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Zaburzenia snu w chorobie Alzheimera

Mariusz Siemiński
Klinika Neurologii Dorosłych Gdańskiego Uniwersytetu Medycznego

S T R E S Z C Z E N I E
Zaburzenia snu są istotnym, lecz często zaniedbywanym ele-
mentem obrazu klinicznego choroby Alzheimera (AD, Alzheimer’s 
disease). Istnieją przesłanki pozwalające sądzić, że zaburzenia snu 
(szerzej — zaburzenia rytmu snu i czuwania) mogą promować 
zjawiska sprzyjające rozwojowi procesu neurodegeneracyjnemu. 
Natomiast zmiany neuropatologiczne zachodzące w przebiegu 
choroby mogą prowadzić do zaburzeń rytmu okołodobowego.  
U chorych z AD współwystępują pierwotne zaburzenia snu. 
Leki stosowane w terapii AD nie pozostają bez wpływu na sen. 
Zrozumienie mechanizmów łączących zaburzenia snu z neurode-
generacją może pomóc w planowaniu działań profilaktycznych. 
Rozpoznanie zaburzeń snu wymaga przede wszystkim zebrania 
właściwego wywiadu, a w uzasadnionych przypadkach — wyko-
rzystania aktygrafii bądź polisomnografii. Leczenie zaburzeń snu, 
zaplanowane adekwatnie do rozpoznania, może poprawić stan 
pacjenta pod względem emocjonalnym, poznawczym i behawio-
ralnym. Lekarz i opiekun pacjenta z AD dysponują różnymi terapeu-
tycznymi metodami farmakologicznymi i niefarmakologicznymi, 
których umiejętne zastosowanie może przynieść pozytywny efekt.
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Wprowadzenie
Zaburzenia snu są nierozerwalnie związane 

z chorobą Alzheimera (AD, Alzheimer’s disease). 
Do przyczyn, dla których Karl D., frankfurcki 
robotnik kolejowy, poprosił psychiatrów o pomoc 

dla swojej żony Augusty, należały — poza uroje-
niami i zaburzeniami pamięci — nocne zaburzenia 
zachowania. Wśród lekarzy badających pacjentkę 
był Alois Alzheimer, który po jej śmierci w 1906 
roku przeprowadził badania histopatologiczne jej 
mózgu i opisał zwyrodnienie neurowłókienkowe 
oraz plaki amyloidowe (nie wiedząc jeszcze, że 
tak ta substancja będzie nazwana) [1].

Rozpowszechnienie zaburzeń snu wśród 
chorych z AD jest bardzo wysokie i sięga ponad 
60% [2]. Wśród tych pacjentów obserwuje się: 
bezsenność, zaburzenia oddychania, nadmierną 
senność dzienną, w fazie snu z szybkimi ruchami 
gałek ocznych (REM, rapid eyeball movements) zaś 
stwierdza się zaburzenia zachowania (RBD, sleep 
behavior disorder). U 20–44% chorych występuje 
tak zwany zespół sundowning, czyli wieczorny, 
patologiczny wzrost aktywności przebiegający 
z pobudzeniem i wystąpieniem lub nasileniem 
objawów psychotycznych [3, 4].

Zaburzenia snu pogarszają jakość życia chorych 
i ich opiekunów. Występowanie tych zaburzeń 
zwiększa ryzyko konieczności umieszczenia 
pacjenta w instytucji opiekuńczej, a nawet jego 
zgonu [5, 6]. Dale i wsp. [6] przeanalizowali 
umieralność w grupie ponad 1500 osób prze-
bywających w domach opieki i stwierdzili, że 
zaburzenia snu i czuwania (zwłaszcza nadmierna 
senność dzienna) niemal 2-krotnie zwiększały 
ryzyko zgonu w ciągu 12-miesięcznej obserwacji.

Obecność zaburzeń snu wiąże się także z częst-
szym obserwowaniem objawów neuropsychia-
trycznych. W populacji zbadanej przez Moran 
i wsp. [7] u pacjentów z AD, u których wystę-
powały zaburzenia snu, częściej odnotowywano 
urojenia, zaburzenia aktywności okołodobowej, 
zaburzenia lękowe i agresję.

Na rozwój i rodzaj zaburzeń snu w AD wpływa 
wiele czynników. Wśród nich można wymienić: 
zmiany snu wtórne do fizjologicznego starzenia 
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się, obecność zaburzeń snu pierwotnych do pro-
cesu otępiennego (i być może modyfikujących jego 
przebieg), zaburzenia snu wynikające z neurode-
generacji ośrodkowego układu nerwowego (OUN), 
współwystępujące pierwotne zaburzenia snu 
oraz zaburzenia polekowe (ryc. 1). W niniejszym 
artykule przedstawiono mechanizmy łączące 
sen i jego zaburzenia z rozwojem AD, zaburzenia 
snu występujące w objawowej fazie choroby oraz 
działania diagnostyczne i terapeutyczne.

Sen a fizjologiczne starzenie się
Wiek jest czynnikiem rozwoju otępienia. Jed-

nocześnie fizjologiczne starzenie się prowadzi 
do zmian rytmu biologicznego i snu. Sen u osób 
w podeszłym wieku staje się płytszy, częściej 
przerywa się, częściej też pojawiają się wybudze-
nia w ciągu nocy. Mogą występować problemy 
z inicjacją snu i jego utrzymaniem. Zauważalnie 
spada też efektywność snu — stosunek czasu snu 
do czasu spędzonego w łóżku [8–10]. W badaniach 
polisomnograficznych stwierdzono postępujące 
wraz z wiekiem skrócenie czasu spędzanego 
w śnie wolnofalowym oraz REM [9].

Ohayon i wsp. [11] przeprowadzili metaanalizę 
danych z publikacji opisujących architekturę snu 
u zdrowych osób z różnych grup wiekowych. Au-
torzy stwierdzili, że z biegiem lat redukcji ulegają: 
całkowity czas snu, wydajność snu, odsetek czasu 
spędzanego w fazie snu wolnofalowego i snu 
REM. Całkowity czas snu skraca się o 10 minut na 
każdą kolejną dekadę życia, a odsetek czasu snu 
wolnofalowego — o 2% na każdą kolejną dekadę 

życia. Wskaźnikiem, który szczególnie malał po 
60. roku życia, była wydajność snu. Parametry, 
które nie zmieniły się istotnie, to latencja snu, od-
setek czasu snu przeznaczonego na sen w fazach 
1 i 2 oraz okres wybudzeń po rozpoczęciu snu 
(WASO, wake after sleep onset). W wartościach 
bezwzględnych czas WASO się wydłużał, ale po 
uwzględnieniu współchorobowości (psychicznej 
bądź somatycznej) wartość ta nie zmieniała się 
istotnie w czasie [11]. Zmiany te predysponują 
starsze osoby do występowania zaburzeń snu. 
Na przykład z powodu wydłużenia latencji snu, 
skrócenia snu wolnofalowego i większej liczby 
wybudzeń u osób w podeszłym wieku łatwiej 
może się rozwinąć bezsenność.

Zaburzenia snu jako czynnik ryzyka 
pogorszenia funkcji poznawczych

W 2001 roku Cho [12] opublikował doniesienie, 
w którym przedstawił wyniki badań nad grupą 
stewardes pracujących na trasach międzykonty-
nentalnych. Porównano młode (wiek 22–28 lat) 
osoby podlegające częstej zmianie stref czasowych 
(i ze związanymi z tym zaburzeniami rytmu 
okołodobowego) z osobami, które rzadko pod-
legały takim zmianom. Okazało się, że w grupie 
z częstymi zaburzeniami rytmu okołodobowego 
(jet lag) stwierdzono mniejszą objętość płatów 
skroniowych współwystępującą z zaburzeniami 
poznawczymi (wydłużenie czasu reakcji oraz po-
gorszenie funkcji wzrokowo-przestrzennych) [12]. 
Badanie to dobrze ilustruje zjawisko przyciągające 
coraz większą uwagę — zaburzenia snu i rytmu 
okołodobowego wiążą się z podwyższonym ryzy-
kiem rozwoju demencji.

W badaniach epidemiologicznych dowiedzio-
no, że istnieje związek między obniżoną jakością 
snu a pogarszaniem się funkcji poznawczych 
[13]. Odchylenia zarówno w subiektywnej, jak 
i obiektywnej ocenie snu wiążą się z narastaniem 
dysfunkcji kognitywnych i ryzyka rozwoju otę-
pienia [14–16].

Nebes i wsp. [16] przeanalizowali wyniki 
skali oceny jakości snu (PSQI, Pittsburgh Sleep 
Quality Index) i wyniki uzyskane w testach neu-
ropsychologicznych w grupie funkcjonujących 
samodzielnie osób w wieku 65–80 lat. Okazało 
się, że osoby z gorszą jakością snu uzyskiwały 
znacząco niższe wyniki w testach służących do 
oceny rozwiązywania problemów abstrakcyj-
nych, funkcji wykonawczych i uwagi. Różnica 
pozostawała istotna po uwzględnieniu wieku 
i współchorobowości [16]. Cenniejsze informacje 

Rycina 1. Czynniki wpływające na obecność zaburzeń snu  
w chorobie Alzheimera



175

Mariusz Siemiński, Zaburzenia snu w chorobie Alzheimera

www.ppn.viamedica.pl

pochodzą z badań prospektywnych. Keage i wsp. 
[17] obserwowali grupę 2012 osób w wieku 65 lat 
lub starszych, u których w pierwszej fazie badania 
zebrano informacje dotyczące ich snu (objawów 
bezsenności, czasu snu w ciągu doby, drzemania 
w ciągu dnia, chrapania, nocnych wybudzeń). 
Następnie oceniano funkcjonowanie poznawcze 
uczestników badania po 10 latach. Okazało się, że 
osoby śpiące krócej w ciągu doby (≤ 6,5 godziny) 
oraz osoby uskarżające się na nadmierną senność 
dzienną były bardziej narażone na rozwój łagod-
nych zaburzeń poznawczych (MCI, mild cognitive 
impairement), natomiast zwiększanie dobowej 
ilości snu przez drzemki dzienne wywierało efekt 
protekcyjny [17]. Potvin i wsp. [18] wykazali 
znaczenie snu w rozwoju zaburzeń poznawczych 
w skali roku — 2010 osób (średni wiek 73,5 roku) 
oceniło swój sen za pomocą PSQI, a następnie 
zostało poddanych badaniu funkcji poznawczych 
za pomocą testu Mini-Mental State Examination 
(MMSE), który powtórzono po 12 miesiącach. 
Autorzy stwierdzili, że niższa jakość snu wiąże 
się z ryzykiem pogorszenia funkcji poznawczych 
[18]. Wynik ten został niedawno potwierdzony 
przez Niu i wsp. [19]. Podczas rocznej obserwacji 
grupy osób w wieku 65–80 lat autorzy ci wykazali, 
że gorsza jakość snu (zwłaszcza niska wydajność 
snu i krótki czas snu) wiąże się z podwyższonym 
ryzykiem pogorszenia funkcjonowania poznaw-
czego (definiowanym jako pogorszenie wyniku 
w MMSE o 3 pkt.) [19].

Parametry snu mierzone obiektywnie również 
korelują z ryzykiem zachorowania na AD. Lim 
i wsp. [20] dokonali zapisów aktygraficznych 
obejmujących 10 kolejnych dób w populacji 
737 osób w podeszłym wieku. Uczestnicy tego 
badania przez kolejne 6 lat byli co roku badani 
w kierunku pogorszenia funkcji poznawczych 
i wystąpienia AD. W czasie obserwacji choroba 

ta rozwinęła się u 97 osób. Autorzy stwierdzili, 
że niezależnym czynnikiem ryzyka wystąpienia 
AD była fragmentacja snu nocnego [20]. W innym 
badaniu z zastosowaniem aktygrafii Schlosser 
Covell i wsp. [14] zauważyli, że ryzyko rozwoju 
zaburzeń poznawczych jest wyższe wśród osób, 
u których okres najintensywniejszej aktywności 
jest przesunięty na godziny późnopopołudniowe. 
Drugim czynnikiem ryzyka była niska amplituda 
rytmu dziennej aktywności, to znaczy niewielka 
różnica pod względem aktywności między godzi-
nami nocnymi a dziennymi [14]. Z badań tych 
wynika, że zaburzenia snu i rytmu okołodobowe-
go, obserwowane subiektywnie lub rejestrowane 
obiektywnie, wiążą się z ryzykiem deterioracji 
poznawczej.

Potencjalne mechanizmy wiążące zaburzenia 
snu z rozwojem choroby Alzheimera
Metabolizm amyloidu

Epidemiologiczne obserwacje łączące nie-
prawidłowości snu i rytmu okołodobowego 
z ryzykiem rozwoju zaburzeń poznawczych lub 
AD zainspirowały badaczy do prób wyjaśnienia 
mechanizmów jego powstania. Mając na uwadze 
podstawowe zjawiska związane z patogenezą AD: 
odkładanie się złogów amyloidu, agregacja białka 
tau, stres oksydacyjny, nieprawidłowe funkcjo-
nowanie bariery krew–mózg, rozpoczęto poszu-
kiwania procesów zależnych od snu, które mogą 
wywierać na nie wpływ. Potencjalne mechanizmy 
wiążące zaburzenia snu i rozwój procesu neurode-
generacyjnego przedstawiono na rycinie 2.

Jednym z kluczowych elementów patogenezy 
AD jest odkładanie się depozytów amyloidowych 
w mózgu. Stężenie amyloidu w płynie mózgowo-
-rdzeniowym w ciągu dnia jest wyższe niż w ciągu 
nocy. U osób pozbawionych snu nocny spadek stę-
żenia amyloidu w płynie mózgowo-rdzeniowym 

Rycina 2. Prawdopodobne relacje między zaburzeniami snu a procesem neurodegeneracyjnym
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nie jest obserwowany. Oznacza to, że w trakcie snu 
mamy do czynienia ze zmniejszeniem produkcji 
amyloidu lub z intensyfikacją jego usuwania, 
a zaburzenia prowadzące do deprywacji snu 
mogą sprzyjać zwiększaniu ilości beta-amyloidu 
w mózgowiu [21, 22].

Xie i wsp. [23] w wielu precyzyjnie zaplano-
wanych eksperymentach na modelu zwierzęcym 
wykazali, że w porównaniu z okresem czuwania 
w czasie snu znacząco intensyfikuje się proces 
„oczyszczania” tkanki nerwowej — wymiany 
substancji między płynem mózgowo-rdzeniowym 
a płynem śródmiąższowym. Dzięki temu podczas 
snu beta-amyloid jest 2-krotnie szybciej usuwany 
z przestrzeni zewnątrzkomórkowej OUN. Na tej 
podstawie można zakładać, że deprywacja snu 
może sprzyjać akumulacji beta-amyloidu w móz-
gowiu, zwiększając ryzyko uruchomienia procesu 
neurozwyrodnieniowego [23].

Patologia białka tau
Powstawanie zwyrodnienia neurowłókienkowego 

— wewnątrzkomórkowych złogów białka tau — to 
(oprócz powstawania zewnątrzkomórkowych plak 
amyloidowych) typowy element patologii alzheime-
rowskiej. Związek między zaburzeniami snu a meta-
bolizmem białka tau nie jest tak dokładnie opisany jak 
w przypadku amyloidu. Niemniej przeprowadzone 
eksperymenty na modelach zwierzęcych pozwo-
liły stwierdzić, że przedłużone zaburzenie rytmu 
okołodobowego, takie jak na przykład codzienne 
skracanie snu przez kilka tygodni lub wydłużanie 
okresu przebywania w pełnym oświetleniu, mogą 
prowadzić do podwyższenia stężenia nierozpusz-
czalnego białka tau. Wyniki badań histopatologicz-
nych korelowały z obserwacjami behawioralnymi 
— zwierzęta przewlekle pozbawione snu prezen-
towały zaburzenia uczenia się i pamięci [24, 25].

Stres oksydacyjny
Istotnymi elementami w rozwoju AD są stres 

oksydacyjny i aktywność wolnych rodników tle-
nowych i azotowych. Zarówno w badaniach na 
modelach zwierzęcych, jak i w ocenie ludzkich pre-
paratów histopatologicznych zmianom typowym 
dla AD towarzyszą cechy wzmożonej aktywności 
wolnych rodników oraz obecność dysfunkcyjnych 
mitochondriów. Stres oksydacyjny może zaburzać 
metabolizm białka prekursorowego amyloidu oraz 
białka tau, a także przyczyniać się do przyspiesza-
nia procesów śmierci komórkowej [26].

W badaniach na modelach zwierzęcych wyka-
zano, że deprywacja snu prowadzi do zwiększenia 

stężenia wolnych rodników (nadtlenków) w ob-
rębie OUN, zwłaszcza w tych rejonach, które są 
szczególnie aktywne w okresie czuwania (miejsce 
sinawe, hipokamp), jednocześnie obserwowano 
zaburzeniach uczenia się [27, 28]. Indukowany 
deprywacją snu stres oksydacyjny można tłuma-
czyć na poziomie molekularnym. Zhang i wsp. 
[27] wykazali w swojej pracy, że deprywacja snu 
prowadzi do zmniejszenia aktywności sirtuiny 
typu 3 (SirT3) — enzymu błony mitochondrialnej 
wpływającego na wydajność procesów „wymiata-
nia” wolnych rodników. Spowodowany brakiem 
snu niedobór tego enzymu prowadzi do zwiększe-
nia stężenia wolnych rodników [27].

Zaburzenia funkcjonowania bariery krew–mózg
Stan neuronów zależy od prawidłowego dzia-

łania bariery krew–mózg, a jej dysfunkcje zabu-
rzają działanie OUN i mogą przyspieszać procesy 
neurozwyrodnieniowe. Na przykład uszkodzenie 
bariery krew–mózg może prowadzić do spowol-
nienia wypłukiwania beta-amyloidu z mózgowia.

Na odpowiednią szczelność i przepuszczal-
ność bariery krew–mózg wpływa między innymi 
prawidłowy sen. W badaniach na modelach zwie-
rzęcych stwierdzono, że deprywacja snu zwiększa 
przepuszczalność bariery krew–mózg, a ponadto 
prowadzi do osłabienia ekspresji transportera 
glukozy (GLUT1) [29] — zjawiska stwierdzanego 
również w przebiegu AD. Co więcej, obserwowane 
zmiany w funkcjonowaniu bariery krew–mózg 
korelowały z zaburzeniami funkcji poznawczych 
zwierząt doświadczalnych [30].

Obraz wynikający z dotychczasowych badań 
nie jest jeszcze pełny. Niemniej można sformu-
łować hipotezę, według której zaburzenia pro-
wadzące do deprywacji snu zakłócają z jednej 
strony procesy usuwania amyloidu odbywające 
się w przestrzeni międzykomórkowej, z drugiej 
zaś pogarszają sprawność bariery krew–mózg. 
Synergistyczny efekt tych zjawisk może nasilać 
odkładanie się złogów amyloidu w mózgowiu 
i przyspieszać neurodegenerację — tym bardziej 
wtedy gdy wtórna do deprywacji snu redukcja 
ekspresji GLUT1 może spowodować deficyt ener-
getyczny w mózgowiu.

Wpływ neurodegeneracji na rytm snu i czuwania
Jak już wspomniano, zaburzenia snu mogą po-

przedzać wystąpienie AD i — w wyniku różnych 
procesów na poziomie komórkowym i subko-
mórkowym — zwiększać ryzyko otępienia lub je 
przyspieszać. Jednocześnie trzeba sobie zdawać 
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sprawę z tego, że mózgowe ośrodki sterujące ryt-
mem okołodobowym i snem nie są szczególnie 
chronione przed procesem neurozwyrodnienio-
wym.

Najważniejszym i najlepiej poznanym elemen-
tem OUN odpowiadającym za rytm okołodobowy 
jest jądro nadskrzyżowaniowe (SCN, superchias-
matic nucleus). W badaniach histologicznych SCN 
u chorych z AD stwierdzono ubytek neuronów 
i obecność zwyrodnienia włókienkowego, a także 
rzadkie występowanie plak amyloidowych. Jedno-
cześnie zaobserwowano zmniejszenie produkcji 
kluczowych dla SCN neuroprzekaźników — jeli-
towego peptydu wazoaktywnego, wazopresyny 
argininowej i neurotensyny [31, 32]. Harper i wsp. 
[33, 34] wykazali, że nasilenie procesu neurodege-
neracyjnego w SCN wpływa na stopień zaburzenia 
rytmu okołodobowego — im wyraźniejsze były 
zmiany histopatologiczne, tym bardziej „spłasz-
czony” stawał się okołodobowy rytm aktywności 
przy jednoczesnym przesunięciu okresu najwięk-
szej aktywności na godziny poźnopopołudniowe 
i wieczorne. Na podstawie tych badań można 
przypuszczać, że zjawisko sundowning jest zabu-
rzeniem bezpośrednio wynikającym z procesów 
neurozwyrodnieniowych.

Znaczenie melatoniny w procesie neurodegeneracyjnym
Poza chronobiologicznymi sygnałami płynący-

mi z jądra nadskrzyżowaniowego drugim ważnym 
czynnikiem regulującym rytm okołodobowy jest 
uwalnianie melatoniny z szyszynki. W przebie-
gu AD odnotowano różne zmiany w działaniu 
melatoniny. Mahlberg i wsp. [35] zauważyli, że 
u pacjentów z AD znacząco większy jest stopień 
uwapnienia szyszynki w porównaniu z osobami 
zdrowymi, co może odpowiadać procesowi zwy-
rodnieniowemu. Co więcej, w wielu badaniach 
odnotowano, że u osób z AD maleje stężenie me-
latoniny w płynie mózgowo-rdzeniowym [36, 37]. 
Uprawniona jest zatem hipoteza, że zaburzenia 
snu w przebiegu AD, takie jak trudności z inicjacją 
snu bądź patologiczna aktywność w godzinach 
nocnych, mogą częściowo wynikać z deficytu 
melatoniny.

Zależność między neurodegeneracją a stęże-
niem melatoniny może być dwustronna. Jak już 
wskazano, proces zwyrodnieniowy prawdopodob-
nie prowadzi do supresji produkcji/uwalniania 
melatoniny. Natomiast na podstawie niektórych 
eksperymentów na modelach zwierzęcych można 
stwierdzić, że sama melatonina może wywierać 
wpływ neuroprotekcyjny — obecność tego hormo-

nu redukuje ilość białka prekursorowego amyloidu 
oraz samego amyloidu. W jednym ze zwierzęcych 
modeli AD stosowanie melatoniny wydłużało 
przeżycie zwierząt [38, 39]. Można zatem przy-
puszczać, że niedobór melatoniny — poza wy-
woływaniem zaburzeń rytmu okołodobowego — 
będzie przyspieszał proces neurodegeneracyjny.

Obraz kliniczny zaburzeń snu  
w chorobie Alzheimera
Epidemiologia zaburzeń snu w chorobie Alzheimera

Szacuje się, że zaburzenia snu występują 
u 40–50% pacjentów z otępieniem. Najczęstszym 
pierwotnym zaburzeniem snu w populacji tych 
chorych jest obturacyjny bezdech senny, a częś-
ciej obserwuje się szeroko rozumiane zaburzenia 
oddychania w czasie snu (SRBD, sleep-related 
breathing disorders). W wieloośrodkowym wło-
skim badaniu stwierdzono SRBD u 60% pacjentów 
z otępieniem. Kolejnymi często pojawiającymi się 
zaburzeniami były: nadmierna senność dzienna 
(50,1%), bezsenność (49,9%) i RBD (22,6%). 
Zespół niespokojnych nóg (RLS, restless legs 
syndrome) stwierdzono u 6,1% chorych [2]. 
W badaniu tym uczestniczyło ponad 400 osób 
z otępieniem, co uwiarygadnia wyniki. Należy 
jednak zwrócić uwagę, że wszystkie rozpoznania 
somnologiczne były w tym badaniu ustalane na 
podstawie ustrukturalizowanego wywiadu, bez 
badań aparaturowych, co zwłaszcza w popula-
cji osób z zaburzeniami funkcji poznawczych 
może prowadzić do zafałszowania wyników. 
Przytoczone dane epidemiologiczne są zbieżne 
z obserwacjami Rose i wsp. [40], którzy w grupie 
chorych z rozpoznaniem otępienia przeprowadzili 
badania polisomnograficzne. Autorzy ci odnoto-
wali niską efektywność snu (66,6%) i krótki czas 
(średnio 5,63 godziny), co można wiązać z rozpo-
wszechnieniem bezsenności. W tym badaniu RLS 
stwierdzono u co 4 pacjenta, a niemal u połowy 
chorych obecne były SRBD [40].

Zjawiskiem specyficznym dla zespołów otę-
piennych jest sundowning — występowanie po-
budzenia psychoruchowego w godzinach wieczor-
nych lub nocnych, nierzadko z towarzyszącymi 
objawami psychotycznymi. Rozpowszechnienie 
tego zjawiska waha się w granicach 24–44% [3, 4].

Zaburzenia oddychania w czasie snu
Termin „zaburzenia oddychania w czasie snu” 

obejmuje: obturacyjny bezdech senny, ośrodkowy 
bezdech senny oraz związane ze snem zespoły 
hipowentylacji. Jak już wspomniano, SRBD może 
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występować u około 50% pacjentów z zespołami 
otępiennymi, choć według niektórych publikacji 
odsetek ten wynosi nawet 70% [40, 41]. Zabu-
rzenia SRBD należy podejrzewać u pacjentów 
otyłych, chrapiących, u których zaobserwowano 
w czasie snu przerwy w ruchach oddechowych. 
Obturacyjny bezdech senny i związana z nimi 
hipoksja prowadzą do spłycenia snu i mogą po-
wodować nocne wybudzenia z towarzyszącymi 
im objawami niepokoju, pobudzenia psychoru-
chowego lub splątania, dlatego rozpoznanie SRBD 
należy brać pod uwagę w przypadku gwałtownych 
wybudzeń ze splątaniem. Nie ma klinicznych me-
tod rozpoznania bezdechów sennych; dane z wy-
wiadu pozwalają jedynie wytypować pacjentów, 
którzy ze względu na podejrzenie SRBD powinni 
zostać poddani polisomnografii.

Rozpoznanie zaburzeń oddychania w czasie 
snu u pacjenta z AD może wpłynąć na przebieg 
choroby. Jak wynika z dotychczasowych ustaleń 
przedstawionych w niniejszym artykule, depry-
wacja snu i niedotlenienie mogą nasilać procesy 
neurozwyrodnieniowe. Nieleczony obturacyjny 
bezdech senny może zatem prowadzić do akcele-
racji postępu choroby — choć wciąż pozostaje to 
hipotezą. Wykazano natomiast, że u osób w pode-
szłym wieku obecność bezdechów sennych wiąże 
się z upośledzeniem konsolidacji pamięci i po-
gorszeniem funkcjonowania poznawczego [42].

Zespół niespokojnych nóg u pacjentów  
z chorobą Alzheimera

Zespół niespokojnych nóg jest zaburzeniem 
czuciowo-ruchowym, którego główne objawy 
to uczucie przymusu poruszania kończynami 
i towarzyszące mu nieprzyjemne odczucia w koń-
czynach dolnych, pojawiające się w godzinach 
wieczorno-nocnych i w spoczynku, a ustępujące 
pod wpływem poruszania kończynami. O ile po-
przednie zdanie może się wydawać dość oczywi-
ste, o tyle należy pamiętać, że nawet dla pacjentów 
bez zaburzeń porozumiewania się jednoznaczne 
opisanie dolegliwości związanych z RLS bywa 
trudne. Ma to szczególne znaczenie, ponieważ 
rozpoznanie RLS opiera się wyłącznie na danych 
z wywiadu. Problem ten z oczywistych powodów 
narasta wśród osób z zaburzeniami poznawczy-
mi. Z tego względu Allen i wsp. [43], formułując 
w 2014 roku rewizję kryteriów diagnostycznych 
RLS, otwarcie przyznali, że nie ma metody po-
zwalającej na pewne ustalenie tego rozpoznania 
w populacji osób z zaburzeniami poznawczymi. 
Ten problem diagnostyczny może tłumaczyć roz-

bieżność danych epidemiologicznych — częstość 
występowania określa się od 6% [2] do 24% [40]. 
Klinicznie należałoby ten problem przedstawić 
następująco: pacjent z AD doznaje dziwnych i nie-
przyjemnych odczuć w obrębie kończyn dolnych, 
których nie potrafi zakomunikować otoczeniu. 
Należy zatem spodziewać się narastającego w go-
dzinach wieczornych pobudzenia psychicznego, 
z towarzyszącą wzmożoną aktywnością ruchową 
(np. dreptanie w miejscu, intensywne poruszanie 
nogami w łóżku). Aktywność ta powinna zmniej-
szać się w drugiej połowie nocy (wraz ze zmniej-
szeniem się nasilenia dolegliwości).

Zespół sundowning
Określeniem zespołu sundowning opisuje się 

zjawisko pojawiania się lub nasilania się objawów 
psychiatrycznych i/lub zaburzeń zachowania 
w godzinach wieczornych i nocnych. Do objawów 
tych należą: dezorientacja i splątanie, pobudzenie 
nierzadko przebiegające z agresją, lęk, błądzenie, 
krzyki nocne. Rozpowszechnienie tego zespołu 
obejmuje około 25% pacjentów z AD, ale według 
niektórych opracowań może sięgać nawet 66% 
[31, 44]. Patomechanizm zespołu sundowning, 
mimo że wciąż ostatecznie nie został wyjaśnio-
ny, najpewniej wiąże się z procesem zwyrod-
nieniowym. Degeneracja cholinergicznego jądra 
podstawnego Meynerta prowadzi do osłabienia 
impulsacji cholinergicznej docierającej do jądra 
nadskrzyżowaniowego, co w połączeniu z proce-
sami zwyrodnieniowymi zachodzącymi w samym 
jądrze nadskrzyżowaniowym powoduje rozre-
gulowanie rytmu okołodobowego, z przesunię-
ciem szczytu aktywności na późniejsze godziny 
[44]. Ta hipoteza pokrywa się z obserwacjami 
klinicznymi uzyskanymi dzięki wykorzystaniu 
aktygrafów — chaotyczność zapisów aktywności 
pacjentów korelowała z występowaniem zacho-
wań agresywnych w godzinach popołudniowych 
i nocnych [45]. Sundowning jest zjawiskiem 
o niekorzystnym wpływie na rokowanie co do po-
stępu choroby, ponieważ koreluje z pogorszeniem 
funkcjonowania poznawczego oraz z narastaniem 
stresu i wyczerpania u opiekunów, co prowadzi 
do zwiększonego ryzyka umieszczenia pacjenta 
w instytucji opiekuńczej [46].

Zaburzenia snu związane z przyjmowanymi lekami
Leki przyjmowane przez pacjentów z AD nie 

pozostają bez wpływu na jakość snu. Zaawan-
sowany wiek wiąże się z podwyższoną współ-
chorobowością, zatem naturalną sytuacją jest 
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przyjmowanie przez chorego z otępieniem wielu 
leków z powodu innych schorzeń. Leki „interni-
styczne” mogą działać stymulująco, utrudniając 
zasypianie, i w ten sposób dodatkowo prowoko-
wać wystąpienie sundowning. Można wśród nich 
wymienić agonistów receptorów adrenergicznych 
i noradrenergicznych, na przykład leki broncholi-
tyczne. Z jednej strony bardzo rozpowszechnione 
jest stosowanie leków moczopędnych — efektem 
ich działania po podaniu w godzinach wieczor-
nych jest nykturia, ponadto przyczyniają się do 
licznych wybudzeń śródnocnych. Z drugiej zaś 
leki przeciwdepresyjne, przeciwpsychotyczne, 
a nawet przeciwbólowe wywierają działanie seda-
cyjne, prowadząc do nadmiernej senności i drze-
mek w ciągu dnia. To z kolei może spowodować 
wzmożoną, patologiczną aktywność w godzinach 
popołudniowych i wieczornych.

Leki stosowane w terapii AD również mogą 
wpływać na architekturę snu. Inhibitory acetylo-
cholinoesterazy zwiększają ilość snu REM w ciągu 
nocy [47]. Jest to zjawisko pozytywne, biorąc pod 
uwagę rolę snu REM w procesach poznawczych, 
ale wraz z wydłużeniem snu REM zwiększa się ry-
zyko wystąpienia parasomnii związanych z tą fazą 
snu. Co istotne, zaburzenia zachowania w fazie 
REM oraz koszmary senne należą do opisywanych 
działań niepożądanych inhibitorów acetylocholi-
noesterazy [13].

Diagnostyka zaburzeń snu  
w chorobie Alzheimera
Wywiad z opiekunem

Niezbędnymi warunkami w efektywnym roz- 
poznawaniu zaburzeń snu są świadomość możli-
wości ich występowania, ich znaczenia klinicz-
nego i nawyk zbierania informacji na ich temat. 
Większość zaburzeń snu można rozpoznać na 
podstawie danych z wywiadu, dzięki temu z jed-
nej strony poprawia się rozpoznawalność tych 
schorzeń, z drugiej zaś ogranicza wykonywanie 
kosztownych i trudno dostępnych badań. Trzeba 
jednak brać pod uwagę populację pacjentów z za-
burzeniami funkcji poznawczych, w tym z zabu-
rzeniami rozumienia i wypowiadania się. Dlatego 
informacje na temat zaburzeń snu pochodzące od 
pacjenta mogą nie być wiarygodne. Z tego względu 
kluczowym partnerem dla lekarza staje się opie-
kun pacjenta. Dostępnych jest wiele gotowych 
formularzy wywiadu dotyczących zaburzeń snu. 
The Sleep Disorders Inventory [48] dotyczy głów-
nie zaburzeń rytmu okołodobowego, bezsenności 
i sundowning, pomija się w nim występowanie 
parasomnii. Z kolei Mayo Sleep Inventory [49] 
zawiera pytania dotyczące parasomnii i zaburzeń 
oddychania w czasie snu bez oceny zaburzeń 
rytmu okołodobowego. Propozycję ustrukturalizo-
wanego wywiadu dla opiekunów przedstawiono 
w tabeli 1.

Tabela 1. Propozycja kwestionariusza dotyczącego zaburzeń snu dla opiekuna pacjenta

Objaw Częstość występowania: Nasilenie

0 — nigdy 0 — brak

1 — < raz/tydzień 1 — łagodne

2 — 1–3 ×/tydzień 2 — umiarkowane

3 — > 4 ×/tydzień 3 — ciężkie

1. Trudności z zasypianiem

2. Wybudzenia w środku nocy

3. Przedwczesne budzenie się rano

4. Pobudzenie, nerwowość wieczorem

5. Agresja wieczorem/w nocy

6. Podejmowanie dziennych aktywności wieczorem/w nocy

7. Chrapanie

8. Senność dzienna

9. Obserwowane przerwy w oddychaniu

10. Gwałtowne ruchy kończyn wieczorem, w nocy

11. Krzyki w nocy

12. Skargi na koszmary senne

Uwaga! To nie jest zwalidowane narzędzie diagnostyczne, lecz jedynie propozycja
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Obiektywne metody oceny snu
Wartościową metodą oceny snu, zwłaszcza 

zaburzeń rytmu okołodobowego, u pacjentów 
z AD jest aktygrafia. Metoda ta polega na umiesz-
czeniu na kończynie pacjenta akcelerometru, 
zliczającego ruchy (dokładnie — przyspieszenia) 
kończyny. Im więcej zarejestrowanych ruchów 
w jednostce czasu, tym pacjent był aktywniejszy. 
Metoda ta w przypadku ograniczeń wywiadu 
(związanych z zaburzeniami pamięci, orientacji 
w czasie i funkcji językowych pacjentów) pozwa-
la na zweryfikowanie podejrzenia bezsenności, 
nadmiernej senności dziennej, zaburzeń rytmu 
okołodobowego i zespołu sundowning. Monitoro-
wanie za pomocą aktygrafu może trwać kilka dób. 
Można je prowadzić również zdalnie. Pozwala to 
na zebranie większej ilości danych i zaplanowa-
nie w czasie interwencji terapeutycznej [50, 51]. 
Istotną zaletą aktygrafu jest to, że nie wymaga on 
współpracy ze strony pacjenta — jego uciążliwość 
jest porównywalna z noszeniem zegarka na nad-
garstku, co ma szczególne znaczenie w populacji 
chorych z otępieniem.

Polisomnografia jest złotym standardem w diag-
nostyce zaburzeń snu. Wielokanałowa rejestracja, 
wsparta zapisem wideo, dostarcza klinicyście 
bardzo dużej ilości informacji na temat procesów 
fizjologicznych i patologicznych występujących 
podczas nocy. Polisomnografia jest jedynym 
narzędziem diagnostycznym pozwalającym na 
rozpoznanie zaburzeń oddychania w czasie snu, 
parasomnii (zwłaszcza zaburzeń zachowania w fa-
zie snu REM) oraz na różnicowanie parasomnii 
i nocnych napadów padaczkowych. Niestety me-
toda ta ma pewne wady. Po pierwsze jest trudno 
dostępna i kosztowna. Po drugie wymaga pewnego 

poziomu współpracy i zrozumienia sytuacji ze 
strony pacjenta, co w populacji osób z AD jest 
problematyczne.

Proces diagnostyczny zaburzeń snu w AD nale-
ży rozpoczynać od zebrania wywiadu, starając się 
od razu ustalić rozpoznanie (np. bezsenność czy 
sundowning), a następnie konieczna jest rozważna 
kwalifikacja chorych do badań wykorzystujących 
metody obiektywne. Schemat postępowania diag-
nostycznego przedstawiono na rycinie 3.

Leczenie zaburzeń snu w chorobie Alzheimera
Leczenie zaburzeń oddychania w czasie snu

Sercowo-naczyniowe konsekwencje zespołu 
bezdechu sennego są dobrze znane: zwiększa 
się ryzyko rozwoju nadciśnienia tętniczego, 
choroby wieńcowej i incydentów naczyniowo-
-mózgowych. Należy pamiętać, że każda z tych 
konsekwencji będzie się przekładała na pogor-
szenie funkcjonowania pacjentów z AD — na 
przykład do poznawczych następstw procesu neu-
rodegeneracyjnego dołączą się objawy związane 
z powstającymi zmianami naczyniopochodnymi 
w mózgowiu. Już z tego względu rozpoznanie 
zaburzeń oddychania w czasie snu i zastosowanie 
terapii są korzystne dla pacjentów. Podstawową 
metodą leczenia jest stosowanie ciągłego dodat-
niego ciśnienia w drogach oddechowych (CPAP, 
continuous positive airway pressure). Terapia ta 
zapobiega nocnym niedotlenieniom, pozytywnie 
wpływa na profil ryzyka sercowo-naczyniowego 
oraz poprawia stabilność i efektywność snu, cze-
go skutkiem jest zmniejszenie senności dziennej 
i eliminacja nocnych wybudzeń [52]. Co więcej, 
zaobserwowano, że stosowanie CPAP poprawia 
funkcjonowanie poznawcze [53]. W przypadku 

Rycina 3. Propozycja schematu diagnostycznego zaburzeń snu w chorobie Alzheimera
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postępującej degradacji kognitywnej występującej 
w AD można się spodziewać spowolnienia lub 
przejściowego odwrócenia tego procesu pod wpły-
wem stosowania CPAP u pacjentów z tą chorobą 
[52, 54]. Jest to bardzo istotne, ponieważ przeocze-
nie u osób z AD współwystępujących bezdechów 
sennych może zaprzepaścić możliwość uzyskania 
poprawy funkcjonowania poznawczego.

Leczenie zespołu niespokojnych nóg
Rozpoznanie, a następnie leczenie RLS u cho-

rego z otępieniem powinno przynieść ewidentne 
korzyści kliniczne. O ile nie ma podstaw, by 
spodziewać się istotnej bezpośredniej poprawy 
funkcji poznawczych pod wpływem leczenia RLS, 
o tyle pożądanym efektem na pewno jest wyeli-
minowanie wieczornego pobudzenia pacjenta, 
wtórnego do odczuwanych dolegliwości. Do tej 
pory nie sformułowano zaleceń dotyczących le-
czenia RLS w populacji osób z demencją. Zgodnie 
z dostępnymi rekomendacjami lekami pierwszego 
rzutu są agoniści dopaminy (ropinirol, pramipek-
sol, rotygotyna, kabergolina) oraz ligandy recepto-
ra alfa2delta (pregabalina i niedostępny w Polsce 
enakarbil gabapentyny). Należy pamiętać, że ze 
względu na ryzyko augmentacji (jatrogennego, 
polekowego nasilenia objawów RLS) lewodopa 
nie jest zalecana jako leczenie pierwszego rzutu 
u pacjentów z codziennym RLS. Aby — poza re-
misją objawów RLS — uzyskać poprawę jakości 
snu chorych, należy zastosować ropinirol, prega-
balinę lub kabergolinę (w przypadku stosowania 
tego ostatniego leku należy zachować szczególną 
ostrożność z powodu ryzyka uszkodzenia aparatu 
zastawkowego serca) [55]. Z kolei nie wolno za-
pomnieć o potencjale wyzwalania objawów psy-
chotycznych przez agonistów dopaminy. Z tego 
względu wprowadzenie leczenia tymi preparatami 
musi być prowadzone bardzo ostrożnie, z powol-
nym zwiększaniem dawki [56].

„Chronofarmakoterapia” — stosowanie melatoniny
Zwracano już uwagę na rolę zaburzeń rytmu 

okołodobowego w genezie AD oraz na relacje 
między neurodegeneracją a metabolizmem mela-
toniny. Dlatego też ważne jest rozważenie terapeu-
tycznego zastosowania tego hormonu. Melatonina 
jako lek wykazuje wiele interesujących właści-
wości: nie jest lekiem nasennym, nie powoduje 
senności dziennej, jej przyjmowanie nie wiąże się 
z ryzykiem uzależnienia. Jej rolą nie jest „uśpie-
nie” pacjenta, lecz raczej normalizacja jego rytmu 
okołodobowego. Ponadto można spekulować na 

temat ewentualnego neuroprotekcyjnego wpływu 
melatoniny. W 2003 roku Singer i wsp. [57] prze-
prowadzili randomizowane, kontrolowane pla-
cebo badanie kliniczne skuteczności melatoniny 
(w dawce dobowej 2,5 lub 10 mg). Autorzy ci nie 
stwierdzili różnic między lekiem a placebo w od-
niesieniu do obiektywnych pomiarów snu, nato-
miast subiektywna ocena przeprowadzona przez 
opiekunów pacjentów wskazywała na poprawę 
jakości snu u chorych przyjmujących melatoninę 
[57]. Wade i wsp. [58] po 24-tygodniowej terapii 
(w dawce 2 mg/d., badanie przeprowadzono me-
todą ślepej próby, kontrolowane placebo) stwier-
dzili, że pacjenci z AD przyjmujący melatoninę 
uzyskują istotnie lepsze wyniki w ocenie funkcji 
poznawczych i wydajności snu. Z kolei Gehrman 
i wsp. [59], stosując przez 10 dni melatoninę 
w dawce 10 mg, nie uzyskali istotnej poprawy  
(w porównaniu z placebo) w zakresie występowa-
nia pobudzenia i zaburzeń snu. Różnice w wyni-
kach przytoczonych badań mogą być konsekwen-
cją różnic metodologicznych: różnych miar jakości 
snu, odmiennych populacji włączonych do ba-
dania (np. pacjenci przebywający w instytucjach 
opiekuńczych albo pacjenci żyjący z rodzinami). 
Nie uzyskano zatem jednoznacznego dowodu na 
skuteczność melatoniny w leczeniu zaburzeń snu 
w AD. Potwierdziło się to w dwóch metaanalizach. 
McCleery i wsp. [60] stwierdzili, że dane na temat 
skuteczności melatoniny są niskiej jakości i nie 
dowodzą wyższości leku nad placebo, natomiast 
Zhang i wsp. [61], przeanalizowawszy 6 randomi-
zowanych badań klinicznych, uznali, że można 
mówić o subiektywnej poprawie snu w AD pod 
wpływem melatoniny, ale nie obserwuje się żad-
nej istotnej zmiany pod względem parametrów 
mierzalnych obiektywnie.

Benzodiazepiny
Z jednej strony benzodiazepiny cechują się 

silnym działaniem sedacyjnym i nasennym. 
Z tego względu mogłyby być stosowane w terapii 
zaburzeń snu i nocnych zaburzeń zachowania 
u pacjentów z AD. Z drugiej zaś szeroki wa-
chlarz działań niepożądanych (ryzyko nasilania 
zaburzeń poznawczych, wystąpienia zaburzeń 
świadomości, upadków czy uzależnienia) ograni-
cza stosowanie tej grupy leków. Brakuje również 
przeprowadzonych zgodnie z zasadami medycyny 
opartej na faktach badań, w których dokonano 
oceny skuteczności benzodiazepin w terapii zabu-
rzeń snu w przebiegu otępienia. W 2015 roku opu- 
blikowano metaanalizę publikacji poświęconych 



182

Polski Przegląd Neurologiczny, 2017, tom 13, nr 4

www.ppn.viamedica.pl

zastosowaniu benzodiazepin w AD. Autorzy 
stwierdzili, że o ile można mówić o krótkookre-
sowej skuteczności leków z tej grupy w terapii 
zaburzeń zachowania (np. pobudzenia w godzi-
nach nocnych), o tyle nie ma żadnych dowodów 
na poprawę jakości snu pod wpływem takiego 
leczenia. Jednocześnie przeanalizowane badania 
wykazały negatywny wpływ benzodiazepin na 
funkcje poznawcze. Dlatego nie należy ich trak-
tować jako potencjalnego wsparcia w przewlekłej 
terapii zaburzeń snu [62].

Leki neuroleptyczne
Leki neuroleptyczne często stosuje się w terapii 

zaburzeń behawioralnych w zespołach otępien-
nych. Jednocześnie podaje się je w opornych na 
leczenie przypadkach bezsenności. Ich stosowa-
nie w populacji osób w podeszłym wieku jest 
jednak ograniczone ze względu na profil działań 
niepożądanych, takich jak nadmierna sedacja, 
podwyższone ryzyko upadków, możliwość roz-
woju polekowego zespołu parkinsonowskiego 
oraz powikłania kardiologiczne. Mimo to w kilku 
badaniach oceniono skuteczność stosowania neu-
roleptyków u pacjentów z AD i zaburzeniami snu. 
Yin i wsp. [63] wykazali, że risperidon w dziennej 
dawce 0,5–1,0 mg poprawiał stan pacjentów z AD 
z zaburzeniami snu oraz komfort psychiczny ich 
opiekunów. Meguro i wsp. [64] dzięki zastosowa-
niu małych dawek risperidonu uzyskali poprawę 
w zakresie nocnego błądzenia i zaburzeń rytmu 
snu i czuwania. Poprawę w zakresie rytmu oko-
łodobowego obserwowano także w przypadku 
stosowania klozapiny i kwetiapiny. Należy jed-
nocześnie zachować ostrożność przy stosowaniu 
klasycznych neuroleptyków — mogą one nasilić 
zaburzenia rytmu snu i czuwania u pacjentów 
z AD [65, 66].

Niefarmakologiczne metody terapii
Możliwości leczenia farmakologicznego za-

burzeń snu w AD są ograniczone. Wydaje się, 
że znaczną poprawę można osiągnąć w wyniku 
interwencji behawioralnych i środowiskowych. Są 
one — co oczywiste — wolne od działań niepo-
żądanych leków, wymagają jednak bezwzględnej 
konsekwencji i zaangażowania rodzinnych i pro-
fesjonalnych opiekunów pacjenta. Interwencje 
behawioralne obejmują:
• aktywizację pacjentów w ciągu dnia, z naci-

skiem na aktywność fizyczną trwającą przynaj-
mniej 30 minut i w miarę możliwości odbywa-
jącą się na świeżym powietrzu;

• unikanie przebywania pacjentów w ich sypial-
niach w trakcie dnia;

• wyeliminowanie dziennych drzemek;
• bezwzględne przestrzeganie stałych godzin 

kładzenia się spać i wstawania;
• zapewnienie spania w komfortowych warun-

kach, z eliminacją czynników mogących wy-
budzić pacjenta;

• podawanie inhibitorów acetylocholinoesterazy 
w godzinach porannych. Unikanie wieczornego 
podawania leków mogących powodować nocne 
wybudzenia (np. diuretyków).
Zasady te wydają się bardzo oczywiste i proste, 

ale ich wprowadzenie może napotkać poważne 
trudności (łatwiej podać tabletkę „na sen”, niż 
organizować pacjentowi 30-minutowy spacer). 
Niemniej klinimetryczna ocena efektów wpro-
wadzenia takich zasad wykazała częściową 
normalizację rytmu okołodobowego u pacjentów 
z AD [67, 68].

W niniejszym opracowaniu kilkakrotnie poru-
szano kwestię melatoniny — jej roli w kontroli 
rytmu okołodobowego i możliwego wpływu tera-
peutycznego. Jako że znaczenie tego hormonu jest 
istotne, rozważono wdrożenie terapii czynnikiem 
środowiskowym bezpośrednio regulującym jego 
wydzielanie, czyli światłem. Interwencja polega 
na intensywnym doświetlaniu pomieszczeń, w ja-
kich przebywają pacjenci w ciągu dnia. Posługując 
się w ciągu dnia systemem lamp doświetlających 
pokoje, w których przebywali pacjenci, Figueiro 
i wsp. [69] uzyskali zauważalną poprawę w zakre-
sie jakości ich snu, nastroju i zachowania. Efekt 
kliniczny można wytłumaczyć tym, że światło 
emitowane w ciągu dnia hamuje produkcję mela-
toniny (zmniejszając senność dzienną), w wyniku 
czego dochodzi do jej względnie większego wy-
rzutu w godzinach wieczornych (co ułatwia zasy-
pianie) [69]. Podobne efekty opisali Burns i wsp. 
[70], którzy ponadto stwierdzili pozytywny wpływ 
terapii światłem na patologiczne pobudzenie. 
Potencjał terapeutyczny tkwiący w optymalnym 
oświetleniu dziennym pomieszczeń, w których 
przebywa pacjent, może przynieść pozytywne 
efekty w połączeniu z suplementacją melatoniny 
lub zwiększeniem aktywności fizycznej pacjentów 
[71, 72].

Wpływ leków prokognitywnych na zaburzenia snu
Leki objawowe (prokognitywne — inhibitory 

acetylocholinoesterazy oraz memantyna) sto-
sowane w terapii AD również mają wpływ na 
zaburzenia snu. Wzmożona transmisja choliner-
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giczna, będąca efektem działania inhibitorów 
acetylocholinoesterazy, prowadzi do poprawy 
funkcji poznawczych oraz jednocześnie promuje 
sen z szybkimi ruchami gałek ocznych (REM). 
U pacjentów przyjmujących donepezil stwier-
dzono zwiększenie ilości snu REM i skrócenie 
jego latencji, obserwowano także wydłużenie 
drugiej fazy snu i całkowitego czasu snu [73] oraz 
poprawę parametrów oddechowych u pacjentów 
z AD i obturacyjnym bezdechem sennym [74]. 
Wprowadzając terapię inhibitorem acetylocholi-
noesterazy i pamiętając o porannym stosowaniu 
tego leku, można się zatem spodziewać poprawy 
jakości snu.

Niewiele istnieje dostępnych danych dotyczą-
cych wpływu memantyny na sen. W niedużej 
grupie pacjentów obserwowanych przez Ishikawę 
i wsp. [75] stosowanie memantyny poprawiło 
jakość snu nocnego, ale do tej pory efekt ten nie 
został potwierdzony w większej populacji.

Podsumowanie
Zaburzenia snu w AD mają istotne znaczenie 

na każdym etapie schorzenia. W okresie przed-
klinicznym prawdopodobnie wpływają na roz-
wój procesu neurozwyrodnieniowego, następnie 
w wyniku destrukcji ośrodków regulujących rytm 
okołodobowy dochodzi do dezorganizacji snu 
i czuwania, co z kolei pogarsza stan kliniczny pa-
cjentów. Mimo niekorzystnej dla pacjenta kumula-
cji pętli sprzężeń zwrotnych wiedza o znaczeniu 
i mechanizmach zaburzeń snu w AD pozwala 
zastosować metody profilaktyczne i terapeutyczne 
poprawiające kondycję chorych.

Finansowanie
Praca powstała bez zewnętrznych źródeł fi-

nansowania.
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