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OZET

Amag: Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Uyku Unitesine basvuran
hastalarda Sendrom Z sikliginin arastirilmasi, bu hastalarda Metabolik Sendrom ve
Uyku apnesi prevalansinin hesaplanmasi, uyku apnesi ile santral obezite,
hipertansiyon, bozulmus aglik glukozu-DM, yiiksek kan trigliserit seviyesi ve diisiik
HDL-C arasindaki iligkinin gosterilmesi.

Materyal-Metot: Prospektif olarak yiiriitiilmiis olan ¢alismamiza 31.10.2018
ile 13.02.2019 tarihleri arasinda Dicle Universitesi T1ip Fakiiltesi Hastanesi Uyku
Unitesine yatan, calismaya katilmayr kabul eden ve 15 yasindan biiyiik biitiin
hastalarimiz dahil edilmistir. Polisomnografi testine tabi olacak hastalarimizdan islem
giinii ve islem Oncesi uygun detayli anamnez alinmistir. Hastalardan 5 dakika arayla
iki defa istirahat tansiyon degerleri mm-Hg cinsinden 6l¢iildii, her iki 6l¢timiin sistolik
ve diyastolik tansiyon degerlerinin aritmetik ortalamasi baz alindi. Islem giinii
hastalarin iizerlerinde ince bir elbise olacak sekilde kilogram cinsinden agirliklar:
Olciildii. Hastalarin bel ve boyun ¢evreleri santimetre cinsinden 6l¢iildii. Test sonrasi
a¢ karna poliklinik miiracaat1 onerilen hastalardan a¢ karna serum glukoz ve lipit
paneli degerleri 6l¢iildii. Metabolik Sendrom kriterleri olarak Ulusal Kolesterol Egitim
Programi Erigkin Tedavi Paneli (National Cholesterol Education Program Adult
Treatment Panel; NCEP-ATP III) kriterleri baz alinmistir. Polsomnografi test
sonuglarma gore hastalar Apne-Hipopne Indeksi (AHI) <5/h(basit horlama), 5-
15/h(hafif uyku apnesi), 16-30/h(orta uyku apnesi) ve >30/h(agir uyku apnesi) olarak
gruplandirilmugtir. Istatistik verilerinin hesaplanmasinda SPSS 22 programi kullanilds.
[statistik anlamlilik p < 0.05 olarak kabul edildi.

Bulgular: Toplamda 94 erkek ve 48 kadin hasta {izerinde yliriitiilmiis olan
calismamizda yas, agirlik, BMI ve bel gevreleri oranlar1 artmis uyku apnesi oranlar
ile iliskili bulunmustur. Tiim hastalar baz alindiginda 79 tanesi Sendrom Z kriterlerini
karsilayip tiim hastalar arasinda Sendrom Z sikligi %55,6 olarak bulunmustur.
Sendrom Z prevalansit OSAS hastalarinda %59,8, Metabolik Sendromlu hastalarda ise
%96,3 olarak degerlendirilmistir. Metabolik Sendrom hastalarin 82’sinde (%57,7),
OSAS ise hastalarin 132’sinde (%93) pozitif bulunmustur. Santral obezite 100

hastada, hipertansiyon 74 hastada, bozulmus aglik glukozu-DM 45 hastada, yliksek
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kan trigliserit seviyesi 82 hastada ve diisik HDL-C seviyesi 83 hastada mevcut
bulunmustur. Tiim hastalar arasinda 10 hasta basit horlama, 21 hastada hafif OSAS,
32 hasta orta OSAS ve 79 hasta ise agir OSAS olarak degerlendirilmistir. Uyku apneli
hastalarda santral obezite, hipertansiyon ve bozulmus glukoz metabolizmasi-DM
riskinde artig oldugu gosterilmis ve bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.
Ozellikle diyastolik tansiyon degerinin OSAS’l1 hastalarda anlaml1 bir sekilde daha
yiiksek oldugu gosterilmistir. Uyku apnesi ile yiiksek trigliserit, diisik HDL-C
seviyeleri arasinda anlamli bir iliski bulunmamistir. Metabolik parametreler AHI
derecesi ile iligkili goriillmemistir. Calismamizda GAUH ile uyku apnesi ve Metabolik
Sendrom parametreleri arasinda anlamli bir iligki goriillmemistir.

Sonu¢: Calismamizda da goriildigii tlizere OSAS’li hastalarda artan
hipertansiyon, obezite ve DM oranlarinin olmasi, Metabolik Sendromlu hastalarda ¢ok
yiiksek oranlarda OSAS goriilmesi (%96,3) OSAS ile Metabolik Sendrom iliskisini
giiclendirmektedir. Her iki durumda da ciddi oranlarda artan kardiyovaskiiler ve
serebrovaskiiler hastalik riski olmasi nedeniyle OSAS ile Metabolik Sendrom
iliskisinin bilinmesi 6nem kazanmaktadir. Metabolik Sendrom kriterleri dahilinde olan
lipit panelinin OSAS ve AHI ile iliskili bulunmamis olmasinin nedeni olarak OSAS
negatif hasta sayisinin 6nemli derecede az olmasi gosterilebilir. Daha biiylik hasta

gruplari ile yiiriitiilecek yeni ¢alismalar ile bu iliski daha net bir sekilde gosterilebilir.
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ABSTRACT

Aim: To determine the prevalence of Metabolic Syndrome, Sleep apnea and
Sydnrome Z in patients presenting to the sleep clinic of Dicle University school of
Medicine. In addition to that, the relationship between sleep apnea and central obesity,
hypertension, impaired fasting glucose-DM, high blood triglyceride level and low
HDL-C was planned to investigate in this study.

Material and Method: This was a prospective study. All Patients who were
admitted into sleep clinic of our hospital between 10.31.2018 to 02.13.2019 and
accepted to participate were included in the study. A detailed history was taken from
our patients who would be subject to polysomnography test on the day of the
procedure. The resting blood pressures were measured two times in mm-Hg with 5-
minute intervals from the patients, and the arithmetic mean of these systolic and
diastolic blood pressures were taken as basis. On the day of the procedure, the weight
of the patients was measured in kilograms on a thin dress. The waist circumference
and the neck circumference of the patients were measured in centimeters. Fasting
serum glucose, and lipid panel were measured from all patients after the procedure.
The criterias of National Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel
(NCEP-ATP III) were used for diagnosis of Methabolic syndrome. According to the
results of polsomnography test, Patients were grouped into four different categoires as
per Apnea-Hypopnea Index (AHI) which were simple snoring (AHI<5/h), Mild Sleep
Apnea (AHI;5-15/h), Moderate Sleep Apnea (AHI:15-30/h) and Severe Sleep Apnea
(AHI>30/h) respectively. SPSS 22 program was used to calculate the statistical data.
Statistical significance was accepted as p <0.05.

Results: 142 (94 Male) patients were included into the study. Age, weight,
BMI and waist circumference were associated with an increase in risk of OSAS.
79/142 patients met the syndrome Z criterias and the frequency of the syndrome Z was
found to be 55.6% among all patients. The rate of Syndrome Z was 59.8% in OSAS
patients and 96.3% in patients with Metabolic Syndrome. The prevelance of
Methabolic syndrome and OSAS were 57,7% (n=82) and 93% (n=132) respectively.

Central obesity was present in 100 patients while hypertension in 74 patients, impaired
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fasting glucose-DM in 45 patients, high blood triglyceride levels in 82 patients and
low HDL-C levels in 83 patients. Of all patients, 10 patients had simple snoring, 21
had Mild sleep apnea, 32 had Moderate sleep apnea and 79 had Severe sleep apnea.
Central obesity, hypertension and impaired glucose metabolism-DM risk were
increased in patients with sleep apnea and this differences were statistically significant
(p< 0.05). In regards of hypertention, especially diastolic blood pressures were higher
in patients with OSAS. No significant relationship was found between sleep apnea and
high triglyceride levels or low HDL-C levels (p > 0.05). Metabolic parameters also
were not found to be associated with AHI in the study. Finally, There was no
significant relationship between GAUH and sleep apnea or Metabolic Syndrome
parameters.

Conclusion : it has been shown that there is increased hypertension, obesity
and DM rates in patients with OSAS in this study. Given very high rates of OSAS in
patients with Metabolic Syndrome (96.3%) reinforce the relationship between OSAS
and Metabolic Syndrome. It is important to know the relationship between OSAS and
metabolic syndrome because of the increased risk of cardiovascular and
cerebrovascular diseases in both situation. The lipid panel within the criterias on
metabolic syndrome was not found to be associated with OSAS and AHI which was
probably due to significant low number of OSAS negative patients in our study. New
studies with larger patient numbers may show more clearly this relationship in the

future
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1. GIRIS ve AMAC

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu(OSAS), uyku sirasinda tekrarlayici kismi ya
da total iist solunum yolu obstriiksiyonlari ile karakterize bir sendromdur. Tikaniklik
sirasinda giderek artan solunum ¢abasi s6z konusudur. Gelisen hipoksi sonucu hipopne
ve apne ile uyku boliinmeleri goriilebilir. OSAS; uykuda goriilen solunum
bozukluklarinin en sik goriilen formudur. OSAS’ta kaliteli uyku uyuyamama sonucu
ciddi giindiiz is kaybi ile 6zellikle hastaliktan etkilenen siiriiciilere bagl artan trafik
kazalar1 sonrast OSAS’a bagli artan mortalite oranlart s6z konusudur.

Metabolik Sendrom; obezite, insiilin direnci, hipertansiyon, dislipidemi
hastaliklarinin kombinasyonundan olusur. Bu hastalik gruplarindan herhangi birisinin
bir bireyde var olmasi bir digerinin gelisimi i¢in risk faktoriidiir. Metabolik Sendromda
artan ateroskleroz riski sonucu kardivaskiiler ve serebrovaskiiler hastalik goriilme
siklig1 artmaktadir. Metabolik Sendromda artan kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler
hastaliklar ciddi morbidite ve mortalite sebebidir.

OSAS’1n Metabolik Sendomun bir komponenti olabilecegi kavrami ilk olarak
1998 yilinda Wilcox ve ark tarafindan One siiriilmiistiir. Calismada Metabolik
Sendrom ile OSAS yakin iliskisini tanimlamak i¢in sendrom Z terimi kullanilmistir.
Metabolik sendrom; hipertansiyon, obezite, insiilin direnci, hiperlipidemi bilesimi ve
etkilesimini ele alan bir klinik tanimlamadir. Bu ¢alismada OSAS’in da bu hastalik
grubunun bir komponenti olabilecegi belirtilmektedir.

Sendrom Z; OSAS ve Metabolik Sendrom birlikteligi ve/veya iligkisi olarak
tanimlanmaktadir. Daha sonraki yillarda Sendrom Z ile ilgili yeterli ¢alismada
bulunulmamis olmasi, hem OSAS hem de Metabolik Sendrom’un 6nemli derecede
morbidite ve mortalite sebebi olmasi, OSAS-Metabolik Sendrom iliskisinin ve olas1
mekanizmalariin aydinlatilmasi her iki hastalik grubu i¢in erken tan1 ve tedavi imkam

sunabileceginden bu ¢alismayi yiirlitmeyi planladik.



2. GENEL BILGILER

2.1. Obstriiktif Uyku Apne Sendromu

2.1.1. Tamim

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu(OSAS), uyku sirasinda tekrarlayict kismi ya
da total iist solunum yolu obstriiksiyonlari ile karakterize bir sendromdur. Tikaniklik
sirasinda giderek artan solunum ¢abasi s6z konusudur. Gelisen hipoksi sonucu hipopne
ve apne ile uyku boliinmeleri goriilebilir.

OSAS; uykuda gbriilen solunum bozukluklarinin en sik goriilen formudur. Ust

solunum yolu direng sendromu benzer patofizyolojiye sahiptir.

Tablo 1: Uykuda goriilen solunum bozukluklari

Uykuda solunum bozukluklari e Obstriiktif Uyku Apne Sendromu

e Santral Uyku Apne Sendromu

o Upykuyla iliskili
hipoventilasyon/hipoksemik
sendromlar

e Uykuyla iligkili diger solunum
bozukluklari

Apne; termal sensorle dlciilen hava akiminin en az 10 saniye siireyla %90 ve
daha fazla azalmasi olarak tanimlanmaktadir. Obstriiktif tip apnede hava akimi
kisitlanmasi ile birlikte artan solunum c¢abast mevcut olup santral apnede solunum
cabas1 yoktur. Mikst tip apnede hava akimi kesilmesi ile birlikte bir siire solunum
cabast olmayip daha sonra baglayan ve giderek artan bir solunum ¢abasi sz
konusudur.

Hipopne; hava akiminin en az 10 saniye siireyle %30 veya daha fazla azalmasi
ile birlikte oksijen satiirasyon degerinde %3-%4 diizeylerindeki diisme veya arousal
gelismesi seklinde tanimlanmaktadir.

Arousal; uyku sirasinda, daha yiizeyel bir uyku evresine ya da uyaniklik

durumuna ani gegislerdir [1], [2].



Oksijen desatiirasyon indeksi(ODI); uykuda saat basina diisen >%4 arteriyel
oksihemoglobin desatiirasyonunun atak sayist olarak tanimlanir [3].

Solunum ¢abasini 6lgmek icin 6zofagus manometresi kullanilmaktadir. Nazal
kaniil veya indiiktans pletismografisi solunum ¢abasin1 degerlendirmede tercih

edilebilecek diger seceneklerdir [1], [2].

2.1.2. Epidemiyoloji

Obstruktif Uyku apnesi her yastan bireyleri etkileyebilmektedir. Ancak
ozellikle 40-60 yas arasi erigskinlerde daha yaygin goriilmektedir [4]. OSAS; 30-60 yas
eriskin erkeklerde %4, kadinlarda %2 sikliginda goriliir [S]. 40 yasindan sonra ve
kadinlarda postmenopozal dénemde siklig1 artmaktadir [6]. ileri yas ile birlikte(65 yas
ve lstli) OSAS prevalans: artar. Huzurevinde 65 yas tistii yashilarda yapilan bir
arastirmada OSAS prevalansi %62 olarak bildirilmistir [7]. Yaslilarda santral apne
siklig1 geng bireylere oranla daha sik goriilmektedir [8]. Giindliz asir1 uyukluluk
durumu(GAUH), Epworth uykululuk 6l¢cegi baz alinarak degerlendirilmekte olup
anket sonucu puanlama degeri 10°dan yiiksek olan bireylerde giindiiz asir1 uyuklama
durumu var kabul edilir [9].

Premenopozal donemde OSAS siklig1 erkeklerde belirgin olarak daha fazladir.
Bu durum Ozellikle seks hormonlarina baghh degisen yag dagilimi ile
iligskilendirilmigtir. Cinsiyete bagli OSAS prevalanst farkliligimi agiklamak igin
mesleksel ve ¢evresel etkenler, tist solunum yolu yapisi, yag dagilimi farkliliklari ileri
siiriilmiis, ancak bunlarla ilgili kesin kanit bulunmamustir. Ust solunum yolu acikligini
saglamada onemli olan serotonin reseptdr polimorfizmi ile ilgili bir arastirmada
erkeklerde kadinlara gore daha kisa stireli serotonin etkinligine karsilik gelen LL daha
sik, daha uzun siireli serotonin etkinligine karsilik gelen SS ise daha az bulunmustur

[10].

2.1.3. Fizyopatoloji
OSAS patofizyolojisine katkida bulunan faktorler bireyler arasinda farklilik
gosterebilmektedir. OSAS patolojisi tiimiiyle anlagilamamis olsada OSAS’a katkida

bulunan faktorler asagidaki gibi siralanabilir.



2.1.3.1. Anatomik Faktorler

Ust solunum yolu; konusma, yutma ve solunum gibi farkli fonksiyonlarin
gerceklestigi oldukca kompleks, kollabe olmaya egilimli miiskiiler bir tiiptiir. Temel
olarak yumusak dokulardan olusan farenksin, insanlarda en st (burun) ve en
alt(larenks) uclar1 disinda rijit bir destegi bulunmamaktadir. Bu nedenle farengeal kesit
alan1 yiiksek oranda liimen i¢i basing ile ¢cevre dokularin olusturdugu basing ve dilator
kas aktivitesine baghdir [11], [12].

Ust Solunum Yolunun en gevsek bdlgesi olan farenks; nazofarenks,
velofarenks, orofarenks ve hipofarenks olmak iizere 4 anatomik segmentten
olusmaktadir. Farenksin burun kanatlarindan sert damaga kadar olan kismi
nazofarenks, sert damak ile yumusak damak arasindaki segmenti velofarenks,
yumusak damak ucu ile dil kokii arasindaki segmenti orofarenks ve epiglottis ile
larenks arasindaki segmentide hipofarenks olarak isimlendirilmektedir. Obstriiktif
Uyku Apne Sendromlu hastalarda normal bireylere gore iist solunum yolunda 6nemli
farkliliklar bulunmaktadir ve hava yolu kollaps1 hastalarin %75’inden fazlasinda
velofarengeal/retropalatal bolgede meydana gelmektedir [11].

Bazi OSAS’lhi hastalarda maksilla ve mandibulanin retropozisyonu, kisa
mandibular rami gibi kraniofasial yapilarda farkliliklar bulunmaktadir. USY "nin kesit
alaninda azalmaya neden olan bu degisiklikler, OSAS gelisimine katkida
bulunabilmektedir [11], [12].

Obstriiktif Uyku Apne Sendromlu hastalarda magnetik rezonans goriintiileme
yontemleri ile USY "nin kontrollere kiyasla daha kiiciik ve lateral ¢apin, on-arka capa
gore daha dar oldugu saptanmistir. USY’nin lateral darhigi, parafarengeal yag
dokusunda ve miiskiiler farengeal duvarda kalinlasmaya baglidir. Dil ve total yumusak
doku hacminde de artis bulunmaktadir ve USY’deki yumusak doku hacmi OSAS
siddeti ile koreledir [11], [12]. Ayrica makroglossi ve tonsiller hipertrofi de OSAS
patogenezinde rol almaktadir [11].

Mekanik (septal deviasyon, nazal polipler) ya da inflamatuar/vazomotor(akut
ve kronik rinit) nedenlere bagli nazal obstriiksiyonun OSAS’a katkida bulundugu
bilinmektedir. Nazal obstriiksiyon varli§inda, hava akim direncinde artis meydana
gelmektedir. Sonugta USY rezistans artis1, rijit destekten yoksun kollabe olmaya

egilimli segmentte basincin diigmesine neden olarak, nazal obstriiksiyon bolgesinden



daha alt segmentte hava yolunda kollapsa yol agmaktadir. Ayrica, nazal obstriiksiyon
varliginda, néromiiskiiler toniislin devam ettirilmesi i¢in gerekli afferent reflekslerin
azaldigi, agzin acik kalmasi ile farengeal hava yolunda stabilizasyon kayb1 ve yiizey
geriliminin artig goriiliir [11], [12].

Bireyin postiirii, yercekiminin etkisi ile USY ’nin kesitsel boyutunu ve seklini
etkilemekte ve boylece OSAS’in pozisyonel degiskenligine neden olmaktadir.
Ozellikle sirtiistii yatis, direkt olarak dil ve palatal yapilarin arkaya dogru yer
degistirmesine, dolayli olarak da akciger hacminin azalmasina yol agarak hava yolu
kesit alanin1 daraltmaktadir [11], [12]. Supin pozisyon ayn1 zamanda USY nin daha
sirkiiler bir sekil almasina neden olarak hava yolunun daha kolay kollabe olmasina da
yol agmaktadir. Obstriiktif olaylarin siiresi, eslik eden oksijen desatiirasyonunun
derecesi ile horlamanin siddeti supin pozisyonda kétiilesmektedir [11].

Akciger hacmi arttik¢a, trakeanin asagiya dogru yer degistirmesi, farengeal
duvarm katilasmasini saglayarak, USY kesit alaninin artmasma USY rezistansinin
azalmasina, kapanma basincinin azalmasina ve sonug olarak USY "nin daha az kollabe
olmasina neden olmaktadir. Obezite varliginda ya da sirt {istii yatis durumunda ortaya
c¢ikan akciger hacmindeki azalmalar, farengeal duvarin daha kolay kollabe olmasina
neden olmaktadir [11]—[13]. Uzun bir hava yolunun kollabe olma riski daha fazladir
ve hava yolu uzunlugu OSAS siddeti ile koreledir. Erkeklerde kadinlara gére hava
yolunun daha uzun olmasi, erkeklerde OSAS prevalansinin daha yiiksek olmasinin
nedenlerinden biri olarak goriilmektedir [11], [12].

Ust solunum yolu kollapsi, dilatér kas aktivitesinin ve pozitif liimen ici
basincin olmadigr hem ekspirasyon sonunda hem de negatif intraliiminal basincin
belirgin oldugu inspirasyon baglangicinda meydana gelebilir. Havayolu kollaps1 birkez
gelisince de apne sona erinceye kadar devam eder [11].

Sonug olarak, anatomik agidan bakildiginda, dar bir USY genis bir hava
yolundan daha fazla kollabe olma egilimindedir ve 6zellikle hava yolunu ¢evreleyen

yumusak dokular, USY kollapsi igin risk olusturmaktadir.
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Sekil 1: OSAS’ta goriilen maksillofasiyal ve yumusak doku degisiklikleri: a-)

Normal anatomi b-) OSAS’ta goriilen tipik anatomik degisiklikler. 1-) Uzun
yumusak damak ve genislemis uvula. 2-) Dilkokii arkasi farenks agikliginda daralma.
3-) Hyoid kemik-mandibula aras1 mesafede artis olmasi. 4-) Kisa ve vertikal seyirli
mandibula. 5-) Mandibula’nin arkaya dogru yer degistirmesi (retrognatia). 6-) Ust ve
alt dislerin ag1z kapatildiginda ayni seviyede bulagamamasi. 7-) Tonsiller hipertrofi.

8-) Adenoid hipertrofi. 9-) Makroglossi.

2.1.3.2. Mekanik Faktorler

Hava yolu yiizeyini 6rten sivinin yiizey gerilimi hava yolu erken kapanmasi ile
yakindan iligkilidir. OSAS’l1 hastalarda normal olgulara kiyasla apne sirasinda gelisen
mukozal travma, agiz solunumu gibi nedenlerle yiizey geriliminin arttig1 bildirilmistir
[11].

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu’nda USY hem mukozal dokuda hem de kas
yapisinda inflamasyonda artig s6z konusudur. Horlamaya ile birlikte olusan titresim
dalgalari, apne sirasinda ortaya ¢ikan emme ve ¢ekme, hava yolunun yeniden agilmasi
sirasinda kaslarin yogun aktivasyonu ve hipoksi-reoksijenizasyon ile iligkili artmis
oksidatif stres artmis inflamasyondan sorumlu faktdrler olarak diigiiniilmektedir. Asit-
pepsin refliisii, alkol, sigara, allerjik inflamasyon ve sistemik inflamasyonun etkileri
OSAS’da diger olas1 proinflamatuar faktorlerdir. Tekrarlayan ya da devamli bir hal

alan USY inflamasyonun hava yolu yapit ve fonksiyonlarmda &nemli sonuglari



bulunmaktadir. USY’de mekanik travma ya da oksidatif stres sonucunda ortaya ¢ikan
inflamatuar yanitlar, 6ncelikle doku onarimu ile yararl etkilere sahipken, daha sonra
bu durum doku hasarina ve fibrozise neden olmaktadir. OSAS’l1 hastalarda hem USY
mukozasinda hem de bazi hastalarda USY kaslarinda konnektif doku artist
bulunmaktadir. USY’deki konnektif doku icerigindeki degisiklikler hava yolu
kompliyansinda degisikliklere neden olmaktadir [11].

2.1.3.3. Noromiiskiiler Fonksiyon

Ust solunum yolunda hava yolu agikhigini etkileyen 20°den fazla kas
bulunmaktadir. Bu kaslar uyku sirasinda havayolunun agikligini devam ettirebilmek
i¢in koordineli bir sekilde ¢aligmaktadir. Ust solunum yolunun en énemli dilator kasi
geniyoglossus kasidir [11], [12]. Obstriiktif Uyku Apne Sendromlu hastalarda USY
obstriiksiyonu, sadece uyku sirasinda ortaya ¢ikmaktadir. Yani uyaniklik sirasinda
USY kaslari, hava yolu acikligini saglayabilirken, uyku sirasinda bunu
gergeklestirmede yetersiz kalmaktadir. USY dilatér kas aktivitesindeki azalma
NREM(yavas dalga uykusu hari¢) ve REM uykusu sirasinda progresif olarak daha
belirginlesmektedir. Uyaniklik sirasinda OSAS’li hastalarda, kontrollere kiyasla
genioglossus ve tensor palatin kaslarinin EMG aktivitesinde artis bulunmaktadir.
Uyku baslangici ile birlikte OSAS’11 hastalarda genioglossus kas EMG aktivitesinde
kontrollere kiyasla ¢ok daha belirgin diislis izlenmektedir. Bu bulgular, OSAS’da
uyaniklik sirasinda anatomik sorunu kompanse etmek icin, USY kaslarma giden
uyarinin artmis oldugunu ve kas aktivitesinde uyku ile iliskili azalma meydana
geldiginde bu kompanzasyonun, hava yolu agikliginin saglanmasinda yeterli
olmadigin1 ve sonugta USY’de kapanmanin gelistigini diisiindiirmektedir [11].
Sonugta, farengeal anatomi ile uyku sirasinda azalmis USY dilatdr kas aktivitesi
arasindaki iligki OSAS patogenezinde yer alan mekanizmalardan biridir [13].

Ust solunum yolu dilator kas aktivitesinin major bilesenlerinden birisi santral
solunum uyaris1 disinda, negatif intralliminal basing ile iliskili mekanoreseptor
aktivasyonudur. Negatif liiminal basinca yanit olarak lokal ydnlendirilen ve USY de
bulunan mekanoreseptorlerin aktivasyonu ile geniyoglossus kasi refleks olarak aktive
olur. Uyaniklik sirasinda aktif olan bu koruyucu refleks, NREM uykusu sirasinda
normal kisilerde bile azalmakta ya da kaybolmaktadir [11]-[13]. Cesitli yayinlar,



USY’deki ya da kaslardaki duyusal sinirlerin hasarina bagl olarak farengeal kaslarin
negatif basing refleksi yanitinin bozuldugunu gostermektedir [12].

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu i¢in katkida bulunan faktdrlerden birisi de
bozulmus USY afferent sinir fonksiyonu sonucunda; intraliiminal basing ile iliskili
bilgi iletiminin azalmasidir. OSAS’da USY duyusal bozuklugun, OSAS siddeti ile
iligkili oldugu gosterilmistir. Horlama ve apneyle iliskili mekanik travma, hipoksi-
reoksijenizasyon ile iligkili oksidatif stres ve her ikisinden kaynaklanan inflamasyon,
OSAS’da bulunan USY néropatisinin nedenleridir [11].

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu’nda degismis néromekanik yanitlara katkida
bulunan potansiyel baska bir mekanizma, USY dilatér kaslarinin kontraktil
fonksiyonunun bozulmasidir. OSAS’da USY kaslar1 hipoksik kosullar altinda
calismaktadir. Bu kosullarda iskelet kaslar1 lif fenotiplerinde degisiklikler meydana
gelir. Bu modifikasyon ile iskelet kas lifleri yorgunluk direngli tip I liflerinden,
glikolitik 6zellikli, artmig giic olusturan ama yorgunluga direngli olmayan tip II
liflerine kayar. Boylece OSAS’da kas kontraktilitesi korunsa da yorgunluk
artmaktadir. Artmig ylikiin altinda adaptif olarak calisan kasta, sonugta kontraktilite
fonksiyonunu bozan kas hasari ve inflamasyonu gelisebilir. Lokal olarak artan
proinflamatuar sitokinler ve oksidatif stres kas disfonksiyonunu indiikleyebilir. Ilging
olarak hasara kars1 adaptasyon dengesi, kas disfonksiyonu olan hastalar arasinda
oldukca degiskendir, bazilarinda adaptasyon yanitt ¢ok Onemli rol oynarken,

digerlerinde 6nemsiz olabilmektedir [11].

2.1.3.4. Solunum Kontrol instabilitesi

OSAS patogenezinde solunum kontrol instabilitesinin roliine ait bilgiler
giderek artmaktadir. Apneye neden olan en diisiik PaCO2 diizeyi(apneik esik) uykuda,
uyaniklik apneik degerinin tipik olarak 1-2 mmHg altindadir. Kisideki PaCO2 diizeyi
uyku sirasinda apneik degerin altinda ise apne gelisir. Arousal ile birlikte tipik olarak
apne ya da hipopnenin sonlandirilmasinda goriilen solunumdaki ani artig, hipokapni
gelismesine neden olur. Hasta tekrar uykuya gectigi icin PaCO2 diizeyi apneik esigin
altinda kalir ve baska bir apne gelisir. Bu mekanizma santral apne patogenezinde
onemlidir ve uyku-uyaniklik instabilitesi ile birlikte olan solunumsal instabiliteden

sorumludur. Solunum sonrasi asir1 yanit, USY’ye giden uyar1 kaybma neden olarak



hava yolu kollapsina ve obstriiktif olayin baslamasina yol agabilir. Ayrica postapneik
hiperpne vagal stimulus ile solunumun inhibisyonu, santral ya da obstriiktif apnelere
de neden olabilir [11].

Beyin sapindaki santral solunum merkezi kemoreseptér ve mekanoreseptorleri
kandaki oksijen ve karbondioksit diizeyleri tarafindan uyarilmaktadir. Bu sekilde, kan
gazinin dar limitler i¢inde idame ettirilebilmesi i¢in, solunumun derinligi ve paternini
ayarlayabilen stabil bir solunum sistemine ihtiyag vardir. ‘Loop gain’ terimi bir negatif
feedback dongiistinlin sensitivitesini tanimlamaktadir. Bir bozukluk karsisinda,
yiiksek loop gain’li bir sistem hizli ve kuvvetli bir yanit verirken, diisiik loop gain’li
bir sistem ise yavag ve zayif bir yanit verir. Solunum kontrol sistemi bakimindan loop
gain, solunumsal karigikliga ya da PaCO2 diizeyindeki degisiklige karsilik
ventilasyonun nasil cevap verecegini ifade etmektedir [11]-[13]. Solunum kontrol
sistemi igin yiiksek loop gain, PaCO2’daki ufak bir degisiklik karsisinda sistemin
abartili ve hizli bir solunum yanit1 verecegi anlamina gelir ki bu da CO2’in hizlica
apneik esigin altina diismesine neden olarak, solunumun duraklamasina ve daha sonra
da CO2 retansiyonuna yol agar. Sonugta bu durum, uyaniklik ve uykuda solunum
stabilizasyonunu bozar. Agir OSAS’l1 hastalarda hafif olgulara kiyasla NREM
uykusunda loop gain’in daha yiiksek oldugu gésterilmistir [12]. Ote yandan diisiik
loop gain ise daha stabil bir solunum kontrolii anlamina gelmektedir. Yiiksek loop
gain’nin bazi hastalarda OSAS patogenezine katkida bulundugunu destekleyen
gbzlemler bulunmaktadir [11], [12].

Obstriiktif apne ve hipopnelerin biiyiik kisminda olayimn sonlanmasi,
havayolunun yeniden agilmasi; postapneik hiperpne ile birlikte uykudan arousal’a
gecis ile olur. Ustelik daha ciddi solunumsal olaylar daha uzun arousal’la sonuglanir
[11], [13]. Kortikal arousal’lar ile sonlanan solunumsal olaylar nedeniyle, OSAS’I1
hastalar gece boyu uyaniklik ve uyku arasinda gidip geldigi i¢in, bu durum, hastanin
USY dilatér kas aktivitesinin artmis oldugu derin yavas uyku evresine gegisini
engellenmektedir [13]. Ayrica, OSAS’hh hastalarda arousal yanit1 genellikle
bozulmustur. Arousal yaniti, asfiksi stimulusuna karsi hayat koruyucu bir yanit olsa
da diisiik arousal esigi, solunumu destabilize ederek, tekrarlayan apne ya da

hipopnelerin ortaya ¢ikmasini hizlandirir. Yani, erken yada gereksiz arousal’lar, stabil



solunumun saglanmasindan ziyade abartili solunum yanitina yol agarken, yiiksek

arousal esigi olanlarda ise solunumsal olaylar uzar ve hipoksemi kétiilesir [11], [13].

2.1.3.5. Genetik Faktorler

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu’nun genetik bir komponentinin olduguna
dair ¢ok fazla delil bulunmaktadir. Obeziteye ailesel predispozisyon, USY yumusak
dokularinin hacmi, kisa maksilla ve mandibulay1 i¢eren kraniofasial sorunlar, uyku
sirasinda solunumsal kontrol ve yanit gibi pek ¢ok OSAS ile iligkili faktor ortak bir
genetik kokeni paylasmaktadir [11]. Obstriiktif Uyku Apne Sendromunda
fenotipindeki cesitlilik nedeniyle aday genlerin arastirilmasi zorluklar tagimaktadir.

Sonug olarak, OSAS’I1 hastalar normal kisilere gore daha kiigiik ve daha kolay
kollabe olma egiliminde olan bir hava yoluna sahiptir. Ayrica, uykuda dilatér kas
aktivitesindeki azalmayi igeren ndromiiskiiler fonksiyonlardaki sorunlar, diisiik
arousal esigini igeren solunum kontrol instabilitesi de OSAS patogenezinde degisen

derecelerde rol almaktadir.

2.1.4. Risk Faktorleri

Ust solunum yolu genisligini azaltan ya da tikanmasini kolaylastiran faktorler
OSAS’a egilimi artirmaktadir. En belirgin risk faktorleri erkek cinsiyet ve obezitedir.
Obstriiktif Uyku Apne Sendromu sikliginin artan yas ile birlikte arttig1 bildirilmektedir
[14]. Nedeni tam olarak bilinmemekle birlikte yaglanmanin viicut yag dagilimi, doku
esnekligi, solunum kontrolii, akciger ve kardiovaskiiler fonksiyonlar {izerindeki
etkisinin rol oynadigi, ayrica yagslilikta artan eslik eden hastaliklarin {ist solunum yolu
obstriiksiyonlarina egilimi artirdigt sanilmaktadir. Obezite, OSAS’a egilimi
arttirmaktadir. OSAS riski BMI>29 olanlarda yaklagik 10 kat artmustir. Santral tip
obez bireylerde ve BMI >40’dan biiyiik olan morbid obezlerde bu risk daha yiiksektir.
Boyun c¢evresinin OSAS icin belirleyici bir faktor oldugu gosterilmistir. Boyun
cevresinin erkeklerde 43 cm, kadinlarda ise 38 cm iistiinde olmasi anlamlidir [15].
BMI ve boyun ¢evresi OSAS igin énemli risk faktorleridir [16].

Diger risk fakorleri i¢inde 1rk, sigara igme, alkol, sedatif ve hipnotik ilag

kullanimi, genetik faktorler, eslik edebilen hastaliklar sayilabilir [17].

10



OSAS’li hastalarda benzodiazepin, narkotik ajan ve kas gevsetici ilag
kullanimindan kagimilmalidir. Bu ilaglar, {ist havayolu dilatér kas aktivitesini
azaltarak uykuda solunum bozuklugunu arttirabilirler. OSAS tanili hastalarda 6zellikle
kullanilmamasi1 onerilen ilaglar; baklofen, diazepam, lorazepam, klonazepam,
flurazepam, nitrazepam, temazepam, triazolam, ketiapin, metadon, morfin, zolpidem
seklinde siralanabilir. Ayrica testosteron replasman tedavisinin AHI’yi arttirdig
bildirilmistir [18], [19]. Sigara ve g¢evresel maruziyetin havayolu inflamasyonunu
arttirarak, alkol ve sedatif ila¢ kullaniminin ise {ist solunum yolunun néromiiskiiler
aktivitesini azaltarak OSAS i¢in bir risk teskil ettigi bilinmektedir [14], [20]. Yasla
birlikte erkek ve kadinlarda iist havayollarinin kesitsel ¢apinin azaldig1 ve erkeklerde
sirt Ustli yatildiginda hava yollarmin kapanabilirliginin arttigi bildirilmistir [21].
Anatomik anormallikler ozellikle cogukluk caginda goriilen klinik durumlardir.
Ozellikle adenotonsiller biiyiime, fasiyal dimorfizim ya da mandibuler anormallikler
(Down sendromu, Apert’s sendromu, Marfan sendromu, Pierre —Robin sendromu,
Treacher Collins sendromu, Akondroplazi gibi). Mikroganatti 6zellikle OSAS ile
birliktedir. Burada kiiciik ceneye ve geriye yerlesme pozisyonuyla dil kokii posteriyor
farenks duvarina yaklasir ve farenks daralir. Spesifik anatomik bozukluklar coguklarda
eriskinlere gore daha sik goriiliir [22].Ust solunum yolu anormallikleri, yapisal
akciger hastaliklari (KOAH  vb.), endokrin(Diyabetus  mellitus, Hipotroidi,
Akromegali, Cushing), Marfan Sendromu, psikiyatrik ve ndromiiskiiler (Amyotrofik
Lateral Skleroz, Multiple Skleroz) bir¢ok hastalikta OSAS daha sik goriilmektedir
[23].

2.1.5. Klinik Bulgular

En sik rastlanilan semptomlar horlama, tanikli apne, giindiiz asir1 uyku hali,
bogulma hissi ile uyanma ve uykusuzluktur [24]. OSAS semptomlar1 patofizyolojik
olarak ana hatlari ile uyku bozukluguna bagh ve sistemik semptomlar olmak iizere iki
baslik altinda toplanabilir. Horlama, siklikla doktora bagvurmanin ilk sebebidir.

Genellikle sosyal bir sorun olarak karsimiza ¢ikar.
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Tablo 2: Horlama olusturabilen ¢esitli fizyopatolojik durumlar

Horlamayi arttirabilen ¢esitli fizyolojik e Yorgunluk
ve patolojik durumlar > e Cinsiyet
e Yas

e Anatomik nedenler (biiyiik tonsil,
adenoid vejetasyon, septal
deviasyon)

e Obezite, hipotiroidi, akromegali

e Alkol

e llac kullanimi

Ust solunum yolunun daralmasi solunum isinin artmasima, sik arousal
nedeniyle uykunun tekrarlayan boliinmesine, dinlenilmemis uykuya ve giindiiz néro-
kognitif fonksiyonlarin bozulmasina neden olur. Obstriiktif Uyku Apne Sendromu
hastalarinda her zaman horlama s6z konusudur ve sik tekrarlayan apneler nedeniyle
kesilir [25]. Tanikli apne hastalarin doktora basvurmasindaki en Onemli neden
sayilabilir. Nadiren hastalar apne periodu i¢inde uyanirlarsa, nefes alamama veya
bogulma hissi tarif edebilirler. Uyku sirasinda tekrarlayan apne, hipopne, arousal’lar
sonucu gelisen uyku boliinmeleri nedeniyle hastalar ertesi giin asir1 uyku ihtiyact
hissederler [25]-[27]. Olusan asir1 uykululuk kisilerin glindiiz motor aktivitelerini de
olumsuz yonde etkiler. Bilissel bozukluga bagli olarak 6grenme becerileri azalir,
hafiza zayiflar, refleks davranislar ve dikkatte azalma gelisir [28]-[30]. Gilindiiz Asir1
Uyuklama Hali (GAUH) toplumda %5 oraninda goriiliir. Ciddi is ve trafik kazalarina
neden olabilir [29], [30]. OSAS’l1 olgularda GAUH sik goriilen ancak spesifik
olmayan bir semptomdur [13]. Semptomlar tek tek Onemli olsa da tanida bu ii¢
semptomun birlikte olmas1 (horlama-+tanikli apne+GAUH) OSAS i¢in belirleyicidir
[24].

Kardiyopulmoner semptomlar
Bu hastalarin bir kism1 gece bogulma hissi ile uyanmaktadir. OSAS’I1 olgular
uyku sirasinda atipik gogiis agrisi tarif edebilirler. Bu agrinin genellikle apne sirasinda

devam eden gii¢lii solunum cabasinin gogiis kafesinde yarattigi distorsiyona bagh
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olabilecegi bildirilmistir [26]. OSAS’l1 olgular uyku sirasinda carpintt veya ritm
bozuklugu tarif edebilirler. Nokturnal aritmiler OSAS’11 hastalarda sik (%50) goriliir.
Hastalarin ¢ogunda saptanan aritmi, apne epizodlar1 sirasindaki orta dereceli
bradikardi (30-50/dakika) veya solunumun tekrar baglamasi ile goriilen 90-120/dakika
hizda tasikardidir. Bradikardinin derecesi apne sirasindaki hipokseminin derecesi ile
siki iligkilidir. Az sayidaki hastada ventrikiiler tagikardiler veya ani 6liimler gortilebilir

[26], [29].

Noropsikiyatrik semptomlar

OSAS’I1 olgularda gelisen hipoksemi, hiperkapni, serebral kan akiminin
bozulmasi, kan basincinin yiikselmesi, uykunun boéliinmesi, yetersiz uyku ve anormal
motor aktivite bas agris1 ve yorgunluk hissine neden olur. Genellikle uyandiklarinda
frontal ya da diffiiz bas agrisindan yakinirlar [26], [27], [31]. Tekrarlayan hipoksemi
ve uyku boliinmesi, biligsel fonksiyonlarda bozulmaya neden olarak, karar verme
yeteneginde azalma, hafiza zayiflamasi, unutkanlik, impotans, karakter ve kisilik
degisiklikleri gelistirir. Cevreye uyum zorluklar1 kiside anksiyete ya da depresyona
yol agabilir. OSAS’11 olgularin %30’unda depresyon oldugu saptanmistir [27], [31].

Insomni

Uykuda solunum bozukluklarindaki insomni sikayetinin primer insomniden
ayirt edilmesi gerekir. Apne ve arousal nedeniyle uyku boliinmesi sonucu hasta
kendini hi¢ uyumamus gibi hisseder. Ozellikle santral uyku apneli hastalar ve konjestif

kalp yetmezlikli hastalarda bu sikayet yaygindir [28].

Ila¢ Kullanma

Hastanin kullandig: ilaglar hastanin uyaniklik ve uyku programini etkiler.
Ornegin teofilin ve bronkodilator ilag grubu direkt olarak etkiler. Diiiretik grubu
ajanlar idrara c¢ikmay1 artirarak indirekt etkiler. Hipnotik ve sedatiflerin devaml
kullanilmasi bunlara bagli uyku problemlerinin ortaya ¢ikmasina neden olur. Sedatif
ve hipnotik ajanlar kullanilmasi var olan uyku apne sendromunu agirlastirir. Alkol de
aynt mekanizmayla OSAS’1 agirlastirir. Bunun yami sira beta blokerler,

antihistaminikler OSAS’1n kétiilesmesine katkida bulunabilir [32].

13



2.1.6. Uyku Evrelerinin Skorlanmasi

2007 yilinda American Academy of Sleep Medicine uyku ve iligkili olaylarin
skorlanmasina iliskin kurallar, terminoloji ve teknik ozelliklere yonelik bir brosiir
yaymnlamistir.  Giinlimiizde bu skorlama kriterleri esas alinmaktadir. Buna gore
toplam uyku 4 evreye ayrilmaktadir [33]-[35].

- Uyaniklik (W)

- NonREM evre 1 (N1)-%2-5

- NonREM evre 2 (N2)-%45-55

- NonREM evre 3 (N3)-%20-25: Bu evrelere derin uykuda denilmektedir. Bu
evrede kisiyi uyandirmak zordur. NREM uykusu fiziksel dinlenmeyi saglar.

- REM (R) evreleri-%20-25: NREM evre 1’e benzer. Kas toniisii tamamen
kaybolmustur. EEG’de hizl1 g6z hareketleri bu donemde goriiliir. Hafiza ve 6grenme
stirecinde 6nemli rol oynamaktadir. Bu donemde kisinin uyandirilmasi kolaydir.
Riiyalar en ¢cok REM doneminde goriiliir. Otonom sinir sisteminin aktive olmasi
nedeniyle REM doneminde kalp hizi, solunum sayisi, kan basinci artar ve

diizensizlesir.

2.1.7. Obstriiktif Uyku Apnesi; Tam

Polisomnografi (PSG), OSAS tanist i¢in “altin standart” kabul edilen tani
yontemidir. PSG sadece OSAS tanist igin degil ayn1 zamanda tedavi kararinda ve
O6demelerinde de kullanilan bir degerlendirme metodudur [36]. OSAS, uyku sirasinda
ist solunum yolunda ortaya ¢ikan tam ya da kismi tikanikliga bagli olarak olusan apne,
hipopne veya solunumsal arousal ile karakterize bir sendromdur [37].

PSG: Elektroensefalografi (EEG), Elektrookiilografi (EOG), Elektromyografi
(EMG-submentalis, tibialis), Oro-nazal hava akimi, Torakoabdominal hareketler,
Oksijen satiirasyonu (SO2), Elektrokardiyografi (EKG), Viicut pozisyonu standart
polisomnografi parametreleridir.

Elektroensefalografi, elektrookiilografi ve submental elektromyografi ile
uykunun evreleri tespit edilir. Oro-nasal hava akimi ve torakoabdominal solunum
hareketlerinin ~ degerlendirilmesiyle apne-hipopne sayist belirlenir. Oksijen
satiirasyonu ile postapneik veya nonapneik desatiirasyonlarin olup olmadigi, varsa

hangi derecede oldugu ve siiresi belirlenir. Kalp ile ilgili patolojiler (myokard iskemisi,
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ventrikiiler hipertrofi, aritmi) nabiz ve elektrokardiyografi kaydi ile belirlenir.
Elektromyografi tibialis ile uyku sirasindaki periyodik bacak hareketleri
degerlendirilir [38].

2.1.7.1. Polisomnografi Endikasyonlar:

AASM’nin (American Academy of Sleep Medicine) 2005’te yeniden
diizenledigi rapora gore asagidaki durumlarda PSG endikedir [1].

- Uykudaki solunum bozukluklar1 tanisinda

- Uykuda solunum bozukluklar1 tedavisi i¢in yapilacak cerrahi Oncesi ve
sonrasinda

- CPAP veya BPAP cihazinin titrasyonunda

- CPAP tedavisi sonuglarinin degerlendirilmesi ve takibinde

- Narkolepsi

- Parasomni ve uyku ile iligkili epilepsiler

- Huzursuz bacak sendromu ve periyodik ekstremite hareketleri hastalig

- Insomni ile birlikte olan depresyon

- Sirkadiyen ritm bozukluklar1

OSAS tanisi i¢in; asagidaki kriterlerden 1+2+4 veya 3+4 olmasi yeterlidir.
Tablo 3: OSAS tani kriterleri

1-) Asagidaki kriterlerin en az biri:

i-) Uyanik kalinmasi gereken donemde uyuyakalma, giin i¢i uykululuk,
dinlendirici olmayan uyku, insomni veya asirt yorgunluk

ii-) Hastanin soluk tutma, giiriiltiilii soluma veya bogulma hissiyle uyanmasi
iii-) Esin giirtiltiilii horlama, soluk durmalar1 veya her ikisini de bildirmesi
2-) Polisomnografi(PSG):

1. Skorlanan solunum bozukluklar1 (apne, hipopne veya RERA) >5/sa

il. Solunum olaylarinin bir kismi veya tiimiinde solunum ¢abasi (RERA: 6zofagus
manometresi)

3-) Polisomnografi(PSG):

i-) Apne-hipopne veya RERA >15

ii-) Solunum olaylarinin bir kismi veya tiimiinde solunum ¢abasi

4-) Bagka bir aciklayict nedenin olmamasi(uyku bozuklugu, norolojik hastalik, ek

sistemik hastalik, ila¢ veya madde kullanimi)
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Sleep apnoea event
Flow Flow E\/\/\A . /\/
Oral therm. W\/ Oral therm. ﬂv A’\/

Resp. EMG W Resp. effort MW\

Sa0, Sa0,

ABD W ABD MA/V\M/\M\/V\N/&M

Snoring —*—‘—0—*

10s 1min

Sekil 2: Ornek Polisomnografi. a-) Normal bir bireyin polisomnografi érnegi, Basit
horlama. b-) OSAS’l1 bir hastanin Polisomnografi rnegi. Iki apne ataginin
goriildiigli 6rnekte apne epizotlari sirasinda hava akiminin durdugu, es zamanli
oksijen satiirasyon degerinde diisiis izlenmektedir. Solunum ¢abasi, torasik ve
abdominal hareketlerin devam ediyor olmas1 apnenin obstriiktif tipte oldugunu
gosterir. Ayrica EEG, EMG ve EOG grafilerinde apnenin son buldugu noktalarda
goriilen arousal dikkat ¢cekmektedir. Arousal ile birlikte apnenin sonlandig:
goriilmektedir. Elektroensefalogram: (EEG), elektromyogram: (EMG),
elektrookiilogram: (EOG), abdominal hareket: ABD, Elektrokardiyogram: ECG,
nasal hava akimi: Flow, bacak hareketleri: Leg, agiz solunumu: Oral therm, solunum

cabast: Resp effort, oksijen sat: Sa02, torasik hareketler: THO [23].

Apne-Hipopne Indeksi; test sirasinda goriilen saat basina diisen toplam apne

veya hipopne sayisidir.
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Tablo 4: OSAS evrelemesi [1], [2].

AHI: <5/h Basit horlama

AHI: 5-15/h Hafif diizeyde OSAS
AHI: 16-30/h Orta diizeyde OSAS
AHI: >30/h Agir diizeyde OSAS

2.1.7.2. Polisomnografide Solunumsal Olaylarin Skorlanmasi

Uyku evreleri skorlanirken kaydin timi sayfalara boliintir, bu sayfalarin her
birine bir epok adi verilir, siiresi genellikle 30 sn olarak alinir ve her epok ayr1 ayri
skorlanir [34].

AASM’ye gore uyku evreleri skorlanirken asagidaki kurallar gecerlidir [33].

- Uykunun skorlanmasi, uykunun baglangicindan itibaren 30 saniyelik
epoklarla yapilmaldir.

- Her epok ayr1 ayr1 evrelendirilmelidir.

- Bir epokta iki ya da daha fazla uyku evresi varsa, epogun ¢ogunlugunu

olusturan evre skorlanmalidir.

Alfa ritmi: Frekansi 8-13 Hz arasinda degisen ve oksipital bolgeden yayilan
dalga seklidir. Gozler kapali uyaniklikta hakim dalga paternidir.

Beta aktivitesi: Frekans1 13 Hz’den fazla olan, daha c¢ok frontal ve santral
bolgelerden kaynaklanan dalga seklidir. Gozler acik uyaniklikta hakim dalga
paternidir.

Diisiik amplitiidlii karisik frekansh aktivite (teta aktivitesi): En ¢cok goriilen
uyku EEG dalgasidir. Frekansi 4-7 Hz arasinda degisir, amplitiidii i¢in belirli sinirlar
yoktur. Santral verteks bolgesinden kaynaklanir.

Verteks keskin dalgalar1 (V dalgalari): 0.5 sn’den kisa siireli, keskin
kontiirlii, en iyi santral bolgeden kaydedilen dalgalardir ve arka plandaki aktiviteden
kolaylikla ayrilabilir.

K kompleksi: Belirgin keskin negatif dalgayr takip eden bir pozitif
komponentden olusur. Toplam siiresi 0.5 saniyeden uzundur ve en yiiksek amplitiid

frontal derivasyonlarda saptanir. Bir arousalin K kompleksine eslik eden arousal kabul
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edilebilmesi i¢in, arousalin K kompleksinin bitiminden sonra en fazla 1 saniye i¢inde

gelismis olmasi gereklidir.

da daha uzun siiren, en yiiksek amplitiidiin santral derivasyonlardan alindig1 pespese
kiigiik dalgalardir.

Yavas dalga aktivitesi(delta dalgalari): Frontal bolgeden yapilan 6lgiimde en
az 75 pV amplitiidli, 0.5-2 Hz frekansinda dalgalardir.

Testere disi dalgalar: En yiliksek amplitiidii santral bolgeden kaydedilen, 2-6
Hz’lik keskin kenarli ya da iiggenimsi, inisli ¢ikisli, testere disi seklinde dalgalardir.
Her zaman olmasa da genellikle REM g6z hareketlerine eslik ederler [33].

Son olarak American Academy of Sleep Medicine (AASM), 2007 yilinda,
“Manual for Scoring Sleep” adi altinda, skorlama kurallarin1 olusturmustur.
AASM’nin “Manual for Scoring Sleep” adl1 skorlama kurallar1 su sekildedir [33].

Apneler; oronazal termal sensorlerle, hipopneler; intranazal basing olgerle,
solunum ¢abasi; 6zofagus manometresi veya respiratuar indiiktans pletismografi (RiP)

ile, oksijen satiirasyonu; pulse oksimetre ile kaydedilmelidir.

Apne Skorlama Kriterleri
- Hava akimi amlitiidii en az %90 oraninda azalmis olmali.
- Bu solunumsal olay en az 10 saniye siirmeli.

- Solunumsal olayin en az %90’1inda amplitiitte azalma olmali.

Apnelerin Siniflandirilmasi

Obstriiktif apne: Apne ile es zamanli olarak solunum ¢abasi devam eder ya
da artar.

Santral apne: Apne ile es zamanli olarak solunum ¢abasi durur.

Mikst apne: Apne ile es zamanli olarak solunum ¢abasi dnce durur sonra

heniiz apne sonlanmadan yeniden baglar.
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Hipopne Skorlama Kriterleri

- Hava akimi1 amlitiidii en az %30 oraninda azalmis olmali
- Bu solunumsal olay en az 10 saniye siirmeli

- Oksijen satiirasyonu en az 4 birim azalmali

- Solunumsal olayin en az %90’inda amplitiitte azalma olmali.

Alternatif

- Hava akimi amlitiidii en az %50 oraninda azalmis olmali.
- Bu solunumsal olay en az 10 saniye siirmeli.

- Oksijen satlirasyonu en az 3 birim azalmali.

- Solunumsal olayin en az %90’1inda amplitiitte azalma olmali.

Solunum Cabasinda Artis ile iliskili Arousal(Respiratory Effort Related
Arousal) (RERA) Skorlama Kriteri

En az 10 saniye siiren ve solunum cabasinda artis veya hava akimi kisitlanmasi
ile karakterize bir solunum paterninden sonra gelisen arousal, apne veya hipopne
kriterlerine uymadikca RERA olarak skorlanir. OSAS’a benzer sonuglart olmasi

nedeniyle mutlak tedavi edilmelidir.

Hipoventilasyon Skorlama Kriteri

Uykuda hipoventilasyon, uyaniklik supin pozisyondaki degerine gore, uyku
sirasinda PaCO2’de en az 10 mmHg’lik artis ve apne/hipopnelerle agiklanamayan
desatiirasyon olarak tanimlanabilir [33].

Normal Sa0O2, her uyku evresi ve her pozisyonda %90’1n iizerinde olan
Sa02’yi ifade eder. SaO2’nin kisa siireli olarak %90’1n altina diigmesi genellikle REM
siiresi boyunca goriiliir. Supin pozisyon veya artefaktlara baglh olarak da gortlebilir.
Uzun siireli SaO2’nunun  %90’1in  altinda olmas:t genellikle kronik akciger
hastaliklarina isaret eder. Uyku siiresince tekrarlayan desatiirasyonlar yani
desatiirasyon ve reoksijenasyon fenomeni, iist solunum yolu obstriik-siyonlarinda
goriliir. Hangi nedenle olursa olsun desatiirasyonlarin REM uykusunda derinlestigi
unutulmamalidir. Apne, SaO2 veya arousal géz oniine alinmaksizin skorlanir. Nazal

basing dlger ile hava akimi plato ¢izer, termistdr ile hava akimi amplitiidiiniin en fazla
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%10’unun kaldig1 gosterilmelidir. Agi1z solunumunda termistor kullanilmalidir, ¢linki
nazal basing Olcer sadece burundan alinan hava akimi i¢in uygundur. Hipopnelerin
kaydinda nazal basing 6l¢er kullanilmalidir. Termistor ile hava akiminda azalma varsa
ve bu durum arousal ya da desatiirasyon ile son buluyorsa hipopne olarak kabul
edilebilir. Nazal basing Olcer ile ise hava akimindaki azalma net %30 olarak

goriilmelidir [33].

2.1.8. Farkh Osas Tiplerinde Tam Kriterleri

Pozisyon iligkili OSAS

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu tanisi alan bir olguda, nonsupin-AHI nin
normal sinirlarda olmasi(<5) sartiyla, supin-AHi nin nonsupin-AHI’den en az iki kat

veya daha fazla olmasi durumudur [39].

REM (liskili OSAS
Obstriiktif Uyku Apne Sendromu tanist alan bir olguda, NonREM-AHI’nin
normal sinirlarda olmasi(<5) sartiyla, REM-AHI’nin NonREM-AHI’den en az iki kat

veya daha fazla olmasi durumudur [40].

Pozisyon ve REM Iliskili OSAS

Pozisyon ve REM bagimli OSAS tablolarmin bir arada bulunmasini ifade
etmektedir. Bu durumda en yiiksek AHI degeri REM déneminde ve supin pozisyonda
yatarken goriilmektedir [40].

Kompleks Uyku Apne Sendromu (COMP-SAS)

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu tanist nedeniyle PAP tedavisi uygulanan bazi
olgularda, PAP tedavisi sonrasi daha 6nceden olmayan santral apnelerin veya Cheyne-
Stokes solunum paterninin meydana gelmesi ile karakterize bir klinik tablodur. Ilk tan1

gecesi degil, tedavi sonrasi konulan bir tanidir [41].
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Gizli OSAS (OCCULT OSAS)
Klinik olarak OSAS diisiiniilen, ancak PSG negatif bulunan bir olguda
yakinmalarmin devam etmesi nedeniyle 6 ay i¢inde uygulanan bir baska PSG’nin

pozitif bulunmasi durumudur. OSAS tani kriterleri bu tablo i¢inde gegerlidir [42].

OVERLAP SENDROMU

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu’nun KOAH, astim, interstisyel akciger
hastalig1 ve kistik fibrozis gibi akciger hastaliklari ile birlikteligi i¢in kullanilan bir
terimdir. En sik birlikteligin KOAH’la goriilmesi nedeniyle OVS denildiginde daha
¢ok OSAS+KOAH birlikteligi anlagilmaktadir [43].

UST SOLUNUM YOLU REZISTANSI SENDROMU (UPPER AIRWAY
RESISTANCE SYNDROME-UARS)

Apne veya hipopneye yol agmadan, iist solunum yolunda rezistans artigi
sonucu, toraks i¢i basingta belirgin artisa yol acan ve sonunda kisa siireli, sik
tekrarlayan arousallarla sonlanan, glindiiz asir1 uyku hali ile karakterize bir uykuda
solunum bozuklugu tablosudur. Tabloda yer alan ilk 4 kriterin mutlaka birlikte

bulunmasi ile tan1 konur [44].

UARS Tam Kriterleri
« GAUH « AHI<5 + RERA>10 * ODI<5 ¢ PAP tedavisine yanit alinmasi

2.1.9. Polisomnografi Disi1 Tam1 Yontemleri-Anketler

Epworth Uykululuk Ol¢egi

Giindiiz uyku halini gostermekte kullanilan bir testtir. Toplam 8 sorudan
olusur. Her soru hastanin kendisi tarafindan 0-3 puan verilecek sekilde doldurulur. Bu
ankette hastanin asir1 yorgun olmadigi siradan bir giinde, belli durumlarda uykuya
dalma olasilig1 sorgulanir. Tiim sorularda puanlama yontemi ayni1 olup, uykuya dalma
olasilig1 hi¢ yoksa 0, uykuya dalmasi diislik olasilikli ise 1, orta olasilikli ise 2 ve
yiiksek olasilikli ise 3 puan alir. Toplam puan 10 ve iizerinde ise gilindiiz asir1 uyku

halinin varligina isaret eder.
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Epworth Uykululuk Olgegi Sorular:

Asir1 yorgun olmadigiiz bir giinde asagidaki durumlarda uykuya dalma
olasiliginiz nedir?

- Oturur durumda gazete veya kitap okurken

- Televizyon seyrederken

- Pasif olarak toplum i¢inde otururken (tiyatro, toplanti)

- Araliksiz 1 saatlik ara¢ yolculugu yaparken

- Ogleden sonra uzaninca

- Alkolsiiz bir 6gle yemeginden sonra otururken

- Birisi ile konusurken

- Arag¢ kullanirken birka¢ dakika trafik durdugunda(kirmizi 1sik, kalabalik
trafik...)

Epworth uykululuk testinin glindiiz uyku halini gostermede etkin oldugu
bildirilmistir [29].

Stanford Uykululuk Olcegi
Stanford uykululuk olgegi ise gilindiiz uyku halinin diizeyini saptamada
kullanilan subjektif bir ankettir. Giindiiz uyku hali en hafif 1 ve en agir 7 olmak {izere

derecelendirilmistir [45].

Pitsburg Uyku Kalitesi Olcegi
Subjektif uyku kalitesi, uyku latansi, uyku siiresi, habitiiel uyku etkinligi, uyku
bozukluklari, uyku ilact kullanim1 ve giindiiz fonksiyonlar1 olmak iizere 7 ana baglikta

sorulan sorular ile uyku kalitesini degerlendiren bir ankettir [46].

Berlin Anketi

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu toplum taramalart i¢in diizenlenmis bir
ankettir. Toplam 3 kategoride 10 soru bulunmaktadir. 3 ayr1 kategori g¢ercevesinde
degerlerindirilen ankette her kategori kendi igerisinde degerlendirilmekte, 2 veya daha
fazla kategori pozitif sonuglanirsa Berlin anketine gére OSAS riski yliksek kabul
edilmektedir [47].
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STOP ve STOP-BANG Anketleri

Preoperatif degerlendirmede OSAS arastirilmasi i¢in siklikla anestezistler
tarafindan kullanilan bir ankettir. Cok basit 4 soruyu igerir. OSAS’in {i¢ major
semptomu ile beraber hipertansiyon varligi sorgulanir. Dort soruda 2 veya daha fazla
evet yanitt anlamli(yliksek riskli) olarak kabul edilir. STOP-BANG anketi ise STOP
anketine 4 soru daha eklenerek elde edilen ve yine preoperatif degerlendirmede

kullanilmasi Onerilen bir ankettir [48].

STOP, STOP-BANG Anketleri Sorulan Sorular

S-Snore: Yiiksek sesle horlamaniz var m1?

T-Tired: Glindiizleri yorgun ve uykulu musunuz?

0O-Observed: Uykuda nefesinizin durdugunu séyleyen oldu mu?
P-Pressure: Kan basinci yliksekligi nedeni ile ila¢ kullandiniz mi1?
B-BMI: Beden kitle indeksi >35 kg/m2

A-Age: Yas >50

N-Neck: Boyun ¢evresi > 40 cm

G-Gender: Erkek cinsiyet

2.1.10. Osas Tedavi Algoritmasi

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu’nun altin standart tam1 yoOntemi
“polisomnografi”dir. Bu yontemle tanisi konulan ve agirligi belirlenen uykuda
solunum bozukluklari tablosu basit horlamadan orta-agir dereceli OSAS’a kadar genis
bir spektrum igermektedir.

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu’nun agirligi ne olursa olsun, tedavide ilk
adim genel onlemlerin (Kilo verme, yatis pozisyonu, alkol ve sedatiflerden sakinma,
eslik eden hastaliklarin tedavisi vb.) uygulanmasidir.

Ikinci adim; KBB konsiiltasyonu istenerek, iist solunum yolunda obstriiksiyona
neden olan patolojilerin ve varsa cerrahi tedavi endikasyonunun belirlenmesidir [49],
[50].

Obstriiktif Uyku Apne Sendrom’lu olgularda burun muayenesi hem burun

tikaniklig1 sikayetine neden olabilecek problemlerin varligini arastirmak hem de nazal
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yolla PAP cihazi kullanmay1 tercih eden olgularda cihaz uyumunu engelleyecek olasi
sorunlarin tespiti amaciyla yapilir. Rinoskopik muayenede internal-external nasal valv
sorunlar1, septum egrilikleri, konka sorunlar1 veya polip gibi kitlesel lezyonlar ve
rinosiniizit gibi mukozal hastaliklarin varligi degerlendirilmelidir. Nazofarenks
muayenesinde ayni zamanda endoskopiden faydalanilabilir. Oral kavite muayene
edilirken; dilin agiz i¢indeki konumu, boyutu, maksilla ve mandibulanin genisligi,
bireyin kullanmis oldugu protezler ve okliizyon durumu dikkatle degerlendirilmelidir.
Protez kullanan olgularda protezler ¢ikartilarak muayene yapilmalidir. Fizik muayene
esnasinda dilin agiz icindeki boyutu, sert ve yumusak damakla iligkisi
degerlendirilmelidir. Dilin yumusak damakla iliskisi hem dilin boyutu hem de olasi
velofaringeal cerrahilere karar vermek acisindan yararlidir. Bu degerlendirme igin
Friedman dil pozisyonu kullanilabilir. Hastanin dili ile yumusak damak-

tonsillapalatina iligkisi I den IV’e kadar numaralandirilir [51].

Sekil 3: Friedman Dil Pozisyonu

Yapilan calismalarda OSAS’l1 olgularda hastaligin siddeti arrtik¢a Friedman
Dil Pozisyonu skorlarmin da arttigi tespit edilmistir [52]. Obstriiktif Uyku Apne
Sendromu, farenksin uyku esnasinda hava akimimi saglayacak kadar agik
kalamamasina bagli olarak olusan bir hastaliktir. Dolayisiyla farenks muayenesi hem
liimen genisligi agisindan hem de mukozal ve c¢evresel organlar agisindan
degerlendirilmelidir. OSAS’l1 olgularda farenks muayenesi esnasinda hem hastaliga
neden olan faktorlerin tespiti hem de olasi tedavi plani acisindan degerlendirilme
yapilmaktadir. OSAS’in polisomnografik olarak agirligi arttikca farenksde cok
seviyeli sorunlarin olustugu bilinmektedir. Farenk muayenesi laringoskop ve

endoskop esliginde kolayca yapilabilmektedir [52].

24



Obstriiktif Uyku Apne Sendromu’nda altin standart tedavi yontemi PAP
tedavisidir. Esas olarak orta ve agir dereceli OSAS’l1 olgularda (AHI>15) énerilmekle
beraber, hafif dereceli bile olsa (AHI:5-15), semptomlar1 belirgin veya
kardiyovaskiiler, serebrovaskiiler risk faktdrleri olan olgularda da PAP tedavisi
onerilmektedir. Ancak giincel bilimsel uygulamalarin aksine, iilkemizde CPAP/BPAP
gibi cihazlarin rapor edilebilmesi icin “Apne indeksinin (Al) en az 16 veya apne-
hipopne indeksinin (AHI) en az 30 olmas sart kosulmaktadir.

Ag1z i¢i arag tedavisi veya cerrahi tedavi i¢in en uygun hasta gruplart basit
horlamas1 veya hafif dereceli OSAS’1 olan olgulardir. Orta veya agir dereceli olsalar
bile PAP tedavisini tolere edemeyen veya kabul etmeyen olgularda da bu tedavi
yontemleri uygulanabilir. Amac tam bir tedavi saglanamasa bile hastaligin verdigi

zararin en aza indirilmesidir.

Sekil 4: Agiz i¢i mandibula destekleyici arag ve dil sabitleyici cihaz
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Sekil 5: Mandibuler destekleyici agiz ici ara¢ uygulama 6rnegi

a-) Normal maksillomandibuler pozisyon. b-¢) destekleyici arag ile mandibulanin

farkli derecelerde 6ne dogru yer degistirmis hali.

Algoritmanin son agamasi ise; tedavi yontemi ne olursa olsun hastanin takibe
alimmasidir. Bu sekilde tedavi yaniti izlenebilmekte ve OSAS sonuglari ortaya

¢tkmadan hastanin hayatin1 idame ettirmesi saglanmaktadir [49], [50].

2.1.11. Osas; Sonu¢ ve Komplikasyonlar:
Kardiyovaskiiler Komplikasyonlar

- Hipertansiyon

Kardiyak aritmiler

Sol kalp yetmezligi

Koroner arter hastaligi

Sag kalp yetmezligi/pulmoner hipertansiyon
Serebrovaskiiler hastalik

a-) Hipertansiyon
OSAS’lilarda sistemik HT %30-50 oraninda goriiliir. OSAS’l1 obezlerde bu risk,
non-obezlerin 4,3 katidir. OSAS’lilarda HT Mekanizmalar::
- Hipoksemi
- Intratorasik basing dalgalanmalari
- Baroreseptor fonksiyonu
- Vaskiiler disfonksiyon

- Yiiksek plazma adenozin diizeyi
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Hipertansiyon hastalarina OSAS’1in sik goriilen semptomlarin sorulmasi
gerekir. Semptom olmasa bile;

-24 saatlik monitorizasyonda kan basincinda noktiirnal %10 veya daha fazla
art1s varsa

-Holterde belirgin siniis tasikardisi varsa

-Sekonder nedenler ekarte edildikten sonra HT medikal tedaviye yanit

vermiyorsa OSAS diistiniilmelidir [53], [54].

b ) Kardiyak Aritmiler

Obstriiktif Uyku Apne Sendromlularin yarisinda aritmiler goriilebilir. Sinus
bradikardisi(%7), atriyoventrikiiler blok (%11), ventrikiiler prematiir atimlar,
ventrikiiler tasikardi (%1-3), siniis tasikardisi (%1-3) goriiliir. Kardiyak aritmiler
OSAS’a bagli ani 6liim nedenleri arasinda sayilir [55], [56].

¢ ) Sol Kalp Yetmezligi

Kapal1 hava yoluna kars1 yapilan inspiryum; intratorasik negatif basincini ve
sag kalbe venoz dontisii arttirir, interventrikiiler septumda sola kaymaya, sol ventrikiil
dolum yetersizligine ve sol ventrikiil atim voliimiinde azalmaya neden olur. Bu duruma
bradikardi eklenince kardiyak output %30-50 azalir. Artmis sol ventrikiil ardytikii ve
kardiyak 1s yiikii artis1 ile birlikte sistemik HT ve sol kalp yetmezligine yol agar. Sol
kalp yetmezligi olanlarin %50’sinde OSAS bulunurken, OSAS’da konjestif kalp
yetmezligi riski 2,38 kat artar [57], [58].

d ) Koroner Arter Hastahgi (KAH)

Uyku sirasinda tekrarlayan hipoksemiler, sistemik HT ve artmis sempatik
aktivite aterosklerozu kolaylastirmaktadir. OSAS’l1 hastalarda gece tekrarlayan
hipoksi/ reoksijenasyon periyotlar1 oksidatif stresi baglatarak, endotel foksiyon
kaybina neden olur. Endotel fonksiyon kaybi ateroskleroza zemin hazirlar. Oksidatif
stres OSAS’da mortalite ve morbiditeyi arttiran temel mekanizmalardandir. Anjiografi
ile KAH tespit edilen kadin hastalarin %30’unda, erkek hastalarin %37’sinde OSAS
saptanmustir. KAH olan hastalarm ise %50’sinde OSAS goriilmektedir. Iskemik kalp
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hastaliklar1 ve akut koroner sendrom OSAS’a bagli ani 6liimlerin nedenlerinden biridir

[59].

e) Sag Kalp Yetmezligi ve Pulmoner HT
Obstriiktif Uyku Apne Sendrom’lu olgularda hipoksik  pulmoner
vazokonstriiksiyon ve remodelling sonucu pulmoner HT gelisebilir. Goriilme siklig1

%20-41’dir. Overlap sendromunda siklig1 artar [60].

f ) Serebrovaskiiler Hastahk

Inmeli hastalarn  %45-90’ninda OSAS saptanmustir. Normal uykuda
NREM’de serebral kan akimi ve intrakranial basin¢ azalir, REM’de artar.
OSAS’lilarda 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 bagl olarak serebral kan akim1

artmaktadir [61].

Pulmoner Komplikasyonlar

Overlap sendromu, OSAS ve diger solunum sistemi hastaliklar1 (KOAH, astim,
kistik fibrozis ve interstisiyel akciger hastaligi) ile birlikteligi ifade eder. OSAS ve
KOAH birlikteligi, tek tek hastaliklarin klinik durumundan daha agirdir. OSAS’h
hastalarda KOAH seyri, hizli ve prognozu kotiidiir. OSAS, noktlirnal astim
patogenezinde rol oynar. OSAS ve brons astimi olan olgularda astim ataklarini
baglatabilir. CPAP tedavisi, astimda noktiirnal ataklar1 kontrol altina alir ve brong asir1

duyarliligini azaltir [62].

Diyabetes Mellitus

OSAS’ta var olan kronik aralikli hipokseminin pankreas beta hiicresi
disfonksiyonu ve insiilin direncine yol ac¢tig1 bilinmektedir [63], [64]. OSAS diger risk
faktorlerinden bagimsiz olarak insiilin direncine katkida bulunur [65]. Artan AHI
diizeyleri ile korele olarak insiilin direnci seviyesinde artis goriilmiistiir [66]. OSAS’ta

desatiirasyon siddeti ile korele olarak glukoz intoleransi derecesi de artar [67].
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Obezite
Normalde yavas dalga uykusunda salinan biiyiime hormonu, OSAS’lilarda
derin uyku kaybi nedeniyle supresedir, lipoliz bozulur ve obezite artar. OSAS’li

cocuklarda biiyiime ve gelisme geriligi goriilebilir [68].

Nefrolojik Komplikasyonlar

Obstriiktif Uyku Apne Sendromlularda apne sirasinda tekrarlayan hipoksi ve
intraplevral negatif basingtaki dalgalanmalar sonucunda sag atrium duvarinda olusan
gerilmelerle atriyal natriiiretik peptid (ANP) salinimi artar. ANP, renin-anjiotensin-
aldosteron sistemini baskilar, boylece idrar ve sodyum atilimini arttirir. Noktiiri %28
oraninda olup, oldukea siktir. Noktiiri miktar1 AHI ile dogru orantilidir. Hastalarda

proteiniiri ve noktiirnal entirezis de goriilebilir [69].

Gastrointestinal Komplikasyonlar

Ust solunum yolu obstriiksiyonu sirasinda, artmis solunum ¢abasi ve
abdominal basingla gastrik basing artis1 gastrodzefajeal refliiye neden olur. Geceleri
gogiiste yanma yakinmasi belirgindir. Intermittan hipoksemi, hiperlipidemi ve

dolayisiyla hepatik steatoza yol agabilir [70].

Hematolojik Komplikasyonlar

Normalde uykuda eritropoetin azalirken, OSAS’lilarda bu azalma olmaz.
Sekonder polisitemi %10 oraninda goriiliir. Ayrica trombosit agregasyonunda artma
olusur. Fibrinogen ve faktor VII diizeylerinde bir artma goriiliir. Anormal fibrinolizis

vardir [71].
Libido Azalmasi1 ve Empotans

Hipotalamik-hipofizer-testikiiler fonksiyon bozukluguna bagli olup, %28-50

oraninda goriiliir ve AHI ile koreledir [72].
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Noro-Psikiyatrik Komplikasyonlar

-Depresyon (%30)

-Anksiyete ve ajitasyon

-Bilissel bozukluk

-Karar verme yeteneginde azalma, hafizada zayiflama, unutkanlik,
konsantrasyon giicliigii, dikkat azalmasi

-Kisilik degisiklikleri

-Diger psikolojik bozukluklar (somatizasyon, obsesyon-kompulsiyon,
noktlirnal panik ataklar, psikotik epizodlar [73].

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu, major depresif bir epizodun semptomlarini
kolaylikla taklit edebilir. Depresyon, OSAS’da goriilen en sik ruh durumu
bozuklugudur. Kadinlarda depresif semptomlar daha fazladir. Ayrica OSAS’da
serebrovaskiiler hastalik, sabah basagrisi, noktiirnal epilepsi ve huzursuz uyku

goriilebilir. Serebrovaskiiler olay riski OSAS’lilarda 2 kat artmistir [74].

Sosyo-ekonomik Sonuclar

-Trafik ve is kazalar

-Ekonomik kayiplar

-Is kayb1

-Evlilik sorunlar1

-Yasam kalitesinde azalma

Obstriiktif Uyku Apne Sendromlularda %22-75 oraninda giindiiz uykululugu
goriiliir. Trafik kazas1 yapma orani normal popiilasyondan 2-7 kat fazladir. OSAS’I1
olgularin %47.7’sinin en az bir kez trafik kazasi yaptig1 ve riskin 6.1 kat artmis oldugu

saptanmugstir [75].

Diger Komplikasyonlar

- Isitme kaybi

- Glokom

- Horlama sonucu isitme kaybi (giiriiltii siddeti 65 dB) goriilebilir. Tekrarlayan
apneler sirasinda intrakranial basing artis1 sonucu goz igi basing artabilir. Ozellikle

tedaviye direngli glokomlarda OSAS diistintilmelidir [76].
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Sonug¢ olarak, tedavi edilmedigi takdirde OSAS morbidite ve mortalitesi

yiiksek bir hastalik olup, ciddi toplumsal sorunlara yol acar.

2.2. Metabolik Sendrom
2.2.1. Tanim
Metabolik Sendrom terimi ilk olarak 1977 yilinda Haller tarafindan
hipertansiyon, dislipidemi, obezite ve bozulmus glukoz metabolizmasi arasindaki
iliskiyi tanimlamak i¢in kullanilmistir [77]. Metabolik sendrom ayrica insiilin direnci
sendromu, sendrom X, polimetabolik sendrom, 6liimciil dortlii ve uygarlik sendromu
gibi farkl terimlerle de tanimlanmaktadir [78]. Metabolik sendrom, insiilin direnciyle
baslayan abdominal obezite, glukoz intolerans1 veya diabetes mellitus, dislipidemi,
hipertansiyon ve koroner arter hastaligi (KAH) gibi sistemik bozukluklarin birbirine
eklendigi oliimciil bir endokrinopatidir [79]. Metabolik sendrom aterosklerotik
kardivaskiiler hastaliklar1 risk faktorlerinin kombinasyonundan olugmaktadir [80].
Metabolik sendromda ayrica hiperkoagiilabilite, mikroalbuminiiri ve endotel

disfonksiyonu s6z konusudur [81], [82].

2.2.2. Epidemiyoloji

Hem gelismis hem de gelismekte olan iilkelerde 6nemli bir halk saglig1 sorunu
olarak kabul edilen metabolik sendromun siklig1 farkli cografi ve etnik ozelliklere,
kullanilan tanimlamalara, popiilasyonlarin yas ve cinsiyet oOzelliklerine gore
degismekle birlikte, kiiresel bir artis gostermekte ve bir¢cok Tlilkede eriskin
popiilasyonun %20 ile %30’unu etkileyen bir pandemi olarak degerlendirilmektedir
[83].

Ulkemizde metabolik sendrom goriilme siklig1, erkeklerde % 28, kadinlarda
ise % 40 gibi oldukca yiiksek degerlerdedir. Ulkemizde, 2004 yilinda yapilan bir
caligmada 20 yas ve lizerindeki erigkinlerde metabolik sendrom siklig1 % 35 olarak
saptanmigtir. Bu arastirmada kadinlarimizda metabolik sendrom siklig1 erkeklere gore
daha yiiksek bulunmustur (kadinlarda % 41.1, erkeklerde % 28.8) [84]. 2010 yilinda
iilkemizde 4057 birey lizerinden yapilan bir calismada, bel ¢evresi erkeklerde > 94 cm,
kadinlarda ise > 80 cm kriter olarak alinmistir; kadinlarda metabolik sendrom sikligi

%43.5, erkeklerde ise %41.4 olarak saptanmistir. Ayn1 ¢alismada, 60-64 yaslarindaki
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bireylerde metabolik sendrom siklig1 %57.7 olarak saptanmistir [85]. Modern kent
hayatinin getirdigi sedanter yasam ve yiiksek kalorili beslenme, sendromun seyrini
alevlendirmektedir [86]. Postmenapozal donem, sigara i¢me, diisiik gelir diizeyi,
yiiksek karbonhidrat diyeti, fiziksel inaktivite metabolik sendrom sikligini arttiran

diger nedenlerdir [87].
2.2.3. Tam Kriterleri
Diinya Saghk Orgiitii 1998 yilinda metabolik sendromu asagidaki sekilde

tanimlamistir [78];

Tablo 5: Diinya saglik orgiitii metabolik sendrom tani kriterleri

e Diyabet Asagidakilerden en az ikisi:
e Bozulmus aglik glukozu ile e Hipertansiyon (>140/90 mmHg)
bozulmus glukoz toleransi e Hiperlipidemi
e Insiilin direnciyle e Santral obezite
e Mikroalbumintiri

Ulusal Kolesterol Egitim Programm Eriskin Tedavi Paneli (National
Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel; NCEP-ATP III) 2001
yilinda yetiskinlerde asagidaki kriterlerden 3’{iniin varliginin metabolik sendrom tanis1

icin yeterli oldugunu bildirmistir [79];

Tablo 6: NCEP ATP-III metabolik sendrom tani kriterleri

e Abdominal obezite (Erkeklerde >102 cm kadinlarda >88 cm)
e Hiperglisemi (Ag¢lik kan sekeri >110 mg /dl)

e Hipertansiyon (Kan basinct >130-85 mm-Hg)

e Hipertrigliseridemi ( =150 mg/dl)

e Diisiik HDL (Erkeklerde < 40 mg/dl, kadinlarda <50 mg/dl))
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Uluslararasi Diyabet Federasyonu (IDF) ise 2005 yilinda farkl etnik gruplara
gore farkli esik degerlerin baz alindig1 global bir kilavuz yaymlamistir. Bu kilavuza
gore santral obezite ve yiiksek trigliserid diizeyleri insiilin direncini gostermektedir.
Dolayisiyla metabolik sendrom tanis1 koyabilmek icin santral obezite olmasi kosulu
aranmalidir  seklinde tanimlanmistir. Bu kilavuzda DSO ve NCEP-ATP III
kilavuzlarindan farkli olarak santral obezite i¢in farkl: irklar i¢in farkli esik degerler
kabul edilmistir. Santral obezite bel ¢evresinin Avrupali erkeklerde 94 cm, kadinlarda
80 cm; Giiney Asyal1 ve Cinli erkeklerde 90 cm, kadinlarda 80 cm; Japon erkeklerde

85 cm, kadinlarda 80 cm’in lizerinde olmasi olarak tanimlanmistir [88].

Tablo 7: Uluslararas: diyabet federasyonu metabolik sendrom tani kriterleri

Santral obezite(Avrupali erkeklerde Asagidakilerden en az ikisi:
>94 cm, kadinlarda >80 cm) ED] e Yiiksek aclik glukozu (>100
mg/dl)

e Hipertansiyon (>130/85 mmHg)

e Hipertrigliseridemi (=150 mg/dl)

e HDL Kolesterol erkeklerde<40
mg/dl, kadinlarda<50 mg/dl)
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Tiirkiye Endokrinoloji Metabolizma Dernegi, Metabolik Sendrom Calisma
Grubunun 6nerdigi, Metabolik Sendrom Tan1 Kriterleri ise asagidaki gibidir (2005)
[89].

Tablo 8: Tiirkiye endokrinoloji ve metabolizma dernegi metabolik sendrom tani

kriterleri
Asagidakilerden en az biri: Asagidakilerden en az ikisi:
* Diabetes mellitus |{::| * Hipertansiyon (sistolik kan basinci
* Bozulmus glukoz toleransi >130, diyastolik kan basinct >85 mmHg
» Insiilin direnci veya antihipertansif kullaniyor olmak)

* Dislipidemi (trigliserid diizeyi >150
mg/dl veya HDL diizeyi erkekte < 40
mg/dl, kadinda < 50 mg/dl)

+ Abdominal obezite (VKI > 30 kg/m2
veya bel gevresi: erkeklerde > 94 cm,

kadinlarda 80 cm)

2.2.4. Metabolik Sendromda Tedavi Yaklasimlari

Genetik ozellikler disinda, cevresel faktorlerin etkisiyle ortaya cikan bir
hastalik olan Metabolik Sendromda o6ncelikli yaklagim, yasam tarzinin diizenlenmesi
olmalhidir. Amag diyabet ve kardiyovaskiiler hastaliklarin dnlenmesidir. Metabolik
Sendromda dolasimda yiiksek trigliserit ve serbest yag asitleri diizeyleri s6z konusudur
[90]. Uygun bir beslenme ve egzersiz programiyla saglanan kilo kaybi, Metabolik
Sendromda goézlenen tiim bozukluklar1 diizeltici yonde etki saglar. Metabolik
Sendromun 6nlenmesinde ve tedavisinde yasam tarzinin diizenlenmesi en oncelilkli
ve etkili yaklagimdir. Bunun yaninda insiilin direncini azaltan, kan basincini ve serum
lipid profilini diizelten, tip 2 diyabet gelisimini ve aterotrombotik olaylar1 6nledigi

kanitlanmis, farmakolojik ajanlarinda tedavide yeri vardir [91].
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2.3. Sendrom Z

2.3.1. Tanim

OSAS’1in Metabolik Sendomun bir komponenti olabilecegi kavrami ilk olarak
1998 yilinda Wilcox ve ark tarafindan One siiriilmiistiir. Calismada Metabolik
Sendrom ile OSAS yakin iligkisini tanimlamak i¢in Sendrom Z terimi kullanilmistir.
Metabolik Sendrom; hipertansiyon (>130/85 mm-Hg), Santral obezite (E>102 cm,
K>88 cm), insiilin direnci (aglik kan sekeri >110 mg/dl), hipertrigliseridemi (aglik kan
trigliserit >150 mg/dl) ve diisiik aglik kan HDL-C seviyesi (E<40 mg/dl, K<50 mg/dl)
bilesimi ve etkilesimini ele alan bir klinik tanimlamadir. Bu parametrelerden 3
tanesinin bulunmasi Metabolik Sendrom varligi igin yeterlidir. Metabolik
Sendromlu bir hastada OSAS varligi Sendrom Z olarak tanimlanmaktadir. Bu
calismada OSAS’mm da bu hastalik grubunun bir komponenti olabilecegi
belirtilmektedir [92]. Bariyatrik cerrahi i¢in bekleyen hastalar lizerinden Sendrom Z
sikliginin arastirilmasi1 amagh yiiriitiilmiis bir calismada orta-siddetli OSAS
hastalarinda sistolik tansiyon ve insiilin direnci oranlar1 anlamli derecede yiiksek
bulunmustur. Bunun yaninda OSAS’li hastalarda Metabolik Sendromun biitiin
parametreleri yiiksek bulunmustur. Aymi c¢alismada viicut kitle indeksi ile yas
bakimindan OSAS’l1 hastalar anlamli fark gdstermemis olup boyun ve bel cevresi
OSAS’lh hastalarda daha yiliksek oranlarda gozlenmistir. Calismada Sendrom Z
prevalansi %75,8 olarak bulunmustu [93]. Akut koroner sendrom ile basvuran ve
Metabolik Sendrom tanisi alan 61 hasta iizerinde yapilmis olan bir ¢calismada Sendrom
Z prevalansimin yiiksek oldugu gosterilmistir(%34) [94]. Bunlara ek olarak yapilmig
bircok c¢alismada Metabolik Sendrom ile OSAS birlikteliginin yiiksek oranlarda
oldugunu gostermektedir [95]-[98]. Xu ve ark tarafindan yiiriitiilmiis bir ¢aligmada
Metabolik Sendorm ve OSAS arasinda bagimsiz bir iliski oldugu gosterilmistir [99].
Baska bir bagka ¢alismada OSAS hastalarinda Metabolik Sendrom siklig1 %51 olarak
bulunmus olup orta-siddetli OSAS gruplarina farkli Metabolik Sendrom bilesenlerinin
eslik ettigi gorlilmistiir. Calismada hafif OSAS grubundaki hasta gruplarinda
genellikle Metabolik Sendrom bilesenlerinin eslik etmedigi goriilmiistiir [100].

OSAS’ta goriilen araliklt hipokseminin obezite olmaksizin visseral adipoz
doku inflamasyonu ile Metabolik Sendrom bulgu ve semptomlarina yol actig1 birtakim

hayvan ¢aligmalarinda gosterilmistir [63]. OSAS’ta tekrarlayan uyku boliinmeleri,
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aralikli hipoksi ve hiperkapni periyotlar1 oksidatif stres olusumuna yol agar [101].
OSAS; Oksijen desatiirasyon ve reoksijenizasyon ataklar1 artmig oksidatif stres, artan
endotelin diizeyleri, azalmig NO seviyesi, artmis kan sitokin seviyeleri (CRP, IL-6,
TNF-alfa) ile iligkilidir [102]. Artmis oksidatif stres; vasokonstriksiyon, trombosit
adesyonunda artis, sistemik inflamasyon ve hiperkoagiilasyona yol acar [103]. OSAS
11 hastalarda yiiksek TNF-alfa diizeyleri s6z konsudur ve etkili CPAP tedavisi ile TNF-
alfa diizeylerinde iyilesme goriildiigli bildirilmistir [104]. Dolasimdaki yiiksek TNF-
alfa diizeylerinin erken ateroskleroz gelisimi ile iliskili oldugu ve koroner kalp
hastalig1 ve KKY gelisimi i¢in risk uyaricisi olabilecegi belirtilmektedir [105]. CRP;
IL-6 ya yanit olarak karacigerde iiretilen bir enflamasyon belirtecidir [106]. CRP
ateroskleroz ve kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in risk faktorii olan sistemik inflamasyon
biyobelirteglerindendir. Yiiksek duyarlilikli CRP(hs-CRP) kardiyovaskiiler risk
degerlendirilmesi i¢in en yaygm kullanilan belirtectir [107]. Obstruktif Uyku
Apnesinde, uyku fragmantasyonu ve saglikli uyku uyuyamama durumu metabolik
sendrom gelisiminde onemli bir rol almaktadir [108]. OSAS’ta hastalik siddeti ile
korele olarak Metabolik Sendrom siklig1, insiilin direnci ve hs-CRP seviyesi artmis
bulunmustur [109]. OSAS siddetindeki artis santral obezite, diyastolik kan basinci, hs-
CRP ve aglik glukoz seviyelerinde artis ile uyumlu goriilmistiir [110]. Daha 6nceden
yiriitilmiis birtakim hayvan ¢alismalarinda noktiirnal hipokseminin oksidatif ve
inflamatuar yollar1 aktive edip ndronal apoptozu ve noérobiligsel disfonsiyonunu
tetikleyebildigi gosterilmistir. Bu durumun uyanikligi kontrol eden beyin bolgelerinde
noral hasara yol acabildigi ve OSAS’ta var olan GAUH durumunun bundan
kaynaklanabilecegi belirtilmistir. Bu durumun otonom sinir sisteminde diizensizlik,
hipotalamo-hipofiziyer adrenal aks aktivitesi iizerinde degisiklikler ve artmis sistemik
inflamasyona katkida bulunabilecegi ve Metabolik Sendrom gelisimine yol

acabilecegi unutulmamalidir [111].

2.3.2. OSAS ve Obezite

Son yillarda obezite, hem gelismis hem de gelismekte olan iilkelerde artan bir
yayginlik ile diinyada en 6nemli halk sagligi sorunlarindan biri haline gelmistir.
Fiziksel aktivite azlig1, artan yiiksek yag agisindan zengin diyetlerin tiiketimi, yiiksek

kalorili diyetler ile beslenme bunun sebepleri arasinda sayilabilir.
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Obezite farengeal hava yolu daralmasina yol agarak OSAS i¢in 6nemli bir risk
faktorli olusturmaktadir [112]. OSAS siklikla dil ve parafarengeal bolge yag birikimi,
farengeal dilatator kaslarinda tonus kaybi nedeniyle iist hava yollarinin daraldigi obez
bireylerde goriiliir [113]. OSAS siklig1 %3-7 arasindadir ve obezite dominant bir risk
faktoriidiir [114]. Viicut agirliginda %10’luk bir artisin OSAS riskini 6 kat arttirdigi
gosterilmistir [115]. OSAS; BMi’den ziyade artmis bel gevresi orani ile iliskilidir
[116]. Bel ¢evresi ¢capinda artis OSAS insidansinda artis ile iligkilidir. Santral obezite,
periferik obezitenin aksine boyundaki yag birikimi ile daha yakindan iliskilidir. Bu
durum uykuda iist hava yolunun daha belirgin bir sekilde daralmasina yol acar [117].
Artmis bel ¢evresi oranlar1 obez olmayan bireylerde bile OSAS insidansinda artis ile
iligkilidir. Bel ¢evresinde yaklasik 15 cm lik bir artisin OSAS riskini 4 kat arttirdigi
gosterilmistir [118]. Adipoz doku tarafindan salinan bir dizi sitokin ve inflamatuar
faktor glukoz ve lipit metabolizmasi homeostazisini diizenler. Adipoz doku tarafindan
salian leptin istah, obezite ve insiilin duyarliligini diizenler [119]. Leptin, istah1 ve
enerji kullanimin1 diizenleyen adiposit orjinli bir hormondur. OSAS’I1 hastalarda kilo
alimina katkida bulunan leptin direnci s6z konusudur [120]. Leptin salinim1 hipoksi ve
stres ile uyarilir ve bu siiregte hipotalamo-hipofiziyer adrenal aks aktif rol alir [121].
Leptin reseptorleri solunum yollar1 brong epitel hiicreleri lizerinde bulunur [122].
Yiiksek leptin seviyeleri solunum yollarinda giiglii bir proinflamatuar yanit olusturur
[123]. Leptin yiiksek bronsiyal hiperreaktivite ile iligkilidir [124]. Leptin direnci ayn1
zamanda kilo alimin arttirip hipertansiyon ve kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in risk
teskil etmektedir [125]. Yapilmis birtakim ¢alismada artmis kan leptin seviyelerinin
OSAS’l1 hastalarda uzamis hipoksemi ve artmis AHI diizeyleri ile iliskili oldugu
gosterilmistir [126]. Yine bagka bir ¢alismada siirekli pozitif hava yolu basinci ile
tedavi edilen hastalarda plazma leptin diizeylerinde belirgin bir sekilde azalma
gorildiigli gosterilmistir [127]. Adipoz dokudan salinan bir baska protein olan
adiponektin diizeylerinin OSAS’li hastalarda azaldigi gdosterilmistir [128].
Adiponektin AMP kinaz ve diger sinyal yollarini aktive ederek insiilin duyarliligi,
glukoz ve lipit metabolizmas1 dengesini korumada kritik bir rol oynar [129]. Diisiik
kan adiponektin diizeyleri Metabolik Sendrom ve Diyabetes Mellitus gelisimi ile
iliskilidir [130]. Adiponektin diizeyleri obez bireylerde normal bireylere oranla daha
diisiiktiir. OSAS’l1 hastalarda bu diizeyin daha da azalmis oldugu gosterilmistir.
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Ayrica bu ¢alismalarda azalmis adiponektin diizeylerinin AHI ile negatif korelasyon
iligkisi igerisinde oldugu gosterilmistir [131]. Bir baska adipokin olan resistin in
OSAS’l1 obez hastalarda artmis oldugu goriilmiistiir [ 132]. Resistin; TNF-alfa, IL-6 ve
diger inflamatuar sitokinlerin saliniminmi destekler [133]. Adipoz doku makrofajlar
TNF-alfa ve IL-6 icin 6nemli bir kaynak olusturur. Her iki mediatoriinde insiilin
direncinde rol alabilecegi ve Metabolik Sendromlu bireylerde bu proinflamatuar
mediator diizeylerinin yliksek oldugu bildirilmistir. TNF-alfa ve IL-6 diizeyleri ayni
zamanda OSAS’I1 hastalardada yiiksek bulunmustur. OSAS’1 hastalarda inflamatuar
sitokinler (TNF-alfa ile IL-6) glindiiz asir1 uyku hali ile iligkili bulunmustur. Obezite;
OSAS’lIi hastalarda artmig sitokin iiretimi ile birlikte inflamatuar kaskadi aktive
edebilir ve metabolik siirece katkida bulunabilir. Bunun yanindan OSAS’11 hastalarda
obeziteden bagimsiz olarak bu sitokinlerin arttig1 ve inflamatuar sitokinlerin OSAS’1
hastalarda artiginin sadece adipozite ile iliskili olmadigir ayni zamanda OSAS’in bu
duruma yol agabildigi gorilmiistiir [120]. Adipoz dokunun dolasimdaki IL-6
diizeylerinin 6nemli bir kisminin saglayicisi oldugu belirtilmektedir [134]. Yiiksek IL-
6 diizeyleri ayrica lipolizi inhibe eder ve adipogenezi uyarir [135]. Obez bireylerin yag
dokusunda artmis TNF-alfa, adiponektin iiretimini azaltabilir [136]. Bunun yaninda
adiponektin de TNF-alfa {iretimini ve aktivitesini azaltir [137]. Midede iiretilen bir
peptit olan ghrelin istah1 diizenlemede etkili olup obez bireylerde salinimi azalir. Kilo
kayb1 ile birlikte salinimi artar, bdylece istaht uyandirir [138]. OSAS’I1 hastalarda
Ghrelin diizeylerinin anlamli derecede yiiksek oldugu ve 2 giinliik CPAP tedavisi ile
azaldig gosterilmistir [139].

2.3.3. OSAS ve Insiilin Direnci

Insiilin direnci, Metabolik Sendrom patogenezinde merkezi bir role sahiptir
[140]. OSAS’ta var olan kronik aralikli hipokseminin pankreas beta hiicresi
disfonksiyonu ve insiilin direncine yol ac¢tig1 bilinmektedir [63], [64]. OSAS diger risk
faktorlerinden bagimsiz olarak insiilin direncine katkida bulunur [65]. Artan AHI
diizeyleri ile korele olarak insiilin direnci seviyesinde artis goriilmiistiir [66]. OSAS’ta
desatiirasyon siddeti ile korele olarak glukoz intoleransi derecesi de artar [67]. Daha

once yliksek irtifaya bagl hipoksinin insiilin direncine yol ac¢tig1 gosterilmistir. Bu
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hipoksinin tek basina insiilin direncine yol agabildiginin kanitidir [141]. OSAS
hastalarinda Tip 2 Diyabet prevalansi daha yiiksektir ve CPAP tedavisinin takiplerde
HbAlc diizeylerini azalttigi gosterilmistir [142]. Aralikli hipoksemi ve oksidatif
steresin insiilin direncine yol agcan temel faktorler olabilecegi belirtilmistir. Muhtemel

mekanizmalar asagidaki gibidir [143], [144];

Tablo 9: Uyku apne sendromunda insiilin direnci gelisiminde olasit mekanizmalar

¢ Hipokseminin pankreas beta hiicre ATP sentezi inhibisyonu ile insiilin
sekresyonunda azalmaya neden olmasi

e Hipokseminin insiilin reseptdr tirozin kinaz forforilasyonunu engellemesi
ve insiilin reseptor hassasiyetinde azalmaya yol agmasi

e Hipokseminin sempatik yolak aktivitesinde artis ile glikojenoliz ve
glikoneogenezi aktive etmesi

e Hipoksemi ve hiperkapninin kemoreseptorler araciligiyla insiilinin
biyolojik etkilerini antagonize edebilen epinefrin ve glukokortikoid
salinimda artisa yol agmasi

e Hipoksemi ve oksidatif stresin inflamasyon artis1 ile insiilin direncine

katkida bulunmasi

OSAS’in bagimsiz olarak Metabolik Sendromun bir bileseni olan insiilin
direncine yol actigi agiktir. OSAS’ta hipokseminin sempatik aktivite artigindan
sorumlu tutuldugu ve artan kortizol, epinefrin, norepinefrin seviyelerinin insiilin
direnci gelisiminde rol oynadigi belirtilmistir. Ek olarak OSAS’ta sistemik
proinflamatuar belirteclerde eszamanli bir yiikselme vardir(TNF-alfa ve IL-6).
OSAS’I1 hastalarda artmis hs-CRP seviyeleri mevcut olup artmis proinflamatuar
mediatdrler insiilin direnci ile dogrudan iligkili bulunmustur [145]. OSAS’ta var olan
aralikli hipoksinin sempatik ve hipotalamo-hipofiziyer aks aktivasyonu sonucu insiilin
direnci ve hiperglisemiye yol acgtig1 belirtilmistir [146]. Hipoksemi ile birlikte artan
sempatik aktivite glikojenoliz ve glikoneogenezi arttirarak glukoz homeostazisini
bozar ve insiilin direnci gelistirir [147]. Uyku yoksunlugu pulsatil kortizol salinimina

yol acar [148]. Kesitsel veriler hipergliseminin ve insiilin direncinin OSAS’l
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hastalarda obeziteden bagimsiz olarak goriildiigiini gostermektedir [114], [120].
Sempatik aktivitede artig lipolizi arttirir ve artan kan serbest yag asitleri yiizdesi insiilin
direncini arttirir [149]. Metabolik Sendromda artmis olan kan serbest yag asitleri kas
hiicreleri tarafindan kullanilir. Postprandiyal glukozun ana kullanim yeri olan kas
hiicreleri glukozu kullanamaz duruma geldiginden glukoz dolasimda kalir ve

hiperglisemi tablosu gelisir [150].

2.3.4. OSAS ve Hipertansiyon

Uyku apnesinin hipertansiyon i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugu daha 6nce
cesitli calismalarda gosterilmistir [151]. Uyku apneli hastalarin yaklasik %40
kadarinda hipertansiyon goriilebilmektedir. Ayrica hipertansif hastalarinda %30
oraninda gizli uyku apnesinin goriildiigii belirtilmistir [152]. OSAS’ta hipertansiyon
gelisim nedenleri arasinda sempatik aktivasyon, inflamasyonda artis, hiperleptinemi,
instilin direnci, endotel disfonksiyonu, oksidatif streste artis ve baroreseptor
duyarliliginda azalma sayilabilir [153]-[155]. OSAS’l1 hastalarda artmis sempatik
aktivite serum ve idrar katekolamin diizeylerindeki artis ile gosterilmis, bu diizeylerin
CPAP tedavisine yanit olarak azaldigr goriilmiistir [156]. Renin-anjiotensin-
aldosteron sistemi aktivasyonu OSAS’l1 hastalarda hipertansiyon gelisimine katkida
bulunabilir [157]. Bunun yaninda azalmig baroreseptor duyarliligr ile artan kan TNF-
alfa diizeyleri de hipertansiyona katkida bulunabilir [158]. Hayvanlarda leptin
replasmaninin artmis kan basici diizeyleri ile iliskili oldugu gosterilmistir [159].
Hipoksemi periferal kemoreseptorler araciligi ile sempatik sistem aktivasyonu ve
hipertansiyon ile iliskilidir [160]. Hipoksemi ve uyku fragmantasyonu hipotalamo-
hipofiziyer adrenal aks islevini degistirir. Bu degisim gelisen hipertansiyonun
nedenleri arasinda sayilabilir [161]. Strese sekonder Hipotalamo-hipofiziyer adrenal
aks aktivasyonu ile birlikte artmis ACTH ve aldosteron seviyelerinin direngli
hipertansiyon ile iligkili olabilecegi belirtilmektedir [162]. CPAP tedavisinin OSAS’I1
hastalarda direncli hipertansiyonda iyilestirmeye yol actig1 ve kan basincini diistirdiigii
gosterilmistir [163], [164]. OSAS hastalarinda kan endotelin seviyelerinde artis ve NO
seviyelerinde azalma s6z konusudur, bunun kan basinci {izerinde olumsuz sonuglari
olmaktadir. CPAP diizenli tedavisi ile kan endotelin ve NO seviyelerinin normale

dondugii gosterilmistir [165]. Metabolik Sendromlu hastalarda artan hipertansiyon

40



oranlarinin nedenleri arasinda insiilin direnci nedeniyle insiilinin vazodilatatér
etkinliginin azalmasi1 sayilabilir. Insiilin vaskiiler endotelden potent vazodilatatdr
etkinligi olan NO’in salinimini arttirir [166], [167]. Bir bagka ¢calismada dolasimda var
olan fazla serbest yag asidi oranlarmin vaskiiler yapilar iizerinde konstriktif bir
etkisinin oldugu ve bununda hipertansiyon gelismesinde katkida bulunabilecegi

belirtilmektedir [168].
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Sekil 6: OSAS’ta hipertansiyon gelisimine katkida bulunan faktorler [169].

2.3.5. OSAS ve Dislipidemi

Daha 6nce yapilmis epidemiyolojik caligmalar OSAS’in dislipidemi i¢in
bagimsiz bir risk faktorii oldugunu gostermistir [170]. Sendrom Z’1i hastalarda kan
HDL kolesterol seviyelerinin diger bireylere oranla daha diisiik oldugu belirtilmistir
[171]. OSAS’l1 hastalarda kontrol gruplar ile kiyas edildiginde daha yiliksek okside
LDL seviyeleri ve daha yiiksek HDL disfonsiyonunun goriildiigii izlenmistir [170].
Ispanyada yiiriitiilmiis bir ¢alismada uyku fragmantasyonu ve oksijen desatiirasyonu
diisiik HDL kolesterol diizeyleri ile iliskili bulunmustur [172]. Internal hipokseminin
lipoprotein sekresyonunu arttirdigy, lipit sentezinde kilit rol oynayan sterol diizenleyici
element baglayici protein 1(SREBP-1) ekspresyonunu arttirdigi gosterilmistir [173],
[174]. Obezite ile korele olarak kan trigliserit seviyelerinde artis goriiliirken yiiksek

dansiteli lipoprotein oranlarinda ise azalma goriiliir [175].
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3. MATERYAL ve METOD

Prospektif olarak yiiriitiilmiis olan ¢alismamiza 31.10.2018 ile 13.02.2019
tarihleri arasinda Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Uyku Unitesine yatan ve
calismaya katilmayi kabul eden 15 yasindan biiylik biitiin hastalarimiz dahil edilmistir.
Calisma oncesinde Dicle Universitesi Tip Fakiiltesi Girisimsel Olmayan Klinik
Aragtirmalar Etik Kurulundan onam alinmistir. Calismaya dahil olmak isteyen biitiin
hastalarimizdan calisma Oncesi bilgilendirilmis onam alindi. Polisomnografi testine
tabi olacak hastalarimizdan islem giinii ve islem Oncesi uygun detayli anamnez
alinmistir. Bilinen kronik hastalik 6ykiisti, antihipertansif ila¢ kullanimi, antidiyabetik
ila¢ kullanim, lipit diizenleyici ila¢ kullanimi, ek ila¢ kullanim &ykiisii, horlama-
tanikli apne-giindliz asir1 uykululuk durumu, sigara-alkol kullanim durumu
sorgulanmistir. Hastalarin ayrica Epworth Uykululuk Skalasi ile giindiiz asir1
uykululuk diizeyleri skorlamasi yapilmistir. Hastalardan 5 dakika arayla iki defa
istirahat tansiyon degerleri mm-Hg cinsinden 0l¢iildii, her iki dl¢iimiin sistolik ve
diyastolik tansiyon degerlerinin aritmetik ortalamasi baz alindi. Islem giinii hastalarin
tizerlerinde ince bir elbise olacak sekilde kilogram cinsinden agirliklart olgiildii.
Hastalarin boylari, anteriyor-superiyor iliyak krest-12. kaburga alt smnir1 orta
noktasindan olacak sekilde bel cevreleri, laringeal prominens seviyesinden boyun
cevreleri santimetre cinsinden Olgiildii. Test sonrast a¢ karna poliklinik miiracaati
Onerilen hastalardan a¢ karna serum glukoz, total kolesterol, LDL-C, VLDL-C, HDL-
C, trigliserit degerleri Olciildii. Aglik kan sekeri ve serum lipit paneli Biyokimya
Architect ¢16000 cihazlar1 araciligiyla spektrofotometrik yontemle oOlciilmiistiir.
Calismaya dahil edilmis olan 54 hasta kontrol kan degeri ¢alismadigi i¢in, 23 hastada
da yetersiz uyku kalitesi nedeniyle ¢alisma disinda birakilmistir.

Metabolik Sendrom kriterleri olarak Ulusal Kolesterol Egitim Programi
Erigskin Tedavi Paneli (National Cholesterol Education Program Adult Treatment
Panel; NCEP-ATP III) kriterleri baz alinmistir. Bu kriterlerden 3 tanesini karsilayan
hastalar Metabolik Sendrom olarak kabul edismistir (Tablo 7).

Uygulanan Islem: 44 kanalli, dijital videolu polisomnografi ile uluslararasi 10-
20 elektrot sistemine gore EEG, EOG, ¢ene ve her iki pretibial EMG, EKG, pulse

oksimetre, PTT, torako-abdominal solunum ¢abasi, oro-nazal hava akimi, horlama
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sesi, nabiz ve viicut pozisyonu kayitlari ile tim gece polisomnografisi ¢alisildi. Kayit
sirasinda bir uyku teknisyeni biitlin ¢ekim stiresince hazir bulundu. Polisomnografi test
sonuglarina gore hastalar Apne-Hipopne Indeksi (AHI) <5/h (basit horlama), 5-15/h
(hafif uyku apnesi), 16-30/h (orta uyku apnesi) ve >30/h (agir uyku apnesi) olarak
gruplandirilmistir.

Istatistik verilerinin hesaplanmasinda SPSS 22 programi kullanild. Istatistik
anlamlilik p < 0.05 olarak kabul edildi. Oncelikle demografik verilerin ortalamalar1 ve
gruplar arasi farklar1 hesaplandi. Sayisal ve nominal verilerin ortalamalar1 hesaplandi.
Istatistik islemleri yapilmadan dnce sayisal verilerin dagilimina Kolmogorov Smirnow
testi ile bakildi. Normal dagilan verilerin istatistik islemleri parametrik testler ile
yapildiktan sonra non-parametrik testler ile dogrulandi. Normal dagilmayan verilerin
analizi non-parametrik testler ile yapildi. Bagimsiz ikili gruplar arasindaki sayisal
veriler normal dagildiginda, bu sayisal verilerin ortalamalarinin kiyaslanmasinda
Student t testi kullanildi, ayrica Mann Whitney U testi ile dogrulandi. Normal
dagilmayan verilerde sadece Mann Whitney U testi kullanildi. Coklu sayisal verilerin
kiyaslanmasinda One Way Anova ve bunun non parametric versiyonlari olan Kruskal-
Wallis H (normal dagilan veriler i¢in) ve Jonckheere-Terpstra (normal dagilmayan
veriler i¢in) kullanildi. Coklu gruplar arasinda anlamli fark ¢ikan durumlarda bu farkin
nereden kaynaklandigi daha sonra ikigerli gruplar arasinda istatistik yapilarak tespit

edildi. Bagimsiz gruplar arasindaki oranlarin kiyaslanmasinda Ki Kare testi kullanildi.
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4. BULGULAR

4.1. Uyku Apneli Hastalarda Sendrom Z Sikhig1 ve Birtakim Istatistiksel
Veriler

Calismaya dahil edilen ve ¢alisma sartlarini karsilamis olan toplam 142 hasta
tizerinde ¢alismamizi yiirtittiik. Hastalarimizin 94 tanesi erkek 48 tanesi kadinlardan
olusmaktadir. Hastalarimizin 10 tanesi basit horlama, 21 tanesi hafif OSAS, 32 tanesi
orta OSAS ve 79 tanesi agir OSAS olarak degerlendirilmistir. Tiim hastalar arasinda
132 hasta OSAS olarak degerlendirilmis olup ¢aligmada OSAS siklig1 %92,9 olarak
degerlendirilmistir. Basit horlama hasta sayisinin belirgin bir sekilde daha az olmasi
calismamizi istatistiksel verimlilik agisindan 6nemli derecede etkilemis olabilir.
Metabolik Sendrom kriterleri olarak Ulusal Kolesterol Egitim Programi Eriskin
Tedavi Paneli (National Cholesterol Education Program Adult Treatment Panel;
NCEP-ATP III) kriterlerinin baz alinmistir. Hipertansiyon (>130/85 mm-Hg), santral
obezite (E>102cm, K>88cm), insiilin direnci (aglik kan sekeri >110 mg/dl),
hipertrigliseridemi  (aghik kan trigliserit >150 mg/dl) ve diisiik aclik kan HDL-C
seviyesi (E<40mg/dl, K<50mg/dl) kriterlerinin 3’{inii karsilayan hastalar Metabolik
Sendrom olarak degerlendirildi. Metabolik Sendromlu bir hastada OSAS varligi
Sendrom Z olarak tanimlanmaktadir. Toplamda 82 hasta Metabolik Sendrom
kriterlerine uymakta olup hastalarimizda Metabolik Sendrom prevalanst %57,7 olarak
degerlendirilmistir. Tim hastalar baz alindiginda 79 tanesi Sendrom Z kriterlerini
karsilayip tiim hastalar arasinda Sendrom Z siklig1 %55,6 olarak bulunmustur. OSAS
hastalarinda Sendrom Z oran1 %59,8, Metabolik Sendrom hastalarinda ise Sendrom Z
orani %96,3 olarak bulunmustur. Hastalardan 55 tanesi (%38,7) sigara igicisi olup, 12

tanesi ise (%8,5) alkol kullanmaktadir.

Tablo 10: Calismaya dahil olan hastalarin OSAS agirlik dereceleri sayisal verileri ve

yiizdeleri
Frequency Percent%
Basit Horlama 10 7
Hafif OSAS 21 14,8
Orta OSAS 32 22,5
Agir OSAS 79 55,6
Tiim Hastalar 142 100
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OSAS.Derecesi
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Sekil 7: AHI’ne gore hastalarin gruplar arasmdaki dagilim oranlari, grafik halinde

OSAS.Derecesi

Bl Basit Horlama
E Hafif
Corta
W 2gir

Sekil 8: AHI’ne gore hastalarin gruplar arasindaki dagilim oranlari, pasta dilimi

seklinde
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4.2. Demografik Ozelliklerin Uyku Apnesi Agirlik Dereceleri ve Uyku
Apnesi Tle Tliskisi Tliskisi

Tablo 11: Hastalarin baslica demografik 6zelliklerinin farkli gruplardaki ortalamalari

Tim Basit Hafif Orta Agir
hastalar(n=142) Horlama(n=10) OSAS(n=21) | OSAS(n=32) | OSAS(n=79)
Yas 47,45+12,9 36,1+15,4 42,249 4 49+9.9 49,5+13,6
Agirlik (kg) 88,3+14,5 78,7+14,6 91,1+16,3 85,9+12,5 89,8+14,5
BMI (kg/m2) 32,5+6,2 27,843,1 32,9+7 31,6+5,5 33,3+6,2
Boyun E(n=94) | 39,3+2,7 38,7+1,9 38,4+2,7 39,1+2,8 39,7+2,8
Eienge“ K(n=48) | 37,643 3342 38,1+2.9 37+1.8 38+3,1
Bel E(n=94) | 104,610 100,1+6,8 101,4+10,8 103,8+10,6 106,3+£9,7
EienVSeSi K(n=48) | 112,4=17,3 82,5<12 1143+14,1 | 109,8£10,9 | 115,118,9
Tablo 12: Yas ve agirhik faktorlerinin AHI iliskisi
ANOVA
Sum of Squares df Mean Square F Sig.
Yas Between Groups 2298.212 3 766.071 4.921 .003
Within Groups 21484.942 138 155.688
Total 23783.155 141
Agirlik | Between Groups 1453.647 3 484.549 2.339 .076
Within Groups 28591.817 138 207.187
Total 30045.465 141
Total 5426.442 141

Yas faktorii OSAS agirlik derecesi ile iliskili bulunmustur.
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Tablo 13: OSAS farkli gruplar1 arasinda yas faktoriiniin karsilastirilmasi

Mean 95% Confidence Interval
(I) OSAS.Derecesi | (J) OSAS.Derecesi | Difference (I-J) | Std. Error Sig. Lower Bound | Upper Bound
Basit Horlama Hafif -6.186 4.794 571 -18.65 6.28
Orta -12.994" 4.520 .024 -24.75 -1.24
Agir -13.495" 4.188 .009 -24.39 -2.60
Hafif Basit Horlama 6.186 4.794 571 -6.28 18.65
Orta -6.808 3.504 215 -15.92 2.30
Agir -7.309 3.063 .085 -15.28 .66
Orta Basit Horlama 12.994* 4.520 .024 1.24 24.75
Hafif 6.808 3.504 215 -2.30 15.92
Agir -.501 2.615 .997 -7.30 6.30
Agir Basit Horlama 13.495" 4.188 009 2.60 24.39
Hafif 7.309 3.063 .085 -.66 15.28
Orta .501 2.615 .997 -6.30 7.30

Bu fark temel olarak basit horlama-orta OSAS ve basit horlama agir OSAS

hasta gruplar arasindaki farktan kaynaklanmaktadir.

Tablo 14: BMI, bel ¢evresi ve boyun cevresinin AHI ile iliskisi

N Mean Std. Deviation  |Asymp. Sig.
BMI 142 32.494 6.2072 0,021
Boyun Cev. 142 38.77 2.948 0,71
Bel Cevresi 142 107.25 13.432 0,008

OSAS agirlik dereceleri iizerine etkinlik

- BMI ile bel cevresi faktorleri agisindan istatistiksel anlamlilik var, Boyun

Cevresi oranlart anlamli degil.

BMI ve bel gevresinin OSAS agirlik derecesi iizerine etkinlik derecesi

iatatistiksel olarak anlamli.
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Tablo 15: BMIi ile bel g¢evresi faktorlerinin farkli OSAS gruplar arasinda

karsilastirilmast
Mean
Difference (I-

DependentVariable () OSAS.Derecesi  (J) OSAS.Derecesi D Std. Error Sig.
EmMI Basit Horlama Hafif -5.1005 1.8421 0587
Srta -3.8225 1.3952 062
Agir -5.5518" 1.2197 0o
Hafif Basit Horlama 51005 1.8421 057
Orta 1.2780 1.8339 882
Agir -.4513 1.7042 1.000
Crta Basit Horlama 3.8225 1.3952 062
Hafif -1.2780 1.83349 G982
Agir -1.7293 1.2073 G641
Agir Basit Horlama 55518 1.2197 001
Hafif 4513 1.7042 1.000
Srta 1.7293 1.2073 G641
BelCevresi Basit Horlama Hafif -9.781 4.407 .201
Orta -9.306 3.809 150
Agir -12.780° 3645 022
Hafif Basit Horlama 9.781 4.407 201
Orta ATE 3.523 1.000
Agir -2.9949 3.345 G411
Crta Basit Horlama 9.306 3.8049 150
Hafif -475 3.523 1.000
Agir -3.473 2.504 BT 2
Agir Basit Horlama 12.780° 3645 022
Hafif 2.999 3.345 941
Orta 3473 2.504 BT2

* The mean difference is significant atthe 0.05 level.

BMI ve bel ¢evreleri agisindan gruplar arasi farkliligi deerlendirilmesinde agir
OSAS ile basit horlama hasta gruplar1 arasinda farklar istatistiksel agidan anlaml

bulunmustur.

Tablo 16: Farkli OSAS gruplarinda bulunan erkek hastalarin bel ve boyun ¢evreleri

ortalamalar1
Erkek
OSAS agirlik derecesi | Boyun gevresi(p=0,102) Bel ¢evresi(p=0,031)
Basit horlama 38,7(n=8) 100,1(n=8)
Hafif 38,4(n=13) 101,4(n=13)
Orta 39,1(n=21) 103,8(n=21)
Agir 39,7(n=52) 106,3(n=52)
Tiim hastalar 39,3(n=94) 104,6(n=94)
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Tablo 17: Farkli OSAS gruplarinda bulunan kadin hastalarin bel ve boyun ¢evreleri

ortalamalari

Kadin
OSAS agirlik derecesi Boyun ¢evresi Bel ¢evresi
Basit horlama 33,0(n=2) 82,5(n=2)
Hafif 38,1(n=8) 114,3(n=8)
Orta 37,0(n=11) 109,8(n=11)
Agir 38,0(n=27) 115,1(n=27)
Tim hastalar 37,6(n=48) 112,4(n=48)

Bel Cevresi ile Boyun Cevresi faktorlerinin hastalar cinsiyet faktoriine gore
ayr1 ayr1 ele alindiginda etkinligi: Bel Cevresi oranlar1 Erkek hastalarda OSAS agirlik
derecesi iizerine etkili bulunmustur (p=0,031). Boyun Cevresi p degeri ise 0,102
olarak degerlendirilmistir. (Boyun Cevresi erkeklerde OSAS agirlik derecesi iizerine
etkili bulunmamustir. Kadin hastalarda Bel ve Boyun Cevrelerinin OSAS agirlik
dereceleri lizerine etkinligi basit horlama hasta grubunda toplamda 2 hasta oldugundan
dolay1 degerlendirilememistir (Bir faktoriin istatistiksel etkinliginin degerlendirilmesi

icin en az 5 adet veri olmalidir).

Tablo 18: OSAS’1 olan ve OSAS’1 olmayan hastalarin demografik ozelliklerin
karsilastirilmasi

Demografik faktorler OSAS varligi ile iligkili mi?

OSAS.varmi N Mean Std. Deviation Sig. p value

Yas YOK 10 36.10 15.495 0,014
VAR 132 48.31 12.429

Agirlik (kg) YOK 10 78.70 14.606 0,038
VAR 132 89.11 14.388

BMI YOK 10 27.790 3.1438 0,003
VAR 132 32.851 6.2429

Boyun Cevresi YOK 10 37.60 3.273 0,369

(cm) VAR 132 38.86 2916

Bel Cevresi (cm) | YOK 10 96.60 10.373 0,005
VAR 132 108.06 13.322
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Hastalar OSAS ve OSAS olmayan hastalar olarak iki ayr1 grup halinde

degerlendirildiginde ise yas, agirlik, BMI ve bel cevreleri oranlari istatistiksel olarak

anlamli derecede daha yiiksek bulunmustur.

Tablo 19: Cinsiyet-OSAS iliskisi

Cinsiyet/Uyku Apnesi iliskisi

Cinsiyet Exact Sig.
ERKEK KADIN Total (1-sided)
OSAS.varmi YOK Count 8 2 10 .280

Expected Count 6.6 34 10.0
% within OSAS.varmi 80.0% 20.0% 100.0%
% within Cinsiyet 8.5% 4.2% 7.0%
VAR Count 86 46 132
Expected Count 87.4 44.6 132.0
% within OSAS.varmi 65.2% 34.8% 100.0%
% within Cinsiyet 91.5% 95.8% 93.0%
Total Count 94 48 142
Expected Count 94.0 48.0 142.0
% within OSAS.varmi 66.2% 33.8% 100.0%
% within Cinsiyet 100.0% 100.0% 100.0%
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4.3. Metabolik Parametrelerin OSAS Agirhk Derecesi ve OSAS Uzerine

Etkinligi

Sistolik ve diyastolik tansiyon degerlerinin uyku apnesi agirlik derecesi

uzerinde etkisi var midir?

Tablo 20: SBP ve DBP degerlerinin AHI ile iliskisi. Kruskal Wallis Test

N Mean Std. Deviation Asymp. Sig.
SBP Basit
8 113.75 9.161
Horlama 0,141
Hafif 19 126.32 16.059
Orta 23 122.61 17.114
Agir 54 122.96 15.343
Total 104 122.79 15.592
DBP Basit
8 68.75 8.345
Horlama 0,129
Hafif 19 76.84 10.569
Orta 23 77.83 8.505
Agir 54 74.72 10.020
Total 104 75.34 9.835

Antihipertansif ila¢ kullanim oykiisii olmayan 104 hastamizin Sistolik ve

Diyastolik tansiyon ortalamalarinin OSAS agirlik dereceleri iizerine etkisi. Hem

sistolik tansiyon hem de diyastolik tansiyonun OSAS agirlik derecesi iizerine etkinligi

goriilmemistir.
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Sistolik ve diyastolik tansiyon degerlerinin uyku apnesi iizerindeki etkisi nedir?

Tablo 21: OSAS’1 olan ve OSAS’1 olmayan hastalarin SBP ve DBP ortalamalarinin

karsilastirilmasi

Std.
Deviati

OSAS var m1? N Mean on
SBP YOK 8 113.75]| 9.161
VAR 96 123.54| 15.810
DBP YOK 8 68.75| 8.345
VAR 96 75.89| 9.787

SBP DBP
Mann-Whitney U 237.500 227.500
Wilcoxon W 273.500 263.500
Z -1.847 -2.019
Asymp. Sig. (2-tailed) .065 044

Antihipertansif ila¢ kullanim Oykiisii olmayan hastalar arasinda SBP ve DBP

ortalamalarinin OSAS varlig: ile iligkisi var midir? DBP iki hasta grubu arasinda

anlamli derecede

derecesinde fark goriilmemistir.

farkl

bulunmustur.

SBP acisindan

istatistiksel anlamlilik

Yiiksek aglik kan sekeri degerinin uyku apnesi agirlik derecesi iizerinde etkisi var

mudir?

Tablo 22: A¢lik kan sekeri-AHI iliskisi

Aclik Kan Sekeri
Chi-Square 1.893
df 3
Asymp. Sig. .595

Std.
OSAS.Derecesi Mean N Deviation
Basit Horlama 93.00 10 9.615
Hafif 99.25 20 17.764
Orta 103.97 29 19.220
Agir 102.83 65 21.286
Total 101.73 124 19.606

a. Kruskal Wallis Test

Antidiyabetik ila¢ kullanim 6ykiisii olmayan 124 hastamizin aglik kan sekeri

ortalamalarinin OSAS agirlik dereceleri iizerine etkisi. Gruplar arasi fark anlamli

bulunmamastir.
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Yiiksek aclik glukozunun uyku apnesi iizerindeki etkisi nedir?

Tablo 23: OSAS’10lan ve OSAS’1 olmayan hastalarin aglik kan sekeri ortalamalarinin

karsilastirilmasi
Std. Aglik Kan
OSAS.var Deviati Sekeri
mi? N Mean on Mann-Whitney U 427.500
Aclik Kan Sekeri | YOK 10| 93.00| 9.615 Wilcoxon W 482.500
VAR 114]  102.49 | 20.092 Z -1.309
Asymp. Sig. (2-tailed) 191

Antidiyabetik ila¢ kullanim Oykiisii olmayan 124 hastamizin aglik kan sekeri

ortalamalarinin OSAS varlig lizerine etkisi. Gruplar arasi fark anlamli bulunmamastir.

Serum lipit paneli degerlerinin uyku apnesi agirlik derecesi iizerinde etkisi var
midir?

Lipit diizenleyici ila¢ kullanim 6ykiisii olmayan 137 hastamizin aghik lipit
degerleri ortalamalarinin OSAS agirlik dereceleri iizerine etkisi. Veriler gruplar

arasinda anlamli farklilik gostermemistir.

Tablo 24: Serum lipit paneli- OSAS iliskisi. Independent samples test

OSAS.varmi Trigliserit TotalKolesterol LDL VLDL HDL

YOK Mean 148.30 186.20 115.70 29.40 39.90
N 10 10 10 10 10
Std. Deviation 89.755 61.566 46.975 17.796 13.723

VAR Mean 173.54 201.12 125.14 34.81 41.67
N 127 127 127 127 127
Std. Deviation 75.996 40.684 38.399 15.164 12.089

Total Mean 171.70 200.03 124.45 34.42 41.54
N 137 137 137 137 137
Std. Deviation 76.989 42.421 38.964 15.362 12.169

Sig (2-

tailed) 0,407 0,469 0,549 0,372 0,7

OSAS’I1 hastalarin lipit profili ortalamalar1 OSAS’1 olmayan hasta gruplarindan

istatistiksel anlamlilik derecesinde yiiksek bulunmamustir.
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Metabolik parametrelerin OSAS agirlik dereceleri iizerine etkinligi.

Tablo 25: Metabolik Sendrom parametreleri-AHI iliskisi

Tim Basit Hafif Orta Agir Asymp
Hastalar(n=142 | Horlam | OSAS OSAS OSAS . Sig.
) a (n=21) (n=32) (n=79) (2-
(n=10) sided)
Santral 100(%70.,4) 4(%40) | 14(%66,7 | 22(%68,8 | 60(%75,9 | 0,148
Obezite ) ) )
Hipertansiyo | 74(%52,1) 2(%20) | 11(%52,4 | 16(%50) | 45(%57) | 0,177
n )
Bozulmug 45(%31,7) 0(%0) 4(%19) 11(%34,4 | 30(%38) | 0,052
Aclik )
Glukozu-DM
Yiksek Kan | 82(%57,7) 4(%40) | 14(%66,7 | 21(%65,6 | 43 0,37
Trigliserit ) ) (%54,4)
Diisitk HDL- | 83(%58,5) 6(%60) | 13(%61,9 | 19(%59,4 | 45(%57) 0,978
C ) )
Metabolik | 82(57,7) 3(%30) | 13(%61,9 | 19(%59,4 | 47(%59,5 | 0,331
Sendrom ) ) )
Tablo 26: Santral obezite- OSAS iliskisi
Santral Obezite/OSAS iligkisi
SantralObezite Exact Sig.
YOK VAR Total (1-sided)
OSAS.varmi YOK Count 6 4 10 0,038
Expected Count 3.0 7.0 10.0
% within OSAS.varmi 60.0% 40.0% 100.0%
% within SantralObezite 14.3% 4.0% 7.0%
VAR Count 36 96 132
Expected Count 39.0 93.0 132.0
% within OSAS.varmi 27.3% 72.7% 100.0%
% within SantralObezite 85.7% 96.0% 93.0%
Total Count 42 100 142
Expected Count 42.0 100.0 142.0
% within OSAS.varmi 29.6% 70.4% 100.0%
% within SantralObezite 100.0% 100.0% 100.0%

Santral obezite kriterlerini karsilayan hastalarda uyku apnesi siklig1 daha fazla

bulunmustur.
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Tablo 27: Hipertansiyon-OSAS iligkisi

Hipertansiyon/OSAS iliskisi
Hipertansiyon Exact Sig.
YOK VAR Total (1-sided)
OSAS.varmi YOK Count 8 2 10 0,036
Expected Count 4.8 5.2 10.0
% within OSAS.varmi 80.0% 20.0% 100.0%
% within Hipertansiyon 11.8% 2.7% 7.0%
VAR Count 60 72 132
Expected Count 63.2 68.8 132.0
% within OSAS.varmi 45.5% 54.5% 100.0%
% within Hipertansiyon 88.2% 97.3% 93.0%
Total Count 68 74 142
Expected Count 68.0 74.0 142.0
% within OSAS.varmi 47.9% 52.1% 100.0%
% within Hipertansiyon 100.0% 100.0% 100.0%
Hipertansiyonu olan hastalarda uyku apnesi siklig1 daha fazladir.
Tablo 28: Bozulmus aclik glukozu-DM/OSAS iliskisi
Bozulmus aglik glukozu-DM/OSAS iliskisi
DiyabetesMellitus Exact Sig.
YOK VAR Total (1-sided)
OSAS.varmi | YOK | Count 10 0 10 0,019

Expected Count 6.8 3.2 10.0

% within OSAS.varmi 100.0% 0.0% 100.0%

% within DiyabetesMellitus 10.3% 0.0% 7.0%

VAR Count 87 45 132

Expected Count 90.2 41.8 132.0

% within OSAS.varmi 65.9% 34.1% 100.0%

% within DiyabetesMellitus 89.7% 100.0% 93.0%

Total Count 97 45 142

Expected Count 97.0 45.0 142.0

% within OSAS.varmi 68.3% 31.7% 100.0%

% within DiyabetesMellitus 100.0% 100.0% 100.0%

Uyku apnesi siklig1 bozulmus aglik glukozu-DM olan hastalarda daha fazla

bulunmustur.
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Tablo 29: Hipertrigliseridemi/OSAS iligkisi

Hipertrigliseridemi/OSAS iligkisi
High.TG.Diizeyi Exact Sig.
YOK VAR Total (1-sided)

OSAS.varmi | YOK |Count 6 4 10 198
Expected Count 4.2 5.8 10.0
% within OSAS.varmi 60.0% 40.0% 100.0%
% within High.TG.Duzey 10.0% 4.9% 7.0%
VAR Count 54 78 132
Expected Count 55.8 76.2 132.0
% within OSAS.varmi 40.9% 59.1% 100.0%
% within High.TG.Duzey 90.0% 95.1% 93.0%
Total Count 60 82 142
Expected Count 60.0 82.0 142.0
% within OSAS.varmi 42.3% 57.7% 100.0%
% within High.TG.Duzey 100.0% 100.0% 100.0%

Tablo 30: Diisiik HDL-C/OSAS iliskisi

Dustik HDL-C/OSAS iliskisi
Low.HDL.Duzey Exact Sig.
YOK VAR Total (1-sided)

OSAS.varmi | YOK Count 4 6 10 0,596
Expected Count 4.2 5.8 10.0
% within OSAS.varmi 40.0% 60.0% 100.0%
% within Low.HDL.Duzey 6.8% 7.2% 7.0%
VAR Count 55 77 132
Expected Count 54.8 77.2 132.0
% within OSAS.varmi 41.7% 58.3% 100.0%
% within Low.HDL.Duzey 93.2% 92.8% 93.0%
Total Count 59 83 142
Expected Count 59.0 83.0 142.0
% within OSAS.varmi 41.5% 58.5% 100.0%
% within Low.HDL.Duzey 100.0% 100.0% 100.0%

Uyku apneli hastalarin aglik kan trigliserit seviyeleri ve aglik kan HDL-C
seviyeleri diger hastalarin ortalama degerlerinden istatistiksel anlamlilik derecesinde

farkli bulunmamustir.
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Tablo 31: Metabolik Sendrom-OSAS iligkisi

Metabolik Sendrom/OSAS iligkisi

MetabolikSendrom Exact Sig.
YOK VAR Total (1-sided)
OSAS.varmi YOK Count 7 3 10 0,066

Expected Count 4.2 5.8 10.0
% within OSAS.varmi 70.0% 30.0% 100.0%
% within MetabolikSendrom 11.7% 3.7% 7.0%
VAR Count 53 79 132
Expected Count 55.8 76.2 132.0
% within OSAS.varmi 40.2% 59.8% 100.0%
% within MetabolikSendrom 88.3% 96.3% 93.0%
Total Count 60 82 142
Expected Count 60.0 82.0 142.0
% within OSAS.varmi 42.3% 57.7% 100.0%
% within MetabolikSendrom 100.0% 100.0% 100.0%

Calismamiza gore metabolik sendromlu hastalarda uyku apnesi daha sik

izlenilmektedir. Fakat bu fark istatistiksel anlamlilik tasimamaktadir.
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4.4. Hastalarimizin Uyku Verileri Ortalamalar:

Tablo 32: OSAS var/yok hasta gruplarinin polisomnografi verileri ortalamalar1 ve

istatistiksel degerleri

Group Statistics
OSAS
(var/yok) N Mean Std. Deviation Std. Error Mean
Epworth.Uyku.Olcegi YOK 10 11.20 5.029 1.590
VAR 132 9.11 5.793 504
ToplamUykuSiiresi YOK 10 358.900 56.9058 17.9952
VAR 132 342.920 60.0423 5.2260
NREMI YOK 10 2.090 1.3860 4383
VAR 132 2.723 2.8627 2492
NREM2 YOK 10 42.840 14.9259 4.7200
VAR 132 51.659 16.7148 1.4548
NREM3 YOK 10 50.150 16.2947 5.1528
VAR 132 40.442 17.2477 1.5012
REM YOK 10 4.920 4.0163 1.2701
VAR 132 5.412 4.2827 3728
UykuEtkinligi YOK 10 86.650 10.4867 3.3162
VAR 132 84.003 10.1620 .8845
Apne.Indeksi YOK 10 200 4643 .1468
VAR 132 9.897 14.8203 1.2899
Obst.Apne.Indexi YOK 10 070 0949 .0300
VAR 132 7.787 11.8118 1.0281
Santral. Apne.Indexi YOK 10 120 3795 1200
VAR 132 1.389 5.3696 4674
Mixt.Apne.Indexi YOK 10 020 0632 .0200
VAR 132 728 2.3501 2045
Hipopne.Indeksi YOK 10 2.180 1.3959 4414
VAR 132 29.302 16.5761 1.4428
Apne.Hipopne.Indeksi YOK 10 2.380 1.4211 4494
VAR 132 38.719 23.1674 2.0165
NREM.AHI YOK 10 2310 1.4977 4736
VAR 132 38.942 23.5584 2.0505
REM.AHI YOK 10 1.990 3.7884 1.1980
VAR 132 33.401 32.6434 2.8412
ODLIndeksi YOK 10 3.700 1.8421 .5825
VAR 132 42.610 25.0601 2.1812
En.Dusuk.SatO2 YOK 10 82.90000 17.678927 5.590567
VAR 132 75.84091 13.918426 1.211444
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4.5. GAUH/Metabolik Parametreler ve Uyku Verileri Tliskisi

GAUH olan hastalarin sayisal verileri ve ortalama degerleri

Tablo 33: Giindiiz agir1 uykululuk durumu olan ve olmayan hasta sayilar1 ve yiizdeleri

Gunduz.Asiri.Uyku.Hali

Frequency Percent Valid Percent Cumulative Percent
Valid YOK 76 53.5 53.5 535
VAR 66 46.5 46.5 100.0
Total 142 100.0 100.0

Tablo 34: GAUH olan hastalar ve olmayan hastalar arasinda metabolik verilerin

sayisal ortalamalarmin karsilastirilmasi. Ilag kullanim 6ykiisii olan hastalarin verileri

disarida birakilmistir.

Tiim Hastalar | GAUH-var GAUH-yo Asymp.
(mean) (n=66, mean, (n=76, mean, Sig. (2-
std dev) std dev) tailed)
SBP-mmHg 122,7(n=104) | 123,1+15(n=48) | 122,5+16(n=56) | 0,898
DBP-mmHg 75,3(n=104) 75,6:10(n=48) | 75£8(n=56) 0,728
Aclik Kan 101,7(n=124) | 101,9+20(n=54) | 101,5£19(n=70) | 0,942
Sekeri -mg/dl
Trigliserit- 171.7(n=137) 177,3+£86(n=63) | 166,8+67(n=74) | 0,722
mg/dl
Total 200(n=137) 196,1+36(n=63) | 203,3+46(n=74) | 0,356
Kolesterol
LDL-C-mg/dl | 124.4 (n=137) | 119+£33(n=63) | 129+42(n=74) | 0,228
VLDL-C- 34.42(n=137) 35,7+17(n=63) | 33,3+13(n=74) | 0,619
mg/dl
HDL-C-mg/dl | 41,5(n=137) 40,5+13(n=63) | 42,3+11(n=74) | 0,312
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Tablo 35: Metabolik Parametreler- GAUH iliskisi

GAUH olan ve olmayan hastalarda birtakim verilerin karsilagtiriimasi

GAUH-var GAUH-yok Exact Sig. (1-
(n=66) (n=76) sided)
OSAS 60 72 0,287
Santral Obezite 45 55 0,359
Hipertansiyon 33 41 0,382
Diyabetes Mellitus | 25 20 0,097
Hipertrigliseridemi 39 43 0,448
Diisiik HDL-C 41 42 0,256
Metabolik Sendrom | 37 45 0,417
Sendrom Z 35 44 0,34




5. TARTISMA VE SONUC

Kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler hastaliklar tiim diinyada 6nemli mortalite
nedenidir. Hem uyku apnesi hem de Metabolik Sendrom artan ateroskleroz riski
nedeniyle kardiyovaskiiler hastaliklar ve serebrovaskiiler hastaliklar agisindan 6nemli
derecede risk tasimaktadir. Obstriiktif Uyku apnesinin; Sendrom Z adi altinda
Metabolik Sendrom tanimlamasina dahil edilebilecegi ve bu sendromun diger kollar
ile direkt iligkili oldugu ilk olarak 1998 de Wilcox ve arkadaslar1 tarafindan 6ne
stiriilmistiir [92]. Daha sonraki donemlerde OSAS’1in bu hastaliklar1 grubu ile olan
iligkisi birtakim ¢alismalarla desteklenilmistir. OSAS’ta ayn1 zamanda goriilen giindiiz
asirt uykululuk durumu da ciddi is kazalari, norokognitif fonksiyonlarda bozulma,
konsantrasyon kaybi nedeniyle 6nemli derecede morbidite, mortalite ve is kaybina yol
acmaktadir. Bu sebeple Dicle Universitesi Hastanesi Uyku Unitesine yatirilan
hastalarda Sednrom Z siklig1 ve her iki hastalik grubunun birbiri ile olan iligkisini
arastirmak amaciyla bu ¢alismay1 yapmayi planladik.

Tiim hastalar baz alindiginda Sendrom Z 79 hastada saptanmis olup tiim
hastalarda sendrom Z siklig1 %55,6 bulunmustur. Morbid obez hastalar iizerinden
Sendrom Z sikliginin arastirilmasi amagh yiiriitiilmiis baska bir calismada Sendrom Z
prevalansi %75,8 olarak bulunmustur [93] Calismamizda hastalarin 82 tanesi (57,7)
Metabolik Sendrom olarak degerlendirilmistir. OSAS’l1 hastalarda Metabolik
Sendrom ve Sendrom Z sikligim1 %59,8 olarak degerlendirdik. OSAS’l1 hastalarda
Metabolik Sendrom prevalanst %60 olarak bildirilmistir [176], [177]. Genis bir
Akdeniz popiilasyonu tizerinden yiiriitiilmiis bir baska ¢calismada OSAS’I1 hastalarda
Metabolik Sendrom prevalanst %51-69 arasinda degerlendirilmistir [178].
Gaziantepte 761 OSAS’l1 hasta iizerinden retrospektif yiiriitiilmiis bir calismada
sendrom Z sikligt %58 olarak degerlendirilmistir [171]. Singapurda hastane
popiilasyonu iizerinden yiiriitiilmiis bir ¢calismada Metabolik Sendrom tanili hastalarda
Sendrom Z siklig1 %96 olarak bulunmustur [179]. Bizim ¢alismamizda da Metabolik
Sendromlu hastalarda Sendrom Z orani1 %96,3 olarak degerlendirilmis olup bu deger
Singapur da yiiriitiilmiis olan ¢aligmanin sonucu ile benzer bulunmustur. Bir bagka
caligmada Metabolik Sendromlu hastalarda orta-siddetli OSAS sikliginin %50-60
dolaylarinda oldugu ve bu oranin ¢ok yiiksek oldugu belirtilmektedir [ 180]. Metabolik
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Sendromlu hastalarda OSAS sikliginin1 degerlendiren bir baska caligmada OSAS
prevalansi %50.1 olarak bulunmustur [181]. Bizim ¢alismamiz Metabolik Sendromu
olan hastalarda orta ve siddetli OSAS hastalar1 siklig1 %79,2 gibi ¢ok daha yiiksek bir
oran ¢ikmustir.

Hastalar demografik 6zellikleri agisindan degerlendirildiginde yas, BMI ve bel
cevresinin OSAS agirlik derecesi iizerinde belirleyici oldugu gosterilmistir. Agirlik ve
boyun cevreleri OSAS agirlik derecesi ile birlikte belirgin farklilik gostermemistir.
Yas faktorii temel olarak basit horlama-orta OSAS ve basit horlama-agir OSAS hasta
gruplar1 arasinda olup orta ve agir OSAS hasta gruplarinin belirgin bir sekilde daha
yaslt oldugu goriilmektedir. Yine agir OSAS hasta grubunun hafif OSAS hasta
grubuna oranla daha yash oldugu goriilmekte olup bu fark istatistiksel anlamlilik
derecesinde anlamli gériilmemistir (p=0,085). BMI ve bel gevreleri arasindaki farkin
temel olarak basit horlama ve agir OSAS hasta gruplari arasinda oldugu gosterilmistir.
Agir OSAS hastalarmin basit horlama hastalarina oranla daha yiiksek BMI ve bel
cevreleri oranlarinin oldugu goriilmektedir. Bu veriler OSAS risk faktorleri arasinda
olan yas faktdrii ve obezitenin(BMI ve bel cevresi-santral obezite) OSAS varlig
tizerinde belirleyici oldugunu dogrulamaktadir. Bel cevresi ve boyun cevresi
degerlerinin erkek ve kadinlarda ayri ayr1 ele alindiginda erkek hastalarda bel
cevresinin yine OSAS agirlik derecesi iizerinde etkili oldugu goriilmiistiir (p=0,031).
Boyun cevresi erkek hastalarda OSAS agirlik derecesi tizerinde etkili bulunmamastir.
Kadin hastalarda basit horlama hasta grubu sadece 2 hastadan olustugundan bel ve
boyun ¢evrelerinin bu hasta grubunda etkinliginin istatistiksel ¢aligmasi
yapilamamistir (veri sayist <5 olan caligmalarda diisiik istatistiksel verimlilik
nedeniyle istatistik ¢alisitlamamaktadir).

Hastalarin demografik 06zelliklerinin OSAS varligi iizerinde etkileri
incelendiginde yas, BMI ve bel cevresi faktorlerine ek olarak agirligin da OSAS’l
hastalarda istatistiksel anlamlilik derecesine daha yiiksek oldugu gosterilmistir. Boyun
cevresi tiim hasta gruplari ortalamalar1 baz alindiginda iki hasta grubu arasinda
belirgin bir fark gdstermemistir. (NOT: Burada hastalar basit horlama, hafif-orta-agir
OSAS olarak 4 ayr1 gruba degil OSAS var veya yok seklinde 2 ayr1 gruba ayrilarak
istatistik yapilmistir).
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Cinsiyet faktorii olarak erkeklerde OSAS’1n daha yiiksek oranlarda goriildiigi
bilinmesine karsin bizim ¢alismamizda kadin hastalarda daha yiiksek oranlarda OSAS
siklig1 goriilmiistiir. OSAS; erkek hastalarda %91,5, kadin hastalarda %95,8 oraninda
gorilmistiir. Bu fark istatistiksel anlamlilik derecesinde degildir (p=0,28). Burada
yine OSAS negatif kadin sayisinin 2 oldugu ve bu faktoriin ¢aligmanin verimliligini
etkileyebilecegi unutulmamalidir. Hastalardan 55 tanesi(%38,7) sigara igicisi olup, 12
tanesi ise(%8,5) alkol kullanmaktadir. OSAS orani: Sigara igen hastalarda %92,7
sigara kullanmayan hastalarda %93,1, alkol kullanan hastalarda %83,3 alkol
kullanmayan hastalarda %93,8 seklinde goriilmiistiir. Istatistiksel olarak anlamli
olmamakla birlikte bu oranlarin bilinenin aksine sigara ve alkol kullanicist olmayan
hastalarda daha yiiksek olmasi kafa karistirmaktadir.

OSAS siddetindeki artis santral obezite, diyastolik kan basinci, ve aglik glukoz
seviyelerinde artig goriilmiistiir [110]. OSAS’ta goriilen hipertansiyonda 6zellikli
olarak diyastolik tansiyon daha erken artar. Bu tip hipertansiyonda renal etki
potansiyelinden ziyade kardiyak ve serebral etki riski daha fazladir [182]. Bizim
calismamizda da OSAS olan ve olmayan hastalar arasinda SBP, DBP, a¢ karna
calisilmis serum glukoz seviyesi, trigliserit, total kolesterol, LDL kolesterol ve HDL
kolesterol seviyeleri arasinda sadece diyastolik tansiyon degerinin OSAS’11 hastalarda
belirgin bir sekilde daha yiiksek oldugu goriilmiistiir. Sistolik tansiyon degeri OSAS’I1
hastalarda daha yiiksek izlenmis olup bu fark istatistiksel olarak anlamli goriillmemistir
(p=0,065). Bu parametrelerin OSAS agirlik derecesi {lizerinde etkinligi
gosterilememistir.

Sendrom Z sikligiin arastirilmasi amach yiiriitiilmiis bir ¢calismada OSAS’I1
hastalarda Metabolik Sendromun biitliin parametreleri yiiksek bulunmustur [93].
OSAS-Metabolik Sendrom iliskisini degerlendiren bir baska calismada OSAS’I
hastalarda artmis obezite, hipertansiyon ve Metabolik Sendrom oranlar1t mevcutken
hiperglisemi ve dislipidemi agisindan belirgin bir fark izlenmemistir [177]. Ispanyol
popiilasyon iizerinde yiiriitiilmiis bir baska calismada OSAS’l1 hastalarda AHI siddeti
ile korele olarak artmis Metabolik Sendrom siklig1 izlenmistir. Bu ¢alismada uyku
bozuklugu ile abdominal obezite, instilin direnci, diisiik HDL kolesterol ve yiiksek
trigliserit diizeyleri ile iligkili bulunmustur. Caligmada Metabolik Sendromlu

hastalarda OSAS siklig1 %82 olarak bulunmustur [172]. Bizim ¢aligmamizda OSAS’I1
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hastalarda santral obezite, hipertansiyon ve bozulmus glukoz toleransi-Diyabetes
Mellitus daha yiiksek oranlarda saptanmistir ve bu fark istatistiksel olarak anlamli
bulunmustur. Uyku apneli hastalarin yaklasik %40 kadarinda hipertansiyon
goriilebilmektedir [152]. Bizim ¢alismamizda uyku apneli hastalarinda hipertansiyon
prevalanst %54 olarak degerlendirilmistir. Daha Once yapilmis epidemiyolojik
caligmalar OSAS’1n dislipidemi i¢in bagimsiz bir risk faktorii oldugunu gostermistir
[170]. OSAS’li morbid obez hastalarda AHI indeksi ile diisik HDL kolesterol
diizeyleri arasinda bagimsiz bir iliski gosterilmistir [183]. Bizim calismamizda lipit
profili hasta gruplar1 arasinda belirgin fark gdstermemistir. Calismanuzda AHI siddeti
Metabolik Sendrom siklig1 ile korele goriilmemistir. Metabolik Sendrom-OSAS
iligkisi degerlendirilmesinde p degeri 0,066 olarak degerlendirilmistir. Metabolik
Sendromlu hastalarda OSAS oran1 %96,3, Metabolik Sendrom olmayan hastalarda
OSAS oran1 %88,3 olarak degerlendirilmistir. OSAS hastalarinda Metabolik Sendrom
orant %59,8, OSAS olmayan hastalarda Metabolik Sendrom orani %30 olarak
degerlendirilmistir.

Metabolik Sendrom parametrelerinden ila¢ kullanim 6ykiisti olan hastalarda
dahil edildiginde OSAS agirlik derecesi lizerine etkinlik derecesi en fazla bozulmus
aclik glukozu-Diyabetes Mellitusu olan hastalarda goériilmiistiir (p=0,052). Bununla
birlikte bu fark istatistiksel olarak anlamli goriilmemistir. Santral obezite,
hipertansiyon, yiiksek kan trigliserit seviyesi ve diisiik HDL kolesterol diizeyleri olan
hastalarda OSAS agirlik derecesinin istatistiksel olarak anlamlilik derecesinde
etkilenmedigi goriilmiistiir.

Polisomnografik verilerin analizinde toplam uyku siiresi, uyku etkinligi,
NREMI1, NREM2, NREM3 ve REM uyku verileri OSAS’1 olan ve olmayan hastalar
arasinda belirgin bir fark gostermemistir. Yaslh bireyler iizerinden Metabolik Sendrom
ve OSAS birlikteligi ve etkilesimi agisindan yapilmis bir c¢alismada Metabolik
Sendromlu bireylerde daha yiiksek ODI ve AHI degerleri goriilmiistiir. Bu ¢alismada
OSAS ve Metabolik Sendrom birlikteliginde hiperglisemi ve hipertansiyon
parametrelerinin etkisi daha belirgin goriilmiistiir [184]. Bizim g¢alismamizda da
Metabolik Sendromlu hastalarda ¢ok yliksek OSAS prevalansi(%96,3) ve dolayisiyla
Metabolik Sendromlu hastalarda daha yiiksek ODI ve AHI degerleri goriilmiistiir. ODI

indeksi ve en diisiik oksijen desatiirasyon oranlarinin hem OSAS varligi hem de OSAS
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agirlik dereceleri ile iligkili oldugu goriilmiistiir. Genel olarak oransal agidan OSAS’I1
hastalarda NREM?2 evresinin(%51,6), OSAS olmayan hastalarda da NREM3
evresinin(%>50,1) daha ytiksek oldugu goriilmiistiir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli
degildir.

OSAS, artmis kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler mortalite ile iligkilidir [185].
OSAS’ta artan sempatik aktivite sonucu ateroskleroz gelisimi riski artar [186]. Akut
koroner sendrom ile basvuran ve Metabolik Sendrom tanis1 alan 61 hasta iizerinde
yapilmis olan bir c¢aligmada sendrom Z prevalansinin yiiksek oldugu
gosterilmistir(%34). Metabolik Sendrom olsun veya olmasin tiim hastalar baz
alindiginda c¢alismada AKS hastalarinda Sendrom Z sikligi %2,17 olarak
degerlendirilmistir. Sendrom Z pozitif olgularda koroner arter hastaligi anjiografik
siddeti yiiksek bulunmustur. Etkilenmis ana epikardiyal damar sayis1 ve damar basina
diisen lezyon sayis1 baz alinarak anjiografik siddet degerlendirilmistir. Calismada orta
ve siddetli OSAS hastalarinin tamaminda koroner arterlerde ¢oklu damar tutulumu
izlenmistir. Ayrica damar basinda diisen lezyon sayisi birden fazla bulunmustur [94].
Orta-siddetli OSAS bozulmus sol ve sag ventrikiil fonksiyonlari ile iligkilidir [187].
OSAS, koroner kalp hastaligi riskini %30 ve stroke riskini %60 kadar
arttirabilmektedir [188]. OSAS’ta kardiyovaskiiler hastaliklarin artig sebebi siirekli
sempatik aktivasyon, hipoksi-reoksijenizasyon dongiisii, hiperkapni, oksidatif stres ile
stirekli intratorasik basing degisiklikleri sorumlu tutulabilir. Endotel hasari, trombosit
aktivasyonu ve enflamatuar mediatorlerde artis olmasi da kardiyovaskiiler hastalik
gelisimini tetikleyebilmektedir [189]. Aralikli hipoksemi ve uyku fragmantasyonu
sistemik ve pulmoner hipertansiyon, KKY, myokard enfarktiisii, ateroskleroz,
serebrovaskiiler olaylar ve noktiirnal disritmiler gibi ¢esitli komorbit durumlara yol
acmaktadir [190]. KKY olan OSAS’1 hastalarda siirekli pozitif hava yolu basinci
tedavisi sistolik tansiyonu ve sol kalp fonksiyonlarini iyilestirdigi gdsterilmistir [164],
[191]. Yine baska bir ¢alismada desatiirasyon derecesi ile birlikte karotis duvar
hipertrofisi gelisimi arasinda anlaml bir iliski goriilmiistiir [192].

OSAS hastalar lizerinde yapilmis bir ¢alismada diizenli CPAP tedavisinin(>4
saat/gece) diizenli CPAP tedavisi kullanmayan hastalara oranla(<4 saat/gece) kan
basinci, trigliserit ve glukoz seviyeleri iizerinde olumlu sonuglar sagladig

gosterilmistir  [193]. OSAS’ta artmig TNF-alfa seviyelerinin vaskiiler duvar
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infiltrasyonu ile endotelyal yilizeye monositik yapismayi ve ayni zamanda coklu
aterojenik sitokin iiretimine yol agtigi gdsterilmistir [194]. Inflamasyonda salinan
TNF-alfa, interferon-gama, lokosit adhezyon molekiilleri(vaskiiler hiicre adesyon
molekiilii-1), bliyiime faktorleri(makrofaj koloni uyarici1 faktorler) ve kemoatraktan
molekiillerin  salimiminda artis ateroskleroz gelisimi i¢in Onemli bir risk
olusturmaktadir [195]. Siirekli pozitif hava yolu basinci tedavisinin kan inflamatuar
sitokin seviyelerinde azalma ile iliskili oldugu gdésterilmistir [196], [197]. OSAS’mn
endotel disfonksiyonu ile anlamli bir iligki i¢erisinde oldugu gosterilmistir [64]. CPAP
tedavisi sonras1 metabolik sendromlu OSAS hastalarinda endotel disfonksiyonunun ve
oksidatif stres biyobelirteclerinin azaldigi gosterilmistir [198].

Sonug olarak calismamizda Sendrom Z prevalansi tiim hastalar arasinda
%55,6, OSAS hastalarda %59,8, Metabolik Sendromlu hastalarda ise %96,3 olarak
degerlendirilmistir. Demografik 6zellikler arasinda yas, agirlik, BMI ve bel cevreleri
faktorlerinin OSAS riskinde artis ile iliskili oldugu gosterilmistir. Uyku apneli
hastalarda santral obezite, hipertansiyon ve bozulmus glukoz metabolizmasi-DM
riskinde artig oldugu gosterilmis ve bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur.
Ozellikle diyastolik tansiyon degerinin OSAS’l1 hastalarda anlamli bir sekilde daha
yiiksek oldugu gosterilmistir. Uyku apnesi ile yiiksek trigliserit, diisik HDL-C
seviyeleri arasinda anlamli bir iligki bulunmamistir. Calismamizda GAUH ile uyku
apnesi ve Metabolik Sendrom parametreleri arasinda anlamli bir iliski goriilmemistir.
Uyku apne sendromu olan hastalarinda koroner arter hastaligi, kardiyak aritmiler,
serebrovaskiiler hastalik, pulmoner hipertansiyon, noktiirnal eniirezis, GORH ve
depresyon olmak {izere bir¢ok hastalik riskinde artis olmasi onemli mortalite ve
morbidite sebebidir. Ayrica gilindiiz asir1 uykululuk haline bagli artan trafik kazalari
mortaliteyi arttiran bir baska nedendir. Bu hastalarda aym1 zamanda hafizada
zayiflama-unutkanlik, is kaybi, evlilik sorunlar1 ve yasam kalitesinde azalma gibi
birtakim problemler birey i¢in ciddi sosyoekonomik sikintilara yol agabilmektedir.
Obezite, hipertansiyon, bozulmus aglik glukozu veya DM, yiiksek kan trigliserit
seviyesi, diisik kan HDL-C seviyeleri hastalik gruplarindan olugan Metabolik
Sendrom ise artan ateroskleroz riski ile tiim diinyada baslica 6liim sebepleri arasinda
olan kardivaskiiler hastaliklar ve serebrovaskiiler hastaliklar i¢in 6nemli bir risk

olusturmaktadir. Metabolik Sendrom ve uyku apnesi iliskisinin kanitlanmasi
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Metabolik Sendromlu veya uyku apneli bir birey i¢in bir diger hastaligin gelismemesi
adina alinabilecek Onlemler, erken tani ve tedavi agisindan Onemli olacaktir.
Calismamizda da goriildiigl iizere OSAS’11 hastalarda artan hipertansiyon, obezite ve
DM oranlarinin olmasi, Metabolik Sendromlu hastalarda ¢ok yiiksek oranlarda OSAS
goriilmesi (%96,3) OSAS ile Metabolik Sendrom iligkisini giiclendirmektedir. Her iki
durumda da ciddi oranlarda artan kardiyovaskiiler ve serebrovaskiiler hastalik riski
olmast nedeniyle OSAS ile Metabolik Sendrom iligkisinin bilinmesi ©nem
kazanmaktadir. Metabolik Sendrom kriterleri dahilinde olan lipit panelinin OSAS ve
AHI ile iligkili bulunmamis olmasinin nedeni olarak OSAS negatif hasta sayisimin
onemli derecede az olmasi1 gosterilebilir. Daha biiylik hasta gruplar ile yiiriitiilecek

yeni ¢aligmalar ile bu iliski daha net bir sekilde gosterilebilir.
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