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SA2 ETAK __ 0Od uspostave prvog centra za poremecaje spavanja i budnosti 1972., klinicko prepoznavanje poremecaja spavanja je poraslo, ali je
jo$ uvijek nedovoljno prepoznato da su poremecaji iz ove skupine medu najéeséim kroniénim zdravstvenim stanjima. Danas znamo da su poremedcaji
spavanja povezani, ¢esto i dvosmjerno, s brojnim kroni¢nim bolestima i stanjima kao §to su arterijska hipertenzija, pluéna hipertenzija, sréane aritmije
(posebno fibrilacija atrija), koronarna bolest, mozdani udar, demencije, $ecerna bolest, bolesti stitnjae, psihi¢ke bolesti, KOPB, astma, kroniéni bolni
sindromi, te pridonose ukupnom porastu obolijevanja i smrtnosti. Poremecéaji spavanja su globalna epidemija koja ugrozava zdravlje i kvalitetu Zivota
do 45 % svjetske populacije, a unato¢ objektivno boljoj kvaliteti sna Zene u Sirokom rasponu dobi prijavljuju vise problema sa spavanjem i imaju veéu
ucestalost poremecaja spavanja nego muskarci.
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SUMMARY

increased. However, it is still insufficiently recognized that disorders in this category are among the most common chronic health conditions. Today,

Since the establishment of the first Center for Sleep and Wakefulness Disorders in 1972, clinical recognition of sleep disorders has

we know that sleep disorders are related, often bidirectional, with numerous chronic diseases and conditions such as arterial hypertension, pulmonary
hypertension, cardiac arrhythmias (especially atrial fibrillation), coronary disease, stroke, dementia, diabetes, thyroid disease, mental illness, COPD,
asthma, chronic pain syndromes. These disorders contribute to the overall increase in morbidity and mortality. Sleep disorders represent a global
epidemic that threatens the health and quality of life of up to 45% of the world’s population. Despite having objectively better sleep quality, women
across a wide age range report more sleep problems and have a higher frequency of sleep disorders compared to men.
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cikluse. Uz ve¢ spomenutu REM fazu u kojoj se javljaju brzi

N Uvod

Od uspostave prvog centra za poremecaje spavanja
i budnosti u Stanfordu (SAD) 70-ih godina proslog stoljeca
(1), klini¢ko prepoznavanje poremecaja spavanja i budnos-
ti je poraslo, ali je joS uvijek nedovoljno prepoznato kako
su poremecaji iz ove skupine medu najceSé¢im kroni¢nim
zdravstvenim stanjima. Stoga se prema recentnim spozna-
jama poremecaji spavanja i budnosti s razlogom svrstavaju u
jedan od najvaznijih svjetskih javnozdravstvenih problema
te se smatra da ¢ak do 45 % populacije ima neki od poreme-
¢aja iz ove skupine (2).

Tako su ljudi oduvijek bili fascinirani spavanjem, sustavna
ispitivanja morala su pricekati tehnike koje su omogudile
proucavanje mozdane aktivnosti tijekom spavanja. Takva
metoda postala je dostupna izumom elektroencefalogra-
ma (EEG) u drugom desetljec¢u proslog stoljeca (3). Samo
nekoliko godina kasnije napredak tehnologije omogudio je
kontinuiranu registraciju EEG-a tijekom spavanja, a doda-
tan uvid u kompleksnost spavanja dobili smo 50-ih godina
proslog stoljeca otkricem REM faze (engl. Rapid Eye Move-
ment) (4).

Spavanje kod ljudi organizirano je u prepoznatljive stadije i

sinkroni o¢ni pokreti, po ¢emu je cijela faza i dobila naziv,
razlikujemo i spavanje bez brzih pokreta odiju, tzv. non-
REM spavanje koje se pak sastoji od dva stadija povrSnog
spavanja (stadij I i II) i stadija dubokoga, sporovalnog spa-
vanja (stadij III).

Povrsno i duboko spavanje (non-REM) te REM spavanje se
tijekom Citave epizode spavanja dosta pravilno izmjenjuju.
REM i non-REM faze spavanja zajedno ¢ine ciklus spavanja
koji traje oko devedeset minuta i ponavlja se otprilike Cetiri
do pet puta u tijeku jedne noéi (5).

Kvalitetno spavanje je ono koje sadrZi sve stadije spavanja u
optimalnom omjeru.

Prema preporukama, odraslim osobama potrebno je se-
dam do devet sati spavanja. Postoje i individualne razlike u
potrebi za spavanjem, a medu ¢imbenicima o kojima ovisi
duljina spavanja su genetsko naslijede, higijena spavanja,
kvaliteta spavanja i dnevni ritam. TeZi fizicki rad, somatske
bolesti, psihicki stres, pove¢ana mentalna aktivnost i trud-
noca mogu izazvati potrebu za produljenim spavanjem.
Spavanje se kontrolira kroz dva procesa, a jedan od njih je
homeostatski proces koji se moZe jednostavno objasniti —
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§to smo duZe budni, vise nam se spava. Zelja za snom jedan
je od automatski kontroliranih homeostatskih procesa i ovi-
si o0 koli¢ini prethodne budnosti. Drugi je cirkadijani proces

¢iji je sastavni dio cirkadijani ritam (6).

Cirkadijani ritam ili zaSto je bitno doba
dana kada spavamo?

Zivot na ovom planetu prilagoden je 24-satnom (h) danu pa
su i ljudska fiziologija i ponasanje oblikovani rotacijom Ze-
mlje oko svoje osi.

Takvi predvidljivi dnevni ciklusi svjetla i mraka su tijekom
evolucijskog vremena internalizirani u obliku cirkadijanih
ritmova koji omogucuju ljudima pripremu za nadolazece
promjene u svom okoliSu i predvidaju promjene u tempera-
turi i dostupnosti hrane.

Imamo cirkadijani ritam jer Zivimo u okruZenju koje se ci-
kli¢ki mijenja na predvidljiv nacin, a kada znamo da ¢e se
nesto dogoditi, moZemo se pripremiti za to. Takva sposob-
nost izvodenja odredenih ponaSanja u odgovarajuce doba
dana daje snaznu selektivnu prednost organizmu. Bez ovo-
ga endogenog cirkadijanog sata ljudi ne bi mogli optimizira-
ti potroSnju energije i fizioloSke procese. Cirkadijani ritam
kontrolira i optimizira sve nase funkcije i svakoj dodjeljuje
odredeni vremenski okvir. Ovo je od presudne vaznosti jer
nase tijelo ne moZe obavljati sve procese u isto vrijeme pa
cirkadijani ritam svakoj funkciji dodjeljuje odredeni vre-
menski okvir.

Kao Sto pojam “cirkadijani” implicira (lat. circa = oko, pri-
blizno, dies = dan), ti ritmovi traju priblizno 24 sata, a ne
to¢no 24 sata (7)! Vecina pojedinaca ima cirkadijani period
duZi od 24 sata, najcesce za nekoliko minuta i moraju se sva-
kodnevno sinkronizirati (uskladivati) s to¢nim 24-satnim
danom (8).

Evolucija je osigurala da se cirkadijani sustav moZe sinkro-
nizirati s odredenim vremenskim znakovima iz okoline ili
kako se to u stru¢noj literaturi naziva Zeitgeberima (germ.
Zeitgeber — mjerac vremena) (9).

Jedan glavni sat i puno perifernih satova

Cirkadijane ritmove pokrecée glavni sat smjeSten unutar su-
prahijazmatske jezgre (SCN) hipotalamusa i periferni satovi
koji se nalaze u cijelom tijelu (10).

SCN ima izravnu vezu s receptorima melanopsina u mrez-
nici oka koji pomaZu naSem mozgu da prepozna doba dana
putem informacija o svjetlu.

Svjetlost ulazi u oko i pogada mreZnicu koja je izravno pove-
zana sa SCN-om preko retino-hipotalamic¢kog puta. Dakle,
SCN, optimalno smjeSten iznad opti¢ke hijazme u pred-
njem hipotalamusu, prima stalne informacije o situaciji
svjetlo-tama u vanjskom svijetu. Medutim, melanopsin ne
registrira sve boje svjetlosnog spektra (svjetlosne valove)
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sti, stoga je i naSe unutarnje vrijeme najosjetljivije na plavo
svjetlo i ono na njega najviSe utjece.

Dok drugi znakovi poput obroka, tjelovjeZbe, druStvene ak-
tivnosti i temperature mogu utjecati na unutarnji sat, svje-
tlost ima najsnazniji utjecaj na cirkadijane ritmove. Stoga su
cirkadijani ritmovi usko povezani s izmjenom dana i nodi,
a svjetlost je kriti¢ni vanjski znak koji utjecCe na signale koje
Salje SCN za koordinaciju cirkadijanih ritmova u tijelu (11).
SCN zatim sinkronizira periferne satove kroz neuronske
putove, ritmove hormona, srediSnju tjelesnu temperaturu i
ponasanja vezana uz ciklus hranjenja i posta (12).

Iako ciklusi svjetlo-tama sluZe kao kriti¢ni vanjski regulator
cirkadijanog ritma, vrijeme obroka, odnosno ciklusi hranje-
nje-post, dominantni su regulatori sinkronizacije za perifer-
ne satove.

Dvije najistaknutije endokrine manifestacije cirkadijanih ri-
tmova su dnevni ciklusi melatonina i kortizola.

Kada padne mrak, mozak, odnosno epifiza, proizvodi
hormon melatonin kako bi signalizirao nasem tijelu da je
vrijeme za spavanje (13). Kad ujutro svane, mozak pokrece
otpustanje drugih hormona, ukljuéujudéi kortizol, koji nam
pomazu da se probudimo (14).

Odnos izmedu melatonina i kortizola funkcionira poput
klackalice — kad je jedan visok, drugi je nizak.

Postoji i prirodna, individualna sklonost naseg tijela da spa-
va u odredeno vrijeme koju nazivamo kronotip (15) pa se
posljedi¢no osobe s ranim, jutarnjim kronotipom bude rano
ujutro i zaspu rano navecer, a obrnuto osobe s kasnim, ve-
¢ernjim kronotipom zaspu kasno navecer i bude se kasnije
ujutro. Ipak, veéina ljudi spada u kategoriju izmedu tih dviju
krajnosti, tzv. neutralni kronotip (16).

Medutim, bez obzira na nas kronotip izloZenost svjetlu noc¢u
remeti cirkadijani sustav jer je svjetlo glavni znak koji tijelo
rabi za razlikovanje dana od nodi.

Kada je izlaganje svjetlu neodredeno ili gotovo konstantno
kao $to je to u modernom drustvu, bioloSki ritmovi i ritmovi
ponasanja mogu postati nesinkronizirani, sto dovodi do ne-
gativnih posljedica za zdravlje (17).

Cak i oni koji ne rade noé¢ne smjene izloZeni su noénome
svjetlosnom zagadenju iz drugih izvora. Izlu¢ivanje melato-
nina je akutno potisnuto izlaganjem svjetlu nocu (18, 19), a
dugoroc¢no, kontinuirano izlaganje svjetlu noéu dovodi do
trajne hormonske disregulacije koja dovodi do znacajnih
zdravstvenih posljedica uklju¢ujuéi poremecaje spavanja,
metabolicke i kardiovaskularne bolesti, depresiju, te prido-
nosi nastanku odredenih vrsta karcinoma, kao Sto su karci-
nom dojke, prostate i debelog crijeva (20).

Da bismo imali kvalitetno spavanje,
moramo imati i kvalitetnu budnost

Zivotni stil koji njegujemo, tj. doba dana kada ustajemo, je-
demo, vjeZbamo, a posebno kada idemo u krevet i kada smo
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izloZeni svjetlu, ima klju¢nu ulogu u svakodnevnom funkci-
oniranju, a u konac¢nici moze biti povezan s razvitkom preti-
losti kao i mnogim kroni¢nim bolestima.

Na$ unutarnji sat kKontrolira i utjeCe na nas puno viSe nego
§to smo svjesni.

Ako otkric¢e molekularnih mehanizama u kontroli cirkadija-
nih ritmova koje je 2017. nagradeno Nobelovom nagradom
(21) dobije Siri kontekst, moZe napraviti puno promjena,
od toga kada ¢e ujutro pocinjati §kola i posao do toga kada
¢emo tijekom dana uzeti odredene lijekove.

Zato nam spoznaja o vaznosti naSega unutarnjeg sata i odr-
Zavanje zdravih navika moZe pomoc¢i da bolje odgovorimo
na ovaj prirodni ritam naseg tijela.

Iznenadujuce, joS jedan faktor Koji
utjece na to koliko dobro osoba spava
nocu je njezin spol
Spavanje se razlikuje kod muskaraca i Zena.

Glavni ¢imbenici koji to objaSnjavaju su znacajne spolne
razlike u koncentracijama mnogih hormona koji reguliraju
spavanje i, nadalje, fluktuacije njihovih razina u Zena.

U skladu s tim, od djetinjstva do puberteta nisu zabiljeZe-
ne vece spolne razlike u pogledu spavanja (22). Tek nakon
menarhe, odnosno prve menstruacije, postaju ocite razlike
u spavanju Zena i musSkaraca. Cirkadijani biomarkeri, kao
Sto su melatonin i kortizol, postiZu svoje vrSne koncentra-
cije ranije kod Zena nego kod musSkaraca. I srediSnja tjele-
sna temperatura, koja je najviSa nekoliko sati prije spavanja,
a najniZa nekoliko sati prije budenja, slijedi slican obrazac
doseZudi svoj vrhunac ranije kod Zena nego kod muskaraca
uzrokujudéi krace trajanje cirkadijanog ritma (23).

U skladu s tim, Zene preferiraju raniji odlazak na spavanje,
ali i ranije jutarnje budenje (24).

Objektivna polisomnografska (PSG) procjena zdravih oso-
ba kod istrazivanja spolnih razlika u spavanju i arhitekturi
spavanja pokazala je razli¢ite rezultate. Medutim, postoji
zajednicki nalaz u ovim studijama da Zene, opéenito, spava-
ju objektivno bolje od muskaraca (25, 26). Podatci iz PSG-a
pokazali su da je ukupno vrijeme spavanja dulje, latenca
usnivanja kraca, a u¢inkovitost spavanja bolja u Zena nego
u muskaraca (27).

Takoder je zamijec¢eno da nakon deprivacije sna Zene imaju
viSe dubokovalnog spavanja tijekom nadoknadivanja sna, a
potreba za spavanjem kod Zena se brZze akumulira (28).
Unatoc¢ objektivno kvalitetnijem spavanju Zene svih dobnih
skupina prijavljuju viSe problema sa spavanjem. U subjek-
tivnim procjenama Zene ¢eS¢e od musSkaraca navode ispre-
kidan san i nedovoljno sna (29).

Specifi¢na Zenska stanja, menstruacija, trudnocéa i menopa-
uza uzrokuju i promjene u spavanju. Naime, spolni hormoni
ne samo da reguliraju reproduktivnu funkciju ve¢ takoder
utjeu na spavanje i cirkadijani ritam.

Ovo je i o¢ekivano s obzirom na to da se receptori estrogena
i progesterona nalaze u nekoliko anatomskih regija (jezgri)
regulacije spavanja/budnosti, uklju¢ujuci hipotalamus (30).
Jedan od najvaznijih hormona u regulaciji spavanja kod
Zena je progesteron. IstraZivanja su pokazala da progesteron
ima hipnoticka i sedativna svojstva, produljuje trajanje spa-
vanja i kvalitetu spavanja promicuéi sporovalno (duboko)
spavanje (31 - 33).

Estrogen smanjuje latencu usnivanja i broj budenja nakon
pocCetka spavanja te povecava ukupno vrijeme spavanja.
Osim toga, estrogen ima ulogu u odrZavanju niske srediSnje
tjelesne temperature tijekom noci (34).

Estradiol, oblik estrogena, takoder utjece na ciklus spavanja
i budnosti promicuéi budnost te ima zastitni u¢inak protiv
poremecaja disanja tijekom spavanja (35, 36).

PoteSkode sa spavanjem povecavaju se kako se Zene pribliZa-
vaju menopauzi. Zapravo ve¢ tijekom perimenopauze koju
karakterizira postupni pad razine hormona jajnika i poveda-
na fluktuacija razine hormona, do 40 % Zena se Zali na loSe
spavanje, najeSée sa simptomima nesanice, opstruktivne
apneje u spavanju (engl. obstructive sleep apnea, OSA) i sin-
dromom nemirnih nogu (engl. restless legs syndrome, RLS)
(37). Ulaskom Zene u menopauzu poremecaji spavanja se
medu Sirokim spektrom simptoma menopauze prijavljuju
kao jedni od najneugodnijih, pojavljujuéi se u ¢ak do 60 %
zZena (38, 39).

Prisutnost simptoma povezanih s menopauzom, S naruse-
nom kvalitetom spavanja pridonosi pojavi ili pogorSanju
drugih stanja, kao §to su anksioznost i depresija, uz vazomo-
torne i simptome seksualne disfunkcije (40).

I psiholo$ki ¢imbenici, izravno ili neizravno povezani sa
spolom, izrazito naruSavaju san Zena, uklju¢ujudi psihija-
trijska stanja, Zivotni stil i stres.

Stoga je osim hormona stres jedan od vaznijih ¢imbenika
koji utjeCe na kvalitetu spavanja kod Zena (41). Odnos iz-
medu kvalitete spavanja i stresa je dvosmjeran. Odgovor na
stres pokreée aktivaciju osovine hipotalamus-hipofiza-nad-
bubreZna Zlijezda i na taj nac¢in povecéava proizvodnju kor-
tizola. Povecana razina Kortizola mijenja kvalitetu spavanja
oStecujuci pocetak i konsolidaciju spavanja (42).

NaruSeno spavanje pak dodatno uzrokuje ili pogorSava stre-
sni odgovor.

Stres nije povezan samo s naruSenim spavanjem vec i s ras-
poloZenjem i boli, a oboje takoder moZe uzrokovati poreme-
éeno spavanje (43).

Nekvalitetno spavanje ne utjeCe samo na sustav odgovora
na stres ve¢ i na gotovo sve sustave naseg tijela, posebice na
kardiovaskularni, endokrini i imunoloski sustav (37).

Nesanica

Jedan od najces¢ih simptoma reakcije na stres je nesanica.
S obzirom na to da tijekom Zivota svaka osoba doZivi ovakav

Medicus 2024;33(2):201-208



204

Jadrijevi¢-Tomas A.

poremecaj spavanja, nesanica je ujedno i najéeséi poremecaj
spavanja.

Kao simptom zahvaca 30 % - 50 % opce populacije, a kod
Zenaje ¢eScéa 1,5 puta (44).

Nesanica oznacava subjektivnu percepciju nedostatne
kvalitete i/ili kvantitete spavanja. Na percipiranu kvalitetu
spavanja utjece spol, tako da Zene opdenito ocjenjuju svo-
ju kvalitetu spavanja loSijom od muskaraca (45), neovisno o
razlikama u sociodemografskim ¢imbenicima i/ili Zivotnom
stilu (46).

Medutim, razlikujemo tzv. povremene, kratkotrajne i pro-
lazne nesanice koje prestaju uklanjanjem uzroka, dok su s
medicinskog gledista problem kroni¢ne nesanice.

Nesanica predstavlja nezavisni faktor rizika za anksiozne i
depresivne poremecaje cemu su takoder sklonije Zene (47),
a epidemioloske studije pokazale su da je nesanica i snazan
faktor rizika za kardiometaboli¢ke poremedaje (48).

Unatoc sli¢nim razinama teZine bolesti kao kod muSkaraca
zene Ce vjerojatnije u usporedbi s muskarcima imati somat-
ske simptome i potraZziti lije¢ni¢ku pomo¢ (49).

Opstruktivna apneja u spavanju

Dijagnoza s rastu¢om prevalencijom je i opstruktivna apne-
ja u spavanju. Karakterizirana je ponavljaju¢im epizodama
prestanka disanja u spavanju koje traju najmanje 10 sekun-
di, a uzrokovane su djelomi¢nim ili potpunim kolapsom
gornjih diSnih putova zbog Cega pak dolazi do djelomi¢nog
ili potpunog prestanka prolaska zraka i do pada razine Kkisi-
ka u krvi (50).

AHI je kratica za apneja-hipopneja indeks i predstavlja uku-
pan broj epizoda apneja i hipopneja po satu, te se prema
njegovim vrijednostima odreduje stupanj teZine OSA-e (51).:
Kroni¢na intermitentna hipoksija, kljuéna patofizioloSka
znacajka opstruktivne apneje u spavanju (OSA), uzrokuje
oksidativni stres i posljedi¢no poti¢e prekomjernu aktivnost
simpatikusa, sistemsku upalu i endotelnu disfunkciju (52).
Upravo zbog toga OSA znacajno povecava rizik za sréani i
mozdani udar, sr€ane aritmije, Se¢ernu bolest, poviSeni krv-
ni tlak, demenciju, te pridonosi ukupnom porastu obolijeva-
nja i smrtnosti (53).

Iako je omjer oboljelih muSkaraca i Zena 2 : 1, taj se odnos
izjednacuje ulaskom Zena u menopauzu, neovisno o dobi
ulaska u menopauzu i indeksu tjelesne mase (54). Prvotno
veca prevalencija medu muskarcima povezuje se s djelova-
njem androgena koji stimuliraju kolaps gornjih diSnih pu-
tova, dok progesteron ima zastitni u¢inak pa se na taj nacin
objaSnjava zaSto se prevalencija medu Zenama povecava na-
kon menopauze (55). Trudnoda je takoder povezana s viSom
prevalencijom OSA-e, §to povecéava Sanse za razvoj dijabete-
sa u trudnodi i preeklampsije (56).

Zenama se OSA dijagnosticira u starijoj dobi i s visim in-
deksom tjelesne mase (BMI) od muskaraca. Pri postavljanju
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dijagnoze i donoSenju odluka o lijeCenju kod bolesnica po-
trebno je razmotriti nekoliko specifi¢nih pitanja.

Zene rjede prijavljuju hrkanje od muskaraca, a takoder je
manje vjerojatno da ¢e i od strane njihovih partnera biti za-
mijeceni prestanci disanja u spavanju za razliku od muska-
raca. Zene zato ¢esée prijavljuju atipi¢ne simptome kao §to
su nesanica, nikturija, noéno znojenje, jutarnja glavobolja,
poremecaj raspoloZenja, nemirne noge, te umor, a ne pos-
panost. Zene imaju niZi AHI u svim dobnim kategorijama u
usporedbi s muskarcima iako su Zene simptomatske s niZim
AHI (57).

Postoji i razlika medu spolovima i u lijeCenju pa u sklopu
lijeCenja apneje gubitak prekomjerne tjelesne teZine kod
Zena ima povoljniji u¢inak nego kod muskaraca (23).

Sindrom nemirnih nogu (RLS)

Sindrom nemirnih nogu predstavlja poremecaj koji se eSce
javlja kod Zena, a karakterizira ga neizdrZiva potreba za po-
micanjem nogu ¢ime se umanjuju senzacije koje su neugod-
ne, a nerijetko i bolne. Tipi¢no je da se simptomi javljaju u
mirovanju, najéeSée u ve€ernjim satima (58).

Vaznost dopamina, odnosno fluktuacija u razinama dopa-
mina, u patofiziologiji je potkrijepljena dramati¢nim i nepo-
srednim u¢incima lijeenja RLS-a njegovim agonistima (59).
Oko 20 % — 25 % trudnica ima RLS tijekom trudnoce. Vrh
incidencije RLS-a tijekom trudnoce je treée tromjesecje (60).
Zene koje doZive RLS tijekom trudnoce imaju najmanje tri
do Cetiri puta vede Sanse za razvoj idiopatskog oblika RLS-a
kasnije u Zivotu u usporedbi sa Zenama koje nisu doZivje-
le RLS tijekom trudnoce (61). Drugim rijeCima, RLS tijekom
trudnoce je faktor rizika za bududi idiopatski RLS, kao i za
povratak simptoma u narednoj trudnodi.

RLS je CeS¢i i u starijoj Zivotnoj dobi kao i mnogi drugi pore-
mecaji spavanja (62). Medutim, nisu sve poteSkoce u spava-
nju nakon menopauze nuzno povezane s hormonskim pro-
mjenama koje su vezane za to razdoblje. Samo starenje, ¢ak
i bez ikakvih patoloskih stanja, utjeCe na kvalitetu spavanja
i cirkadijani ritam Sto je pak povezano i sa smanjenom proi-
zvodnjom melatonina (63, 64).

(R)evolucija spavanja
Tijekom proSlog stoljeca prosje¢no trajanje spavanja u 24
sata smanjilo se za 1,5 h i ¢ini se da se taj trend nastavlja
(65, 66). Broj osoba s deprivacijom spavanja eksponencijal-
no je porastao tijekom posljednjih desetljeca te svi izvjeStaji
ukazuju na to da je najmanje 30 % opce populacije ozbiljno
uskradeno za spavanje kao rezultat zahtjevnog rasporeda
rada i socijalnih razloga.

Kroni¢ni gubitak sna je ¢imbenik rizika za Sirok raspon
poremecaja, od psihijatrijskih, neuroloskih i neurodegene-
rativnih poremecaja do metabolic¢kih i kardiovaskularnih
bolesti (28).
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Metaanaliza velikih prospektivnih populacijskih studija ot-
krila je da osobe koje kontinuirano spavaju = 5 sati tijekom
nodi imaju 12 % vedi rizik od ukupne smrtnosti u usporedbi
s osobama koje spavaju 6 — 8 sati (67).

Ekstrapolacija laboratorijskih nalaza na stvarni svijet suge-
rira da su Zene viSe pogodene produljenom budnos¢u i cir-
kadijanom neuskladenos¢u nego muskarci.

Stoga je vjerojatnije da ¢e dugoro¢ni ucinci poput poremeca-
ja spavanja i metabolizma biti prisutniji kod Zena nego kod
muskaraca pa bi razmatranje menstrualne faze i promjena
u koncentraciji spolnih hormona u dizajnu studija trebalo
postati standardna praksa.

Povijesno gledano, biomedicinska istraZivanja bila su pri-
strana spram Zenskog spola u negativnhom kontekstu zbog
bojazni da bi hormonalne varijacije kod Zena mogle dodati
nepotrebnu sloZenost dizajnu studija i tumacenju rezulta-
ta (68).

Medutim, spoznaje o spolnim razlikama u rezultatima istra-
Zivanja ve¢ imaju vaZne klinic¢ke i terapijske posljedice. Go-
dine 2013. americka Agencija za hranu i lijekove (FDA) pre-
polovila je preporuc¢enu dozu zolpidema za Zene. Zolpidem
je sedativno-hipnoticki agonist benzodiazepinskih recepto-
ra (BZRA) koji se propisuje za lijeCenje nesanice. Promjena u
doziranju temeljila se na otkri¢u da su Zene metabolizirale
istu dozu zolpidema sporije od muskaraca, Sto je rezultiralo
50 % viSim razinama u serumu (69, 70). Ovo je ujedno bilo
prvi put da je FDA izdala smjernice specifi¢ne za spol za bilo
koji lijek i taj je povijesni potez dodatno naglasio potrebu za
potpunim razumijevanjem vaznosti spolnih razlika u pore-
mecajima spavanja i njihovu lije€enju.

Zakljucak

Spavanje se razlikuje kod muskaraca i Zena i u fizioloSkom
i u klinickom smislu. Unato¢ objektivno boljoj kvaliteti sna
Zene svih dobnih skupina prijavljuju viSe problema sa spa-
vanjem i imaju ve¢u ucestalost poremecaja spavanja nego
muskarci. Danas smo svjesni da se implikacije spolnih razli-
ka u spavanju i cirkadijanoj biologiji proteZu i na cjelokupno
zdravlje, a spoznaje o ovim razlikama preto€ene suiu suvre-
mene terapijske protokole koje su razli¢ite kod musSkaraca i
Zena.
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