli effetti a lungo termine,
rendendo necessarie ulteriori ricerche sui benefici duraturi e sui fattori specifici del paziente.

Inglis & Mangoni. Age and Ageing 2025
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Insonnia: trattamento farmacologico -melatonina
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Figura 5. La melatonina a rilascio prolungato 2 mg preserva la fisiologica architettura del sonno rispetto agli
ipnotici sedativi (da Arbon et al., 2015) 2'.




Insonnia: trattamento farmacologico -DORASs

Farmaci antiorexina

Dual Orexin Receptor Antagonists (DORAs)

. : DORAs Pharmacological Mechanism
Are FDA approved for insomnia treatment 2
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» Wake after sleep onset time
 Total sleep time

OrexinA — @
Orexin8 — ¢

ao
T
Rs

Oxz.
OX1-R

OX2-R

Institute

'. Psychopharmacolo I I l D d
Perlis, M. L., Posner, D., Riemann, D., Bastien, C. H., Teel, J., & Thase, M. (2022). Insomnia The Lancet, 400(10357), 1047-1060 ‘ Y P gy n ta Ia a rl O rexa nt




npj | biological timing and sleep Review

3

https://doi.org/10.1038/544323-025-00025-5

Dual orexin receptor antagonists as
promising therapeutics for Alzheimer’s

disease

E‘Check for updates

S. M. Ragsdale'(, J. M. Radovich®®, 1. . Coiduras', W. V. McCall*, S. C. Grant*®, C. Lee® & A. Wilber'

Blood Brain Barrier Clearance
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Il meccanismo che facilita queste fluttuazioni
potrebbe essere la clearance della barriera emato-
encefalica (BEE) o la clearance glinfatica. Il
trattamento dei topi affetti da AD con antagonisti del
recettore dell'orexina (DORA) potrebbe regolare le
fluttuazioni di AB durante i cicli sonno/veglia,
riducendo la produzione netta di AB.

Fluctuations in AB during sleep/wake
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Take home messages

1. Nell’anziano, la gestione dell’insonnia e gia prevenzione: ignorarla significa
perdere una finestra clinica precoce su traiettorie che conducono a demenza e
malattie cardiovascolari.

2. L'insonnia non e solo una conseguenza dell’invecchiamento o della malattia,
ma un fattore di rischio modificabile che si colloca nella fase preclinica di
demenza e patologia cardiovascolare.

3. Trattare 'insonnia in modo competente e personalizzato € un atto di geriatria
preventiva, tanto quanto il controllo pressorio o metabolico, soprattutto
nell’anziano fragile.
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