HLAVNI TEMA

PORUCHY SPANKU U DEMENCI
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V diisledku neustale se zvysSujiciho poctu starych lidi v populaci, vzrista téz pocet nemocnych s degenerativnimi chorobami
mozku. Tato onemocnéni jsou ¢asto provazena poruchami spanku. Clanek se zabyva problematikou spanku u nejéastéjsich
onemocnéni zpusobujicich demenci (Alzheimerova choroba, multi-infarktova demence a demence s Lewyho télisky), klinicky-
mi piiznaky a moznou lécbou. V doporucené terapii je kladen diiraz na nefarmakologicky pristup, ktery spociva v diisledném

dodrzovani 24hodinového rezimu a spankové hygieny.
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Uvod

V souvislosti s globalnim starnutim populace se do po-
predi zajmu dostavaji zdravotni a psychologické problémy
starSich lidi. Jednim z té€chto problému je nedokonaly spa-
nek a jeho poruchy. Rozsahlé epidemiologické studie uka-
zuji, ze vice nez 50 % populace starsi 65 let trpi n€jakou po-
ruchou spanku (8). Tyto poruchy jsou vSak ve vétSiné pfi-
padi spojeny se Spatnym fyzickym stavem, demenci nebo
depresi. U zdravé starSi populace je t€chto poruch mno-
hem méné, obvykle jde o Castéjsi no¢ni probouzeni a ne-
dostatek hlubokého spanku (13). Nejcastéjs§imi klinicky-
mi syndromy, které zpisobuji poruchu spanku u starych li-
di jsou psychiatrické poruchy, jina organicka onemocnéni
(predevsim chronicka bolest), dlouhodobé uzivani hypno-
tik a poruchy dychani ve spanku.

StarS§im lidem trva usinani déle, celkova doba no¢niho
spanku je zkracena CastéjSim probouzenim, rano vstavaji
drive, neZ by chtéli. Objektivné v§ak travi v lizku vice casu
nez populace mladych lidi. Casté&jsi noéni probouzeni vede
k v€ts§i inavé a vice zdfimnutim béhem dne, pricemz starsi
lidé maji takto vétSi pravdépodobnost usnuti i v méné priz-
nivych situacich. Tyto nalezy podporuji i studie s objektiv-
nim méfenim denni ospalosti (multiple sleep latency test -
MSLT), které potvrzuji, Ze starsi lidé jsou v pribéhu dne
mnohem ospalejsi, nez mladi (7). Tyto nalezy nejsou vSak
jednoznaéné pfijimany. Jestlize jsou vySetfovany mimo-
fadn€ zdravé osoby vysSiho vé€ku, tendence k denni ospa-
losti se ukazuje byt nizZsi, a ne vysSi, nezZ u osob v tietim
decenniu (10). Proto 1ze pfedpokladat, Ze poruchy spanku
a denni ospalost jsou piece jen projevem chorobnym, a ne
prirozenym nasledkem starnuti. Jednou z nejcastéjSich pfi-
¢in poruch spanku ve skupiné starych lidi je demence.

Tabulka 1. Prevalence demenci v Evropé v roce 2000

Vékova skupina Muzi Zeny

30-59 let 0,16 % 0,09%
60-64 let 1,58 % 0,47 %
65-69 let 2,17 % 1,10%
70-74 let 4,61% 3,86 %
75-79 let 5,04 % 6,67 %
80-84 let 12,12% 13,50 %
85-89 let 18,45 % 22,76 %
90-94 let 32,1% 32,25%

Zdroj: European Community Concerted Action on the Epidemiology and
Prevention of Dementia (EURODEM), http://www.alzheimer-europe.org

Pokud jde o vySetfovani poruch spanku a bdéni, je nut-
no mit na paméti, Ze subjektivni udaje pacienta jsou vel-
mi Casto zkreslené a neodpovidaji vysledkim objektivni-
ho pozorovani. To se tyka zejména subjektivniho pocitu
ospalosti v denni dobé¢, ktery ani u zdravych nekoreluje sig-
nifikantn€ s mnozstvim spankové aktivity v EEG. Jednim
z moznych vysvétleni je to, Ze zejména starsi osoby ozna-
Cuji jako ospalost takové projevy, které se spankem a bdé-
nim pfimo nesouvisi, jako je bradypsychie a sniZeni inte-
lektové kapacity pri pocinajici demenci (11).

Demence

Terminem ,,demence“ oznacujeme §irokou §kalu sym-
ptomt u lidi s onemocnénim mozku, které vede k poSkoze-
ni a ztraté mozkovych bunék. Zanik neuront je fyziologic-
kym procesem, avSak pii onemocnénich, ktera vedou k de-
menci, je zanik mnohem rychlejsi, takZze mozek prestava
fungovat normalné.

Symptomy demence obvykle zahrnuji postupny a po-
maly rozpad mentalnich funkci (pamét, pozornost, kon-
centrace, fe¢, mysleni atd.) s naslednym negativnim do-
padem na chovani jedince, ktery se stava zcela zavisly na
svém okoli. Malé procento pripadi demence je 1€Citelnych
a potencialné reverzibilnich, avSak vétSina z nich nezadr-
Zitelné progreduje.

V roce 2000 bylo v Ceské republice hlaseno 98 064
pripadti demence, z toho bylo 35928 muzt a 62136 Zen.
Evropskou prevalenci onemocnéni demenci za rok 2000
v riznych vékovych kategoriich ukazuje tabulka 1.

Nejcastéjsi pri¢inou syndromu demence je Alzheimero-
va choroba (AD). Podle nékterych autori je toto onemoc-
néni pricinou az 70 % vSech demenci (5). Druhou nejcas-
téjSi pricinou je multi-infarktova demence (MID), ktera se
na celkovém poctu demenci podili zhruba 20 %, na tfetim
misté v Cetnosti vyskytu pak néktefi autofi uvadéji demen-
ci s Lewyho télisky (dementia with Lewy bodies - DLB).
Vzhledem k velké prevalenci i incidenci téchto onemocné-
ni je na misté otazka diagnostiky a terapie poruch span-
ku, které tato onemocnéni velmi ¢asto provazeji. Znamym
faktem zlstava, ze demence zpusobuje poruchu spanku ji-
nym mechanizmem neZ normalni starnuti (5). Vztah me-
zi poruchou vigility a demenci miZe v§ak byt oboustranny,
jak naznacuji studie u nemocnych s organickym onemoc-
nénim s priznaky, které pfipominaji projevy demence. Pfi-
kladem je porucha u normotenzniho hydrocefalu, kdy kli-

134 www.solen.cz

Neurologie pro praxi 2002 / 3




HLAVNI TEMA

nické zlepsSeni po neurochirurgické 1é¢bé koreluje se vze-
stupem vigility a nikoliv se zmé€nou morfologického nale-
zu (12). Je tedy mozné spekulovat, Ze nékteré pfiznaky de-
mence mohou byt pfiznivé ovlivnény témi terapeutickymi
zakroky, které normalizuji poruchu spanku a bdéni.

Poruchy spanku u pacienti s Alzheimerovou chorobou

Porucha spanku je u pacientll se senilni demenci Alz-
heimerového typu vysledkem plisobeni mnoha faktora, za-
hrnujicich anxietu, dezorientaci, uzivani 1éki, vyskyt syn-
dromu spankové apnoe (SAS), depresi a také zménu cirka-
dianniho rytmu. VétSina polysomnografickych studii by-
la provedena pouze u hospitalizovanych pacient s lehkou
az stfedné tézZkou demenci, protoze je velmi obtizné pofi-
zovat spankovy zaznam u té€Zce dementnich lidi. Dlouho-
dobé vysetieni pacientll s demenci ve spankové laborato-
fi interferuje s jejich cirkadidnnimi rytmy a s béznou Zi-
votni aktivitou. Navic jsou polysomnografické studie li-
mitované Casem (povétSinou pouze nocCni spanek) a se-
sbirana data neodrazeji informace o pravidelnosti stfida-
ni cykll spanek-bdéni. Hodnoceni EEG aktivity je navic
zt€zovano tim, Ze pacienti s AD vykazuji difuzni zpomale-
ni EEG, které ztézuje diskriminaci bd€losti a spanku a ta-
ké diferenciaci jednotlivych spankovych stadii. Ve srovna-
ni s depresivnimi pacienty, stejné jako pfi srovnani s nor-
malni populaci, pacienti s demenci vykazuji celkové nizsi
spankovou efektivitu, zvySeny pocet probouzecich reakci
v pribéhu noci, mensi zastoupeni hlubSich stadii spanku
(stadia NREM 3 a 4), zvySeni stadia NREM 1 a redukci
REM spanku (tzv. paradoxni spanek, vyznacujici se rych-
lou aktivitou v EEG a rychlymi oénimi pohyby - rapid eye
movements)(17). Pravé relativni sniZzeni zastoupeni REM
spanku je typickou EEG zménou, jelikoZ vznik a udrzova-
ni REM spanku je zprostfedkované cholinergni aktivitou
a degenerace cholinergnich neuront je jednim z patologic-
kych znaka AD.

Demence miize byt téZ spojena se specifickou poru-
chou spanku, jako je syndrom spankové apnoe, béhem kte-
rého dochazi u pacientti k opakovanym zastavam dechu.
Nepravidelnost dychani pak vede u téchto pacientti k Cas-
tému probouzeni. Tyto opakované epizody hypoxie a pro-
bouzeni vedou k nadmérné denni ospalosti, sniZeni kogni-
tivnich funkci, anxieté, depresi a k porucham koncentra-
ce. I kdyz vztah mezi poruchami dychani ve spanku a de-
menci neni zcela presvédcivy, zda se, Zze hypoxie zplisobe-
na poruchou dychani ve spanku je u té€chto pacientli pfimo
umeérna tizi demence (3).

Pacienti s vice vyjadfenou demenci travi vice Casu
v 1GZku a maji vice dennich zdfimnuti. Tyto vysledky jsou
ve shodé€ s udaji, které naznacuji vztah mezi dlouhodobym
pobytem v lizZku, ktery pak jeSt€ dale zhorSuje poruchu
spanku (4).

Porucha no¢niho spanku je u mnohych pacientti s AD
provazena veCerni zmatenosti (angl. sundowning) a noc-
nim toulanim (wandering). Uvadi se, Ze tyto priznaky de-
mence jsou po inkontinenci druhou nejcastéjsi pricinou
hospitalizace pacienta. Porucha spanku signifikantné sou-

visi s poruchou chovani ve dne a je také mozné, Ze prodlou-
Zena doba v 1Gzku a delSi spanek pfispivaji k vét§imu naru-
Seni spanku a tudiz k vice agresivnimu chovani (16). Epi-
zody no¢niho toulani souvisi nékdy s uzivanim sedativ/
hypnotik, které mohou paradoxné spanek vyrazné naru-
Sovat. Je prekvapujici, Ze ve srovnani se zdravou popula-
ci jsou pacienti s AD se svym no¢nim spankem vice spo-
kojeni, prestoZe jsou pres den vice ospali, vickrat za den si
zdfimnou a mnohem castéji bezdlivodné usinaji. Stupen
spankové poruchy, hodnocené jak klinickym pozorovanim
tak polysomnografii, koreluje se zhorSovanim paméti (15).
Otazkou zistava, jestli mize byt celkova doba spanku (to-
tal sleep time - TST) prediktorem zavaznosti demence, je-
likoz pacienti s té€z§im stupném demence zlstavaji v lizku
mnohem déle a jsou i vice agresivni.

Poruchy spanku u pacienti s multi-infarktovou demenci

Degradace spankové kvality i rozpad cyklu spanek-bdé-
ni u pacientti s MID je vysledkem nicivého efektu patolo-
gickych lakun na neuronalni sit, ktera souvisi s regulaci
spanku. U pacientti s MID jsou lakuny lokalizované v ob-
lastech capsuly interny, bazalnich ganglii a v periventriku-
larni bile hmoté. Takto mohou potencialné€ pferusit ner-
vové drahy vedouci do a z nucleus suprachiazmaticus, kte-
ré se povazuje za centrum cirakdianniho rytmu spanku
a bdéni (18).

Neékolik studii se zabyvalo hodnocenim rozdilti po-
ruch spanku a cirkadianni rytmicity mezi pacienty s AD
a MID. Allen a spolupracovnici hodnotili rozdily ve span-
ku mezi AD a MID, pfiCemz zadné signifikantni rozdily
nezjistili (2). Studie vSak byla provedena u lidi s velmi téz-
kou demenci. Naproti tomu zfetelné rozdily mezi skupi-
nou pacientti s MID, AD a kontrolnim souborem byly za-
znamenany ve studii Aharon-Peretza se spolupracovniky
(1). Studie se tykala lehké az stfedné t€Zké demence a ak-
tivita pacientd byla registrovana v jejich domacim prostie-
di za uziti aktigrafu (pfistroj tvaru naramkovych hodinek,
zaznamenavajici pohybovou aktivitu). NaruSeni spanku
u MID bylo piedev§im dusledkem vétsiho poctu kratkych
period spanku a nizké kvality spanku. Naproti tomu paci-
enti s leh¢imi formami AD si udrzovali relativné normal-
ni cyklus spanek-bdéni, ktery se v Zadném z parametru sig-
nifikantn€ nelisil od kontrolniho souboru. Ukazalo se, Ze
pacienti s vaskularni demenci maji v zaznamu vice znakil
indikujicich pfitomnost syndromu spankové apnoe nez pa-
cienti s AD a zavaznost syndromu spankové apnoe signifi-
kantn€ koreluje se stupném demence.

Poruchy spanku u pacientu s demenci s Lewyho télisky
(DLB)

DLB je charakterizovana abnormalni kontrolou védo-
mi béhem dne s Cetnymi fluktuacemi ospalosti a plné bdé-
losti. Pacienti s DLB maji subkortikalni a kortikalni cho-
linergni deficit, ktery je vétsi nez u pacientii s AD. Naru-
Seni cholinergni aktivity mizZe prohlubovat kolisani urov-
né vigility, které 1ze pozorovat az u 80 % téchto pacientli
(14). Poruchy spanku u pacientti s DLB nebyly podrobe-
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ny tak intenzivnimu studiu jako u pacientti s AD, ale zda
se Ze mnohem castéji se u téchto pacientil vyskytuji poru-
chy kontroly motorické hybnosti béhem spanku. Ty se mo-
hou projevovat jako poruchy spanku vazané na REM spa-
nek (REM sleep behaviour disorder - RSBD). Normal-
né je REM spanek charakterizovan svalovou atonii, kte-
ra postihuje predev§im antigravitaCni svalstvo a ktera
je startovana Cinnosti cholinergnich neuronii mozkové-
ho kmene. RSBD jsou mnohem ¢astéjSi u Parkinsonovy
nemoci, mnohocetné svalové atrofie a demence s Lewy-
ho télisky (6), nez u stejn€ starych zdravych osob. Detail-
ni elektrofyziologické studie odkryvaji, Ze zna¢na choli-
nergni ztrata u DLB zptlisobuje naruSeni spankové archi-
tektury, predevs§im déju s vazbou na REM spanek. Paci-
enti s DLB maji vétsi tendenci k usnuti v méné pravdépo-
dobné dobé béhem dne ve srovnani s pacienty s AD. Tato
skupina vykazuje také vice no¢nich poruch spanku, paci-
enti vykazuji vice periodickych pohybii koncetin, zmate-
nost pii probuzeni a Spatné sny ve srovnani s AD skupi-
nou. Nemocni s DLB vykazuji také vétsi tendenci k usina-
ni béhem dne (9).

Typické zmény spankového profilu u pacientii s AD
a DLB jsou tedy charakterizovany poklesem REM span-
kovych stadii. JelikoZ benzodiazepiny a také néktera se-
dativni antidepresiva potlacuji REM spanek, jejich pre-
skribce s cilem hypnotického efektu miize mit zcela pa-
radoxni efekt. Ve vyjimecnych pripadech, kdy spankova
porucha je vazana na REM spanek, mtzZe vSak uziti téch-
to REM supresorti mit priznivy efekt na spankovou ar-
chitekturu.

V malé skupiné pacientli 1éCenych 12 tydnt inhibito-
rem cholinesterazy rivastigminem byla zaznamenana re-
dukce jak denni ospalosti, tak také no¢nich poruch spanku
s vyznamnou redukci periodickych pohybti koncetin, zma-
tenosti pii probouzeni a vyskytd Spatnych snia (9).

Terapie poruch spanku u demenci

Nefarmakologické pFistupy
Ukazuje se, Ze prvoradym opatifenim v terapii poruch

spanku a nasledné i pacientova chovani v pribéhu dne

je zajiSténi spravné spankové hygieny a cirkadianniho re-

zimu. Nasledujicich nékolik rad maze vyrazn€ pomoci

ve zvladani pacientovych obtiZi:

1. Omezte Cas traveny v lizku, zvlast€ pak béhem dne.

2. Zajistéte pravidelny hodinovy rozvrh ranniho buzeni,
jednotlivych jidel v pribéhu dne a veCerniho usinani.

3. Zabrante uZzivani kofeinu. PresvédCete se, Ze ani jiné
napoje, které pacient uziva, neobsahuji kofein.

4. Podpoite dodrzovani Casové presnosti. Podavejte jid-
lo v tu samu dobu kazdy den, zabrante konzumaci jidla
v posteli (pokud je to mozné). Umistéte po domé velké
hodiny a kalendare.

5. Omezte denni zdfimnuti u pacienta na nejvyse jedno
odpoledni zdfimnuti.

6. V noci se snaZte zajistit maximalni ticho v mistnosti.

7. Snazte se v noci udrZovat mistnosti v naprosté tmé.

8. V priibéhu dne méjte mistnosti tak prosvétlené, jak je
to jen mozné.

9. V zarizenich ukladejte pacienty do pokoji na zakladé
jejich dennich ale i no¢nich potieb. Napfiklad umisté-
te do jednoho pokoje ty pacienty, ktefi potfebuji no¢ni
intervenci a do jiného pokoje ty pacienty, ktefi spi ce-
lou noc bez nutnosti opatrovatelského zasahu.

10. Podporte fyzické cviceni, které je vhodné vzhledem
ke zdravotnimu stavu pacienta.

11. Ukony spojené s ukladanim pacienta ke spanku se
snazte co nejvice zjednodusit, aby byly podobné tém,
které mél doma.

Farmakologické pristupy

Uzivani medikace navozujici spanek je u pacientl s de-
menci spojeno s rizikem. Na jedné stran€ se mize porucha
spanku zlepsit, na stran€ druhé hrozi vyrazna potenciace
noéni zmatenosti, agresivniho chovani a halucinaci.

Medikace benzodiazepiny je obecné povazovana za ne-
vhodnou, jelikoz tyto léky redukuji i tak jiz znacn€ snizené
mnoZstvi REM spanku v této skupiné pacientti. Jejich neu-
vazena preskribce miiZe zptisobit paradoxni reakci, ktera se
projevi no¢ni zmatenosti a utlumem v nasledujici den. Kro-
mé toho mohou zpisobit prohloubeni poruchy dychani ve
spanku (syndrom spankové apnoe) a zvysit riziko zavaz-
né hypotenze. Jednou skupinou onemocnéni, kde by ben-
zodiazepiny mohly mit pfiznivy efekt, jsou parasomnie spo-
jené s REM spankem (no¢ni muiry a poruchy chovani vaza-
né na REM spanek). Jejich pfiznivy efekt v potlaceni téch-
to poruch by vSak diive nebo pozdéji zastinilo prohloubeni
kognitivniho deficitu. Z této skupiny 1ékt 1ze doporudit pro
minimum nezadoucich ucinkl preparaty zolpidem (Hypno-
gen, Sanval, Stilnoct, Stilnox, Zolpidem Genthon, Zonadin)
a zopiclone (Imovane, Zopiclon 7,5-SL).

Z dalsich 1éktt mohou dopaminovi agonisté vyvolavat
halucinace a no¢ni miry (s vazbou na REM spanek), anti-
cholinergika, fenothiaziny a tricyklicka antidepresiva pak
nocni amentni stavy.

V malych vecernich davkach lze doporucit 1éky ze sku-
piny atypickych antipsychotik - melperon (Buronil), zipra-
sidon (Zeldox), periciazin (Neuleptil) a s rizikem nezadou-
cich anticholinergnich ucinki i clozapin (Alemoxan, Clo-
zapin Desitin, Clozapine Synthon, Leponex).

V poslednich letech se ukazuje, Ze terapie inhibito-
ry cholinesterazy - rivastigmin (Exelon), donepezil (Ari-
cept) a galantamin (Reminyl) ovliviiuje u pacientli s de-
menci nejenom kognitivni poruchy, ale pfinasi také vy-
znamnou redukci denni ospalosti a no¢nich poruch span-
ku s vyznamnou redukci periodickych pohybili koncetin,
noéni zmatenosti a poruch chovani s vazbou na REM spa-
nek (9). Pokud i rozsahlé studie v budoucnu potvrdi zlep-
Seni spankovych profila pfi medikaci inhibitory cholines-
terazy, mohla by byt potieba potencialn€ nebezpecnych 1¢-
ki (benzodiazepiny, neuroleptika) v této skupiné pacientii
podstatné redukovana.

Cldnek byl podporen projektem Centrum
neuropsychiatrickych studii MSMT ¢, LNOOBI22.
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