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OZET

Ger, F. Obstriiktif Uyku Apne’li Hastalarda Kognitif Durum, Otonomik
Fonksiyon, Depresyon ve Metabolik Sendromun Arastirilmasi. EskKisehir
Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Noroloji Anabilim Dah Tipta Uzmanhk
Tezi, Eskisehir 2017. Obstriiktif uyku apne sendromu (OSAS) uyku boyunca
tekrarlayan st hava yolu obstrilkksiyonu epizotlar1 ve siklikla kan oksijen
desatiirasyonu ile karakterize bir sendromdur. Sik tekrarlayan apneler sonucunda
olan hipoksemi ve hiperkarbi hem periferik hem de santral kemoreseptorler
araciligiyla sempatik aktivasyon artigina, giindiiz agir1 uykululuga, kognitif fonksiyon
bozukluguna, depresyon yatkinligina neden olmaktadir. Bu nedenle yasam ve uyku
kalitesi tlizerinde olumsuz etkileri bulunmaktadir. Bu ¢alismada polisomnografi
(PSG) ile OSAS tanist konulan hastalarda kognitif durum, otonomik fonksiyon
bozuklugu, depresyon ve metabolik sendromun arastirilmast amacglanmistir.
Calismamizda sempatik deri yanit1 (SDY), istirahatte ve derin solunum sonrasinda
R-R interval (RRIV) degiskenligi, Hamilton Depresyon Olgegi, Montreal Cognitive
Assesment (MoCA) testi, Epworth Uykululuk Skalasi, Pittsburgh Uyku Kalite Olcegi
kullanildi. Hastalarin metabolik sendrom (MS) tanisi i¢in bel cevresi, arteriyel
tansiyonu, aglik kan sekeri ve High Density Lipoprotein (HDL) degerleri 6lgiildii.
Calismamizda hasta grubu 73, kontrol grubu 75 bireyden olusmustur. Otonomik
fonksiyonlar1 etkileyebilecek her tiirlii etken diglanmistir. Hasta grubunun yas
ortalamast 50,3+12,1, kontrol grubunun yas ortalamasi 43,6+£11,9°dir. Hasta
grubunda 32 (%44) hastada orta, 41 (%56) hastada agir OSAS mevcuttur. Calismada
SDY Amplitiidii, RRIV, hiperventilasyon sonrast RRIV, RRIV Degiskenligi hasta
grubunda kontrol grubuna gore anlamli dercede diisiik saptandi, SDY latansinda iki
grup arasinda fark saptanmadi. Hasta grubunun trigliserit, agclik kan sekeri degerleri,
bel cevresi, viicut kitle indeksi (VKI) &lgiimleri kontrol grubuna gére istatistiksel
olarak daha yiiksektir. HDL 6l¢iimii ve MoCA testi degerleri ise hasta grubunda daha
distiktiir. Epworth uykululuk olgegi, Pittsburgh uyku kalite 6lgegi, metabolik
sendrom varligi hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli diizeyinde yiiksektir.

Hamilton depresyon 6lceginde iki grup acisindan anlamli fark saptanmamustir.

Anahtar Kelimeler: OSAS, otonomik fonksiyon, kognisyon, depresyon, MS
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ABSTRACT

Ger, F. Investigation of Cognitive Status, Autonomic Function, Metabolic
Syndrome and Depression in Patients with Obstructive Sleep Apnea. Eskisehir
Osmangazi University Faculty of Medicine, Department of Neurology Specialisation
Thesis of Medicine, Eskisehir 2017. Obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) is a
syndrome characterized by blood oxygen desaturation and recurrent episodes of
upper airway obstruction during sleep. Sympathetic activation cognitive impairment,
susceptibility to depression, daytime sleepiness are potentiated by increased
sensitivity of both peripheral and central chemoreceptors by both hypoxemia and
hypercarbia which is the reason of repetitive sleep apnea episodes. In this study we
aimed to investigate cognitive status, autonomic dysfunction, depression and
metabolic syndrome in patients with OSAS. The sympathetic skin response, RR
interval variability at rest and after deep breathing, Hamilton Depression Scale,
MoCA test, Epworth Sleepiness Scale and Pittsburgh Sleep Quality Scale were used.
For patients diagnosed with metabolic syndrome, waist circumference, blood
pressure, fasting blood glucose and HDL were measured. Our study was performed
on 73 patients with diagnosis of OSAS and 75 normal individuals. The mean age of
patients was 50,3+12,1 and 43,6+11,9 in the control group. Thirty-two (%44)
moderate OSAS, 41 (%56) severe OSAS patients were investigated in this study.
SSR amplitude, RRIV, RRIV variability and deep breathing after RRIV values
between patient and control groups were statistically lower than the control group.
There was no difference between two groups in SSR latency. The triglyceride,
fasting blood sugar values, waist circumference, body mass index measurements of
the patient group were statistically higher than control group. HDL measurement and
MoCA test values were lower in the patient group. Epworth sleepiness scale,
Pittsburgh sleep quality scale, metabolic syndrome were statistically significantly
higher in the patient group. There was no statistically difference between Hamilton

Depression Scale scores significantly

Key Words: OSAS, autonomic function, cognition, depression, MS
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1. GIRIS

Uluslararasi uyku bozukluklar1 siniflamasinin ikinci basimi (ICSD-2) uykuda
solunum bozukluklarint ana gruplardan biri olarak almakta, obstriiktif uyku apne
sendromu (OSAS), santral uyku apne sendromu ve uykuyla iliskili hipoventilasyon
hipoksemik sendromlar olarak ii¢ kategoriye ayirmaktadir [1]. Bu hastaliklar iginde
en sik goriilen OSAS’dir. OSAS; Uyku sirasinda tekrarlayan tam (apne) veya
parsiyel (hipopne) iist solunum yolu obstriiksiyonu epizodlari ve siklikla kan oksijen
satiirasyonunda azalma ile karakterize bir sendromdur [2]. OSAS tanis1 ve pozitif
hava yolu basinci tedavisinin se¢imi, diizenlenmesi i¢in PSG tetkiki gereklidir [3].
OSAS’m pek ¢ok semptomu non-spesifiktir ve bagska nedenlere bagl olabilir. Major
semptomlar1 giindiiz asir1 uyku hali, tanikli apne ve yiiksek sesli horlamadir [4]. Yas
ile goriilme siklig1 artar. Orta yas grubunda % 2-4 prevelansa sahipken yash
hastalarda % 20’e¢ kadar yiikselir [5]. Orta yas grubunda erkek kadin orami 2-3/1
seklinde goriliir [6]. Uykululugun 6znel derecesini degerlendirmek igin ise degisik
Olgekler gelistirilmistir [7]. Epworth uykululuk 6l¢egi (EUS) bunlar iginde en gok
kabul gorenidir [8]. Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI), siibjektif uyku kalitesi,
uyku latansi, uyku siiresi, habitiiel uyku etkinligi, uyku bozukluklari, uyku ilaci
kullanimi ve giindiiz fonksiyonlar1 ile uyku kalitesinin degerlendirilmesini

saglamaktadir [9].

OSAS’nin otonom sistem tiizerindeki etkisi kardiyovaskiiler sistemin
komplikasyonlarinin patogenezi tiizerinde Onemli bir rol oynamaktadir. Sik
tekrarlayan apneler sonucunda olan hipoksemi ve hiperkarbi hem periferik hem de
santral kemoreseptorler araciligiyla sempatik aktivasyon artisina neden olmaktadir

[10].

Otonomik sistemdeki degisiklik, elektrofizyolojik ve biyokimyasal
parametrelerle Olciilebilir sempatik ve parasempatik disfonksiyon olarak
tanimlanmalidir.  Otonomik  degisiklik pek ¢ok elektrofizyolojik testle
degerlendirilebilir; sempatik deri yan1 (SDY) ve R-R interval degiskenligi (RRIV)
bunlardan ikisidir [11].

OSAS’mn norokognitif ve duygu durum disfonksiyonlari ile baglantili oldugu
yapilan ¢aligmalarda belirtilmistir. OSAS hastalarmin bildiridigi baslica yakinmalar



mental duyarlilik azalmasi, is performansi, arag siirlis giivenligi, egitim ve giinliik ev
isleri lizerinde Onemli negatif sonuglardir [12]. Uykunun kesilmesi ve aralikli
hipokseminin kognitif ve afektif disfonksiyon patogenezinde belli bir derecede

sorumlu oldugu tahmin edilmektedir [13].

Metabolik sendrom (MS) cesitli komorbiditelerin bir araya gelmesiyle olusan
ve g¢esitli organlari tutan sistemik bir hastalik goriinlimiindedir. Erigkin OSAS
olgularinin ¢ogunlugu MS bulgularindan yakinmaktadir [14]. OSAS’in bazi
bulgulari, uyku apnesinin MS’nin bir pargasi veya manifestasyonu oldugunu

gostermektedir [15].

Calismamizin amacit OSAS hastalarinda elektrofizyolojik caligsmalarla,
anketlerle, fiziksel Ol¢ciim yapilarak ve kan degerlerinin Olcililmesi ile otonomik
fonksiyon bozuklugunun, uyku boéliinmelerinin ve oksijen desaturasyonunun
depresyona, diisiik uyku kalitesine, metabolik sendroma egilimi ve kognisyonda

azalmaya neden olup olmadiginin arastirilmasidir.



2. GENEL BIiLGILER

2.1. Obstruktif Uyku Apne Sendromu
2.1.1 Tanim

OSAS uyku esnasinda tekrarlayict ve kan O2 satiirasyonunda diisme ile
beraber goriilen iist solunum yolu obstriiksiyonu epizodlar1 ile karakterize bir

sendromdur [16].
2.1.2. OSAS i¢in Tamimlamalar

Apne: 10 saniye veya daha uzun silire solunum durmasi seklinde

tanimlanmaktadir. 3 tip apne vardir [17].

Obstriiktif Apne: Solunum durmasinin nedeni, iist solunum yollarindaki
obstriiksiyondur. Solunum ¢abasinin siirmesine ragmen, {ist solunum yollarinda hava

akimi saglanamamaktadir.
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Sekil 2.1. Obstruktif Apne

Santral Apne: Merkezi sinir sisteminden solunum kaslarina giden sinyallerin

azalmasi sonucu solunumun durmasidir.
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Sekil 2.2. Santral Apne

Mikst Apne: Baglangigta santral tipte olan apnenin solunum g¢abasinin

baglamasina ragmen obstriiksiyonun devam etmesidir.
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Sekil 2.3. Mikst apne

Hipopne: Hava akiminda 10 saniye ya da daha fazla siireyle, >%30 azalma

ile birlikte oksijen saturasyonunda >% 4’liikk diisme olmasidir.



Arousal

Mikro-uyaniklik da denilebilen, genellikle anormal solunum paterninin
sonlanmasinm saglayan, EEG frekansinda en az 3 saniye stireli ani degisiklikle daha

hafif uyku evresine ve uyaniklik durumuna ani gegislerdir.
Apne Hipopne indeksi (AHI)

Uykuda goriilen apne ve hipopne sayilar1 toplaminin saat olarak uyku
siiresine boliinmesi ile elde edilen bir degeri ifade eder. Bu tanimlama “Solunum
Sikintis1 Indeksi” olarak da isimlendirilmektedir. Bu 6lgegin 5’ten biiyiik olmasi

halinde uyku apne sendromundan bahsedilir [2].
2.1.3. OSAS’1n farkh tipleri
Pozisyon bagimh OSAS

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu tamisi alan (TotalAHI>5) bir olguda,
nonsupin-AHI’nin normal sinirlarda olmas1 (<5) sartiyla, supin-AHI’nin nonsupin-

AHI’den en az iki kat veya daha fazla olmas1 durumudur{18]
REM bagimh OSAS

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu tamsi alan (TotalAHI>5) bir olguda,
NonREM-AHI’nin normal smirlarda olmasi (<5) sartiyla, REM-AHIi nin NonREM-

AHI’den en az iki kat veya daha fazla olmas1 durumudur[19].
Pozisyonel ve REM bagimh OSAS

Pozisyon ve REM bagimli OSAS tablolarmin bir arada bulunmasin ifade
etmektedir. Bu durumda en yiiksek AHI degeri REM déneminde+supin pozisyonda
(REM+Supin-AHI) yatarken goriilmektedir[20].

Ust Solunum Yolu Rezistans1 Sendromu

Apne ve/veya hipopneye yol agmadan, iist solunum yolunda rezistans artisi
sonucu, toraks i¢i basingta belirgin artisa yol acan ve sonunda kisa siireli, sik
tekrarlayan arousallarla sonlanan, giindiiz asir1 uyku hali ile karakterize bir uykuda
solunum bozuklugu tablosudur. ICSD- 2°’de ayr1 bir hastalik tablosu olarak degil,
OSAS’1n bir paterni olarak tanimlanmigtir [21].



Gizli OSAS

Klinik olarak OSAS diisiiniilen, ancak PSG negatif bulunan bir olguda
yakinmalarin devam etmesi nedeniyle 6 ay i¢inde uygulanan bir bagka PSG’nin
pozitif bulunmasit durumudur. OSAS tani kriterleri bu tablo i¢in de gecerlidir.

Azimsanmayacak bir oranda olgu varligi bildirilmektedir [22].
Overlap sendromu

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu’nun kronik obstriktif akciger hastaligi
(KOAH), astim, interstisyel akciger hastaligi ve kistik fibrozis gibi akciger
hastaliklar1 ile birlikteligi icin kullanilan bir terimdir. Ancak en sik birlikteligin
KOAH’la goriilmesi nedeniyle OVS denildiginde daha c¢ok OSAS+KOAH
birlikteligi anlasilmaktadir[23].

2.1.4. Tarihge

OSAS terimi 1973 yilinda, Stanford Universitesi’nde uyku klinigi kuran,
Guilleminault ve arkadaslar tarafindan tip literatiirine girmistir. 1978 yilinda Tilkian
ve arkadaslari, OSAS’ daki hemodinamik ve ritim bozukluklarini yayinlamislardir

[24]

Tiirkiye’de apne ile ilgili ilk yayin 1973 yilinda Barig ve ark. tarafindan
yapilmigtir [25]. Uyku apne sendromu ilk zamanlar trakeostomi ile tedavi
edilmekteydi [26]. Nazal CPAP'in 1981'de Sullivan ve ark. tarafindan gelistirilmesi
ile uyku apnesinin invazif olmayan, giivenli, kolay uygulanabilir ve etkili tedavisi

giindeme gelmistir [27]

2.1.5. Risk Faktorleri

e l.Yas
e Cinsiyet
e Obezite

e Boyun cevresi
e Irk
e Genetik faktorler

e Sigara, alkol, sedatif kullanimi1



e Eslik eden hastaliklar

Yas

OSAS prevelansi 40-65 yaslarnda pik yapmaktadir [8]. Apne hipopne indeksi
(AHI) seviyeleri ve 6l¢iilen oksijen desatiirasyonunun yasla arttig1 gosterilmistir[28].
Nedeni tam olarak bilinmemekle birlikte, yaslanmanin viicut yag dagilimi, doku
elastisitesi, ventilasyon kontrolii, pulmoner ve kardiyovaskiiler fonksiyonlar
tizerindeki etkisinin rol oynadigi, ayrica yashlikta artan komorbiditelerin de iist

solunum yolu (USY) obstriiksiyonlarma egilimi arttirdig sanilmaktadir [29].

Cinsiyet

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu’nda kadin/erkek orani her yas grubu icin
1/3 olarak belirtilmistir [30-32]. Young ve ark. Tarafindan yapilan bir ¢alismada,
uykuda solunum bozukluklar1 prevalanst AHI>5 olmak kaydiyla, kadinlar i¢in %9
erkekler i¢in %24 olarak hesaplanmistir [31].

Obezite

Obezite, OSAS’a egilimi arttirmaktadir. OSAS riski BKI >29 olanlarda 8-12
kat artmustir. Ust viicut obezitesi olanlarda ve BKI >40’dan biiyiik olan morbid
obezlerde bu risk daha yiiksektir [17, 31-33]. OSAS’li olgularin %75’inin obez
oldugu gosterilmistir. Hafif ya da orta derecede kilo verme bile uyku apnesinde

diizelme saglamaktadir [34].
Boyun cevresi
Boyun g¢evresinin OSAS i¢in belirleyici bir faktdr oldugu gosterilmistir.

Boyun ¢evresinin erkeklerde 43 cm, kadinlarda ise 38 cm iistiinde olmasi anlamlidir

[17].



Etnik Koken, Irk

Kripke ve arkadaslar1 San Diego’da 355 eriskin {izerinde yaptiklari
caligmada, etnik kokenin oksijen desatlirasyonu ig¢in viicut kitle indeksi (VKI),

cinsiyet ve yastan bagimsiz risk faktorii oldugunu belirlemislerdir [35].

Genetik Faktorler

Ailesinde OSAS olanlarda riskin 2-3 kat daha yiiksek oldugu
bildirilmistir[36]. Ayrica USY’de yapisal degisikliklerle seyreden ve solunum
merkezini etkileyen bir¢ok konjenital (6rnegin Marfan sendromu, Trizomi 21, Frajil
X, Prader Willi sendromu) ve genetik gegisli hastalikta uyku bozukluklarinin sik

goriildiigi belirtilmektedir.[36, 37]

Alkol, ilaglar ve Sigara

Sigara ve ¢evresel maruziyetin hava yolu inflamasyonunu arttirarak, alkol ve
sedatif ila¢ kullaniminin ise iist solunum yolunun néromiiskiiler (hipoglossal sinirde
iletiyi azaltarak) aktivitesini azaltarak OSAS ic¢in bir risk teskil ettigi
bilinmektedir.[38, 39]

Eslik Eden Hastahiklar

Ust solunum yolu anormallikleri, akciger (KOAH vb.), endokrin (Diyabetes
mellitus, Hipotroidi), psikiyatrik ve ndromiiskiiler (Amyotrofik Lateral Skleroz,
Multiple Skleroz) birgok hastalikta OSAS daha sik goriilmektedir.[23]

2.1.6. Epidemiyoloji

OSAS, en sik karsilagilan uyku bozukluklarindan biridir. Her iki cinste, tiim

1k, yas, sosyoekonomik diizey ve etnik gruplarda goriilebilir. Bugiine kadar yapilan
calismalarda OSAS prevalans: % 1-5 arasinda degismektedir[6]. AHI >5 ve giindiiz



asir1 uyku hali kriter alindiginda prevalansin erkeklerde %4, kadinlarda %2 oldugu
tahmin edilmektedir. Diabetes mellitus prevalansinin %3 civarinda oldugu
diisiintiliirse OSAS’1in ne derece sik goriilen bir hastalik oldugu daha kolay
anlasilabilir[40]. Ulkemizde Koktiirk ve ark. tarafindan yapilan bir calismada,
habitiiel horlamasi olan olgular alinmig ve toplumumuzdaki OSAS prevalansinin

%0.9-1.9 oldugu tespit edilmistir[36]

2.1.7 Patogenez

OSAS patogenezi ile iligkilendirilen etkenler lokal, anatomik, noérolojik ve
vaskiiler etkenler ile ayn1 zamanda ailevi yatkinligi icerir. Faringeal hava yolunun
kollaps1 OSAS icin temel etkendir. Uyku boyunca iist hava yolunun agikligini
stirdliren iist solunum yolu dilatatér kaslarint da icerecek sekilde kas tonusu azalir.
Bunun sonucu {ist solunum yolu boslugunu daraltacak ve direncini arttiracak sekilde
bu kaslar gevser. Hastalik uyku durum bagimlhidir; uykusuzluk boyunca noral
mekanizmalar farinksi giivenilir ve basarili bir sekilde agik tutmak i¢in {ist hava yolu
dilatator kaslarini aktivitesini arttirmaktadir. Bu sayede apneik olaylar uyaniklik
boyunca goriilmemektedir ve havayolu kollapstan korunmaktadir. Hem NREM hem
de REM uykusunda farengeal boyunda, gégiis duvarinda ve ¢ogu diger yardimci
kaslarda tonus azalmasi mevcuttur. Ventilator pompa kaslarindan devamli negatif
intraluminal basing kombinasyonuyla birlikte azalmis {ist havayolu tonusu iist hava
yolunu kollapsa daha yatkin hale getirmektedir. Bozuk iist solunum yolu refleksleri
de rol oynuyor olabilir. Bazi olgularda artmis ailevi OSAS varligi anormal
kraniofasiyal 6zellikler ile iligkili olabilir. Cocuklarda {ist solunum yolu daralmasina
neden olan kraniofasiyal disostozis ve adenotonsiler biiylime 6nemli etkenlerdir.

Norolojik etkenler anormal solunum kontrolii sonucu azalmis meduller
solunum ndronlart ¢iktisini igerir. Diger bir norolojik etken ise hipertansiyon ve
kardiyak aritmilerin olusumuna katkida bulunan uyku ile iliskili solunum olaylar1

sirasinda otonomik aktivasyondur [7].



10

2.1.8. Klinik Bulgular

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu’nun en sik rastlanilan semptomlari:
Horlama, tanikli apne, giindiiz asir1 uyku hali, bogulma hissi ile uyanma ve
uykusuzluktur[41]. Semptomlar tek tek onemli olsa da tanida bu {i¢ semptomun
birlikte olmasi (horlama-+ttanikli apne+GAUH) OSAS i¢in belirleyicidir [23].

Horlama

Uyku esnasinda yumusak damak ve ¢evre dokularin titresimi sonucu olusan
kaba sestir. Uyku esnasinda ara sira meydana gelen obstriiksiyonlar zararsizdir ve
normal yetiskin popiilasyonda oldukc¢a yaygindir. Uykuda az sayida hava yolu
obstritkksiyonunun meydana geldigi horlama durumlari basit horlama olarak
tanimlanmaktadir. Hemen her gece olan horlamaya ise habitiiel horlama
denmektedir Yaygin bir semptom olup, erigkinlerin en az %20’sinin, 40 yas lizeri
erkeklerin ise %60’ mnin horladig: bildirilmistir [42].

Horlamaya sebep anatomik nedenler (biiyiik tonsil, adenoid vejetasyon, septal
deviasyon, vb.) obezite, alkol alimi, ilag kullanimi, asir1 yorgunluk, cinsiyet, yas,
hipotroidi ve akromegali gibi klinik durumlar olabilir. Olgularin %5-10’unda
daralma kimi zaman tam tikanmayla (apne) sonuglanabilir. Ust solunum yolunun
daralmast solunum isinin artmasina, sik arousal (EEG uyanmalari) nedeniyle
uykunun tekrarlayan parcalanmasina (fragmantasyon), dinlenilmemis uykuya ve

giindiiz noro-kognitif fonksiyonlarin bozulmasina neden olur [23].

Tamkh Apne

OSAS’l1 hastalarin esleri ve yakinlar1 giiriiltiili ve diizensiz horlamanin
araliklarla kesildigini, agiz ve burunda solunumun durdugunu, bu sirada gogiis ve
karin hareketlerinin paradoksal olarak devam ettigini tanimlayabilirler. Bu tabloyu
siddetli bir horlama ile birlikte derin bir inspiryum takip eder, gogilis ve karin

hareketleri senkron hale gelir ve oronasal solunum bir sonraki apneye kadar devam
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eder. Apne epizotlar1 genellikle 10-60 sn. arasinda olup, nadiren 2 dakikaya kadar
uzayabilir.
Ayirict tanida noktlirnal astim, kronik obstriiktif akciger hastaligt  ve

konjestif kalp yetmezligini diisiinmek gerekir [43].

Giindiiz Asir1 Uykululuk Hali

Uykuda sik tekrarlayan apne epizodlari sonucu gelisen uyku boliinmeleri
nedeniyle bu hastalar ertesi gilin asir1 uyku ihtiyaci hissederler. OSAS disinda bir¢ok
akut ve kronik hastalik tablosunda da goriilebilmesi nedeniyle diisiik spesifiteye
sahip bir semptom olmakla birlikte 6zellikle agir dereceli OSAS’li hastalar i¢in
onemli bir belirtegtir. Glindiiz asir1 uykululuk hali hafif-agir dereceli OSAS’li
hastalarda olabilir ve agirlig1 apne periyodlarinin sikligi, siiresi ve nokturnal oksijen
desatlirasyonunun derecesi ile siki iligkilidir [44].

Olusan asir1 uykululuk kisilerin giindliz motor aktivitelerini de olumsuz
yonde etkiler. Biligsel bozukluga bagli olarak 6grenme becerileri azalir, hafiza
zayiflar, refleks davranislar ve dikkat azalmasi s6z konusudur [45-47].

Uykululugun o6znel derecesini degerlendirmek icin degisik dlgekler
gelistirilmistir [7]. Epworth uykululuk 6l¢egi (EUS) bunlar iginde en ¢ok kabul
gorenidir [8] (Ek-1).

EUS’de toplam 10 veya daha fazla puan, artmis giindiiz uykululuk halini ve
15 {izerindeki puanlar da patolojik uykululuk halinin varligin1 diistindiirmektedir

[48]. EUS Ek-1"de verilmistir.

Tablo 2.1. OSAS Semptomlari

Major Semptomlar Kardiyopulmoner Semptomlar
Horlama Uykuda bogulma hissi

Tanikl1 apne Atipik gogls agrist

Glindiiz asir1 uyku hali Noktiirnal aritmiler
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Tablo 2.1. “Devam” OSAS Semptomlari

Noropsikiyatrik Semptomlar Diger Semptomlar
Uyaninca bag agrisi Agiz kurulugu

Yetersiz ve boliinmiis uyku Gece terlemesi

Insomni Noktiirnal oksiiriik

Karar verme yeteneginde azalma Noktiiri, eniirezis

Hafiza sorunlari, unutkanlik Libido azalmasi, empotans
Cevreye uyum giicligii Isitme kaybi

Karakter ve kisilik degisiklikleri Gastro-6zofageal reflii
Depresyon, anksiyete, psikoz

2.1.9. Fizik Muayene Bulgulari

Fizik muayenede OSAS’nin kesin tanisim koyduracak bir bulgu yoktur.
Ancak OSAS’nin iist solunum yolu anormallikleri, pulmoner, endokrin, psikiyatrik
ve noromuskiiler pek ¢ok hastalikta goriilmesi nedeniyle siipheli bir olgunun noroloji

hekimi tarafindan degerlendirilmesi gerekir [49].

Hastalarda siklikla sistemik hipertansiyon saptanir. Tipik olarak obez, kalin
ve kisa boyunlu morfoloji tanimlanmistir. Hastalik daha ¢ok orta yash erkeklerde
goriilmektedir [50]. Ancak OSAS’lilerin en az %40’ obez olmadigi
unutulmamalidir. Son yillarda yapilan ¢alismalarda da boyun ¢evresinin OSAS i¢in
belirleyici bir faktor oldugu gosterilmistir. Erkeklerde 43 c¢m, kadinlarda ise 38 cm

usti anlamli kabul edilmektedir.

Fizik incelemede {iist hava yolu ve nazal pasaj acgiklig: ile ilgili anatomik
bozukluklar (septal deviasyon, tonsiller hipertrofi, biiylik, sarkmis ve 6demli bir

uvula, kii¢iik bir orofaringeal bir orifis, retrognati gibi) arastirilmalidir [35, 51].

Eslik eden hastaliklarin (kronik obstriiktif akciger hastaligt (KOAH),
hipotroidi, akromegali vs.) bulgulari da tamda yardimci olur. Ozellikle hizh
progresyon gosteren ve erken yasta kor pulmonale gelisen KOAH’li olgular

muhtemel bir OSAS birlikteligi (overlap sendromu) agisindan tetkik edilmelidirler
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[49]. Ancak fizik muayene bulgularinin hi¢ birisi hastalik tanisi i¢in sart degildir
[50].

Uyku sirasinda yatak basi gozlemleri ¢ok onemlidir. Ozellikle sirt iist yatis
pozisyonunda diizensiz horlama, sik tekrarlayan apne epizodlari, paradoksal toraks

ve abdomen hareketlerinin gézlenmesi taniy1 destekler [49].

OSAS’un bu kadar ¢ok semptom ve bulgusunun olmasina, risk faktorleri ve
iliskili hastaliklarin iyi bilinmesine karsin, yalnizca klinik ozelliklerine dayali
degerlendirme ile tani koyma olasiigimin % 50-60 gibi diisik oldugu
saptanmustir.(%50-60 sensitivite ve %60-70 spesifite). Birgok hastada ise, fizik
muayenenin normal olabilecegi ve bu durumun OSAS tanisini ekarte ettirmeyecegi

unutulmamalidir [49].
2.1.10. Tam

OSAS’de altin standart tan1 yontemi “Polisomnografi”dir.[52] Yalnizca klinik
bulgularla tam1 koyma olasihg %50-70 arasindadir. Tek basma AHI degerine
bakarak OSAS tanis1 konulmasinin ve hastalik agirliginin belirlenmesinin de ne
derece dogru oldugu tartisma konusudur. Ciinkii 10 saniyelik bir apne veya hipopne
ile 110 saniyelik bir apne veya hipopne benzer kabul edilmektedir. Oysa verdikleri

hasarin benzer olmadigi agiktir [23].

Aynm sekilde, birgok raporda hastalik tanimlanirken yalnizca apne veya
hipopne degil, tiim solunumsal olaylar (Solunum c¢abasi artisina bagli arousal-RERA
vb.) tanmima dahil edilmekte, bu durumda beklenenin iistinde olgu OSAS tanisi
almaktadir [2, 44, 53].

Tablo 2.2. OSAS Tani1 Kriterleri

Tani icin A,B ve D veya C ve D varhg gerekir.
A. Asagidakilerin en az birinin varligi:
I. Uyanikken istem dis1 uyku epizodlari, gilindiiz uyku hali,
dinlendirmeyen uyku veya imsomnia hali
II. Soluk tutma ve bogulma hissi ile uyanma

III. Uyku sirasinda giiriiltiilii horlama, tanikli apne
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Tablo 2.2. “Devam” OSAS Tani Kriterleri

B. Polisomnografik kayitta asagidakilerin goriilmesi
I. Bir saatlik uykuda 5 veya daha fazla skorlanabilir solunumsal
olay
II. Her solunumsal olayin bir kisminda veya tamaminda solunum
cabasinin varligi

C. Polisomnografik kayitta asagidakilerin goriilmesi
I. Bir saatlik uykuda 15 veya daha fazla skorlanabilir solunumsal
olay
II. Her solunumsal olayin bir kisminda veya tamaminda solunum
cabasinin varligi

D.Bozuklugun bagka bir uyku bozuklugu, medikal veya noérolojik

bozukluk ila¢ veya madde kullaniminin ekarte edilmesi

Klasik tanim olarak; uyku sirasinda tekrarlayan tam (apne) veya parsiyel
(hipopne) iist solunum yolu obstriikksiyonu epizodlart ve siklikla kan oksijen
satiirasyonunda azalma ile karakterize bir sendromdur. Bu tanimda apne ve/veya

hipopnelerin yatis pozisyonu ve/veya uyku evreleri ile iligkisi yer almamaktadir[2]

Genellikle PSG, tiim gece boyunca (full night PSG), 6-8 saat siireyle
yapilmaktadir. Yar1 gece (split night PSG) yani gecenin ilk yarisinda taninin konup,

ikinci yarisinda CPAP titrasyonunun yapildigi yontem rutinde dnerilmemektedir[23]

AASM’nin 1997 yilinda yayinlayip 2005°te yeniden diizenledigi rapora gore
asagidaki durumlarda PSG endikedir.

» Uykudaki solunum bozukluklari
o USB tanisinda
0 CPAP veya BPAP cihazinin titrasyonunda
0 USB tedavisi icin yapilacak cerrahi 6ncesi ve sonrasinda

o CPAP tedavisi sonuglarinin degerlendirilmesi ve takibinde
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* Diger solunumsal hastaliklarda (6zellikle KOAH’da) USB semptomlari

varsa

* Narkolepsi

» Parasomni ve uyku ile iliskili epilepsiler

» Huzursuz bacak sendromu ve periyodik ekstremite hareketleri hastaligi
« Insomni ile birlikte olan depresyon

» Sirkadiyen ritm bozukluklar

Temel protokol elektroensefalografi (EEG), elektrookiilografi (EOG) ve
elektromyografi (EMG)’dir. Uykuda gelisen solunum bozukluklarinin tanisi igin
uykunun yani sira, solunum ve kardiyak fonksiyonlar arasindaki -etkilesimin

kaydedilmesi gerekir.

PSG yapilacak ortamin ses yalitimi tam olmali (25-50 desibel), kapali devre
video goriiniit ve kayit sistemi bulunmalidir. Odada tam olarak karanlik saglanmali,
1s1 degisimlerini Onlemek igin diizenleme yapilmali ve odanin boyutu 15
metrekareden kiigiik olmamalidir. Oda, olabildigince ev ortamina benzeyecek sekilde
dosenmeli, kosullar uygunsa lavabo, tuvalet bulunmalidir. Birkag giin 6nce uyku
diizenini etkileyen ilaglar kesilmelidir. Calismanin yapilacagi giin cay, kahve, alkol

alimina izin verilmemelidir [54, 55].

Polisomnografi kayit hizt 10 mm/sn, ekran goriiniitii siiresi ise 30 saniye

olarak ayarlanmali, tiim kayit siiresi 6-8 saat olmalidir.

OSAS agisindan klinik olarak 6nemi olan olgularin belirlenmesi ve bu
konudaki ¢alismalarda ortak bir dil kullanilabilmesi amaciyla, AHI dikkate alinarak
yapilan siiflandirma Tablo 1.3.’de goriilmektedir [17, 55].



16

Tablo 2.3. OSAS Smiflandirmast

AHI OSAS Derecesi
<5 Normal

5-15 Hafif

16-30 Orta

>30 Agir

OSAS’nin tanisal kriteri uyku testiyle tespit edilen bulgulara ve uyku
hikayesi ve fiziksel muayeneyi igeren kapsamli bir uyku degerlendirmesi sirasinda

elde edilen isaret ve semptomlara dayalidir.
2.1.11. OSAS’de Tedavi

OSAS’nin tedavisini ag1z i¢i ara¢ uygulamalari, cerrahi tedavi, CPAP ve
diger PAP tedavileri olusturmaktadir. Bunlar i¢inde en etkili yontem; AHi’nin 5’in
altina inmesine neden olan, OSAS semptomlarinda ve sonuglarinda belirgin iyilesme

saglayan CPAP uygulamasidir [56].
Kilo Verme

Obezite, OSAS i¢in tartigmasiz en 6nemli ve degistirilebilir risk faktoriidiir.
Kiloda %10 artis olmasi, AHI’de %30’luk bir artisa neden olmaktadir. Diger yandan,
kilonun %10-15 oraninda azalmasi, AHI’yi %50 azaltmaktadir. Bu nedenle, obez
veya kilolu tim uyku apne hastalarinda tedaviye kilo verme programlarinin

eklenmesi onerilmektedir[57]
Farmakolojik Tedavi

Ik secilecek tedavi olan PAP cihazlarmi hastalarin %20’si bastan reddeder,
kullananlarda da uzun dénemde uyum oranlart %50’ler civarindadir. Bu nedenle,
alternatif tedavi arayislarina girilmis ve uyku apne hastalarinda etkili olabilecek

cesitli ilaglar tizerinde ¢alisilmistir [58, 59].
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OSAS’da Kacimlmasi Gereken ilaclar

Baklofen, diazepam, lorazepam, klonazepam, flurazepam, nitrazepam,
temazepam, triazolam, ketiapin, metadon, morfin, zolpidemdir. Ayrica testosteron

replasman tedavisinin AHI’yi arttirdig: bildirilmistir.

OSAS tedavisinde kullanilabilecek, semptomlar1 ortadan kaldiran,
solunumsal olaylar1 azaltan ve oksijen satiirasyonunu arttiran herhangi bir ilag
bulunamamistir. Internal veya eksternal nazal dilatatdrlerin de herhangi bir yarari
gosterilememistir. ilag tedavilerinden yalnizca hipotiroidi saptandiginda tiroid
hormonu verilmesi ve akromegali varhiginda somatostatin uygulamasi Gnem
tagimaktadir. Rinit ve/veya adenotonsiller hipertrofiye bagl {ist havayolu
obstriiksiyonu olan, hafif-orta OSAS tanili ¢ocuk hastalarda intranazal steroid
kullanilmast  6nerilmektedir. Narkolepsi tedavisinde kullanilan modafinil ve
armodafinil ise OSAS tanisi ile CPAP tedavisi verilen ve tedavi uyumu iyi olmasina

karsin giindiiz uykululugu siiren hastalarda 6nerilmektedir [53, 57].
Davramssal Degisiklikler

Sigara, iist solunum yollarinda inflamasyon ve 6demi arttirarak OSAS riskini
3 kat arttirmaktadir. Alkol kullanimi ise {ist solunum yolu néromuskuler aktivitesini
azaltir, arousal yanitin1 deprese eder, apne sikligini ve siiresini uzatir. Bu nedenle,

tiim hastalara sigara ve yatmadan once alkol kullanmamalart soylenmelidir [60].
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2.1.12 OSAS’nin Sonuclari

Uyku fizyolojik olarak, solunum sisteminde rezistansin arttigi, solunum hizi
ve ritminin dalgalandigi, kimyasal ve mekanik reseptorlerin duyarliliginin ve
ventilasyonun azaldigi, kan gazlarinda olumsuz degisikliklerin yasandigi bir
donemdir[61] OSAS hastalarinda tiim bu degisimlere cevap yetersiz olmakta ve en

basta kardiyovaskiiler sistem olmak {izere tiim sistemlerde etkilenim goriilmektedir.
OSAS’da goriilen komplikasyonlarin temelini baslica iki olay olusturur

e Asifiksi ve kapali havayoluna karsi inspirasyon yapilmaya calisilmasi (uyku
sirasinda sik tekrarlayan Miiller manevralarl). Bu durum intraplevral basing
dalgalanmalarina ve intratorasik negatif basing artisina, sonugta hipoksemi,
hiperkapni ve asidoza neden olur. Bu degisiklikler sistemik hipertansiyondan ani
Olumlere kadar bir dizi OSAS komplikasyonundan sorumlu tutulmaktadir.

e Sik tekrarlayan apne ve arousal’lara bagli olarak otonom sinir sisteminin
aktivasyonu ve bunun sonucunda kardiyak aritmilerden gilindiiz asir1 uyku hali

ve trafik kazalarina kadar bir dizi komplikasyonun gelismesidir [61].
Bu iki durumun ortak sonuglarinin oldugu da unutulmamalidir.

Tablo 2.4. OSAS sonuglari

1-Kardiyovaskiiler Sonuc¢lari 5- Endokrin Sonuglari
Sistemik hipertansiyon Libido azalmasi, empotans
Iskemik kalp hastalig 6-Nefrolojik Sonuglari

Sol kalp yetmezligi Noktiiri

Pulmoner hipertansiyon Proteiniiri

Sag kalp yetmezligi Noktiirnal eniirezis

Kardiyak aritmiler 7-Gastrointestinal Sonuclar:
Ani 6lim Gastro-ozofageal reflii
2-Pulmoner Sonuclar 8-Hematolojik Sonug¢lari
Overlap sendromu Sekonder polisitemi

Bronsial hiperreaktivite 9-Sosyoekonomik Sonuclar:
3-Norolojik Sonuclari Trafik ve is kazalari
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Serebrovaskiiler hastalik

Ekonomik kayiplar

Giindiiz asir1 uyku hali

Is kayb1

Sabah bag agrisi

Evlilik sorunlari

Noktiirnal epilepsi

Yasam kalitesinin azalmasi

Huzursuz ve yetersiz uyku

10-Mortalite

4-Psikiyatrik Sonuclar 11-Diger
Bilissel bozukluk Isitme kaybi
Anksiyete, depresyon Glokom

OSAS’1n Kardiyovaskiiler Sistem Sonuglar:

OSAS’lilarda uyku sirasinda artmis kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler liim

riski mevcuttur ve mortalitenin en O6nemli nedeni kardiyovaskiiler kokenlidir.

OSAS’in kardiyovaskiiler sistem etkilerinde bir¢ok mekanizma séz konusudur.

Bunlar arasinda;

e Sik tekrarlayan apneler sonucunda gelisen hipoksemi ve hiperkarbinin hem

santral hem periferik kemoreseptorler araciligiyla sempatik aktivasyon
artisina neden olmasi

Inflamatuar yollarin aktivasyonu: Saglikli bireylere kiyasla OUAS I
hastalarda yiliksek serum CRP ve IL-6, TNF-alfa diizeyleri oldugu bu
degerlerin OSAS’nin ciddiyetiyle korele oldugu ve CPAP tedavisiyle
diizeldigini gosteren ¢alismalar mevcuttur

Endotelin yiiksekligi ve nitrik oksit {liretiminde azalmaya baglh olarak
endotelyal disfonksiyon gelismesi

Tekrarlayan hipoksemiler sonucu reperfiizyon hasari ile birlikte serbest
radikal diizeyinde artis meydana gelmesi

Kan koagiilasyon anormallikleri yer almaktadir.
OSAS ve Hipertansiyon

OSAS’l1 olgularin %30-50’sinde sistemik HT saptanir ve agirligt OSAS’in

agirhigr ile iliskilidir [61]. OSAS ve HT arasindaki iliskiyi gosterenilk c¢alisma
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Wisconsin uyku c¢alismasidir. Bu c¢alismada normotansif OSAS hastalart 4 yil
boyunca izlenmis ve 4 yil sonrada obezite ve diger komorbiditelerden bagimsiz
olarak yeni HT insidansi arastirtlmistir [10]. Bugiine kadar bu konuda yapilmis en
genis kesitsel toplum temelli ¢alisma olan ve 6132 hasta lizerinde yapilan Sleep
Heart Health calismasinda, cinsiyet ve etkinlik 6zelliklerinden bagimsiz olarak orta
yas ve lzeri erigskinlerde uykuda solunum bozukluklar1 ve sistemik hipertansiyon
arasinda giiclii bir iliski bulunmustur. Bu ¢alismada AHI ve kan basinci arasinda bir
iliski gosterilmistir [62, 63].

OSAS’li bir hasta hastaliginin agirligina bagli olarak yalnizca noktiirnal
hipertansiyona sahip olabilir veya hem giindiiz, hem gece hipertansif olabilir. Bu da
gostermektedir ki, OSAS’li hastalarda uyku boyunca sik tekrarlayan kan basinci
yiikselmeleri kemo ve baroreseptorlerin duyarliliginda degisiklige yol acarak giindiiz
hipertansiyonunun varligina da neden olmaktadir [64]. Ayrica, OSAS’li hastalarda
CPAP tedavisi ile gece ve giindiiz kan basinglarinda gerileme saptanmaktadir [61].

Hipoksi major bir faktor gibi goriinmemektedir. Ciinkii oksijen tedavisi ile bu

hastalarin kan basincinda degisiklik olmamustir.

OSAS ve Kardiyak Aritmiler

OSAS’da en sik rastlanan aritmi kalp hizinin siklik degiskenligidir[65] Bu
aritmide apnenin erken donemlerinde bradikardi varken, solunumun tekrar
saglanmasiyla tasikardi ortaya ¢ikar. Bradikardi apnenin baslamasiyla birlikte baglar
ve derinligi hipoksinin siddetiyle dogru orantilidir. Bradikardi artmis vagal aktivitede
artiga baglidir [65, 66].

Hastalarda oksijen desatiirasyonu 1ile aritmilerin 1iligkisini arastiran
calismalarda, supraventrikiiler bradiaritmi ve tasiaritmilerin daha ¢ok otonom sinir
sistemi aktivasyonuna, ventrikiiler aritmilerin ise hipoksemiye bagli oldugu
gosterilmigtir. Oksijen satiirasyonu %60’1n altina indiginde ventrikiiler aritmi
sikliginda belirgin artis izlenmektedir. Ortalama noktiirnal Sa02<90 olan OSAS’I
grubun %82’sinde prematiire ventrikiiler vurular saptanirken, Sa02>90 olan grubun

%40’1inda saptanmistir. Bradiaritmiler siklikla fazik REM uykusunda gelismektedir
[67].
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OSAS ve iskemik Kalp Hastahig1

OSAS’in iskemik kalp hastalifi gelisimi i¢in belirgin bir risk faktorii
oldugunu gosteren calismalar varsa da OSAS koroner arter hastaligr (KAH) iliskisi
yeterince arastirtlmamistir. Ciinkii OSAS’1in KAH {izerine etkisini ayirmak bilinen
ortak diger risk faktorleri (yas, cins, obezite, hipertansiyon vs.) nedeniyle zordur.
Uyku sirasinda apneik epizotlara bagli hipoksemi, sistemik hipertansiyon ve artmis
sempatik aktivitenin kombine etkisinin ateroskleroz gelisimine yol agtig1

distiniilmektedir.

Miyokard iskemisinin belirtisi olan ST segment depresyonu KAH hikayesi
olmayan OSAS’lilerde uyku sirasinda goriilmiis ve CPAP tedavisi ile ST depresyonu
azalmistir [32]. Onceden KAH olan olgularda ise apneik epizodlar sirasinda ST
depresyonun daha da belirginlestigi goriilmiistiir [55]. Bu ¢alisgmalar OSAS olan

hastalarda KAH acisindan degerlendirme yapilmasi gerekliligini gostermektedir.
OSAS ve Sol Kalp Yetmezligi

Obstriiktif apne sirasinda kapali hava yoluna karsi yapilan inspiryum
intratorasik negatif basing artisina neden olur. Miyokardiyumda transmural basing ve
vendz doniis artar. Interventrikiiler septumda sola yer degistirme olur, sol ventrikiil
stroke voliim ve afterload azalir. HT, hipoksi ve sempatik aktivite artigiinda
eklenmesi ile sol ventrikiil hipertrofisi ve sol ventrikiil yetmezligine neden olur. Sol
ventrikiil yetmezligi sonucuda pulmoner 6dem gelismektedir. OSAS’li olgularda sol
ventrikiil hipertrofisinin CPAP tedavisi ile normale dondiigiinii gosteren ¢alismalar

mevcuttur [68].
OSAS ve Sag Kalp Yetmezligi

OSAS’li olgularda hipoksik pulmoner vazokonstrilksiyon ve remodelling
sonucu pulmoner HT gelisebilir. Goriilme sikligi %20-41’dir. Overlap sendromunda
sikligr artar [10]. Ancak PHT’nun OSAS’ye degil, eslik eden akciger hastaligi ve

giindiiz hipoksemisine bagli oldugunu ileri siiren yayinlar da mevcuttur.
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OSAS ve Serebrovaskiiler Hastallk

Inmeli hastalarin  %45-90’ninda  OSAS saptanmustir. Normal uykuda
NREM’de serebral kan akimi ve intrakranial basing azalir, REM’de artar.
OSAS’lilerde ise hipoksi ve apne siiresi ile baglantili olarak arteriyel ve intrakranial
kan basinci artar ve hiperkapninin yol agtig1 serebral vazodilatasyonla serebral kan
akimi azalir. Ancak frontal bolgede kortikal arousallara bagli olarak serebral kan

akimi artmaktadir [69].
OSAS ve Noropsikiyatrik Sonuclari

OSAS'li olgularin uykular1 apne, hipopne veya bacak hareketlerine bagl
uyaniklik reaksiyonlari ile fragmente olur. Uyku devamlilig1 bozulur. Yiizeysel uyku
stiresi artar, derin uyku ve REM uykular1 suprese olur. Uyku yapisinda meydana
gelen bu degisikliklerin neden oldugu devamli uyuma istegi, cabuk yorulma, dikkat
eksikligi, cinsel islev bozukluklar1 gibi klinik sonug¢larmin depresyon basta olmak
lizere bir¢ok psikiyatrik hastalik gelisimine zemin hazirladig: ileri siiriilmektedir
[70].

Psikiyatrik hastaligi olan olgularm uyku yapilarinda da bazi farkliliklar
bulunmaktadir. Ornegin depresif hastalarda %80'nden fazla oranda uykuya dalmakta
gliglik ¢ekme, gece iginde sik sik uyanma nedeniyle uyku biitiinligiinde bozulmalar,
sabah erken uyanma ve sikinti hissi nedeniyle tekrar uyuyamama, yetersiz ve
dinlendirici olmayan bir uyku periyodu 6zelliklerinden bir veya birkag¢1 goriilebilir.
Geng olgularda uykuya baslamada problem goriiliirken, ileri yaslardaki olgularda
uyku devamliligindaki problemler 6n plana ¢ikar. Depresyon siddetlendik¢e uyku
sorunlart da belirginlesmeye baglar. Bu nedenle uyku problemleri ayni zamanda

depresyon tanisinin da konulmasini kolaylastirir [71].

OSAS ve depresyonu olan olgularin uyku yapisina baktigimizda ise uykuya
dalmakta zorluk, uyku latansinda uzama, uyaniklik siiresinde artma ve uyku
devamliliginda bozulma, erken uyanma, yavas dalga uykusunda (N3) azalma,
yiizeysel uykuda artma, REM latansinda kisalma (<65 dk) REM uykusu yiizdesi
yogunlugunda artis oldugu goriilmektedir [72]. Depresyon, OSAS’da goriilen en sik

ruh durumu bozuklugudur. Kadinlarda depresif semptomlar daha fazladir.
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Uyku apnesindeki yaygin noropsikolojik disfonksiyon kavramini mevcut
verilerin desteklemedigi, bazi kognitif alanlar etkilenirken digerlerinin etkilenmedigi
vurgulanmalidir. Uygulama fonksiyonlarinin ozellikle bozulmasi prefrontal korteksin
etkilenme ihtimaline isaret etmektedir. Uykunun kesilmesi, aralikli hipoksemi ve
prefrontal korteks disfonksiyonu baglantisini  kuran inandirict  bir  model
gelistirilmistir. Uykunun Kkesilmesi ve aralikli hipokseminin uyku ile baglantili
onarim siireglerinin etkinligini azalttigi 6ne siirilmektedir; bu da merkezi sinir
sistemindeki fonksiyonel hemostazin bozulmasi ve beyinin belli boélgelerindeki
noron ve glia hucrelerinin yagam Siirelerinin degismesi ile sonug¢lanir. Bu model ayni
zamanda prefrontal bolgenin uyku sirasindaki fonksiyonunu da ayrintilandirmaktadir
ve uykunun boliinmesine oOzellikle hassas oldugunu ve hipokseminin onarim
islemlerinin olusabilmesi igin uygun olmayan bir hiicresel ortam yarattigi 6ne

stirilmektedir [73].

OSAS’in kognitif etkisi iizerine yapilmis ¢alismalar smirlidir. Intermittan
hipoksiye maruz birakilan fare modelinde uzun siireli maruziyetin agir uyku apnesini
modelledigi ve O0grenme ve hafiza bozukluklarina neden oldugu gosterilmistir.
Hipokampusun Cornu Ammon 1 (CAl) boélgesi intermittan hipoksiye duyarlilik
gostermistir ve inflamatuar (TNF-alfa, siklooksijenaz-2, ¢6ziinebilir nitrik oksit
sentaz) ve oksidatif stres cevabi (lipid peroksidasyonu ve karbonillenmis proteinler)
daha fazla bulunmustur[74] Bu da OSAS’nin kognisyon fiizerine olan olumsuz

etkisini destekler niteliktedir.
OSAS ve Metabolik, Endokrinolojik Komplikasyonlar

AHI ve oksijen satiirasyonu (Sa02 ) ile insiilin direnci arasinda net bir iligki
vardir. Metabolik etkiler oksijen desatiirasyonuyla iliskili olup, OSAS’de insiilin
direnci %20 dolayindadir. CPAP kullanimina bagladiktan 3 ay sonra metabolik
bozukluk diizelir [61].

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu’nda Tip-2 DM %30 oraninda goriiliir. Tip-1
DM’li ¢ocuk hastalarda ve diyabetik noropatili erigkin hastalarda OSAS siktir. OSAS
ve Tip-2 DM arasinda bagimsiz bir iligki olup, DM bazal ventilatuvar fonksiyonlari
baskilar. Hipoksi, insiilin duyarlilifinda azalma, kortizol ve norepinefrin diizeyinde

artmaya yol agmaktadir [14].
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OSAS ve Metabolik Sendrom Birlikteligi

Metabolik sendrom (MS) ve OSAS arasindaki yakin iligki ilk kez 1990’I
yillarin sonlarina dogru fark edilmistir ve birgok ¢alismada OSAS’nin MS gelisimi
icin bagimsiz bir risk faktorii oldugu saptanmistir. MS farkli komorbiditelerin bir
araya gelmesi ile olusan ve g¢esitli organlari tutan sistemik bir hastalik
goriinimiindedir. Erigkin  OSAS olgularinin  ¢ogunlugu MS bulgularindan
yakinmaktadir [14].

OSAS’nin bazi bulgulari, uyku apnesinin MS'min bir pargast veya
manifestasyonu oldugunu disiindiirmektedir. Son 20 yil icinde OSAS’li hastalarda
metabolik disfonksiyonun cesitli tiplerinin varligi saptanmis ve 19901 yillarin
sonunda OSAS ile MS arasindaki iliski nedeniyle "sendrom Z" olarak
isimlendirilmistir [15]. Buna karsilik obezite ve insiilin direnci/ diabetes mellitus
temelinde gelisen MS’nin OSAS’ye zemin olusturmasit OSAS’in metabolik bir
hastalik oldugunu ya da MS’nin bir bileseni oldugunu desteklemektedir. Yapilan bir
calismada da, OSAS’nin siddeti artttkca MS tani kriterlerinin goriilme sikliginin
arttig1 tespit edilmistir [75].

Tablo 2.5. IDF (International Diabetes Federation) — 2005 Metabolik Sendrom Tan1
Kriterleri

Bel ¢evresinin erkekte 94 cm, kadinda 80 cm’ye esit veya iizerinde olmasiyla
birlikte, hastada asagidaki 4 kriterden 2 tanesinin bulunmasiyla metabolik sendrom

tanis1 koyulur:

a) Kan trigliserid diizeyinin 150 mg/dl olmasi veya artms trigliserid diizeyi i¢in ilag

tedavisi aliyor olmak,

b) Kan HDL Kolesterol erkekte 40 mg/dl, kadinda 50 mg/dl 'nin altinda olmasi1 veya
diisiik olan HDL igin ilag tedavisi aliyor olmak,

¢) Sistolik kan basincinin 130 mmHg veya diyastolik kan basincinin 85 mmHg 'ye

esit veya tizerinde olmasi ya da antihipertansif ila¢ kullaniyor olmak

d) Aclik kan sekerinin 100 mg/dl' ye esit veya iizerinde olmas1 ya da Tip 2 DM

tanisinin bulunmasi
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MS, OSAS hastalarinda siklikla bulunur. Son yillarda obezite prevalansinda
artisa parelel olarak MS prevalansinda da artis olmustur [76]. Obezite MS'nin ana
belirleyici bulgularindandir ve ayni zamanda OSAS gelisiminde de bilinen risk
faktortdiir. OSAS ile o6zellikle android tip santral obezite, hipertansiyon ve glukoz
intoleransinin varligi arasinda kuvvetli bir iligki vardir. MS'li hastalarda abdominal
ve boyun bolgesinin yaglanmasi OSAS ve restriktif akciger hastaliklarina
predispozisyon yaratir [77]. OSAS'deki uyku bolimeleri ve intermittan hipoksi ile
tekrarlayan obstruktif olaylar, MS'de goriilen ¢esitli kardiyometabolik bulgularin
gelisimini tetikleyen patogenetik mekanizmalari aktiflestirir [76].

OSAS'deki  intermittan  hipoksinin  tekrarlayan epizotlarini  takiben
reoksijenasyon gerceklesir ve iskemi-reperfiizyon etkisine yol agar. Bunun
sonucunda da reaktif oksijen triinleri (ROS) tretilmektedir. ROS inflamatuar yolu
kontrol eden NF-kb (nuclear factor kapa-light -chain-enhancer of activated B cells)
gibi transkripsiyon faktorleri upregule eder. OSAS'de goriilen uyku bolinmeleri ve
baskilanmasi, nérohumoral yolu etkiler, sistemik inflamasyonu aktive eder ve
oksidatif stres duyarliligini arttirir [78]. NF-kb inflamatuar yoldaki bazi genlerin
transkripsiyonunda anahtar rol oynar ve MS ile ateroskleroz patogenezinde rol oynar
[79]. NF-kb aktivasyonunun OSAS ve kardiyometabolik riskler arasinda anahtar rolii
vardir. Artmis oksidatif stress NF-kb "yi stimule eder ve inflamasyonu ortaya ¢ikarir.
Kontrol gruplarina gore OSAS’li hastalarin dolasimdaki nétrofil ve monositlerde
artmis NF-kb baglanma aktivasyonuna sahip oldugu ve CPAP tedavisi ile siddetli
OSAS'lerde bunun diizeltilebildigi saptanmustir [80].

OSAS'de en cok calisilan sitokinler TNF- alfa ve IL-6 dir. Obez kisilerde
beyaz yag dokusundaki makrofaj infiltrasyonu TNF-alfa ve IL-6 nin kaynagidir.
MS'de dolasimdaki hiicresel adezyon molekiilleri artmaktadir. OSAS’li hastalarda da
dolasimdaki soluble hiicresel adezyon molekiillerinin artmis oldugu veya
dolagimdaki monosit ekspresyonunun arttigi ve bunun her ikisinin de CPAP tedavisi
ile diizeldigi saptanmistir [81]. Protrombik faktorlerden fibrinojen ve PA-1, MS'nin
en Onemli bilesenlerindendir. Fibrinojen inflamatuar uyartya cevap olarak
karacigerden sentezlenir. OSAS'li hastalarda fibrinojen diizeyinin yiiksek oldugu
saptanmistir. PAI-1 yag kokenli bir protrombotik faktordiir ve OSAS hastalarinda

obeziteden bagimsiz olarak artmis oldugu gosterilmistir [82]. Batin bilgisayarli
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tomografi gekimlerinde viseral yag birikimi 100 cm? ise MS igin tamsal bir bulgudur,
Total viicut agirligi, VKI ve viicut yag dagilimi OSAS ile koreledir. Her 6 kg/m? artis
obstruktif uyku apne riskini 4 kat artirmaktadir. Obezite ve OSAS arasinda resiprokal
bir iligki vardir. Obezite sadece OSAS riskini arttirmamakta, ayn1 zamanda uyku
apnesi de kilo alim ve obeziteyi arttirmaktadir. OSAS'nin viseral yag dagilimi
tizerine bagimsiz etkisi vardir OSAS hastalarda CPAP tedavisinin visseral yag

birikimini azalttig1 gosterilmistir [83].

MS'nin en onemli 2 parametresi IR ve abdominal obezitedir. IR DM'nin
belirleyicisidir. Eger OSAS, IR siddetini arttirirsa bu dolayli olarak diger metabolik
durumlar1 (hipertansiyon, hipertrgliseridemi ve visera obezite gibi) etkiler. OSAS, IR
ve MS'nin hepsi santral obezite ile iligkilidir [84]. Obezitenin anatomik/mekanik yiik
ve solunum kontrolii iizerine olan negatif etkisi nedeniyle tist havayolu kollapsi
gelisiminde 6nemli etyolojik faktor olduguna inanilmaktadir. Viseral yag metabolik
olarak aktif bir dokudur ve fazla miktarda proinflamatuar veya vazoaktif maddeler
tiretir Bunlar da metabolik ve vaskiiler fonksiyonlarin regiilasyonunda énemli roller
oynar [85]. Sleep Hearth Health callsmasinda 6440 erkek ve kadinda yapilan
caligmada OSAS subgruplar arasinda total kolesterol agisindan farklilik olmadigi
saptanmis. Ancak AHI ile HDL arasinda ters bir oranti1 saptanmistir. Bu caligmada
ozellikle genglerde AHI ile trigliserid diizeyleri arasinda dogru oranti oldugu

saptanmustir [86].
2.2.Sempatik Deri Yamti
2.2.1.Tanim

Otonom sinir sistemi (OSS) her organ ve sistem igin spesifik etkileri olan
kompleks bir yapidir. Bu nedenle OSS bozuklugunun tanisint koymak zordur. Tanida
kullanilan metodlardan biri de sempatik deri yanitidir (SDY) SDY deri ylizeyinden
kaydedilen potansiyel degismenin adidir ve sudomotor aktiviteyi temsil eder.
Polisinaptik refleks arki aktivasyonunun bir sonucudur. Refleks arki ile kolinerjik
ekrin ter bezlerini aktive eder. SDY refleks arkinin efferent kismi spinal kordun T1-
L2 kismindan kaynaklanip paravertebral sempatik gangliyonda sonlanan ndronlarin
miyelinli sempatik liflerinden olusmaktadir. Postgangliyonik lifler miyelinsizdir ve

ekrin ter bezlerini innerve ederler. Refleks arkinin merkezi kismi heniiz tam olarak
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anlagilamamistir. Hipotalamus, beyin sapinin ventrolateral kismi, frontal lobun
medial ve bazal kisimlar1 ve temporal lobun medial kismi ile iliskili oldugu

diistiniilmektedir [87].

Derinin elektriksel olarak aktif oldugu 100 yildan daha uzun siiredir
bilinmektedir. Her ne kadar Vigoroux (1879), Fere (1889) bu konudaki ilk
gozlemleri bildirmisler ise de ilk defa Tarchanoff (1890), SDY’nin derideki ter
bezleri ile iliskili oldugunu saptamistir. 1904°te Veraguth, ‘Das psychogalvanische
reflex phenomen’ adli bir monograf yazmistir. Bu monograf bir¢ok fizyolog ve
psikologun ilgisini ¢ekmistir. Tanimlanan ydntemin, emosyonlarin 6lgiilmesinde
kullanilabilecegi yargisi,” Psikogalvanik Refleks’ adi ile ¢ok uzun siire psikiyatri,
psikoloji ve hatta kriminoloji alaninda kullanilmasina yol agmistir. Daha sonralari
buna galvanik deri refleksi ad1 verilmistir. Bunun en 6nemli otonomik reflekslerden
biri oldugu ve sempatik sinir sistemi aktivitesini yansittigi kesinlik kazanmuistir.
SDY’lerin klinik ndroloji alanmna girmesi olduk¢a yenidir. Buna ait calismalar
1920’1i yillarda baslamakla beraber, 1960’11 yillarda Sourek, insanda SDY’lerin
Klinik uygulamasini, klinik/anatomik korelasyonlari en sistematik sekilde g¢alisan
arastiricidir. Cok daha yenilerde elektrofizyolojik gelismelerden yararlanmak iizere,
Goadby ve Dowman (1973), Fagius ve Wallin (1980), Shahani (1984), disotonomik
belirtilerle giden hastalarda SDY’leri ayrintili olarak incelemislerdir [88].

2.2.2. Sempatik Deri Kayit Yontemi

SDY 1s1 ve termoregiilasyon ile iliskili olduguna gore, inceleme yapilacak
EMG odasinin 1sis1 uygun olmalidir. Derinin ayak derisi tizerinde yaklasik 32°C
civarinda tutulmalidir. Kayitlama deride, kilsiz bolgeden yapilmsli ve referans
elektrod ise deride killar olabilen bir boliime konmalidir. Rutinde en sik el ve ayaklar
kullanildig1 igin, buna gore tanimlama yapilabilir. Giimiis Klorur disk elektrodlar,
elde aktif olarak avug igine, referans olarak elin sirtina, ya da 6n kol anterior
yiizeyine konur. Ayak igin ise aktif elektrod ayak tabaninin medial kismina, referans
elektrod ayagin dorsal yiizeyine yapistirilir. Topraklama elektrodlar: elde bilege,
ayakta is ayak bilegi hizasmna sarilir. Analiz zaman 5 veya 10 saniye olmalidir
Kaydedici sistemin alt frekans limiti 0,1-2 Hz wve st limit 100-2000 Hz

ayarlanmalidir. Amplifikasyon durumuna gore degistirilir. SDY’leri uyarmak igin
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cok degisik uyarimlar kullanilabilir. Ancak bunlar i¢inde en pratigi kol ve bacagin
biiyiik mikst sinirlerinden birini uyarmaktir. Rektangiiler tek elektrik soklar ile sabit
akim uyarmmu verilir. 0,2-0,5 msn sureli 10-30 mA siddetinde soklar kullanilir:
Median, peroneal, sural ve supraorbital sinirler bipolar yiizeyel elektrik soklarla
uyarilir. Verilen elektrik soklar hastanin kabul edebilecegi ve agrili olmayan soklar
olmalidir. Stimulasyon diizenli, monoton ve ardisik sekilde verilmemelidir. Bu
durum SDY’lerde habitliasyona (aligmaya) yol agar. Diizensiz araliklarla ve

beklenmedik sekilde verilirse habitiiasyona engel olunur [88].
2.2.3. Sempatik Deri Yanitimin Klinik Kullanim Alanlari

SDY klinik ndrolojide ozellikle periferik noropatili hastalarin  otonomik
bozukluklarinin tanimlanmasinda kullanilir. SDY en ¢ok diyabetik ve iiremik

hastalarda ince miyelinsiz liflerin lezyonlarinin tanimlanmasinda kullanilir.

Anormal SDY ayrica familial amiloid néropati, alkolik ndropati ve lepramatdz
noropatide goriiliir. Tip 1 herediter motor ve sensdral noropatili hastalarla yapilan bir
calismada 15 hastanin S'inde SDY yoklugu gozlenmistir. SDY yoklugu ayrica

otonomik bozukluklari olan akut ve kronik inflamatuar noropatili hastalarda goriiliir

Anormal SDY HIV(+) hastalarda, hastaligin asemptomatik erken donemlerinde
de goriliir. Karpal tiinel sendromlu hastalarda da diisiik amplitiidlii SDY goriiliir.
Yaplan klinik ¢alismalar gostermistir ki multiple skleroz hastalarinin %50'sinden
fazlasinda SDY anormallikleri bulunur. Parkinson hastaliginda SDY latansinda
uzama ve amplitidde azalma gozlenmistir. ALS hastalarinin %40'inda SDY yoklugu
ve ayrica latansda uzama ve amplitiitte diisme goriiliir. Wilson hastaligi, Huntington
Hastaligi, Duchenne muskiiler distrofi ve diger distrofilerde de SDY anormallikleri
gozlenmistir. Shwalen ve arkadaslarinin iskemik inme geciren hastalarda yaptiklari
caligmalarda SDY latanslarnda uzama ve amplitiitlerde diisme goriilmiistiir. Epileptik

hastalarda da SDY degisiklikleri olduguna dair raporlar bulunmaktadir [87].
2.3. Kalp Hiz1 Degiskenligi

Bir EMG laboratuvarinda EMG cihazimi kullanarak, belki yapilabilecek tek
kardiyovaskiiler test, kalp atim degiskenliginin dl¢tilmesidir Daha 6zel terim ile buna
R-R interval degiskenligi (RRIV) adimi veriyoruz. RRIV kalbin otonom baslica

parasempatik fonksiyonlarin1 degerlendirmede kullanilan non-invaziv testlerden
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biridir [89]. Bu testler 1970'lerden itibaren baslica Ewing ve ark. tarafindan
kullanilmaya baslanmistir [88, 89]. Kalp hizin1 sempatik ve parasempatik denge,

hiimoral mekanizmalar ve kalbin iletimini saglayan dokunun intrensek ritmi saglar.

Kalp hiz1 degiskenligi (KHD), viicudun farkli ¢evresel etkenlere kars1 dogal
adaptasyon mekanizmasidir. Yiiksek degiskenlik saglikli bir insanda adaptasyon
yeteneginin bir bulgusu iken KHD'de diisme bu kontrol mekanizmasinda bozukluga
isaret eder. KHD'de azalmanin ani kardiyak olim riski ile iliskili oldugu
bilinmektedir [90]

Derin solunumda R-R intervali sinusoidal bigcimde degisir. Inspirasyon
sirasinda uzar ve ekspirasyon sirasinda kisalir. Bu degiskenlik oncelikli olarak
kardiyak parasempatik sinirlerle ayarlanir [88] RRIV'yi degerlendirmek i¢in ¢esitli
yontemler mevcuttur. Biz calismamizda Stalberg tarafindan tanimlanan yontemi
kullandik. Bu yontemde filtreler 5-100 Hz olarak segilir, trigger mod kullanilir ve
stipirme her bir EKG kompleksi ile tetiklenir. Her bir tetikleyici potansiyel ile
eszamanli olarak iiretilen "atim event pulse" bilgisayarin internal saatine gonderilir.
Ardigik pulslar arasindaki zaman farkli 6lgiiliir ve cihazda bulunan 6zel bir yazilim
araciligr ile 1 dakikalik zaman araligindaki R-R interval degisimi su formiille

hesaplanir;

RR maksimum RR minimum/ Ortalama RR X 100 (en uzun ve en kisa RR
mesafeleri arasindaki farkin tim tepeler arasindaki mesafelerin ortalamasina

béliimiiniin yiizde olarak ifadesi) [91]



31

3.GEREC VE YONTEM
3.1. Gereg

Bu calismada Eskisehir Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi N&roloji
Hastaliklar1 Anabilim Dal1 Poliklinigi'ne horlama, giindiiz asir1 uykululuk hali tanikli
apne sikayetleri ile bagvuran, uyku laboratuvarinda PSG ile OSAS tanis1 konulan,
American Academy of Sleep Medicine (AASM) uluslararas: skorlamasina gore orta
ya da agir evre olarak evrelendirilen, CPAP tedavisi endikasyonu bulunan OSAS
hastalar1 incelenmistir. Calisma ic¢in Eskisehir Klinik Arastirmalar Etik Kurulu'ndan
23 Temmuz 2015 tarihli 03 sayili yazi ile onay alimmustir. Caligmaya asagida
belirtilen sartlar1 tasiyan 73 hasta ile 75 saglikli bireyden olusan kontrol grubu dahil
edilmistir. Hasta ve kontrol grubu 18 yas istii ve ilkokul mezunu olanlar arasindan
secilmistir. Hasta grubunda yer alan olgularin hepsinin ayrintili anamnezleri alinip;
fizik ve ndrolojik muayeneleri yapilmistir. Katilimeilarin hepsinde diyabet, periferik
damar hastaligi, kalp yetmezligi, kronik bobrek ve karaciger yetmezligi, alkolizm,
polindropati ve ila¢ kullanimi (antikolinerjik, beta bloker vs.) gibi otonomik sinir
sistemi fonksiyonlarini etkileyebilecek her tiirlii faktor ekarte edilmistir. Hastalarin
noropatisinin ekarte edilmesi ic¢in hastalara tuzak noropati ve polindropati
protokoliine gore EMG yapilmistir ve noropatisi olan hastalar caligmadan
cikarilmigtir. Psikiyatrik hastaligi, demansi, ates yiiksekligi ve enfeksiyonu olan
hastalar ¢alismaya alinmamustir. Calismaya alinacak tiim bireylere testlerin
uygulanmasindan once yapilacak islemler hakkinda ayrintili bilgi verilip; testlerin
yapilmasi konusunda onaylari alinmistir. OSS fonksiyonlarinin elektrofizyolojik
incelenme protokolii sempatik sinir sistemi i¢cin SDY, parasempatik sinir sistemi i¢in
de hem istirahatte hem de derin solunum sirasinda hesaplanan RRIV ile yapilmistir.
Hastalara hekim tarafindan, yiiz yiize soru cevap seklinde Epworth uykululuk 6l¢egi,
Pittsburgh uyku kalitesi olgegi, MoCA (Montreal Cognitive Assessment) testi,
Hamilton depresyon o&lgegi uygulanmistir. Cevaplarda beklenen kavramlar her
hastaya ayni ciimlelerle agiklanmistir. Hastalarin boyun ¢evresi, bel ¢evresi, agirligi,
boyu ve arteriyel tansiyonu 6lciilmiistiir. Viicut kitle indeksi (VKI), aglrhk/boy2
(kg/mz) olarak hesaplanmistir. Metabolik sendrom degerlendirilmesi i¢in hastalardan

kan 6rnegi alinarak aglik kan glukozu, HDL, trigliserit ¢calisiimistir.
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3.2. Yontem
3.2.1. Sempatik Deri Yanit1 ve RRIV Olciimii

Yapilan c¢alismayla ilgili olarak g¢alismaya baslanilmadan 6nce Eskisehir
Osmangazi Universitesi Tip Fakiiltesi Etik Kurul Baskanligindan onay almmustir.
Calisma Eylil 2015 ile Eylil 2017 tarihleri arasinda Eskisehir Osmangazi
Universitesi Noroloji Klinigi'nde yiiriitiilmiistiir. Medtronic marka EMG cihaz: ile
hasta ve kontrol grubundaki katilimcilarin her iki st ekstremitesinden SDY,, istirahat
halinde ve derin solunum sirasinda elde edilen RRIV degerleri incelenmistir. SDY,
her iki iist ekstremitede yapilmistir. Aktif elektrod sag el avug igine, referans elektrod
el sirtina yerlestirilmistir. Uyari sol el bileginde median sinir lizerinden 20-100 mA
siddetinde verilmistir SDY latans igin stimulus artefaktinin baglangicindan ilk
defleksiyonun genelde negatif baslangicina kadar olan siire dlciilmiistiir. Ug yanit
kaydedilip ortalamast SDY olarak kabul edilmistir RRIV, degerlendirmesinde
prekordiyal alana referans elektrodlar yerlestirilmistir. Hastadan oturur pozisyonda
once istirahat sirasinda kayitlama yapilmistir. Sonra 5 sn inspiryum ve 5 sn
ekspiryum olmak her 10 sn de bir dakikada 6 kez olacak sekilde derin nefes alip
vermesi sirasinda kayitlama yapildi. RRIV Stalberg tarafindan tanimlanan yonteme
gore yapilmistir. Bu yontemde filtreler 5-100 Hz olarak segilir; trigger mod kullanilir
ve stipiirme her bir EKG kompleks ile tetiklenir. Her bir tetikleyici potansiyel ile
eszamanli olarak iiretilen "atim event pulse" bilgisayarin internal saatine gonderilir.
Ardisik pulslar arasindaki zaman farki dl¢iiliir ve cihazda bulunan 6zel bir yazilim
araciligl ile 1 dakikalik zaman araligindaki R-R interval degisimi su formiille

hesaplanir

RR maksimum - RR minimum/ Ortalama RR x 100 (en uzun ve en kisa RR
mesafeleri arasindaki farkin tiim tepeler arasindaki mesafelerin ortalamasina

béliimiintin yiizde olarak ifadesi)[91]
3.2.2. Epworth Uykululuk Olcegi

Epworth uykululuk 6lgegi uyku bozukluklari caligmalarinda giin boyu
uykululugu degerlendirmek igin yaygin olarak kullanlan bir testtir. Hastanin farkli
durumlarda nasil kolaylikla uykuya daldigim1 belirlemek icin kendi kendine

uygulanan, 8 sorudan olusan bir 6lgektir. Sorular 0-3 arasinda skorlanir. Toplam skor
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0-24 arasinda degisir. Yiiksek skorlar uykululugu gosterir. Toplam skor 2-10
arasinda normal kabul edilirken, 10'dan biiyiik degerler patolojik uykululuk
belirtecidir [92].

3.2.3. Pittsburgh Uyku Kalite o6l¢egi (Pittsburgh Sleep Quality Index)

Subjektif uyku kalitesi, uyku latans uyku siiresi, habituel uyku etkinligi, uyku
bozukluklari, uyku ila¢ kullanimi ve giindiiz fonksiyonlari olmak iizere 7 ana baslikta
sorulan sorular ile uyku Kalitesini degerlendiren bir ankettir [9]. Pittsburgh uyku

kalite 6l¢egi sorulart EK-2’ de verilmistir [93].

Pittsburgh Uyku Kalitesi indeksi toplam 24 soru igerir. Bu sorularin 19’u
kendini degerlendirme sorusudur, besi bireyin esi veya bir oda arkadasi tarafindan
yanitlanir. Indeksin puani hesaplanirken hastanin esi veya arkadasinin yanitladig
sorular puanlamaya dahil edilmez. Puanlama yedi bilesen halinde gruplandirilmistir.

Bu bilesenler;

1- Oznel uyku kalitesi

2- Uyku latansi

3- Uyku siiresi

4- Alsilmis uyku etkinligi
5- Uyku bozuklugu

6- Uyku ilact kullanimi

7- Giindiiz islev bozuklugu’dur.

Bu yedi bilesenin toplam puani 0-21 arasindadir. Toplam puanin bes ve
izerinde olmasi kotii uyku kalitesini gosterir. Pittsburgh uyku kalite indeksinin

puanlamast Ek-3 ‘de verilmistir [93].
3.2.4.Hamilton Depresyon Olcegi

Hamilton depresyon Olcegi (HAM-D), hekimlerin
hastalardaki depresyonun siddetini 6lgmek i¢in kullanabilecekleri 17 soruluk bir
testtir. Max Hamilton tarafindan 1960'ta yayimlanmistir ve hala depresyonun
derecesini 6lgmek icin en yaygin olarak kullanilan yontemdir [94]. Son bir hafta
icerisinde yasanilan depresyon semptomlarini sorgulayan 17 maddeden olusur.

HAM-D ilk kez hastanede yatan hastalar i¢in gelistirilmis oldugu i¢in daha ¢ok


https://tr.wikipedia.org/wiki/Depresyon
https://tr.wikipedia.org/w/index.php?title=Max_Hamilton&action=edit&redlink=1
https://tr.wikipedia.org/wiki/1960
https://tr.wikipedia.org/wiki/Semptom
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depresyonun melankolik ve fiziksel semptomlar: iizerinde durur. Olgegin uykuya
dalma giigliigli, gece yarisi uyanma, sabah erken uyanma, somatik semptomlar,
genital semptomlar, zayiflama ve i¢gdri ile ilgili maddeleri 0-2, diger maddeleri 0-4
arasinda derecelendirilmistir. En yiiksek 53 puan alinir. 0-7 puan depresyon
olmadigini, 8-15 puan arasi hafif derecede depresyonu, 16-28 arasi orta derecede
depresyonu, 29 ve iizeri agir derecede depresyonu gostermektedir [95]. Olgegin
gecerlilik ve giivenilirligi Akdemir ve arkadaslari (1996) tarafindan da test
edilmistir [96] (EK-6)

3.2.5. MoCA (Montreal Cognitive Assessment)

Montreal kognitif degerlendirme toplam puani 30 olup yaklasik bir hastaya
uygulanma siiresi on dakikadir ve puanlamasi yaklasik iki dakika slirmektedir.
MKD’nin hafif kognitif bozuklugu saptamadaki sensitivitesi %90 spesifitesi %87
olarak bulunmustur. MKD’ye gore <21 agir biligsel bozukluk, 21-25 arasi orta
biligsel fonksiyon bozuklugu, 26-27 hafif bilissel fonksiyon bozuklugu ve 28-30
biligsel fonksiyon bozuklugu yok olarak degerlendirildi.[97]

Montreal kognitif degerlendirme ile 30 puan iizerinden sekiz bdoliimde

kognitif degerlendirme yapilmaktadir. (Ek-5)
3.3. Istatistiksel Analizler

Istatistiksel analizler ‘SPSS for Windows 21’ paket programi kullanilarak
yapildi. Tanmimlayict istatistik olarak nitel degiskenlerde oran (ylizde), nicel
degiskenlerde ise ortalama + standart sapma veya ortanca (interquartile aralik)
verilmistir. Kategorik degiskenler bakimindan gruplar arasi farklilik incelemesinde
chi-kare testi uygulanmstir. Ol¢iimsel degiskenlerden normal dagilima sahip olanlar
‘Bagimsiz Ornekler-T* testi, normal dagilim gdstermeyen degiskenler ‘Mann-
Whitney-U’ testleri kullamlarak gruplar arasi dl¢iimleri karsilastirildi. Istatistiksel
anlamlilik diizeyi tiim testler i¢in (p<0.05) olarak kabul edildi.


https://tr.wikipedia.org/wiki/1996
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4. BULGULAR

Calisma 73 hasta, 75 kontrol olmak {izere 148 bireyden olusmaktadir. Hasta
grubu 24 (%33) kadin, 49 (%67) erkek; kontrol grubu 28 (%37) kadin, 47 (%63)
erkek bireyden olusmaktadir. Hasta grubunun yas ortalamasi 50,3+12,1, kontrol
grubunun yas ortalamasi 43,6+11,9’dur. Hasta grubunda 32 (%44) hastada orta, 41
(%56) hastada agir OSAS mevcuttu.

Tablo 4.1. Demografik veriler Tablo 4.1. Demografik veriler devam

Hasta Kontrol Orta OSAS | Agir
OSAS

Katilime1 73 75 Katilimei 32 (%44) 41 (%56)
sayisi sayist

Yas 50,3+12,1 43.6+11,9 Cinsiyet k 13(%40,6) | 11(%26,8)
ortalamast e 19(%59,4) | 30(%73,2)
Cinsiyet k 24(%37,3) 28(%32,9) AHI 20,9 52,1

e 49 (%62,7) 47(67,1) ortalamast

Tablo 4.2. Hasta ve kontrol gruplarinda HDL, trigliserid, aglik kan sekeri bel ¢evresi

ve viicut kitle indeksi ortalama degerlerinin karsilastirilmasina iliskin

istatistikler
Hasta Kontrol P Degeri
Od+Sd Od+Sd
HDL 44+11,2 55+17,6 | <0,001"
Trigliserit 13052 96+53 | <0,001"
Aclik Kan Sekeri 95+11 89+11| 0,004~
Bel Cevresi 102+12 87+16 | <0,001"
Viicut kitle indeksi 2945 25+4 | <0,0017
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HDL, trigliserid, bel ¢evresi, viicut kitle indeksi ortalama degerleri hasta ve
kontrol grubunda karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark bulunmaktadir.
Hasta bireylerin trigliserid, bel gevresi, viicut kitle indeksi ortalama degerleri kontrol
grubuna gore istatistiksel olarak anlamli derecede yiiksektir, Hdl degeri istatistiksel
olarak hasta grubunda anlamli diizeyde diistiktiir (p<0,001)

Aclik kan sekeri ortalama degerleri hasta ve kontrol grubunda
karsilastirildiginda gruplar arasinda anlamli fark bulunmaktadir Hasta bireylerin
aclik kan sekeri ortalama degerleri kontrol grubuna gore istatistiksel olarak anlamli

derecede yiiksektir (p<0,01)

Tablo 4.3. Hasta ve kontrol gruplarinda viicut kitle indeksi
derecelendirmesinin say1 ve yiizde olarak dagilimi
Grup Total
Viicut kitle indeksi derece Kontrol |Hasta
1 0 1
0-18,4
100,0% 0,0%| 100,0%
35 15 50
18,5-24,9
70,0%| 30,0%| 100,0%
28 25 53
25-29,9
52,8%| 47,2%| 100,0%
11 23 34
30-34,9
32,4%| 67,6%| 100,0%
0 9 9
35-44,9
0,0%| 100,0% | 100,0%
0 1 1
>45
0,0%| 100,0% | 100,0%
75 73 148
Total
50,7%| 49,3%| 100,0%

Viicut kitle indeksi derecesi arttikga hasta grubunda kontrol grubuna gore

daha fazla birey oldugu goriilmektedir.
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Hastalarin HDL, trigliserid, bel ¢evresi, aclik kan sekeri ve arteriyel
tansiyonlar1 Ol¢lilmistiir. International Diabetes Foundation (IDF)-2005 Metabolik
Sendrom Tami Kriterleri’ne gore metabolik sendrom tanisi alan hasta ve kontrol

grubu bireyleri degerlendirilmistir ve degerler tabloda verilmistir.

Tablo 4.4. Hasta ve kontrol gruplarinda metabolik sendrom varliginin

karsilastirilmasina iliskin istatistikler

Grup P Degeri
Metabolik Sendrom Kontrol Hasta
68 47
Yok
59,1% 40,9%
7 26|<0,001™
Var ’
21,2% 78,8%
75 73
Total
50,7% 49,3%

Metabolik sendrom varligi degerlendirildiginde hasta ve kontrol gruplar
arasinda istatistiksel olarak anlami fark bulunmaktadir. (p<0,001) Hasta grubunda
metabolik sendrom varligi kontrol grubuna gore istatistiksel olarak daha yiiksek

bulunmustur.

Hasta ve kontrol grubundaki bireylere Epworth uykululuk 6lcegi, Pitssburgh
uyku kalite olgegi, Hamilton depresyon 6lcegi ve Montreal Cognitive Assessment
(MoCA) uygulandi. Testler degerlendirildi ve puanlandi. MoCA Testi alt kategorileri
igin ortalama degerleri ve standart deviasyonu MoCA Testi, Epworth uykululuk
6l¢egi, Pitssburgh uyku kalite 6l¢cegi, Hamilton depresyon 6lcegi medyan degerleri

tabloda verilmistir.
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Tablo 4.5. Hasta ve Kontrol Gruplarinda Epworth Uykululuk Olgegi, Pitssburgh

Uyku Kalite Olgegi, Hamilton Depresyon Olgegi Ortanca Degerlerinin

Karsilastirilmasima liskin Istatistikler

Grup

Hasta Median Kontrol Median | P degeri
Epworth 8 (5-12) 4 (2-6) | p<0,001™"
Pitssburgh 5 (3-7) 3(2-4) | p<0,001™"
Hamilton 6 (4-14) 7 (3-11) 0,279
MoCA Testi 27 (25-28) 29 (27-30) | p<0,001~"

Epworth Uykululuk Olgegi, Pitssburgh Uyku Kalite Olgegi, MoCA Testi

medyan degerleri hasta ve kontrol gruplari arasinda karsilastirildiginda gruplar

arasinda anlamli fark bulunmaktadir. Hamilton depresyon dlgegi medyan degeleri

hasta ve kontrol gruplar1 arasinda karsilastirildiginda anlamli fark bulunamamastir.

Tablo 4.6. MoCA Test puanlamasina gore kognitif fonksiyon siniflandirmasina

iliskin betimsel istatistikler

Grup Total
Hasta Kontrol
52 65 117
Normal
44 4% | 55,6% | 100,0%
MoCA 20 10 30
MCI
Siniflama 66,7%| 33,3%]| 100,0%
1 0 1
Demans
100,0% 0,0%| 100,0%
73 75 148
Total
49.3%| 50,7%| 100,0%
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MoCA Test puanlamasina gore <21 demans, 21-26 arast MCI, >26 ise
normal olarak degerlendirildi. Yapilan istatistige gore hasta grubunda 20 birey MCI
iken bu say1 kontrol grubunda 10 olarak bulundu. Kontrol grubunda 65 hasta normal

puan alirken hasta grubunda bu say1 52 idi.

Tablo 4.7. MoCA alt kategorilerine gore hasta ve kontrol gruplar1 arasinda chi-kare

testi ile istatistiksel karsilastirma

Grup
Hasta Kontrol Toplam P Degeri
Gorsel 1,00 2 0 2
100% 0% 100%
2,00 3 2 5
60% 40% 100%
3,00 9 3 12 0,12
75% 25% 100%
4,00 24 22 46
52,2% 47,8% 100%
5,00 35 48 83
42,2% 57,8% 100%
Adlandirma 1,00 0 1 1
0,0% 100% 100%
2,00 24 17 41 0,25
58,5% 41,5 100%
3,00 49 57 106
46,2% 53,8% 100%
Dikkat 2,00 1 0 1
100% 0,0% 100%
3,00 2 2 4
50% 50% 100%
4,00 3 2 5 0,35
60% 40% 100%
5,00 17 10 27
63% 37% 100%
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Tablo 4.7. “Devam” M0oCA alt kategorilerine gore hasta ve kontrol gruplar1 arasinda

chi-kare testi ile istatistiksel karsilastirma

6,00 50 61 111
45% 55% 100%
Lisan 1,00 1 0 1
100% 0,0% 100%
2,00 22 10 32
68,7% 31,3% 100%
3,00 50 65 115 p<0,05
43,2% 56,8% 100%
Soyut Diisiinme 1,00 5 1 6
83,3% 16,7% 100%
2,00 68 74 142 0,98
47,9% 52,1% 100%
Gecikmeli 0,00 2 0 2
Hatirlama 100% 0,0% 100%
1,00 5 2 7
71,4% 28,6% 100%
2,00 10 0 10
100% 0,0% 100%
3,00 23 16 39| p<0,001""
59,0% 41,0% 100%
4,00 26 34 60
43,3% 56,7% 100%
5,00 7 23 30
23,3% 76,7% 100%
Yonelim 5,00 6 7 13
46,2% 53,8% 100%
6,00 67 68 135 0,52
49,6% 50,4% 100%
Toplam 73 75 148
49,3% 50,7% 100%
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MoCA alt kategorilerine (gorsel, adlandirma, dikkat, lisan, soyut diisiinme,
gecikmeli hatirlama, yonelim) yonelik olarak hasta ve kontrol gruplar arasinda chi-
kare analizi ile yapilan bu istatistikte gecikmeli hatirlama ve lisan kategorilerinde
kontrol grubunun hasta grubundan istatistiksel olarak daha iyi puanlar aldigim
saptanmistir. Gorsel, adlandirmai dikkat, soyut diisiinme ve yonelim kategorilerinde

ise hasta ve kontrol gruplari arasindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamustir.

Tablo 4.8. Hamilton depresyon 6l¢egi performanslarina gére hasta ve kontrol

gruplarmin istatistiki verileri

Grup Total
Kontrol Hasta
56 46 102
0-7
54,9% 45,1% | 100,0%
12 9 21
8-15
57,1% 42,9% | 100,0%
Hamilton Skoru
7 16 23
16-28
30,4% 69,6% | 100,0%
0 2 2
>28
0,0%| 100,0%| 100,0%
75 73 148
Total
50,7% 49,3% | 100,0%

Hamilton Depresyon Olcegin’nde aldiklar1 puanlara gére hasta ve kontrol
gruplar1 karsilastirildiginda, hasta grubunda 16-28 arasi puan alan 16 birey varken bu
saymin kontrol grubunda 7 oldugu ayn1 zamanda hasta grubunda 2 bireyin 28 puanin

istiinde alirken kontrol grubunda higbir bireyin 28 puani gegmedigi goriilmektedir.



42

Tablo 4.9. Hasta ve Kontrol Gruplarinda SDY latans, SDY amplitiit, RRIV,

Hiperventilasyon sonrast RRIV ve RRIV degiskenligi medyan
degerlerinin karsilastirilmasina iliskin istatistikler
Grup
Hasta Kontrol P degeri
medyan medyan
SDY Latans (ms) 1984 1858 0,47
(1635-2210) (1568-2184)
SDY Amplitiit (mV) 1,59 1,32| p<0,05
(0,97-2,9) (0,62-2,3)
RRIV (%) 35 24 | p<0,001""
(24-48) (15-33)
Hiperventilasyon sonrast RRIV 66 45 P<0,001***
(%) (46-93) (30,5-65)
RRIV Degiskenligi (%) 39 27| P<0,0017"
(25-53) (17-37)

SDY amplitiitleri,

RRIV, Hiperventilasyon

sonrasi

RRIV ve RRIV

degiskenligi hasta ve kontrol gruplari arasinda karsilastirildiginda istatistiksel oalrak

anlaml fark bulunmustur. Hasta grubunun SDY amplitiitleri kontrol grubuna gore

daha diisiiktiir. RRIV Hiperventilasyon sonrast RRIV cevabi ve RRIV degiskenligi,

hasta grubunda kontrol grubuna gére daha diisiik bulunmustur.

ESOGU Tip Fakiiltesi Hastanesi Noroloji Elektrofizyoloji Klinigince bir gece

PSG ile OSAS tanisi almis; AHI degerlerine gore orta ve agir OSAS tanili hastalar
calismaya dahil edilmistir. 24 kadin(%32,9) 49 erkek(%67,1) ¢alismaya katilmistir.
Hastalarin AHI degerleri ortalamas1 37,8+19,8 idi. 32 hastada orta 41 hastada agir

OSAS mevcuttur.

Agir ve orta OSAS hastalarinin hdl, trigliserit, aglik kan sekeri, bel gevresi,

viicut kitle indeksi degerleri tabloda verilmistir.
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Tablo 4.10. Orta ve agir OSAS gruplarinda HDL, trigliserid, aglik kan sekeri, bel

cevresi ve viicut kitle indeksi degerlerinin ortanca degerlerinin

karsilastirilmasina iliskin istatistikler

Grup
Orta OSAS Agir OSAS P Degeri
medyan medyan
HDL 47(35-59) 44(33-55) 0,17
Trigliserid 121(95,5-152) | 142(109-168) 0,91
Aclik kan sekeri 95(89-101) 97(86-108) 0,48
Bel ¢evresi 98(90-105) | 103(95,5-110) 0,65
Viicut kitle indeksi 28(26-31,7) 30(27-33) 0,23

Orta ve agir OSAS gruplarinda HDL, trigliserid, a¢lik kan sekeri, bel ¢evresi

ve viicut kitle indeksi degerlerinin ortanca degerlerinin karsilastirilmasinda

istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamastir.

Orta ve agir

gruplarinda

metabolik

degerlendirilmistir. Istatistikleri tabloda degerlendirilmistir.

sendrom

varligi

Tablo 4.11. Orta OSAS ve agir OSAS gruplarinin metabolik sendrom varlig

acisindan karsilastirilmasina iligkin istatistikler

Osas Derece p Degeri
Metabolik Sendrom Orta Agir
23 24
Var
48,9% 51,1%
9 17 0,99
Yok
34,6% 65,4%
32 41
Total
43,8% 56,2%
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Orta ve agir OSAS gruplarinda metabolik sendrom  varlig
degerlendirildiginde gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli bir fark
gbozlenmemistir.

Orta OSAS ve agir OSAS grubundaki bireylere Epworth uykululuk 6l¢egi,
Pitssburgh uyku kalite 6lgegi, Hamilton depresyon olgegi ve Montreal Cognitive
Assessment (MoCA) uygulandi. Testler degerlendirildi ve puanlandi. MoCA Testi alt
kategorileri i¢in ortalama degerleri ve standart deviasyonu, MoCA Testi, Epworth
uykululuk 6l¢egi, Pitssburgh uyku kalite 6l¢egi, Hamilton depresyon 6l¢egi medyan

degerleri tabloda verilmistir.

Tablo 4.12. Orta OSAS ve agir OSAS Gruplarinda Epworth Uykululuk Olgegi,
Pitssburgh Uyku Kalite Olgegi, Hamilton Depresyon Olgegi ortanca degerlerinin

karsilastirilmasina iliskin istatistikler

Grup

Orta OSAS Median | Agir OSAS Median | P degeri
Epworth 8 (6-11) 9 (7-12) 0,53
Pitssburgh 4 (3-6) 5(3-8) 0,68
Hamilton 6 (4-13) 6 (4-15) 0,62
MoCA Testi 27 (26-28) 26 (25-28) 0,11

Orta OSAS ve agir OSAS gruplarinda Epworth Uykululuk Olgegi, Pitssburgh
Uyku Kalite Olgegi, Hamilton Depresyon Olgegi ortanca degerlerinin
karsilastirilmas1 ile elde edilen verilerde istatistiksel olarak anlamli fark

gbzlenmemistir.
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Tablo 4.13. MoCA Test puanlamasina gore orta ve agir OSAS gruplarinda kognitif

fonksiyon siniflandirmasina iligkin istatistikler

Grup Total
Orta Osas Agir Osas
25 27 52
Normal
48,1% 51,9% | 100,0%
MoCA 7 13 20
MCI
Simiflama 35% 65% ] 100,0%
0 1 1
Demans
0% 100% | 100,0%
32 41 73
Total
43,8% 56,2% | 100,0%

MoCA Testinden aldiklart puanlara gore orta ve agir OSAS grubu
karsilagtirildiginda agir OSAS grubunda %65 MCI tespit edilmisken bu oran orta
OSAS i¢in %35tir.

Tablo 4.14. Orta OSAS ve Agir OSAS gruplarinda SDY latans, SDY amplitiit,
RRIV, hiperventilasyon sonrasi RRIV ve RRIV degiskenligi medyan

degerlerinin karsilastirilmasina iliskin istatistikler

Gruplar
Orta OSAS Agir OSAS P degeri
medyan Medyan

SDY Latans (ms) 1837 1858 0,75
(1481-2219) (1615-2163)

SDY Amplitiit (mV) 13 1,29 0,87
(0,7-2,3) (0,64-2,3)

RRIV (%) 24 23 0,6
(15-31,5) (16,5-34)

Hiperventilasyon sonrast RRIV (%) 47,5 45 0,39
(31,5-72,5) (29,5-58)

RRIV Degiskenligi (%) 24,2 18,5 0,019

(16-32,3) (15,7-22,3)
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Orta OSAS ve agir OSAS gruplarinda SDY latans, SDY amplitiit, RRIV,
hiperventilasyon sonrasi RRIV ve medyan degerlerinin karsilastirilmasiyla elde
edilen sonuglarda istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir. RRIV degiskenligi
agir OSAS grubunda orta OSAS grubuna gore istatistiksel olarak daha diisiiktiir
(p<0,05)
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5. TARTISMA

OSAS hava yolu kollapsina veya daralmasina bagl tekrarlayan hava akimi
kisitliligi (hipopne) veya durmasi (apne) ile karakterize bir hastaliktir. Tekrarlayan
solunum durmalar1 desatiirasyonlara ve uyku boéliinmelerine neden olarak 6nemli
noro-davranigsal ve kardiyak sonuglar dogurabilmektedir [98, 99]. Yapilan
calismalarda OSAS prevelanst % 1-5 arasinda degismektedir [29]. Ulkemizde
yapilan bir caligmada, habitiiel horlamasi olan olgular alinmis ve toplumumuzdaki

OSAS prevelansinin %0,9-1,9 oldugu tespit edilmistir [100].

Polisomnografik ¢aligma sonucu OSAS’nin gerek tanisi ve gerekse agirliginin
belirlenmesinde en ¢ok kullanilan kriter AHI’dir. AHI’ne gére OSAS; (5<AHI<15)
hafif dereceli OSAS (16<AHI<30) orta dereceli OSAS, (>30 AHI) agir OSAS olarak
alt gruplara ayrilir [55]. Calismamiza orta ve ileri OSAS’liler kabul edilmis olup;
AHI degerlerine gore 32 hastada orta, 41 hastada agir OSAS mevcuttu. Orta OSAS
grubunun AHI ortalamasi 20,9 agir OSAS grubunun AHI ortalamasi 52,1 idi.

OSAS yas, cinsiyet, obezite, sigara, alkol ve sedatif kullanimi ile eslik eden
baz1 hastaliklar ileri siiriilen baglica risk faktorleridir [36]. Yaslanma ile viicut yag
dagilim, doku elastikiyeti ve ventilasyonun kontroliinde ortaya ¢ikan degisiklikler
OSAS egilimini arttirmaktadir [29]. OSAS’nin en sik 40-65 yas grubunda goriildiigii
ve 65 yasindan sonra prevelansinin azaldigi bildirilmistir [44, 101]. Calismamizda
hasta grubu 24 (%37,3) kadin 49 (%62,7)erkek olarak 73 bireyden olusmustur.
Kontrol grubu 28 (%32,9) kadin 47 (67,1) erkek olarak 75 bireyden olusmustur.
Hasta grubunun yas ortalamasi 50,3+12,1, kontrol grubunun yas ortalamasi
43,6+11,9 dur. Hasta ve kontrol grubu degerlendirildiginde énemli bir risk faktorii
olarak bilinen yas acisindan gruplar arasinda fark bulunamamistir. Bunun nedeninin
hasta ve kontrol grubunun yaslarmin birbirine yakin se¢ilmesi oldugu

distintilmiistiir.

Erkek cinsiyeti de OSAS i¢in onemli bir risk faktoriidiir. Epidemiyolojik
calismalarda seksenli yillarda erkek/kadin oran1 10/1 - 7/1 gibi yiiksek bulunmugtur
[29]. Son yillarda yapilan caligmalarda ise cinsiyet farkinin bu kadar yiiksek
olmadig1 ve her yas grubu icin kadin/erkek orani1 1/3 olarak bildirilmistir. Nieto ve

arkadaglar1 [62] tarafindan 6132 Kkisi tizerinde yapilan tarama g¢alismasinda, OSAS
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tanist1 konulan olgularin %37 kadarmin kadin oldugu bildirilmistir. Bizim
calismamizda OSAS’li olgularimizin %67,1°1 erkek, %32,9’u kadindi. AHI’ye gore
olgularin cinsiyet dagilimlar1 arasinda istatistiksel olarak anlamli bir farklilik

bulunmamaktadir.(p>0,05)

Obezite, OSAS gelisiminde ve progresyonunda onemli bir risk faktoriidiir
[83, 102]. Ciddi obezitesi olan bireylerde OSAS sikligi, normal kilolu bireylere gore
2 kat artmigtir. Dahasi bazal kilosunun %10’unu kaybeden OSAS’li bireylerde OSAS
progresyonunun 6 kat azaldigr ve OSAS siddetinde %20’den fazla azalma oldugu
goriilmiistiir [34, 103]. Ust solunum yolunu gevreleyen dokuda yag birikimi, daha
kiiglik bir tist solunum yolu limenine ve kollaps riskinde artisla apneye predispozan
olabilmektedir [104]. Aymi1 zamanda trunkal obezite go6giis kompliyansini ve
fonksiyonel rezidiiel kapasiteyi azaltmakta, oksijen ihtiyacinda artisa neden

olmaktadir [102].

Obezitenin derecesini degerlendirmek i¢in giiniimiizde kullanilan en yaygin
parametre viicut kitle indeksidir. National Center for Health Statistics, VKI’ni (<18)
diisiik kilolu, (18,5-24,9) normal, (25,0-29,9) kilolu, (30-34,9) obez (35-39,9) ileri
derecede obez (>40) morbid obez olarak tanimlamistir [105].

BMI = Viicut Agirlig1 (kg) / Boy Uzunlugunun Karesi (m2)

Klinikte goriilen obez hastalarin %50-77’sinde OSAS saptandig: bildirilmistir
[106]. ABD’de yapilan bir degerlendirmede 30-69 yas arasi erigkinlerde agir1 kilolu
veya obez olmanin (VKI > 25 kg/m2) toplumdaki OSAS’NIN %41’inden sorumlu
olabilecegi tahmin edilmistir [107].

Hoffstein ve ark. calismalarinda apnesi olan hastalarda apne olmayan
hastalara gére BKI ve boyun ¢evresi degerlerini belirgin olarak yiiksek bulmuslardir
[108]. Ogretmenoglu ve ark. da BKI, viicut yag kitlesi ve viicut yag1 yiizdesini AHI
ile en ¢ok iligkili olan degerler olarak bulmuslardir [109]. Sara¢ ve ark. tarafindan
yapilan bir diger caligmada retrospektif olarak incelenen 806 OSAS’l1 hastanin
513’linde (%63.6) BMI>30 ve 88'inde ise (%10.9) BMI>40 olarak saptanmistir
[110].

Giiven ve ark. OSAS’li 67 olgudan, hafif OSAS’lilerin %69’unun, orta ve
siddetli OSAS’lilarin %77’sinin obez (BMI>29) oldugunu saptamislardir [111].
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Akhan ve ark. ise 199 OSAS’li olgudan %76’sinda BMI’nin 26’nin iizerinde
oldugunu saptamiglardir [112]. Calismamizda hasta grubundaki bireylerin BMI’ya
gore; 15°1 (%20,5) normal, 25’1 (%34,2) kilolu, 23’1 (%31,5) obez, 9°u (%12,3) ileri
derecede obez ve 1’1 (%1,5) morbid obezdir. Kontrol grubundaki bireylerin 1’i
(%1,4) zayif, 35’1 (%46,7) normal, 28’1 (37,3) kilolu ve 11’1 (%14,6) birey obezdir.
Kontrol grubunda ileri derecede obez ve morbid obez birey yoktur. Kontrol
grubunun BMI ortalamasi 25,3+4,5 hasta grubunun ise 29,4+5 olarak bulunmus ve
diger calismalara benzer sckilde iki grup arasinda istatistiksel olarak fark
saptanmistir (p<0,01). Orta OSAS grubunun BMI ortalamasi 28,6+3,4 agir OSAS
grubunun BMI ortalamasi 30,09+5,8 olarak bulunmustur. Orta ve ileri OSAS
gruplart ise kendi aralarinda degerlendirildiginde istatistiksel olarak anlamli fark
saptanmasa da ileri OSAS grubunda BMI degerinin daha yiiksek oldugu

goriilmektedir.

OSAS hastalarinda trigliserit, LDL degerleri ile total kolestrol/ HDL orani
artmisken HDL degerinin diismiis oldugu goriiliir [113]. Aym zamanda OSAS’NIN
yiiksek aglik kan sekeri seviyeleri, bel gevresi artisi, insiilin rezistansi gibi bir¢ok
karekteristik 6zelligi bulundurmasi nedeniyle metabolik sendromla birlikteligi s6z
konusu olmaktadir. Ciinkii, metabolik sendrom da abdominal obezite, hipertansiyon,
trigliserit yiiksekligi, HDL kolestrol diisiikliigii, Tip 2 diyabet gelisme riskinin
artmasiyla karakterize bir sendromdur [114]. Obstriiktif uyku apnesi (OSA) ve
metabolik sendromun kombinasyonu "sendrom Z" olarak anilmaktadir [15]. A¢ik bir
goriis birligi olmamasina ragmen, hipotalamik-pituiter aksta meydana gelen
degisiklikler, tekrarlayan hipoksi, inflamasyon ve adipokinlerin neden oldugu reaktif
oksijen tiirlerinin (ROS) olusumu, OSAS ve metabolik sendromda hiicre diizeyinde

goriilen degisikliklerden sorumlu oldugu diigiiniilmektedir.[115]

Marshall ve ark. yaptiklar1 bir kohort calismada apnesi olmayan grupta
diyabet prevelanst % 4,7 iken; agir apneli grupta bu oran % 17,7 idi. Agir apne icin
hesaplanan odds ratio (OR) 4,37 idi. 4 yillik siire i¢inde Diyabet insidansi apnesi
olmayanlarda % 2,2 iken; agir apneli olanlarda % 20 idi [116]. Reichmuth ve ark.
yaptiklar1 prospektif bagka bir ¢alismada AHI>15 olanlarin diyabet gelisme riski i¢in
odds ratio degerini 4,06 olarak saptamislardir [117]. Buradaki durum apnenin DM

gelisimine etkisini akla getirmektedir. Fransa’da Meslier ve ark. yaptigi bir
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calismada genel populasyona gore OSAS’1I hastalarda tip 2 DM ve IGT frekansinin
daha yiiksek oldugu saptanmistir (sirasiyla bu frekanslar % 30,1 ve % 20). Fransa’da
genel populasyonda tip 2 DM frekansi 45-74 yas arasi bireylerde % 3,5 -8,6 arasinda
oldugu belirtilmistir [118]. Bizim g¢alismamizda hasta ve kontrol gruplari arasinda
aclik kan sekerleri karsilagtirildiginda hasta grubunda istatistiksel olarak anlamli olan

aclik kan sekeri yiiksekligi saptanmistir. (p<0,01)

Bozkurt ve ark. 158 hasta ve 51 kontrol ile yaptiklart bir ¢alismada; hasta
grubu AHI indexlerine gore hafif, orta ve agir OSAS olarak gruplandirilmistir. Her
birinde Goriilen MS orani sirastyla %30,0 %35 ve %44’tiir. Kontrol grubunda MS
sikligi %27,5 olarak bulunmustur. Ayrica MS en az bir komponentini igeren hasta
sayist %77,8’dir [119]. Japon OSAS hastalarinda yapilan retrospektif bir ¢aligmada
719’u erkek 89’u kadin toplam 819 OSAS’li ve 89 saglikli bireyden olusan kontrol
grubu taranmistir. Metabolik sendromun AHI derecesi ve erkek cinsiyetle iligkili

olarak hasta grubunda daha sik ortaya ¢iktig1 saptanmistir [120].

Coughlin ve ark. yaptiklar1 bir vaka-kontrol c¢aligmasinda OSAS'li
hastalardaki metabolik sendrom komponentlerini karsilastirmiglardir. AHI>15 olan
61 OSAS hastas1 ile 43 kontrol arasinda yapilan bir ¢alismada bagimsiz bir iliski
goriilmekle beraber OSAS'Il hastalardaki metabolik sendrom icin odds ratio 9,1
olarak bulunmustur. OSAS ile sistolik ve diastolik kan basinci, aglik insiilini,
trigliserid, HDL-K, T-Kol arasinda bagimsiz iligski goriilmiistiir[121]. Parish ve ark.
retrospektif bir ¢alismada OSAS olmayanlara gére OSAS'li grupta daha yiiksek
Metabolik Sendrom prevelansi saptamislardi. OSAS'li grupta metabolik sendrom
prevalanst % 60 iken, OSAS olmayan grupta % 40 olarak bulunmustur [76]. Bizim
calismamizda da daha Once yapilan calismalarla benzer olarak hasta ve kontrol
gruplar1 karsilagtirildiginda hasta grubunda daha diisiik HDL seviyeleri saptanirken,
trigilsierid, bel ¢evresi total kolestrol degerlerinde kontrol grubu ile
karsilastirildiginda istatistiksel olarak ileri seviyede anlamli fark saptanmistir
(p<0,001). Orta ve agir OSAS gruplariarasinda ise HDL, trigliserid, aglik kan sekeri
seviyeleri, bel c¢evresi Olclimleri arasinda istatistiksel fark saptanmamustir.
Calismamizda gruplar arasinda metabolik sendromun varligi ile ilgili yapilan
analizlerde hasta grubunda 26 (%35,6), kontrol grubunda 7 (%9,3) bireyde metabolik

sendrom varlig1r saptanmis ve hasta grubunda kontrol gurubuna gore istatistiksel



51

olarak ileri seviyede anlamlandirilan metabolik sendrom varligi saptanmistir.
(p<0,001) Orta OSAS grubunda 23 (%71) Agir OSAS grubunda 24 (%58) bireyde

metabolik sendrom saptanmis olup istatistiksel fark bulunmamktadir.

Epworth Uykuluk Olgegi (ESS), uyku bozukluklarinda 6znel giindiiz uyku
hali olup olmadigini degerlendirmek icin tasarlanmis basit ve onaylanmis bir
testtir[92] Portekiz’de Guimaraes ve ark. OSAS’li hasta grubunda yaptig1 prospektif
bir ¢alismada ESS tedaviye cevabi 6lgmek amacli kullanilmis ve CPAP tedavisi
sonrasi hastalarin ESS puanlarinda diisme saptanmustir [122]. Meksika’da Maritza
Sandoval-Rincon ve ark. nin ESS validasyonu icin yaptigi OSAS, narkolepsi,
depresyon tanili hastalardan olusan bir ¢alismada ESS’nn giivenilirlik katsayisi
oldukca yliksek bulunmus (0,89) ESS skorunun en yiiksek oldugu grup OSAS olarak
belirlenmistir.[123]  Calismamamizda  kontrol ~ve  hasta  grubu  ESS
degerlendirildiginde hasta grubunun ESS skorunun istatistiksel olarak anlamli derece
yiksek oldugu saptanmistir. Bu fark orta ve agir OSAS gruplart arasinda
saptanmamugtir. Scarlata ve ark. tarafindan 2013 yilinda yapilan ¢alismada PSG ile
254 OSAS tanis1 almis olan hasta iizerinde calisilmistir. Hastalarda Epworth
Uykululuk Olgegi ve Pittsburgh Uyku Kalite Olgegi uygulanmustir. Hastalarin AHI
ile ESS arasinda zayif korelasyon gozlenirken Pittsburgh Uyku Kalite Olgegi
arasinda hastalik siddeti korelasyonu gozlenmemistir[124]. Calismamizda ESS ile

AHI arasinda korelasyon gdzlenmemistir (p>0,05)

Bertolazi ve ark. Brezilya toplumunda Pittsburgh uyku kalite Olcegi
validasyonu icin yaptiklar1 bir calismaya 43 OSAS, 21 insomnia, 19 depresyon
hastas1 dahil edilmis ve 21 bireyden olusan kontrol grubuyla calisilmistir. OSAS’liler
i¢in ortalama (£SD) PSQI-BR skoru 8.1+4.0,insomnia igin 12.8+3.7, depresyon igin
14.5+3.7 kontrol grubu icinse 2.5+2.0 olarak bulunmustur. Istatistiksel analiz One
Way ANOVA kullanilarak yapilmis ve kontrol grubuna gore hasta grubunda
Pittsburgh Uyku Kalite Olgegi istatistiksel olarak yiiksek bulunmustur (p<0,05)
[125].

OSAS’de uykunun boliinmesi, tekrarlayan hipoksemi , is performansinda

azalma, motorlu tasit kazalari i¢in artmis risk olusturur. Bununla birlikte, apnenin en
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yaygin ve dikkati ¢eken belirtileri asir1 giindiiz uyku hali, hafiza ve konsantrasyon

bozuklugu, sinirlilik, bas agrist ve depresyon, libido azalmasi ve impotanstir [126].

Hamilton Depresyon ol¢egi (HAM-D), hekimlerin
hastalardaki depresyonun siddetini 6lgmek i¢in kullanabilecekleri 17 soruluk bir
testtir. Max Hamilton tarafindan 1960'ta yayimlanmistir ve hala depresyonun
derecesini Olgmek igin en yaygin olarak kullanilan yontemdir [94]. Biz de
calismamizda depresyon sorgulanmasi amaciyla HAM-D kullandik. Calismaya
herhangi bir psikiyatrik yakinmasi olmayan hasta ve kontrol grubu bireyleri dahil

edildi.

Yapilan calismalarda depresyon vakalarinda OSAS komplikasyonlarinin
goriilme sikliginin genel popiilasyona gore %11-18 arttig1 saptanmistir [127]. OSAS
ve depresyonu olan olgularin uyku yapisina baktigimizda, uykuya dalmakta zorluk,
uyku latansinda uzama, uyaniklik siiresinde artma ve uyku devamliliginda bozulma,
erken uyanma, yavas dalga uykusunda (N3) azalma, yiizeysel uykuda artma, REM
latansinda kisalma (<65 dk) REM uyku vyiizdesi yogunlugunda artis oldugu
goriilmektedir [72].

Means ve ark. caligmalarinda OSAS ve depresyon iliskisini hipotetik bir
model ile agiklamislardir. Hipoksemi ve uyku boéliinmelerinin; glindiiz asir1 uyku
hali, yorgunluk ve irritabilite gibi dogrudan etkilerinin oldugu belirtilmis, bu
belirtilerin depresif-somatik bulgulara benzer oldugu, ancak bunlarin tek basina
depresyona neden olmadigi vurgulanmistir. Tedavi edilmeyen olgularda; stresle
karakterize kronik bir hastaliga doniisen OSAS’nin bu dogrudan etkilerinin stresle
basa cikma becerisinde azalma, aktivite diizeyinde azalma, daha az sosyal iligki
kurma gibi ikincil etkilere de neden oldugu belirtilmistir. Sonug olarak bu etkilerin
hem duyusal /bilissel hem de depresif/somatik belirtiler olusmasina katkida

bulunabilecegi yazilmistir [128].

Tsuneto ve ark. yaptigi 60 OSAS ve 34 kontrol grubundan olusan OSAS’de
yasam kalitesi ve depresyonun arastirildig: bir ¢aligmada OSAS siddeti ile depresyon
arasinda bir iliski bulunmamisken, kontrol grubuna gore OSAS’li hastalarda daha

kotli yasam kalitesinin oldugu ve depresyon sikliginin arttigi saptanmistir [129].
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Millman ve ark. OSAS’li hastalarin %45’inde depresif semptomlarin (SDS
skor>50) oldugunu, hastaligin agirligi ile depresyon skoru arasinda iliski olmadigini
ve nazal CPAP uygulamasi ile SDS skorunun normale geriledigini saptamislardir. Bu
sonugtan yola c¢ikarak, OSAS’nin kendisnin tedavi ile diizelebilen depresif

semptomlara yol agtigini diistinmiislerdir [130].

Pillar ve Lavie’'nin OSAS’li hastalarda psikiyatrik semptomlari
degerlendirdigi 2271 bireyde yapilan bir ¢alismada erkeklerde OSAS’n varligi veya
siddeti ile depresyon ve anksiyete arasinda iliski gosterilememisken, kadinlarda diger
faktorlerden bagimsiz olarak depresyon ve anksiyete skorunun yiiksek oldugu
saptanmis. Ayrica kadinlarda agir OSAS olanlarin hafif OSAS’1 olanlara kiyasla
daha yiiksek anksiyete ve depresyon skoruna sahip oldugu goriilmiistiir [131]. Bizim
calismamizda da agir OSAS grubunda kadinlarda HAM-D skoru erkeklere gore 3

puan daha ytliksek bulunmus ancak bu istatistiksel bir fark olusturmamistir

Miho ve ark. 19 depresif bozukluk, 13 bipolar bozukluk olan 32 hasta ile
yaptiklar1 bir ¢alismada PSG ile 19 hastada AHI>5, 15 hastada AHI>10, 10 hastada
AHI>20 olarak gruplandirilmis ve HAM-D skoru ile AHI derecesi arasinda iliski
bulunamamistir [127]. Calismamizda hasta ve kontrol gruplarinin HAM-D skorlar1
arasinda istatistiksel fark saptanmamis olmakla birlikte hasta grubunda 16-28 arasi
puan alan 16 birey varken bu sayimnin kontrol grubunda 7 oldugu ayni zamanda hasta
grubunda 2 bireyin 28 puanin iistiinde alirken, kontrol grubunda hicbir bireyin 28
puan1 gecmedigi saptanmistir. Ayni sekilde orta ve ileri OSAS gruplar1 arasinda da
HAM-D skoru agisindan fark saptanmamustir (p<0,05)

Aragtirmalar OSAS’nin endokrin, kardiyovaskiiler ve metabolik sistemlerin
islev bozukluguna ek olarak, dikkat ve bellek gibi ¢oklu bilissel alanlarda isleyisi

olumsuz etkileyebilecegini gostermistir [132].

Yaffe ve ark. OSAS hastalarinda goriilen hafif kognitif bozukluk veya
bunamanin uyku fragmantasyonu veya uyku siiresi ile ilgili olmadigini aralikli
hipoksemi nedenli meydana geldigini gosterdi [133]. Bu bulgu, kemirgenlerde,
aralikli hipoksiye maruz kalmanin hipokampustaki artmis apoptoz ile iliskili
oldugunu gosteren hayvan c¢alismalariyla uyumludur [74]. Ayrica, voksel bazli

morfometri ile hipokseminin, hafiza ve yiiriitiicii islevlerden sorumlu beyin
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bolgelerinde (6rn., frontal, parietal ve temporal alanlar ve hipokampus) gri cevher
azalmasimi gostermistir [134]. Bu bulgular OSAS'deki aralikli hipoksinin biligsel
islev bozuklugunda ve gri cevher azalmasinda 6nemli bir rol oynayabilecegini ve
bunun da bunamanin gelisimine katkida bulunabilecegini diisiindiirmektedir. Ikincisi,
hipoksik kosullara maruz birakilan farelerde, serebral amiloid plak olusumu ve tau
fosforilasyonunda artis gosterilmistir [135]. Beyindeki B-amiloid birikimi ve tau
fosforilasyonu, OSAS ve demans arasindaki baglantiya katkida bulunabilecek
Alzheimer hastaligiin (AD) ortak ozelliklerinden biridir. Ugiinciisii, OSAS ve
demans kompleks genetik ve cevresel etkilesimleri i¢eren karmasik hastaliklardir.
Son yillarda yapilan ¢aligmalar, apolipoprotein epsilon 4 (APOE4) allelinin, OSAS
riskini arttirdigini gostermistir [136]. APOE4 alleli, genel popiilasyonda biligsel
diisiis ve bunama gelisimiyle iliskilidir. Bu bulgular, OSAS ve demans arasinda ortak

bir genetik altyap1 oldugunu diistindiirmektedir.

OSAS hastalarinda kognitif bozulma yasa baghdir. iki calisma, siddetli
OSAS'li orta yash eriskinlerin, esit derecede siddetli OSAS'li geng eriskinlere gore
biligsel bozukluga sahip olma oraninin ¢ok daha yiiksek oldugunu ortaya
koymustur[137, 138]. Calismanin yeni bir meta-analizi, OSAS'li hastalarin sozel
epizodik bellekte (hemen geri ¢agirma, gecikmis hatirlama, 6grenme ve tanima) ve
gorsel uzaysal episodik bellekte (hemen ve gecikmis hatirlama) saglikli kontrollere
gore anlamli derecede daha fazla bozulma oldugunu ancak gorsel, gorsel-mekansal
ogrenmede fark olmadigi saptanmistir [139]. Bizim ¢alisgmamizda da benzer olarak
MoCA testinin lisan ve gecikmeli hatirlama alanlarinda hasta ve kontrol gruplari
arasinda istatistiksel olarak ileri anlamlilik derecesinde fark saptanmistir. Hasta
grubunun toplam MoCA skoru da kontrol grubuna gore anlamli derecede diisiiktiir
(hasta MoCa skoru:25,3 kontrol MoCA skoru:27,9 (p<0,001)). Ayni zamanda gorsel,
adlandirma ve toplam MoCA skorlarinda ileri yas OSAS’liler kendi gruplar i¢inde
degerlendirildiginde daha diisiik performans sergilemistir (<50 yas OSAS’lilerde
MCI oram1 %16,1 50-69 yas grubunda %29 60-69 yas grubunda ise %46,7) Bu

sonuglar daha 6nce yapilan ¢aligmalara benzerdir.

Yaffe ve ark. demans bulgusu olmayan 298 kadina yonelik yakin zamanda
yapilan prospektif bir calismada, OSAS’li kadinlarin 5 yil sonra hafif biligsel

bozukluk veya demans gelistirme riskinin arttigini tespit etmistir. OSAS'nin uzun



55

stireli bellek bozuklugundaki kilit roliinii vurgulamiglardir. Bu ¢aligma ¢ogunlukla
beyaz, daha yash kadinlar1 (ortalama yas: 82.3 yil) igerdiginden, bu bulgular
erkekler, daha geng niifus veya etnik olarak farkli niifus igin genellestirilemez [133].
Bizim calismamizda OSAS’li kadin ve erkek bireyler arasinda demans gelisimi

acisindan fark saptanmamuistir (p>0,05)

OSAS’li hastalarda sempatik hiperaktivite bulundugu gosterilmistir. OSAS’li
hastalarda idrar katekolamin diizeylerinin arttigi, CPAP tedavisi sonrasinda hem
plazma hem idrar katekolominlerinde anlamli diislis oldugu, bu seviyelerin normale
diistiigi birgok c¢alismada bildirilmektedir [140]. Narkiewicz ve ark. OSAS’li
hastalarda normal bireylere kiyasla selektif kemorefleks sensivitesinin arttig
gostermislerdir. Ayrica hem wuyaniklik hemde wuyku sirasinda barorefleks
duyarliliginin azaldigt CPAP kullanim1 ile bu bozuklugun diizeltilebildigi
gosterilmistir [141]. Sonugta sempatik aktivite artisi ile istirahatteki kalp hiz1 artar,
EKG’de R-R interval degiskenligi azalir. OSAS olan hastalarda KHD’nin

incelenmesi ile sempatik noral aktivitenin belirgin olarak arttig1 gosterilmistir [142].

Son donemde yapilan g¢aligmalarla OSAS’nin diger nedenlerden bagimsiz olarak
tekrarlayan hipoksiye bagl bir polinéropati nedeni oldugu ileri siiriilmistiir [143,
144]. Otonomik disfonksiyon elektromyondrografi (ENMG) testiyle sempatik deri
yaniti (SDY) ve R-R aralik degiskenlik (RRAD) analizleriyle non invaziv olarak
degerlendirebilir. Literatirde OSAS’da otonomik disfonksiyonu ENMG ile
degerlendiren az sayida ¢alisma vardir. Ito ve ark., OSAS ve OSS arasindaki iliskiyi
ve tedavi cevabini gostermek amaciyla RRIV, diizeltilmis QT aralifi ve kalp hizi
degiskenligini kullanarak yaptiklar1 calismada OSAS’in OSS etkiledigine iliskin

sonuglar bulmuslar ve tedavi ile bu etkilenimin geriledigini saptamislardir [145].

Zakrzewska ve ark. otonomik semptomlar1 olan 34 OUAS hastasi (AHI>5S)
ile 32 saglikli olguyu karsilastirilmig, OSAS grubunda SDY latansinin kontrol
grubuna gore uzadig@i gozlenirken RRAD inde anlamli farklilik saptanmamistir [11]
Pierzchata ve ark. ise tedavi olmamis 26 agir OSAS’li olgu ile 27 kontrol grubunu
karsilastirmis ve bu olgularin sempatik deri yanitlarina bakmistir, sonucta OUAS’I1
olgularin 10’unda SDY gozlenmezken, geriye kalan OSAS’li olgularda kontrol
grubuna gore SDY amplitiidunde azalma gozlenmistir [146].
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Evlice ve ark. yaptigi 40 hasta ve 20 saglikli bireyden olusan bir ¢aligmada
Gruplar karsilastirildiginda SDY latanslarinda ve R-R aralik degiskenlikleri
istatistiksel olarak anlamli farklilik gézlenmezken, agir OSAS olgularinda kontrol
grubuna gore SDY amplitiidlerinin istatistiksel olarak anlamli sekilde arttig

gozlenmistir [147].

Biz bu calisgmada OSAS hastalarinda OSS fonksiyonlarinda herhangi bir
bozuklugun olup olmadigini incelemeye calistik. Calismada OSS fonksiyonlarinin
degerlendirilmesi, SDY testi ve RRIV kullanilarak yapildi. Calisma PSG ile OSAS
tanis1 konmus 73 hasta ile yas ve cinsiyet dagilimi agisinda uyumlu 75 saglikl
kontrol grubundan olustu. 73 hasta AHI skorlarina gore 32 orta(15<AHI<30) ve 41
agir (AHI>30) olarak gruplandirildi. Elektrofizyolojik c¢aligmalarda OSAS disi

otonom sinir sistemini etkileyebilecek her tiirlii etken calisma dis1 tutuldu.

Calismamizda elde edilen sonuglarda hasta ve kontrol gruplar
karsilastirildiginda istirahatte RRIV, hiperventilasyon sonrast RRIV ve iki RRIV
degiskenligi degerlerinde hasta grubunda belirgin disiiklik gozlendi ve bu
istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamliydi (p<0,001). Hasta ve kontrol gruplari
arasinda SDY latansina bakildiginda anlamli fark bulunmamisken, SDY

amplitiitiiniin hasta grubunda istatistiksel olarak daha diisiik oldugu gériildii (p<0,05)

Orta ve ileri OSAS gruplarn kendi arasinda karsilastirildiginda ileri grupta RRIV
degiskenliginin istatistiksel olarak daha diisiik oldugu gozlenirken (p<0,05)
istirahatte RRIV, hiperventilasyon sonras1t RRIV, ve SDY amplitiitiinde ileri OSAS
grubunda daha diisiik degerler elde edilirken bu istatistksel olarka anlamli degildi.
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6. SONUC VE ONERILER

OSAS’de tekrarlayan apneler, desatiirasyonlara ve uyku boliinmelerine neden

olarak 6nemli noéro-davranissal ve kardiyak sonuglar dogurabilmektedir.

Calismamizda otonom sinir sistemi fonksiyonlarini1 degerlendirmek i¢cin SDY

ve RRIV testleri, uyku kalitesini degerlendirmek igin Pittsburgh Uyku Kalite Olgegi,

giindiiz asir1 uykululugun degerlendirilmesi i¢in Epworth uykululuk 0lgegi,

depresyon degerlendiriilmesi i¢in Hamilton Depresyon Olgegi ve kognitif yikimin

degerlendirilmesi i¢in Montreal Cognitive Assessment (MoCA) testi kullanilmistir.

Bireylerin bel cevresi, arteriyel tansiyonlari, aghik kan glukozu, HDL ve

trigiliserit degerleri Olciilerek IDF (International Diabetes Federation) 2005 MS tani

kriterlerine gore metabolik sendrom varlig1 saptanmistir.

Calismamizda hasta ve kontrol gruplari arasinda yapilan SDY amplitiitii, RRIV,
hiperventilasyon sonrast RRIV ve RRIV degiskenliginde hasta grubunda alinan
yanitlarin kontrol grubuna goére daha diisiik oldugu goriilmiis ve ileri istatistiksel
anlamlilik seviyesinde fark saptanmistir. Bu sonug¢ daha once yapilan ¢alismalara
benzer olarak OSAS’1n otonom sinir sistemini etkiledigini gostermektedir

SDY latans1 degerlendirildiginde hasta ve kontrol grubu arasinda fark
saptanmamistir.

RRIV degiskenliginde orta ve agir OSAS gruplari arasinda istatistiksel olarak fark
bulunmustur. Agir hasta grubunun RRIV degiskenlik cevabi daha diisiiktiir. SDY
latans ve amplitiitii, RRIV ve hiperventilasyon sonrast RRIV degerlerinde orta ve
agir OSAS gruplari arasinda fark bulunsa da istatistiksel olarak anlamli degildir.
Pitssburgh uyku kalite 06l¢egi ve Epworth uykululuk o6lcegi ile yapilan
degerlendirmede hasta grubunda kontrol grubuna gore anlamli fark saptandi.
Hasta grubunun uyku kalitesi daha bozuk, giindiiz uykululugu daha fazlaydi. Orta
ve agir OSAS gruplart kendi arasinda degerlendirildiginde fark saptanmadi.
OSAS’ta goriilen uyku fragmantasyonunun bu sonuca sebep oldugu diisiiniilebilir.
MoCA testi sonucuna gére hem toplam puanda, hem de gecikmeli hatirlama ve
lisan alt kategorilerinde hasta grubunun daha kotii performans sergiledigi
goriilmiistiir ve bu istatistiksel olarak ileri diizeyde anlamlidir. Bu durum
hippokampusun ve korteksin hipoksiye daha duyarli olan bolgelerinde goriilen

erken hasarin bir gostergesi olarak degerlendirilebilir.
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MoCA testinden aldiklar1 puanlara gore orta ve agir OSAS grubu
karsilastirildiginda agir OSAS grubunda %65 MCI tespit edilmisken bu oran orta
OSAS igin %35’tir.

Hamilton depresyon oOlgegi ile yapilan degerlendirmede hem hasta ve kontrol
grubu bireyleri, hem de orta ve agir OSAS gruplar arasinda istatistiksel fark
saptanmamuistir.

HDL, trigilserit, aglik kan sekeri seviyesi, bel ¢evresi, arteriyel hipertansiyon
varlig1 Olgiilerek hasta grubunda kontrol grubuna gore metabolik sendrom
varliginin daha sik oldugu saptanmistir.

Orta ve agir OSAS gruplan arasinda metabolik sendrom varligir agisindan

istatistiksel fark yoktur.
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