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OZET

Cem CIiL, Obstriiktif Uyku Apne Sendromlu Hastalarda Apelin Diizeyleri ile
Hipertansiyon, Ateroskleroz ve Kardiyak Fonksiyonlarin iliskisi, Biilent Ecevit
Universitesi, Tip Fakiiltesi, Kardiyoloji Tezi, Zonguldak, 2012.

Obstriiktif uyku apne sendromu (OSAS) uyku sirasinda iist hava yollarindaki
tikanikliklar nedeni ile tekrarlayan solunumsal bozukluklar (apne, hipopne) sonucu
gelisen ve viicut sistemini belirgin etkileyen 6nemli bir saglik sorunudur. OSAS gerek
toplum saghigr ve gerekse ekonomik agidan ciddi sonuglar doguran, {ilkemizde
yeterince bilinmeyen onemli bir saglik problemidir. Bu ¢alismada amacimiz OSAS
tanisi alan hastalarda, ateroskleroz mekanizmasinda rol oynadig: diisiiniilen apelin ile
hipertansiyon, ateroskleroz ve kardiyak fonksiyonlarin iligkisinin incelenmesidir.
Calismaya hastanemiz Gogiis Hastaliklar1 AD Uyku Laboratuarinda 1 Nisan 2011-1
Ekim 2011 tarihleri arasinda; OSAS tanis1 konulan 44 hasta ile OSAS Ontanisi ile test
edilip OSAS tanis1 konulmayan 30 olgu dahil edildi. OSAS tanili hipertansif 19 hasta
ile non-hipertansif 25 hasta ve 30 olgudan olusan kontrol grubu alindi. Tim hastalarin
ayrintili anamnezleri alinarak kardiyovaskiiler ve diger sistemik muayeneleri yapildi.
Hastalarin boy-kilo dl¢timleri yapildi, sistolik ve diyastolik kan basinglari ile nabizlar
kaydedildi. Kan basinci Olclimleri brakial arterden ve es zamanli olarak ayak
bileginden &lgiildii. Olgiilen sistolik kan basinci degerleri oranlanarak ayak
bilegi/brakial arter indeksi hesaplandi. Hastalarin giindiiz asir1 uykululuk halini
belirlemek amaciyla hastalara Epworth Uykululuk Skalasi uygulandi. Daha sonra
ekokardiyografi ile rutin 2-D ve M-mod kardiyak caplarin 6l¢iimii yaninda global sol
ventrikiil fonksiyonu, sol ventrikiil sistolik fonksiyonlar: (5 bosluktan doku Doppler
degerleri), sol ve sag ventrikiil diyastolik fonksiyonlar1 incelendi. Ekokardiyografi
cihazinin vaskiiler probu ile karotis-intima media kalilig: da 6l¢iildi.

Calismaya dahil edilen OSAS ve kontrol gruplarimin ayrica OSAS’l1 hipertansif ve
non-hipertansif gruplarin apelin degerleri karsilastirildiginda istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmadi (p>0.05). Calismamizda konvansiyonel ve doku Doppler
ekokardiyografi ile yapilan degerlendirmelerde OSAS olan hastalarda, konvansiyonel
ekokardiyografi ile Olgiilen diyastolik fonksiyon parametrelerinde kontrol grubuna
gore anlamliliga yakin degerler bulunmasina karsin anlamli degisiklik saptanmadi

(p>0.05). Doku Doppler ekokardiyografi ile sag ventrikiil fonksiyonlarini



degerlendirdigimizde OSAS ve kontrol gruplar arasinda anlamli diizeyde fark
gozlenmedi (p>0.05). OSAS’l1 hipertansif hasta grubu ile OSAS’li non hipertansif
hasta grubu sol-sag ventrikiil ¢aplari, hacimleri, sol ventrikiil duvar kalinliklart
karsilastirildiginda ise HT olan grupta artis saptandi (p<0.05). Doku Doppler
ekokardiyografi ile yapilan degerlendirmelerde ise OSAS’li hipertansif grupta
hesaplanan Em ve Em/Am oraninda azalma ve E/Em oraninda artis One ¢ikan
parametreler olmustur (p<0.05). Hipertansif ve non-hipertansif OSAS’li hastalar
arasinda apelin diizeyleri farkliik gostermedi. Apelin diizeyleri ile kardiyak
fonksiyonlar arasinda herhangi bir iligki saptanmada.

Sonug olarak OSAS’l1 hastalarda apelin diizeyleri ile kardiyak fonksiyonlar arasinda
iliski gozlenmedi. OSAS’l1 hastalarda, apelin diizeylerinin kardiyak fonksiyonlar ve
hipertansiyon gelisimine herhangi bir katkisi bulunamamigstir. Muhtemelen eslik eden
komorbid hastaliklar gibi birgok kompleks faktoriin kardiyak fonksiyonlarda
bozulmalara neden oldugu diistiniilebilinir. OSAS’l1 hastalarda apelin diizeylerinin
daha detayli arastirilmasi icin prospektif ve daha genis kapsamli takip ¢aligmalarina

ithtiya¢ vardir.

Anahtar Kelimeler: OSAS, apelin, hipertansiyon



ABSTRACT

Cem CIL, Association Between Apelin Levels with Hypertension,
Atherosclerosis and Cardiac Functions in Patients with Obstructive Sleep
Apnea Syndrome, Bulent Ecevit University, Medical Faculty, Cardiology Thesis,
Zonguldak, 2012.

Obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) is an important health problem which is
caused by obstruction of the upper airway. It is characterized by repetitive challenge in
breathing (apnea or hypopnea) during sleep. OSAS often goes undiagnosed and not
well known health condition in our country that may leads to serious economics results
and community health problems. Our aim is to evaluate relations between hypertension,
atherosclerosis, cardiac functions and apelin in patients diagnosed as OSAS. It is
believed that apelin may have a role in atherosclerosis formation mechanisms.

We included 44 patients with OSAS and 30 patients with OSAS suspected but not
diagnosed and confirmed as OSAS from 1 April 2011 to 1 October 2011 in the sleep
laboratory of Department of Pulmonary Diseases in Bulent Ecevit University Hospital.
Patients with OSAS grouped as hypertensive (19 patients) and non-hypertensive (25
patients) compared with the control group (30 patients). A detailed history was taken
from all patients and also examined for cardiovascular and systemic disease. We
measured patients’ height-weights, pulse, diastolic and systolic blood pressures. Blood
pressure was measured simultaneously from brachial artery and ankle. Ankle/brachial
artery index was calculated by rating measured systolic blood pressures. The Epworth
Sleepiness Scale (ESS) is a scale intended to measure daytime sleepiness.
Echocardiography was performed to measure 2-D and M mode cardiac radius, global
left ventricular functions, left ventricular systolic functions (tissue Doppler values from
5 spaces), right and left ventricular diastolic functions. Carotids-intima media thickness
was measured by the vascular probe of Echocardiography.

There wasn’t significant apelin values difference between OSAS and control patients
(p>0.05). And also there wasn’t significant difference in the subgroup analysis of
OSAS patients (hypertensive and non-hypertensive). When we compared conventional
and tissue Doppler echocardiography results in OSAS patients with the control group,
although the diastolic functions parameters measured by the conventional

echocardiography between the groups was close to significance, but it wasn’t reached

Vi



to the significant level (p>0.05). When we compared the right ventricular functions by
tissue Doppler echocardiography between the OSAS and the control groups, there
wasn’t significant difference between the groups (p>0.05). In the OSAS subgroup
analysis, when we compared for right-left ventricular radius, volumes and left
ventricular wall thickness, there was a significant increase in the hypertensive group
(p<0.05). When we compared the measurements with the tissue Doppler
echocardiography in the OSAS subgroups, while the calculated the Em and the
Em/Am ratios was decreased in the hypertensive group, but the E/Em ratio increased
(p<0.05). There wasn’t significant difference in the apelin values between hypertensive
and non-hypertensive OSAS patients. There wasn’t any relation between cardiac
functions and apelin values.

There wasn’t any relationship between apelin values and cardiac functions in OSAS
patients. It’s not found that apelin values may contribute to pathogenesis of
hypertension and cardiac dysfunctions. We can suggest that multifactorial conditions
such as comorbidity diseases may contribute to formation of cardiac dysfunctions.
Further prospective and randomize extended clinical studies needs to research apelin

values and the effects in the OSAS patients.

Keywords: OSAS, apelin, hypertension
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PSG : Polisomnografi
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RERA : Solunum ¢abasinda artma ile iliskili arousal
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Sm
TAPSE
TOE
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VEGF
VTI

: Radyontiklid anjiyografi

: Sag ventrikiil diyastol sonu alan 6l¢limii

: Sag ventrikiil sistol sonu alan dl¢iimii

: Sag ventrikiiler fraksiyonel alan degisimi

: Sag ventrikiil ¢ikis yolu

: Sistolik miyokardiyal hiz

: Trikiispit aniiler diizlem sistolik hareketi

: Trans6zofagiyal ekokardiyografi
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: Hiz-zaman integrali
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1. GIRIS

OSAS; uyku sirasinda {ist havayolundaki tikanikliklar nedeniyle tekrarlayan
solunumsal bozukluklar (apne, hipopne) sonucu gelisen, bir¢ok viicut sistemini
ilgilendiren Onemli bir saglik sorunudur. Hastalik; uyku boliinmeleri sonucu
uykusuzluk, iist solunum yolu tikanikli§i sonucu hipoksemi, uyanma reaksiyonlari
(arousal: elektrofizyolojik olarak >3 saniye siiresince EEG dalga frekansinda ani artigla
saptanan, uyanma reaksiyonu) sonucu sempatik sinir sistemi desarj1 olusturmaktadir.
Sonugta hem uyku bozukluguna hem de kardiyovaskiiler sorunlara yol agmaktadir.
Giiniin ilk saatlerinde (sabah 6:00 ile 12:00 arasi) artis gosteren akut myokard
infarktiisti, ani 6liim, ritm bozukluklart ve hipertansif krizler OSAS’m toplum saglig
acisindan 6nemini sergilemektedir (1).

Uyku kliniklerine uykunun baglamasi ve siirdiiriilmesiyle ilgili yakinmalarla
bagvuran hastalarin yaklasik %4-14.5’inde uyku apne sendromuna rastlanmaktadir.
Klinikteki horlama, tanikli apne, giindiiz asir1 uykululuk hali ile birlikte kesin tam
polisomnografik inceleme ile konur. Hastalik yine polisomnografi ile evrelendirilir (2).
Obstriiktif uyku apnesi sendromu olan hastalarda en 6nemli komplikasyonlar giindiiz
asirt uykululuga bagli olusan kazalar ve kardiyovaskiiler sistemle ilgili olanlardir
(3,4). Kardiyovaskiiler sistemle ilgili komplikasyonlar; sistemik arteryel
hipertansiyon, koroner arter hastaligi, konjestif kalp yetersizligi, kardiyak aritmi,
pulmoner hipertansiyondur (5,6).

Apelin, yeni kesfedilmis bir adipokin olup, obezite iliskili adipokin olarak da
bilinmektedir. Apelin, beyaz adipoz dokudan daha fazla tiretilmekle birlikte, bobrek
ve kalpteki kahverengi adipoz dokulardan da tiretilmektedir. Apelin, 77 aminoasit
iceren bir prepropeptid seklinde sentezlenir. Degisik segmentlerinden pargalanarak
apelin-13, apelin-17 ve apelin-36 gibi, aminoasit sayilar1 farkli, apelin fragmanlarina
dontismektedir (7,8). Apelin reseptorii (APJ), 7 transmembran reseptorlii G
proteinine bagli endojen bir ligand seklinde tanimlanmaktadir (8). Ratlarda yapilan
caligmalarda, apelinin kalp kontraktilitesini artirdigi (9) ve kan basincini diisiirdiigii
(10) gosterilmistir. Ek olarak, apelinin glukoz homeostazini da etkiledigi
belirlenmistir (11). Obezite ¢alismalarinda, plazma apelin diizeyi ile insiilin direnci

arasinda giiclii bir iliski oldugu belirlenmistir (12).



Bu tipta uzmanlik tezinde obstriiktif uyku apne sendromu tanisi alan
hastalarda ateroskleroz mekanizmasinda rol oynadigi diistiniilen apelin ile
hipertansiyon, ateroskleroz ve kardiyak fonksiyonlarin iliskisinin incelenmesi

amaglanmustir.



2. GENEL BILGILER
2.1. OSAS

2.1.1. OSAS’1in Tanimi

OSAS, uyku sirasinda tekrarlayan iist solunum yolu obstriiksiyonu epizodlart ve
siklikla arteryel oksijen satiirasyonunda azalma ile tanimlanan bir durumdur (13).
Hastalik; uyku boliinmeleri sonucu uykusuzluk, iist solunum yolu tikaniklig1 sonucu
hipoksemi, uyanma reaksiyonlar1 (arousal: elektrofizyolojik olarak >3 saniye
stiresince EEG dalga frekansinda ani artisla saptanan, uyanma reaksiyonu) sonucu
sempatik sinir sistemi desarj1 olusturmaktadir. Sonucta hem uyku bozukluguna hem
de kardiyovaskiiler sorunlara yol agmaktadir. Giiniin ilk saatlerinde (sabah 6:00 ile
12:00 aras1) artig gosteren akut myokard infarktiisii, ani 6liim, ritm bozukluklar1 ve

hipertansif krizler OSAS’1n toplum saglig1 a¢isindan 6nemini sergilemektedir (1).

2.1.2. OSAS’n Epidemiyolojisi

Erigkinlerin %26’sinin OSAS i¢in yiiksek risk altinda oldugu diisiiniilmektedir (14).
Uyku kliniklerine uykunun baslamasi ve siirdiiriilmesiyle ilgili yakinmalarla bagvuran
hastalarin yaklasik %4-14.5’inde uyku apne sendromuna rastlanmaktadir (2). OSAS’1n
genel prevelans: yaklastk %1-5’tir (15). Ulkemizde ise bu %0.9-1.9 olarak
bildirilmistir (16). 18-45 yaslar1 arasinda OSAS prevelans: yasla orantili olarak
artmakta, 55-65 yaslari arasinda plato ¢izmektedir. 65 yas iizerinde ise prevelans 30-
64 yasa gore 2-3 kat olmaktadir (17).

Etnik koken muhtemelen kraniofasyal yap: farkliliklarina bagli olarak 6nemli
bir risk faktorii olabilir. 35 yasindan geng¢ Afrikali ve Amerikalilarda prevelans
benzer yas grubuna gore daha fazladir (18).

Eriskin erkeklerde prevelans kadinlara gore daha fazladir. Bu fark addlesan
donem ve 6. dekattan sonraki donemde azalmaktadir (19). Sik goriilen bu hastaligin
tedavisiz birakilmasinin énemli klinik sonuglart mevcuttur. Apne hipopne indeksi
(AHI) 30/saatten fazla olan tedavi edilmemis hastalarda kardiyovaskiiler mortalite

riski artmistir (20).



2.1.3. OSAS’1n Risk Faktorleri

Yas: Yasla beraber OSAS prevalansi artmaktadir. ileri yaslarda iist solunum
yollarinin kas tonusu azalir ve degisen viicut yag dagilimi da iist solunum yollarinda
tikanmaya egilimi artirir. Ayrica yaglanmanin doku elastisitesi, ventilasyon kontroli,
pulmoner ve kardiyovaskiiler fonksiyonlar {izerine olumsuz etkileri mevcuttur
(21,22).

Obezite: Ozellikle santral obezite iist solunum yolu ¢evresinde yag birikimi
ile iist solunum yolu agikligr ve kompliyansini etkileyerek, abdominal yag birikimi
ile de solunum paternini etkileyerek OSAS'a egilimi artirmaktadir. Obezitenin OSAS
icin major risk faktorii olduguna dair kanit coktur. Ornegin, Wisconsin ¢aligmasinin
verileri epidemiyolojik olarak obez hastalarda OSAS'in arttigin1 gostermektedir (23).
OSAS’l1 olgularin % 75'inin obez oldugu gosterilmistir. Hafif ya da orta derecede
kilo verme bile uyku apnesinde diizelme saglamaktadir (24).

Boyun cevresi: OSAS'ta boyun ¢ap1 6nemli bir risk faktorii olup, erkeklerde
43 cm, kadinlarda ise 38 cm {istii anlamli kabul edilmektedir. Bu olgularda boyun
cevresi Ust hava yolundaki adipoz doku ya da yumusak doku Kkitlesini
gostermektedir. Boyun ¢evresi artmis olgularda cilt kalinliginin da artmis olmasi iist
solunum yolunda adipoz doku kitlesinin gostergesi olup, cilt kalinligt OSAS’l1
olgularda OSAS saptanmayanlara gore daha yiiksek bulunmustur (25). OSAS’lilarda
lateral farengeal yag yastiklarindaki artmis adipoz dokunun hava yoluna basisi
nedeniyle lateral daralma meydana gelmektedir. Ayn1 zamanda nedeni bilinmemekle
beraber bu olgularda lateral farengeal duvarlarin kalinligt da artmaktadir.

Genetik: Ailesel faktorler OSAS patogenezinde rol oynayabilir. OSAS igin
genetik predispozisyon tesbit edilmistir ancak hentiz kesin faktoér tanimlanamamistir
(26-30). Obesite ve kraniofasial patolojiler genetik 6zellik gosterebilir (30-32).

Cinsiyet: Erkek cinsiyet, BMI'nin yiiksek olmasi, ileri yasta olmak OSAS
icin anlaml risk faktorleridir. Erkeklerde boyun c¢evresinde yag doku birikimi
kadinlardan daha fazla goriilmektedir. Hormonal bazi mekanizmalarla solunum

kontroliinde farkliliklar olabilecegi diistiniilmektedir (33-36).



Anatomik patolojiler: Biiyiik tonsiller ve adenoidler, kraniofasial
anormallikler, yiiksek ve dar damak, uzamis yumusak damak, kii¢iik cene OSAS i¢in
risk faktorleridir (37,38).

Sigara ve Alkol: Wetter yaptig1 ¢alismada sigara i¢icilerinde 3 kat daha fazla
OSAS riski oldugunu tespit etmistir (39). Deneysel calismalar alkoliin AHI’yi
artirdigin1 gostermistir. Uyumaya yakin alkol aliminin, uykudaki apne sikligi ve
sayisini artirdign tespit edilmisse de alkoliin uyku iizerindeki uzun donem etkileri

halen bilinmemektedir (40).

2.1.4. OSAS Fizyopatolojisi

Ust solunum yollarmin; solunumu, fonasyonu ve yutkunma islevlerini saglayabilmesi
icin dogal olarak kompliyans1 yiiksektir. Ancak bu yliksek kompliyans ayn1 zamanda
kolayca kapanabilir bir yap1 olmasina da neden olur. Ozellikle de kemik veya Kartilaj
yapilar tarafindan hicbir destege sahip olmayan bu yapmin agikligi sadece noral
mekanizmalar ve kaslarin aktivasyonu ile saglanmaktadir.

OSAS’l1 olgularda iist solunum yolunda daralma abartilidir (hipopne), hatta
tam kapanmaya da yol acar (apne). Solunum kaslarindaki sonugsuz kasilma ve
oksijen satiirasyonundaki diisiis hastada uyanma ya da uyanayazmaya (arousal) yol
acar, bdylece kas tonusu artmakta ve solunum yolu yeniden agilmaktadir. Bu dongi
hastalarda ylizlerce kez yinelenir. Apneler sonlanirken ortaya c¢ikan oksijen
satiirasyonundaki artiglar solunum merkezi uyarisini azaltir bu da solunum diirtiisiinii
azaltip iist hava yolunun daralmasina baska bir yoldan katkida bulunur (41).

Bugiine kadar yapilan calismalarda OSAS’da iist solunum yolu kollapsinda
hem anatomik hem fizyolojik degiskenlerin rol aldigi gosterilmistir. OSAS
fizyopatolojisinde yer alan faktorler genel olarak tablo 1’de gdsterilmistir.

Ust solunum yollarinda obstriiksiyon ve kollapsin gelisiminde 3 énemli faktor
vardir.

1 — Ust solunum yollarmnin anatomisi,
2 — Inspirasyon sirasinda olusan negatif basing,

3 — Farengeal hava yolunu dilate eden adalelerde aktivite kayb.



Ust solunum yollarinda daralma yapan hastaliklar ve bunlarin getirdigi daha
fazla negatif inspiratuar basing OSAS gelisiminde rol almaktadir. OSAS, farengeal
hava yolunun orofarengeal ve hipofarengeal seviyelerde kollapsi ile karakterizedir.
Spesifik olarak retroglossal ya da retropalatal bolgede olur (42-44). Okliizyon tipik
olarak orofarenkste dilin yumusak damak ve posterior farengeal duvarla temasiyla
baglar, devaminda da alt farengeal havayolunda kollaps olur. Ayrica lateral

orofarengeal duvarda da kollaps oldugu gosterilmistir.

Tablo 1. OSAS fizyopatolojisini etkileyen faktorler (45).

1. Genel faktorler
e Antropometrik ozellikler (yas, erkek cinsiyet, obezite)
e Horlama
e ilaclar (etanol, hipnotikler)
e Genetik
2. Ust solunum yolu ac¢ikligin1 azaltan etkenler
o Spesifik anatomik lezyonlar (biiylimiis tonsiller, mikrognati)
e Boyun ¢api
e Bas ve boyun pozisyonu (boyun fleksiyonu)
e Nazal obstriiksiyon
3. Mekanik faktorler
e Supin pozisyonu
e Artmis iist solunum yolu kompliyansi
e Artmis {ist solunum yolu direnci
4. Ust solunum yolu kas fonksiyonu
e Anormal iist solunum yolu dilator kas aktivitesi
e Bozulmus iist solunum yolu kas ve diyafragma iliskisi
5. Ust solunum yolu refleksleri
e Negatif basinca bozulmus cevap
e Solunum kontroliinde bozulma
6. Santral faktorler
e Azalmis kimyasal giidiiler
e Artmis santral giidii periyodisite
e Solunum hacmine bozulmus cevap
7. Arousal (uyanma)
e Bozulmus arousal yaniti
o Postapneik hiperventilasyon




2.1.5. OSAS’1n Tanisi

OSAS c¢ok sayida semptom ve bulgusunun olmasia, risk faktorleri ve iligkili
hastaliklarin iyi bilinmesine karsin, yalnizca klinik 6zelliklerine dayali degerlendirme

ile tan1 koyma olasilig1 %50-60 gibi diisiik orandadir (46-49).

Tablo 2. OSAS tansi igin asagidaki kriterlerin varligi gerekir (A+B ve D veya C ve D) (46).

A. Hasta su durumlardan en az birisini belirtmelidir:

e Uyanikken istem dis1 uyku epizodlar, giindiiz uyku hali, dinlendirmeyen
uyku, yorgunluk yakinmalar1

o Soluk tutma veya bogulma hissi ile uyanma

e Uyku sirasinda giiriiltiilii horlama, soluk kesilmeleri veya her ikisinin hasta
yakini tarafindan izlenmesi

B. PSG (polisomnografi)de agagidakilerin gosterilmesi:

e Bir saatlik uykuda polisomnografik olarak 5 veya daha fazla baska nedenle
aciklanamayan skorlanabilir solunumsal olay (apne, hipopne veya RERA
(arousal ile iligkili solunum olay1) olmasi

e Her solunum olayinda, solunum ¢abasi saptanmalidir (RERA)
C. PSG (polisomnografi)de asagidakilerin gosterilmesi:

¢ Bir saatlik uykuda 15 veya daha fazla skorlanabilir solunumsal olay (apne,
hipopne, RERA) olmasi

e Her solunum olayinda, solunum ¢abasi saptanmalidir (RERA).

D. Bozuklugun baska bir uyku bozuklugu, medikal veya noérolojik, ilag veya
madde kullanimi ile agiklanamamas.

Uykuda solunum  bozukluklarinda altin  standart tan1  yoOntemi

polisomnografidir (PSG) (50).



Tanmmlar:

Apne: Solunumun 10 saniye veya daha uzun siireyle durmasidir. Apneler
obstriiktif ve santral olmak tizere iki tiirlii olabilir. Obstriiktif tipte solunum eforuna
karsilik, hava akimi yoktur. Santral apnede ise hem hava akimi hem de solunum
eforu bulunmaz. Mikst tip apne ise santral baslayip, daha sonra obstriiktif karakter
kazanan apne tiiriidiir.

Hipopne: Hava akiminda 10 saniye veya daha fazla siireyle %30 veya daha
fazla azalma ile birlikte oksijen satiirasyonunda %3’ten fazla diisme veya eslik eden
arousal olmasidir (51). Apne tanimi tiim uyku laboratuarlar1 tarafindan kabul edilen
ve ayni sekilde skorlanan bir parametre olmasina karsilik hipopne tanimi ve
uygulanimi tiim uyku laboratuarlar: arasi farklilik gosterir (52).

Tsai ve ark. (53) tarafindan yapilan bir ¢alismada tiim hipopne tanimlari
kullanilarak farkli skorlayicilar ve ayni skorlama yapan kisinin farkli zamanlarda
yaptig1 skorlamalara bakildiginda en giivenilir, tekrarlanabilir ve birbirine yakin
sonuclarin hava akimi kisitlihigi yaninda oksijen desaturasyonu kriteri alindiginda
elde edildigi gozlenmistir. Bagka bir calismada (54) hastalar1 farkli hipopne
kriterlerine gore skorlayip baktiklarinda arousal kriteri desaturasyon Kkriterine
eklendiginde hipopne sayisinda yiikselme gdrmelerine karsin ortalama AHI’de gok
belirgin bir degisiklik saptamamiglardir. OSAS tanis1 sadece AHI ile konmadig1 ve
klinik semptomlar g6z Oniine alinarak konulan tanilara bakildiginda hipopne tanim
farkliliklarinin taniy1 biiyiik oranda degistirmedigi goriilmiistiir.

RDI (Repiratory disturbance index): Apne-hipopne indeksi (AHI) bir
saatlik uyku sirasinda olusan apne ve hipopne sayisinin toplamidir. RDI ise uyku
sirasinda solunumu bozan tiim olaylar1 kapsar. AHI yamsira solunum gabasiyla
iligkili arousallar1 (RERA) da kapsar. Genelde RDI ile tablonun agirligi arasinda
korelasyon vardir.

Arousal (uyanayazma): Uykudan aniden uyanma ya da derin uykudan daha
yiizeyel bir uyku evresine ani gecistir. Ilk olarak Remmers ve ark. tarafindan
Onerilmistir (55). Arousalin {ist hava yolu patentliginin apneyi takiben yeniden
saglanmasi icin gerekli olduguna inanilir. Halen tartismalar olmasina karsin arousal
olusmasinda birden fazla mekanizma rol oynuyor gibi goziikmektedir. Bunlar; hipoksi,

hiperkarbi, artmis hava yolu direnci (56-58) ve plevra basincindaki artigtir (59).



Faz Agsi: Ust solunum yolu obstriiksiyonu boyunca torasik ve abdominal
hareketler arasi faz acisi artar. Faz agisinin azalmasi arousal i¢in duyarli bir
belirleyicidir, ¢linkii iist solunum yolu kas tonusu artis1 ile torakoabdominal
asenkroni kaybolur. Saatte 10’dan fazla faz acgis1 artig-azalis1 arousal igin spesifik
olmamakla beraber sensitiftir.

Solunum cabasinda artma ile iliskili Arousal (RERA): Apne veya hipopne
olarak tanimlanamayan, solunum ¢abasindaki artis ile karakterize ve arousalla

sonlanan bir durumdur. En az 10 sn. siirmelidir.

2.1.6. OSAS’n Kardiyovaskiiler Etkileri

Obstriiktif uyku apne hastalar1 uykuda artmis solunum g¢abasina ragmen tekrarlayan
apne veya inspiratuar hava akimi azalmasi yasamaktadir. Uykuda yasanan bu olaylar
intermittan asfiksi ve arousal (uyanma reaksiyonu) ile iliskilidir. Intermittan
hipoksemi, sistemik ve pulmoner arteryal kan basinci, kalp hizi, kardiyak
fonksiyonda meydana gelen dalgalanma ile iliskili temel patofizyolojik faktordiir
(60). Apne sonrasi sistolik kan basinct 300 mmHg’ya ¢ikmasina ragmen hastalar
sabah uyandiklarinda normotansif olabilir. Bu bulgu tekrarlayan hemodinamik
dalgalanmanin tam anlasilamayan sekilde kardiyovaskiiler hastalifa neden

olabilecegini diisiindiirmektedir (61).

2.1.6.1. Sistemik Hipertansiyon (HT)

OSAS’da HT prevelans ve insidansi artar. Uyku apnesinde sempatik aktivitede artig
meydana gelir, vazokonstriiksiyon arteryel kan basincinda artisa neden olur. Apne
sirasinda vagal aktivite kalp iizerine sempatik aktiviteden daha etkilidir. Tekrarlayan
apneyle olusan stres nedeniyle endojen endotelin artar ve bu vazokonstriiksiyonu
artirir (62). Nitrik oksit diizeyi OSAS’lilarda azalmis bulunurken serum vaskiiler
endotelyal biiyiime faktorii (VEGF) diizeyi ciddi hipoksemisi olan OSAS’lilarda
yiikksek olarak bulunmustur (63,64). OSAS’lilarda hipertansiyon prevalansi %45
olarak rapor edilmistir. Bir¢ok ¢alismada OSAS ciddiyeti ile sistemik hipertansiyon

arasinda dogrudan iligki vardir. AHI 5 ile 15 arasinda olanlarda sistemik



hipertansiyon riski 2 kat, AHI>15 olanlarda ise 3 kat fazladir (65). Farkli randomize
caligmalarda ve 2 metaanalizde OSAS’in devamli pozitif havayolu basingla tedavi
edilmesi ile kan basincinin diistiigii gortilmustiir (66-71).

Giindiiz uykululuk yakinmasi olmayan, AHI yiiksek hastalarin
degerlendirildigi randomize ¢aligmalarda CPAP (continuous positive airway
pressure: siirekli pozitif havayolu basing) tedavisi baglanmasi ile kan basinci diisiisii

izlenmistir (72-74).

2.1.6.2. Pulmoner Hipertansiyon

OSAS hastalarinda es zamanli olarak giindiiz hipoksemi olmasi durumunda hafif
pulmoner hipertansiyon ile iligkilidir. Kor pulmonale sadece gece ve giindiiz
hipoksemisi olan hastalarda gelisir. OSAS hastalarinda pulmoner hipertansiyon
varliginin prognostik 6nemi vardir. Pulmoner hipertansiyon olan hastalarda 1-4-8
yillik yasam beklentisi sirasiyla %93, %75, %43’tiir (75). Pozitif hava yolu basing

tedavisi OSAS hastalarinda pulmoner arter sistolik basinct azaltir (76).

2.1.6.3. Koroner Arter Hastalig1

Ciddi OSAS hastalarinda koroner arter hastaliginin 6nemli bir kardiovaskiiler
morbidite nedeni olduguna dair kamitlar artmaktadir. AHI>30 olan ve tedavi
edilmeyen hastalarda fatal veya nonfatal kardiyovaskiiler olay insidansinin fazla

oldugu goriilmiistiir (77).

2.1.6.4. Kardiyak Aritmiler

Obstriiktif uyku apnesi sendromunda en sik rastlanan aritmi kalp hizinin siklik
degiskenligidir (78). Siniizal bradikardi ve siniizal duraklama en sik goriilen
aritmilerdir (79). Bu aritmide apnenin erken donemlerinde bradikardi varken,
solunumun tekrar saglanmasiyla tasikardi ortaya c¢ikar. Bradikardi apnenin
baslamasiyla birlikte baglar ve derinligi hipoksinin siddetiyle dogru orantilidir.

Bradikardi artmis vagal aktivite ile iliskilidir ve atropin sonrasi diizelmektedir;
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ayrica, bu durumla ilgili elektrofizyolojik calismalarda belirgin bir anormallik
saptanmamustir (80,81).

En sik goriilen ventrikiiler aritmi ise ventrikiiler ektopik atim (VEA) olup,
VEA ile uyku evreleri arasinda tam bir iliski kurulamamistir. Apnenin sonunda
uyanma doneminde daha sik VEA oldugunu (82) ve REM doneminde VEA
sikliginin arttigin1 gosterir veriler vardir (83,84). Lown ve ark. (85) REM doéneminde
ventrikiiler fibrilasyon sikliginin arttigini, bu durumun artmis sempatik aktivite ile
iliskili oldugunu bildirmislerdir. Yapilan ¢alismalarda OSAS’I1 hastalarda ventrikiiler
tasikardi %3-13, VEA ise %20-67 oraninda saptanmistir (86,87).

Bir gozlemsel ¢alismada RDI>30 olan grupta RDI<5 olan gruba gore gece
atrial fibrilasyon (AF) prevelansi, ventrikiiler tagikardi, kompleks ventrikiiler ektopi
daha sik gozlenmistir (88). OSAS hastalarinda AF prevelansit normal popiilasyona
gore fazladir (88-90).

2.2. Sag Ventrikiil Fonksiyonunu Degerlendirme

Sol ventrikiilde oldugu gibi sag ventrikiil performansi da, kalp hizi, ritm, kontraktilite
ve ylklenme durumlarindan etkilenir. Yiiklenme ve kontraktilite sag ventrikiil
fonksiyonunda biiyiik 6nem tasir. Fonksiyonel degerlendirme sistolik ve diyastolik
fazlar igerir. Normal sag ventrikiil sistolik fonksiyonu afterloada bagimlhidir. Bu
bagimlilik akciger hastaliklariyla ilgili fizyopatolojik durumlarda belirginlesir.
Sistolik faz ejeksiyon fraksiyonu (EF) ile diyastolik faz izovoliimik relaksasyon
(IVR), kompliyans ve ventrikiil diyastolik dolus o6zellikleri ile degerlendirilir.
Degerlendirmede invaziv ve non-invaziv metodlardan yararlanilir. Ekokardiyografi,
radyoniiklid anjiyografi (RNA), manyetik rezonans goriintiileme (MRQ), bilgisayarli

tomografi(BT), termodiliisyon ve anjiyografi giinlimiizde yararlanilan metodlardir.
2.2.1. Sag Ventrikiil Fonksiyonlarinin Degerlendirilmesinde Ekokardiyografi
Sag kalp, anatomi ve fonksiyonunun karmasikligi nedeniyle miimkiin oldugu kadar

cok planda incelenmelidir. En ¢ok parasternal sag ventrikiil inflow ve outflow,

parasternal kisa aks, apikal dort bosluk, subkostal dort bosluktan, tamamlayici
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goriintiileme olarak transdzofagiyal ekokardiyografik (TOE) incelemeden yararlanilir.
Transgastrik kisa aks ve transdzofagiyal dort bosluk yararlanilan TOE planlaridir. iki
boyutlu inceleme bulgular1 “pulsed wave” (PW), “continuous wave” (CW), renkli
akim Doppler bulgulariyla birlestirilerek anatomik yap1 yaninda fonksiyonel bilgiler
de elde edilir.

M-Mod Ekokardiyografi: M-mod ekokardiyografik yontemle gerek sag
ventrikiil lateral duvari, gerekse interventrikiiler septumun incelenmesi miimkiindiir.
Parasternal uzun eksen goriintiide M-Mod ekokardiyografik yontemle septumun
paradoks hareketi izlenebilir. Bu durum genel olarak sag ventrikiill hacim
yiiklenmelerinde goriilmekle birlikte basing yiiklenmesinde de gozlenebilir.

Ekokardiyografi ile Sag Ventrikiiler Fonksiyonlarin Kantitatif Olarak
Degerlendirilmesi: Sag ventrikiil fonksiyonlar1 i¢in gelistirilen bir dizi boyutlu
ekokardiyografik parametre bulunmaktadir. Bunlar; biplane Simpson analizi (91,92),
trikiispit anniiler diizlem sistolik hareketi (TAPSE) (93) ve sag ventrikiiler
fraksiyonel alan degisimi (RVFAC) (94)dir (Sekil 1-2). iki boyutlu ekokardiyografi
ile biplane Simpson sag ventrikiil hacim analizinin, in vitro su deplasman ile dlgiilen
kalip hacimleri, in vivo akim metre veya invaziv kateterizasyon ile 6l¢iilen atim
hacmi (stroke volume) ile iligkili oldugu gosterilmistir. Ne var ki, trabekiilasyonlar
ve papiller kaslar tarafindan deplase edilen sag ventrikiil hacimlerinin hesaba
katilmamas1 ve konveks interventrikiiler septum nedeniyle hacimler yaklasik %40

gereginden fazla dl¢iilebilmektedir (95).
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Sekil 2: Sag ventrikiil sistol sonu alan 6l¢giimii (RVESA).

RVFAC=[(RVEDA-RVESA)/RVEDA]x100

Sag ventrikiil boyutlarimin oélgiimii: Septum-sag ventrikiil serbest duvar
trikiispit kapak diizeyinden, mid septum-mid serbest duvar arasindan ve trikiispit

kapak diizeyi ile apeks arasindan dl¢tim yapilir (Sekil 3).
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Sekil 3: Apikal 4 bosluktan sag ventrikiil ¢caplarinin 6l¢iilmesi.

Sag ventrikiil fonksiyonlar1 degerlendirilirken sag ventrikiil ¢ikis yolu ve
pulmoner arter ¢aplar1 da degerlendirilmelidir. Sag ventrikiil ¢ikis yolu (RVOT)
parasternal kisa akstan aortik kapak diizeyinden (RVOTI1) ve pulmoner kapak
diizeyinden (RVOT2) degerlendirilir. Yine ayn1 pencereden pulmoner arter caplari

Olctlir (Sekil 4,5).

Sekil 4: Sag ventrikiil ¢ikis yolu (RVOT) 6l¢timdi.
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Sekil 5: Sag ventrikiil ¢ikis yolu (RVOT) ve pulmoner arter (PA) ¢ap1 Slgiimii.

Trikiispit Aniiler Diizlem Sistolik Hareketlerinin (TAPSE) olgiimii:
Trikiispit aniiler diizlem sistolik hareketi degerlendirmek igin apikal dort bosluk
goriintiide, trikiispit anulus-lateral serbest duvar ile birlestigi noktadan M-mod trase
elde edilir. Bu trasede apekse dogru iki hareket gozlenir. Birinci ileri hareket
anulusun sistolik hareketini, ikinci pozitif dalga ise diisiik amplitiidli olup atriyum
sistoliine aittir. Yani diyastolik periyodu yansitir. Trikiispit anulusun ileri itmesi ile
ilgili oldugundan atriyum kompliyans: ve fonksiyonu hakkinda fikir verir. Bu iki
harekette presistolik incelmeyi bazal seviye olarak alirsak bazal-tepe arasindaki
mesafe, sistolik fonksiyon igin sistolik hareketin biytlikliglini verir (Sekil 6).
TAPSE degerinin 2 cm’den biiylik olmasi egimi 4-5 cm/sn olarak gosterilmesi
normal sayilir. Diyastolik fonksiyon i¢inde diyastolik hareketin genligi olan bazal
cizgi ile ikinci hareket yiiksekligi alinir. Mesafeler arasi fark/sistolik biiyiikliik orani
atriyal katkiy1 verir (96).

TAPSE ortalama 25+4 mm, diyastolik hareket 9+2 mm ve atriyal
katk1 %3748 dir. Trikiispit anulus hareketleri mitral anulusunkinden biiyiik olmasina
ragmen, atriyal katki oranlar1 aynidir. Artan yasla sistolik hareketin biiyiikligi

degismezken, diyastolik hareket ve atrial katki artar (97).
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TAPSE degerleri 2 cm’den kiiclikse c¢esitli derecelerde bozulmus sag
ventrikiil ve/veya sol ventrikiil fonksiyon bozuklugunu, 2 cm’den biiyilk TAPSE
degerleri her iki ventrikiiliinde normal fonksiyonunu gdésterir. Diyastolik fonksiyonu
degerlendirmede; yontemin en énemli avantaji, atriyal fibrilasyon gibi Doppler akim
hiz egrilerinin yetersiz kaldig1r durumlarda kullanilmasidir. Sag ventrikiil hareketinin
bliylik kisminin, ince sag ventrikill duvarinda longitudinal olarak yerlesen
subendokardiyal miyokardiyal lifler vasitasiyla oldugu ve bu nedenle uzun eksende
anniiler diizlem apeks arasinda meydana gelen trikiispit annulus hareketinin global
sag ventrikiil fonksiyonlar1 hakkinda bilgi verdigi diislincesine (98) dayanan bu
Ol¢iimiin sag ventrikiil sistolik fonksiyonlar1 hakkinda dogrudan bilgi verdigi ve

RVEF ile korelasyonunun iyi oldugu gosterilmistir (99).

Sekil 6: Trikiispit Aniiler Diizlem Sistolik Hareketlerinin (TAPSE) Ol¢iimi.
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31/03/2006 12:48:40
req.. 1.7 MHz/3.4 MHz
Depth: 16.0 cm

50 mmy
Sekil 7: Trikiispit Aniiler Diizlem Sistolik Hareketlerinin (TAPSE) Ol¢iimi.
Trikiispit Kapak Pulse Wave Doppler Kayitlari: Sag ventrikiil diyastolik
dolus parametrelerini elde etmek icin trikiispit kapak uglarina PW Doppler’in
ornekleme voliimii konulur ve elde edilen Doppler trasesinden erken hizli dolus
dalga (E) hizi, azalma zamani1 (DZ) ve atriyal kontraksiyon dalga (A) hiz1 lgiilebilir
(Sekil 8). E hizi, pasif olarak gergeklesen erken dolus akiminin hizini yansitir.
Normal olarak 30 ile 60 cm/sn aras1 alinabilir ve bu parametre yas ve solunumdan en
fazla etkilenir. A hiz1 ise atriyum kontraksiyonu ile olusan ge¢ dolus akim hizini
gosterir. Normali 30 ile 50 cm/sn arasindadir ve ayni sekilde kalp hizi, yas ve
solunumdan etkilenir. E hizinin azalma zamani ise miyokardin esnekligi ile iliskilidir
ve en fazla yas ve kalp hizindan etkilenir. DZ i¢in iist sinir 300 msn alinabilir. Sag
ventrikill izovoliimik gevseme siireci, pulmoner kapagin kapanisi ile baslar ve
trikispid kapagin agilisina kadar stirer. Bu siirecin zamani sag ventrikiil
gevsemesinin bir gostergesidir. 30 ile 90 msn arasinda degisir. En fazla yastan

etkilenir.
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131/03/2006 12:42:11
req.: 1.7 MHz/3.4 MHz
PS: 7.6

Depth: 16.0 cm

Sekil 8: Trikiispit anliler PW dolus parametreleri.

Sag Ventrikiiliin Diyastolik Fonksiyonu

RV dolug ézellikleri: Ventrikiiliin diyastolik fonksiyonunun dolayl: bilgilerini
verir. Apikal 4 boslukta PW Doppler'in 2-3 mm sample voliimii kapakg¢ik uglarinin
arasina yerlestirilerek inceleme yapilir. Bilinen dolus anormallikleri:

Relaksasyon bozuklugu: E amplitiidii azalmis, A amplitiidii artmis, E/A<I
dir. Hepatik ven (HV) ve vena cava akimlarinda sistolik komponent artmis,
diyastolik komponent azalmastir.

Restriktif dolus bozuklugu: E dalga amplitiidii artmis, A dalga amplitiidii
azalmig, E/A>2 dir. HV ve vena cava akimlarinda sistolik komponent azalmis,
diyastolik komponent artmistir. Apne sirasinda HV ve vena cava siiperior (VCS)
akim Ozellikleri de diyastolik fonksiyon i¢in degerli bilgiler verir. Apne sirasinda
tersine akimm HV’de %20, VCS’de %10°dan fazla artis1 sag kalp dolus basincinin
arttigini  diisiindiiriir (100). Inspirasyon veya ekspirasyona cevap olarak tersine

akimin artig1 restriktif veya konstriktif kardiyomiyopatili hastalarda goriiliir.
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Sag ventrikiil izovoliimetrik relaksasyon zamani (IVRT): Baz1 arastirmacilar
sag ventrikiil icin sol ventrikiile benzer bir 6l¢iim metodu ortaya koymuslar ve
IVRTyi pulmoner arter ve trikiispit kapak akimlarindan hesaplamiglar (101). Buna
gore pulmoner arter Doppler akim 6rneginden R dalga basinda pulmoner arter (RPA)
ejeksiyon sonu siiresi ile trikiispit kapak Doppler akim 6rneginden R dalgasindan
trikiispit kapak akim baslangic1 (R-TV) siiresi ol¢lilmiistir. IVRT = (R-TV akim
baslangici) — (R-PA akim sonu) olarak hesaplanmistir. Normal yetiskinlerde IVRT,
50 yas ve altindakilerde 21+£7 msn, 50 yas iizerinde ise 33+19 msn degerinde
bulunmustur.

Sag Ventrikiil Global Performans Indeksi (Tei—Indeksi): 1k kez Tei (102)
ve arkadaslar1 tarafindan tanimlanan global performans indeksi (MPI) ventrikiiliin
hem sistolik hem de diyastolik fonksiyonunu gosterir (103). indeks izovoliimetrik
kasilma ve gevseme zamanlarinin toplaminin ejeksiyon zamanina orani ile PW
Doppler traselerinden elde edilir (Sekil 9). Ancak trikiispit ve pulmoner arter ileri
akim kayitlarinin birlikte alinmas1 miimkiin olmadigindan kayitlar ayr1 ayr1 alinarak
birlestirilmek zorundadir. Buna karsin Doku Doppler kayitlarinda MPI degeri daha
kolay hesaplanir. indeksin normal degeri LV igin 0.39 +0.05 iken sag ventrikiil i¢in
0.2840.04 olarak bildirilmektedir (104). Konjenital kalp hastaligi (105), primer
pulmoner hipertansiyon (106), kronik obstriktif akciger hastaliginda (107,108)

prognozun iyi bir géstergesi oldugu gosterilmistir.
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ICT=(a-b)-IVRT IVRT=c-d

IMP = (a-b) / b = (IVCT + IVRT) / ET

Sekil 9: Sag ventrikiil global performans indeksi (MPI) hesaplanmasi a:Trikiispit
kapagin kapanmasindan yeniden agilmasina kadar gegen siire; b: pulmoner
ejeksiyon zamani.

Tei indeksinin bazi avantajlary vardir:

1-Hem sag (109) hem de sol ventrikiil (103,110) fonksiyonlarin1 degerlendirmek i¢in
kulanilabilir.

2-Hem sistolik hem de diastolik performansi gosterir.

3-Klasik Doppler kayitlarina gére daha kolay elde edilir.

4-Arteryel kan basincindan etkilenmez (110).

5-Kalp hiz1 50 ile 120 atim/dk da diizeltme gerekmez (102, 104, 111).

6-Ventrikiil geometrisine bagl degildir.

7-Yiiklenme durumundan ve trikiispit regiirjitasyonundan etkilenmez.

Dezavantajlar1 ise; kalp hizi 120/dk tizerinde giivenilirligi belli degildir, atriyal

fibrilasyonlu hastalarda test edilmemistir.

Sag Ventrikiiliin Doku Doppler Ile Degerlendirilmesi: Erken diyastolik
trikiispit anulus velosite (Em), gec diyastolik trikiispit anulus velosite (Am) ve
Em/Am orani diyastolik fonksiyon degerlendirilmesine imkan saglar. Sag ventrikiil

doku Doppler (DD) goriintiisiinii almak i¢in, apikal dort bosluk goriintiide PW
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ornekleme volimii trikiispit lateral lifletine komsu sag ventrikiil serbest duvar
kosesine yerlestirilir. Alet ayarlari; kazang, filtre ayar1 en diisiik konumda, kompres
ve rejekt ayar1 en yiiksek diizeyde, hiz ayar1 genellikle -30 ve +30 cm/sn arasinda
tutulacak sekilde ve ornekleme volim genisligi 5 mm olacak sekilde ayarlanir.
Olgiimlerin solunumdan etkilenmemesi i¢in ekspiryum sonundaki apne déneminde
alian kayitlar 6l¢iim i¢in kullanilir. Bu sekilde elde edilen Doppler trasesinde esas
olarak pozitif bir dalga Sm ve iki tane negatif diyastolik dalga Em ve Am goriiliir
(Sekil 10). Kukulski ve arkadaslarinin yaptigr calismada sag ventrikiill miyokard
velositeleri yaklasik olarak sistolik 12,2426, erken diyastolik 12,943,5, gec
diyastolik 11,6+4,1 saptanmistir. Pik sistolik velositeler yasla beraber diiserken,
mitral akim velositelerinde oldugu gibi yasla beraber erken diyastolik hizlar
azalirken, ge¢ diyastolik hizlar artar. Sag ventrikiil erken diyastolik hareket lateral
duvarda septuma gore daha erken baglar. Normal bireylerde sag ventrikiil sistolik ve
diyastolik pik velositeleri solunumsal degisim gosterirler (112).

Doku Doppler goriintiileme ile sag ventrikiil sistolik fonksiyonlar1 géreceli 6n
ve ard yiikkten bagimsiz olarak degerlendirilmektedir (113). Trikiispit anulus
hareketinin zaman intervallerinin 6l¢iilmesi, izovolimik kontraksiyon zamani ile
izovoliimik relaksasyon zamaninin toplaminin ejeksiyon zamanina boliimiiyle sag
ventrikiil gobal performans indeksi hesaplanabilir (114).

Izovolumetrik Akselerasyon Zamany: Son yillarda yapilan galismalarda DD
ile belirlenen trikiispid kapak annular izovoliimik miyokardial akselerasyon (IVA)
zamaninin sag ventrikiil sistolik fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde 6n ve ard yiik
degisikliklerinden bagimsiz, giivenilir bir parametre oldugu ortaya ¢ikmistir. [IVA
zamaninin kisalmasinin sag ventrikiil sistolik disfonksiyonun erken belirteci oldugu
calismalarla gosterilmistir (115,116). Vogel ve arkadaslarinin yaptig1 bir calismada
IVA’nin sag ventrikiil sistolik fonksiyonunu gostermede; 6n ve ard yiikten bagimsiz,
sag ventrikiil basing voliim yiiklenmesinden ise etkilenmedigini gostermislerdir (117).
Bunu konjenital kalp hastaliklarindan diizeltilmis biiyiik arter transpozisyonunda
yaptig1 caligma ile de desteklemistir (113,117). Tayyareci ve arkadaslari mitral
darlikli olgularinda sag ventrikiil sistolik fonksiyon bozuklugunun erken teshisinde

IVA’nin 6nemine dikkat ¢gekmislerdir (118).

21



Apikal dort bosluk goriintide PW DD 6rnek voliim sag ventrikiil serbest duvar
trikiispit anulus bileskesine konularak DD kaynakli hiz parametreleri ile olgiiliir
(frame rate 120-180Hz).

1-Izovoliimik kasilma sirasinda zirve miyokard hiz1 (IVV m/sn)

2-izovoliimik kasilma sirasinda akselerasyon (IVA m/sn®)

3-Zirve sistolik akim (Sm m/sn)

4-izovoliimik kasilma sirasinda bazal ¢izgi-pik velosite zamani (AT)

IVA, elektrokardiyogramda (EKG) R dalgasimin pikinden hemen 6nce ortaya ¢ikan
ve DD trasesindeki sistolik dalganin Oniinde yer alan dalganin maksimum hizinin

zirve hiza ulagincaya kadar gecen zaman araligina boliinmesiyle hesaplanir.

IVA=IVV/AT

)epth: 13.0 cm

- o= . - 2 A 85
Trikiispit Lateral Aniiliis Doku Doppler Velositeleri ve Zaman Araliklarmin Olgiimii. Sm:
Sistolik miyokardiyal velosite, Em: Erken diyastolik miyokardiyal velosite, Am: Geg
diyastolik miyokardiyal velosite, IVCT: Izovoliimetrik kontraksiyon siiresi, IVRT:
Izovoliimetrik relaksasyon siiresi, AT: Izovolumik kasilma sirasinda bazal ¢izgi-pik velosite
zamani, IVV: Izovoliimik kasilma sirasinda zirve miyokard hizi.

Sekil 10: IVA’nin ekokardiyografik goriintiilenmesi.
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2.3. Sol Ventrikiil Fonksiyonlarinin Degerlendirilmesinde Ekokardiyografi

2.3.1. Sol Ventrikiil Sistolik Fonksiyonlarinin Degerlendirilmesi

M-mod, iki boyutlu (2D) ekokardiyografi, Doppler ve doku Doppler teknikleri
kullanilarak sol ventrikiil sistolik fonksiyonlar1 degerlendirilebilir (119). Sol
ventrikiil atim hacmi ve duvar skor indeksi, sol ventrikiil sistolik fonksiyonlarmin
belirlenmesinde kullanilan diger parametrelerdir. Pulsed wave doku Doppler (PWDD)
araciligiyla elde edilen sistolik miyokardiyal hareket hizi (Sm) da sol ventrikiil

sistolik fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde kullanilmaktadir.

1) M-mod Ekokardiyografi

Sol ventrikiil boslugunun boyutlar1 ve duvar kalinliklarinin 6l¢iimii M-mod yontemi
ile elde edilebilir. Amerikan Ekokardiyografi Cemiyeti’nin onerileri dogrultusunda
Olctimler, diyastol sonunda QRS kompleksinin baslangicinda, sistol sonunda sol
ventrikiil arka duvar endokardmin yukari yondeki hareketinin en fazla oldugu
noktadan yapilir. M-mod ile o6l¢iilen ventrikiil boyutlart ventrikiilin tamamini
yansitmayabilir. M-mod ekokardiyografi ile hem SVEF’si (Teicholtz metodu) hem
de FK’s1 hesaplanabilir (120). M-mod yontemi ile FK asagidaki formiille hesaplanir;

Diyastol sonu cap — Sistol sonu ca
K = y ) cap cap X100
Diyastol sonu ¢ap

Normal FK, %1842 arasindadir. Bu yontemin kisitlilig1 sadece bir hat tizerinden tiim
sol ventrikiiliin degerlendirilmesidir. Ayrica sinerji bozukluguna yol agan durumlar da

(sol dal blogu, pacemaker vs.) hatali sonuglara sebep olabilmektedir (121).

2) Iki Boyutlu Ekokardiyografi

Iki boyutlu ekokardiyografi, sol ventrikiil ve ¢evresini birgok diizlemde
goriintiileyebildiginden odacik hacimlerinin ve EF’nin hesaplanmasinda M-moddan
belirgin olarak daha iistiindiir. ki boyutlu ekokardiyografi ile hacim
hesaplanmasinda bir¢ok metot olsa da bugiin i¢in en ¢ok kullanilan Simpson kurali

veya diger adiyla diskler kuralidir. Burada sol ventrikiil birgok diizlemde kesitlenerek
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ortaya ¢ikan dilimlerin alanlar1 toplanir ve hacim buna gore hesaplanir. Bu yontemin
en 6nemli avantaji, sol ventrikiil geometrisi hakkinda herhangi bir varsayima gerek
olmamasidir. Modifiye Simpson yonteminde ise ventrikiiliin govde kisminin hacmi,
Simpson disk hacim toplamidir. Burada farklilik sadece apikal bolgenin hacminin
elipsoid olarak hesaplanarak gévde hacmine eklenmesidir. Bu sayede ayr1 ayrt sistol

ve diyastol sonu hacimler hesaplanarak asagidaki formiille EF hesaplanir (119).

Diyastol sonu hacim — Sistol sonu hacim
F= - . X100
Diyastol sonu hacim

Ejeksiyon fraksiyonunun normal degeri > %60 olarak kabul edilmektedir. Ejeksiyon
fraksiyonu viicut veya ventrikiil hacminden etkilenmezken, 6nyiik ve ardyiikteki
degisimlerden etkilenir. Atriyal fibrilasyon ve sik ventrikiiler ekstrasistol gibi ritm
bozukluklari, sol dal blogu, kalict veya gecici kalp pili gibi senkronizasyon
bozukluguna neden olan durumlar EF hesaplanmasinda hatali sonucglara sebep
olabilmektedir. MI geciren hastalarda veya bazi durumlarda goriilen hiperkinezi de

EF’nin oldugundan yiiksek ¢ikmasina sebep olabilmektedir (121).

3) Sol Ventrikiil Atim Hacmi

Sol ventrikiil atim hacmi ve EF 6l¢iimii 2D ekokardiyografi ile hesaplanabilirse de
Doppler ekokardiyografi, sistolik fonksiyonun tek basina ve noninvaziv bir sekilde
degerlendirilmesine imkan saglar. Doppler ekokardiyografinin en énemli uygulama
alanlarindan biri atim hacminin hesaplanmasidir (122). Bu konudaki teori goreceli
olarak basittir. Herhangi bir aciklik veya tiipten gegen hacim, akimin gectigi kesitsel
alan ve o akimin hizi ile hesaplanabilir. Anatomik kesitsel alan oOl¢iimleri
ekokardiyografik goriintiilerden elde edilebilirken, hiz Doppler ile saptanabilir.
Aortik kapagin aniiliisii hemen hemen ¢ember seklinde oldugundan, kesitsel alant,
capiin Ol¢iimiiyle hesaplanabilir. A¢ikliktan gecen ortalama akim hizi, hizin zamana
integrali (Doppler egrisinin altinda kalan alanin dl¢iilmesi) ile hesaplanir. Genellikle
atim mesafesi olarak adlandirilan hiz-siire integrali atim hacmini hesaplamak i¢in
kesitsel alan ile carpilir. Atim hacmi (normal degeri: 40-70 ml) ve kalp hizinin

carpimi ise kardiyak outputu (normal degeri: 4000-6000 ml/dakika) verir (122) .
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Atim hacmi = 7 x (sol ventrikiil ¢ikis yolu yarigap)? x (sol ventrikiil ¢ikis yolu hiz-

zaman integrali)

4) Sol Ventrikiil Duvar Skor Indeksi

Sol ventrikiil sistolik fonksiyon bozuklugunu ve bunun yayginligini gostermede
onemlidir. Amerikan Ekokardiyografi Cemiyetinin standardize ettigi 16-segment
modeli ile duvar hareketi her segment i¢in ayr1 ayr1 puanlandirilir (123). Normal
miyokardiyal kalinlasma ve hareket = 1 puan olarak degerlendirilirken, hipokinezi=
2 puan, akinezi= 3 puan, diskinezi= 4 puan ve anevrizma= 5 puan olarak
degerlendirilir. Duvar hareket bozukluklar: ile ilgili hareket genlikleri tablo 3’de
gosterilmistir. Tiim puanlarin toplaminin segment sayist olan 16’ya boliinmesi ile
skor indeksi hesaplanir. Skor indeksi artikca sol ventrikiil sistolik fonksiyon
bozuklugunun derecesi de artmaktadir. Bu degerlendirmenin EF ile uyumlu oldugu

belirtilmistir (124).

Tablo 3. Sol ventrikiil duvar hareketi genlikleri

Normal/Hiperkinezi 1 Sistolik kalinlasma >%40

Hipokinezi 2 Sistolik kalinlagsma <%30

Akinezi 3 Sistolik kalinlasma <%10

Diskinezi 4 Sistolik duvar incelmesi ile beraber duvarin
disa hareketi

Anevrizma 5 Sabit defekt

5) Pulsed Wave Doku Doppler Goriintiileme

Sistolde ve diyastolde miyokardin hareket yoniine gore pozitif veya negatif Doppler
dalgalar1 elde edilir. Elde edilen veriler sadece sample voliimiin yerlestirildigi
bolgeye ait oldugu icin miyokardin sistolik ve diyastolik fonksiyonlar1 her segment
icin ayr1 ayr1 degerlendirilebilir. Incelemede sistol sirasinda ventrikiil merkezine
yonelen bir sinyal (Sm) ve erken-ge¢ diyastolde merkezden uzaklasan iki farkli
sinyal (Em ve Am) alinir (Sekil 11). Sistolde kaydedilen Sm degeri, SVEF’yi

yansitmaktadir ve SVEF’si normal olsa bile hafif bozulmus sol ventrikiil sistolik
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fonksiyonlarmin en iyi gostergesi olarak kabul edilmektedir. Ortalama sistolik mitral
aniiler Sm degeri >7.5 cm/sn ise yaklasik SVEF >%50 oldugu gosterilmistir
(duyarlilik %79, ozgiillik %88) (125). Sm dalgasinin siiresi ejeksiyon siiresine
tekabiil eder (126). Sm dalgas1 semilunar kapaklarin agilmasi ile baslar ve S, ile
sonlanir. Sm degerleri, 6lgiim yapilan duvara gore de degisiklik gdsterebilmektedir.
Sm normal degeri lateral duvar i¢in 10.6£2.3 cm/sn ile en yiiksek iken, bu deger
anterior duvar i¢in 9.0£1.8 cm/sn olarak tanimlanmistir (127). Sm degerleri, iskemik
kalp hastaligi, valvuler kalp hastalig1 ve hipertrofik kardiyomiyopatide azalmaktadir
(128). PWDD teknigi, sag ventrikiil (RV) fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde de
oldukca 1iyi sonuglar veren bir yontem olarak kullanilmaktadir. Trikiispit
aniiliisiinden elde edilen sistolik ve diyastolik hizlar, RV sistolik ve diyastolik
fonksiyonlarmin degerlendirilmesinde kullanilan yeni parametrelerdir. Benzer
sekilde RV trikiispid aniiliistinden elde edilen Sm, RV ejeksiyon fraksiyonunu
yansitmaktadir. Sag ventrikiil fonksiyonlarinin diger ekokardiyografik parametrelerle
degerlendirilmesi giictiir ama PWDD yontemi ile kolaylikla
degerlendirilebilmektedir (129-131). Kronik obstriiktif akciger hastalig1 ve pulmoner
hipertansiyonu olan hastalarda, RV diyastolik fonksiyonlarindaki bozulma, bu
yontemle tespit edilmektedir (132). RV infarktiisiine bagl olarak gelisen RV’nin
sistolik ve diyastolik fonksiyon bozuklugunun belirlenmesinde de PWDD
kullanilabilir bir yontemdir (133).
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Sekil 11: Doku Doppler kayitlarinda elde edilen dalgalar ve zaman araliklari.

2.3.2. Sol Ventrikiil Diyastolik Fonksiyonlarin Degerlendirilmesi
Diyastolik fazlar

Izovoliimik Gevseme Fazi: Aort kapagmin kapali oldugu ve mitral kapagin
acilmasina kadar devam eden déneme izovoliimik veya izovoliimetrik gevseme fazi
denir. Mitral kapagin tam acilmasina kadar siiren bu dénem normal insanlarda 90—
110 msn arasindadir.

Hizh Dolus Fazi: Erken diyastolik hizli dolus faz1 mitral kapak agilmasi ile
baslar ve ventrikiil i¢ci basing sol atriyum basincina esitlendiginde veya bunu
gectiginde sona erer. Mitral kapagin agilmasi ile birlikte sol ventrikiile hizla kan
dolusu olur. Bu dolum birkagc mmHg atriyoventrikiiler basing fark: ile pasif olarak
gerceklesir. Ancak atriyoventrikiiler kan akiminin hizi; atriyoventrikiiler basing farki
yaninda, her iki boslugun kompliyanslarina/esneyebilirligine ve ventrikiil
gevsemesine baglidir ve bu faktorler sol ventrikiil erken diyastolik dolusunda sol

atriyum basincindan ¢ok daha onemli yere sahiptir. Her ne kadar pasif dolus fazi
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olarak adlandirilsa da ventrikiil gevsemesi enerji gerektiren bir siiregtir ve bu fazda
ATP harcanur.

Sol atriyum basinci kanin sol ventrikiile ge¢mesi ile azalir ancak ventrikiil
gevsemesi sayesinde, ventrikiil basinct da kan dolusunun baslamasinin hemen
sonrasinda birkag mmHg diiser, en diisiik degerlerine ulasir ve hizli dolus devam
ettirilir. Kan sol ventrikiile gegtikce ventrikiil i¢i basing artmaya baglar. Baslangigta
dengelenebilen basing degeri miyokard gevsemesinin de azalmasi ile hizla
yiikselmeye baslar. Sol atriyum basincindaki diisiis, sol ventrikiil basincindaki artis
sonucunda atriyoventrikiiler basing farki ve dolayisiyla kanin sol ventrikiile dolusu
giderek azalir. Normalde sol ventrikiil diyastolik dolusunun yaklasik olarak %80’i bu
sathada olmaktadir.

Diyastazis: Bu fazda sol atriyum ve sol ventrikiil basinglar1 hemen hemen
esittir, atriyoventrikiiler basing farki ortadan kalkmistir ve pulmoner venlerden sol
atriyuma gelen kanin sol ventrikiile akmasi ile ilave sol ventrikiil dolusu gozlenir.

Ge¢ Dolum Fazi: Siniis ritminde sol atriyal elektriksel uyar1 sonrasi sol
atriyal kasilma olusur. Atriyal kasilma yeni bir transmitral basing farki olusturup,
diyastazis fazinda yar1 agik konuma gecisini saglar. Bu donem ge¢ dolum fazi olarak
adlandirilir ve normal kalplerde tiim sol ventrikiil dolusunun %15-20’si bu donemde
gerceklesir. Atriyum kasilmasinin olmadig atriyal fibrilasyon varliginda bu katki

ortadan kalkar.

2.3.3. Sol Ventrikiil Diyastolik Fonksiyonun Konvansiyonel Ekokardiyografi ile

Degerlendirilmesi

2.3.3.1. Diyastolik Disfonksiyon

Diyastolik disfonksiyon i¢in degisik tanimlamalar vardir.

a) Ventrikiiliin dolus kapasitesinin sol atriyum basincinda kompansatuar artis
olmadan saglanamamasi.

b) Ortalama pulmoner kapiller basincinin 12 mmHg‘nin altinda olmasi durumunda

ventrikiil dolusunun bozulmasina bagh kardiyak debide azalma.
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¢) Bir veya her iki ventrikiiliin dolusuna rezistans varlig ile birlikte basing-voliim
egrisinin yukariya dogru kaymasi (ayni voliimiin dolmasi i¢in daha yiiksek basincin
gerekmesi).

Bu tanimlamalarin ortak 06zelligi, ventrikiil dolusunun engellenmesi ve
ventrikiil i¢i basincin artarak konjesyona neden olmasidir. Diyastolik disfonksiyon
ventrikiiliin gevsemesinin bozulmasi (erken diyastolii kapsar), kompliansin azalmasi
(erken ve gec¢ diyastol boyunca dolusu etkiler) ve perikardiyal sinirlama ile
olmaktadir (134).

Konvansiyonel ekokardiyografi ile sol ventrikiil diyastolik disfonksiyonu
progresyonuna gore baslica 4 evreye ayrilir. Bu evreler sirasi ile su sekilde tarif edilir:

Evre 1 (Uzamis Relaksasyon): Uzamis gevsemeye neden olan tipik drnekler;
sol ventrikiil hipertrofisi, hipertrofik kardiyomiyopati ve miyokard iskemisidir.
Uzamig gevseme orneginde izovoliimik relaksasyon zamani (IVRT) ve deselerasyon
zamant (DZ) uzar. E hizinda azalma A hizinda artma olur ve E/A oran1 1’den kiigiik
olur (Sekil 13). A hizindaki artma atriyum katkisinin arttiginin géstergesidir. E/A<1
oldugunda daima bozulmus ve uzamis gevseme vardir. Ancak ileri yas icin
fizyolojiktir.

Evre 2 (Psodonormal Patern): Uzamis gevseme Orneginin goriildiigii grade
1 diyastolik fonksiyon bozuklugundan daha ileri diyastolik fonksiyon bozukluklarina
gegciste, transmitral akim pulsed wave Doppler analizinde normal diyastolik dolus
ornegine benzeyen kayitlarin alindigi bir donemle karsilagilir. E/A orami 1 ile 1.5
arasindadir ve DZ normaldir (160- 200msn). Bu durum sol atriyum basincindaki orta
diizeyde olan artisin gevseme bozukluguna eklenmesi ile olusur. Burada yalanci
normal 6rnekte SV dolus basinci normalin {ist sinirlarint agmis olup genelde bu deger
15 mmHg’nin {stii olarak belirlenmistir (135). Yalanct normal 6rnegin birbirinden
ayrilmast olduk¢a 6nemlidir. Bu noktada en 6nemli yardimcilardan biri pulmoner
ven akimi PW Doppler egrisidir. Sol atriyum dolus basincindaki artma durumunda
pulmoner ven sistolik (pvs) dalga hiz1 azalir, pulmoner ven diastolik (pvd) dalga hiz1
artar ve pvs/pvd orani tersine doner. Pulmoner ven geri akim (Pv-ra) dalga hizinda
artma ve siliresinde uzama olur. Hastalarda SV anormal boyutlari, sistolik fonksiyon
bozuklugu veya artmis duvar kalinlig ile birlikte tespit edilen normal E/A oran1 sol

atriyum basinci ile maskelenen bozulmus gevsemeden siiphelenmemizi saglayabilir.
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llave olarak aymrmmin yapilabilmesi i¢in &n yiikii diisiiriicii veya yiikseltici gesitli
testler gelistirilmistir. Valsalva manevrasi ve nitrogliserin, yalanct normal Oornekte
altta yatan sol ventrikiil gevseme bozuklugunu ortaya ¢ikarabilir. E hizinda anlamh
derecede diisme olur, A hizinda diisme olmaz veya artma vardir ve sonugta E/A orani
<1.0 olur. Boylece yalanci normal 6rnek uzamis gevseme Ornegine doner. Oysa
gercek normal 6rnekte E ve A hizlarinda birlikte orantili bir diislis meydana gelir.
E/A orani 1-2 arasinda seyreder.

Evre 3 (Geri doniisiimlii restriktif patern): Restriktif diyastolik dolus
terimi veya restriktif fizyoloji, restriktif kardiyomyopatiden ayrilmalidir. Restriktif
fizyoloji sol ventrikiil kompliyansinda azalma ve sol atriyum basincinda belirgin artis
yapan herhangi bir kalp hastaligi sonucu goriilebilir. Dekompanse konjestif kalp
yetersizligine ilerlemis restriktif kardiyomiyopati, ciddi koroner arter hastaligi, akut
ciddi aort yetersizligi drnek sayilabilir. Sol atriyum basincinda meydana gelen artig
sonucunda mitral kapak daha erken acilir, IVRT kisalir ve biiyiikk bir baslangi¢
transmitral basing farki ile yiliksek E hiz1 gelisir. Erken diyastolik dolus,
esneyemeyen sol ventrikiile oldugundan erken diyastolik basin¢ hizli bir artig gosterir,
sol atriyum ve sol ventrikiil basinglari1 ¢abuk esitlenir ve bu da kisa bir DZ’ye neden
olur. Atriyal kasilma sol atriyum basincini arttirir, ancak A hizi ve siiresi kisadir,
¢linkli sol ventrikiil basinci dnceden hizli bir sekilde ylikselmistir. Sol ventrikiil
diyastolik basinci belirgin yiikseldiginde, diyastol ortasinda veya atriyal gevseme
aninda diyastolik mitral kacak goriilebilir. Sonucta restriktif fizyoloji; artmis E hiz1
(>1 m/sn), azalmis A hiz1 (A<E) ve kisalmis DZ (<160) ve IVRT (<70 msn) ile
karakterizedir. Tipik olarak E/A oranm1 >2’dir ve bazen 5’den biiyiik olabilir, bu
donemdeki bulgular testlerle geri ¢evrilebilir oldugundan geri dontigtimlii restriktif
ornek olarak adlandirilir ve grade 3 diyastolik disfonksiyonu gosterir (Sekil 13).

Evre 4 (Geri doniisiimsiiz restriktif patern): Mevcut kalp hastaliginin
ilerlemesi sol ventrikiil kompliyansinin daha da azalmasi ve sol atriyum basincindaki
artis neticesinde saptanan bulgular testlere cevap vermez hale gelir. Geri doniisiimsiiz
restriktif Ornek olarak adlandirilan bu donem grade 4 diyastolik disfonksiyon
bozuklugunu gosterir. Bu bulgu sol ventrikiil sistolik fonksiyon bozukluguna bagh
olmaksizin kotli prognozun isaretidir. Fonksiyonel kapasite NYHA siuf 4 ile

uyumludur. Restriktif 6rnekte dolus basinci gesitli calismalarda 25 mmHg‘nin
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tizerinde tespit edilmistir (136). Geri doniisiimsiliz restriktif ornekte, yiiksek sol
atriyum basinct belirgin olarak azalmis sol ventrikiil kompliyansinda hizli ve kisa
siireli dolusa neden olur ve ylikselen sol ventrikiil basinct A hizinin ileri derecede
azalmasina neden olur. Ayni zamanda artmig art yiik nedeniyle pv-ra kaybolmasi da
izlenir. Bu donemde atriyum fibrozuna bagl atriyum fonksiyon bozuklugu ve atriyal
sistolik yetersizlik tespit edilmistir. Bazen saglikli genglerde hizli gevseme ve hizli
emme nedeniyle yiiksek sol ventrikiil dolus basingli restriktif 6rnegi taklit eden

normal 6rneklere rastlanabilir.

Normal Delayed Relaxation Restrictive Filling
7 e ! mrec I mbes
E A E A

A: Geg diyastolik dalga, E: Erken diyastolik dalga

Sekil 12: Farkli diyastolik fonksiyon derecelerinde transmitral akimlarinin
karsilastirilmasi
2.3.4. Sol Ventrikiil Diyastolik Fonksiyonunun Doku Doppler Ekokardiyografi

ile Degerlendirilmesi

Doku Doppler ekokardiyografi, ventrikiillerin global veya boélgesel, sistolik ve
diyastolik fonksiyonlarmin degerlendirilmesinde kullanilabilen bir tekniktir (137).
Doku Doppler goriintiileme teknigi iki ayri kategoride incelenir: renkli doku Doppler

ve pulsed wave doku Doppler goriintiileme.
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2.3.4.1. Renkli Doku Doppler Gériintiilleme (RDDG)

Iki boyutlu RDDG ve renkli M-mod doku Doppler olmak iizere iki farkli sekilde
kullanilmaktadir. Bu tekniklerde duvar hareketleri hiz ve yonlerine gore farklh
renklerle kodlanirlar. Transdusere dogru hareket eden kardiyak dokular kirmizi,
transduserden uzaklasan dokular ise mavi renkle kodlanir (138). Renkli M-mod doku
Doppler 6zellikle endokardiyal ve epikardiyal hizlarin farkliligini ortaya koymada

kullanim alan1 bulmustur (139).

2.3.4.2. Pulsed Wave Doku Doppler Goriintiilleme (PW-DDG)

Sample voliim miyokardda incelenecek segment lizerinde pozitif veya negatif
Doppler dalgalar1 elde edilir. Elde edilen veriler sadece sample voliimiin
yerlestirildigi bolgeye ait oldugu i¢in miyokardin sistolik ve diyastolik fonksiyonlar
her segment i¢in ayr1 ayr1 degerlendirilebilir. Doppler dalgalarinin Sl¢iimii yapilarak

miyokardin hareketi kantitatif olarak degerlendirilebilir (139).

2.3.4.2.1. Normal Pulsed Wave Doku Doppler Paterni

PW-DDG teknigi ile miyokarda ait sistolik ve diyastolik dalgalar elde edilir.
Parasternal pencereden yapilan incelemede sadece anterior septum ve posterior
duvarin kisa eksen boyunca olan hareketleri Doppler dalgalarima paraleldir. O
sebeple parasternal pencereden PW-DDG ile sadece bu iki duvarin kisa eksen
tizerindeki hareketleri degerlendirilebilir. Uzun eksen boyunca olan hareketlerin
degerlendirilmesi i¢in uygun olan ise apikal penceredir. Ciinkii apikal incelemede
kalbin uzun eksen boyunca olan hareketleri Doppler dalgalarina paraleldir. Apikal 4
bosluk, 2 bosluk ve uzun eksen goriintiilemelerde, tiim sol ventrikiil duvarlarinin ve
mitral anulusun uzun eksen boyunca olan hareketleri degerlendirilebilir (140).
Sekil4’de apikal pencereden elde edilen, posterior septum bazal segmentine ait olan
normal bir PW-DDG kaydi1 goriilmektedir. PW-DDG ile sistolde ardigik iki dalga
elde edilir. Bunlar izovoliimik kontraksiyon fazinda ve ejeksiyon fazinda olusan

dalgalardir;
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1- izovoliimik kontraksiyon (IVK) fazinda diisiik hizl1, cok kisa siireli, unifazik veya
bifazik bir dalga gorlintilenir. Bu dalga kalbin rotasyonel hareketi ile izah
edilmektedir. Cilinkii izovoliimik kontraksiyon sirasinda ventrikiil voliimii sabit olup,
miyokard uzun eksen veya kisa eksen boyunca hareket etmemektedir. Bu fazda
ventrikiil ici basing artarken kalp rotasyonel hareket eder (141). Izovoliimik
kontraksiyon PW-DDG ile bolgesel olarak degerlendirildigi icin “Bolgesel IVK?”
olarak ifade edilir.

2- Ejeksiyon fazinda apikal incelemede pozitif bir dalga kaydedilir. Bu sistolik dalga
(Sm) semiliiner kapaklarin agilmasiyla baglar ve ikinci kalp sesinden once, yani
semiliiner kapaklarin kapanmasindan once sonlanir.

Diyastolde ise PW-DDG ile ti¢ dalga kaydedilir;

1- Izovoliimik relaksasyon (IVR) sirasinda diisiik hizli, kisa siireli, unifazik veya
bifazik bir dalga elde edilir. Bu dalga da kalbin rotasyonel hareketine baglidir. PW-
DDG ile her segment icin ayri Ol¢iildigiinden dolayr “bolgesel IVR” olarak
isimlendirilir. Bolgesel IVRT, mitral akimdan 6lgiilen global IVRT den daha kisadir
(142). Ciinkii erken diyastolde sol ventrikiil dolusu pasif olmayip aktif miyokardiyal
relaksasyon sayesinde baslatilir. Izovoliimik relaksasyonu takiben, sol ventrikiil
dolusunu baslatan erken diyastolik miyokardiyal relaksasyon hareketi, transmitral
erken akimdan daha 6nce basladigindan dolay1 bolgesel IVRT global IVRT den daha
kisadir. Saglikli kisilerde bolgesel IVRT farkli miyokard segmentlerinde farkli
bulunmustur. Bu da sol ventrikiilde erken diyastolik asenkroni varligini
gostermektedir (142).

2- Erken diyastolik dolusla birlikte izlenen dalga (Em) apikal incelemede negatiftir.
Izovoliimik relaksasyonu takiben baslar. Baslama zaman1 EKG’de T dalgasindan
kisa bir siire sonraya isabet eder. Em dalgasi, erken diyastolik dolus fazinda kalbin
hizla genislemesiyle meydana gelen hareketin olusturdugu dalgadir. Burada olusan
Em dalgas1 direkt olarak miyokardiyal relaksasyona bagli olup Onyiikten kismen
bagimsizdir (143).

3- Geg diyastolde EKG’deki P dalgasindan sonra baglayip birinci kalp sesinden 6nce
sonlanan ve apikal incelemede negatif olan bir dalga (Am) olusur. Bu, atriyal
kontraksiyonla atilan kanin ventrikiilde yaptig1 genisleme hareketinin olusturdugu

dalgadir (140). Am dalgasi, pasif olarak meydana gelir ve miyokardin relaksasyonu
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ile direkt iligkili degildir. Ciinkii atriyal sistolde ventrikiil genislemesi pasiftir. Bu
sebeple PW-DDG ile elde edilen Am dalgasi, transmitral akimdan kaydedilen A
dalgasindan daha sonra baglar. Miyokardiyal hizlar saglikli insanlarda segmentler
aras1 farklilik gosterirler. Bir¢ok calismanin verilerinin degerlendirilmesi ile elde
edilen Sm hizinin bazal seviyede normal degerleri; lateral duvarda 10.64+2.3 cm/sn ile
en yliksek, anterior duvarda 9.2+1.8 cm/sn ile en diisiik bulunmustur. Genel olarak
Sm degerlerinin 9 cm/sn’den biiylik olmas1 normal oldugunu gosterir. Em hiz1 ise
bazal segmentlerde 14.3+3.6 cm/sn ile posteriorda en yiiksek ve 11.5+2.6 cm/sn ile
septumda en diisiik bulunmustur. Am hiz1 bazal segmentlerde 11.6+£2.6 cm/sn ile
yine posteriorda en yiikksek ve 9.542.4 cm/sn ile septumda en disiiktir. Mid
seviyeden elde edilen degerler bazal seviyeye gore daha diisiik, apeksten elde

edilenler ise en distktiir (139).

-4 5 .,/.6 CARIN 75 CONP 4§

Mew latt~Packard 16CH
PROC g/B/E/"B
BSEP
B 3:10:8682

INTERVAL uc

(A; Geg diyastolik miyokardiyal hiz, E; Erken diyastolik miyokardiyal hiz, IVK; izovoliimik
kontraksiyon, IVR; izovoliimik relaksasyon, S; Sistolik miyokardiyal hiz)

Sekil 13: Apikal 4 bosluktan kaydedilen, posterior septum, bazal segmentine ait
normal PWDD 6rnegi (139).
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2.3.4.2.2. Pulsed Wave Doku Doppler Goriintiileme ile Diyastolik Disfonksiyon

Yaslanmayla birlikte diyastolik fonksiyon bozuklugu gelistigi bilinmektedir. PW-
DDG ile elde edilen sol ventrikiil miyokardiyal hareket hizlar1 da transmitral akim
hizlar1 gibi artan yagla birlikte degisir. Yaslanmaya bagli sol ventrikiil diyastolik
fonksiyon azalmasi, aktif miyokardiyal relaksasyon bozukluguna bagli oldugu gibi,
sol ventrikiil miyokardiyal katiligindaki artisa da baglidir.

Yaslanmayla birlikte PW-DDG ile elde edilen Em ve Em/Am’nin kiigiildiigu,
bolgesel IVRT nin uzadig1 gosterilmistir (144). Diyastolik fonksiyonun incelenmesi,
sol ventrikiil relaksasyonunu, katiligini ve dolus basincini degerlendirmek amaciyla
yapilir. Bu parametreler sadece tam1 amach degil, prognozu tahmin etmek ve
tedavinin etkilerini degerlendirmek i¢in de kullanilir. Ancak transmitral akimla
yapilan diyastolik fonksiyon degerlendirmelerinde kullanilan E hizinin ve E/A
oraninin belirleyicileri, sadece sol ventrikiil relaksasyonunun hizi degil, aym
zamanda 6nylik, sistol sonu voliim ve sol ventrikiil diyastol sonu minimal basincidir.
Bu sebeple E ve E/A degerlerindeki degisiklikler sadece sol ventrikiil diyastolik
fonksiyonlarindaki degisikliklere bagli degildir. Relaksasyon bozuklugu bulunan
ventrikiillerde E ve E/A degerleri relaksasyon bozuklugunun artan siddeti ile birlikte
giderek kiiclilmesi gerekirken, relaksasyon bozuklugunun ileri asamalarinda sol
atriyum basincinin  yiikselmesi, dolus paterninin yalanci normalizasyonu ile
sonuglanir. E hiz1 ve E/A orani, sol atriyum basincinin artmis oldugu yalanct normal
ve restriktif dolus paternlerinde tekrar yiikselir. Bu da teshis, tedavi ve prognostik
tahminde kiymetli rolii olan diyastolik fonksiyonlarin, transmitral akim incelemesi
ile belirlenmesinde 6nemli kisitlamalar getirir (145,146).

Pulsed wave doku Doppler ekokardiyografinin bu kisitlamalar1 yoktur ve
baslica kullanim alanlarindan biri yalancit normal ve restriktif dolus paternlerinin,
normal dolus paterninden ayrilmasidir. Diyastolik fonksiyon bozuklugu olan
hastalarda Em normalden 6nemli 6l¢iide daha diisiiktiir. Em hizi, transmitral akimdan
farkli olarak, yalanci normal ve restriktif paternlerde tekrar yiikselmeyip, diyastolik
disfonksiyonun artan derecesi ile giderek daha da kiigiiliir (147). Em/Am orani da sol
ventrikiil diyastolik fonksiyonlarindaki bozulma ile birlikte progresif olarak kiiciiliir.

Em hizinin, erken diyastolde sol ventrikiil basinci azalma hiz1 ile dogrusal iligkili
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oldugu gosterilmistir. Bu da Em hizinin direkt olarak sol ventrikiil relaksasyonu ile
iligkili oldugu anlamina gelmektedir (148). Em hizi, atriyal fibrilasyon varliginda
dahi sol ventrikiiliin diyastolik fonksiyon bozuklugunun tespit edilmesinde degerli
bulunmustur (149).

PW-DDG teknigi ve transmitral akim incelemesi birlikte degerlendirilerek sol
ventrikiil diyastol sonu basinci hesaplanabilmektedir. Mitral akim erken diyastolik
hizinin, mitral annulustan PW-DDG ile elde edilen erken diyastolik hiza orani
(E/Em), invazif olarak olgiilen sol ventrikiil diyastol sonu basinci ile korele
bulunmustur. E/Em oran1 10’dan fazla ise sol ventrikiil diyastol sonu basinct %85

duyarlilik ve %77 6zgiilliikle 15 mmHg’dan biiylik bulunmustur (150).

2.4. Koroner Arter Hastalig1 Riskinin Belirlenmesi

2.4.1. ABI (Ankle-Brakial indeks=Ayak Bilegi Kol indeksi)

Periferik damar hastaliklarinin tani ve taramasinda kullanilabilecegi gosterilmis olan
ayak bilegi kol indeksi (ABI), bacaktan (tibial arter) ve koldan (brakial arter) 6l¢iilen
sistolik kan basinci degerlerinin oraninin alinmasi ile hesaplanan kolay ve ucuz bir
yontemdir.

Hastalar sirtiistii pozisyonda iken 10 dakika dinlendirildikten sonra her iki
bacak ve her iki koldan sistolik ve diyastolik kan basinglar1 6lgtliir. Elde edilen her
iki bacak sistolik kan basinci ortalamasinin her iki koldan elde edilen sistolik kan

basinglar1 ortalamasina boliinmesiyle ABI (ankle brakial index) hesaplanir (151).

A-Periferik damar hastaliklarinda ABI
Periferik damar hastaliklarinin tan: ve taramasinda kullanilabilecegi gosterilmis
ABI >1.2 Rijid ve/veya kalsifiye damar yapisi
0.9-1.1 Normal (veya olas: kalsifiye)
<0.9 Iskemi
<0.6 Ciddi iskemi ile iligkilidir.
0.9’luk bir sinir degeri, anjiyografi ile karsilastirildiginda %95 sensitif, %100

spesifik olarak belirtilmistir.
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B-Koroner arter hastahginda ABI

Yapilan caligmalarda KAH olanlarda olmayanlara gore ABI diisiik bulunmus.
KAH’da tutulan damar sayisi arttikca ABI'nin diistiigii saptanmistir (151). Bir¢ok
calisma ABI disiikliigiiniin ilerde gelisebilecek ciddi vaskiiler olaylarin habercisi
olabilecegini gostermistir (152).

2.4.2. Karotis intima-Media Kalinhi

Ultrasonografi ile her iki karotis arterden farkli seviyelerden intima baslangicindan
mediaya kadar olan mesafe 6l¢iiliir. Olgiilen intima media kalmliklarinmn en yiiksek ve
ortalama degerleri saptanir. Yapilan galismalarda anjiografik olarak KAH tespit edilen
hastalarda en yiiksek ve ortalama KIMK (karotis intima-media kalinligi) degerleri
KAH olmayan kisilere gore anlamli derecede yiiksek saptanmus, ayrica karotis intima-
media kalinliginin KAH yayginhgz ile iliskili oldugu tespit edilmistir (153).

Avrupa Kardiyoloji Dernegi’nin 2003 yilinda yaymnladigi kilavuzda,
hipertansif hastalarda hedef organ hasar1 agisindan bakilan KIMK’nin >0.90 mm
olmasi risk faktori olarak kabul edilmistir (154). Geleneksel yaklagim risk tahmini
icin kestirim degerin 0.90-1.00 arasinda alinmasidir (155,156).

2.5. Apelin

Apelin, orfan reseptor APJ’nin ilk endojen ligand1 olarak tanimlanan 36 aminoasitten
olusmus peptit yapili bir hormondur (157). Orjinal olarak ilk defa sigir midesinden
izole edilmistir (158). Bu peptide APJ-reseptor ligandi olmasindan dolayi ‘apelin’ adi
verilmistir (157,159). insanlarda apelin ekspresyonu ilk olarak kaudat nukleus,
hipokampiis, talamus, paraventrikiiler niikleus, preoptik alan, periventrikiiler
hipotalamus, ventromedial ve dorsomedial niikleuslar ve frontal Kkortekste
belirlenmistir (160). Daha sonraki ¢alismalarda, apelin mRNA, 6zellikle spinal kord,
korpus kallozum, amigdala, substansiya nigra, hipofiz bezinin yanisira bdbrekler,
kalp, akcigerler, plasenta ve meme bezleri gibi insan merkezi sinir sistemi ve bir¢ok

periferik dokularda gosterilmistir (161-163).
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2.5.1. Apelin Reseptorii (APJ)

Insandaki apelin reseptor genleri 11. kromozomda lokalize olup fare, rat ve maymun
ile benzerlik gosterir. Apelin reseptorii santral sinir sisteminde; serebral korteks,
hipotalamus ve hipofiz bezinde bulunmaktadir. Immiinositokimyasal olarak talamus
ve hipotalamusda fonksiyonlar1 oldugu gosterilmistir. Beyin hiicrelerinin korteks
striatumunda ayrica dalak, bagirsak ve overde de in situ hibridizasyon ile apelin
mRNA'lar1 tespit edilmistir. Apelin reseptorleri noronlarda, oligodendrositlerde,
astrositlerde bulunurken, makrofaj ve mikroglialarda tespit edilemedi. Apelin
reseptOriiniin, Anjiotensin-I reseptor genine benzer aminoasitleri vardir. Ancak buna
ragmen, Anjiotensin-II reseptorleri, normalde Anjiotensin-I'e baglanirken benzer
olan apelin reseptoriine baglanmaz. Apelin reseptorii G-inhibitor proteine baglanarak
cAMP olusumunu inhibe eder. Apelin-13 en potent CAMP inhibitorii iken apelin-36
en potent yarismali inhibitordiir (164).

2.5.2. Apelinin Biyolojik Etkileri

Apelin peptidleri  birgok biyolojik fonksiyonlar1 etkilemektedir. Ozellikle
noroendokrin, kardiyovaskiiler ve immiin sistem iizerine etkileri vardir. Otokrin,
parakrin ve endokrin etkileri de bulunmaktadir. Apelin bir¢ok sistemi etkilese de en
onemli etkilerini kardiyovaskiiler sistem, santral sinir sistemi ve renin anjiotensin
sistemi iizerinde gostermektedir. Apelin kronik kalp yetmezliginde de 6nemli bir role
sahiptir. Apelinin s1vi1 elektrolit dengesini diizenlemedeki etkileri belirlenmistir. Ayni
zamanda, HIV ve santral sinir sistemi enfeksiyonlarinda koreseptor olarak 6nemli bir
role sahip oldugu Zhou ve ark. yaptig1 calismada gosterilmistir (165).

Apelin kan beyin bariyerini doygunluk transportu veya basit difiizyonla
gecebilir. Bu sayede istah diizenleyen hipotalamik bolgelerde etkilidir. Ratlarin
hipotamusunda yeme aligkanligin1 kontrol eden alanlarda, ventromedial niikleus ve
paraventrikiiler bazi alanlarda da apelin mRNA tesbit edilmistir. Apelin-13'in
intraserebroventrikiiler enjeksiyonu, beslenmede yiyecek alinimini azaltir. Ancak
ratlarin agligini azaltmaz. Fakat giindiiz verilen apelin-12 ile beslenme stimiile edilir.

Bu nedenle apelinin fizyolojik etkileri heniiz net degildir. Farelerle yapilan
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caligmalarda apelinin yiyecek iizerindeki etkisi acik degildir. Fakat apelinin mide
beyin adipoz doku gibi doyum kontroliindeki organlara etkisi agiktir. Son zamanlarda
hem insan hem fare adipoz dokularinda apelin mMRNA seviyesi yiiksek bulunmustur.
Bu bilgiler 1s181nda apelin yeni bir adipokin olarak adlandirilmistir.

Obez hastalardaki bazal apelin plazma konsantrasyonu onemli oOlgiide
yiiksektir (166). Plazma apelin seviyeleri, BMI ile korelasyon gosterir. Foldes ve
arkadaslar1 normal insan plazmasinda apelin seviyelerini 89,8 pg/ml bulmustur.
Calismada obez hastalardaki apelin seviyesi ise 736 pg/ ml gibi yiiksek degerlere
sahiptir (167).

2.5.2.1. Apelinin Kardiyovaskiiler Etkisi

Kardiyovaskiiler sistemde 4 ¢esit etkisi vardir.
a- Endotel bagimli vazodilatator

b- Endotel bagimli vazokonstriksiyon

c- Pozitif inotropik etkisi

d- Kan basincina etkisi

Kardiyovaskiiler sistemde farmakolojik dozlarda kardiyak kontraktiliteyi
arttirict etkisi vardir. Apelinin endotel bagimli vazodilatasyon ve (+) inotropik
etkileri vardir. Apelinler vazodilatdr ajanlarin salinimini uyararak vazodilatasyona
yol agarlar. Apelin c-GMP iizerinden etki ederek nitrik oksit salinimini uyararak bu
etkisini olusturmaktadir. Boylece nitrik oksit damarlarda vazodilatasyona yol
a¢gmakta ve bunun sonucunda da kan basinc1 dismektedir.

Ishida'nin ratlarla yaptig1 calismasinda apelin reseptorii olmayan vaskiiler diiz
kasta, nitrik oksit aktivasyonunun olmadig1 goriildii. Bu bize apelinin APJ lizerinden
etki ettigini gosterebilir. Endotel fonksiyonunun olmadigi hiicrelerde APJ reseptorleri
burada, direkt olarak vaskiiler diiz kasta vazokontraksiyona neden olmaktadir (168).

Apelinin farkli bir etki mekanizmasi ile vazodilatasyon olusturma etkisi ise
sOyle aciklanabilir; Renin karacigerde sentez edilen bir alfa-2 globiilin olan
anjiotensinojenin etkisi ile amino ucundaki 16sin-valin bagini hidroliz eder. Boylece
anjiotensin-1 olusur. Bir dekapeptid olan anjiotensin-I birgok dokuda; o6zellikle
pulmoner vaskiiler endotelde bulunan dipeptidilkarboksipeptidaz tarafindan bir

oktapeptid olan anjiotensin-II'ye ¢evrilir. Ciinkii bir vazoaktif madde olan
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anjiotensin-II arterioler vazokontriiksiyona neden olarak kan basincini artirmaktadir.
Anjiotensin donistiiriici enzim-2 (ADE) bir karboksipeptidazdir. Apelinin C-
terminal fenilalanin kismi, ADE-2 ic¢in alternatif bir substrat olur. Bu
karboksipeptidaz apelindeki C-terminal fenilalanin rezidiilerini pargalar. Yani
anjiotensinojen yerine apelin molekiillerini kullanir. Cilinkii apelin reseptOriiniin,
Anjiotensin-I reseptdr gene benzer aminoasitleri vardir. Boylece aktif anjiotensin-II
olusamaz ve bunun sonucunda vazodilatasyon ile kan basinci diiser. Apelin diisiik
dozlarda arterial basinci ¢ok fazla etkilemez. Ancak yliksek dozda apelin ile bifazik
arterial basing cevabi olusur. Yani Once hipertansiyon sonra da hipotansiyon
meydana gelir. Bu bifazik etkisini barorefleksler araciligi ile kalp hizin1 degistirerek
gerceklestirir.

Bu bilgilere dayanarak apelinin damar {izerine etkileri;
1-NOS aktivasyonuna,
2-Apelin dozuna,
3-Apelin tiiriine,
4-Deneysel faktorlere bagli oldugu gosterilmistir.
Kalpteki reseptorler tizerinde, ayrica damarlarin endotel hiicrelerinde etkileri vardir.
Yani apelin kardiyak fonksiyonlarin diizenlenmesinde, hemostaz iizerinde ve

damarlarin proliferasyonunda etkilidir.

2.5.2.2. Siv1 Elektrolit Dengesine Etkisi

ADH hedef doku olan bobregin distal ve kollektor tiiplerinin suya gegirgen olmasini
saglar ve suyun geri emilimini hizlandirmaktadir. Hormon bu etkisini cAMP
tizerinden gosterir. Atilan idrarda Na, Cl, fosfor, total azot miktarinin fazla olmasi
hormonun natridiiiretik etkisi olarak degerlendirilmektedir.

Apelin siv1 elektrolit dengesini diizenler. Santral sinir sisteminden salinan
apelin vazopressini ve baska mediatorler yoluyla da cevre dokular1 ve bobregi
etkilemektedir. Paraventrikiiler ve supraoptik niikleuslarda bulunan apelin
reseptorleri sinyal yayarak bu etkilerini gostermektedir. Apelinin diiiretik etkisi
vardir. Apelin 13 plasma ADH seviyelerini % 47'ye kadar diistirmektedir. Reaux ve
ark. (169) yaptig1 calismada apelin-13'in sivi hemostazin1 diizenleme olaylar

gozlemlendi.
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2.5.2.3. Apelin ve Solunum Sistemi

Apelin solunum fizyolojisinde 6nemli bir role sahiptir. Sigan akcigerlerinde yiiksek
miktarlarda apelin ve APJ mRNA ekspresyonu gosterilmistir (170,171). Apelin-
13’iin traktus solitaryusa mikroenjeksiyonu apneyle sonuclanmistir (172). Plazma
apelini kronik parankimal akciger hastaliginda azalmistir (173). Kronik hipoksik
pulmoner hipertansiyonu olan sican modelinde, akciger dokusundaki apelin
konsantrasyonu azalmistir ancak pulmoner doku kitlesinin artmasi sonucu toplam
pulmoner apelin igerigi ayni kalmistir (174). Pulmoner apelin igerigi hipoksiyle
degismez ve plazma apelin seviyesiyle aralarinda bir korelasyon yoktur. Apelin
normoksik sigcan arterinde vazokonstriiktor tonusu diizenler ve bu etkisi hipokside

goriilmemistir (174).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismaya Biilent Ecevit Universitesi Hastanesi Gogiis Hastaliklari AD Uyku
Laboratuarinda 1 Nisan 2011-1 EKim 2011 tarihleri arasinda; OSAS tanisi konulan
44 hasta ile OSAS oOntanisi ile test edilip OSAS tanis1 konulmayan 30 hasta dahil
edildi. OSAS tanili hipertansif 19 hasta ile non-hipertansif 25 hasta ve 30 olgudan
olusan kontrol grubu (OSAS nedeniyle polisomnografi yapilmis ancak OSAS tespit
edilmemis) alindi. Tiim hastalarin ayrintili anamnezleri alinarak kardiyovaskiiler ve
diger sistemik muayeneleri yapildi. Hastalarin boy-kilo dlglimleri yapildi, beden kitle
indeksleri [Body Mass Index (BMI)] agirlik/(boy)® kg/m? formiiliinden hesaplandi.
Hastalarin sistolik ve diyastolik kan basinglari ile nabizlar1 kaydedildi. Kan basinci
dlciimleri brakial arterden ve es zamanl olarak ayak bileginden dlgiildii. Olgiilen
sistolik kan basici degerleri oranlanarak ayak bilegi-kol indeksi hesaplandi.
Hastalarin gilindiiz asir1 uykululuk halini belirlemek amaciyla hastalara Epworth
Uykululuk Skalasi uygulandi. Daha sonra ekokardiyografi ile rutin 2-D ve M-mod
kardiyak caplarin 6l¢iimii yaninda global sol ventrikiil fonksiyonu (EF), sol ventrikiil
sistolik fonksiyonlar1 (5 bosluktan doku Doppler degerleri), sol ve sag ventrikiil
diyastolik fonksiyonlar1 incelendi. Ekokardiyografi cihazinin vaskiiler probu ile

karotis-intima media kalinlig1 da dl¢iildii.

Laboratuvar testleri

Tiim hastalara 8 saat agligi takiben alinan vendz kan Orneginden rutin
laboratuar testleri (AKS, lipid paneli, tam kan sayimi) arastirildi. Hastalardan fizik
muayene sonucunda telekardiyogram ve solunum fonksiyon testleri, gerek
gorilmiigse diger kompleks akciger testleri uygulandi.

Sigara icen olgulara ¢alismaya alinacaklar1 giin sigara igmemeleri 6nerildi ve
tiim olgulara ekokardiyografi ve karotis arter Doppler’i yapildi. Karotis intima media
Olclimii i¢in birey sirtlistii yatirilip boyun ekstansiyonda ve ¢ene incelenen tarafin
karsisina dondiiriilerek 6l¢ctim yapildi. Tarama sirasinda karotid arterler transvers ve
longitudinal diizlemlerde incelendi. Intima media kalmlig (IMK), karotis bulbus
dilatasyonunun sagital olarak 1 cm altindaki proksimal segmentinde Ol¢lilmiistiir.

Ortalama IMK degerlendirilirken plak kalinlig1 hesaplamaya katilmamustir.
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Calismaya dahil edilen hasta ve kontrol gruplarindan 8 saatlik agliktan sonra
EDTA’L tiiplere alinan ven6z kan ornekleri 4000 rpm’de 10 dk santrifiij edildikten
sonra plazmalar1 ayrilip -80°C’de hastanemiz immiinoloji bdliimiinde saklandi.
Alman kan 6rneklerinden ELISA yontemi ile apelin kitleri (Apelin-36 Human EIA
kit, PHOENIX PHARMACEUTICALS, INC., USA) calisild.

Calismay etkileyecek hemodinamik degisiklikleri olanlarin ve fizik muayene
ve laboratuar testleri (akciger testleri, rutin biyokimya, tam kan sayimi, EKG ve
EKO) ile degerlendirilerek kardiyomiyopati, valviiler kalp hastaligi, aritmi, renal ve
hepatik disfonksiyon ya da herhangi bir sistemik hastaliga sahip olanlar ¢alismadan
dislandi.

Hastalar gogiis hastaliklar1 klinigi tarafindan oncelikle degerlendirilerek,
uyku testleri yaninda gerek goriilen akciger testleri yapildi.

Bu caligmada PSG ¢ekimleri uyku laboratuarinda teknisyen gdzetiminde ve
hastalarin spontan uykusunda yapilmistir. Video kamera sistemi ile tiim gece
boyunca ses ve goriintii kaydi saglanmistir. Hastalar normal yataga gitme
siirelerinden iki saat Once odalara alinarak, uyumasi istenilen odaya alismalari
saglanmistir. Hastalara elektrot baglama isleminden sonra, tiim elektrodlarin

bilgisayardan kontrol edilmesini takiben hastalar yalniz birakilmiglardir.

Polisomnografi

PSG ile EEG, mentalis ve submentalis EMG, sag anterior tibial kastan EMG,
agiz-burun, gogiis ve karin solunumu ve oksimetre ile tiim gece uyku incelemesi
yapilmigtir. Solunum monitorizasyonu ana alete entegre edilmis pulse oksimetre ve
oro-nazal hava akimi 6l¢iimii ile saglanmistir (oro-nazal kaniil). Boyuna yerlestirilen
mikrofon yardimiyla solunum sesleri kaydedilirken, piezoelektrik bantlar ile toraks
ve abdomen hareketleri izlenerek solunum cabasi tetkik edilmistir. Arka, 6n, sag ve
sol olmak flizere viicut pozisyon sensorii ile hastalarin uyku esnasinda pozisyonlari
kaydedilmistir. Ayrica EKG elektrotlar1 ile gece boyunca kalp ritmi alinmistir. Biitiin
islem ve kayitlar teknisyenin gozetimi altinda olmustur. PSG kayitlar1 Twin
polisomnografik analiz programi kullanilarak uluslararas1 uyku bozukluklari
Kriterlerine gére (AASM 2007) skorlanmistir. Calismada elde edilen PSG sonuglari

ve antropometrik Ol¢iim sonuglart karsilastirildi. Cihazin markast Compumedics e-
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serisi olup 24 kanaldir. Bilgisayar programi ile skorlanip daha sonra hekim kontrolii
ile manuel olarak degerlendirilip, raporlar sorumlu hekim tarafindan agiklanmustir.
Calismamiza dahil edilen AASM 2007 kriterlerine gore OSAS tanisi konulan
44 olgunun tamami ¢alisma hakkinda onceden bilgilendirilerek yazili onaylar1 alindi.
Biilent Ecevit Universitesi Tip Fakiiltesi Tibbi Arastirmalar Yerel Etik
Kurulu’'ndan 08.03.2011 tarih ve 201-11-08/03 protokol no’lu yazi1 ile onay

alinmustir.

3.1. istatistiksel Analiz

Calismanin analizinde SPSS (Statistical Package for Sociel Sciences, SPSS Inc.,
Chicago, Illinois, USA) 13.0 paket programi kullanilmis. Calismada siirekli deger
alan degigkenler ortalama, standart sapma, minimum ve maksimum degerleriyle,
kategorik deger alan degiskenler frekans ve yiizde ile gosterilmistir. Siirekli deger
alan degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Shapiro Wilk testiyle test edilmis,
normal dagilima uygunluk gosteren degiskenlerin 2 grup karsilastirmalarinda
bagimsiz Orneklem t testi (independent samples t test), normal dagilima uygunluk
gosteren degiskenlerin 2 grup karsilastirmalarinda Mann-Whitney U testi
kullanilmistir. Kategorik deger alan degiskenlerin grup karsilastirmalarinda Pearson
Ki-kare ve Fisher’in kesin ki-kare testleri kullanilmistir. Siirekli degiskenler
arasindaki iliski pearson ve spearman korelasyon katsayilari ile yorumlanmistir.

Calismada p degeri 0,05°in altindaki karsilastirmalar anlamli kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

4.1. Olgularin Demografik Ozellikleri

Calismaya dahil edilen olgularin demografik verileri Tablo 4’de karsilastirilmistir.
Calisma ve kontrol gruplari arasinda yas ortalamalari, viicut-kitle indeksleri (BMI),
diabetik, hipertansif, hiperlipidemik olgu sayilar1 ve olgularin nabiz degerleri benzer
ozellikte idi (p>0.05). Diastolik (p=0.026) ve sistolik tansiyon degerleri (p=0.023)
acisindan OSAS’l1 hastalarda kontrol grubuna goére anlamli olarak daha yiiksekti.
Sigara i¢en olgu sayisi (p=0.009) ise kontrol grubunda daha yiiksek tespit edildi.

Tablo 4. Calisma ve Kontrol Gruplarinin Demografik Ozellikleri

OSAS KONTROL p

(n:44) (n:30)
Yas (y1l) 49.8+11.5 43.03+10.89 0.164
Cins (E) 30 25 0.241
BMIi (kg/m°®) 34.0£6.7 30.8+4.6 0.145
Diabetes Mellitus (n) 6 4 0.970
Hipertansiyon (n) 19 8 0.147
Sigara icen (n) 7 13 0.009
Hiperlipidemi (n) 9 3 0.231
Diastolik kan basinci (mmHg) 90.0+11.8 80.0+10.7 0.026
Sistolik kan basinci (mmHg) 140.0+16.0 132.5+15.3 0.023
Nabiz (vuru/dk) 75.9+£9.8 72.7£12.2 0,214

(p<0.05 istatistiksel anlaml1) (BMI: Body Mass index=Viicut Kitle Indeksi)

4.2. Olgularin Kullandig1 Antihipertansif flaclar

Caligmaya dahil edilen olgularin kullandig1 antihipertansif ilaglar Tablo 5°de

karsilastirilmistir.
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Tablo 5. Calisma ve Kontrol Gruplarinin Kullandig Antihipertansif Ilaclar

OSAS KONTROL
(n:19) (n:8)
Anjiyotensin reseptor blokeri (n) 7 2
Anjiyotensin-gevirici enzim inhibitori (n) 5 2
ARB ve dihidropiridin grubu kalsiyum kanal 2 1
blokeri (n)
B-bloker ve DH-KKB (n) 1 1
B-bloker ve ACEI (n) 1 1
ARB ve a-bloker (n) 1 -
Diizensiz ilag kullanan (n) 2 1

Anjiotensin reseptdr blokeri (ARB), Anjiyotensin-gevirici enzim inhibitérii (ACEI), dihidropiridin
grubu kalsiyum kanal blokeri (DH-KKB)

4.3. Olgularin Polisomnografi Calismasi Uyku Evreleri Ozellikleri

Caligmaya dahil edilen olgularin polisomnografi (PSG) sonuglart Tablo 6’da
karsilastirilmistir. Calisma ve kontrol grubu arasinda PSG kayitlarinda uyku
yeterliligi, REM, NREM Evre 1,2,3 uyku siireleri, apne-hipopne indeksi, minimum
O, satiirasyonuve arousal indeksi sonucglarma gore karsilastirildiginda; uyku
yeterliligi, REM, evre 1 ve 2 uyku siireleri arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
bulunmadi. OSAS grubunda evre 3 uyku siiresi ve minimum O, satiirasyonu
diizeylerinde kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli azalma gozlenirken,

apne-hipopne ve arousal indeksleri arasinda istatistiksel olarak anlamli artis gézlendi.
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Tablo 6. Calisma ve Kontrol Gruplarinin PSG Sonuglari

OSAS KONTROL p

(n:44) (n:30)
Uyku Yeterliligi (%) 67.45£19.60 74.05+£17.37 0.617
REM (%) 14.20+11.25 13.80+10.39 0.987
NREM Evre 1 (%) 2.50+8.01 2.90+8.93 0.366
NREM Evre 2 (%) 71.45+18.40 63.90+14.95 0.067
NREM Evre 3 (%) 7.55+11.20 15.30+9.90 0.012
Apne-Hipopne Indeksi 28.05+28.82 1.35+2.94 0.000
Minimum O, sat. (%) 77.00+£16.05 86.00+5.50 0.000
Arousal Index 19.65+20.05 13.20+11.11 0.031

(p<0.05 istatistiksel anlamli), REM: rapid eye movement (hizli goz hareketleri), sat: satiirasyon.

4.4. Olgularin Ekokardiyografik Olarak Karsilastirilmasi

Calismaya dahil edilen olgularin ekokardiyografik wverileri Tablo 7°de
karsilastirilmistir. Ekokardiyografi ile dlgiilen sol ventrikiil diyastol ve sistol sonu
caplar, arka duvar kalinliklari, sol atrium caplari, sol atrium maksimal ve minimal
hacimleri, sol atrium sistol sonu ¢aplar, sol ventrikiil end diastolik ve sistolik
hacimler, sag ventrikiil diastol ve sistol sonu c¢aplari, aort ve pulmoner velositeler ve
sag ventrikiil trikiispit aniiler diizlem sistolik hareket (TAPSE) degerleri her iki grup
arasinda benzer Ozellikte saptandi. Gruplar arasinda interventrikiiler septum
kalinliklar1 ve aort ¢aplar karsilastirildiginda OSAS grubunda istatistiksel olarak
anlamli yiiksekti (sirastyla 1,10+£0,12cm’ye karsin 1,05+0,09; p=0.021, 3,07+0,25°¢
karsin 2,97+0,20; p=0.012).
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Tablo 7. Calisma ve Kontrol Gruplarinin Ekokardiyografi Sonuglart

OSAS KONTROL p

(n:44) (n:30)
Sol ventrikiil diastol sonu ¢ap (cm) 4.82+0.30 4.70+0.26 0.108
Sol ventrikiil sistol sonu ¢ap (cm) 3.00+0.25 2.91+0.17 0.078
Interventrikiiler septum kalmligi (cm) 1.10£0.12 1.05+0.09 0.021
Arka duvar kalinligi (cm) 1.00£0.12 1.00=0.10 0.201
Sol atrium ¢ap1 (cm) 3.80+0.36 3.70+0.19 0.096
Aort ¢ap1 (cm) 3.07+0.25 2.97+0.20 0.012
Sol atrium maksimum hacimleri (ml) 55.10+£16.10 52.40+9.89 0.176
Sol atrium minimum hacimleri (ml) 28.50+9.10 26.70+5.69 0.143
Sol atrium sistol sonu ¢ap (mm) 44.40+13.10 40.80£8.07 0.071
Sol ventrikiil end diastolik hacimler(ml) 110.90+26.07 105.90+13.25 0.136
Sol ventrikiil end sistolik hacimler (ml) 54.20+14.10 52.60+10.50 0.530
Sag ventrikiil diastol sonu ¢aplar1 (cm) 3.2340.31 3.13+£0.26 0.261
Sag ventrikiil sistol sonu ¢aplari (cm) 1.99+0.32 1.94+0.31 0.186
Aort velositesi (m/sn) 1.30+0.13 1.30+0.08 0.059
Pulmoner velosite (m/sn) 0.80+0.12 0.80+0.09 0.641
TAPSE (cm) 3.01+0.43 3.01+0.48 0.282

(p<0.05 istatistiksel anlamli), TAPSE: trikiispit aniiler diizlem sistolik hareketleri

45. Ekokardiyografi Ile Olgiilen Konvansiyonel Diyastolik Fonksiyon

Parametrelerinin Karsilastirilmasi

Calismaya dahil edilen olgularin konvansiyonel ekokardiyografi ile Olgiilen
diyastolik fonksiyon parametreleri Tablo 8’de karsilastirilmistir. Ekokardiyografi ile
Olciilen mitral A dalgasi, izovoliimik relaksasyon zamani, izovoliimik kontraksiyon
zamani, ejeksiyon zamani, sag ventrikiil e ve a dalgasi, sag ventrikiil e ve a dalgasi
hiz-zaman integrali, sag ventrikiill e deselerasyon zamani, aort ve pulmoner
velositeler, sag ventrikiil izovolliimik relaksasyon zamani, sag ventrikiil izovoliimik
kontraksiyon zamani ve sag ventrikiil ejeksiyon zamani her iki grup arasinda benzer

ozellikler gosteriyordu. Kontrol grubunda mitral E dalgast ve E/A oram ile OSAS
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grubundaki EDZ’deki yiikseklik anlamliliga yakin olmasina ragmen benzer 6zellikte

idi (siras1yla p=0.088, p=0.086, p=0.076).

Tablo 8. Ekokardiyografi ile Olgiilen Konvansiyonel Diyastolik Fonksiyon

Parametrelerinin Karsilastirilmasi

OSAS KONTROL p

(n:44) (n:30)
Mitral E dalgasi (m/sn) 0.61+0.16 0.76+0.14 0.088
Mitral A dalgasi (m/sn) 0.71+0.17 0.65+0.14 0.155
Mitral E/A 0.77+0.36 1.21+0.36 0.086
EDZ (msn) 280.1+£58.3 184.5+55.5 0.076
IVRT (msn) 102.9+£13.3 100.0+22.3 0.746
ICT (msn) 58.80+13.71 58.8£11.3 0.084
ET (msn) 291.1£30.3 294.1+44.0 0.494
Sag ventrikiil e dalgasi (m/sn) 0.51+0.09 0.50+0.09 0.996
Sag ventrikiil a dalgasi (m/sn) 0.50+0.15 0.46+0.12 0.266
Sag ventrikiil e dalgas1 VTI (cm) 9.27+1.44 9.834+2.88 0.338
Sag ventrikiil a dalgas1 VTI (cm) 7.69+£3.00 9.3843.08 0.207
Sag ventrikiil EDZ (msn) 214.0+£53.4 190.7+£50.1 0.582

(p<0.05 istatistiksel anlamli), EDZ: e deselerasyon zamani, IVRT: izovoliimik relaksasyon zamant,
ICT: izovoliimik kontraksiyon zamani, ET: ejeksiyon zamani, VTI: hiz-zaman integrali

4.6. Olgularin Doku Doppler Ekokardiyografik Olarak Karsilastirilmasi

Calismaya dahil edilen olgularin doku Doppler ekokardiyografik verileri Tablo 9°da
karsilagtirilmistir.  Gruplar arasinda doku Doppler ekokardiyografi ile dlgiilen
interventrikiiler septum sistolik (Sm), erken diastolik (Em), ge¢ diastolik (Am) dalga
hizlari, interventrikiiler septum izovoliimik kontraksiyon zamam (ICT),
interventrikiiler septum ejeksiyon zamani (ET), interventrikiiler septum izovoliimik
relaksasyon zamani (IVRT), lateral duvar sistolik ve ge¢ diyastolik dalga hizlari,
lateral duvar ejeksiyon zamani, lateral duvar izovoliimik relaksasyon zamani, lateral
duvar izovolimik miyokardiyal akselerasyon zamani, sag ventrikiil sistolik, erken
diyastolik, ge¢ diyastolik dalga hizlari, sag ventrikiil izovoliimik kontraksiyon

zamani, sag ventrikiil ejeksiyon zamani, sag ventrikiil izovoliimik relaksasyon
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zamani, sag ventrikiil izovoliimik miyokardiyal akselerasyon zamani, anterior duvar
sistolik dalga hizlari, anterior duvar izovoliimik kontraksiyon zamani, anterior duvar
ejeksiyon zamani, anterior duvar izovoliimik relaksasyon zamani, inferior duvar
sistolik ve gec diastolik dalga hizlari, inferior duvar izovoliimik kontraksiyon
zamani, inferior duvar ejeksiyon zamani, inferior duvar izovoliimik relaksasyon
zamani, sol ventrikiil miyokard performans indeksleri (MPI), interventrikiiler septum
EMD, lateral EMD, sag ventrikiil EMD, septum, lateral, inferior, anterior, sag
ventrikiill Em/Am degerleri, lateral ve septum E/Em degerleri her iki grup arasinda
benzer Ozellikler gosteriyordu. OSAS grubunda kontrol grubuna gore lateral,
inferior, anterior Em ve lateral Em/Am, inferior Em/Am, anterior Em/Am degerleri
istatistiksel olarak anlamli diisiik saptanirken, kontrol grubunda ise OSAS grubuna
gore lateral duvar ICT, anterior duvar Am ve lateral E/Em degerleri istatistiksel

olarak anlamli diisiik bulundu.

Tablo 9. Calisma ve Kontrol Gruplarinin Doku Doppler Ekokardiyografi Sonuglari

OSAS KONTROL p

(n:44) (n:30)
IVseptum Sm (cm/sn) 6.86+1.58 6.86+1.20 0.947
IVseptum Em (cm/sn) 6.66+1.85 7.34+2.51 0.072
IVseptum Am(cm/sn) 8.59+1.77 9.05+1.80 0.969
IVseptum ICT(msn) 52.94+17.01 52.94+10.92 0.360
[Vseptum ET(msn) 282.4+33.5 294.1£26.5 0.121
[Vseptum IVRT(msn) 88.20+18.74 88.20£16.43 0.837
Lateral Sm(cm/sn) 8.28+2.33 8.68+2.09 0.420
Lateral Em(cm/sn) 8.40+3.24 10.80+3.24 0.001
Lateral Am(cm/sn) 10.60+2.70 9.90+2.25 0.163
Lateral ICT(msn) 52.90+13.92 47.00+16.64 0.010
Lateral ET(msn) 282.40+45.70 285.30+£37.36 0.251
Lateral IVRT(msn) 88.20+£20.21 82.30£15.69 0.280
Lateral IVA (m/sn®) 1.61+£0.43 1.74+0.51 0.239
RV Sm(cm/sn) 12.5043.40 12.80+2.21 0.956
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Tablo 9. (devami)

OSAS KONTROL p
(n:44) (n:30)
RV Em(cm/sn) 9.60+3.18 11.404+2.30 0.074
RV Am(cm/sn) 13.40+3.71 13.00+3.64 0.690
RV ICT(msn) 52.90+17.12 47.00+20.14 0.161
RV ET(msn) 252.90+39.25 258.80+32.27 0.362
RV IVRT(msn) 94.10+18.13 88.20+16.71 0.766
RV IVA (m/sn’) 2.15+0.65 2.40+0.72 0.131
Anterior Sm(cm/sn) 7.50+2.66 7.70+2.20 0.917
Anterior Em(cm/sn) 7.90+2.68 8.90+2.73 0.006
Anterior Am(cm/sn) 9.22+3.84 7.80+£2.91 0.047
Anterior ICT(msn) 52.90+14.80 50.00+13.36 0.558
Anterior ET(msn) 276.50+41.14 288.20+27.73 0.189
Anterior IVRT(msn) 91.30+18.68 88.20+15.31 0.372
Inferior Sm(cm/sn) 8.00+1.67 7.60£1.46 0.939
Inferior Em(cm/sn) 7.50£2.60 9.00£2.51 0.009
Inferior Am(cm/sn) 10.40+2.22 10.00+2.09 0.729
Inferior ICT(msn) 52.90+12.08 50.00+14.60 0.288
Inferior ET(msn) 279.40+36.57 285.30+43.52 0.372
Inferior IVRT(msn) 88.20+£16.58 82.30+14.91 0.115
MPI 0.47+0.14 0.46+0.12 0.619
IVS atrial EMD 141.20£23.53 132.30+£20.02 0.485
LAT atrial EMD 147.00£22.36 152.90+£27.22 0.889
RV atrial EMD 135.30+£30.55 135.30£29.07 0.783
Septum Em/Am 0.78+0.24 0.80+0.46 0.202
Lateral Em/Am 0.73+0.47 0.92+0.56 0.000
Inferior Em/Am 0.72+0.33 0.81+0.45 0.035
Anterior Em/Am 0.78+0.41 1.30£0.52 0.000
RV Em/Am 0.74+0.24 0.76+0.28 0.194
Lateral E/Em 7.57£3.20 6.44+£1.55 0.023
Septum E/Em 9.69+2.94 9.21+2.80 0.415

(p<0.05 istatistiksel anlamli),IV:Interventrikiiler septum, Am:Geg diyastolik miyokardiyal hiz,
Em:Erken diyastolik miyokardiyalhiz, Sm:Sistolik miyokardiyal hiz, ICT:izovoliimik kontraksiyon
zamani, ET:ejeksiyon zamani, IVRT:izovoliimik relaksasyon zamani, IVA:izovoliimik akselerasyon
zamani, RV:sag ventrikiil, MPI:Miyokard performans indeksi
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4.7. Olgularin Apelin Degerleri Karsilastirilmasi

Calismaya dahil edilen olgularin apelin degerleri Tablo 10°da karsilagtirilmustir.
OSAS ve kontrol gruplarmin apelin degerleri karsilagtirildiginda istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmadi (15.1+£14.3’¢ karsin 13.6+18.4; p=0.982).

Tablo 10. Calisma ve Kontrol Gruplarinin Apelin Degerleri

OSAS KONTROL p

Apelin degeri 15.1£14.3 13.6£18.4 0.982

(p<0.05 istatistiksel anlamli)

4.8. Olgularin Karotis Intima Media Kahnlhg ve Ankle-Brakial indeks

Olciimleri Karsilastirilmasi

Calismaya dahil edilen olgularin karotis intima media kalinligi ve ankle-brakial
indeks ol¢tim verileri Tablo 11°de karsilastirtlmistir. Gruplar karotis intima media
kalinlig1 acisindan benzer 6zellik gosteriyordu. Ankle-brakial indeks acisindan ise
OSAS grubu istatistiksel olarak anlamli diisiik (p=0.038) bulunmasina ragmen her iki

grupta da degerler normal sinirlarda idi.

Tablo 11. Olgularm Karotis Intima Media Kalmhg ve Ankle-Brakial Indeks

Olgiimleri Karsilastiriimasi

OSAS KONTROL p
KAROTIS IMK(mm) 0.62+0.14 0.56+0.11 0.138
ABI 1.2340.16 1.35+0.15 0.038

(p<0.05 istatistiksel anlaml1), IMK: intima media kalilig1, ABI: ankle-brakial indeks

4.9. Olgularin Epworth Uykululuk Skalas1 Sonuclarinin Karsilastirilmasi

Gilindiiz asir1 uykululuk halinin belirlenmesinde en sik kullanilan yontem olan

Epworth Uykululuk Skalast sonuclarinin  OSAS grubu ve kontrol grubu
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karsilastirilmasinda OSAS grubunda istatistiksel olarak anlamli diizeyde yiiksek
bulundu (sirasiyla 10.0+4.10, 5.50+3.35; p=0.000).

4.10. OSAS’hh Hipertansif ve Non-hipertansif Hastalarin PSG Degerleri

Karsilastirilmasi

Calismaya dahil edilen OSAS’li hipertansif ve non-hipertansif hastalarin PSG
sonuglar1 Tablo 12’de karsilagtirilmistir. OSAS’l1 hipertansif ve non-hipertansif
hastalarin uyku yeterliligi, REM, NREM evre 1,2,3 uyku siireleri ve arousal indeks
degerleri her iki grupta benzer 6zellikte bulundu. OSAS’I1 hipertansif hasta grubunda
OSAS’li non-hipertansif hasta grubuna gore apne-hipopne indeksi istatistiksel
anlamli yiiksek, minimum O; satiirasyonu ise istatistiksel anlamli diisiik olarak

bulundu (sirastyla p=0.008, p=0.046).

Tablo 12. OSAS’l1 Hipertansif ve Non-hipertansif Hastalarin PSG Degerleri

OSAS’h HT (+) OSAS’I HT (-)
(n:19) (n:25) P
Uyku Yeterliligi 64.9+16.08 76.70+£21.53 0.167
REM 12.4+10.12 15.10£11.76 0.104
NREM Evre 1 2.6+6.22 2.3+£9.25 0.740
NREM Evre 2 75.6£21.14 69.7£16.37 0.515
NREM Evre 3 8.20+£10.76 6.90£11.73 0.618
Apne-Hipopne indeksi 44.6+28.72 18.8+£25.95 0.008
Minimum O, sat. (%) 69.0£17.83 80.0+13.08 0.046
Arousal Index 28.70+20.69 18.9+£19.69 0.441

(p<0.05 istatistiksel anlamli) REM: rapid eye movements ( hizli goz hareketleri ), sat: satlirasyon

4.11. OSAS’hh Hipertansif ve Non-hipertansif Hastalarin Ekokardiyografik

Olarak Karsilastirilmasi
Calismaya dahil edilen OSAS’Li hipertansif ve non-hipertansif hastalarin

ekokardiyografik sonuglari Tablo 13’de karsilagtirilmistir. OSAS’Ii hipertansif ve

non-hipertansif hastalarin aort c¢api, aort velositesi, pulmoner velosite ve TAPSE
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degerleri her iki grupta benzer Ozellikte idi. OSAS’li hipertansif grupta non-
hipertansif gruba gore sol ventrikiil diyastol ve sistol sonu ¢aplar, interventrikiiler
septum ve arka duvar kalinliklari, sol atrium ¢aplari, sol atrium maksimal ve minimal
hacimleri, sol ventrikiil end diastolik ve end sistolik hacimler, sag ventrikiil diastol

ve sistol sonu ¢aplari istatistiksel anlamlr yiiksek idi.

Tablo 13. OSAS’Ii Hipertansif ve Non-hipertansif Hastalarin Ekokardiyografi

Bulgular
OSAS’I HT (+) | OSAS’h HT (-) b
(n:19) (n:25)

Sol ventrikiil diastol sonu ¢ap (cm) 5.00+0.29 4.75+0.26 0.002
Sol ventrikiil sistol sonu ¢ap (cm) 3.10+0.26 2.90+0.22 0.027
Interventrikiiler septum kalmligi (cm) 1.20+0.08 1.05+0.11 0.000
Arka duvar kalinligi (cm) 1.10+0.10 1.00+0.10 0.000
Sol atrium ¢ap1 (cm) 3.90+0.43 3.70+0.20 0.001
Aort ¢api1 (cm) 3.10+0.24 3.00+£0.24 0.091
Sol atrium maksimum hacimleri (ml) 63.95+18.52 52.8249.45 0.000
Sol atrium minimum hacimleri (ml) 35.7749.59 26.03+5.76 0.000
Sol ventrikiil end diastolik hacimler (ml) | 115.10+24.68 100.90+21.89 0.001
Sol ventrikiil end sistolik hacimler (ml) | 58.93+16.36 51.0249.85 0.006
Sag ventrikiil diastol sonu ¢aplar1 (cm) 3.30+0.32 3.10+0.30 0.029
Sag ventrikiil sistol sonu ¢aplari (cm) 2.10+0.31 1.93+0.30 0.002
Aort velositesi (m/sn) 1.30+0.13 1.30+0.13 0.145
Pulmoner velosite (m/sn) 0.80+0.10 0.80+0.13 0.854
TAPSE (cm) 3.10+0.48 3.01+0.41 0.539

(p<0.05 istatistiksel anlamli), TAPSE: trikiispit aniiler diizlem sistolik hareketleri

4.12. OSAS’h Hipertansif ve Non-hipertansif Hastalarda Ekokardiyografi ile

Olgiilen  Konvansiyonel Diyastolik  Fonksiyon  Parametrelerinin

Karsilastirilmasi

Calismaya dahil edilen olgularin konvansiyonel ekokardiyografi ile Oolgiilen

diyastolik fonksiyon parametreleri Tablo 14°de karsilastirilmistir. Her iki grup
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hastada ekokardiyografi ile oOlgiilen mitral E, A dalgalar1 ve E/A orani, e
deselerasyon zamani (EDZ), izovoliimik relaksasyon zamani (IVRT), izovoliimik
kontraksiyon zamani (ICT), ejeksiyon zamani (ET), sag ventrikiil e dalgasi, sag
ventrikiil e ve a dalgas1 hiz-zaman integrali (VTI), sag ventrikiil EDZ, sag ventrikiil
IVRT, sag ventrikil ICT ve sag ventrikil ET benzer ozellikte idi. OSAS’h
hipertansif grupta mitral A dalgasi ve sag ventrikiil a dalgast OSAS’l1 non-hipertansif

gruba gore istatistiksel anlamli yiiksek saptandi.

Tablo 14. OSAS’l1 Hipertansif ve Non-hipertansif Hastalarda Ekokardiyografi ile
Olgiilen  Konvansiyonel Diyastolik  Fonksiyon Parametrelerinin

Karsilastirilmasi
OSAS’h HT () OSAS’h HT (-) p
(n:19) (n:25)

Mitral E dalgasi (m/sn) 0.60+0.16 0.70£0.16 0.830
Mitral A dalgasi (m/sn) 0.80+0.17 0.70+0.15 0.030
E/A 0.75+0.30 0.80+0.38 0.184
EDZ (msn) 285.0+59.8 280.00+57.36 0.187
IVRT (msn) 105.90+10.38 100.00+15.25 0.406
ICT (msn) 58.80+14.17 58.80+13.56 0.591
ET (msn) 294.1+£29.36 288.20+31.59 0.723
Sag ventrikiil e dalgas1 (m/sn) 0.51+0.10 0.52+0.09 0.695
Sag ventrikiil a dalgas1 (m/sn) 0.55+0.16 0.45+0.12 0.005
Sag ventrikiil e VTI (cm) 9.31+£2.19 9.24+2.17 0.578
Sag ventrikiil a VTI (cm) 9.434+2.88 6.72+2.95 0.079
Sag ventrikiil EDZ (msn) 265.00+56.95 182.00+46.72 0.075
Sag ventrikiil IVRT (msn) 100.00+25.45 100.00+20.02 0.876
Sag ventrikiil ICT (msn) 58.80+19.21 58.80+32.22 0.764
Sag ventrikill ET (msn) 288.20+34.11 270.60+38.97 0.553

(p<0.05 istatistiksel anlamli), EDZ: e deselerasyon zamani, [VRT:

izovollimik relaksasyon zamani,

ICT: izovoliimik kontraksiyon zamani, ET: ejeksiyon zamani, VTI: hiz-zaman integrali
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4.13. OSAS’hh Hipertansif ve Non-hipertansif Hastalarin Doku Doppler
Ekokardiografik Olarak Karsilastirilmasi

Calismaya dahil edilen olgularin doku Doppler ekokardiyografik verileri Tablo 15°de
kargilastirilmistir.  Gruplar arasinda doku Doppler ekokardiyografi ile oOl¢iilen
interventrikiiler septum (IVS) sistolik (Sm), gec diastolik (Am) dalga hizlar, IVS
izovoliimik kontraksiyon zamani (ICT), IVS ejeksiyon zamani (ET), IVS izovoliimik
relaksasyon zamani (IVRT), lateral duvar Sm ve Am dalga hizlari, lateral duvar ICT,
lateral duvar ET, lateral duvar IVRT, lateral duvar izovolimik myokardiyal
akselerasyon zamani (IVA), sag ventrikiil Sm, Em, Am dalga hizlari, sag ventrikiil
ICT, sag ventrikiil ET, sag ventrikiil IVRT, sag ventrikiil [IVA, anterior duvar Sm ve
Am dalga hizlari, anterior duvar ICT, anterior duvar ET, anterior duvar IVRT,
inferior duvar Sm, Em ve Am dalga hizlari, inferior duvar ICT, inferior duvar ET,
inferior duvar IVRT, miyokard performans indeksi (MPI), IVS elektromekanik
gecikme siiresi (EMD), lateral duvar EMD, sag ventrikiil EMD, inferior, sag
ventrikiil Em/Am degerleri her iki grupta benzer 6zellikte idi. OSAS’I1 hipertansif
grupta non-hipertansif gruba gore IVS, lateral, anterior Em ve IVS Em/Am, lateral
Em/Am, anterior Em/Am degerleri istatistiksel olarak anlamli diisiik saptanirken,

IVS ve lateral E/Em degerleri istatistiksel olarak anlamli yiiksek saptandi.

Tablo 15. OSAS’li Hipertansif ve Non-hipertansif Hastalarin Doku Doppler
Ekokardiyografik Sonuglari

OSAS’hHT (+) | OSAS’I HT (-) p
(n:19) (n:25)
IVS Sm (cm/sn) 6.98+1.69 6.86+1.53 0.868
IVS Em (cm/sn) 5.87£1.74 7.57£1.77 0.012
IVS Am (cm/sn) 8.82+1.59 8.48+1.92 0.690
IVS ICT (msn) 52.94422.28 52.94+£11.51 0.763
IVS ET (msn) 270.60+£36.80 294.10+£30.69 0.281
IVS IVRT (msn) 94.10+17.36 82.35+19.69 0.219
Lateral Sm (cm/sn) 8.57+2.09 8.11+2.53 0.355
Lateral Em (cm/sn) 6.89+3.03 9.16+3.07 0.004
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Tablo 15. (devami)

OSAS’IHT (+) | OSAS’h HT (-) p
(n:19) (n:25)
Lateral Am (cm/sn) 11.09+3.04 10.19+2.44 0.527
Lateral ICT (msn) 52.94+15.51 52.94+12.79 0.698
Lateral ET (msn) 282.40+57.93 282.40+33.02 0.513
Lateral IVRT (msn) 88.50+24.77 82.30£16.07 0.528
Lateral IVA (m/sn®) 1.64+0.49 1.59+0.43 0.789
RV Sm (cm/sn) 13.05+4.16 12.43+2.65 0.216
RV Em (cm/sn) 9.50+3.92 9.84+2.57 0.462
RV Am (cm/sn) 14.50+3.28 12.80+4.02 0.418
RV ICT (msn) 52.90+17.31 52.94+17.31 0.886
RV ET (msn) 247.10+45.79 256.40+34.38 0.790
RV IVRT (msn) 94.10+£21.47 94.12+15.36 0.476
RV IVA (m/sn?) 2.3340.63 2.02+0.64 0.129
Anterior Sm (cm/sh) 7.32+£2.78 7.54+2.62 0.803
Anterior Em (cm/sn) 7.12+£2.71 8.59+2.49 0.016
Anterior Am (cm/sn) 10.26+4.81 9.03+£2.83 0.314
Anterior ICT (msn) 52.90+19.50 47.06+8.32 0.130
Anterior ET (msn) 276.50+£36.68 276.50+44.83 0.858
Anterior IVRT (msn) 88.54+20.94 94.12+17.14 0.697
Inferior Sm (cm/sn) 8.00+1.66 8.11+1.65 0.203
Inferior Em (cm/sn) 6.32+2.36 8.37+2.66 0.077
Inferior Am (cm/sn) 10.64+2.44 10.30+2.09 0.720
Inferior ICT (msn) 52.90+14.96 52.9449.68 0.607
Inferior ET (msn) 264.70+41.98 282.404+29.83 0.068
Inferior IVRT (msn) 94.12+19.39 82.30£13.99 0.298
MPI 0.46+0.12 0.48+0.15 0.689
IVS atrial EMD 147.10+£23.64 135.30+£23.03 0.179
LAT atrial EMD 135.30+£23.21 152.90+£22.10 0.453
RV atrial EMD 141.20+£34.86 129.40+26.68 0.490
IVS Em/Am 0.73+£0.21 0.91+0.24 0.014
Lateral Em/Am 0.66+0.11 1.01+0.57 0.013
Inferior Em/Am 0.68+0.21 0.87+0.38 0.066
Anterior Em/Am 0.72+0.24 1.03+0.46 0.013
RV Em/Am 0.73+0.26 0.81£0.22 0.344
Lateral E/Em 9.85+3.93 7.03+1.80 0.003
IVS E/Em 11.01£3.46 8.89+2.12 0.016

(p<0.05 istatistiksel anlamli), 1VS:interventrikiiler septum,Am: Geg diyastolik miyokardiyal hiz, Em:
Erken diyastolik miyokardiyalhiz, Sm: Sistolik miyokardiyal hiz, ICT: izovoliimik kontraksiyon
zamani, ET:ejeksiyon zamani, IVRT: izovoliimik relaksasyon zamani, IVA: izovoliimik myokardiyal
akselerasyon zamani, RV: sag ventrikiil, MPI: Myokard performans indeksi
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4.14. OSAS’h Hipertansif ve Non-hipertansif Hastalarin Karotis intima Media

Kalinhig ve Ankle-Brakial indekslerinin Karsilagtirilmasi

Calismaya alinan OSAS’l1 hipertansif ve non-hipertansif hastalarin karotis intima
media kalinlig1 ve ankle-brakial indeks 6l¢iim verileri Tablo 16’da karsilastirilmustir.
Her iki grup da karotis intima media kalinligi ve ankle-brakial indeks agisindan

benzer 6zellik gosteriyordu.

Tablo 16. Olgularm Karotis intima Media Kalmlhg ve Ankle-Brakial Indeks

Olgiimleri Karsilastiriimas1

OSAS’h HT (+) OSAS’Ii HT (-) P
(n:19) (n:25)
KAROTIS IMK (mm) 0.65+0.16 0.59+0.10 0.058
ABI 1.26+0.15 1.20+0.17 0.785

(p<0.05 istatistiksel anlaml1), IMK: intima media kalinlig1, ABI: ankle-brakial indeks

4.15. OSAS’h Hipertansif ve Non-hipertansif Hastalarin Apelin Degerleri

Karsilastirilmasi
Calismaya dahil edilen OSAS’li hipertansif ve non-hipertansif gruplarin apelin

degerleri karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmadi (13.3+6.3°¢
karsin 16.6+8.4; p=0,362).
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5. TARTISMA

Bu c¢alismada OSAS’li hastalarda apelin diizeyleri ile kardiyak fonksiyonlar
incelenmis olup, kardiyak fonksiyonlarin apelin diizeyleri ile iliskisi arastirilmistir.
Ayrica hipertansif ve non-hipertansif OSAS’li hastalarda apelin diizeylerinin
kardiyovaskiiler sisteme olan etkisi incelenmistir. Calismamizin temel sonucu apelin
diizeylerinin OSAS’l1 hastalarda normal populasyona gore farklilik gostermedigi,
kardiyak fonksiyonlarla da iligkisinin olmadiginin gosterilmesidir.

OSAS; uyku sirasinda tekrarlayan {ist solunum yolu obstriiksiyonu epizodlari
ve siklikla arteryel oksijen satlirasyonunda azalma ile tanimlanan bir durumdur (13).
OSAS’li hastalarda tekrarlayan apne ve hipopneler nedeniyle olusan intratorasik
negatif basing artisi, hipoksemi, hiperkapni ve “arousal’lara bagli sempatik aktivite
artig1 kardiyovaskiiler komplikasyonlarin ileri siiriilen baglica nedenleridir (175,176).
OSAS’da goriilen baslica kardiyovaskiiler hastaliklar siklik sirasina gore sistemik
arteryel hipertansiyon (%30-60), pulmoner hipertansiyon (%20-30), koroner arter
hastaligi (KAH) (%20-30) ve konjestif kalp yetersizligi (%5-10) dir (177-179).

OSAS gelisimi igin gesitli risk faktorleri tarif edilmistir. Ust solunum yolu
genisligini azaltan veya kollabe olmasii kolaylastiran faktorler, OSAS’a egilimi
artirmaktadir. Yas, cinsiyet, obezite, boyun cevresi, sigara, alkol ve sedatif ilag
kullanim ile eslik eden hastaliklar ileri siiriilen diger baslica risk faktorleridir (180).
Bunlar igerisinde yas, cinsiyet ve obezite en goze ¢arpan risk faktorleridir. 18-45
yaglar1 arasinda OSAS prevelansi yasla orantili olarak artmakta, 55-65 yaslar
arasinda plato ¢izmektedir. 65 yas iizerinde ise prevelans 30-64 yasa gore 2-3 kat
olmaktadir (181). Yaslanma ile viicut yag dagilimi, doku elastikiyeti ve
ventilasyonun kontroliinde ortaya c¢ikan degisiklikler yas arttikca OSAS’a olan
egilimi artirmaktadir. Calismamizdaki hasta popililasyonumuzun yas ortalamasi
49.84+11.50 olup literatiirle uyumlu bulunmaktadir.

Asirt kilo ve obezite gerek eslik edebilecek risk faktdrlerinin sayisinin fazla
olmast gerekse de yapisal olarak OSAS’li hastalara siklikla eslik etmektedir
(182,183). Pieters ve ark. calismasinda ortalama BMI: 36+6 kg/m? Engleman ve ark.
BMI: 33 kg/m?, Kribbs ve ark. BMI: 39.5 kg/m?olarak saptamustir (184). Tiirkiye’de
yapilmis ¢aligmalara g6z atildiginda ise Giiven SF ve arkadaslar1 (185) OSAS’l1 67
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olgudan, hafif OSAS’lilarin %69’unun, orta ve siddetli OSAS’lilarin %77’sinin obez
(BMi>30) oldugunu saptamislardir. Kirisoglu C. ve arkadaslari (186) ise 199
OSAS’Ii  olgudan %76’sinda BMI’nin 26 kg/mz’nin iizerinde oldugunu
saptamislardir. Bizim calismamizdaki OSAS’I1 olgularda ortalama BMI: 34.04+6.7
kg/m? olup hastalarimizin ¢ogu asir kilolu ve obez idi.

OSAS’l1 hastalarin %30-60’1nda sistemik hipertansiyon goriilmektedir. Uyku
sirasinda  kan  basincindaki  siklik  paternin  mekanizmasi  muhtemelen
multifaktoryeldir. Apne epizodlar sirasinda veya bitiminde hipoksemi, hiperkapneik
asidoz, intratorasik basing degisiklikleri, arousal ve sempatik aktivite artisina bagh
refleks arteriyel vazokonstriikksiyon sonucu sistemik kan basincinda goriilen gegici
yiikselmeler solunumun baslamasi ile tekrar normal diizeylere iner (187). En ¢ok
kabul goren mekanizmalar sempatik aktivite artist ve vaskiiler fonksiyon
bozuklugudur. OSAS’a eslik eden hipertansiyonun bir baska 6zelligi de diyastolik
kan basincindaki artisin sistolik kan basincina oranla daha yiiksek olusudur (188).
Lavie ve arkadaglar1 (189) topluluk tarama ¢alismasinda, OSAS siiphesi ile uyku
klinigine gonderilen 2677 olgudan 1426’sinda OSAS saptanmis ve bu
olgularin %45.3’linlin hipertansif oldugu belirlenmistir. OSAS olmayan 1249
olgunun ise %22.8’inde hipertansiyon saptanmistir. Nieto ve arkadaslarinin (190)
yaptig1 calismada ise 6132 olguya evde polisomnografi uygulanmis, OSAS tanisi
konulan 2943 olgunun %62.6’sinda hipertansiyon saptanmugtir. Koktiirk ve
arkadaglar1 (191) OSAS’li 210 olgu iizerinde yaptiklar1 c¢aligmada 9%35’inde
hipertansiyon saptamislardir. Bizim c¢alismamizda ise OSAS grubunda literatiir
bilgileri ile uyumlu olarak %43.1 hipertansiyon Oykiisii olan hasta saptanmis olup
diyastolik ve sistolik kan basinglar1 dlgiimleri agisindan OSAS grubunda her iki
6l¢iim degerleri kontrol grubuna kiyasla anlamli yiiksekti.

Apelin ile ilgili yapilan ¢aligmalarin sonuglart farkliliklar gostermektedir.
Ashley ve ark. apelinin hemodinamik etkilerini arastirdiklari kobay caligsmasinda;
apelinin akut ve kronik (2 haftanin {izerinde) verilmesinden sonra miyokardiyal
kontraktilitenin arttigini saptamislardir. Bu ¢aligma apelinin KVS iizerindeki kronik
etkilerinin arastirildigr ilk caligma olarak dikkate degerdir (192). Chong ve ark.
kronik kalp yetmezligi olan hastalarda, Ellinor ve ark. ise izole atrial fibrilasyonu

olan hastalarda serum apelin seviyelerinin azaldigini bulmuslardir (193,194). Yine
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Ashley ve ark. apelinin kalp yetmezliginde tedavi amaciyla kullanilabilecegi
goriislinii ileri stirmiislerdir (192). Apelinin kardiyoprotektif etkilerini arastirdiklar
caligmalarinda Simpkin ve ark. miyokardiyal hasarin sinirlanmasi ve énlenmesinde
infarktiisii takiben apelinin farmakolojik dozlarda verilebilecegini sdylemislerdir
(195). Zeng ve ark. OSAS’l1 obez hastalarda apelin diizeylerinin arttigin1 bulmuslar.
Ve apelinin OSAS gelismesinde 6nemli bir rolii oldugunu belirtmislerdir (14). Bizim
caligmamizda ise OSAS ve kontrol gruplar1 arasinda apelin diizeyleri agisindan
anlaml fark saptanmadi. Tim sonuglarin 1s18inda OSAS’l1 hastalarda, apelin
diizeylerinin kardiyak fonksiyonlar ve hipertansiyon gelisimine herhangi bir katkis1
olmadigi soylenebilir. Muhtemelen eslik eden komorbid hastaliklar gibi birgok
kompleks faktoriin kardiyak fonksiyonlarda bozulmalara neden olabilecegi
diistintilebilinir. OSAS’l1 hastalarda apelin diizeylerinin daha detayli arastirilmasi
icin prospektif ve daha genis kapsamli takip calismalarina ihtiyag vardir. Ayrica
calismamizda apelin diizeyleri OSAS’1 hipertansif ve non-hipertansif hastalarda
calisildi. OSAS’l1 hipertansif hastalarda non-hipertansif hastalara oranla yiiksek
bulunmasina ragmen her iki grup arasinda anlamli fark goriilmedi. Apelin
diizeylerinin  OSAS’Ii  hastalarda gerek hastaligin  gelisiminde  gerekse
hipertansiyonun varlig1 agisindan bir etkisi olmadig diistintilebilinir.

OSAS’lh  hastalarda  kardiyovaskiiler —sistemde c¢esitli  degisiklikler
goriilebilmekte ve bu degisikliklerin  bir kismi ekokardiyografik olarak
belirlenebilmektedir. Caligmamizda OSAS ve kontrol gruplart ile OSAS’h
hipertansif ve normotansif hasta gruplar1 sol ve sag ventrikiil sistolik ve diyastolik
fonksiyonlar1 standart “pulsed wave” ekokardiyografi ve doku Doppler
ekokardiyografi ile degerlendirilmistir. OSAS grubunda kontrol grubuna kiyasla sol-
sag ventrikiil caplari, hacimleri, sol ventrikiil duvar kalinliklar1 karsilastirildiginda
interventrikiiler septum kalinligi ve aort ¢apt artmis olarak saptandi. Calisma
grubunda hipertansiyon ve diyabet siklig1 yliksek olmamakla beraber (sirasiyla %43-
%14), OSAS’l1 hastalarda kardiyovaskiiler risk faktorlerinden bagimsiz olarak
hastaligimn  kendisi de kalpte anatomik ve fonksiyonel degisiklikler
olusturabilmektedir.

Calismamizda konvansiyonel ve doku Doppler ekokardiyografi ile yapilan

degerlendirmelerde  OSAS olan hastalarda, konvansiyonel ekokardiyografi ile
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Olgiilen diyastolik fonksiyon parametrelerinde kontrol grubuna gore anlamliliga
yakin degerler bulunmasina karsin istatistiksel anlamli diizeye ulagmamistir. Bu
durumun nedeni olarak kontrol grubuna uyku problemi ve ¢esitli risk faktorleri (HT,
DM gibi) olan bireylerin alinmis olmasi diisiiniilebilinir. Tamamen normal kontrol
grubu se¢mis olsaydik muhtemelen diyastolik fonksiyonlarda belirgin fark
goriilebilecegi diisliniildii. Bu konuda daha kesin kanitlar i¢in prospektif ve daha
genis takip ¢alismalarina ihtiya¢ bulunmaktadir.

OSAS’in  sol ventrikiil fonksiyonlar1 iizerine etkisini doku Doppler
goriintiileme yolu ile inceleyen bir calismada (196); 62 hasta AHI’ne dayanarak ciddi
(24 hasta), orta (18 hasta) ve kontrol (20 hasta) olmak iizere gruplara ayrilmistir.
Calismanin sonucunda yalniz ciddi OSAS olan olgularda belirgin sol ventrikiil
diyastolik fonksiyon bozuklugu saptanmistir. Ekokardiyografik parametrelerden de
sadece erken diyastolik velositenin (Em) OSAS olan grupta belirgin olarak azaldig:
belirlenmis (sirastyla Em; 6.2+0.3cm/s vs 7.1+£0.3 cm/s vs 7.3+0.3cm/s, p[10.023) ve
sol ventrikiil diyastolik disfonksiyonu ile OSAS siddeti arasindaki iliski gdsteren en
iyl indeks parametresi olarak goze carpmistir (196). Bizim c¢alismamizda Doku
Doppler ekokardiyografi ile yapilan degerlendirmelerde OSAS olan hastalarda
hesaplanan Em ve Em/Am oraninda azalma One ¢ikan parametreler olmustur.
OSAS’l1 hasta grubunda RV sistolik ve diyastolik fonksiyonlarinin doku Doppler ile
incelendigi Tavil ve ark. tarafindan yapilmis bir ¢alismada (197), sadece OSAS olan
ve OSAS ile birlikte sistemik hipertansiyonu olan iki hasta grubu, OSAS ve
hipertansiyonun bulunmadigi kontrol grubuyla karsilastirilmistir. Sonugta, RV
sistolik fonksiyonunu gosteren Sm degerleri, hasta gruplarinda diisiik bulunurken,
ICT degerleri arasinda anlamli fark saptanmamistir. RV diyastolik fonksiyonunu
gosteren Em degeri ve Em /Am oran1 hasta gruplarinda daha diisiik bulunurken, Am
degeri hasta gruplarinda daha yiliksek bulunmustur ve IVRT nin hastalarda uzadig
tespit edilmistir. RV sistolik ve diyastolik fonksiyonlarin1 kombine bi¢imde gosteren
doku Doppler MPi‘de, hasta gruplarinda kontrol grubuna gore yiiksek bulunmustur.
Bu c¢alismada hipertansiyonu olan veya olmayan OSAS’li hastalarda RV
fonksiyonlarinin  bozuldugu  gosterilmistir.  Calismamizda Doku  Doppler
ekokardiyografi ile sag ventrikiil fonksiyonlarini degerlendirdigimizde OSAS ve

kontrol gruplar1 arasinda anlamli diizeyde fark goézlenmemistir. Bu durum ¢alismaya
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dahil edilen OSAS hastalarin yeni tan1 almis olmalariyla, hasta sayisinin azligiyla
ve bir¢ok baska faktorle agiklanabilir.

OSAS'l1 hastalardaki diyastolik fonksiyon bozuklugunun mekanizmasi tam
olarak bilinmemektedir. OSAS’da gece gelisen hipertansiyon ataklar1 ve artmis
sempatik sistem aktivitesine bagli ventrikiil i¢i basing yiikselmesinin diyastolik
fonksiyon bozukluguna neden oldugu diistiniilmektedir (198,199). Aort darlig1 ve
kronik hipertansiyon gibi ventrikiilde basing yiliklenmesi olusturan durumlarda,
sarkoplazmik retikulumda kalsiyum ATPaz pompa seviyelerinin azaldigi ve
ventrikiiliin relaksasyonunun azaldigi bilinmektedir (200). Basing yiikii bir takim
hiicresel sinyalleri tetiklemekte ve miyokardiyal hipertrofi ile fibrozis gelisimine
neden olmaktadir. Bu durum miyokardiyal ‘stiffness’ artisina neden olmaktadir (201).
Obstriiktif apne epizodlar1 sirasinda kapali olan {ist hava yoluna kars1 zorlu
inspirasyon yapilmasi intratorasik negatif basincin negatifliginde artisa neden
olmaktadir. Negatif intratorasik basing, kalbe ven6z doniisii artirmaktadir. Bu durum
intrakardiyak basing artisi ile interventrikiiler septumun sola dogru kaymasina neden
olmaktadir. Sol ventrikiil kompliyans1 azalmaktadir. Negatif intratorasik basing
ayrica torasik aortadan kanin gecisini giiglestirerek sol ventrikiil ard yiikiinii artirip
basing yiiklenmesine neden olmaktadir. Intratorasik negatif basingta artis ve
hipokseminin birlikte etki ederek OSAS'l' hastalarda ventrikiillerin diyastolik
fonksiyonunda bozulmaya neden oldugu diisiiniilmektedir (202-205).

Calisgmamizda OSAS’l1 hipertansif hasta grubu ile OSAS’li non-hipertansif
hasta grubu sol-sag ventrikiil ¢aplari, hacimleri, sol ventrikiil duvar kalinliklart
karsilastirildiginda HT olan grupta artis saptandi. Doku Doppler ekokardiyografi ile
yapilan degerlendirmelerde ise OSAS’li hipertansif grupta hesaplanan Em ve
Em/Am oraninda azalma ve E/Em oraninda artis 6ne ¢ikan parametreler olmustur.
Apelin diizeyleri ile her iki subgrupta parametrelerin iliskisiz bulunmasi apelin
diizeylerinin gerek hipertansiyon olusumunda gerekse sol ventrikiil {izerinde
geligebilecek yapisal degisimlerde dogrudan iligkisinin olmadigin1 gostermektedir.
Kalpte yapisal degisimlerin gelismesinde 6nemli olan temel faktorlerin hipertansiyon
gibi eslik eden risk faktorlerin olabilecegini diisiindiirmektedir. OSAS’l1 hastalarda
bozulmus kardiyak fonksiyonlar {izerinde hangi faktoriin daha etkili olacag

konusunda daha genis 6lgekli caligmalar 151k tutabilir.
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Sonug olarak; bu calisma apelinin kardiyak fonksiyonlar iizerine dogrudan
etkisinin olmadigr sonucunu gostermektedir. Ancak hasta sayisinin kisitli olmasi
calisma sonuglarni etkileme olasilig1 diisiiniildiiglinde yapilacak daha genis caph
arastirmalara gereksinim oldugu ortadadir.

Cahismanin kisithhiklar; Calismamizin temel kisitliligr kesitsel bir ¢alisma
olmasi, prospektif bir ¢alisma olmamasiydi. Hastalarin kardiyovaskiiler
komplikasyonlarin1 takip eden genis Olgekli prospektif bir caligma apelin
diizeylerinin kardiyovaskiiler komplikasyonlar ve hipertansiyon gelisimi arasindaki
iliskiyi aciklayabilir.

Boyun ¢evresinin dlgiilmemis olmasi ¢alismamizin kisitliliklarindan birisiydi.
Boyun ¢evresi her ne kadar OSAS gelisiminde 6nemli risk faktorlerinden biri oldugu
bilinse de calismamizda OSAS varliginin tanisi i¢in polisomnografi sonuglar1 yeterli

kabul edildi.
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