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KISALTMALAR
AASM.:........American academy of sleep medicine
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1-GIRIS VE AMAC

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu (OSAS: Obstructive Sleep Apnea Syndrome), uyku
strasinda iist solunum yolunun faringiyal bdlgesinin tekrarlayict kollapsi sonucu ortaya ¢ikan
yaygin bir hastaliktir (1,2). OSAS’11 hastalarda, gece boyu uyku sirasinda ortaya ¢ikan apneler
ve hipopneler nedeniyle; nokturnal oksijen desatiirasyonu, uyku boliinmesi, giin boyu asir1
uykululuk hali ve artmis kardiyovaskiiler morbidite ve mortalite s6z konusudur (3). OSAS
prevalansi kadmlarda %2-3, erkeklerde %4-5 arasindadir (1,4).

Obezite, OSAS i¢in 6nemli bir risk faktoridir (1,4,5). Epidemiyolojik ¢aligmalar,
OSAS ile obezite arasinda giiclii bir iliski bulundugunu ortaya koymustur. OSAS prevalansi
obez hastalarda %30 ve morbid obezlerde %50-98 arasindadir (1,4). Bu iliskinin nedenleri
arasinda, obezitenin {iist solunum yolunda yaptig1 yapisal degisikliklerin rolii oldugu
disiiniilmektedir (6). OSAS olgularmnin yaklasik %60-90’1 obezdir ve obezite, OSAS gelisimi
icin, tek reversible risk faktoriidiir (4,7). Baz1 arastirmacilar, viicut kitle indeksi (VKI)
>30kg/m2’y1 OSAS i¢in risk faktori kabul etmektedirler (8). Genel popiilasyona gore, morbid
obez hastalar arasinda OSAS insidans1 12-30 kez daha yiiksektir (9). Birgok c¢alisma, kilo
alma ile OSAS’n kétiilestigini, verme ile de diizeldigini gostermektedir (4). Peppard ve ark.
calismalarinda viicut agrrhgindaki %10 degismenin apne-hipopne indeksinde (AHI) %30
degisiklige yol actigini gostermistir (10). Bunun olas1 mekanizmalarindan biri; hava yolu ya
da farenks lateral duvarinda yag depolanmsi nedeniyle azalmis faringiyal liimen cap1, digeri
kas dokusu i¢indeki yag depozitleri yiiziinden iist havayolu koruyucu kas giiciiniin azalmasi,
bir digeri ise gogiis duvar1 ve trakeal traksiyon {lizerine genis abdomenin kitle etkisine
sekonder olarak azalmis iist hava yolu ¢ap1 nedeniyledir (4).

OSAS gelisiminde, kilo artis1 yaninda viicut bolgesel yag dagilimi da onemli rol
oynar. Santral (visseral) obezite, diger obezite formlarina gore, OSAS ile daha sik iliskilidir

(9). Periferik dokulardan ziyade, karn ve boyun bolgesine yag birikiminin biiyiik 6nemi



vardir (4). OSAS’1 olan hastalarm boyunlar1 daha kalindir. Boyun g¢evresi dlgiimii VKI ve
diger obezite indekslerine gore apne indeksiyle daha iyi korelasyon gosterir. Bu gozlem
bircok arastirmaci tarfindan dogrulanmistir. Boyun cevresi Ol¢iimiiniin artmast OSAS’h
hastalarin en 6nemli fiziksel 6zelligi olarak kabul edilmektedir (11). Bir arastirmada; yas ve
VKi’'ne gore apneik ve apneik olmayan hastalar eslestirildiginde, karin ¢evresi benzer iken,
boyun ¢evresi Olclimii apneiklerde daha fazla ¢ikmistir (12). Serafini, bariatrik cerrahi
uygulanan kadin ve erkekler iizerinde yaptig1 OSAS varligi arastirmasinda yas, VKI ve boyun
cevresi Olgiimiiniin AHI varyansma katkisini incelediginde, kadinlarda toplam %23.1
erkeklerde %15.7 saptamustir. Bu en gii¢lii OSAS risk faktorleri AHI varyansmin ancak kiiciik
bir bolimiinden sorumlu olmaktadwr. Bu nedenle obezite ve OSAS arasindaki iligkiyi
aciklayan mekanizmalar halihazirda tam bilinmemektedir (1).

Bu arastirmay1 yapmamizdaki amag; Tiirk eriskin popiilasyonunda VKI, bel ¢evresi ve
boyun ¢evresi Olglimleri ile OSAS agirlhigi arasindaki iligskiyi inceleyerek, genel viicut
sismanliginin m1 yoksa bolgesel yaglanmanin m1 OSAS gelisimi i¢in bir risk faktori
oldugunu arastirmaktir. Ayrica; OSAS gelisimi i¢in bir risk faktorii olarak kabul edilen bu
standart antropometrik obezite indeksleri acisindan cinsiyete gore fark olup olmadigini
arastrmak ve bu obezite indeksleri icin OSAS riskini arttiran kestirim degerlerini (cut-off

degerlerini) saptamak amaclanmaistir.



2-GENEL BIiLGILER
2.1.Tanim

Obstriiktif uyku apne sendromu (OSAS) uyku swrasinda iist solunum yolunun
faringiyal bolgesinin tekrarlayici kollapst sonucu ortaya ¢ikan yaygin bir hastaliktir (1,2).
American Academy of Sleep Medicine (AASM), 2005 yilinda Uluslararasi Uyku
Bozukluklar1 Smiflamasi’n1  (International Classification of Sleep Disorders: ICSD-2)
yenilemistir (8 kategori ve 85 hastalik igerir). Asagida gosterilen bu smiflamaya gore
“obstriiktif uyku apne sendromu”, 2. kategoriyi olusturan, uykuda solunum bozukluklar1

icinde yer almaktadir (13).

Uluslararasi Uyku Bozukluklar: Siniflamasi (ICSD-2):

1. Insomniler
2. Uykuda solunum bozukluklari
A. Santral uyku apne sendromu
B. Obstriiktif uyku apne sendromu
C. Uykuya bagl hipoventilasyon ve hipoksemik sendromlar
D. Uykuya bagli diger solunumsal hastaliklar
3. Santral orijinli hipersomniler
4. Sirkadiyen ritm uyku bozukluklar
5. Parasomniler
6. Uyku ile iliskili hareket bozukluklar
7. Izole semptomlar

8. Diger uyku bozukluklar1



Obstriiktif uyku apne sendromunun ilk olarak adlandirilmasi 1956 yilinda Burwell
tarafindan, Charles Dickens’in 1837'de yazdigi tinlii roman1 “Pickwick Yazilari"indaki sisman
"Joe" tiplemesine atfen, “Pickwickian Sendrom” olarak yapilmistir (14). Burwell ve
arkadaslar1 1956°da "Pickwick sendromu" ile obezite, asir1 uykululuk ve solunum sorunlarinin
iliskili oldugunu tammlamuslardir (15). 1k kez Gastaut tarafindan 1965 yilinda
polisomnografinin uygulanmasi uykuda solunum bozukluklar1 iizerine ilgiyi artirmistir (14).
Guilleminault tarafindan 1973 yilinda ayr1 bir hastalik olarak tarif edilen uyku apne
sendromu, hipopnenin polisomnografik olarak tanimlanmasi ile 1988 yilinda “Uyku Apne —
Hipopne Sendromu” olarak adlandirilmistir (16,17).

Seksenin {lizerinde uyku hastaliginin ayirdedilmesinde ve uyku apne sendromunun
tanisinda "altin standart" olarak kabul edilen polisomnografi, yalnizca 3 dekad dnce, 1965
yilinda Gastaut tarafindan uygulanmis ve o yillarda uyku bozukluklarinin énemli bir halk
saglig1 problemi olmadigi sanilmistir. Oysa bugiin yalnizca ABD’de 40 milyon kisinin uyku
bozuklugundan yakindigi sanilmakta ve bunlarin 6nemli bir boliimiinii de uykuda solunum

bozukluklar1 (USB) olusturmaktadir(14).

2.2. Epidemiyoloji

Ust hava yolu kollapst en sik, inspirasyon esnasinda kollapsa yatkmlik olusturan
anatomik faktorler ve hava yolunun agikligmi saglamada yetersiz kalan néromuskiiler
kompansasyon mekanizmalar1 sonucu olusur. OSAS’in klinik tanist 30 yildir bilinmesine
ragmen uyku tibb1 yavas gelismistir. Toplum tabanli yapilan c¢aligmalarda, OSAS’in
prevalansiin yiiksek saptanmasi ve OSAS’m bagimsiz olarak hipertansiyon, kardiyovaskiiler
hastalik, inme, giin boyu uykululuk hali, ara¢ kazas1 ve yasam kalitesinde kotiilesme ile
iligkili bulunmas1 sonucu uyku tibb1 hizla gelismistir. Ancak; su ana kadar horlamasi veya
uykuda solunum ¢abasinin artmast olmayan olgularda OSAS varligmi arastiran

epidemiyolojik bir calisma yoktur. Davies ve Stradling, 12 calismay1 analiz etmisler ve bati



toplumunda OSAS prevalansini1 %1-5 olarak tahmin etmislerdir( 18). Bagka bir caligmada ise
bati1 toplumunda kadinlarda %2, erkeklerde %4 oraninda gorildigi belirtilmistir (19).
Koktirk ve arkadasglarinin yaptigi bir arastirmada, Tiirkiye’de prevalans %0.9-1.9 olarak
tahmin edilmistir (20).

Farkli iilkelerde yapilan calismalarda OSAS prevalansi farkli bulunmustur. Genetik
faktorlerin OSAS olusumunda etkisini arastiran epidemiyologlar hastaligin cografik
dagilimin1 incelemisler ancak; bulgular1 ¢evresel faktorlerden, diyetteki ve yasam seklindeki
kiiltiirel farklardan ayirmak miimkiin olmamistir (18).

Afrika kokenli Amerikalilar ve Asya kokenli Amerikalilar arasinda yapilan
calismalarda; OSAS gelisimi ve {ist solunum yolu yapisal fenotipinde ailesel faktorlerin etkili
oldugu gosterilmistir (1). Ancoli ve arkadaslarmin yaptig1 toplum tabanl ¢alismada (yas, VKI
ve cinsiyet gibi faktorler standardize edildikten sonra); 65 yas lstiindeki Afrika kokenli
Amerikalilar’da beyaz wrka gdre, AHI’nin 30’un iistiinde olmas1 lojistik regresyon analizi
sonrasi 2.13 kat yiiksek saptanmistir (21). Sleep Heart Health Study’de 6000 olgu incelenmis;
VKI, yas, cinsiyet acisindan uyumlu; Hindistan kokenli Amerikalilarda Kafkas kokenlilere
gore OSAS prevalans: yliksek saptanmamistir (OR:1.7) (22) . Ip ve arkadaslarnin Asya’da
yaptig1 ¢alismada; AHI>15’ in iistiinde olanlar1 %25 saptamuslardir; ancak yazarlar calismaya
secilen kisilerin OSAS olasilig1 yliksek kisilerden olustugunu belirtmistir (23). Cin’de
yapilan caligmalarda hastaligin prevalansi kadmlar arasinda %2 olarak saptanmistir. (18) Bati
iilkeleri disinda OSAS prevalanst hakkinda az sayida yaymn vardir. Bu nedenle OSAS’in
diinya ¢apindaki etnik prevalansi net degildir.

Ik klinik ¢alismalarda; OSAS prevalansmin erkeklerde 5-10 kat fazla oldugu
bildirilmisse de; Wisconsin ¢alismasinda erkeklerde iki kat fazla goriildigi belirtilmistir (24).
Bir¢ok toplum tabanli ¢calismada da OSAS prevalansi erkeklerde kadinlara gore 2-3 kat fazla

saptanmistir (25).



Orta yaslarda OSAS prevalanst yas ile dogru orantili olarak artmaktadir. Ancak;
cocukluk donemi, ergenlik donemi ve yaslilikta ayni basit korelasyon izlenmemektedir (18).
Sleep Heart Health Study’de AHI indeksi 15’in iizerinde olanlar 60-99 yas grubunda, 40-60
yas grubuna gore 1.7 kat fazla bulunmustur (22). Eger yas ile OSAS insidansi artiyorsa, yash
popiilasyonda da artisin devam etmesini bekleriz. Ancak; Ancoli-Israel, Bixler ve Sleep
Heart Health Study arastirmacilar1 prevalansin 65 yasindan once arttigmi, 65 yasindan sonra
hastaligin plato ¢izdigini saptamislardir ( 18).

Bati iilkelerinde hastaligin prevalansi ile ilgili ¢ok sayida ¢alisma varsa da; OSAS’in
insidans1 hakkinda az sey bilinmektedir. Yapilan toplum tabanli ¢alismada (Wisconsin Sleep
Cohort) 282 olgu 8 yil izlenmis, baslangic AHI degeri ortalama 2.5 iken 8 yil sonunda 5.1’¢
yiikselmistir. Bu artista kadin grup ile erkek grup arasinda anlamli fark saptanmamaistir.
Obezlerle normal kilolular, yashlarla gengler, horlamasi olanlarla olmayanlar arasinda ise
istatistiksel olarak onemli farklar izlenmistir. Redline ve arkadaglar1 da; “Cleveland Family
Study”’de benzer sonuclar elde etmistir ( 18).

OSAS’nin klinik seyri pek acik degildir. Sarah ve arkadaslarmnin yaptig1 retrospektif
bir ¢aligmada orta OSAS tanis1 konan ve tedavi (cerrahi veya CPAP) kabul etmeyen 55 hasta
incelenmis. Baslangictaki ortalama AHI 21.8 iken takiplerde bu deger 33.4’e yiikselmistir
(26). Svanborg ve arkadaslarinin yaptig1 retrospektif ¢alismada ise; ortalama 16 ay sonunda
ortalama oksijen desaturasyon indeksinin 16’dan 21’e ¢iktig1 saptanmustir (27). Baska bir
calismada tedaviyi reddeden 32 hasta ortalama 5 yil incelenmis. Tiim hasta gruplar1 ele
alindiginda AHI’nde &nemli bir degisiklik olmaz iken ortalama apne siiresi ( 21.0’a karsin
23.5 saniye) ve ortalama hipopne siirelerinde ( 13.5’e karsin 16.3 saniye) uzama saptanmistir.
Bazi hastalarda ise hastaligm geriledigi belirtilmistir (6 hastada AHI baslangicta 64.9 iken

59.2’ye gerilemistir)( 28).



2.3. Etyolojik faktorler

OSAS’in  gelisiminde ve progresyonunda bir¢ok faktoriin roliiniin  oldugu
onestiriilmektedir. Bunlar: fazla kilo, sigara kullanimi, alkol tiiketimi, nazal konjesyon ve
menopoz siiresince olusan hormonal degisikler olarak siralanabilir (18).
2.3.1.Fazla Kilo:

Asiri kiloluluk ve obezite, World Health Organization (WHO) kriterlerine gore :Zayif:
VKIi<18.5kg/m2, normal kilolu: 18.5<VKI<24.9kg/m2, asir1 kilolu: 25<VKi<29.9kg/m2,
obez-class 1: 30<VKI<34.9kg/m2, obez-class II: 35<VKI<39.9kg/m2, obez-class III:
VKI>40kg/m2 olarak smiflandirilmistir (29). National Health and Nutrition Examination
Survey (NHANES) verilerine gore agir obezitenin prevalanst 1988-1994 yillarinda %2.9 iken
2003-2004’de % 4.8 e yikselmistir. Global obezite epidemisi OSAS prevalansini
arttirmaktadir (1,30). Glincel bilgiler agir obezitesi olanlarin biiyiik bir kisminda OSAS
oldugunu gostermistir, ancak obezite ve OSAS gelisimi arasindaki mekanizmalar acik
degildir(1).

Fazla kilo ile OSAS korelasyonunu ortaya koyan ¢ok sayida klinik ve toplum tabanli
calisma vardir. Birgogunda fazla kilo ile OSAS 6nemli derecede iliskili saptanmistir. Aslinda
bu iliskinin dogasi; iliskinin biiytikligi; kilo alim1 ile OSAS’daki degisiklikler, asir1 kilonun
OSAS etyolojisindeki yeri, kilo kontroliiniin OSAS’dan koruyuculugu ve tedavideki yeri, kilo
alimmin cinsiyete, etnik kdkene, yasa ve viicuttaki dagilimima goére 6neminin ne olduguna dair
bircok soruyu akla getirmektedir (18).

OSAS hastalarinin boyunlar1 daha kalindir. Bu basitce OSAS olan hastalarin daha
obez oldugu gergegini yansitabilir; ya da OSAS’l1 hastalarda yag depolanmasi abdominal
bolgeden ¢ok boyun bdlgesinde olmaktadir. Bunu agiklamak i¢in yapilan bir caligmada; ayn1
VKI ve yasa sahip apneik ve nonapneikler karsilastirilmistir. Sonug olarak; bel ¢evresi her iki

grupta benzer; ancak apneiklerde boyun ¢evresi 6nemli derecede genis saptanmistir (41.2 +
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3.5 cm karsin 39.1 £ 3.7 cm, p < 0.0001). Bu sonuglarla boyun ¢evresinin apne ve horlamay1
saptamada 6nemli oldugu belirtilmistir (12). Manyetik goriintiilleme kullanilarak yapilan bir
calismada; obez apneikler, obez olmayan apneikler ve kontrol grubu (horlamasi ve obezitesi
olmayan) ile karsilastirilmistir. Kontrol grubuna gore, hem obez apneiklerde hemde obez
olmayan apneiklerde boyundaki yag miktar1 fazla saptanmustir (31).

Kilo degisiminin OSAS’a etkisi bircok ¢alismada obezler iizerinde arastirilmistir. Bu
calismalarda; diyet ile veya cerrahi olarak kilo kaybi dncesi ve sonrast OSAS insidansi
incelenmistir. Smith ve arkadaslarinin yaptig1 ¢alismada; diyet ile kilo veren 15 hastada,
ortalama %9 kilo kaybr ile ( 106.9+£7.3 kg’dan 96.6+5.9 kg’a ) apne sikliginda ortalama %47
azalma saptanmustir (AHI ortalamasi; 55+7.5°den 29.2+7.1’ye diismiistiir). Kontrol grubunda
cok az bir kilo alim1 olmus ancak apne sikliginda anlamli bir degisiklik olmamustir (32).

Kilo vermenin apneleri nasil azalttig1 konusunda yapilan bir ¢alismada, Schwartz ve
arkadaslar1; diyet ile kilo veren 13 erkek hasta ile yas ve kilo uyumlu 13 kontrol grubunu
izlemistir. 1.5 yil sonra, kilo veren grubta VKI 42 kg/m2’den 35 kg/m2’ye diismiis; kontrol
grubunda ise 38 kg/m2’°de kalmustir. Kilo veren grupta AHI 83’den 32.5%e (%60 lik azalma)
gerilemistir. Kontrol grubunda ise onemli bir degisiklik gozlenmemistir(33). Ust solunum
yolu kapanma egilimi Pcrit (critical closing pressure) ile ifade edilir, bu deger arttik¢a apne ve
hipopne siklig1 artmaktadir (1). Apnesi olan ve kilo veren grupta baslangictaki Pcrit degeri
3.1+ 4.2 cmH20 iken 1.5 yil sonra -2.4 + 4.4 cmH20’ya diigsmiistiir (p < 0.00001). Bu
bulgular esliginde kilo vermenin {ist solunum yolu kapanma egilimini azaltarak apnelerin
sikligini azalttig1 belirtilmistir (33).

Young ve arkadaslari; bir ¢alismada, VKI’ndeki 1 puanlik artisin OSAS gelisme
riskini 4 kat artirdigini1 géstermislerdir. Schwartz ve arkadaslarinin yaptigi calismada ise; orta
obezitesi (VKI: 30-40 kg/m2) olanlarda OSAS prevalanst %40 saptanirken, agir obezlerde

(VKi>40 kg/m2) %40-90 saptanmustir. Obezlerde hastaligin prevalansi yaninda agirhiginin da
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yiiksek oldugu belirtilmistir. Bu ¢alismalara ek olarak; Peppard ve arkadaglar1 OSAS ile
obezite arasinda daha ileri bir arastirma yaparak; viicut agirliginda %10’luk bir degisimin
AHI’de %30’luk degisim yaptigmi saptamislardir (1).

Obezite ve santral yaglanmanm OSAS ile iliskisi bilinmesine ragmen; agir obezlerde
bile hastaligin prevalansi ve agirlig1 degiskenlik gostermektedir. Bariatrik cerrahi uygulanan
hastalarda OSAS agirlig1 ile obezitenin agirligi arasmda uyum saptanmamistir (34). Agir
derecede obezlerde OSAS prevalansimi ve agirlik derecesini saptamak iizere Johns Hopkins
Sleep Disorders Center’da 114 bariatrik cerrahi hastasina uyku calismasi uygulanmis.
Kestirim degeri (Cut-off noktast) AHI>10 alindiginda erkeklerin %95.7’sinde kadinlarin
%65.9’unda OSAS saptanmustir. Erkeklerin %65.2’sinde, kadinlarin %23.1’inde AHI>30
saptanmistir. Aslinda yas bakimindan erkeklerle kadinlar arasinda fark olmamasina ragmen,
erkeklerde santral obezite tahmin edilecegi gibi daha yiiksek bulunmus, hatta yapisal olarak
boy ile standardize edildikten sonra bile santral obezite erkeklerde yiliksek saptanmistir.
Ayrica erkeklerde OSAS daha agir ( yiiksek AHI, daha diisiik ortalama oksijen desaturasyonu,
daha uzun desaturasyon, hipopneye gore daha ¢ok sayida apne) saptanmistir. Multiple lineer
regression analizi kullanildiginda AHI’indeki degisim her iki cinste yas, VKI ve boyun
cevresi ile aciklanmustir. Kadinlarda, OSAS agirligi VKI, yas ve boyun gevresi ile korele
saptanmustir. Bu faktorlerin her birinin AHI’ye etkisi (VKI, yas ve boyun cevresi) % 7.5,
11.1, ve 11.2 ve hepsinin etkisi % 23.1 olarak hesaplanmistir. Kadinlardan farkli olarak bu
parametreler tek baslarina ya da kombinasyon halinde erkeklerde AHI ile énemli bir iliski
gostermemekte, AHI degisimine en yiiksek 15.7% oraninda etki edebilmektedirler. Bu
bulgular isaret eder ki: OSAS agirlig1 i¢in en 6nemli risk faktorii olan viicut agirligi ve yag
dagilimi degisiklikleri OSAS’nin agirliginin kiiciik bir oranmi etkilemektedir, bu nedenle

OSAS ve obezite arasinda ki mekanizmalar arastirmaya aciktir(1).
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Kilo verme OSAS’m tedavi stratejisinde etkili bir yontemdir. iki kontrollii ¢alismada
arastrmacilar obez erkeklerde viicut agrrhiginda %10-15 azalmanm uyku apne agirligni
(AHI) %50 azalttigmi saptanuslar(32,33). Son yillarda agir obezlerde kilo vermek igin
bariatrik cerrahi sik kullanilmaya baslanmistir. Bu presodiirde mide rezeksiyonu ve/veya
intestinal bypass yer almaktadir ve operasyondan sonra ortalama %60 kilo kaybi
saglanmaktadir. Buchwald ve arkadaslar1 22.094 hastay1 kapsayan metaanaliz ¢alismasinda
hastalarda ortalama %61.2 kilo kaybi saptamustir. AHI’de ortalama 33.9/saat (17.5-50.2)
azalma ve hastalarin %85.7’sinde ise hastaligin iyilestigini gozlenmistir (35).

2.3.2. Alkol:

Alkol alimmin OSAS’m agirligmi artirdigr bilinmektedir. Asir1 dozda etanol
almmasimda 6liimiin en sik sebebi solunum depresyonudur. Orta diizeyde alkol alanlarda
hiperkarbi ve hipoksiye verilen solunumsal yanit azalmistir. Ayrica uykunun kendisi de
solunumu baskilamaktadir(36).

Alkol ve OSAS iliskisini arastiran ¢aligmalarda; akut ve stirekli alkol kullanimmin
solunumsal olaylara etkisi arastirilmistir. Calismalarin cogunda uykudan once alkol alim ile
hem saglikli hem de OSAS’l1 bireylerde, apne ve hipopnelerin say1 ve siiresinin uzadigi
gosterilmistir (18). Yapilan bir ¢alismada 11 hasta incelenmistir ve alkol alimindan 45 dakika
sonra faringiyal rezistans 1.9 +0.5 H20O/L/s’den 3.3+0.8 H2O/L/s, nazal resistans 2.4 +0.9
H20/L/s’den 4.3+1.2 H20/L/s’ye ¢iktig1 saptanmistir. Alkol aliminin uyanikken akut olarak
nazal ve faringeal resistansi artirdigi tanimlanmistir ve bunun uykuda da siirdiigii ve uyku
apnesini kotiilestirdigi ileri siiriilmistiir (37). Baska bir ¢calismada uykudan 6nce alinan orta
derecede alkol ile horlamanin kesilmesi i¢in daha yliksek nazal CPAP basmglar1 gerektigi
belirtilmistir (36). Alkol alimmin faringiyal kapanmayr nasil artirdigi net bilinmemekle
birlikte iist solunum yoluna etkili solunum diirtiisiinii azaltarak orofarinks kaslarinda hipotoni

yaptig1 one siiriilmektedir (38).
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2.3.3 Sigara:

Epidemiyolojik caligmalar sigara igmenin horlama ve OSAS ile iligkili oldugunu
gostermistir (38). Sigaranin OSAS’a etkisi uykunun stabilizasyonun bozulmasi ve hava yolu
inflamasyonu gibi mekanizmalarla olabilmektedir (18). Uyku stabilizasyonun bozulmasi gece
boyu nikotinin kan seviyesinin diigmesine bagli olabilir (39). Nikotinin {ist solunum yolu
tonusunu artiric etkisi, gece nikotinin kan seviyesinin diismesi ile rebound etkiye sebep olur
ve ust solunum yolu tonusu azalir (40). Ek olarak sigaraya bagli olarak hava yolu
inflamasyonu artar ve bu da OSAS’a hassasiyeti artirir (18).

Wetter ve arkadaslari; sigara icmenin OSAS gelisme riskini artrdigmi (Odds
ratio:4.44), riskin Ozelikle agir sigara i¢icilerinde en yiiksek oldugunu (Odds ratio:6.74) ve
sigaray1 birakmis olanlarla, hi¢ sigara icmemisler arasinda anlamli bir fark bulunmadigini
belirtmislerdir. Bu bulgular esliginde, sigara birakmanin OSAS’1in tedavisinde ve koruyucu

onlemler arasinda yer almasi gerektigi belirtilmektedir (40).

2.3.4. Nazal konjesyon:

Burun tikaniklig1 ile uykuda solunum bozukluklari sik¢a iliskilendirilmektedir. Burun
tikaniklig1 sonucunda hava akimi velositesinde ve resistansinda patolojik degisiklikler olusur
(41). Uykuda burun solunumu yaparken atmosfer ve intratorasik basing farki nazal konjesyon
varsa artar, bu da hava yolu kollapsini artirarak OSAS’a sebep olur (42).

Ust solunum yolu resistansinmn artmasi ile apne, hipopne ve horlama gibi solunum
bozukluklar1 olusur. Nazal resistansit artwran rinit gibi durumlar ile uykuda solunum
bozukluklari iligkisini arastiran ¢alismalar az sayidadir (41). Bir calismada mevsimsel riniti
olanlarda semptomatik ve asemptomatik olduklar1 donemlerdeki AHI’leri karsilastiriimus;
semptomatik olduklar1 donemde nazal resistans 4.9 + 0.8 cm H2O/L/s ve apne indeksi 1.7+

0.3 olarak saptanmistir. Ortalama 6-8 hafta sonra asemptomatik olduklar1 donemde yapilan
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incelemelerde ise nazal resistans 2.5 + 0.3 cm H2O/L/s ve apne indeksi 0.7+ 0.4 olarak
saptanmistir (p <0.005). Ayrica apnelerin siiresi de 15.5 £ 0.8 sn. den 6.1+ 2.9 sn.’ye
gerilemistir (p< 0.01). Bu bulgular esliginde OSAS’da nazal konjesyonun rolii olabilecegi
belirtilmistir (43).

Nazal konjesyon ve OSAS iligkisi sadece bir epidemiyolojik ¢alismada test edilmistir
(18). Wisconsin Sleep Cohort c¢alismasinda nazal tikanikligi degerlendirmek icin
polisomnografi testinden 6nce bazi hastalarda (n=911) anterior rinometri uygulanmis, bazi
hastalara ise (n=4927) geceleri nazal konjesyonlarinin sikligi (akut, mevsimsel, kronik)
sorulmustur. Geceleri siklikla veya devamli (ayda 5 geceden fazla) rinit semptomlar:1 tarif
eden hastalar az ya da hi¢ septomu olmayanlara gére daha sik horlama, giin icinde uykululuk
hali, dinlendirmeyen uyku tarif etmislerdir(p < 0.0001). Burun tikanikligi ile OSAS ve
horlama arasinda anlamli iligki saptanmis. Alerjiye bagli burun tikanikligi tarif eden
hastalarda, semptomu olmayanlara gore orta-agir OSAS 1.8 kat artmig saptanmistir. Kronik
nazal konjesyonda horlama i¢in odds orami 3.3 olarak saptanmistir. Yazarlar bu bulgular ile
nazal konjesyonun OSAS etiyolojisinde etkili oldugunu ve modifiye edilebilir bir faktor
oldugu belirtmislerdir (41).
2.3.5. Menopoz:

Menopoz, ovarian fonksiyonlarin kaybi1 ile menstriilasyonun kalic1 olarak durmasidir
(44). Ilk yapilan klinik calismalar gdstermistir ki; OSAS erkeklerde premenopozal kadnlara
oranla daha siktir. Bu nedenle menopozdaki hormonal degisikliklerin OSAS etyolojisinde rol
oynadig1 ileri stiriilmiistiir (45). Menopozdaki endokrinolojik degisiklikler 40 yas civarinda
belirmeye baslar. Follikiil stimiilan hormon (FSH) seviyesi menstriiel sikliisu devam eden
kadinlarda yas ile artar. FSH seviyesi, primordial follikiil sayisinin azalmasi ile yiikselmeye
baslar. Menopoza gecisle menstrasyonun sayisinda veya miktarinda azalma gozlenir.

Menopozdan 1-2 yil sonra FSH seviyeleri 6nemli derecede artar, luteinizan hormon seviyeleri
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orta derecede artar, ostrodiol ve inhibin seviyeleri neredeyse saptanamayacak diizeylere kadar
iner. Postmenopozal donemde; adrenal androstenedion, Ostrojen ve testesteronun ana
kaynagidir ve bu hormonlar da postmenopoz donemde azalirlar (44).

Wilhoit ve arkadaslari, OSAS’in premenopozal donemde nadir goriilmesi nedeni ile;
premenopozal donemdeki OSAS’l1 kadinlar ile postmenopozal donemdeki OSAS’I1 kadinlar1
karsilastirdiginda; OSAS tanist olan premenopozal kadinlarda {ist solunum yolu yapisal
bozukluklarinin daha sik oldugunu belirtmislerdir (46).

Bixler ve arkadaslar1 da menopoz ve OSAS arasindaki iliskiyi arastirmiglar; 1000
kadin ve 741 erkegin katildig1 calismada, OSAS prevalansi erkelerde 3.9% ve kadinlarda
1.2% olarak saptanmistir. Hormon replasman tedavisi (HRT) alan postmenopozal kadinlarda
premenopozal kadmlara gére OSAS prevalansinda artis saptamamiglardir (%0.6 ya karsin
%0.5). Buna karsin; postmenopozal ve HRT almayan kadinlarda OSAS riskini (%2.7, p
=0.02) artmug saptamislardir. Bu bulgular esliginde kadinlarda menopozun OSAS i¢in 6nemli
bir risk faktorii oldugu ve HRT ile bu riskin azaltildigimi belirtmislerdir (47).

Menopozda OSAS ile ilgili olabilecek bir¢ok degisiklik olugsmasina ragmen birgok
kisinin dikkati Ostrojen ve progesteron iizerine yogunlagsmistir (18). Birkac arastirmaci
Ostrogen ve progesteronun menopozdan 4 yil Once azalmaya basladigini, menopozda
premenopoz donemin %?20’lerine geriledigini ve bu azalmanm postmenopozun ilk birkag
yilinda siirdiiglinii gostermistir. (48,49). Bu nedenle; hastalarn pre ve postmenopoz
doneminde olarak basit¢e ikiye ayrildigi ve hormonlara dayandirilan calismalarda yanlig
siniflama olabilmektedir. Diger yandan menopozda bazi metabolik ve anatomik degisikler de
olur. Osteoporoza bagh kemik kayb1 gibi fizyolojik faktorler de OSAS’1 etkileyebilir. Bir
diger konu da hormon replasman tedavisidir ki; hormon seviyelerinde dalgalanmalara neden

olur. Ekzojen alinan hormonlar viicut yag kompozisyonunu ve menopozu etkileyebilir (18).
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Menopozun viicut kompozisyonuna etkilerinin arastirildigi bir ¢aligmada, 53
premenopozal ve 28 erken postmenopozal kadinin yag dagilimi radyolojik yontemler ile
karsilagtirilmistir. Bu calismada postmenopozal donemde total yag miktar1 artmis
saptanmistir. Kadinlarda, yastan ve total viicut yagindan bagimsiz olarak, intraabdominal yag
miktariin menopoz ile arttigi saptanmistir ( P<0.01) (50). Yaslar1 20-45 arasinda degisen
kadinlarda yapilan diger bir calismada 4.5 yilda viicut agirliklarinin ortalama 4.3 kg, total
viicut yaginin ise %7.1 oraninda arttig1 saptanmistir (51). Kadmlarda menopozdan sonra kilo,
gobek cevresi ve kalga c¢evresi artma egilimindedir. Birgok kadin postmenopozal HRT nin
kilo alimin artirdigina inansa da; yapilan klinik ve epidemiyolojik ¢aligmalar gostermistir ki
HRT kadmnlarda kilo alimmi azaltmaktadir (52). Besylizkirkbir kadmi kapsayan
epidemiyolojik bir calismada; menopoz sonrast HRT alan kadinlarla almayan kadinlar
karsilastirilmis ve HRT alma egiliminin saglikli kadnlarda ( egitim seviyesi, kan basinglari,
lipid profileri, fiziksel aktivite, alkol kullanimi) daha fazla oldugu ve bunun HRT’ nin
koruyucu etkisini gorece artiracagi belirtilmistir(53).
2.4.Fizyopatoloji

OSAS’mm fizyopatolojisi bugiine kadar halen tam olarak aydmnlatilamamistir.
Patogenez; subatmosferik intraluminal basing, ekspiratuvar daralma, azalmis ventilatuvar
motor output ve Starling rezistansi gibi mekanizmalar ile agiklanmaya c¢alisilmis ve bu
konudaki tiim taglarm yerine oturtulmasi ile "birlesik teori" olusturulmustur (54).

Bu teoriye gore, iist solunum yollar1 obstriiksiyonu fizyopatolojisinde rol oynayan
faktorler arasinda vazgecilmez olani, ¢esitli nedenlerle (obezite, ileri yas, kiigiik limen, artmis
ekstraluminal basing gibi) kollabe olmaya egilimli olan farinkstir. Bu fenomenin baslangic
noktas, {ist solunum yolu (USY) dilatdr kaslar1 iizerine ventilatér motor outputun azalmasidir.
Bu azalma torasik pompa kaslarini da etkilemektedir. Santral ventilatuvar uyarida azalma,

USY dilator kaslar1 iizerine ndral uyarida azalmaya ve sonugta faringiyal toniiste azalmaya
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neden olur. Azalmig uyarinin pompa kaslar1 iizerine etkisi de kaudal traksiyonda azalma ve
sonugta USY kalibresinde azalmaya neden olur. Pozitif ekstraluminal ve negatif intraluminal
basiglarin olusturdugu kollabe edici transmural basin¢ faringiyal daralmaya neden olur.
Faringiyal havayolunda daralma tiip kanununa gore faringiyal kompliyansta ve hava akiminda
artisa (venturi prensibi) yol agar. Hiz kazanan hava, havayolu ¢eperine daha fazla negatif
basing olusturmakta (Bernoulli ilkesi) ve bu emme kuvveti hava yolunu agik tutmaya calisan
kas tonusunu asinca, o bolgede havayolu kollobe olmakta, sonugta apne gelismektedir. Bir
kez obstriiksiyon olusunca, mukozal adheziv giicler ve yer ¢ekimi apnenin uzamasina ve
asfiksiye yol acar. Sonrasinda olusan hiperventilasyon, hipokapni ile ventilatuar motor output
azalir ve olay yeniden baslar. Sonug olarak; USY obstriiksiyonu ¢ok sayida anatomik ve
fizyolojik bozukluklar arasindaki etkilesim sonucu gelisir, ancak temel Ozellikler kiiclik
faringiyal liimen ve transmural basingtir (54).

Ust solunum yolu agikligi, inspirasyon sirasinda olusan negatif intraluminal basincin
kollabe edici etkisine karsi, list solunum yolu dilatatdr kas aktivitesi arasindaki denge ile
belirlenmektedir (1). Obstriiksiyon {ist solunum yolunda gelismesine ragmen, iist solunum
yolundaki olaylarin aslinda bir neden degil sonu¢ oldugu ve tetigi ¢eken faktoriin santral

kaynakli oldugu goriisii her gegen giin dnem kazanmaktadir(55).
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Sekil 1: Birlesik Teori
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OSAS tanis1 olan bircok hastada anatomik olarak faringiyal hava yolu dardir. Bu

darlik obeziteye, kemik yapilara, tonsillere ve adenoidlere bagli olabilir. Faringiyal hava

yolundaki bu daralma bilgisayarli tomografi, manyetik rezonans goriintiileme gibi degisik

tekniklerle gosterilebilir. Bu konu ile ilgili yapilan tiim ¢aligmalarda uyku apneli hastalarda

anatomik olarak iist solunum yollar1 dar saptanmis ve bu darligin en sik nedeni obezite olarak

gosterilmig(2).
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Ust solunum yolu aciklig1 faringiyal dilatdr kas aktivitesi ile saglanir. Bu kaslardan en
cok calisilan1 genioglossus kasidir. Bu kas, en ¢ok negatif hava yolu basinct olmak iizere,
arterial kimyasallar (hipoksi ve hiperkapni) gibi ¢esitli uyarilara cevap verir. Negatif hava
yolu basinci, bu kasin esas uyaranidir ve bu sayede kasilarak hava yolu agikligi saglanir;
ancak bu arousala sebeb olur. Hava yolu dar kiside apneyi sonlandirmanin tek yolu arousaldir
ve arousal stabil bir uyku olusumunu engeller. Peki apneleri durdurmak i¢in neden siirekli
arousal devreye girmemektedir? Bu konu miihendislik terimi olan “loop gain” ile
aciklanmistir. Loop gain, bir rahatsizliga sistemin verdigi cevabin (OSAS i¢in arausallarin)
rahatsizligin kendisine (OSAS i¢in apne yeya hipopnelere) boliinmesi ile elde edilir (2).
Hudgel ve arkadaslar1 yaptiklar1 calismada uyku apnesi olan 9 kisi ile obezitesi ve uyku
apnesi olmayan 16 kisiyi karsilastirmis ve apneik grupta daha yliksek “loop gain” oranlari
saptanmistir (56).

Arastirmacilar uykuda iist hava yolunun kapanma egilimine yatkinligm OSAS
gelisiminde anahtar nokta oldugunu belirtmislerdir. Uyku esnasinda hafif derecede inspiratuar
hava akimmda azalma ile horlama, daha ciddi hava akimi azalmalar1 ile hipopne ve apne
gelisir. Ust solunum yolu kapanma egilimi Pcrit (critical closing pressure) ile ifade edilir.

Pcrit degerindeki degisim bu hastaligin patogenezisinde anahtar rol oynar (Sekil2 ) (1).
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CEVAFLAR

Sekil 2: Obezite ve iist solunum yolunun kapanma egilimi ve uyku apnesi gelisiminin
modellenmesi. Ust solunum yolunun kapanma egilimi critical pressure (P crit) ile ifade
edilmektedir. Pcrit degeri saghkl kisilerde negatif iken hastaliki kisilerde pozitif degerlere
ulasir. Kemik yapi, yumusak doku gibi mekanik yiikler ve hava yolu tikanikligina verilen
noromuskiiler cevaplarca belirlenir. Obezite hem mekanik yiikleri hemde noromuskiiler
kontrolii etkileyerek uyku apne gelisimine neden olabilmektedir. (Kaynak 1’den
uyarlanmistir.)

Bu konuda yapilan bir calismada inspiratuar hava akiminda azalmanin st solunum
yolu kapanma egilimi ile iliskisi arastirilmistir. Ust solunum yolu kapanma egilimi Pcrit
(maximal inspiratuar hava akimi ve nazal basingtan elde edilmis) olarak kullanilmis; 10
horlamasi, 6 obstriiktif hipopnesi, 10 obstriiktif apnesi olan hastalarda NREM (Nonrapid eye
movement) doneminde Pcrit degerleri sirast ile -6.5 + 2.7 cm H20, -1.6 £ 1.4 ve 2.5+ 1.5

cm H20 (p < 0.001) saptanmustir (57). Daha sonra yapilan ¢aligmalarda Pcrit degerinin

mekanik ve noral faktorlerce belirlendigi ve faringiyal kapanma egilimini diizenledigi
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belirtilmistir. Arastirmacilar OSAS’hi hastalarda Pcrit degerini de§ismez sekilde normal
kisilere gore artmis saptamislardir. Bu bulgular gdstermistir ki; iist solunum yolu tikanma
egilimi noromuskiiler cevaplar ile kompanse edilir ve {ist solunum yolu ag¢iklig1 saglanir.
Noromuskiiler aktivite azaldiginda yapisal degisiklikler iist solunum yolu kapanma egilimini
artirrr. Ust solunum yolunun yapisal etkilerine ek olarak, ndromuskiiler rahatsizliklar da
OSAS patogenezisinde rol oynar (1).

Mekanik yiiklerin (pasif Pcrit) ve ndromiiskiiler cevaplarin (dinamik Pcrit) farinks
kapanmasina katkilar1 aragtirilmigtir. OSAS’11 hastalarda mekanik yiiklerin artmasima karsin (
-0.05’e karsin -4.5 cmH20, P= 0.0003), ndromuskiiler cevaplarin azaldig1 (-1.6’ya karsin -
11.1 cmH20, P= 0.0001) belirlenmistir. Noromuskiiler cevaptaki bu bozukluk yas, obezite ve
cinsiyetten bagimsiz saptanmis ve OSAS’1n olusumunda temel etkenin iist solunum yolunun
mekanik yiiklerine kars1 néromuskiiler cevaptaki yetersizlik oldugu belirtilmistir (58).

Santral sinir sistemi ayrica iist solunum yolu ile diyafram arasindaki koordinasyonu
saglar. Diyaframdan kasilmadan 6nce farinks dilatator kaslarmin kasilmasini ve boylece iist
solunum yolunu stabilizasyonunu saglar(59).

Uyku, kemoreseptdr duyarliligini, santral sinir sistemindeki bulbar ndronlarin
aktivitesini ve motor aktiviteyi azaltir. Bu fenomen normal insanlarda tolere edilirken
OSAS’l1 hastalarda uykuda solunum bozukluguna sebeb olabilir (60).

OSAS fizyopatolojisinde bazi faktorlerin rolii bulunmaktadir.

2.4.1.Yas:

Calismalar OSAS’1in en yiiksek prevalansa; kadinlarda 65 yasinda, erkeklerde 45-64
yaslar1 arasinda ulastigimi belirtmektedir (60). Ancoli-Israel ve arkadaslar1 65-99 yagslari
arasinda erkeklerin %70’inde, kadmlarin %56’smnda OSAS oldugunu ( AHI olarak >10

almarak ) bildirmistir. (38)
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Yaglanma; farings etrafinda yag depolanmasinda artis, yumusak damakta uzama ve
farinks etrafindaki viicut yapilarinda degisiklie neden olarak OSAS goriilme sikligini
artirir.(38)

Uyku apnesi i¢in risk faktorii olan obezite ve boyun ¢evresi yaslanma ile artar. Baska
bir yaklasim ise; yaslanma ile 6zellikle geceleri iist solunum yolu kas aktivitesinin azalmasina
dayanir. Bazi yazarlar da iist solunum yolu ¢apmin yas ile azaldigin1 gostermistir. Ayrica
kadinlarda yaslanma bagka bir risk faktoriinii ortaya ¢ikarir ki bu menopozdur (60).

2.4.2.Cinsiyet:

Uyku apnesi prevalans1 kadinlara gore erkeklerde daha yiiksektir. Postmenopozal
kadinlarda ise premenopozal kadinlara gore yliksektir. Hormon replasman tedavisi alan post
menopozal kadmlarda ise prevalans diismektedir (60). Cinsiyetin OSAS’a etkisinin {ist
solunum yolunun seklinden, geniyoglossal kas aktivitesinden, kraniofasiyal morfolojiden ve
yag depolanma paterninden kaynaklandigi gosterilmistir (18).

OSAS’lh  hastalarda normal olgulara goére, st solunum yolunun g¢esitli
lokalizasyonlarda daha dar olduguna dair ¢ok sayida ¢alisma vardir. Pillar ve arkadaslari
kadinlarla erkeklerin iist solunum yolu yapisinin benzer oldugunu ve erkeklerde hastaligin
fazla goriilmesinin {ist solunum yolunun sekli ile a¢iklanamayacagini belirtmislerdir (24).

OSAS’da erkek baskinligi aciklamak i¢in farinksin anatomisi yaninda ve bazi
fizyolojik faktorler de &ne siiriilmiistiir. Yas ve VKI uyumulu erkek ve kadmlar iizerinde
yapilan bir caligmada; erkeklerin faringiyal dilatator kas aktivitesinin mekanik yiiklere karsi
kapanma egiliminin daha fazla oldugu saptanmistir (61). Peki neden erkeklerde iist solunum
yolu kapanma egilimi fazladir? Hormonlar veya cinsiyet 6zellikleri mi bunu saglamaktadir?
Bu konuda az miktarda bilgi, testesteron veya testesteron blokeri alan erkekler ve
postmenopozal hormon replasman tedavisi alan kadinlardan elde edilmistir. Hipogonodal

erkeklerden testesteron alanlarda apne sayismin arttigi ve st solunum yolu kapanma
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egiliminin artt1i1 bildirilmistir. Ostrojen replasmam alan kadmlarda ise; uyku apnesinin
azaldigina dair ¢aligmalar bulunmaktadir (24). Androjenler polikistik over sendromu olan
kadinlarda OSAS patogenezinde 6nemli rol oynamaktadir. Poliskistik over sendromu olan
obez kadinlarla, obez kadinlar karsilastirildiginda, polikistik over sendromu olan kadinlarda
OSAS prevalans1 artmistir. Buna ek olarak poliskistik over sendromu olanlarda OSAS’in
agirligr serum androjen seviyesi ile iliskilidir. Bu bilgi erkek cinsiyet hormonlarmin OSAS
gelisimine katkist oldugunu desteklemektedir (62).

Kadinlarla erkekler arasinda genioglossus kas tonusu agisindan da fark vardir.
Kadinlarda iist solunum yolu agikligin1 devam ettirecek defans mekanizmalar1 daha iyidir. Bu
nedenle sirt iistli yatan erkelerin list solunum yolu limeni kadinlara gére daha fazla daralir
(60). Bu hipotezi destekeleyen baska bir bulgu ise; yag birikimine bagl olarak boyun g¢evresi
arttiginda, erkeklerde iist solunum yolu liimenini daha fazla kii¢iilmesidir(63).

Erkeklerde hastaligin sik goriilmesinin sebebinin yag dagilimmin her iki cinste farkl
olmasindan kaynaklanabilecegi diisliniilmektedir. Erkeklerde boyun, gévde ve abdomen
agirlikli; santral bir yag dagilimi vardir (64,65). Yag dokusunun erkeklerde viicudun {ist
kisminda, kadinlarda ise alt kisimlarda fazla olmasi erkek baskinligini olusturuyor olabilir.
Her iki cinsteki yag dagilimindaki farklilik, yag dokusundan salinan ve obezite gelisimini
onleyen bir hormon olan leptinin serum seviyelerini etkileyebilir (60). Dolagimdaki leptin
kadinlarda fazladir ¢iinkii leptin deri alt1 yag dokusunda (viicudun alt kisimlar1), visceral yag
dokusuna (viicudun iist kisimlar1) oranla daha ¢ok salmir(24). Leptinin OSAS iizerine olumlu
etkileri bulunmaktadir; santral yaglanma miktarmi azaltarak faringiyal yapisal ytikleri azaltir,
CO2’e verilen ventilatuar yaniti artirr. Sonu¢ olarak Leptin kadinlarda subkutan yag
dokusunun fazla olmasi nedeni ile daha ¢ok salinir ve kadinlarda OSAS prevalansinin daha az

goriilmesinde etkili olabilir(1).
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Yaglanma ile visseral yag miktarinda artis olusur. Yas ile visseral yaglanmadaki artis,
orta ve yasli erkekler ile postmenopozal kadinlardaki OSAS prevalansinin artisindan sorumlu
olabilir (66). Newman ve diger arastirmacilarin yaptiklar1 ¢aligmalar, viicut agirliginda kiigiik
artiglarm OSAS agirligmi artirdigini gostermistir ve bu artig 6zellikle erkek cinsiyette daha
belirgindir. Kilo alimina bagli OSAS gelisiminde; erkekler kadinlardan daha duyarhdir (67).

2.4.3.Postur:

Sirt distli yatmak dil ve yumusak damagin geriye hareket etmesine neden olur ve
ororfarings alanini azaltir (60).

2.4.5.Anatomik Faktorler:

Ust solunum yolunun yapisal degisiklikleri (hipertrofik tonsiller, retrognati gibi)
OSAS riskinin artmast ile iliskilidir. Obezite, ¢ene pozisyonu, akromegali, hipertrofik
tonsiller, farinks etrafindaki kemik yapilarin kiiciik olmasi farinksin kapanma egilimini
artirmaktadir (59). Bazi etnik grublarda; OSAS kranifasyal morfolojideki degisikliklerle
iliskili bulunmustur. Ornegin beyazlarda AHI ile brakisefali korele saptanirken; Afrika
kokenli Amerikalilar’da ise dil ve yumusak damagin uzunlugu AHI ile korele saptanmustir
(38).

Obezite OSAS i¢in en Onemli risk faktoriidiir ve boyun cevresinin artmasi ile
iligkilendirilmistir. Obezite, farinks etrafindaki yag dokusunu artirarak, {ist solunum yoluna
baskiy1 artirirarak OSAS gelisiminde rol oynar (59). Boyun ¢evresinin artmasi obeziteden
bagimsiz olarak da OSAS gelisimi i¢in risk yaratir (60). Normal kisilerde {ist solunum yolu
lateral cap1 anteroposterior captan daha fazladir, oysa bu oran OSAS’l1 hastalarda tersine
donmiistiir. Lateral faringeal duvar OSAS’l1 hastalarda daha kalindir ve bu artisin sebebi
lateral duvardaki kas artisidir. Bu artigin kilo alimiyla veya solunum egzersizlerinin artmasi

sonucu olustugu ileri stiriilmektedir (60).
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2.4.6.Viicut Yagu:

Kilo artisinin birgok mekanizmayla solunumu etkiledigi diisiiniilmiistiir. Bunlar; {ist
solunum yolunda yapisal (geometrik degisiklikler gibi) veya fonksiyonel (artmis kapanma
egilimi) degisiklikler, solunum diirtiisii ve yiikii arasindaki kompansasyonun bozulmasi,
obeziteye bagli olarak fonksiyonel rezidiiel kapasitenin azalmasi ve tiim viicut oksijen
ihtiyacinin artmasi1 olarak sayilabilir (6,68). Varsayilan mekanizmalardan bir1i de bazi
anatomik bolgelerde asir1 yag depolanmasidir. Literatiirde; degisik viicut Ol¢iilerinin (boyun
yapisi, genel obezite ve santral obezite gibi) OSAS ile iliskisi gdsterilmistir; ancak bu konuda
bir uzlas1 yoktur (12,18, 68, 70-74).

Obezite, uyku sirasinda iist solunum yolu obstriiksiyonuna egilim yaratan anatomik
degisikliklerle iliskilidir. Bu degisiklikler farinks etrafindaki ve gdvdedeki yag ile daha da
artabilir. Obezlerde boyun cevresinin artmasi ile {ist solunum yolu etrafinda yag birikimi, tist
solunum yolunu daraltabilir (1). Bir ¢alismada; boyun ¢evresi, VKI ve radyolojik yontemlerle
Olciilen farinks ¢aplarinin OSAS iizerine etkisi 66 hasta iizerinde arastirilmistir. Bu ¢alismada;
regresyon analizlerinde boyun ¢evresi (r = 0.63), obezite indeksi (r = 0.54), hyoid pozisyonu
(r = 0.40), yumusak damak boyu (r = 0.31), ve sert damak spine agist (r = 0.29) oksijen
diismeleri ile onemli Olclide korele saptanmustir. Daha sonra multiple lineer regresyon
analizleri uygulanmig, sadece boyun c¢evresi ve retroglossal alan bagimsiz olarak oksijen
desatuarsyonu ile Onemli dercede korele saptanmistir. Arastirmacilar obezite ile OSAS
arasindaki iligkinin muhtemelen boyun c¢evresindeki degisime sekonder olustugunu

belirtmiglerdir (75).

Apneik hastalarda hava yolu lateral ¢ap1 daralmistir. Ust solunum yolu etrafindaki
yumusak dokular1 incelemek icin yapilan bir ¢alismada; 68 hastada manyetik rezonans
goriintiileme kullanilmistir. Bu arastirmada, hava yolunun en dar oldugu retropalatal bolge,

apneiklerde daha dar saptanmistir. Hava yolundaki bu daralma esas olarak lateral ¢aplarda
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saptanmis, anterior-posterior ¢apta onemli bir daralma saptanmamistir. Rami mandibulalar
arasindaki mesafe apneikler ve kontrol grubu arasinda farkli saptanmamis olup; lateral captaki
daralma kemik yap1 ile aciklanamamistir. Hava yolunun en dar oldugu yerdeki yag yastigi
apneiklerde daha kalin saptanmamis olup; bu bolgedeki darhigin lateral faringiyal kas
yapismin kalinligindaki artistan kaynaklandigi izlenmistir. USY lateral duvarmdaki daralmaya
kalin faringiyal duvarm sebep oldugu belirtilmistir (76). USY nun bilgisayarli tomografi ile
incelendigi bir baska ¢alismada da benzer sonuclar elde edilmistir (77). Anestezi sirasinda
hava yolunun agikligini saglamak icin mandibula 6ne dogru manipiile edilir. Bir ¢calismada
genel anestezi altinda obez hastalarin mandibulalarinin 6ne ¢ekilmesinin retropalatal alandaki

darlig1 gidermedigi gosterilmistir (78).

Bazi antropometrik Olgiimler, VKI’den bagimsiz olarak OSAS riskinin arttigini
gosterebilir. Bel ¢evresi; hasta ayakta dururken, umblicus diizeyinden ve ekspiryum sonunda
Olciiliir. Abdominal obezite, OSAS igin bir risk faktoriidiir ve erkelerde 94cm’in, kadinlarda
80cm’in tizerindeki bel ¢evresi dl¢limii ile tanimlanir. Gobek ¢evresinin erkeklerde >102cm,
kadinlarda >88 cm olmas1 hipertansiyon, dislipidemi, diyabetes mellitus ve kardiyovaskiiler
hastaliklar i¢in de bir risk faktorii oldugu kabul edilmektedir (60). Sleep Heart Health
Study’den elde edilen bilgiler VKi’nin, boyun gevresinin ve bel ¢evresinin OSAS igin

bagimsiz risk oldugunu gostermistir (38).

Boyun cevresi 6l¢limii, krikotiroid membran seviyesinden yapilir. Boyun ¢evresinin
artmast da OSAS i¢in predispozan bir faktordiir. Literatiirde bu risk i¢in kestirim degeri 40 cm
olarak belirtilmektedir. Boyun ¢evresinin artmasi, bu bdlgede yag ve yumusak dokunun
birikimine isaret eder. Bu nedenle; {ist solunum yolunu daraltan akromegali, Down sendromu,
hipotiroidizm, genetik sendromlar ve depo hastaliklar1 (mukopolisakkaridoz, amiloidoz ...)

uyku apnesine predispozisyon yaratir (60).
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Obezitenin bir diger etkisi list solunum yolu kapanma egilimini artirmasidir (79).
Ozellikle santral obezite, akciger voliim-basing egrisinde azalmaya neden olur ( 80). Bu iist
solunum yolunun uzun eksende gerginligini (caudal traction) azaltir (81, 82). Ust solunum
yolunun uzun eksende gerginli§inin azalmasi (boyunun flexiyonda olmasi gibi) durumunda
iist solunum yolu kapanma egilimi artar (81). Bu mekanizmalar 1s18inda; obezite hem {ist
solunum yolu hemde solunum sistemi iizerine etki ederek iist solunum yolu daralmasina,

kapanmasina ve hava akiminin durmasma egilim yaratmaktadir (1).

Obezitenin yaptig1 anatomik etkilerin yaninda néromuskiiler kontrolde de bozukluluga
neden olabilecegi belirtilmistir. Yapilan ¢alismalarda; daha kilolu olmasina ragmen benzer
yas gruplarindaki kadinlarda erkeklere gore OSAS’in agirligi daha diisiik bulunmustur.
Erkeklerde iist solunum yolunun mekanik yiiklere karsi verdigi ndromuskiiler cevap kadinlara
gore daha az bulunmustur (83,84). Bu bulgular santral obezitenin {ist solunum yolu

noromuskiiler cevabinda azalmaya neden oldugunu gostermektedir(1).

Obezite ve OSAS, glukoz ve lipid metabolizmasinda bozukluklar ile de iliskilidir;
ancak bu mekanizma tam olarak agiklanamamistir (74). Son yillarda asir1 kalori alimima
verilen metabolik cevaplar ve iist solunum yolu kontroliine hangi sinyallerin sebeb oldugu
arastirilmistir. Yaglh doku miktar1 arttikca humoral faktorler ve adipokinler salgilanir ve
bunlar uykuda iist solunum yolu kontroliinii etkiler. Bir yandan da bu faktorler santral
(visceral) ve periferal (subkutan) boliimler arasinda yag dagilimini degistirerek {ist solunum
yolu mekanik yiikiinii artirir(85).

Hayvan modellerinde ekzojen verilen leptin hem visceral hem de tiim viicut yagini
diyet altindaki gruba gore onemli derecede azaltmistir (86,87). Adiponektin ise selektif
olarak visceral yaglanmay1 azaltmistir (88). Insanlarda obezitenin artmas ile leptin seviyesi
yiikselir(89). Yapilan bir caligmada asir1 obezlerde leptin seviyesinin viicut yag yiizdesi ile

arttig1 saptanmis. Bu nedenle asir1 obezlerde leptine karsi duyasizlik olabilecegi belirtilmistir
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(90). Leptin 6ncelikli olarak visceralden ¢ok subkutan yag dokusundan salinir ve bu nedenle
kadinlarda daha ytiksek seviyelerdedir (82,91,93). Karsit olarak adiponektin kilo kayb1 ile;
ozellikle de visceral yag dokusunun kaybi ile artar (94-96). Bu nedenlerle leptin ve
adiponektin santral yaglanma miktarin1 azaltip faringiyal yapisal yiikleri azaltarak OSAS’a
yatkinlig1 azaltabilir (1).

Obezite ayrica inflamatuar durumu direk olarak etkileyebilir, ¢iinkii yag dokusu
proinflamatuar sitokin kaynagidir. Bu sitokinler arasinda tiimor nekroz faktor alfa ( TNFa ),
Interlokin 6 ve profibrogenik ozellikleri olan leptin ve adipokin sayilabilir (90-92). Ayrica
adipoz doku {ist solunum yolunun néromiiskiiler kontroliinde gorev alan humoral faktorleri de
etkileyebilir. Leptinin CO2’ye verilen ventilatuvar yanit1 stimiile ettigi farelerde gosterilmistir
(1). Leptin aktivitesi diger yag dokusu iliskili faktorlerce (soluble leptin receptor- sOB-R) ve
C-reaktif protein (CRP) tarafindan antagonize edilir. Bu faktorler leptine baglanarak santral
sinir sistemi tarafindan alimini azaltir (97). sOB-R ve CRP seviyeleri uyku apneli hastalarda
artmistir ve kilo kaybi ile azalirlar (98,99). Obez hastalarda artmis inflamatuar belirtegler (IL-
1B, TNFa,) santral sinir sistemini deprese ederek ilist solunum yolu néromotor kontroliinii
baskilayabilirler (100-102). Noromotor kontroldeki bozulmanin ardindan OSAS agirlig1 daha
cok artar ve sitokinlerin daha ¢ok salinmasina yol acar, buda uyku apnesinin daha fazla
kotlilesmesine neden olur. (98,99,103).

Ozetle obezite ¢ok farli mekanizmalarla {ist solunum yolunu etkileyerek OSAS’m
kotiilesmesine neden olur. Bu mekanizmalar: Farinks etrafinda yag dokusu birikimine baglh
daralmis hava yolu, hava yolu ag¢iklifini devam ettiren noromiiskiiler mekanizmalarda
bozulma, solunum kontrol sistemlerinde bozulma, fonksiyonel rezidiiel kapasitenin azalmasi

ile list solunum yolunu stabil tutan kaudal traksiyonun azalmasi olarak sayilabilir (38).
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2.4.7.Erkek ve Kadin Hormonlari:

Hormonlarm iist solunum yolu dilatator kas aktivitesini etkileyebicegine dair deliller
vardir. Premenopozal kadinlarda, geniglossus kasi1 aktivitesi postmenopozal kadinlara ve ayni
yastaki erkeklere gore daha fazladir. Progesteronun, menopozdan 6nceki donemde kadinlari
OSAS’dan koruduguna inanilmaktadir. Ekzogen verilen progesteronun OSAS tanisi olan
erkeklerde ve kadinlarda iyilesmeler sagladigi gosterilmistir(60).

Baska bir 6nemli hormon ise Ostrojendir. Ostrojenin, pregesteronun solunum
merkezine stimiilan etkisini artirir. Ostrojen ayrica OSAS hastalarinda artmis olan IL-6
seviyelerini azaltir (47). Adipoz doku potent bir interlokin 6 kaynagi olarak karacigerde CRP
sentezini uyarir ve obezlerde CRP diizeyinin artmasina yol acgar (103). Obez hastalarda artmis
inflamatuar belirtegler santral sinir sistemini deprese ederek iist solunum yolu néromotor
kontroliinii baskilayabilirler (100-102). HRT uygulanan postmenopozal kadmlarda, OSAS
prevalansimin diisiik olmas1 IL-6 siipresyonu ile iliskili olabilir (47). Kanser hastalarina
ekzojen IL-6 uygulamas: ile hastalarda uykululuk halinin ve halsizligin arttig1 saptanmistir
(104). Obezitede ve OSAS’da artmis olan TNFo ve IL-6 gibi inflamatuar sitokinlerin
uykululuk hali ve halsizlik ile iliskili oldugu ve bu sitokinler her iki hastaligin patogenezinde
rol oynayabilecegi belirtilmistir (105).

Andorogenlerin viicut yag dagilimin1 degistirdigi, farinks etrafindaki yumusak dokuda
yag miktarinm arttirdigi ve lst solunum yolu dilatatér kaslarinda relaksasyon yaptigina
inanilmaktadir. Hem erkeklerde hemde kadmlarda testesteron uygulanmasi kilo degisikligi
yapmadan iist solunum yolu kapanma egilimini artirir. Baska bir hipotez ise testesteronun
santral kemoreseptorlere etki ederek PaCO2 duyarlhiligini artirarak hipokapnik apneye neden

oldugudur (60).
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2.4.8.Genetik Faktorler:

OSAS’a ailesel yatkmnlik ilk kez 1970’11 yillarda Strohl tarafindan tanimlanmistir (38).
Genetik faktorlerin iliskili oldugu durumlar; kraniofasiyal yapilar, viicut yag dagilimi, {ist
solunum yolu santral kontrolii, santral solunum dirtiistidiir. Cesitli calismalarda OSAS’I1
hastalarm birinci derece akrabalarinda OSA prevalansi %22-84 saptanmistir (60) . Ulkemizde
yapilan bir ¢calismada da HLA-A28, CW43 ve DR15 doku antijenlerinin OSAS’I1 hastalarda
sagliklt kontrollere gore anlamli olarak yiiksek oldugu bildirilmistir. Ancak HLA
tiplendirmesi, OSAS patogenezini agiklamada veya klinik pratikte OSAS risklerini saptamada

tek basma yeterli degildir (106).

2.5.Klinik ve Tani:

Uyku apnesinin tedavisi miimkiindiir, temel sorun tanidir. Diinyadaki uyku apnesi
hastalarinin %80-90’ma heniiz tan1 konulamadig1 hesaplanmistir; bu oranin Tiirkiye’de % 95-
98 oldugu sanilmaktadir. Amerika’da bile OSAS hastalarna, bu hastalikla ortalama 10 yil
yasadiktan sonra tani konulabilmektedir(107).
2.5.1.Tanimlar

Apne; American Sleep of Medicine 2007 rehberine gore uyku sirasinda on saniye veya
daha fazla silireyle agiz ve burunda havaakiminin durmasi olarak tanimlanmaktadir. Hava
akimma kars1 solunum ¢abasinin varligina gore {i¢ alt grupta incelenebilir.

Obstriiktif apne: Solunum ¢abasi stirmesine ragmen havaakiminin en az 10 saniye durmasidir.
Santral apne: Respiratuar ¢aba olmaksizin hava akimimin en az 10 saniye durmasidir.

Miks apne: Baslangigta santral tipte olan apnenin solunum cabasi baslamasina karsin devam
etmesidir.

Hipopne: Hava akimmm kismi kesilmesi olarak tanimlanir. iki &neri vardir. Ilki soluk

genliginde en az 10 sn % 30’dan fazla diisme ve oksijen saturasyonunda % 4’liikk diigme.
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Ikincisi ise solunum genliginde en az on saniye % 50°den fazla diisme ile birlikte oksijen
satlirasyonunda % 3 azalma ya da arousal gelisimidir.

Oksijen desaturasyonu: Arteriyel oksijen satiirasyonunun %90’ 1n altina diismesidir.
Arousal: Uyku sirasinda daha hafif uyku evresine veya uyaniklik durumuna ani gegislerdir.
Apne indeksi: Uyku boyunca her bir saatte gegirilen apnelerin ortalamasidir.
Hipopne indeksi: Uyku boyunca her bir saatte gegirilen hipopnelerin ortalamasidir.

Apne-Hipopne indeksi: Uyku boyunca olusan apnelerin ve hipopnelerin saatlik ortalamasidir.

(14, 108).

+m

Sekil 3: A-Obstriiktif apne, B-Santral Apne, C-Mikst Apne, D- Hipopne

Uykuda goriilen apne ve hipopne sayilari toplammin saat olarak uyku siiresine
boliinmesi ile elde edilen apne-hipopne indeksi (AHI)’ne gore OSAS’m polisomnografik
siniflamasi su sekilde yapilir: 1) Basit horlama (AHI<S5), 2) Hafif OSAS (5<AHI<15), 3) Orta
OSAS (15<AHI<30) ve 4) Agir OSAS (AHI>30). Bu indeksin 5’den biiyiik olmas1 halinde

uyku apne sendromundan soz edilirse de, klinik 6nemi olan deger 15 ve tistiidiir (14).
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2.5.2. Semptomlar

OSAS'!m major semptomlar1 horlama, tanikli apne ve giindiiz asir1 uykululuk halidir.
Kalp ve solunum sistemi bulgular1 (uykuda bogulma hissi, atipik gdgiis agrisi, nokturnal
aritmiler, hipertansiyon gibi), noropsikiyatrik semptomlar (uyaninca bas agrisi, yetersiz ve
boliinmiis uyku, insomnia, karar verme yeteneginde azalma, hafiza zayiflamasi, karakter ve
kisilik degisiklikleri, depresyon, anksiyete, psikoz gibi) ve agiz kurulugu, gece terlemesi,

libido azalmasi, empotans gibi klinik belirtiler de goriilebilir (109).

2.5.2.1. Gece semptomlar:

2.5.2.1.1. Horlama

OSAS’I1 hastalarin degismez bir semptomu olan horlama, uyku sirasinda orofarenkste
inspirasyonun parsiyel olarak engellenmesiyle olusan kaba, giriiltiilii, vibratuar bir
sestir(110). Horlama, genel toplumda erkeklerde yaklasik %25, kadinlarda %15 dolayindadir
ve OSAS’l1 hastalarin ise yaklasik %95’inde goriiliir. Yas ile horlama siklig1 artmaktadir, 41-
65 yas arasinda erkeklerin %60’1nda, kadinlarin %40’1inda horlama saptanmistir (111). Ideal
agirhigmmin %15 tlizerinde olanlarin yarisinda horlama goriilmektedir (112). Hastalarin doktora
basvurusunda onemli bir semptom olmakla birlikte toplumda sik goriilmesi nedeniyle OSAS
icin 1yi bir prediktor degildir (113). Ayrica, OSAS hastalarin %6’sinda horlama olmadig1
bildirilmistir(111). Horlama artmus AHI’nin bir gdstergesi olmakla birlikte giindiiz asir1

uykululuk hali i¢in de bagimsiz bir risk faktoriidiir (113)

2.5.2.1.2 Tanikh Apne

OSAS'l1 hastalarin esleri veya yakinlar1 giiriiltiilii ve diizensiz horlamanin araliklarla
kesildigini, agiz ve burunda solunumun durdugunu, bu sirada gogilis ve karin hareketlerinin
paradoksal olarak devam ettigini tanimlayabilirler(114). Tanikli apne OSAS tanisi i¢in 1yi bir

prediktor olmakla birlikte bu konuda hasta yakinlarindan bilgi edinmek zor olabilir (115).
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2.5.2.1.3 Uykuda bogulma, giicliikle nefes alma hissi

Anlasilmas1 gii¢ olan bu semptom hastanin esi veya yakinlar1 tarafindan apne sonrasi
hastanin boguluyormus gibi olmasi olarak tanimlanabilir. Ancak bu semptom kalp
yetmezliginde goriilen paroksismal nokturnal dispne, siddetli bronkospazm ile giden astim
atagr veya KOAH, noktiirnal panik atak gibi bazi hastaliklarda goriilen semptomlar ile
karisabilir. Bu nedenle iyi bir sorgulama yapilmas1 gerekmektedir(114).

2.5.2.1.4. Diger gece semptomlari

Calismalarda pekcok farkli gece semptomlar1 (kalitesiz uyku, gogiisde yanma hissi,
noktiiri, eniiresis, gece terlemesi, basagrisi) bildirilmistir (116). Tekrarlayan arousallar sonucu

hastalar uykusuzluktan yakmabilir (111).

2.5.2.2. Giindiiz semptomlar:

2.5.2.2.1. Giindiiz uykululuk hali

Giindiiz uykululuk hali, horlama gibi OSAS’da sik goriilen semptomlardan biridir.
Gece boyu tekrarlayan apneler sonucu uyku bdliinmesi nedeni ile olur. OSAS disinda pek ¢ok
hastalikta semptom olarak karsimiza c¢ikan giindiiz uykululuk hali bu nedenle diisiik
spesifiteye sahiptir. Ancak agir dereceli OSAS’1 hastalarda klinikte dnemli bir belirleyicidir.
Gilindiiz asir1 uykululuk halinin agirligi; apne periyodlarinin sikligi, apnelerin siiresi ve
nokturnal oksijen desatiirasyonunun derecesi ile siki iliskilidir(114).

Semptom olarak uykululuk hali yorgunluk veya letarji ile karistirilabilir. Bu nedenle
uyku hastaliklari ile ilgilenen hekimler Epworth uykululuk 6lgegi (EUO) (Epworth sleepiness
scale- ESS) olarak tanimlanan ve 8 sorudan olusan standart bir ankete bagvururular. Giindiiz
uykululuk halini degerlendirmek i¢in kullanilan ESS yetiskinler i¢in basit ve giivenilir bir
testtir. Skalada her soru igin cevaplar 0 ile 3 arasinda puanlanir ve toplam skor elde edilir

(117). ESS’de 10’nun iizerinde skor giindiiz uykululuk halini tanimlamak i¢in kullanilir(118).
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Ancak bazi caligmalarda hastaligin siddeti ile uykululuk derecesi arasinda anlamh bir iligki
saptanmamustir (119,120).

Epworth Uykululuk Skalasi:

¢ I¢ ge¢mesi, uyuklama, hafif uykuya dalma olur mu ? * sorularma hastalarin; 0= ‘Asla yok.’
1= ‘Hafif derecede var.’ 2= ‘Orta derecede var.’ 3= ‘Ileri derecede var.” seceneklerden biriyle

yanit vermesi istenir.

1- Otururken, okurken 0123
2- TV seyrederken 0123
3- Tiyatro, toplant1 salonlar1 gibi yerlerde inaktif otururken 0123
4- Arag iginde mola vermeden 1 saatlik yolculuk yaparken 0123
5- Ogleden sonra dinlenirken 0123
6- Birisiyle konusurken 0123
7- Alkolsiiz bir 6gle yemegi sonrasi otururken 0123

8- Arac kullanirken trafikteki birkac dakikalik duraklamalarda 0123

Pek cok ankete gore ESS, daha kisa ve daha az vakit almasi nedeniyle siklikla
kullanilmaktadir. Objektif testler daha net sonug¢ vermesine ragmen uzun siire almasi ve pahali
olmas1 dezavantajlaridir. Bunlar arasinda “Multiple Sleep Latency Test “ MSLT (121), “The
Maintenance of Wakefulness Test “ MWT (122) ve ¢ Oxford SLEep Resistance test’ (OSLER
test) (123) sayilabilir.

Giindiiz uykululugun objektif degerlendirilmesindeki altin standart “multiple sleep
latansi testi” (MSLT)’dir. Bu testte kisinin giin i¢inde uyanikliktan ka¢ dakikada uykuya
gectigi hesaplanir. iki saat araliklarla yapilan toplam 5 tane, 20 dakikalik test periyodlarindan
(nap) olusur. Bu yirmi dakikalik siire icinde EEG dalgalara gore kisinin uykuya daldig: siire

(uyku latansi) hesaplanir. Tiim testlerin ortalamasi alinarak hesaplanan uyku latansi siiresi 8
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dakikanin altinda bulunursa patolojik asir1 uykululuk kabul edilir. MSLT testi oncesindeki
gece kistye mutlaka polisomnografi yapilir ve giindiiz uykululuk yapacak nedenler i¢in ayirici
tanida kullanilir(112).

MSLT ve MWT arasindaki uyumu karsilastiran bir ¢alismada iki testin sonuglar1 korele
saptanmis (r=0.41), MWT’in MSLT’ye destekleyici bir test olarak kullanilabilecegi

bildirilmistir(122).

2.5.2.2.2. Diger giindiiz uyku semptomlari

OSAS da goriilen diger giindiiz semptomlar1 arasinda halsizlik, konsantrasyon
bozuklugu, sabah basagrisi, karakter ve kisilik degisiklikleri, ¢cevreye uyum gii¢ligli ve
depresyon sayilabilir ( 115,124).
2.5.3.Fizik Muayene:

Fizik muayenede esas amac¢ sendroma yol acan anatomik veya fonksiyonel patolojiyi
ortaya ¢ikartmak ve diizeltilebilir lezyonlar1 tespit etmektir. Fizik muayene kilo, boy ve boyun
bdlgesinin genisligini de igerecek bi¢imde tiim vital bulgular kontrolii ile baslar. Hastanin
son 5 yil i¢indeki kilo degisikliginin sorgulanmasi, semptomlarin ortaya ¢ikmasinin kilo artisi
ile paralel olmas1 6nemlidir(108).

Boyun ¢evresi OSAS icin 6nemli bir kriterdir, 37cm alt1 degerler diisiik riskle, 48cm
izeri ise artmis OSAS riski ile iligkilidir(111)

Eriskin erkek hastalarm krikotiroid membran seviyesinde ol¢iilen boynun ¢evresinin
43 cm’den (17 ing) fazla olmasi1 obstriiktif uyku apnesinin 6nemli gostergesidir. Bayanlar i¢in
boyun cevresinin 38 cm’den(15 ing) daha fazla olmas1 anlamlidir. Viicut kitle indeksi (VKI)
hesaplanabilir. VKi= Agirlik (kg)/boyun(m2) karesi. Erkeklerde VKI >27.8, bayanlarda ise
27.3’ten bliyiik olmasi obstriiktif uyku apnesini predispoze etmesi agisindan 6nemlidir. Ancak

uyku apnesi zayif kisilerde de goriilebilir (108,112).
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Ust solunum yolunu daraltacak anatomik faktorler de (retrognati, mikrognati,
hipertrofik tonsiller, makroglossi, hyoid kemiginin asag1 yerlesimli olmas1) fizik muayene
esnasinda kontrol edilmelidir (111). Tonsiller hiperplazi, Mallampati skoru, lateral
peritonsiller daralma gibi fizik muayene bulgular1 VKI ve boyun ¢evresinden bagimsiz olarak
OSAS i¢in risk faktoridir (59).
2.5.4.Tann:

Tan genellikle klinik 6zellikler ve polisomnografi ile konur. Bu yaklagimin sinirlayici
yani ise polisomnografi pahalidir, zaman alicidir ve yogun emek gerektirir. Tan1 konmamisg
hasta sayis1 coktur ve degerlendirme i¢in basvuran hasta sayis1 giderek artmaktadir (115).
OSA tanisi i¢in bir¢ok yontem olabilir, klinik siiphe uyandiran kriterler (horlama, tanikli apne,
obezite, boyun ¢evresinin erkelerde >43cm, kadinlarda >40cm olmasi, giindiiz uykululuk hali,
hipertansiyon) varliginda bu hastaliktan siiphe etmek gerekir. Bu kriterlerden horlama, tanikli
apne ve boyun ¢evresi en giiclii belirteglerdir(2). Ilerlemis vakalarda tan1 gdreceli olarak kolay
olabilir, ancak klasik bulgular1 olmayanlarda tani zor olabilir ve uyku c¢alismasi
gerekebilir(69).

Klinikte tan1 i¢in baslica yol polisomnografidir. Horlama ve giindiiz uykululuk hali
OSAS i¢in kullanish belirteclerdir. Yapilan bir ¢alismada hastalara sorulan sorulardan en
yiiksek prediktif degere sahip soru  giin i¢inde 6zellikle isiniz yoksa uykuya dalarmisiniz?’
(r2:0.13) olarak saptanmistir. Artmis boyun cevresinin ise diger klinik bulgulardan (VKI,
anket sorular1) daha iyi bir belirte¢ oldugu belirtilmistir (69).

OSAS’dan bir kez sliphe edilmesi tani icin ileri tetkiklerin yapilmasi icin yeterlidir. En
sik kullanilan ve muhtemelen maliyet-etkinlik agisindan en diisiik olan tetkik uyku
laboratuarinda yapilan split-night calismasidir. Ilk 2-4 saatteki kayitta saatlik apne ve hipopne

sayis1 hesaplanir. Eger saatlik apne-hipopne sayis1 20’nin tlizerinde ise nazal CPAP uygulanir.
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Solunum bozukluklarini, horlamayi, hava akimi kisitlamasini ortadan kaldiracak basing titre

edilir. Boylece hem OSAS’m tanis1 konmus hemde uygun CPAP basinci saptanmis olur(2).
American Academy of Sleep Medicine (AASM) split night tam1 ve tedavi

degerlendirmesi i¢in bazi kriterler belirlemistir:

- Iki saatlik polisomnografi kaydinda AHI>40 ise

- 1ki saatlik polisomnografi kaydinda AHI 20-40 arasinda ancak eslik eden kalp hastaligi

glindiiz asir1 uyku hali olmasi gibi siirekli pozitif basing tedavi endikasyonu varsa

- Gecenin kalan kisminda optimum basmcin bulunmas: i¢in yapilacak CPAP titrasyonu 3

saatten uzun siiriiyor ve yeterli REM-nonREM uyku donemi igeriyorsa kabul edilir (112).

2.5.4.1.Tam Yontemleri

2.5.4.1.1. Goriintiileme Yontemleri

Solunum yolu radyolojik incelemesinde kullanilan goriintiileme yontemleri arasinda;
sefalometri, bilgisayarli tomografi ve manyetik rezonans goriintiileme sayilabilir. Ust solunum
yollarinin goriintiilenmesi altta yatan patogenez, biomekanik etkiler ve OSAS’l1 hastalarda
etkili tedavi se¢cimi hakkinda bilgi verir(125).

Sefalometri bas ve boyun bolgesinin standart lateral grafisi {lizerinde tanimli bazi
noktalar arasindaki mesafelerin dlgiilmesiyle yapilan bir incelemedir. Ust ve alt ¢ene
anomalilerinin agiga c¢ikarilmasinda ve bu duruma yonelik tedavinin planlanmasinda
yararlidir(126).

Floroskopi, uyanikken ve uykuda USY’nin dinamik incelenmesini saglayan
goriintiileme yontemidir. Lateral floroskopi ve polisomnografinin birlikte uygulanmasia ise
somnofloroskopi ismi verilir. Radyasyon maruziyetinin de olmasi rutin kullanimimi

sinirlamaktadir(54).
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Akustik refleksiyon; USY’ye gonderilen ses dalgalarmin yansimasi esasina dayanan
ve USY alaninmn hesaplanmasma imkan saglayan noninvaziv bir tekniktir. Basit, ucuz,
radyasyon maruziyetinin olmadigi, bu nedenle ayni hastaya bircok kez uygulanabilecek bir
tekniktir. Onemli bir diger avantaji, USY nin dinamik goriintiilenmesine imkan saglamasidir
(54).

Bilgisayarli tomografi, rutinde kullanilmamakla birlikte solunum yolunun 6zellikle
retropalatal ve retroglossal bolgelerinin degerlendirilmesinde; nazofarinksten larinkse kadar
tim anatomik bolgelerin boyutu, yumusak doku ve kemiksel olusumlarinin kesitsel
alanlarmin saptanmasinda yardimcidir (127).

Manyetik rezonans inceleme; st solunum yolunun ve adipoz dokunun supin
pozisyonda; aksiyal, sagittal, koronal olarak kesitsel alan ve hacimlerini en 1yi sekilde gosterir
(125).

2.5.4.1.2. Endoskopi

Burundan glottise kadar {ist solunum yolunun dinamik degisikliklerini incelemek ve
hava yolunun kollabe oldugu seviyeyi belirlemek i¢in kullanilan invaziv bir tan1 yontemidir.
Ozellikle cerrahi islemin planlanmasinda olduk¢a yararhdir (125). Islem sirasinda hastaya
Miiller manevrasi (agiz ve burun kapali iken hastanin zorlu inspirasyon yapmaya caligsmasi)
yaptirilarak kollabsin derecesi ve seviyesi belirlenir (54).

2.5.4.1.3. Yardimci Tam Yontemleri

OSAS'lc olgularda kesin tan1 koydurmasada, taniy1 desteklemesi, komplikasyonlar1
saptamasi ve ayirici tanidaki yararlar1 nedeniyle Onerilmektedir. Rutin kan tetkikleri, diger
akciger patolojilerini diglamak amaci ile akciger grafisi, arterial kan basinct dSl¢limii ve
solunum fonksiyon testleri; alveolar ventilasyonu degerlendirmek i¢in arterial kan gazlari;
kardiyak patolojiler agisindan elekrokardiyografi, EKO gibi bir¢ok yardimci tetkike ihtiyag

duyulabilir. Giindiiz uykululuk halinin degerlendirilmesi i¢in objektif testlerden Multipl uyku
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latans1 testi (MSLT) ve uyanikligi korunmasi testi (MWT) kullanilabilir. Klinik siiphe varsa
OSAS’a neden olabilecek hastaliklar1 ve komplikasyonlar1 belirlemede tiroid, hipotalamus ve
hipofiz hormon testleri de istenebilir (54).

2.5.4.1.4. Polisomnografi

OSAS’da kesin tan1 yontemi polisomnografi (PSG) olup bu yontemle uyku dénemleri,
solunum ve gaz degisimindeki anormallikler saptanabilir. Viicut pozisyonu, kalp ritmi, kas
tonusu ve kontraksiyonlar1 hakkinda bilgi edinilebilmektedir (128). Ozel ortam, 6zel bir
teknik donanim ve egitimli bir ekip gerektiren PSG, oldukca zahmetli bir tan1 yontemi olmasi,
uyku labratuarlarmin yeterli sayida olmamasi gibi nedenlerden dolay1r ancak secili hasta
grubuna uygulanabilmektedir(129).

Polisomnografik incelemeler; elektroensefalografi (EEQG), elektromiyografi (EMG-
submental), elektromiyografi (EMG-tibialis), elektrookulografi (EOG), elektrokardiyografi
(EKGQG), oral/nazal hava akimi, torakoabdominal solunum hareketleri, kan oksijen satiirasyonu
ve viicut pozisyonu olmak tizere minumum 12 kanalli kayit sisteminden olugsmalidir(128,130).

EEG, EOG, submental EMG; uyku evrelemesini, yiizeyel uyku, derin uyku, REM
uykusunun ayirimini ve patolojik bulgularin degerlendirilmesini saglar. Oro-nasal hava akimi
ve solunumsal c¢abanin degerlendirilmesi (torakoabdominal hareketler), apnenin varligni,
tipini (obstriiktif, santral, mikst ayirimimi) ve siliresini saptamamizi saglar. Oksijen
satlirasyonunun izlenmesi, postapneik ve/veya nonapneik desatiirasyonlari varligini, derecesi
ve sliresini saptar (114).

Nabiz ve EKG kayd ile kardiyak patolojilerin (ritm bozukluklari, myokard iskemisi,
ventrikiiler hipertrofi vs.) ve apneik epizodlarla iliskisinin saptanmasi miimkiin olur. EMG-
tibialis ile uyku sirasindaki periyodik bacak hareketleri arastirilir(114).

Klasik PSG uygulamasinda olusan sinyaller kagit tizerine dokiiliir ve miirekkep ile

devamli olarak kaydedilir. Ancak bu sekilde zaman kaybi, kagit maliyeti ve teknik problemler
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nedeni ile bilgisayar destekli PSG ler gelistirilmistir. Veriler bilgisayar ortaminda kayit
edilerek maliyet ve depolama sorunlar1 6nlenmistir. PSG’nin tiim gece uygulanmasi onerilir
(131).

PSG kayitlar1 hekim tarafindan belli kriterler ile skorlanir. 2007 yilinda American
Academy of Sleep Medicine (AASM), Dr. Iber Conrad baskanliginda olusturulan c¢alisma
grubu tarafindan yiiksek kanit diizeyi olan 7 derleme etrafinda sekillenmis, 1968 ile Eyliil
2004 yillar1 arasinda yaymlanmis yaklasik 1500 makale incelenerek uyku ve iligkili olaylarin
skorlanmasi konusunda yeni kurallar belirlenmis ve uzlasi raporu hazirlanmistir(132).

Bu rapora gore;

a. Uyku evreleri uyaniklik (W), evre I (N1), evre I (N2), evre III (N3) ve REM (R) den
olusmaktadir

b. Epoklara gore skorlama yapilir.

- Uyku evrelerinin skorlanmasi i¢in 30 sn epoklara ihtiya¢ vardir.

- Her epok bir evre ile isimlendirilir

- iki evre ayn1 epokta yer aliyorsa, epogun yarisindan fazlas1 hangi evre ise o evre olarak
adlandirilr.

Uyku evreleri;

Evre W ( Uyaniklik)

EEG de epogun % 50 den fazlasinda 8-13 hz frekansinda alfa ritmi, EOG de 0.5-2 Hz
frekansinda hizli goz hareketleri gézlenir. EMG aktivitesi degisken olup amplitiidii yiiksektir.
Evre N1

EEG de 4-7 Hz lik diisiik amplitiidlii, karisik frekansh aktivite, EOG de en az 0.5 sn iistiinde
defleksiyonla baslayan yavas goz hareketleri (SEM), EMG de W evresinden daha diisiik

amplitiidlii aktivite saptanir.
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Evre N2

Iyi ayirt edilen negatif keskin ve onu takip eden pozitif komponenti olan ve toplam siiresi 0.5
sn den uzun, aurosalin eslik etmedigi K kompleksi olarak tanimlanan ve/veya 12-14 Hz, 0.5
sn den uzun, pespese kiiciik dalgalardan olusan uyku igcigi olarak tanimlanan durumlardan en
az birininin varligi evre N2 olarak adlandirilir. EOG de genellikle goz hareketi izlenmez,
bazen SEM goriilebilir. EMG amplitiidii degisken olmakla birlikte W den diisiik hatta R
donemindeki kadar olabilir.

Evre N3

EEG de frekans1 0.5-2 Hz, amplitiidii >75 mikrovolt olan ve epogun %20 sinden fazlasini
olusturuyorsa evre N3 olarak skorlanir. EOG de goz hareketleri tipik degildir ve EMG
degiskendir.

R Evresi

EEG de diisiik diisiik amplitiidlii, karisik frekansin varligi, EMG de diisiik ¢ene toniisii ve
EOG de 0.5 sn defleksiyonla baglayan konjuge, diizensiz, keskin pikli goz hareketlerinin

(REM= Rapidly eye movement) olmas1 Evre R olarak skorlanir (132).

Uyku evreleri skorlandiktan sonra solunumsal skorlama yapilir. Oranazal termistor
kullaniliyorsa bazal ampliitiidiin %90 veya daha tlizerinde ani diisiisiin olmasi, yaklasik 10 sn
siirmesi ve bu olayin tiim siiresinin %90’ indan fazlasinim ilk kritere uymasi olarak tanimlanan
apne; solunum eforuna gore, obstruktif, santral, mikst apne olarak skorlanirken nazal kaniil
sinyalinde en az 10 sn siire ile bazal degerde %30 diisme ve beraberinde %4 desaturasyonun
izlenmesi olarak tanimlanan hipopneler skorlanir(133).

REM déneminde solunum diizensizlesir, tist solunum yolu kaslarmin tonusu azalir, bu
nedenlerle REM doneminde arousallar yliksektir. Hastalar REM doneminde agir ve uzun apne

acisindan risk altindadir (60).
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Polisomnografi tetkiki yapilip, skorlamasi tamamlandiktan sonra hastanin tanisinin

konmas1 ve tedavi plan1 yapilmasi gerekmektedir(133).

2.5.4.2. Tam Kiriterleri (133).;

A- Hastada artmis giindiiz uykululugu ya da uykusuzluk yakinmasi bulunmasi.
B- Uyku sirasinda sik solunum durmasiin gdzlenmesi.

C- Yiiksek sesle horlama, sabah bas agrisi, agiz kurulugu ve cocuklarda uyku sirasinda
gogiiste retraksiyon gdzlenmesi.

D- Polisomnografik incelemede:

1- Saatte besten fazla obstruktif apne,

2- Apne ile ilgili aurosallar,

3- Bradi-tagikardi,

4- Apne epizodu ile ilgili arteriel oksijen desatiirasyonu tespit edilmesi,

5- MSLT ¢aligmasinda uyku baslangicinin on dakikanin altinda bulunmasi.

E- Bulgular tonsiller hipertrofi ya da baska tibbi bir hastalikla iliskili olabilir.

F- Narkolepsi, periyodik bacak hareketleri gibi uyku bozukluklariyla birlikte olabilir.

2.6. Tedavi

OSAS’da patogenezde sorumlu mekanizmalara yonelik pek cok tedavi secenegi
gelismistir.
Tedaviyi planlarken 5 temel yaklasim vardir. Bunlar;
I. Genel Onlemler
I1. CPAP- BIPAP tedavisi
III. Medikal Tedavi
IV. Ag1z i¢i araglar

V. Cerrahi yontemler
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2.6.1. Genel onlemler

Agirhigr ne olursa olsun OSAS tedavisinde ilk asama genel Onlemlerin
uygulanmasidir. Risk faktorleri arasinda 6nemli bir yere sahip olan obezite ve apneyi arttiran
faktorlerin kontrolii oncelik tagimaktadir(133).

a-Risk Faktorlerine Yonelik Tedavi:

-Kilo verme: Yapilan arastirmalarda en az %10 oraninda zayiflamak, birgok semptomun
diizelmesine neden olmustur. Ancak diyet ile kilo vermek zordur bu nedenle hafif OSAS
hastalar1 disinda tek basina tedavi yaklasimi olmamalidir(134).

-Yatis Pozisyonu: Uyku swrasinda 6zellikle sirt iistii pozisyonu apnelerin siire ve sikligini
etkilemektedir. Bu nedenle hastalara lateral pozisyonda yatmasi onerilmelidir(134).

-Alkol ve Sedatif-Hipnotikler ve sigaradan sakinma: Tedavide diger onemli bir O6nlem
apneleri artirdig1 bilinen alkol ve sedatif ila¢ kullaniminin engellenmesidir. Ayrica hava yolu
enflamasyonunu artirarak OSAS i¢in risk olusturdugu kabul edilen sigaranin da biraktirilmasi
onemlidir (134,2).

b.Eslik Eden Hastaliklarin Tedavisi

OSAS’1n pek ¢ok hastalikli iliskisi vardir. Ancak bunlar i¢inde 6zellikle hipotiroidi ve
akromegalinin ayr1 bir yeri vardr. Clinkii bu hastaliklarda tek basma hastaliga 6zgii tedavi
verilmesi OSAS’1 ortadan kaldirabilmektedir (134).

c.Trafik ve is kazalar1 konusunda uyarma.

Her ne kadar bir tedavi sekli olmasa da, belki de ondan daha 6nemli bir konu, OSAS’ 11
hastalarn trafik ve is kazalar1 konusunda uyarilmasidir. OSAS’1n klasik semptomlarindan biri
olan gilindliz asir1 uyku hali, trafik ve is kazalarmin iyi bilinen bir nedenidir. Sayet hastanin

ciddi bir problemi varsa veya ticari soforler, pilotlar vb. yliksek riske sahip bir iste ¢alisiyorsa,
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tan1 konulup tedavi uygulanincaya kadar bu hastalar goreve c¢ikmamalar1 konusunda
uyarilmadir. Ayni sekilde bu hastalarin yol actig1 is kazalarmin da dnlenebilmesi amaciyla
OSAS’lilarin, yakici, ezici, kesici cihazlarin kullanildig1 dikkat gerektiren islerde (torna,

hizar, pres, firin, dokiim vb.) ¢alismamalar1 gerektigi vurgulanmalhidir (134).

2.6.2. Continuous Positive Airway Pressure ve Bilevel Positive Airway Pressure Tedavisi
Belirlenmis basing ile iist solunum yollarina hava veren yiiksek devirli bir jenerator,
diisiik direncli bir hortum, basinci ayarlamaya yarayan valvler ve 6zel burun maskesinden
olusan, bir tiir kompresordiir (134). OSAS i¢in asil tedavi yontemi olan CPAP faringiyal hava
yolunun pnomotik olarak agikligini saglar (2). CPAP tedavisinin akciger hacimlerini artirdig,
bunun ise trakeanin kaudal gerginligini artirdigi; bdylece iist hava yollarmin sertligini
artrrarak etkili oldugu da 6ne siiriilmistiir (82).
AASM’nin (American Academy of Sleep Medicine) hazirladigi rapora gore CPAP
tedavisi asagidaki durumlarda uygulanir.
1. Orta ve agir dereceli (AHI>15)OSAS hilarda,
2. Hafif dereceli (AHI=5-15) OSAS’li olupta beraberinde belirgin semptomlarin,
kardiyovaskiiler veya serebrovaskiiler risk faktorlerinin varliginda (134).
CPAP tedavisinde sik karsilasilan sorunlar nazal iritasyon, rinore, klostrofobi ve
uyumsuzluktur(135).
CPAP tedavisi yasam kalitesini arttir ve eger varsa hipertansiyonda iyilesme saglar (136).
Bir arastirmada konservatif tedavi ( kilo verme) ile kilo verme ve CPAP tedavisi
karsilagtirilmis. Ek olarak CPAP kullanan grubta tedavi 6.52 kat daha basaril
bulunmustur(137).
CPAP tedavisinin kalitesiz uyku, gogiiste yanma hissi, noktiiri, eniiresis, gece

terlemesi, basagrisi ve giindiiz uykululuk halini diizelttigi gosterilmistir(116).
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Baska bir ¢aligsmalarda ise CPAP tedavisinin giindiiz uykululuk hali olmayanlarda yasam
kalitesini artirma, kan basinci iyilestirme gibi kriterler ele alindigininda etkisiz oldugu(138),
insiilin direncini tedavi etmede basarisiz oldugu belirtilmistir (74).

Auto-CPAP (APAP) cihazlar1 hava yolunu agik tutacak minimum basinci saptar ve
hastanin ihtiyaci kadar basing uygular. Ancak yapilan metaanaliz caligmalarinda bu cihazlarin
sabit basin¢li CPAP’lara oranla tedavide daha etkili oldugu veya hasta uyumunun daha iyi
oldugu gosterilememistir. Ayrica Auto-CPAP cihazlar1 pahalidir. Bu nedenle sadece secili
hasta grubunda ( ev titrasyonu, agiz kagagini saptama..) kullanilmalidir (136).

BIPAP ile tiim solunum siklusu boyunca sabit basing yerine inspirasyon ve ekspirasyonda
farkli pozitif basin¢ uygulanir. Bu tedavi sekli CPAP tedavisini tolere edemeyen veya
OSAS’a ek olarak alveoler hipoventilasyona yol acan bir patolojinin varliginda (KOAH,

restriktif akciger hastaliklari, obezite-hipoventilasyon sendromu vs.) uygulanmalidir (134).

2.6.3. Medikal Tedavi

Uyku evreleri ile apne - hipopnelerin olusumu arasindaki iligki arastirildiginda, REM
evresinde bariz olarak hastaligin daha agir seyrettigi belirlenmistir. Bunun iizerine REM
uykusunu azaltic1 farmakolojik ajanlar kullanilarak hastalik tedavi edilmeye calisilmis ancak
standart bir ajan bulunamamistir. OSAS’1in medikal tedavisi amaci ile siklikla denenen
ajanlar; protriptylin, paroxetin, fluoxetin, klonidin gibi uyku paternini diizenleyiciler;
progesteron, teofilin gibi solunum uyaricilari; alveoler ventilasyon arttiran asetazolamid ve

giindiiz asir1 uykuyu ortadan kaldiran modafinildir(108,134).

2.6.4. Agiz ici araclar
Ag1z i¢i araclar gece yatarken dislere takilarak dil ve ¢enenin pozisyonunu degistirip
ist solunum yolu pasajinin acgik kalmasinm saglar (2). Genel 6nlemlere ragmen sikayetleri

devam eden basit horlama veya hafif OSAS’1 olan olgularla; CPAP tedavisini kullanamayan
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veya reddeden orta-agir OSAS’li olgularda; tonsillektomi, adenoidektomi, kraniofasial
operasyon ya da trakeostomiye aday olup bu girisimleri reddeden hastalarda alternatif bir
tedavi secenegidir (139).

2.6.5. Cerrahi

Ust solunum yolu cerrahisi diger tedavi yontemlerinin basarisiz oldugu vakalar igin
ikinci bir yaklagimdir. Ancak bazi hastalar ilk yaklasim olarak cerrahiyi tercih edebilirler (2).
Obstriiktif uyku apne tedavisinde cerrahinin yeri sinirhidir. OSAS’da ilk cerrahi yaklasim tist
solunum yolundaki darlig1 bypass etmek amaci ile uygulanmis trakeostomidir. Ancak son
zamanlarda yerini diizeltme operasyonlarma birakmistir (135). OSAS’h olgularda uygulanan
cerrahi tekniklerden bazilar1 septoplasti, konka cerrahisi, nazal valv cerrahisi gibi burun
ameliyatlar;;  tonsillektomi, dil  ve  dil  kokii  operasyonlari,  uvulektomi,
uvulopalatofaringoplasti, uvulapalatoplasti gibi orafarenks ameliyatlari; hiyoid ameliyatlari;
maksillo mandibular ilerletme ameliyatlar1 ve trakeostomidir (140).

Uvulopalatofaringoplasti 25 yildir yapilmakta ve hastalarm %42 sinde basart (
RDI<20) sagladig1 belirtilmistir. Maxillomandibular ilerletme ameliyatlarinda %90 basari
bildirilmisse de her yerde yapilmas1 miimkiin degildir (2).

Son zamanlarda somnoplasti denilen radyofrekans dalgalariyla calisan bir yontem
gelistirilmistir. Doku igine, 6zellikle yumusak damaga radyofrekans dalgalar verilir. {yilesme
sirasinda olusan nedbe dokusundan yararlanilir. Hastanin damagima 3 degisik noktadan 700
joules enerji verilir. Her bir uygulama 2 dakika siirer. Boylece yumusak damak yukari
cekilerek solunum yolu rahatlatilir. Bugiin i¢in, sadece basit horlamada ve hafif apne
hastalarinda kullanilmaktadir (107).

Yapilan bir ¢alismada iist solunum yollarinda uygulanan cerrahi tedavilerin (tek bagina

uvulopalatofaringoplasti veya ek olarak septoplasti ve turbinoplasti) CPAP tedavisinde
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tolorabiliteyi arttirdigi bildirilmistir. Ancak bu calismada basing ayarlarinda anlamli bir

gelisme saptanmamustir(141).

2.7. Komplikasyonlar

OSAS’mm sonuclar1 major olarak iki ana baglikta toplanabilir. Uyku kalitesinin
bozulmasindan kaynaklanan nérokognitif disfonksiyonlar ( uykululuk hali, yasam kalitesinde
azalma) ve intermittan hipoxiden kaynaklanan kardiyovaskiiler hastaliklar ( hipertansiyon,
inme, myokard enfarktiisii, kalp yetmezligi) (2). Ek olarak OSAS ile iligkili ciddi halk saglig:
sorunlar1 ve ekonomik kayiplar olabilir (ara¢ ve meslek kazasinin artmasi gibi)(142).

OSAS’da Goriilen Komplikasyonlar 6zetle(143):

Kardiyovaskiiler: Sistemik hipertansiyon, iskemik kalp hastaligi, sol kalp yetmezligi,

pulmoner hipertansiyon, ani 6liim
Norolojik: Serebrovaskiiler hastalik, giindiiz asir1 uykukuluk, sabah basagrisi, nokturnal
epilepsi

Endokrinoloji : Libido azalmasi, impotans

Gastrointestinal: Gastrodzofageal reflii

Hematolojik: Sekonder polisitemi

Psikiyatrik: Anksiyete, depresyon

Pulmoner:Bronsial hiperreaktivite, overlap sendromu
Nefroloji:Noktiiri, proteintiri

Sosyoekonomik: Trafik ve is kazalari, yasam kalitesinin azalmasi, is kaybi1

2.7.1. Hipertansiyon
OSAS’1n hipertansiyona katkist hem genis capl epidemiyolojik ¢alismalarda hem de
hayvan modellerinde bir¢ok kez gosterilmistir(2). 4364 erkek ve 12219 kadinim katildig1 genis

capl epidemiyolojik bir calismada; uykuda solunum bozukluklarmin ve horlamanin hem
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erkeklerde hem kadmlarda hipertansiyon icin bagimsiz bir risk faktori oldugunu
gosterilmistir(144).

Uykuda olusan apnea ve hipopne episodlar1 akut, gecici kan basinci degisikliklerine
sebep olur. Kan basincindaki bu degisimin intratorasik basing degisikliklerinden ve uyku
yapisindaki bozulmalardan kaynaklandigi diistiniilmektedir (145). Bir calismada apne ve
hipopneler ortaya ¢ikinca anlik olarak, sistolik arteryel basingta 23+10 mm Hg, diyastolik
basingta ise 13+6 mm yiikselmeler gozlenmis (146).

Gece boyu hipoksi, arousallar ve intratorasik basingtaki dalgalanmalar, sempatik
tonusda artma, baroreseptorlerde degisim, kardiyovaskiiler remodeling yaparak hipertansiyon
patogenezinde rol oynar. Normalde gece tansiyon degerleri glindiize oranla %10-15 lik bir
azalma gosterir. OSAS’Ii hastalar uykuda iken solunum yollarinda obstriiksiyon olusmasa
bile bunu basaramazlar (147). Bir ¢ok epidemiyolojik calisma OSAS ile hipertansiyon
arasinda pozitif korelasyon saptamistir. Bu calismalarda farkli yontemler kullanilmis, pek
cogu genis katilimcr ile yapilmis ve hepsinde obezite, yas, cinsiyet gibi diger faktorler detayl
sekilde incelenmistir. Bu ¢alismalarin sonunda OSAS’nin hipertansiyonun sekonder bir
sebebi olabilecegi belirtilmistir (148).

Hipertansiyon ile OSAS arasindaki iliskinin saptanmasindan sonra; OSAS tedavisi ile
kan basincmin disiiriilmesinin miimkiin olup olmadig1 sorusu giindeme gelmistir. Ancak
calismalar celigkili sonuglar vermistir (18). Barbé ve arkadaslar1 sahte CPAP tedavisi
uygulanan grup (n:29) ile CPAP tedavisi uygulnan ( n:25); OSAS tanili grublari
karsilagtrmistir. 6 hafta sonunda 24 saatlik kan basinci Ol¢liimiini yapilarak CPAP
tedavisinin kan basinci lizerine etkisinin olmadigini saptamislardir (138). Faccenda ve
arkadaslar1; plasebo kontrollii ¢aligmada CPAP tedavisinin giin i¢indeki zamana ( uyku-

uyaniklik gibi ) ve hastaya gore ( 6zellikle desaturasyon indeksi diisiik olanlarda ) kan basinc1
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disiirdiigiinii gostermistir (149). Bu iki calismadan anlasilacagi lizere CPAP tedavisinin
OSAS’l1 hastalarda kan basincini ne dereceye kadar diisiirecegi kesin degildir (18).

Kemirgenler iizerinde yapilan bir ¢calismada OSAS’1in (intermittan hipoxi) pulmoner
vaskiiler emodeling, pulmoner hipertansiyon, sag ventrikiil hipertrofisi yaptig1 saptanmaistir.
Bunun insanlar iizerinde olup olmadigma dair yapilan ¢aligmalar kardiyopulmoner hastalig
olmayan ve pulmoner hipertansiyon saptanan hastalarmm %20-40’inda altta yatan hastalifin
OSAS oldugu ve pulmoner hipertansiyonun CPAP tedavisi ile diistiigii gosterilmistir (150).
Bazi1 yazarlar ise OSAS’mn pulmoner hipertansiyona katkisinin olmasma ragmen tek basina
sag ventrikiil yetmezliginin sebebi olamayacagini belirtmistir (147).

OSAS’mm hipertansiyon tedavisine de etkisi vardir. Yapilan bir ¢aligmada
antihipertansif tedaviye ragmen kan basinclar1 yiiksek seyreden hastalarda AHI antihipertansif
tedaviden fayda gorenlere gore yiiksek saptanmis (AHI: 44+ 29 kars1 33 +25 olay/saat,

p<0.005) (151).

2.7.2. Kardiovaskiiler Morbidite ve Mortalite

Eger OSAS hipertansiyona sebep oluyorsa, kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler
morbidite ve mortaliteye sebeb olur. Ancak 6nemli olan soru OSAS’m hangi kardivaskiiler
sonuglarla 1ilisli oldugu ve bunu hipertansiyon disinda hangi mekanizmalarla
gerceklestirdigidir (18). Kronik olarak yilikselmis kan basincina ek olarak bircok mekanizma
hipotez edilmistir:
-Episodik hipoksiye bagli vaskiiler hasar ve aterosklerozun hizlanmasi (152),
-Kronik sistemik hiperreaktivite: OSAS tanis1 olan hastalarda sempatik aktivite ve
dolasimdaki norepinefrin miktar1 kontrol grubuna gore artmis saptanmistir (153). Diyet, yas

ve kilo bakimindan uygun olan hastalar1 kapsayan bir calismada ise 24 saatlik idrar
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norepinefrin diizeyleri OSAS tanisi olan grupta yiiksek saptanmustir (58.2 ng karsin 40.2 ng
p<0.002)( 154) .

Geceleri asfiksinin artirdigi sempatik aktivite ketalolamin salgisini artiriyor ve giin
icinde hipertansiyona neden oldugu diisiintilmiistiir. OSAS’I1 hastalarda ketokalaminlerin giin
boyu nasil seyrettigini saptamaya yonelik bir caligmada: OSAS’1t olan ve trakeostomi
uygulanacak olan hastalarla obezitesi ve hipertansiyonu olan kontrol grubu karsilastirilmistir.
Giin i¢inde degisik saatlerde 3 kez idrar 6rnegi alinarak epinefrin, norepinefrine, metanefrine,
ve normetanefrine seviyeleri dl¢lilmiistiir. Trakeostomiden 6nce OSAS’l1 grupta norepinefrine
ve normetanefrine seviyeleri kontrol grubuna gore yiiksek saptanmistir. Ayrica OSAS’h
hastalar kendi iclerinde trakeostomi Oncesi ve trakeostomi sonrast olarak
karsilastirildiklarinda norepinefrine ve normetanefrine diizeyleri trakeostomiden oOnceki
grupta yliksek saptanmistir. Bu sonuglarla OSA’l1 hastalarda artmis sempatik aktivitenin tiim
giin siirdiigi belirtilmistir (155).

Obez kisilerde de sempatik aktivitede artisiin ( muscle sympathetic nerve activity -
MSNA) oldugu daha 6nceleri rapor edilmistir. Obez insanlarda OSAS’1n sik goriilmesi nedeni
ile; OSAS’l1 hastalarda MSNA artisindan obezitenin sorumlu oldugu 6ne siiriilmiistiir. Bu
konuyu aydinlatmak i¢in yapilan ¢alismada OSAS saptanmayan normal kilolular ve obezler
karsilagtirilmistir. MSNA her iki gruptada normal bulunmustur ve obezitenin OSAS olmadan
MSNA’y1 artiramayacagi vurgulanmstir (156).

-Artmis fibrinogen: Plazma firinojen seviyesinin artmasi vaskiiler olaylar i¢in bagimsiz bir
risk faktoriidiir. Yapilan bir ¢aligmada iskemik inme gegiren 113 hasta PSG ile tetkik edilerek
plazma fibrinogen seviyelerine bakilmistir. Plazma fibrinojen seviyeleri ile AHI ve apnelerin
uzunlugu pozitif olarak korelasyon iginde saptanmistir(157 ).

-Artmis homosistein: Plazma homosistein seviyesinde ylikseklik vaskiiler hastaliklar i¢in

bagimsiz bir risk faktoriidiir ve OSAS’da homosistein seviyesi artmustir (158).

51



-Artmis pulmoner arter basinci sonucunda sag ventrikiil hipertrofisi: 1001 hasta iizerinde
yapilan bir ¢caligmada sag ventrikiil duvar kalinligt OSAS’l1 hastalarda artmis saptanmistir
(159).

-Sag ventrikiil yetmezligi: OSAS hipoksi nedeni ile pulmoner vazokonstriiksiyona sekonder
pulmoner hipertansiyon ve sag ventrikiil yetmezligi gelisimine katkida bulunabilir (160).
-Artmis plak riiptiirii sonrasi gelisen kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler olaylar(18)

OSAS ile kardiyovaskiiler hastaliklar arasindaki iliskiyi karsilastiran su ana kadar ki
en kapsamli ¢alisma ’Sleep Heart Health Study’ dir. Bu ¢alismada RDI’si 12-13 olanlarda
koroner arter hastaligi icin odds ratio 1.27 ( p=0.004), konjesif kalp yetmezligi i¢in 2.38(
p=0.002) ve inme i¢in 1.58 ( p=0.03) olarak saptanmistir (161).

OSAS ile kororoner arter hastalig1 arasindaki iliskinin arastirildigi baska bir
calismada; koroner angiografi ile kororoner arter hastahi1 tanis1 konanlarm %37’sinde AHI
degeri >10/saat olarak saptanmustir (162). Kadinlar arasinda yapilan benzer bir ¢alismada
AHI>5 olmasinm koroner arter hastalig1 igin odds ratio orani 4.1 saptanmustir. Ayni ¢calismada
odds ratio oranlar1 hipertansiyon ic¢in 3.4, sigara i¢in ise 2.4 saptanmistir (163). Baska bir

calismada ise horlama ile myokard enfarktiisii arasinda iliski saptanmistir (164).

2.7.3. Metabolik Bozukluklar

OSAS ile obezite ve kardiyovaskiiler problemler arasindaki iligki bilinmesine ragmen
OSAS sitemik bir hastaliktan ¢cok solunum yollarinin lokal bir hastaligi olarak tedavi
edilmektedir. Ayn1 zamanda hastaligin karaktersitik 6zellikleri (obezite, santral obezite, kadin
hormonlarinin koruyucu rolii, IL6, TNFa gibi sitokinlerin artmasi, hipertansiyon, diyabet,
insiilin resistansi gibi sistemik etkiler) bir noktaya isaret eder: OSAS kronik, ilerleyici ve

lokalden ¢ok sistemik bir hastaliktir (165).
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Son 15 yildir hastaligin dogasini incelemek icin kardiyovaskiiler, endokrin, metabolik
parametreleri igeren bir¢cok c¢alisma yapilmistir. Hipertansiyon, insiilin resistansi, santral
obezite ve hipersitokinemi degismez sekilde OSAS ile bagimsiz olarak iligkili bulunmustur
(74).

Bir ¢alismada OSAS’11 hastalarda plazma insiilin seviyesi ve kan sekeri diizeyi obez
olan gruba gore daha yiiksek saptanmistir. Daha sonra yapilan daha genis caligmalar da
gostermistir ki, OSAS ile insiilin resistanst arasinda obeziteden bagimsiz bir iliski
bulunmaktadir (74). Obez OSAS’Lh hastalarda CPAP tedavisi ile inslilin resitansinin
diizelecegine dair yapilan bir¢cok calisma basarisiz olmustur. Bu insiilin resistansinin obezite
ile ortaya ¢iktig1, uyku apnesi ile bir miktar daha ilerledigini diislindiirmektedir(74).

Dolasimdaki proinflamatuar sitokinler TNFa, IL-6 veya bunlarin reseptorleri giindiiz
uykululuk hali, halsizlik, insiilin resistansi ile iligkilidir ve OSAS’I1 hastalarda artmistir.
Sitokinlerle OSAS arasindaki bu iliskinin kardiyovaskiiler hastaliklara yatkinlik
yaratabilecegi bildirilmistir (74).

Sharma ve arkadaslarinin yaptig1 bir calismada 40 OSAS’1 olan obez, 40 obez ve 40
normal kilolu olgularda metabolik parametreler incelemistir. A¢lik kan sekeri agisindan
gruplar arasinda fark bulunmaz iken, insiilin resistansi ( obez OSAS’lilarda 61.9, obez kontrol
grubunda 47.8, normal kilolu kontrol grubundal9.1), leptin (obez OSAS’hilarda 10.65
microg/L, obez kontrol grubunda 8.52 microg/L, normal kilolu kontrol grubunda 2.83
microg/L) ve adiponektin ( obez OSAS’lilarda 4959.3 ng/ml, obez kontrol grubunda 5706
ng/ml, normal kilolu kontrol grubunda 7412 ng/ml) acisindan gruplar arasinda fark
saptanmistir. Multivariate analizlerde OSAS bagimsiz bir risk faktorii olarak saptanmazken,

obezitenin bagimsiz bir risk faktorii oldugu belirtilmistir (166).
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2.7.4. Giindiiz uykululuk hali

Gilindiiz uykululuk hali 6nemli bir halk sagligi sorunudur ve toplumun %12-20 sini
etkiler. Motorlu arag¢ kazalari, is kazalari, sosyal aktivitede azalma, yasam kalitesinde azalma
gibi sonuclar1 vardir (113).

OSAS tanis1 olan olgularda, kontrol gruplarma goére ( MSLT ve ESS ile
degerlendirildiklerinde) giindiiz uykululugun; hastaligin agirhig: ile birlikte arttig1 saptanir.
(113). Sleep Heart Health Study’de yer alan katilimcilarda AHI’nin yiikselmesi ile cinsiyet,
VKI, yas, yetersiz uyku gibi faktdrlerden bagimsiz olarak ESS skorununda arttig1 gdzlenmistir
(167).

Sleep Heart Health Study’de hi¢ horlamayanlarda giindiiz uykululuk hali %15
saptanirken haftada 6-7 gece horlayanlarda bu oran %39’a yiikselmistir. Horlama ile artmis
glindiiz uykululuk hali arasindaki iliskiyi agiklayacak mekanizma ag¢ik degildir. Horlama
esnasinda iist solunum yolu resistansinin artmasina bagli arousal veya horlamanin giiriiltiisii
horlayanlarda artmis giindiiz uykululuk haline neden olarak gosterimistir. Ancak American
Sleep Disorders Association kriterlerine gore belirlenen arousallar Sleep Heart Health
Study’deki iliskiyi agiklayamamistir. Aslinda horlama artmigs RDI’nin bir gostergesidir.
Gilindiiz uykululuk hali ile horlamanin bagimsiz bir iliskisinin olup olmadig1 ya da artmis
RDI’nin basit bir gostergesi mi oldugu tam olarak bilinmemektedir (113).

Artmis giindiiz uykululuk hali OSAS’1n kardinal bulgusudur. Oral placebo veya sahte
CPAP cihazlar1 ile yapilan kontrollii ¢alismalarda; CPAP tedavisinden sonra giindiiz
uykululuk halinde gerileme saptanmistir (138). CPAP tedavisinin giindiiz uykululuk {izerine

etkisi hafif OSAS tanis1 (AHI 5-15 arasinda) olanlarda bile gdsterilmistir (168).

2.7.5. Kognitif Fonksiyonlar
OSAS giin icinde uykululuk halinde artma ve dikkat, idare, 6grenme, hafiza gibi

kognitif fonksiyonlarda azalmaya sebeb olur. Norokognitif fonksiyonlardaki bu bozulmanin
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uykudaki dalgalanmalardan m1 yoksa intermittan hipoksinin sebeb oldugu noéral hasardan mi1
oldugu su an acik degildir. CPAP tedavisi ile gilindiiz uykululuk halinin geriledigi
gosterilmigse de CPAP tedavisinin norokognitif fonksiyonlara etkisi net degildir (2). OSAS’1n
kognitif fonksiyonlar iizerine etkisini arastiran toplum tabanli ¢aligmalar az sayidadir ve
bulgular klinik tabanli caligmalara gore daha zayiftir. Ancak bu sasirtict degildir, cilinki
OSAS’dan etkilenen kisilerin uyku laboratuarlarina basvurularinda hastalar iligski agisindan
yonlendirilebilmektedirler. Wisconsin Sleep Cohort Study’de psikomotor fonksiyonlar (
norofizyolojik testlerden elde edilmis) ile OSAS bulgular1 karsilastirilmigtir. OSAS agirlig ile
psikomotor etkinlik, dikkat, konsantrasyon ile karsilastirilmis; anlamli fakat zayif bir iligki
saptanmistir. Yas ve egitim durum diizeltildikten sonra OSAS ile pisikomotor etkinlik
arasindaki iliski yorgunluk, uykululuk hali ile a¢iklanamamistir. OSAS ile hafiza arasinda

iliski saptanamamustir. Regresyon analizlerinde ise AHI’de 15 puan artis pisikomotor

fonksiyonlar agisindan yaklasik 5 yillik yaglanma ile es bulunmustur (169).

2.7.6. Saghkla iliskili Yasam Kalitesi

OSAS’1in yasam kalitesini azalttig1 one siiriilmektedir. Sleep Heart Health Study’den
elde edilen verilerin kullanildig1 ¢calismada OSAS’ nin agirligi ile yasam kalitesi anketi olan
kisa form 36’da azalma gostermistir (170).

2.7.7. Motorlu Arac Kazasi ve Is Kazalan

Yapilan bir ¢ok ¢alismada OSA sendromlu hastalarin daha ¢ok motorlu ara¢ kazasina
sebep oldugu ve simiilasyon testlerinde daha kotii performans gosterdikleri belirtilmistir (18).
Arastirmalar, trafik kazalarmin 1/3’{iniin bu hastalar tarafindan yapildigini gostermistir (107).

Young ve arkadaslar1 5 y1l boyunca motorlu ara¢ kazasi kayitlarini ve Wisconsin Sleep
Cohort’da OSAS’I1 hastalarm kayitlarin1 incelemisler. Erkeklerde AHI>5 veya horlamasi
varsa; 5 yil iginde AHI <5 olan ve horlamasi olmayanlara gore daha fazla kaza gegirdigini

saptanmislar. Ancak bu iliski OSAS’in agirlhigi ile degismemistir ( odds ratio oranlari:
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horlama igin 3.4, AHI:5-15 icin 4.2, AHI > 15 i¢in 3.4). Hem erkek hem de kadinlarda AHI’
nin 15 iizerinde olmasi ile ( AHI 5’in altinda olan ve horlamasi olmayan gruba gore ) 5 yil
icinde multiple kaza riski ( yas ve aracla yapilan yillik mil miktar1 ayarlandiktan sonra) artmis
saptanmistir( odds ratio 7.3) (171).

OSAS’nin polisomnografi ile saptanarak is kazasi ile iliskilendirildigi toplum tabanl
genis bir calisma yoktur. Lindberg ve arkadaslar1 OSAS’in gostergesi olarak horlama ve
uykululuk halini kabul ederek; OSAS ile is kazas1 arasinda iliski saptanuslardir. ispanyada
yapilan bagka bir caligma da ise OSAS tanis1 olanlarin 2-3 kat fazla is kazas1 (10 yil i¢inde)

gecirdigi saptanmistir (18).

2.7.8. Gebelik Uzerine Etkisi

OSA’nm gebelik bulgularma etkisi karigiktir. Olgu sunumlar1 gebelikteki OSAS’1n
intrauterin gelisme geriligi ve preeklamsi ile iliskisi oldugunu 6ne stirmiistiir (18).

Gebelik bulgular1 ile OSAS arasinda az sayida epidemiyolojik ¢alisma vardir. Loube
ve arkadaglar1 horlamas1 olan ve olmayan ikinci, li¢lincii trimesterdaki kadinlarin bebeklerinde
yaptiklar1 ¢alismada dogum agirligi, Apgar skoru, perinatal komplikasyon sikligi agisindan
fark saptamamistir. Calismadaki baska bir bulgu ise horlamanin gebe kadinlarda daha sik
goriilmektedir (172). Karsit olarak Franklin ve arkadaslarinin yaptigi arastirmada; haftada iki
geceden fazla horlayan ve horlamasi olmayan gebe kadmlar karsilastirmistir. Yas, kilo, sigara
icme durumu ayarlandiktan sonra horlayanlarda gebelige bagli hipertansiyon, preeklamsi,
intrauterin gelisme geriligi daha yiiksek saptanmistir. ( odds oranlar1 gebelige bagh

hipertansiyon i¢in 2, preeklamsi i¢in 2.2, intrauterin gelisme geriligi i¢cin 3.5) ( 173).
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3- GEREC VE YONTEM

3.1.Cahisma Gruplar

Bu calismada; cesitli solunumsal yakinmalar1 nedeniyle Maltepe Universitesi Tip
Fakiiltesi Gogiis Hastaliklari Anabilim Dali’'nda 1 Nisan 2007-1 Nisan 2010 tarihleri
arasindaki siire i¢inde tetkik edilen ve OSAS 6n tanisi ile (horlama, uykudan bogulma hissi ile
uyanma, tanikli apne, dinlendirmeyen uyku ve giindiiz asir1 uykululuk hali gibi uykuda
solunum bozuklugunu diisiindiiren en az bir yakinmasi nedeniyle) polisomnografi testi
yapilan, ardisik 535 olgunun dosya kayitlar1 retrospektif olarak incelendi.

Noromiiskiiler hastalik, laringomalazi, kraniyofasiyal sendrom ve genetik hastalig1
olan olgular, solunum fonksiyonlar1 agisindan orta veya ileri derecede ventilasyon bozuklugu
yapmis kronik akciger hastaligi olan olgular ile sistemik kortikosteroid tedavisi alan olgular,
uyku yapisin1 degistiren ilag (Antihistaminik, antidepresan ve hipnotik ilag) kullanan olgular,
santral uyku apne sendromu saptanan olgular, Cheyne Stokes solunum paterni olan olgular ve
<18 yas olgular ¢alisma dis1 birakildi. Olgularin demografik ve antropometrik 6zellikleri,
polisomnografik ve uyku mimarisine iliskin 6nemli verileri ( olgularn yas1 (yil), cinsiyeti,
boyu (cm), viicut agirhg: (kg), viicut kitle indeksi (VKI) (kg/m2), bel gevresi dl¢iimii (cm),
boyun ¢evresi dl¢iimii (cm) ve polisomnografi parametreleri) kaydedildi.

Uyku bozukluklar1 laboratuvarina polisomnografi testi i¢in gelen tiim olgular, test
oncesinde tartildi, boy, bel ve boyun ¢evresi dl¢timleri yapildi. Boyun gevresi krikotiroid
membran diizeyinden hasta oturur pozisyonda iken; karin ¢evresi ise umblikus diizeyinden,
hasta ayakta dururken, ekspirium sonunda 6lgiildii. Epworth uykululuk 6lgegi (EUO) puani
>10 olan hastalarda, glindiiz asir1 uykululuk hali varligi kabul edildi(59). Arastirmamizda;
VKI, bel ¢evresi dl¢iimii ve boyun cevresi dl¢iimii parametreleri ve bunlarin OSAS ile iliskisi
incelendi. Ayrica; cinsiyete gére OSAS gelisimi agisindan risk faktorii olusturan VKIi, bel ve

boyun cevresi kestirim degerleri hesaplandi.
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3.2.Polisomnografi

Tim olgulara gece boyu polisomnografi (Compumedics E Series Sleep System;
Compumedics Limited 2004, Australia ) yapildi: Test sirasinda; iki elektroensefalografi
(EEQG) kanal1 (C3/A2 ve O2/A1), iki elektrookiilogram (EOQ), bir ¢ene alt1 ve bilateral tibial
elektromiyogramlar ve elektrokardiyografi (EKG) ile kayitlar alindi; hava akimi (nazal-oral
thermistor ile), viicut pozisyonu, solunum eforu (torakal ve abdominal piezoelektrik
kemerlerle) ve arteryel oksihemoglobin satiirasyonu (parmak ucundan, pulse oksimetre cihazi
ile) 6l¢iildi. Biitiin veriler bilgisayarli polisomnografi sisteminde (ProFusion PSG 2 Software)
toplanmig ve manuel olarak skorlandu.

Uyku evreleri 30 saniyelik epoklarla Rechtschaffen ve Kales kriterlerine (174) gore
degerlendirildi. Her epokta hastalarm EEG arousallar1 ve oksihemoglobin desatiirasyonlari
saptandi. Obstriiktif, miks ve santral apneler bilindik kriterlere gore belirlendi (174).
Hipopneler, uyku sirasinda 10 sn’den uzun siiren, hava akiminda >%50 azalma ile birlikte
oksijen satiirasyonunda >%3 diisme ya da arousal ile sonuglanan solunum olaylar1 olarak
tanimlandi(175). Apne-hipopne indeksi (AHI), uyku siiresince izlenen apne ve hipopnelerin
saatlik ortalamasidir. AHI > 5 ise OSAS varhig1 tanis1 kondu, 15>AHI>5 olanlar hafif OSAS,
30>AHI>15 olanlar orta OSAS ve AHI>30 olan hastalar agir OSAS olarak belirlendi.
Aragtirmamiza aldigimiz tiim olgular iginde; AHI>5 olan ve (horlama, uykudan bogulma hissi
ile uyanma, tanikli apne, dinlendirmeyen uyku ve giindiiz asir1 uykululuk hali gibi) uykuda
solunum bozuklugunu diisiindiiren en az bir yakinmas1 olan olgular, obstriiktif uyku apne
sendromu (Obstructive Sleep Apnea Syndrome:OSAS) olarak tanimland: (111). AHI<5 olan
olgular kontrol grubu olarak alindi. Asir1 kiloluluk ve obezite, World Health Organization
(WHO) kriterlerine gore belirlendi: Zay1f: VKI<18.5kg/m2, normal

kilolu:18.5<VKi<24.9kg/m2, asir1 kilolu:25<VKi<29.9kg/m2, obez-class I:
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30<VKI<34.9kg/m2, obez-class II: 35<VKI<39.9kg/m2, obez-class I1I: VKi>40kg/m2 olarak
siniflandirildi (7).

Calisma Maltepe Universitesi Tip Fakiiltesi Yerel Etik Kurulu onayr almarak
gerceklestirildi.

3.3.Istatistiksel Analiz

Bu caligmada istatistiksel analizler NCSS 2007 (National Council Social Studies:
Sosyal Bilgiler Ulusal Konseyi) paket programu ile yapilmistir. Verilerin degerlendirilmesinde
tanimlayict istatistiksel metotlarin (ortalama, standart sapma) yami sira; ikili gruplarin
karsilagtrmasinda bagimsiz t testi, nitel verilerin karsilastirmalarinda ki-kare testi
kullanilmistir. OSAS riskini belirlemede VKI, bel cevresi ve boyun g¢evresi kullanilarak
logistik regresyon ydntemi kullanilmistir. Kadin ve erkek hastalarda; OSAS igin VKI, Bel
cevresi ve boyun cevresinde; kestirim degeri, duyarlilik, 6zgiillik, negatif kestirim degeri,
pozitif kestirim degeri ve en ¢ok olabilirlik oran1 (LR:Likelihood ratio) hesaplanmig, ROC
(Receiver operating characteristics) egrisi altinda kalan alanlar i¢in degerlendirme yapilmstir.

Sonuglar, anlamlilik p<0,05 diizeyinde ve %95°lik giiven araliginda degerlendirilmistir.

4-BULGULAR

Uyku laboratuvarimizda, 1 Nisan 2007-1 Nisan 2010 tarihleri arasinda, OSAS 6n
tanis1 ile polisomnografi testi yapilan, ardisik 535 olgu dosyasi incelenmistir. Dislanma
kriterleri g6z oniinde bulundurularak; 18 yasindan kiiciik 3 olgu, santral uyku apne sendromu
olan 11 olgu, Cheyne-stokes solunum paterni olan 1 olgu, obezite-hipoventilasyon sendromu
olan 1 olgu, néromiiskiiler hastaligi olan 5 olgu (1 multipl skleroz, 1 motor néron hastaligi, 2

amiyotrofik lateral skleroz, 1 myastenya gravis) ile dosya kayitlarinda boyun ve bel cevresi
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Olciimlerinden en az biri eksik olan 15 olgu calisma dis1 brakilmistir. Tiim istatistiksel
incelemeler kalan 499 olgu tizerinde yapilmistir.

Polisomnografi yapilan olgularm; 431’1 (%86.37) OSAS (AHI>5), 68’1 (%13.63)
kontrol grubu (AHI<5) olarak belirlendi. OSAS tanis1 alan hastalarm 103’iinde (%23.9) hafif,
107°sinde (%24.8) orta ve 221’inde (%51.3) agir OSAS saptandi. Olgularin demografik,
antropometrik 6zellikleri ile polisomnografi testi sonuglarma iliskin 6nemli veriler Tablo 1’de

gosterilmistir.

Tablo 1: Olgularin demografik, antropometrik ozellikleri ile polisomnografi testi
sonuclarina iliskin 6nemli veriler

Karakteristik Ozellikler Kontrol Grubu OSAS Grubu p
n:68 n:431
Yas (yil) 42.49+11,88 51.86+13.22 <0.001
Cinsiyet; kadin/erkek (n) (%) 33/35 (48.5/51,5) 116/315 (26.9/73.1) <0.001
Boy (cm) 167.51+10.19 169.05+9.36 0.215
Kilo (kg) 75.75€16.17 91.72+16.1 <0.001
VKI (kg/m?) 26.94+5.1 32.15+5.48 <0.001
Boyun cevresi (cm) 37.72+4.29 42.96+4.33 <0.001
Bel cevresi (cm) 96.03+13.49 113.36+13.52 <0.001
AHI (/saat) 2.27+1.54 36.45+26.79 <0.001
Epworth UO puani (min-maks) 8+6 (0-22) 11+6 (0-24) 0.015

OSAS: Obstriiktif uyku apne sendromu, VKI:Viicut kitle indeksi, AHI:Apne-hipopne indeksi, Epworth UO:

Epworth uykululuk dlgegi.

Olgu sayilart “n” ile gosterilmektedir. Anlamlilik sinirt olarak p<0.05 kabul edilmistir.
Bagimsiz grup ortalamalarmn karsilastirilmasinda bagimsiz t testi kullantlmistiv. Bu sonuglar ortalama + SS

seklinde sunulmustur.

Bagimsiz grup oranlarimin karsilastirdmasinda ki-kare testi (X° testi) kullamlmistir. Bu sonuclar yiizdeler

halinde sunulmustur.

OSAS grubunun yas ortalamalar1 kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli

derecede yiiksek bulunmustur (p<0.001). Kontrol ve OSAS gruplarinin cinsiyet dagilimlari

arasinda da istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmistir (p<0.001). OSAS grubunda erkek

hastalar (9%73.10), kontrol grubundan (%51.50) daha fazla bulunmustur.
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Her iki grubun boy ortalamalar1 benzer iken; OSAS grubunun viicut agirhg, VKI,
boyun cevresi ve bel cevresi ortalamalar1 kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli
derecede yiiksek bulunmustur (p<0.001).

World Health Organization kriterlerine gdre obezite tamimi igin, VKi’nin >30kg/m2
olmasi ve literatiirde OSAS’lilar i¢in predispozan faktor olarak belirtilen boyun ve bel ¢gevresi
Olciimleri (Bel gevresi erkekler i¢in >94cm ve kadinlar icin >80cm; boyun ¢evresi her iki cins
icin >40cm.) referans almarak; bu degerlere sahip olan ve olmayan, hasta ve kontrol gruplari
arasinda istatistiksel incelemeler yapilmustir (60). Kontrol ve OSAS gruplarmin VKI, boyun
cevresi ve bel ¢evresi dagilimlaria gore karsilastirmasi ve OSAS olma riski oranlar1 (Odds
ratio) Tablo 2’de gdsterilmistir. Kontrol ve OSAS gruplarinin VKI, boyun cevresi ve bel
cevresi dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilhik goézlenmistir (p<0.001).
OSAS grubunda VKI >30kg/m2 olan obez hasta sayis1 (n:265; %61.5), kontrol grubundan
(n:19; %27.9) daha fazla bulunmustur. VKi>30kg/m2 olanlarda OSAS olma riski,
VKi<30kg/m2 olanlardan 4.1 kat daha fazla bulunmustur. OSAS grubunda boyun gevresi
>40cm olan hastalar (n:341; %79.1), kontrol grubundan (n:21; %30.9) daha fazla
bulunmustur. Boyun c¢evresi >40cm olanlarda OSAS olma riski boyun cevresi <40cm
olanlardan 8.45 kat daha fazla bulunmustur. OSAS grubunda; erkeklerde >94cm ve
kadinlarda >80cm bel ¢evresi olan hastalar (n:421; %97.7), kontrol grubundan (n:50; %73.5)
daha fazla bulunmustur. Erkeklerde >94cm ve kadmlarda >80cm bel c¢evresi sahip olan
olgularda OSAS olma riski, erkeklerde <94cm ve kadinlarda <80cm bel ¢evresine sahip

olanlardan 15.5 kat daha fazla bulunmustur.
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Tablo 2: Kontrol ve OSAS gruplarmmin VKI, boyun cevresi ve bel cevresi dagihmlarina
gore karsilastirmasi ve OSAS olma riski oranlar karsilastirilmasi

Param Referans Kontrol Grubu OSAS Grubu p OR (%95GA)
etreler Degerleri
n % n %

VKI >30 kg/m2 19 27.90% 265 61.50% <0.001 | 4.1(2.34-7.23)

<30 kg/m2 49 72.10% 166 38.5%
Boyun | >40 cm 21 30.90% 341 79.10% <0.001 | 8.45(4.8-14.9)
Cevresi | <40 cm 47 69.10% 90 20.90%
Bel >E94 K>80cm | 50 73.50% 421 97.70% <0.001 | 15.5(6.6-34.6)
Cevresi | <E94 K <80 cm | 18 26.50% 10 2.30%

OSAS: Obstriiktif uyku apne sendromu, VKI:Viicut Kitle Indeksi, OR:Odds Orani, GA:Giivenli Aralhig, E:Erkek,

K:Kadin. Anlamhilik siirt olarak p<0.05 kabul edilmistir.

Genel viicut sismanhginm mi1 (VKI) yoksa bdlgesel yaglanmanin nm1 (boyun ya da bel

cevresi genisligil) OSAS gelisimi i¢in bir risk faktorii oldugunu arastirmak i¢in lojistik

regresyon analizi yapilmistir. VKI, bel cevresi ve boyun gevresi logistik regresyon analizine

almmuis, her iigliniin de OSAS varligin istatistiksel olarak anlamli etkiledigi gézlenmistir.

Risk katsayilar1 boyun cevresi icin 5.53, bel cevresi icin 4.48, VKI icin 2.22 bulunmustur

(Tablo3). Boyun cevresi 6lciimii OSAS varligini belirlemede daha etkili bir faktér olarak

goriinmektedir.

Tablo 3: VKI, Bel cevresi ve boyun cevresinin OSAS varhig iizerine etkisinin logistik
regresyon analizi ile degerlendirilmesi.

Parametreler P Odds orani %95 G.A
VKI 0.012 2.027 1.191-4.161
Boyun Cevresi 0.000 5.536 3.031-10.114
Bel Cevresi 0.001 4.480 1.792-11.203

VKI: Viicut kitle indesi, G.A:Giivenlik araligi. Anlamhiltk simir1 olarak p<0.05 kabul edilmistir.
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OSAS gelisimi i¢in bir risk faktorii olarak kabul edilen yukaridaki standart
antropometrik obezite indeksleri acisindan, cinsiyete gore fark olup olmadigini incelemek
amaciyla, her bir faktor icin ROC egrileri ile istatistiksel inceleme yapilmistir (Sekil 4 ve 5).
ROC egrileri, OSAS varliginin belirleyicisi olan kestirim degerleri (cut-off degerleri) ile bu
degerlerin sensitivite ve spesifitesini degerlendirmek icin kullanildi (Tablo 4). En uyumlu

degisken, her degiskenin ROC egrileri altinda kalan alan hesaplanarak bulunmustur.

Sekil 4: FErkekler i¢in VKI, bel c¢evresi ve boyun cevresi ROC egrileri.
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Sekil 5:Kadinlar icin VKI, bel ¢evresi ve boyun ¢evresi ROC egrileri.
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Ozgulliik

ROC egrileri altindaki alanlar VKI, bel ¢evresi ve boyun gevresi agisindan ikili
karsilastirmalarla degerlendirildiginde; erkekler i¢in VKI ile boyun cevresi, bel gevresi ile
boyun gevresi ve bel ¢evresi ile VKI acisindan ROC egrisi altindaki alanlar istatistiksel olarak
farkli bulunmamistir (sirastyla; p=0.290, p=0.507, p=0.556). Kadmlar i¢in ise sadece VKI ile
boyun gevresi arasinda anlamli fark saptanirken (p=0.016); VKI ile bel ¢evresi ve bel ¢evresi
ile boyun ¢evresi acisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (sirasiyla; p=0.304,
p=0.073) (Tablo 4).

OSAS belirleyicisi olarak; boyun cevresi, bel ¢evresi ve VKI icin kestirim degerleri
ROC egrileri ile incelendiginde: Boyun g¢evresi Ol¢timii erkeklerde >40cm, kadinlarda >36cm
oldugunda; OSAS olma riski bu degerlerin altindaki hemcinslerine gore sirasiyla; 2.96 kat ve

2.25 kat daha fazla bulunmustur. Bel ¢evresi 6l¢iimii erkeklerde >105¢m, kadinlarda >101cm
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oldugunda; OSAS olma riski bu degerlerin altindaki hemcinslerine gore sirasiyla; 2.6 kat ve
4.27 kat daha fazla bulunmustur. VKI erkeklerde >27.77kg/m2, kadinlarda >28.93kg/m2
oldugunda ise; OSAS olma riski bu degerlerin altindaki hemcinslerine gore sirasiyla; 2.46 kat

ve 3.82 kat daha fazla bulunmustur (Tablo 4).

Tablo 4: Erkeklerde ve kadinlarda boyun cevresi, bel cevresi ve VKI i¢in; OSAS

belirleyicisi olarak kestirim degerleri

Boyun Kalinhgi Bel Cevresi VKIi

Erkek Kadin Erkek Kadin Erkek Kadin
ROC 0.753+0.036 | 0.791+0.039 | 0.773+0.034 | 0.847+0.032 | 0.787+0.033 | 0.867+0.030
Egrisi (0.704- (0.717- (0.725- (0.799- (0.740- (0.802- 0.917)
Altindaki 0.797) 0.854) 0.816) 0.901) 0.829)
Alan
Kestirim 40 cm 36 cm 105 cm 101 cm 27.77 28.93
Degeri
Duyarhhk 83.8 81,9 74.3 77.6 77.5 81.0
(95%GA) | (79.3-87.7) | (73,7-88,4) | (69.1-79.0) | (68.9-84.8) | (72.4-82.0) (72.7- 87.7)
()zgﬁllﬁk 57.1 63,6 71.4 81.8 68.6 78.8
(95%GA) | (394-73.7) | (45.1-79.6) | (53.7-85.3) | (64.5-93.0) | (50.7-83.1) (61.1- 91.0)
PKD 94.6 88,8 95.9 93.8 95.7 93.1
NKD 28.2 50,0 23.6 50.9 25.3 54.2
LR (1) 2.96 2,25 2.60 4.27 2.46 3.82

VKI:Viicut Kitle Indeksi, ROC:Receiver Operating Characteristics, GA:Giivenli Araligi, PKD:Pozitif Kestirim
Degeri; NKD:Negatif Kestirim Degeri; LR: Likelihood ratio (en ¢ok olabilirlik oran).

Calisma grubumuzun Tiirk

eriskin  popiilasyonunu

temsil

etme

durumunu

degerlendirmek icin; olgularin memleketlerine gére dagilimlar1 incelenmistir. Sonugta ¢alisma

grubumuzun Tirkiye’nin yedi bolgesini de nufusla orantili olarak temsil ettikleri

goriilmektedir (Tablo 5).
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Tablo 5: Cahsmamizdaki 499 eriskin Tiirk olgunun memleketlerine gore dagihim

Bolgeler n %
Marmara Bolgesi 154 30,86
Karadeniz Bolgesi 121 24,25
I¢c Anadolu Bélgesi 76 15,23
Akdeniz Bolgesi 31 6,21
Dogu Anadolu Bolgesi 66 13,23
Giineydogu Anadolu Bolgesi 22 4,41
Ege Bolgesi 29 5,81
Toplam 499 100,00

5-TARTISMA VE SONUC

Bu arastirmada; Tiirk eriskin popiilasyonunda VKI, bel gevresi ve boyun cevresi
Olciimleri ile OSAS agirlig1 arasindaki iliski incelenerek, genel viicut sismanligmin m1 yoksa
bolgesel yaglanmanin m1 OSAS gelisimi i¢in bir risk faktorii oldugu arastirilmistir. Ayrica;
bir risk faktorii olarak kabul edilen standart antropometrik obezite indeksleri agisindan
cinsiyete gore fark olup olmadigi incelenmistir. Arastrmamiza aldigimiz olgularin
memleketlerine gore dagilimlar: incelendiginde; Tiirkiye’nin yedi bolgesini de temsil ettikleri
goriilmektedir (Tablo 5). Bu nedenle ¢alismamiz; OSAS gelisimi agisindan risk faktorii olarak
kullanabilecegimiz Tiirk eriskin popiilasyonunda VKI, boyun cevresi ve bel cevresi dl¢iimii
kestirim degerlerini saptayan ilk arastirma olmasi nedeniyle referans olacaktir.

Calismamizin  kisitlayiciligr  retrospektif olmasi, kadin olgularn  menopozal
durumunun degerlendirilmemis olmasi ve OSAS i¢in diger risk faktorlerinin incelenmemesi
olabilir. Ayrica buldugumuz kestirim degerleri bir bilgi verse de; tiim Tirkiye halkina
genellenemez. Caligmanin metodu epidemiyolojik agidan bdyle bir genelleme yapmamiz i¢in

uygun degildir.
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Orta yaslarda OSAS prevalanst yas ile dogru orantili olarak artmaktadir (18).
Calismamizda da OSAS grubunun yas ortalamalar1 kontrol grubundan istatistiksel olarak
anlaml derecede yiiksek bulunmustur (kontrol grubu icin yas ortalamasi:42.49+11.88 yil,
OSAS grubu i¢in:51.86£13.22y1l; p<0.001). Uyku apnesi i¢in risk faktorii olan obezite,
visseral yag miktar1 ve boyun ¢evresi, yaglanma ile artar. Ust solunum yolu kas aktivitesinde
azalma, solunum yolu c¢apinda azalma ve menopoz; yaslanma ile ortaya ¢ikan ve OSAS
gelisimine neden olan diger risk faktorleridir (150,60).

Obezite, OSAS gelisimi i¢in Oonemli bir risk faktoridir (1,5,4). OSAS ve obezite
arasindaki giiclii iliskiye karsm; OSAS hastalarmm %50 kadar1 obez degildir (VKI<30
kg/m2) (31). Obezite, olmasi gerekenden fazla miktarda yag dokusunun viicutta biriktigi
durumdur (176). Fazla kilolu olmakla, yag oraninin fazla olmas1 (obezite) ayni sey degildir.
Ideal agirlik smirmin disma ¢ikilmadan da beden yag dokusunda artistan sdz edilebilir. OSAS
gelisiminde, kilo artis1 yaninda viicut bolgesel yag dagilimi da 6nemli bir rol oynar. Santral
(visseral) obezite, diger obezite formlarma gore, OSAS ile daha sik iliskilidir (9). Apnenin
dogrudan dogruya santral obeziteye bagli oldugu goriistine inanilmaktadir (177).

Periferik dokulardan ziyade, karin ve boyun bdlgesine yag akiimiilasyonunun biiyiik
onemi vardir (4). Abdomen ve boyun gevresi ile VKI anlamli olarak koreledir (177). Boyun
cevresi dlgliimii VKI ve diger obezite indekslerine gdre apne indeksiyle daha iyi korelasyon
gosterir. Bu gozlem birgok arastirmaci tarafindan dogrulanmistir. Boyun gevresi Olgtimii
OSAS’l1 hastalarin en Onemli fiziksel 6zelligi olarak kabul edilmektedir (11). OSAS
hastalarinin farengeal bdlgesindeki adipoz doku depozisyonu OSAS varligi ve derecesiyle
iligkilidir (178). Martimore ve ark. arastirmalarinda, yasca identik obez olmayan kontrol
grubunu, obez olan ve obez olmayan OSAS hasta gruplariyla karsilagtirmistir. Manyetik
rezonans goriintiileme ile incelediklert OSAS’l1 hastalarda boyun yag depozisyonunun kontrol

grubuna gore daha fazla oldugunu saptamistir. Bu artig 6zellikle {ist havayolunun anterolateral

67



derin bdlgesinde daha fazla ve anlamlidir (31). Ust havayolu ¢evresinde lokalize derin yag
dokusu birikimi, boyun ¢evresi dl¢iimiine yada boyun bdlgesi subkutan yag dokusuna kiigiik
bir katki yapmaktayken, hava yolu ¢ap1 lizerine daha biiylik etki yapiyor olabilir (31). Obez
OSAS’lilar kontrol grubuyla karsilastirildiginda total viicut yagi %44 boyun yag orani %67
fazla iken boyun ¢evresi %14 fazla bulunmustur (31). Katz ve ark belirttigi gibi, list havayolu
cap1 (internal), boyun ¢evresi Olclimiine gore (external) AHI varyansindaki degisimin daha
biiyiik boliimiinii agiklayabilir (31). Ozellikle anterolateral {ist havayolu bolgesindeki yag
dokusu fazlaliginin OSAS gelisimine katkida bulundugu diisiintilmektedir (31).

Yas ve VKine gore apneik ve nonapneik hastalar eslestirildiginde, karmn ¢evresi
benzer iken, boyun ¢evresi Ol¢liimii apneiklerde daha fazla ¢ikmistir (12). Serafini bariatrik
cerrahi uygulanan kadm ve erkekler iizerinde yaptigi OSAS varligi arstirmasinda yas, VKI ve
boyun gevresi dlgiimiiniin AHI varyansmna katkisini incelediginde, kadimnlarda toplam %23.1
erkeklerde %15.7 saptamistir. En giiglii OSAS risk faktorleri AHI’y1 belirlemede smirli bir
etkiye sahip olmaktadir. Bu nedenle obezite ve OSAS arasindaki iligkiyi ag¢iklayan
mekanizmalar halihazirda tam bilinmemektedir (67).

Calismamizdaki antropometrik ozelliklere baktigimizda OSAS grubunun viicut
agirlig, VKI, boyun gevresi ve bel ¢evresi ortalamalar1 kontrol grubundan istatistiksel olarak
anlaml1 derecede yiiksek bulunmustur (Tablo1). Birgok calismada da; VKI, boyun ¢evresi ve
bel cevresi OSAS grubunda daha fazla bulunmustur (12,70,75). Bu iliskinin nedenleri
arasinda, obezitenin {iist solunum yolunda yaptig1 yapisal degisikliklerin rolii oldugu
diistiniilmektedir (6). Obezitenin OSAS olugsmundaki mekanizmalarindan biri; hava yolu ya
da farenks lateral duvarinda yag depolanmasi nedeniyle azalmis farengeal liimen ¢ap1, digeri
kas dokusu i¢indeki yag depozitleri yiliziinden iist havayolu koruyucu kas giicliniin azalmasi,
bir digeri ise gogiis duvar1 ve trakeal traksiyon {izerine genis abdomenin kitle etkisine

sekonder olarak azalmis {ist hava yolu ¢ap1 nedeniyledir (4).
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Literatiirde; VKi’nin >30kg/m2, boyun cevresinin >40cm, bel cevresinin ise
erkeklerde >94cm ve kadinlarda >80cm olmasmmin OSAS i¢in risk faktorii oldugu
belirtilmistir (60). Arastrmamizda; literatlirde belirtilen bu kestirim degerleri (cut-off
degerleri) referans almarak OSAS olma riski oranlarina bakildiginda (Tablo2): VKI>30kg/m2
olanlarin, VKI<30kg/m2 olanlardan 4.1 kat; boyun cevresi >40cm olanlarm, boyun gevresi
<40cm olanlardan 8.45 kat; erkeklerde >94cm ve kadmlarda >80cm bel g¢evresi sahip
olanlarin, erkeklerde <94cm ve kadinlarda <80cm bel ¢evresine sahip olanlardan 15.5 kat
fazla OSAS olma riski tagidiklar1 saptanmistir. Her {i¢c antropometrik obezite indeksi de OSAS
gelisimi riskini anlamli olarak artirmaktadir.

Calismamizda; genel viicut sismanhiginm mi (VKI) yoksa bdlgesel yaglanmanin mi
(boyun ya da bel ¢evresi genisligi) OSAS gelisimi i¢in bir risk faktorii oldugunu arastirmak
icin lojistik regresyon analizi yapilmistir. Logistik regresyon analizinde; her {i¢ antropometrik
obezite indeksinin de (VKI, boyun g¢evresi ve bel gevresinin), OSAS varhigini istatistiksel
olarak anlamli derecede etkiledigi gozlenmistir. Risk katsayilarina gore swraladigimizda
(Boyun gevresi 5.53, bel ¢evresi 4.48, VKI 2.22), boyun ¢evresi dl¢iimiiniin OSAS varligini
belirlemede daha etkili bir faktor oldugu goriilmektedir (Tablo 3). Boyun ¢evresi ve VKI’nin
OSAS ile iligskisinin arastirildigi bir ¢alismada; multiple lineer regresyon analizinde sadece
boyun ¢evresi ve radyolojik olarak saptanan retroglossal kesit alan1 OSAS agirhig: ile
bagimsiz olarak korele bulunmustur. Arastimacilar bu bulgulardan sonra obezite ile OSAS
arasindaki iligkinin aslinda obezitenin boyun c¢evresini artirmasi sonucunda gelistigini
belirtmislerdir (75). Literatiirdeki diger yaymlarlarda da boyun ¢evresi, VKI ve bel ¢evresine
gore OSAS gelisimi ile daha anlaml1 iliski i¢inde saptanmustir (12, 69, 70,75,179). Davidson
ve ark. aragtirmalarinda boyun ve bel cevresinin, VKi'ne gére AHI ile daha iyi korele
oldugunu saptamislardir (180). Boyun ¢evresi basit bir klinik dl¢iimdiir ve list solunum yolu

bolgesindeki obeziteyi yansitir (181). OSAS hastalari, kilo standardize edildikten sonra bile
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daha kalin boyunlu saptanmistir. Ayrica boyun ¢evresi lateral sefolametriden elde edilen bazi
Olgtimlerle koreledir ve OSAS agirligi ile obeziteden daha iyi korelasyon gosterir. Bu
obezitenin etkisini boyun bolgesinde yag artisi ile yaptigini diistindiirmektedir (181).

Bizim c¢aligmamizda erkek hastalar, daha once yapilan calismalara benzer sekilde,
OSAS grubunda kontrol grubundan daha fazla bulunmustur. OSAS prevalansi kadinlarda %2,
erkeklerde %4 oraninda belirtilmektedir (19). Bir¢ok toplum tabanli ¢calismada da erkeklerde
OSAS prevalans1 kadilara gére 2—3 kat artmis saptanmistir (25). Literatiirde; basit horlamasi
olanlar arasinda kadin erkek orani esit iken, OSAS gruplarinda kadmn erkek orani 1/2 ile 1/4
arasindadir (7). Cinsiyetin OSAS’a etkisinin iist solunum yolunun seklinden, genioglossal
kas aktivitesinden, kraniofasiyal morfolojiden ve yag depolanma paterninden kaynaklandig:
gosterilmistir (18,19).

Calismamizda OSAS gelisiminde, cinsiyete gore antropometrik obezite indeksleri
acisindan fark olup olmadig1 da incelenmistir. ROC egrileri altindaki alanlar (Sekil 4 ve 5)
VKI, bel gevresi ve boyun gevresi agisindan ikili karsilastirmalarla degerlendirildiginde;
erkekler icin istatistiksel olarak fark saptanmazken; kadmlar i¢in ise sadece VKI ile boyun
cevresi arasinda anlamhi fark saptanmistir (p=0.016). Kadinlarda OSAS gelisimi riskini
belirlemede VKI biraz daha iyi bir parametre olarak goriinmektedir. Obezite kadinlarda bel,
kalga, baldir agirlikli periferal bir yaglanmaya neden olurken, erkeklerde karin ve boyun
agirlikli santral yaglanmaya neden olur (19). Kadimnlarda, obeziteye bagh yag dagiliminin
erkeklere gore daha dengeli olmasi nedeniyle, kadinlarda VKi'ndeki artis diger
parametrelerden 6ne ¢ikmis olabilir.

Literatiirde; Tiirk erigkin popiilasyonuna 6zgli, OSAS gelisim riskini arttiran
antropometrik obezite indekslerine ait kestirim degerlerinin incelendigi bir ¢alisma
saptanmamuistir. Literatiirde; sadece olgu sayilar1 ¢ok genis olmayan ¢aliyma gruplarinin

ortalama VKI, boyun gevresi dl¢iimleri ve bel ¢evresi dl¢iimlerine ulagiimaktadir. Bu degerler

70



sadece o ¢aligma popiilasyonuna aittir ve Tiirk eriskin popiilasyonuna genellenemez. Bizim
calismamiz kestirim degerlerini saptayan bu konudaki ilk ¢aligmadir.

Davidson ve ark.’nin aragtirmasinda OSAS’lilarda ortalama boyun cevresi erkeklerde
43cm ve kadmlarda 38 cm saptanmistir (180). OSAS riskini artiran boyun ¢evresi 6l¢iimii i¢in
kestirim degeri literatiirde 40cm olarak belirtilmektedir (60). Bizim ¢alismamizda bu degerler
her iki cins i¢in ayr1 ayr1 hesaplanmis ve erkeklerde 40cm, kadinlarda 36cm bulunmustur.
Bazi calismalarda; artmis risk erkekler i¢in 43cm, kadinlar i¢in 38-40.6cm arasinda
belirtilmektedir (2, 108,112). Diger bir calismada; VKI agisindan uyumlu erkek ve kadinlar
arasinda her seviyede boyun ¢evresi erkeklerde daha fazla bulunmustur (63). Etnik kdken
boyun ¢evresine etki edebilmektedir. Yeni Zellanda’da yapilan ¢aligmada yerli olan (Maori)
ve olmayan halk arasinda boyun cevresi sirasiyla, erkekler i¢in 41.98cm (41.73-42.23cm
arasi) ve 40.15cm (39.99-40.31cm aras1) (p<0.0001); kadmlar i¢in ise 36.16cm (35.95—
36.37cm aras1), 34.34cm (34.20-34.48cm arasi) (p<0.0001) saptanmustir. Ayrica bu
calismada; yas ve etnik kokenin OSAS gelisimine etkisi incelenmistir; VKI ve boyun ¢evresi
standardize edildikten sonra yasin ve etnik kokenin bagimsiz birer risk faktorii olmadig:
saptanmistir (182). Calisma grubumuzun, antropometrik obezite indekslerine gore farkl tilke
insanlar1 (Ingiltere, Kanada, Yunanistan, Yeni Zelanda, Polonya gibi) ile OSAS gelisimi
acisindan benzer risklere sahip oldugu saptanmustir (12,69,75,179,182,183). VKIi, boyun
cevresi ve bel ¢evresinin artmasi ile OSAS riskinin arttig1 ve OSAS riskini belirlemede boyun
cevresinin daha 1yi bir belirte¢ oldugu gozlenmistir.

Kadinlarda obezite ve tiim viicut yag orani erkeklere gore daha fazla olmasina karsin;
OSAS erkeklerde kadinlardan daha yaygindir (184, 185). OSAS’1 olmayan erkeklerin, normal
kadinlara gore daha genis farengeal kesit alan1 oldugu saptanmustir (89). Normal erkeklerde,
akciger voliim degisimine baglh olarak ferengeal bolgede daha biiyiik degisiklik oldugu, ve

bunun hava yolu kollapsma egilimin biiyiikLigii ile iliskili oldugu saptanmistir (89). Schwab,
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normal kadinlarla karsilastirildiginda, normal erkeklerin retropalatal bdlgesinde, inspirasyon
ve ekspirasyon siiresince hava yolu genisligindeki yiizde (%) degisimin daha biiylik oldugunu
saptamustir (77). Kadin ve erkeler arasindaki OSAS prevalans: ve agirligi farkini agiklayan
olas1 mekanizma; viicut yag dagilimi farki, cinse 6zgii farinks mekanik 6zellikleri ve solunum
kontrolii ile {ist hava yolu caplarindaki farkliliklardwr (11,73,186). Hormon replasmani
yapilmayan postmenopozal kadinlarda cinse bagli koruyucu etki azalmaktadir (186).
Erkeklerde boyun yag volimii kadmnlardan fazladir (184). Erkeklerde ozellikle palatal
diizeyde mandibula i¢indeki anterior segmentlerde yag dokusu fazla saptanmistir (184).
Ancak; OSAS’lilarda apne agirlig1 tek bagina boyun cevresi 6l¢iimiine bagh degildir. Esit
boyun ¢evresi Ol¢limiine sahip erkek ve kadinlar karsilastirildiginda erkeklerde OSAS agirlig
daha fazla bulunmustur (11).

Erkeklerde bel ¢cevresinin >94cm, kadinlarda >80cm olmasi abdominal obezite olarak
tanimlanir ve OSAS i¢in bir risk faktoriidiir (60). Bir calismada; OSAS olgularinda ortalama
bel ¢evresi erkeklerde 104cm iken kadmlarda 99 cm olarak saptanmistir. Her iki cinste de
OSAS i¢in risk yaratan, bel cevresi Ol¢iimii kestirim degeri >102cm saptanmistir (178).
Bizim ¢alismamizda; erkeklerde >105cm, kadinlarda >101cm bel ¢evresi 6lgiimii olmasi, bu
degerlerin altindaki hemcinslerine gore, OSAS’I1 olma riskini sirasiyla; 2.6 kat ve 4.27 kat
arttrmaktadir. Bel c¢evresi acisindan, calisma popiilasyonumuzdaki kestirim degerleri
literatiirde belirtilen degerlerden daha yiiksek saptanmistir. Bu sonug, Tirk erigkin
popiilasyonunda OSAS gelisimi i¢in daha biiyliik abdominal obezite varligmin gerekli
oldugunu diistindiirmektedir.

VKI’nin erkeklerde >27.77 kg/m2, kadmnlarda >28.93 kg/m2 olmasi, bu degerlerin
altindaki hemcinslerine gore, OSAS’li olma riskini sirasiyla; 2.46 kat ve 3.82 kat
arttirmaktadir. Literatiirde de VKI’nin > 30 kg/m2 olmas1 OSAS i¢in bir risk faktdrii olarak

saptanmustir (60). VKi’ndeki 1 puanlik artisin OSAS riskini dort kat artirdigi belirtilmistir
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(187). Bir arastrmada; OSAS’lilarda ortalama VKI erkeklerde ve kadmlarda 31kg/m2
saptannustir (178).Bizim ¢alismamizda, Tiirk eriskin popiilasyonu i¢in saptanan VKI
kestirim degerleri literatiirde belirtilen degerlere yakindir.

Sonug olarak; VKI, boyun gevresi ve bel ¢evresinin artmas1 OSAS i¢in anlamli bir risk
faktorii olarak saptanmustir. Ozellikle kadmlarda, OSAS varligmi belirlemede, VKI 8l¢iimii
daha etkilidir. Bu arastirma; OSAS gelisimi agisindan risk faktorii olarak kullanabilecegimiz,
Tiirk eriskin popiilasyonu VKI, boyun ¢evresi ve bel gevresi dl¢iimii kestirim degerlerini

saptayan ilk caligsma olmasi nedeniyle referans olacaktir.

6-OZET

Amag: Tiirk eriskin popiilasyonunda viicut kitle indeksi (VKI), bel ve boyun cevresi
Olgtimleri gibi antropometrik obezite indeksleri ile obstriiktif sleep apne sendromu (OSAS)
arasindaki iliskiyi inceleyerek, genel viicut sismanliginin m1 yoksa bolgesel yaglanmanm mi
OSAS gelisimi i¢in bir risk faktorii oldugunu arastirmak ve bu indeksler agisindan cinsiyete
gore fark olup olmadigini incelemektir.

Yéntem: Maltepe Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1 Anabilim Dali’nda, 1
Nisan 2007-1 Nisan 2010 tarihleri arasindaki siirede, OSAS 6n tanis1 ile polisomnografi testi
yapilan, ardisik 535 olgunun dosya kayitlar1 retrospektif olarak incelendi. Olgularin
demografik ve antropometrik (VKI, bel ve boyun g¢evresi o&lgiimil) 6zellikleri,
polisomnografik ve uyku mimarisine iligkin 6nemli verileri kaydedildi. Polisomnografi
yapilan olgularm apne-hipopne indeksi >5 olanlar OSAS grubu, apne-hipopne indeksi <5
olanlar kontrol grubu olarak belirlendi. Tiim istatistiksel incelemeler; ¢alismaya alinma
kriterlerine uyan 499 olgu {izerinde yapild1.

Bulgular: Polisomnografi yapilan olgularin; 431°1 (%86.37) OSAS, 68’1 (%13.63)

kontrol grubu olarak belirlendi. OSAS grubunun yas ortalamalar1 kontrol grubundan
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istatistiksel olarak anlamli derecede yliksek bulunmustur (p<0.001). OSAS grubunda erkek
hastalar (%73.10), kontrol grubundan (%51.50) daha fazla bulunmustur (p<0.001). Her iki
grubun boy ortalamalar1 benzer iken; OSAS grubunun viicut agirhgi, VKI, boyun cevresi ve
bel g¢evresi ortalamalar1 kontrol grubundan istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksek
bulunmustur (p<0.001).

Genel viicut sismanligmin m1 (VKI) yoksa bdlgesel yaglanmanin mi1 (boyun ya da bel
cevresi genisligi) OSAS gelisimi i¢in bir risk faktorii oldugunu arastirmak igin lojistik
regresyon analizi yapilmistir. VKI, bel cevresi ve boyun gevresi logistik regresyon analizine
almmus, her lciliniin de OSAS varligin istatistiksel olarak anlaml etkiledigi gozlenmistir.
Risk katsayilar1 boyun g¢evresi i¢in 5.53, bel cevresi i¢in 4.48, VKI igin 2.22 bulunmustur.
Boyun c¢evresi Olciimii OSAS varligmi belirlemede daha etkili bir faktor olarak
goriinmektedir.

OSAS belirleyicisi olarak antropometrik obezite indeksleri i¢in kestirim degerleri:
VKI icin erkeklerde >27.77kg/m2, kadinlarda >28.93kg/m2; boyun gevresi dl¢iimii igin
erkeklerde >40cm, kadinlarda >36cm ve bel c¢evresi Olgiimii icin erkeklerde >105cm,
kadmlarda >101cm bulunmustur.

Sonug¢: VKI, boyun cevresi ve bel ¢evresinin artmast OSAS gelisimi i¢in anlamli bir
risk faktorii olarak saptanmistir. Boyun cevresi Ol¢iimii OSAS varligmi belirlemede biraz
daha etkili bir faktor olarak gdriinmektedir. Bu arastirma; VKI, boyun ¢evresi ve bel ¢evresi
Olgtimii i¢in Tirk eriskin popiilasyonunda OSAS riskini arttiran kestirim degerlerini saptayan

ilk calisma olmasi nedeniyle referans olacaktir.
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