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II. OZET

OBSTRUKTIF UYKU APNE SENDROMLU HASTALARDA POZIiTiF HAVA
YOLU BASINCI TEDAVISININ KARDIiYOPULMONER EGZERSIiZ TESTINE
ETKIiLERI

Dr. ilker OZSARAC
Uzmanhk Tezi, Gogiis Hastahklar Anabilim Dalh
Tez Danismani: Yrd. Do¢. Dr. Nazan BAYRAM
Subat 2012, 72 sayfa

Obstruktif uyku apnesi sendromu (OUAS) erigkin popiilasyonda sik goriilen,
kardiyovaskiiler basta olmak {izere bircok dnemli komplikasyona neden olabilen klinik
bir tablodur. OUAS’lu hipertansif hastalarda pozitif hava yolu basinci (PAP) tedavisi
ortalama kan basinct degerlerini ve kalp hizim1 azaltwr. Sag ve sol ventrikiil
fonksiyonunu diizeltir, pulmoner arter basincmi diisiiriir. Biz bu ¢alismada OUAS
hastalarinda pozitif hava yolu basinct tedavisi ile kardiyopulmoner egzersiz
kapasitesindeki olas1 degisiklikleri incelemeyi hedefledik.

Calismaya polisomnografi ile OUAS tanis1 konularak PAP tedavisi 6nerilen 65
uyku klinigi hastas1 dahil edildi. Onsekiz yasindan biiyiik, obstriiktif veya restriktif
akciger hastaligi olmayan, kalp yetmezligi hastalifi olmayan, bisiklet kullanmay1
engelleyecek ortopedik sorunu olmayan hastalar calismaya alindu.

Olgularda tan1 aninda ve en az 4 hafta sonra bisiklet ergometrisi kullanilarak,
kardiyopulmoner egzersiz kapasiteleri arastirildi. Karbondioksit iiretimi (VCO,),
oksijen tiikketimi (VO,), anaerobik esik (AT), kardiyak ritim (HR), tidal volum (VT),
HR-VO; iliskisi, VE/VCO,, VE/VO,, is yiikii (WR), nabiz rezervi (HRR), solunum
rezervi(RR), oksijen pulse, dakika ventilasyonu (VE) parametreleri degerlendirildi.

Hastalar 4 hafta sonra yapilan kontrollerde PAP tedavisine uyuma gore
gruplandirildi ve istatistiksel analizler bu 2 grup arasinda yapildi. Olgularin 57 (%87.7)
si erkek, yas ortalamas1 45.29+10.57 y1I’di. AHI ortalamasi 38.02+23.19 olay/saat, VKI
ortalamasi 31.72+4.87 kg/m’ olarak tespit edildi.

Gruplar arasinda yas bakimindan anlaml farklilik goriildii (p=0.006). Bu yiizden
yasa gore diizeltilmis verilerin analizinde tekrarlanan 6l¢iimlii varyans analizi kullanildi.
VO, max/kg cihaz kullanan (n=33) grupta korunurken (22.52+6.62 ml/dk/kg,
21.3245.26 ml/dk/kg; p=0.111), cihaz kullanmayan (n=32) grupta VO, max’m
(21.314£5.66 ml/dk/kg, 19.92+5.40 ml/dk/kg; p=0.050) diistiigii saptand1.

Is yiikii yiizdelerine (WR%) bakildiginda PAP tedavisine uyumlu grupta
ortalama 84.03+16.31 iken tedavi sonrasi1 85.03+£14.60°a ¢iktig1 saptandi. Tedaviye
uyumsuz grupta ise ortalama 79.56+17.86 iken kontrolde 77.06+17.76’ya diistiigi
saptandi (p=0.041).

Anaerobik esikteki VE/VCO, oraninda cihaz kullanan grupta ortalama
28.42°den 27.36’ya gerileme, diger grupta ortalama 27.41°den 27.81’¢ yiikselme
goriildi (p=0.033).

Sonug¢ olarak OUAS’lularda egzersiz kapasitesindeki diisiis 4 haftalik PAP
tedavisi Onlendi. AT’de VE/VCO,’deki degisiklikler, OUAS’lulardaki patofizyolojik
degisikliklerin PAP tedavisi ile tersine donerek kardiyak fonksiyonlarda iyilesme ve 6lii
bosluk ventilasyonunu ve/veya pulmoner arter basincini azaltarak daha efektif
ventilasyona yol agabilecegi izlenimini vermektedir.

Anahtar kelimeler: OUAS, PAP, kardiyopulmoner egzersiz testi, VE/VCO,, WR%
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IV. ABSTRACT

THE EFFECTS OF POSITIVE AIRWAY PRESSURE THERAPY ON
EXERCISE PARAMETERS IN PATIENTS WITH OBSTRUCTIVE SLEEP
APNEA SYNDROME

Dr. ilker OZSARAC, MD
Residency Thesis, Department of Pulmonary Diseases
Supervisor: Assist. Prof. Nazan BAYRAM, MD
February 2012, 72 Pages

Obstructive Sleep Apnea Syndrome (OSAS) is common in adult population; that
may cause many adverse clinical results, particularly cardiovascular complications.
Positive airway pressure (PAP) therapy has been shown to reduce the heart rate and
mean blood pressure in hypertensive OSAS patients. It also improves right and left
ventricular function and reduces the pulmonary artery pressure. In this study we aimed
to investigate possible changes in cardiopulmonary exercise capacity in OSAS patients
after positive airway pressure treatment .

Sixty five sleep clinic patients diagnosed with OSAS by polysomnography and
in whom PAP therapy was indicated clinically were included in the study. Patients were
older than 18 years, had no obstructive, restrictive lung disease or heart-failure with no
orthopedic problems precluding cycling.

Cardiopulmonary exercise capacity was assessed by bicycle ergometry during
the diagnosis and at least 4 weeks later. Carbon dioxide production (VCO,), oxygen
uptake (VO,), anaerobic threshold (AT), cardiac rhythm (HR), tidal volume (VT), HR-
VO, relationship, VE/VCO,, VE/VO,, work rate (WR), heart rate reserve (HRR),
respiratory reserve (RR), oxygen pulse, minute ventilation (VE) parameters were
evaluated.

Patients were grouped with respect to compliance with PAP therapy for
statistical analysis. Among the cases 57 (87.7 %) were males, and mean age was
45.29+10.57 years, apnea-hypopnea index 38.024+23.19 events/hour, body mass index
31.72+4.87 kg/nr’.

There was a significant difference between the groups according to age
(p=0.006) and hence age-adjusted repeated measures analysis of variance was used for
statistical analysis.

While VO, max/kg was protected in the group using the device (n=33)
(22.5246.62 ml/min/kg to 21.324+5.26 ml/min/kg; p=0.111), in the group not using the
device, VO, max decreased (21.3145.66 ml/dk/kg to 19.924+5.40 ml/dk/kg; p=0.050).
Work rate increased from 84.03%+16.31 to 85.03%+14.60 in the group using PAP
therapy. It decreased from 79.56%+17.86 to 77.06%=17.76 in the noncompliant group
(p=0.041).

In the group that used the device, the rate of VE/VCO; at anaerobic threshold
declined from 28.42 to 27.36, on the other hand, it increased from 27.41 to 27.81 in the
group which did not used the device (p=0.033).

In conclusion, the decline in exercise capacity was prevented in patients with
OSAS after 4 weeks of PAP therapy. The changes in VE/VCO, at AT suggest that
reversal of pathophysiologic changes in OSAS with PAP therapy may improve cardiac
function and cause more efficient ventilation by reducing dead space ventilation and/or
pulmonary artery pressure.

Keywords: OSAS, PAP, cardiopulmonary exercise testing, VE/VCO,, WR%
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1. GIRIS VE AMAC

Obstriiktif uyku apne sendromunun (OUAS) tarihgesi oldukgca eskiye
dayanmaktadir. Amerikan Uyku Tibb1 Akademisi (AASM)’ne gore OUAS; uyku
sirasinda tekrar eden tam (apne) veya kismi (hipopne) iist solunum yolu obstriiksiyonu
donemleri ve siklikla kan oksijen satiirasyonunda (SPO,) azalmayla seyreden bir
sendromdur (1). Sendromun baslica ii¢ semptomu; horlama, tanikli apne ve giindiiz asir1
uykululuk halidir (2). OUAS her iki cinste, tiim 1k, yas, sosyoekonomik diizey ve etnik
gruplarda goriilebilen ve en sik karsilasilan uyku bozukluklarindan biridir.

Gilintimiizde OUAS’nun prevalansi eriskin popiilasyonda; kadinlarda %2 ve
erkeklerde %4 olarak kabul edilmektedir (3). Ulkemizde yapilan epidemiyolojik bir
calismada toplumumuzdaki OUAS prevalansmin %0.9-1.9 oldugu tahmin edilmistir (4).
Uyku bozukluklarindan siiphelenilen hastalar icin altin standart tani1 yontemi
polisomnografidir (PSG) (2). Uykudaki solunum bozukluklarinin saptanmasi prognoz
ve etkili bir tedavinin segilebilmesi agisindan olduk¢a onemlidir. OUAS i¢in altin
standart tedavi yontemi siirekli pozitif hava yolu basinct (CPAP) uygulamasidir.
CPAP’m amaci iist solunum yoluna siirekli pozitif basing verilerek uykuda inspirasyon
sirasinda olusan negatif intraluminal basincin kollabe edici etkisine kars1 gelmektir (5).

Kardiyopulmoner egzersiz testleri (KPET) egzersiz toleransinin mekanizmasini
ve intoleransmin nedenlerini arastirmak i¢in kullanilan 6nemli testlerdir. Egzersizde
rolii olan solunum sistemi, kardiyovaskiiler sistem, oksijen tasiyici sistem, muskuler
sistem ve dokulardaki metabolik aktiviteyi saptamanin yani sira egzersizi sinirlayan
faktorleri de ortaya ¢ikarmaya yardim eder. Solunum fonksiyonlarindaki bozulmanin
derecesini saptamakta ve isgdrmezlik degerlendirmesinde de kullanilmaktadir (6).
Ayrica pulmoner rehabilitasyon programmin belirlenmesinde, herhangi bir tedaviye

cevabi degerlendirmede kullanilir.



Bu calismadaki amag; primer pulmoner patolojisi ve kalp yetmezligi
bulunmayan hastalarda OUAS nun ve OUAS tedavisinde kullanilan CPAP tedavisinin
egzersiz sirasinda kardiyovaskiiler, sistem pulmoner ve sistem oksidatif metabolizma

iizerine etkilerinin arastirilmasidir.



2. GENEL BIiLGIiLER

2.1. Uykuda Solunum Bozukluklar

2.1.1. Tarihge

Hayatimizin yaklasik ticte birlik bir boliimiinii harcadigimiz uykunun gizemini
¢ozmek i¢in Aristo, Hipokrat, Freud ve Pavlov gibi biiylik diisiiniirler ¢aba harcamas,
uyku ve rityanin psikolojik ve fizyolojik temellerini agiklamaya calismistir (7).

Uyku konusunda ilk bilimsel yayin "The Philosophy of Sleep" Iskog bilim adam1
Robert MacNish tarafindan 1834'de yaymlanmistir (8). OUAS’nun yine farkinda
olmadan bir bagka tanimi iinlii Ingiliz yazar Charles Dickens tarafindan 1836'da
yapilmistir. Charles Dickens, seri yayin olan “Posthumous Papers of the Pickwick
Club” da bu kuliibiin ¢aycis1 Joe’nun oturdugu yerde uyukladigini, horladigmi, uykudan
zor uyandirildigmi, siyanoz, kalp yetmezligi ve kisilik degisikliginin oldugunu
bildirmistir (2).

Insan elektroensefalografi (EEG)’sinin mucidi Hans Berger 1928 yilinda insan
beyninin elektriksel aktivitesini kaydetmis ve uyaniklikla uyku sirasinda olusan
elektriksel aktivite farklarmi géstermistir (7).

Uyku apne sendromunu bilimsel anlamda ilk kez 1956’da Burwell ve arkadaslar1
tanimlamiglardir (7,8). 1965°te ise Gastaut ilk kez PSG’yi kullanmistir (2,9). Uyku
kayitlarinda solunumsal parametrelerin eklenmesiyle OUAS’nun giiniimiizdeki
tanimlanmas1 1973 yilinda Christian Guilleminault tarafindan yapilmistir (10).

1975’te ASDA (American Sleep Disorders Association) kurulmus ve tiim
diinyadaki uyku caligmalar1 daha organize olarak yiiriitiilmeye baslanmustir (7). 1981'de
ise Collin Sullivan tarafindan OUAS tedavisinde CPAP ilk olarak uygulanmistir (5).
Ulkemizde uyku hastaliklar1 konusunda ¢alismalar 1980°li yillarin ikinci yarisindan

sonra baglatilmistir (7).



2.1.2. Uyku

2.1.2.1. Tamim

Uyku kisinin uygun duyusal ya da baska uyaranlarla geri dondiiriilebilen bir
bilingsizlik halidir. Sadece organizmanin dinlenmesini saglayan hareketsizlik hali degil,
tim viicudu yasama yeniden hazirlayan yenilenme donemidir. Uyku organizmanin
cevreyle iletisiminin, degisik siddette uyaranlarla geri dondiiriilebilir bigimde, gecici,

kismi ve periyodik olarak kaybolmas1 durumu olarak tanimlanmaktadir (2).

2.1.2.2. Uyku Fizyolojisi

Uyku homojen bir siire¢ degildir. Uykunun baslatilmast ve siirdiiriilmesinde
kortikal ve subkortikal bir¢ok serebral bolge rol almaktadir.

On hipotalamustan gelen dongiisel girdiler ve endojen kimyasal uyarilar
aracilifiyla gelen hemostatik bilgi dogrultusunda hipotalamusta ventrolateral preoptik
cekirdek (VLPO) uykuyu baglatir. Uyaniklig1 lateral hipotalamustan gelen oreksinerjik,
beyin sapindan gelen kolinerjik, noradrenerjik, serotonerjik, posterior hipotalamustan
gelen histaminerjik uyarilar saglamakta, bunlarin azalmasi ise uykuyu baglamaktadir.

Uyku belirli araliklarla tekrarlayan rapid eye movement (REM) ve non-REM
olmak iizere 2 donemden olusmaktadir. Beyin sapindaki mezopontin ¢ekirdekler uyku
sirasindaki non-REM/REM dongiisiinii kontrol etmektedir (11). Bu 2 ayr1 evre esas
olarak EEG ile belirlenen beyin elektriksel aktivitesi, goz hareketleri ve kas tonusundaki
degisiklikler degerlendirilerek belirlenmistir. Non-REM ise EEG aktivitesindeki
degisikliklere gore 3 alt evreye ayrilmistir (12).

2.1.2.2.1. Uyku Evreleri
Non-REM Uykusu (NREM): 3 evreden olusur. 1. ve 2. evrelere yiizeyel uyku, 3.
evreye ise derin uyku da denilmektedir (13).
e NREM evre-1: Tiim gece uykusunun % 1- 5'i
e NREM evre-2: Tiim gece uykusunun % 40-50'si
e NREM evre-3: Tiim gece uykusunun % 20-25'1
REM Uykusu: Paradoksal uyku da denilmektedir. Tiim gece uykusunun % 20-
25'ini olusturur (13).



Uyku evrelerinin dagilimi yasla degiskenlik gosterir. REM siiresinde yasla
degisiklik olmazken, cocuklar eriskinlere kiyasla daha fazla, yashlar ise daha az yavas

dalga uykusu (NREM evre 3) uyurlar (Tablo 1) (13).

Tablo 1. Yasa gore uyku evrelerinin dagilimi (13)

Uyku Evreleri Cocuk Geng Erigkin Yash
Uyanik < 5 >
REM = 20-25 =
NREM-1 < 1-5 >
NREM-2 = 40-50 >
NREM-3 > 20-25 <
Toplam (saat) 10-12 8-10 6-8

NREM uykuda EEG senkrondur ve uyku igcikleri, K-kompleksleri ve yiiksek
voltajli yavag dalgalar ayirt edici 6zellikleridir. NREM evreleri (evre 1, 2, ve 3) giderek
derinlesen uykuyu ifade eder (14).

Uykunun vyarisin1 olusturan NREM evre 1 ve 2'nin islevleri halen
bilinmemektedir. NREM evre 3 uykusu ise fiziksel dinlenmeyi saglar. Cocuklarda
bliylime hormonu o6zellikle derin uyku doneminde salinir. Erigkinlerde ise hiicre
yenilenmesini ve organizmanin onarimint hizlandirir. Uyku sirasinda viicut 1sisinda
diisme 6zellikle NREM uykusunda olusur. Bu donemde kalp hizi, solunum sayis1 azalir
ve diizenli hale gelir (13).

REM uykusunda, EEG'de karisik frekanslhi hizli aktivite, EMG kayitlarinda
belirgin kas atonisi goriiliir. Termoregiilasyon biiylik oranda kaybolur. Hizli goz
hareketleri, kas segirmeleri ve kardiyopulmoner diizensizlikler olur. insanlarda REM
uykusunda mental aktivite riiya gorme ile iliskilidir. Spinal motor néronlarin beyin sap1
mekanizmalariyla inhibe edilmesi sonucu postural motor tonus kaybolur. REM uykusu
paradoksal uyku, aktif uyku, riiya uykusu olarak da adlandirilir. Buradaki paradoks,
beyin elektriksel aktivitesinin uyanikliktakine benzemekle birlikte bireyin uyur
durumda ve uyaranlara yanitsiz olmasidir (14). Bu donemden yoksun birakilanlarda
psikiyatrik bozukluklarin daha sik goriilmesi nedeniyle ruhsal dinlenmemizi saglayan
bir donem oldugu sanilmaktadir (13).

Uykunun baslangicindan ilk REM doneminin sonuna kadar olan doneme bir
uyku siklusu denmektedir. 90-120 dakika siireli bu sikluslar gece boyunca 4-6 defa

tekrar etmektedir. Gecenin ilk yarisinda gerek sayi, gerekse siire agisindan NREM,



ikinci yarisinda ise REM donemi agirlik kazanmaktadir (13). Normal kosullar altinda
saglkli bir kiside uyku NREM ile baslar. Insan uykusuna ait bu temel kural oldukca
giivenilir bir bulgudur ve normal uykuyu patolojik uykudan ayrmada énemlidir (15).

Saglikli bir gen¢ eriskin uykuya NREM Evre 1 uyku ile girer. Evre 1 uyku
genellikle birkag dakika siirer ve bir geg¢is uykusu oOzelligi gosterir. Evre 1 uyku
kolaylikla boliinebilir, uyanma esigi diisiiktiir. Evre 1 uykuyu evre 2 uyku takip eder.
Evre 2 uykunun tipik ozellikleri EEG'de uyku igciklerinin ve K-komplekslerinin
goriilmesidir. Yaklasik 10-25 dakika siirer. Evre 2 uykuda uyaniklik olusturmak ig¢in
daha siddetli bir uyaran gereklidir. Evre 3 uyku, ilk dongiide genellikle 20-40 dakika
civarinda siirer, ¢ogu zaman "yavas dalga uykusu", "delta uykusu" ya da "derin uyku"
olarak da adlandmrilir. Ik REM periyoduna ge¢meden oOnce derin uyku tekrar
yiizeyellesir. 5-10 dakika siiren ve viicut hareketleriyle kesintiye ugrayan bir evre 2
uykudan sonra ilk REM periyoduna girilir. Bu donem siklikla 1-5 dakika siirer, ilk REM
uyku donemi ise yaklasik 80 dakika sonra goriiliir. Daha sonra NREM ve REM uyku
yaklasik 90 dakikalik dongiilerle gece siiresince devam eder (14).

2.1.3. Uyku Bozukluklar1 Siniflamasi

Modern anlamda ilk smiflama 1979 yilinda American Association of Sleep
Disorders Centers tarafindan yapilmis ve "Diagnostic Classification of Sleep and
Arousal Disorders" adiyla yaymlanmistir (16).

Uyku tibbindaki hizli gelisme ve bilgi birikimi nedeniyle kisa siirede bu
smiflama gilincelligini kaybetmistir. 1991 yilinda ASDA (American Sleep Disorders
Association-Yeni ismi American Academy of Sleep Medicine) "Uluslararasi Uyku
Bozukluklar1 Smiflamasi" (International Classification of Sleep Disorders-ICSD)'n1
olusturmustur (17). Bu siniflama 84 uyku bozuklugu icermektedir ve 4 ana gruptan
olusmaktadir.

2005 yilinda smiflama yeniden gilincellenmis ve "Uluslararas1 Uyku
Bozukluklart Smiflamasi -2" (International Classification of Sleep Disorders Version 2 -
ICSD-2)' adiyla yaymlanmistir (1).

Bugiin tiim diinyada yaygmn kabul goren ICSD-2 smiflamast 85 wuyku

bozuklugunu kapsamakta ve 8 ana gruptan olusmaktadir (Tablo 2).



Tablo 2. Uluslararas1 uyku bozukluklari siniflamas1 (ICSD-2)(1)

1. Insomniler
2. Uykuda solunum bozukluklari
e Santral uyku apne sendromu
e Obstruktif uyku apne sendromu
e Uykuya bagli hipoventilasyon ve hipoksemik sendromlar
e Diger uykuya bagli solunum bozukluklar1
3. Santral orijinli hipersomniler
4. Sirkadiyen ritm uyku bozukluklar
5. Parasomniler
6. Uyku iligkili hareket bozukluklar
7. Izole semptomlar
8. Diger uyku bozukluklari

2.2. Obstriiktif Uyku Apne Sendromu (OUAS)

2.2.1. Genel Tanimlar

Apne: Grekge soluk alamama anlamina gelen apne solunum sisteminde hava
akimmin en az 10 saniye siire kesilmesi ile karakterize bir durumdur. Obstriiktif, mikst
ve santral apne olarak degerlendirilir (18).

Hipopne: Onerilen tanimlamaya gore asagidakilerin hepsinin olmasi hipopne
olarak tanimlanir (19).

1. Solunum derinliginde bazale gore %30 ya da daha fazla azalma

2. Olayn siiresinin en az 10 saniye olmasi

3. Olay 6ncesi bazal saturasyona gore saturasyonda %4 ya da daha fazla azalma

Alternatif tanimlamaya gore asagidakilerin hepsinin olmasi hipopne olarak
tanimlanir;

1. Solunum derinliginde %50 ya da daha fazla azalma

2. Olay siiresinin en az 10 saniye olmasi

3. Olay oncesi bazal saturasyona gore saturasyonda %3 ya da daha fazla azalma

veya olaym arousal ile sonlanmast.

Obstriiktif apne ve hipopneler: Solunum cabasinin siirmesine ragmen hava
akiminda bozukluk olmasi, apne ya da hipopne gelismesidir (20).

Santral apne ve hipopneler: Apne ya da hipopneler sirasinda solunum

cabasmin olmamasidir (20).



Mikst apne ve hipopneler: Santral apne ya da hipopne gibi baslayip, obstriiktif
apne ya da hipopne gibi sonlanan durumlardir. Olayin baslangicinda solunum c¢abasi
yoktur ancak solunum ¢abasi baslamasina ragmen apne ya da hipopne devam eder (18).
Apne Indeksi (Al): Uyku siiresince goriilen apnelerin her saat basma diisen sayisidir
(20).

Apne- Hipopne Indeksi (AHI): Uyku siiresince goriilen apne ve hipopnelerin
her saat basina diisen sayisidir (20).

Oksijen Desaturasyon Indeksi (ODI): Uyku siiresince goriilen oksijen
desatiirasyonlarmin her saat basma diisen sayisidir (20).

Arousal: Uyku sirasinda daha hafif uyku evresine veya uyaniklik durumuna ani
gecisler olusmasidir (20).

RERA (Respiratory Effort-Related Arousal): Apne ya da hipopne tanimina
uymayan, solunum c¢abasinda artisla karakterize arousalla sonlanan bir durumdur (20).

Solunum Bozukluklan indeksi (RDI): Uyku siiresince goriilen apne, hipopne
ve RERA'larm her saat basina diisen sayisidir (20).

OUAS: Uyku srrasinda tekrarlayan tam (apne) veya parsiyel (hipopne) iist
solunum yolu obstriiksiyonu epizodlar1 ve siklikla kan oksijen satiirasyonunda azalma

ile karakterize bir sendromdur (1).

2.2.2. Epidemiyoloji

Uykuda goriilen solunum rahatsizliklarinin sik goriilen bir sekli olan OUAS,
genel eriskin populasyonda %1-5 arasinda goriliir (1). Tirkiye'de ise Koktiirk
tarafindan yapilan bir arastrmada OUAS prevalanst %0.9-1.9 olarak bulunmustur (4).
Erkeklerde (%4), kadmlara oranla (%2) 2 kat daha fazla goriiliir (3). Siyah irkta beyaz
irka gore daha sik goriliir (21).

2.2.3. Fizyopatolojisi

Ust solunum yolu (USY), burun deliklerinden trakeaya kadar uzanan ve ¢ok
amacli kullanilan komplike bir yap1 olup OUAS acisindan en 6nemli boliimii farenkstir.
Farenks yalnizca basit bir havayolu degil solunum, sindirim ve fonetik gibi bircok

fizyolojik fonksiyonu olan dinamik bir pasajdir (Tablo 3) (22).



Tablo 3. Ust solunum yolu obstriiksiyonu olusumuna katkida bulunan faktérler (22)

1. GENEL FAKTORLER
Cinsiyet-Yas
Horlama
Alkol ve ilaglar
Genetik

2. ANATOMIK FAKTORLER
Spesifik anatomik lezyonlar
Boyun ¢ap1
Bas ve boyun pozisyonu
Nazal obstriiksiyon

3. MEKANIK FAKTORLER
Havayolu cap1 ve sekli
Supin pozisyonu
*USY rezistansi
USY kompliyansi
Intraluminal basing
Ekstraluminal basing
Torasik kaudal traksiyon
Mukozal adheziv etkiler
Vaskiiler faktorler

4. NOROMUSKULER FAKTORLER
USY dilator kaslar1
Dilator kas/ Diafragma iliskisi
USY refleksleri

5. SANTRAL FAKTORLER
Hipokapnik apneik esik
Periyodik solunum
Arousal
Sitokinler

*USY: iist solunum yolu

OUAS’lu hastalarda USY obstriiksiyonu en sik olarak retropalatal ve
retroglossal bdlgelerde gelisir ancak bu obstrilkksiyon ayni anda farkli diizeylerde
olusabilir. Bu olaym bilinmesi patogenezinin anlagilmasinda ve tedavisinin
planlanmasinda 6nemlidir. USY acikligi, inspirasyon sirasinda olusan negatif
intraluminal basincin kollabe edici etkisine karsi, USY dilatatdr kas aktivitesi arasindaki
denge ile belirlenmektedir. Bu olay anatomik, mekanik, noromiiskiiler, santral vb.
bircok faktérden etkilenmesi nedeniyle olduk¢a karmasik hale gelmektedir.
Mekanizmas1 hald tam olarak anlasilamayan bu karmasik tablonun patogenezinde

anahtar rol oynayan ve literatiirde en ¢ok kabul gdrmiis subatmosferik intraluminal
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basing, ekspiratuar daralma, azalmis ventilatuar motor output ve Starling rezistansi gibi
mekanizmalar ile olay aciklanmaya calisilmis ve bu konudaki tiim taslarm yerine
oturtulmasi ile birlesik teori olusturulmustur. Bu teoriye gore; USY obstriiksiyonu
fizyopatolojisinde rol oynayan faktorler arasinda vazgegilmez olani; ya kiigiik ltimeni,
ya da artmis ekstraluminal basin¢ nedeni ile kollabe olmaya meyilli farenkstir. Bu
fenomenin baslangic noktas1 USY dilatdrleri iizerine ventilatdr motor output'un
azalmasidir. Bu azalma torasik pompa kaslarini da etkilemektedir. Santral ventilatuar
uyarida azalma, USY dilatér kaslari iizerine ndral uyarida azalmaya ve sonugta
farengeal tonusta azalmaya neden olur. Azalmis uyarinin pompa kaslari tizerine etkisi
de kaudal traksiyonda azalma ve sonugta USY Kkalibresinde azalma veya
kompliyansinda artma yoluyla esdeger diizeyde onemli olabilir. Bu nedenle pozitif
ekstraluminal ve negatif intraluminal basinglarin olusturdugu kollabe edici transmural
basing farengeal daralmaya neden olur. Farengeal havayolunda daralma tiip kanununa
gore farengeal kompliyansta ve hava akiminda artisa yol agar. Ardindan intraluminal
basingta azalma (Bernoulli prensibi) daralmayir daha da artirir ve sonugta tam
obstriiksiyon gelisir. Bir kez obstriiksiyon olusunca, mukozal adheziv giicler ve yer
cekimi apnenin uzamasina ve asfiksiye yol acar. Obstriiksiyonun diizelmesi i¢in arousal
gerekir. Sonrasinda olusan hiperventilasyon, hipokapni ile ventilatuar motor output
azalir ve olay yeniden basglar ancak bu mekanizmalar siklusun nasil basladigini
aciklayamamaktadir. Teori olarak; azalmis ventilatuar motor output frenik motor
noronlarda gecici inhibisyona neden olan basit bir nedenle (yutma islemi gibi)
tetiklenebilir veya sekresyonlara sekonder gegici hipoksi veya mikroatelektaziler olay1
tetikleyerek hiperventilasyon, ardindan hipokapni ve sonugta apne/hipopneye neden
olabilir (22).

Sonu¢ olarak; USY obstriiksiyonu ¢ok sayida anatomik ve fizyolojik
bozukluklar arasindaki etkilesim sonucu gelisir ancak temel 6zellikler kiigiik farengeal
liimen ve transmural basingtir. Subatmosferik intraluminal basing transmural basincin
artmasma katkida bulunur ayrica olaym USY'da gerceklesmesi bir neden degil sonug
olup tetigi ¢eken faktoriin santral kaynakli oldugu goriisii her gegen giin 6nem

kazanmaktadir (Sekil 1) (22).
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Sekil 1. Uyku sirasinda iist solunum yolu obstriiksiyonu olusumunun fizyopatolojik

mekanizmasi (22).

2.2.4. Klinik Bulgular ve Tam1 Yontemleri

2.2.4.1. Semptomlar

OUAS’mn major semptomlar1 horlama, tanikli apne ve giindiiz asir1 uyku halidir

(GAUH) (Tablo 4) (23,24). Genel olarak bu semptomlar yillar icinde geligir ve artan

kilo, yas veya menopoza gecisle artar. Riskli hastalar1 belirlemek i¢in detayli uyku

Oykiisii ve fizik muayene temeldir (25).
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Tablo 4. OUAS semptomlar1 (20)

Major Semptomlar Kardiyopulmoner Semptomlar
Horlama Uykuda bogulma hissi
Tanikli apne Atipik gogiis agrist
Giindiiz asir1 uyku hali Noktiirnal aritmiler

Noropsikiyatrik Semptomlar Diger Semptomlar
Uyaninca bas agris1 Ag1z kurulugu
Yetersiz ve boliinmiis uyku Gece terlemesi
Insomni Noktiirnal 6ksiiriik
Karar verme yeteneginde azalma Noktiiri, entirezis
Hafiza zayiflamasi, unutkanlik Libido azalmasi, empotans
Karakter ve kisilik degisiklikleri Isitme kaybi
Cevreye uyum giigliigii Gastro-6zofageal refli

Depresyon, anksiyete, psikoz
Uykuda anormal motor aktivite

Horlama: OUAS'Iu hastalarda goriilen en sik semptomdur. Horlama uyku
sirasinda orofarenkste inspirasyonun parsiyel olarak engellenmesiyle olusan kaba,
giiriiltiilii, vibratuar bir sestir. OUAS'l1 hastalarda habituel horlama s6z konusudur ve sik
tekrarlayan apnelerle kesilmesi nedeniyle diizensiz horlama tipiktir (20). Horlamasi
olanlarda yliksek OUAS prevalans1 olmasina ragmen, pozitif prediktif degeri %63 ve
negatif prediktif degeri %56 dir (25).

Tanikh Apne: OUAS'1 hastalarin esleri veya yakinlar1 giiriiltiili ve diizensiz
horlamanm araliklarla kesildigini, agiz ve burunda solunumun durdugunu, bu sirada
gogiis ve karmn hareketlerinin paradoksal olarak devam ettigini tanimlayabilirler. Bu
tabloyu siddetli bir horlama ile birlikte derin bir inspiryum takip eder, gogiis ve karm
hareketleri senkron hale gelir ve oronazal solunum bir sonraki apneye kadar devam
eder. Apne epizodlar1 genellikle 10-60 sn. arasinda olup, nadiren 2 dakikaya kadar
uzayabilir (20).

Giindiiz Asinn Uyku Hali (GAUH): Giindiiz asir1 uykululuk OUAS" ¢agristiran
en 6nemli bulgu olup her obstriiktif olay1 takiben goriilen arousala bagli goriilmektedir
(25). GAUH nonspesifik bir belirti olup bircok patolojik durumda gorilebilir ve
toplumun %30-50'si OUAS olmadan orta veya agwr GAUH tarifleyebilir (3,26).
GAUH'un siddetini belirlemek i¢in, Epworth uykululuk skalasi gibi bir¢cok standart
anket olusturulmustur ve giindiiz semptomlariyla birlikte skorun 10'un {izerinde olmasi1

pozitif kabul edilir (Tablo 5) (27).
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Tablo 5. Epworth Uykululuk Skalas1 (27)

Son zamanlarda, giinliik yasantmiz icinde asagida belirtilen durumlar da hangi siklikta
uyuklarsiniz? (Buradan yorgun hissetmek degil, uyuklamak veya uyuya kalmak
anlagilmalidir) Bu seylerden birini son zamanlarda yapmamis olsaniz bile, boyle bir
durumun, sizi nasil etkileyecegini diisiinmeye calisarak cevap veriniz.

Olgekteki her bir durum i¢in, asagidaki ifadelere karsilik gelen sayilardan, sizin igin en
uygununu isaretleyiniz.

1. Oturur durumda ve gazete/ kitap okurken
2. Televizyon seyrederken
3. Pasif olarak toplum i¢inde otururken (Herhangi bir | 0- Kesinlikle yoktur

toplantida veya tiyatro gibi yerlerde) 1 - Az olasilik vardir
4. Ara vermeden en az bir saat sliren bir araba | 2 - Orta olasilik vardir
yolculugunda yolcu olarak bulunurken 3 - Yiiksek olasilik vardir

5. Ogleden sonra kosullar uygun oldugunda dinlenmek
icin uzanmisken

6. Birisi ile oturup konusurken

7.Alkol almmamis 06gle yemeginden sonra sessiz
ortamda otururken

8. Trafik birka¢ dakika durdugunda arabada beklerken

2.2.4.2. Fizik Muayene

Fizik muayenede esas amag¢, sendroma yol acan anatomik veya fonksiyonel
patolojiyi ortaya ¢ikartmak ve diizeltilebilir lezyonlar1 tespit etmektir. OUAS'T1
hastalarin fizik muayenesinde kesin tan1 koydurucu bir bulgu yoktur.

Obezite (Viicut Kitle Indeksi >29kg/m?); 6zellikle iist viicut yarisinda, OUAS
icin onemli bir risk faktoriidiir. Buna ragmen OUAS %50 oraninda obez olmayanlarda
da gortilebilir (21).

Ust viicut yarisinin sismanlik derecesini gosteren boyun gevresinin erkeklerde 43
cm, kadinlarda 38 cm'nin {izerinde olmas1t OUAS ig¢in iyi bir belirleyicidir (20).

En klasik fizik muayene bulgular: {ist solunum yoluna ait bulgulardir. Bunlar;
biiyiik ve gevsek yumusak damak, biiyiik, sarkmis, 6demli bir uvula, hipertrofik tonsil,
artmis orofarengeal katlantilar, kiigiik bir orofarengeal orifistir. Bir¢ok hastada fizik
muayenenin normal olabilecegi ve bu durumun OUAS tanisini ekarte ettirmeyecegi de

unutulmamalidir (20).




14

2.2.4.3. Tam Yontemleri

2.2.4.3.1. Radyolojik Tan1

USY nun gériintiilenmesi, OUAS’ 1n biyomekanik temelini, patofizyolojisini ve
cesitli tedavi yontemlerinin etki mekanizmalarmi daha 1yi anlamamizi saglayan bir
arastrma teknigidir ancak OUAS tanisindan c¢ok uygulanacak tedavi yOnteminin
belirlenmesi ve uygulanan tedavinin degerlendirilmesinde kullanilirlar (28,29).

a. Sefalometri: Sefalometri bas ve boyun bdlgesinin standartlasmis lateral

grafisidir. Obstriiktif uyku apne problemlerine Onciiliik eden kraniofasiyal

defektlerin tespitinde yararlidir (30). Maksillomandibiiler cerrahi diisiiniilen

veya agiz i¢i ara¢ kullanilacak olan hastalarda uygulanmasi gereken bir

yontemdir (31).

b. Bilgisayarh Tomografi: Nazofarenksten larenkse kadar hava yolu, yumusak

doku ve kemik yapilarin goriintiilenmesinde idealdir (30).

c. Manyetik rezonans: Ust hava yollar1 ve yumusak doku hakkinda yeterli bilgi

vermektedir. Bircok degisik planda ¢ekim yapilabilmekte ve hacimsel bilgi elde

edilebilmektedir.  Uyku  sirasinda  uygulanabilmekte ve  radyasyon

icermemektedir. (31). Rutinde kullanilmamaktadir.

d. Akustik refleksiyon: USY na gonderilen ses dalgalarinin yansimasi esasma

dayanan ve USY alaninin hesaplanmasina imkan saglayan noninvaziv bir

tekniktir. Basit, ucuz, radyasyon maruziyetinin olmadigi, bu nedenle ayni

hastaya bircok kez uygulanabilecek bir tekniktir. Onemli bir diger avantaji,

USY’nun dinamik goriintiilenmesine imkan saglamasidir. Ancak USY’nun

anatomik yapis1 hakkinda bilgi veremez (29).

e. Floroskopi: Uyanikken ve uykuda USY nun dinamik incelenmesini saglayan

bir goriintiileme yontemidir (29).

2.2.4.3.2. Endoskopik Tam

OUAS'l1 hastalarda dinamik hava yolu degisikliklerini incelemek ve hava
yolunun kollabe oldugu seviyeyi belirlemek amaciyla burundan glottise kadar USY'nun
degerlendirilebildigi bir tan1 yontemidir. Invaziv olmakla birlikte, kolay uygulanabilen

ve radyasyon maruziyetinin olmadig1 bir tekniktir. Islem sirasinda hastaya Miiller
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manevrasi (ag1iz ve burun kapali iken hastanin zorlu inspirasyon yapmaya calismasi)

yaptirilarak kollapsin derecesi ve seviyesi belirlenir (29).

2.2.4.3.3. Yardimci Tam Yontemleri

OUAS’l1 hastalarda kesin tant koydurmasalar da, taniyr desteklemeleri,
komplikasyonlar1 saptamalar1 ve ayirici tanidaki yararlar1 nedeniyle, kan ve idrar
tetkiklerinden EKG (elektrokardiyografi) ve kan gazlarina kadar bir¢ok yardime1 tetkike
ithtiya¢ duyulabilir (Tablo 6) (28).

Tablo 6. OUAS'da yardimci tan1 yontemleri (28)

. Kan tetkikleri

. Idrar tetkikleri

. Akciger grafisi

. Solunum fonksiyon testleri

. Arteriyel kan gazlar1

. Arteriyel kan basinci

. EKG

. EKO

. Glindiiz asir1 uyku halinin degerlendirilmesi
e Multipl uyku latansi testi (MSLT)
e Uyanikligin korunmasi testi (MWT)

O 00 1O\ DN B~ WK —

2.2.4.3.4. Pulse Oksimetri

Transkutandz nokturnal pulse oksimetri OUAS'!n baslangi¢ taramasinda artan
bir sekilde kullanilmaktadir (32). Oksijen desatiirasyonu obstriiktif apneyle birlikte
siktir fakat hipopne ve artmus list solunum yolu rezistansinda goriilmeyebilir. Ayni
zamanda diger kardiyovaskiiler ve solunumsal patolojilerde de goriilerek yanlis pozitif
sonuglara yol agabilir. OUAS tanisinda nokturnal pulse oksimetrenin sensitivitesi %31

ile %98, spesifitesi %41 ile %100 arasindadir (33,34).

2.2.4.3.5. Tasinabilir Cihazlar

Taniya ulasabilme olasiligmi arttrmak ve maliyeti diisirmek amaciyla
polisomnografik kaydin tamaminmm ya da bir kismmin tasnabilir ve ideal olarak
teknisyen yardimina gereksinim duyulmaksizin yapilabilir oldugu sistemler bir¢ok
arastirmanin  konusu olmustur. Tasmabilir cihazlar genellikle hastanin evinde

gozetimsiz kayit yapmak amaciyla tasarlanirlar (35). Yiiksek test dncesi olasilik, beden
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kitle indeksi, horlama, cinsiyet, boyun ¢evresi gibi kanitlanmig 6lciitlerin kullanilmasi,
negatif ya da tanisal olmayan ev ¢alismasi durumunda PSG’nin imkan dahilinde olmasi,
tedavi i¢in PSG ile CPAP titrasyonu olanaklarmin bulunmasi, hem klinik bulgular1 hem
de kayit cihazindan elde edilen verileri degerlendirebilecek yeterlilikte uyku hekiminin
bulunmasi durumlarinda bu cihazlardan yararlanilabilir. Tagmabilir cihazlarla yapilan
ve pozitif sonuglanan ¢aligma hastanin klinigiyle uyumlu ise yliksek ozgiilliige ve
pozitif prediktif degere sahiptir (35). Negatif ya da tanisal olmayan ¢alisma durumunda

mutlaka laboratuarda izlemli PSG yapilmalidir.

2.2.4.3.6. PSG

OUAS tanisinda altm standart yontem PSG'dir. PSG uyku swrasinda
norofizyolojik, respiratuar, kardiyovaskiiler, diger fizyolojik ve fiziksel parametrelerin,
genellikle biitiin gece boyunca, es zamanl ve devamli kaydedilmesi islemidir. PSG
uyku evreleri yaninda bir¢ok fizyolojik parametrenin ayrintili izlenmesine ve ¢esitli
organ sistemlerinin fonksiyonu, uyku ve uyaniklik sirasindaki etkilesimleri konusunda
bilgi vermektedir. Standart bir PSG'de kaydedilmesi gereken parametreler Tablo 7°de
goriilmektedir (25).

Tablo 7. Standart bir PSG'de kaydedilmesi gereken parametreler (25)

. Elektroensefalografi (EEQG)

. Elektrookiilografi (EOG)

. Elektromiyografi (EMG-gene)

. Oronazal hava akimi

. Torakoabdominal hareketler

. Oksijen satiirasyonu

. Elektrokardiyografi (EKG)

. Elektromiyografi (EMG-Anterior tibial kas)
. Viicut pozisyonu

O 00 1IN DN B~ WK —

PSG yapilacak ortamin ses yalitimi tam olmali (25-50 desibel), kapali devre
video goriintii ve kayit sistemi bulunmalidir. Odada tam karanlik saglanmali, 1s1
degisimlerini 6nlemek i¢in diizenleme yapilmali ve odanin boyutu 15 m?*’den kiiciik
olmamalidir. Oda olabildigince ev ortamima benzeyecek sekilde désenmeli, kosullar
uygunsa lavabo ve tuvalet bulunmalidir. Birka¢ giin 6nce uyku diizenini etkileyen

ilaclar kesilmelidir. Calismanin yapilacagi giin ¢ay, kahve ve alkol alimmna izin
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verilmemelidir (36). PSG kayit hiz1 10mm/sn, ekran goriintii siiresi ise 30 saniye olarak
ayarlanmali, tiim kayit siiresi 6-8 saat olmalidir. Kayitlarin yorumu, manuel, bilgisayar
destekli ya da tam otomatik olarak yapilir. Tablo 8’de OUAS’da PSG endikasyonlar1
gosterilmistir (37).

Tablo 8. PSG endikasyonlar1 (37)

1-Uykuda solunum bozukluklar1 (USB):
e USB tanisinda
e C(CPAP ve BPAP cihazinin titrasyonunda
e USB tedavisi i¢in yapilacak cerrahi 6ncesi ve sonrasinda
e CPAP tedavisinin sonuglarmin degerlendirilmesinde
2-Diger solunumsal hastaliklarda, USB semptomlari varsa
3-Narkolepsi
4-Parasomni ve uyku ile iliskili semptomlar
5-Periyodik bacak hareketi hastaligi
6-Insomni ile birlikte olan depresyon
7-Sirkadiyen ritim bozukluklar1

OUAS' da karakteristik PSG bulgulari ise;

e Yiizeyel uykuda (NREM evre 1,2) artma, derin uyku (NREM evre 3) ve REM
periyodunda azalma izlenir.

e Sik tekrarlayan apneler (genellikle %80'den fazlas1 obstriiktif tiptedir),
hipopneler ve arousallar saptanir.

o Sik tekrarlayan oksijen desatiirasyonu epizodlar1 izlenir.

e REM uykusu apnelerin sikligini, siiresini, oksijen desatiirasyonunun derecesini
ve siiresini artirmaktadir.

e Paradoksal gogiis ve karm hareketleri tipiktir.

e Apne sirasinda kalp hizi genellikle yavaslar ve postapneik donemde hizlanir,
aritmiler goriilebilir.

e Solunum sesi kaydi yapildiysa, sik tekrarlayan apne epizodlar1 ile kesilen

diizensiz, giiriiltiilii horlama duyulur (20,23,24).

2.2.5. OUAS Simiflamasi
AHI’ye gére OUAS derecelendirmesi yapilabilir (23,24).
Hafif: AHI: 5-15/saat
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Orta: AHI: 15-30/saat
Agir: AHI: 30/saat ve iizeri
ICSD-2’ye gore OUAS tanisi igin A + B + D veya C + D olmalidir:
A: Asagidakilerden en az biri:
e (iindiiz asir1 uyku hali, yorgunluk veya sabahlar1 dinlenmeden uyanma
e Uykuda bogulma hissi
e Yatak esinin s0z ettigi horlama, tanikli apne veya her ikisi
B: Polisomnografik bulgular:
e Upyku saati bagina en az 5 adet solunumsal olay (apne, hipopne veya RERA)
e Solunumsal olaylarm tamami ya da bir kismi esnasinda solunumsal ¢abanin
devam etmesi
C: Polisomnografik bulgular:
e Upyku saati bagina en az 15 solunumsal olay (apne, hipopne veya RERA)
e Solunumsal olaylarm tamami ya da bir kismi esnasinda solunumsal ¢abanin
devam etmesi
D: Yakinmalarin baska bir uyku bozuklugu, medikal veya norolojik hastalk, ilag¢

kullanimui ile aciklanamamasi (1).

2.2.6. OUAS Tedavisi (Sekil 2)
OUAS' nun tedavisinde amacg;

1. Semptomlar1 azaltmak,

2. Medikal komplikasyonlar1 (hipertansiyon, myokard infarktiisii, inme, erken
Oliim, vs) dnlemek,

3. Kaza yapma riskini azaltmak,

4. Yasam kalitesini artirmaktir (38).

2.2.6.1. Genel Onlemler

1. Kilo Verme: Medikal ya da cerrahi olarak kilo vermenin hastalik {izerine
tyilestirici etkilerinin oldugu gosterilmistir. Young ve arkadaslar1 (39) viicut agirhiginin
yaklagik olarak %10'unu veren uyku apneli hastalarm apne-hipopne indekslerinde

%26'lik bir azalma oldugunu gostermislerdir.
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2. Sigaranin Biraktirilmasi: Sigara hava yolu inflamasyonunu arttirarak OUAS
icin bir risk teskil etmektedir.

3. Alkol ve sedatif-hipnotiklerden sakinma: Alkol farenks dilator kaslari
iizerindeki norojenik stimiilasyonu inhibe ederken, diyafragma kasina etkisi yoktur ve
bu yiizden list solunum yolu agikligini saglayan dengeyi kollaps yoniine kaydirmaktadir.
Bir diger sebep ise alkoliin dogrudan farenks ve nazal mukoza iizerinde vaskiilarizasyon
ve 0demi artirarak solunum rezistansini artrmasidir. Bu nedenle OUAS olgularina
miimkiinse hi¢ alkol kullanmamalar1 veya kullanacaklarsa da yatmadan 4-5 saat
onceden alkol icmeyi birakmalar1 6nerilmektedir (40,41).

Sedatif ve hipnotik ilaglarin ¢ogu iist solunum yolunu agik tutan kas aktivitesi
iizerine olumsuz etki ederler. Bu nedenle OUAS’1u hastalarin bu tip ilaclardan (6zellikle

de benzodiazepinlerden) uzak durmalar1 6nerilmektedir (42).
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POLISOMNOGRAFI
v h 4 ¢
AHi 5-15 AHi>15 AHi <5
HAFIF DERECELI ORTA-AGIR BASIT
OSAS DERECEL| OSAS HORLAMA
) | )
GENEL ONLEMLER
Kilo verme, uygun yatis pozisyonu, alkol ve sedatiflerden sakinma, vs..
A 3 K 4
Sempatik
Risk faktorleri? UARS?
(KVS,555)
k4
Yok Var Anatomik
Obstriiksiyon i L
A 4 k
ABizici Arag Diger Uyku
Tedavisi Bozuklugu?
TAKiP TAKIP
F Var Yok

CPAP/BPAP
Agizici Arag
N

Diizeltici Cerrahi

Yok |

Sekil 2. OUAS tedavi algoritmasi

4. Yatis Pozisyonu: Uyku apne ve horlamada en eski tedavi yontemlerinden biri
lateral yatis postiiriiniin saglanmasidir. Cogu hastada uykuda sirt {istii yatis pozisyonu
sirasinda uyku ile iligkili solunum olaylar1 artmaktadir. Eger hastanin yan yatis

pozisyonu ile OUAS"n kontroliiniin efektif bir sekilde saglanmasiin yani sira REM ve
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non-REM uykusu sirasinda gece oksijenizasyonu ve uyku devamlilig etkin bir sekilde
stirdiirtilebiliyorsa pozisyonel tedavi yaklasimi 6nerilebilir (43).

5. Eslik eden hastaliklarin tedavisi: OUAS pek c¢ok hastalikla iligkilidir.
Bunlarin bir kismi OUAS gelisimine katkida bulunurken, bir kismi da hastalik
gelistikten sonra ortaya ¢ikmaktadir. Bunlar i¢inde en sik goriilenleri; hipotiroidi,
akromegali, diyabet, nérolojik kas hastaliklari, allerjik rinit, solunum sistemi hastaliklar1
(KOAH, astim) vb. dir. Ozellikle hipotiroidi ve akromegalinin tedavisi tam olursa
apnelerin ortadan kalkabilecegi gosterilmistir. Allerjik rinit, nazal konka hipertrofisi,
nazal polip gibi nazal hava yolu rezistansini arttran durumlarin da (nazal steroid,
internal-eksternal mekanik dilatdrler veya cerrahi olarak) mutlak tedavi edilmesi gerekir
(44).

6. Trafik ve is kazalan Kkonusunda uyarma: OUAS’nun klasik
semptomlarindan biri olan giindiiz asir1 uyku hali trafik ve is kazalarinin 1yi bilinen bir
nedenidir. Tedavi olmamis OUAS’lu hastalarda siiriis performansi ¢ok kotii olup,
normal popiilasyona gore 3-7 kat daha fazla trafik kazas1 yapma riski vardir. Bu nedenle
ozellikle uzun yol siiriiciileri OUAS semptomlar1 yoniinden sorgulanip, pozitif bulgular1
olanlarma PSG yapilmalidir. OUAS’lu hastalarin trafik ve is kazalar1 konusunda
uyarilmasi, dikkat gerektiren ve tehlikeli islerde ¢alismamasi gerektigi vurgulanmalhidir

(40).

2.2.6.2. Medikal Tedavi

Farengeal dilatator kas tonusunu artirarak apneleri engelleyen, uyku yapisini
bozmayan ve 6nemli yan etkileri olmayan bir ila¢ heniiz mevcut degildir. Protriptilin,
medroksiprogesteron, asetazolamid gibi iizerinde ¢ok ¢alisilan ilaglara kismen yanit
almmissa da bugiin i¢in kabul edilen goriis; OUAS tedavisinde ilaglarin yerinin

olmadigidir (45).

2.2.6.3. Agiz i¢i Arac Tedavisi

Uyku sirasinda agiz igine yerlestirilen bir takim araglarla {ist solunum yolu
yapilarinin pozisyonunu degistirip hava yolunu genisletmek, kas fonksiyonlar1 tizerine
etki ederek rezistansi diisiirmek ve st solunum yollarmin kollabe olmasmi dnlemek

amagclanir. Ag1z i¢i araclar 3 kategoride siniflandirilmaktadir:
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I. Mandibuler ilerletici araglar
II. Yumusak damak kaldiric1 araglar
III. Dili 6nde tutan aracglar
Literatiirde ¢ok sayida agiz i¢i arag tipleri tanimlanmis ancak en ¢ok kullanilan
mandibuler ilerletici aygitlardwr. Yumusak damak kaldiric1 araclar  artik
kullanilmamaktadir. AASM tarafindan agiz i¢i araglarin endikasyonlar1 su sekildedir.
1. Kilo verme ve uygun yatis pozisyonu gibi genel onlemlerin yeterli olmadigi
hafif-orta OUAS lularda,
2. CPAP tedavisini kabul etmeyen ya da tolere edemeyen hafif ve orta
OUAS’lularda,
3. CPAP tedavisine yanit alinamayan ya da tedavinin uygun olmadigi hafif ve orta
OUAS’lularda,
4. OUAS ve iist havayolu rezistans sendromu 6zellikleri olmayan, basit horlamasi

olan hastalarin horlamasinin azaltilmasinda (46).

2.2.6.4. Cerrahi Tedavi

USB’da en ¢ok uygulanan nazal cerrahi miidahaleler; alt konka cerrahisi,
septoplasti, orta konka ameliyatlar1 ve fonksiyonel endoskopik siniis ameliyatlaridir.
Diger cerrahi yontemler; orofarenks cerrahisi (uvulopalatofaringoplasti), hipofarenks

cerrahisi, kraniyofasial cerrahi, maksillomandibuler ilerletme ameliyatlaridir (47).

2.2.6.5. Pozitif Havayolu Basin¢ Tedavisi

Bugiine degin etkinligi lizerine uzlasma saglanmis tek tedavi yontemi pozitif
hava yolu basinci (positive airway pressure=PAP) uygulamasidir. Siirekli pozitif hava
yolu basinci kullanimimin tedavide onerilmesine kadar uyku apne sendromu ya tedavi
edilemiyordu ya da trakeostomi kullaniliyordu (5).

PAP bir fan veya tiirbiin ile saglanan hava akiminin burun ya da tiim yliz
maskesi ile solunum sistemine uygulanmasidir. CPAP, APAP (autoadjusted positive
airway pressure), BPAP (bilevel positive airway pressure) olmak tizere bilinen ve uzun
zamandir kullanilan 3 tip cihazin yanina son yillarda ASV (adaptive servo ventilation)

de eklenmistir (48).
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2.2.6.5.1. CPAP Tedavisi

OUAS i¢in altin standart tedavi yontemi CPAP tedavisidir. Etkin ve noninvaziv
bir tedavi yontemidir. CPAP ile uyku boyunca iist solunum yolu aciklig1 saglanir ve
obstriiktif solunum olaylar1 engellenir. Ust solunum yolu agikligi, inspiryum sirasmnda
olusan negatif intraluminal basincin kollapsa neden olan etkisi ile iist solunum yolu
dilator kaslarinin kompansatuar aktivitesi arasindaki dengeye baghdir. Uyku esnasinda
dilator kaslarin kompansatuar aktiviteleri azalmaktadir. Uyku esnasinda iist solunum
yoluna nazal ya da oronazal yoldan siirekli pozitif basingli hava verilmesi {ist solunum
yolu kollapsimi1 ve boylelikle apneyi 6nlemektedir.

CPAP yiiksek devirli jeneratdr igeren tasinabilir bir cihazdir. Hava akimi
olusturan bu jenerator sikistirilmis haldeki oda havasmi pompalayan bir cesit koriik
sistemidir. Diisiik direngli bir hortum ve hortumun ucundaki maske araciligiyla hastanin
ist solunum yoluna siirekli pozitif basingli hava uygular. Basing hastanin ihtiyacina
gore 4-20 cm H,O arasinda olacak sekilde ayarlanabilmektedir.

Etkin bir CPAP tedavisi i¢in kullanilan maskenin 6nemi biiyiiktiir. Bu nedenle
hastanin konforuna uygun nazal, oral, oro-nazal ve burun yastik¢iklar1 gibi ¢ok sayida
CPAP maskesi gelistirilmistir. Oncelikle tercih edilmesi gereken nazal maskelerdir.
Maske tiiriiniin CPAP tedavisine uyum agisindan anlamli etkisi bulunmaktadir.
Klostrofobi, maskeye bagli rahatsizlik, hava kacagi, basinca bagl hassasiyet ve
maskenin yerinden ¢ikmasi kullanimi azaltmaktadir. Burun tikaniklifi, soguk hava
hissi, giiriiltli, maske basis1 ve CPAP tedavisine bagli gece uyanmalari sik karsilasilan
problemlerdir (49,50).

Tiim gece PSG ile OUAS tanis1 almig olan hastalara genellikle bagka bir gecede
CPAP titrasyonu yapilir. Titrasyonun amaci uyku esnasinda ortaya cikan obstriiktif
olaylar1 ortadan kaldirabilen en diisiik basinci tespit etmektir.

CPAP tedavisi;

1. Orta ve agir dereceli (AHI=15"in iizerinde olanlar) OUAS’lu hastalar

2. Beraberinde belirgin semptomlarin, kardiyovaskiiler veya serebrovaskiiler risk
faktorlerinin eslik ettigi hafif dereceli (AHI=5-15) OUAS lu hastalar

3. Giindiiz uykululugu olan tiim OUAS’lu hastalarm tedavisinde endikedir (51,52).
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2.2.6.5.2. BPAP Tedavisi

Tiim solunum siklusu boyunca sabit basing yerine inspirasyon ve ekspirasyonda

farkli pozitif basmng uygulanir. Ekspirasyonda hastanin daha diisiik basinca karsi

ekspiryum yapmasi ve tedaviyi daha iyi tolere etmesi saglanir. Ik secenek tedavi

yontemi degildir. Bununla birlikte;

1.

CPAP’1 tolere edemeyen hastalarda (genellikle 12 cm H,O iizeri sabit basing
ihtiyaci olan)

Sabit basing karsisinda ekshalasyonda zorlukla karsilagan hastalarda

OUAS’na giindiiz hiperkarbiyle iligkili alveoler hipoventilasyona yol acan bir
patolojinin eklendigi durumlarda (KOAH, astim, obezite hipoventilasyon
sendromu, santral hipoventilasyon)

Restriktif akciger hastaliklarin bazi formlarinin tedavisinde opsiyonel olarak

onerilmektedir (52,53).

2.2.6.5.3. PAP Tedavisinin Yararlan

PAP tedavisinin ¢ok sayida etkisi bildirilmistir:

Gece uyku kalitesini artirir, sabah bas agrilar1 ve yorgunluk hissi kaybolur.
Giindiiz asir1 uyku halini diizeltir (54,55).

Yasam kalitesini artirir (56).

Hafiza, dikkat, plan yapma yetenegi gibi bilissel ve psikolojik fonksiyonlar
diizelir. Motorlu tasit kazasi riskini azaltir (57,58).

Hipertansif hastalarda ortalama kan basincini diisiirtir ( 54,59).

Sag ventrikiil disfonksiyonunu diizeltir. Sol ventrikiil ard yiikiinii azaltir. Sol
kalp yetmezliginin eslik ettigi hastalarda sol ventrikiil ejeksiyon fraksiyonunu
artirir (60,61).

Pulmoner arter basincini diistiriir (62).

Serebrovaskiiler olay riskini azaltir (63).

OUAS’lu hastalarda gelisen plazma renin aktivitesi ve aldosteron diizeyindeki
dalgalanmalar1  diizeltir.  Dilirez, natrilirez ve  hipoksik  pulmoner
vazokonstriiksiyona bagl atrial natriiiretik peptid (ANP) salinimini azaltir ve

noktiiriyi diizeltir (64).
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9. USY obstriiksiyonu sirasinda olusan intratorasik basing degisikliklerine bagli
gastroozefageal refliiyli azaltir (65).

10. Uyku swrasinda olusabilecek plazma fibrinojen ve kan viskozitesi artisi ile asir1
trombosit aktivasyonunu engelleyebilir (65).

11. Noktiirnal hipoksiyi kontrol altma alir (66).

12. Vaskiiler endotelial biiyiime faktoriinii azaltir (67).

13. Pazminojen aktivatdr inhibitdr 1 (PAI 1) ve koagiilasyonu azaltir (68).

14. Biiylime hormonu salinimini ve lipoliz reaksiyonlarmni arttirarak kilo verme isini
kolaylastirir (69,70).

15. Testesteron diizeyini yiikselterek erektil disfonksiyonu diizeltir (65).

16. Kardiyak aritmileri azaltir (71).

2.2.6.6. PAP Tedavisinin Yan Etkileri
PAP tedavisi ile iligkili olarak ¢ok ¢esitli yan etkiler bildirilmistir (Tablo 9) (72).

Tablo 9. PAP tedavisi yan etkileri (72)

1. Maske ile iliskili
e Hava kacagi
Konjonktivit
Rahatsizlik hissi
Girilti

2. Ciltte travma

3. Agiz kacgagi

4. Ag1z kurulugu

5. Klostrofobi

6. Nazal semptomlar
e Konjesyon, tikaniklik
e Epistaksis
e Rinit

7. Basing intoleransi

8. Hava yutma

2.2.7. OUAS Sonuclan

OUAS sonuglar1 ¢esitli mekanizmalarla ortaya c¢ikmaktadir. Apne-hipopne
olaylariyla birlikte sempatik ileti dalgalanmalar1 olur ve bu hastaliktaki solunum
bozukluklar1 arka arkaya gelen deoksijenizasyon-reoksijenizasyon paterni olusturur. Bu

durum tekrarlayan iskemi/reperflizyon olaylarina benzer ve sonucgta serbest radikal
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iretimi ve oksidatif degisikliklere neden olur (73) OUAS varliginda goriilebilen

kardiyovaskiiler sistem dis1 komplikasyonlar Tablo 10’da 6zetlenmistir.

Tablo 10. OUAS sonuglar1 (56)

Pulmoner Sonuglari

Norolojik Sonuglari

Overlap sendromu
Bronsial hiperreaktivite
Sabah bas agris1
Noktiirnal epilepsi
Huzursuz ve yetersiz uyku

Serebrovaskiiler hastalik
Glindiiz agir1 uyku hali

Nefrolojik Sonuclar1 Endokrin Sonuglari
Noktiiri Libido azalmasi
Proteintiri Empotans

Noktiirnal entirezis

Glukoz intoleransi

Gastrointestinal Sonuglar1

Hematolojik Sonuglar1

Gastro-06zofageal reflii

Sekonder polisitemil

Sosyoekonoimik Sonuglar1 Psikiyatrik Sonuclar1
Trafik ve is kazalar1 Bilissel bozukluk
Ekonomik kayiplar Anksiyete
Is kaybi Depresyon
Evlilik sorunlar1
Yasam kalitesinin azalmasi

Diger Mortalite
Glokom
Isitme kayb1

2.2.7.1. OUAS’nun Kardiyovaskiiler Sonug¢lar

Normal kosullarda uyku sirasinda kardiyovaskiiler sistemde saglikli bireylerde

bile ¢cok sayida olumsuz degisiklikler yasanirken, bu degisiklikler OUAS’lu hastalarda

cok daha belirgin olmakta ve 6nemli morbidite ve mortaliteye yol acabilmektedir (74).

OUAS varligi, kardiyovaskiiler hastaliklar icin onemli ve tedavi edilebilir bir risk

faktorii olarak isaret edilmektedir (75). Kardiyovaskiiler hastalik patogenezinde ¢ok

sayida faktoriin birlikte rol oynadigi diistiniilmektedir.

1. Hipoksi ve intratorasik basingta dalgalanmalar sonucunda otonomik yanitta

artisa bagl gelisen artmis sempatik sinir sistemi aktivitesi

2. Intermittan hipoksi ile indiiklenen reoksijenizasyon/reperfiizyon hasari sonucu

gelistigi diistiniilen inflamatuar mediatorlerin aktivasyonu
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3. Gece boyu tekrarlayan apneler ile birlikte gelisen intermittan reoksijenizasyon
nedeni ile reaktif oksijen radikallerinde artisa bagli ortaya ¢ikan oksidatif stres

4. Vaskiiler hemostazisin diizenlenmesinin bozularak vazokonstriksiyonun belirgin
hale gelmesine neden olan endotel disfonksiyonu

5. Glukoz intolerans1 gibi metabolik disregiilasyon

6. Ateroskleroz gelisiminde rol oynayan protrombotik faktorlerin artisi
OUAS’na eslik eden kardiyovaskiiler komplikasyonlar Tablo 11°de

gosterilmistir.

Tablo 11. OUAS’na eslik eden kardiyovaskiiler komplikasyonlar (74,75)

1. Sistemik hipertansiyon
2. Koroner kalp hastalig

Akut koroner sendrom
Angina

3. Kardiyak aritmiler

Siniis bradikardisi
Atriyoventrikiiler blok

Siniis tasikardisi
Atriyal/ventrikiiler erken vuru
Supraventrikiiler tasikardi
Ventrikiiler tasikardi

Atriyal fibrilasyon

4. Kalp yetmezligi

Sol vetrikiil sistolik disfonksiyonu
Sol/sag ventrikiil diastolik disfonksiyonu
Sol/sag ventrikiil hipertrofisi

Konjestif kalp yetersizligi

5. Serebrovaskiiler hastalik
6. Pulmoner hipertansiyon
7. Ani 6lim

2.3. Kardiyopulmoner Egzersiz Testleri
2.3.1. Tarihge

KPET; egzersiz toleransinin mekanizmasint ve intoleransinin nedenini

arastirmak icin kullanilan 6nemli testlerdir. Egzersizi sinirlayan faktorleri ve egzersizde

rolii olan organlarin fonksiyonel rezervini gosterir. Nedeni saptanamayan nefes darligi

arastirilmasinda, i3 gormezlik derecesinin degerlendirilmesinde ve preoperatif

degerlendirmede kullanmilir (76,77). Egzersiz intolerans1 fiziki bir isi basariyla
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tamamlayamamak olarak tamimlanabilir. Bir yOniiyle egzersiz yapan herkes farkli
derecelerde egzersiz intoleransina sahiptir. Klinik olarak normal kisilerin tolere
edebildigi is yiikiinde, hastalar egzersiz intolerans1 gosterirler. KPET kardiyak,
pulmoner ve muskiiler nedenlerle ortaya ¢ikan intoleransin degerlendirilmesinde altin
standart olarak degerlendirilmelidir (78).

Egzersiz olabilmesi i¢in kaslarda mitokondrial solunum ile (O, tiikketimi ve CO,
iretimi) adenozin trifosfat (ATP) formunda kimyasal enerjinin diizenli sekilde
saglanmas1 gereklidir. Kardiyovaskiiler ve solunum sisteminin egzersizdeki roli
kaslardaki mitokondrial solunumu desteklemektir. ATP’deki yiiksek enerjili fosfat
baglar1 kaslarin kontraksiyonu i¢in mekanik enerjiye doniisir (Sekil 3). Fosfat
baglarinin rejenerasyonu icin ii¢ ayri yol kullanilir. Bunlardan birincisi ve en dnemlisi
mitokondride gerceklesir ve O, bagimhidir. Diger ikisi glikojen ve fosfokreatinin

kullanildig1 anaerobik yollardir (79).

Kas aktivitesi Ozve CO2 Ventilasyon
Dengesi Va+ Vo= Ve

ET -

Kalp @\

i Kan I Akciger
W inspirasyon
f

Egzersizde T ;]II:I:} Dilate T £V Dengeleme T'U'T

fiziksel 4

o | ta, MR ty,

CO 5 dretim
Kreat- PO4

Kas
Pyr— Lac
Oz titketim

Sekil 3. Hiicresel solunumdan pulmoner solunuma kadar gaz transport mekanizmasi.

Circ= sirkiilasyon; CO, = karbondioksit; Kreat = kreatin; Lac=laktat; HR = heart rate;
Mito = mitokondri; PO4 = fosfat; O,= oksijen; Periph = periferal; Pulm = pulmoner; Pyr
= piruvat; QCO, = karbondioksit iiretimi; QO, = oksijen kullanimi; SV = stroke
volume; V = dakika alveoler ventilasyon; Vp = dakika 6li bosluk ventilasyon; Vg =
dakika ventilasyon; V¢ = solunum frekansi; Vr = tidal voliim; VCO, = karbondioksit
output; VO, = oksijen uptake (80).
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Agir egzersiz swrasinda kandaki laktat diizeyi artmast 1920’lerde Hill ve
arkadaslar1 tarafindan tanimlanmistir. Egzersiz esnasinda 1s yiikii arttiginda
metabolizmada anaerobik komponent laktatin belirgin bir sekilde artmasina neden olur.
Bu durum kandaki bikarbonat konsantrasyonunda azalmaya neden olarak, CO,
iretiminde artisa ve sonu¢ta solunumla daha fazla CO, atilmasmma neden olur.
Anaerobik esik (AT, AE, anaerobic threshold) kardiyak ve pulmoner hastalarda,
sagliklilarda ve sporcularda fiziksel yeterliligin etkili bir gostergesi olarak kullanilir.
Bunu tespit etmenin bir yolu artan egzersiz yiikii sirasinda sik araliklarla arteriyel laktat
diizeyini Ol¢iip direkt olarak tespit etmektir. 1980’lerde Smith ve O’Donnell, AT yi
tespit etmek i¢in bilgisayar1 kullanmaya baslamislardir. Orr ve arkadaslar1 ise dakika
ventilasyon (VE) ve O, utilizasyonu (VO,) egrisini AT’yi tespit etmek igin
kullanmislardir. 1986 yilinda Wiliam Baver ve Karlman Wasserman V-slope yontemini
kullanmiglardir (81).

KPET giiniimiizde olduk¢a modern ve gelismis sistemlerle yapilmaktadir ve bu
sistemler egzersize katilan organlarm ayrintili fizyolojik degerlendirmelerine imkan
vermektedir. Bu sistemler verilerin kaydedilip degerlendirilmesini ve saklanmasini
saglayan bir bilgisayar, egzersizin yapilacagi kosu bandi veya bisiklet ergometresi, gaz
konsantrasyonlarinin §l¢giilebilmesi i¢in metabolik analizor, akim ve voliimlerin
Olgiilebilmesi i¢in akim sensorleri, EKG’nin monitdrizasyonu i¢in monitorler ve oksijen

saturasyonunun takip edilebilmesi i¢in pulse oksimetriden olusur (76).

2.3.2. Kardiyopulmoner Egzersiz Testi Endikasyonlar (76, 82).
1. Egzersiz toleransinin degerlendirilmesi
e Fonksiyonel kaybin veya kapasitenin degerlendirilmesi
e [Egzersizi degerlendiren faktorlerin ve fizyopatolojik mekanizmalarin saptanmasi
2. Tan1 konulmamis egzersiz intoleransimin degerlendirilmesi
e intoleransa kalp ve akcigerin katiliminimn belirlenmesi
e Istirahatteki kalp ve akcigerleri degerlendiren testlerle uyumlu olmayan egzersiz
semptomlar1
e Bir onceki KPET ile tan1 konulamayan dispne
3. Kardiyovaskiiler sorunlar1 olan hastalarin degerlendirilmesi

e Kalp yetmezliginde fonksiyonel degerlendirme ve prognoz
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Transplantasyon yapilacak hastalarin se¢imi

Egzersiz prorami ve kardiyak rehabilitasyonun monitorizasyonu

4. Akciger problemi olan hastalari degerlendirilmesi

Fonksiyonel bozuklugun siddetinin degerlendirilmesi
KOAH’lilarda
- Egzersiz kisitliliginin saptanmasi ve buna katkida bulunan
faktorlerin degerlendirilmesi (iskemik kalp rahatsizliklar)
- Tedavi yanitinin degerlendirilmesi
Intertisyel akciger hastaliklarinda
Erken donem gaz degisim anormalliklerinin saptanmasi
Hipoksemi derecesinin degerlendirilmesi ve O, tedavisinin regete edilmesi
Potansiyel egzersizi kisitlayan faktorlerin degerlendirilmesi
Pulmoner vaskiiler hastaliklar
Kistik fibrozis

Egzersize bagli bronkospazm

5. Spesifik Klinik Uygulamalar

Preoperatif degerlendirme (akciger rezeksiyon cerrahisi, major abdominal
cerrahiye verilecek yasl hasta)

Pulmoner rehabilitasyon i¢in egzersiz degerlendirmesi ve recetelenmesi
Bozukluk ve islevsel kisithiligin degerlendirilmesi

Akciger, kalp transplantasyonu i¢in degerlendirme

KPET sirasinda hastanin verdigi havadaki O, (VO;), CO, diizeyleri (VCO,),

dakika ventilasyonu (VE), dakika solunum sayisi (f), kalp hiz1 (HR), tidal voliim (Vt),

inspiratuvar kapasite (IC), oksijen saturasyonu, EKG ritmi, is yiikii (work rate, WR),

egzersiz siiresi ve kan basinci monitorize edilmektedir. Anaerobik yolun kullanilmaya

baslandig1 nokta anaerobik esik (AT) ya da laktat esigi olarak adlandirilmaktadir. Test

sirasinda alinan oksijen miktari1 ile verilen CO, miktar1 esitlenip VCO,’ ’nin artmaya

basladig1 noktay1 ifade etmektedir (83).

Klinik egzersiz testleri; klinik gruplarda, yani bilinen hastalig1 veya rahatsizlig1

olan kisilerde tanitya yardimci olma, spesifik fizyopatolojik egzersiz kisitlamalar1 ve

ameliyat oncesi risk gibi spesifik amagclar i¢in kullanilir (84).
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2.3.3. KPET

KPET’te ama¢ artan yogun fiziki stres altinda organlarin ve sistemin yanitini
degerlendirmektir. Bu nedenle egzersiz testi genis kas gruplarini kapsamasina ragmen
kosu bandinda kosarken ya da bisiklet ¢evirirken daha az kas grubu kullanilir. Kisa
zaman diliminde egzersiz yanit araliginin degerlendirilmesi i¢in en kullanish ve yararl
test protokolii progresif artan is yiikii protokoliidiir. Genellikle 2 tip egzersiz modu
kullanilir. Bunlar bisiklet ve treadmilldir (kosu band1). Treadmill egzersiz tipinde motor
giicli ile hiz1 ve yiiksekligi kombine olarak arttirarak hastaya progresif artan egzersiz
stresi olusturabilir. Iki tip bisiklet ergometrisi mevcuttur (mekanik ve elektrik fren
sistemi olanlar). Elektrik fren sistemi olanlarda is yiikiiniin net olarak tespitine imkan
verdigi i¢in mekanik olan 6nerilmez (82).

Alt ekstremite kullanilamiyorsa, bisiklet ergometrisi kol ergometrisi olarak
kullanilabilir. Az sayida kas grubu calistirir. Beklenen pik VO, degerinin %70’ ine
ulagilabilir. Klinik durumlarda bisiklet ergometrisi kullanilmalidir. Treadmill alternatif

olarak diisiintilebilir (82).

2.3.3.1. KPET Protokolleri
Bisiklet ve treadmill ergometrelerinde kullanilabilecek birkag test protokolii

vardir:

2.3.3.1.1. Bisiklet Ergometri Protokolleri
Basamakli, rampa (triangular) ve sabit is yiiklii olmak iizere esasen 3 tiptir.
Bu protokol klinik pratikte yaygmn olarak kullanilir.
a. Oykii, fizik muayene, SFT, EKG
b. Tanitma ve semptomlar (Borg skalasi ile 6l¢tim)
c. Kardiyopulmoner 6l¢tiim
* 3 dakika bazal 6l¢iim i¢in dinlenme
* 3 dakika yiiksliz pedal ¢evirme (opsiyonel)
* 10 dakika artan yiik/rampa egzersiz (5-30 W/dk)
* 10 dakika soguma (recovery) (3 dakika yiiksiiz pedal ¢evirme)

d. Kan basinci, SPO,, EKG ile monitorizasyon
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Testte pedal dakikada 40-70 arasinda c¢evrilmelidir (ideal olarak 60
devir/dakika). Hafif hastalarda pedala 25 watt/dakika, agir hastalarda ise 5 watt/dakika
direng uygulanmalidir.

Maksimum is beklenen deger formiiliinden hesaplanip daha sonra bu ideal
egzersiz siresi olan 10 dakikaya boliinlir ve dakikada ne kadar artirmak gerektigi
hesaplanir. Bu hastanin durumuna gore degistirilebilir. Dakikada direnci ne kadar
artirmak gerektigini dnceden tahmin edebilmek i¢in bazi formiillerden yararlanilabilir
(76).

VO,istirahat=150+(6xkg)

VO,max=[boy(cm)-yas(y1l)]x20 (kadinlarda 14)

Dakikada artmasi1 gereken pedal direnci=(VO,max- VO, istirahat)/100

2.3.3.1.2. Treadmill Protokolleri

Treadmill kullanilacaksa bisiklet ergometrisine benzer artan protokol
kullanilabilir. Bruce protokolii koroner arter hastaligmin degerlendirilmesi i¢in
kullanilir. Baslangi¢ evresi (5 metabolik esdeger (MET)) ve artis degerleri (2-4 MET)
yiiksektir (her evrede 50 W artis). Agir ve orta derecede kalp ve pulmoner rahatsizligi
olanlarda yapilmas1 uygun olmayabilir.

Kardiyopulmoner 6l¢iimler i¢cin Balke protokolii ve modifiye Balke protokolii en
uygundur. Balke protokoliinde hiz sabit (3.3 mph (mile per hour)) ve yiikseklik her
dakika %1 artar. Modifiye Balke protokoliinde ise baglangigta sabit bir hiz se¢ilir ve
yiikseklik her dakika artar. Kardiyolojide ozellikle treadmill protokolleri kullanilir.
Glinliik islerdeki metabolik ihtiyact MET olarak yansitabilir. MET; istirahatteki oksijen
ithtiya¢ karsiligi olarak tanimlanir. Bir MET 3.5 ml/kg/dk’dur.

2.3.3.1.3. Sabit Is Yiikii Protokolii

Bu protokol klinik uygulamalar1 yliziinden popularite kazanmaktadir. Cesitli
tedavilere yanit1 degerlendirmede, gaz degisim kinetiginin degerlendirilmesinde ve
egzersizde dinamik hiperinflasyonun analizinde kullanilir (82).

Kardiyopulmoner egzersiz testine genel bakis Tablo 12°de 6zetlenmistir.
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Tablo 12. Kardiyopulmoner egzersiz testine genel bakis (82)

1. Klinik durum degerlendirmesi
Klinik tan1 ve KPET endikasyonu
Kardiyopulmoner saglik sorgulamasi, fiziksel aktivite profili
Meslek ve saglik oykiisii, fizik muayene
SFT, EKG, akciger grafisi ve diger gerekli laboratuvar testleri
KPET i¢in endikasyon ve kontrendikasyonlarin tespiti
2. Test oncesi prosediirler
Testten en az sekiz saat dncesine kadar sigara i¢ilmemis olmasi
Test giinii egzersiz yapmamali
Diizenli kullanilan ilaglar alinmali
Hasta onam formu diizenlenmeli
3. KPET yapilmasi
Laboratuvar prosediirleri (kalite kontrol ve cithazlarin kalibrasyonu)
Protokol se¢imi
Hastanin hazirlanmasi (cihazin tanitilmasi, EKG, pulse oksimetre, kan basinci
Olciimii)
Testin yapilmasi
4. Test sonuclarinin yorumlanmasi
Bilgilerin islenmesi
Sonuglarm uyum ve niteliginin degerlendirilmesi
Sonuglarin uygun referans degerlerle kiyaslanmasi
KPET raporunun hazirlanmasi

2.3.4. Hasta Giivenligi

Genel olarak maksimal semptom limitli egzersiz testi giivenli bir prosediirdiir.
Amerikan kalp cemiyeti egzersiz testi swrasindaki ani 6liimlerle iligkili 8 caligmay1
analiz ederek 6liim oranini 100.000°de O ile 5 aras1 olarak bildirilmistir. Yapilan diger
calismalarla birlikte degerlendirildiginde 6liim riski altta yatan hastalikla iliskili olarak

2-5/100.000 olarak bulunmustur (82).

2.3.5. KPET i¢cin mutlak ve rolatif kontrendikasyonlar (82)
A. Mutlak kontrendikasyonlar
Akut miyokard infaktiisii (3-5 giin)
Anstabil angina pektoris
Kontrol edilemeyen aritmiler (semptomatik veya hemodinamik bozulmaya neden olan)
Senkop
Aktif endokardit
Akut miyokardit ya da perikardit

Semptomatik ileri derece aort stenozu
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Dekompanze kalp yetmezligi

Akut pulmoner emboli veya pulmoner infarktiis

Alt ekstremitelerde trombiis

Dissekan aort anevrizma stiphesi

Kontrolsiiz astim

Pulmoner 6dem

Oda havasinda istirahat saturasyonun %85’in altinda olmasi
Solunum yetmezligi

Egzersizi etkileyebilecek ya da egzersizle etkilenebilecek rahatsizliklar (infeksiyon,
bobrek yetmezligi, tirotoksikoz)

Kooperasyonu engelleyebilecek mental bozukluk

B. Rolatif kontrendikasyonlar

Sol ana koroner arter stenozu

Orta derecede stenotik valviiler kalp rahatsizligi

Istirahatte agir arteriyel hipertansiyon (sistolik >200 mm Hg, diastolik>120 mm Hg)
Aritmi

Ileri derecede atriyoventrikiiler blok

Hipertrofik kardiyomiyopati

Belirgin pulmoner hipertansiyon

Ilerlemis ya da komplike gebelik

Elektrolit anomalileri

Egzersiz performansini etkileyecek ortopedik yetersizlik (82).

2.3.6. Testi Sonlandirma Kriterleri

Fizyolojik limitlere ulasmak amaciyla hastaya maksimal efor yaptirmak i¢in test
oncesinde ve test swrasinda hastalar sozlii olarak cesaretlendirilmelidir. Kalp ritminin
asir1 artmasi test sonlandirma kriteri olarak kullanilmaz. Testin erken sonlandirilmasi

icin en fazla kabul goren kriterler Tablo 13’de belirtilmistir (85).
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Tablo 13. Test sonlandirma kriterleri (85)

Iskemiyi diisiindiirecek gdgiis agris1

Iskemik EKG degisiklikleri

Kompleks ektopi

2. veya 3. derece AV bloklar

Test sirasinda sistolik basincin en yiliksek degerinden 20 mm Hg’den fazla diismesi
Hipertansiyon (sistolik > 250 mm Hg, diyastolik >120 mm Hg)

Sol dal blogu ortaya ¢ikmasi

Agir hipoksemi: SpO2 < %80 ve hipoksemi semptomlarmin eslik etmesi
Ani gelisen solukluk, terleme, bas donmesi ve bayilma

Koordinasyon kaybi1

Mental konflizyon

Solunum yetmezligi bulgular1 (siyanoz, siddetli nefes darlig1 hissi)
Hastanin testi birakmak istemesi

Egzersiz testinin yapildig1 her laboratuvar ileri kardiyovaskiiler yasam destegi
sertifikasina sahip tercihen gdgiis hastaliklar1 ya da kardiyoloji uzmani olan bir hekim
tarafindan yonetilmelidir. Laboratuvarda diizenege uygun sekilde dokiimante edilmis ve
calismas1 kontrol edilmis acil miidahale ekipmani ve plani olmalidir. Planda acil
durumda yapilmasi gerekenler i¢in kalici bir sekilde tablo haline getirilerek monte
edilmelidir.

Acil durumlar i¢in canlandrma malzemeleri (defibrilator, entiibasyon

malzemeleri, laringoskop, oksijen, gerekli ilaclar vb.) hazir bulundurulmalidir (82,84).

2.3.7. Olciilen Parametreler

2.3.7.1. Oksijen Tiiketimi (VO;)( VO; max, VO; peak)

Dakika basma oksijen litresi olarak ifade edilen oksijen tiikketimi olup, her
solukla Olciilen oksijen tiiketimi (ortalama) ile solunum siklig1 ¢arpimi neticesinde elde
edilir. Oksijen alimi hiicresel O, gereksinimi ile smirhdir ancak bir dereceden sonra
maksimal transport seviyesine ulasilir ve maksimal transport derecesi tarafindan
siirlanir. Normalde VO, artan eksternal is ytikii ile birlikte yaklasik olarak diiz bir ¢izgi
seklinde artar. Eksternal is yiikii bisiklet ergometresi ile tam olarak Slgiilebilir ancak
treadmillde tahmin edilebilir. Eksternal is yiikiine karsi olusan VO, artis egimi
potansiyel kimyasal enerjinin mekanik ise doniisiimiiniin ve kas iskelet sisteminin
yeterliligini gosterir.

Artan eksternal is yiikii ile birlikte VO, artar ancak is yiikii artmaya devam

edince sistolik voliim, kalp ritmi ya da doku alim1 gibi limitasyonlarla VO, artamaz ve
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plato ¢izer. VO, acik bir plato ¢izmeye baslamasi VO, max’in delili olarak goriiliir. VO,
max aerobik kapasitenin en 1iyi gostergesi ve kardiyopulmoner zindeligin altin
standartidir. Klinik test uygulamalarinda semptomlarin egzersizi sinirlamasi nedeniyle
platoya ulagilamayabilir bu durumda VO, peak, VO, max olarak kullanilir (76,82).
VO,/WR iligkisi egzersizin metabolik gereksinimini veya baska bir ifade ile
yapilan isin oksijen gereksinimini yansitir. Egzersizin metabolik gereksiniminin arttigi
durumlarda egri yukar1 dogru kayar. Normalde bu iligki lineerdir, yasla, cinsiyet ve
boyla ilgisi yoktur. Kardiyovaskiiler hastaliklarda oldugu gibi oksijen tiiketiminin
azaldigi durumlarda azalir ve enerjinin daha ¢ok anaerobik metabolizmadan

saglandigini diisiindiiriir. Normal degeri 10 ml/kg/watt’tir.

2.3.7.2. Karbondioksit Uretimi (CO; output, VCO,)

Her dakika tiretilen CO, hacmi olup, her solukta ekshale edilen CO;’in
Olciilmesi ve solunum siklig1 ile carpilmasi neticesinde elde edilir. Akcigerlerde CO,
iretimi (VCO,;) KPET’nin degerlendirilmesinde 6nemli komponentlerden biridir.
Egzersiz sirasinda CO,; tiretimi de, O, utilizasyonunu etkileyen faktorlerden benzer
sekilde etkilenir. Coziilmemis CO,’in zayif asit olmasindan dolayr akut metabolik
asidozda viicut kompanzasyon olarak CO, sistemini tampon olarak kullanir.

Kisa siireli egzersizde kaslarda primer olarak glikojen enerji kaynagi olarak
kullanilir ve O, harcanmas1 ve CO; iiretimi denge halindedir. Artan egzersiz siiresinde
diisiik 1s yuki sirasinda VCO; artisi, VO, artisi ile benzerdir. Daha yiiksek is yiiklerinde
VO,’ye ve is yiikiine (WR) gore VCO, egimi daha dik hale gelir. Bunun nedeni
anaerobik esik (AT) asildiginda dokularda ve kaslardaki asidozu kompanse etmek i¢in

olusan CO;’in atilmasidir (76,82).

2.3.7.3. Solunum Degisim Oram (Respiratory Exchange Ratio, RER)

VCO,/VO; orant solunumsal degisim orani (RER) olarak adlandirilir. Steady
state’in altinda RER solunum katsayisina (respiratory quotient, RQ) esittir. RER
dokulardaki gazlarin metabolik degisimini gosterir ve metabolizmada dominant olarak
kullanilan enerji kaynagina (yag veya karbonhidrat) baghdir. Istirahatte ve egzersizin
baslangicinda VCO,; egrisi, VO, egrisinin hafif altinda seyreder ancak AT gecildigi

zaman nonmetabolik CO, iiretilmeye bagslar. Bu VCO, egrisinde belirgin artisa ve RER
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degerinin 1.0°1 agmasina yol acar. Kaslarda laktat biriktigi zaman egzersiz yapmak
rahatsiz etmeye bagslar. RER degeri direkt olarak kaslardaki laktat miktar1 ile iliskili
oldugundan dolay1 efor kalitesinin objektif gostergesi olarak kullanilabilir. RER 1’in
altinda ise genellikle zayif eforu gosterir. 1.0 ile 1.1 arasi ilimli efor, 1.1 ile 1.2 aras1 iyi

efor ve 1.2’nin iizeri miikemmel efor ile uyumludur (80).

2.3.7.4. Anaerobik Esik (Anaerobik Threshold, AE, AT)

Egzersiz igin gerekli O, ihtiyac1 dolasimla karsilanan miktar1 gectiginde
anaerobik metabolizma devreye girer. Diisiik yogunluklu egzersizde anaerobik enerji
dretimi kiiclik bir katilimi olurken is yogunlugu arttiginda enerji iiretimindeki orani da
artar. Bu dokudaki laktat ve laktat-piruvat oranmi arttirir. Laktik asit karbonik anhidraz
ile tamponlanir ve nonmetabolik CO, agiga ¢ikar.

Egzersiz sirasinda anaerobik metabolizmanin  aerobik  metabolizmay1
desteklemek zorunda kaldigi laktik asit artisinin oldugu VO, degerine AT denir (76,80).
Sedanter kisilerde VO, max’in %50- 60’inda olup sporcularda ve formda olan kisilerde
ise daha yiiksek olabilir. Egzersize kars1 kardiyovaskiiler sistemin verdigi cevabin
yeterliligini noninvazif olarak gdsteren bir degerdir (76).

AT’nin belirlenmesinde ¢esitli yontemler vardir. invazif olarak laktik asidozun
artmasmin gosterilmesi altin standarttir ancak V-slope yontemi ile belirlenmesi de
giivenilir bir metottur (81). V-slope metodu VCO;’nin VO; ile iligkisi temeline dayanur.
AT’dan 6nce VO, ve VCO; birbiri ile orantili olarak artar. AT den sonra VCO, VO, ile
orantisiz bir sekilde asir1 artar ve egri bu noktada kirilir, egimi daha da diklesir. Bu

noktadaki VO, degeri AT dir (Sekil 4).
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Sekil 4. AT degerinin tespit edilmesi

2.3.7.5. Kardiyak Ritim (HR), HR-VO; iliskisi

Saglikli kisilerde VO,’nin artmasiyla birlikte kardiyak ritim de benzer sekilde
artar. HR artis1 Once parasempatik sistemin azalmasi daha sonra sadece sempatik
aktivitenin artmasi ile olur. Egzersiz sirasinda yasa bagli beklenen ritme ulagilmasi
sikca maksimal yada maksimale yakin efor yapildigmin gostergesi olarak kullanilir ve
VO, max’a ulasildiginin tahmini igaretidir.

Beklenen maksimal HR= (220-yas) ya da (210- (yasx0.65)
40 yas altinda ikisinde de benzer sonuglar ¢ikar (82).

2.3.7.6. Nabiz Rezervi (Heart Rate Reserve, HRR)

Yasa uygun beklenen maksimum kalp hizi ile hastanin test esnasinda ulastigi
maksimum kalp hiz1 arasindaki fark HRR olarak adlandirilir. Saglikli kisilerde aradaki
fark 15 atim/dk’dan daha azdur.

Nabiz rezervi kalp hastaliklarinda artmis, azalmis veya normal olabilir. Anginal
agri, periferik vaskiiler hastalik gibi nedenlerle testi erken birakanlarda veya beta bloker
alanlarda rezerv, maksimum kalp hizina ulasamama nedeniyle artabilir. Solunum
sistemi problemi olanlarda HRR genellikle artmistir. Bir hastada hem nabiz hem de
solunum rezervinin yliksek olmas1 hastanin yeterli diizeyde egzersiz yapmadigina isaret

eder.
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2.3.7.7. Oksijen Pulse (O; Pulse) (VO,/HR)

VO,’nin HR’ye orani oksijen pulse olarak adlandirilir ve her kalp atisinda
dokular tarafindan alman O, miktarimm gosterir. Kardiyovaskiiler verimliligin 6l¢iim
seklidir. Oksijen pulse’in maksimum degerde olmasi kisinin kondiisyon seviyesine
baghdir. 20 yasinda sedanter bir kisinin O, pulse degeri 12- 15 ml/atim, atletlerin 16-20
ml/atim olabilir (82,84).

2.3.7.8. Dakika Ventilasyonu (VE)

Egzersiz swrasinda solunum paterni degerlendirilirken en yaygmn kullanilan
parametreler VE, tidal volim (VT) ve solunum frekansidir (f, RR). VE akcigerlerden
dakikada ¢ikarilan hava hacmidir. VT ve dakikadaki solunum sayismin carpimi ile
hesaplanir. Maksimum dakika ventilasyonu (VE max) artan is yiikii olan egzersizlerde

ulagilabilen ve dl¢iilebilen en yiiksek VE degeridir (82,84).

2.3.7.9. Solunum Rezervi (SR)

Normal kisilerde solunum sistemi egzersizi kisitlamaz. Solunum rezervi en ¢ok
VE max’in maksimum istemli solunuma (MVV) oraninin ylizdesi ya da alternatif olarak
MVV ve VE max’in farki ile hesaplanir. Solunum rezervinin diismesi egzersizi

sinirlayan faktoriin akcigerler oldugunu gosterir (76,82).

Solunum rezervi= (VE max/MVV)x100 ya da Solunum rezervi=MVV-VE max

2.3.7.10. Gaz Degisim Parametreleri (VE/ VO, ve VE/VCO,)

Ventilasyon/perflizyon (V/Q) orant dengesizligini gdstermede non-invaziv
olarak VE/VO, ve VE/VCO, yani O, ve CO;’nin ventilatuar esdegerleri kullanilir.
Normalde progressif olarak artan egzersizlerde VE/VO, ve VE/VCO;’nin diismeye
basladig1 noktanin V/Q dengesizligi ile ilgili fikir verdigi diisiiniilir. VE/VOy’nin en
diisiik oldugu nokta laktik asidozun basladigi noktayi, VE/VCO;’nin en diisiik oldugu
nokta da solunumun bu metabolik asidozu kompanse etmeye basladigi noktayr gosterir.

Yani bu noktalardan sonra her iki parametre de tekrar artmaya baglar (Sekil 5).
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Sekil 5. VE/VO; ve VE/VCO; egrileri

Pratikte VE/VCO;’nin minumum degerinin AT’ deki VE/VCO, degerine esit
oldugu kabul edilir. Ventilasyonun etkinliginin azaldigi gésteren VE/VCO,’de artma
2 esas fizyopatolojik mekanizmaya baglhdir:

I- V/Q dengesizligine bagli olarak 6lii boslukta artma (VD/VT’de artma,

PetCO,’de artma, PaCO, normal veya artmis).

2- Nisbi alveoler hiperventilasyon (Nedeni; santral diirtlide artma,

mekanoreseptor aktivitede artma ve hipoksemi olabilir ve PaCO;’de azalma ile

beraberdir).

Hastada bu mekanizmalardan bir veya ikisi sz konusu olabilir, fakat esas etki
PaCO, o6lgtimii ile belirlenir. VE/VCO, herhangi bir akciger patolojisi olmaksizin
sadece hiperventilasyona bagl ise AT ’deki VE/VCO, degerleri simultan 6l¢iilen PaCO,
veya end-tidal CO, basinct (end-tidal pressure of CO,, PetCO,) ile beraber
degerlendirilmelidir. Deniz seviyesinde VE/VCO;’nin 34’{in iizerinde olmas1 ve buna
normal veya artmig PaCO, degerlerinin eslik etmesi akcigerlerde gaz degisiminin
anormal olduguna isaret eder. Bu swrada PetCO,’de artma saptanmasi da
hiperventilasyonu ekarte eder. Solunum sistemi hastaliklarinda VE/VCO, daha ¢ok 6lii

bosluk solunumunda artmaya bagli olarak artar (76,86,87).
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VE/VCO; egimi, AT’de VE/VCO,, en diisik VE/VCO, gibi degerlerin VO,
max gibi birgok calismada kronik pulmoner ve kardiyak hastaliklarda prognozu tayin

etmede 1y1 bir belirtec olabilecegi gosterilmistir (78,88-91).

2.3.7.11. Fizyolojik Olii Boslugun Tidal Volume Oram (VD/VT)

Fizyolojik 6lii boslugun tidal voliime oranidir. Egzersiz sirasinda akcigerlerdeki
ventilasyon perflizyon dengesizligini yansitan degerli bir parametredir. VD/VT’de
artma Olii bosluk solunumunda artma oldugunu ve ventilasyonun etkinliginin azaldigini
gosterir. Olii bosluk solunumunda artma ventilasyon gereksinimini artiran en dnemli
mekanizma olup KOAH, intertisyel akciger hastaliklari ve pulmoner vaskiiler
hastaliklarda VE’de artmaya neden olur. Bazen egzersiz testlerinde goriilen tek
anormallik olabilir ve nedeni agiklanamayan nefes darliklarinin agiklanmasinda yararl
olur.

VD/VT orani normal kisilerde istirahatte 0.3-0.4 iken maksimum egzersizde
0.19-0.21’e kadar diisebilir. Solunum sistemi patolojisi olanlarda ise istirahatte normal
veya yiiksek olup egzersizde de normal diisme cevabini gdstermeyebilir, hatta artabilir.
Kardiyovaskiiler hastaliklarda VD/VT egzersizle diiser. Diismemesi pulmoner vaskiiler
patolojiyi diisindiirmelidir. Obezitede ve formda olmayan kisilerde egzersize VD/VT
cevab1 normaldir (87,92).

Maksimum KPET i¢in normal degerler Tablo 14’te 6zetlenmistir.

Tablo 14. Maksimum KPET i¢in normal degerler (93)

Olgiim Normal Kriterler

VO, max > beklenenin %84

AT > beklenen VO, maxim %40

Kalp hizi Kalp h1zimax > %90 beklenen yas degeri

Kalp hizi rezervi
Kan basinci

O; pulse

Solunum rezervi
Solunum frekansi
VE/VCO,; (AT de)
VD/VT

< 15 atim/dk

<220/90 mmHg

> %80

VE max/MVYV x 100 < %85
< 60 nefes/dakika

<34

<0.28




3. GEREC VE YONTEM

3.1. Hasta Secimi

Calismaya Gaziantep Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1 Uyku
Merkezi’ne basvuran ve PSG ile OUAS tanis1 konulmus olan hastalar alindi. Caligma
Mayis 2010 ile Temmuz 2011 tarihleri arasinda yapildi. Prospektif olarak yapilan bu
calismaya ardisik 65 hasta dahil edildi (Sekil 6). Bu ¢alisma Gaziantep Universitesi T1p
Fakiiltesi Tibbi Etik Kurulu 24.05.2010 tarih ve 5/2010-8 say1 numarali onay1 almarak

yapild1
OUAS tanisiyla PAP
tedavisi verilen 90 hasta
9 hasta calismaya P ~| 11 hasta kontrole gelmeyi
katilmay1 kabul etmedi g reddetti

4
A

3 hastaya ulasilamadi 2 hasta sehir disina nakil

y

Calismaya 65 hasta dahil

edildi
Cihaz kullanan Cihaz kullanmayan
(n=33) (n=32)

Sekil 6. Olgu akis semasi

a. Dahil etme kriterleri
1. OUAS tanisi olan 18 yas tistiindeki hastalar
2. Bisiklet ergometriyi yapabilen hastalar
3. PAP tedavisi endikasyonu konulan hastalar
4

Bilgilendirilmis goniillii olur formunu imzalayan hastalar
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b. Dislama kriterleri

1. 18 yasindan kiiciik hastalar

2. Tespit edilen obstriiktif veya restriktif akciger hastaligi olanlar

3. Kalp yetmezligi olanlar

4. Bisiklet kullanmay1 engelleyecek ortopedik sorunu olan hastalar

Hastalarin mevcut dosyalarindan posteroanterior akciger grafisi, EKG, solunum

fonksiyon testleri, EKO, tam kan sayimi, sedimentasyon, biyokimyasal parametreler,
tiroid hormonlar1 incelendi ve ¢alisma kriterlerine uygun olanlara bilgi verildi. Goniillii
olanlarin tiim sistemlere ait fizik muayeneye ek olarak SPO, bakilarak, agirlik ve
boylar1 6lgiildii. Beden kitle indeksi, agirlik/boy? (kg/m?) olarak hesaplandi. Bisiklet
ergometrisi ile kardiyopulmoner egzersiz kapasiteleri arastirildi. Hastalar 4 hafta sonra
yapilan kontrollerde cihaz kullanim durumuna gore degerlendirildi. PAP tedavisini en
az son 4 haftada gecede 4 saatin lizerinde kullanan hastalar cihaz kullanan, diger
hastalar ise cihaz kullanmayan olmak {izere 2 gruba ayrildi. Olgulara tan1 aninda ve en

az 4 hafta sonra bisiklet ergometrisi yapildi.

3.2. PSG

Laboratuvara gelecekleri giin hastalara giin i¢inde uyumamalari, kafeinli igcecek
ve yiyecekleri almamalari, alkol ve wuykunun yapisint degistirecek ilaglari
(antihistaminikler, antidepresanlar, hipnotikler vs.) kullanmamalar1 onerildi. Test giinii
laboratuvara gelen hastalar hazirlanarak ortalama saat 20.30’da laboratuvara kabul
edildi. Elektroensefalografik (C4A1 ve C3A2), bitemporal elektrookiilografik,
submental, elektromiyografik ve elektrokardiyografik inceleme i¢in elektrotlar
yerlestirildi. Gogiis ve karmm duvarmdaki hareket degisikliklerini kaydetmek {izere
basing transduserine toraks ve abdominal pndmobantlar yerlestirildi (Resim 1). Pulse
oksimetre hastanin parmagma baglandi. Kayit sabah hastalarin uyandigi saatte
sonlandirildi. En az 6 saat olmak iizere Viasys Sleep Screen (Viasys

Healthcare/Almanya) cihazi ile degerler kaydedildi.

3.3. Uyku Kayitlarinin Degerlendirilmesi
Olgularin uyku skorlamalar1 2007 AASM kurallar1 ile 30 saniyelik epoklar

halinde tek hekim tarafindan skorlandi (19). Nazal hava akimmin en az 10 saniye
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boyunca izlenmemesi apne, hava akimmin en az 10 saniye boyunca >%30 oraninda
azalmasi ve bu azalmanin >%4 oksijen desatiirasyonu ile birlikte olmasi veya hava
akiminin en az 10 saniye boyunca >%50 oraninda azalmast ve >%3 oksijen

desatiirasyonu ile birlikte olmas1 hipopne olarak tanimlandi.

Resim 1. Standart PSG c¢alismasi

3.4. CPAP Titrasyonu:

OUAS tanis1 konan hastalardan uygun goriilenlere ayr1 bir gece, laboratuvarda
PSG kayitlartyla birlikte otomatik CPAP ile titrasyon yapildi. Apne ve hipopneleri
ortadan kaldiran, buna bagl oksijen desatiirasyonlarini diizelten ve uyku devamliligini

saglayan optimal CPAP basinci tespit edildi.

3.5. CPAP Tedavisini Degerlendirme:
CPAP cihaz1 onerilen hastalar cihaz hakkinda ayrintili bilgi verildi. Cihaz
basinglar1 kontrol edildi, maske ve cihaz kullanimi gosterildi. Hastalarla telefonla

gortistilerek cihazlarint dogru kullanip kullanmadiklar: teyit edildi.
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3.6. KPET Degerlendirme

Egzersiz protokolii ve referans degerler i¢in ATS/ACCP kilavuzu temel alind1
(94).

Tim katilimecilara Gogiis Hastaliklart Solunum Fonksiyon Laboratuarinda
bulunan Vmax Spectra 229 model (Viasys, ABD) ergospirometri cithaz1 ile KPET
yapildi. Test dncesinde ayni cihazla spirometri ve MVV 06lciildii. KPET i¢in elektrik
fren sistemli bisiklet ergometresi kullanildi. Her test dncesinde akim ve konsantrasyonu
bilinen gaz karisimlar1 ile sensor kalibrasyonlar1 yapildi.

Laboratuarda acil durumlarda miidahale i¢cin gerekli donanim (entiibasyon seti,
direkt laringoskop, acil ilaclar ve O, destegi) hazir olarak bulunduruldu. KPET test
protokolii olarak semptom simirli, rampa artan is yiikii protokolii kullanildi.

Maksimum is; asagidaki formiillerden yararlanilarak hesaplandi.

VO, istirahat=150+(6xkg),
VO, max=[boy(cm)-yas(y1l)]x20 (kadinlarda 14)
Dakikada artmasi gereken pedal direnci=(VO, max- VO, istirahat)/100

Testte baslangigta 3 dakika istirahat, 3 dakika yiiksiiz pedal ¢evirtilip, dakikada
giiclin artirildigr artan is yiikii protokolii ile egzersiz uygulandi. Bisiklet pedal hizinin
test siiresince 60-70 devir/dakika’da sabit tutulmasina dikkat edildi. Kan basimci
degerler1 2 dakika araliklarla standart manometre kullanilarak olgiildii. Test
sonlandiktan sonra da 3 dakika yiiksiiz recovery evresi yaptirilarak kan basinci, EKG ve
SPO, kontrolii ile isleme son verildi (Resim 2).

KPET testi ile VO,, VCO,, AT, HR, SPO,, HRR, oksijen pulse, tidal volum
sonu O, basinci (end tidal pressure of O,, PetO,), PetCO,, VT, VE, MVV, SR degerleri

her hasta i¢in ol¢iildii.
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Resim 2. KPET uygulamasi

3.7. Istatistiksel Analiz

Calismada elde edilen bulgularin degerlendirilmesinde Statistical Package for
Social Sciences for Windows 11.5 paket programi kullanildi. Her iki grupta tekrarlanan
Olgtimlerin karsilagtirmasinda tekrarlanan Olglimlii varyans analizi (repeated measures
of ANOVA), bagmmsiz iki grup karsilastirmalarinda Student t testi, kategorik
degiskenler arasindaki iliskilerin test edilmesinde ki kare analizi, siirekli degiskenler
arasindaki iliskilerin test analizinde Pearson korelasyon katsayisi kullanilmistir. Tanitict
istatistik olarak sayi, yiizde, ortalamatstandart sapma degerleri verilmistir. p<0.05

anlamli kabul edilmistir.



4. BULGULAR

Calismaya toplam 65 hasta dahil edildi. Olgularin genel 6zellikleri 57 (%87.7)’s1
erkek, 8 (%12.3)’i kadin idi. Yas ortalamasi 45.29+10.57 yil, AHI ortalamasi
38.02+23.19 olay/saat, VKI ortalamasi 31.72+4.87 kg/m” olarak tespit edildi.

4 hafta sonra yapilan kontrollerde cihaz kullanim durumlarma gore cihaz
kullanan (n=33) ve cihaz kullanmayan (n=32) olarak 2 gruba ayrildi. Hastalarin

demografik ve klinik 6zellikleri Tablo 15°te gosterildi.

Tablo 15. Hastalarin demografik ve klinik 6zellikleri (n=65)

Genel 6zellikler Cihaz kullananlar | Cihaz kullanmayanlar P
(n=33) (n=32)

Yas (ort£SD) 48.76 +9.17 41.72 +10.86 0.006

Cinsiyet 0.479

Erkek 28 (%84.8) 29 (%90.6)

Kadin 5 (%15.2) 3 (%9.4)

Sigara 0.902

Yok 9 9

Var 12 10

Birakmis 12 13

AHI (ort=SD) 40.70 + 19.56 35.25+£26.45 0.348

VKI (ort=SD) 31.26 £3.82 32.19£5.79 0.445

Komorbidite varligi (%) | 73 37 0.004

*ESS (ort+SD) 10.79+5.16 11.53+4.93 0.555

FEV, (1) (ort£SD) 3.50+0.69 3.57+0.71 0.670

FEV| (%) (ort£SD) 108.33£16.08 99.19+11.68 0.011

FVC (1) (ort£SD) 4.45+0.82 4.62+0.87 0.414

FVC (%) (ort£SD) 113.03£15.20 106.00+10.61 0.034

FEV//FVC (ort+SD) 78.58+4.72 77.25+4.79 0.265

ESS: Epworth sleepiness scale

Gruplar arasinda yas ortalamalar1 bakimindan degerlendirildiginde cihaz
kullananlarda ortalama 48.76+9.17 yil, cihaz kullanmayanlarda 41.72+10.86 yil olarak
saptandi. Gruplar arasinda anlaml farklilik vardi (p=0.006). Bu nedenle yasa gore

diizeltilmis verilerin analizinde tekrarlanan 6l¢iimlii varyans analizi kullanildi.
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Komorbiditeye gore hastalarin yas ortalamasma bakildiginda komorbiditesi
olanlarin (ortalama:49.50+£8.85 yil) yaslari, olmayanlara (ortalama:40.07+10.32 yil)
gore daha yiiksek bulundu (p=0.001). Cihaz kullananlarda komorbidite varlig1 %72.7
(n=24) iken, cihaz kullanmayanlarda %37.5 (n=12) idi. Gruplarla komorbidite varlig
arasinda anlamli fark mevcuttu (p=0.004).

Cihaz kullanan hastalarm %39.4’linde (n=13) hipertansiyon, %6.1’inde (n=2)
diabetes mellitus, %6.1’inde (n=2) koroner arter hastaligi (KAH), %3’linde (n=1)
hiperkolesterolemi, %18.2’sinde (n=6) diger hastaliklarla birliktelik mevcuttu.

Cihaz kullanmayan hastalarda ise %12.5’inde (n=4) hipertansiyon, %3.1’inde
(n=1) diabetes mellitus, %9.4’iinde (n=3) hipertansiyon ve diabetes mellitus birlikteligi,
%3.1’inde (n=1) hiperkolesterolemi, %9.4’tinde (n=3) diger hastaliklarla birliktelik
saptandi (Sekil 7).

Hastalarin komorbidite dagilimlar

‘D Cihaz kullanan B Cihaz kullanmayan ‘

Yok

Diger

Hiperkolesterolemi
KAH
DM

HT ]
0 5 10 15 20

Hasta sayisi

Sekil 7. Hastalarin komorbidite dagilimlar1

Cihaz kullanan grubun AHI ortalamasi 40.70£19.56 olay/saat iken, cihaz
kullanmayan grubun AHI ortalamasi 35.25+26.45 olay/saat olarak tespit edildi
(p=0.348).

Hastalar AHI’lerine gére gruplandirildiginda cihaz kullanan grupta %9.1’inde
(n=3) hafif OUAS, %?24.2’sinde (n=8) orta OUAS, %66.7’sinde (n=22) agir OUAS
hastas1 varken, cihaz kullanmayan grupta %21.9°’unda (n=7) hafif OUAS, %31.2’sinde
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(n=10) orta OUAS, %46.9’unda (n=15) agir OUAS hastas1 vardi (Sekil 8). AHI’si
yiiksek olan hastalarda cihaz kullanimima uyum daha fazlaydi (p=0.025, r=0.39).

AHi'ne gére hastalarin dagiimi

@ Cihaz kullanan ® Cihaz kullanmayan

251

20

Hasta 151
sayisi 101
5,

Hafif Orta Agir

AHi siniflamasi

Sekil 8. AHI ne gore hastalarmn dagilimi

Hastalar VKIi’lerine gore gruplandirildiginda cihaz kullanan grubun %3 iinde
(n=1) normal kilolu, %48.5’inde (n=16) fazla kilolu, %45.5’inde (n=15) obez, %3’linde
(n=1) morbid obez hastas1 varken, diger grupta ise %9.4’unda (n=3) normal, %25’inde
(n=8) fazla kilolu, %50’sinde (n=16) obez, %15.6 (n=5) morbid obez hastas1 mevcuttu
(Sekil 9).

VKi'ne gére hastalarin dagilimi

@ Cihaz kullanan m Cihaz kullanmayan

161
141
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Sekil 9. VKI’ne gore hastalarm dagilimi
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Cinsiyetler arasinda cihaz kullanim durumu bakildiginda cihaz kullananlarin
%84.8°1 erkek, %15.2°s1 kadin iken cihaz kullanmayanlarm %90.6’s1 erkek, %9.4’i
kadindi. Erkeklerin %49.1°1 cihaz kullanirken kadinlarin %62.5°1 cihaz kullanmaktaydi
(p=0.479).

Sigara kullanim durumu ag¢isindan gruplar arasinda fark yoktu (p=0.902).

Ikinci testin tekrarlanma siiresi cihaz kullanan grupta 42.06+16.04 giin, cihaz
kullanmayan grupta 35.504+8.80 giin idi (p=0.594). Cihaz kullanma siiresi gecede
ortalama 6.23+0.93 saat olarak tespit edildi.

Hastalarin cihaz kullanim durumuna goére kardiyopulmoner egzersiz testi verileri

Tablo 16’da verilmistir.



Tablo 16. Cihaz kullanim durumuna gore kardiyopulmoner egzersiz testi verileri
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Cihaz kullanan (n=33)

Cihaz kullanmayan (n=32)

ortalama+SD ortalama+SD
1.test 2. test *p 1. test 2. test *p

VO, max. (ml/dk) | 1979.82+622.22 | 1871.21+459.91 | 0.100 | 1957.19+435.62 | 1839.19+419.65 | 0.065
VO, max. (%) 87.45+21.77 83.73+18.61 0.196 | 78.31+18.31 73.25+16.06 0.053
VO, max/kg 22.52+46.62 21.3245.26 0.111 | 21.3145.66 19.92+45.40 0.050
VO, max/kg (%) | 68.85+18.79 65.94+16.44 0.203 | 59.09+16.47 55.00+13.69 0.050
VCO, (ml/dk) 2610.24+777.58 | 2541.27+624.53 | 0.334 | 2577.50+602.61 | 2461.69+597.56 | 0.143
Is yiikii (watt) 137.58+35.11 138.76+33.00 0.601 | 148.00+£32.51 143.88+33.93 0.043
Is yiikii (%) 84.03+16.31 85.03+14.60 0.493 | 79.56+17.86 77.06+17.76 0.028
Anaerobik esik 0.98+0.34 0.91+0.20 0.106 | 0.96+0.28 0.86+0.24 0.036
z(i/”lc“uz?%)) 43.82+14.20 41.09+9.70 0.162 | 38.66+12.70 34.3449.15 0.028
HR (atim/dk) 158.82+16.02 154.73£19.53 0.066 | 161.06+18.23 156.34+17.32 0.005
HR (%) 89.00+7.82 86.85+9.92 0.083 | 88.1948.21 85.37+7.66 0.002
O, pulse 12.3943.45 12.30+2.90 0.798 | 12.04+2.99 11.81£2.54 0.505
(ml/atim)

O, pulse (%) 98.58+23.89 98.73+21.70 0.958 | 88.84+26.14 86.59+21.81 0.410
HRR 19.82+13.69 23.67+17.46 0.088 | 21.56+14.48 26.28+13.43 0.005
VE max (I/dk) 86.73+28.38 80.334+22.34 0.024 | 81.13+21.52 76.31+18.00 0.074
VE max (%) 74.03+£20.86 71.03+16.84 0.301 | 68.69+15.98 64.28+13.51 0.046
TV 1.87+0.49 1.82+0.44 0.261 | 1.82+0.51 1.81+0.51 0.721
TV (%) 79.39+15.25 83.67+20.99 0.195 | 75.19+16.66 74.19+16.90 0.635
RR 42.06+9.39 40.64+8.17 0.062 | 40.84+7.19 39.03£7.88 0.030
PetCO, 4.95+0.52 5.1240.53 0.004 | 5.17+0.40 5.23+0.44 0.380
PetO, 13.774+0.58 13.64+0.70 0.163 | 13.21+0.57 13.13+0.62 0.313
VE/VO, AT 31.03+5.25 30.24+3.48 0.198 | 29.88+2.74 30.53+3.21 0.246
VE/VCO, AT 28.42+43.25 27.36+2.57 0.003 | 27.414+2.54 27.8142.69 0.399
Egimler

VO,/Is yiikii 11.974£2.31 11.38+2.10 0.196 11.50+2.56 10.5942.15 | 0.096
HR/VO, 3.34+0.93 3.59+0.88 0.160 4.05+1.19 4.12+1.37 0.654
VE/VO, 28.1845.06 28.77+5.49 0.008 26.51+2.88 27.67+4.30 | 0.000
VE/VCO, 25.2842.86 24.91+2.84 0.326 24.20+2.03 24.25+£2.07 | 0.869

*p degerleri grup i¢i 1. ve 2. test karsilagtirmalart i¢indir

VO, max. cihaz kullanan (n=33) grupta ortalama 1979.82+622.22 ml/dk iken

tedavi sonrasinda 1871.21+459.91 ml/dk’ya diistiigii saptandi.
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Cihaz kullanmayan (n=32) grupta VO, max. ortalama 1957.194435.62 ml/dk
iken kontrolde 1839.19+419.65 ml/dk’ya diistiigii saptandi ancak cihaz kullanmayan
hastalarda daha fazla diisme olmasina ragmen gruplar arasinda ve Olglimler arasinda
anlaml farklilik yoktu (p=0.287, p=0.310).

VO, max. (%), VO, max/kg, VO, max/kg (%) degerlerine bakildiginda her iki
grupta da 2. testlerde diisme saptandi ancak cihaz kullanan grupta bu degerlerdeki
diisme daha azdi. Bu farklar arasinda istatistiksel olarak anlamlilik saptanmadi.

Is yiikii yiizdelerine (WR%) bakildiginda cihaz kullanan grupta ortalama:
84.03+16.31 iken tedavi sonrasit 85.03+14.60’a ¢iktig1 saptandi. Cihaz kullanmayan
grupta ise ortalama 79.56+17.86 iken kontrolde 77.06£17.76’ya diistiigii saptandu.

Gruplar arasinda ve 6l¢timler arasinda anlamli farklilik mevcuttu (p=0.041)(Sekil 10).
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Sekil 10. Gruplar aras1 is yiikii yiizdeleri
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Anaerobik esik cihaz kullanan grupta ortalama 0.98+0.34 1/dk iken tedavi
sonrasinda 0.914+0.20 V/dk’ya diistiigii saptandi. Cihaz kullanmayan grupta ise ortalama
0.96+0.28 1/dk iken kontrolde 0.86+0.24 I/dk’ya diistiigii saptandi. Cihaz kullanmayan
hastalarda anaerobik esikte daha fazla diisme olmasma ragmen gruplar arasinda ve
Ol¢timler arasinda anlamli farklilik yoktu (p=0.274, p=0.174).

Hastalarin PetO, degerlerinde ise cihaz kullanan grupta ortalama 13.77+0.58
iken tedavi sonras1 13.64+0.70’e, cihaz kullanmayan grupta ise ortalama 13.21+0.57
iken kontrolde 13.13+0.62’ye distiigii saptandi. Gruplar arasinda anlamli farklilik
varken (p=0.001) dl¢timler arasinda fark saptanmadi (p=0.451).

Anaerobik esikteki VE/VCO, bakildiginda cihaz kullanan grupta ortalama
28.42+3.25 iken tedavi sonras1 27.36+2.57°ye diistiigii, cihaz kullanmayan grupta ise
ortalama 27.41+2.54 iken kontrolde 27.81+2.69’a ¢iktig1 saptandi. Gruplar arasinda ve
Olgtimler arasinda anlamli farklilik mevcuttu (p=0.033)(Sekil 11).
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Sekil 11. Gruplar aras1 AT deki VE/VCO, degerleri
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HR/VO; egimi degerlerinde ise cihaz kullanan grupta ortalama 3.344+0.93 iken

tedavi sonras1 3.59+0.88’e ciktig1 saptandi. Cihaz kullanmayan grupta ise ortalama

4.05+1.19 iken kontrolde 4.12+1.37’ye ¢iktig1 saptandi. Gruplar arasinda anlaml

farklilik varken (p=0.034) 6l¢iimler arasinda fark saptanmadi (p=0.248).

Hastalar AHI siniflamasima gére hafif+orta OUAS’lu hastalar ve agir OUAS’lu

hastalar seklinde alt gruplara ayrilarak cihaz kullanan hastalarla cihaz kullanmayanlar

KPET verileri agisindan degerlendirildi. Hastalarda AHI siniflamasi ile alt gruplar

arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik tespit edilmedi (Tablo 17 ve 18).

Tablo 17. Hafif ve orta dereceli OUAS’lu hastalarin kardiyopulmoner egzersiz testi

verileri

Cihaz kullanan (n=11) Cihaz kullanmayan (n=17)

ortalama+SD ortalama+SD

1.test 2. test p 1. test 2. test P
VO, max. 1648.36+£540.04 | 1627.09+443.45 | 0.725 | 1996.24+373.70 | 1883.41+398.77 | 0.161
(ml/dk)
VO, max. (%) | 89.27+24.25 89.36+21.73 0.981 | 75.82+13.71 70.41£10.80 0.088
VO, max/kg 19.49+6.71 19.1545.65 0.595 | 23.11+5.29 21.5044.68 0.089
Is yiikii (watt) | 114.73+23.41 118.64+24.07 0.297 | 154.41+£30.14 149.88+28.14 0.122
I yiikii (%) 90.36+16.05 92.82+11.91 0.373 | 77.24+10.97 74.94+8.26 0.105
Anaerobik 0.89+0.31 0.83%0.17 0.330 | 0.99+0.25 0.89+0.20 0.240
esik (I/dk)
HR (atim/dk) 155.18+9.09 154.27+13.89 0.763 | 171.12+12.35 163.88+£10.48 0.006
O, pulse 10.60+3.34 10.46+2.41 0.743 | 11.67+2.06 11.52+2.47 0.729
(ml/atim)
HRR 20.00+9.42 20.18+14.48 0.955 | 14.76+11.36 22.00+8.49 0.006
VE max (I/dk) | 72.06+30.56 72.03+24.28 0.994 | 83.40+19.22 76.74+18.01 0.014
VE max (%) 66.554+22.81 70.09+21.14 0.373 | 68.41+13.28 63.59+12.04 0.030
RR 39.734+6.31 39.64+7.13 0.938 | 42.41+6.96 39.94+8.92 0.022
PetCO, 4.96+0.54 5.03+0.51 0.543 | 5.08+0.31 5.244+0.43 0.010
PetO, 13.66+0.50 13.58+0.72 0.602 | 13.25+0.52 13.184+0.58 0.547
VE/VO, AT 33.0044.65 30.73£3.41 0.020 | 29.94+3.07 30.29+3.31 0.632
VE/VCO, AT | 30.00+1.61 28.18+1.47 0.007 | 27.71+2.62 27.59+2.81 0.814




Tablo 18. Agir dereceli OUAS’lu hastalarin kardiyopulmoner egzersiz testi verileri
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Cihaz kullanan (n=22)

Cihaz kullanmayan (n=15)

ortalama+SD ortalama+SD
1.test 2. test p 1. test 2. test p

VO, max. 2145.55+603.95 | 1993.27+426.43 | 0.110 | 1912.93£506.59 | 1789.07+450.72 | 0.242
(ml/dk)

VO, max. (%) | 86.55+20.69 80.91+16.67 0.151 | 81.13+22.14 76.474+20.42 0.296
VO, max/kg 24.04+6.18 22.414+4.82 0.136 | 19.27+£5.54 18.1245.75 0.308
Is yiikii (watt) | 149.00+£34.74 148.82+32.65 0.950 | 140.73+£34.58 137.07+39.38 0.215
Is yiikii (%) 80.86+15.85 81.14+14.48 0.877 | 82.20£23.55 79.474+24.68 0.150
Anaerobik 1.02+0.36 0.94+0.21 0.202 | 0.93%0.32 0.82+0.28 0.051
esik (1/dk)

HR (atim/dk) 160.64+18.48 154.95+22.12 0.059 | 149.67+17.32 147.80+19.79 0.334
O, pulse 13.30+3.22 13.2242.72 0.889 | 12.46+3.81 12.134+2.67 0.576
(ml/atim)

HRR+SD 19.73+15.59 25.41+18.84 0.059 | 29.27+14.03 31.13£16.42 0.334
VE max (I/dk) | 94.07+24.77 84.48+20.63 0.013 | 78.57+£24.30 75.82+18.61 0.584
VE max (%) 77.77£19.26 71.50+14.78 0.104 | 69.00+19.07 65.07+15.40 0.341
RR 43.23+10.54 41.14+8.75 0.035 | 39.07+7.26 38.00+6.66 0.424
PetCO, 4.94+0.53 5.17+0.55 0.002 | 5.27+0.48 5.21+0.46 0.610
PetO, 13.82+0.62 13.67+0.71 0.201 | 13.17+0.63 13.06+0.67 0.431
VE/VO, AT 30.05+5.36 30.00+3.57 0.953 | 29.80+2.43 30.80+3.19 0.271
VE/VCO, AT | 27.64+3.59 26.95+2.92 0.109 | 27.07+2.49 28.07+2.63 0.253

Hastalar sigara igmemis ve sigara igen+birakmis seklinde 2 alt gruba ayrilip

egzersiz verilerine bakildi. Sigara i¢im durumu ile istatistiksel olarak anlaml farklilik

tespit edilmedi. Yine benzer sekilde VKI’ne gdére normal+fazla kilolu hastalarla

obez+morbid obez hastalar seklinde ayrilmis alt gruplarin egzersiz parametrelerinde

anlamli farklilik tespit edilmedi.




5. TARTISMA

Calismamizda OUAS olup tedavi almayan hastalarda 4 haftalik takip sonrasi is
yiikii, maksimum oksijen tiiketimi, anaerobik esik degerleri diiserken PAP tedavisini
kullananlarda bu degerlerin korundugu gdosterilmistir. PAP tedavisi kullananlarda
anaerobik esikte Olciilen VE/VCO, degerinde diisme gozlenmis ve iki grup arasindaki
fark anlamli bulunmustur. Tedavi kullanmayan grubun yas ortalamasmnin kullananlara
gore daha diisiik olmas1 ve komorbiditelerin bu grupta daha az goriilmesine ragmen
egzersiz parametrelerinde bozulma olurken diger grupta korunuyor olmasi daha dikkat
cekicidir. Bu tedavinin komorbidite ve yiiksek yasa ragmen gercekten etkin oldugunu
diistindiirmektedir.

OUAS’lu hastalar genelde asir1 kiloludur ve agirliklar1 nedeniyle solunumsal
anormallikler gosterebilirler. Obezitede ekspiratuar rezerv volumde (ERV) ve
respiratuar sistem kompliyansinda azalmaya baghh olarak fonksiyonel rezidiiel
kapasitede (FRC) azalma goriiliir. Bu yapisal ve fonksiyonel anormallikler nefes almak
icin gereken enerji ihtiyacini artirirken verimini diistirtir. Artmis viicut kitlesi; muskuler
egzersiz sirasinda daha fazla metabolik enerjiye ihtiya¢ dogurur ki, bu da oksijen
tilketimi ve CO; tretiminde artisa neden olur. Yine de OUAS’lu hastalarin egzersiz
yanitlarinda goriilen degisiklikler sadece obezite ile agiklanamamaktadir.

Bilinen kalp hastalig1 olmayan ve 21 orta - agir dereceli OUAS’lu hastalarla 10
saglikll olgularin karsilastirildigi bir ¢alismada OUAS olan grupta maksimum oksijen
tiketimi, kalp hizi diizelmesi ve kronotropik egzersiz rezervi daha diisiik olarak
saptanmistir (95). Ayrica Lin ve ark. (96) bir ¢alismasinda orta-agwr OUAS tanili 20
hastada sag ventrikiil ejeksiyon fraksiyonu, maksimum oksijen tiiketimi, VO, max/kg,
AT, is yiiki, ve O, pulse degerlerini OUAS u olmayan kontrol grubuna gore daha diistik
bulmuslardir.

Bizim ¢aligmamizda yapilan dlgtimler sonucunda hastalarim VO, max/kg, VO,
max/kg (%) degerleri beklenen degerlerine gore diisiik bulundu. Calismamizda ortalama
VKIi ortalamasi 31.72+4.87 kg/m’ iken her iki calisma grubunun arasmda VKI

acisindan fark yoktu. Bu veriler dahilinde obezitenin ¢alismamizdaki verilere 6nemli
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etkisinin olmadigin1 diisiiniiyoruz. Lin ve ark. calismasinda OUAS’lularda saglikli
goniilliilere gore efor kapasitesinde azalmanin saptanmasi dikkat cekici iken biz
calismamizda CPAP tedavisi ile zamanla OUAS seyrindeki bozulmanin korunabildigini
gosterebildik.

Yapilan baska bir ¢alismada 27 OUAS’Iu ve 27 OUAS’u olmayan VKI 25°’ten
kiiciik olan hastalarla yapilan bir ¢alismada maksimum oksijen tiiketimi, anaerobik esik,
respiratuar degisim orani, kan basinci ve kalp hiz1 agisindan bir faklilik bulunmamaistir.
Zayif hastalarda OUAS’nun fonksiyonel kapasiteyi etkilemedigi ancak obezitenin
kardiyovaskiiler kapasitenin azalmasina katkida bulunabilecegi belirtilmistir (97).
Normal kilolu OUAS hastalarimizin sayis1 (n=4) bu karsilasgtrmayr yapmak i¢in
yetersiz oldugundan egzersiz parametreleri iizerine obezitenin etkisini ayrica
degerlendirmek miimkiin olmadi.

Normotansif 23 fazla kilolu OUAS’lu hasta ve 9 saglikli bireyin
degerlendirildigi bir ¢alismada istirahat kan basinci, istirahat ve egzersiz kardiyak
indeksi, istirahat ve egzersiz atim hacmi indeksi (SVI) ve maksimum oksijen tiiketimi
arasinda fark saptanmamistir. OUAS grubunda egzersiz kalp hiz1 belirgin olarak diisiik
ve diyastolik kan basinci daha yiiksek, sistolik kan basinct diizelmesi gecikmis olarak
saptanmistir (98). Calismamizda ise hastalarin %26’sinda hipertansiyon olmasina
ragmen tiimiinde egzersiz sirasinda kan basinci yanitinda artis gdzlendi.

Hargens ve ark. (99) 14 OUAS’Iu ve 16 OUAS’u olmayan olguda bisiklet
ergometri ile maksimum oksijen tiikketimi degerlerinde farklilik saptamamislardir ancak
VE, VE/VCO,, VE/VO, OUAS hastalarinda kontrol grubuna goére artmis olarak
bulunmustur. OUAS’lu olgularda tekrarlayan hipoksik donemler neticesinde artan
endotelin-1 salinimmin kemorefleks duyarliligini artirarak kontrollere oranla egzersize
artmis ventilatuar yanita yol actigi sonucuna varmuglardir. Calismamizda anaerobik
esikteki VE/VCO, bakildiginda, anlamli olarak, cihaz kullanmayanlarda artma, cihaz
kullananlarda azalma goriildi. CPAP kullanan OUAS’lularda diisiik VE/VCO, orani
olmasit bu hastalarda tedavi uyumu ile kemorefleks duyarlilikta ve Oli bosluk
solunumunda azalma, pulmoner arter basincinda ve kardiyak fonksiyonlarda iyilesme
olabilecegini diisiindiirmektedir.

Vanhecke ve ark. (100) yaptig1 bir calismaya 50 OUAS olmayan ve 42 OUAS’lu
toplam 92 (%69 kadin) obez (VKI > 35 kg/m’) hasta alimmistir. OUAS’lu hastalarda
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VO, max/kg 17.6 ml/kg/dk iken OUAS olmayanlarda VO, max/kg 21.1 ml/kg/dk olarak
saptanmistir. Bu fark istatistiksel olarak anlamli bulunmustur. OUAS’lu hastalarda
istirahat, egzersiz ve recovery periyotlarindaki kalp hizlari, sistolik ve diastolik kan
basinglar1 yiiksek olarak saptanmustir. Ortalama VKi 31.7 kg/m® olan hastalarimizda
VO, max/kg, VO, max/kg (%) degerleri cihaz kullananlarda korunurken, tedavi
almayan hastalarda anlaml bir diisme saptadik, fakat VKI’ne gore yapilan gruplararasi
karsilagtirmalarda belirgin fark yoktu.

OUAS eriskin popiilasyonda sik goriilen, kardiyovaskiiler basta olmak {izere
bircok dnemli komplikasyona neden olabilen klinik bir tablodur. Literatiirde VE/VCO,
egimi, AT de VE/VCO,, en diisiik VE/VCO, gibi degerlerin bircok calismada kronik
pulmoner ve kardiyak hastaliklarda prognozu tayin etmede iyi bir belirte¢ olabilecegi
gosterilmistir (101-103). Yine 223 kalp yetmezlikli hastalarla yapilan bir ¢calismada AT
<11 mL/kg /dk ve VE/VCO; slope >34 olanlarda erken 6liim riskini belirlemede duyarl
oldugu belirtilmistir ve bu hastalarda riskin 9.6 kat arttig1 saptanmustir (89). Kalp
yetmezligi tanili 847 hastada yapilan baska bir ¢alismada VE/VCO, oranmnin ytiksek
olmasinin kalp yetmezlikli hastalarda kisalmis sagkalimla iliskili oldugu gosterilmistir
(101). Calismamizda OUAS’lularda CPAP tedavisiyle VE/VCO,’de diisme oldugunu
gosterdik. Bu sayede CPAP tedavisinin hastaligin prognozunda diizelme saglayabilecegi
ve CPAP kullaniminin hastalarin yasam siirelerinin uzamasina katkida bulunabilecegini
disiinmekteyiz. Duchna ve ark. (104) calismasinda en az 6 ay CPAP tedavisi alan 16
hasta ve tedavi almayan 5 hasta da kontrol grubu olarak belirlenmis, baslangic ve
sonraki KPET’leri karsilastirilmistir. Tedavisiz OUAS’lu hastalarda baslangic VE,
VCO, degerleri anlamli, VE/VCO, anlamsiz olarak normal degerlere gore diisiik
bulunmustur. Kisith sayida olguyla yapilan bu arastirmada OUAS nun egzersiz aninda
bozulmus solunum etkinligine neden olmadig1 ve uzun dénem CPAP tedavisi OUAS’lu
hastalarda egzersiz kapasitesini degistirmedigi kanaatine varilmistir.

Tedavi almayan 36 OUAS’lu hastada yapilan bir calismada VO,max/kg
ortalama 17,68+6,1 ml/kg/dk olarak bulunmus ve referans degerlere kiyasla onemli
derecede azaldig tespit edilmistir. Bu hastalardan 17 tanesi en az 6 ay CPAP tedavisi
aldiktan sonra yeniden test edilmis ve VO, max/kg degerlerinin 15,33+4,8 ml/kg/dk’dan
18,53+6,9 ml/kg/dk’ya ¢iktig1 saptanirken tedavi almayan 8 hastada ise degisiklik

olmadig1 saptanmistir. Calisma neticesinde OUAS’lu hastalarda kardiyopulmoner
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egzersiz kapasitesinin 6nemli derecede azaldigir ve bu hastalarda uzun donem CPAP
tedavisi ile iyilesme saglanabilecegi belirtilmistir (105). Bu ¢alismada da kontrol grubu
bizim ¢alisgmamiz gibi OUAS’lu hastalardan sec¢ilmisti. Calismamizda CPAP tedavisi
ile hastalarda ortalama 4 haftalik kisa bir siirede bile VO, max/kg degerlerinin
korundugunu, tedavi almayan hastalarda ise anlamli bir diisiis oldugunu saptadik. Diger
bir ¢alismada orta ve agir OUAS’lu 20 hasta, 2 aylik nasal CPAP tedavisinden 6nce ve
sonra KPET ile degerlendirilmis ve CPAP tedavisinden sonra hastalarda daha az
solunum rezervi, daha yiiksek AT ve O, pulse oldugu saptanmistir. Sag ventrikiil
ejeksiyon fraksiyonu, VO,max, VO,max/kg ve is yiikii degerlerinde de artma
gozlenmistir. VE/VCO;’de ise bir diisme saptanmasina ragmen istatistiksel olarak
anlamli fark saptanmamistir (106). Biz calismamizda daha kisa siireli CPAP tedavisi
sonrasinda bile hastalarin yaptiklarinda is yiikii yiizdelerinde artisi, VE/VCO;’de
anlaml1 bir azalmay1 saptadik. Hastalarda AT, VO, max/kg, VO, max/kg (%) degerleri
CPAP tedavisiyle korunurken anlamli iyilesme goriilmemesi takip siiresinin kisalig ile
acgiklanabilir.

Kisa siireli takip igeren OUAS tanil1 29 hastada yapilan bir caligmada tanida ve
2-3 haftalik CPAP tedavisinden sonra 2 kez KPET yapilmis, VO, max/kg ve HR
degerlerinde degisiklik saptanmamustir (107). Yapilan bu calismada fark saptanmamis
olmasi tedavi sonras1 kardiyak, vaskiiler ve pulmoner adaptasyonun gelismesi i¢in en az
3-4 hafta ge¢mesi gerektirdigini diisiindiirmektedir.

Alonso-Fernandez ve ark. 31 ardisik yeni tanili OUAS olgusunda kontrol
grubuna gore daha yiiksek sistolik ve ortalama noktiirnal kan basinci, daha ytiksek
noktiirnal katekolamin seviyeleri tespit etmisler, egzersiz yanitinda ise OUAS lularda
kontrol olgularina gore daha disik kardiyak output ve stroke volum artis
saptamislardir. Sham CPAP ile cross-over yapilan ¢alisma diizeninde CPAP tedavisiyle,
egzersiz sirasinda sol ventrikiil sistolik performans gostergelerinde (kardiyak output ve
stroke volum) anlamli diizelme saptanmistir. CPAP tedavisi ile HR pikinde bir diisme
ve HRR’de artig saptamiglardir (108). Bu ¢alismadakine benzer sekilde bizim
calismamizda kontrol CPET te CPAP kullananlarda HR pikinde diisme ve HRR’de artis
gozlendi ki bu durum hastalarda egzersize daha iyi kardiyovaskiiler adaptasyonun

oldugunu diistindirmiistiir.
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Calismanin kisithiliklar1 arasinda birkag etken sayilabilir. Oncelikle CPAP takip
siresinin diger caligmalara gore daha kisa olmasi bazi parametrelerde iyilesmeyi
gosteremememizin sebebi olabilir. Ayrica calisma grubumuzda hafif OUAS’lu
hastalarin da bulunmasi ve kontrol grubunu yine OUAS’lu hastalarin olusturuyor
olmasi, ¢alismamizda fark saptanmamasinin sebebi olabilir. Son olarak saglikli kontrol
grubunun olmamasi da sonuglar1 yorumlamayi giiglestirebilir. Tiim bunlara ragmen her
iki calisma grubumuzda otuzun iizerinde olgu olmasi ve iki grubun benzerligi de
calismanin kuvvetli tarafi olarak degerlendirilebilir.

Sonug¢ olarak OUAS’da KPET ile ilgili birgok c¢alisma yapilmis olmasina
ragmen egzersiz stresi altindaki yanitin farkli yonleri ve mekanizmalar: tam olarak aciga
cikmamustir.

Calismamizda AHI > 5 olan 65 OUAS olgusunda egzersiz kapasitesinin
beklenen degerlere yakin olmasina ragmen maksimum oksijen tiiketimi ve anaerobik
esik degerlerinin diisiik oldugunu, 4 haftalik PAP tedavisi ile bu degerlerin cihaz
kullanmayanlara goére korundugunu tespit ettik, ortalama is yiikii yilizdesinde artma,
cthaz kullanmayan grupta ise azalma saptadik. PAP tedavisinin uzun dénemde
kullanimindaki etkileri, kardiyak disfonksiyonu olan OUAS’lu hastalarda PAP
tedavisinin kardiyak fonksiyonlara etkisi ve hastalarin uzun donem egzersiz

kapasitesindeki degisiklikleri ileriki ¢alismalarda degerlendirilmelidir.



6. SONUCLAR VE ONERILER

Sonu¢ olarak c¢alismamizda OUAS’lu  hastalarin  PAP tedavisi ile
kardiyopulmoner egzersiz testinde daha yiiksek is yiikii yilizdelerine ulastiklarini
gosterdik.

OUAS’lularda PAP tedavisi ile egzersiz kapasitesinin korundugunu saptadik.
AT’de VE/VCO, PAP tedavisi ile diisme saptanirken, tedavi almayan grupta
artma oldugunu saptadik. Pulmoner ve kardiyak hastaliklarda prognozu tayin
etmede 1yi bir belirte¢ olan bu parametre ile PAP tedavisinin prognoza olumlu
etkisinin olabilecegini gosterdik.

PAP kullanan OUAS’lularda diisiik VE/VCO, oran1 olmasi1 bu hastalarda tedavi
uyumu ile 6lii bosluk solunumunda azalma, pulmoner arter basincinda ve
kardiyak fonksiyonlarda iyilesme olabilecegini diisiindiirmektedir.

OUAS’nun ve PAP tedavisinin uzun dénem etkilerini saptayabilmek icin daha
uzun siire hasta takibi ve kontrol KPET’lerinin yapilmasi gerektigi
kanaatindeyiz.

PAP tedavisinin uzun donemde kullaninmindaki etkileri ve kardiyak
disfonksiyonu olan OUAS’lu hastalarda PAP tedavisinin kardiyak fonksiyonlara
etkisi ileriki caligmalarda degerlendirilmelidir.

Bundan sonraki calismalarimizda sag ve sol ventrikiil fonksiyonlarmi daha
kapsamli degerlendirmeyi, EKO, kardiyak biyobelirtecler gibi parametreleri de
kullanarak daha uzun siire ve daha fazla sayida hastayr takip etmeyi

planlamaktay1z.
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