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1 WSTEP

1.1  FIZJOLOGIA SNU I JEGO ZABURZENIA

1.1.1 Definicja snu

Sen jest wystgpujacym spontanicznie i okresowo stanem fizjologicznym, po-
legajacym na zniesieniu aktywno$ci ruchowej, zmniejszeniu reaktywnosci ru-
chowej, zmniejszeniu reaktywnosci na bodzce i stereotypowej pozycji. Szybki
powr6t do czuwania pod wplywem dostatecznie silnych bodzcoéw oraz homeo-
statyczne wyrownywanie niedoboru, pod postacig wydiluzenia i poglgbienia snu,
odroznia sen od innych standw, takich jak $pigczka, anestezja lub hibernacja [46].

1.1.2  Fizjologia snu i rytmu sen — czuwanie

Sen nie jest biernym stanem organizmu, a procesy zachodzace w tym czasie
sa poddane regularnemu rytmowi. Przelomem w badaniach nad snem byto od-
krycie w latach 50. dwudziestego wieku snu z szybkimi ruchami gatek ocznych,
(rapid eye movement, REM) [8]. W kolejnych latach obserwowano szybki roz-
woj polisomnografii, polegajacej na catonocnej rejestracji we $nie aktywnosci
bioelektrycznej mozgu (elektroencefalografia, EEG), napigcia mig$niowego
(elektromiografia, EMG) oraz ruchow gatek ocznych (elektrookulografia, EOG).
W roku 1968 Rechtschaffen i Kales opracowali standardy rejestracji i oceny
badan snu [168]. Na ich podstawie przyjmuje si¢, ze sen sktada si¢ z dwoch
roznych standw: snu bez szybkich ruchéw gatek ocznych (non-rapid eye move-
ment, NREM) i snu REM, ktére maja rdzny obraz fizjologiczny i rozne podtoze.

1.1.2.1  Przebieg snu

Czuwanie i zasypianie

Podczas czuwania w EEG rejestruje si¢ mieszang zdesynchronizowana
czynnos$¢ o niskiej amplitudzie i wysokiej czestotliwosci (14-30 Hz), czyli fale
beta, gdy oczy sa otwarte oraz fale alfa o czgstotliwosci 8-12 Hz, gdy oczy sa
zamknigte. W miar¢ zasypiania amplituda czynnos$ci bioelektrycznej narasta,
a czestotliwo$¢ maleje, co wynika z narastajacej synchronizacji potencjatéw
czynnosciowych neuronéw. Stopniowo obniza si¢ napigcie migsniowe, pojawia-
ja sie powolne ruchy galek ocznych, a w badaniu EEG rytm alfa ustgpuje miej-
sca niskonapieciowemu zapisowi o rownej czestotliwosci. Zmianom tym towa-
rzyszy podwyzszanie progu wrazliwo$ci na bodzce stuchowe i wzrokowe.
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Sen bez szybkich ruchow galek ocznych (sen NREM)

W stadium 1 $wiadomo$¢ bodzcoéOw docierajacych z otoczenia stopniowo
zmniejsza si¢. W zapisie EEG obserwuje si¢ zanikanie fal alfa, a pojawianie si¢
niskonapieciowych fal szybkich i wolnych (2-7 Hz). Czas trwania stadium 1
wynosi od 30 sekund do okoto 7 minut i moze wzrasta¢ wraz z wiekiem [11,
162]. W tym czasie obserwuje si¢ wolne ruchy gatek ocznych, napigcie migséni
stopniowo zmniejsza si¢, powieki opadajg. Stadium 1 jest fizjologicznym stanem
przejsciowym miedzy czuwaniem a snem, dlatego bywa nazywany potsnem lub
snem przejsciowym [178]. Osoba zasypiajagca zachowuje jeszcze poczucie czu-
wania, fatwo si¢ wybudza, a zapytana twierdzi, ze nie $pi.

Stadium 2 (sen ptytki) charakteryzuje si¢ dalszym zwolnieniem czynnosci
bioelektrycznej moézgu oraz pojawieniem si¢ specyficznych elementow takich,
jak kompleksy K (zespoty ujemnej i dodatniej ostrej fali, trwajace powyzej
0,5 sekundy) oraz wrzeciona snu (krotkie serie fal o czestotliwosci 12-14 Hz
trwajace od 0,5 do 1,5 sekundy). Poczatek snu mierzy si¢ od pierwszego zespotu
K Iub pierwszego wrzeciona. Osoba $pigca traci kontakt z otoczeniem. Ruchy
gatek ocznych stopniowo zanikajg, a spadek napigcia migsni szkieletowych dalej
postepuje.

Stadium 3 rozpoczyna si¢ po 10-25 minutach snu. Obserwuje si¢ dalsze
zwolnienie czynnosci bioelektrycznej mozgu ze stopniowym wzrostem jej am-
plitudy. W EEG dominujg fale theta (o czgstotliwosci 4-7 Hz), ale obecne sg
rowniez fale delta (o czestotliwosci 0,5-3Hz), ktore stanowig okoto 20-50% tego
okresu. Po kolejnych kilku minutach, gdy fale delta stanowig ponad 50% tego
okresu, rozpoczyna si¢ stadium 4 snu NREM, ktore trwa od 20-40 minut. Pod-
czas snu glebokiego dochodzi do obnizenia ci$nienia tetniczego, zmniejszeniu
ulega mozgowy przeptyw krwi oraz zuzycie glukozy, obserwuje si¢ zwolnienie
akcji serca, zmniejszenie czestosci oddechow, a takze zmniejszenie metabolizmu
w mozgu (ok. 70% aktywnosci w poréwnaniu ze stanem czuwania).

Stadia 3 i 4, ze wzgledu na przewage fal wolnych, okresla si¢ mianem snu
wolnofalowego (slow wave sleep, SWS), snu delta czy snu glebokiego [189].
W 2007 roku Amerykanska Akademia Medycyny Snu (American Academy of
Sleep Medicine) zaproponowata zaktualizowany podziat snu. Obecnie fazy 3. i 4.
NREM potaczono w jedng fazg N3 — sen gleboki [74]. Nowy podziat zostat row-
niez przyjety przez Europejskie Towarzystwo Badan nas Snem (European Sleep
Research Society).

Sen z szybkimi ruchami galek ocznych (sen REM)

Po zakonczeniu fazy N3 NREM (w ciagu 70-90 minut po zasnigciu) zmienia
si¢ aktywnos$¢ fal mézgowych, pojawia sie, podobna do czuwania, szybka czyn-
no$¢ bioelektryczna (stad pochodzi inna nazwa fazy REM — sen paradoksalny).
Pojawiaja si¢ gwattowne ruchy gatek ocznych oraz spadek napigcia mig$niowe-
go [168]. Atonia mieg$ni nie dotyczy migsni gatkoruchowych, mig$ni ucha we-
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wnetrznego oraz migsni oddechowych. Zahamowaniu ulegaja procesy termore-
gulacji organizmu — temperatura ciata obniza si¢ do temperatury otoczenia [68].
Zrenice sa zwezone. Akcja serca i oddechy staja sie szybsze i nieregularne.
Zwicgksza si¢ mozgowy przeptyw krwi [162]. W tej fazie najczgsciej wystepuja
marzenia senne. Pierwsza faza REM trwa krotko, od 5 do 10 minut, jednak ko-
lejne okresy snu REM stajg si¢ coraz dtuzsze [176].

Cykle snu

Przebieg snu nie jest wiec przypadkowy. Naprzemienne zmiany, przecho-
dzenie snu NREM i REM, ukladajg si¢ w cykle, trwajace ok 70-120 minut
i powtarzajace si¢ 4-5 razy w ciggu nocy [36]. Zwykle po kazdym cyklu naste-
puje sptycenie snu, ktéremu towarzyszy krotkotrwate wybudzenie. Z kazdym
kolejnym cyklem stopniowo zmniejsza si¢ dtugo$¢ snu wolnofalowego (dominu-
je w pierwszej trzeciej czesci snu), a zwicksza snu REM (dominuje w ostatniej
trzeciej czgéci snu). Sen NREM obejmuje w sumie okoto 75-80% snu, a faza
REM 20-25% [36]. Proporcje faz i stadiow snu zmieniaja si¢ wraz z wiekiem.
U noworodka sen REM zajmuje nawet 50% catego snu, u mtodych dorostych
0s0b 20-25% i pozostaje na tym poziomie takze w wieku starszym. Procentowy
udziat snu glebokiego w $nie nocnym zmniejsza si¢ wyraznie u 0sob dorostych
wraz z wiekiem. W wieku starczym stadia te moga w ogole nie wystepowac [162].

1.1.2.2 Dwuczynnikowy model regulacji snu

W latach 80. ubiegtego wieku szwajcarski badacz snu Aleksander Borbély
przedstawit koncepcje dwuczynnikowego modelu regulacji snu. Wedlug jego
modelu za regulacj¢ snu odpowiadajg dwa wspoldziatajace elementy: glowny
zegar biologiczny zlokalizowany w jadrach nadskrzyzowaniowych podwzgorza
(suprachiasmatic nuclei) oraz mechanizm homeostatyczny utrzymujacy stata
ilo$¢ snu w ciggu doby [21]. Zegar biologiczny odpowiada za cykliczne, na-
przemienne zmniejszanie i zwigkszanie senno$ci w ciggu doby. Natomiast
o jakos$ci i1 glebokos$ci snu decyduje tzw. potrzeba snu, ktéra zalezy m.in. od
dtugosci i rodzaju aktywnos$ci w ciggu dnia. Im wieksza i intensywniejsza
aktywno$¢ w ciggu dnia, tym wigksza potrzeba snu wieczorem i glebszy sen.
Przypuszcza si¢, ze narastanie potrzeby snu w ciggu dnia prawdopodobnie wy-
nika z kumulowania si¢ endogennych, nasennych substancji wytwarzanych pod-
czas czuwania. Do takich hipnotoksyn zalicza si¢ m.in. adenozyne, ktorej steze-
nie w mdzgu narasta w ciggu czuwania, a maleje podczas snu [47].

Koncepcje dwuczynnikowego modelu regulacji snu i czuwania mozna
przedstawi¢ nastepujaco: w ciggu dnia cztowiek jest aktywny, poniewaz jego
zegar biologiczny jest ustawiony w pozycji maksymalnego czuwania, a wstepu-
jacy siatkowaty uktad aktywujacy (ascending reticular activation system,
ARAS) jest stale stymulowany poprzez neurony monoaminergiczne i choliner-
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giczne. W trakcie czuwania, wskutek gromadzenia si¢ w moézgu hipnotoksyn,
stopniowo narasta potrzeba snu. W poznych godzinach wieczornych, gdy po-
trzeba snu osiggnie warto$¢ progowa, a zegar biologiczny obnizy poziom czu-
wania 1 zwigkszy senno$¢ w mozgu, dochodzi do wiaczenia osrodkow snu
(brzuszno-boczne jadro przedwzrokowe / ventrolateral preoptic nucleus), zaha-
mowania uktadu ARAS i pojawienia si¢ snu.

Podczas snu wolnofalowego, prawdopodobnie poprzez usunigcie endogen-
nych hipnotoksyn, stopniowo dochodzi do zaspokojenia potrzeby snu. Nad ranem,
gdy potrzeba snu jest juz calkowicie zaspokojona, a zegar biologiczny przestawia
si¢ ze snu na czuwanie, dochodzi do wylaczenia osrodkow snu, a przez to do na-
glego wzrostu aktywnosci wstepujacego uktadu stymulujacego [178].

1.1.2.3 Zapotrzebowanie na sen

Zapotrzebowanie na sen jest w znacznym stopniu uwarunkowane biologicznie.
Waha si¢ ono w szerokich granicach od 4 do 10 godzin i najczgsciej wynosi okoto
5-7,5 godziny na dobe. Ci, ktorzy $pia krotko (short sleepers), wymagaja mniej niz
5,5 godziny snu i nie przejawiajg jakichkolwiek cech znuzenia lub senno$ci w ciggu
dnia. Za dhugo $piace (long sleepers) uwaza si¢ osoby sypiajace powyzej 9 godzin
[162]. Badania przeprowadzone w USA przez Kripkego w wsp. w$rod ponad 1 min
0sob wykazaly, ze okoto 20% ankietowanych sypia 6 godzin lub mniej, 33% - 7
godzin, 38% - 8 godzin, a 9% - 9 lub wigcej godzin [101].

1.1.2.4 Sen jako niezbedny element determinujacy zdrowie

Potrzeba snu nalezy do podstawowych standw fizjologicznych, takich jak
gldd lub pragnienie. Zadania snu sg prawdopodobnie mnogie. Uwaza sig, ze do
najwazniejszych nalezg: przetrwanie synaps niedostatecznie stymulowanych
podczas czuwania, podtrzymanie plastycznosci i ztozono$ci polaczen migdzy
neuronami, konsolidacja $ladow pamieciowych [102, 187, 190]. Uwaza si¢ tez,
ze sen ma wilasciwosci regeneracyjne zarowno dla ciata jak i dla funkcji psy-
chicznych [141]. W czasie snu zwigksza si¢ uwalnianie hormonéw anabolicz-
nych, a takze liczba mitotycznych podziatow komoérkowych. Liczba glebokich
stadiow snu zwigksza si¢ u osob ciezko pracujacych fizycznie [162]. By¢ moze
w czasie snu wolnofalowego dochodzi do odnowy zasobow glikogenu w astro-
cytach [18]. Xie i wsp. udowodnili réwniez, ze podczas snu dochodzi do stymu-
lacji uktadu glimfatycznego i wyraznego zwigkszenia klirensu pltynu pozako-
moérkowego w médzgu z neurotoksyn takich, jak np. beta-amyloid [222].

Prawdopodobnie najwazniejszym zadaniem snu jest zapewnienie sprawnosci
podczas czuwania. W jednym z badan postawiono hipoteze, ze okresowy zanik
aktywnosci noradrenergicznych komorek jadra miejsca sinawego podczas snu
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zapobiega spadkowi wrazliwo$ci receptoroéw noradrenergicznych, nieustannie
aktywowanych w okresie czuwania. By¢ moze w ten sposob wiasnie sen REM
zwigksza zdolno$¢ czuwania [175].

1.1.3 Zaburzenia snu
1.1.3.1 Klasyfikacja zaburzen snu

Zaburzenia snu generalnie dzieli si¢ na dyssomnie i parasomnie [178].
W dyssomniach zaburzenia dotycza samego snu. Jest go albo zbyt malo, jak
w przypadku bezsennosci, albo zbyt wiele lub wystepuje nadmierna senno$é
w ciggu dnia jak w hipersomniach lub tez nieprawidtowosci dotycza rytmu oko-
lodobowego. W parasomniach czas i jakos$¢ snu pierwotnie nie sg zaburzone, ale
w czasie jego trwania lub przy wybudzaniu wyst¢pujg nieprawidtowe lub niepo-
zadane zachowania. Towarzyszacy im Ik i napigcie emocjonalne mogg wtdrnie
ujemnie wptywaé na samg jako$¢ snu i prowadzi¢ do trudnosci z zasypianiem.

W Polsce obowigzuje dziesiata wersja Miedzynarodowej Statystycznej Kla-
syfikacji Chordb i Probleméw Zdrowotnych ICD-10, opracowanej przez Swia-
towg Organizacj¢ Zdrowia, w ktorej wyrdzniono zaburzenia snu jako oddzielne
jednostki w grupie zaburzen psychicznych (grupa F51 — nieorganiczne zaburze-
nia snu) i neurologicznych (grupa G47 — organiczne zaburzenia snu) [75]. Na-
tomiast w 2014 roku opublikowano trzecig wersj¢ Miedzynarodowej Klasyfika-
cji Zaburzen Snu (International Classification of Sleep Disorders, 1CSD), obej-
mujaca wszystkie jednostki chorobowe dotyczace zaburzen snu. Klasyfikacja ta
wyréznia: 1. bezsennos¢, 2. zaburzenia oddychania zwigzane ze snem, 3. hiper-
somnie, 4. zaburzenia rytmu okotodobowego, 5. parasomnie, 6. zaburzenia ru-
chowe zwigzane ze snem, 7. inne zaburzenia snu [76].

1.1.3.2 Przeglad najczestszych zaburzen snu

Bezsenno$¢

Bezsennos¢ jest jednym z najczesciej wystepujacych zaburzen snu. Bezsen-
no$¢ mozna zdefiniowa¢ jako subiektywnie odczuwang zlg jako$¢ snu, ktora
wyraznie pogarsza funkcjonowanie w ciaggu dnia. Ze wzgledu na dtugos¢ trwa-

nia objawdw wyrdznia si¢ trzy postacie bezsennosci, opisane ponizej [76].

1. Bezsenno$¢ krotkotrwata (short-term insomnia), w ktorej z definicji objawy
trwaja krocej niz trzy miesigce, ale wyraznie wptywaja na jakos$¢ zycia. Naj-
czgsciej ta posta¢ bezsennosci wynika z czasowo pojawiajacych sie czynni-
kow stresowych. Objawy bezsennosci zanikajg w przypadku ustgpienia
czynnika stresujacego lub w przypadku zaadoptowania si¢ do nowej sytuacji.
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2. Bezsenno$¢ przewlekta (chronic insomnia), w ktorej objawy wystepuja co
najmniej 3 razy w tygodniu przez 3 miesigce lub wigcej. Bezsennos¢ prze-
wlekta obejmuje kilka postaci klinicznych:

e problemy z zasni¢ciem, czyli wydtuzenie latencji snu (czasu od potozenia
si¢ do 16zka do zasnigcia) do ponad 15-30 minut. Problemy z zasnigciem
czesto powigzane sg z wieczornym podwyzszonym poziomem leku lub
lekiem przed bezsennoscia.

e problemy z utrzymaniem ciagtosci snu, czyli wybudzenia w nocy, trwaja-
ce ponad 15 minut. Bezsenno$¢ rozpoznaje si¢, gdy przerwy podczas snu,
czyli tzw. czuwanie wtracone, obnizaja wskaznik wydajnos$ci snu ponizej
85%. Czgsto trudnos$ci z utrzymaniem ciggltosci snu wynikaja z zaktdcen
snu np. przez bezdech senny, dolegliwosci fizyczne (bdle, dusznosc) lub
czynniki fizyczne (hatas, nieodpowiednia temperatura w sypialni).

e przedwczesne budzenie sig¢, zwykle po 3-4 godzinach snu (czyli po prze-
spaniu 2-3 cykli snu) i niemozno$¢ ponownego zasnigcia. Wczesne bu-
dzenie sig¢ jest typowe dla depres;ji.

e sen przewlekle nieregenerujacy, czyli stan, w ktorym dlugos$¢ snu jest
prawidtowa lub dluzsza niz zwykle, ale rano pacjent budzi si¢ zmgczony.

3. Inne postacie bezsennosci, w sytuacji gdy pacjent nie spetnia kryteriow dla
wyzej wymienionych bezsennosci.

Bezsennos¢ moze by¢ samodzielng chorobg (bezsennos¢ pierwotna) albo ob-
jawem choroby somatycznej lub psychicznej (bezsenno$¢ wtorna). Z powodu
odmienno$ci metodologicznych i stosowania réznych definicji bezsennos$ci dane
odnosnie jej rozpowszechnienia znacznie roznig sie. Wyniki przegladu ponad 50
badan dotyczacych bezsennosci wskazuja, ze bezsenno$¢ przewlekta z istotnymi
konsekwencjami dla funkcjonowania w ciggu dnia dotyczy¢ moze okoto 10%
0s6b z populacji ogolnej [143]. Wspotczesnie mechanizm powstawania bezsen-
nosci opisali Spielman 1 wsp. [185]. W powstawaniu i utrwalaniu bezsenno$ci
przewleklej zasadniczg role odgrywa wspotzalezno$¢ wielu czynnikow (biolo-
gicznych, medycznych, srodowiskowych i psychologicznych), ktore uktadaja si¢
w trzy wzajemnie powiazane grupy (tzw. model 3P, predisposing, precipitating,
perpetuating):

e czynniki predysponujace do bezsenno$ci jako indywidualna podatno$é
cztowieka na bezsenno$¢, najpewniej czeSciowo genetyczna i czesciowo
wyuczona; zalicza si¢ tu pte¢ zenska, starszy wiek, obcigzenie rodzinne
bezsennos$cia, zaburzony rytm okotodobowy,

e czynniki wyzwalajgce — bezposrednio zaktocajace sen: srodowiskowe, me-
dyczne, psychologiczne; najczesciej jest to zdarzenie wywotujace stres,

e czynniki utrwalajgce, do ktorych zaliczamy: niewlasciwe zachowania oko-
losenne (np. nieregularne pory snu), czynniki poznawcze (np. nierealistycz-
ne oczekiwania wobec snu, ciagle rozmyslanie o bezsenno$ci) czy naduzy-
wanie lekow nasennych lub alkoholu. Czynniki utrwalajace odpowiadaja za
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podtrzymywanie bezsennosci i za przejscie w bezsenno$¢ przewlekla. Two-
rza tzw. bledne koto bezsenno$ci: im gorzej chory $pi, tym bardziej si¢ mar-
twi, a im bardziej si¢ martwi, tym gorzej $pi.

Z obserwacji i badan klinicznych wynika, ze bezsenno$¢ wtorna najczesciej
powodowana jest przez zaburzenia psychiczne, w tym zaburzenia depresyjne,
legkowe czy niektore zaburzenia osobowosci. Znacznie rzadziej wystepuje bez-
senno$¢ pierwotna oraz organiczna — wywotana przez choroby somatyczne czy
zty stan zdrowia oraz bezsennos¢ polekowa [178].

Zaburzenia oddychania podczas snu

Do zaburzen oddychania podczas snu (sleep-disordered breathing) zalicza
si¢ migdzy innymi obturacyjny bezdech senny i centralny bezdech senny. Obtu-
racyjny bezdech senny (obstructive sleep apnea, OSA) jest stanem zablokowa-
nia przeptywu powietrza przez gardto podczas snu, powstajagcym pomimo za-
chowanej aktywnosci migsni wdechowych, prowadzacym do zmniejszenia utle-
nowania krwi. W czasie snu pojawia si¢ nadmierny spadek napigcia migs$ni pod-
niebienia migkkiego, jezyczka, j¢zyka oraz tylnej Sciany gardta. W zaleznosci od
stopnia ich zapadania dochodzi albo do zmniejszenia (hipowentylacji) albo cza-
sowego zatrzymania przeptywu powietrza (bezdechu) przez gorne drogi odde-
chowe, pomimo zachowania ruchéw oddechowych klatki piersiowej. Prowadzi
to do chrapania, krotkotrwatego bezdechu, hipoksji i hiperkapni oraz narastaja-
cej pracy miesni oddechowych, ktéora powoduje wybudzenie, wzrost napiecia
migéni gardla i zakonczenie bezdechu. Wyréwnawcza hiperwentylacja po bez-
dechu prowadzi do wtornej hipokapni i zmniejszenia napgdu oddechowego.
Osoba ponownie zasypia, spada napigcie mies$ni gardta i dochodzi do ponowne-
go bezdechu [60]. Konsekwencjami bezdechu mogg by¢ m.in. nadmierna sen-
no$¢, fragmentacja snu, poranny bol glowy, zaburzenia pamieci i koncentracji,
zmeczenie, depresja i zaburzenia emocjonalne. Obturacyjny bezdech senny jest
schorzeniem czestym, dotykajacym w Polsce az 16,7% mezczyzn i 5,4% kobiet
[188]. Do czynnikéw ryzyka wystgpienia OSA zalicza si¢: pte¢ meska, wiek,
otylo§¢ oraz anatomiczne nieprawidtowosci budowy twarzoczaszki [197, 228].
Obturacyjny bezdech senny wigze si¢ ze zwigkszong chorobowoscia i $miertel-
nos$cig. W kilku badaniach wykazano wzrost czestosci wystepowania nadcis$nie-
nia tetniczego, udaru mézgu, depresji, niewydolnos$ci serca, choroby wiencowej
i zawalu serca, czy cukrzycy u chorych cierpigcych na obturacyjny bezdech
senny [212, 227]. Rowniez, w zwigzku z pogorszeniem jakosci snu i zmgcze-
niem, ryzyko wypadkow komunikacyjnych u chorych z OSA jest dwu-, trzy-
krotnie wyzsze [50].

W osrodkowym bezdechu sennym réwniez dochodzi do zaprzestania akcji
oddechowej, ale w przeciwienstwie do OSA, przy droznych drogach oddecho-
wych. Etiologia bezdechu o$rodkowego nie jest do konca poznana. Najpewniej
jest wynikiem hipokapni, ktora z kolei zwiazana jest z nadmierng wentylacja
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w odpowiedzi na hipoksj¢ [216]. Bezdech o$rodkowy najczgsciej wystepuje
w przebiegu cigzkiej niewydolnosci serca pod postacia oddechu Cheyne’a-
Stokesa [178].

Hipersomnie

Hipersomnia jest to niezdolno$¢ do utrzymania odpowiedniego poziomu
czuwania w ciggu dnia, niezaleznie od dlugosci snu nocnego [76]. Pod wzgle-
dem patofizjologicznym mozna mowi¢ o nadmiernej sennosci snu REM (narko-
lepsji) oraz nadmiernej senno$ci snu NREM (np. hipersomnia idiopatyczna)
[178]. Zaréwno narkolepsja jak i hipersomnia idiopatyczna sg bardzo rzadkie.
Rozpowszechnienie narkolepsji w populacji ogdlnej szacuje si¢ na 0,02-0,05%,
a hipersomni idiopatycznej 10-krotnie mniej [178]. Narkolepsja jest chorobg
charakteryzujacg si¢ nadmierng senno$cig w ciggu dnia, ktorej towarzysza zwy-
kle nagte zwiotczenie migsni (katapleksja) oraz inne elementy snu REM takie,
jak paraliz przysenny i halucynacje hipnagogiczne [122]. Katapleksja najczesciej
wywotywana jest przez bodzce pozytywne ($Smiech, zarty) lub negatywne (ztos¢,
lek). W obowigzujacej klasyfikacji zaburzen snu wyrdznia si¢ dwie postacie
narkolepsji: typ 1: narkolepsja z katapleksja oraz typ 2: narkolepsja bez kata-
pleksji [76]. Obecnie wiadomo, ze przyczyna narkolepsji typu 1 jest uszkodzenie
grupy neuronéw w podwzgorzu, zawierajagcych neuroprzekaznik oreksyne, naj-
pewniej przez proces autoimmunologiczny [139, 202]. Zniszczenie neuronow
prowadzi do pojawiania si¢ u pacjentéw snu REM w nieodpowiednich momen-
tach tj. podczas okresu czuwania zamiast, jak ma to miejsce u oséb zdrowych,
po okoto 90 minutach snu NREM. Hipoteza ta znajduje potwierdzenie w bada-
niach poziomu hipokretyny w ptynie mézgowo-rdzeniowym, ktory jest istotnie
nizszy u wiekszosci pacjentoéw z narkolepsja, niz u 0s6b zdrowych [128]. Prawie
u wszystkich (>90%) pacjentow z narkolepsja i katalepsja stwierdza si¢ obec-
no$¢ antygenu HLA DQBI1*0602 [202]. Narkolepsja bez katapleksji ma naj-
pewniej inng etiologie, gdyz antygen HLA DQB1*0602 stwierdza si¢ tylko u ok.
40% chorych, a obnizone stezenie oreksyny u 5-30% chorych [178].

Hipersomnia idiopatyczna jest schorzeniem polegajacym na wystepowaniu
nadmiernej senno$ci dziennej, ktorej nie da si¢ wyjasni¢ innymi przyczynami,
pomimo przeprowadzenia szerokiej diagnostyki. Dodatkowo w hipersomni
idiopatycznej nie stwierdza si¢ typowych objawow dla narkolepsji, czyli kata-
pleksji, czy halucynacji hipnagogicznych. Chory pomimo wydtuzonego czasu
snu zglasza stale utrzymujaca si¢ sennos¢ dzienng. W diagnostyce konieczne
jest wykonanie badania polisomnograficznego i testu wielokrotnej latencji snu
(Multiple Sleep Latency Test, MSLT), ktore z jednej strony pozwalajg wyklu-
czy¢ wystepowanie jakichkolwiek zaburzen snu, a z drugiej strony potwierdza-
ja skrocenie latencji snu ponizej 8 minut i brak SOREMP (poczatku fazy REM
w przeciggu 15 minut od poczatku snu; sleep onset REM period) [76]. Archi-
tektura snu chorych, poza przedluzeniem czasu snu i skroceniem jego latencji,
jest prawidtowa [215, 229].
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Parasomnie

Parasomnie to nieprawidtowe doznania czuciowe lub zaburzenia zachowa-
nia wystepujace gtownie lub wylacznie podcezas snu. Dzielimy je na: parasomnie
zwigzane z fazg NREM, parasomnie zwigzane z fazg REM oraz inne postacie
parasomni [76]. Parasomnie wystepuja najczesciej podczas przechodzenia orga-
nizmu z jednej z 3 faz aktywnosci (czuwanie — sen REM — sen NREM) w druga
i sa konsekwencja niepetnej synchronizacji wszystkich struktur i uktadow neu-
roprzekaznikowych zaangazowanych w zmiang fazy [124].

Parasomnie snu NREM wystepuja gtoéwnie w wieku dzieciecym, gdyz dzieci
spedzaja znacznie wigcej czasu we $nie gtebokim niz dorosli. Do parasomni snu
NREM zaliczamy m.in.: wybudzenie z dezorientacja (confusional arousal), sen-
nowloctwo (somnambulizm) oraz Igki nocne (sleep terrors). Wszystkie trzy
zaburzenia klasyfikowane sg razem jako zaburzenia wybudzenia, poniewaz me-
chanizm powstawania tych parasomni jest podobny. Rozpoczynaja si¢ one
w okresie glebokiego snu NREM (stadium N3). Czgsto osoba $pigca nie ulega
pelnemu wybudzeniu, a nieprawidtowe zachowania w nocy nie sg rano pamigta-
ne [43].

Do parasomni zwigzanych ze snem REM zaliczamy mig¢dzy innymi zaburze-
nia zachowania w fazie snu REM (REM sleep behaviour disorder, RBD), koszma-
ry senne (nightmare disorder) czy paraliz przysenny (sleep paralysis) [76]. Fizjo-
logicznie podczas snu REM dochodzi do skoordynowania ztozonych interakcji
mi¢dzy wicloma sieciami neuronowymi. Jednym z elementow tej interakcji jest
hamowanie aktywno$ci mie$ni szkieletowych. W fazie REM snu wystepuja
barwne marzenia senne, a atonia mie$ni szkieletowych jest najpewniej mechani-
zmem prewencyjnym odgrywania tych marzen przez $pigcego [126]. W para-
somniach zwigzanych ze snem REM dochodzi do intruzji cech snu REM w fazg
czuwania (np. paraliz przysenny), nasilenia cech snu REM (jak w koszmarach
sennych) lub braku petnej interakcji neuronalnej typowej dla snu REM (np. bra-
ku atonii mig$niowej, jak w RBD).

O ile parasomnie wystepujace w dziecinstwie nie stanowia czgsto problemu
medycznego, o tyle przypadki parasomni, ktore pojawity si¢ po raz pierwszy
w wieku dorostym lub podesztym nalezy doktadnie zbadaé, gdyz moga by¢ wy-
nikiem istotnej patologii [163].

Zespol niespokojnych nég i okresowe ruchy konezyn we $nie

Zespot niespokojnych noég (restless legs syndrome, RLS) charakteryzuje si¢
wystepowaniem przed snem nieprzyjemnego uczucia przymusu poruszania kon-
czynami dolnymi. Objawy RLS wystepuja podczas spoczynku, szczegélnie pod-
czas zasypiania, natomiast ustepuja pod wplywem wykonywania ruchéw. Przy-
musowi poruszania konczynami moga towarzyszy¢ inne doznania czuciowe,
czesto okres$lane przez chorych jako bol, ciarki, dyskomfort, cierpnigcie, swe-
dzenie, palenie czy ciaggniecie [55]. Na podstawie duzych badan populacyjnych
przeprowadzonych w Ameryce Polnocnej i Europie zachodniej oceniono,
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ze RLS wystepuje u 4-29% (srednio 14,5%) populacji ogdlnej [78]. Czestose
wystepowania jest prawie 2 razy wyzsza wsrod kobiet 1 zwigksza si¢ z wiekiem
[170]. Wyro6znia si¢ posta¢ pierwotng (idiopatyczng) i wtdérng RLS. Posta¢ pier-
wotna wystepuje we wezesnym okresie zycia ze szczytem wystgpowania w wie-
ku 20 Iat i ma silne podtoze genetyczne. Postaé wtorna zazwyczaj rozpoczyna
si¢ w starszym wieku, jej objawy sg mniej nasilone. Przewaznie jest ona powig-
zana z innymi chorobami takimi, jak np.: choroba Parkinsona czy neuropatia
obwodowa [171].

Do czynnikow ryzyka RLS naleza m.in. obecnos$¢ skrajnej niewydolnosci
nerek, choroby tkanki tgcznej, niski poziom zelaza, cigza, dodatni wywiad
rodzinny, otylo$¢, naduzywanie alkoholu i nikotyny, nadci$nienie tetnicze,
zaburzenia funkcji tarczycy, niski status ekonomiczny, zty stan zdrowia [171].
Zespot ten wystepuje rowniez czesciej u chorych przyjmujacych leki przeciw-
padaczkowe, przeciwdepresyjne, neuroleptyki i nieopioidowe leki przeciwbo-
lowe [178].

Przyczyna zespotu niespokojnych nog nie jest do konca poznana. Uwaza sig,
ze gltowng role odgrywa nieprawidlowe przekaznictwo dopaminergiczne
w prazkowiu wynikajgce z niedoboru dopaminy. Uwaza si¢ rowniez, ze RLS jest
zwigzany z niedoborem Zelaza, przy czym kluczowg role odgrywa nie tyle samo
niskie st¢zenie zelaza we krwi, co jego nieprawidtowy metabolizm w mozgu
1 wptyw na uposledzenie produkcji dopaminy [39, 204].

U ponad 80% pacjentéw z RLS stwierdza si¢ takze wystepowanie okresowo
stereotypowych ruchow konczyn we $nie (periodic limb movements in sleep,
PLMS) [218]. Moga one wystepowac takze jako zjawisko izolowane lub towa-
rzyszy¢ innym zaburzeniom snu takim, jak narkolepsja czy zaburzenia zacho-
wania w fazie snu REM. Polegaja one na stereotypowych, powtarzajacych sie
ruchach zgiecia grzbietowego palucha z jednoczesnym zgigciem nogi w stawie
skokowym, kolanowym i czasami biodrowym [9]. Ruch trwa od 0,5 do 5 se-
kund. Jako granice normy uznaje si¢ wystagpienie do 5 takich ruchéow w ciagu
godziny snu. Zjawisko to wystepuje u okoto 4-11% populacji ogélnej [70]. Jego
znaczenie kliniczne jest wcigz przedmiotem kontrowersji, jednak przyjmuje sie,
ze moze ono $wiadczy¢ o zaburzeniach transmisji dopaminergicznej. Cho¢ cze-
sto pacjent nie uswiadamia sobie wystepowania PLMS, choroba moze powodo-
wac czegste wybudzanie si¢, sen nieregenerujacy i nadmierng sennos¢ w ciagu
dnia [203].

RLS w znaczacy sposob wptywa na pogorszenie jakosci zycia wywotujac
niejednokrotnie powazne zaburzenia psychospoleczne, w tym nasilone objawy
depresyjne i Igkowe. Pojawiajace si¢ wskutek RLS zaburzenia snu (szczeg6lnie
bezsenno$¢ z wydhuzong latencja snu) sa gtowna przyczyna szukania pomocy
medycznej [4, 218].
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Zaburzenia chronobiologiczne

Rytmy biologiczne to okresowe natezenie proceséw biologicznych i funkcji
zyciowych zalezne od czynnikéw zwigzanych z porg roku, obrotem Ziemi
dookota swojej osi oraz od czynnikow wewnatrzustrojowych. Wiele funkcji
fizjologicznych podlega rytmicznym zmianom. Najbardziej wyrazny w przy-
rodzie jest rytm okotodobowy, trwajacy 24 godziny. Jego gléwnym przeja-
wem jest rytm snu i czuwania, ktorego istota sa cykliczne zmiany poziomu
czuwania — obnizenie w nocy i podwyzszenie w dzien. Aktywnos$¢ tego ,,ze-
gara biologicznego”, znajdujacego si¢ w tzw. jadrze nadskrzyzowaniowym
przedniej czgsci podwzgodrza, ma charakter endogenny i jest genetycznie
determinowana poprzez obecno$¢ genow zegarowych. Jego aktywnos¢ jest
skoordynowana z wicloma obwodowymi okolodobowymi oscylatorami [6].
Jednakze pod wptywem czynnikow endo- i/lub egzogennych aktywno$c ze-
gara moze ulec zaburzeniu. Ta dysregulacja moze prowadzi¢ do powaznych
konsekwencji medycznych i zwigkszac¢ ryzyko wielu chorob z nowotworowymi
wlacznie [86].

Czgsto zaburzenia rytmu okolodobowego, polegajace na problemach z zasy-
pianiem, sg konsekwencja zawodowej lub spotecznej aktywno$ci czlowieka.
Najwazniejszg rolg odgrywa wpltyw czynnikow egzogennych, jak w przypadku
jet lag” czy przy pracy zmianowe;j. ,,Jet lag” jest to zjawisko zaburzen rytmu
snu wynikajace z szybkiej zmiany strefy czasowej. Gdy rytm biologiczny pa-
cjenta dostrojony do jego pierwotnej strefy czasowej, nie zdazy si¢ przestawic,
na przyktad podczas transatlantyckiej podr6ézy samolotem, organizm w nowych
warunkach wcigz funkcjonuje w ,,starym rytmie”. W wyniku tego wystepuja
nadmierna sennos¢ dzienna, wahania nastroju czy pogorszenie funkcji poznaw-
czych [161]. Podobne konsekwencje niesie za sobg praca zmianowa. Pracownicy
wykonujacy swoje zadania poza standardowymi, dziennymi godzinami pracy sg
narazeni na rozwoj bezsennosci, nadmiernej sennosci dziennej, a takze chordb
uktadu sercowo-naczyniowego, nowotwordw, depresji, otytosci, insulinooporno-
$ci czy cukrzycy [25, 198].

Wsrod zaburzen chronobiologicznych o naturze endogennej mozna wymie-
ni¢: zespot opdznionej fazy snu (zasypianie i budzenie si¢ kilka godzin pdzniej,
niz jest to przyjete w danej kulturze), zespdt przyspieszonej fazy snu (zasypianie
i budzenie si¢ kilka godzin szybciej, niz typowo w danej populacji) oraz swo-
bodnie ptynacy rytm okotodobowy [178].

1.1.3.3 Wplyw zaburzen snu na zdrowie i funkcjonowanie czlowieka

Dawniej powszechnie uwazano, ze jedyng konsekwencja skrdcenia snu
nocnego byly senno$¢ w ciggu dnia oraz zaburzenia funkcji poznawczych.
Obecnie jednak mamy szereg dowodow na to, ze zmniejszenie ilosci snu
moze zwieksza¢ podatno$¢ na rézne choroby, a sam sen w przypadku wielu
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schorzen ma réwniez niejednokrotnie ogromne znaczenie w powrocie do
zdrowia. Jak wazny jest sen i jakie jest jego znaczenie dla zycia cztowicka,
udowodnity badania Rechtschaffena i wsp. nad deprywacjg snu u szczurdéw
[167]. Jego badania pokazaly, ze calkowita deprywacja snu doprowadzata do
$mierci wszystkie badane zwierzeta w ciggu 2-3 tygodni. CzgSciowa depry-
wacja poszczegblnych faz snu (NREM lub REM) dawata zblizone wyniki
w podobnym lub nieznacznie dtuzszym czasie [51, 107]. Wraz z wydtuza-
niem czasu deprywacji snu obserwowano poglebiajace si¢ zmiany hiperme-
taboliczne, zwierzeta tracity na wadze mimo przyjmowania coraz wigkszej
ilo$ci pokarméw. Obserwowano coraz liczniejsze zmiany skorne i nadzerki
w przewodzie pokarmowym. Na podstawie pozniejszych badan histopatolo-
gicznych stwierdzono, ze szczury zmarly z powodu sepsy [167].

Najlepiej poznanym skutkiem deprywacji snu jest pogorszenie sprawno-
$ci psychicznej wskutek uposledzenia uwagi i logicznego myslenia [123].
Obserwuje si¢ uposledzenie wykrywania, analizowania i reakcji na bodzce.
Wyniki testow funkcji poznawczych sg tym gorsze, im dtuzej trwa pozba-
wienie snu [217]. W duzym badaniu przekrojowym Léger i wsp. oceniali
liczbe wypadkow w ciggu roku poprzedzajacego badanie zwigzanych z zabu-
rzeniami snu. Stwierdzili, ze wérdéd ponad 5000 oséb z zaburzeniami snu,
w ciggu roku 21% oso6b zglosito co najmniej jeden wypadek w domu, 10%
0s0b co najmniej jeden wypadek w pracy, 9% o0so6b co najmniej jeden raz
zasngta za kierownicg i 4% o0sob byto sprawca co najmniej jednego wypadku
samochodowego [114]. W innym badaniu stwierdzono, ze w ciggu 12 mie-
siecy poprzedzajacych badanie przynajmniej jeden wypadek w pracy miato
8% o0s6b cierpigcych na bezsenno$¢ w przeciwienstwie do 1% osob bez
stwierdzonej bezsennosci [115].

Inng konsekwencja zaburzen snu jest pogorszenie funkcji uktadu odpor-
nosciowego. Zaburzenia snu wystepujace w okresie szczepienia moga
zmniejszy¢ skutecznos¢ szczepionek [110, 182]. Nawet czeSciowe pogorsze-
nie snu u ludzi przez jedna noc zmniejsza aktywnos$¢ komoérek NK (natular
killer). Aktywno$¢ ta wraca do poprzedniego stanu po uzupetnieniu niedobo-
row snu [81]. U oso6b cierpigcych na zaburzenia snu stwierdzono takze czest-
sze wystgpowanie choréb autoimmunologicznych, w tym SLE [71]. Zabu-
rzenia snu wigzg si¢ roOwniez z wyzszym stezeniem biatka C-reaktywnego
[130] i zwigkszonym ryzykiem chorobowos$ci i $miertelnosci z przyczyn
sercowo-naczyniowych, przy uwzglednieniu réwniez typowych czynnikow
ryzyka [41, 119, 155]. U chorych z bezsennoscia wystepuje zwigkszone ryzyko
rozpoznania nadci$nienia tgtniczego [206]. Czesciej tez u tych chorych obserwu-
je si¢ niedostateczny spadek cisnienia w godzinach nocnych (< 10%), ktory
mozna ,,wyeliminowa¢” leczac zaburzenia snu [72, 109]. Ryzyko nagtego
zatrzymania krazenia wzrasta o 45% u os6b przewlekle $piacych ponizej
5 godzin na dobe [12].
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Podczas deprywacji snu obserwuje si¢ obnizenie poziomu leptyny
i zwickszenie stgzenia greliny, co prowadzi do zwigkszenia apetytu i ryzyka
otytosci [65, 183, 191]. Ponadto obserwuje si¢ gorsza tolerancje glukozy, wyz-
sze st¢zenie kortyzolu w godzinach wieczornych oraz nizsze st¢zenie hormonu
tyreotropowego [24, 181]. Vgontzas i wsp. w badaniu ponad 1700 osob stwier-
dzili, ze ryzyko rozwoju cukrzycy u osob $pigcych ponizej 5 godzin oraz 5-6
godzin jest odpowiednio 2,95 1 2,07 razy wigksze od o0sob $piacych ponad 6
godzin dziennie [207]. Udowodniono rowniez, ze leczenie zaburzen snu u cho-
rych z cukrzyca poprawia zaro6wno jakos¢ snu jak i kontrole glikemii [48].

Podsumowujac zaburzenia snu, poprzez wptyw na wiele aspektow naszego
zdrowia, wyraznie wplywaja na stan ogélny, chorobowos¢ i $miertelnosc,
w szczegolnosci z przyczyn sercowo-naczyniowych.

1.2 TOCZEN RUMIENIOWATY UKEADOWY
1.2.1 Definicja i czesto$¢ wystepowania

Toczen rumieniowaty ukladowy (systemic lupus erythematosus, SLE)
jest przewlekta chorobg autoimmunizacyjng, charakteryzujaca si¢ zajgciem
wielu narzaddéw i obecnos$cia w surowicy autoprzeciwcial, przebiegajaca
z okresami remisji i zaostrzen, prowadzaca do zwigkszonej chorobowosci
oraz $miertelnosci. SLE nalezy do chordb rzadkich. Szacuje sie, ze wystepo-
wanie SLE w Europie waha si¢ od 2,6 do 4,8 przypadkow na 100 000 miesz-
kancow [118]. Doktadne dane na temat czegstosci wystgpowania choroby
w Polsce nie sa dostepne. Z danych Narodowego Funduszu Zdrowia $wiad-
czeniami opieki zdrowotnej w ramach systemu NFZ w 2012 roku objetych
byto prawie 16 tysiecy pacjentow [161]. Obserwuje si¢ tendencje do wzrostu
czestosci zachorowan na SLE w Europie. Na SLE chorujg przede wszystkim
kobiety (80-90%) w przedziale wiekowym 20-40 lat [34].

1.2.2 Patogeneza SLE

Patogeneza SLE pozostaje nadal niewyjasniona. Uznaje si¢, ze podsta-
wowg role odgrywaja zaburzenia immunologiczne, jak roéwniez czynniki
genetyczne, epigenetyczne, hormonalne oraz $rodowiskowe, w tym szcze-
gblnie: infekcje wirusowe, promieniowanie ultrafioletowe oraz czynniki
chemiczne [186]. Wsrdd zaburzen immunologicznych znaczaca rolg odgrywa
aktywacja przez autoantygeny komodrek wrodzonej odpowiedzi immunolo-
gicznej z nadmierng produkcjg cytokin prozapalnych. Cytokiny IL-1, IL-10,
IL-17 czynnik martwicy nowotworu alfa (tumor necrosis factor-a, TNF-a)
czy interferony odgrywaja wazna role w rozwoju uszkodzenia narzadow,
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w szczegolnosci nerek i centralnego ukladu nerwowego, ktore czgsto sg
przyczyna $mierci pacjentow z SLE [199, 200]. Obserwuje si¢ rowniez zabu-
rzony stosunek limfocytow T CD4 do CD8 oraz zmniejszenie aktywnosci
limfocytow cytotoksycznych przy zwigkszonej aktywnosci limfocytow T
pomocniczych [171]. Ponadto IL-6, interferony, stymulator limfocytow B
(BLyS), IL-10, IL-17 odgrywaja wazng rol¢ w tworzeniu specyficznego
»Srodowiska immunologicznego”, ktore promuje przezywalno$¢ autoreak-
tywnych limfocytéw B i synteze¢ patogennych autoprzeciwciat [84, 199, 200].
Obecnie uwaza si¢, ze podstawowa role w patogenezie choroby odgrywaja
zaburzenia usuwania produktow apoptozy, co prowadzi do przedtuzonej eks-
pozycji uktadu odpornosciowego na autoantygeny i rozwoju odpowiedzi
autoimmunologicznej [186].

Autoprzeciwciata wytwarzane w przebiegu choroby, poprzez aktywacje
uktadu dopetniacza lub opsonizacj¢, wywoluja efekt cytotoksyczny. Auto-
przeciwciata mogg takze tworzy¢ kompleksy immunologiczne odktadajace
si¢ w tkankach i w ten sposéb silnie stymulowac procesy zapalne i1 niszczenie
tkanek [84]. Wsrod najczesciej wykrywanych w SLE przeciwciat przeciwja-
drowych (antinuclear antibodies, ANA) wyroznia si¢ dwa specyficzne dla
SLE przeciwciata, tj. przeciwciata przeciw dwuniciowemu DNA (przeciw
dsDNA) oraz przeciwciata anty-Sm [144]. Inne przeciwciata, w tym przeciw
nukleosomom, przeciw rozpuszczalnym antygenom jadra komorkowego oraz
anty-Ro i anty-La, sg takze spotykane roznych chorobach tkanki tgcznej [84].
Przeciwciala przeciw dsDNA charakteryzujg sie wysoka swoistoscig (95-
97%), ale mniejsza czutoscia (70%), natomiast ANA wykazuja sie¢ 89-95%
czuto$cia, sg za$ mato specyficzne [84, 144, 188].

1.2.3  Obraz kliniczny i kryteria rozpoznania

SLE jest choroba przewlekla o bardzo zréznicowanym obrazie klinicz-
nym, przebiegajaca z okresami remisji i zaostrzen [84]. Zmienny przebieg
choroby i czesto mato swoiste objawy, moga powodowaé duze trudno$ci
diagnostyczne, opodznienie rozpoznania choroby (nawet o 5-10 lat) oraz
wdrozenia leczenia [62]. Rozpoznanie choroby opiera si¢ na kryteriach kla-
syfikacyjnych, ustalonych przez Amerykanskie Kolegium Reumatologiczne
i zmodyfikowanych w 1997 roku [69]. Chorobg mozna rozpozna¢, gdy spel-
nione sa co najmniej 4 sposrod 11 nizej wymienionych kryteriow (tabela 1).
Nie rozpoznaje si¢ SLE, jezeli chory nie spetnia zadnego z kryteriow immu-
nologicznych (kryteria 10. 1 11.) [69]. Spetnienie jedynie 3 kryteriéw pozwa-
la na rozpoznanie zespotu toczniopodobnego.

W 2012 roku opublikowano uaktualnione kryteria klasyfikacyjne SLE. Zo-
staty one przygotowane przez grupg The Systemic Lupus International Collabo-
rating Clinics (SLICC) [158]. Jest ich tacznie 17, w tym 11 klinicznych oraz 6
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immunologicznych. Do rozpoznania SLE wymagane jest spetnienie 4 kryteriow
(co najmniej jedno kryterium kliniczne i jedno immunologiczne) lub potwier-
dzenie biopsja toczniowe klebuszkowe zapalenie nerek przy obecno$ci przeciw-
ciat ANA lub przeciw dsDNA [158].

1.2.4 Ocena aktywnoSci tocznia rumieniowatego ukladowego

Do tej pory zostalo opracowanych kilka skal aktywnosci SLE, m.in.
BILAG (British Isles Lupus Assessment Group Scale), ECLAM (European
Consensus Lupus Activity Measure), SELENA-SLEDAI (Safety of Estrogen
in Lupus Erythematosus National Assessment — Systemic Lupus Erythemato-
sus Disease Activity Index), SLAM (Systemic Lupus Activity Measure), LAl
(Lupus Activity Index) [57]. W ocenie poszczegdlnym objawom lub odchyle-
niom laboratoryjnym przypisuje si¢ wartosci punktowe. Istotnym elementem
tej oceny jest rOwniez analiza objawoéw w okreslonym przedziale czasowym,
zaleznym od uzytej skali. Uzyskana ocena pomaga w podjeciu decyzji o le-
czeniu i stopniu jego agresywnosci. Wspomaga réwniez monitorowanie ak-
tywnosci choroby w czasie.

1.2.5 Rokowanie

Choroba w istotny sposob wptywa na przezycie. Wraz z postegpem w roz-
poznawaniu i leczeniu SLE rokowanie w tej chorobie uleglo znaczacej po-
prawie [2, 22, 118]. W dalszym ciagu jednak ryzyko zgonu z dowolnej przy-
czyny w grupie chorych na SLE jest ponad dwukrotnie wyzsze niz w popula-
cji ogblnej [15]. Najczestsza przyczyna zgondw u chorych na toczen sa cho-
roby sercowo-naczyniowe, infekcje, nowotwory i cigzkie zmiany narzadowe
(zajecie centralnego uktadu nerwowego, przewlekte zapalenie nerek) [2,
117]. Ocenia si¢, ze prawie 50% pacjentow z SLE dos§wiadcza co najmnigj
jednego epizodu ciezkiej infekcji, a 30-60% z tego powodu umiera [134,
231]. P6zna $miertelno$¢ (po 10 latach trwania choroby) jest zwigzana
z komplikacjami wieloletniej choroby i leczenia immunosupresyjnego.

Bardzo waznym zagadnieniem jest identyfikacja, profilaktyka i leczenie
powiktan wieloletniego SLE, odpowiedzialnych za $§miertelno$¢ w tej chorobie.
Zalicza si¢ do nich powiklania miazdzycy (zawat serca, udar mézgu), wystepu-
jacej czesciej juz w mtodszym wieku u chorych na SLE w porownaniu z popula-
cja ogoblng, a takze infekcje oporne na leczenie i niewydolno$¢ nerek. Rowniez
terapia immunosupresyjna stosowana w leczeniu SLE (glikokortykoidy, leki
cytotoksyczne) niosg ryzyko powaznych dzialan niepozadanych: nadci$nienia
tetniczego, cukrzycy, otytosci, ztaman osteoporotycznych, zwigkszenia czestosci
NOWOtworow.
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Tabela 1. Kryteria rozpoznania tocznia rumieniowatego uktadowego wedtug ACR [69]
Table 1. American College of Rheumatology Criteria for Classification of SLE [69]

Kryteria Opis / definicja

1. rumien staty rumien ptaski lub lekko uniesiony, umiejscowiony na policz-
na twarzy kach i grzbiecie nosa, nieprzekraczajacy bruzd nosowo-wargowych
2. rumien zmiany rumieniowate, lekko wzniesione z przylegajacym rogowa-
krazkowy ceniem, tuszczeniem i zaczopowaniem mieszkOw; w starszych

zmianach moze si¢ pojawi¢ zanikowe bliznowacenie

3. nadwrazli-
wos¢ na Swiatlo

osutka w wyniku nietypowej reakcji na §wiatto stoneczne, stwier-
dzana przez lekarza lub zglaszana przez chorego

4. owrzodzenia
jamy ustnej

owrzodzenia w jamie ustnej lub gardle, zwykle niebolesne, stwier-
dzane przez lekarza

5. zapalenie
stawow

zajecie >2 stawow obwodowych, charakteryzujace si¢ bolesnoscia,
obrzgkiem lub wysigkiem

6. zapalenie
oplucnej lub

— zapalenie optucnej: bol oplucnowy w wywiadzie lub tarcie optuc-
nowe stwierdzone przez lekarza, lub wysigk w jamie oplucnej, lub

osierdzia — zapalenie osierdzia: udokumentowane na podstawie zmian
w EKG lub tarcia osierdziowego, lub wysiek w jamie osierdzia
7. zmiany —utrzymujacy si¢ biatkomocz >0,5 g/d lub >3+, jesli nie przepro-
w nerkach wadzono oceny ilosciowej, lub
— wateczki w moczu — erytrocytowe, hemoglobinowe, ziarniste,
nabtonkowe lub mieszane
8. zmiany —napady drgawek — bez innej przyczyny, takiej jak np. leki, zabu-
w ukladzie rzenia metaboliczne czy elektrolitowe, lub
nerwowym — zaburzenia psychiczne — bez innej przyczyny, takiej jak np. leki,
zaburzenia metaboliczne lub elektrolitowe
9. zmiany — niedokrwisto$¢ hemolityczna lub
hematologiczne | — leukopenia <4000/ul stwierdzana >2-krotnie lub
— limfopenia <1500/ul stwierdzana >2-krotnie lub
— matoptytkowos$¢ <100 000/ul bez przyjmowania lekdw mogacych
ja spowodowac
10. zmiany — przeciwciata przeciwko DNA — nieprawidlowe miano przeciwciat
immunologiczne| reagujacych z dwuniciowym DNA lub

— przeciwciata przeciwko Sm — obecno$¢ przeciwciat reagujacych
z antygenem jagdrowym Sm, lub

— obecno$¢ przeciwciat antyfosfolipidowych: przeciwciat antykar-
diolipinowych w klasie IgM lub IgG, lub antykoagulantu tocznio-
wego wykrytego metoda standardowa, lub fatszywie dodatniego
wyniku testu VDRL utrzymujacego si¢ przez >6 miesigcy, potwier-
dzonego testem immobilizacji kretkow

11. przeciwciala
przeciwjadrowe

nieprawidtowe miano przeciwciat przeciwjadrowych w badaniu
metoda immunofluorescencji posredniej lub inng odpowiednig me-
toda w dowolnym czasie, gdy chory nie przyjmowat lekéw moga-
cych wywota¢ ich wytwarzanie
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1.3 ZWIAZEK ZABURZEN SNU Z TOCZNIEM RUMIENIOWATYM
UKLADOWYM

1.3.1 Czesto$¢ wystepowania zaburzen snu u chorych na SLE

Jak dotychczas opublikowano niewiele prac oceniajacych zaburzenia snu
u chorych na SLE, a prawie potowa z nich ukazala si¢ w przeciagu ostatnich
kilku lat [64, 97, 131, 150, 210]. Podkreslenia wymaga fakt, iz czg$¢ z opubli-
kowanych badan dotyczyta nielicznych grup chorych, liczacych 15-34 0sob [59,
64, 73, 131, 201]. Jednakze we wszystkich dostepnych pracach wykazano wy-
raznie czgstsze wystgpowanie zaburzen snu (56-81%) oraz gorsza jako$¢ snu
u chorych na SLE w poréwnaniu z osobami zdrowymi (zatgcznik 1).

1.3.2 Patomechanizm zaburzen snu w SLE
1.3.2.1 Cytokiny a sen

Jak juz wspomniano, cechg charakterystyczng dla SLE jest wystepowanie
przeciwcial przeciw skladnikom jadra komorkowego oraz liczne zaburzenia
immunologiczne, m.in. zmiany w wydzielaniu cytokin. Cytokiny (TNF-a, inter-
ferony, interleukiny i ich rozpuszczalne receptory) sa glikoproteinami wytwa-
rzanymi jako cze$¢ odpowiedzi ostrej fazy. Wptywaja one roézne funkcje biolo-
giczne, w tym na: proliferacj¢, roznicowanie, aktywacje, sygnalizacj¢ i modula-
cj¢ odpowiedzi immunologicznej [1]. Wazng role w procesie zapalnym w SLE
odgrywaja: TNF-a, interferon gamma (IFN-y) oraz interleukiny, m.in. IL-1,
IL-4, IL-6, IL-10, IL-18. Profil cytokin moze si¢ rozni¢ w zalezno$ci od obrazu
choroby i zajecia poszczegolnych narzadoéw, a aktywnos¢ choroby moze kore-
lowa¢ z poziomem IL-1, IL-6, TNF-a czy IL-18 [7, 35, 199].

Cytokiny biorg rowniez udzial w regulacji rytmu snu i czuwania [159, 192].
Moga zarowno nasila¢ jak i hamowa¢ sen [96, 146]. Zwiazek pomiedzy snem
a cytokinami pierwszy raz zostat zbadany przez Palmblada i wsp. [153]. Stwier-
dzili oni, iz zmniejszenie ilosci snu zwigksza zdolnos$¢ leukocytow do produkcji
interferonu. Obecnie lista cytokin, ktére maja wptyw na przebieg snu jest dluga
i obejmuje cytokiny uznawane za prosomnogenne (promujg sen NREM): IL-1a,
IL-1B, TNF-a, TNF-B, IL-2, IL-6, IL-8, IL-15, IL-18, a takze cytokiny uznawane
za antysomnogenne (skracaja sen NREM): 1L-4, 1L-10, IL-13, rozpuszczalny re-
ceptor dla TNF, rozpuszczalny receptor dla IL-1 [77, 147]. Sposréd wymienio-
nych cytokin szczegdlng rolg odgrywaja IL-1, TNF-q, IL-2 i [L-6, ktdére zalicza si¢
do tzw. czynnikdéw snu (sleep factors), czyli do czynnikéw ewidentnie zwigzanych
z procesem snu i czuwania [77, 103, 104, 205]. Na modelach zwierzgcych wyka-
zano, ze podawanie IL-1 dootrzewnowo powodowato wydluzenie fazy snu NREM
podczas pierwszych godzin po iniekcji. Zmianom tym towarzyszyt wzrost ampli-
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tudy fal wolnych w EEG. Jednocze$nie proby hamowania dziatania endogennej
IL-1 za pomocg antagonistow receptora IL-1 lub przeciwciat anty-1L-1 redukowa-
ty sen spontaniczny [147]. Wiele danych wskazuje réwniez na udziat TNF w fizjo-
logicznej regulacji fazy snu NREM [159]. Jego wydzielanie podlega rytmowi
dobowemu [44]. Podanie myszom egzogennego TNF dootrzewnowo powoduje
wydhuizenie fazy snu NREM oraz wzrost amplitudy fal wolnych w zapisie EEG
[95]. Réwniez wzrost IL-2 obserwuje si¢ podczas snu NREM, a jej podanie skutkuje
wydtuzeniem snu NREM oraz hamowaniem snu REM [220]. Z kolei wzmozone
wydzielanie IL-6 obserwuje si¢ w poczatkowej fazie fizjologicznego snu, ale w
przeciwienstwie do TNF oraz IL-1, ktorych stezenie wzrasta w fazie snu NREM,
stezenie IL-6 zwigksza si¢ w fazie REM [159]. Podanie cztowiekowi egzogennej
IL-6 dozylnie skraca czas snu REM i snu NREM w pierwszej potowie snu nocne-
go, za$ w drugiej potowie snu wydtuza czas snu REM i NREM [169, 180].

Potwierdzeniem wptywu zmian w wydzielaniu cytokin na przebieg snu
u chorych na SLE moga by¢ zmiany obserwowane w EEG. W eksperymental-
nym modelu SLE u myszy (NZB/NZW F1) wykazano, ze wraz ze wzrostem
aktywnosci choroby nasilajg si¢ zmiany architektury snu obserwowane w EEG —
fragmentacja snu, liczne przejscia pomigdzy poszczegodlnymi fazami snu (sleep-
stage transitions, SST) oraz liczne wybudzenia [152].

Z drugiej strony zaburzenia snu mogg mie¢ wptyw na stan zapalny i produk-
cje cytokin. Cze$ciowa deprywacja snu u zdrowych oséb powoduje zmniejsze-
nie odsetka limfocytow NK oraz poziomu IL-2 [83, 208]. Natomiast podwyz-
szeniu ulega poziom prozapalnych cytokin IL-6 i TNF-a nastepnego dnia rano
po czgsciowej deprywacji snu [133, 134]. Na wyzej wspomnianym modelu
zwierzecym deprywacja snu u myszy (2 okresy 96-godzinne) byla statystycznie
istotnym czynnikiem szybszego poczatku SLE [151].

Podsumowujac, relacje miedzy zapaleniem, cytokinami i snem sg bardzo
ztozone. Wysoce prawdopodobne jest, ze zaburzenia snu w toczniu uktadowym
w wielu przypadkach moga si¢ $cisle wigza¢ z samym patomechanizmem cho-
roby podstawowej. Mozna rdwniez spodziewac si¢, ze wraz ze wzrostem aktyw-
nos$ci choroby i nasilania si¢ zaburzen immunologicznych zaburzenia snu réw-
niez beda nasilaty sie.

1.3.3 Potencjalne czynniki wplywajace na jako$¢ snu u chorych na SLE

W dostepnych badaniach nie ma zgodnosci odnosnie czynnikow wptywajacych
na zaburzenia snu u chorych na SLE (zatacznik 2). W niektorych pracach podkresla
si¢ role aktywnos$ci SLE [28, 64, 133]. Inni autorzy nie potwierdzaja takiej zalezno-
sci [73, 97, 210]. Czgé¢ autordéw stwierdzita korelacje pomiedzy jakoscig snu a stop-
niem uszkodzenia narzadow, mierzonym przy pomocy wskaznika SLICC/ACR DI
[32, 64]. Rowniez i w tym przypadku wyniki badan nie sg w peni zgodne [28, 97,
150]. W wiekszosci badan wykazano, iz nasilenie dolegliwosci bolowych wigzato
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si¢ z gorsza jakoscig snu. Zalezno$¢ ta nie byta jednak statystycznie istotna w mode-
lach oceniajacych jednoczesny wptyw wielu czynnikow na jako$¢ snu [32, 64, 195].
Czgé¢ badaczy wykazata, iz stosowana terapia, gtownie glikokortykosteroidy, nie
wplywala istotnie na jakos¢ snu [59, 64, 97, 133, 195, 201]. Inni badacze mieli od-
mienne zdanie [28, 201]. W jednym badaniu wykazano, iz u pacjentéw z zaburze-
niami snu, w porownaniu do chorych z dobra jego jakoscia, znamiennie czgsciej
stosowane byly azatiopryna i mykofenolan mofetylu [150].

Waznym aspektem zwigzanym z zaburzeniami snu u chorych na SLE moze
by¢ wptyw zaburzen psychicznych, w szczegolnosci depresji i1 leku, na jako$¢ snu.
Ocenia sig¢, ze wigkszo$¢ przypadkow zaburzen snu w populacji ogolnej (40-92%)
jest powigzana z zaburzeniami psychicznymi [54]. W przebiegu SLE czgstos¢
wystepowania epizodu depresyjnego jest bardzo wysoka i siega nawet 75% [116,
149]. Do najczestszych objawow depresji w SLE zalicza si¢ zmeczenie (88-90%),
drazliwos¢ (82%), zaburzenia somatyzacyjne (76%) oraz wtasnie zaburzenia snu
(70%) [85, 223, 230]. Podkresla si¢ rowniez znacznie czgstsze wystepowanie my-
§li samobojczych u chorych na SLE (10-34%) niz w populacji ogolnej [61, 223,
230]. W wigkszosci badan oceniajacych jakos¢ snu u chorych na SLE nasilenie
objawow depresyjnych bylo powigzane z jakoscig snu [28, 32, 64, 97, 133, 150,
195, 210]. W jedynym prospektywnym badaniu udowodniono réwniez, iz rozpo-
znanie i wdrozenie odpowiedniego leczenia moze poprawi¢ jakos¢ snu u tych
chorych [97]. Natomiast, pomimo iz rozpowszechnienie zaburzen lgkowych
u chorych na SLE jest rowniez znaczne (do 80% chorych) [98, 125], ich wptyw na
jakos$¢ snu byl brany pod uwage tylko w nielicznych badaniach [97, 133, 150,
195]. Palagini 1 wsp. nie wykazali korelacji lgku z jakoscia snu [150] w przeci-
wienstwie do innych autorow [97, 133, 195]. Natomiast z badan populacyjnych
wynika, ze zaburzenia lekowe nawet w 50-70% przypadkow moga poprzedzac
wystapienie zaburzen snu [90, 142]. Stad tez zaburzenia Igkowe powinno si¢ row-
niez bra¢ pod uwage w ocenie jakosci snu.

Niewiele jest danych dotyczacych czynnikow zaktocajacych sen wsréd pa-
cjentow z SLE. W trzech badaniach szczegoétowo analizowano zaburzenia snu
nocnego [28, 64, 133], w dwoch badaniach na matych grupach chorych oceniano
parasomnie [59, 88], a w czterech — zespot niespokojnych nog [40, 66, 88, 177].
Zarowno w przypadku parasomni jak i zespotu niespokojnych nog stwierdzono,
iz wystepujg one znacznie czesciej u chorych na SLE niz u 0séb zdrowych.

Biorac pod uwage fakt, jak wazny jest sen w zyciu czlowieka, udziat zabu-
rzen snu w patogenezie schorzen somatycznych, ich wspotistnienie z zaburze-
niami psychicznymi oraz niewielka liczbe badan przeprowadzonych do tej pory
wsrod chorych na SLE i niejednoznaczno$¢ ptynacych z nich wnioskéw, istotne
wydawato si¢ podjecie tego tematu w niniejszej pracy. Do oceny jako$ci snu
w prezentowanym badaniu wykorzystano skale i kwestionariusze, ktore byly
stosowane dotychczas w badaniach chorych cierpiacych na choroby reumatycz-
ne, w tym rowniez na SLE. Zastosowanie tych testow umozliwito porownanie
wynikdéw z uzyskanymi przez innych autorow.



Cel pracy 27

CEL PRACY

Celem pracy byto:

Porownanie czgstosci wystgpowania zaburzen snu u pacjentéw z toczniem
rumieniowatym uktadowym a osobami zdrowymi.

Poréwnanie parametrow snu nocnego: zasypiania, catkowitego czasu snu,
wydajnosci snu pomi¢dzy osobami chorymi na toczen rumieniowaty ukta-
dowy a osobami zdrowymi.

Ocena czynnikow warunkujacych gorsza jako$¢ snu u chorych na toczen
rumieniowaty uktadowy.
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3 MATERIAL I METODY
3.1 CHARAKTERYSTYKA GRUPY BADANEJ I GRUPY KONTROLNEJ

Grupe badang stanowito 80 chorych z ustalonym przynajmniej od roku
rozpoznaniem tocznia rumieniowatego ukladowego, na podstawie kryteriow
wedlug ACR, ktorzy odbywali planowa wizyte w Poradni Chorob Tkanki
Lacznej lub byli w trakcie hospitacji w Klinice Chorob Wewnetrznych, Cho-
rob Tkanki tacznej i Geriatrii Uniwersyteckiego Centrum Klinicznego
w Gdansku. Grupe¢ kontrolng stanowili zdrowi ochotnicy, rekrutowani sposrod
studentow 1 pracownikow Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego oraz Uni-
wersyteckiego Centrum Klinicznego. Grupe kontrolng dobierano pod wzgle-
dem pfci i wieku. Doktadna charakterystyka obu grup zostata ujeta w tabeli 2.

Badanie przeprowadzono w latach 2014-2015. Obie grupy nie roznily si¢
istotnie pod wzglgdem ptci, wieku, BMI oraz stanu cywilnego. Znamienng staty-
stycznie r6znicg¢ zaobserwowano jedynie w zakresie stopnia i lat edukacji.

Kryteria wlaczenia chorych na SLE do niniejszego badania obejmowaty:

1. rozpoznanie choroby postawione przynajmniej rok wczesniej na pod-
stawie kryteriow wedlug ACR [69]

2. planowa wizyta w Poradni Choréb Tkanki Lacznej UCK lub planowa
hospitalizacja w Klinice Chorob Wewnetrznych, Choroéb Tkanki Lacz-
nej 1 Geriatrii UCK

3. wiek powyzej 18 lat

4. brak znaczacych deficytéw poznawczych, mogacych mie¢ wptyw na
wypetnienie kwestionariusza

5. podpisanie $wiadomej zgody pacjenta

6. stabilny stan chorego.

Kryterium wytaczenia stanowito jedynie wystepowanie ciezkiego schorzenia
internistycznego, ktore mogtoby by¢ powodem zaburzen snu, szczegdlnie nie-
wyrownana niewydolno$¢ serca, ptuc, nerek i watroby.
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Tabela 2. Dane socjo-demograficzne grupy badanej i kontrolnej
Table 2. Sociodemographic characteristics of the studied group and the control group

Chorzy na Grupa
SLE kontrolna
SLE patients Controls p
n=_80 n =80
Pte¢ / Gender, n (%) 0,376
Kobiety / Female 70 (87,5) 66 (82,5)
Mezczyzni / Male 10 (12,5) 14 (17,5)
Wiek, lata / Age, years 0,077
Mediana / Median, (min.-max.) 40,5 (18-65) 35,5 (18-65)
BMI, kg/m* / BMI, kg/ m* 0,071
Mediana / Median, (min.-max.) 24,9 (17,9-38,3) 23,2 (17,3-37,2)
BMI prawidtowe / Normal BMI, n (%) 37 (46,3) 59 (61,3)
Nadwaga / Overweight, n (%) 23 (28,7) 16 (20)
Otytosc / Obesity, n (%) 20 (25) 15 (18,7)
Stan cywilny/Marital status, n (%) 0,151
Wolny / Single 15 (18,8) 22 (27,5)
W zwiazku / In a relationship 62 (77,5) 56 (70)
Osoby rozwiedzione / Divorced 33,7 1 (1,25)
Wdowy, wdowcey / Widowed 0(0) 1(1,25)
Edukacja, lata / Education, years 0,003
Mediana / Median, (min.-max.) 12,5 (8-22) 16 (8-26)
Wyksztatcenie, Education, n (%) <0,001
Podstawowe / Primary school 4(5) 1(1,3)
Zawodowe / Vocational school 19 (23,7) 9(11,2)
Srednie ogdlnoksztalcace 20 (25) 7 (8,7)
General secondary school
Srednie techniczne 15 (18,8) 15 (18,8)

Technical secondary school
Wyzsze / University 22 (27,5) 48 (60)
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Plan oraz zatozenia niniejszego badania uzyskaty zgod¢ Niezaleznej Komisji
Bioetycznej do Spraw Badan Naukowych przy Gdanskim Uniwersytecie Me-
dycznym (NKBBN/200/2015). Kwestionariusze byly wypeliane w cichym,
oddzielnym pomieszczeniu, w obecno$ci autora pracy. Osoby uczestniczace
w badaniu miaty wystarczajaca ilo$¢ czasu na wypeknienie testow i mogly swo-
bodnie zadawaé pytania dotyczace ich tresci. Po wypelnieniu kwestionariuszy,
u kazdego chorego reumatolog ocenit aktywno$¢ choroby za pomoca skali SE-
LENA-SLEDALI [157] oraz stopief uszkodzenia narzadow i obecnos$ci powiktan
za pomocg wskaznika SLICC/ACR DI (Systemic Lupus International Collabora-
ting Clinics/American College of Rheumatology Damage Index) [52].

Pierwotnie udzial w badaniu zaproponowano 94 pacjentom z SLE. Osiem
0s6b odmowito uczestnictwa w badaniu ze wzgledu na brak czasu lub checi.
Kolejne trzy osoby uwazaly, ze nie majg problemu ze snem, nie widza wigc
potrzeby uczestniczenia w badaniu. Dwie osoby zostaly wylaczone z badania
z powodu nieuregulowanego nadcisnienia tetniczego, jedna osoba z powodu
niewyréwnanej nadczynnosci tarczycy. Ostatecznie do badania wiaczono 80
chorych. W tabelach 3 i 4 przedstawiono charakterystyke kliniczng osob chorych
na SLE.

Mediana czasu trwania choroby wynosita 7 lat. Wsérdd kryteriow SLE wg
ACR najczesciej wystepowaly: zapalenie stawow (87,5%), zmiany skorne
(75%), oraz objawy hematologiczne (62,5%). Aktywno$¢ choroby oceniono jako
niskg (mediana 4 punkty), mediana wskaznika uszkodzenia narzadow w przebiegu
SLE (SLICC/ACR DI) wynosita 1 punkt. W terapii SLE 85% chorych przyjmo-
wato glikokortykosteroidy, przy czym mediana dawki w przeliczeniu na predni-
zon wynosita 10 mg.
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Tabela 3. Charakterystyka kliniczna pacjentoéw z SLE
Table 3. Clinical characteristics of SLE patients

Chorzy
na SLE
SLE patients

Czas trwania choroby, lata / SLE duration, years

Mediana / Median, (min.-max.) 7 (1-32)
Kryteria SLE wg ACR / ACR criteria for SLE, n (%)

Zmiany skorne / Malar rash 60 (75)

Nadwrazliwo$¢ na $wiatto / Photosensitivity 26 (32,5)

Obecnos¢ nadzerek w jamie ustnej / Oral ulcers 19 (23,8)

Zapalenie stawow / Arthritis 70 (87,5)

Zajecie bton surowiczych / Serositis 25(31,3)

Zajecie nerek / Renal disorder 19 (23,8)

NPSLE* / NPSLE* 21(26,3)

Objawy hematologiczne / Hematologic disorder 50 (62,5)

Zaburzenia immunologiczne / Immunologic disorder 55 (68,8)

Obecnos¢ p/ciat ANA / Antinuclear antibody 78 (97,5)
SELENA-SLEDAL, liczba punktow / SELENA-SLEDAI, points

Mediana / Median, (min.-max.) 4 (0-20)
SLICC/ACR DI, liczba punktéw / SLICC/ACR DI, points

Mediana / Median, (min.-max.) 1(0-4)
Przyjmowane leki / Medicines taken, n (%)

Glikokortykosteroidy / Glucocorticosteroids 68 (85)

Leki antymalaryczne / Antimalarial drugs 35 (43,8)

Azatiopryna / Azathioprine 12 (15)

Cyklosporyna / Cyclosporine 4(5)

Mykofenolan mofetilu / Mycophenolate mofetil 8 (10)

Cyklofosfamid / Cyclophosphamide 5(6,3)

Methotrexat / Methotrexate 2(2,5)
Glikokortykosteroidy / Glucocorticosteroids, mg**

Mediana / Median, (min.-max.) 10 (2-35)
Glikokortykosteroidy >7,5mg/dobe, n (%)
Glucocorticosteroids >7,5mg/day, n (%) 51 (63,8%)

*- neuropsychiatryczna posta¢ tocznia rumieniowatego uktadowego / neuropsychiatric
systemic lupus erythematosus; **- dzienna dawka glikokortykosteroidow w mg w przeli-
czeniu na prednizon / mean daily glucocorticosteroids dose (based on a conversion into
the same dose for prednisone)
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Tabela 4. Charakterystyka kliniczna pacjentow chorych na SLE - inne choroby i leczenie
Table 4. Clinical characteristics of SLE patients — comorbidities and treatment

Chorzy na SLE
SLE patients
n (%)
Przyjmowanie innych istotnych lekow / Other important medicines taken
Kardiologiczne / Cardiological 17 (21,3)
Nefrologiczne / Nephrological 5(6,3)
Psychotropowe/ Psychotropic 12 (15)
Nasenne / Hypnotics 8 (10)
Inne / Other 3(3,8)
Choroby towarzyszace / Comorbidities
Uktadu sercowo-naczyniowego / Cardiovascular diseases 27 (33,8)
Nadci$nienie tetnicze / Hypertension 26 (32,5)
Endokrynopatie / Endocrinopathies 17 (21,3)
Choroby nerek / Kidney disease 20 (25)
Choroby uktadu nerwowego i psychiczne / Neurological and psychia- 20 (25)
tric diseases
Depresja / Depression 12 (15)
Choroby autoimmunologiczne / Autoimmunological diseases 30 (37,5)
Zespot antyfosfolipidowy / Antiphospholipid syndrome 14 (17,5)
Zespot Sjogrena / Sjogren's syndrome 9(11,3)

Wsrod chorych na SLE ponad 20% os6b przyjmowato leki kardiologiczne,
gldwnie leki beta-adrenolityczne, antagonisci kanalu wapniowego lub inhibitory
enzymu konwertujacego angiotensyng. 15% chorych przyjmowato leki psycho-
tropowe, gldwnie przeciwdepresyjne. Co dziesigta osoba stosowata leki nasenne,
w tym 5 0s6b leki z grupy niebenzodiazepinowych agonistow receptora GABA
oraz po jednej osobie: mianseryne, estazolam oraz trazodon. Wsrdd choroéb to-
warzyszacych najczgsciej wystepowatly: nadci$nienie tetnicze (prawie jednak
trzecia chorych) oraz inne choroby autoimmunologiczne (najczgsciej choroba
Hashimoto i cukrzyca typu 1).
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3.2 METODY
3.2.1 Autorski kwestionariusz zdrowia

Autorski kwestionariusz zdrowia sktadat si¢ z kilkunastu pytan otwartych
i zamknietych, dotyczacych wieku, pici, masy ciata, wzrostu, stanu cywilnego,
poziomu edukacji, stosowania uzywek, aktywno$ci fizycznej, przyjmowania
lekow, w tym lekow nasennych oraz aktualnych chorob. Za miar¢ aktywno$ci
fizycznej przyjeto $rednia liczbe dni w tygodniu, w ktorych aktywnos¢ ruchowa
(szybki spacer, biegi, ptywanie, jezdzenie na rowerze, itp.) trwala co najmniej 30
minut. Ostatnie pytanie dotyczylo ogoélnego nasilenia dolegliwosci bolowych,
ocenianego przez osob¢ badang na skali wizualno-analogowej (Visual Analogue
Scale, VAS), w ktorej 0 oznaczato brak bolu, 10 — maksymalne jego nasilenie.
Pytania kwestionariusza dotyczyly okresu ostatnich czterech tygodni.

3.2.2 Kwestionariusz Jakosci Snu Pittsburgh (Pittsburgh Sleep Quality
Index, PSQI)

Kwestionariusz PSQI stluzy do oceny jakosci snu w przeciagu ostatniego
miesigca. Ze wzgledu na krotka i klinicznie uzyteczng oceng wielu zaburzen snu,
skala ta jest szeroko wykorzystywana zarowno w codziennej praktyce, jak row-
niez w badaniach klinicznych [26]. Sktada si¢ z dziewigciu pytan z podpunktami
(tacznie 19 pozycji). Pierwsze cztery pytania dotycza czasu ktadzenia si¢ spac,
wstawania, oczekiwania na sen oraz sredniego czasu snu, na ktore osoba badana
odpowiada podajac konkretne wartosci (wyrazone w minutach lub godzinach).
Pozostate pytania dotycza czestosci wystepowania specyficznych probleméw
wplywajacych na sen, np. liczba przebudzen w nocy z powodu trudnosci z od-
dychaniem, dolegliwosci bolowych, kaszlu, chrapania, czy przebudzen wynika-
jacych z nieodpowiedniej temperatury w sypialni. W tej czgsci odpowiedzi opie-
raja si¢ na 4-stopniowej skali Likerta, odpowiadajacej nasileniu danych dolegli-
wosci: 0 — brak wystepowania danego problemu w ciggu ostatniego miesigca;
1 — mniej niz raz w tygodniu; 2 — raz lub dwa razy w tygodniu; 3 — trzy lub wie-
cej razy w tygodniu. Jedno z pytan dotyczy rowniez ogodlnej oceny jakosci snu
przez badanego — 0 — bardzo dobra; 1 — dobra; 2 — zta; 3- bardzo zta. Nastepnie
uzyskane wyniki ocenia si¢ pod katem siedmiu komponentow jakosci snu: C1 -
subiektywnej jakos$¢ snu - ocena jakos$ciowa; C2 - zasypiania - ocena iloSciowa,
analiza czasu do zas$nigcia w minutach oraz liczby nocy, podczas ktorych czas
do zasniecia przedtuzat si¢ do ponad 30 minut; C3 - dtugos$ci trwania snu - ocena
ilosciowa, rzeczywista dlugos¢ snu w godzinach; C4 - wydajnosci snu - ocena
ilosciowa, stosunek rzeczywistej liczby godzin snu do czasu spedzonego w 16z-
ku; C5 - zaburzenia snu - ocena ilo$ciowa, wystgpowanie specyficznych pro-
blemoéw wplywajacych na jako$¢ snu, takich jak np. kaszel, bdl, zimno; C6 -
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czestosci uzywania lekow nasennych - ocena ilo$ciowa, czgsto$¢ uzywania le-
kéw; C7 - zaburzenia funkcjonowania podczas dnia - ocena ilo$ciowa i jako-
sciowa. Wynik przeliczony dla kazdego komponentu miesci si¢ w przedziale od
0 (,,brak trudnosci”) do 3 (,,ogromna trudno$c¢”). Laczny wynik dla wszystkich
komponentéw skali PSQI miesci si¢ w przedziale od 0 do 21 punktdéw, przy
czym wyzszy wynik oznacza gorszg jakos$¢ snu. Wynik powyzej pieciu punktow
oznacza obnizong jako$¢ snu i rozréznia osoby ,.dobrze Spigce” od ,zle Spig-
cych” [145]. Wynik ten wskazuje takze na cigzkie zaburzenia snu przynajmniej
w dwoch komponentach Iub $rednie zaburzenia snu przynajmniej w trzech kom-
ponentach [132]. Kwestionariusz charakteryzuje si¢ zadowalajagcymi wtasciwo-
$ciami psychometrycznymi. Posiada wysoka rzetelno$¢ (wspotczynnik spdjnosci
wewnetrznej alfa Cronbacha 0,83) oraz dobrg kompatybilno$¢ z wynikami uzy-
skiwanymi w polisomnografii (PSQI) [13, 27, 179]. Kwestionariusz PSQI jest
szeroko stosowany do przesiewowej oceny jakosci snu, rowniez u chorych na
SLE [64, 133, 150].

W ramach niniejszej pracy analizujgc wyniki kwestionariusza PSQI dodat-
kowo wyliczono: latencje snu (sleep onset latency, SOL) — szacunkowy czas
oczekiwania na sen (czas zasypiania), okreslany przez osoby badane; catkowity
czas snu (total sleep time, TST) — szacunkowy czas snu podany przez osoby
badane; czas spedzony w t6zku (time in bed, TIB) — szacunkowy czas od poto-
zenia si¢ do t6zka (wytaczenia §wiatlta) do momentu ostatecznego wstania rano,
podany przez osoby badane. Prawidlowe wartosci latencji snu nie powinny
przekracza¢ 30 minut. Wydajnos$¢ snu (sleep efficiency, SE) obliczono w procen-
tach, dzielgc catkowity czas snu (TST) w minutach przez czas spedzony w t6zku
(TIB) w minutach razy 100% (SE = TST/TIB x 100%). Prawidlowe wartosci
wskaznika SE wynosza powyzej 85%. Powyzsze warto$ci wyliczane sa najcze-
$ciej za pomoca obiektywnych metod oceny snu (polisomnografia). W behawio-
ralnych metodach leczenia zaburzen snu wylicza si¢ te wartosci w oparciu o
dane uzyskane od chorego, przewaznie z dzienniczkow snu.

3.2.3 Skala Nasilenia Bezsennosci (Insomnia Severity Index, 1S])

Skala ISI stuzy do subiektywnej oceny zaburzen snu w ciggu ostatnich
dwodch tygodni. Sktada si¢ z 7 pytan, po jednym z nastgpujacych kategorii:
1. trudnosci z zasypianiem, 2. trudno$ci z utrzymaniem snu, 3. problemy z po-
wodu budzenia si¢ zbyt wczesnie, 4. Ocena satysfakcji z jakosci snu, 5. wptyw
zaburzen snu na dziennie funkcjonowanie, 6. zauwazanie problemow ze snem
przez innych, 7. stopien zamartwiania si¢ z powodu zaburzen snu. Kazde pytanie
ma 5 mozliwych odpowiedzi w skali Likerta (0 — ,,brak problemu”; 4 — ,,bardzo
cigzki problem”) [16]. Wynik testu jest sumg odpowiedzi udzielonych na
wszystkie pytania. W tescie mozna uzyska¢ od 0 do 28 punktéw. Wynik inter-
pretuje si¢ nastepujaco: 0-7 punktow — nie stwierdza si¢ klinicznie istotnych
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zaburzen snu; 8-14 punktéw — bezsennos$¢ ,,podprogowa”; 15-21 punktow —
klinicznie istotna bezsennos¢ $redniego stopnia; 22-28 punktow — cigzka bez-
sennos¢ [16]. Przyjecie punktu odcigcia na poziomie 14 punktéw pozwala roz-
pozna¢ bezsenno$¢ przy 94% czutosci i 94% swoistosci [179]. Skala ma dobra
rzetelnos¢ - wspotczynnik spdjnosci wewnetrznej alfa Cronbacha wynosi od
0,74 do 0,78 [16]. Skala zostata zwalidowana zaré6wno wzgledem wybranych
elementow z polisomnografii, jak rowniez wzgledem odpowiedzi uzyskiwanych
z dzienniczkow snu [179]. Wlasciwosci psychometryczne skali byly badane
m.in. wérdéd osob z przewleklymi dolegliwo$ciami bolowymi, w tym takze
u 0sob obcigzonych chorobami reumatycznymi [150, 209].

3.2.4 Skala SennoS$ci Epworth (Epworth Sleepiness Scale, ESS)

Skala ESS stuzy do precyzyjnej oceny prawdopodobienstwa zapadnigcia
przez pacjenta w sen podczas dziennych aktywnosci [89]. Skala sktada si¢ z 8
pytan dotyczacych codziennych zdarzen, takich jak ogladanie telewizji, spozy-
wanie positkow czy prowadzenie samochodu. Pacjent okresla prawdopodobien-
stwo za$nigcia w kazdej z sytuacji za pomocg skali punktowej: od 0 — ,,bardzo
mate prawdopodobienstwo zasnigcia” do 3 — ,,bardzo duze prawdopodobienstwo
zasnigcia” [145]. Maksymalny wynik to 24 punkty. Liczba punktéw od 0 od 9
odpowiada normie, 10-14 punktow oznacza nadmierng senno$¢ dzienng Srednie-
go stopnia, a powyzej 14 punktow wskazuje na bardzo znaczng senno$¢ dzienng.
Wynik uzyskany w tej skali koreluje wysoko z subiektywnym poczuciem senno-
$ci pacjenta, nieco stabiej natomiast z obiektywnymi metodami pomiaru senno-
$ci, takimi jak test wielokrotnej latencji snu [29, 89].

3.2.5 Skala Nasilenia Objawéw Zespolu Niespokojnych Nég (Internatio-
nal Restless Legs Severity Scale, IRLS)

Celem rozpoznania zespolu niespokojnych nodg stosowano podstawowe,
uaktualnione w 2012 roku, kryteria sformutowane przez Miedzynarodowa Grupe
Badawczg Zespotu Niespokojnych Nog (International Restless Legs Syndrome
Study Group, IRLSSG): 1. uczucie przymusu poruszania konczynami dolnymi,
ktéremu towarzysza inne nieprzyjemne doznania czuciowe w obregbie nog, 2.
wystepowanie lub nasilanie si¢ objawow w okresie spoczynku. 3. wystepowanie
lub nasilanie si¢ objawéw wieczorem 1 w nocy. 4. ustepowanie objawow pod
wptywem ruchu. 5. wystepowania powyzszych objawdéw nie mozna wyttuma-
czy¢ w sposob bardziej prawdopodobny innymi schorzeniami pacjenta, jak np.
mialgia, zast6j zylny, obrzek ndg, zapalenie stawow, skurcze mieéni [5, 79]. Aby
rozpozna¢ RLS musza by¢ spetnione wszystkie wyzej wymienione kryteria.
Nastgpnie oceniono stopien nasilenia objawdéw w ciagu ostatnich dwoch tygodni
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za pomocg Skali Nasilenia Objawow Zespotu Niespokojnych Nog (IRLS). Skala
IRLS sktada si¢ z 10 pytan dotyczacych objawow RLS [3]. Kazde pytanie punk-
towane jest od 0 — ,,brak wystgpowania lub nasilenia danego objawu” do 4 —
,bardzo nasilony objaw”. Maksymalna liczba punktow, ktéra moze uzyskaé
osoba badana to 40. Nasilenie objawow podlega kategoryzacji na: mate (1-10
punktow), srednie (11-20 punktow), cigzkie (21-30 punktéw) oraz bardzo cigz-
kie (31-40 punktéw) [213].

3.2.6 Skala Nasilenia Zmeczenia (Fatigue Severity Scale, FSS)

Skala FSS, wprowadzona przez Lauren Krupp w 1989 r., stuzy do oceny
wplywu zmeczenia na aktywnos$¢, motywacje, prace i zycie rodzinne [105]. Za-
wiera 9 stwierdzen punktowanych w skali Likerta od 1 do 7, na podstawie kto-
rych okresla si¢ nasilenie objawdw, np. ,,Latwo si¢ mecze", ,,Zmeczenie wpltywa
na mojg praceg, rodzing oraz zycie spoteczne", ,,Moja motywacja zmniejsza sig,
kiedy jestem zmeczony". 1 punkt oznacza, iz badany w ogodle nie zgadza si¢
z danym stwierdzeniem, 7 punktow odzwierciedla catkowitg zgod¢. Maksymal-
na liczba punktéw wynosi 63. Wyzszy wynik w skali oznacza bardziej nasilone
zmeczenie. W analizie skali FSS nie stosuje si¢ punktu granicznego oznaczajg-
cego normg, jednakze w badaniach przyjmuje si¢, ze wynik 36 punktow i powy-
zej wskazuje na istotne klinicznie zmeczenie [174]. Skala jest powszechnie sto-
sowana w ocenie zmeczenia, rowniez wérdd chorych na SLE [105, 138, 165,
195].

3.2.7 Inwentarz Depresji Becka (Beck Depression Inventory, BDI)

BDI jest narzedziem standaryzowanym, umozliwiajacym ocen¢ nasilenia
objawow depresyjnych w ciggu ostatniego miesigca [17]. Jest testem powszech-
nie stosowanym w badaniach epidemiologicznych, jako test przesiewowy
w populacji ogolnej oraz w grupach pacjentoéw z wieloma schorzeniami, takze
u chorych na SLE [111, 131, 150, 210]. Skala posiada wysoka skutecznos¢
w réznicowaniu osob zdrowych od pacjentow z zaburzeniami depresyjnymi
[154]. Sktada si¢ z 21 pytan, a kazde pytanie zawiera 4 warianty odpowiedzi,
okreslajace nasilenie objawu od 0 — brak objawu, do 3 — znaczne jego nasilenie.
Osoba badana wypetnia kwestionariusz samodzielnie. Objawy oceniane przez
BDI mozna podzieli¢ na trzy grupy: poznawcze, emocjonalne i somatyczne.
Wynik oblicza si¢ poprzez zsumowanie wszystkich odpowiedzi. Wyniki inter-
pretuje si¢ nastepujaco: 0-11 — bez depresji, 12-26 — tagodna depresja, 27-49 —
umiarkowanie cigzka depresja, 50-63 — bardzo ci¢zka depresja [154].
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3.2.8 Inwentarz Stanu i Cechy Leku (State-Trait Anxiety Inventory, STAI)

Polski Inwentarz Stanu i Cechy Leku jest adaptacja amerykanskiego testu
State Trait Anxiety Inventory opracowanego przez Spielbergera i wsp. [184].
Autorami polskiej adaptacji testu sa J. Strelau, T. Tysarczyk i K. Wrze$niewski
[221]. Kwestionariusz STAI sktada si¢ z dwoch niezaleznych czgsci, z ktorych
kazda zawiera po 20 stwierdzen. Za pomoca pierwszej czesci STAI X1 bada si¢
poziom lIgku traktowanego jako aktualny stan emocjonalny, czyli l¢k-stan.
Ta czg$¢ kwestionariusza jest narzedziem o wysokiej czutosci. Pozwala §ledzi¢
dynamike¢ leku nawet w niewielkich odstgpach czasowych. Czg$¢ druga, STAI
X2, dotyczy leku rozumianego jako wzglednie stala cecha osobowosci (Igk-
cecha). Osoba badana ustosunkowuje si¢ do kazdego stwierdzenia, wybierajgc
jedna z czterech mozliwosci. Poziom lgku wyrazony jest liczbg punktow uzy-
skanych poprzez sumowanie otrzymanych ocen z poszczegdlnych odpowiedzi.
Wartosci punktowe dla kazdej cze$ci kwestionariusza moga wahac si¢ od 20 do
80 punktow. Dla testu STAI nie ustalono jednoznacznego punktu odcigcia dla
rozpoznania zaburzen lekowych. Jednakze za warto$¢ graniczng, pozwalajaca
uzna¢ objawy lekowe za klinicznie istotne przyjmuje si¢ wynik 40 punktow
[91]. Wyzsze warto$ci punktowe oznaczaja wyzszy poziom lgku. Skala ta byta
wielokrotnie stosowana w ocenie Igku u pacjentow z chorobami reumatycznymi
(reumatoidalne zapalenie stawow, SLE, fibromialgia) [91, 210].

3.2.9 Inwentarz Higieny Snu i Wystepowania Parasomni (IHSP)

Inwentarz Higieny Snu i Wystepowania Parasomni jest ustrukturalizowa-
nym formularzem wywiadu, stuzacym do oceny informacji na temat objawow,
mogacych zaburza¢ sen pacjenta. Inwentarz stanowi jedng z czgsci Wielowy-
miarowego Systemu Oceny Zaburzen Snu, opracowanego i zweryfikowanego
w Katedrze Chordb Psychicznych Akademii Medycznej w Gdansku [14]. Sktada
si¢ z 35 pytan i obejmuje nastepujace sfery: 1. Higiene snu, 2. przebieg zasypia-
nia, 3. objawy wystepujace podczas snu nocnego oraz 4. przebieg budzenia si¢
i poziom czuwania dziennego. Na kazde pytanie odpowiada si¢ twierdzaco lub
przeczaco. W niniejszej pracy wyniki inwentarza IHSP przestawiono w postaci
odsetka pozytywnych odpowiedzi.

3.2.10 Ocena aktywnosci tocznia rumieniowatego ukladowego oraz powi-
klan narzadowych w przebiegu choroby

Skala SELENA-SLEDAI uwzglednia podstawowe, najczgstsze i najbardziej
charakterystyczne dla SLE objawy kliniczne i hematologiczne, a takze aktyw-
no$¢ immunologiczng. Skala obejmuje rowniez kilka objawow nerkowych,
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w tym leukocyturig, erytrocyturi¢, biatkomocz oraz obecno$¢ osadu w badaniu
moczu. Ocena dotyczy ostatnich 10 dni poprzedzajacych dat¢ badania [156].
Wyszczegdlnionym 24 objawom przyporzadkowuje si¢ punkty 8, 4, 2 lub 1 —
w zaleznosci od cigzkosci zmian. Najwyzsza punktacje — 8 punktéw — przypisu-
je si¢ objawom neurologicznym i zapaleniu naczyn. Chory moze otrzyma¢ od 0
do 105 punktéw [20]. Skala jest uzywana zarowno w celach klinicznych, jak
i naukowych. Na podstawie punktacji uzyskanej w skali SELENA-SLEDAI
mozna umownie sklasyfikowa¢ aktywno$¢ SLE na poziomie niskim (< 6 punk-
tow), umiarkowanym (7-12 punktéw) lub wysokim (> 12 punktéw) [31]. Wzrost
o co najmniej 3 punkty w tej skali oznacza zaostrzenie (,,rzut”) tocznia, nato-
miast poprawe rozpozna¢ mozna przy spadku punktacji o co najmniej 3 punkty.
Przetrwata aktywno$¢ choroby to wzrost lub spadek punktacji o mniej niz 3
punkty. Remisje choroby stwierdza si¢, gdy liczba punktéw wynosi 0 [53].

Wskaznik uszkodzenia narzadow uktadowego tocznia rumieniowatego
(SLICC/ACR DI) stanowi migdzynarodowy konsensus dotyczacy trwalych
zmian narzgdowych w SLE [156]. Odzwierciedla skumulowany stopien uszko-
dzenia narzadow wynikajacy z samej choroby, stosowanego leczenia i zwigza-
nych z nim powiktan, a takze wspoétistniejgcych chorob. Brane sa pod uwage te
uszkodzenia, ktore wystgpity po rozpoznaniu choroby, wystepuja od co najmniej
od 6 miesigcy i sg nieodwracalne. Suma punktéw miesci si¢ w przedziale od 0
(brak uszkodzen) do 47 [52, 108]. Wysoka warto$¢ wskaznika trwalych uszko-
dzen na wczesnych etapach choroby stanowi zty czynnik prognostyczny i wigze
si¢ ze wzrostem $§miertelnosci [ 140, 156].

3.2.11 Analiza statystyczna

Wszystkie obliczenia statystyczne wykonano przy uzyciu pakietu Statistica
12 (StatSoft®, Tulsa OK). Normalno$¢ rozktadu zmiennych ilo§ciowych wery-
fikowano przy pomocy testu Shapiro-Wilka i testu Kotmogorova-Smirnova.
Ze wzgledu na to, iz zmienne ilo§ciowe w zdecydowanej wigkszo$ci nie miaty
rozktadu normalnego, charakterystyki statystyczne tych zmiennych przedsta-
wiono w postaci mediany oraz warto$ci minimalnej i maksymalnej. Do porow-
nan mi¢dzygrupowych wykorzystano za$ test U Manna-Whitneya. Charaktery-
styki statystyczne zmiennych jako$ciowych przedstawiono w postaci rozktadow
liczbowych i procentowych. Do porownan migdzygrupowych rozktadéw tych
zmiennych uzyto testu chi kwadrat Pearsona lub doktadnego testu Fishera. Site i
kierunek zwigzku pomiedzy parami zmiennych ilosciowych oceniano za pomocg
wspotczynnika korelacji rang Spearmana. Analize regresji przedstawiono za
pomoca regresji wielorakiej. Warto$¢ statystyki p<0,05 przyjeto za istotnos¢
statystyczng. Zmienne istotne statystycznie, przedstawione w tabelach i na ryci-
nach, wyttuszczono.
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3.3

OGRANICZENIA BADANIA

Pomimo podjecia wszelkich staran, aby jako$¢ obecnego badania byla jak

najlepsza, badanie posiada pewne ograniczenia:

1.

Pacjenci uczestniczacy w badaniu w wigkszosci charakteryzowali si¢ dos§¢
niska aktywno$¢ choroby. Wiaczenie do badania wigkszej liczby chorych
z wysokg aktywnos$cig choroby by¢ moze pozwolitoby doktadniej oceni¢
wplyw aktywnos$ci na zaburzenia snu.

Badanie oceniato zaburzenia snu w jednym punkcie czasowym. Biorac pod
uwage istotny wpltyw aktywno$ci choroby oraz zaburzen depresyjno-
lekowych na jako$¢ snu, wskazane bytoby rowniez wykonie ponownej oce-
ny u tych chorych po uzyskaniu remisji choroby lub tez po interwencji psy-
chiatrycznej u wymagajacych jej chorych.

W celu pehiejszej charakterystyki zaburzen snu i warunkujgcych je czyn-
nikow wsrod chorych na SLE, badaniem objeto takze grupe kontrolg, ktorg
stanowily osoby zdrowe. Jak wykazano w badaniu, dolegliwosci bolowe sa
istotnym czynnikiem wplywajacym na jakos¢ snu. Wskazane bytoby po-
roéwnanie ocenianej grupy chorych z innymi pacjentami, u ktérych wystepu-
ja przewlekte dolegliwos$ci bolowe zwigzane zardwno z zapalnymi (np.
reumatoidalne zapalenie stawow) jak i niezapalnymi (choroba zwyrodnie-
niowa stawow) chorobami reumatologicznymi.

Badanie ocenialo subiektywna jako$¢ snu, bez poréwnania wynikdéw z me-
todami obiektywnej oceny snu (MSLT, PSG). Wskazane byloby w przy-
sztosci badanie oparte o subiektywne i obiektywne metody oceny snu.
Pomimo do$¢ licznej grupy osob chorych na SLE wigkszo§¢ zmiennych nie
podlegata rozktadowi normalnemu, stad analiza statystyczna opierata si¢ na
testach nieparametrycznych. By¢ moze zwigkszenie populacji badanych cho-
rych pozwoliloby na ocen¢ statystyczng w oparciu o testy parametryczne.
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4 WYNIKI

41 POROWNANIE GRUPY BADANEJ I KONTROLNEJ

Pierwszy etap analizy wynikow uzyskanych w ramach niniejszej pracy po-
legat na porownaniu grupy chorych na SLE i grupy kontrolnej w zakresie oce-
nianych parametrow oceny jakosci snu. Szczegotowe rezultaty analizy porow-

nawczej zaprezentowano w kolejnych podrozdziatach.

4.1.1 Porownanie wynikéw grupy badanej i kontrolnej w zakresie Kwe-

stionariusza JakoS$ci Snu Pittsburgh (PSQI)

Porownujac grupe osob chorych na SLE z grupg kontrolng pod katem wyni-
kéw kwestionariusza PSQI otrzymano szereg statystycznie istotnych réznic (ta-

bela 5).

Tabela 5. Poréwnanie poszczegdlnych komponentéw kwestionariusza PSQI w grupie

chorych na SLE oraz w grupie kontrolnej

Table 5. A comparison of PSQI components between SLE patients and the control group

Mediana / Median, (min.-max.)

Chorzy na SLE Grupa kontrolna

SLE patients Controls
Latencja snu (minuty) 30 (2-180) 17,5 (1-120)  <0,001
Sleep latency (minutes)
Catkowity czas snu (godziny)
Total sleep time (hours) 7(-12) 76-1) 0,836
Czas spedzony w 16zku (godziny)
Time in bed (hours) 8,5 (6,5-13) 7,5 (5-11,5) <0,001
[C1] Subiektywna jako$¢ snu
Subjective sleep quality 10-3) 1(0-3) <0,001
[C2] Latencja snu / Sleep latency 2 (0-3) 1 (0-3) <0,001
[C3] Dlugo$¢ trwania snu ) i
Sleep duration 0(0-3) 0(0-2) 0,182
[C4] Wydajnos¢ snu / Sleep efficiency 1 (0-3) 0 (0-2) <0,001
[C5] Zaburzenia snu / Sleep disturbance 1(0-3) 1(0-2) <0,001
[C6] Uzywanie lekow nasennych . i
Use of sleep medication 0(0-3) 0(0-1) 0,032
[C7] Zaburzenia funkcjonowania w ciggu ) i
dnia / Daytime dysfunction 1(0-3) 1(0-3) 0,001
Suma punktow PSQI / Global PSQI score 8 (1-19) 4 (0-12) <0,001
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Z powyzszej tabeli wynika, ze chorzy na SLE zglaszali istotnie czeSciej
i znaczgco wigksza liczbe problemow ze snem w poréwnaniu do osob z grupy
kontrolnej. Obie grupy roznity si¢ znamiennie pod wzgledem latencji snu, czasu
spedzonego w 10zku, a takze pod wzgledem prawie wszystkich komponentow
kwestionariusza PSQI (C1 do C7). Na rycinach 1-6 szczegotowo przedstawiono
poszczegdlne elementy kwestionariusza PSQIL.

p<0,001
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Rycina 1. Poréwnanie latencji snu w grupie badanej i kontrolne;j
Figure 1. A comparison of sleep latency between the studied group and the control group

Pacjenci z grupy badanej w poréwnaniu do grupy osob zdrowych mieli
istotnie dtuzszy czas zasypiania (rycina 1). Jak pokazuja wyniki z ryciny 2 po-
nad dwukrotnie wigcej chorych na SLE deklarowato nieprawidtowa latencje snu.
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Rycina 2. Poroéwnanie czesto$ci wystepowania prawidtowej (<30 minut) i nieprawidto-
wej (=30 minut) latencji snu w grupie badanej i kontrolne;j

Figure 2. A comparison of the prevalence of normal (<30 minutes) and abnormal
(=30 minutes) sleep latency between the studied group and the control group

p<0,001

[N
H

[EEN
N
1

Maksimurmn

=
o

75. percentyl

Mediana

[godziny / hours]
0o

—— 25 percentyl
6
Minimun
4 L
® Chorzy na SLE /
2 . . SLE patients
Calkowity czas snu Calkowity czas spedzony P
. ‘- . H Grupa kontrolna
/ Total sleep time w t6zku / Time in bed / Controls

Rycina 3. Poréwnanie catkowitego czasu snu i czasu spedzonego w t6zku w grupie ba-
danej i kontrolnej

Figure 3. A comparison of total sleep time and time in bed between the studied group
and the control group
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Catkowity czas snu obu grup byt zblizony (mediana 7 godzin), jednak pa-
cjenci z SLE znamiennie wigcej czasu spedzali w t6zku (rycina 3). Byto to po-
wodem statystycznie istotnej roznicy w wydajnosci snu w obu grupach. Mediana
wydajnosci snu w grupie chorych na SLE byta gorsza i wynosita 82,8% (36,4-
100) vs 93,1% (73,3-100) w grupie kontrolnej (p<0,001).

Na rycinie 4 przedstawiono poréwnanie czestosci wystepowania prawidto-
wej (=85%) 1 nieprawidlowej (<85%) wydajnosci snu w grupie badanej i kon-
trolne;j.

p<0,001
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H Wydajno$¢ snu prawidtowa / Normal sleep efficiency
Rycina 4. Czg¢stos¢ prawidtowej i nieprawidtowej wydajnosci snu w grupie badane;j
i kontrolnej

Figure 4. Prevalence of normal and abnormal sleep efficiency in the studied group and
the control group

W grupie os6b chorych na SLE nieprawidlowa wydajno$¢ snu dotyczyta
57,5% i byta znamiennie czestsza niz w grupie kontrolnej (26,2%).

Catkowity wynik kwestionariusza PSQI u chorych z grupy badanej byt zna-
miennie wyzszy niz w grupie kontrolnej, co $§wiadczy o gorszej jakosci snu
w grupie chorych na SLE (tabela 5). Zgodnie z zaleceniami autoréw kwestiona-
riusza, w zalezno$ci od wyniku w tescie PSQI, osoby uczestniczace w badaniu
podzielono na dobrze Spigce (wynik ponizej 6 punktow) oraz zle spigce (6 pun-
kow i wigcej) [26]. Wyniki przedstawiono na rycinie 5. Statystycznie istotnie
wigcej 0sob z grupy badanej deklarowato ztg jakos¢ snu. Odsetek osob Zle $pia-
cych z grupy badanej i kontrolnej wynosit odpowiednio 63,8% i1 26,2% (p<0,001).
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Rycina 5. Odsetek oséb dobrze i Zle $pigcych w zalezno$ci od wyniku kwestionariusza
PSQI w grupie badanej i kontrolnej

Figure 5. The percentage of good and poor sleepers according to PSQI results in the
studied group and the control group

Na rycinie 6 przestawiono $rednie wartosci otrzymane w siedmiu kompo-
nentach kwestionariusza PSQI.
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Rycina 6. Poréwnanie $rednich wartosci komponentow kwestionariusza PSQI
Figure 6. A comparison of the mean scores of PSQI components
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Analizujgc poszczegdlne komponenty kwestionariusza PSQI otrzymano
istotne statystycznie roznice pomi¢dzy grupa osob chorych na SLE a grupa kon-
trolng we wszystkich komponentach skali poza komponentem C3, opisujagcym
dlugos¢ trwania snu. Dodatkowo w tabeli 6 przedstawiono zdarzenia zaburzaja-
ce sen oceniane w komponencie C5 kwestionariusza PSQI.

Tabela 6. Zdarzenia zaburzajace sen, ktorych czesto$¢ wystepowania badani okreslali
jako ,,przynajmniej raz w tygodniu”

Table 6. Sleep-disturbing factors indicated by the participants as occurring “at least
once a week”

Chorzy Grupa
na SLE kontrolna

SLE patients  Controls
n (%) n (%) p

Budzenie si¢ w srodku nocy lub nad ranem
Waking up in the middle of the night or in the 67(83,8) 41(51,3) <0,001

small hours

Wstawanie w nocy w celu pdjscia do toalety

Getting up at night to go to the toilet 67(83,8)  37(46,3) <0,001

Problemy z oddychaniem / Breathing pro-

blems 22 (27,5) 3(3.8) <0,001

Kaszel lub glosne chrapanie / Cough or loud

omoring 22(27,5) 5(63) 0,003

Odczuwanie nadmiernego zimna

26 (32 18 (22 1
Feeling excessively cold 6(32,5) 8225 0157

Odczuwanie nadmiernego ciepta

. . 40 (50) 16 (20) 0,001
Feeling excessively warm

Z%e sny / Bad dreams 26 (33) 17 (21,3) 0,109
Dolegliwosci bolowe / Pain 43 (54) 22 (27,5) 0,001
Inne problemy / Other problems 11(14) 9(11,3) 0,633

Jak wynika z tabeli 6, wérdd zdarzen zaktdcajacych sen pacjenci z grupy ba-
danej znamiennie cze$ciej zglaszali wszystkie analizowane problemy z wyjat-
kiem odczuwania nadmiernego zimna, koszmaréw nocnych i innych blizej nieo-
kreslonych problemow.
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4.1.2 Porownanie wynikéw grupy pacjentow z SLE i grupy kontrolnej
w zakresie Skali Nasilenia Bezsennosci (ISI)

W prezentowanym badaniu do oceny bezsennosci zastosowano skale ISI. Na

rycinie 7 przedstawiono wyniki uzyskane w tej skali przez osoby z obu bada-
nych grup.

20 p<0,001

25

20 T Maksimum

75. percentyl

15

Mediana

25. percentyl

10

Minimum

[punkty / points]

Chorzy na SLE / SLE patients Grupa kontrolna / Controls

Rycina 7. Wyniki w Skali Nasilenia Bezsennosci w grupie badanej i kontrolnej
Figure 7. Results of Insomnia Severity Index in the studied group and the control group

Wyniki skali ISI w obu grupach réznily si¢ istotnie statystycznie. Wérod
chorych na SLE zaobserwowano bardziej nasilone objawy bezsenno$ci (mediana
12 (0-26)) w poréwnaniu do grupy kontrolnej (mediana 4 (0-21)); p<0,001.
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Na rycinie 8 przedstawiono podziat osob w zalezno$ci od wyniku skali ISI.

Chorzy na SLE / SLE patients

H Norma (brak bezsennosci) /
Norm (no insomnia)

M Bezsenno$¢ podprogowa /
Subthreshold insomnia

M Bezsenno$¢ srednia / moderate
insomnia

H Bezsenno$c¢ cigzka / Severe
insomnia

Grupa kontrolna / Controls

18,8%

® Norma (brak bezsennosci)
/ Norm (no insomnia)

3,7%
M Bezsenno$¢ podprogowa /
Subthreshold insomnia

M Bezsenno$¢ srednia /
moderate insomnia

Rycina 8. Podzial os6éb w zaleznosci od wyniku skali IST
Figure 8. Participants according to ISI results



48 Hajduk

U 36,2% chorych na SLE oraz u 77,5% o0s6b z grupy kontrolnej nie stwier-
dzono bezsennos$ci (suma punktow w skali ISI ponizej 8). U 27,5% chorych na
SLE oraz 18,8% zdrowych osob stwierdzono bezsenno$¢ podprogowa, ktorg
jeszcze nie kwalifikuje si¢ jako istotny problem medyczny [16]. Natomiast bez-
sennos$¢ istotng klinicznie (suma punkéw skali ISI > 15) rozpoznano u 29
(36,2%) o0sob chorych na SLE i tylko u 3 (3,7%) os6b z grupy kontrolnej
(p<0,001).

4.1.3 Porownanie wynikéw grupy pacjentow z SLE i grupy kontrolnej
w zakresie Skali Nasilenia Sennos$ci Epworth (ESS)

Nasilenie senno$ci w ciggu dnia oceniono za pomocg skali ESS. Na rycinie
9 przedstawiono wyniki tej skali w obu grupach. Stwierdzono statystycznie
istotne roznice pomigdzy obiema grupami. W grupie 0sob chorych na SLE wy-
nik w skali ESS byt wyzszy niz w grupie oséb zdrowych (mediana 9 (0-21) vs 6
(0-18) punktow); p<0,001.
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Chorzy na SLE / SLE patients Grupa kontrolna / Controls

Rycina 9. Punkty skali Senno$ci Epworth w grupie badanej oraz w grupie kontrolne;j
Figure 9. Results of Epworth Sleepiness Scale in the studied group and the control group
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Na rycinie 10 przedstawiono szczegdtowy rozktad otrzymanych wynikow
z podzialem o0sob w zalezno$ci od wyniku skali ESS.

Chorzy na SLE / SLE patients

M Norma / Norm

M Sennos$¢ $rednia / Moderate
sleepness

M Senno$¢ cigzka / Severe
sleepness

Grupa kontrolna / Controls

HNorma / Norm

M Sennos¢ $rednia / Moderate
sleepness

M Sennos¢ cigzka / Severe
sleepness

Rycina 10. Podziat 0s6b w zalezno$ci od wyniku skali ESS
Figure 10. Participants according to ESS scale results

W grupie badanej 43,7% o0so6b miato wynik odbiegajacy od normy w porow-
naniu do 28,7% z grupy kontrolnej (p=0,049).
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4.1.4 Porownanie wynikéw grupy pacjentéw z SLE i grupy kontrolnej
w zaKresie rozpoznania i nasilenia objawow zespotu niespokojnych nog

Zespot niespokojnych nég (RLS) rozpoznano u chorych spetniajgcych
wszystkie podstawowe kryteria sformutowane przez IRLSSG [5]. Na rycinie 11
przedstawiono wystgpowanie i nasilenie objawéw RLS w grupie chorych na
SLE oraz w grupie kontrolne;j.

Chorzy na SLE / SLE patients

H Norma (bez RLS) /
Norm (no RLS)

Mobjawy lekkie / mild
signs

M objawy $rednie /
moderate signs

M objawy ciezkie / severe

signs
Grupa kontrolna / Controls
3,8%
H Norma (bez RLS) /
Norm (no RLS)
Mobjawy lekkie / mild
signs

M objawy $rednie /
moderate signs

Rycina 11. Podziat 0s6b w zalezno$ci od wystepowania i nasilenia objawow zespotu
niespokojnych nég

Figure 11. Participants according to the prevalence and severity of the restless legs
syndrome
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RLS stwierdzono u 33 (41,3%) chorych na SLE oraz u 15 (18,8%) o0sob
z grupy kontrolnej (p=0,002). Stopien nasilenia dolegliwosci RLS, oceniony za
pomoca Skali Nasilenia Objawoéw Zespotu Niespokojnych Nog (IRLS), w grupie
chorych na SLE byt znamiennie wyzszy (mediana 20,5 (0-31)) niz w grupie kon-
trolnej (mediana 12 (9-17) punktow); p<<0,001. U ponad potowy chorych na SLE,
u ktorych rozpoznano RLS, nasilenie objawow byto cigzkie Iub bardzo ciezkie.
W grupie kontrolnej nasilenie dolegliwosci byto albo lekkie albo $rednie.

4.1.5 Porownanie wynikéw grupy pacjentéow z SLE i grupy kontrolnej
w zakresie Inwentarza Higieny Snu i Wystepowania Parasomni
(IHSP)

Do szczegoélowej oceny zaburzen snu zastosowano Inwentarz Higieny Snu
1 Wystepowania Parasomni. Liczbe i odsetek pozytywnych odpowiedzi na po-
szczegblne pytania, przedstawiono w tabelach 7-10.

4.1.5.1 Czestos¢ zachowan zwigzanych z higiena snu

Obie badane grupy przestrzegaly zasad higieny snu w znacznym stopniu (ta-
bela 7).

Tabela 7. Stosowanie zasad higieny snu w grupie badanej i kontrolne;j
Table 7. Sleep hygiene compliance in the studied group and in the control group

Chorzy Grupa
na SLE kontrolna
SLE patients  Controls
n (%) n (%) P

1.Staram si¢ ktas¢ spac i wstawac¢ codziennie o tej
samej porze / I try to go to bed and get up at the 62 (77,5) 57(71,3) 0,365
same time every day

2.Staram si¢ ktas¢ spac¢ wtedy, gdy czuje sennos¢
/' I try to go to bed when I feel sleepy 32(65) 49(61,3) 0,623

3.W domu sypiam w odpowiednich warunkach
(np. cicho, ciemno, chtodno) / At home I sleep in 72 (90) 78 (98) 0,05
the appropriate conditions (e.g. quiet, dark, cool)

4.W domu sypiam na wygodnym postaniu
75 (93,8 73 (91,3) 0,548
At home I sleep in a comfortable bed ©3.8) OL3) 0,

5.Przed snem unikam nadmiernych wysitkéw
fizycznych i psychicznych / I avoid excessive 61 (76,3) 46 (57,5) 0,012
physical and mental efforts before bedtime
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Chorzy Grupa
na SLE kontrolna
SLE patients  Controls
n (%) n (%) p

6.Pijam kawe lub mocnag herbate przed snem

11(13,8 8 (10 0,464
1 drink coffee or strong tea before bedtime (13.8) (10) ’

7.Pale przed snem papierosy / I smoke cigarettes

before bedtime 8 (10) 12 (15) 0,339

8.Pijam przed snem alkohol / I drink alcohol

before bedtime 0(0) 13 (16,3) <0,001

Osoby chore na SLE znamiennie cz¢$ciej unikaty nadmiernych wysitkow fi-
zycznych 1 psychicznych przed snem oraz nie przyjmowaty alkoholu przed
snem.

4.1.5.2 Czesto$¢ zachowan i objawdéw towarzyszacych zasypianiu
W tabeli 8 przedstawiono odpowiedzi na pytania dotyczace zasypiania.

Tabela 8. Czestos¢ pozytywnych odpowiedzi dotyczaca objawodéw i zachowan towarzy-
szacych zasypianiu
Table 8. The prevalence of positive answers concerning symptoms and behaviors ac-
companying sleep
Chorzy Grupa
na SLE  kontrolna
SLE patients Controls

n (%) n%) P
9. Jezeli nie moge zasnaé, wstaje, zajmuje si¢
czyms i ktade si¢, gdy poczuj¢ zmeczenie 23
22 (2
If I cannot fall sleep, I get up, do something and go (27.5) (28,8) 0,860

to bed when I feel tired

10. Mam przykre odczucia w nogach, ciagle musze
porusza¢ nogami, co utrudnia mi zasypianie / I have
a unpleasant feeling in my legs, I have to move them,
which makes it difficult for me to fall asleep

33(41,3)  9(11,3) <0,001

11. Miewam niekontrolowane ruchy gtowy
lub konczyn podczas snu lub zasypiania 2025 22(275) 0719
I have uncontrollable movements of my head

or limbs during sleep or when I fall asleep

Wsrod chorych na SLE zaobserwowano znamiennie czgsciej wystepowa-
nie dolegliwosci zwigzanych z zespotem niespokojnych nog, co bylo zgodne
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z czgstym rozpoznaniem tego zespolu w grupie chorych na SLE. W pozosta-
lych pytaniach inwentarza z tego zakresu nie wystgpowaly statystycznie
istotne réznice.

4.1.5.3 Czesto$¢ objawow zaburzajacych sen nocny

W tabeli 9 przedstawiono czgsto$¢ wystgpowania objawow zaburzajg-
cych sen nocny oraz objawow parasomni.

Tabela 9. Czgstos¢ wystgpowania objawow zaburzajacych sen oraz parasomni
Table 9. The prevalence of sleep-disturbing symptoms and parasomnias

Chorzy Grupa
na SLE  kontrolna

SLE patients Controls
n (%) n (%)

12. Staram si¢ sypia¢ dostatecznie dtugo by rano
by¢ wypoczetym / 1 try to sleep long enough to be 65 (81,3)  58(72,5) 0,189
refreshed in the morning

13. Czesto budze sie w nocy / I often wake up at

night 43(53,8)  9(11,3) <0,001

14. Mam w czasie snu uczucie, ze nie moge poru-
sza¢ koniczynami / When [ sleep I feel that I cannot 16 (20) 33,75 0,015
move my limbs

15. Budze si¢ w nocy gdyz musze co$ zje$¢ by
dalej zasna¢ / I wake up at night because I have to 6 (7,5) 1(1,3) 0,053
eat to continue to sleep

16. Czasami budze si¢ w nocy nagle z krzykiem /

Sometimes [ suddenly wake up at night screaming 11 (13.8) 2(235) 0,009

17. Mam w czasie snu uczucie braku oddechu,
duszenia si¢ / 1 feel short of breath or choking 12 (15) 1(L,3) 0,002
during sleep

18. Mam bole glowy zwigzane ze snem
12 (15) 7(8,8) 0,222
I have headaches related to sleep

19. Okresowo podczas snu zgrzytam z¢bami lub
silnie je zaciskam / Periodically during sleep 1 21(26,3) 15(18,8) 0,256
grind my teeth or clench them strongly
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Chorzy Grupa
na SLE  kontrolna

SLE patients Controls
n (%) n (%)

20. Zachowuj¢ si¢ gwaltownie lub agresywnie
podczas snu / I behave violently or aggressively 1(1,3) 0 0,316
during sleep

21. Mowiono mi, ze wstaje w czasie snu, czego
potem nie pamig¢tam / [ was told that I stood up 2(2,5) 0 0,155
during sleep, which I cannot remember

22. Zdarza si¢, ze we $nie obficie si¢ poce
) i 44 (55) 22 (27,5) <0,001
Sometimes I sweat profusely during sleep

23. Zdarza mi si¢ w czasie snu nadmierne $linienie

Sometimes / drool excessively during sleep 11(13.8) o(113) 0633

24. Czesto miewam koszmarne sny / I often have

nightmares 18 (22,5)  10(12,5) 0,096

25. Czgsto mowig przez sen / 1 often talk in my

svep 14(17,5)  1(1,3) <0,001

26. Sen zaburzaja mi dolegliwosci fizyczne (bole)

My sleep is disturbed by physical symptoms (pain) 40(50) 15 (18.8) <0,001

Pacjenci z SLE m.in. znamiennie czg¢$ciej budzili si¢ w nocy, czesciej budzi-
li si¢ w nocy nagle z krzykiem, a takze czg$ciej méwili w nocy przez sen. RoOw-
niez w grupie chorych na SLE sen byl zaburzony znamiennie czgsciej przez
odczuwane dolegliwo$ci bolowe oraz przez obfite pocenie sie.

50% chorych na SLE zgltaszato wystepowanie przynajmniej jednej parasom-
ni (pozytywne odpowiedzi na pytania: 14, 16, 19, 20, 21, 24, 25), a 27,5% do-
swiadczato dwodch lub wigcej. W grupie kontrolnej odsetki te wynosity odpo-
wiednio 30% i 5%.
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4.1.5.4 Czestos¢ objawow wystepujacych w fazie budzenia i w stanie czu-
wania

W tabeli 10 przedstawiono objawy wystepujace w fazie budzenia i w stanie
czuwania w obu grupach osob.

Tabela 10. Objawy wystepujace w fazie budzenia i w stanie czuwania
Table 10. The symptoms present in the waking up stage and in the awake stage

Chorzy Grupa
na SLE kontrolna

SLE patients  Controls
n (%) n (%)

27. Po naglym przebudzeniu bywam zdezorien-
towany, zamroczony, agresywny

14 (17,5 6 (7,5 0,056
After waking up suddenly, I am sometimes disori- ( ) (7.5)

ented, confused, aggressive

28. Po rannym wstaniu z t6zka pierwsze pot
godziny czuje si¢ wypoczety / After getting up in
the morning [ feel refreshed for the first half an

hour

35(43,8) 37(46,3) 0,751

29. Po rannym przebudzeniu mam che¢¢ na jedze-
nie / After getting up in the morning I feel like 39 (48,8)  34(42,5) 0,427
eating

30. Mam silne uczucie zmgczenia w ciggu dnia / /

am strongly tired during the day 47088 19(23,8) <0001

31. Jezeli zle sypiam w nocy to odsypiam to w
ciagu dnia / If I sleep poorly at night, I then sleep 43 (53,8)  23(28,8) 0,001
during the day

32. Zdarza mi si¢ nagte, niezalezne od woli, nie-
kontrolowane zasypianie w ciagu dnia
22 (27,5 9(11,3
Sometimes [ fall asleep uncontrollably during the 27,5 (11,3) 0,009

day, even if I do not want it

33. Zdarzaja mi si¢ w ciggu dnia nagte utraty
napigcia mi¢sniowego przy wzruszeniach (powo-
dujace na przyktad wypadniecie szklanki z dtoni,
upadek) / During the day I sometimes lose muscle
tension (due to which I may drop a glass or fall
down) when [ feel moved

21(26,3) 2(25) 0,006

Pacjenci chorzy na SLE znamiennie czgséciej zgtaszali silne uczucie zmgcze-
nia w ciggu dnia. Osoby z grupy badanej czeSciej takze zglaszali drzemki
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w ciggu dnia. Znamiennie czg¢$ciej rowniez w tej grupie obserwowano niekon-

trolowane zasypianie w ciggu dnia oraz nagte utraty napi¢cia mi¢éni przy wzru-
szeniach.

4.1.6 Porownanie wynikow grupy pacjentéw z SLE i grupy kontrolnej
w zakresie Skali Nasilenia Zmeczenia (FSS)

Na rycinie 12 przedstawiono wyniki skali FSS w grupie chorych na SLE
oraz grupie kontrolne;j.

<0,001
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Rycina 12. Porownanie punktow skali FSS w grupie badanej i kontrolnej
Figure 12. A comparison of FSS scores between the studied group and the control group

W grupie os6b chorych na SLE uzyskano wyzszy wynik w skali FSS (me-
diana 41 (16-63) punktéow) niz w grupie kontrolnej (mediana 27 (9-52) punk-
tow); p<0,001. Zmeczenie istotne klinicznie (suma punktéw >36) stwierdzono
rowniez w wigkszym odsetku grupy badanej niz w grupie kontrolnej, u odpo-
wiednio: 47 0s6b (58,8%) z grupy badanej i 18 0séb (22,5%) z grupy kontrolnej
(p<0,001).
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4.1.7 Porownanie wynikéw grupy pacjentéow z SLE i grupy kontrolnej
w zakresie Inwentarza Depresji Becka (BDI)

Do oceny zaburzen depresyjnych uzyto Inwentarza Depresji Becka. Wyniki

BDI przedstawiono na rycinach 13 i

40

14 oraz w tabeli 11.

p<0,001
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Rycina 13. Porownanie wynikow Inwentarza Depresji Becka w grupie badanej i kontrolnej
Figure 13. A comparison of Beck Depression Inventory scores in the studied group and

the control group
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Chorzy na SLE / SLE patients

H Norma / Norm

M Depresja tagoda / Mild
depression

M Depresja srednia /
Moderate depression

H Depresja cigzka / Severe
depression

Grupa kontrolna / Controls

H Norma / Norm

2,4% LI Depresja tagoda / Mild

depression

E Depresja $rednia /
Moderate depression

Rycina 14. Rozktad oséb w zaleznosci od wyniku Inwentarza Depresji Becka
Figure 14. Participants according to Beck Depression Inventory results

Zaburzenia depresyjne stwierdzono znamiennie cze$ciej w populacji osob
chorych na SLE. Zaburzenia te wystgpowaly u 42 (52,6%) 0sob z grupy badanej
oraz u 9 (11,2%) 0sob z grupy kontrolnej (p<0,001). Mediana punktow Inwenta-
rza Depresji Becka wynosita 12 (0-36) punktéw dla chorych na SLE i 4 (0-22)
punktow w grupie kontrolnej (p<0,001).
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4.1.8 Pordownanie wynikéw grupy pacjentéw z SLE i grupy kontrolnej
w zakresie Inwentarza Stanu i Cechy Leku (STAI)

W ramach niniejszej pracy dokonano takze oceny nasilenia leku. W tym celu

zastosowano Inwentarz Stanu i Cechy Leku. Wyniki przedstawiono na rycinie
15 i tabeli 11.

p=0,003
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E
é 20
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10 H Chorzy na SLE
5 1 / SLE patients
0 #Grupa kontrolna
Lek-stan Le¢k-cecha / Controls
State-anxiety Trait-anxiety

Rycina 15. Porownanie wynikéw Inwentarza Stanu i Cechy Leku w grupie badanej
i kontrolnej

Figure 15. A comparison of the State-Trait Anxiety Inventory results in the studied group
and the control group

Wsréd chorych na SLE nasilenie Igku-stanu (ocena Igku w chwili badania)
i lgku-cechy (ocena lgku rozumianego jako wzglednie stata cecha osobowosci)
bylo znamiennie wyzsze niz w grupie os6b zdrowych.

Na rycinie 16 przedstawiono poréwnanie rozpowszechnienia lgku istotnego
klinicznie (wynik powyzej 40 punktow) w porownywanych grupach [91].
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Rycina 16. Odsetek osob z Igkiem istotnym klinicznie w grupie badanej i kontrolnej
Figure 16. The share of patients with clinically significant anxiety in the studied group
and the control group

U znamiennie wyzszego odsetka osdb z grupy badanej stwierdzono Iek
istotny klinicznie. R6znice stwierdzono zaré6wno w odniesieniu do Ieku-stanu
emocjonalnego, jak rowniez w odniesieniu do Igku rozumianego jako cecha
osobowosci.

W tabeli 11 przedstawiono zbiorczo wyniki dotyczace oceny stanu emocjo-
nalnego w grupie badanej i kontrolnej.

Tabela 11. Wyniki skal nasilenia depresji i leku u chorych na SLE oraz osoby z grupy
kontrolne;j
Table 11. Depression and anxiety severity in SLE patients and controls

Mediana / Median, (min.-max.)

Chorzy na SLE Grupa kontrolna

p
SLE patients Controls
Depresja / Depression 12 (0-36) 4 (0-22) <0,001
Lek-stan / State-anxiety 44 (20-72) 35 (20-61) 0,003

Lek-cecha / Trait-anxiety 45,5 (23-64) 38 (22-64) <0,001
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Jak juz wcze$niej opisano nasilenie objawow depresji 1 lgku bylo znamien-
nie wyzsze w grupie chorych na SLE w poréwnaniu do grupy oséb zdrowych.
Biorac pod uwage jak wazng role w rozwoju zaburzen snu odgrywa stan psy-
chiczny [54] nalezy si¢ spodziewac, iz zar6wno nasilenie objawow depresji jak
i lgku bedzie istotnie wptywac na jakos$¢ snu u chorych na SLE.

42 POROWNANIE CHORYCH NA SLE DOBRZE 1 ZLE SPIACYCH
POD WZGLEDEM CZYNNIKOW SOCJODEMOGRAFICZNYCH,
KLINICZNYCH I PSYCHOLOGICZNYCH.

Celem wyodrebnienia czynnikow mogacych mie¢ wptyw na jakos$¢ snu pa-
cjentdow z SLE, na podstawie wynikéw kwestionariusza PSQI zgodnie z kryte-
riami ustalonymi przez autoréw testu, badane osoby z SLE podzielono na dwie
kategorie ,,dobrze Spigcych” 1 ,,Zle Spigeych”. Do pierwszej grupy zakwalifiko-
wano osoby, ktorych sumaryczny wynik w skali PSQI byt nizszy niz 6 punktow,
za$ grupe zle spigcych stanowity osoby, ktore uzyskaty wynik wyzszy niz gra-
niczne 6 punktoéw. Wyniki przedstawiono na rycinie 17.

36,2%

63,8%

M Zle Spigcy / poor sleepers

M dobrze $pigcy / good sleepers

Rycina 17. Podziat pacjentéw z SLE na dobrze Spigcych i zZle Spigcych w zaleznosci od
wyniku kwestionariusza PSQI

Figure 17. The share of good and poor sleepers according to PSQI score among SLE
patients
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Wigkszo$¢ 0sob chorych na SLE zakwalifikowana zostata do grupy Zle spig-
cych — 63,8% (51 o0sob). Grupa dobrze Spigcych liczyta 29 oséb, co stanowito
36,2% chorych na SLE.

Pierwszy etap analizy porownawczej pacjentow dobrze i zle spigcych pole-
gal na poréwnaniu podgrup pod katem czynnikoéw demograficznych i socjalnych
(tabela 12).

Tabela 12. Poréownanie czynnikow demograficznych i socjalnych u chorych na SLE
w zaleznosci od jakos$ci snu

Table 12. A comparison of demographic and social factors between good and poor
sleepers with SLE

Dobrze $pigcy Zle $piacy

Good sleepers ~ Poor sleepers

Wiek, lata / Age, years
) ) . 41 (23-65) 40 (18-65) 0,904
Mediana / Median, (min.-max.)

Ple¢ (kobiety) / Gender (Female), n (%) 25 (86,2%) 45 (882%) 0,792

Liczba lat edukacji / Education, years

) ] ) 12 (8-20) 13 (8-22) 0,449
Mediana / Median, (min.-max.)
Status zawodowy, n (%) 0,186
Employment status, n (%)
Aktywny zawodowo / Employed 17 (58,6) 26 (51,0)
Renta / Disability pension 10 (34,5) 18 (35,3)
Emerytura / Retired 0(0) 6 (11,8)
Inne / Other 2(6,9) 1(1,9)
Stan cywilny / Marital status, n (%) 0,403
Wolny / Single
: - 6 (20,7) 9(17,7)
W zwiazku / In a relationship
. . 23 (79,3) 39 (76,5)
Rozwiedzeni, wdowy, wdowcy
. . 0(0) 3(5.8)
Divorced, widowed
Aktywnos¢ fizyczna / Physical activity 30-7) 2(0-7) 0,049

Mediana / Median, (min.-max.)

BMI / BMI

. ) . 25,4 (18,4-38,3) 24,6 (17,9-32,3) 0,499
Mediana / Median, (min.-max.)

Obie podgrupy réznily si¢ jedynie pod wzgledem aktywnos$ci fizycznej.
Osoby dobrze $piace znamiennie czgsciej byly aktywne fizycznie.
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Nastgpnie dokonano pordéwnania podgrup chorych na SLE pod wzgledem
czynnikow klinicznych i psychologicznych. Wyniki zaprezentowano w tabeli 13.

Tabela 13. Porownanie czynnikow klinicznych i psychologicznych u chorych na SLE
w zaleznosci od jakoS$ci snu.

Table 13. A comparison of clinical and psychological factors between good and poor
sleepers with SLE

Mediana / Median, (min.-max.)

Dobrze $pigey  Zle $pigey

Good sleepers  Poor sleepers

Wiek w chwili rozpoznania SLE
29 (14-54) 30 (14-58) 0,802

Age at diagnosis

Czas trwania SLE, lata

SLE duration, years 6(1-28) 7(1-32) 0,222
SELENA-SLEDAI / SELENA-SLEDAI 2 (0-10) 6 (0-17) <0,001
SLICC/ACR DI/ SLICC/ACR DI 0 (0-4) 1 (0-4) 0,077
Nasilenie bolu / Pain severity 3 (0-6) 4 (0-9) 0,012
Dawka GKS* / Steroid dose* 10 (0-35) 10 (0-35) 0,820
NPSLE, n (%) / NPSLE, n (%) 7 (24,1%) 14 (27,5%) 0,769
Depresja / Depression 6 (0-28) 16 (0-36) <0,001
Lek-stan / State-anxiety 28 (20-66) 46 (23-72)  <0,001
Legk-cecha / Trait-anxiety 41 (23-62) 50 (25-64)  <0,001

* - dzienna dawka glikokortykosteroidow w mg w przeliczeniu na prednizon / mean daily
glucocorticosteroids dose (based on a conversion into the same dose for prednisone)

Osoby Zle spigce charakteryzowaly si¢ znamiennie wyzszym wskaznikiem
aktywnos$ci SLE, wigkszym nasileniem dolegliwosci bolowych oraz wigkszym
nasileniem depres;ji i Igku. Nie zaobserwowano natomiast istotnych réznic odno-
$nie wieku, czasu trwania SLE, wskaznika uszkodzenia narzadow SLICC/ACR
DI, $redniej dawki przyjmowanych glikokortykosteroidow czy wystepowania
neuropsychiatrycznej postaci SLE (NPSLE).
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W tabeli 14 przedstawiono roznice w terapii dobrze i Zle Spigcych pacjentow
z SLE.

Tabela 14. Liczba i odsetek chorych na SLE otrzymujacych poszczegélne leki stosowane
w terapii SLE
Table 14. The number and percentage of SLE patients taking SLE treatment medicines

Dobrze $pigey — Zle $pigey
Good sleepers  Poor sleepers

Glikokortykosteroidy / Glucocorticosteroids 26 (89,7) 42(82,4) 0,379

Leki antymalaryczne / Antimalarial drugs 16 (55,2) 19(37,3) 0,120
Azatiopryna / Azathioprine 1(3,5) 11(21,6) 0,029
Cyklosporyna / Cyclosporine 2(6,9) 2(3,9) 0,557
Mykofenolan mofetilu

3(10,3) 5(9,8) 0,938
Mycophenolate mofetil
Cyklofosfamid / Cyclophosphamide 2(6,9) 3(5,9) 0,857
Methotrexat / Methotrexate 1(3,5) 1(1,9) 0,682

Roéznice istotng statystycznie zanotowano jedynie w odniesieniu do azatio-
pryny. Pacjenci Zle $piacy przyjmowali ja statystycznie czgsciej (21,6% vs
3,5%).

W tabeli 15 przedstawiono liczbeg i odsetek chorych, u ktorych w badaniach
laboratoryjnych stwierdzono nieprawidtowy poziom sktadowych dopetniacza
oraz obecno$¢ przeciwciat przeciw dsDNA w nieprawidtowym mianie. Powyz-
sze wyniki te byly wykorzystane do oceny aktywno$ci choroby za pomoca skali
SELENA-SLEDAI. U cze$ci pacjentéw (51 z 80 osob) podczas hospitalizacji
wykonano dodatkowo profil jadrowy Immunoblot. W tabeli 15 zamieszczono
rowniez liczbe i odsetek o0sob, u ktorych stwierdzono w profilu Immunoblot
przeciwciata przeciwjadrowe.
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Tabela 15. Zaburzenia immunologiczne stwierdzane u chorych na SLE
Table 15. Immunological disturbances in SLE patients
Dobrze $pigey  Zle $pigcy
Good sleepers Poor sleepers
n (%) n (%) P
Sktadowe dopetniacza i poziom p/ciat przeciw 1=29 n=51
dsDNA / Complements and anti-dsDNA levels
Obnizona sktadowa C3 dopetniacza
91,0 19 (37,3 0,575
Low level of C3 complement (31.0) (37.3) ’
Obnizona sktadowa C4 dopehniacza
5(17,2 17 (33,3 0,121
Low level of C4 complement (17.2) (33,3) ’
Poziom p/ciat przeciw dsDNA powyzej normy
Increased anti-dsDNA level 10(34.3) 21@312) 0,555
P/c1a%a w prf)ﬁlu' Im'munoblot =16 135
Specific antibodies in Immunoblot
Przeciw dsDNA / Anti-dsDNA 5@313) 16 (45,7) 0,330
Przeciw Sm / Anti-Sm 2 (12,5) 2(57 0,403
Przeciw nukleosomom / Anti-nucleosome 4 (25) 16 (45,7) 0,160
Przeciw histonom / Anti-histone 4(25) 16 (45,7) 0,160
Przeciwciata SSA, SSB / Anti-SSA, Anti-SSB 8 (50) 15(42,9) 0,634
Przeciw rybosomalnemu biatku P 3(18.8) 2 (5.9) 0.157

Anti-ribosomal P

Pomimo znamiennej réznicy aktywnos$ci choroby pomiedzy podgrupami
dobrze i zle spigcych chorych na SLE, nie stwierdzono istotnych statystycznie
réznic w tych podgrupach w zakresie nieprawidlowych wynikoéw immunolo-
gicznych, zar6wno w odniesieniu do poziomu dopetniacza, poziomu przeciwcia-
fa przeciw dsDNA jak rowniez w zakresie obecnosci specyficznych podtypoéw

przeciwciat przeciwjadrowych.

Kolejny etap analizy porownawczej dotyczyl czynnikow zwigzanych ze
snem. Wsrod nich znalazly si¢ zmienne oceniane za pomoca testow ESS, FSS,
ISI, a takze parasomnie oraz wystgpowanie i nasilenie zespotu niespokojnych

nég. Wyniki prezentuje tabela 16.
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Tabela 16. Porownanie czynnikéw bezposrednio zwigzanych ze snem u chorych na SLE
w zaleznosci od jakoS$ci snu

Table 16. A comparison of factors directly related to sleep in SLE patients according to
sleep quality

Dobrze $pigey  Zle $pigcy

Good sleepers Poor sleepers

Sennos¢ dzienna / Daily sleepiness, (ESS)
. ) : 9 (0-17) 9 (0-21) 0,347
Mediana / Median, (min.-max.)

Zmeczenie / Fatigue, (FSS)
. . 33 (19-63) 46 (16-63) 0,027
Mediana / Median, (min.-max.)

Bezsennos¢ / Insomnia (1S1)
. ) 5(0-13) 16 (0-26)  <0,001
Mediana / Median, (min.-max.)

Zespot niespokojnych nog, n (%)
8 (27,6) 26 (50,9) 0,019
Restless legs syndrome, n (%)

Nasilenie objawoéw zespotu niespokojnych
nég (IRLS) / Restless legs syndrome severity 13,5 (0-25) 21,5 (12-31) 0,023
Mediana / Median, (min.-max.)

Parasomnie* / Parasomnias *, n (%) 8 (27,6) 34 (66,7) 0,006

*~obecno$¢ przynajmniej jednej parasomni / at least one form of parasomnia

U os6b chorych na SLE Zle sSpigcych stwierdzono wyzszy $redni wynik
w zakresie skal oceniajacych zmeczenie i bezsenno$¢. Znamiennie czesciej w tej
podgrupie stwierdzano rowniez zespol niespokojnych nodg oraz parasomnie. Nie
stwierdzono natomiast statystycznie istotnych réznic w zakresie nasilenia senno-
$ci dziennej.

43 KORELACJA CZYNNIKOW DEMOGRAFICZNYCH, KLINICZNYCH
I PSYCHOLOGICZNYCH Z JAKOSCIA SNU U CHORYCH NA SLE

W tabeli 17 przedstawiono korelacje czynnikoéw socjo-demograficznych,
klinicznych i psychologicznych z jako$cia snu oceniang z zastosowaniem kwe-
stionariusza PSQI u chorych na SLE.
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Tabela 17. Wspotczynniki korelacji Spearmana (rs) pomigdzy jakos$cia snu oceniang kwe-
stionariuszem PSQI a zmiennymi socjo-demograficznymi, klinicznymi i psychologicznymi
Table 17. Spearman’s correlation coefficients (rs) between PSQI sleep quality and socio-
demographic, clinical and psychological variables

Jakos$¢ snu (PSQI)
Sleep quality (PSQI)
Zmienna / Variable Iy p
Wiek / Age 0,119 0,289
BMI/BMI -0,031 0,784
Liczba lat edukacji / Years of education -0,012 0,912
Czas trwania choroby / SLE duration 0,289 0,009
Wiek w chwili rozpoznania SLE / Age at diagnosis 0,005 0,967
Aktywnos¢ fizyczna / Physical activity 0,286 0,009
SELENA-SLEDAI / SELENA-SLEDAI 0,488 <0,001
SLICC/ACR DI/ SLICC/ACR 0,301 0,007
Nasilenie bolu / Pain severity 0,417 <0,001
Dawka GKS* / Steroid dose 0,049 0,694
Depresja / Depression 0,514 <0,001
Lek-stan / State-anxiety 0,369 <0,001
Lek-cecha / Trait-anxiety 0,354 0,001
Sennos$¢ dzienna / Daily sleepiness -0,066 0,559
Zmeczenie / Fatigue 0,347 0,002

* - dzienna dawka glikokortykosteroidow w mg w przeliczeniu na prednizon / mean daily
glucocorticosteroids dose (based on a conversion into the same dose for prednisone)

Stwierdzono statystycznie istotng dodatniag korelacje pomiedzy jakoscia snu
a dlugosciag trwania choroby, nasileniem aktywnos$ci choroby, uszkodzeniem
narzadéw w przebiegu SLE, nasileniem dolegliwosci bolowych, nasileniem
depresji, leku oraz zmeczenia.

W tabeli 18 przedstawiono korelacje czynnikow demograficznych, klinicz-
nych i psychologicznych z latencjg snu, catkowitym czasem trwania snu oraz
wydajnos$cig snu.
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Tabela 18. Wspotczynniki korelacji Spearmana (rs) latencji snu, catkowitego czasu snu
1 wydajnos$ci snu ze zmiennymi demograficznymi, klinicznymi i psychologicznymi
Table 18. Spearman’s correlation coefficients (rs) between sleep latency, total sleep time,
sleep efficiency and demographic, clinical and psychological variables

Latencja snu Catkowity czas snu ~ Wydajnos¢ snu
Sleep latency Total sleep time Sleep efficiency
Zmienna / Variable I p I p I P
Wiek / Age 0,018 0,873  -0,323 0,003 -0,347 0,002
BMI / BMI -0,154 0,171  -0,199 0,077 -0,147 0,194
Liczba lat edukacji

Years of education -0,051 0,654 0,090 0,427 0,218 0,052

Czas trwania choroby

SLE duration -0,029 0,797  -0,496 <0,001 -0,479 <0,001

Wiek w chwili rozpozna-

nia SLE / Age ai diggnosis 025 0825 01150309 0,140 0215

Aktywnos¢ fizyczna

Physical activity 0,113 0320 0416 <0,001 0434  <0,001

SELENA-SLEDAI

SELENA-SLEDAI 0,265 0,017 -0,252 0,024  -0,281 0,011

SR D 0212 0,05 -0360 0001 -0321 0,004
iii}if;‘e bolu/ Pain 0201 0074 -0397 <0,001 -0481 <0,001
Dawka GRST/Steroid 0000 0467 0109 0377 0157 0202
Depresja / Depression 0,226 0,044 -0,375 0,001 -0,352 0,001

Lek-stan / State-anxiety 0,260 0,020 -0,226 0,044 -0,253 0,023

Lek-cecha / Trait-anxiety 0,236 0,035 -0,252 0,024 -0,227 0,043

Zmgczenie / Fatigue 0,116 0,306  -0,276 0,013 -0,246 0,028

* - dzienna dawka glikokortykosteroidow w mg w przeliczeniu na prednizon / mean daily
glucocorticosteroids dose (based on a conversion into the same dose for prednisone)

Stwierdzono statystycznie istotng korelacj¢ pomiedzy latencjg snu a aktywno-
$cig choroby — im wyzsza byta aktywno$¢ choroby tym dluzszy byl czas oczeki-
wania na sen. Stwierdzono takze istotng dodatnig korelacje latencji snu z nasile-
niem objawow depresji i leku. Wykazano takze korelacje catkowitego czasu snu
i wydajnosci snu z aktywnoscia ruchowa chorych. Im wigksza byla aktywnosé¢
ruchowa chorych, tym dtuzszy byt czas snu i lepsza (wyzsza) wydajnos¢ snu. Poza
tym stwierdzono statystycznie istotne ujemne korelacje catkowitego czasu snu
i wydajnosci snu z wiekiem i czasem trwania choroby, a takze ze zmiennymi kli-
nicznymi  (aktywno$cig choroby, wskaznikiem uszkodzenia narzadow
SLICC/ARC DI, nasileniem bolu), i psychologicznymi (depresja, lekiem).
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44 KORELACJA CZYNNIKOW DEMOGRAFICZNYCH, KLINICZ-
NYCH I PSYCHOLOGICZNYCH ZE SKALA SENNOSCI ESS
I SKALA NASILENIA ZMECZENIA FSS

Wykazano stabg, ale statystycznie istotng korelacje (rs=0,26; p=0,020) mig-
dzy nasileniem senno$ci w ciggu dnia, mierzonym Skalg Sennosci Epworth
(ESS), a zmeczeniem mierzonym Skalg Nasilenia Zmeczenia (FSS). W tabeli
ponizej przedstawiono korelacj¢ pomigdzy ESS i FSS a zmiennymi demogra-
ficznymi, klinicznymi i psychosocjalnymi.

Tabela 19. Wspotczynniki korelacji Spearmana (rs) pomigdzy nasileniem sennosci
dziennej i zmgczeniem, a zmiennymi demograficznymi, klinicznymi i psychosocjalnymi
Table 19. Spearman’s correlation coefficients (rs) between daytime sleepiness severity
and fatigue and demographic, clinical and psychological variables

Skala Sennosci Skala Nasilenia
Epworth Zmeczenia
Epworth Sleepiness  Fatigue Severity
Scale (ESS) Scale (FSS)
Zmienna / Variable Is p Iy P
Wiek / Age -0,067 0,557 0,267 0,017
BMI / BMI -0,026 0,816 0,193 0,086
Liczba lat edukacji / Years of education 0,282 0,011 0,066 0,559
Dhugo$¢ trwania choroby / SLE duration  -0,107 0,345 0,209 0,063
Wiek w chwili rozpoznania SLE
Age at diagnosis 0,003 0,979 0,237 0,034
Aktywnos¢ fizyczna / Physical activity -0,034 0,764 -0,272 0,014
SELENA-SLEDAI / SELENA-SLEDAI 0,151 0,182 0,144 0,204
SLICC/ACR DI/ SLICC/ACR DI 0,030 0,788 0,206 0,067
Nasilenie bolu / Pain severity 0,111 0,325 0,289 0,009
Dawka GKS* / Steroid dose* -0,054 0,662 -0,054 0,967
Depresja / Depression 0,260 0,009 0,587  <0,001
Lek — stan / State-anxiety 0,258 0,021 0,564 <0,001
Lek — cecha / Trait-anxiety 0,344 0,002 0,586 <0,001
Jako$¢ snu (PSQI) / Sleep quality -0,066 0,559 0,347 0,002

* - dzienna dawka glikokortykosteroidow w mg w przeliczeniu na prednizon / mean daily
glucocorticosteroids dose (based on a conversion into the same dose for prednisone)
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Stwierdzono stabg dodatnig korelacje pomiedzy sennoscia dzienng a dtugo-
$cig edukacji, nasileniem Igku i1 depresji. Wykazano liczne zaleznosci nasilenia
zmeczenia z ocenianymi zmiennymi, w tym m.in. korelacj¢ pomig¢dzy zmecze-
niem a wiekiem chorych, aktywnos$cia fizyczng, bolem, depresja, lekiem, jako-
$cig snu, nasileniem bezsennosci i nasileniem zespotu niespokojnych nog.

45 MODELE REGRESJI WIELORAKIEJ CZYNNIKOW WPLYWA-
JACYCH NA JAKOSC SNU

W analizie regresji wielorakiej zbadano jednoczesny wpltyw wielu czynni-
kéw na jakos¢ snu chorych na SLE. W tym celu w oparciu o zmienne istotne
statystycznie w korelacji jednoczynnikowej zbudowano nast¢pujgce modele: 1 -
model aktywnosci fizycznej, 2 - model kliniczny, 3 — model psychologiczny
oraz 4 — model calosciowy. Wszystkie modele oceniano po uwzglednieniu
zmiennych socjo-demograficznych, takich jak: wiek, edukacja i BMI, ktore
rowniez mogly mie¢ wptyw na jako$¢ snu. Wyniki przedstawiono w tabeli 20.

W pierwszym modelu (aktywnosci fizycznej) wykazano statystycznie
istotny wpltyw éwiczen fizycznych na jakos¢ snu. Im wigcej czasu w ciagu
tygodnia chorzy spedzali w ruchu, tym lepsza byta jakos¢ ich snu. W drugim
modelu (klinicznym) wykorzystano zmienne klinicznie istotne we wcze$niej
przeprowadzonych analizach. W tym modelu stwierdzono statystycznie istotny
wpltyw aktywnos$ci choroby ($=0,276; p=0,013) oraz dolegliwosci bolowych
(p=0,501, p=0,011). W modelu klinicznym czas trwania choroby, stopien
uszkodzenia narzadow czy dawka przyjmowanych glikokortykosteroidow nie
miaty istotnego wplywu na jako$¢ snu. W modelu trzecim, psychologicznym,
oceniono wplyw depres;ji i lgku. Jedynie depresja byta niezaleznym czynni-
kiem wptywajacym na jakos¢ snu ($=0,239, p=0,002).

W cato$ciowym modelu uwzgledniajagcym wszystkie wymienione wyzej
czynniki, jedynie aktywnos$¢ choroby byla czynnikiem niezaleznie determinu-
jacym zlg jako$¢ snu (f=0,213, p=0,043). Natomiast na granicy znamiennosci
byly zaburzenia depresyjne ($=0,135, p=0,066). Stworzony cato§ciowy model
regresji wyjasnia w okoto 44% przyczyny ztej jakosci snu (wspotczynnik de-
terminacji R* = 0,436). Do najistotniejszych przyczyn zlej jakosci snu u cho-
rych na SLE zaliczy¢ wiec mozna aktywnos¢ tocznia, nasilenie dolegliwos$ci
bolowych, nasilenie objawow depresyjnych oraz matg aktywnos¢ fizyczna.
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Tabela 20. Modele regresji wielorakiej czynnikéw wptywajacych na jakos¢ snu u cho-
rych na SLE
Table 20. Multiple regression models for sleep quality determinants in SLE patients

Model 1 Model 2 Model 3 Model 4
Aktywnosci Kliniczny Psycholo- Calosciowy
fizycznej giczny Model 4
Model 1 Model 2 Model 3 Comprehen-
Zmienne Physical activity Clinical Psychological sive
Variables p* p p* p p* p p* p
Wiek / Age -0,03 0,940 0,042 0,319 0,006 0,875 0,002 0,956

Liczba lat edukacji

) 0,013 0,933 -0,039 0,792 -0,055 0,696 -0,084 0,546
Years of education

BMI / BMI -0,116 0,283 -0,137 0,181
Czas trwania SLE
SLE duration 0,049 0,493 0,047 0,488
Aktywnosc fizyezna - ¢ e g 027 0,301 0216
Physical activity
SELENA-SLEDAI
SELENA-SLEDAI 0,276 0,013 0,213 0,043
SLICC/ACR DI 0,373
SLICCIACR DI 0,404 0,362 0,384
Nasilenie bol 0,291

a.Sl e .0 B 0,501 0,011 ’ 0,131
Pain severity

sk

Dawk.a GKS -0,372 0,761 -0,431 0,709
Steroid dose
Depresja 0239 0,002 0,135 0,066
Depression
Sl 0,069 0244 0037 0,508
State-anxiety
ek oecha 0,080 0312 -0,009 0,909
Trait-anxiety
R ok 0,077 0,339 0,264 0,436

* - wspotczynnik regresji beta / regression coefficient B ** - dzienna dawka glikokorty-
kosteroidow w mg w przeliczeniu na prednizon / mean daily glucocorticosteroids dose
(based on a conversion into the same dose for prednisone); ***- wspotczynnik determi-
nacji / coefficient of determination
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5 OMOWIENIE WYNIKOW I DYSKUSJA

W niniejszym badaniu dokonano szczegotowej oceny wielu aspektow su-
biektywnej jakosci snu u chorych na SLE w oparciu o Kwestionariusz Jakos$ci
Snu Pittsburgh, a takze skale nasilenia bezsennos$ci, zespotu niespokojnych nog,
zmeczenia, sennosci dziennej, depresji i leku. W analizie zaburzen snu wzigto
réwniez pod uwage dane socjo-demograficzne oraz przede wszystkim wplyw
samej choroby, w tym m.in. aktywnos$ci SLE, dtugosci trwania choroby, stopnia
uszkodzenia narzagdow, obserwowanych zaburzen immunologicznych i stosowa-
nego leczenia.

5.1 CZESTOSC WYSTEPOWANIA ZABURZEN SNU

Wyniki uzyskane w prezentowanym badaniu jakos$ci snu u pacjentéw cho-
rych na SLE wyraznie wskazujg na istotno$¢ problemu zaburzen snu w tej gru-
pie chorych. Na podstawie wynikow kwestionariusza PSQI stwierdzono, iz pra-
wie dwie trzecie (64%) chorych na SLE deklarowato zta jako$¢ snu, w porow-
naniu do 26,2% o0sob z grupy kontrolnej niniejszego badania oraz do 12,5-32%
0s6b z populacji ogélnej [120, 233]. Podobnie wysoki odsetek (56-81%) cho-
rych na SLE ze zla jakoscig snu stwierdzali rowniez inni autorzy (Zatacznik 1)
[28, 32, 64, 97, 150, 195]. Réwnie czesto ztg jako$¢ snu oceniang za pomoca
kwestionariusza PSQI obserwowano w innych chorobach reumatycznych, w tym
w reumatoidalnym zapaleniu stawow (61-62%) [121, 194], spondyloartropatiach
(69%) [33] i twardzinie uktadowej (68,8%) [172].

W badaniu niniejszym bezsenno$¢ na podstawie Skali Nasilenia Bezsenno-
$ci stwierdzono u ponad jednej trzeciej badanych chorych (36% vs 4% grupy
kontrolnej), podobnie jak w badaniu Palaginiego i wsp. [150]. Autorzy ci przyje-
li jednak nizszy punkt odciecia w skali ISI dla diagnozy bezsenno$ci (8 punk-
tow), przy ktorym mozna rozpoznac¢ bezsenno$¢ z czutoscia 94,7% 1 swoistoscia
47,4% [173]. W prezentowanej pracy przyjeto za punkt odcigcia 14 punktow,
co pozwala rozpozna¢ bezsenno$¢ z czuloscia 94% 1 swoistoscia 94% [179].
Nie wliczono wigc tzw. bezsenno$ci podprogowej, czyli wyniku w skali ISI
pomigdzy 8-14 punktéw [16]. Przyjecie w niniejszej pracy 8 punktowego progu
odcigcia pozwolitoby na rozpoznanie bezsennosci u ponad 63% pacjentow
z SLE. Godnym podkreslenia jest fakt, iz pomimo stwierdzenia ztej jako$ci snu
u dwoch trzecich chorych oraz rozpoznania bezsenno$ci u ponad jednej trzeciej
chorych, leki nasenne przyjmowata jedynie co dziesigta osoba.

Zespo6l niespokojnych ndg rozpoznano u 41% chorych na SLE (vs 18% osob
z grupy kontrolnej). Podobne wyniki (37-41%) w mniejszych populacjach cho-
rych na SLE zaobserwowali inni autorzy [44, 66, 177]. Objawy wskazujace na
parasomnie stwierdzono znamiennie czgsciej wsrod chorych na SLE niz w gru-
pie kontrolnej. Wystepowanie przynajmniej jednej parasomni zglaszata potowa
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chorych na SLE, a dwoch lub wigcej parasomni — ponad jedna czwarta chorych.
W grupie kontrolnej odsetki te wyniosty odpowiednio 30% i 5%. Rowniez
w podgrupie chorych na SLE ze zlg jako$cig snu parasomnie wystepowaly zna-
miennie czg$ciej w porownaniu do pacjentéw z dobrg jakos$cig snu.

52 POROWNANIE PARAMETROW SNU NOCNEGO

Na podstawie wynikow kwestionariusza PSQI stwierdzono statystycznie
istotne wydtuzenie latencji snu w stosunku do grupy kontrolnej. U ponad poto-
wy pacjentow z SLE stwierdzono wydtuzony czas oczekiwania na sen (ponad 30
minut), a mediana czasu zasypiania w tej grupie wynosita 30 minut w poréwna-
niu do 17,5 minut w grupie kontrolnej. Wyniki powyzsze sg zgodne z uzyska-
nymi przez Greenwood i wsp. i Mirbagher i wsp. W obu badaniach czas oczeki-
wania na sen wynosit odpowiednio 35 i 36 minut [56, 133]. Natomiast w bada-
niu Gudbjornssona i wsp., w poréwnaniu do prezentowanego badania, latencja
snu byla znacznie krétsza (ok. 21 minut) i nie roznita si¢ statystycznie od grupy
kontrolnej (zdrowych ochotnikéw dobranych pod wzgledem wieku i ptci) [59].
W prezentowanym badaniu, podobnie jak w badaniu Mirbagher i wsp., latencja
snu wykazywala znamienng korelacj¢ z aktywnoscig SLE, nasileniem objawow
depresyjnych oraz lgku. Catkowity czas snu byl podobny do zaobserwowanego
w grupie kontrolnej (mediana 7 godzin), jednak catkowity czas spedzony w 16z-
ku byl dluzszy, a przez to wydajno$¢ snu nizsza niz w grupie kontrolnej (rycina
3). Zta wydajnos¢ snu wynikata z dtuzszych latencji snu i czasu czuwania wtra-
conego. Catkowity czas snu (mediana 420 minut) byt krotszy niz stwierdzony
przez McKinley’a i wsp. (443 minuty) [129] oraz Gudbjornssona i wsp. (432
minuty) [59] oraz nieco dluzszy niz uzyskany u Greenwooda i wsp. (395 minut)
[56] i w badaniach opartych na metodach obiektywnych, np. polisomnografii
(381 minut) [73]. Zarowno dluzszy catkowity czas snu jak i lepsza wydajnos¢
snu, zwigzane byly z wigkszg aktywnoscig fizyczng chorych. Stwierdzono takze,
iz gorsza wydajnos$¢ snu i krotszy czas jego trwania wystgpowal u pacjentow
starszych, z dluzszym czasem trwania choroby, wyzsza jej aktywnoscia oraz
znaczniejszym uszkodzeniem narzadow, a takze bardziej nasilonym bolem, ob-
jawami depresyjnymi i lgkowymi.

Osoby chore na SLE znamiennie cze$ciej zglaszaty problemy z utrzyma-
niem ciaglosci snu. Wsrdd powodow zaburzajacych sen nocny najczesciej wy-
mieniano problemy z zasni¢ciem, budzenie si¢ w nocy lub nad ranem, wstawa-
nie w nocy w celu pdjscia do toalety oraz dolegliwosci bolowe (tabela 6). Z tego
powodu chorzy na SLE réwniez statystycznie czeSciej stosowali leki nasenne
oraz zglaszali zaburzenia funkcjonowania podczas dnia. Rowniez w badaniu
Palaginiego i wsp. chorzy z SLE prawie 3-krotnie cze$ciej zglaszali klopoty
z utrzymaniem snu w poréwnaniu do grupy kontrolnej (pacjenci z nadci$nieniem
tetniczym) [150]. Podobne wnioski wysnuli tez inni autorzy [56]. W badaniach
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opartych na badaniu polisomnograficznym stwierdzono dodatkowo, Ze u pacjen-
tow z SLE znamiennie dhuzszy jest czas snu ptytkiego, wyzsza jest liczba wybu-
dzen $rodsennych oraz krotszy sen wolnofalowy [73, 201].

5.3 OCENA HIGIENY SNU I WYSTEPOWANIA PARASOMNI

Kolejny etap niniejszego badania polegat na ocenie higieny snu, nieprawi-
dtowosci w przebiegu snu i czestosci wystegpowania parasomni w badanej grupie
chorych na SLE. Higien¢ snu definiuje si¢ jako zbior behawioralnych i $srodowi-
skowych zalecen przeznaczonych do promowania zdrowego snu [67]. Wielu
autoréw podkresla role higieny snu zarowno jako naturalne wspomaganie pra-
widlowego snu, jak i metody zapobiegania i leczenia bezsennosci [58, 135].
Jednakze, pomimo ich prostoty, nie zawsze udaje si¢ zalecen tych przestrzegac.
Dotyczy to szczeg6lnie kobiet (praca, prowadzenie domu, opicka nad dzie¢mi)
oraz 0s6b w mtodym wieku (nieregularny tryb zycia), a SLE rozwija si¢ najczg-
sciej wiasnie wsrod mtodych kobiet [37, 49, 211]. W obecnym badaniu zalece-
nia higieny snu byly jednak przestrzegane zar6wno przez osoby chore na SLE,
jak 1 grupe kontrolng w do$¢ dobrym stopniu, przy czym pacjenci z SLE prze-
strzegali zasad higieny snu nieznamiennie cz¢sciej (tabela 7). Chorzy na SLE
statystycznie czgsciej przestrzegali unikania nadmiernych wysitkow fizycznych
przed snem. Bylo to najpewniej konsekwencjg czesciej odczuwanych dolegliwo-
$ci bolowych. Prawie 14% os6b z SLE pijalo mocng kawe lub herbate przed
snem, a 10% palito papierosy. Zarowno kofeina jak i nikotyna nasilaja wzbudze-
nie 1 bezsenno$¢ poprzez aktywacje neuronow cholinergicznych podstawnej cze-
$ci przodomdzgowia [23]. Picie kawy nawet do 6 godzin przed snem moze po-
wodowac zaburzenia snu [38]. Stosowanie nikotyny tuz przed snem jest zwigza-
ne z wydtuzaniem latencji snu, fragmentacjg snu, supresjg snu REM oraz snu
wolnofalowego [87]. Warto podkresli¢ fakt, ze zadna osoba z grupy badanej nie
uzywala alkoholu przed snem, w przeciwienstwie do 16% oso6b z grupy kontrol-
nej. Przyjmowanie alkoholu tuz przed snem wigze si¢ ze skroceniem latencji snu
i ze zwigkszeniem snu wolnofalowego w pierwszej czgsci nocy. Jednakze p6z-
niej sen staje si¢ wyraznie ptytszy, z wieloma wybudzeniami, z wydtuzeniem
fazy 1 NREM. Powoduje to wyrazne pogorszenie wydajnosci snu [80]. Stad tez
jednoznacznie rekomenduje si¢ unikania spozywania alkoholu przed snem. War-
to jednakze podkresli¢, ze pomimo dos¢ dobrego przestrzegania zasad higieny
snu przez obie grupy, jakos¢ snu pacjentow z SLE byla wyraznie gorsza niz
0s60b zdrowych.

W prezentowanej pracy stwierdzono szereg istotnych nieprawidlowosci
W przebiegu snu oraz w czestosci wystepowania parasomni (tabela 9). Zgtaszane
przez 20% chorych uczucie niemocy poruszania konczynami w czasie snu nale-
zy wigzaC z porazeniem sennym (sleep paralysis) — parasomni snu REM, pole-
gajacej na krotkotrwatym wrazeniu u obudzonej osoby porazenia jednej lub
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kilku konczyn [163]. W populacji ogodlnej czgstos¢ tego typu parasomni ocenia
si¢ na 1% do 10% [99], zatem odsetek zaobserwowany w badanej grupie cho-
rych jest znacznie wyzszy. Pacjent jest calkowicie przytomny, ale nie moze wy-
kona¢ zadnego ruchu [163]. Epizodowi porazennemu zazwyczaj towarzyszy lek,
przyspieszenie t¢tna, pocenie si¢ 1 rozszerzenie zrenic. Wérod czynnikow ryzyka
wymienia si¢ rowniez stres, ktory moze by¢ zwigzany z objawami lekowymi
cze¢$ciej obserwowanymi u chorych na SLE [43, 54, 125].

Jedna pigta chorych na SLE zglaszata koszmarne sny, czyli zmor¢ nocng
(zwana tez koszmarem sennym, nightmares). Wskutek przerazajacych snoéw
osoba budzi si¢ z Igkiem, jest w pelni $wiadoma i moze szczegdlowo opisac
tres¢ przezytych marzen sennych. Zanotowany odsetek tej parasomni snu REM
byt wyraznie wyzszy niz obserwowany w populacji generalnej (5-8%) [43]. Jak
wynika z badan, wystepowanie koszmardéw jest Scisle zwigzane z psychopatolo-
gia i odwrotnie skorelowane z poczuciem dobrostanu [43, 160].

Nagle budzenie si¢ w nocy z krzykiem, statystycznie czesciej zglaszane
przez pacjentow z SLE niz przez osoby z grupy kontrolnej (14% vs 3%), moze
by¢ zwigzane z lgkiem nocnym (sleep terror) — parasomnig snu NREM. Para-
somnia ta polega na incydentach naglego, znacznego pobudzenia, krzyku
i placzu, potaczonych z objawami autonomicznymi (rozszerzenie zrenic, przy-
spieszenie t¢tna i oddechu, pocenie si¢) [43]. Zdarzenie trwa od 30 sekund do 5
minut, a rano pokryte jest calkowita niepamigcia [10]. Wystepowanie powyz-
szych parasomni (porazenia przysennego, koszmardéw sennych i Ieku nocnego)
moze by¢ zwigzane m.in. z depresja i lekiem — zaburzeniami znacznie czesciej
obserwowanymi u chorych na SLE niz w populacji ogolnej [94], czesciej takze
obserwowanymi w badanej grupie chorych w poréwnaniu do grupy kontrolnej
0s0b zdrowych.

Uczucie braku oddechu i duszenia si¢, zgtaszane statystycznie czgsciej przez
chorych na SLE niz przez osoby zdrowe, mozna wigza¢ z zaburzeniami oddy-
chania podczas snu (sleep-disordered breathing). W badaniach polisomnogra-
ficznych u pacjentow z SLE zaburzenia oddychania stwierdzono u potowy ba-
danych (7 z 14), a u jednej czwartej rozpoznano obturacyjny bezdech senny [73,
201].

Ponadto w prezentowanej pracy 15% chorych na SLE zglaszato bole gtowy
zwigzane ze snem. Bole glowy, wystepujace przewlekle i w godzinach rannych
mogg rowniez by¢ zwigzane z obturacyjnym bezdechem sennym [45, 164]. Wy-
stepuja takze u chorych cierpigcych na bezsennos¢ oraz, podobnie jak w prezen-
towanym badaniu, u 0s6b z wydtuzong latencja snu, wybudzajacych si¢ w nocy
1 z niska wydajnoscia snu [19]. Ponadto bdle glowy wystepuja dwukrotnie czgséciej
takze u chorych cierpigcych z powodu koszmaréw sennych czy bruksizmu [63].

Znamiennie czgsciej chorzy na SLE zglaszali wystepowanie w nocy obja-
wow wegetatywnych takich, jak uczucie braku tchu, kotatanie serca, nadmierne-
go pocenia si¢ czy bolow glowy. Powyzsze objawy moga wynikac z aktywacji
uktadu autonomicznego lub towarzyszy¢ niektorym parasomniom (lek nocny,
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porazenie senne, bruksizm). Mogg tez by¢ z wigzane z zaburzeniami oddychania
podczas snu.

Mowienie przez sen (sleep talking), zgtaszane przez ponad 17% chorych,
stanowi do§¢ powszechne zjawisko w przebiegu normalnego snu. Nie stanowi
jednakze problemu klinicznego i jest uwazane za wariant normy [162].

W dostepnym pi$miennictwie znaleziono jedynie dwie prace analizujace
czynniki zaklocajace sen nocny (w tym parasomnie) u chorych na SLE. W gru-
pie 15 pacjentow z SLE, Jakitowicz i wsp. stwierdzili wystgpowanie przynajm-
niej jednej parasomni u 13 chorych (prawie 87%) [88]. Autorzy drugiej pracy
badali jako$¢ snu w grupie 30 chorych na SLE. U 9 0s6b z wysoka aktywno$cia
SLE znamiennie czg¢$ciej w nocy wstepowaty kotatanie serca, zaburzenia oddy-
chania oraz paraliz przysenny [59].

W prezentowanym badaniu uzyskano zaskakujgco wysoki odsetek pacjen-
tow, ktorzy udzielili pozytywnych odpowiedzi na pytania dotyczace narkoleps;ji
i katapleksji — ponad 25% (tabela 10). Obecnie uwaza si¢, ze narkolepsja ma
podtoze autoimmunologiczne. Wystgpowanie jednej choroby autoimmunolo-
gicznej jest zwigzane z czgstszym wystgpowaniem innych chorob autoimmuno-
logicznych u danego pacjenta lub oso6b z nim spokrewnionych. Jednak u osob
chorych na narkolepsj¢ oraz u cztonkéw ich rodzin nie stwierdzano wigkszej
zapadalnosci na SLE [232]. W literaturze spotka¢ mozna jedynie pojedyncze
doniesienia na temat narkolepsji w tej grupie chorych [112, 127, 148]. Jedna
z hipotez dotyczacych przyczyn narkolepsji u tych chorych glosi, iz sg zaburze-
nia immunologiczne zwigzane z subpopulacjami limfocytow T CD 4 i limfocy-
tow B [30].

54 OCENA CZYNNIKOW WPLYWAJACYCH NA JAKOSC SNU

W celu szczegdtowej analizy zaburzen snu, pacjentow z SLE podzielono na
dwie podgrupy w zalezno$ci od wyniku kwestionariusza PSQI. Chorych z wyni-
kiem ponizej 6 punktow przydzielono do grupy 0sob dobrze spigcych. Wynik 6
punktow i1 wiecej wskazywal na zaburzenia snu i kwalifikowat pacjentow do
grupy 0sob zle spigcych. Nastepnie dokonano poréwnania wyodrebnionych pod-
grup pacjentow pod katem czynnikow socjo-demograficznych, klinicznych
i psychologicznych.

Pordéwnanie pacjentow dobrze i zZle Spigcych pod wzgledem czynnikow so-
cjo-demograficznych nie ujawnito istotnych roznic (tabela 12). Mediana wieku
obu podgrup byta bardzo zblizona (41 vs 40 lat). Obie podgrupy nie ro6znity si¢
znamiennie pod wzgledem plci, stanu cywilnego, aktywno$ci zawodowej czy lat
edukacji. Podobne wyniki uzyskano takze w innych badaniach, w ktérych row-
niez nie wykazano istotnego wptywu tych czynnikdéw na jako$¢ snu u chorych
na SLE [28, 64, 97, 150]. Jedynie Mirbagher i wsp. stwierdzili, iz pacjenci
z gorsza jakoscig snu byli starsi i mieli wyzszy wskaznik masy ciata [133].
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W prezentowanym badaniu chorzy na SLE z gorszg jakoscig snu mieli wskaznik
BMI wyzszy niz osoby z dobrg jakos$cia snu, jednakze réznica ta nie byta staty-
stycznie istotna.

W niniejszym badaniu wykazano wyrazny pozytywny wplyw aktywnosci fi-
zycznej na jako$¢ snu. Wyzsza aktywnosc¢ fizyczna wigzala si¢ z lepsza jako$cig
snu. Wigkszg aktywnos¢ fizyczng obserwowano znamiennie czesciej] w podgru-
pie chorych na SLE dobrze spigcych. Podobny wynik u chorych na SLE stwier-
dzili tez inni autorzy [32]. Wyniki te sg zgodne takze z badaniami przeprowa-
dzonymi w populacji ogodlnej. W metaanalizie 66 prac dotyczacych wptywu
wysitku fizycznego na jakos$¢ snu potwierdzono, ze regularne ¢wiczenia fizycz-
ne majg korzystny wplyw na catkowity czas snu, wydajnos$¢ snu, skrocenie la-
tencji snu oraz na ogdlng jakos$¢ snu [100]. W metaanalizie wykazano réwniez
zalezno$¢ pomiedzy ¢wiczeniami fizycznymi a wszystkimi komponentami kwe-
stionariusza PSQI, oprocz komponentu dotyczacego stosowania lekow nasen-
nych [100]. W innych badaniach stwierdzono rowniez korzystny wptyw aktyw-
nosci fizycznej na dlugo$¢ snu wolnofalowego zarowno u oséb mtodych, jak
1w wieku podesztym [93, 137]. Nawet nieregularna aktywnos¢ fizyczna, ktorg
ze wzgledu na dolegliwosci bolowe stawow czgsciej obserwuje si¢ u chorych na
SLE, korzystnie wptywa na jakos$¢ snu zarowno pod wzgledem skrdcenia laten-
cji snu i czasu czuwania $rédnocnego, jak rowniez pod wzgledem skrocenia
dtugosci snu plytkiego, wydtuzenia snu wolnofalowego oraz wydtuzenia catko-
witego czasu snu [136, 219].

W prezentowanej pracy podjeto takze probe oceny zwigzkow jakosci snu
z wybranymi czynnikami klinicznymi (tabela 13). Wykazano, iz aktywno$¢ cho-
roby oceniona skalg SELENA-SLEDAI ma wyrazny negatywny wplyw na ja-
kos$¢ snu. Chorzy na SLE z podgrupy Zle Spigcych mieli znamiennie wyzsza
aktywnos$¢ choroby w stosunku do podgrupy dobrze spigcych. W calej grupie
chorych wyzsza aktywnos$¢ choroby zwigzana byta z wyzszym nasileniem zabu-
rzen snu. Dodatkowo w analizie regresji wielorakiej aktywno$¢ choroby byla
statystycznie istotna niezalezng determinantg gorszej jako$ci snu, zardwno
w modelu klinicznym, jak réwniez w modelu catosciowym przy uwzglednieniu
wszystkich istotnych zmiennych (tabela 20). Obserwacje te sg zbiezne z wyni-
kami wigkszosci autoréw badajgcych zaburzenia snu w SLE [28, 59, 64, 131,
201]. W jednym z badan z wykorzystaniem oceny polisomnograficznej aktyw-
no$¢ choroby byla zwigzana ze zmniejszeniem wydajno$ci snu i ilosci snu wol-
nofalowego, fragmentacja snu, a takze ze zwigkszeniem liczby wybudzen i in-
truzji alfa [201]. Mirbagher i wsp. wykazali rowniez, podobnie jak prezentowane
badanie, ze aktywnos$¢ choroby moze wptywac na wydtuzenie latencji snu [133].
Niektorzy badacze uzyskali jednak nieco odmienne wyniki [32, 73, 97]. W ba-
daniu Kasitanona i wsp. nie wykazano zalezno$ci pomiedzy aktywnos$cig choro-
by a jakoscig snu w SLE [97]. Mozna to jednak wigza¢ z niska aktywnoscig
choroby oraz malym natezeniem dolegliwosci bolowych chorych na SLE
w cytowanym badaniu [97]. laboni i wsp., pomimo iz stwierdzili wiele polisom-
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nograficznych zmian w przebiegu snu u chorych na SLE, réwniez nie znalezli
korelacji jako$ci snu z aktywnos$cig choroby. Jednak zaréwno grupa badana jak
i kontrolna w tym badaniu byly mato liczne [73]. Nalezy wigc przypuszczaé,
iz aktywnos¢ choroby podstawowej moze odgrywa¢ wazng rolg w generowaniu
zaburzen snu u chorych na SLE. W badaniach bazujacych na eksperymentalnych
modelach zwierzecych wykazano, iz wraz ze wzrostem aktywno$ci choroby
nasilaly si¢ zaburzenia architektoniki snu [152]. Jednak pomimo silnego zwigz-
ku aktywnosci choroby z jakoscig snu nie wykazano w prezentowanym badaniu,
aby zaburzenia immunologiczne (niski poziom sktadnikéw C3 i C4 dopetniacza,
obecno$¢ specyficznych przeciwcial przeciwjadrowych) byly czestsze w grupie
0s0b Zle spigcych (tabela 15). Podobne wyniki odnosnie obecnosci specyficz-
nych przeciwcial uzyskali niektorzy autorzy [97]. Zta jakos¢ snu nie wydaje si¢
by¢ zwigzana z zaburzeniami immunologicznymi ocenianymi w obecnym bada-
niu. Istotng rol¢ mogg natomiast odgrywac cytokiny wydzielane podczas zao-
strzenia choroby, ktore jak wiadomo odgrywajg rowniez wazng rolg w regulacji
snu, a niektére z nich (IL-1, IL-6, TNF- o) zaliczane sg do tzw. czynnikow snu
[77, 103, 104, 205]. Ze wzgledu na przyjeta metodologi¢ badania, nie oceniano
tych zmiennych w prezentowanej pracy. Dodatkowo istotng rol¢ moga odgrywac
wystepujace przy zaostrzeniu choroby objawy, takie jak np. bole stawow, gtowy,
zaburzenia oddychania, potliwo$¢, kotatanie serca [64, 59]. W obecnym badaniu
stwierdzono réwniez znamiennie czgstsze ich wystepowanie w grupie chorych
na SLE (tabela 9). Wplyw na jako$¢ snu mogg mie¢ réwniez inne czynniki
zwiazane z aktywnoS$cig choroby takie, jak stosowanie lekow immunosupresyj-
nych (w tym wigkszych dawek glikokortykosteroidow) czy nasilajgca si¢ w zao-
strzeniach SLE niesprawno$¢, a przez to ograniczona aktywno$¢ fizyczna. W
niektorych badaniach wykazano takze czgstsze wystepowanie objawow depre-
syjnych w czasie zaostrzenia choroby [92, 193, 214]. Wydaje sig, ze wszystkie
wyzej wymienione czynniki, bezposrednio lub posrednio zwigzane z aktywno-
$cig choroby, moga nasila¢ zaburzenia snu.

W prezentowanym badaniu stwierdzono korelacje pomiedzy stopniem
uszkodzenia narzadow a jakos$cig snu. Gorsza jako$¢ snu wykazywali chorzy
z wyzszym wskaznikiem uszkodzenia narzagdowego. Jednakze wskaznik ten nie
roznicowat sposdb istotny podgrup dobrze i zZle Spigcych pacjentow z SLE (tabe-
la 13). Nie okazat si¢ on istotny takze w analizie regresji. Podobne wyniki uzy-
skali niektorzy autorzy [32]. Jednak wyniki innych autorow sa niejednoznaczne.
Hanan i wsp. na matej grupie chorych wykazali, iz wskaznik uszkodzenia narza-
dow ($rednia 0,97) byl istotng zmienng determinujaca jako$¢ snu zarowno w
korelacji dwuwymiarowej jak i w modelach regresji wielorakiej [64]. W bada-
niach Kasitanona i wsp. oraz Mirbagher i wsp. nie wykazano istotnego wplywu
wskaznika SLICC/ACR DI na jako$¢ snu, by¢ moze dlatego, ze $rednia jego
warto$¢ byla niska (odpowiednio 0,25 i 0,49) [97, 133]. Natomiast w badaniu
Chandrasekhary i wsp., pomimo podobnego do prezentowanego badania pozio-
mu wskaznika uszkodzenia narzadow, rowniez nie wykazano znaczacej jego
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korelacji z zaburzeniami snu [28]. Jednak zarowno nasilenie choroby jak i nasi-
lenie zaburzen snu u tych pacjentdow uczestniczacych we wspomnianym badaniu
byly mniejsze, grupa badana byta znacznie mtodsza, a §redni czas trwania cho-
roby znacznie krotszy niz w obecnym badaniu.

W niniejszym badaniu wykazano znamienng korelacj¢ pomigdzy czasem
trwania choroby a jako$cig snu (tabela 17). Im dtuzej choroba trwata tym pa-
cjenci deklarowali bardziej nasilone zaburzenia snu, szczegdlnie krotszy catko-
wity czas snu i gorsza wydajnos¢ snu. Podgrupy chorych dobrze 1 Zle spigcych
nie roznity si¢ jednak istotnie w zaleznos$ci od czasu trwania choroby. Nie
stwierdzono réwniez istotnego wptywu czasu trwania choroby na jako$¢ snu w
modelu klinicznym i cato$§ciowym regresji. Najpewniej czas trwania choroby
wplywa jedynie posrednio na jako$¢ snu. Uszkodzenia narzadowe wskutek
trwania choroby oraz stosowanego leczenia z biegiem czasu nasilajg si¢. Progre-
sja zmian narzagdowych wigza¢ si¢ moze m.in. z wyzsza cze¢stoscig objawdw
depresji. W badaniu natomiast wykazano, ze zardéwno wskaznik uszkodzenia
narzadoéw w przebiegu SLE jak i depresja, majg wyrazny wpltyw na jakos$¢ snu.

W prezentowanym badaniu stwierdzono istotny wptyw dolegliwosci bolo-
wych na jako$¢ snu chorych na SLE. Pacjenci z grupy badanej mieli bardziej
nasilone dolegliwosci bolowe niz osoby zdrowe. Dolegliwosci bolowe byly
rowniez bardziej nasilone w podgrupie zle spigcych w poréwnaniu do dobrze
Spigcych chorych na SLE. Wykazano korelacj¢ pomigdzy nasileniem dolegliwo-
$ci bolowych a zaburzeniami snu mierzonymi za pomocg kwestionariusza PSQI.
Roéwniez w kilku innych badaniach u chorych na SLE potwierdzono zalezno$¢
miedzy dolegliwo$ciami bolowymi a jakoscig snu [28, 32, 64, 97, 133, 195,
210]. Godnym podkreslenia jest fakt, iz zalezno$¢ miedzy bdlem, zaréwno
ostrym jak i przewleklym a zaburzeniami snu moze by¢ dwukierunkowa [1].
Z jednej strony bol powoduje trudnosci w zasnigciu, utrzymaniu snu, powoduje
fragmentacje snu czy poczucie braku regeneracji. Z drugiej strony deprywacja
snu, szczegoOlnie snu wolnofalowego, powoduje zwigkszenie zgtaszanych dole-
gliwos$ci bolowych [82, 113]. Problemy ze snem zwigkszaja ryzyko wystgpienia
w przysztosci przewleklego bolu, a dobry sen zwicksza szanse ustgpienia prze-
wlektego bolu z biegiem czasu [42]. U os6b chorych na SLE powyzsza dwukie-
runkowa zalezno$¢ moze by¢ dodatkowo modulowana poprzez wspotwystepuja-
ce czynniki takie, jak zaburzenia psychiczne (I¢k, depresja), zmeczenie, aktyw-
no$¢ uktadu immunologicznego czy zaburzenia ogélnoustrojowe [ 149, 196].

Po przeanalizowaniu wptywu leczenia SLE na jako$¢ snu, nie stwierdzono
statystycznie istotnych réznic w podgrupach dobrze 1 zle spigcych chorych
w przyjmowaniu glikokortykosteroidow, hydroksychlorochiny, cyklosporyny,
mykofenolanu mofetylu, cyklofosfamidu czy metrotrexatu (tabela 14). Chorzy
zobu podgrup przyjmowali podobna dobowa dawke glikokortykosteroidéw
w przeliczeniu na prednizon. Znamienna réznica dotyczyla jedynie stosowania
azatiopryny. Wsrdd pacjentdw z prawidtowym wynikiem kwestionariusza PSQI
jedynie jedna osoba (3,5%) przyjmowata azatiopryng¢, w poréwnaniu do 11 pa-



80 Hajduk

cjentow (22%) z nieprawidlowym wynikiem. Podobny wynik zaobserwowali
Palagini i wsp. W cytowanym badaniu ani jeden z 28 pacjentéw z dobrg jakoscia
snu nie przyjmowat azatiopryny, w przeciwienstwie do 7 z 53 (13%) chorych ze
zlg jakoscig snu [150]. W dostepnym pismiennictwie nie znaleziono prac doty-
czacych wplywu azatiopryny na jakos$¢ snu u chorych na SLE. Jedynie w bada-
niu dotyczacym chorych na miasteni¢ stosowanie azatiopryny wyraznie zwigk-
szalo zaburzenia snu nocnego, a doktadniej — zaburzenia oddychania w czasie
snu. Mechanizm generowania tych zaburzen przez azatiopryne¢ nie jest znany
[224]. Wyniki prezentowanego badania odno$nie wplywu terapii sa zgodne
z wigkszoscig prac innych autoréw, z tym ze oceniano gtownie przyjmowanie
jedynie glikokortykosteroidow [59, 73, 97, 131, 133, 150, 195]. Zwiazek zabu-
rzen snu z dawka przyjmowanych glikokortykosteroidow u chorych na SLE
stwierdzono tylko w jednym badaniu [32].

W prezentowanym badaniu dokonano takze oceny wybranych czynnikow
psychologicznych mogacych mie¢ wplyw na zaburzenia snu. Na podstawie
Inwentarza Depresji Becka depresje stwierdzono u ponad 50% chorych, przy
czym u potowy tych osoéb zaobserwowano co najmniej $rednie nasilenie obja-
wow depresyjnych (rycina 14). Stwierdzono rowniez wigksze nasilenie objawow
depresyjnych w grupie chorych na SLE w poréwnaniu do os6b zdrowych oraz
w podgrupie chorych na SLE Zzle spigcych w stosunku do dobrze spigcych. War-
tym podkreslenia jest fakt, iz pomimo stwierdzenia objawow depresyjnych u co
drugiej osoby chorej na SLE, jedynie 15% pacjentéw przyjmowato leki prze-
ciwdepresyjne. W analizie regresji wielorakiej zaburzenia depresyjne byty staty-
stycznie istotne w modelu psychologicznym, oceniajacym wplyw depres;ji i leku,
przy uwzglednieniu czynnikéw demograficznych. Jednak w modelu catoscio-
wym (wszystkie istotne czynniki) nie stwierdzono juz statystycznej istotnos$ci.
Podobne wnioski wysnuli rowniez inni autorzy. W badaniach z zastosowaniem
roznych testow przesiewowych, depresj¢ stwierdzano u 30 do 75% chorych [28,
64, 116, 150]. W wigkszo$ci badan z udziatem pacjentow z SLE wykazano
zwiazek depresji ze zlg jakoscia snu [28, 32, 64, 97, 131, 133, 150, 195]. Uwaza
sie, ze powigzanie depresji z zaburzeniami snu u 0sob z SLE moze mie¢ zwigzek
ze zmniejszona aktywnoscia serotoninergiczng. Serotonina za§ odgrywa wazna
role w regulacji rytmu snu-czuwania [1]. Polimorfizm genu transportera seroto-
niny zmniejszajacy jej zwrotny wychwyt, jest zwigzany ze wzrostem ryzyka
rozwoju bezsennosci i depresji, w odpowiedzi na stres [106]. Natomiast niepra-
widlowe funkcjonowanie receptorow dla serotoniny i 5-hydroksytryptaminy (5-
HT) moze bra¢ udzial w patogenezie przewlektych chorob zapalnych, takich jak
twardzina uktadowa, reumatoidalne zapalenie stawdéw czy wtasnie SLE [1]. Wy-
daje sig, ze poszukiwanie mechanizmu wspotwystepowania zaburzen snu i de-
presji w SLE stanowi¢ powinno przedmiot przysztych badan.

W badaniu niniejszym stwierdzono wyzsze nasilenie objawow lgkowych
u chorych na SLE w poréwnaniu do grupy osob zdrowych oraz w podgrupie
chorych na SLE Zle spigcych w poréwnaniu do chorych z dobra jakoscig snu
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(rycina 15 1 16; tabela 13). Bardziej nasilone zaburzenia snu zwigzane byty
z podwyzszonym poziomem zarowno leku-stanu jak i Igku-cechy (tabela 17).
Jednakze w analizie regresji wielorakiej nie uwidoczniono znaczacego udziatu
leku. W modelu psychologicznym regresji znaczacy wptyw miata jedynie depre-
sja, w modelu catosciowym — tylko aktywnos¢ choroby. Wyniki innych autoréw
nie sg jednoznaczne. Podobne wyniki do prezentowanej dysertacji stwierdzita
wigkszos$¢ autoréw badajacych zagadnienia dotyczace Igku i jakos$ci snu [97,
133, 195]. Natomiast Palagini i wsp. nie potwierdzili takiej zaleznosci [150].
Wydaje sig, iz zaleznos$¢ zaburzen Igkowych i jakosci snu jest ztozona. W wielu
badaniach stwierdzono korelacj¢ pomi¢dzy nasileniem objawow lgku a aktyw-
no$cig SLE, statusem socjoekonomicznym, jako$cig zycia i depresja [98, 193,
226]. Jak wykazano wyzej, aktywnos¢ choroby i depresja sg jednymi z najwaz-
niejszych czynnikéw wptywajacych na jako$¢ snu, co potwierdzajg rowniez inni
autorzy [28, 133]. Badania dotyczace zaburzen lgkowych i ich wptywu na jakos¢
snu w SLE sg jednak wcigz nieliczne.

Kolejnym problemem poruszanym w obecnej pracy byto okreslenie zalezno-
$ci miedzy nasileniem sennosci i zmeczenia a jakoscig snu wsrod chorych na
SLE. Sennos¢ w ciggu dnia byla znamiennie bardziej nasilona u chorych na SLE
niz w grupie oséb zdrowych. CzeSciej tez w tej grupie stwierdzano patologiczne
nasilenie senno$ci (rycina 10). Pomimo tego nie wykazano zwigzku nasilenia
sennosci dziennej z jako$cig snu 0sob chorych na SLE, a podgrupy dobrze i zle
Spigcych pacjentdw nie roznity si¢ poziomem sennosci. Podobny wynik uzyskali
Mesquita i wsp. [131]. Patologiczna nadmierna sennos¢, stwierdzona w tym
badaniu u 30% chorych, nie byta zwigzana ani z jakoscig snu oceniang kwestio-
nariuszem PSQI, ani z aktywnos$cia choroby [131]. W prezentowanym badaniu
rowniez nie wykazano korelacji nasilenia sennosci dziennej z aktywnoscia cho-
roby, stopniem uszkodzenia narzadow, nasileniem dolegliwo$ci bolowych czy
z dawka przyjmowanych glikokortykosteroidow. Wykazano natomiast zwigzek
sennosci z nasileniem depresji, leku oraz zmeczenia (tabela 19).

Analiza wynikéw dotyczacych nasilenia zme¢czenia, ocenianego za pomoca
skali FSS, pozwala stwierdzi¢, iz byto ono znacznie wyzsze w grupie chorych na
SLE niz w grupie oso6b zdrowych (rycina 12). Co wiecej, zmegczenie istotne kli-
nicznie stwierdzono u ponad polowy chorych na SLE w przeciwienstwie do 23%
0s0b zdrowych. Zmeczenie bylo rowniez znamiennie bardziej nasilone w pod-
grupie chorych zle spigcych 1 wigzato si¢ z gorsza jakoscig snu. Godnym uwagi
wydaje si¢ fakt, iz w badaniu niniejszym stwierdzono korelacje pomiedzy zla
jakoS$cig snu a nasileniem zmgczenia, natomiast nie wykazano zwigzku z senno-
$cig dzienng (tabela 19). Nalezy mie¢ na uwadze, iz pojecia ,,nadmierna sennos¢
dzienna” i ,,zmgczenie” moga by¢ rdznie rozumiane przez osoby badane, a nie-
kiedy uwazane za tozsame. By¢ moze wyrazne zdefiniowanie tych poje¢ wyklu-
czyloby watpliwos$ci. Oba stany powoduja obnizenie aktywnosci dziennej, po-
gorszenie koncentracji, pamieci czy wywotuja obnizenie nastroju [131]. By¢
moze cze$¢ 0sob taczy powszechnie wystepujace u chorych na SLE permanent-
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ne zmgczenie, bedace gtownym problemem funkcjonowania dziennego, z uczu-
ciem nadmiernej senno$ci. Patogeneza zmgczenia w SLE jest wieloczynnikowa,
a jednym z waznych elementow sprawczych moga by¢ zaburzenia snu. W bada-
niu Tencha i wsp. w$rod 120 chorych na SLE ponad 80% zglaszato zmgczenie
istotne klinicznie, natomiast 60% - zaburzenia snu. Autorzy wykazali korelacje
pomiedzy zmeczeniem a niska jako$cig snu [195]. Ponadto inni autorzy wykaza-
li, iz pierwotne zaburzenia snu wystgpowaty czesciej u chorych na SLE odczu-
wajacych zmeczenie, ale nie nadmierng senno$¢ dzienng, oceniang zardwno
skalg ESS jak i za pomocg testu wielokrotnej latencji snu [73]. Uwaza si¢, ze
zwigzek zaburzen snu nocnego i zmgczenia w ciggu dnia moze wynikaé
z zaburzonego rytmu wydzielania IL-6 1TNF-a [1]. Wowczas u o0so6b
z zaburzeniami snu w poréwnaniu do 0sob zdrowych poziom IL-6 jest wyzszy
w ciggu nocy, a poziom TNF-o wyzszy w ciggu dnia. Nie jest jasne jednak, czy
zaburzenia wydzielania IL-6 i TNF-a, obserwowane u chorych na SLE, odpowia-
daja za czestsze zaburzenia snu i nasilone zmeczenie dzienne u tych chorych [1].

Jednym z gtownych celdw niniejszej pracy byta proba zdefiniowania czyn-
nikow, ktore warunkowatyby zaburzenia snu u pacjentow z SLE (tabela 20).
W przeprowadzone] analizie regresji wielorakiej stwierdzono, iz najbardziej
istotnymi, niezaleznymi determinantami jako$ci snu byty: aktywnos¢ fizyczna,
nasilenie dolegliwosci bolowych i aktywnos$ci SLE (w modelu klinicznym) oraz
nasilenie objawow depresyjnych (w modelu psychologicznym). W cato$ciowym
modelu regresji, z wykorzystaniem wszystkich istotnych zmiennych, jedynie
nasilenie aktywnos$ci choroby znamiennie byto zwigzane z jako$cia snu. Stwo-
rzony calosciowy model, wykorzystujacy najwazniejsze analizowane zmienne,
wyjasnia w okoto 44% przyczyny ztej jakosci snu. Podobne modele byly two-
rzone roéwniez przez innych autorow. Zblizone wyniki uzyskali Chandrasekhara
i wsp. oraz Hanan i wsp., przy czym w drugim przypadku w pelnym modelu
oprocz aktywnos$ci SLE znamienny byl rowniez udzial wskaznika SLICC
ARC/DI [28, 64]. W innych badaniach wykazano natomiast, iz najwazniejsza
determinantg jako$ci snu byla depresja [32, 97]. W badaniu Palaginiego i wsp.
z zastosowaniem regresji logistycznej, depresja zwigkszata ryzyko wystapienia
zaburzen snu ponad 4-krotnie. Natomiast w badaniach Viny i wsp. zadna zmien-
na nie byla statystycznie istotna [210]. Jednak pelny model w tym badaniu wyja-
$niat jedynie 28% zmiennosci jako$ci snu.

Podsumowujac, zta jakos¢ snu wérdd pacjentow chorych na SLE jest zjawi-
skiem powszechnym. W tej grupie chorych stwierdzono zaréwno wydtuzenie
czasu oczekiwania na sen jak i wydluzenie czasu spedzonego w t6zku. Dodat-
kowo pacjenci zglaszali czeste wybudzenia w nocy m.in. wskutek dolegliwos$ci
bolowych czy probleméw z oddychaniem. Wiazato sie to rowniez z pogorsze-
niem wydajnosci snu. Chorzy na SLE znacznie czgsciej zgtaszali objawy zwia-
zane z bezsennoscia i zespotem niespokojnych nég. Znaczacym problemem bytly
roOwniez parasomnie, ktorych liczba i czgsto$¢ znacznie przewyzszala wystepo-
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wanie tych zaburzen w populacji ogdlnej. Za gorszg jako$¢ snu u chorych na
SLE odpowiadata przede wszystkim aktywno$¢ choroby, w tym szczeg6lnie
dolegliwo$ci bolowe. Natomiast stwierdzane zaburzenia immunologiczne (po-
ziom sktadnikéw dopelniacza, obecnos$¢ specyficznych przeciwciat przeciwja-
drowych) nie mialy tak istotnego wplywu. Wsrdd innych istotnych czynnikdéw
determinujacych zig jako$¢ snu nalezy wymienic¢ zaburzenia psychiczne - depre-
sj¢ 1 lek - znacznie czgéciej stwierdzane u chorych na SLE niz w populacji og6l-
nej. By¢ moze skuteczniejsze wykrywanie zaburzen snu i zaburzen psychicz-
nych w tej grupie chorych poprzez przesiewowe badania testowe pozwolitoby na
wczesne wlaczenie odpowiedniego leczenia, a przez to na poprawe jakosci snu.
Ze wzgledu na nieliczne prace dotyczace zaburzen snu w tej grupie chorych
wskazane sg dalsze badania w celu lepszego zrozumienia charakterystyki i pato-
genezy tych zaburzen.
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6 WNIOSKI
1. Chorzy na toczen rumieniowaty uktadowy cze$ciej zgtaszali zaburzenia snu

w porownaniu do grupy kontrolnej. U prawie dwoch trzecich chorych
stwierdzono zlg jako$¢ snu. Bezsenno$¢, parasomnie oraz zespol niespokoj-
nych noég wystepowatly czesciej u chorych na toczen rumieniowaty uktado-
Wy niz w grupie osob zdrowych.

U chorych na toczen rumieniowaty uktadowy stwierdzono m.in. wydtuze-
nie latencji snu, wydtuzenie czasu spedzanego w t6zku oraz pogorszenie
wydajnosci snu, w poréwnaniu do osob zdrowych. Catkowity czas snu byt
podobny w obu grupach.

U chorych na toczen rumieniowaty uktadowy wystepowaty liczne objawy
zaktocajace sen nocny, w tym szczeg6lnie czgste budzenie si¢ w nocy, do-
legliwosci bolowe oraz zaburzenia oddychania podczas snu.

Czynnikami zwigzanymi ze zla jakoScig snu byly: nasilenie aktywnosci
tocznia, dolegliwosci bolowe, mata aktywnos¢ fizyczna oraz objawy depre-
syjne i lekowe.
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8 STRESZCZENIE

Dobry sen jest niezbedny dla zdrowia psychicznego i fizycznego. Zaburze-
nia snu, poprzez wptyw na wiele aspektow naszego zdrowia, wyraznie wptywaja
na chorobowos¢ i $miertelno$¢é. Wsrod osob cierpiacych na choroby reumatolo-
giczne zaburzenia snu sg czesto rozpoznawane i prowadzg do pogorszenia jako-
$ci zycia.

W niniejszym badaniu dokonano szczegélowej oceny wielu aspektow su-
biektywnej jakosci snu u chorych na SLE w oparciu o Kwestionariusz Jako$ci
Snu Pittsburgh (PSQI), a takze Skale Nasilenia Bezsennosci, Skale Nasilenia
Objawow Zespotu Niespokojnych Nog, Inwentarz Higieny Snu i Wystgpowania
Parasomni, Skale Nasilenia Zme¢czenia oraz Skalg Sennosci Dziennej. Poziom
depres;ji i Igku oceniono na pomoca Inwentarza Depresji Becka oraz Inwentarza
Stanu i Cechy Leku. W analizie zaburzen snu wzigto rowniez pod uwage dane
socjo-demograficzne oraz przede wszystkim wptyw samej choroby, w tym m.in.
aktywnosci tocznia rumieniowatego ukladowego, dlugosci trwania choroby,
stopnia uszkodzenia narzadow, obserwowanych zaburzen immunologicznych
1 stosowanego leczenia.

Grupe badang stanowito 80 chorych (w tym 70 kobiet; mediana wieku 40,5
(min.-max. 18-65) lat) z ustalonym przynajmniej od roku rozpoznaniem tocznia
rumieniowatego ukladowego, na podstawie kryteriow American College of
Rheumatology, ktérzy odbywali planowg wizyte w Poradni Chorob Tkanki
Lacznej lub byli w trakcie hospitacji w Klinice Chorob Wewnetrznych, Chordb
Tkanki Lacznej i Geriatrii Uniwersyteckiego Centrum Klinicznego w Gdansku.
Mediang aktywnos$ci choroby w skali SELENA-SLEDALI oceniono na 4 (0-20)
punktow. Grupe kontrolng stanowito 80 zdrowych ochotnikéw (66 kobiet, me-
diana wieku 35,5 (18-65) lat), rekrutowanych sposrod studentow i pracownikow
Gdanskiego Uniwersytetu Medycznego oraz Uniwersyteckiego Centrum Kli-
nicznego. Ponadto na podstawie wyniku w skali PSQI grupe chorych na SLE
podzielono na osoby ,,dobrze spigce” (PSQI<6 punktow) i ,,zle spigce” (PSQI>6
punktéw). Obie podgrupy porownano pod katem czynnikow demograficznych,
socjalnych, klinicznych i psychologicznych.

Wyniki uzyskane w badaniu wyraznie wskazuja, iz zta jako$¢ snu wérod pa-
cjentow chorych na SLE jest zjawiskiem powszechnym. Na podstawie wynikow
kwestionariusza PSQI stwierdzono, iz prawie dwie trzecie chorych na SLE
(63,8% vs 26,2% z grupy kontrolnej) deklarowalo zlg jako$¢ snu. W grupie cho-
rych na SLE w poréwnaniu do os6b zdrowych stwierdzono zarowno wydtuzenie
czasu oczekiwania na sen (mediana 30 (2-180) vs 17,5 (1-120) minut) jak i wy-
dtuzenie czasu spedzonego w t6zku (mediana 8,5 (6,5-13) vs 7,5 (5-11,5) go-
dzin). Catkowity czas snu w obu grupach nie réznit si¢ istotnie. Dodatkowo
pacjenci chorzy na SLE zglaszali czgste wybudzenia w nocy m.in. wskutek do-
legliwosci bolowych czy problemow z oddychaniem. Wigzato si¢ to rowniez z
pogorszeniem wydajnosci snu. Chorzy na SLE znacznie cz¢éciej zgtaszali obja-
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wy bezsennosci i zespotu niespokojnych ndg. Znaczacym problemem byly row-
niez parasomnie, ktorych liczba i czgsto$¢ znacznie przewyzszata wystepowanie
tych zaburzen w grupie kontrolne;j.

Wyniki analizy regresji ujawnity, ze za gorsza jako$¢ snu u chorych na SLE
odpowiadata przede wszystkim aktywno$¢ choroby, w tym szczeg6lnie dolegli-
wosci bolowe. Natomiast stwierdzane zaburzenia immunologiczne (poziom
sktadnikow dopetniacza, obecno$¢ specyficznych autoprzeciwciat) nie miaty tak
istotnego wptywu. Wsérod innych czynnikow determinujgcych zlg jako$¢ snu
nalezy wymieni¢ rowniez niskg aktywnos¢ fizyczng oraz poziom depresji i Igku
- znacznie wyzszy wsrod chorych na SLE niz w grupie kontrolne;j.

By¢ moze skuteczniejsze wykrywanie zaburzen snu i zaburzen psychicznych
w tej grupie chorych poprzez przesiewowe badania testowe pozwolitoby na
wczesne wlgczenie odpowiedniego leczenia, a przez to na poprawe jakosci snu.
Ze wzgledu na nieliczne prace dotyczace zaburzen snu w tej grupie chorych
wskazane sg dalsze badania w celu lepszego zrozumienia charakterystyki
1 patogenezy tych zaburzen.



Summary 105

9 SUMMARY

Sleep is a basic biological process possibly related to restorative activity.
Good sleep is vital for both our mental and physical health. Disturbed sleep af-
fects many aspects of our life and in consequence impacts morbidity and mortal-
ity. Sleep disorders are common among patients with rheumatological diseases
and their co-morbidity is connected with the worsened quality of life.

In the present study, a detailed assessment of several aspects of subjective
sleep quality was performed in a group of patients with SLE. The quality of
sleep was measured using Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI), Insomnia Se-
verity Index (ISI), Epworth Sleepiness Scale (ESS) and International Restless
Legs Severity Scale (IRLSS). Fatigue Severity Scale (FSS) was used to assess
the level of fatigue. The level of depression and anxiety was measured using
Beck Depression Inventory and State-Trait Anxiety Inventory, respectively. The
analysis of correlates of sleep disorders included socio-demographic factors and
primarily an impact of the disease itself, and took into account SLE activity,
disease duration, severity of organ damage, immunological abnormalities, and
treatment.

The study group consisted of 80 patients (70 women, median age 40.5 (min.-
max. 18-65) years) with SLE diagnosed in compliance with the diagnostic crite-
ria of the American College of Rheumatology (ACR) at least a year prior to the
study. Participants included patients of the Connective Tissue Diseases Outpa-
tient Clinic, and inpatients hospitalized in the Department of Internal Medicine,
Connective Tissue Diseases and Geriatrics of the University Clinical Centre in
Gdansk. Median disease activity measured using SELENA-SLEDAI scale was 4
(0-20) points. The control group included 80 healthy volunteers (66 women,
median age 35.5 (18-65) years) recruited from among students and employees of
the Medical University of Gdansk and the University Clinical Centre. In addi-
tion, on the basis of PSQI results, SLE patients were classified as ‘good sleepers’
(PSQI<6 points) and ‘poor sleepers’ (PSQI>6 points). The patient subgroups
were compared in terms of demographic, sociological, clinical, and psychologi-
cal factors.

The results obtained in the current study revealed that poor sleep quality was
common among SLE patients. PSQI results indicate that nearly two thirds of the
patients with SLE (63.8% vs 26.2% of control group) declare poor sleep quality.
In comparison with the healthy controls, both increased sleep onset latency (me-
dian 30 (2-180) vs 17.5 (1-120) minutes) and time in bed (median 8.5 (6.5-13) vs
7.5 (5-11.5) hours) were noted in the patients group. However, no significant
differences in total sleep time between the studied groups were observed. More-
over, awakenings during the night caused by e.g. pain or breathing problems
were significantly more prevalent in patients with SLE. The later problems were
also connected with decreased sleep efficiency. SLE patients declared symptoms
related to insomnia and restless legs syndrome significantly more often. It seems
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that parasomnias were also a significant problem giving their significantly high-
er prevalence when comparing to the control group.

Results of regression analysis indicate that poor sleep quality in patients
with SLE was related to disease activity, and in particular pain. The results re-
vealed that immunological abnormalities (serum complement levels, presence of
specific autoantibodies) were not significant factors determining sleep. The low
physical activity as well as the level of depression and anxiety (significantly
higher in SLE patients vs control group) were important contributors of poor
sleep quality.

It seems that a more effective detection of sleep as well as mental disorders
using screening tests may lead to an effective treatment, and in consequence to
an improvement in the patients’ quality of life. Considering the low number of
studies concerning sleep disorders in patients with SLE, further investigation
leading to a better understanding of their specificity and pathogenesis seems
vital.
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10 ZALACZNIKI

Zalacznik 1

Przeglad badan dotyczacych zaburzen snu wsrod chorych na SLE (1)
Sleep disorders and SLE: characteristics of studies (1)

Grupa SLE vs
grupa kontrolna
SLE vs Controls

Grupa kontrolna

Autorzy / Authors (n) Controls

Valencia-Flores 1999 [201] 14 vs 11 zdrowi ochotnicy

Tench 2000 [195] 120

Gudbjornsson 2001 [59] 30 vs 30 zdrowi ochotnicy*

Costa 2005 [32] 100 vs 52 vs 45 Zdrowi ochotnicy; chorzy na
bezsennos¢

Iaboni 2006 [73] 35vs 17 zdrowi ochotnicy

Greenwood 2008 [56] 173 vs 456 vs 223 7drowi ochotnicy; chorzy na
bezsennos¢

Chandrasekhara 2009 [28] 50 vs 50 zdrowi ochotnicy

Vina 2013 [210] 118 populacja ogélna

Kasitanon 2013 [97] 56 -

Hanan 2013 [64] 30 vs 30 zdrowi ochotnicy*

Mirbagher 2014 [133] 77 vs 840 populacja og6lna*

Palagini 2014 [150] 81 vs 53 chorzy na nadci$nienie t¢tnicze

Prezentowane badanie 80 vs 80 zdrowi ochotnicy*

*- Osoby dobrane pod wzglgdem wieku i ptei
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Zalacznik 1c.d.

Przeglad badan dotyczacych zaburzen snu wsrod chorych na SLE (2)
Sleep disorders and SLE: characteristics of studies (2)

Metody oceny
jakosci snu
Autorzy / Authors Methods of sleep
quality assessment

PSQI; % (wyniki)**
PSOI; % (results) **

Valencia-Flores 1999 [201] PSG, MSLT, SDQ -

Tench 2000 [195] PSQI, FSS 59% (mediana 8)
Gudbjornsson 2001 [59] USI -

Costa 2005 [32] PSQI 56% (6,9 £4,0)
Iaboni 2006 [73] PSG, MSLT, ESS -

Greenwood 2008 [56] PSQI 81% (9,7+4,2)
Chandrasekhara 2009 [28] PSQI 62% (6,3 +£3,9)
Vina 2013 [210] MOS -

Kasitanon 2013 [97] PSQI 56% (7,9 £5,4)
Hanan 2013 [64] PSQI 78% (8,5 £3,5)
Mirbagher 2014 [133] PSQI 57% (7,0 £ 4,6)
Palagini 2014 [150] PSQI, ISI 65% (7,2 £3,6)

PSQI, ISI, ESS,

Prezentowane badanie 64% (mediana 8,0)

FSS, IRLS

** _ odsetek 0sob zle $pigcych i $rednia liczba punktow £SD w skali PSQI / percentage of poor
sleepers and mean PSQI score; PSG — badanie polisomnograficzne / polysomnography; MSLT —
test wielokrotnej latencji snu / multiple sleep latency test; SDQ — Kwestionariusz Zaburzen Snu /
Sleep Disorder Screening Questionnaire; USI — Uppsalski Inwentarz Snu / Uppsala Sleep Invento-
ry; FSS — Skala Nasilenia Zmeczenia / Fatigue Severity Scale; ESS - Skala Sennos$ci Epworth /
Epworth Sleepiness Scale; Skala MOS — Medical Outcome Study Sleep Scale
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Zalacznik 2.
Czynniki wplywajace na jako$¢ snu - przeglad badan u chorych na SLE (1)
Factors contributing to sleep quality in SLE patients (1)
Czas trwa- Aktywno$¢ SLICC
Autorzy Leczenie  Bol nia SLE SLE ACR/DI Lgk  Depresja
Authors Treatment  Pain SLE SLE SLICC Anxiety Depression
duration  activity ACR/ DI

Valencia-Flores 1999
[201]

GKS NS - - KD - - -
Tench 2000 [195
ench 200011931 Grsns kD . KD KD KD
Gudbjornsson 2001
[59] GKSNS KD - KD - - -
Costa 2005 [32] GKS R-MC, KD,
KD, R-MK KD NS KD KD - RP
Iaboni 2006 [73]
- - - NS - - -
Greenwood 2008 [56]
Chandrasekhara 2009
GKS R-MC
[28] Rvr RPMK NS RMEK NS - R-MP,KD
Vina 2013 [210] KD KD
GKSKD v - NS - KD RAMP
Kasitanon 2013 [97] GKS NS, KD
LAMNS, " NS NS NS KD KD, R-MP
LIS NS
Hanan 2013 [64] R-MC
GKSNS KD KD  R-MC, KD KD ’ - KD
Mirbagher 2014 [1
irbagher 2014 [133] opqns RW  KD,RW NS KD KD
Palagini 2014 [150] GKS NS;
MMF i - NS NS NS NS  KD,RL
AZA KD
Prezentowane ba-
danie NS,z KD KD
wyjatkiem KD R-MK KD KD
AZAKD R-MK R-MC R-MP

GKS - glikokortykosteroidy; MMF — mykofenolan mofetylu; AZA — azatiopryna; LAM- leki
antymalaryczne; LIS — leki immunosupresyne; NS — nieistotne statystycznie; KD — korelacja
dwuwymiarowa: zmienna zalezna-jako$¢ snu; R-MK — analiza regresji, model kliniczny; R-MC —
analiza regresji, model calo$ciowy; R-MP — analiza regresji, model psychologiczny; RL — regresja
logistyczna; RW — regresja wielokrotna
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Zalacznik 2. c.d..
Czynniki wptywajace na jakos¢ snu - przeglad badan u chorych na SLE (2)
Factors contributing to sleep quality in SLE patients (2)

Najwazniejsze
Autorzy Whnioski czynniki
Authors Conclusions The most
important factors

Aktywno$¢ SLE zwigzana z obnizeniem wydajno-
$ci snu i SWS oraz ze zwigkszeniem fragmentacji
snu, oraz snu alfa-delta. Czgstsze zmeczenie, sen-
nos$¢ dzienna i objawy RLS.

Zaburzenia snu i depresja moga odpowiadaé za

Valencia-Flores 1999

[201] Aktywnos¢ SLE

Tench 2000 [195]

objawy zmeczenia w SLE. Depresja
Gudbjornsson 2001 . . . . Objawy neuro-
[59] Czestsze objawy srodsenne i parasomnie (np. pora- wegetatywne; dole-

zenie senne). Latencja snu prawidtowa o
gliwosci bolowe

Costa 2005 [32] Niska aktywno$¢ fizyczna zwigzana z gorsza jako-
$cig snu. Dhuzsza latencja snu.

Dhuzszy N1 NREM, Skrocony SWS, wysoki odsetek snu alfa-delta,

czestsze wybudzenia $rodsenne, niska wydajno$¢ snu. Czgstsze zaburze-

nia oddychania podczas snu oraz okresowe ruchy konczyn.

Greenwood 2008 [56] Wydtuzona latencja snu w poréwnaniu do chorych na bezsennos¢, gorsza
wydajnos¢ snu, skrocony catkowity czas snu w porownaniu do 0sob
zdrowych.

Depresja

Iaboni 2006 [73]

Chandrasekhara 2009
[28]

Bardziej nasilone zaburzenia snu we wszystkich
komponentach PSQI. Dtuzsza latencja snu, krotszy
calkowity czas snu, gorsza wydajnos¢ snu.

Niepelnosprawnos$¢;
depresja;
aktywnos¢ SLE

Vina 2013 [210]

Wigcej wybudzen $rodsennych, sennosci dzienne;j.
Krotsza latencja snu, krotszy catkowity czas snu.

Lek; depresja; dole-
gli-wosci bolowe.

Kasitanon 2013 [97]

Objawy kliniczne SLE i profil przeciwcial nie kore-
lowat z zaburzeniami snu

Depresja

Hanan 2013 [64]

Roéznice w komponentach PSQI: C1, C4, C5, C7

Aktywno$¢ SLE;
stopien uszkodzenia
narzadow.

Mirbagher 2014 [133]

Roéznice w komponentach PSQI C3, C4, C5, C6

Aktywno$¢ SLE;
depresja; lek; wiek

Palagini 2014 [150]

NPSLE NS. Bezsennos¢: 33% (ISI>8);

Depresja; stosowa-
nie immunosupresji

Prezentowane ba-
danie

Réznice w komponentach PSQI: C1, C2, C4, CS5,
C6, C7. Wydluzona latencja snu, gorsza wydaj-
nos$¢ snu, Catkowity czas snu bez zmian, Czeste
zaburzenia $rodsenne; NPSLE NS; Czestsze para-
somnie; Bezsenno$¢ 36% (ISI>15p); RLS 40%;

Aktywno$é SLE;
dolegliwosci bolo-
we; depresja; ak-
tywnos$¢ ruchowa

SWS — sen wolnofalowy; RLS — zespot niespokojnych noég; NPSLE — neuropsychiatryczna postac
SLE; NI NREM - faza N1 snu NREM; ISI — skala nasilenia bezsennosci,
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Zalacznik 3. Kwestionariusz Jako$ci Snu Pittsburgh (PSQI)

Ponizsze pytania odnosza si¢ do Twoich typowych zwyczajow zwigzanych ze snem
w przeciggu ostatnich czterech tygodni. Twoje odpowiedzi powinny by¢ jak najbardziej
doktadne i odnosi¢ si¢ do wigkszosci dni i nocy podczas ostatnich czterech tygodni.
Prosze odpowiedzie¢ na wszystkie pytania.

O ktorej godzinie ktadles si¢ zwykle wieczorem do t6zka?
Typowa godzina.........................

Ile czasu potrzebowate$ zwykle wieczorem zeby zasnac?
W minutach...................o

O ktorej godzinie zwykle rano wstawates z t6zka?
Typowa godzina.........................

Ile godzin $rednio rzeczywiscie spates w ciagu nocy
(czas ten nie musi zgadzac si¢ z czasem spedzonym w tozku)
Sredni czas snu w godzinach....................

Jak czgsto podczas ostatnich 4 tygodni Zle spates...| Anirazu|<1raz |11lub2 |>3 razy
wciggu |wciggu | razy |w ciagu
miesigca tygodnia |w ciagu | tygo-
tygodnia | dnia

a) poniewaz nie mogtes zasna¢ w przeciagu 30

. O O O O
minut?
b) poniewaz obudzites$ si¢ w srodku nocy lub nad
o O O O O
ranem?
¢) poniewaz musiate§ wsta¢ w celu pojscia do
O O O O
toalety?
d) poniewaz miale$ problemy z oddychaniem? 0 0 0 0
e) poniewaz miates kaszel lub glos$no chrapates? O O O O
f) poniewaz byto Ci za zimno? 0 0 O O
g) poniewaz byto Ci za ciepto? 0 0 0 0
h) poniewaz miates zle sny? O O O O
i) poniewaz co$ ci¢ bolato? O O O O
j) z innych powoddéw? Prosze je nazwac:
J) ych p ¢l - - O -

W przeciagu ostatnich 4 tygodni jak czgsto zazy-
wate$ leki nasenne (przepisane przez lekarza i O O | O
dostepne bez recepty w aptece)

W przeciagu ostatnich czterech tygodni jak czesto
miate$ problem z pozostaniem czujnym podczas

prowadzenia samochodu, positkéw lub spotkaniach = = o =
towarzyskich?

W przeciagu ostatnich czterech tygodni jak czesto

miate$ zbyt mato energii, zeby wykonywac co- | | m| |

dzienne obowigzki?

6. W przeciggu ostatnich czterech tygodni swoj sen| Bardzo | Dos¢ | Raczej |Bardzo
okreslitbys jako: dobry | dobry zty zty
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Zalacznik 4. Skala Sennosci Epworth (ESS)

Prosze okresli¢, jak duze bylo w ostatnim czasie prawdopodobienstwo za-
$niecia wymienionych ponizej sytuacjach, w odréznieniu od uczucia ogdlnego
zmeczenia. Jesli Pan/i nie wykonywal/a tych czynnosci w ostatnim czasie, pro-
sz¢ je sobie wyobrazi¢ i okresli¢, jak wplynetyby one na Pana/ig. Prosz¢ postu-
zy¢ si¢ ponizszg skalg od 0 do 3 i wybraé cyfre najbardziej pasujaca do kazdej
sytuacji:

0 = zerowe prawdopodobienstwo zasni¢cia

1 = mate prawdopodobienstwo zasnigcia

2 = $rednie prawdopodobienstwo zas$nigcia

3 = duze prawdopodobienstwo zasniecia

Z jaka latwos$cia zapadasz w drzemke lub sen w sytua-
. . . 0 1 2 3
cjach opisanych nizej?
1. Siedzac 1/lub czytajac
2. Ogladajac telewizje | m| | |
3. Siedzac w miejscu publicznym np. w teatrze, na zebraniu,
£ O O O O
w kosciele
4. Podczas godzinnej jazdy autobusem, koleja, samochodem
. . O O O O
jako pasazer
5. Lezac i odpoczywajac po potudniu, jesli okoliczno$ci na
. O O O O
to pozwalajg
6. W czasie rozmowy, siedzac O m| | |
7. Po obiedzie (bez alkoholu), siedzac w spokojnym miejscu O O | |
8. Prowadzac samochod, podczas kilkuminutowego postoju
s O O O O
w korku lub na czerwonym $wietle
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Zalacznik 5. Skala Nasilenia Zmeczenia (FSS)

Prosze zakresli¢ kotkiem cyfry od 1 do 7, ktére najlepiej odpowiadaja poniz-
szym sytuacjom. Zakre$lenia powinny odnosi¢ si¢ do zwyktego trybu zycia
w ostatnim tygodniu.

1 oznacza "zdecydowanie si¢ nie zgadzam", a 7 — ,,zdecydowanie si¢ zgadzam”

Przeczytaj i zakresl numer zdecydowanie nie - - - - > zdecydowanie tak

Moja motywacja jest mniejsza, gdy 1 ) 3 4 s 6 7
jestem zmeczony.

Cwiczenia nasilaja moje zmeczenie 1 5 3 4 5 6 7

Latwo si¢ mgcze

Zmeczenie wplywa na moje fizyczne
funkcjonowanie

Zmeczenie jest powodem moich
problemow

Moje zmeczenie nie pozwala na
utrzymanie odpowiedniej sprawnosci

Zmeczenie zaktoca wykonywanie
moich pewnych zadan i obowigzkow

Zmeczenie jest jednym z najbardziej
,»Wylaczajacych” objawow

Zmeczenie wptywa na moje zawo-
dowe, rodzinne i spoteczne zycie
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-Zala[cznik 6. Skala nasilenia objawéw zespolu niespokojnych nég (IRLSS)_

Prosz¢ odpowiedzie¢ na pytania ponizej, dotyczace objawow zespolu niespo-
kojnych nog odczuwanych przez Pana/Panig w ostatnich dwoch tygodniach.

A. Ogodlnie, jakby Pan/i okreslit/a dyskom-
fort odczuwany w rekach lub nogach?

4. Bardzo cigzki

3. Cigzki

2. Umiarkowany

1. Lagodny

0. Wcale

F. Ogolnie, biorac pod uwage wszystkie wy-
mienione w poprzednich pytaniach objawy, jak
ci¢zki jest u Pana/Pani zespot niespokojnych
nog?

4. Bardzo cigzki

3. Cigzki

2. Umiarkowany

1. Lagodny

0. Wcale

B. Ogolnie, jakby Pan/Pani okreslil/a po-
trzebe poruszania si¢ z powodu niepokoju
w rekach lub nogach?

4. Bardzo silna

3. Silna

2. Umiarkowana

1. Niewielka

0. Wcale

G. Jak czesto wystepuja u Pana/Pani objawy
zespotu niespokojnych ndg?

4. Bardzo czgsto (6-7 dni w tygodniu)

3. Czgsto (4-5 dni w tygodniu)

2. Do$¢ czesto (2-3 dni w tygodniu)

1. Rzadko (1 dzien w tygodniu lub rzadziej)
0. Wcale

C. Ogolnie, jak duza ulge w dyskomforcie
odczuwanym w rekach lub nogach przynosi
Panu/Pani poruszanie si¢?

4. Zadnej ulgi

3. Niewielka ulge

2. Umiarkowana ulge

1. Calkowitg lub prawie catkowita ulge

0. Brak objawow, nie dotyczy

H. Gdy Pan/Pani odczuwa objawy zespotu
niespokojnych nog, jak dlugo one przecigtnie
trwaja?

4. Bardzo dtugo (8 godzin lub dluzej w ciagu
doby)

3. Dhugo (3-8 godzin w ciagu 24 godzin)

2. Do$¢ dhugo (1-3 godziny w ciagu doby)

1. Krotko (krocej niz godzing w ciagu doby)
0. Wcale

D. Ogodlnie, jak bardzo zaburzony by} Pa-
na/Pani sen przez objawy niepokoju nog?
4. Bardzo silnie

3. Silnie

2. Umiarkowanie

1. Lagodnie

0. Wcale

I. Ogdlnie jak znaczny byt wptyw objawow
zespotu na Pana/Pani codzienne funkcjonowa-
nie, np. rodzinne, domowe, towarzyskie, w
szkole lub w pracy?

4. Bardzo znaczny

3. Znaczny

2. Umiarkowany

1. Lagodny

0. Wcale

E. Jak bardzo zmgczony/a lub senny/a byl/a
Pan/Pani w ciggu dnia z powodu odczuwa-
nego w nocy niepokoju?

4. Znacznie

3. Do$¢ znacznie

2. Umiarkowanie

1. Troche

0. Wcale

J. Jak bardzo objawy zespotu niespokojnych
noég wplywaty na Pana/Pani nastrdj np. uczucie
zlosci, przygnebienia, smutku, leku, rozdraz-
nienia?

4. Bardzo silnie

3. Silnie

2. Umiarkowanie

1. Lagodnie

0. Wcale
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Zalacznik 7. Inwentarz higieny snu i wystepowania parasomnii (IHSP)

NIE | TAK
1. Staram si¢ kta$¢ spa¢ i wstawac codziennie o tej samej porze m] i
2. Staram si¢ klas¢ spa¢ wtedy, gdy czuj¢ sennosé m] o
3. W domu sypiam w odpowiednich warunkach (np. cicho, ciemno,
chtodno) s -
4. W domu sypiam na wygodnym postaniu m] o
5. Przed snem unikam nadmiernych wysitkow fizycznych i psy-
chicznych - -
6. Pijam kawg lub mocna herbatg przed snem m] o
7. Palg przed snem papierosy m] ]
8. Pijam przed snem alkohol ] o
9. Jezeli nie moge zasnaé, wstaje, zajmuje si¢ czyms i ktade sie, gdy 5 5
poczuj¢ zmeczenie
10. Mam przykre odczucia w nogach, ciggle musze porusza¢ nogami, co 5 5
utrudnia mi zasypianie
11. Miewam niekontrolowane ruchy gtowy lub konczyn podczas snu
lub zasypiania - -
12. Staram si¢ sypia¢ dostatecznie dlugo by rano by¢ wypoczetym m] ]
13. Czesto budze sie¢ w nocy m] ]
14. Mam w czasie snu uczucie, ze nie moge porusza¢ konczynami m] ]
15. Budze si¢ w nocy gdyz muszg co$ zjes¢ by dalej zasnaé m] ]
16. Czasami budze si¢ w nocy nagle z krzykiem m] ]
17. Mam w czasie snu uczucie braku oddechu, duszenia si¢ ] m]
18. Mam bole glowy zwigzane ze snem m] i
19. Okresowo podczas snu zgrzytam zg¢bami lub silnie je zaciskam o o
20. Zachowuje si¢ gwattownie lub agresywnie podczas snu m] i
21. Moéwiono mi, Ze wstaje w czasie snu, czego potem nie pamig¢tam ] m]
22. Zdarza sig, ze we $nie obficie si¢ poce ] ]
23. Zdarza mi si¢ w czasie snu nadmierne $linienie ] m]
24. Czgsto miewam koszmarne sny m] i
25. Czesto mowig przez sen ] m]
26. Sen zaburzaja mi dolegliwo$ci fizyczne (bdle) m] i
27. Po naglym przebudzeniu bywam zdezorientowany, zamroczony, 5 5
agresywny
28. Po rannym wstaniu z t6zka pierwsze pot godziny czuje si¢ wypo- . 5
czety
29. Po rannym przebudzeniu mam che¢ na jedzenie m] o
30. Mam silne uczucie zmeczenia w ciggu dnia ] m]
31. Jezeli zle sypiam w nocy to odsypiam to w ciggu dnia m] o
32. Zdarza mi si¢ nagle, niezalezne od woli, niekontrolowane zasy-
pianie w ciggu dnia - B
33. Zdarzaja mi si¢ w ciggu dnia nagle utraty napigcia mig§niowego
przy wzruszeniach (powodujace na przyktad wypadniecie szklanki z i o
dtoni, upadek)
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Zalacznik 8. Skala depresji Becka

W kazdym punkcie nalezy zakresli¢ tylko jedng odpowiedz

A

0 Nie jestem smutny ani przygnebiony.

1 Odczuwam czesto smutek, przygnebie-
nie.

2 Przezywam stale smutek, przygngbienie
i nie mogg uwolni¢ si¢ od tych przezy¢.

3 Jestem stale tak smutny i nieszczesliwy,
ze jest to nie do wytrzymania.

B

0 Nie przejmuje si¢ zbytnio przysztoscia.

1 Czesto martwig si¢ o przysztosc.

2 Obawiam si¢, ze w przysztosci nic do-
brego mnie nie czeka.

3 Czuje, ze przyszto$¢ jest beznadziejna i
nic tego nie zmieni.

C

0 Sadzg, ze nie popetliam wickszych
zaniedban.

1 Sadzg, ze nie czyni¢ wigcej zaniedban
niz inni.

2 Kiedy spogladam na to, co zrobitem,
widz¢ mnostwo bledow i zaniedban.

3 Jestem zupehie niewydolny i wszystko
robig zle.

D

0 To, co robi¢ sprawia mi przyjemnosc.

1 Nie cieszy mnie to co robie¢.

2 Nic mi teraz nie daje prawdziwego za-
dowolenia.

3 Nie potrafi¢ przezywa¢ zadowolenia i
przyjemnosci i wszystko mnie nuzy.

E

0 Nie czuje si¢ winnym wobec siebie ani
wobec innych.

1 Do$¢ czgsto miewam wyrzuty sumienia.

2 Czesto czuje, ze zawinitem.

3 Stale czuj¢ si¢ winnym.

F

0 Sadze, ze nie zastuguje na kare.

1 Sadze, ze zastuguje na kare.

2 Spodziewam si¢ ukarania.

3 Wiem, ze jestem karany (lub ukarany).

G

0 Jestem z siebie zadowolony.

1 Nie jestem z siebie zadowolony.

2 Czuje do siebie niechec.

3 Nienawidzg siebie.

H

0 Nie czuj¢ si¢ gorszy od innych ludzi.

1 Zarzucam sobie, ze jestem nieudolny i

popetiam bledy.
2 Stale potgpiam siebie za popelnione
btedy.

3 Wini¢ siebie za wszystko zlo, ktore
istnieje.

I

0 Nie mysle o odebraniu sobie zycia.

1 Mysle o samobojstwie, ale nie mogibym
tego dokonac.

2 Pragne odebra¢ sobie zycie.

3 Popelni¢ samobdjstwo, jak bedzie od-
powiednia sposobnosé.

J

0 Nie placze czesciej niz zwykle.

1 Placze czgsciej niz dawniej.

2 Ciagle chce mi si¢ ptakac.

3 Chcialbym ptakaé, lecz nie jestem w
stanie.

K

0 Nie jestem bardziej podenerwowany niz
dawniej.

1 Jestem bardziej nerwowy i przykry niz
dawnie;.

2 Jestem stale zdenerwowany lub rozdraz-
niony.

3 Wszystko co dawniej mnie draznito,
stato si¢ obojetne.

L

0 Ludzie interesujg mnie jak dawnie;j.

1 Interesuje¢ si¢ ludzmi mniej niz dawnie;j.

2 Utracitem wigkszo$¢ zainteresowan
innymi ludzmi.

3 Utracitem wszelkie zainteresowan in-
nymi ludzmi.
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M

0 Decyzje podejmuje tatwo, tak jak daw-
niej.

1 Czgéciej niz kiedy$ odwlekam podjecie
decyzji.

2 Mam duzo trudnosci z podjeciem decy-
zji.

3 Nie jestem w stanie podja¢ zadnej decy-
Zji.

N

0 Sadzg, ze wygladam nie gorzej niz daw-
niej.

1 Martwi¢ si¢ tym, ze wygladam staro i
nieatrakcyjnie.

2 Czuje, ze wygladam coraz gorzej.

3 Jestem przekonany, ze wygladam
okropnie, odpychajaco.

(0]

0 Moge pracowac jak dawnie;j.

1 Z trudem rozpoczynam kazda czynnosc.

2 Z wielkim wysitkiem zmuszam si¢ do
zrobienia czegokolwiek.

3 Nie jestem w stanie nic robic.

P

0 Sypiam dobrze, jak zwykle.

1 Sypiam gorzej niz dawniej.

2 Rano budzg si¢ 1-2 godziny za wczesnie
i trudno jest mi ponownie usnac.

3 Budzg si¢ kilka godzin za wczesnie i nie
moge usnac.

R

0 Nie megcze si¢ bardziej niz dawniej.

1 Megcze si¢ znacznie tatwiej niz poprzed-
nio.

2 Mgczg si¢ wszystkim, co robig.

3 Jestem zbyt zmegczony, zeby cokolwiek
robic.

S

0 Mam apetyt nie gorszy niz dawniej.

1 Mam troche gorszy apetyt.

2 Apetyt mam wyraznie gorszy.

3 Nie mam w ogole apetytu.

T

0 Nie trac¢ na wadze ciala (w okresie
ostatniego miesigca).

1 Stracitem na wadze wigcej niz 2 kg.

2 Stracitem na wadze wigcej niz 4 kg.

3 Stracitem na wadze wigcej niz 6 kg.

Jadam specjalnie mniej, aby straci¢ na
wadze:

1 - tak

2 - nie

U

0 Nie martwi¢ si¢ o swoje zdrowie bar-
dziej niz zwykle.

1 Martwi¢ si¢ swoimi dolegliwo$ciami,
mam rozstroj zotadka, zaparcie, bole.

2 Stan mego zdrowia bardzo mnie martwi,
czesto o tym mysle.

3 Tak bardzo martwi¢ si¢ o swoje zdro-
wie, ze nie moge o niczym innym my-
Slec.

W

0 Moje =zainteresowania seksualne nie
ulegly zmianom.

1 Jestem wyraznie mniej zainteresowany
sprawami plci (seksu).

2 Problemy plciowe wyraznie mniej mnie
interesuja.

3 Utracitem wszelkie zainteresowania
sprawami seksu.
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Zalacznik 9.

Inwentarz Stanu i Cechy Leku (STAI-X1)

INSTRUKCIJA: nizej podano szereg stwierdzen, przy pomocy ktorych
ludzie zwykle opisuja samych siebie. Przeczytaj kazde z tych twierdzen, aby
wskaza¢ jak czujesz sie wlasnie teraz tj. w tym momencie. Nie ma odpowiedzi
dobrych i ztych. Nie poswigcaj zbyt wiele czasu poszczegdlnym twierdzeniom.
Podawaj odpowiedzi, ktore jak Ci si¢ wydaje najlepiej opisuja to, co czujesz w
tej chwili. Zaznacz ta cyfre ktorg wybierzesz.

Zdecydo-
wanie

NIE

Raczej
NIE

Raczej
TAK

Zdecydow
anie
TAK

jestem spokojny

czuje si¢ bezpiecznie

Jestem napiety

Jestem rozzalony

Czuje si¢ swobodnie

Jestem przygngbiony

Martwig si¢, czy nie stanie si¢ co$ zlego

Czuje si¢ wypoczety

Al e N BN A E ol Pl B B

Odczuwam niepokdj

10. Jest mi dobrze

11. Czuje si¢ pewny siebie

12. Jestem zdenerwowany

13. Jestem roztrzgsiony

14. Jestem ,,podminowany*

15. Jestem odpr¢zony

16. Jestem zadowolony

17. Jestem zmartwiony

18. Czuje¢ si¢ nadmiernie podniecony

19. Jestem radosny

20. Jest mi przyjemnie

—_— = == === === === == = =] =] = =
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Inwentarz Stanu i Cechy Leku (STAI- X2)

INSTRUKCIJA: nizej podano szereg stwierdzen, przy pomocy ktorych
ludzie zwykle opisujg samych siebie. Przeczytaj kazde ztych twierdzen, a
nastgpnie pogrub odpowiednig cyfre¢ na prawo od twierdzenia, aby wskazaé jak
si¢ zazwyczaj czujesz. Nie ma odpowiedzi dobrych i ztych. Podawaj odpowiedzi,
ktore jak Ci si¢ wydaje najlepiej opisuja jak na ogof czujesz.

Zdecy- Zdecy-
dowa- | Raczej | Raczej | dowa-
nie NIE TAK nie
NIE TAK
1. Jest mi przyjemnie 1 2 3 4
2. Szybko si¢ mecze 1 2 3 4
3. Chce mi si¢ ptakac 1 2 3 4
4. Chciatbym by¢ tak szczesliwy jak inni 1 2 3 4
5. Trace na tym, Ze nie umiem si¢ dostatecz-
nie szybko decydowac ! 2 3 4
6. Czuje si¢ wypoczety 1 2 3 4
7. Jestem spokojny i opanowany 1 2 3 4
8. Czuje, ze trudnosci tak si¢ pictrza, ze nie
potrafi¢ ich przezwyciezy¢ ! 2 3 4
9. Zg bardzo rr.lar.twic; sie{ czyms§, co W grun- 1 ) 3 4
cie rzeczy nie jest wazne
10. Jestem szczesliwy 1 2 3 4
11.J esFel'n sktonny bra¢ wszystko zbyt po- 1 ) 3 4
waznie
12. Brak mi pewnosci siebie 1 2 3 4
13. Czuje si¢ bezpiecznie 1 2 3 4
14. Sta’rgm si¢ nie zauwazac kryzysow i trud- 1 5 3 4
nosci
15. Jest mi smutno 1 2 3 4
16. Jestem zadowolony 1 2 3 4
17. J akas niewa.ina mysl chodzi mi po gtowie 1 ) 3 4
i dreczy mnie
18. Prze?ywam rozczarowanja tak dotkliwie, 1 5 3
Ze nie mogg przesta¢ o nich mysle¢
19. Jestem osobg zrownowazong 1 2 3
20. Staje si¢ napiety lub rozdrazniony, gdy 1 ) 3 4

mysle o swoich niedawnych klopotach




