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OZET

Obstruktif uyku apne sendromu (OUAS) uyku sirasinda tekrarlayici apne
ve hipopneler, sik uyanmalar, nokttri ve horlama ile seyreden, guindtiz uykululuk,
konsantrasyon bozuklugu, sinirlilik gibi gindiz belirtileri olan ve 6nemi gin
gectikce daha fazla anlagilan bir bozukluktur.

Daha oOnce yapilmig olan caligmalarda uyku apnesi ile pulmoner HT,
sistemik HT, iskemik kalp hastaliklari ve inme arasinda iligkiler bildirilmigtir.
Yapilmis olan calismalarda OUAS ile sistemik bozukluklara yol acan etkenlerden
birinin de artmig oksidatif stres artigl oldugu saptanmigtir.

Calismamizda OUAS tanisi almig olan hastalarda noninvaziv mekanik
ventilasyon tedavisi sonrasi oksidatif stres dizeyindeki olasi azalmayi
gostermeyi amacladik. Polisomnografi (PSG) kaydiyla orta ve agir dizeyde
OUAS tanisi almig ve uygun basingta en az 3 ay sire ile CPAP (Surekli Pozitif
Hava Yolu Basing Aleti) veya BPAP (iki seviyeli pozitif hava yolu basinci) tedavisi
uyguladigimiz 50 hastayi aldik. Hastalarin CPAP/BPAP tedavisi baslangicindaki
ve tedavinin 3. ayindaki vit A, vit E, MDA (Malondialdehid), Nitrit/Nitrat, total
oksidan aktivite (TOS), total antioksidan aktivite (TAS), oksidatif stres indeksi
(OSi) parametrelerini saptadik.

Calismaya alinan 50 hastanin 42’si (%84) erkek ve sekizi (%16) kadindi.
Calismamizda OUAS hastalarinda CPAP/BPAP tedavisinin 3. ayinda tedavi
oncesine gore antioksidan parametre olarak bakilan TAS degerinde artig
(p=0,001) ve oksidatif stres gostergesi olarak baktigimiz TOS, OSi, MDA,
Nitrit/Nitrat degerlerinde ise azalma saptadik (p=0,001).

OUAS hastalarinda CPAP/BPAP tedavisi ile gece ve gundiz
semptomlarindaki iyilesmenin yani sira daha oOnceki calismalarda gosterilen
oksidatif yukun azaltilabilecegini ve antioksidan kapasitenin de artirilabilecegini
gostermis olduk. Bu nedenle uygun mekanik ventilasyon uygulanan OUAS
hastalarinda sistemik ve 0zellikle de vaskiler komplikasyonlarda azalma

olabilecegini dustiniyoruz.

Anahtar kelimeler: Antioksidan parametre, Obstruktif uyku apne sendromu,

Oksidatif stres, Polisomnografi.



ABSTRACT

The Effect of CPAP/BPAP Application on Oxidative St ress in Patients
With Obstructive-Sleep Apne Syndrome

Obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) is a disorder characterized
with sleep associated; recurrent apneas and hypopneas, sleep fragmentation,
and nocturia, day-time associated symptoms like loss of concentration,
sleepiness, irritability and it's becoming more of an issue day after day.

Association between OSAS and pulmonary hypertension, systemic
hypertension, ischemic heart disease and stroke have been reported previous
studies. Previous studies have demonstrated that increased oxidative stress is a
factor leading systemic disorders in OSAS

In our study we aimed to investigate a potential decrease in oxidative
stress levels after mechanical ventilation therapy in patients with diagnosed
OSAS. 50 patients admitted to study who had diagnosed moderate or severe
OSAS with polysomnography record and had at least 3 months of CPAP
(Continuous Positive Airway Pressure) or BPAP (Bilevel positive airway
pressure) therapy. We quantified vit A, vit E, MDA, Nitrite/Nitrate, total oxidant
activity (TOS), total antioxidant activity (TAS), oxidative stress index (OSI)
parameters at the beginning and 3rd month of the therapy with CPAP/BPAP.

42 of the 50 patients of our study (84%) were male and 8 (16%) were
female. We found an increase (p=0,001) in 3. month TAS value which was used
as an antioxidant parameter and a decrease in TOS, OSI, MDA, Nitrite/Nitrate
values which were used to show oxidative stress.

We have shown that it's possible to obtain day and night symptoms
recovery, decrease of the oxidative load and increase of antioxidant capacity as
shown in previous studies. Therefore we consider that appropriate mechanical
ventilation therapy of OUAS patients’ can provide decrease in systemic and

especially vasculary complications

Keywords: Antioxidant parameter, Obstructive sleep apnea syndrome, Oxidative
stress, Polysomnography



GIRIS VE AMAC

Uyku saglikli yasam icin vazgecilmez bir unsur olmasina ve yasamimizin
Ucte birini uykuda gecirmemize karsin, uykunun 6lim ile yagsam arasi bir form
olmadigi, aktif bir stire¢ oldugu ve ayrica uyku bozukluklari ile ginlik yasam
aktiviteleri arasindaki iliski son dekatlarda anlasiimistir'?,

Obstriktif Uyku Apne Sendromu faringeal dilatér kas tonusunun kaybi ile
uyku sirasinda tekrarlayici apne ve hipopneler, sik uyanmalar, noktlri ve
horlama ile seyreden, gundiz uykululuk, konsantrasyon bozuklugu, sinirlilik gibi
gundiiz belirtileri olan bir bozukluktur®*. Olusan apne giriltili horlama veya
uyanma ile sonuclanir.

Obstraktif uyku apne sendromunun en sik gece semptomu apne ve
horlama iken en sik giindiiz semptomu ise uykululuk halidir®.

Erigkinlerde OUAS oldukca sik goéruldagi son yillarda yapilan ¢caligmalar
ile gosterilmistir. Erigkin populasyonda erkeklerin %1-5'inde, kadinlarin % 1,5—
2,5'inde OUAS goriilmektedir®’. Amerika Birlesik Devletlerinde yapilan bir
calismada prevalansi erigkin erkeklerde %24 ve kadinlarda %9 olarak
bildirilmistir®. Obstriktif uyku apne sendromunun prevalansi viicut kiitle indeksi
(VKI) artisi ile artmaktadir®®.

Uyku apnesi ile pulmoner HT, sistemik HT, iskemik kalp hastaliklari ve
inme arasinda iligkiler yapilan bircok calismada gdosterilmistirt®*®. Pek cok
calisma OUAS'da oksidatif stresin artgini desteklemektedir'®*®. Ayrica OUAS
hastalarinda antioksidan kapasitenin diistuigii de gosterilmistir'®.

Obstruktif uyku apne sendromunun toplumda sik gorilen, dizeltilebilir bir
risk faktori olmasi nedeni ile erken donemde tani ve tedavisi dnemli bir halk
saghgr sorunudur®”

Calismamizin ana hedefi OUAS hastalarinda noninvaziv mekanik
ventilasyon uygulamasi sonrasinda oksidatif stres gdstergelerindeki olasi
degisiklikleri belirlemekti. Bilgilerimize gore literatirde OUAS hastalarinda arttigi
bilinen oksidatif yukin CPAP/BPAP tedavisi ile azalip azalmadigi, azaliyorsa ne
oranda azaldigi, antioksidanlarin tedavi ile artip artmadigi, artiyorsa ne oranda
arttigi ve bu degerlerdeki degisimin zamanlamasi ile ilgili olarak herhangi bir

calisma bulunmamaktadir.



GENEL BILGILER

Normal Uyku

iki bin yil 6nce Lucretius tarafindan uyanikh@in olmadigi durum olarak
tanimlanmis olan uyku, 1830 yilinda Robert MacNish tarafindan; dolasim,
solunum gibi otonom sinir sistemi tarafindan kontrol edilen iglevler normal halde
calismaktayken, istemli iglevlerin olmadigi, duyusal gucin gecici iptali ve
uyaniklik ile 8lum arasindaki dénem olarak tanimlanmistir*®. Buna karsin uyku,
uyanikhgin olmadigr durum veya uyaniklik ile 6lum arasindaki dénem olmaktan
Ote beyine gelen wuyarilarin pasif olarak kesilmesinin ve beynin bazi
bdlgelerindeki néronlarin aktivasyonunun ortak sonucu olan dinamik, fizyolojik bir
surectir. Uyku yasamin vazgecilmez bir parcasi ve sirkadiyan ritmin 6nemli
gostergelerinden biridir. Yirminci yuzyilin baslarinda ensefalitis letarjika salgini
esnasinda asirn uyuyan ensefalitis letarjikali  hastalarin  posterior
hipotalamuslarindaki patolojik degisimleri rapor eden Von Economo uyku
uyaniklik dengesi ile ilgili olarak dikkatlerin hipotalamusa c¢evrilmesine neden
olmustur. Sirkadiyan ritmin néral kontroltinii suprakiazmatik niikleus yapar.

Uyku, hizli gbz hareketlerinin oldugu REM (rapid eye movement) ve
olmadigi N (non rapid eye movement) olmak Uzere iki ayri evrede incelenir.
Genellikle N ve REM uykulan yaklagik 90 ile 100 dakika siren donguler icinde
birbirini takip ederler. Normal uyku icinde bu donguler 4 ile 6 kez birbirini takip
ederler. Ozellikle N3 evresinde belirgin olmak tizere N uykusunun fiziksel
dinlenme ile REM uykusunun da noropsikolojik istirahat ile iligkili oldugu
dusunalar.

N Uykusu

Uykunun hizli g6z hareketlerinin olmadigi doénemi NonREM olarak
isimlendiriimekteyken ve dort evreye ayrilmaktayken, Amerikan Uyku Tibbi
Akademisi (AASM) tarafindan 2007 yilinda yayinlanan Uyku ve lligkili Olaylarin
Skorlama Kitabinda NonREM uyku, N uykusu olarak isimlendirilmis ve U¢ evrede
incelenmesi  6nerilmistir’®>. AASM o6nerilerine gore (ic evreden olusan N
uykusunda, N1 ve N2 evreleri ylzeysel veya hafif uyku, N3 evresi ise derin uyku
veya yavas dalga uykusu olarak isimlendirilir. N uykusu tim gece uykusunun
%75-80"ini olusturmaktadir.

Yetigkin insan poptlasyonunda uykunun N1 evresi toplam uyku siresinin
%3-8'ini, N2 evresi %45-55‘ini, N3 evresi ise %20-25'ini olusturmaktadir. N



uykusunun vicut yenilenmesi ve giclenmesindeki roli, uyku yoksunlugu sorasi
N uykusu miktarinda artma olmasi ile desteklenmektedir.

REM Uykusu (R, Paradoksal Uyku)

REM donemi toplam uyku sdresinin %20-25’ini olusturur ve EEG, EMG
Ozeliklerine gore tonik ve fazik olmak utzere iki kisima ayrilabilir. Tonik REM
evresinde desenkronize EEG, buylk kas guruplarinda hipotoni veya atoni,
reflekslerin baskilanmasi gorulirken, fazik REM doneminde hizli g6z hareketleri,
kan basinci ve kalp hizinda fazik salinimlar, diizensiz solunum goérilmektedir.
REM uykusu ruyalarin goruldigu ve ruhsal dinlenmenin saglandigi donemdir.
Gece boyunca REM donemi genellikle 5-30 dakika stren sikluslar halinde, 90—
120 dakika aralarla gerceklesir ve uyku suresince 4-6 kez tekrarlanir. REM
uykusu beynin aktif oldugu bir dénemdir. Riyalarin %80'i REM sirasinda
gorulmektedir. Gecenin ilk yarisinda N, ikinci yarisinda ise REM donemi
baskindir®.

Polisomnografide gézlenen EEG kayitlarin  in tanimlanmasi *°
Alfa ritmi:  Uyanik iken gozlerin kapah oldugu sirada oksipital bdlgede
kaydedilen ve gozlerin acilmasi ile kaybolan 8-13 Hz'lik sinlzoidal dalga
aktivitesidir.

Beta ritmi: 13 Hz'den daha hizli olan ritimdir. Diger uyku evrelerinde
kaybolmasina ragmen N1 uykuda frontosantral bolgelerde goralir.

Dusuk genlikli kari sik frekansh aktivite: Dusuk genlikli ve c¢ogunlukla 4-7
Hz'lik aktivite

Verteks keskin dalgalari:  Santral bélgelerde goérulen 0,5 saniyeden daha kisa
sureli, keskin dalgalardir.

Arousal (Uyanma): Delta dalgalarinin ve uyku igciklerinin olmadigi alfa, beta
veya teta aktivitesi iceren 3-14 saniyede sonlanan EEG frekans degisikligidir.
Arousal denilebilmesi icin kisinin en az 10 saniyeden beri uyumakta olmasi
gerekir. REM uykusunda arousal submental EMG genliginde artis ile birlikte
saptanir.

Arousal indeksi (Uyanma indeksi):  Uykunun her saati bagina gézlenen arousal
sayisl. 10’a kadar normal kabul edilir

K kompleksi: EEG’de zemin aktivitesinden iyi bir sekilde ayirt edilebilen, negatif
keskin dalga ve ardindan gelen pozitif keskin dalgadir. En az 0,5 saniye sirer.

Frontal derivasyonlarda genligi daha buyuktr.



Uyku igcigi: 11-16 Hz frekansinda ve en az 0,5 saniye sureli olan ve santral

derivasyonlarda daha buyik genlikli olarak izlenen dalgalardir.

CAP (Siklik alternan patern): Ozellikle N uykusunda goriilen 2—60 saniye siireli

tekrarlayici EEG 6rnekleridir.

Polisomnografi skorlama kurallari ~ *°

1. Uyku 30 saniyelik birimlere ayrilarak skorlanir ve her 30 saniyelik birime
bir epok denir.

2. Her epok icin bir evre belirlenir.

3. Bir epokta birden fazla uyku evresi 0zelligi varsa o epokta en uzun olan

evreye gore skorlanir.
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Tablo 1. Uyku evrelerinin skorlanmasi*

Evre W (Uyaniklik)
A. Bir epok siresinin %50’'sinden fazlasini oksipital alfa ritmi olusturuyorsa o
epok Evre W olarak skorlanir.
B. Gorllebilir ve ayirt edilebilir alfa ritmi olmadigi hallerde asagidakilerden
biri varsa Evre W olarak skorlanir
1. 0,5-2 Hz frekansinda goz kirpmalari
2. Okuma g6z hareketleri
3. Cene kas tonusunun normal veya yuksek iken dizensiz konjuge
hizli g6z hareketleri
Evre N1
A. Epogun %50’sinden daha azinda alfa ritminin izlendigi ve yavas teta ile
beta ritimlerinin karigimi gorulen epok Evre N1 olarak skorlanir
B. Alfa ritminin olmadigi olgularda agagidakilerden herhangi birinin ¢iktigi
epok Evre N1 olarak skorlanir:
1. Evre W’deki zemin ritminden en az 1 Hz'lik yavaglama ile birlikte 4—
7 Hz'lik aktivite.
2. Verteks keskin dalgalari
3. Yavas g0z hareketleri
Evre N2
A. Asagidaki kurallar, Evre N2 uyku periyodunun baslangicini tanimlar:
1. Asagidakilerden en az birinin, epogun ilk yarisinda veya oOnceki
epogun ikinci yarisinda olmasi durumunda, Evre N2 olarak skorlamaya baglanir:
a. Bir veya daha fazla arousal ile iligkisiz K kompleksi varhgi.
Evre N3
1. Yasa bakilmaksizin, herhangi bir epogun %20 veya daha fazlasi yavas
dalga aktivitesinden olusuyor ise Evre N3 olarak skorlanir.
Evre R
A. Asagidakilerden timu varsa epok Evre R olarak skorlanir:
1. Dusuk genlikli, karisik frekansh EEG
2. Azalmis ¢cene EMG tonusu

3. Hizli gbz hareketleri

11
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Sekil 1. Normal N1 uykusunun polisomnografide gorinimi. Epokta alfa

dalgalarinin kayboldugu, ritmin daha yavas diizensiz hale gectigi gorulmektedir.
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Sekil 2. Normal N2 uykusunun polisomnografide gérunumi. Epokta uyku igcigi

ve K kompleksleri, yavas g0z hareketleri ve yiksek cene EMG aktivitesi

izlenmektedir.
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Sekil 3. Normal N3 uykusunun polisomnografide gorinimi. Epokta EEG’de

blyuk genlikli yavas dalga aktivitesi izlenmektedir. Cene EMG kayit aktivitesi

azalmigtir.
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Obstruktif Uyku Apne Sendromu (OUAS)

Tarihge

Tum yasamimizin yaklasik Ggte birini olusturan uyku mitolojinin de ilgisini
cekmistir. Mitolojide gece tanricasi Nyx kendi basina, babasiz iki odul yaratir.
Bunlardan birisi uyku tanrisi Hipnoz, digeriyse 6lum tanrisi Tanatos'dur. Boylece
uyku ve 6lum arasinda bir yakinlik kurulmustur. Uyku ile ilgili oldugu dusunilen
Ozellikler uyku tanrisi Hipnos'a atfedilmistir. Hipnos, oluler Glkesinin en
derinliklerinde olan Tartaros’da karanhk ve dumanli bir magarada yasar.
Unutkanlik ve kayitsizlik irmaginin sulari, odasinin iginden akar. Morpheus
Hipnos’un ¢ocugudur ve insanlarin rilya gérmesini saglar.

Milattan 6nce 360 vyilinda Karadeniz Eregli'sinde Biyik iskender
doneminde yasayan Dionysius’un agiri derecede sisman oldugu, siklikla oldugu
yerde uyuyakaldigi, horlamasinin oldugu ve uyumaktayken nefes durmasi
dolayisi ile igne batirilarak uyandiriimaya cahsildigr yazilmistir. Bu bilgiye gore
Dionysius’'un uyku apne hastasi oldugu ve dolayisi ile anamnez 6zelliklerine
bakilarak bilinen ilk uyku apne hastasi oldugu sdylenebilir?®. Uyku apnesi 1666
yilinda Aelinaus Yazitlari ile bati literatirinde ilk kez yerini almistir.

ingiliz kraliyet cerrahi olan William Wadd 1816 yilinda yayimnladigi bir
kitapcikta sismanhgin bir hastalik oldugunu, kigilerde solunum zorluguna ve uyku
bozukluklarina neden oldugunu, asiri sisman Kkisilerin nabizlarinda zayiflama
oldugunu ve bu kisilerin yemek yerken bile uyuyakaldigini yazmistir®., Uyku
konusunda yazilan ilk bilimsel yazi isko¢ bilim adami Robert MacNish’in 1834
yilinda yayinladigi “The Philosophy of Sleep” isimli makaledir®*.

Unlu ingiliz yazar Charles Dickens 1836 yilinda ‘Posthumous Papers of
the Pickwick Club’ isimli seri yayinlarinda kulip caycisi olan Joe karakterini
oldukc¢a sisman, siddetli horlamasi olan, oturdugu yerde uyuyakalan, algilamasi
yavas olan birisi olarak tanimlamisti. William Osler 1906 yilinda yazdigi
“Principles and Practice Medicine” isimli kitabinda bazi sisman Kkisilerdeki
horlama ve eslik eden uyku bozuklugundan s6z etmis ve bu hastalarin cogunun
Charles Dickens’in romaninda canlandirdigi Joe karakterine benzedigine isaret
etmistir. Burwell ve arkadaslari ise 1956'da Am. J. Med. Dergisinde asiri
sismanlik ve eslik eden hipoventilasyonu tanimlamislardir®.

Uyku ve beyin elektrofizyolojisi ile ilgili calismalarin hiz kazanmasi ile

1926-1929 yillarn arasinda Hans Berger tarafindan EEG’de alfa dalgalari
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kayitlar1 elde etmigtir. Alfa ritmi ve alfa ritmini bloke edici yanit hakkinda ilk rapor
1929 yilinda yazilmistir. 1930 yillarinda Berger biling dalgalanmasi ile ilgili EEG
kayitlari, uyku EEG’si ve uyaniklik ile farkinin gdsterilmesi, beyne hipoksinin
etkisi, lokalize veya diffiz beyin hastaliklari ve epileptik desarjlar konularinda
calismalar yapmistir.

Chicago Universitesi'nden Aserinsky, Kleitman ve Dement tarafindan 1953
yilinda uykuda hizli g6z hareketleri oldugu saptanmis ve REM ve non-REM
evreleri bu calismalar sonrasi tanimlanmistir.

Dement ve Kleitman 1956 yilinda uykunun siklik degigsimlerini ve bu
donemlerin 90 — 100 dakika surdugunu gostermiglerdir.

Uyku hastaliklarinin birbirinden ayirt edilmesinde ve OUAS tanisinda ¢ok
onemli yeri olan polisomnografi, 1965 yilinda Fransa'da ilk kez Gestaut ve
arkadaslari tarafindan uygulanmistir.

Christian Guilleminault tarafindan 1972'de Stanford Universitesi'nde uyku
kayitlarinda solunumsal parametreler ilk kez kullaniimistir ve bu kayitlarin
eklenmesi ile birlikte OUAS’In guinimuzdeki tanimlamasi 1973 yilinda, halen
hayatta olan Guilleminault tarafindan yapilmistir®,

Tilkian ve arkadaslari 1978 yilinda OUAS’ndaki hemodinamik degisiklikleri
ve ritim bozukluklarini yayinlamislardir®.

Uyku apne sendromunda gundidz uykulugunun énemli bir yakinma ve
patoloji oldugu anlasiimasi ile birlikte bu konuda da calismalar hiz kazanmigtir.
Yoss ve arkadaslar gundiz uykululugunu 6lgmek amaciyla gz bebegdi capi
Olcimlerini kullanmayr 6nermigler, Dr. Mary Carskadon tarafindan gindiz
uykulugunun objektif dlcimint saglayan bugin kullanmakta oldugumuz Coklu
Uyku Latans Testi (Multiple Sleep Latency Test-MSLT ) gelistirilmistir®®.

Christian Guilleminault 1990 yilinda, gindiz asiri uyku hali olan fakat
uyku apnesi saptanmayan hastalarda Ust solunum yolu rezistansi sendromu
tablosunu tanimlamistir®®. ilk kez 1981'de Sullivan ve arkadaslari uyku apnesi
icin CPAP tedavisini kullanmaya baslamislardir®”.

Epidemiyoloji

Uyku apne sendromu gorilme sikliginin bati toplumlarinda %5 kadar
oldugu o©ngorulmektedir. Young ve arkadaslan tarafindan yapilan Wisconsin
calismasinda ASOI = 5 (istii ASOI degerleri g6z 6niine alinirsa OUAS hastasi

kadin prevalansi %9, erkek prevalansi %24 olarak bulunmakla beraber
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semptomatik olan olgularin prevalansi kadinlarda %2, erkeklerde %4
bulunmustur®.

Hong Kong'da 2001'de ASOI yiksekligi olan semptomatik olgular OUAS
kabul edilerek yapilan bir calismada OUAS prevalansi %1-9 arasinda
saptanmistir®®.

Stradling’in, 1980’li yillardan itibaren yapilan prevalans ¢alismalarini 1995
yilinda ASOI kriterleri izerinden yeniden degerlendirerek yaptigi calismada,
OUAS prevalansini % 1 ile 5 arasinda bulmustur?®.

Uyku apne hastaligi erkeler arasinda kadinlara gore daha sik olmakla
birlikte postmenapozal donemdeki kadinlarda prevalans belirgin  sekilde
artmaktadir. Bu veri OUAS’nun hormonal mekanizmalarla iliskisini
dustndurmektedir®®3?,

Ulkemize vyapilmis sadece birkag OUAS prevalans calismasi
bulunmaktadir. Koktirk ve arkadaglar tarafindan 1998 yilinda yapilan bir
calismada OUAS prevalansi %1,8 olarak bildirilmistir®?. Yurdumuzda Ozdemir ve
ark. tarafindan Sivas’ta 2005 yilinda yapilan bir calismaya gore OUAS prevalansi
%6,8 olarak bildirilmistir®*. Amerika Birlesik Devletleri’'nde yapilan bir calismada
OUAS hastalarinin %75-80'inin halen tani almadidi vurgulanmistir®*. Obstriiktif
uyku apne sendromu tanisinin erken konulmasi ve tedavisinin yapilmasi igin
tarama testlerinin gelistiriimesi ve yaygin olarak toplumda uygulanmasi
gerekmektedir.

Tanimlar
Apne: En az on saniye siireyle agiz ve burunda hava akiminin durmasidir®.
Obstruktif apne:  Solunum cabasinin olmasina ragmen hava akiminin
saglanamamasidir.

Santral Apne: Uyku sirasinda apne olmasina ragmen solunum cabasinin
izlenmemesidir.

Mikst Apne: Basglangicta santral tipte olan apnenin solunum cabasi baslamasina
karsin halen devam etmesidir.

Hipopne: En az 10 saniye sireyle hava akiminda %30 veya daha fazla azalma
olmasi, beraberinde oksijen satlrasyonunda en az %4’lik azalma olmasi; ya da
en az 10 saniye sireyle hava akiminda %50 veya daha fazla azalma olmasi,
beraberinde oksijen satirasyonunda en az %3'lik azalma olmasi velveya

hipopnenin arousal ile sonuglanmasidir.

18



Arousal: Delta dalgalarinin ve uyku igciklerinin olmadigi alfa, beta veya teta
aktivitesi iceren 3-14 saniyede sonlanan EEG frekans degisikligidir. Arousal
denilebilmesi icin kisinin en az 10 saniyeden beri uyumakta olmasi gerekir. REM
uykusunda arousal submental EMG genliginde artis ile birlikte saptanir.

Anormal Solunum Olaylari  indeksi (ASO i): Uyku saati basina diisen apne ve
hipopne ve diger anormal solunum olaylarini ifade eder. Hastanin OUAS
tanimina uyan yakinmasi varsa uykuda saatte besten fazla sayida apne ve
hipopne varli§i OUAS olarak tanimlanir®*®. Yoksa saatte 15'ten fazla sayida
apne ve hipopne varligi OUAS olarak tanimlanir.

Desatiirasyon indeksi (D i): Saatteki oksijen desatiirasyon sayisidir.

Minimal Oksijen Saturasyonu (MOS): Gece boyunca gozlenen en dusuk

oksijen sattirasyonudur.

Tablo 2. OUAS siniflandirmasi

ASOIl <5 Normal

ASOI 5-15 Hafif

ASOI 16-29 Orta

ASOI=30 Agir
Fizyopatoloji

Obstruktif uyku apne sendromu hastalari arasinda patofizyolojik
mekanizmalar farkh agirlikta gerceklesebilir. Patofizyolojide en dnemli bilesenler,
Ust hava yolu anatomisi, uykuda Uust hava yollarindaki dilatator kaslarin
solunumsal degisikliklere cevabi, uykuda artmisg solunum gereksinimine karsi
uyanma egilimi, solunum kontrol sisteminin stabilitesi ve akciger hacimlerindeki
degisikliklerdir. Obstruktif uyku apne sendromunda temel patofizyolojik olay ust
hava yolunun tam veya kismi ttkanmasi ile hava akiginin saglanamamasidir. Bu
daralma en sik retropalatal ve retroglassal bélgelerde olmaktadir®.

Ust solunum vyollarinda olusan obstriiksiyon, inspirasyon icin daha fazla
negatif basing gerektirir. inspirasyon sirasinda st solunum yollarinda meydana
gelen negatif basincin hava yollarinda kollaps olusturmasini faringeal kaslarin
tonusu engellemektedir. Derin uykuya dalma sonrasi olusan kas tonusundaki

azalma sonrasinda, Venturi prensibine gore dar bir alandan hiz kazanarak gecen
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hava, daha fazla negatif basin¢g olmasina ve hava yolunu agik tutmaya calisan
kas tonusunun asiimasi sonrasi 0 segmentte havayolu kollabe olmasi sonucu
apne ile sonuclanmaktadir.

Ust solunum yolu acikhgi, inspirasyon sirasinda olusan negatif basincin
kollabe edici etkisi ile Ust solunum yolu dilatatér kas aktivitesi arasindaki denge
ile belirlenir ve bu denge anatomik, mekanik, ndromuskuler, santral
mekanizmalar gibi cok sayida faktor tarafindan kontrol edilir®®.

Ust hava yolu genigletici kaslarinin aktivitesini inhibe eden alkol, sedatif
veya hipnotikler, trankilizanlar ve antihistaminikler gibi maddelerin uyku 6ncesi
alinmasi horlamay ve uyku apnesini arttirabilir®’.

Her ne kadar obstriiksiyon st solunum yolunda geligsse de aslinda olugsan
obstruksiyonun neden degil sonu¢ oldugu ve temel mekanizmanin santral
kaynakli oldugu her gecen giin daha fazla anlasilmaktadir®®,

Uyaniklik ve uyku donemlerinde lst hava yolunun agik kalmasi hava
yolunun morfolojik yapilari ile saglanir. Soluk alma eylemi ile alinan havanin
Isitiimasini, nemlendirilmesini ve filtrasyonunu saglayan nazal yapilar kemik ve
kartilaj ile gevrilidir. Larenks ve ekstratorasik trakea ise acikhgini kartilaj destegi
ile saglar. Farenks ise st hava yolunun kollabe olabilen kismini olusturur®®.

Hava yolunun segmentlerinin genigleme ve kollabe olma 6zellikleri farklilk
gostermektedir. Wilson ve arkadaslarinin infant kadavrada yaptiklar
calismalarda hava yolu kas aktivitesinin olmadigi durumlarda hava yolu
kapanmasina en hassas boliuminin orofarenks oldugunu, bunu sirayla
hipofarenks, nazofarenks ve larinksin takip ettigini saptamislardir®®.

Obstriktif uyku apne sendromu hastalarinin  normal Kkisilerle
kiyaslandiginda uyanik iken daha fazla genioglossus aktivitesine sahip olduklari
saptanmistir’®#2, Bu durumun hastalarda farenks boyutlarini daraltma egiliminde
olan anatomik faktorleri kompanse ettigi diistinilmustiir*®*,

Uyku sirasinda dst hava yolundaki kapanma olusmasinda 6nemli bir
faktor de uykunun baslamasiyla olusan tist hava yolu direnci artisidir*>**. Artmis
olan ust hava yolu direnci, subatmosferik intratorasik basincin st havayoluna
nakledilmesini arttirir ve kuvvetlerin dengesinin degismesine sebep olur. Nazal
direncte olusan kucuk bir degisiklik farengeal direnci arttirarak, hava yolu
direncini arttirir**#°. Uykunun baslamasi ile olusan farengeal direncteki artis tist

hava yolu kas aktivitesinde azalmaya baghdir*>®.
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Obstraktif uyku apne sendromu hastalari Ust hava yolu obstriksiyonu
genellikle farenkste ve hava yolunun yaklasik olarak 1 cm’lik kisminda meydana
gelir*’. Ust hava yolundaki kapanmanin uzunlugu apne sirasinda degisebilir.
Hava yolunda olusan kapanmanin baslangi¢c yeri hastalarda sabit olmasina

karsin, kisiler arasinda kapanmanin vyerlesimi degisebilir*®*°.

Obstriiksiyon
nazofarenks, orofarenks ve/veya hipofarenkste olabilir. Hava yolunda ¢ok sayida
basin¢ 6lcimi yapilmasi sonucu hava yolu kapanmasinin distalini belirleyen
calismalar, yaklasik %50 vakada yumusak damakta, %50’sinde ise bu seviyenin
altinda meydana geldigini gostermistir®®4°,

N uykusunda kalp hizi ve kan basincinda progresif azalma olugur. REM
doneminde ise kalp hizi ve kan basinci dalgalanma gdosterir. Obstriktif uyku
apne sendromu hastalarinda normal Kkisilerin aksine uyku sirasinda kan
basincinda %25 artma meydana gelir. Kan basincinin en yuksek degeri apnenin
sonlanmasindan hemen sonra, hava akiminin baglamasi ile gérulir. Pulmoner ve
sistemik arteriyel kan basincindaki artma, gece meydana gelen oksijen
desaturasyonuna cevap olarak olusur. Kan basincindaki artisi ile 02
desaturasyonunun  siddeti arasindaki  korelasyon Shepard tarafindan
gosterilmistir™®.

Gece boyunca tekrarlayan apne ve hipopneler hastalarin bircogunda
arousal ve uykudan uyanma ile sonugclanir*’. Bazi hastalarda havayolunun tekrar
acilmasi i¢cin uyanma tek yoldur ve bu olgularda hayat kurtaricidir. Ancak arousal
sonrasi hiperventilasyon gelismekte ve neticesinde hipokapni meydana
gelmektedir. Geligsen hipokapni apnenin tekrarlamasina katki yapabilmektedir.

Tani Yontemleri

Klinik Tani

Hastanin kendisi ve yakinlari ile yapilacak gérismede alinan horlama,
tanikli apne ve gunduz uykululuk bulgulari OUAS sendromu ©On tanisi igin
yeterlidir. Fakat tim hastaliklar icin gecerli oldugu Uzere semptomlarda kigiler
arasi degiskenlik olabilmektedir. Sabahlari daha belirgin olan basagrisi,
unutkanhk, dikkatsizlik, is veriminde azalma, sinirlilik, konsantrasyon gucliga,
geceleri ve sabahlari agiz kurulugu, nokttri gibi sikayetleri olan hastalara hekim
ancak hastaligi iyi bilmesi ve stiphelenmesi halinde tani koyabilmektedir. Ayrica
hastadan uyku laboratuarina yonlendiriimeden ayrintili uyku anamnezi alinmasi

gerekmektedir?.
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Obstruktif uyku apne sendromu hastalarinin sik sikayetleri guralttli
horlama, gindiz uykululuk, uykunun siklikla bolinmesi, sabahlari yorgun
uyanma, gece sik idrara kalkma, boyun terlemesi ve basagrisi, libido azalmasi,
gastro6zofageal refll, agiz kurulugu olarak sayilabilir. Hastalar ve yakinlari tanikli
apne acisindan sorgulanmahdir.

Cluyds ve arkadaslan tarafindan gundiz uykululugun bir takim
yontemlerle 6lctilmesi 6nerilmistir>>.

1. Uykululuk halinin davranigsal semptomlarla arastiriimasi

2. Hastanin uykululuk halinin Stanford Uykululuk Skalasi, Epworth Uykululuk
skalasi gibi standardize formlarla sorgulanmasi (Tablo3, Tablo4)

3. Coklu uyku latans testi (MSLT), gtindiiz uyaniklik testi, pupilometri, ve serebral
uyariimis potansiyeller gibi elektrofizyolojik dlctimler ile uykululugun dlgtilmesi>*.

Epworth Uykululuk skalasi OUAS tani ve takibinde ve gindiz uykulugun
arastirilmasinda siklikla kullanilan en ¢ok arastiriimis skaladir ve 1991 yilinda

gelistirilmistir>>.

Tablo 3. Stanford Uykululuk Skalasi

Olgcek Puani Uykululu gun Derecesi

Uyanik, aktif ve tetikte

Uyanik, konsantre olabilir ama en ust diuzeyde iglevsel degil
Gevsemis, uyanik yanit var ama tam olarak dikkatli ve tetikte
degil

Biraz mahmur hissediyor

Uyanik kalmada zorluk

~N o o~ WN P

Uykulu, uzanmay! tercih eder

Uyanik kalamaz, uyku baslangici yakin
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Tablo 4. Epworth Uykululuk Skalasi

1.0Otururken, okurken

2.Televizyon seyrederken

3.Tiyatro, toplanti salonlari gibi genel yerlerde inaktif olarak otururken
4.Araba icinde ara vermeden 1 saatlik siirede yolculuk yaparken
5.0¢gleden sonra dinlenirken

6.Bir baskasiyla oturup konusurken

7.Alkol almadan 6gle yemeginden sonra otururken

8.Araba kullanirken trafikte birka¢ dakikalik siirede dururken

“ic gecmesi, uyuklama, hafif uykuya dalma var mi?” sorularina hastanin
asagidaki seceneklerden biriyle cevap vermesi istenir.

0-asla yok

1-hafif derecede var

2-orta derecede var

3-ileri derecede var

TUm sorular cevaplanarak, her bir cevabin karsiligi puan toplanarak hastanin

Epworth uykululuk skoru elde edilir.

Polisomnografi

Polisomnografi tim uyku bozukluklari tanisinda oldugu gibi OUAS
tanisinda da altin standart kabul edilen testtir. Gece boyunca c¢ok sayida
fizyolojik sinyaller monitorize edilerek kayitlar yapilir. Polisomnografi odasinda
yatirilan kigilerde uyku evrelemesi ve uyku ile iligkili patolojik olaylarin tanisi icin
elektroensefalografi (EEG), elektrookulografi (EOG), elektromyografi (EMG),
elektrokardiyogram (EKG) ve solunum fonksiyonlari kaydedilir.
Standart polisomnografi incelemesinde kaydedilmesi gereken parametreler:

v Elektroensefalografi(EEG)

Elektrookulografi(EOG)
Elektromyografi (EMG-submental)
Elektromyografi (EMG-bilateral tibialis anterior)

SN NEE NN

Oro-nazal hava akimi
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Torakoabdominal hareketler
Oksijen saturasyonu
Elektrokardiografi (EKG)

Vicut pozisyonu

SN NEE NN

Polisomnografi odasi 15 m®den kiiciik olmamali, ses yalitimli olmali, 1s
kontrolii ve havalandirma duzeni kigiyi rahatsiz etmeyecek konforu saglayacak
dizeyde olmali, kullanilan yatak agsiri kilolu hastalari da tasiyabilecek kapasite de
olmali, odada lavabo ve tuvalet bulunmali, kapali devre video gorintl ve kayit
sistemi bulunmalidir. izlenecek kisiler uyku diizenini etkileyen ilagc almakta iseler
PSG oncesi ilaglarini birakmali, incelemenin yapilacagi guin cay, kahve ve alkol
alimina izin verilmemelidir?®. Oksijen satiirasyonu parmak ucundan kaydedilen
laboratuarlarda kadin hastalarin tirnak ojelerini kullanmadan gelmesi istenir®.
Ortalama kayit siresi 6-8 saat, kayit hizi 10 mm/sn ve ekran gorintu suresi 30
sn olmalidir. Polisomnografi degerlendiriimesi bu konuda egitimli bir uzman
tarafindan yapiimahdir.

Standart parametreler diginda horlama seslerinin kaydi, 6zofagus kateteri
araciligiyla intraplevral basing olcimi, Swan-Ganz kateteriyle pulmoner arter
basinci Olcimu, intraarteriyel katater ile arter kan gazi degerleri istege goére
Olcilebilir.

Obstraktif uyku apne sendromu hastalarinin uyku evrelerinin toplam
suresindeki degiskenlikler gz 6nine alinirsa uykunun N1-N2 evrelerinin arttigi
REM ve N3 evrelerinin azaldigi izlenir. Hastalarin apne ataklarina bradikardi,
tasikardi, aritmiler, hiperventilasyon eglik edebilir. Apne sikhdi, stresi ve oksijen
desatirasyonu REM evresinde artmaktadir. OUAS tanisi icin en 6énemli gosterge

anormal solunum olaylar indeksidir (ASOI)®8.
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Sekil 5. PSG’de N2 uykusunda hipopne gérinimu. Hipopne sonrasi kan O2
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satiirasyonundaki %4’'luk dusus dikkati cekmektedir.
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Sekil 6. Obstruktif apnenin polisomnografik gorinimu. Apnelerle birlikte O2

saturasyonlarindaki dists dikkati cekmektedir.
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Sekil 7. Saglikli bir bireye ait hipnogram goruntisu.
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Sekil 8. OUAS tanili bir hastanin hipnogram gorintisa.

Risk Faktdrleri

Cinsiyet

Obstraktif uyku apne sendromu erkeklerde kadinlara gore daha sik
gorulir ve erkek/kadin orani 2:1 olarak saptanmistir. Erkeklerde kadinlara
kiyasla farengeal ve supraglottik havayolu rezistansi daha fazladir ve daha kolay
Ust solunum yolu daralmasi meydana gelir. Ayrica erkeklik hormonlarinin
tetikleyici etkisi veya kadinlik hormonlarinin koruyucu etkisi de rezistans artisinin
nedenleri arasinda olabilir. Menopoz sonrasi kadinlarda gorilme sikliginda artma
olmasi hormonal etki tezini kuvvetlendirmektedir®.

Yas

Obstruktif uyku apne sendromu her yasta goérulebilmekle beraber yas ile
artis gostermektedir. iki bin kirk sekiz hasta ile ispanya’da yapilan bir calismada
OUAS prevelansinin yas ile birlikte arttigi ve 65 yas sonrasi belirgin oldugu
saptanmistir®’. Farengeal rezistansin yasla artmasi ve yas artisi ile iist solunum
yolu kas tonusunun azalmasi horlama prevalansini artirmaktadir. Altmis yas ve
Ustl erkeklerde bu oran %60’lara kadar ylkselmektedir. Yasllarda OUAS
semptomlarinin daha az bildiriimesi dolayisi ile taninin  konulmasi
guclesmektedir.

Obezite

Obstruktif uyku apne sendromu ile obezite ve metabolik sendrom
arasindaki gucla iliski cok sayida epidemiyolojik ve klinik calisma ile
gosterilmistirr®®®. Viicut kitle indeksi 24—30 kg/m2 arasinda olanlar fazla kilolu,
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30 kg/m2 lizerinde olanlar ise obez olarak kabul edilmektedir®. Obezitenin st
hava yolunu daraltmak yoluyla kollapsa yol agmasi ile ilgili olarak cesitli
mekanizmalar 6ne surdlmustir. Genel olarak obez hastalar daha buyik bir dile,
daha dar bir st havayolu aciklifina sahiptir®®. Yapilan calismalarda VKi
degerinde azalmanin ASOi’'nde azalma ile sonuglandi§i beraberinde diyabet,
bozulmus glukoz tolerans testi ve trigliserit degerlerinde olumlu yonde degisim
yaptigi gosterilmistir*©3,

ilaclar

Alkol ve sedatif kullanimi Gst solunum yolu kas tonusunu azaltarak ve
arousal yanitini deprese ederek hem apne sikligini hem de apne suresini uzatir.
Anestezikler de retikiler aktive edici sistem Uzerine depresan etki yaparlar st
solunum yolu aktivitesini azaltirlar®”®*.

Genetik ve Aile Oykiisi

Obstruktif uyku apne sendromu gelisiminde genetik faktorlerin etkili oldugu
yapilan calismalarda gosterilmistir®™®®. Genetik katki obez kisiler icin gecerli
oldugu gibi normal kilolu bireyler icin de gecerlidir. Ulkemizde yapilan bir
calismada HLA-A28, CW43 ve DR15 doku antijenlerinin OUAS ile daha iligkili
oldugu saptanmistir®”.

OUAS Sonuglari

Uyku vicut ve beyin dokularinin onarilmasi, enerji korunmasi, bellek
fonksiyonlarinin dizenlenmesi ve yeni bir gine hazirlanma dénemidir. Uyku
sirasinda solunum ve dolasim sistemi de dahil olmak Uzere tim sistemlerde
degisiklikler olusur. Uykuda ventilasyon azalir ve kan gazlarinda degisiklikler
olusur. Obstruktif uyku apne sendromu hastalarinda dizensiz ventilasyon ve
tekrarlayan apne/hipopne epizotlari morbidite ve mortalite artisina neden
olmaktadir.

OUAS ve Sistemik Hipertansiyon

Obstruktif uyku apne sendromu hastalarinda artmis hipertansiyon riskini
gosteren gucli kanitlar mevcuttur. Amerikan Birlesik Ulusal Komitesi’'nin
raporunda OUAS hipertansiyon icin tanimlanabilir risk faktorleri arasinda
gosterilmistir®®. Ayrica hipertansif hastalarda OUAS insidansinin yiiksek oldugu
da saptanmistir®™. Yapilan calismalarda OUAS hastalarinda hipertansiyon
prevalansi %40-60 bulunurken hipertansif bireylerin ise %15-20'sinin OUAS

hastas! oldugu tahmin edilmektedir’® ™.
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Coccagna ve arkadaglari tarafindan 1972 yilinda OUAS hastalarinda akut
kan basinci degisimleri gosterilmistir’®. Hipertansiyon gelisiminin OUAS siddeti
ve suresi ile iligkili oldugu ve obezite ve yastan bagimsiz olarak dnemli bir risk
faktori oldugu yapilan calismalarda gosterilmistir’.

Wisconsin Uyku Cohort Calismasi’'nda 709 olgu 4-8 yil sire ile izlenmis
ve OUAS ile sistemik hipertansiyon arasinda diger faktorlerden bagimsiz bir iligki
oldugu gdsterilmistir®. Alti bin yiiz otuz iki hasta ile yapilan ve bugiine kadar
yapilmis en genis kesitsel toplum bazli calisma olan Sleep Heart Health
calismasinda orta yas ve Uzerinde uykuda solunum bozukluklari ve sistemik

hipertansiyon arasinda iliski  saptanmigtir™"®

Sistemik  hipertansiyon
hastalarinda kan basinci aksama dogru artmaya baslamaktayken OUAS
hastalarinda sabah kan basinci daha yuksektir ve gin icinde azalma gosterir.
Uyku apne sendromu hastalarinin CPAP ile tedavi edilmesi ile birlikte kan
basinci degerlerinde azalma olmasi OUAS ile hipertansiyon arasindaki iligkiyi
desteklemektedir’”.

OUAS’nun Kardiyovaskuler Sonuclari

Saglikli insanlarda kalp hizi, kan basinci ve kardiyak output uykunun N
evresinde duser ve duslis REM evresinde artar. Pulmoner arter basincinin
uykudaki degisimleri hakkinda yeterli calisma olmamakla beraber degismedigi
dusundlmektedir. Uyku sirasindaki hemodinamik degisikliklerin otonom sinir
sistemi degigiklikleri sonucu ortaya ¢iktigr gosterilmistir. N uykusunda azalan
sempatik aktivite REM’de barorefleks aktivitenin artmasi ile yiikselmektedir®.

Apnenin erken doénemlerinde kan basinci digser ve artan parasempatik
aktivitenin bir sonucu olarak kalp hizi azalir’>”. Apnenin ikinci yarisinda oksijen
satiirasyonunda azalma olur, kalp hizi ve kan basinci ytkselir. Apnenin tgluncu
doneminde ise apne sonlanir ve arousal meydana gelir ve kalp hizi ile kan
basincidaki artis en st diizeye cikar®®?,

Obstraktif uyku apne sendromu hastalarinda tekrarlayan st hava yolu
obstriksiyonunu takip eden her epizot oksijen satlrasyonunda disme ile
karakterize olmakta ve nefes alma sonrasi normale doénmektedir***. Oksijen
almadaki bu degisiklikler iskemik reperfiizyon hasarlanmasi ile benzer 6zeliktedir
ve bu durum dokuda hipoksi ve iskemiye yol acmaktadir. Tekrarlayan hipoksi

epizotlari sonrasi artis gosteren reaktif oksijen metabolitleri nukleik asitlerle,
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lipitlerle, proteinlerle, iliskiye girebilmekte ve kardiyovaskiler hastalik
gelisiminde 6nemli rol oynamaktadir'.

Apoor ve arkadaslari tarafindan 2005 yilinda yapilan bir calismada OUAS
hastalarinin kardiyak nedenlerle uykuda ani 6lum riskinde artmis riske sahip
olduklari gosterilmistir. Ayrica ani olum riski ile hastalik siddeti arasinda iligki
saptanmistir®.

Kardiyak Aritmiler

Obstruktif uyku apne sendromu hastalarinin yaklasik %50’sinde nokturnal
aritmiler gorilmektedir. Hastalarda apnenin baglangicinda orta dereceli
bradiaritmi ve (30-50 atim/dk) ve apnenin sonlanmasi ile tasiaritmi (90-120
atim/dk) seklinde gérilir®. Sinoatriyal veya atrioventrikiiler bloklar sik goriliirken
supraventrikiler ve ventrikller aritmiler daha az siklikla géralar. Guilleminault ve
arkadaslarinin 400 OUAS hastasinda yaptiklari bir calismada bradiaritmi oranini
%18 olarak bulmustur®®. Becker ve arkadaslari da 239 OUAS hastasinin %20
kadarinda kalp blogu tespit etmislerdir®*.

inme

Horlama ve inme arasindaki iliski 1980’li yillarda yapilan calismalarda
bildirilmigtir ve daha sonra yapilan ¢ok sayida ¢alisma bu bilgiyi desteklenmisgtir.
Yaggi ve ark. tarafindan 2005 yilinda yapilan bir calismada OUAS hastalarinda
kardiyovaskuler risk faktorlerinden badimsiz olarak inme ve ani 6lum riskinde
artis oldugu saptanmistir®,

Ani Olim

Obstruktif uyku apne sendromu hastalarinda ani 6lum riski artmigtir ve
kardiyak hiz degisimleri, malign aritmiler, iskemik kalp hastaligi ve miyokard
infarktuisti ile ilgili oldugu distinilmektedir®.

Trafik Kazalari

Uyku Apne sendromu hastalarinda motorlu ara¢ kazasi riski artmistir.
Hastalardaki artmis kaza riski hastalik siddeti ile dogru orantilidir. Hastalarin
tedavi edilmesi ile risk azaltilabilmektedir®®’,

OUAS'da Tedavi

Obstruktif uyku apne sendromu tedavisinde pek c¢ok tedavi secenegi
Uzerinde calisiimistir. Hastanin alkol ve sedatiflerden uzaklagsmasi ve obez
hastalarin kilo vermesi ASOi'nde azalma ve uyku Kkalitesinde artis ise

sonuclanabilir. Eger PSG sirasinda sirtustl yatarken belirgin apneleri olan hasta
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tespit edilirse hastaya pozisyonel tedavi 6nerilmesi ve yan pozisyonda uyumalari
konusunda bilgi verilebilir. Hastaya yatis pozisyonu hakkinda verilecek bilgi ve
egitim tek basina uykuda solunum bozukluklarinda diizelme yapabilir®®.
Obstruktif uyku apne sendromu tedavisi icin herhangi bir farmakolojik ajanin
yararli oldugu bugiine kadar gosterilememistir.

Obez OUAS hastalarinda zayiflama ile ASOi'nde azalma ve uyku
kalitesinde diizelme gorilebilir®® Asiri kilo OUAS olusmasinda (ist solunum
yollarinin  kollapsini kolaylastirip, akciger volumlerini etkileyip hipoksemiyi
provoke ederek Onemli oynar ve OUAS gelismesinde cok onemli bire risk
faktoraddr. Hastanin en az %10 oraninda zayiflamasi birgcok semptomun
diizelmesine neden olabilir.

Alkol kullanimi apnesi olmayan ve sadece basit horlamasi olan kisilerde
bile farenks dilator kaslari tGzerindeki nérojenik stimtlasyonu inhibe ederek apne
olusturabilir. Bu nedenle OUAS olgularina alkol kullanmamalari veya
kullanacaklarsa da yatmadan 4-5 saat once alkol almayi birakmalari dnerilir.

Sedatif ve hipnotik ilaclar Gst solunum yolu acikhgini saglayan kas
aktivitesi Uzerinde olumsuz etki yaparak OUAS semptomlarinda artma
yapabilirler. Bu nedenden dolayr OUAS hastalarinin bu tip ilaglardan kaginmalari
onerilir.

Sigara ust solunum yollari inflamasyonu ile solunum rezistansinin
artmasina neden olmaktadir ve hastalara sigara icmemeleri konusunda uyarida
bulunmak gerekmektedir.

Sadece sirtlistl yatar pozisyonda apne ve/veya hipopneleri olan hastalarin
sirtisti yatmalarini engellemek icin en sik onerilenler yontem, hastanin gece
giydigi pijamasinin sirt kismina tenis topu gibi bir cisim yerlestiriimesi veya
hastanin gece yan yatmayi saglayacak sirt cantalari kullanmaktir. Bu sekilde sirt
Ustll yatmasi engellenen hastalarin ASOI indekslerinde azalma etkili olsa da,
uyku kalitelerinde bozulma ve sik uyanma sikayetleri azalmakla birlikte devam
edebilir.

Ust solunum yolu acikligini saglamanin apneyi azaltabilecegi 6ngorulerek
geligtirilen agiz ici aygitlar gece yatarken dislere takilarak dil ve cenenin
pozisyonunu degistirerek etki eder. Hasta uyumu genellikle iyidir. Hafif dereceli
OUAS hastalarinda ve CPAP tedavisi kullanamayan hastalarda alternatif tedavi

yontemi olarak kullanilabilir®®®?.
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OUAS hastalarinda kanitlanmis en etkin tedavi yontemi pozitif havayolu
basinci (PAP) uygulamasidir. Surekli pozitif havayolu basinci (CPAP) maske
yardimi ile gece boyunca hastalarda havayolunun acik kalmasini saglar. ASOi>5
olan tim hastalara CPAP tedavisi 6nerilmektedir®.

Aksial MR goruntileme yontemi CPAP tedavisi ile retropalatal bolgenin
anteroposterior cap! ayni kalirken lateral ¢apinin arttigini agikga gostermistir.
Etkin olan basin¢ dizeyi uyku laboratuarinda hastanin yatiriimasi ile diizenlenir.
Uygulanan tedavi ile hastanin horlama, hipopne, apne ve oksijen
desaturasyonlari gibi anormal solunum olaylari hastalarin ¢gogunda tamamen
duzelmektedir. Ayrica CPAP kullanimi ile hastalarin gindtz uykululugu, biligsel
kayiplar gibi yakinmalarinda da belirgin iyilesme bildirmektedir®®. Etkin basing
altinda ve diuzenli CPAP tedauvisi ile trafik kazasi riski ve kardiyovaskuler hastalik

riski azalmaktadir®®.

Hasta uyumu, tedavi etkinligini etkileyen en onemli
parametredir ve hastanin gecede en az 4 saat CPAP tedavisini kullanmasi
gerekmektedir®®. Hasta uyumunu engelleyen en sik faktorler agiz kurulugu, nazal
irritasyon, maske kacagi olarak bildirilmistir. CPAP tedavisini tolere edemeyen
hastalarda daha dusuk basinglarda havayolu agikligini saglamaya olanak veren
ve daha iyi tolere edilen bilevel PAP (BPAP) kullanilabilir. BPAP genellikle daha
iyi tolere edilebilmesine ragmen daha pahali olmasi kullanimini sinirlamaktadir®.

CPAP/BPAP tedavisini tolere edemeyen hastalar icin cerrahi tedavi son
secenek olarak dusunulebilir. Uvulopalatofaringoplasti en sik kullanilan cerrahi
prosedurdur. Cerrahi tedavi horlama tzerinde etkili olabilmesine ragmen apne ve

hipopneleri azaltmak konusunda uzun dénemde etkili olamamaktadir®” 2.
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Sekil 9. CPAP titrasyonu yapilan bir hastanin hipnogrami. Hastanin saat 01.30
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Sekil 10. CPAP titrasyonu yapilan bir hastanin polisomnografik kaydi. Hastada

apne ve hipopnelerin kaybolmus oldugu gorilmektedir
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GEREC VE YONTEMLER

Bu calismaya Mayis 2009-Mayis 2010 tarihleri arasinda Mersin
Universitesi Tip Fakiltesi Noroloji Anabilim Dali  Poliklinigi'ne basvuran,
poliklinikte gorevli noroloji uzmanlk 6grencisi ya da 6gretim Uyesi tarafindan
yapilan muayenesi sonucunda obstruktif uyku apne sendromu 6n tanisi alarak
kesin tani icin polisomnografi yapilmasi 6nerilen ve polisomnografi sonucuna
gore orta ya da agir diuzeyde OUAS saptanan hastalar alindi. Uyku apne
sendromu tanisi Turk Uyku Tibbi Dernegdi tarafindan sertifikalandirilmis olan
Mersin Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji Anabilim Dali Uyku Bozukluklari
Merkezi'nde bir gece sireyle yapilan polisomnografi incelemesi sonucunda
konuldu.

Polisomnografi

Bu inceleme sirasinda elektroensefalografik kayitlar icin altin kaf ylizey
elektrodlarnt (C3-A2 ve C4-Al, O1-A2 ve 02-Al) kullanildi. Bitemporal
elektrookulografik, submental, elektromiyografik (bilateral tibialis anterior kasi
Uzerinden) ve elektrokardiyografik (prekordiyal bolgeye iki adet) incelemeler igin
elektrot vyerlestirildi. Gogus ve karin duvarindaki hareket degisikliklerini
kaydetmek Uzere basing transduserine toraks ve abdominal pndmobantlar
yerlestirildi. Pulse oksimetre hastanin parmagina baglandi ve EMLA S7000
cihazi (Flaga hf. Medical Devices, Iceland) ile sertifikal tekniker tarafindan tim
gece en az altt saat sureli kaydedildi; bu sure altinda kalan calismalar
degerlendirmeye alinmadi. Yapilan PSG incelemesi ile hastalarin uykulari
Somnologica 3.3.2 (Flaga Inc) programi ile 30 saniyelik epoklar halinde
skorlandi. Uyku kayitlart 30 sn’lik epoklar halinde incelenerek Amerikan Uyku
Tibb1 Akademisi'nin kriterlerine gére N1, N2, N3, R uykusu olarak evrelendi.
Anormal solunum olaylari ¢calismaci hekim tarafindan kontrol edilerek isaretlendi.
Polisomnografi incelemesi ile ASOI 15-29 arasinda olan hastalar orta ve 30 ve
daha fazla olan hastalar agir dizeyde OUAS tanisi aldi. Noninvaziv mekanik
ventilasyon (CPAP/BPAP) titrasyonu yapiimadan 6nce hastalarin timua bir KBB
uzmani tarafindan muayene edilerek CPAP/BPAP kullanimina engel teskil
edebilecek anatomik patolojiler arastirildi ve cihaz kullanimi i¢in engeli bulunan
hastalar calisma digi birakildi. Noninvaziv mekanik ventilasyon uygulamasinda
sakinca gorilmeyen hastalar CPAP/BPAP titrasyonu amaci ile bir gece daha

polisomnografik tetkikleri yapilarak uygun cihaz tipi ve basing¢ degerleri belirlendi.
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Hem ilk geceki polisomnografik tetkik hem de CPAP/BPAP titrasyonu amaciyla
yapilan ikinci incelemenin skorlamalari uyku konusunda Turk Uyku Tibbi Dernegi
tarafindan sertifikalandiriimig iki 6gretim dyesi tarafindan gozden gecirilerek
gerekli duizeltmeler yapildi ve kayitlar yine ayni 6gretim Uyeleri tarafindan
raporlandi.

Yapilan titrasyon sonrasi CPAP/BPAP cihazi kullanmayi kabul eden ve
cihaz kullanmaya engel olusturabilecek anatomik engeli veya psikiyatrik
yakinmasi olmayan hastalar calismamiza alindi. Calismaya baslamadan 6nce
Mersin Universitesi Tip Fakultesi Etik Kurulu biriminden onay alindi (Karar
Sayisi: 2009/1420). Calismaya katilan tum bireylere calisma ile ilgili bilgi verildi
ve bilgilendirilmis onam formu okutularak onaylari alindi. Calismaya alinan
hastalar yari yapilandiriimig bir gérisme 6lcegi ile degerlendirildi. Demografik
bilgilerinden yas, cinsiyet, boy, kilo, egitim diizeyi kaydedildi. Sigara ve alkol
kullanimi, kullaniyor ise kullanim miktari ve siresi, komorbit hastalik ve ilag
kullanim 6ykisi sorgulandi. Hastalardan CPAP/BPAP kullanimina baglamadan
once ve tedavi baslangicindan itibaren 90-105 gin sonra oOnkoldaki periferik
venodz damarlarin birinden 5 cc kan drnegi alindi ve vitamin A, vitamin E, MDA,
Nitrit/Nitrat, total oksidan aktivite, total antioksidan aktivite diizeylerine bakildi,
OSi degeri hesaplandi.

Malondialdehid (MDA):  Serum o6rneklerindeki MDA duzeyleri Yagi ve
arkadaslari tarafindan® gelistirilen yonteme gére lipid peroksidasyon iriinii olan
malondialdehidin tiyobarbutirik asit ile reaksiyonu sonucu olusan pembe rengin
532 nm dalga boyunda spektrofotometrik dl¢ciilmesi prensibi ile degerlendirildi.
Nitrit/nitrat dUzeyleri:  Nitratin nitrite nitrat rediktaz varliginda nikotinamid
adenine dintkleotid fosfatce (NADPH) rediklenmesine dayanmakta olan
fotometrik endpoint yontemi ile belirlendi. Olugsan nitrit sulfanilamide ve n-(natftil)-
etilendiamin dihidroklorid ile reaksiyona girerek verdigi kirmizi-viole diazo boyasi
gorundr alandaki absorbansindan faydalanilarak (550 nm) odlculdi.

Vitamin A, E: Sabah a¢ karnina alinan kan santrifij edildikten sonra High-
performance liquid chromatography (HPLC) analiz kiti (Chromosystems, GmbH
Germany) kullanilarak HPLC (Agilient HP 1100) cihazinda duzeyleri dl¢uldu.
Total oksidan aktivite: Hastadan alinan kan santriftij edildikten sonra kullanima

hazir kit ile dizeyi 6lculdd.
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Total antioksidan aktivite: Hastadan alinan kan santriftj edildikten sonra
kullanima hazir kit ile duzeyi 6l¢uldu.
OSI (Oksidatif stres indeksi):
(TOS,umolH202equivalent/L)100/(TAS,umol Trolcx equivalent/L) formula ile

hesaplandi.

istatistiksel Analiz

Hastalarimizdan alinan kan drneklerinin sonuclari fakiltemiz tibbi istatistik
uzmani tarafindan degerlendirildi. Oncelikle, bireylerin tedavi éncesi ve sonrasi
biyokimyasal dl¢ciimlerinin normal dagilima uygunlugunu test etmek igcin Shapiro-
Wilk testi kullanildi. Tedavi 6ncesi ve sonrasi biyokimyasal dl¢ctimler arasindaki
farkhligin istatistiksel olarak anlamli olup olmadigini degerlendirmek amaciyla
Wilcoxon Signed Ranks testi uygulandi. Analizler SPSS for Windows 11,5 paket
programinda yapildi. istatistik analizlerde p<0,05 ise sonuglar anlamli kabul
edildi.
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BULGULAR

Bu calismada Mersin Universitesi Arastirma ve Uygulama Hastanesi
Noroloji poliklinigine basvuran, Obstriktif Uyku Apne Sendromu (OUAS) 6n
tanisi ile polisomnografi incelemesi yapildiktan sonra orta veya agir uyku apne
sendromu tanisi alan (ASOIi=15) 66 hasta incelendi. Kulak-burun-bogaz uzmani
tarafindan yapilan muayenede ileri dizeyde septum deviasyonu saptanarak
cerrahi tedavi 6nerilen ¢ hastayla, psikoz tedavisi gormekte oldugu 6grenilen ve
gece cihaz kullanimi ile ilgili korkulari olan bir hasta calisma disi birakildi.
CPAP/BPAP kullanimini engelleyecek anatomik patolojisi olmayan, tedaviye
uyum ile ilgili sorunlar bulunmayan 62 hasta ¢alismaya alindi.

Mekanik ventilasyon cihazi kullanmasi onerilen 62 hastanin yedisinin
CPAP cihazini ekonomik nedenlerden dolay! almadiklari 6grenildi. Dort hasta
cihaz kullanirken bogaz kurulugu yasamasi gerekgesi ile ve bir hasta da esinin
cihazdan rahatsiz olmasi nedeni ile tedaviyi birakmak istemelerinden dolayi
calismamizdan cikarildi.

Demografi ve noninvaziv mekanik ventilasyon uygulam asl

Calismaya alinan 50 hastanin 42’si (%84) erkek ve 8'i (%16) kadindi.
Hastalar 22—-75 yas arasinda olup, yas ortalamalari 50,5 = 11,9 idi. Anormal
solunum olaylari indeksi =215 olan ve semptomatik yakinmalari olan (gindiz
uykululuk ve tanikli apne) 12 hasta (%24) orta diizeyde (ASOi 15-29) ve 38
hasta da (%76) agir dizeyde (ASOI=30) OUAS tanisi aldi. Hastalarin tamami
ikinci kez uyku izlem biriminde bir gece yatirilarak CPAP/BPAP titrasyonu yapildi.
Hastalarimizdan 44’4 CPAP cihazini 6-12 mmHg basing araliginda kullandi. Alti
hastamiz ise BPAP cihazini 6-14 basin¢ araliginda kullandi.

Orta diizeyde OUAS tanisi alan hastalarimizin VKi degeri ortalamasi
27,5+2,50 ve agir diizeyde OUAS tani alan hastalarimizin VKi degeri ortalamasi
35,7+£3,95 idi. Vlcut kitle indeksi agir OUAS grubunda istatistiksel anlamli
olacak sekilde yiuksek bulundu (p=0,001) (Tablo 5).
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Tablo 5. Orta diizeyde OUAS ile agir diuzeyde OUAS hastalarinin ortalama ve
standart sapmalarini gésteren tanitici istatistik tablosu.

Grup Istatistikleri

OUAS n Ortalama | Std. Sapma p degeri
VKi Agir 38 35,70 3,95 0.001
Orta 12 27,54 2,50

Koinsidan Hastaliklar

Calismamiza katilan hastalarin 24’inde (%46,7) hipertansiyon mevcuttu.
Hipertansiyonun ulkemizde gorilme sikligi Altun ve arkadaglari tarafindan
yapllmis olan calismada %31,8 olarak bildirimistir’®. Hastalarimizda
saptadigimiz oran hipertansiyonun Ulkemizde gortulme sikhdindan daha yiksek
bulundu (p=0,007).

Hastalarimizin 9'unda DM saptandi (%17,7). Satman ve arkadaslar
tarafindan yapiimis olan calismada Ulkemizde DM gorulme sikligr %7,2 olarak
bulunmustur’®. Bizim hastalarimizda buldugumuz oran Satman ve
arkadaslarinin toplumda buldugu orandan daha ytiksekti (p=0,004).

Hastalarimizdan utcunin tikayici tipte ve birinin de kanama seklinde
serebrovaskiler hastalik gegirme 6ykisu oldugu 6grenildi.

Oksidatif Stres

Calismamizi tamamlayan 50 hastanin tedavi 6éncesi ve 3. ayinda alinan
kan orneklerinden elde edilen Total oksidan Status (TAS), Total antioksidan
Status (TOS), Oksidatif stres indeksi (OSI), Nitrit/nitrat, MDA, VitA ve Vit E
degerleri karsilastirildi.
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Tablo 6. Bireylere ait, CPAP tedavisinden 6nce ve tedavinin 3. ayinda olgulen
biyokimyasal degerlerin ortalama ve standart sapmalarini gdsteren tanitici

istatistik tablosu.

Ortalama | n | Std. Sapma | p degerleri

1. | TAS tedavi 6ncesi 1,56 50| 0,468 0,001
TAS 3. ay 1,91 50 | 0,446

2. | TOS tedavi 6ncesi 10,09 50 | 4,203 0,001
TAS 3. ay 6,59 50| 1,845

3. | OSi tedavi 6ncesi 0,70 50 | 0,398 0,001
OSi 3. ay 0,36 50 | 0,149

4. | Nitrit/nitrat tedavi 6ncesi | 59,53 50 | 29,279 0,001
Nitrit/Nitrat 3. ay 25,83 501(17,138

5. | MDA tedavi dncesi 12,57 50 | 5,322 0,001
MDA 3. ay 7,84 50 | 2,968

6. | Vit A tedavi Oncesi 2,42 50 | 0,935 0,001
Vit A 3. ay 2,58 50 | 1,109

7. | Vit E tedavi Oncesi 36,2 50| 12,77 0,001
Vit E 3. ay 40,15 50 | 14,245

Yapilan istatistik calismasinda, o©ncelikle, bireylerin tedavi ©ncesi ve
tedavinin 3. ayindaki biyokimyasal 6lcimlerinin normal dagilima uygunlugunu
test etmek icin Shapiro-Wilk testi kullanildi ve o6lgumlerin higbirinin normal
dagilima uymadigi gézlemlendi.

Tedavi Oncesi ve sonrasi biyokimyasal oOlcimler arasindaki farkhlgin
istatistiksel olarak anlamli olup olmadigini degerlendirmek amaciyla uygulanan
Wilcoxon Signed Ranks Test sonuglarina goére, bireylerin vitamin degerleri hari¢
diger tum O&lgumlerindeki degisimler anlamh bulundu (p=0,001). Bu sonuglara
gore uygulanan tedavinin, bireylerin vitamin degerleri hari¢ diger degerlerindeki

degisime etkisinin oldugu séylenebilir.
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Grafik 1. TAS, TOS, OSi degerlerindeki degisimi gosteren sutun grafigi. TAS
degerinde artis izlenirken TOS ve OSIi degerlerinde azalma izlenmektedir.
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Grafik 2. Nitrit/nitrat, MDA, Vit A ve Vit E degerlerindeki degisimi gdsteren situn

grafigi.

Nitrit/nitrat,

MDA degerlerinde azalma izlenirken, VitA ve Vit E

degerlerindeki degisim istatistiksel olarak anlamli bulunmamistir.
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Grafik 3. Bireylerin tedavi Oncesi ve tedavinin 3. ayindaki TAS degerleri

arasindaki farklihgi gosteren Error Bar grafigi

127

117

95% CI
i
|
|

7

6

T T
TOS ONCE TOS SONRA

Grafik 4. Bireylerin tedavi 6ncesi ve tedavinin 3. ayindaki TOS degerleri

arasindaki farkhligi gosteren Error Bar grafigi
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Grafik 5. Bireylerin tedavi 6ncesi ve tedavinin 3. ayindaki OSi degerleri

arasindaki farklihgi gosteren Error Bar grafigi
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Grafik 6. Bireylerin tedavi 6ncesi ve tedavinin 3. ayindaki nitrit/nitrat degerleri

arasindaki farkhligi gosteren Error Bar grafigi

42



167

14

12

95% ClI

107

T T
MDA ONCE MDA SONRA

Grafik 7. Bireylerin tedavi oncesi ve tedavinin 3. ayindaki MDA degerleri

arasindaki farklihgi gosteren Error Bar grafigi

Olusturulan Error Bar grafiklerinde TAS, TOS, OSI, nitrit/nitrat, MDA
degerlerinde tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasina ait ortalamalar, birbirlerinin giiven
aralik sinirlari icerisine girmemis oldugundan, aralarinda gozlemlenen farkhhgin

istatistiksel olarak anlamli oldugu gérulmektedir (p=0,001).
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Grafik 8. Bireylerin tedavi Oncesi ve tedavinin 3. ayindaki Vit A degerleri
arasindaki farkliigi gosteren Error Bar grafigi

Olusturulan Error Bar grafigine gore, tedavi oncesi ve 3. ayindaki Vit A
degerlerine ait ortalamalar, birbirlerinin given aralik sinirlari icerisine girmis
oldugundan, aralarinda gozlemlenen farkliigin istatistiksel olarak anlamli
olmadigi gortlmektedir (p=0,187).
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Grafik 9. Bireylerin tedavi Oncesi ve tedavi sonrasi Vit E degerleri arasindaki

farkhligi gésteren Error Bar grafigi

Olusturulan Error Bar grafigine gore, tedavi 6ncesi ve tedavi sonrasi Vit E
degerlerine ait ortalamalar, birbirlerinin given aralik sinirlari icerisine girmis
oldugundan, aralarinda go6zlemlenen farklihdin istatistiksel olarak anlamli

olmadigi gortlmektedir (p=0,151).
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TARTISMA

Uyku sirasinda tekrarlayici apne ve hipopneler, sik uyanmalar, nokturi ve
horlama ile seyreden, gundiz uykululuk, konsantrasyon bozuklugu, sinirlilik gibi
gunduz belirtileri olan OUAS hakkinda bilgilerimiz her gecen gin biraz daha
artmaktadir.

Obstruktif uyku apne sendromu pulmoner HT, sistemik HT, iskemik kalp
hastaliklari ve inme ve ani 6lum riskini artirmasi nedeniyle dnemli bir halk saghgi
sorunudur®®*?,

Daha oOnce yapilmig olan caligmalarda uyku apnesi ile pulmoner HT,
sistemik HT, iskemik kalp hastaliklari ve inme arasinda iliskiler bildirilmistir*®**.
Uyku apne sendromunda apne sonucunda gelisen nokturnal hipoksemi ve
sempatik sistem aktivasyonu ateroskleroz gelisimine yol agmaktadir®>%. Uyku
apne sendromu hastalarinda endotel bagimh vaskuler relaksasyonun
hipertansiyondan bagimsiz olarak azaldigi gosterilmistir ki, bu da obstruktif uyku
apneyle kardiyovaskiler disfonksiyon arasindaki patojenik  baglantiyi
aciklayabilir. Ust solunum yolu obstriiksiyonunun hipoksemi, kalp hizi, kan
basinci,  serebral kan akimindaki duzensizlik ve intratorasik basingtaki
degisiklikler gibi etkilerinin hepsi kardiyovaskuler disfonksiyonun
nedenlerindendir'®. Ayrica tekrarlayici Ust hava yolu obstriiksiyonlarini takip
eden her epizot oksijen satlrasyonunda dusme ile karakterizedir ve bu reaktif
oksijen metabolitlerinin  reoksijenasyon sirasinda Uretiminde artisa yol
acmaktadir. Reaktif oksijen metabolitlerinin nikleik asitlerle, lipitlerle ve
proteinlerle iliskiye girebildikleri gosterilmistir. Uyku apne sendromu bu yolla
pulmoner HT, sistemik HT, iskemik kalp hastaliklari ve inme gelisimine neden
olmaktadirlar’®'*. Tedavi ediimeyen OUAS hastalarinda hipoksi reoksijenasyon
periyotlari gece boyunca tekrar etmekte ve bu periyotlarin dekatlarca stirmesi
sonucu kiimilatif bir oksidatif stres ortaya ¢ikmaktadir®. Noninvaziv mekanik
ventilasyonu uygun sekilde kullanan hastalarin yasam Kkalitesi ve metabolik
sendrom parametrelerindeki olumlu degisiklikler g6z 6nine alindiginda bu
hastalarda oksidatif stres yiikiiniin de azalmasi beklenir'°®.

Hastalarimiz 22—75 yaglari arasinda olup, yas ortalamalari 50,5 (x11,6)’tu.
Bu bulgu yasla birlikte OUAS gelisme riskinin de arttigini destekleyecek
Ozelliktedir. Bununla birlikte OUAS’nun ¢ok genc¢ yaslarda da gorilebilecegi

unutulmamahdiri®’ 18,
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Calismamiza aldigimiz hastalarin buyik ¢ogunlugu erkekti. Literatirde
hastaligin erkeklerde yaklasik 2:1 oraninda daha sik goéruldagd bildirilmekte
oldugu halde bizim hastalarimizda oran yaklasik olarak 5:1 olarak bulundu®®.
Bu durum Ulkemizde kadinlarin giddetli horlama ve guUndiz uykululuk
yakinmalarini dile getirmekte erkeklere gére daha c¢ekingen olmalarina bagli
olabilir. Kadin hastalarimizin timinin postmenapozal donemde olmasi dikkat
cekiciydi. Saaresranta ve arkadaslari 2003 yilinda yayinlanan makalelerinde
postmenapozal doénemde olusan hormonal degisikliklerin OUAS sikhgini
artirdigini gostermislerdir™®. Bu baglamda verilerimiz bu calismanin sonuglarini
destekler 6zelliktedir.

Calismamiza alinan hastalardan ikisi normal kilolu, 10 hastamiz fazla
kilolu ve 38 hastamiz da obezdi. Newman ve arkadaslar tarafindan yapilan bir
calismada obezite OUAS gelisimi igcin en dnemli risk faktort olarak belirtiimis ve
kilo degisimi ile ASOI degerinin uzun dénemde degisebilecegi bildirilmigtir™®.
Ancak OUAS hastalarinda olugsan metabolik sendrom nedeniyle mekanik
ventilasyon uygulamaksizin kilo vermenin guclukleri de bilinmektedir.

Ulkemizde DM gérilme sikhdi %7,2 olmasina ragmen®® 9 hastamizda
(%18) DM saptandi. Bulgularimiz Vgontzas ve arkadaglari tarafindan yapilan
kontrolli bir calismada saptanan uyku apnesinin obeziteden bagimsiz olarak
inslin rezistansi ve tip 2 DM icin risk faktorii oldugu verisini desteklemektedir***.

Hastalarimizdan 24 kiside (%48) hipertansiyon saptadik ve bu oran yine
ulkemizde yapilan bir prevalans ¢alismasinda HT gortulme sikligi olarak saptanan
%31,8 degerinden'® anlamli sekilde daha fazlaydi. Nieto ve arkadaslari 2000
yilinda hipertansiyon ile OUAS arasindaki bagimsiz iligkiyi genis bir hasta
grubunu iceren calismada gostermislerdir’®. Cai ve arkadaslari tarafindan 2000
yilinda OUAS ve sistemik hastaliklar arasindaki iliski ortaya konulmustu'* ve
bizim ¢alisgmamizin sonuglari bu alanda daha 6nce yapilimis calismalari destekler
nitelikte bulundu.

Hastalarimizin  dordinidn  serebrovaskiler hastalik gecirmis oldugu
saptandi. Nishibayashi ve arkadaslar tarafindan 2008 yilinda yayinlanan
makalede OUAS hastalarinda artmis olan SVH riski gosterilmistir''?. Bizim
calismamizda SVH oraninin distk bulunmasi asemptomatik veya hafif bulgularla
SVH geciren hastalarimizi belirlemek icin serebral goruntileme yapmamis

olmamiza bagli olabilir.
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Calismamizin ana hedefi OUAS hastalarinda noninvaziv mekanik
ventilasyon uygulamasi sonrasinda oksidatif stres gdstergelerindeki olasi
degisiklikleri belirlemekti. Bizim bilgilerimize gore literatirde OUAS hastalarinda
arttig1  bilinen oksidatif yukin CPAP/BPAP tedavisi ile azalip azalmadigi,
azaliyorsa ne oranda azaldigi, antioksidanlarin tedavi ile artip artmadigi,
artiyorsa ne oranda arttigi ve bu degerlerdeki degisimin zamanlamasi ile ilgili
olarak bir calisma bulunmamaktadir.

Total oksidatif durum, MDA, Nitrit/nitrat degerlerinin agir OUAS
olgularimizda orta duzeydekilere gore daha yuksek oldugunu saptadik.
Bulgularimiz daha oOnce yayinlanmig olan iki benzer caligmanin verileriyle
uyumluydu®®*®. Agir diizeyde OUAS tanisi konulan hastalarimizda antioksidan
deger olarak baktigimiz TAS degeri orta dizeyde OUAS tanisi alan
hastalarimiza gore daha dugsuk bulundu. Bu veriler 2003 yilinda Christou ve
arkadaglari tarafindan yapilan OUAS ile dusik antioksidan kapasite arasindaki
iliskiyi destekler niteliktedir®.

Calismamizda OUAS hastalarinda CPAP/BPAP tedavisinin 3. ayinda
tedavi 6ncesine gore antioksidan parametre olarak bakilan TAS degerinde artma,
oksidatif stres gostergesi olarak baktigimiz TOS, OSi, MDA, Nitrit/nitrat
degerlerinde ise azalma saptadik. Boylece OUAS hastalarinda CPAP/BPAP
tedavisi ile gece ve gindiz semptomlarindaki iyilesmenin yani sira daha énceki
calismalarda gOsterilen oksidatif yukin azaltilabilecegini ve antioksidan
kapasitenin de artirilabilecegini gostermis olduk. Bu nedenle uygun mekanik
ventilasyon uygulanan OUAS hastalarinda sistemik ve 0zellikle de vaskiler
komplikasyonlarda azalma olabilecegini disinuyoruz.

Calismamizda tedavi 6ncesi ve 3 aylik tedavi sonrasi vit A ve vit E
degerleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptamadik. Bu bize 3 aylik
CPAP/BPAP tedavisi sonrasi vit A ve vit E dlzeylerinde bir degisiklik
yaratmadigini gostermektedir. Daha uzun sireyle CPAP/BPAP tedavisinin
surdurtlmesi belki de bu vitaminlerin diizeylerinde de artisa neden olabilir.

Calismamizin sdresinin t¢ ay ile sinirli olmasi calismamizi sinirlayan bir
faktordi. Bundan sonra yapilacak daha uzun soluklu ¢calismalarda TOS, TAS,
OSi, nitrit/nitrat, MDA diizeylerindeki olumlu degisikliklerin daha da belirgin hale

gelmesi ve antioksidan vitamin dizeylerinde de artis olmasi beklenebilir.
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AASM :
ASOI
BPAP
CAP
CPAP

DM
Di
EEG
EKG
EMG
EOG
ESS
HT
MDA
MOS
MSLT

osi
OUAS
PAP
PSG
REM
SVH
TAS
TOS
VKI

SIMGELER VE KISALTMALAR D iziNi
American Academy of Sleep Medicine (Amerikan Uyku Tibbi Akademisi)

: Anormal Solunum Olaylari indeksi
: Bilevel positive airway pressure (iki seviyeli pozitif hava yolu basinci)
: Siklik alternan patern

. Continuous Positive Airway Pressure

(Surekli Pozitif Hava Yolu Basing Aleti)

: Diabetes Mellitus

: Desatiirasyon indeksi

. Elektroensefalografi

. Elektrokardiyografi

: Elektromiyografi

. Elektrookilografi

: Epworth Sleepiness Scale (Epworth Uykululuk Skalasr)
: Hipertansiyon

: Malondialdehid

: Minimal Oksijen Satiirasyonu

: Multiple Sleep Latency Test (Coklu Uyku Latans Testi)
: Non rapid eye movement

: Oksidatif stres indeksi

: Obstruktif Uyku Apne Sendromu

: Positive Airway Pressure (Pozitif Havayolu Basinci)
: Polisomnografi

: Rapid eye movements (Hizli g6z hareketleri)

: Serebrovaskuler Hastalik

: Total antioksidan aktivite

: Total oksidan aktivite

: Vicut kitle indeksi
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SEKILLER VE GRAFIKLER DiZziNi
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