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HypnoLaus sleep cohort study

Normal sleep patterns and prevalence of sleep
disorders in the general population are lar-
gely unknown. The aim of HypnoLaus cohort
study is to record sleep and analyze sleep
characteristics in a large population-based
sample, which had undergone comprehen-
sive genetic, somatic, and psychiatric investi-
gations. Full polysomnography has already
been performed in more than 1100 middle
aged men and women randomly selected from
Lausanne general population (goal 2000-3000
sleep recordings). Over 4000 additional sub-
jects from the same population have filled
various questionnaires on their sleep habits
and complaints. These results combined with
genetic, cardiovascular, metabolic, and psy-
chiatric data provide a unique opportunity to
determine the interaction between sleep, its
genetic determinants and cardiovascular, psy-
chiatric, or metabolic diseases.

Combien d’heures de sommeil par nuit sont nécessaires? Est-
il normal de se réveiller la nuit? A partir de combien d’apnées
du sommeil faut-il envisager un traitement? Voici quelques-unes
des questions auxquelles HypnoLaus commence a apporter
des réponses. Cette étude a pour but de déterminer les carac-
téristiques d’'un sommeil «<normal» ainsi que la prévalence des
différents troubles du sommeil dans la population générale.
Le sommeil de plus de 1100 Lausannois a déja été enregistré
a ce jour et la mise en perspective de ces observations avec
les données de CoLaus permettra d’évaluer les liens entre les
troubles du sommeil et les maladies cardiovasculaires, métabo-
liques (diabéte, obésité...) et psychiatriques. De plus, I'analyse
génétique de cette population permettra de déterminer les
bases génétiques des différences en qualité et quantité du
sommeil qui existent dans la population.

INTRODUCTION

Bien que nous passions environ un tiers de notre vie a dormir,

le sommeil de la population générale a trés peu été étudié

jusqu’ici. La plupart des études effectuées jusqu’ici se sont in-

téressées a des patients ayant consulté des centres spéciali-

sés avec une plainte relative a leur sommeil. Les caractéristi-
ques d’'un sommeil «normal» de méme que la prévalence des différents troubles
du sommeil sont encore trés peu connues. Deux études américaines se sont inté-
ressées a ce sujet mais les populations étudiées n’étaient pas totalement repré-
sentatives de la population générale car les participants avaient été sélectionnés
en fonction de leur ronflement ou de leur profession.!2 Il est par ailleurs difficile
d’extrapoler sur la population européenne des conclusions tirées sur des co-
hortes américaines des années 80.

Le but de I'étude HypnoLaus est d’enregistrer pour la premiére fois les carac-
téristiques du sommeil d’'une population «générale» européenne afin de pouvoir
déterminer des valeurs de référence (durée, qualité du sommeil, temps d’endor-
missement, etc.), ce qui permettra de mieux définir les troubles du sommeil
comme les apnées du sommeil, I'insomnie ou les comportements nocturnes anor-
maux. De plus, la mise en perspective de ces informations avec les données ré-
coltées dans le cadre de CoLaus permettra d’évaluer les liens entre certains
troubles du sommeil et les maladies cardiovasculaires, métaboliques (diabéte,
obésité) ou psychiatriques. Le profil génétique de la population de CoLaus va
aussi permettre de trouver les génes responsables de la régulation du sommeil et
qui font de nous de petits ou grands dormeurs, des leve-tot ou des couche-tard.

LE SOMMEIL SOUS LA LOUPE

Tous les participants de la deuxieéme phase de CoLaus (environ 6000 person-
nes) répondent a des questions trés précises sur leurs habitudes et leurs proble-
mes de sommeil. Les questionnaires utilisés, préalablement validés dans d’autres
études, s'intéressent aux heures de coucher et de lever, au nombre de réveils



Figure |. Une participante de ’étude HypnoLaus
rentre dormir chez elle aprés avoir été équipée au
centre du sommeil
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nocturnes, a la somnolence diurne mais aussi a certains
troubles spécifiques comme les apnées du sommeil, les
mouvements périodiques des jambes et aux parasomnies
(somnambulisme, agitation pendant les réves, cauchemars. ..).

Un enregistrement complet du sommeil a domicile (po-
lysomnographie) est également proposé a chaque participant
de CoLaus 1. Plus de 1100 enregistrements (~51% d’hommes)
ont déja été effectués et nous espérons arriver a 2000, voire
3000, d’ici deux a trois ans. Ceux qui acceptent de partici-
per sont équipés en début de soirée de différents capteurs
sur le scalp, le visage et le corps avant de rentrer dormir
chez eux (figure 1). Ces capteurs, reliés a un petit enregis-
treur portable, permettent ensuite d’analyser par tranches
de 30 secondes la structure du sommeil, la succession des
différents stades du sommeil et leur organisation en cycles
au cours de la nuit: sommeil léger, profond, paradoxal (ou
REM). Le capteur de flux d'air placé devant le nez, I'oxymetre
placé au bout du doigt et les capteurs de mouvements tho-
raciques et abdominaux permettent d’enregistrer la respi-
ration nocturne et de détecter les apnées ou d’autres trou-
bles respiratoires, comme par exemple une respiration de
Cheyne-Stokes. Les électrodes placées sur I'avant des jam-
bes peuvent détecter d’éventuels mouvements périodiques
des jambes pendant le sommeil. Ces mouvements, asso-
ciés dans 80% des cas au syndrome des jambes sans repos,
peuvent perturber la structure du sommeil et le rendre
moins efficace.

COMMENT DORMENT LES SUISSES ROMANDS?

Sur la base du premier millier d’enregistrements du
sommeil, on peut admettre que les Romands dorment plu-

tot bien puisqu'ils trouvent le sommeil un quart d’heure
apres s'étre couchés, et ils obtiennent en moyenne presque
sept heures de sommeil par nuit, déduction faite des pé-
riodes d'éveil au cours du sommeil. Sachant que le fait
méme d’enregistrer le sommeil peut le perturber (a cause
des différents capteurs sur le corps), ce résultat est proba-
blement un peu inférieur au sommeil habituel des sujets,
mais ces chiffres nous sont trés utiles comme valeur de ré-
férence pour les enregistrements cliniques.

La durée du sommeil est aussi un paramétre trés inté-
ressant sur le plan épidémiologique car il a été associé
dans de nombreuses études a une mortalité augmentée
(qu'il soit trop court ou trop long),>-7 ainsi qu'a une augmen-
tation de l'incidence de I'hypertension,® du diabete® 1! et
des maladies cardiovasculaires.!2 La «Nurse Study» qui a
suivi 68000 infirmiéres sur seize ans a aussi montré que I'in-
cidence de l'obésité était augmentée chez les petites dor-
meuses dormant moins de six heures par nuit.!? Toutes ces
études sont trés intéressantes mais elles se sont basées
uniquement sur I'estimation subjective du temps de som-
meil par les participants. Comme il est trés difficile d’estimer
objectivement son propre temps de sommeil, ces études
épidémiologiques souffrent d’'un important biais. Le suivi
prospectif des sujets de CoLaus en fonction du temps de
sommeil mesuré objectivement dans notre étude permettra
de confirmer ou d'infirmer ces hypotheses et surtout d'ex-
plorer les mécanismes qui pourraient lier le temps de som-
meil aux variations de I'espérance de vie et aux maladies
cardiovasculaires et métaboliques.

TROUBLES RESPIRATOIRES NOCTURNES

Les apnées du sommeil sont un probléeme de santé
croissant dans nos sociétés, en partie a cause de la prise
pondérale progressive que I'on observe. Les conséquences
de ces troubles respiratoires nocturnes sont doubles: d’'une
part, les courts réveils survenant a la fin de chaque apnée
fragmentent le sommeil, le rendent moins «réparateur» et
engendrent une somnolence le lendemain. D’autre part, le
stress nocturne lié aux chutes incessantes de la saturation
en oxygene et aux réveils répétés (souvent non percus par
le sujet) peut avoir des effets cardiovasculaires déléteres
sur le moyen terme.!415

Les seules données dont on dispose actuellement sur la
prévalence de ce trouble sont tirées d’'une étude épidémio-
logique effectuée sur les employés de I'Etat du Wisconsin
aux Etats-Unis dans les années 80.! Cette étude estimait la
prévalence des apnées du sommeil (>5/h) a environ 24%
chez les hommes et 9% chez les femmes agés de 30 et 60
ans. Le syndrome d’apnées du sommeil (apnées+symptb-
mes diurnes), quant a lui, avait une prévalence de 4% chez
les hommes et de 2% chez les femmes d’age moyen.

Dans I'étude HypnoLaus, la prévalence des apnées du
sommeil est nettement plus élevée. Presque la moitié des
hommes d’dge moyen et une femme sur cing ont un nombre
d’apnées en dessus du seuil de normalité fixé a cinq événe-
ments respiratoires par heure de sommeil. Si I'on considére
le syndrome d’apnées du sommeil, ces chiffres s’abaissent a
un homme sur cing et une femme sur dix-sept environ, ce
qui reste tout de méme nettement au-dessus des valeurs



rapportées jusqu'’ici. Ces chiffres relativement élevés sont
probablement dus a une augmentation de la sensibilité des
capteurs utilisés actuellement par rapport a ceux qui étaient
en usage il y a 30 ans dans I'étude «Wisconsin Sleep Cohort
Study».! Si cela est effectivement le cas, le seuil de normalité
devrait étre réévalué et le syndrome d’apnées du sommeil
redéfini. HypnoLaus nous permettra de déterminer a partir
de quel nombre d’apnées par heure de sommeil il existe
une association indépendante avec les maladies cardiovas-
culaires, métaboliques ou psychiatriques.

SYNDROME DES JAMBES SANS REPOS

Le syndrome des jambes sans repos ou «syndrome d’'im-
patiences musculaires de I'éveil» est caractérisé par un in-
confort dans les membres inférieurs qui génére un besoin
irrépressible de les bouger, particulierement le soir et au
repos.!® Ce syndrome est associé dans plus de 80% des cas
a des mouvements périodiques des jambes pendant le
sommeil.!7 1l s’agit de petites contractions musculaires in-
volontaires du pied ou de toute la jambe qui surviennent
de maniere répétée au cours du sommeil toutes les 5 a 90
secondes.!8 Bien que d’apparence anodine, ces mouvements
peuvent provoquer autant de bref réveils (ignorés par le
dormeur) qui peuvent fragmenter le sommeil et le rendre
moins réparateur.!?

La prévalence du syndrome des jambes sans repos est
relativement bien documentée avec environ 10% de la po-
pulation adulte qui présente des symptdmes occasionnels
et 2,5% des symptémes plusieurs fois par semaine.20 Lana-
lyse des questionnaires sur les troubles du sommeil de
ColLaus Il permettra de déterminer la prévalence des im-
patiences dans la population romande. La prévalence des
mouvements périodiques des jambes est par contre beau-
coup moins bien connue car le diagnostic de cette patho-
logie requiert un enregistrement complet du sommeil.2!22
Lanalyse des 1100 premiers sujets d’'HypnoLaus montre la
présence de plus de quinze mouvements périodiques de
jambe par heure de sommeil chez un homme sur cinq et
chez une femme sur sept. Cette prévalence semble relati-
vement élevée mais seul un sujet sur vingt présente des
conséquences quant a son sommeil avec plus de dix mi-
croréveils par heure associés aux mouvements des jambes.
De plus, une prise en charge thérapeutique n’est indiquée
que chez les personnes qui se plaignent d'une somno-
lence diurne significative associée a ces mouvements, sans
qu’une autre cause ne soit mise en évidence.2?

PERSPECTIVES FUTURES

La mise en perspective des enregistrements nocturnes
avec les données de CoLaus/PsyColaus représente une
opportunité unique d'évaluer les liens qui peuvent exister
entre le sommeil et les maladies cardiovasculaires, psy-
chiatriques ou métaboliques. Il sera par exemple tres utile
de déterminer a partir de quelle fréquence, les apnées du
sommeil sont associées de maniére indépendante avec
I'hypertension et d’autres maladies cardio ou cérébrovas-
culaires. Cette analyse permettra de déterminer quels pa-
tients devraient bénéficier d’un traitement spécifique.

On suspecte depuis longtemps que notre sommeil, sa
qualité et sa structure sont en grande partie déterminés par
nos genes. Il existe par exemple des familles de grands ou
de petits dormeurs, de léve-tét ou de couche-tard. Chez la
souris, nous avons déja mis en évidence plusieurs genes
déterminant les caractéristiques du sommeil et de son hor-
loge interne.24-26 Ces génes sont fort probablement aussi
présents chez 'homme?27 et nous serons prochainement a
méme de le démontrer en comparant les phénotypes du
sommeil définis par HypnoLaus avec les analyses généti-
que déja réalisées dans CoLaus.

Une prédisposition génétique pour la narcolepsie a déja
été clairement démontrée.?8.29 Il est deés lors probable que
d’autres pathologies du sommeil aient également une ori-
gine génétique. On sait par exemple qu’'un enfant a dix fois
plus de risque d’étre somnambule si 'un de ses parents
I'était et vingt fois plus si les deux I'étaient.30 Il en est de
méme pour la forme familiale du syndrome des jambes
sans repos3!32 et peut-étre méme pour les apnées du
sommeil 3334 Vu la fréquence relativement élevée de ces
pathologies dans la population de CoLaus et HypnoLaus,
la comparaison du génome des sujets sains ou atteints de
ces troubles nous permettra certainement de progresser
dans la découverte des génes responsables.

CONCLUSION

Létude HypnoLaus analyse pour la premiére fois le som-
meil d'une grande population européenne et permettra
d’explorer les interactions entre le sommeil et les troubles
cardiovasculaires, métaboliques ou psychiatriques. Les don-
nées génétiques nous permettront aussi d'isoler les génes
qui régulent notre sommeil et prédisposent a la survenue
de certaines pathologies nocturnes. |

Implications pratiques

Les caractéristiques d'un sommeil «normal» de méme que la
prévalence des différents troubles du sommeil sont encore
trés peu connues

En enregistrant le sommeil d’une grande population, I'étude
Hypnolaus permettra de mieux définir les pathologies du
sommeil et leurs associations avec les troubles cardiovascu-
laires, métaboliques et psychiatriques

La durée du sommeil et sa qualité sont en grande partie dé-
terminées par nos genes. Les analyses génétiques effectuées
dans le cadre des études Colaus et HypnolLaus permettront
de les mettre en évidence
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