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Un symptome trés fréquent
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The prevalence of neuropsychiatric symptoms in AIzhe\i\ﬁ?er's disease: Systematic review and meta-analysis
Qing-Fei Zhao. Journal of Affective Disorders 190 (Z(Q)i?g) 264-271
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Un retenﬁssement important
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* Les prob%mes de sommeil constituent 'un
des @s“pects les plus difficiles pour l'aidant qui

prend soin d’une personne atteinte de la &
smaladie d’Alzheimer ou d’une maladie &
\) /
\6 .Q)@
& apparentee. @{0&6
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L'aidant doit aussi s’assurer de dogir
suffisamment.
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Figure 1—Examples of patient/caregiver sleep percent patterns
over one week. Dyads #16 and 107 sleep in same room; dyads #12
and 32 sleep in different rooms.
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P-/IC+ (range: 8-15 dyads/night)
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Figure 2—Percent of 44 pa@ﬁ/caregiver dyads where both part-
ners had “good” sleep (PJQ§E+), both had “bad” sleep (P-/C-), and

sleep was discordant

/C-; P-/C+) over the sampling week.

“Good” sleep = sleggpercent > 85%.
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McCurry $M et al.. SLEEP 2008;31(5):741-748.
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Sommell en EHPAD
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* 60 % ont ur;v%ommell nocturne perturbe et 69% des
readents&éorment durant la journeée.

* llya d,e nombreuses causes de somnolence excessive &
dlume et de fragmentation du sommeil en EHPAD comme: ¢
L & Les changementliés a l'age \@QO
y“@ — Les pathologies du sommeil (apnées, ...) N
\0@60 — Les pathologies démentielles @&‘@%
= — Les causes somatiques ou psychiatriques &6"@
— Les facteurs environnementausx, . <"

e Lesindividus présentant des troubles cognlt@ag ont plus de
troubles du sommeil et plus de somnolenq@ diurne.

* Lestroubles du sommeil ont un retentlsfsement important
sur les patients et les professmnnelso &

0
\\‘;b\
\\fb
b

Neikrug AB, Ancoli-Iscrael S. Sleep Disturbances in Nursing Hqghesj Nutr Health Aging. 2010 Mar;14(3):207-11.
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Sommeil et mﬁladie d’Alzheimer: au
moins trois points importants

* Les troubI@§ du sommeil sont associés a une
augmer;:sﬁtlon des troubles de la mémoire et des
perfot;mances cognitives (Shin HY et al., J Clin Neurol.
201&1 10(3):203-209.)

. L%s troubles du sommeil peuvent étre responsables &Q@Q

°° d’un augmentation du fardeau de I'aidant et sont yse
cause importante d’institutionnalisation. (Vltle”QﬂVlV
et al. CNS Drugs. 2001;15(10):777-796, Gauglet JE, al. J
Gerontol B Psychol Sci Soc Sci. 2000; 55(4) 2A‘7—255 )

* |l existe de plus en plus de données sur I@g relatlons
entre les modifications du sommeil et, =)
physiopathologie de la maladie dAIzQHelmer(Ju YE, et
al. Nat Rev Neurol. 2014;10(2): 115\—119 Villa C et al. J
Alzheimers Dis. 2015; 46(3) 57L7se=“‘580 )
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Sommell et sujet agé
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* Le sommeil seeyﬁodlfle avec
I'avancée e@ége

Q
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. arch@@%ctu re du sommeil est
aIteg%e avec le vieillissement et
ogsfconstate

00{@’ une augmentation du pourcentage
2 du temps passé en stade |

N — et une diminution du pourcentage
N de temps passé en stades Il et IV

— Le pourcentage de temps passé en
sommeil paradoxal ne diminue que
|égerement du milieu de la viea
I’age avancé.

— Les fragmentations du sommeil
augmentent. Les réveils brefs sont
fréguents

e Lefficacité dusommeil diminue
avec l'age.
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Sommeil et'maladie d’Alzheimer

Les troubles du g@mmeil sont similaires a ceux que I'on observe au cours du

vieiIIissement@@‘hysiologique, mais sont beaucoup plus séveres.
O . . . . .
lls portent @abord sur le sommeil de nuit puis sur le rythme veille/sommeil.

. O . . . 7 . .
|l s’agit ¢Bveils intra-sommeil plus prolongés allant de pair avec une baisse du (506
temgg‘eﬁe sommeil total et de I'index d’efficacité du sommeil. S
Le sommeil lent profond est trés diminué au profit du sommeil lent léger, Q«ob
«@

potamment du stade 1. @

> . . . Nyt A . O
" La durée des phases de sommeil paradoxal est diminuée, entrainant une baisse du

taux du sommeil paradoxal dans les formes légeres a modérées de la malageﬁge.
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TABLE. Sleep Disorders Associated With Selected Degenerative and Prion Diseases h\\?
Sleep Disorders/ Insomnia and Biologic Symptomatic REM Sleep Excessive Daytime &:\
Neurological Diseases Clock Dysfunction Narcolepsy Behavior Disorders Sleepiness .Mﬁcellaneous
Alzheimer disease +++ (6, 30, 31) ++ (late) (32, 33) ++ (4, 6) 1~$\Q’\\
Fatal familial insomnia +++++ (34-37) +++ (9, 34, 37) Apyéas and autonomic
Qedysregulation (34)

Q'RLS and periodic limb
C‘:Q movements (34)
Parkinson disease +++ (38, 39) +++ (40, 41) +++++ (33, 42) ++++ (31, 39@Q RLS and periodic limb

NS movements (39)
Q,Q Hallucinations (43)
Lewy body dementia ++ (40, 41) +H+++ (33, 42, 44) H%\S 1) Apneas (31, 39)
PSP ++++ (6, 38, 39) +(41) +++ (6, 33, 44) .&+ (31, 39) Apneas, RLS (39)
Multiple system atrophy ++ (6, 38, 39) ++ (45) ++++ (6, 33, 42, 44) \\)(b ++ (31, 39) Autonomic dysregulation (6, 45)

{2
Scale from +++++: very frequent to +: mild or infrequent symptom; PSP, progressive supranuclear palas\@‘kEM, rapid eye movement; RLS, restless legs (or limbs) syndrome.

Hauw JJ, etal. J Neuropathol Exp Neurol Vol. 70, No. 4. Aprilg@cil pp. 243-252
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Les troubles.les plus fréquemment

"

+ rapportés

&
°

* Les troubies les plus fréquents sont :

— dQs revells excessifs (23%), &
;oﬁes réveils précoces (11%), &Q«o&@
“_ une somnolence diurne excessive (10%), @e’@&@

— une sieste de plus d’'une heure (14%). é

* Bien gu’ils soient corrélés a la sevenj;é des
troubles cognitifs, de tels trouble;beuvent
apparaitre tot dans I'évolution, efe la maladie.



Pineal Gland.
- site of production og&latomn which displays
altered rhythmlcw

Striatum.
- site of reduced input (PD)

Substantia nigra.

- destruction of dopaminergic neurons causes
a decrease in REM sleep (PD)

- burst firing of dopaminergic neurons during

the REM phase

Hypothalamus. Brainstem.

- histaminergic neurons are activated /Q = Accumulation of c-synuclein occurs (PD)
by L-DOPA ( O - loss of serotonergic and
- loss of hypocretin neuro @&' noradrenergic neurons (AD & PD)
- loss of melatonin receptoces:ékb)
' Alzheimer’s
0\0
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& AD
\)(\
66‘9 accumulation of Ap
& J
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X
> - dysfunction of
e noradrenergic regulation
(] - increase monoamine oxidase A

!

- decrease in
melatonin receptors
- altered rhythmicity of
melatonin production V

\
\
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depletion of serotonin ‘
\
\
\

loss of
/ hypocretin neuro %0

decreased function d ase in
of circadian clock efulness

N

Sleep disturbance

disease —) aging, oxidative and

metabolic stress

initiation and maintenance

Parkinson’s ¥
disease «°
<o

of a-sy

brainstem accumulation
of u-synuclein

loss of
dopaminergic neurons

decreased control of
sleep-awake states

decrease in REM sleep
decrease in sleep latency

/

Sarah M. Rothman and Mark P. Mattson. Neuromolecula@ﬁ/]ed 2012 September ; 14(3): 194-204.
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Facteurs de rlsqﬂe de troubles du sommeil
au cours@de la maladie d’Alzheimer

‘0

. Seventeﬁe la maladie.
. Susgeptlblllte génetique: des études suggerent

&

urfe association en |'allele ApoE4 et les @Q«o&"\
o°alterat|ons (réduction du sommeil paradoxaﬂ
au cours du MCI ou au stade dementlel

Altération de la production de melatcmme?
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e Co-morbidités et facteurs enwrorygaementaux.
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Peter-DerexL, et al. Sleep and Alzheimer’s disea@sé . Sleep Medicine Reviews 19 (2015) 29-38
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Causes des"troubles du sommeil
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* lLa maladie&d"AIzheimer, elle méme.

Q
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e Le rojgé des facteurs environnementaux. &

. Leoaf’ole néfaste sur le sommeil: &
&— d’un état depressif, 2
)

& — desinfections, des douleurs,d’anomalies metaboliques, de”

N\
N4 &

e troubles cardio- pulmonalres ostéooarticulaires,de la &
2 malnutrition et des nombreux médicaments, . 9&0\

e‘b
N 7 ] o 7/ 0
* |eroblede fréequentes pathologies associées: @Q,f"

— Pathologies du sommeil, comme les troubles rmﬁ@teurs au cours
du sommeil (mouvements périodiquesdes rg;émbres inférieurs
associésou non a un syndrome deSJambegsans repos),

— de troubles respiratoires (syndrome d aeanees obstructif le plus
souvent).

Peter-DerexL, et al. Sleep and Alzheimer’s diseg@sé . Sleep Medicine Reviews 19 (2015) 29-38
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Maladie d’Ali?\eimer et syndrome
d’aibnee du sommeil

* Les patients @efzhmmer ont 5 fois plus de risque de présenter un SAS
que des mgé‘f\/ldus de méme age.

e Un corre‘latlon entrela sévérité du SAS et de la maladie a été

oS
sugges *2e. Cette relation entre apnée du sommeil et maladie &
N
dA,lz eimer pourraitimpliquer des lésions neurodégénerativesau "
§é|n des centres respiratoires du tronc cérébral. O@@Q
\)Q ,\O

é?mamlan F, et al. The Association Between Obstructive Sleep Apnea and Alzheimer’s Disease: A Meta-Analysis Peréo%ctlve

Front Aging Neurosci. 8:78. 0%
e"’ &
N
o &
N
Model  Study name Statistics for each study OSA / Total Odds ragind 95% ClI
Odds Lower Upper . @Q}ﬂ
ratio limit limit Z-Value p-Value AD HC QQ}
d
Smallwood etal 1983 3013 0881 10299 1759 0079 8/15 11/40 Q‘k\ —
Reynolds etal 1985  16.500 1.861 146.320 2518 0012 9/21 1/23 Q@@ {}
Hoch et al 1986 12619 3.055 52117 3503 0.000 10/24 3/56 Q)Qo e B
Reynolds et al 1987 4102 0658 25.587 1.511 0131 6/15 2/15 R {}
Hoch et al 1989 2286 0475 11.003 1.031 0303 8/15 4/ 1%@ {}
Random 5050 2415 10.561 4302 0.000 41/90 215\.1646 <
s
,5,\\0 0.01 0.1 1 10 100
N
\\‘b

FIGURE 2 | Forest plot shows the aggregate comparison between patients with Algﬁelmer s disease (AD) and healthy controls in terms of obstructive
sleep apnea (OSA). Cl, confidence interval. 90\(\
IN%)
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Un troublé du sommeil mais...

v
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. Troublesdusommellfrequents retentissementsurles aidants familiaux ou
professmnng‘fs

* Le somr@@llest tres variabled’unindividua l'autre. Avecl’évolutiondela

oS
()
maladﬂ'z’ecest I’entourage qui se plaint mais.. y.\\oo@
S &O&"o
be' Q)@Q
N\
Nue dire devant: <
@6@ — Laplainte de I’entourage ou de I'équipe soignante: sieste de 1h, coucher a ZOhbcﬁvec ou
ers‘\\o sans hypnotique et réveil a 5h avec déambulation. \%@
& — Un sujet petit dormeur avant, coucher a minuit a domicile, lever a 6h, enf?ee en structure,
O
coucher a 20h30, réveil vers 3h du matin. A

e}
— Un sommeil fractionné, entrainant une déambulation du fait de Ia;@esorlentatlon

,béf’
&
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e (Qu’est ce gqu’'unsommeil normal ou attendu poﬂrce type de patient?

e Compromisentrelesommeildel’ |nd|V|du @‘bn besoin, sa plainte, le
retentissement surl’entourage. 6"’
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Sommeil etlésions de la maladie
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Mechanisms linking circadian clocks, sleep, and neurociégeneratlon
Erik S. Musiek and David M. Holtzman (November 246@2016) Science 354 (6315), 1004-1008.
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Sleep Alte(é%lon ( first step of neurodegenerative process ?

risk factor for neurodegenerative lesion ?)

7’

Cognitive symptoms

"6
Mild Cognitive Impairment &

N\
;QO

QO
« Mixed dementia » &
ALZHEIMER’S DISEASE @&Q
ﬂ /\o

Increased vas@lar risk

Sleep disturbances
Sleep fragmentation, micro-architectural alterations
REM sleep decrease
- Sleep/wake rhythm disruption

- Sleep related breathing disorders

Peter-DerexL, et al. Sleep and Alzheimer’s diseg@sé\ . Sleep Medicine Reviews 19 (2015) 29-38
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Pour conclure
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* Les troubJés du sommeil du sujet Alzheimer sont
un trouf)le de la maladie.
S

* Les, x?f“oubles du sommeil peuvent étre un &
syomptome d’une cause secondaire: somatique,

@

~apnée du sommeil, environnement... <

«** Les troubles du sommeil peuvent aggraver Ie‘é
nerformances de l'individu. s

0%

* ||s peuvent retentir sur l'aidant fam|I|aL«ét
orofessionnel ou le caractere IhleIdﬂE| peut étre
mal supporté par le proche ou I’|Qs‘f|tut|on

e Sommeil comme cofacteur de Lé maladle?




« WHEN WE TRY TO ENCOURAGE A GOOB NIGHT’S
SLEEP FOR OUR PATIENTS, PERHAPS WfARE
DOING THEM MORE GOOD THAN WE THOUGHT »
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