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Zespot szybkiej zmiany stref czasowych
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Artykut rozpoczyna sie od opisu przypadku zwracajgcego uwage na czesty problem kliniczny. Przedstawiono w nim dowody potwierdzajace rozne stra-
tegie, a nastepnie przeglad formalnych wytycznych, jezeli takie istniejg. Na koricu zaprezentowano kliniczne zalecenia autora.

55-letni lekarz planuje podroz z Los Angeles do Londynu gdzie ma uczestniczyé w konferencyi naukowej Podczas wezesniejszef podrozy
do Europy doSwiadczyl trudnosci w postaci sennosci podczas spotkart oraz problemdw z zasypianiem i utrzymywaniem snu nocnego.
Chee sig dowiedzied co moze zrobié, Zeby unikngd zaburzeit rytmu dobowego zwiqzanego ze zmiang stref czasowych. Co bys mu doradzil?

Problem kliniczny

ZespOt szybkiej zmiany stref czasowych (jet
lag) jest uznanym zaburzeniem snu,! ktére roz-
wija si¢ wskutek przekraczania stref czasowych
w tempie przekraczajacym mozliwosci adapta-
cyjne zegara biologicznego regulujacego rytm
dobowy. Mechanizm patofizjologiczny tego
zaburzenia polega na czasowej niezgodnosci
miedzy zegarem biologicznym a czasem lokal-
nym. Zegar biologiczny jest wewnetrznym syn-
chronizatorem zlokalizowanym w jadrze nad-
skrzyzowaniowym podwzgorza i w zwyktych
warunkach jest regulowany przez naturalny
cykl $wiatta 1 ciemnosci. Sprzyja utrzymywa-
niu czuwania w ciggu dnia i snu w nocy. Ten
zegar przestawia sie powoli, dlatego po prze-
kroczeniu stref czasowych endogenne sygnaly
snu 1 czuwania nie s3 zgodne z lokalnym cy-
klem $wiatta 1 cilemnos$ci oraz harmonogra-
mem spolecznym.

Objawy zespotu szybkiej zmiany stref
czasowych obejmuja przede wszystkim bez-
senno$¢ 1 senno$¢ w ciagu dnia, ale moga
wystepowa¢ rowniez dysforia, zmniejszenie
wydolnosci fizycznej, pogorszenie sprawno-
$c1 poznawczej 1 zaburzenia Zolqdkowo -jeli-
towe. Objawy jet lag nasilajg sie pod wply-
wem nieswoistego zmeczenia zwigzanego
z podr6za? wynikajacego z diugotrwatego
bezruchu, nieregularnych pér snu i posil-
kéw, odwodnienia 1 innych czynnikéw zwig-
zanych z podrézami lotniczymi na duza od-
legto$¢, niezaleznie od przekraczania stref

czasowych. Zmeczenie moze ustapic po jed-
nym-dwoch dniach stosowania odpowiedniej
diety, odpoczynku i $nie, ale objawy jet lag
utrzymuja sie az do dostrojenia zegara bio-
logicznego. Chociaz zaburzenie to przewa-
znie ma charakter fagodny 1 samoogranicza-
jacy sle, czasami moze by¢ przyczyna
powaznych btedéw w sprawach biznesowych
lub zawodowych.

Rozpowszechnienie jet lag jest nieznane.
Przypuszczalnie dotyczy duzego odsetka po-
nad 30 milionéw oséb podrézujacych kazde-
go roku ze Stanéw Zjednoczonych do miejsc,
do ktérych dotarcie wigze si¢ z pokonaniem
pieciu lub wiecej stref czasowych.® Nasilenie
1 czas trwania objawow jet lag s3 zwigzane
z kilkoma czynnikami, ktére wymieniono
w tabeli 1. U os6b podrézujacych bardzo cze-
sto, takich jak personel lotniczy czy osoby
pracujace w miedzynarodowym biznesie, za-
burzenie to moze mie¢ charakter nawracajacy
lub nawet przewlekly.

Strategie i dowody

Sa trzy strategie postegpowania w zaburze-
niu rytmu dobowego zwigzanym ze zmiang
stref czasowych, odrebne pod wzgledem kon-
cepcjl, ale w praktyce mozliwe do polacze-
nia. Obejmuja: wzmacnianie dostrojenia si¢
zegara biologicznego przez stosowanie wia-
$ciwej ekspozycji na $wiatto, podawanie me-
latoniny lub obydwu tych strategii, planowa-

nie optymalnego czasu trwania i por snu
oraz stosowanie lekéw przeciwdziatajacych
bezsennodci 1 sennosci w ciggu dnia.

Terapeutyczne dostrajanie
zegara biologicznego

Objawy jet lag stopniowo ustepuja,
w miare jak zegar biologiczny dostosowuje
sie do nowej strefy czasowej. Wykorzystujac
dobowy cykl temperatury ciata jako wskaz-
nik rytmu dobowego, oszacowano, ze zegar
dobowy przestawia si¢ Srednio o 92 minuty
pdzniej kazdego dnia po lotach w kierunku
zachodnim i1 57 minut wczesniej kazdego
dnia po lotach w kierunku wschodnim.* Te
szacunkowe dane potwierdzono w nowszym
badaniu, w ktérym wskaznikiem rytmu do-
bowego byt dobowy cykl uwalniania mela-
toniny.>

Dostrajanie si¢ zegara biologicznego mo-
zna przyspieszy¢ dzigki wykorzystaniu mecha-
nizmdw resetujacych, ktore w zwyktych oko-
liczno$ciach powoduja dostrajanie rytmu
dobowego w celu skompensowania r6znic
miedzy wewnetrznym rytmem dobowym
(przewaznie nieco dtuzszym niz 24 godziny)
a 24-godzinnym rytmem stonecznym. Cho-
ciaz metody leczenia ukierunkowane na rese-
towanie zegara biologicznego sa bardziej anga-
Zujace, s3 tez atrakcyjne, poniewaz uderzaja
w podstawowy mechanizm patofizjologiczny
zaburzenia rytmu dobowego zwigzanego ze
zmiang stref czasowych.
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Optymalizacja ekspozycji na swiatlo

Nie ma watpliwosci co do tego, ze czas
ekspozycji na $wiatto jest najwazniejszym
czynnikiem synchronizujacym rytm dobowy
u czlowieka (i wigkszoéci innych gatunkdw).
Ekspozycja na $wiatto po potudniu przesuwa
zegar na pozniejsza godzing, za$ ekspozycja
na $wiatlo rano przesuwa zegar na wczesniej-
sza pore, kompensujac w ten sposob wszelkie
odchylenia od 24-godzinnego cyklu (rycina).®
W pewnym momencie nocy wystepuje punkt
graniczny, ktéry oddziela reakcje popotudnio-
we ekspozycji na $wiatlo (opdznienie fazy)
od reakgji porannych (przyspieszenie fazy).
Pora snu sama w sobie nie powoduje prze-
strojenia zegara, jednak ze wzgledu na to, ze
ludzie zwykle $pia w ciemnoéci z zamknigty-
mi oczami, sen przewaznie ogranicza ekspo-
zycje na $wiatto 1 dlatego odgrywa wazng ro-
le w regulacji rytmu dobowego.

Nasilenie i pora ekspozycji na $wiatto
po przybyciu osoby podrézujacej do celu
w innej strefie czasowej s3 uwazane za najwa-
zniejsze czynniki determinujace szybkos¢
1 kierunek synchronizacji rytmu dobowego.
Nieplanowana ekspozycja na naturalne $§wia-
tto dzienne w nowym miejscu przewaznie
ufatwia dostosowanie si¢ zegara dobowego
do miejscowego czasu, jednak nasilenie i do-
stepno$¢ swiatta beda sie r6zni¢ w zaleznosci

TABELA 1

od czasu 1 pory podrézy, lokalnych warun-
kéw  pogodowych, jasnosci oswietlenia
wnetrz oraz aktywnosci 1 rytmu snu osoby
podroézujacej. Czynniki te moga powodowad
znaczne rdznice w kierunku i szybkosci do-
stosowywania si¢ zegara biologicznego. Nie-
mniej jednak podrézny moze by¢ w stanie
przyspieszy¢ ten proces dzigki zamierzone-
mu poddaniu si¢ dziataniu jasnego $wiatta
w optymalnych porach. Proste zalecenie dla
0s6b przekraczajacych do o$miu stref czaso-
wych to dazenie do ekspozycji na jasne §wia-
tto rano po podrézy w kierunku wschodnim
1 po poludniu po podrézy w kierunku za-
chodnim.

Pomocne moze by¢ takze unikanie $wia-
tla, jezeli ekspozycja na nie utrudnialaby
adaptacje. Na przyktad po przekroczeniu
o$miu lub wigcej stref czasowych $wiatto sto-
neczne, ktére poczatkowo byto interpreto-
wane przez zegar biologiczny jako $wit, mo-
ze zacza¢ by¢ interpretowane jako zmierzch
(1 odwrotnie). Dlatego wskazane moze by¢
pozostawanie w pomieszczeniach przez
pierwszych kilka godzin dnia po dtugich lo-
tach w kierunku wschodnim lub przez kilka
godzin przed zmierzchem po dlugich lotach
w kierunku zachodnim.>*!! Po kilku dniach
zegar biologiczny dostroi si¢ w stopniu wy-
starczajacym, aby mozna bylo zrezygnowaé

Czynniki przyczyniajace sie do zaburzenia zespotu szybkiej zmiany stref

czasowych

Czynnik

Zwigzek z zespotem szybkiej zmiany stref czasowych

Liczba przekraczanych
stref czasowych

Stopien niedostosowania rytmu dobowego jest proporcjonalny
do liczby przekraczanych stref czasowych; przy podrézach na dtugie

dystanse wystepuje nieswoiste zmeczenie zwigzane z podroza,
niezaleznie od przekraczania stref czasowych; czesto obejmujgce

objawy jet lag.
Kierunek podrézy

Dla wiekszosci ludzi trudnigjsze jest podrézowanie w kierunku

wschodnim niz zachodnim, poniewaz endogenny okres zegara
dobowego przewaznie jest dtuzszy niz 24 godziny, dlatego tatwiej
wydtuzy¢ dobe, niz jg skrocié. Niektorzy ludzie, szczegdlnie tzw.
skowronki (ktérych endogenny period moze by¢ krotszy niz

24 godziny), jako tatwiejsze mogg odbierac¢ podrdze w kierunku

wschodnim.
Niedobdr snu podczas
podrézy

Z catonocnymi lotami prawie nieuchronnie wiaze sig niedobor snu.
Mozna go zmniejszy¢, podrézujac klasa biznesowa lub pierwsza.

Z ostrym niedoborem snu mozna sobie poradzi¢ przez zapewnienie
odpowiedniej ilosci snu po podrdzy, jednak objawy jet lag
prawdopodobnie utrzymajg sie, dopdki nie nastgpi synchronizacja

rytmu dobowego.
Dostepnos¢ lokalnych
synchronizatoréw

Najwazniejszym czynnikiem w synchronizacji zegara dobowego jest
ekspozycja na naturalne $wiatto stoneczne w miejscu przeznaczenia,

ktora jednak rézni sie w zaleznosci od lokalizacji, pory roku
i aktywnosci osoby podrézujgcej. Ekspozycja na jasne Swiatto
w ,hiewtasciwej” fazie cyklu dobowego moze hamowac synchronizacje

zegara biologicznego.
Istniejg indywidualne réznice w zdolnosci do tolerowania réznic faz,
jednak przewaznie tolerancja zmniejsza sie wraz z wiekiem.

Zdolnosc¢ do tolerowania
dysregulacji rytmu
dobowego

Psychiatria po Dyplomie * Tom 7, Nr 3, 2010

z unikania $wiatla. Jezeli unikanie jasnego
$wiatla jest niepraktyczne, przydatng alterna-
tywa moze by¢ noszenie okularéw stonecz-
nych o niskiej przepuszczalnosci, co sugero-
wano w badaniach symulujacych prace
zmianowa."? Bardziej konkretne zalecenia
dotyczace ekspozycji na $wiatlo i unikania
go zawarto w Supplementary Appendix, kto-
ry jest dostepny razem z pelnym tekstem tego
artykutu na NEJM.org. Aktualne wytyczne
terapeutyczne dotyczace synchronizowania
zegara biologicznego, wykorzystujace okre-
sowa ekspozycje na $wiatlo, opieraja sie
w duzej mierze na modelach regulacji rytmu
dobowego opracowanych na podstawie ba-
dan laboratoryjnych. Dlatego musza by¢
traktowane jako tymczasowe, wymagajace
potwierdzenia w randomizowanych bada-
niach klinicznych.

Niekiedy kierunek synchronizacji jest
przeciwny w stosunku do kierunku podrézy.
W takiej sytuacji czas trwania objawéw za-
burzenia rytmu dobowego zwigzanego ze
zmiang stref czasowych moze sie wydtuzaé.!
Moze zdarza¢ si¢ to czesciej, jezeli orientacja
zegara biologicznego przed podroza byta
nietypowa, np. w przypadku osoby pracuja-
cej na nocnej zmianie lub osoby, u ktorej
nie ustapily jeszcze objawy jet lag po weze-
$niejszym locie. Moze by¢ réwniez czestsze
po dlugich lotach w kierunku wschod-
nim,>" poniewaz przyspieszanie zegara prze-
waznie jest trudniejsze niz jego opdznianie.
Niektorzy eksperci zalecaja, aby wszystkie lo-
ty wymagajace przekroczenia wigcej niz 8-10
stref czasowych traktowac jak loty w kierun-
ku zachodnim.?

Stosowanie melatoniny

Melatonina jest hormonem, ktory jest wy-
dzielany przez 10-12 godzin w nocy. Wydzie-
lanie melatoniny jest zsynchronizowane z cy-
klem $wiatta 1 ciemnosci za posrednictwem
zegara biologicznego. Hormon ten mozna
traktowac jako sygnat ciemnosci wywierajacy
na rytm dobowy dzialanie przeciwstawne
do dziafania $wiatta.”® Oznacza to, ze mela-
tonina przyjeta wieczorem (zanim rozpocz-
nie si¢ jej endogenne wydzielanie) przestawia
zegar biologiczny na wcze$niejszy czas, nato-
miast przyjeta rano (po tym jak nastapi spa-
dek endogennego stezenia) - przestawia zegar
na czas pdzniejszy (rycina). W przestawianiu
zegara przez egzogenng melatoning!* praw-
dopodobnie posrednicza receptory melato-
niny w jadrze nadskrzyzowaniowym, ktére
jest anatomiczng lokalizacj zegara biologicz-
nego. Wiekszo$¢ korzysci ze stosowania me-
latoniny w jet lag jest prawdopodobnie zwia-
zana z jej dzialaniem przestawiajacym zegar
wewnetrzny, jednak melatonina moze wywie-
ra¢ réwniez pewne bezposrednie dziatanie na-
senne, szczegblnie stosowana w wigkszych
dawkach (1 mg lub wigcej).

podyplomie.pl/psychiatriapodyplomie
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Stosowanie melatoniny jest najcze$ciej
badang strategia leczenia jet lag.>'> Sposrod
11 badan kontrolowanych placebo z podwoj-
nie §lepg proba!®* w 8 wykazano istotne ko-
rzyéci ze stosowania melatoniny przy obja-
wach jet lag w ocenie uczestnikéw badania.
Dwa z badan, w ktérych nie wykazano ko-
rzystnego dziatania melatoniny, mogly cha-
rakteryzowa¢ si¢ zbyt mala mocy statystycz-
na,'*» a jedno dotyczyto oséb, ktorych
wyjsciowy rytm dobowy mdgt nie by¢ wia-
$ciwy.2® Osoby pochodzace z Norwegii byly
leczone po przylocie do domu, bezposred-
nio po pigciodniowym pobycie w Nowym
Jorku, kiedy mogly by¢ nie w petni przysto-
sowane do miejscowego czasu. Wyniki kilku
badan dotyczacych stosowania melatoniny,
w ktorych monitorowano faze rytmu dobo-
wego,”?” dostarczyly pewnego poparcia dla
wstepnej hipotezy dotyczacej korelacji mig-
dzy redukcja objawéw a przyspieszonym do-
strajaniem si¢ zegara dobowego, jednak zale-
zno$¢ ta wymaga dalszych badan.

W metaanalizie’® czterech badan, w kté-
rych postugiwano si¢ podobnymi parametra-
mi oceny wynikow,'¢? szacowano wielko$é
korzyéci wynikajacych ze stosowania melato-
niny (podawanej w dawce 5 lub 8 myg).
W 100-punktowej skali analogdéw wizualnych
(gdzie wyzsze wyniki wskazywaly na cigzszy
przebieg jet lag) $rednia wazona catkowitego
wyniku dla jet lag byta istotnie mniejsza
po leczeniu melatoning niz po placebo
(¢ <0,001) po podrdzach w kierunku wschod-
nim (wyniki wynosity odpowiednio 31 i 51)
oraz po podrézach w kierunku zachodnim
(odpowiednio 22 1 41).

W wigkszosci badan dotyczacych sto-
sowania melatoniny hormon ten byt poda-
wany przed pojsciem spal po locie na
wschod 161822232526 Pora ta moze jednak nie
by¢ optymalna do stosowania melatoniny
po podrézach na zachéd, jezeli dochodzi do
przekraczania mniej niz szesciu do o$miu stref
czasowych, poniewaz podanie melatoniny
wywiera najmniejsze dziatanie przesuwajace
fazy, jezeli naktada sie z jej endogennym wy-
dzielaniem.”® Korzystniejsze moze by¢ przyje-
cie krotko dziatajacej, niewielkiej dawki leku
(0,5 mg lub mniej) w pdzniejszej porze nocy.

W badaniach randomizowanych najcze-
$ciej stosowano melatoning w dawce
5 mg. 617192125 W jednym z badan poréwny-
wano melatonine stosowana w dawce 5 mg
z dawka 0,5 mg. Skuteczno$¢ obydwu dawek
byta podobna, chociaz uczestnicy badania by-
li zdania, ze wicksza dawka wywierata silniej-
sze dziatanie sprzyjajace zasypianiu.”? W poje-
dynczym badaniu, w ktérym melatonina byta
poréwnywana z lekiem nasennym zolpide-
mem (podawanym w dawce 10 mg) oraz z po-
faczeniem melatoniny z zolpidemem, wyka-
zano, ze zolpidem w monoterapii okazat sie
najbardziej skuteczny ze stosowanych w ba-
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daniu metod w redukowaniu subiektywnych
objawéw zaburzenia rytmu dobowego zwig-
zanego ze zmiang stref czasowych; z potacze-
niem obydwu lekéw wigzalo sie czestsze wy-
stepowanie sennosci w ciagu dnia 1 splatania
niz w przypadku ktoregokolwiek z tych lekow
stosowanych w monoterapii.?

W kilku innych badaniach!®22! melato-
ning podawano przez kilka dni przed odlo-
tem w porze odpowiadajacej godzinie kiadze-
nia si¢ do tézka w miejscu przeznaczenia.
Pozostaje jednak niejasne, czy takie leczenie
zapobiegawcze gwarantuje znaczaca przewa-

ge nad leczeniem rozpoczynanym po przy-
byciu do celu podrézy.

W Stanach Zjednoczonych melatonina
jest najczesciej sprzedawana jako suplement
diety w postaci preparatéw po 3 mg. Nie jest
zarejestrowana przez FDA. W przeprowadzo-
nych do tej pory badaniach klinicznych nie
opisano zadnych powaznych lub stalych
dziatan niepozadanych.

Strategiczny harmonogram snu
Prostym sposobem ograniczania obja-
wéw zespotu naglej zmiany strefy czasowej,

RycINA
Wplyw swiatta i melatoniny na synchronizacje zegara dobowego

Przyspieszenie fazy (przestawienie zegara
O na wczesniejszy czas)
O Opdznienie fazy (przestawienie zegara

na pozniejszy czas)

Endogenna sekrecja melatoniny
O Typowa pora snu

Zalezna od fazy reakcja na $wiatto i melatoning

Ekspozycja
na $wiatto [

Podanie
melatoniny

| 1 1 | 1 1 | 1 1 | 1 1 | 1 1 | 1 1 | 1 1 | 1 1 |
Poludnie 3.00  6.00 [Pétnoc  3.00  6.00 | 9.00 Potudnie

6 stref
czasowych
na zachéd

Lokalny czas przed odlotem

6 stref czasowych 6,00 9.00 Potudnie
na wschaod

15.00 18.00 21.00 [Péinoc 3.00 6.00 |

6.00 9.00|Pé+ﬂOC 3.00 6.00 | 9.00 Potudnie 15.00 18.00

Lokalny czas pierwszego dnia po przylocie

Schematyczny diagram obrazuje zalezng od fazy reakcje zegara dobowego na ekspozycje na jasne swiatto lub
podanie melatoniny ustalong na podstawie badar laboratoryjnych.6® Zaktada sie typowe ustawienie zegara
dobowego w domu (przed odlotem), tzn. sen migdzy 23 a 7, i wydzielanie melatoniny (biomarker fazy nocnej

w cyklu dobowym) od 21 do 9. W takich warunkach nalezy oczekiwac, ze ekspozycja na jasne $wiatto
wieczorem i w pierwszej potowie nocy bedzie przestawia¢ zegar na pdézniejszy czas (opdznienie fazy), natomiast
ekspozycja na jasne swiatto pod koniec nocy i wczesnie rano bedzie przestawia¢ zegar na czas wczesniejszy
(przyspieszenie fazy). Skutki podawania melatoniny sa w przyblizeniu przeciwstawne do efektéw dziatania
Swiatta, tzn. podanie melatoniny po potudniu lub wieczorem przestawia zegar na wczesniejszy czas, zas rano

— na czas pozniejszy. W przypadku ekspozycji na swiatto nasilenie reakcji jest najwigksze w srodku nocy, kiedy
ekspozycja przewaznie jest minimalna. W przypadku podawania melatoniny nasilenie reakcji jest najwigksze

w ciagu dnia, kiedy jej endogenne wydzielanie jest minimalne. Pierwszego dnia po przekroczeniu stref
czasowych zegar dobowy nadal jest zorientowany na miejsce, z ktérego nastapit wylot (co odzwierciedla pora
wydzielania melatoniny). Dlatego lokalne pory snu (i czuwania) nie sg dostosowane do rytmu dobowego, co
stanowi patofizjologiczne podtoze zaburzenia rytmu dobowego zwigzanego ze zmiang stref czasowych. Co
wigcej, reakcje na ekspozycje na $wiatto i podanie melatoniny nadal sg zdeterminowane przez wyjsciowa
(obowiagzujaca w domu) faze zegara. Ekspozycja na $wiatto stoneczne po przybyciu na miejsce przeznaczenia
czesciej wystapi w porze, kiedy zegar biologiczny jest najbardziej wrazliwy na dziatanie $wiatta, powodujgc dzieki
temu takie przesuniecie faz, ktére dostroi zegar do lokalnego czasu. Po zsynchronizowaniu zegara dobowego
wzorce reakcji stopniowo dostosowujg sie do nowego ustawienia. Na rycinie przedstawiono wzgledne nasilenie
reakcji w zaleznoéci od fazy cyklu dobowego. Reakcja na ekspozycje na $wiatto bedzie zalezna réwniez

od nasilenia i czasu trwania naswietlania, dtugosci fal, rodzaju ekspozycji, wczesniejszych ekspozycji na swiatto;
natomiast reakcja na melatoning moze by¢ zalezna od dawki.® Zalecenia dotyczace stosowania ekspozyciji

na jasne $wiatto i podawania melatoniny w leczeniu jet lag opracowano na podstawie efektéw zaleznych od pory
doby, ktdre przedstawiono tutaj.
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szczegOlnie w przypadku krotszych podro-
7y, jest proba zachowania po przybyciu
do jej celu schematu snu i czuwania obowig-
zujacego w domu.?® Strategia ta jednak cze-
sto nie odpowiada zaplanowanej aktywnosci
spolecznej czy zobowigzaniom zawodowym.

Przesunigcie pory snu o godzing lub dwie,
tak aby byta bardziej zgodna z obowiazujaca
w miejscu przeznaczenia konczacym podroéz,
moze skrocié czas utrzymywania sie objawow
jet lag. W badaniach symulacyjnych wykaza-
no, ze bardziej istotna adaptacja przed pod-
r6za, dzigki polaczeniu przesunigcia pory snu
z ekspozycja na sztuczne $wiatto, nasilata

TABELA 2

zmiane fazy 1 redukowata objawy jet lag,!" jed-
nak strategia ta wymaga znacznego planowa-
nia i dyscypliny.

Utatwiajace sen warunki panujace w kla-
sie pierwszej lub biznes prawdopodobnie
zmniejsza zmeczenie zwigzane z podrdz sa-
molotem. Wigkszo$¢ pasazeréw bedzie od-
czuwa¢ niedobér snu po catonocnym locie
i potrzebowa¢ dodatkowego (naprawczego)
snu przez dzien lub dwa po miejsce dotar-
ciu do celu podrézy. W kolejnych dniach
sennos$¢ w ciggu dnia moga zmniejszy¢ krot-
kie drzemki. Dtuzsze drzemki w ciagu dnia
moga uposledza¢ sen nocny, a takze zmniej-

sza¢ ekspozycje na synchronizujace dziala-
nie $wiatta. Nawet przy wystarczajacej ilosci
snu nocnego senno$¢ w ciagu dnia moze
utrzymywac si¢ az do momentu dostrojenia
rytmu dobowego.

Farmakoterapia

Leki nasenne

W badaniach randomizowanych wykaza-
no, ze krotkoterminowe stosowanie lekéw na-
sennych zmniejsza nasilenie bezsennosci
w przebiegu jet lag.?**** W randomizowanym
badaniu kontrolowanym placebo, ktére obej-

Zalecenia dotyczace minimalizowania objawow zespotu szybkiej zmiany stref czasowych i zmeczenia zwigzanego z podroza

Strategia

Podréze w kierunku zachodnim

Podréze w kierunku wschodnim

Przed podroza

Rozpocznij przestawianie
zegara dobowego

Sprébuj zapewni¢ sobie
wystarczajgcg ilo$¢ snu
Podczas lotu

Sprébuj zapewni¢ sobie
optymalny komfort

Pij ptyny w rozsgdnych
ilosciach

W razie potrzeby stosuj
leki nasenne

pozniej przez kilka dni przed podrdza; staraj sie
eksponowac na jasne $wiatto po potudniu.

Jezeli to mozliwe, przesun pore zasypiania na 1-2 godziny Jezeli to mozliwe, przesun pore zasypiania na 1-2 godziny
wczesniej przez kilka dni przed podrdzg; staraj sie
eksponowac na jasne swiatto rano.

Nie zostawiaj pakowania ani innych przygotowan do podrdzy na ostatnig chwile. Jezeli to mozliwe, zaplanuj lot

na takg pore, zeby skrdcenie snu przed podrdzg nie byto konieczne.

Jezeli pozwalajg ci na to twoje mozliwosci finansowe, podrézuj klasg biznes lub pierwsza.

Pij duzo wody, aby utrzymac odpowiednie nawodnienie; ogranicz do minimum spozycie kofeiny, jezeli chcesz

spac; nie pij alkoholu, jezeli zamierzasz stosowac leki nasenne podczas lotu.

Rozwaz przyjecie krétko dziatajgcego leku nasennego (np. zaleplonu [Sonata, King Pharmaceuticals] w dawce 5-10 mg),
aby utatwi¢ sen podczas lotu; lek nasenny o dtuzszym czasie dziatania (np. zolpidem [Ambien, Sanofi Aventis] lub

eszopiklon [Lunesta, Sepracor) moze spowodowac poczucie sennosci i przyttumienia po wyladowaniu. Nie nalezy
przyjmowac leku nasennego w przypadku ryzyka zakrzepicy zyt gtebokich ani taczy¢ go z alkoholem.

Przyjmuj srodki
przeciwdziatajgce zakrzepicy
zyt gtebokich

Po wyladowaniu

Przygotuj sie na zmiany pdr snu Przygotuj sie na trudnosci z utrzymaniem ciggtosci snu,
nie zaadaptujesz sie do lokalnego czasu.

Stosuj odpowiednie drzemki

Poniewaz siedzenie nieruchomo przez dtuzszy czas moze zwiekszac ryzyko zakrzepicy, zmieniaj pozycje i spaceruj
tak czesto, jak to mozliwe. Jezeli jestes szczegdlnie narazony na zakrzepice, skonsultuj sie z lekarzem, poniewaz
konieczne moze by¢ zastosowanie okreslonych srodkéw profilaktycznych (np. poriczoch przeciwzakrzepowych).

Przygotuj sie na trudnosci z zasypianiem, dopdki nie
zaadaptujesz sie do lokalnego czasu.

Jezeli cierpisz na niedobdr snu po catonocnym locie, zdrzemnij sie po przybyciu do celu; przez kolejne dni ucinaj

sobie drzemki w ciggu dnia, jezeli bedziesz Spigcy, jednak staraj sie, zeby byly jak najkrotsze (20-30 minut), aby nie
uposledzaty snu hocnego.

W razie potrzeby stosuj leki
nasenne

Wez melatonine

Postaraj sie zapewni¢ sobie
ekspozycje na Swiatto

we wiasciwym czasie

Po przekroczeniu wiecej niz
osmiu stref czasowych unikaj
Swiatta w porach, kiedy
ekspozycja na nie moze
utrudnia¢ adaptacje*

W rozsadnych ilosciach pij

napoje zawierajace kofeine nocny.

Staraj sie eksponowac na jasne $wiatto po potudniu.

Przez pierwsze 2 dni po przybyciu na migjsce unikaj
jasnego swiatta przez 2-3 godziny przed zmrokiem;
poczawszy od trzeciego dnia, staraj sie eksponowac
na jasne $wiatto po potudniu.

rano.

Rozwaz przyjmowanie leku nasennego (np. zolpidemu [Ambien] lub eszopiklonu [Lunesta] wieczorem przez kilka
nocy, zanim nie zaadaptujesz sie do lokalnego czasu.

W celu wzmocnienia przestawiania sie zegara dobowego W celu wzmocnienia przestawiania sie zegara dobowego
na pézniejszy czas przyjmuj 0,5 mg melatoniny (dawka
krotko dziatajgca) w drugiej potowie nocy, zanim

nie zaadaptujesz sie do lokalnego czasu.

na wczesniejszy czas przyjmuj 0,5-3 mg melatoniny
w obowigzujacej porze zasypiania, zanim nie zaadaptujesz
sie do lokalnego czasu.

Staraj sie eksponowac na jasne $wiatto rano.

Przez pierwsze 2 dni po przybyciu na migjsce unikaj
jasnego sSwiatta przez 2-3 godziny od Switu; poczagwszy
od trzeciego dnia, staraj sie eksponowac na jasne Swiatto

Kofeina nasila czujnos¢ w ciggu dnia, jednak unikaj przyjmowania jej po potudniu, poniewaz moze uposledzac sen

*Ta strategia opiera sie na teorii, ze w przypadku kiedy kto$ przekracza osiem lub wiecej stref czasowych, jego zegar biologiczny moze poczatkowo btednie interpretowac

LSwit” jako ,zmierzch” (lub na odwrot).
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mowato 133 osoby, stosowanie zolpidemu
(w dawce 10 mg podawanej wieczorem)
przez 3 do 4 nocy po podrézach w kierunku
wschodnim zwigzanych z przekraczaniem
od pigciu do dziewigciu stref czasowych istot-
nie poprawialo catkowity czas snu i jego ja-
ko$¢, zmniejszajac jednoczeénie liczbe wybu-
dzen?® Stosowanie leku nasennego moze
réwniez by¢ pomocne podczas catonocnego
lotu, poniewaz podrézujacy moze mieé trud-
nosci z zanigciem w ciasnym, czg§CIOWO roz-
ktadanym fotelu samolotowym. Ze wzgledu
na ograniczone mozliwosci spania podczas
lotu preferuje si¢ stosowanie leku nasennego
o krotkim, zaledwie 2-, 3-godzinnym czasie
dziatania.

Podejmujac decyzje o zastosowaniu leku
nasennego podczas podrézy, nalezy uwzgled-
ni¢ jego potencjalne dziatania niepozadane,
w tym niepamig¢ i splatanie.’* U kilku oséb,
u ktorych w celu nasennym podczas podré-
zy samolotem zastosowano triazolam, opisy-
wano gwalttowna catkowity utrate pamieci.®®
Osobom, ktore nigdy wezeéniej nie stosowa-
ly lekéw nasennych, mozna zaleci¢ przyjecie
prébnej dawki leku w domu, jeszcze przed
podréza. Nalezy pamigtal, ze przy stosowa-
niu lekéw nasennych wywolywany przez nie
bezruch moze nasila¢ 1 tak juz podwyzszone
podczas podrdzy lotniczych® ryzyko zakrze-
picy zyt glebokich.

Leki stymulujace czuwanie

Zwigkszone spozycie kofeiny moze prze-
ciwdziata¢ sennosci w ciggu dnia zwigzanej
z jet lag. W badaniach kontrolowanych z po-
dwdjnie $lepa probg kofeina o powolnym
uwalnianiu (300 mg) zwigkszata czujnos¢
i zmniejszata inne objawy jet lag po lotach
na wschéd zwiazanych z przekraczaniem
siedmiu stref czasowych.” Najwazniejszym
zagrozeniem zwigzanym z przyjmowaniem
kofeiny jest zaostrzenie bezsennosci towarzy-
szacej jet lag.

Ostatnio wykazano, ze armodafinil, lek,
ktéry jest obecnie zarejestrowany przez FDA
do leczenia narkolepsji, ale nie do zwalczania
objawow jet lag, zwieksza czujnos¢ po pod-
ré6zach lotniczych zwigzanych z przekracza-
niem szesciu stref czasowych (ze wschodniej
cze$ci USA do Frangji).¥ W badaniu, ktore
dotyczyto 427 os6b, ktore losowo przydzielo-
no do grupy otrzymujacej armodafinil w daw-
ce 50 mg, armodafinil w dawce 150 mg lub
placebo, przy czym srodki te byly podawane
o 7 rano przez 3 kolejne dni po wyladowa-
niu, w obydwu grupach leczonych armodafi-
nilem wykazano zmniejszenie senno$ci w cig-
gu dnia w ocenie badanych i zwigkszenie
czujnoscl, ktdrg oceniano na podstawie czasu,
jaki uptywat do zasnigcia podczas zaplanowa-
nej drzemki w ciggu dnia w pierwszych
dwdch dniach po podrézy. W grupie leczonej
armodafinilem obserwowano wieksze rozpo-
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wszechnienie bolow glowy, nudnosci 1 wy-
miotéw w poréwnaniu z grupa kontrolng.
Modafinil, lek blisko spokrewniony z armo-
dafinilem, bedzie prawdopodobnie wywierat
podobne dziatania, chociaz nie byt oceniany
w badaniu klinicznym.

Znaki zapytania

Potrzebne s3 dodatkowe badania, ktére
wykorzystywalyby zgodne z obecnym sta-
nem wiedzy parametry oceny faz dobowy-
ch®* w celu wyjasnienia naturalnego prze-
biegu synchronizowania si¢ zegara
biologicznego po podrézach zwigzanych
z przekraczaniem stref czasowych i ustale-
nia czynnikéw w tym posredniczacych, ta-
kich jak ekspozycja na naturalne $wiatto,
wyjsciowa faza cyklu dobowego przed od-
lotem, wiek 1 ple¢. Potrzebne sa randomizo-
wane badania kontrolowane w celu zbada-
nia skutecznos$ci planowej ekspozycji
na $wiatto lub jego unikania. Optymalne le-
czenie dla podroznych przekraczajacych
od 8 do 12 stref czasowych nadal sprawia
trudnosci, poniewaz niektére badania wyka-
zaly, ze do synchronizacji moze dochodzi¢
przez przyspieszanie lub op6znianie faz.>!
Zalecenie, aby wszystkie takie podréze trak-
towa¢ jako podroze w kierunku zachod-
nim,” wymaga potwierdzenia w badaniach
terenowych.

Nie wiadomo, jaka jest optymalna dawka
melatoniny. W celu zresetowania zegara do-
bowego czas podania melatoniny (w powia-
zaniu z faza zegara) jest prawdopodobnie wa-
zniejszy niz jej dawka, jednak wymaga to
dalszych badan. Potrzebne sa dodatkowe ba-
dania w celu uzyskania danych dotyczacych
najlepszego czasu podawania melatoniny
po podrézach w kierunku zachodnim, kiedy
podawanie jej wieczorem moze nie by¢ opty-
malne. Konieczne s3 badania kliniczne w ce-
lu oceny nowych lekéw bedacych agonista-
mi melatoniny, ktére moga wywieral
dziatanie resetujace zegar,***! oraz ocena ko-
rzy$cl 1 zagrozen zwiazanych z faczeniem ré-
znych lekéw w leczeniu jet lag.?

Dane dotyczace efektow stosowania in-
nych, niefarmakologicznych interwencji
w zwalczaniu objawdw jet lag sa ograniczone.
W pojedynczym badaniu dotyczacym diety
Argonne (polegajacej na naprzemiennych
dniach ,ucztowania” w postaci zjadania wyso-
kobiatkowych $niadan 1 lunchéw oraz wysoko-
weglowodanowych kolagji 1 dniach restrykeji
kalorii) wykazano pewne korzysci w zmniejsza-
niu objawdw jet lag, jednak brakowato odpo-
wiedniej grupy kontrolnej.*? Proponowano ta-
kze stosowanie ¢wiczen fizycznych w celu
zmniejszenia objawdw jet lag, jednak nie oce-
niano ich w badaniach klinicznych. Nawet for-
sowne ¢wiczenia fizyczne wywieraja tylko
umiarkowany wplyw na rytm dobowy.*#

Wytyczne

Wytyczne dotyczace leczenia jet lag za-
proponowane przez American Academy of
Sleep Medicine® popieraja stosowanie me-
latoniny jako standardowego leczenia
1 identyfikowania rozktadu pér snu, odpo-
wiednio zaplanowanej ekspozycji na $wia-
tlo oraz stosowania lekéw nasennych 1 sty-
mulujacych  jako wiarygodnych opcji
terapeutycznych. Zalecenia zaproponowa-
ne w tym artykule sg przewaznie zgodne
z tymi wytycznymi.

Podsumowanie i zalecenia

Osobom, ktore planuja podroze zwigza-
ne z przekraczaniem kilku stref czasowych,
mozna zaproponowa¢ strategie minimalizo-
wania objawéw jet lag (tab. 2). W przypadku
pana, ktorego przyktadem postuzono si¢ na
poczatku artykuty, zalecitbym, aby przed od-
lotem stopniowo przyspieszyl pore zasypia-
nia o 2 godziny 1 postarat si¢ eksponowac¢ sie
na jasne $wiatto po przebudzeniu. Po przy-
byciu do celu podrézy zalecitbym spacer
w jasnym $wietle stfonecznym 1 wypijanie na-
poju zawierajacego kofeing kazdego ranka.
Zalecitbym réwniez przyjmowanie melatoni-
ny w dawce 3 mg (najczgéciej dostepna daw-
ka) wieczorem przez 3 do 4 dni by przyspie-
szyc zmiany faz. Jezeli samo przyjmowanie
melatoniny nie jest wystarczajace w celu uta-
twienia zasyplania, uzasadnione moze by¢
dotaczenie leku nasennego. Po powrocie za-
lecitbym postaranie si¢ o ekspozycje na jasne
$wiatto po potudniu 1 przyjmowanie niewiel-
kiej dawki melatoniny (0,5 mg) w przypadku
obudzenia si¢ przed 5 rano.

From The New England Journal of Medici-
ne 2010;362:440-7. Translated and reprinted in its
entirety with permission of the Massachusetts Me-
dical Society. Copyright © 2010 Massachusetts Me-
dical Society. All Rights Reserved.
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