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❙ ❙ I detta nummer av Läkartidningen sammanfattar Mattias
Rööst och Peter Nilsson de senaste årens forskning kring
sömn och hälsa. Det centrala temat är att störd/förkortad sömn
leder både till aktivering av det stressreglerande »hypothala-
mo–pituitary–adrenal«(HPA)-systemet och till ämnesom-
sättningsmässiga förändringar som liknar dem vid metabolt
syndrom. Dessa fynd har lett till en dramatisk intensifiering
av den internationella forskningen på detta område. Det finns
dock ytterligare ett par spännande och relaterade utvecklings-
trender som inte fått plats i den aktuella artikeln.

Glukos och insulin
En trend rör omställningen av normal ämnesomsättning un-
der sömnen. Insulinresistensen efter sömnbrist kan t ex ses i
relation till att glukosnivåerna under normal sömn vidmakt-
hålls på en hög nivå under hela sömnen i stället för att grad-
vis falla [1-3]. Vidare leder infusion av glukos under sömnen
till abnormt höga glukosvärden på grund av att insulinet inte
längre dirigerar glukosen till cellerna. Orsaken till detta är att
insöndringen av tillväxthormon interfererar med insulinets
normala funktion. Tillväxthormonet insöndras i stora mäng-
der under de två första sömncyklernas perioder av stark djup-
sömn [4], samtidigt som insöndringen av kortisol och tyreoi-
deastimulerande hormon undertrycks [5]. Effekten försvin-
ner efter fyra till fem timmar, då tillväxhormonnivåerna fal-
ler. 

I vilken utsträckning störningar i ovanstående mönster le-
der till t ex den insulinresistens som följer på akut sömnreduk-
tion är dock ännu inte undersökt.

HPA-aktivering
En annan intressant observation är att manipulering av HPA-
systemet har tydliga effekter på sömnen. Tillförsel av »corti-
cotropin releasing hormone« (CRH) reducerar t ex sömnsta-
dium 3+4 (»slow wave sleep«, SWS) under hela sömnen och
»rapid eye movement«(REM)-sömnen under andra hälften
[6]. Tillförsel av »adrenocorticotropic hormone« (ACTH) ger
förlängd sömnlatens, minskad SWS och ökad fragmentering
[7]. Kortisoltillförsel under dagen, däremot, ger faktiskt ökad
SWS och minskad REM [6], rimligen via feedback. 

Vidare leder aktivering av mineralkortikoidreceptorer till
ökad non-REM-sömn, medan aktivering av glukokortikoid-
receptorer leder till ökad vakenhet eller REM [8]. 

En rad djurstudier har vidare visat att stress genom immo-
bilisering eller »social degradering« hos möss minskar SWS
och REM under proceduren men ökar återhämtningen av
sömn efteråt [9-11] samt ändrar dygnsrytmen för kortikoste-

ron [12]. Liknande effekter ger social degradering. CRH
tycks alltså mediera en del av stressens sömnstörande effek-
ter [13]. 

Om akuta tillstånd av t ex immobilisering utsträcks, för-
svinner ökningen av SWS och REM [14]. Effekterna av akut
stress tycks framför allt vara centralt medierade, eftersom
adrenalektomi inte modifierar stresseffekterna [14]. Det före-
faller som om CRH fungerar som en neurotransmittor i locus
coeruleus och orsakar en ökning i aktiviteten i noradrenerga
neuron, vilket ökar REM-sömnen [10]. 

Resultaten vad gäller HPA-systemet antyder att den sömn-
störning som leder till ökad HPA-aktivitet skulle kunna leda
till ytterligare sömnstörning. På ett likartat sätt kan man för-
vänta sig att psykosocial stress kan få den resulterande HPA-
aktiveringen potentierad av den störda sömn den också orsa-
kar.

Ökat behov av forskning om sömn och stress
Mot bakgrund av ovanstående borde man vänta sig att finna
avgörande studier av sambandet mellan psykosocial stress
och störd sömn. Epidemiologiskt är kopplingen väletablerad
[15-17], och primär insomni anses i allmänhet vara stressre-
laterad [18, 19]. Betydligt mindre är känt om sömnens fysio-
logi under stress. De flesta studier som publicerats har tyvärr
ofta haft laboratoriekaraktär eller använt tämligen harmlös
stress, som t ex att mäta sömnstörningar inför akademiska
tentamina, och effekterna är utomordentligt modesta. Fältstu-
dier av individer under kraftig psykosocial stress i arbetslivet
saknas. Några studier av posttraumatisk stress (PTSD) har
dock gjorts och visar att framför allt REM-sömnen är störd
[20]. 

Det finns alltså ett uppenbart behov av forskning kring
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sömn och stress, inte minst med tanke på den utveckling av
stressrelaterad sjukdom som förekommer i samhället idag
och det nära samband som tycks föreligga med sömnen. Ut-
brändhet eller utmattningsdepression inkluderar ju i sin defi-
nition bl a extrem trötthet i kombination med icke återhäm-
tande sömn [21], och pågående studier visar omfattande sub-
jektiv sömnstörning hos utbrändhetspatienter [Aleksander
Perski, pers medd, 2001]. 

För närvarande pågår vid Institutet för psykosocial medi-
cin (IPM) och Karolinska institutet studier av sömn och endo-
krinologi i anslutning till utveckling och behandling av ut-
brändhet.

Antecipationens betydelse
En del av tankarna kring stress och sömn handlar för övrigt
om antecipationens betydelse. Möjligen är inte dagens avkla-
rade stress problemet, utan snarare antecipationen av mor-
gondagens stress [22]. Vi kan t ex se att ett tidigt morgonpass
leder till sänkt sömnkvalitet (SWS), uppenbarligen relaterat
till oron för det tidiga uppstigandet [23]. 

Det finns också studier som visar att vi omedvetet kan på-
verka HPA-systemet under sömn bara genom att planera ett
tidigt uppstigande [24]. Detta leder till en motsvarande tidi-
gareläggning av kortisolets normala dygnsrytmbetingade
stigning under den senare delen av natten.

Interaktion med immunsystemet
En tredje intressant trend utgörs av sömnens interaktion med
immunsystemet. Vi kan ännu inte peka på klara patologiska
mekanismer, men vi vet att total sömndeprivation hos möss
medför döden inom några veckor [25]. Ämnesomsättningen
dubbleras, men även immunsystemet tycks ha en roll och sep-
sis utvecklas [26]. Aktiviteten i immunsystemet reduceras
också i anslutning till sömndeprivation, och immunreglering
har föreslagits som en av sömnens huvuduppgifter [27]. 
Immunsystemet deltar för övrigt också i sömnregleringen 
och inducerar sömn, via t ex interleukin-1ß (IL-1ß), tumör-
nekrosfaktor (TNF) och interferon [28, 29]. IL-1ß medverkar
också i den immunreglerande feedback som aktiverar HPA-
axeln.

Till sist bör man inte glömma bort att reducerad sömn inte
beror enbart på stress eller sjukdom utan också på arbetstider.
Utrymmet medger inte en mer ingående analys, men både
nattskift, morgonskift och jourarbete medför omfattande och
regelbunden sömnbrist för drygt 8 procent av befolkningen.
Sömnbristen och nattarbetet medför trötthet på patologisk
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nivå, ökad olycksrisk (speciellt i trafiken) och en viss ökning
av risken för hjärt–kärlsjukdom. 

Denna forskning med viss tonvikt på vården har nyligen
sammanfattats i en rapport till Arbetsmiljöverket [30]. 

*
Frågor om sömn och ämnesomsättning kommer att disku-

teras av ledande internationella forskare vid ett Berzeliussym-
posium i augusti 2002.
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Beställer härmed...................ex 
av ”Diabetes”

Nya vetenskapliga rön har lagt grunden till en
ny klassifikation, nya diagnoskriterier, effektivare
behandling och prevention – inklusive vaccination
– av diabetes, som uppvisar en närmast epidemisk
spridning. Målen och medlen för den snabba
förbättringen av diabetesvården som nu är möj-
lig belyses i Läkartidningens serie, som också
analyserar konsekvenserna för patienterna, sjuk-
vården och samhället av de förändringar som
Socialstyrelsen hösten 1999 fastställde som
nationella riktlinjer.
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