Poruchy spanku u hospitalizovanych
nemocnych

i



Fyziologicky spanek

1/3 dne ... Zivota

zkraceni doby spanku anebo zména jeho architektoniky, maji zavazneé dasledky pro
lidsky organismus

Funkce?
teorie obnovovaci
(obnova tkani a priprava na dalsi den)

teorie adaptacné evolucni

(zabranéni pohybu v nebezpecnou Cast dne)
teorie konzervace energie

(zpomaleni metabolismu a Setreni energie)




Faze spanku

NREM 75%

NREMa 5%, alfa (8-13Hz) a theta viny, lehce
probuditelny

NREM2 50%, postupné se prodluzuje, 4-14Hz, K
komplexy, spankova vretena

NREM3 (SWS) 20%, postupné se zkracuje,
pomalé delta viny (o,5-2Hz)

REM 25%, rychlé pohyby oci, svalova atonie
a nesynchronni mozkova aktivita (beta a
pilovitymi theta vinami a pomala alfa
aktivita)

Drowsy alpha waves

Ao AN A O g

Stage 2 sleep spindles and K complexes
Sleep Spindle K Complex —
e )

Delta Sleep

REM Sleep — low voltage — random, fast with sawtooth waves
Sawtooth Waves Sawtooth Waves



Spanek na ICU

Zmeény kvality, kvantity, kontinuity a rozlozeni spanku nemocnych v pribéhu 24
hodin

Celkova doba spanku - normalni 7-10 hodin vs. kratka 3,6-6,2 hodin

Pricemz vice nez 5o% doby spanku pripada na denni obdobi, prdmérna doba pro
kazdé usnuti je 15 + gminut (zvysena fragmentace)

Prevlada hlavne NREMa stadium, ktere u kriticky nemocnych zahrnuje az 60%
Vyrazna redukce hlubokého SWS spanku, prodlouzeni nebo redukce NREM2
Redukce az Uplné vymizeni REM
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Dlouhodoby efekt

Poruchy spanku 0

perzistuji az 12 T
meésicU po . * : 7 %
propusteéni (C.Y.
Shih et al., 2023)
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Spankove studie na ICU

The Richards-Campbell Sleep Questionnaire.

Kvalitnich studii je malo...

Richards-Campbell Sleep Questionnaire

Actigrafie nadhodnocuje Measure Question
. Q1: Sleep depth My sleep last night was: light sleep (0) ... deep sleep (100)
Sestry podhodnocu;ji
Q2: Sleep latency Last night, the first time I got to sleep, I: just never could fall asleep (0) ... fell
. . \"4 Vs o =
Selfmonitoring vétsinou nelze (RCSQ) asleep almost immediately (100)
Q3: Awakenings Last night, [ was: awake all night long (0) ... awake very little (100
g g g g Y
Q4: Returning to Last night, when [ woke up or was awakened, [: could not get back to sleep
PO |yso mn Og rafl e Obt I’éna' sleep (0) ... got back to sleep immediately (100)
, , . . Q5: Sleep quality I would describe my sleep last night as: a bad night’s sleep (0) ... a good
Navic PSG nutné nejen v nodi ... night's sleep (100)

encefalopatie je Casta

100+1 faktorU ovlivnujici EEG
skorovani PSG na ICU je extremné
obtizné

(potreba vlastnich pravidel)



Trochu jsme se posunuli




Jednodussi zpusob?

9/2024

The Food and Drug
Administration (FDA) has cleared

s the Sleep Apnea Notification
e Feature for the Apple Watch.




Faktory ovlivnujici spanek

Procedures

Noise

Light

Depression

Anxiety

Barriers to sleep

Pain

Medical condition

Discomfort
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[ Environmental factors M Biological factors

AhnYH et al, 2023



Enviromentalni faktory

Hluk
JIP je velmi hucne misto
Doporucena maxima 40dB jsou velmi casto prekracovany a bézné az 8odB
Hlavné hovor personalu a alarmy, ventilator +/- 40dB

Svetlo
Nadmeérna svételnost a kontinualniho osvétleni v pribehu 24 hodin
Bézné hodnoty kolem 1000 lux; hodnoty 100 a 500 lux porusi cirkadialni sekrece
melatoninu; 1500 lux prerusi spanek jako takovy



ARK FNUSA ...
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Lecebna a osetrovatelska pece

Osetrovatelske a lecebné ukony
Méreni vitalnich fci, krevni odbéry, hygiena, prevazy, transporty se vyskytuji az 6o krat za

den a jsou pacienty vnimany rusive.

Bolest, Uzkost, stres
Bolest je jednim z dominantnich rusivych stimulU
Nasleduje stres a uzkost (prostredi jednotek intenzivni pece)

Vlastni onemocnéni
Kriticky nemocni vs. dobrovolnici spici na stejne JIP

kratsi celkova doba spanku

redukce SWS

Sepse - snizeni REM spanku a nardstu NREM spanku, nizsi voltazi na EEG, tzv. septickému
encefalogramu, ztrata normalni cirkadialni sekrece melatoninu



UPV

Poruchy spanku stejné u pacientU s i bez UPV

Roli hraje predevsim asynchronie nebo neadekvatni podpora
PSV — nevhodna jak nizka (arrousal) tak vysoka podpora (CSA)

(Parthasarathy et al Am J resp Crit care Med, 2002)

Asynchronie — ovlivnuji hloubku spanku a REM



Medikace

Propofol - potlaceni REM, nejasny ucinek na NREM: zkraceni NREMz3,
prodlouzeni NREM3 vs. bez efektu na NREM

BZD - potaceni REM a NREM3, narustu stadia NREM2 ale i paradoxni
reakce, nespavost

Opioidy - urychluji usnuti, ale inhibuji REM spanek, potlacuji stadium
NREM3 a mohou zpUsobovat nocni bdélost



»Jen at se vyspi" — propofol a spol.

Studie na hlodavcich —sedace propofolem neni spojena se zvySenou potrebou
spanku a umoznuje recovery ze spankove deprivace ... ungets), aest anslg 2001 + Nevroscience 2005)

Ale .... vétSina sedativ rusi REM a SWS (nejdUlezitéjsi faze spanku) ... vetné
propofolu, opioidU

sedace %EE spanek

Dexmedetomidin, Haloperidol, Olanzapin — lepsi spankova efektivita, bez efektu
nebo prodlouzeni SWS



Dexmedetomidin

potentni alfa-2 adrenergni agonista
siroke spektrum ucinku - sedace, anestezie, analgezie a sympatolyticka aktivita

v porovnani s GABA agonisty by mel aktivaci endogennich drah navodit hluboky
NREM spanek zlepsit efektivitu spanku, posun ze stadia NREM1 do stadia NREM2

néktere studie toto podporuji, ale néktere ukazuji vymizeni REM a SWS



Mechanismus usinani

Locus coeruleus (hlavni produkce NE v

mozku) {}} :

ventrolateral preoptic nukleus v hypotalamu
(produkce GABA)

Tuberomammillary nukleus (produkce <:<:l

histaminu)

Usinani: Inhibice produkce NE — vzestup
produkce GABA — pokles produkce
histaminu

Dexmedetomidin ... lepsi
spanek, méne deliria

Propofol, BZD, ..., vzestup
GABA ale i neinhibovany
NE ... deprivace, delirium



Medikace

NSAID

inhibice syntézy prostaglandinG a tak i napr. melatoninuy, iritace zaludku
vyssi fragmentace spanku, bdélost
paracetamol ma pozitivni vliv na spanek v pooperacnim obdobi a to i u pacientd netrpicich
bolesti, ale i paralen bez efektu
TCA, SSRI - prodlouzeni SWS a zkraceni Ci vymizeni REM spanku
Kortikoidy - vedou ke snizeni vyskytu nebo zkraceni SWS a REM (pouze velke
davky)

Inotropika —jen s propofolem (permeabilita HE bariery) zvysuji BIS
BB — potlaceni REM

Cave na vysazeni— BB, klonidin, alkohol, sedativa —fragmentovany spanek,
Insomnie



Dusledky

Relativné malo dat z intenzivni péce

Na druhou stranu, ale mame velke mnozstvi dat, ktera ukazuji na
jasnou spojitost mezi dlouhodobou, ale i kratkodobou spankovou
deprivaci (selektivni SWS, REM, parcialni, totalni) a zvysenou
morbiditou a mortalitou v normalni populaci

Lze tedy usuzovat, Zze spankova deprivace mUze mit klinicky dopad i u
kriticky nemocnych a pacientU v perioperacnim obdobi



Dychaci system

Table 2. Sleep Characteristics the Night before a Spontaneous Breathing Trial

Akutné Failed SBT (n= Passed SBT Overall P
18) Value

Zvygené llJ navn OSti No Extubation (n Extubation (n=
’ 7 o =8) 11)
dychacich svalu , »
vy, Sleep quantity (conventional
Poklesu FEV1 a FVC a nizsi criteria)
ve nt| |at’n|, Od pOVéd| Nna Duration of polysomnography, 753+219 781+116 875+22 0.16
e . ’ min
hyperkapnii (i u zdravych)

Total sleep time, min

Total sleep time, %

Absence REM spojena s

. . Wakefulness, min 455+182 385+165 530+242 0.31
prolonged weaning —Thille
Classical scoring possible 8 4
et al. Eur Resp J 2018
Sleep stage 1, % 18+9 14+17 15+9 0.84
. . Sleep stage 2, % 51+21 57+ 21 59+17 0.76
Dres et al. Am J Respir Crit
Sleep stage 3, % 26+ 27 27+ 31 20+15 0.85
Care Med. 2019 May
REM stage, % 3+4 2+2 6+6 0.29
1;199(9):1106-1115,.
Arousal and microawakening, 34+12 26+19 36+18 0.57

hT



KVS system

Patofyziologie
Zvyseni aktivace sympatiku, vyssi hladiny katecholaming, zvyseni
pomeéru nizke a vysoke frekvence variability srdecni frekvence

Endotelialni dysfunkce — nastup jeste drive nez dojde k aktivaci
sympatiku a zvysenemu krevnimu tlaku

Zvyseni ICAM-1 a E-selectin, zvySena koncentraci von Willebrandova
faktoru, rozpustneho tkanoveho faktoru a inhibitoru aktivatoru
plasminogenu 1



KVS system dusledky

Hypertenze
Jasneé spojeni sackner; chest;1075)
| jen po jedné noci parcialni spankove
deprivace
Sympatikus, katecholaminy,
endotelialni dysfunkce, inflamace

ICHS
Jasné riziko vzniku IM

Nezavisle na koureni, alkoholu, BMI
(Shankar; Am. J. Epidemiol.; 2008)

| zména na letni Cas, zimni opacny
efekt

Vliv predevsim fragmentace spanku
(vice jak jen délka) (chondos; sieep. 2010
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Ostatni

C M P (Cappuccio; Eur Heart J; 2011)
Arytmie

| jen jedna noc vede k prodlouzeni QT intervalu (fibrilace sini, komorove arytmie, nahla smrt)
(Ozer; Pacing Clin Electrophysiol. 2008)

Zmél”ly P V|I’1 (SklOI’] k flbl’l|aCI SI’I”II') (Sari; Pacing and Clinical Electrophysiology.; 2008)
Navic vliv katecholamind a sympatiku

DM

Pouhy 1 tyden spankové deprivace vede ke vzniku inzulinové rezistence suxton biabetes. 2010
Mortalita

Spanek 5 a méne hodin zvysuj mortalitu [relative risk 1.15; (95% Cl of 1.02 t0 1.29)] (stel;sieep. 2004)
»J/U shaped" zavislost



Bolest

Spojitost mezi chronickou bolesti a poruchami spanku je dobre popsana a tento
vztah je obecné bran jako obousmeérny.

Vyssi sekundarni hyperalgezie (ovlivnéni nociceptivity na spinalni Urovni) a zaroven
nizsi uCinek analgeticke distrakce (ovlivnéni endogenniho opioidniho systemu)

Zvireci studie prokazaly, Ze REM deprivace vede k hypersenzitivité na rizné
modality a zaroven i k redukovanemu efektu analgeticky podanych opioidU nebo
tricyklickych antidepresiv

U lidi vede selektivni deprivace hlubokeho a nebo REM spanku ke zvysene citlivosti
na bolest — nekonzistentni (multimodalita bolesti)



Akutni porucha védomi charakteristicka
Fluktuujici zménou mentalniho stavu
Neudrzenim pozornosti
Neorganizovanym myslenim, kognitivni
dysfunkce

Hyperaktivni — neklid, halucinace,
agresivita—minimum

Hypoaktivni — vyznamné Castéjsi,
vyznamné pod-diagnostikovane, horsi
outcome
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Prodlouzena LOS (Ely, Intensive Care Med, 2001)
Vyssi mortalita (Ely, JAMA, 2004)



Patofyziologie deliria ...

Multifaktorialni a ne zcela jasna ... neurotransmitery, proinflamacni cytokiny, hypoxie

Dva neuronalni okruhy jejichz naruseni vede deliriu (Trzepacz, Dement Geriatr Cogn Disord, 1999)
Prefrontalni kortex, cingula, bazalni ganglia

Parietalni laloky, colliculus sup., thalamus

Pravdépodobné dysbalance acetylcholinu (pokles) a dopaminu (vzestup) Trzepacz, Semin Clin
Neuropsychiatry, 2000)

BTW:

spankova deprivace vede ke zménam metabolismu ve stejnych castech mozku (Thomas, J Sleep Res,
2000)

REM selektivni deprivace snizuje hladinu acetylcholinu v mozku (Benedito, Braz J Med Biol Res, 2001)
Stejné tak dochazi ke zvySeni koncentrace dopaminu (Ebert, Neuropsychopharmacology, 1996)



Etiologie deliria

ISCHEMIA
HYPOXIA
INFLAMMATION

SLEEP DEPRIVATION| —>
1. | ANDDYSRUPTION | €= —» DELIRIUM

( SEDATIVE

 DRUGS |
[

NEUROTRANSMITTER
IMBALANCE

ALTERED o
MELATONIN
METABOLISM

Watson et al, Best Pract Res Clin Anaesthesiol, 2013



Spankova deprivace

Parcialni a kompletni spankova deprivace (REM, SWS)

Porucha soustredeni

Kognitivni dysfunkce, porucha paméti |:> Hypoaktivni delirium
Neorganizované mysleni

CON ROLLED DRUG
Sossestnaad @4

ILLEGAL

‘EEP OHEtUEaCe

Ri ﬂgnesmnta {) NOVART
METHYLPHENIDATE USTRmU! :
HYDROCHLORIDE 10 mg

100 tablets

* PeterTripp, NY DJ, 1959, ,Wakeathon" 200h



O co se snhazit?

Denni variabilita intenzity osvétleni, zabranit pospavani pres den (rhb...)

Svétlo pres den (hlavné prirozené) miUze spanek zlepsit (Fan EP et al, J Crit Care, 2017)

Na noc maska na oci (ne u deliria!)

NeprekraCovani hlukovych norem [ Spunty do usi (ne u deliria!)
pravdepodobné jen mensi vliv + konfliktni data, spise subjektivni, ale ne objektivni
zlepseni spanku (objektivni jen u zdravych osob spicich na JIP)

Snaha o maximalni synchronizaci UPV — cave centralni apnoe

U pacientU s obtiznym weaningem zlepsuje napojeni na UPV spanek (roche campoetal, crit
Care Med, 2013)

Racionalizace osetrovatelske aktivity a intervenci
Snaha minimalizovat bolest
Racionalizace farmakoterapie dexmedetomidin?, haloperidol?, melatonin?



Melatonin

Snizena koncentrace u pacient0 s poruchou
cirkadialniho rytmu, deliriem

Tryptofan
Nizké hladiny u pacientd s deliriem

Primy prekurzor melatoninu

Suplementace melatoninu se vylozené
nabizi.

Pro-MEDIC, Wibrow et al, Intensive Care
Medicine, 2022

RCT

841 pacientU

Melatonin initiated within 48 h of ICU
admission did not reduce the prevalence of
delirium.

... no difference for any secondary outcome
including measures of sleep quality or
quantity



Nutrice?

Hlavni pacemaker suprachiasmatic nucleus
Tento je synchronizovan extrenimi ,Timekeepers" ,Zeitgebers"
Sveétlo, nutrice?

Omezeni nutrice na denni dobu muze pomoci resynchronizovat SCN (Telias et al, Crit Care
2019)



Kvalitativni a kvantitativni poruchy spanku, charakteristicke zvysenou fragmentaci a
zkracenou celkovou dobou spanku, prevahou predevsim lehkeho spanku a znacnou
redukci az vymizeni SWS a REM spanku.

Pricina je multifaktorialni - vlastni akutni nebo chronické onemocnéni, chirurgicky
stres, leCebné a osetrovatelska pece; mené pak o faktory enviromentalni

Podobné poruchy spanku (SWS a REM deprivace) jsou v rozsahlych observacnich a
experimentalnich studiich jasné spojeny se zavaznymi poruchami organovych
funkci.

Objevuji se studie, ktereé ukazuji, ze k takovymto organovym porucham dochazet i u
kriticky nemocnych nebo u pacientu v perioperacni péeci



Dekuji za pozornost!



