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ÖZET 

Kuşcu O., Obstrüktif uyku apneli hastalarda kronik hipoksinin kan sitokin 

düzeyleri ile değerlendirilmesi, Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi, KBB ve 

Baş-Boyun Cerrahisi Tezi, Ankara 2010. Obstrüktif uyku apnesi sendromu 

(OUAS) hakkında yapılan birçok çalışmaya rağmen, halen fizyopatolojisi net olarak 

ortaya konamamış, tedavi yaklaşımlarında ortak bir görüşe varılamamıştır (1,2).  

 Literatür incelendiğinde OUAS olan hastalarda kanda hipoksemi belirleyici 

sitokinlerin düzeyleri ile çelişkili sonuçlar elde edilmiştir. Bu çalışmanın amacı 

OUAS olan hastalarda kronik hipoksemi varlığını sitokin düzeyleri ile 

değerlendirmektir. 

 Yapılan Polisomnografi (PSG) sonucu OUAS tanısı almış 42 hasta grubu ve 41 

PSG sonucu OUAS olmayıp basit horlaması olan non-OUAS  kontrol grubu 

çalışmaya dahil edilmiştir. PSG sonrası sabah saat 8’de kan örnekleri alınmıştır. Bu 

serum örneklerinde ELİSA yöntemi ile interleukin-6 (IL-6), interleukin-10 (IL-10)  

ve tümör nekroz faktör-α (TNF-α) düzeyleri ölçülmüştür. 

Hasta grubunda ölçülen serum IL-6 düzeyinin, kontrol grubu ile 

karşılaştırıldığında belirgin derecede artmış olduğu saptanmıştır (p<0.01). Hasta 

grupta serum IL-10 düzeyi IL-6  kadar belirgin olmamakla beraber istatistiksel olarak 

anlamlı düzeyde düşük olarak saptanmıştır (p<0.05). Serum TNF-α düzeyinde ise 

hasta ve kontrol grubu arasında anlamlı bir fark gözlenmemiştir. Bu sonuç bize 

OUAS olan hastaların normal populasyona göre hipoksiye daha fazla maruz 

kaldığını ve dolayısı ile kardiyovasküler ve serebrovasküler olay riskinin artmış 

olduğunu göstermektedir.  Polisomnografi sonucunda SO2<%90 süresi ve 

pozisyonellik gibi parametrelerinde en az AHI kadar göz önüne alınması gerektiği 

saptanmıştır. Bu parametrelerin ayrıca IL-6 düzeyi ile de yakın ilişki içinde olduğu 

gözlenmiştir. Hipoksi ilişkili  sitokinlerden özellikle IL-6’nın OUAS ile çok yakın 

ilişki içinde olduğu anlaşılmıştır.   

 Anahtar Kelimeler: obstrüktif uyku apnesi, hipoksi, asidoz, sitokin, horlama.                         
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      ABSTRACT 

 Kuşcu O., Evaluation of hypoxemia patients with obstructive sleep apnea due 

to the plasma cytokine levels, Hacettepe University, Faculty of Medicine, Thesis 

of Otorhinolaryngology Department, Ankara 2010. Despite the there are many 

amount of studies on obstructive sleep apnea syndrome (OSAS), it’s pathogenesis 

wasn’t shown clearly and it  had not  common treatment modalities.  

Review of the literature, on the serum levels of cytokines, which are the 

indicators hypoxemia, revealed controversial results. The aim of this study is to 

eveluate the cytokine levels in OSAS patients with chronic hypoxemia. 

The study groups consisted of 42 patients with OSAS and the 41 patients with 

snoring (non-OSAS), diagnosed with polysomnography (PSG). Blood samples were 

drawn on 8.00 a.m after PSG. Serum levels of interleukin-6 (IL-6), interleukin-10 

(IL-10) and tumor necrosis factor-α (TNF-α) were mesured with enzyme-linked 

immunosorbent assay (ELISA) method. 

   Significantly higher serum levels of IL-6 was observed in OSAS patients 

when compared with the control group ( p<0.01). On the contrary, serum IL-10 

levels were found be significantly lower in OSAS patients when compared with 

control group ( p<0.05). No difference was observed between these groups when the  

levels of TNF-α was compared. These results showed that the patients with OSAS 

are more exposed to hypoxia, thus, are more prone to cardiovascular and 

cerebrovascular events. Factors like SO2<%90 time and positionality are shown to 

be as important as AHI during the evaluations of polysomnography. These 

parameters were also shown to be strongly correlated  with serum IL-6 levels.    In 

conclusion; Cytokines are associated with hypoxia, especially IL-6,  found to be  

very close relationship with OSAS 

 

Keywords: obstructive sleep apnea, hypoxia, acidosis, cytokine, snoring 
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                                                         GİRİŞ 

Obstrüktif uyku apnesi nostrilden subglottik bölgeye kadar herhangi bir 

noktada oluşan obstrüksiyon sonucu oluşabilmektedir (1,2). Tanısı polisomnografik 

değerlendirme ile konur. Polisomnografik değerlendime sonucu, apne-hipopne 

indeksinin (AHI) 5’ten fazla olması, horlama ve  gündüz uykululuk hali  olması 

OUAS tanısı koydurur (3-5). Yaklaşık olarak erkek populasyonun %4’ünü, kadın 

populasyonun %2’sini etkilemektedir (6). Bu oranın hormonal faktörlere bağlı 

olduğu düşünülmektedir. Testosteronun solunumu inhibe progesteronun ise stimüle 

ettiği düşünülmektedir (7). Farinksin mekanik veya nörojenik kontrol 

mekanizmalarının çeşitli etkilerle bozulması sonucu OUAS ortaya çıkmaktadır (8). 

Halen OUAS’nun fizyopatolojisi, tedavi yaklaşımları ve kardiyovasküler 

hastalıklarla olan ilişkisi hakkında yeterli bilgiler mevcut değildir (8).  Obstrüktif 

apne veya hipopne sonrası gözlenen hipokseminin; BMI, cinsiyet, yaş, 

polisomnografik bulgular  ile ilişkisinin serum sitokin düzeyleri ile ölçülerek OUAS 

olan hastalarda artmış serebrovasküler ve kardiyovasküler olay riskinin ortak yolağı 

saptanmaya çalışılmıştır (9). 

Bu çalışmada; belli başlı polisomnografik bulgular olan, AHI ve SO2<%90 

süresi ve pozisyonellik ile hipokseminin derecesi arasındaki korelasyonun 

incelenmesi, bu sırada BMI, yaş ve cinsiyet gibi bağımsız değişkenlerin hipoksemiye 

olan katkılarının ne derecede olduğunun tespit edilmesi amaçlanmıştır. Bu amaç ile 

hipoksemi sonucu mikrosirkülasyondaki değişikliklerin belirteci olan aşağıdaki 

sitokinlerin ölçümü yapılacaktır. 

 HİPOKSEMİ BELİRLEYİCİ SİTOKİNLER 

 IL-6: Lökositlerden oksidatif dengenin hipoksemi tarafına kaydığı zamanlarda, 

hipoksemiye cevap olarak salınan bir  faz reaktanıdır. Hem kısa süreli hem de uzun 

süreli hipoksemilerde salınımı bifazik olarak artış gösterir. Hipoksemiyi en hızlı ve 

en uzun süreli gösteren serum sitokinidir (9,49). 

   IL-10: Hipoksinin oluştuğu durumlarda, lökositlerden akut olarak salınımı 

artan ancak kronik hipoksemi ve inflamasyon durumlarında serum düzeyi düşük olan 

bipolar  faz reaktanı olduğunu savunan yazılar mevcuttur. Ancak bazı yayınlarda 

akut dönem salınımının ölçülemeyecek kadar kısa süreli olduğu ve sadece kronik 
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hipoksemi durumlarında serum seviyesi düşük saptanan bir  sitokindir (9,48). 

 TNF-α: Hipoksemide serum düzeyi artan başka bir sitokindir. OUAS olan 

hastalarda apnenin yolaçtığı kronik hipoksemiye yanıt olarak lökosit ve damar 

endotel hücrelerinden salınır. Ayrıca literatürde farklı konularda en fazla araştırma 

yapılan sitokindir (9,46).  
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     GENEL BİLGİLER 

    2.1 Terminoloji:  

Apne: Latince a ve pneu kelimelerinin birleşmesinden oluşmuştur. 

Nefessizlik anlamına gelmektedir. Uyku apnesi ise uyku esnasında nefesin en az 10 

sn süre ile kesilmesidir. Üç tip uyku apnesi vardır (1,2).  

 

Santral uyku apnesi: Solunum kasları aktivitesinin kaybolmasına bağlı 

solunum hareketinin kesilmesidir. Apne esnasında herhangi bir solunum çabası 

yoktur (2,3). 

    

Obstrüktif uyku apnesi: Üst solunum yolu obstrüksiyonu nedeni ile solunum 

eforu olmasına rağmen solunumun kesilmesidir. Obstrüksiyon sıklıkla farinks 

seviyesinde ortaya çıkar (4,5). 

    

Mikst tip uyku apnesi: Hem santral hem de obstrüktif komponent mevcuttur. 

Genellikle santral apne olarak başlar olaya daha sonra obstrüksiyonda eklenir. Klinik 

olarak obstrüktif uyku apnesi, santral uyku apnesinden daha sık görülür (5). 

    

Hipopne: Uyku esnasında solunum kesilmesi değil, azalması ve oksijen 

satürayonun en   az %3 oranında azalmasıdır (8). 

    

Apne   indeksi: Saatteki ortalama apne sayısıdır (4,10) 

 

Respiratory disturbance index (RDI) veya apne hipopne indexi (AHI): 

Saatteki ortalama apne ve hipopne sayısıdır (4,8). 

 

 2.2 Obstrüktif Uyku Apnesinin Fizyopatolojisi 

 Obstrüktif uyku apnesi nostrilden subglottik bölgeye kadar herhangi bir 

noktada oluşan obstrüksiyon sonucu oluşabilmektedir (4). Üst hava yolunda özellikle 

dilin yukarısında kalan kısmın anatomisi, boyun ve çenenin pozisyonu, obstrüksiyon 

ortaya çıktığındaki yapışıklıklar, diyafram ve üst solunum yolu kasları tarafından 

yaratılan kuvvetler, oklüzyon esnasında kaslarda ortaya çıkan yüksek frekansta 
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yorgunluk ve kaslardaki myozin izon izotipi gibi faktörlerin etyopatogenezde rol 

oynadığı düşünülmektedir (8).                  

Fizyopatolojide en sık faringeal obstrüksiyonun rol oynadığı 

düşünülmektedir. Üst solunum yolu genişliği hava yolunu kollabe etmeye meyil eden 

basınçlar (intraluminal basınç ve artmış doku-ekstraluminal basınç) ile havayolu 

açıklığını sağlamaya çalışan basınçlar (faringeal dilatatör kasların kasılması) 

arasındaki dengeye bağlıdır. Bu yüzden farinksin duvar içi basıncı, lümen içi basınç 

ile çevre basınç arasındaki farka bağlıdır. Farinksin duvar içi basıncı azaldıkça 

havayolu lümeni daralır, farinksin duvar içi basıncının  sıfır olduğu nokta farinksin 

kapanma basıncıdır (10). Bazı çalışmalarda bu mekanik kullanılarak OUAS’ı olan 

hastalar ile OUAS olmayan kontrol grubu karşılaştırılmış ve genel olarak OUAS’lı 

hastalarda daha yüksek kapanma basıncı bulunmuştur (11). 

    

Faringeal dilatatör kas aktivitesi faringeal lümen genişliğini belirleyen en 

önemli etkendir. Solunumu yönlendiren santral mekanizmalar, frenik ve hipoglossus 

sinirleri aracılığı ile diyafram aktivitesi ve inspiratuar hava akımı öncesi faringeal 

kasları uyararak üst solunum yolunu negatif inspiratuar basınca hazırlar (10,12). 

Santral solunum nöronları uyku evreleri (nonREM, REM), hiperkarbi, hipoksi veya 

üst solunum yolu mekanoreseptörleri gibi fizyolojik pek çok değişkenden 

etkilenmektedir. Solunum stimülasyonu yapan PCO2’deki artma, PO2’deki azalma 

bu kasların aktivitesini artırmaktadır (13). 

    

Üst solunum yolu kasları hem fazik hem de tonik kas aktivitesine sahiptir. 

Uyku ve uyanıklık döneminde faringeal kasların aktivitesi farklılık göstermektedir. 

Fazik aktivite ile üst solunum yolu ekspirasyon sonunda genişlerken, tonik aktivite 

ile negatif inspiratuar basınca karşı faringeal stabilite sağlar (14). Fazik aktivite 

solunum döngüsü ile bağlantılı iken tonik aktivite uyku evreleri ile değişkenlik 

gösterir. NonREM uykuda tonik aktivite devam etmekle birlikte REM’de 

kaybolmaktadır. Sonuç olarak uykuda üst solunum yolu kaslarında tonik aktivitenin 

kaybı ve bunu kompanse etmeye çalışan fazik aktiviteye bağlı olarak faringeal 

instabilite ortaya çıkmaktadır (15).  
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Uyanıkken solunumsal herhangi bir problemi olmayan OUAS’lı hastalarda 

hastalığın gelişimine katkıda bulunduğu düşünülen bazı nörotransmitterler 

mevcuttur. Başta seratonin, noradrenalin, asetilkolin, histamin ve oreksin olmak 

üzere bu nörotransmitterler hipoglossus motor çekirdeği üzerinden faringeal kas 

tonusunu etkilemektedirler (16,35). 

    

Üst solunum yollarında kas tonusunun devamını sağlayan  sistemlerden biri 

olan mekanoreseptörler inflamasyon (sigara, alkol, reflü) veya vibratuar travma 

(horlamaya sekonder) gibi etkenlerle bozulmaktadır. Böylece faringeal kolapsibilite 

daha da artmaktadır (17). 

    

OUAS olan hastalarda faringeal lümen normal populasyona göre daha küçük 

olmakla birlikte şeklide bazı farklılılar göstermektedir. Normal populasyona göre 

daha eliptik bir faringeal lümene sahiptir. Bu eliptik şekil rezistansı artırır ve dilatatör  

kasların etkinliğini azaltır (18,19). (Şekil.1)                                                

 

 
Şekil 1:Küçük hava yolu etkileşimi 

 

Solunum hareketi, tüm solunum sistemindeki kas aktivitesinin karmaşık 

koordinasyonuna ihtiyaç duymaktadır. Özellikle nefes alma esnasında, negatif basınç 

geliştiğinden dolayı üst solunum yolu patensinin sağlanması için aktif kas tonusuna 

ihtiyaç duyulmaktadır (20,21). Obstrüksiyona bağlı apne sırasında nefes alma 

çabasına rağmen kollabe olmuş farinksten hava geçememektedir. Nefes alma çabası 

hastanın uyanmasına kadar devam etmektedir. Hastanın uyanması ile kas tonusu 
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yerine gelmekte ve üst solunum yolunun normal kontrolü tekrar sağlanmakta, 

böylece apne sona ermektedir (22). Hastanın gece uykusunun bölünmesi sonucu 

gündüz uyku hali gibi şikayetleri ortaya çıkmaktadır.  

    

Apne ve hipopne en sık olarak uykunun REM (rapid eye movement) 

döneminde ortaya çıkmaktadır. REM döneminde klasik olarak aktive olmuş E.E.G 

dalgaları, baskılanmış kas tonusu, serebral kan akımında artış ve artmış göz 

hareketleri gözlenir (23). Apne uzunluğu 10 sn’den 60 sn’ye kadar sürebilir (24). 

Uyku apnesi gündüz uyku hali ve yorgunluğa, bunlar da yine gece apneye yol açarak 

kısır bir döngü oluşturmaktadır. Buna bağlı olarak şiddetli uyku apnesinde, ortalama 

apne uzunluğu 25 sn’yi geçmektedir (25). 

 

2.3. Obstrüktif Uyku Apnesine Predispozan faktörler 

 

2.3.1. Genetik 

    

OUAS hastalıkları ile genler arasındaki bağlantı uykunun genetik bağımlı 

bazı özellikler içermesi nedeni ile araştırılmaya değer bulunmuştur. Uykunun 

zamanlaması, süresi ve derinliği birbiri ile bağlantılı iki önemli mekanizma 

tarafından belirlenir: circadian (saat bağımlı) ve homeostatic (uyku derinliğine bağlı) 

(26). Genler uyku döngüsünde elektrofizyolojik olarak gözlenebilen uyku fazları 

arasındaki geçiş gibi kayıt edilebilen bilgilerden ziyade sirkadiyen ritmisite ve uyku 

homeostasisine katkıda bulunurlar (16). İkizler üzerinde yapılan çalışmalar habitüel 

horlamada monozigotlarda dizigotlara göre daha fazla ilişki saptanmıştır. OUAS 

hastalarının birinci derece akrabaları hastalık açısından artmış risk grubundadır. 

OUAS patofizyolojisinde etkili pek çok risk faktörü büyük oranda genetik olarak 

belirlenmiştir (16,29). Uykuda solunum bozukluğu ile nedensel ilişkisi olan obezite 

üzerinde yapılan ikiz çalışmalarında genel populasyonda var olan %70 değişkenlik 

genetik faktörlere dayandırılmaktadır (30). Obezitenin otonomik, endokrin ve 

hipotalamik anormalliklere ikincil olduğu ve bunların sonuçta metabolik hız, yağ 

depolanması ve yeme alışkanlıklarını etkileyen genetik faktörlerle ilişkili olduğuna 

inanılmaktadır. Bazı çalışmalarda solunumun santral sinir  sistemi tarafından 

kontrolündeki anormalliklerden bazı mutasyonların sorumlu olduğu belirtilmektedir 

(31). 
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Uyku bozukluklarının patogenezinde genetik faktörlerin katkısı her geçen gün 

daha çok anlaşılmaktadır. Yapılan genetik çalışmalarda gen mutasyonlarının 

bulunamaması nedeni ile polimorfizm çalışmaları ağırlık kazanmıştır (16,35).  

Yapılan çalışmalarda nörotransmitterler veya üst solunum yolunda inflamasyonu 

artıran faktörlerin uykuda solunum bozuklukları ile bağlantısı araştırılmıştır.      

Uyku-uyanıklık durumundan sorumlu olan nörotransmitterlerden olan serotonin ile 

ilgili yapılan çalışmalarda OUAS’lı olgularda tespit edilen polimorfizmlerin 

serotonin metabolizmasını etkileyerek faringeal kollapsibilite üzerine etkili 

olabileceği belirtilmektedir (32). 

    

    OUAS’a genetik etkenlerin katkısı bu kompleks hastalığın daha iyi 

anlaşılmasını sağlamaktadır ve bu hastalık belki de solunum, kardiyak ve metabolik 

bozuklukları da içine alan geniş bir sendromun parçasıdır (33,34). Bu nedenle OUAS 

için populasyon temelli daha fazla sayıda örneklem içeren çalışmalar yapılarak bu 

hastalıktaki genetik temellerin araştırılması hem koruyucu hekimliğin hemde etkin 

tedavilerin geliştirilmesi açısından gereklidir. 

 

2.3.2. Cinsiyet 

    

Erişkin erkeklerin %25’i, erişkin kadınların %15’i geceleri horlamaktadır 

(18,32). OUAS erkek populasyonunda daha fazla gözlenmektedir. Yapılan klinik 

çalışmalarda erkek/kadın oranının 10/1 olduğu, epidemiyolojik çalışmlarda ise 2/1 ile 

3/1 arasında değiştiği rapor edilmiştir (32). Ayrıca erkeklerde uyku apnesi daha 

şiddetli gözlenmektedir(18). Bunun testosteronun solunumu inhibe etmesine, 

progesteronun stimüle etmesine bağlı olduğu düşünülmektedir.  

 

2.3.3  Yaş 

    

OUAS her yaşta görülebilmesine karşılık insidansı yaşla birlikte artmaktadır. 

Bunun nedeni olarak özellikle faringeal kas tonusundaki azalmalar gösterilmektedir 

(31). 40 yaşından sonra daha sık görülmekte , AHI artış göstermekte ancak apne 

şiddeti artmamaktadır (32). 
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2.3.4. Vücut Ağırlığı ve BMI 

     

Obezite ile OUAS arasındaki sebep-sonuç ilişkisi açık bir şekilde ortaya 

konulamamakla birlikte obezitenin OUAS şiddeti ile paralellik gösterdiği 

bilinmektedir (38). Üst solunum yolu yapısında değişikliğe sebep olarak, fonksiyon 

bozukluğuna yol açıp, solunum çabası ile yük arasındaki dengeyi bozarak ve 

fonksiyonel residüel kapasiteyi azaltıp vücudun oksijen ihtiyacını artırarak sebepsel 

rol oynadığı düşünülmektedir (38). 

 

2.3.5 Üst Solunum Yolunun Anatomisi 

 

Uvula kalınlığı, kas ve yağ miktarı OUAS hastalarında artmaktadır. Uvula 

kalınlığı ile AHI arasında istatiksel olarak pozitif yönde ilişki olduğu tespit edilmiştir 

ancak bunun neden mi yoksa sonuç mu olduğu henüz anlaşılamamıştır (25,26,30). 

Bu hastalarda uzamış ve kalınlaşmış yumuşak damak ve belirginleşmiş posterolateral 

faringeal bandlar mevcuttur.      

 

Ayrıca bu grup hastalarda; mandibula retropozisyonu, aşağı yerleşimli hyoid 

kemik gibi iskelet sistemi anormallikleri de gözlenebilmektedir (27). Ayrıca sedatif 

ve narkotik analjezik özelikteki ilaçlar, üst solunum yolu kaslarının tonusunu 

azaltarak, uyku apnesini şiddetlendirici özelliğe sahiptir (28,29,36). 

 

2.4 Obstrüktif Uyku Apnesinin Kardiyovasküler, Pulmoner  ve Nörolojik 

Sonuçları 

     

2.4.1 Kardiyovasküler Sonuçlar 

     

Hipertansiyon: Hipertansiyon koroner arter hastalığı, miyokard enfarktüsü, 

konjestif kalp yetmezliği, inme ve son dönem böbrek yetmezliği için bilinen bir risk 

faktörüdür (37-39). OUAS ile hipertansiyonun birlikteliği 20 yıldan fazla süredir 

bilinmektedir fakat olaya iştirak eden obezite ve yaş gibi diğer faktörler nedeni ile 

net olarak gösterilememiştir. Yakın zamanda yapılmış çalışmalar bu faktörleri 

kontrol ederek uyku apnesi ve hipertansiyon arasındaki ilişkiyi gösterebilmiştir (33).      
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Ayrıca uyku apnesi tedavi edildikten sonra kan basıncının düzeldiğini 

gösteren pek çok çalışma vardır (41,42). 

 

Günümüze kadar yapılmış çalışmalarda OUAS’ın tetiklediği hipertansiyonun 

mekanizması tam olarak anlaşılamamıştır fakat sempatik aktivasyonun ana rol 

oynadığı düşünülmektedir (56). Apneler sırasında kardiyak output düşer, sempatik 

sinir sistemi aktivasyonu ve vasküler direnç artar. Apnenin sona ermesini kalbin sağ 

tarafına venöz dönüş artışı takip eder ve kardiyak output  artar. Artmış vasküler 

dirence karşı olan bu akım artışı, kan basıncında önemli ve ani bir yükselmeye sebep 

olur. Gece boyunca apneik olaylarla ilişkili olarak kan basıncında döngüsel 

değişiklikler olur. Tekrarlayan apne, hipoksemi ve uyanmalar sempatik aktiviteyi 

daha da artırır. Bu artan sempatik sinir sistemi aktivitesi uyanıkken de devam eder ve 

gün içi artmış kan basıncının muhtemel mekanizmasını oluşturur (41). Sempatik 

aktivite artışının yanısıra OUAS’daki hipertansiyonun endotelin-1 gibi 

nörohormonların seviyelerindeki artışa ikincil gerçekleşebileceği düşünülmektedir 

(36). OUAS hastalarındaki hipertansiyonun bir özelliği, artmış vasküler dirence 

ikincil olan diyastolik hipertansiyondur (44). 

   

Kardiyak Bozukluklar: OUAS ile iskemik kalp hastalığı arasındaki ilişki 

pek çok epidemiyolojik araştırmada bildirilmiştir. Yaş, sigara, alkol, hipertansiyon, 

diyabet ve vücut kitle indeksi gibi ilişkili faktörleri göz önüne alan çok değişkenli iki 

olgu-kontrol çalışmasında OUAS ile miyokard enfarktüsü arasında kuvvetli bir ilişki 

gösterilmiştir (34,38). Bu ilişki solunum bozukluğunun şiddeti ile pozitif korreledir. 

OUAS’nun aterogeneze sebep olduğu düşünülmektedir (35).  

 

Hipoksemi/reperfüzyon endotelyal disfonksiyona, vazospazma, serbest 

radikal oluşumuna, sitokin mediyatör artımına ve lipid depolanmasına yol açarak 

ateroskleroza yol açar (46,53). Ayrıca OUAS konjestif kalp yetmezliği (KKY) ile 

ilgili mortalite ve morbiditeye de katkıda bulunur. Yeni ve kapsamlı bir çalışma olan 

uyku ve kalp sağlığı çalışmasında KKY olan hastalarda KKY olmayan hastalara göre 

2.38 kat daha  fazla OUAS saptanmıştır (38). Uyku apnesinde adrenerjik,  

inflamatuar ve diğer mekanizmaların aktivasyonu kalp yetmezliğinin prognozunu 

kötüleştirmektedir (34,39).  
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Mevcut literatüre göre, OUAS tedavisi oldukça yararlı sonuçları beraberinde 

getirmektedir. Yapılan bir çalışmada OUAS ve KKY olan hastalarda CPAP 

tedavisinin kardiyak outputu artırdığı saptanmıştır (36,40). OUAS hastalarında KKY 

dışında kardiyak aritmilerde sıklıkla gözlenir (39).      

 

Yudkin JS ve ark (55) OUAS’lı 239 hasta üzerinde yaptığı bir çalışmada 

bradikardinin özellikle uykunun REM safhasında oluştuğu ve oksijen 

saturasyonundaki düşüşten bağımsız olduğu gözlenmiştir. Kalp aritmilerinin 

hipoksemi ve uyanma ile artan sempatik aktiviteye bağlı olduğu düşünülmektedir. 

    

2.4.2.Serebrovasküler Olaylar: Sağlıklı bireylerle karşılaştırıldığında 

OUAS olan hastalarda inme riski daha fazladır. OUAS hastalarında hem serebral 

damarlarda aterosklerotik olayların daha fazla olması hemde serebral kan akımında 

azalma olması nedeni ile inme riski yüksektir. Aynı zamanda inme sonrası ortaya 

santral apnelerinde ortaya çıkması sonucu OUAS’nun şiddeti artmaktadır. 

OUAS’nun tanı ve tedavisindeki ilerlemeler sonuçta inme riskini azaltmaktadır (41). 

 

2.5 Teşhis 

 

2.5.1 Anamnez: OUA ve horlama şikayeti olan bir çok hastada başka bir 

sağlık problemi olmamasına rağmen uykuda solunum bozukluklarının bazı sistemik 

hastalıklarla beraberlik gösterebileceği yada bunun sonucu bazı rahatsızlıkların 

ortaya çıkabileceği unutulmamalıdır. Toplum genelinde hipertansiyon %20 iken 

OUAS olan hastalarda %60 civarındadır. Yine aynı şekilde KKY ve/veya SVO 

gelişme riski OUAS hastalarında her zaman daha yüksektir (51).  

 

Hastayı hekime getiren şikayetler, kendisi tarafından olduğu kadar yakınları 

tarafından da belirlenmektedir. En sık şikayet horlama olup, genellikle hastanın eşi 

tarafından belirtilmektedir. Bazen hastanın eşi çok net şekilde gürültülü horlamayı 

takiben solunumun ve horlamanın kesildiğini, bir süre sonra hastanın uyandığını 

anlatabilmektedir. Gündüz uykululuk, konsantrasyon bozukluğu, hafıza kaybı, sabah 

başağrıları ve impotans hastanın sık şikayetçi olduğu durumlardır. Anamnez 

sırasında hastanın aldığı ilaçlar, alışkanlıkları, gastro-ösefageal reflü, yüz ve boyun 
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travması öyküsü sorulmalı, mümkünse solunumun durduğu peryotların sıklığı ve 

süresi öğrenilmelidir. 

     

Gündüz uykululuk halinin değerlendirilmesi için uygulanan Epworth uyku 

skalasında, hastaya 8 adet günlük aktivite sırasında uykuya yatkınlığının sıklığı 

sorgulanmaktadır. Hastanın gündüz uykululuk halinin belirlenmesinde kullanılan 

subjestif bir testtir (Ek.5). 

 

2.5.2 Muayene Bulguları 

 

Genel Muayene: Uyku apnesi hastalarının fizik muayenesinde ilk dikkat 

çeken bulgu kilo fazlalığı ile kısa ve kalın boyundur. Obezite ve boyun çevresi, 

horlama ve OUAS için temel bir risk faktörüdür. OUA ve horlama oluşumunda 

büyük öneme sahip olan obezitenin değerlendirilmesi için vücut kitle indeksi (BMI) 

kullanılmaktadır. Vücut kitle indeksi hastanın boyu ve ağırlığı tespit edildikten sonra 

hesaplanır (BMI=Boy/ağırlık2). Boyun çevresi ise krikoid kartilaj seviyesinden 

ölçülerek hesaplanır. Apnesi olan hastalarda apnesi olmayanlara göre BMI ve boyun 

çevresi daha fazla saptanmıştır (52,61). 

 

Üst hava yolu Muayenesi: OUAS etyolojisinde birçok faktör sorumlu 

tutulmasına rağmen, obstrüksiyonun meydana geldiği kollabe olabilme özelliğine 

sahip olan üst hava yolunun anatomik özelliklerinin belirlenmesinin önemi büyüktür. 

Üst hava yolunun boyutu ve intraluminal negatif basınca karşı direnç kabiliyeti 

uykuda solunum bozukluğu gelişiminde önemli faktörlerdir.  

 

Horlama şikayeti ve/veya OUAS olan hastalarda üst hava yolunun 

değerlendirilmesi, hangi hastaların uyku apnesi için risk faktörü olduğunun tespitini, 

üst hava yolundaki patolojilerin belirlenmesini, uygulanacak cerrahi tedavilerin 

sonuçlarının tahmin edilmesini ve cerrahi olarak tedavi edilebilecek bölümlerin 

belirlenmesini sağlar. Semptomların uyku esnasında ortaya çıkması, uyku esnasında 

kas tonuslarında değişikler oluşması, alkol ve ilaç kullanımının, nörolojik 

hastalıkların kas tonusu üzerine etkileri, sadece üst hava yolunun anatomik 

özelliklerin belirlenmesine yönelik fizik muayenenin zaman zaman yetersizlik 

göstermesine yol açmaktadır. Benzer patolojik muayene bulgularına sahip kişilerde 
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çok farklı şiddette klinik tablo ile karşılaşılabilmekte, tamamen normal muayene 

bulgularına sahip kişilerde de ciddi obstrüktif uyku apnesi sendromu 

saptanabilmektedir. Bu sebeple horlama ve/veya OUA şikayeti ile gelen hastalarda 

fizik muayenenin temel amacı üst hava yolunda muhtemel obstrüksiyon bölgelerinin 

tespiti ve obstrüksiyonun şiddetinin artmasına yol açabilecek bulguların tespiti ile 

sınırlı kalmaktadır. 

 

Nasal Muayene: Nazal kavite horlama ve diğer tüm solunum patolojileri 

açısından solunum yolunun önemli bir parçasıdır. Nazal patolojiler birkaç yoldan 

horlamaya ve OUA’ne katkıda bulunabilir. Nazal obstrüksiyon ve ağız solunumu, 

kas tonusunun korunmasını sağlayan nazal refleksleri kısıtlar. Çenenin açık 

kalmasına, geriye rotasyonuna ve hyoid kemiğin inferiora kaymasına neden olur bu 

da farengeal kollapsı artırır. 

   

Ayrıca nasal obstrüksiyon üst hava yolundaki hava akım direncini artırır ve 

alt hava yolunda kollapsı şiddetlendirir (63). Nasal obstrüksiyonu olan hastaların 

polisomnografilerinde anormallikler tespit edilmiştir. Ayrıca nasal obstrüksiyonun 

horlamada etkin rol oynadığı bilinmektedir (63,70). Bu nedenle nasal muayene 

sırasında, septum, konkalar ve nazal valve bölgesi çok iyi değerlendirilmelidir. 

 

Orofaringeal Muayene: Orofaringeal muayene, obstrüksiyon 

oluşturabilecek belirgin anatomik bulguların veya kitlelerin tespiti ve uzun süredir 

devam eden horlama şikayetine bağlı orofaringeal yapılarda meydana gelen 

değişikliklerin belirlenmesi amacı ile yapılır. OUA veya horlama şikayeti olan 

hastalarda orofaringeal doku artışı sık olarak gözlenmektedir. Bu doku artışları uyku 

sırasında tıkayıcı etki gösterebilecek büyük ve ödemli uvula, posterior tonsiller 

plikanın geniş tabanlı olması ve farinksin lateral ve posterior duvarında 

nazofarinksten hipofarinkse kadar uzanabilen mukozal katlantılardır (11,75). 

 

Çoğu kez orofaringeal doku artışının varlığı hastalığın sebebi olarak 

değerlendirilmesine rağmen, aslında bu durum yıllardır süren horlamanın bir sonucu 

olarak ortaya çıkmaktadır. Bu bulguların yanı sıra tonsillerin büyüklüğüde horlamada 

önemli rol oynamaktadır. Sıklıkla tonsil boyutlarının evrelemesinde 4 puan 

üzerinden yapılan aşağıdaki evreleme sistemi kullanılmaktadır. 
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Tonsil yok……………………………………...0 

Tonsil fossada küçük…………………………..1 

Tonsilller plikanın arkasına uzanıyor……….….2 

Hipertrofik ancak orta hatta değmiyor…………3 

Hipertrofik ve orta hatta birbirine değiyor……..4 

    

OUAS olan hastalarda yumuşak damak uzun ve gevşek, palatal ark düşük 

yerleşimli olabilir. Yumuşak damağın serbest kısmı ağız açıldığında ve hatta 

yumuşak damağın yukarı kalkmasını sağlayan fonasyon esnasında dahi 

görülemeyecek kadar uzun olabilir. Bu anatomik farklılık havayolu kollapsının 

kolaylaşmasına ve faringeal darlığın artmasına katkıda bulunmaktadır (75). 

     

OUAS’da yumuşak damak  ve uvulanın durumu ilk defa İkematsu (30) 

tarafından 1979 yılında sınıflandırılmıştır. Bu sınıflama daha sonra Fujita (30) 

tarafından modifiye edilmiştir. Daha sonra Mallampati (31)  tarafından modifiye 

edilerek bugün kullanılan sınıflama ortaya çıkmıştır (30,31). 

  

Modifiye Mallampati sınıflaması: 

  

Mallampati 1: Yumuşak damağın ve tonsiller plikaların serbest kenarlarının 

görünmesi 

 

Mallampati 2: Yumuşak damak  plikaların serbest kenarının sadece fonasyonda 

görünmesi 

 

Mallampati 3:Sadece yumuşak damak serbest kenarının fonasyonda görünmesi 

 

Mallampati 4: Yumuşak damak serbest kenarının fonasyonda dahi görünmemesi   
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Şekil2:Mallampati sınıflaması 

 

Klinik kullanımda Mallampati sınıflamasının modifiye hali olan Friedman 

sınıflaması kullanılmaktadır. Friedman sınıflamasındaki tek fark dilin oral kavite 

dışına çıkarılmamasıdır (27). 

    

2.5.3 Polisomnografi 

   

OUAS tanısında altın standart yöntem polisomnografidir (42). Temel olarak, 

uyku sırasında, uykunun yapısı ve fizyolojik değişmelerin araştırılmasıdır. Bu tetkik, 

uykunun yapısını, uykuda psikolojik, fizyolojik ve patolojik değişmeleri, uyku 

dönemleri ile ilişkisi içinde inceleyerek ortaya koymaktadır. Hastalık şiddetinin 

belirlenmesinde ve tedavinin planlanmasında oldukça faydalıdır. Polisomnografi ile 

uyku sırasında hastanın birçok fonksiyonunun sürekli ve eş zamanlı fizyolojik 

ölçümlerinin kaydı alınmaktadır.  

 

Polisomnografi; Elektroensefalografi (E.E.G), elektrookülografi (E.O.G), 

submental elektromyografi (E.M.G), ön tibialis elektromyografi, elektrokardiyografi 

(E.K.G), göğüs karın pletismografi (solunum eforu), burun ve ağız hava akımının 

termistör ve arteryal oksijen saturasyonunun pulse oksimetre ile ölçümlerini 

yapmaktadır (43). Polisomnografi sorunun ortaya konması kadar bunun sayısal 

ifadelere dönüştürülmesini sağlamaktadır. Böylece karşılaştırılabilir veri toplanmakta 

ve tedavi sonuçları izlenebilmektedir. Standart polisomnografi şu temel değişkenleri 

mutlak içermelidir; E.E.G,  E.O.G,  E.M.G (44).  
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Polisomnografide uyku dönemleri; Uykuda birbirinden farklı iki örüntünün 

oluştuğu görülür. Bunlar nonREM ve REM uykusudur. Uyku süresince nonREM ve 

REM uyku dönemleri birbirleri arasında döngüsel geçişler gösterir. Bu nonREM ve 

REM döngüsünün ultradien bir süreç tarafından kontrol edildiği varsayılır ve 90-120 

dakikalık sürelerle gece boyunca 3 ila 6 siklus oluşturduğu görülür (43,44). 

   

Evre 1: Uyanıklıktan uykuya geçiş dönemidir. Alfa dalgaları azalmış, düşük 

amplitüdlü karışık frekanslı dalgalar ön plana çıkmıştır. 

   

Evre 2:  Bu evrede EEG biraz daha yavaşlamıştır. EMG tonusu da düşmüştür. 

   

Evre 3: Bu evrede yüksek amplitüdlü yavaş senkronize EEG aktivitesi ile 

karakterizedir. Delta ya da yavaş dalga aktivitesi ile karakterize bir evredir. 

   

Evre 4: Bu evrede delta dalgaları bir epoğun %50’sinden fazlasını kapsar. 

    

Uyanıklıkta solunum düzenlemesinde metabolik ve istemli kontrol olduğu 

söylenebilir. Solunum aktiviteleri, uykunun karmaşık etkilerinin bir sonucu olarak, 

uyanıklığa göre genel olarak azalmıştır. nonREM uykuda istemli kontrol ortadan 

kalkmış olup solunum metabolik kontrol sistemi tarafından yönetilmektedir. REM 

uykusunda ise solunum düzenlemesinin iç dinamikleri yeterince bilinmemektedir 

(70). 

 

2.6  OUAS Tedavi Yöntemleri 

    

2.6.1 Tıbbi Yöntemler 

 

•  Eşlik eden tıbbi sorunların tedavisi 

•  Hazırlayıcı faktörlere yönelik tedavi 

•  İlaç tedavisi 

•  Noninvazif mekanik ventilatörler 

•  Üst solunum yollarını açık tutan ve dişe takılan cihazlar 
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•  Kardiyovasküler problemler, nörolojik hastalıklar, solunum sistemine ilişkin 

hastalıklar, şişmanlık, hipotiroidizm, kontrol edilemeyen D.M, aşırı büyüme 

hormonu salınımı, aşırı androjen alımı ya da salınımı, üst solunum yolu 

konjesyonuna yol açan durumların çözümü (62-64). 

•  Zayıflama, sigara bırakılması, uyku hijyeni ve uykusuzluk, alkol, uykuda 

vücudun pozisyonu, sedatif ilaçlar (65-67) 

•  Metoksiprogesteron asetat hem obstrüktif hem de santral apne tedavisinde 

kullanılabilen, etkinliğini tartışmalı, alopesi ve libido kaybı gibi yan etkileri 

olabilen ve beyin sapında uyku merkezini uyararak etki gösterdiği düşünülen 

bir ajandır. Tedavi esnasında AHI’de azalma tespit eden çalışmalar olmasına 

rağmen ilaç bırakıldığında rebound etkisinin gözlendiği bildirilmiştir (68,69). 

Diğer bir ilaç çeşidi non-sedatif trisiklik antidepresan olan protriptyline çok 

fazla kardiyak yan etkisi sebebi ile kullanıma girmemiştir (70).  Ayrıca 

oksijen tedaviside bu grupta yer almaktadır (71). 

•  Continue positive airway pressure (CPAP): Tüm OUAS hastalarında özellikle 

apnenin şiddetli olduğu olgularda CPAP en etkili tedavi seçeneğidir. CPAP 

hava pompasına tüple bağlı, burna oturan silikon maskeden oluşmaktadır. 

Pompanın hava basıncı 5-20 cm H2O arasında değişebilmektedir. Apne ve 

hipopneleri elimine etmek için basınç her hastada değişmektedir. CPAP 

tedavisinin avantajı, etkili, geri-dönüşümlü ve non-invazif olmasıdır. Ancak 

hastalada tolerans problemi olabilir bu nedenle tedaviyi yarıda bırakma oranı 

oldukça yüksektir. Bu tedavinin etkinliği, hem AHI bazında hemde moleküler 

seviyede hipoksemiyi düzelterek, birçok çalışmada ortaya konmuştur (72-74).  

•  Ortodonti bölümünce hazırlanan oral apereyler (75). 

 

2.6.2 CPAP: İlk kez 1981 yılında Sullivan (77) tarafından kullanılmıştır. İlk 

kullanılmaya başladığı günden bu yana alternatif tedaviler yerini almamıştır. Ancak 

başlangıçta sanıldığı kadar hastalar tarafından cihazın çok düzenli kullanılmadığı, 

kabulunde zorluk ve tedavinin uzun süreli olması nedeni ile tedavide sıkıntılar 

olduğu gözlenmiştir (76). Başlangıçta maskelerin yüze uyumunda problem varken, 

günümüzde kullanımı çok kolay , hava kaçağı olmayan ve yüze tam uyum gösteren 

maskeler yapılmıştır. CPAP tedavisinin amacı; OUAS’da görülen, horlama, arousal, 

apne, hipopne, oksijen desaturayonunu ortadan kaldırmaktır (77). 
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OUAS’da CPAP endikasyonları: 

•  1. AHI>30 olan tüm hastalarda 

•  2. AHI 5-30 arasında OUAS’lu hastalarda beraberinde eşlik eden semptom 

yada klinik durum varsa (gündüz semptoları, insomnia, kognitif fonksiyon 

bozukluğu, KOAH, kardiyopulmoner ve serebrovasküler hastalıklar vb.) (78). 

 

CPAP halen OUAS’da altın standart tedavi yöntemidir. CPAP’ la yapılan 

çalışmalarda CPAP’ın sadece OUAS’a değil eşlik ettiği hastalıklara da tedavi edici 

etkisinin olduğu anlaşılmıştır (79). 

 

OUAS‘da CPAP tedavisi ile Uvuopalatofaringoplasti (UPPP) karşılaştırılmış. 

UPPP yapılan hastalarda subjektif iyileşme polisomnografik bugularla uyumlu olarak 

çıkmamış, sonuçta CPAP’ın daha etkin olduğu ortaya konmuştur (80).  

 

Literatürdeki bir başka çalışmada CPAP ile maksillofasiyal cerrahi uygulanan 

hastalar karşılaştırılmış. Subjektif ve polisomnografik olarak anlamlı sonuç elde 

edilememiştir (81). 

 

  2.6.3 Oral apereyler:Bu cihazlar dil ve çenenin pozisyonunu değiştirerek üst 

solunum yolunun açık kalmasını sağlar. Bu tedavi yöntemi, cihazın dişe takılması 

nedeni ile ağızda sık huzursuzluğa neden olmasına karşın kolay tolere edilebilen bir 

tedavi yöntemidir. Bu cihazlarla tedavi sonrası horlama tüm olgularda düzelir. AHI 

düşer, %40 olguda AHI yüksek kalmasına rağmen klinik düzelme gözlenir. Bu 

cihazların uygulaması sırasında dişe ve çeneye ait komplikasyon oranı oldukça 

düşüktür (75). 

 
Şekil 3. ORAL APEREY ÖRNEĞİ 
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2.6.4 Cerrahi Yöntemler 

 

2.6.4.1 Ablasyon Yöntemleri 

Radyofrekans (RF) enerjisinin çok yüksek güç seviyelerinde (100w ve üstü) 

ve yüksek voltajlarda (800 volt) uygulanması ile dokularda kesici bir metot olarak 

kullanımına başlanmıştır. Bu metotda elektrot hedef dokuya çok yakın hatta bazen 

temas halinde tutulmakta, verilen akım elektrotun ucunda bir elektrik arkı oluşturarak 

dokuda buharlaşma yaratmaktadır. RF’in düşük enerji (2-10 w) ile oluşturduğu düşük 

ısı RF’e farklı bir kullanım alanı açmıştır. Bu kullanım şekli ‘Radyofrekans Termal 

Ablasyon (RFTA) tekniği olarak isimlendirilmiştir (82). RFTA tekniği yüksek 

frekanslı akımın (350Khz-4Mhz) dokudan geçirilerek hızla ve istenen bölgelerde 

ısınma sağlanması ve buna bağlı hacim küçülmesi prensibine dayanır (83). RFTA’da 

elektrot doku ile direk temas halindedir, elektrodun dokuya taşıdığı enerji ile Na, Cl 

ve Ca gibi intra ve ekstrasellüler iyonlar doku içinde oluşan elektriksel alandan 

etkilenerek hareketlenirler. İyonlar yolları boyunca diğer moleküller ile çarpışarak ısı 

enerjisi açığa çıkmasına sebep olurlar. İyonların oluşturduğu akıma karşı olan 

rezistans arttıkça ortaya çıkan ısı enerjisinde artış olur. Bı ısı artışı hücre ölümlerine 

neden olur ve vücut tamir mekanizması tarafından hasarlı olan fibrosizle iyileşir ve 

böylece hacim kaybı elde edilmiş olur (84, 85). 

 

RFTA kullanım teknikleri 

•  Yumuşak damak RF 

•  Dil kökü RF                                                                                                                                

•  Alt konka RF                                                                                             

                    
        Alt konka RF                                          Yumuşak damak RF 
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       Dil kökü RF    

Şekil 4. RF örnekleri                                                        

                                                            

2.6.4.2 Yumuşak damak cerrahileri 

Horlama ve OUAS hastalarında yumuşak damak cerrahileri 1964’te İkematsu 

(87) tarafından başlatılmıştır. Günümüzde OUAS’nin en sık uygulanan cerrahi 

yöntemidir (87). Yumuşak damak cerrahilerinde amaç velofarengeal düzlemdeki 

açıklığı antero-posterior (A-P) ve transvers planlarda genişletmektir. Klasik UPPP ile 

A-P genişletme sağlanır ancak transvers çapa önemli bir etki olmaz. Bu amaçla 

lateral faringoplasti ve z-palatoplasti gibi bazı teknikler geliştirilmiştir (88). 

a. Yumuşak damakta mukozayı koruyarak katılaştırma; Yumuşak damak 

implantları (Pillar) ve sklerozan madde enjeksiyonu 

b. Yumuşak damaktan mukozal rezeksiyon ve skarlaşma; Koter asiste palatal 

katılaştırma operasyonu (CAPSO) (86). 

c. Yumuşak damaktan mukoza ve kitle azaltma; Lateral faringoplasti,             

uvulopalatofaringoplasti (UPPP), uvulopalatal flep (UPF) (2,88).                                       

  d. İskelet yapı modifikasyonu; Transpalatal ilerletme (TPİ) (88). 

 

Uvulopalatofaringoplasti (UPPP): Yumuşak damak ve uvulanın kısaltılması 

teknikleri daha önce belirtildiği gibi ilk olarak İkematsu (87) tarafından yapılmıştır.   

Ancak bunun modifiye edilerek UPPP şekline dönüştürülmesi Shiro Fujita (89) 

tarafından gerçekleştirilmiştir. Amacı retropalatal bölgedeki darlığı kaldırmak olan 

UPPP’nin tip 1 kollapsta başarılı olması beklenirken,  tip 2 kollapsta ancak bir miktar 

iyileştirme sağlayabileceği ve tip 3 kollapsta ise işe yaramayacağı düşünülmektedir 
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(90). UPPP; yumuşak damağın serbest ucunun kısaltılması (palatoplasti), posterior 

tonsil plikasının öne çekilerek ön tonsil plikasına sütüre edilmesi (faringoplasti) 

olmak üzere iki farklı girişimi içermektedir. Günümüzde UPPP’nin arka tonsil 

plikasının maksimum lateralizasyonunu ve yumuşak damağın lateral bölümlerindeki 

hava yolunun artmasını sağlayacak şekilde yapılması önerilmektedir (91).  

 

2.6.4.3 Maksillomandibuler cerrahi teknikler 

     

OUAS ‘nun cerrahi tedavi planı, hava yolunun  darlık olan bölümünü tespit 

etmekle başlar. Anatomik olarak farinks; retropalatal (tonsiller,yumuşak damak) ve 

hipofaringeal (dil kökü,hipofarinks) bölge olmak üzere ikiye ayrılmıştır. Fujita ve 

Simons (89) obstrüksiyon seviyesini tip 1; yalnızca retropalatal, tip 2; retropalatal ve 

hipofaringeal,  tip 3;  yalnızca hipofaringeal olarak sınıflamışlardır (92). 

    

Son yıllarda literatürde hipofaringeal obstrüksiyonlu hastalarda cerrahi olarak 

yumuşak dokulara yönelik ve dil kökünün volumetrik olarak azaltılmasını öngören 

yöntemlerin yanı sıra, kas iskelet sistemine yönelik uygulamalarda mevcuttur (93). 

Riley-Powell-Stanford Protokolüne (94) göre; faz 1 cerrahi yöntemlerin içinde 

bulunan genioglossus ilerletme (Gİ), radyofrekans, orta hat glossektomi, 

hiyoepiglottoplasti, hyoidopeksi ve dil kökü stabilizasyonu hipofaringeal 

obstrüksiyonlarda kullanılan cerrahi girişimler arasında sayılabilir. Maksillo-

mandibüler ilerletme (MMİ) faz 2 cerrahisi içine giren ve genellikle diğer 

yöntemlerin başarısızlığında kullanılan bir cerrahi yöntemdir. Bu teknikler tek 

başlarına uygulanabildiği gibi kombine edilerek de kullanılabilirler (92,94). 

 

Genioglossus ilerletme 

Mandibulayı hareket ettirmeden genioglossus kası ile birlikte genituberkülün 

ileri doğru hareket ettirilmesidir. Böylece hipofaringeal alan genişletilmiş olur (94).  

 

Hyoid myotomi ve ilerletme 

Hyoid kemik hava yolunu genişletmek için cerrahi olarak tiroid kartilaja 

önden tutturularak repoze edilir genellikle genioglossus ilerletme ile birlikte 

uygulanır (94). 
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Maksillo-mandibüler ilerletme:  

Bu teknik ilk olarak OUAS’lu hastalarda maksillofasiyel anormalliklerin 

(retrogeni, mikrogeni v.s) saptanması ile ortaya çıkmıştır. Çünkü maksillo-

mandibüler eksiklikler havayolu çapında azalmaya neden olarak uykuda 

obstrüksiyona neden olur. MMİ tüm üst hava yolunun genişlemesini sağlar.  

Preoperatif ve postoperatif görüntülerde, hava yolunun genişlemesinin yanı sıra 

suprahyoid ve velofaringeal kas yapılarının kollapsı ve gerginliğinin azalmasına ve 

böylece lateral faringeal duvar kollapsında azalmaya neden olur (95). MMİ 

prosedürü maksillomandibüler kompleksin intraoral osteotomilerinin ardından 

anteriora doğru ilerletilmesinden ve öne alınan maksilla ve mandibulanın titanyum 

plaklarla sabitlenmesinden ibarettir. 

 

 2.6.5 Trakeotomi 

OUAS’nun bilinen en eski ve en kesin cerrahi eradikasyon yöntemidir. Üst 

hava yolu tamamen devre dışı bırakılır.  İlk defa Hipokrat  tarafından uykuda nefesi 

duran bir hastaya uygulanmıştır. Hasta konforu ve toleransı iyi olmadığı için 

günümüzde OUAS tedavisinde yeri yoktur (96). 
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         BİREYLER VE YÖNTEM  

  

 3.1 Bireyler 

 Bu çalışma Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Etik Kurulunun  16 Nisan 

2009 tarihli toplantısında LUT09/31-4 karar numarası ile onay alınarak Hacettepe 

Üniversitesi Hastaneleri Kulak-Burun-Boğaz ve Baş-Boyun Cerrahisi Anabilim 

Dalı’nda her hastadan onam formu alınarak gerçekleştirilmiştir.  

 Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Kulak Burun Boğaz Anabilim dalına 

horlama ve/veya apne şikayetleri ile başvuran ve yapılan polisomnografi sonrası  18 

yaş üstü 83 hasta çalışmaya dahil edilmiştir. Bu hastaların  42 tanesi OUAS 

saptanmış hasta grubu ile 41 tanesi OUAS olmayan kontrol grubunu oluşturmaktadır. 

Ayrıca 3 tane OUAS nedeni ile  ameliyat  olan hastanın ameliyat öncesi ve sonrası 

sitokin düzeyleri karşılaştırılmıştır. 

 3.2 Yöntem 

 Hastalara Hacettepe Üniversitesi Tıp Fakültesi Kulak Burun Boğaz Anabilim 

Dalı Uyku Laboratuvarı’nda bir gecelik polisomnografi testi (17 kanallı EMLA 

cihazında Somnologica 3.0.2TM) yapılmıştır. OUAS tanısı; oronasal akım, 

torakoabdominal hareketler, EKG, submental ve pretibial EMG, EOG, EEG ve 

transkütanöz arteryal oksijen saturasyonunu içeren polisomnografi ile konulmaktadır. 

10 sn’den fazla sürede solunumun durması durumu apne, hava akımı sırasında %3 

veya daha fazla desaturasyon olması durumu ise hipopne olarak kabul edilmiştir. 

Apne ve hipopnelerin saatlik toplam sayısı ise bize AHI vermektedir. Minimum 6.5 

saatlik uyku süresinde %75 uyku effektivitesi güvenilir bir test oluşturmaktadır. 

Apne ve hipopne sırasında göğüs ve karın hareketi mevcutsa obstrüktif, mevcut 

değilse santral apne ve hipopne olarak değerlendirilmiştir. AHI’i 5 ve altında olanlar 

basit horlama hastası, 5’in üzerinde olanlar ise OUAS’u  olarak değerlendirilmiştir. 

Polisomnografi raporunda AHI dışında değerlendirilmeye alınan diğer 

parametreler SO2<%90 süresi ve testin pozisyonelliğidir. SO2<%90 süresi; hastanın 

1 gecelik uyku testi sırasında saturasyon probu ile ölçülen oksijen saturasyonun 

%90’nın altında geçirdiği sürenin dakika olarak ifadesi baz alınarak ölçülmüştür.  

Polisomnografinin pozisyonel olması demek, test sırasında oluşan apne ve /veya 
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hipopnelerin belirli bir pozisyonda (bu genellikle supin pozisyondur) ortaya çıkması 

şeklinde değerlendirilmiştir.  

Yukardaki kriterleri taşıyan hastalar çalışmaya dahil edilmiştir. Prospektif 

olarak seçilen ve herhangi bir ek kronik hastalığı (KOAH, KAH, pulmoner HT vb) 

bulunmayan; AHI 20 ve üstünde olan hastalar hasta grubunu, 5 ve altında olanlar 

kontrol grubunu oluşturmaktadır. Polisomnografinin bitiminde sabah saat 8.00’de  

kan örnekleri alınmış, C-Katı Klinik Patoloji Laboratuvarı’nda santrifüj edilerek elde 

edilen serum örneği -80 0C’de muhafaza edilmiştir. 

Serum sitokin düzeyleri BMS 213/2 Human IL-6 ELISA Bendermed/96, 

BMS 215/2 Human IL-10 ELİSA Bendermed/96, BMS 223/4 Human TNF-@ 

ELISA Bendermed/96 kitleri kullanılanılarak picogram düzeyinde ölçülmüştür. 

   

 3.3 İstatistiksel Analiz 

 Tüm elde edilen veriler “Statitical Package for Social Science(SPSS) 15.0” 

programı kullanılmıştır. Verilerin analizinde iki ortalama arasındaki farkın önemlilik 

testi, varyansların homojen (Levene) testi, t testi, Mann-Whitney U testi, Fisher ki-

kare testi, basit korelasyon testi ve regresyon analizi yöntemleri kullanılmıştır. 

P<0.05 olan değerler istatistiksel olarak anlamlı kabul edilmiştir. 
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                                                BULGULAR 

 Toplam 83 kişide (42 adet OSA tanısı konulmuş hasta, ve 41 adet basit 

horlaması olan kontrol grubu çalışmaya dahil edilmiştir) polisomnografi sabahında 

hipoksemi ölçmek amacı ile kan sitokin düzeylerine bakılmıştır. 13 tanesi hasta, 13 

tanesi kontrol grubu olmak üzere toplam 26 kadın ve 30 tanesi hasta, 27 tanesi 

kontrol grubu olmak üzere toplam 57 erkek çalışmaya dahil edilmiştir. Ayrıca OSAS 

nedeni ile opere olan 3 hastanında preoperatif ve postoperatif dönemde alınan sitokin 

düzeyleri ayrı olarak incelenmiştir (Tablo3.3.1). Ortalama yaş yaklaşık olarak hasta 

grupta 48 kontrol grubunda 46 idi. Ortalama BMI hasta grupta 30.2 kontrol grubunda 

ise 29.7 idi. 

Tablo 3.4:Hasta ve kontrol grupta erkek ve kadın bireylerin ortalama yaş ve 

BMI dağılım tablosu 

 Kadın Erkek Toplam Ort. Yaş Ort. BMI

Hasta 13 30 42 48 30.2 

Kontrol 13 27 40 46 29.7 

Toplam 26 57 83   

  

 3.4.1 IL-6 

 Serumda hipoksi sonucu artmış kardiyovasküler ve serebrovasküler risk 

belirteci olan IL-6 düzeyi toplam 86 serum örneğinin %37.2’sinde pozitif ve 

%62.8’inde negatif saptanmıştır. IL-6’nın pozitif olduğu deneklerin %71.9’u hasta 

grubunda iken kontrol grubunda %28.1 oranında pozitiflik saptanmıştır. Yine hasta 

grubunda %42.6 negatiflik oranı tespit edilmiş, kontrol grubunda ise %57.4’lük 

negatif sonuç elde edilmiştir (Tablo 3.4.1.1). Bu oranlar istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmuştur (p=0.01). Ki-kare testinde hasta grupta IL-6’nın anlamlı derecede 

pozitif çıktığı saptanmıştır. Ayrıca IL-6’nın BMI, AHI ve en fazlada SO2<%90 

süresi ile anlamlı derecede pozitif korelasyona sahip olduğu gösterilmiştir. IL-6’nın 

pozitif olduğu ortalama yaş 52.91 iken negatif olduğu ortalama yaş 49.11 olarak 

saptanmış ve istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (Tablo 3.4.1.2).  
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 Serum IL-6 düzeyi hasta ve kontrol gruplarında cinsiyetlerine göre ayrım 

yapıldığında erkeklerin %37.3’ünde kadınların %37’sine pozitif çıkmıştır. Bu fark 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır. Ancak sadece hasta grubu ele alındığında 

erkeklerde IL-6’nın pozitif çıkma oranı %68.8 iken kadınlarda pozitif çıkma oranı 

%31.3 olarak saptanmıştır ve bu sonuç istatistiksel olarak anlamlıdır (p<0.05) (Tablo 

3.4.1.3).  

 IL-6 düzeyine AHI ve SO2<%90 düzeyinden bağımsız olarak 

polisomnografinin pozisyonel olup olmamasına göre bakıldığında ise pozisyonel 

olmayan hastalarda pozitiflik oranı %90.6 iken pozisyonel olanlarda %9.4 olarak 

saptanmıştır. Bu fark istatistiksel olarak anlamlıdır (p=0.01).   

 IL-6’nın pozitif olduğu hastalarda ortalama BMI 30.25 iken negatif olduğu 

hastalarda 28.16 olarak bulunmuştur. Yine IL-6’nın pozitif olduğu grupta ortalama 

AHI 35.4 iken negatif olduğu grupta AHI ortalama 15.1 olarak saptanmıştır. Ayrıca 

IL-6’nın pozitif olduğu grupta SO2<%90 geçirdiği ortalama süre 20.8 iken negatif 

grupta bu süre 4.3 dk olarak saptanmıştır (Tablo3.4.1.4).  Tüm bu farklar istatistiksel 

olarak anlamlı bulunmuştur (p<0.05).   

 OUAS nedeni ile ameliyat olmuş her üç hastada da AHI değerinde belirgin 

düzeyde azalma olmamasına rağmen kronik hipoksemi belirteci olan IL-6 düzeyinde 

ve SO2<%90 geçirdiği ortalama sürede belirgin derecede azalma olmuştur. Bu 

azalmanın AHI ile korrele olmadığı görülmüştür.  

Tablo 3.4.1.1: Hasta ve kontrol grupta IL-6 düzeyi dağılım tablosu   

IL-6 Hasta Kontrol Toplam 

Negatif 

Tüm deneklerdeki oran 

Negatif olanlardaki oran 

23 

%42.6

%50 

31 

%57.4 

%77.5 

54 

%100 

%62.8 

Pozitif 

Tüm deneklerde 

Pozitif olanlarda 

23 

%71.9

%50 

9 

%28.1 

%22.5 

32 

%100 

%32.7 

Toplam 

 

 

46 

%53.5

%100 

40 

%46.5 

%100 

86 

%100 

%100 
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Tablo 3.4.1.2: IL-6 diğer değişkenlerden bağımsız yaş ile ilişki tablosu  
  

IL6 Düzeyi Sayı Ort Yaş Std. Dev. Std Err 
Negatif 54 49.11 9.714 1.322 
Pozitif 32 52.91 7.315 1.293 
 

Tablo 3.4.1.3: IL-6 düzeyinin kadın ve erkeklerde dağılımı tablosu 

IL-6 Negatif Pozitif Toplam

Erkek 

Erkekler içinde 

IL-6 içinde 

37 

%62.7 

%68.5 

22 

%37.3 

%68.8 

59 

%100 

%68.6 

Kadın 

Kadınlar içinde 

IL-6 içinde 

17 

%63.0 

%31.5 

10 

%37.0 

%31.3 

27 

%100 

%31.4 

Toplam 54 

%62.8 

%100 

32 

%37.2 

%100 

86 

%100 

%100 

 

 

Tablo 3.4.1.4: IL-6 düzeyinin BMI, AHI, SO2<%90 süresi ile ilişkisi tablosu                               

 

  

 

 

 

 

 

   

 

                     IL-6 Hasta Sayısı Ortalama değer

BMI        Negatif 

                Pozitif 

54 

32 

28.165 

30.250 

AHI       Negatif 

               Pozitif 

54 

32 

15.113 

35.416 

SO2<%90 Negatif 

                  Pozitif 

(Süre dk) 

54 

32 

4.383 

20.866 
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 3.4.2 IL-10 

 IL-10 düzeyi toplam 86 adet serum örneğinin %7.0’ında pozitif ve %93.0’ında  

negatif saptanmıştır. IL-10’un pozitif olduğu deneklerin %83.3’ü kontrol grubunda 

iken hasta grupta %16.7 oranında pozitiflik saptanmıştır. Yine hasta grubunda %97.8 

negatiflik oranı tespit edilmiş, kontrol grubunda ise %87.5’lik negatif sonuç elde 

edilmiştir (Tablo 3.4.2.1). Bu fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur ( p<0.05).  

 IL-10’un pozitif olduğu ortalama yaş 54.7 iken negatif olduğu ortalama yaş 

50.2 olarak saptanmış ve istatistiksel olarak anlamlı bulunmuştur ( p<0.05).   

 IL-10’un düzeylerine hasta ve kontrol gruplarında cinsiyetlerine göre ayrım 

yapıldığında erkeklerin %91.5’inde kadınların %96.3’ünde negatif çıkmıştır. Bu fark 

istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır (Tablo 3.4.2.2).  

 IL-10 düzeyine AHI ve SO2<%90 düzeyinden bağımsız olarak 

polisomnografinin pozisyonel olup olmamasına göre bakıldığında; pozisyonellik 

arasında herhangi bir ilişki saptanmamıştır. 

 IL-10 düzeyi ile BMI arasındaki ilişkiye bakıldığında hasta ve kontrol grubu 

arasında herhangi bir fark saptanmamıştır. Yine polisomnografide saptanan 

SO2<%90 süresi ile IL-10 düzeyi arasında herhangi bir korelasyon saptanmamıştır. 

 

Tablo 3.4.2.1: Hasta ve kontrol grupta IL-10 düzeyi dağılım tablosu   

IL-10 Hasta Kontrol Toplam 

Negatif 

Tüm deneklerde 

Negatif olanlarda 

 45 

%56.3 

%97.8 

35 

%43.7 

%87.5 

80 

%100 

%93.0 

Pozitif 

Tüm deneklerde 

Pozitif olanlarda 

  1 

%16.7 

%2.2 

   5 

%83.3 

%12.5 

  6 

%100 

%7.0 

Toplam 

 

 

46 

%53.5 

%100 

40 

%46.5 

%100 

86 

%100 

%100 
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Tablo 3.4.2.2: IL-10 düzeyinin kadınve erkeklerde dağılımı tablosu   

IL-10 Negatif Pozitif Toplam 

Erkek 

Erkekler içinde 

IL-10 içinde 

  54 

%91.5 

%67.5 

  5 

%8.5 

%83.3 

59 

%100 

%68.6 

Kadın 

Kadınlar içinde 

IL-10 içinde 

26 

%96.3 

%32.5 

   1  

%3.7 

%16.7 

27 

%100 

%31.4 

Toplam    80 

%93.0 

%100 

   6 

%7.0 

%100 

86 

%100 

%100 

  

  

 3.4.3 TNF-α 

 TNF-α toplam 86 serum örneğinde sadece kontrol grubunda 2 erkek hastada 

pozitif saptanmıştır. Diğer tüm hasta ve kontrol gruplarında negatif olarak 

saptanmıştır. Bunun dışında polisomnografik veya diğer tüm parametrelerle ilişkisi 

saptanmamıştır. 
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                                              TARTIŞMA 

 Horlama şikayeti ile gelen hastalarda uykuya yönelik tam bir hikaye alınması 

OUAS teşhisi için gereklidir. OUAS da klinik olarak şiddetli horlama, tanıklı apne, 

sabah uykusuzluğu, gün boyu uykulu hal, sabah başağrısı, dikkat azlığı ve hafıza 

zayıflığı yakınmaları olabilmektedir.  

 OSAS tanısı için altın standart yöntem polisomnografidir. Toplumda 

prevalansının yaklaşık %2-4 olduğu tahmin edilmektedir. Erkeklerde daha fazla 

gözlenmektedir (6,15). Bu çalışmadaki hasta grupları horlama ve/veya tanıklı apne 

şikayetleri ile kliniğimize başvuran ve bu nedenle polisomnografi yapılan hastalardır.  

 Bu çalışmada, basit horlama ve OUAS olan hastaların kronik hipoksemi 

durumunu ve dolayısıyla kardiyovasküler ve serebrovasküler risk farkları ortaya 

konmaya çalışılmıştır.  

  Literatürde kardiyovasküler ve serebrovasküler risk faktörlerini belirleyen en 

önemli olgunun mikrosirkülasyondaki hipoksemi ve inflamasyon olduğu 

belirtilmektedir. Yudkin JS ve ark. (55) yaptıkları bir çalışmada obezite ve stres gibi 

faktörlerin IL-6 üzerinden ateroskleroz etyopatogenezinde rol oynadığı 

gösterilmiştir. Literatürde  yapılmış olan birçok çalışmada 20’nin üzerinde sitokinle 

hipoksemi arasındaki ilişki araştırılmıştır. Bunlar arasında Krueger JM ve ark. 

(51)’nın IL-1ß ile tavşanlarda yapılan bir çalışmada, bu sitokinin uykunun non-REM 

dönemini baskıladığı böylece hipoksemiye yol açtığı öne sürülmüştür (47,51).  Yine 

Krueger JM ve ark. (52)’nın yaptığı bir çalışmada tavşanlara dışarıdan verilen TNF-

α‘nın  non-REM uykuyu baskıladığı bildirilmiştir (47,52). Bu çalışmalarda ışığında 

bu sitokinlerin vücut savunma mekanizması olarak salgınarak uykuda hipokseminin 

en fazla gözlendiği non-REM uykusunu kısalttığı yönünde yorumlar yapılmıştır (52). 

Kronik hipoksi ve endotel hasarını gösteren bir diğer sitokin de süperoksit 

dismutaz enzimidir. Schulz ve ark. (53)’nın yaptığı bir çalışmada OUAS olan 

hastaların alınan periferik kan örneklerinde nötrofillerden süperoksit dismutaz enzimi 

salınımına bakılmış ve normal populasyon ile kıyaslandığında OUAS olan hastalarda 

bu enzim seviyesinin daha yüksek  olduğu saptanmıştır. 

Kronik hipoksemi sonucu mikrosirkülasyonda ortaya çıkan oksijen ve 

nitrojen radikalleri doku hasarına yol açmaktadır. Bunun sonucunda vücutta refleks 
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mekanizması olarak lokal veya sistemik inflamasyon cevabı baş göstermektedir. 

Mikrosirkülasyondaki inflamatuar hücrelerden (monosit, lenfosit, lökosit) ve damar 

endotel hücrelerinden salgınan sitokinler reperfüzyon ve doku tamiri yönünde işlev 

görmektedirler (54).   

Bu çalışmada da sirkadiyen ritm ile en fazla alakalı olan 3 sitokinle (IL-6, IL-

10 ve TNF-α) kronik hipoksemiyi göstermek amaçlanmıştır. OUAS hastalarında 

kardiyak ve serebral sorunların görülmesinde ortak yolak olarak bu mekanizma 

sorumlu tutulmaktadır (9).  

     

 3.5.1 IL-6 

 Lökositlerden oksidatif dengenin hipoksemi tarafına kaydığı zamanlarda, 

hipoksemiye cevap olarak salınan bir  faz reaktanıdır (49,55). Hem kısa süreli hem 

de uzun süreli hipoksemilerde salınımı bifazik olarak artış gösterir (10). Bu 

çalışmada polisomnografi yapılan gecenin sabahında serum örneği alındığı için, 

apnenin ortaya çıktığı anda alınan serum örneğinde ancak saptanabilen, akut 

dönemdeki artışı saptanamamıştır. Ancak kronik dönemdeki salınıma bağlı IL-6 

düzeyini hasta grupta kontrol grubuna göre  anlamlı olarak daha yüksek düzeyde 

bulunmuştur. 

     Çalışmaya dahil edilen hasta ve kontrol grubunda; bilinen herhangi bir kronik 

hastalığı olmamasına rağmen sadece hasta grupta değil kontrol grubunda da IL-6’nın 

pozitif çıktığı hastalar olmuştur. Bu sonuç  “lokal ve sistemik inflamasyonda artış 

gösteren bir pozitif  faz reaktanı olarak işlev görür” şeklindeki literatür bilgisi ile 

uyum içindedir (10). Bu çalışmada  IL-6’nın  pozitif olduğu deneklerin %71.9’u 

hasta grubunda iken kontrol grubunda %28.1 oranında pozitiflik saptanmış olması 

OUAS olan kimselerde hipokseminin mikrosirkülasyonda yol açtığı harabiyetin daha 

yüksek olduğunu göstermektedir (53).  

 IL-6’nın pozitif olduğu ortalama yaş 52.91 iken negatif olduğu ortalama yaş 

49.11 olarak saptanmış ve istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır. Bu sonuç  IL-6 

düzeyinin yaş ile herhangi bir ilişkisi olmadığını göstermektedir. 
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 Yongxia ve ark. (9)’nın yapmış olduğu bir çalışmada; 22 hafif, 22 orta şiddette 

ve 24 ağır OUAS olan hasta grubunu serum IL-6 düzeyleri ile kendi arasında 

değerlendirilmiştir. Sonuçta OUAS şiddeti arttıkça serum IL-6 düzeyinin arttığı 

saptanmıştır. Ancak yaş ve BMI gibi parametrelerle IL-6 düzeyi arasında bir ilişki 

saptanmamıştır.   

 Bu çalışmada  IL-6 düzeyi, hasta ve kontrol gruplarında cinsiyetlerine göre 

ayırım yapıldığında, erkeklerin %37.3’ünde kadınların %37’sine pozitif çıkmıştır. Bu 

fark istatistiksel olarak anlamlı bulunmamıştır. Ancak sadece hasta grubu ele 

alındığında erkeklerde IL-6’nın pozitif çıkma oranı %68.8 iken kadınlarda pozitif 

çıkma oranı %31.3 olarak saptanmıştır ve bu sonuç istatistiksel olarak anlamlı 

bulunmuştur. Takuya Yokoe, MD ve ark. (49)’nın yaptığı bir çalışmada, 30 OUAS 

olan hasta grubu ile 14 kişilik kontrol grubu serum IL-6 düzeyleri bakımından 

karşılaştırılmıştır. OUAS olan grupta erkeklerde daha yüksek serum IL-6 düzeyi 

saptanmıştır. Sonuçta OUAS olan erkek hastaların daha fazla kardiyovasküler ve 

serebrovasküler risk taşıdığı yorumunda bulunulmuştur. Bu çalışmadaki bizim 

çalışmamızla paralellik göstermekte ve literatürü destekler niteliktedir.  

 Polisomnografinin pozisyonel olup olmamasına göre bakıldığında; pozisyonel 

olmayan hastalarda pozitiflik oranı %90.6 iken pozisyonel olanlarda %9.4 olarak 

saptanmıştır. Ayrıca IL-6’nın pozitif olduğu grupta SO2<%90 geçirdiği ortalama 

süre 20.8 dk iken negatif grupta bu süre 4.3 dk olarak saptanmıştır. Bu son iki sonuç 

bize aslında OUAS tanısında altın standart olan polisomnografi parametrelerinden 

sadece AHI’nin kullanılmasının yetersiz olduğunu beraberinde testin pozisyonel olup 

olmadığının kontrolü ve asıl önemlisi test boyunca hastanın oksijen saturasyonun ne 

kadar süreyle %90’ın altında kaldığının asıl risk belirleyici etmenler olduğunu 

göstermektedir. AHI’nin tek başına değerlendirilmesi hastalığın gerçek boyutlarını 

yanlış yansıtmasına neden olabilir. Bu nedenle pozisyonel testi olan hastada tek 

başına AHI’ne bakarak karar vermek doğru değildir. Pozisyonel olmayan testlerde 

her yöne yatışta apne ve/veya hipopneler ortaya çıkabilir. Ancak pozisyonel olan bir 

testte AHI yüksek bile olsa, apne ve /veya hipopnelerin oluştuğu pozisyonda 

(genellikle supin pozisyon) yatış engellenerek hastalığın risk azaltımı 

yapılabilmektedir. Bu çalışma IL-6 düzeyinin SO2<%90 geçirdiği süre ve 

polisomnografideki pozisyonellikle ilişkisini ortaya koyan  ilk ve tek çalışmadır. 
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 Ayrıca OUAS nedeni ile ameliyat edilen 3 hastada ameliyat öncesi ve 

sonrasında AHI, SO2<%90 geçirdiği  süre, polisomnografinin pozisyonelliği ve 

serum IL-6 düzeyi değerlendirilmiştir. Septoplasti yapılan bir hastada AHI ameliyat 

öncesi ve sonrasında belirgin değişiklik göstermemiştir. Ancak SO2<%90 geçirdiği  

süre azalmış, serum IL-6 düzeyi düşmüştür. Yumuşak damak cerrahisi yapılan bir 

diğer hastada AHI’de önemli derecede  bir azalma sağlanmamış olmasına rağmen IL-

6 düzeyinde azalma saptanmıştır ve SO2<%90 geçirdiği  süre  belirgin derecede 

azalmıştır . Genioglossus ilerletme yapılan bir hastada hem AHI, hem IL-6 ve hem 

de SO2<%90 geçirdiği  süre  belirgin derecede azalmıştır.  Ayrıca bu 3 hastanın 

ameliyat öncesi dönemdeki polisomnografileri pozisyonel değilken, ameliyat sonrası 

polisomnografilerinin pozisyonel olduğu görülmüştür. AHI’deki azalmanın tahmin 

edilen seviyede olmamasının nedeninin,  ameliyat sonrası dönemde  supin 

pozisyonda geçen uyku süresinin daha fazla olmasına bağlı olduğu düşünülmüştür. 

IL-6 OUAS olmayan obez hastalarda da saptanabilmektedir ancak OUAS 

hastalarına oranla çok daha düşük düzeylerde serumda bulunabilirler. Bu çalışmada 

diğer tüm parametrelerden bağımsız olarak sadece BMI ile IL-6 arasındaki ilişki 

incelendiğinde IL-6’nın pozitif olduğu hastalarda ortalama BMI 30.25 iken negatif 

olduğu hastalarda 28.16 olarak bulunmuştur.  

Bu çalışmada  IL-6’nın  en fazla oranda SO2<%90 geçirdiği süre  ile anlamlı 

derecede pozitif korelasyona sahip olduğu gösterilmiştir. Literatürde bu ilişkiyi 

gösteren çalışma mevcut  değildir. 

 

    3.5.2 IL-10: 

    Hipoksinin oluştuğu durumlarda lökositlerden akut olarak salınımı artan 

ancak kronik hipoksemi ve inflamasyon durumlarında serum düzeyi düşük  olan 

bipolar faz reaktanı olduğunu ileri süren yayınlar vardır (57). Bu çalışmada IL-10 

düzeyi toplam 86 adet serum örneğinin %7.0’ında pozitif ve %93.0’ında  negatif 

saptanmıştır.  

 IL-10’un mikrosirkülasyon da normal fizyolojik durumda endotel destekleyici 

ve koruyucu bir fonksiyonu olduğundan bahseden çalışmalar mevcuttur (55). 

Vasküler sistemde dolaşımın etkileyen herhangi bir patolojide (ateroskleroz v.s) 
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salınımının azaldığı bunun yerine tamir mekanizmasında sorumlu IL-6, TGF-ß, IL-

1ß sitokinlerin IL-10’un yerini aldığını belirten çalışmalar mevcuttur (55,59).  

 Serum IL-10 düzeyi hasta grubunda %97.8 oranında negatif  tespit edilmiş, 

kontrol grubunda ise %87.5’lik negatif sonuç elde edilmiştir. Alberti A. ve ark 

(48)’nın yapmış olduğu bir çalışmada toplam 18 OUAS olan hasta grup ve 20 

sağlıklı bireyden oluşan kontrol grubunda serum IL-10 düzeyini karşılaştırmıştır. 

Hasta grupta kontrole grubuna göre istatistiksel olarak anlamlı düzeyde serum IL-10 

düzeyini düşük bulmuştur. Bu sonuç IL-10’un OUAS olan hastalarda normal 

populasyona göre daha az oranda olduğu şeklindeki literatür bilgisini destekler 

niteliktedir. Literatürde IL-10’un mikrosirkülasyonda normal fizyolojik durumda 

endotel destekleyici ve koruyucu bir fonksiyonu olduğunu belirten çalışmalar vardır 

(58). Vasküler sistemde dolaşımı etkileyen herhangi bir patolojide (ateroskleroz, 

hipoksemi vb) salınımının azaldığı, tamir mekanizmasından sorumlu IL-6, TGF-β, 

IL-1β gibi sitokinlerin IL-10’un yerini aldığını öne süren çalışmalar vardır (58,59).  

 Serum IL-10 düzeyine AHI ve SO2<%90 süresinden bağımsız olarak 

polisomnografinin pozisyonel olup olmamasına göre bakıldığında; pozisyonellik ile 

arasında herhangi bir ilişki saptanmamıştır. IL-10 düzeyi ile BMI arasındaki ilişkiye 

bakıldığında hasta ve kontrol grubu arasında herhangi bir fark saptanmamıştır. Yine 

polisomnografide saptanan SO2<%90 süresi ile IL-10 düzeyi arasında herhangi bir 

korelasyon saptanmamıştır.  

 

    3.5.3 TNF-α 

Hipoksemide serum düzeyi artan başka bir sitokindir (59). OSAS olan 

hastalarda apnenin yolaçtığı kronik hipoksemiye yanıt olarak lökosit ve damar 

endotel hücrelerinden akut olarak salınır (60). Lokal ve sistemik inflamasyonda artış 

gösteren bir pozitif faz reaktanı olarak işlev görür (61).  

Bravo M. Ve ark. (46)’nın yapmış olduğu çalışmada, 50 OUAS tanısı almış 

hasta grubu ve 20 sağlıklı bireyden oluşan kontrol grubu serum TNF-α düzeyleri 

bakımından karşılaştırmıştır. Sonuçta hasta grupta serum TNF-α düzeyi istatistiksel 

olarak anlamlı derecede yüksek saptanmıştır. Çalışmamızda TNF-α toplam 86 serum 

örneğinde sadece kontrol grubunda 2 erkek hastada pozitif saptanmıştır. Hasta ve 
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kontrol grup arasında istatistiksel olarak anlamlı bir sonuç elde edilememiştir. Diğer 

tüm hasta ve kontrol gruplarında negatif olarak saptanmıştır. Bunun dışında 

polisomnografik veya diğer tüm parametrelerle ilişkisi saptanmamıştır. Ancak bir 

akut faz reaktanı olduğundan dolayı hipoksemilerin akut safhalarında salınımının 

dakikalar içinde artıp sonradan normale döndüğünü belirten çalışmalar vardır (59). 

Kronik hipoksemi durumlarında yüksek düzeyde saptandığı hastalarda ise o andaki 

akut alevlenmelere bağlı olduğunu savunan çalışmalarda vardır (9,59). Bu çalışmada 

serum örnekleri sabah polisomnografi bitiminde alındığı için varsa bile bu akut 

alevlenmeler yakalanamamıştır. 

Bu çalışmada OUAS ile en yakın ilişkide olan sitokinin IL-6 olduğu 

anlaşılmıştır. Serum IL-6 düzeyinin hem hasta ve kontrol grup arasında anlamlı 

farklılık gösterdiği hemde OUAS şiddetini belirleyen polisomnografik parametrelerle 

(AHI, SO2<%90 süresi ve pozisyonellik gibi) anlamlı derecede korelasyon sağladığı 

saptanmıştır. Bu sonucun genel literatür bilgisini desteklediği görülmüştür. Serum 

IL-10 düzeyi literatürle uyumlu biçimde hasta grupta daha düşük saptanmıştır. Ancak 

OUAS şiddetini belirleyen polisomnografik parametrelerle (AHI, SO2<%90 süresi 

ve pozisyonellik gibi) anlamlı derecede korelasyon göstermediği saptanmıştır. Serum 

TNF-α düzeyi ise genel literatür bilgisinin tersine hasta ve kontrol grupta farklılık 

göstermemiş olup hiç bir polisomnografik parametre ile de korelasyon 

göstermemiştir. 
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SONUÇ VE ÖNERİLER 

1. Serum IL-6 düzeyinin hem OUAS olan hastalardaki kronik hipoksemiyi  

gösterdiği hemde OUAS şiddeti ile korelasyon gösterdiği saptanmıştır. 

2. Serum IL-10 düzeyinin serum IL-6 düzeyi kadar olmasa da OUAS’daki 

kronik hipoksemiyi gösterdiği ancak OUAS şiddeti ile korelasyon 

göstermediği saptanmıştır. 

3. Serum TNF-α düzeyinin ise OUAS’daki kronik hipoksemi ve hastalığın 

şiddeti hakkında bilgi vermediği saptanmıştır 

4. Serum IL-6 düzeyinin yaş, BMI ve cinsiyet ile doğrudan bir ilişkisi 

saptanmamıştır. 

5. Özellikle serum IL-6 düzeyinin AHI, SO2<%90 süresi ve polisomnografinin 

pozisyonelliği ile yakın ilişki içinde olduğu saptanmıştır. 

6. Polisomnografide  OUAS şiddetini belirlemede AHI tek başına yeterli 

olmadığı sonucuna ulaşılması, beraberinde SO2<%90 süresi  ve testin  

pozisyonel olup olmamasının da göz önünde bulundurulması önerilmektedir. 

7. Serum IL-6’nın, kardiyovasküler ve serebrovasküler sistem hastalıkları ile 

OUAS ilişkinin ortaya konmasında anlamlı bir parametre olduğu 

düşünülmekte ve  hangi hastada bu komplikasyonların ortaya çıkacağı 

tahmininde ve tedavi için öncelik sırası belirlenmesinde, rutin kullanıma 

girmesi önerilebilir  

8. Elde ettiğimiz bu sonuçların kesin kriterlere dayanması için bu konuda daha 
geniş çapta epidemiyolojik çalışmalar yapılmasına gerek duyulmaktadır. 
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