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sgvnforstyrrelser
- nytt doktorgradsprosjekt

Obstruktiv sevnapné (OSA) er en vanlig sevnforstyrrelse som karakteriseres av pustestopp

under sgvn og som rammer 8-16 % av befolkningen [1]. Pasienter med OSA har ofte komorbide
sykdommer som diabetes, kardiovaskular sykdom, insomni og psykiske lidelser [2, 3]. OSA har
sterk ssmmenheng med overvekt og hay alder, og forekomsten stiger i takt med gkende fedme
og alder [4]. Med andre ord er det en svaert hyppig tilstand med store helse- og samfunnsmessige

konsekvenser.

Ragnhild Stokke
Lundetra

Stipendiat, Institutt
for global helse og
samfunnsmedisin,
Universitetet i Bergen

Lege

32

Ved moderat eller alvorlig OSA hos voksne anbefales
behandling med kontinuerlig overtrykksbehandling
(«continuous positive airway pressure» — CPAP) [s].
CPAP anbefales ogsa til pasienter med lett grad av
OSA hvis de har mye subjektive plager eller komor-
biditeter, som for eksempel uttalt dagtidstretthet
eller diabetes. Behandlingen virker ved at luftveiene
holdes dpne ved hjelp av et kontinuerlig lufttrykk. Den
har blant annet vist seg & veere effektiv i & redusere
kardiovaskuleer risiko og er en kostnadseffektiv
behandling [6, 7.

Senter for sgvnmedisin ved Haukeland
Universitetssjukehus (HUS) opprettet i 2011 et kva-
litets- og forskningsregister. Her henvises pasienter pa
mistanke om sgvnrelaterte respirasjonsforstyrrelser,
der OSA er den klart vanligste. Alle over 16 ar som
meter til konsultasjon ved Senter for sgvnmedisin
blir spurt om & delta, og over 10.000 personer er
sa langt inkludert i Sevnregisteret. Pasientene fyller
ut et firesiders spgrreskjema som dekker de fleste
aspekter av sgvnmedisin, inkludert spgrsmal om
parasomnier, insomni og komorbide lidelser som
angst og depresjon. Pasientene gjennomgar ogsa en
diagnostisk polygrafi (sgvnregistrering), og resultatene
legges inn i registeret. De som oppfyller kriterier for
CPAP far denne utlevert etter farste konsultasjon. |
tillegg tas det blodprgver av pasientene, der det blant
annet méles blodprosent, kolesterol, langtidsblod-
sukker (HbA1c) og C-reaktivt protein (CRP).

Et nytt doktorgradsprosjekt har tittelen «Obstructive
sleep apnea and comorbidity: Treatment outcomes,
influence on other sleep disorders, and the impact on
inflammatory and metabolic biomarkers». Prosjektet
er en viderefaring av forskning utfart som forskerlinje-
student pd medisinstudiet ved Universitetet i Bergen
med professor Bjgrn Bjorvatn (leder av Nasjonal
kompetansetjeneste for sgvnsykdommer, SOVno) som
hovedveileder og avdelingsdirekter Sverre Lehmann
ved Lungeavdelingen pd HUS som biveileder. Som
forskerlinjestudent har jeg publisert tre artikler basert
pa data fra Sgvnregisteret, og to av disse skal inng4 i
doktorgraden. Sgvnregisteret gjor det mulig & forske
pd en stor, variert og klinisk representativ populasjon
av pasienter med OSA. Malet med doktorgradspro-
sjektet er & kartlegge sammenhengen mellom OSA og
komorbiditeter, samt & undersgke behandlingseffekter
av CPAP.

Den forste artikkelen i prosjektet er en tverrsnitts-
studie der vi sd pa forekomsten av parasomnier
blant 4372 pasienter som ble henvist til Haukeland
Universitetssjukehus med mistanke om OSA [§].
Parasomnier er en samlebetegnelse pa ugnskede
motoriske fenomener eller opplevelser som skjer
under innsovning, i lgpet av sgvnperioden eller i
forbindelse med oppvakning fra sgvn [9]. Dette er
hendelser som skjer utenfor normal bevissthet, noe
som kan ha stor betydning i juridiske sammenhenger,
for eksempel dersom en person har begéatt voldelige
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eller seksuelle handlinger i sgvne (sexsomni). Det er gjort lite
forskning p& sammenhenger mellom OSA og parasomnier, og
de stgrste studiene har begrensninger i form av at diagnosen OSA
er basert pa subjektiv rapportering i stedet for objektiv polygraf
1o, 1]. Likevel er OSA ifslge «International Classification of
Sleep Disorders-3» (ICSD-3) en kjent utlgsende faktor for flere
parasomnier, inkludert sexsomni [g]. Det har blant annet veert
foreslatt at hypoksemi forarsaket av pustestoppene kan trigge
oppvakninger med seksuell atferd hos pasienter med OSA [12,
13). Vi undersgkte forekomsten av sgvngjengeri, sgvnrelatert
vold, sexsomni, sgvnrelatert spiseforstyrrelse og marerittslidelse.
Sevngjengeri ble oftere rapportert hos pasienter med alvorlig
OSA sammenlignet med mild OSA, ogsa etter & ha justert for
kjgnn, alder, sivilstatus, rgyking og alkoholinntak. Med unntak av
sgvngjengeri fant vi ingen sammenheng mellom alvorlighetsgrad
av OSA og parasomnier. Disse funnene var uventede og ikke i
samsvar med tidligere publiserte studier. Vi mener derfor det
er behov for flere store studier med objektiv diagnostisering
av OSA for & undersgke sammenhenger mellom OSA og ulike
parasomnier.

Mange pasienter med OSA har i tillegg komorbid insomni
(«comorbid insomnia and sleep apnea» — COMISA). Kronisk
insomni er definert som darlig eller lite savn enten pa
grunn av innsovningsvansker, urolig nattesgvn eller tidlig

morgenoppvakning, i tillegg til nedsatt dagtidsfunksjon i en
periode pa tre maneder eller mer [14]. Insomni regnes som den
vanligste sgvnforstyrrelsen og forekommer hos opp til 20 % av
den norske befolkning [15]. Tidligere studier har vist at 29-67 %
av pasienter med insomni oppfyller kriteriene for OSA, mens

39-58 % av pasienter med OSA rapporterer insomnisymptomer
[16-19]. COMISA kan gjgre det vanskeligere & behandle OSA med
CPAP fordi pasienter med kronisk insomni typisk er mer sensitive
for forstyrrende faktorer ved sengetid, som for eksempel lyd fra
maskinen, lekkasje og andre problemer tilknyttet masken. Dette er
vist i flere studier og ferer til darligere behandlingsetterlevelse av
CPAP |20, 21]. Ved kronisk insomni anbefales kognitiv atferdsterapi
for insomni («cognitive behavioral therapy for insomnia» — CBTi)
som fgrstelinjebehandling [22]. Evidensen er gkende for at pasi-
enter med COMISA bgr fa multidisiplineer behandling med bade
CBTi og CPAP parallelt [23, 24]. CBTi er effektivt, men i mange
tilfeller bade tidkrevende og lite tilgjengelig behandling. Selv
om mange studier konkluderer med at CBTi er ngdvendig for &
redusere symptombyrden av insomni hos pasienter med COMISA
er det fa studier som har undersgkt om CPAP kan pavirke alvorlig-
hetsgraden av insomnisymptomer. Vi gnsket derfor & undersgke
effekten av CPAP p& insomnisymptomer og diagnosen kronisk
insomni hos pasienter med OSA. | den andre artikkelen i doktor-
gradsprosjektet fant vi at pasienter med god etterlevelse av CPAP,
definert som = 4 timers bruk per natt, hadde sterre nedgang i
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insomnisymptomer enn pasienter med darlig eller manglende
etterlevelse. Neer halvparten (48,2 %) av pasientene med COMISA
ved farste konsultasjon oppfylte ikke lenger diagnosekriteriene
for insomni pa oppfelgingskontrollen etter rundt tre maneder.
Dette tyder pa at CPAP kan veaere effektiv behandling for &

redusere bade insomnisymptomer og forekomsten
av kronisk insomni hos pasienter med OSA, og
vi mener det er et klinisk relevant og viktig
funn da CBTi sjelden blir tilbudt pa klinikker
som driver sgvnapnébehandling. Studien
har imidlertid flere svakheter, blant annet
manglet vi data pad om pasienter fikk
andre typer behandling i oppfalgingspe-
rioden (f.eks. eksempel hypnotika eller
CBTi), og det trengs derfor mer forskning
pa effekter av CPAP pa insomni hos denne
pasientgruppen.

Den tredje artikkelen skal blant annet ta for seg sam-

menhenger mellom OSA og inflammatoriske- og metabolske
biomarkgrer malt som CRP, kolesterol og HbA1c i blod. Mye av
den underliggende patofysiologien bak sammenhengen mellom
sovn og helse er fremdeles ukjent, men flere studier antyder at
kronisk, systemisk lavgradig inflammasjon kan spille en rolle [25,
26]. Hos pasienter med sgvnforstyrrelser har man blant annet
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Vi mener
det er behov for

flere store studier med
objektiv diagnostisering
av OSA for & undersgke
sammenhenger mellom

OSA og ulike

parasomnier.

sett gkt niva av biomarkgrer som fremmer inflammasjon, slik som
interleukin-6 og CRP [25, 26].

Insulinresistens og areforkalkning er to viktige konsekvenser av
lavgradig inflammasjon, og tidligere studier har rapportert
en sammenheng mellom alvorlighetsgrad av OSA
og heyt blodsukker [27-29]. Sammenhengen
mellom OSA og kolesterolniva i blod er i
mindre grad undersgkt, og publiserte
studier viser motstridende funn [27, 29,
30]. Videre vet man lite om hvordan
komorbid insomni pavirker kardiovas-
kuleer sykdom og diabetes, og vi kjenner
ikke til studier som ser p& hvordan
COMISA péavirker CRP, HbA1c og kolesterol

i blod.

Vi vil ogsé undersgke om forskjeller i blodprave-

verdiene er relatert til sgvnlengde (< 6 timer vs. = 8
timer) og om pasienter med COMISA har stgrre grad av inflam-
masjon og metabolske forstyrrelser pa blodpraver enn pasienter
med OSA uten komorbid insomni. Hypotesen er at det vil veere
en dose-respons-sammenheng der gkende alvorlighetsgrad av
OSA er assosiert med hayere CRP-, kolesterol- og HbA1c-verdier
pa blodpravene.
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