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Perché il Sonno e cosi importante per
la salute dell'adolescente ?
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RITMO CIRCADIANO SONNO VEGLIA

circadian rhythm
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Gli stimoli ambientali sono chiamati Zeitgebers (letteralmente “donatori di
tempo”) e la luce e lo Zeitgeber piu potente
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Gli stimoli ambientali sono chiamati Zeitgebers (letteralmente “donatori di
tempo”) e la luce e lo Zeitgeber piu potente
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Soggetti tenuti in totale oscurita per lunghi periodi e mantenuti in una
situazione di cosiddetto “free-running” manifestano comunque ritmi
circadiani che si regolano liberamente, con cicli di sonno che possono
avanzare (essere cioe superiore a 24 ore) o regredire (essere inferiore a
24 ore) a seconda che il loro periodo endogeno sia piu lungo o piu corto
di 24 ore

J Sleep Res 2018 Oct;27 Free-running circadian period in adolescents and adults J Crowley, Cl Eastman
Eur J Appl Physiol. 2013 Jan;113(1):157-65 Free-running circadian rhythms of muscle strength, reaction time, and body
temperature in totally blind people. CF Squarcini et al.




Nel 2017 il Nobel per la Medicina é stato assegnato a tre genetisti cronobiologi
— Jeffrey C. Hall, Michael Rosbash e Michael W. Young -
per i loro studi sulla genetica che guida la ritmicita circadiana
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DEPRIVAZIONE DI SONNO E OBESITA’

I numeril
S P
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Journal of Clinical Sleep Medicine 2023
Sleep habits and sleep disorders in Italian children and adolescents: a cross-sectional survey 6‘0
M. Breda, A. Belli. D. Esposito; A Di Pilla; MG Melegari,L DelRosso, E Malorgio, M Doria; R Ferri, O. Bruni ,L S50




DEPRIVAZIONE DI SONNO E OBESITA’

Riduzione della Leptina ormone della sazieta-adipociti /‘ \ |

Aumento della Grelina ormone della fame cellule gastriche

Consumo di un numero maggiore di pasti

Consumo di cibo ad alto contenuto di energia, grassi e carboidrati raffinati.

Spinta verso un'alimentazione edonistica per aumentata attivazione, dovuta alla restrizione del sonno, delle
aree cerebrali associate alla ricompensa (putamen, nucleo accumbens, talamo, insula e corteccia prefrontale)

Hart e al. 2011, Spuryt et al. 2010, Taheri S. et al. 2004- Peuhkuri K. et al. 2012 - Nedeltcheva, A. V. et al. 2009. Weiss A et al.2010



DEPRIVAZIONE DI SONNO E OBESITA’

Aumento del cortisolo: Livelli elevati di cortisolo aumentano I'accumulo di
grasso, in particolare a livello addominale.

Insulino-resistenza: alterata la sensibilita all'insulina,con aumentato rischio
di diabete.

Jean-Philippe Chaput er al The role of insufficient sleep and circadian misalignment in obesity. Nat Rev Endocrinol 2023; 19(2): 82—-97.

Miller, M.A.et al. Sleep duration and incidence of obesity in infants, children, and adolescents: A systematic review and meta-analysis of prospective studies. Sleep 2018,



DISTURBO DA INADEGUATA IGENE DEL SONNO IN ADOLESCENZA

Quando la posticipazione fisiologica dell’ ora di addormentamento aumenta (oltre le 23) a

causa di USO dei dEViCE, uscite serali sempre piu tardive, uso preserale — serale di

bevande eccitanti (caffeina)

DISTURBO DA FASE DEL SONNO POSTICIPATO

Slittamento verso le ore notturne del’'addormentamento nella direzione del ritmo endogeno

del pacemaker. Fase di sonno ritardata con addormentamento e risveglio ritardati

CLASSIFICAZIONE INSONNIA ICSD 3- DSM V



DISEALLINAMENTO RITMI CIRCADIANI

discrepanza tra il tempo ambientale e il tempo circadiano interno del corpo
avviene se le attivita di veglia, come l'attivita fisica e I'assunzione di energia, si
verificano quando il ritmo circadiano promuove il sonno e il digiuno

‘P

.. € stato dimostrato che somministrare una dieta isocalorica

al tempo circadiano errato provoca un aumento di peso nei

topi, suggerendo che l'allineamento circadiano

dell’alimentazione e dell’attivita sonno\veglia € fondamentale -
nel controllo omeostatico del peso corporeo

Arble DM, Bass J, Laposky AD, Vitaterna MH,Turek FW. Circadian timing of food intake contributes to weight gain.
Obesity (Silver Spring). 2009;17(11):2100-2102.



QUINDI DORMIRE POCO, MALE (CON SONNO
FRAMMENTATO) o in DISEALLINEMANTO DEI RITMI
CIRCADIANI

!

FACILITA LAUMENTO DI PESO FINO ALL OBESITA’

E i nostri adolescenti hanno alta probabilita
di dormire poco e\o con diseallineamento
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DEPRIVAZIONE DI SONNO E DIABETE

SONNO DEPRIVATO | HEp IPERCORTISOLEMIA

4

S. Reutrakul, E. Van Cauter / Metabolism Clinical and Experimental 84 (2018) 56-66
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DEPRIVAZIONE DI SONNO, DIABETE e RITMI CIRCADIANI

~ [ | CLOCKS PERIFERICI J

—p | MASTERCLOCK ' *
SCN ipotalamico

assunzione di cibo, dispendio energetico . .. .
NN ] pancreas regola la secrezione di insulina
sensibilita all’insulina . . , . .
intestino regola I'assorbimento del glucosio

muscoli, tessuto adiposo, fegato regolano
la sensibilita locale all’insulina

Il disallineamento tra il ritmo circadiano sonno veglia, il ritmo circadiano dell’ alimentazione e quello
dei clock periferici a causa di fattori ambientali o comportamentali potrebbe contribuire in modo
importante allo sviluppo della resistenza all’insulina e di conseguenza dell’ obesita e del diabete ..

Chrononutrition in type 2 diabetes mellitus and obesity: A narrative review L.Verde et al Diabetes Metab Res Re. 2024 Feb;40(2)




DEPRIVAZIONE DI SONNO, DIABETE e RITMI CIRCADIANI

Il disallineamento tra il ritmo circadiano sonno veglia, il ritmo circadiano dell’ alimentazione e

qguello dei clock periferici a causa di fattori ambientali o comportamentali potrebbe contribuire in modo importante allo
sviluppo della resistenza all’insulina e di conseguenza dell’ obesita e del diabete .. -
e ¢
Sia gli orari che la frequenza dei pasti sono stati associati all'obesita, al diabete mellito di tipo 2 f; ’;—3
(T2DM), alle malattie cardiovascolari e ad altre condizioni croniche

mangiare a tarda notte ha un impatto negativo sul controllo del peso e sul metabolismo
del glucosio.

un’associazione relativamente forte tra saltare la colazione e resistenza all’insulina e

T20M. P T

Chrononutrition in type 2 diabetes mellitus and obesity: A narrative review L.Verde et al Diabetes Metab Res Re. 2024 Feb;40(2)




QUINDI DORMIRE POCO, MALE (CON SONNO
FRAMMENTATO) o in DISEALLINEMANTO DEI RITMI
CIRCADIANI
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FACILITA L' INSULINO-RESISTENZA CON CONSEGUENTE
POSSIBILE INSORGENZA DI DIABETE TIPO 2

E i nostri adolescenti hanno alta probabilita
di dormire poco e\o con diseallineamento
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SONNO e IMMUNITA

Physiol Rev 99: 1325-1380, 2018
Published March 27, 2019; doi:10.1152/physrev.00010.2018

THE SLEEP-IMMUNE CROSSTALK IN HEALTH AND
DISEASE

Luciana Besedovsky, © Tanja Lange, and Monika Haack

Institute of Medical Psychology and Behavioral Neurobiology, University of Tubingen, Tubingen, Germany;
Department of Neurology, Beth Israel Deaconess Medical Center and Harvard Medical School, Boston,
Massachusetts; and Department of Rheumatology and Clinical Immunology, University of Libeck, Libeck,
Germany

Sonno e immunita sono collegati in modo bidirezionale

. L'attivazione del sistema immunitario altera il sonno, e il sonno a sua volta influenza
il braccio innato e adattativo del sistema di difesa del nostro corpo.

La stimolazione del sistema immunitario da parte di virus e batteri innesca una

risposta infiammatoria che puo indurre un
aumento della durata e dell'intensita del sonno,

ma anche un'interruzione del sonno.

Si presume che il miglioramento del sonno durante un'infezione
fornisca un feedback al sistema immunitario per promuovere la difesa

dell'ospite.



SONNO e IMMUNITA

Physiol Rev 99: 1325-1380, 2018
Published March 27, 2019; doi:10.1152/physrev. 00010.2018

THE SLEEP-IMMUNE CROSSTALK IN HEALTH AND
DISEASE

Luciana Besedovsky, © Tanja Lange, and Monika Haack

Institute of Medical Psychology and Behavioral Neurobiology, University of Tubingen, Tubingen, Germany;
Department of Neurology, Beth Israel Deaconess Medical Center and Harvard Medical School, Boston,
Massachusetts; and Department of Rheumatology and Clinical Immunology, University of Libeck, Libeck,
Germany

Il sonno influenza vari parametri immunitari, & associato a un rischio di
infezione ridotto e puo Migliorare I'esito dell'infezione e le
risposte vaccinali.

La fase NREM, soprattutto quella del sonno profondo, e
strettamente collegata alla regolazione del sistema
immunitario, poiché in questa fase si ha una riduzione dei
livelli di cortisolo e un aumento della produzione di
citochine pro-infiammatorie, fattori di crescita e
anticorpi.




SONNO e IMMUNITA

citochine pro-infiammatorie sonno
TFN-, IL-1 IL-2, IL-6, IL-15 e IL-18 NREM
citochine antiinfiammatorie sonno

IL-4, IL-10 e IL-13 NREM

Kubota T et al. Interleukin-13 and transforming growth factor-1 inhibit spontaneous sleep in rabbits.
Am J Physiol Regul Integr Comp Physiol 279: R786—R792, 2000.

Kushikata T, et al. Interleukin-10 inhibits spontaneous sleep in rabbits. J Interferon Cytokine

Res 19: 1025-1030, 1999

Kushikata T, et al Interleukin-4 inhibits spontaneous sleep in rabbits. Am J Physiol Regul Integr Comp
Physiol 275: R1185-R1191, 1998.




SONNO e IMMUNITA

IL-1 e TNF hanno un ruolo nella regolazione omeostatica del NREM

utilizzando I'lantagonista del recettore IL-1
si ottiene una riduzione della quantita fisiologica 4
di sonno NREM

aumentando la disponibilita di IL-1 e TNF
si ottiene un aumento della quantita

del sonno NREM profondo

Cinton JM et al. Biochemical regulation of sleep and sleep biomarkers. J Clin Sleep Med 7, Suppl: S38-542,2011 118);
Krueger JM, Majde JA. Cytokines and sleep. Int Arch Allergy Immunol 106: 97-100, 1995.
Opp MR. Cytokines and sleep. Sleep Med Rev 9: 355-364, 2005



SONNO e IMMUNITA

Il sonno abituale breve (5 h\notte) auto-riferito e stato associato ad un aumento di rischio
di polmonite e di infezioni respiratorie rispetto ad un sonno di 7-8 ore.

Patel SR, et al. A prospective study of sleep duration and pneumonia risk in women. Sleep (Basel) 35: 97-101, 2012

Prather AA et al Association of Insufficient Sleep With Respiratory Infection Among Adults in the United States. JAMA Intern Med 176: 850-852, 2016

E interessante notare che i partecipanti che hanno riferito una durata del sonno abituale di
5 h per notte, ma in assenza di sintomi diurni da deprivazione, non presentavano un

aumento del rischio di polmonite
Patel SR, et al. A prospective study of sleep duration and pneumonia risk in women. Sleep (Basel) 35: 97-101, 2012



SONNO e VACCINAZIONI

DEPRIVAZIONE DI SONNO SULLA RISPOSTA ANTICORPALE ALLE VACCINAZIONE

Gruppo A 4 ore di sonno per notte per 4 giorni prima e 2 giorni dopo la vaccinazione contro l'influenza.
Gruppo B 7,5-8 ore di sonno per notte per 4 giorni prima e 2 giorni dopo la vaccinazione contro l’influenza

Nel Gruppo A | titoli anticorpali specifici del virus dell’influenza misurati 10 giorni dopo la vaccinazione
erano la meta di quelli misurati nel Gruppo B

Memory can be subdivided into three processes...
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Recall
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RIDUCE LE RISPOSTE IMMUNITARIE ALLE INFEZIONE
E ALLE VACCINAZIONI

QUINDI NOI LAVORIAMO DI PIV’
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SONNO e CUORE »

A Wakefulness B Non-REM Sleep & REM Sleep

BAROCETTORI.- RECETTORI
RESPIRATORI - CHEMIOCETTORI
CORTECCIA CINGOLATA INSULA

AMIGDALA

l

ATTIVITA’ SIMPATICA
HR 4 ATTIVITA’ PARASIMPATICA

SNS ¢ SNS ¢

PNS § PNS 4 PNS § 1
FIGURE 1| (A) Modulation of cardiac activity during wakefulness: reflex leads to decreased HR, with parasympathetic predominance, and
loops [baroreflex (BaroR), respiration (Resp), chemoreflex (ChemoR)] decrease in sympathetic modulation. (C) Modulation of cardiac activity
including brainstem centers (8S) and central autonomic network including  during REMS: autonomic cardiac regulation is shared between central
midcingulate cortex (MCC), insula (INS), amygdala (AMY) contribute to control in relation with the insula and amygdala and homeostatic control F REQU ENZA CAR DI ACA
cardiac activity, leading to increased heart rate {HR), increased of the cardiovascular system by reflex loops, leading to decreased HR
sympathetic activity (SNS), and decreased parasympathetic activity (PNS).  with sympathetic predominance and decreased parasympathetic activity.
(B) Modulation of cardiac activity during non-REMS: The drop in brain Red circles indicate increase and blue circles decrease in autonomic P RESSIO N E ARTER I OS A
activity, with predominant contribution of reflex loops on ANS activity, cardiac activity.

Chouchou and Desseilles Frontiers in Neuroscience 2014



"o SONNO e CUORE

PREVENTION OF CVD

Sleep disorders Lifestyle habits
(SDB, insomnia, (for example, use of electronic
PLM, or RLS) device, shift work, or hard
work schedule
{ ;
» Short sleep |«

Short sleep duration and
cardiometabolic risk: from
pathophysiology to clinical evidence

Eleonora Tobaldini', Elisa M. Fiorelli', Monica Solbiati', Giorgio Costantino’, Lino Nobili?

and Nicola Montano' INature Rev Cm‘dlo/ 2018
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SONNO e CUORE
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PREVENTION OF CVD

Short sleep duration and
cardiometabolic risk: from
pathophysiology to clinical evidence

Eleonora Tobaldini', Elisa M. Fiorelli', Monica Solbiati', Giorgio Costantino’, Lino Nobili?

and Nicola Montano' *INature Rev Cardiol 2018
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Fig. 1| Pathophysiological pathways linking short sleep duration and risk of cardiovascular disease.



- SONNO e CUORE

“La nostra analisi aggregata ha mostrato uUn’associazione significativa tra I'insonnia e lI'incidenza di

infarto miocardico rispetto a chi non soffre di insonnia (rischio relativo [RR] = 1,69, intervallo di
confidenza al 95% [Cl] = 1,41 - 2,02, p< .00001). Per la durata del sonno, abbiamo rilevato I’associazione pil‘J alta

tra <5 ore di sonno e l'incidenza di infarto miocardico rispetto a 7-8 ore di sonno.”

Association between insomnia and the incidence of myocardial infarction: A systematic review and meta-analysis Dean YE et al, Aiash H.Clin Cardiol. 2023 Apr;46(4):376-385.
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OSA and Cardiovascular Risk in Pediatrics [ ceekioruae

David F. Smith, MD, PhD; and Raouf S. Amin, MD



QUINDI DORMIRE POCO, MALE (CON SONNO
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AUMENTA LA PRESSIONE LA FREQUNZA CARDIACA
L ATEROSCLEROSI

E i nostri adolescenti potrebbero diventare i
futuri adulti cardiopatici




E PER EVITARE CHE SIATE VOI A DIRMI

BASTA, !

VI RINGRAZIO PER L' ATTENZIONE
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