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OZET

OBSTRUKTIF UYKU APNESIi- OVERLAP SENDROMUNDA KLIiNiK,
LABORATUAR VE POLISOMNOGRAFIK OZELLIiKLERIN
DEGERLENDIRILMESI

Amag: Obstriiktif uyku apnesi (OSAS), uyku sirasinda solunum ¢abasi olmasina karsin agiz ve
burunda hava akimmnin olmadigi, tekrarlayici total ya da parsiyel {ist solunum yolu
obstriiksiyonlart ile karakterize bir uyku bozuklugudur. Overlap sendromu (OS); OSAS’in
kronik obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), astim ve interstisyel akciger hastaligi (IAH) gibi
akciger hastaliklar ile birlikteligi i¢in kullanilan bir terimdir. Kronik akciger hastaliklar
OSAS’a neden olmakta ve OSAS’da kronik akciger hastaliklarinin  kontroliini
zorlastirmaktadir. Her iki hastalik grubu i¢in takipte sorun yasandiginda mutlaka diger hastalik
acisindan arastirilmasi gerekmektedir. Bu ¢alismada OSAS hastalarindaki OS’nun sikligini,
hastalarin klinik, laboratuvar ve polisomnografik 6zelliklerini degerlendirerek bu hastalarin

erken tanis1 ve tedavisi i¢in gerekli parametreleri saptamay1 amagliyoruz.

Gerec ve Yontem: Mart 2019 - Agustos 2023 tarihleri arasinda Abant Izzet Baysal Universitesi
[zzet Baysal Egitim ve Arastirma Hastanesi uyku merkezinde polisomnografi (PSG) yapilarak
OSAS tanist konulan 1135 hasta dahil edilmistir. Bagimsiz degiskenler; yas, cinsiyet, sigara
Oykiisii, ek Hastalik ,uzun siireli oksijen tedavisi (USOT) kullanima, ejeksiyon fraksiyonu (EF),
sistolik pulmoner arter basing1 (SPAB), hematokrit degeri, bagimli degiskenler; kayit siiresi,
etkin uyku siiresi, NonREM N1 evresi, N1 yiizdesi, N2 evresi, N2 yiizdesi, N3 evresi, N3
yiizdesi, REM evresi, REM yiizdesi, obstriiktif apne, santral apne, miks apne, Hipopne, apne
hipopne indeksi (AHI), ortalama satiirasyon, minimum satiirasyon, nabiz/dakika say1s1 idi.

Bulgular: 1135 hastanin 115’inde kronik akciger hastaliklar1t mevcut olup OS orant %10,1
olarak saptandi. OS olgularinda en sik astim (%75.7) ikinci sirada KOAH (%21,7) ve en az
olarak da IAH (%2,6) birlikteligi saptand1. Tiim hastalarin ortalama yas1 48,8, kadin/erkek orani
%29,2/9%70,8 idi. OS olan hastalar izole OSAS grubuna gore; daha yaslh, kadin oran1 daha
yliksek ve sigara maruziyeti daha fazla idi. OS grubunda komorbiditeler, USOT kullanimi daha
fazla idi. PSG verilerinden N3 ve REM siiresinin OS grubunda anlamli olarak daha kisalmis
oldugu izlendi. Obstriiktif apne sayis1, santral apne sayis1, miks apne, hipopne sayis1, AHI ve
kalp ritmi/dk acisindan iki grup arasinda anlamli bir fark bulunmadi. Ortalama oksijen
satiirasyonu OS grubunda anlamli olarak daha diisiiktii. SPAB, EF ve Hct degeri agisindan da
gruplar arasinda farklilik saptanmadi. KOAH’l1 hastalarin ortalama FEV’i 9%58,3 19,6 iken



astim-OS grubunun solunum fonksiyonlari korunmustu. Kronik akciger hastalik gruplari ile
OSAS evreleri arasinda anlamli fark saptanmadi.

Sonug¢: OSAS tanist konulan hastalar ileri yasta, 6zellikle kadin cinsiyette, sigara dykiisii
mevcut, komorbiditeleri fazla ve ortalama oksijen satiirasyonlar1 diisiik ise OS agisindan
uyanik olunmalidir. OS’ye eslik eden astim veya KOAH bulunmasi halinde bu hastaliklarin
da solunum fonksiyonlarinin ¢ok agir derecede bozulmus olmasit beklenmemelidir. PSG
verilerinde izlenen N3 ve REM uyku evrelerinin kisalmasi bu hastaliklar i¢in bir

kompanzasyon mekanizmasi olabilmektedir.

Anahtar Kelimeler: Obstriiktif Uyku Apnesi, Overlap Sendrom, Kronik Obstriiktif Akciger
Hastaligi, Astim, IAH, KOAH-OSAS,ASTIM-OSAS,IAH-OSAS
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1.GIRIS VE AMAC

Obstriiktif uyku apnesi (OSAS), uyku sirasinda solunum ¢abasi olmasina karsin agiz ve
burunda hava akimmnin olmadigi, tekrarlayici total ya da parsiyel iist solunum yolu
obstriiksiyonlari ile karakterize bir uyku bozuklugudur. OSAS orta yash niifusun yaklasik %1-
4lini etkiler ve erkek/kadin orami 2:1'dir (1). Overlap sendromu (OS); OSAS’in kronik
obstriiktif akciger hastaligi (KOAH), astim ve interstisyel akciger hastaligi (IAH) gibi akciger
hastaliklar1 ile birlikteligi i¢in kullanilan bir terimdir. Hem OSAS hem de kronik akciger
hastaliklar1 i¢in ortak risk faktorleri: sigara, obezite, gastrodzefagial reflli, artmis hava yolu
rezistansi, lokal ve sistemik inflamasyondur (2). OS’nin morbidite ve mortaliteyi arttran major
faktor nokturnal oksijen desaturasyonudur. Kronik akciger hastaliklart OSAS’a neden olmakta
ve OSAS’ta kronik akciger hastaliklarinin kontroliinii zorlagtirmaktadir. Her iki hastalik grubu

icin takipte sorun yasandiginda mutlaka diger hastalik a¢isindan arastirilmasi gerekmektedir

(3).

OS’nin KOAH hastalarinda akut alevlenmenin siddetini arttirdigi (4), pulmoner hipertansiyon
gelisme riskinin de her iki hastaliktan birine sahip olanlara goére daha yliksek oldugu
bilinmektedir (5). OS’de tek bagina OSAS veya KOAH’a gore daha kotii nokturnal hipoksemi
ve hiperkapni goriilmektedir (6).

Astim; kronik inflamatuar bir hastalilk olup OSAS astim ataklar ic¢in risk faktorii
olabilmektedir. Astim hastalarinda kontrol saglanamadiginda OSAS arastirilmasi
onerilmektedir (7). OS’de uyku daha yiizeyel ve uykuda ortalama minimum oksijen
satlirasyonu anlamli olarak diisiik saptanmistir. Bilhassa nokturnal astimi1 olan hastalarda OSAS
akla getirilmelidir (8). Agir astimlilarda orta siddetteki astim ve kontrol gruplarina gére OSAS
siklig1 ve siddeti anlamli olarak yiiksek bulunmustur (9). OS’de en stk KOAH, astim gibi
obstriiktif akciger hastaliklar1 goriiliirken interstisyel akciger hastaliklari ile ¢aligmalar daha

kisitl sayida bildirilmistir.

Young ve ark. IAH olan hastalarda OSAS insidansmin daha yiiksek oldugunu bildirmistir.
OSAS-IAH birlikteliginde; bozulmus uyku mimarisi, nokturnal denatiirasyonun derinlesmesi
ve iskemik kalp hastaligi gibi komorbiditelere yol agarak prognozu kotiilestirmekte ve

mortaliteyi arttirmaktadir (10).



Kronik akciger hastaliginda polisitemi, pulmoner hipertansiyon gelisimi OSAS i¢in uyarici
olmalidir. OS olan hastalarda sadece KOAH olanlara gore polisitemi daha yaygin saptanmustir.
OSAS siddeti arttikca da Hemoglobin degerlerinin arttig1 bilinmektedir (11). OSAS hastalarinin
%13,6'sinda (hastalik siddeti ve obezite ile iliskili) pulmoner hipertansiyon saptanirken OS’de
bu oran %80 bulunmustur. OS’li hastalar OSAS olanlarla karsilastirildiginda, OS hastalarinin
(benzer viicut kitle indeksi olmasina ragmen) daha yasli, daha yaygin hipoksemi ve hiperkapnisi

oldugu, daha yiiksek ortalama pulmoner arter basinglarinin oldugu saptanmistir (12).

Biz de calismamizda OSAS-Overlap Sendromu olan hastalarin klinik, laboratuvar ve
polisomnografik 6zelliklerini degerlendirerek bu hastalarin erken tanisi ve tedavisi igin gerekli

parametreleri saptamay1 amagliyoruz.



2.GENEL BIiLGILER
2.1. OBSTRUKTIF UYKU APNESI SENDROMU

2.1.1. Tanimlar

Uyku sirasinda solunum paternindeki patolojik degisiklikler nedeniyle morbidite ve mortalitede

artisa yol acan klinik tablolar uykuda solunum bozuklugu olarak adlandirilmaktadir (13).
Uykuda solunum bozukluklarini Amerikan Uyku Tibb1 Akademisi (AASM) 5 ana baglik

altinda siniflandirilmastir.

Tablo 1.Uykuda solunum Bozukluklarinin siniflamasi

Tablo 1: Uluslararasi uyku bozukluklar siniflamasina gére uykuda solunum
bozukluklan (ICSD-3)

A. Obstruktif Uyku Apne Bozukluklari

. Obstraktif uyku apne, eriskin
. Obstruktif uyku apne, cocuk (gocuk hastaliklari ile ilgili)

. Santral Uyku Apne Sendromlari

1
2
B
3. Cheyne — Stokes solunum ile beraber santral uyku apne sendromu

4. Cheyne — Stokes disi medikal durumlara bagli santral uyku apne sendromu
5. Yuksek irtifa periyodik solunumuna baglh santral uyku apne sendromu

6. Ilac veya madde kullanimina bagl santral uyku apne sendromu

7. Primer santral uyku apne

8. Primer infant santral uyku apne (cocuk hastaliklari ile ilgili)

9. Primer prematirite santral uyku apne (cocuk hastaliklari ile ilgili)

10. Tedavide gelisen santral uyku apne

C. Uyku iliskili Hipoventilasyon Bozukluklari

11. Obezite hipoventilasyon sendromu

12. Konjenital santral alveolar hipoventilasyon sendromu (cocuk hastaliklari ile ilgili)
13. Hipotalamik disfonksiyonun eslik ettigi gec baslangicli santral hipoventilasyon
14. idiyopatik santral alveolar hipoventilasyon

15. ilac veya madde kullanimina bagl uyku iliskili hipoventilasyon

16. Medikal durumlara bagli uyku iliskili hipoventilasyon

D. Uyku iliskili Hipoksemi Bozuklugu
17. Uyku iliskili hipoksemi

E. izole Semptomlar ve Normal Varyantlar

18. Horlama
19. Katatreni (uyku iliskili inleme)




Obstriiktif Uyku Apne Sendromu (AASM) tanimina gore, 'Uyku sirasinda tekrarlayan tam
(apne) veya parsiyel (hipopne) iist solunum yolu obstriiksiyon durumlar1 ve siklikla kan oksijen

satiirasyonunda azalma ile iligkili bir sendrom olarak tanimlanmaktadir (13).

Uykuda solunum bozukluklarimin altin tan1 yontemi polisomnografi’dir.Eriskin bir hastada
solunumsal olaymn apne olarak tanimlanmasi i¢in uyku sirasinda solunum sinyalinin (tanisal
testte oronazal termal sensdrle elde edilen) baslangig degere gore >%90 diismesi ve >%90

sinyal kaybinin >10 saniye slirmesi olarak gereklidir.

Apne: Apnenin Obstriiktif ,santral ve mikst olmak tizere 3 ¢esidi vardir.

*Obstriiktif apne; list solunum yollarindaki bir obstriiksiyon ile hava akiminin ag1z ve burundan
olmamasidir. En yaygin goriilen apne tipidir.

*Santral apne; santral sinir sistemindeki bir patolojiye bagl olarak gelisir (travma, enfeksiyon,
neoplazma, vb.) Hava akiminin olmamasi ve solunum kaslarinin inaktivasyonuna bagli gelisen
inspirasyon isinin olmamasidir.

*Miks apne; her iki apnenin komponenti de mevcut olup santral apne olarak baslar ve

devaminda obstriiktif apne halini alir.

Hipopne: Erigkin bir hastada solunumsal olaym hipopne olarak tanimlamak i¢in Uyku
sirasinda solunum sinyalinin (tanisal testte nazal kaniil ile elde edilen) baslangig, degere gore

>9%30 diismesi ve %30’luk sinyal kaybinin >10 saniye siirmesi gereklidir (14).

RERA: Apne hipopne kriterlerine uymayacak sekilde, en az 10 saniye siiresince artan solunum
cabasi veya nazal basing sinyalinde diizlesme sonrasi arousal seklinde tanimlanmistir. Solunum
cabasini O0lgmek icin tercih edilen sensor 6zofagus manometresidir. Ancak nazal kaniil ve

indiiktans pletismografisi de kullanilabilir (15).

Apne Hipopne indeksi (AHI): Uyku saati bagina diisen apne ve hipopnelerin toplam sayisin

ifade eder.

Solunum Sikintis1 indeksi (SST) (Respiratory Disturbance Index = RDI): Uyku saati basina
diisen apne, hipopne ve RERA’nin toplam sayisini ifade eder(4).

Uyku Etkinligi: Uyku siiresinin kayit siiresine oranlamasi1 ile elde edilir.
Total Uyku Siiresi (Total Sleep Time; TST): Bir polisomnografi (PSG) kaydi boyunca uyku

siiresinde gecen zamandir (4).



Ust Solunum Yolu Rezistans1 Sendromu (UARS): Apne ve/veya hipopneye yol agmadan, ist
solunum yolunun direng, artis1 sonucu toraks i¢i basingta belirgin artisa neden olan ve sonunda
kisa siireli, sik tekrarlayan arousallarla sonlanan, giindiiz asir1 uyku hali ile karakterize klinik

durumdur. OSAS 6ncesi bir gegis, evresi oldugu goriisti agirlik kazanmistir (15).

Eriskinler icin uyku iliskili hipoventilasyon: Uyku esnasinda en az 10 dakika siire ile arteriyel

PCO» >55 mmHg olmasi veya uyaniklik degerine gore uykuda en az 10 dakika siire ile PCO»
degerinin >10 mmHg (PCO» >50 mmHg olmak kosulu ile) artis gostermesi seklindedir (16).

2.1.2. Epidemiyoloji

OSAS, her iki cinste, tiim 1rk, yas, sosyoekonomik diizeylerde goriilebilen ve en sik karsilasilan
uyku bozukluklarindan biridir(4).Apne-hipopne indeksi (AHI) >5 ve giindiiz asir1 uyku hali
kriter alindiginda prevalansin erkeklerde %4, kadinlarda %2 oldugu tahmin edilmektedir.Farkli
toplumlarda yapilan arastirmalarda OSAS prevalans1 erkeklerde %3,1-%7,5 araliginda,
kadinlarda %2,1-%4,5 araliginda bulunmustur (17).

Ileri yasin OSAS prevelansini artirdig1 tahmin edilmektedir.Huzurevinde 65 yas istii yaslilar-

da yapilan bir arastirmada OSAS prevalansi %62 bildirilmistir (18).

2.1.3. Risk faktorleri

En belirgin risk faktorleri obezite ve erkek cinsiyettir. En yiiksek prevalansin erkeklerde ve 40-
65 yas grubunda oldugu ve 65 yasindan sonra prevalansin azaldigi, Erkek/Kadin oraninin 2:1
oldugu bildirilmektedir. Ilgili risk faktdrleri Tablo-2’de izlenmektedir.Son yillarda yapilan
calismalarda boyun c¢evresinin OSAS ig¢in belirleyici bir faktdr oldugu gosterilmistir.

Erkeklerde 43 cm, kadinlarda ise 38 cm iistii anlamli kabul edilmektedir (4).
Tablo 2.0bstriiktif Uyku Apnesi Sendromunda Risk Faktorleri

Yas
Cinsiyet
Obezite
Irk

Boyun cevresi



Sigara, Alkol, Sedatif kullanimi

Genetik faktorler

Iliskili hastaliklar

Sigara ve c¢evresel maruziyetin hava yolu enflamasyonunu artirarak, alkol ve sedatif ilag
kullaniminin ise {ist solunum yolu (USY) néromiiskiiler aktivitesini azaltarak OSAS igin bir

risk teskil ettigi bilinmektedir.

Benzodiazepinler ve alkol ani sedatif etkileri kayboldugunda uyku boéliinmesine yol agan
olduk¢a potent ajanlardir. Alkol hem apne sikligini arttirir hem de apne siiresini uzatir. Bu

nedenle dykiide ilaglarin sorgulanmasi dogru tan1 agisindan biiyiik 6nem tasir.

OSAS ile pek ¢ok klinik tablo arasinda biiyiik bir overlap vardir.Bazi durumlarda uyku apnesi
primer patolojidir, bazilarinda ise iligkili hastaligin sadece bir bulgusudur. Bu klinik durumlar

Tablo 3’te goriilmektedir (4, 19).

Tablo 3. Obstriiktif uyku apne sendromu iliskili hastahklar

Ust solunum yolu patolojileri: Hipertrofik tonsil, adenoid vejetasyon, septum
deviasyonu,allerjik rinit, nazal polip, makroglossi, mikro ve retrognathia, larenks hastaliklari

Kraniofasiyal bozukluklar: Pierre-Robin, Trisomi 21, Fragile X, Prader Willi, Larsen
Sendromlari

Akciger hastaliklari: KOAH, astim, interstisyel akciger hastaliklari, kifoskolyoz, pectus
excavatum

Endokrin hastaliklar: Diabetes mellitus, hipotiroidi, akromegali, obezite, testesteron
tedavisi

Kardiovaskuler hastaliklar: ASKH, hipertansiyon, kalp yetmezligi, aritmiler

GIS hastaliklan: Gastro-6zofageal reflii

Kollajen doku hastaliklari: SLE, romatoid artrit, skleroderma, CREST sendromu

Noropsikiyatrik hastaliklar: Néropatiler, primer kas hast., spinal hast., M.Gravis,
anksiyete, depresyon, psikozlar

Diger: Polikistik over hastaligl, menapoz, gebelik




2.1.4. Semptomlar

Horlama, giindiiz asir1 uyku hali, giindiiz uykusuzluk, geceleri bogulma hissi ile uyanma ve

tanikli apne, obstriiktif uyku apne sendromunun en yaygin semptomlaridir (20).

2.1.4.1. Horlama

OSAS'I hastalarin %70-95'inde horlama goriiliir ve bu, obstriiktif uyku apne sendromunda en
sik goriilen semptomdur.(21).OSAS hastalarinda sik tekrarlayan apnelerle kesilen diizensiz

horlama yaygindir (22).

2.1.4.2. Tanmikh Apne

Obstriiktif uyku apne sendromu (OSAS) olan hastalarin partnerleri, yiiksek sesli ve aralikli
kesintilerle diizensiz horlama, aralikli solunum durmasi ve bu esnada gogilis ve karmn

hareketlerine tanik olurlar (23).

2.1.4.3. Giindiiz Asir1 Uyku Hali (GAUH)

Uyku esnasinda goriilen ve yinelenen apne, hipopne ve arousallar sonucunda gelisen sik uyku
boliinmeleri ve bunun sonucunda hastalarin uyandiklarinda giindiizleri asir1 uyku ihtiyaci
hissetmesi seklindedir. Giindiiz asir1 uyku hali OSAS disinda diger hastaliklarin neticesi de
olabilir (24).

Epworth uykululuk skalas1 (EUS) gibi uykululugu degerlendiren pratik skalalar diizenlenmistir
(25).Gliniimiizde en ¢ok kullanilan Epworth uykululuk skalasi (EUS) 8 sorudan olusan bir anket
olup yetiskinler icin kolay ve giivenilir bir testtir. Skalada 8 soru mevcut olup her soru igin 0
ile 3 arasinda puanlanir ve toplam skor elde edilir.10 puanin {izere uykululuk halini tanimlamak

icin kullanilir (26).



Tablo 4. Epworth Uykululuk Skalas1 (EUS)

DURUM PUAN

Otururken, uyurken 0 1 2 3
Televizyon seyrederken 0 1 2 3
Toplulukta hareketsiz otururken 0 1 2 3
(Toplanty, tiyatro, vb.)

Arag 1¢1 1 saati agmayan seyahatlerde yolcu iken 0 1 2 3
Oglenden sonra uzanir durumda dinlenirken 0 1 2 3
Birisi ile sohbet ederken 0 1 2 3
Alkolsiiz bir 8gle yemeg1 sonrasi otururken 0 1 2 3
Arac  kullamrken trafikteki birkac dakikalik | 0 1 2 3
duraklamalarda (kirmizs 151k, vb.)

2.1.5. FIZYOPATOLOJIi

OSAS patogenezini anlamak icin dncellikle tist hava havayolu anatomisi ve list hava yolunu etkileyen

faktorlere bakmak gerekir.

Tablo 5. Ust Solunum Yolu Obstriiksiyona Olusumuna Katkida Bulunan Faktorler

1- GENEL FAKTORLER 4- NOROMUSKULER FAKTORLER
- Cinsiyet - USY dilatér kaslari

- Yas - Dilator kas/ Diafragma iliskisi
- Obezite - USY refleksleri

- Horlama

- ilaclar

- Genetik

2- ANATOMIK FAKTORLER 5- SANTRAL FAKTORLER

- Spesifik anatomik lezyonlar - Hipokapnik apneik esik

- Boyun capi - Periyodik solunum

- Bas ve boyun pozisyonu - Arousal

- Nazal obstriiksiyon - Sitokinler

3- MEKANIK FAKTORLER
- Havayolu capi ve sekli

- Supin pozisyonu

- USY rezistansi

- USY kompliyansi

- intraluminal basing

- Ekstraluminal basing

- Torasik kaudal traksiyon

- Mukozal adheziv etkiler

- Vaskuler faktorler




Ust solunum yolu (USY) ii¢ faringeal segmentten olusur: nazofarenks (retropalatal farenks),
orofarenks (retroglossal farenks) ve laringofarenks (retroepiglottik farenks). Bu segmentler
toplu olarak, 6n ve yan duvarlarinda kemik destegi olmayan uzun, yumusak duvarli bir tiip
olusturur ve bu da onu kollabe edilebilir hale getirir. Faringeal duvarlar boyunca transmural
basinglar (yani, ekstraluminal ve intraluminal basing arasindaki fark) iist hava yolunun

acikligini belirler.

Ust hava yolu, 6n ve yan duvarlarinda kemik destegi olmayan yumusak duvarli bir tiiptiir, bu
da onu kollabe olabilir hale getirir.Inspirasyon sirasinda faringeal dilatér kaslarim, tensor veli
palatini, genioglossus ve hyoid kemik kaslarinin (geniohyoid, sternohyoid ve tirohyoid)
aktivasyonu, inspirasyonla iligkili azalmis intraliiminal basincin daraltic1 etkilerine karsi
koymaya yarar. Bu inspirasyonla iligkili aktivasyona ek olarak, uyaniklik sirasinda bu kaslarin

tonik aktivitesi farengeal duvarlarin stabilize edilmesine yardimci olur.

Ust hava yolu kollapsinin nedeni, muhtemelen uyanikligin uyarici etkisinin kaybolmasi (yani
uykunun indiiklenmesi), solunum diirtiisiiniin azalmasi, negatif basing reflekslerinin
depresyonu ve faringeal duvarlar {izerindeki uzunlamasina g¢ekisi azaltan akciger hacminin

kaybindan kaynaklanan faringeal dilator kas aktivasyonundaki azalmadir(27).

USY obstriiksiyonunun yegine olasi mekanizmasi degildir.Ayrica olaym USY’da
gerceklesmesi bir neden degil sonug olup tetigi ceken faktoriin santral kaynakli oldugu goriisii
her gecen giin 6nem kazanmaktadir. Bu nedenle 6zellikle santral mekanizmalar ve refleks yollar

konusunda daha fazla ¢aligmaya ihtiyag vardir (28).

2.1.6. Klinik Ozellikler ve Tam

Uyku apne sendromunun kesin tanisi i¢in altin standart olan polisomnografi (PSG) ile uyku

evrelerinin ve ¢esitli fizyolojik parametrelerin ayrintili olarak incelenmesi gerekir (29).

OSAS siiphesi olan hastalarin ¢ogunlugunun, obstriiktif uyku apnesi tanisinda altin standart
olan polisomnografi (PSG) yaptirilamadigi bilinmektedir (30).Bunun nedeni, ¢ok sayida
merkezde bulunmamasi, islemin zahmetli olmasi ve randevu siirelerinin uzun olmasidir. Sonug
olarak, OSAS agisindan riskli hastalar, tonsil boyutu ve Mallampati skoru gibi degerlendirmeler
yoluyla veya kraniyofasiyal 6l¢iimler yoluyla belirlenmeye ¢aligilmistir (31). Bu tiir klinik ve
kraniyofasiyal ol¢iimlere dayanan modellerin en biiyiikk sorunu, karmasik hesaplamalar

gerektirmesi ya da belirleyicilik degerlerinin tartismali olmasidir (32).



Bu modellerin yani sira, OSAS i¢in tasarlanmis yatakbasi tarama testleri de mevcuttur. Bu
testler arasinda yer alan STOP-Bang soru formu sekiz sorudan olugmaktadir. Her soru evet veya
hayir seklinde yanitlanir. Bu tarama testini olusturmak i¢in 6nce bir STOP formu olusturan
grup, horlama, giin i¢inde yorgunluk hali, tanik olunan uyku apnesi ve hipertansiyondan
olusuyordu . Daha sonra STOP-Bang formu olusturuldu ve dnceki dort soruya dort yeni soru
eklendi. STOP ve STOP-Bang, icerigindeki her sorunun temel sozciiklerinin ilk harflerini

birlestirerek bir nimoniktir.

STOP-Bang formundaki sekiz sorudan en az ii¢ tanesi “evet” seklinde yanitlandiysa hasta
OSAS agisindan yiiksek riskli (STOP- Bang pozitif), iki ve daha az “evet” yanitinda ise OSAS
acisindan diisiik riskli (STOP-Bang negatif ) olarak kabul edilmistir (33). H. Volkan Acar ve
arkadaglarinin yapmis oldugu STOP-Bang testinin Tiirk popiilasyonundaki gecerlilik ¢aligmast
neticesinde OSAS icin yatakbasi tarama testi olarak kullanilmaya uygun bir test olarak

saptanmuigtir.

Tablo 6. STOP-Bang formu

1. Yiiksek sesle horlar misiniz? (konusma sesinden daha giiriiltiilii ya da kap: kapaliyken bile duyulabilecek kadar giiriiltiilii)
Evet Hayir

2. Giin i¢inde sik sik kendinizi yorgun, halsiz ya da uykulu hisseder misiniz?

Evet Hayir

3. Uykunuzda nefesinizin durdugunu gérmiis olan, bunu soyleyen birisi oldu mu?

Evet Hayir

4. Yiiksek tansiyonunuz var mi ya da daha dnceden yiiksek tansiyon icin ila¢ kullandiniz ms?

Evet Hayir
5. VKI > 35 mi?

Evet Hayir
6. Yas > 50 mi?

Evet Hayir
7. Boyun ¢evresi 2 40 cm mi?

Evet Hayir
8. Cinsiyet erkek mi?

Evet Hayir

TANI

OSAS tanisinda ve sonrasinda yapilan titrasyon ¢alismasinda altin standart yontem PSG, uyku
sirasinda birgok fizyolojik, solunumsal ve pozisyonel verinin es zamanli kesintisiz kaydindan
olusmaktadir. Test sonucu polisomnogram olarak isimlendirilir. Kaydedilen bilgiler tecriibeli

hekimler tarafindan analiz edilerek hastada uyku bozuklugunun olup olmadigina karar verilir.
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PSG’nin igermesi gereken sinyaller; elektroansefalogram (EEG), elektrookulogram (EOG),
cene elektromyogrami (EMG), ve elektrokardiyogram (EKG)’dir. Standart PSG parametreleri
icerisinde bulunan bu parametrelere ek olarak; oro-nazal hava akimi, torako-abdominal
hareketler, oksijen satiirasyonu, viicut pozisyonu da bulunmaktadirv (34). Hastanin kullanmis,
oldugu ilaglar sorgularak, 6zellikle uyku ritmini ve diizenini bozacak olan ilaglarin 10 giin
oncesinden kesilmesi gerekmektedir. Test giinlinde alkol ve kafeinli igeceklerin alinmamasi,
miimkiinse ayn1 giin i¢inde uyunmamasi onerilir (35).PSG i¢in tiim gece boyunca (full-night)
veya en az 6 saatlik kayit yapilmahdir. Yar1 gece (split-night) yapilan durumlarda AASM
kilavuzunda belirtilmistir (36).

Hastanin polisomnografik izlemi: PSG ile hastalarda norofizyolojik, solunumsal,
kardiyovaskiiler ve viicut pozisyonu, viicut 1sisi, ses kayitlart gibi parametrelerin takibi

yapilmaktadir.

a)Norofizyolojik izlem: Norofizyolojik izlemde kullanilan temel kanallar: EEG, EOG ve
EMG’dir EEG; uykunun, uyanikligin ve uyku esnasinda gelisen elektriksel aktivitedeki
degisikliklerin objektif olarak gosterilmesini saglar. EOG; Non-REM (NREM) evre-1
uykusundaki yavas dairesel géz hareketlerinin ve REM uykusundaki hizl1 g6z hareketlerinin
tespit edilmesinde EOG elektrotlart kullanilir. EMG; EMG kanali uykunun farkli evrelerinde
ve istirahat halindeki kas toniisiinli 6zellikle de REM uykusu donemindeki kas atonisini
gostermede kullanilir. Cigneme ve dis gicirdatma (bruksizm) tanilarint koymak amaciyla

Masseter kasa da elektrot yerlestirilebilir (35).

b)Solunumsal izlem: Uykuda gelisen solunum bozukluklarin tanisinda solunumsal izlem
sarttir. Hastanin solunumsal agidan takibinde oronazal hava akimi, torako- abdominal

hareketler, oksijenasyon, COy ol¢limii, 6zefagus basinci takibi, solunum sesi, Pulse Transit

Time (PTT) incelemeleri yapilir (35).

1) Torakoabdominal Hareketler: Gogiis ve karina yerlestirilen kemerler araciligryla takip edilir.
Bu amagla Piezo bant, respiratuar indiiktans pletismografi (RiP), impedans pnomografi,

respiratuar manometre, solunum kas EMG’si kullanilir.

II) Oksijenizasyon: Pulse oksimetre ile tiim gece boyunca oksijen satiirasyonu takibi yapilabilir.

Kulak memesi veya parmak ucuna takilabilir.

11



iii) Solunum Sesi: Horlama sesi larenks diizeyinde, sternokleidomastoid kasinin 1/3 orta 6n
kismina yerlestirilen minyatiir mikrofonlar araciligiyla kaydedilir. Apnelerin oldugu anlarda

horlamanin kesilmesi, apnenin bir diger gostergesidir (35).

c)Kardiyovaskiiler izlem: Uyku siiresince elektrokardiyografik kayit tek kanal EKG ile yapilir
(37).

d) Diger ek parametreler: Hastanin gogsiine takilan pozisyon sensorii ile gece boyunca
hastanin pozisyonu takip edilir. Kol-bacak hareketleri anterior tibial kas veya deltoid kasa
yapistirilan elektrotlar ile tespit edilir. Viicut 1s1, ses ve video kayitlar1 tiim gece boyunca

yapilabilir (4).

\‘\\

Sekil 1.PSG kaydinda kullanilan elektrodlar ve problar.

Veri Analizi (Skorlama)
Amerikan Uyku Tibb1 Akademisi (AASM) tarafindan 2018 yilinda uyku iliskili olaylarin
skorlanmasina dair kurallar yayinlanmistir. Buna gore: uyaniklik (W), NonREM evre 1 (N1),

NonREM evre 2 (N2), NonREM evre 3 (N3) REM (R) evlerinden olusmaktatir. Tiim gece
uykusunun %2-5 N1, %45-55 N2, %20-25 N3, %20-25 REM ‘den meydana gelmektedir (36).

AASM’ye gore uyku evreleri degerlendirilirken baz1 genel kurallar gecerlidir: a) uykunun

skorlanmasi uykunun baslangicindan itibaren 30 saniyelik dilimler (epok) ile yapilmalidir, b)
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her epok ayr1 ayr1 evrelendirilmelidir, ¢) bir epokta iki ya da daha fazla uyku evresi varsa,

epogun ¢ogunlugunu (%50’den fazlasini) olusturan evreye gore skorlandirilmalidir.

Tablo 7.Uyku Evrelerinin Elektrofizyolojik Belirtecleri

UYKU EVRESI BELIRTECLER

EEG EOG EMG (¢ene)

Gozler kapali: alfa ritmi (8- 13Hz)
Uyanik [Yavas veya hizli istemli Nispeten
W) |ytiksek voltajda gozler agik: diisiik
amplitiidii karigik

Yavas veya hizli istemli goz  [Nispeten yliksek
hareketleri ya da goz aktivite |voltajda
izlenir kirpma hareketleri Aktivite izlenir

Nispeten diisiik amplitiidu karisik Yavas gz hareketleri

N1 frekan§11 aktivite Teta aktivitesi (SEM) (genellikle gecenin Uygmkhga gore diistik
Gecenin baglangicinda verteks aktivite
baslangicinda)
dalgalar1

Diisiik amplitiidlii karigik frekansl
N2 aktivite , Uyku igcikleri ve K
kompleksleri

Yer yer EEG dalgalarinin

yansimasi Kismen diistik aktivite

Yiiksek (>75 uV) amplitiidlii, digsik [Yer yer EEG dalgalarinin

N3 frekansli (0.5-2 Hz) delta dalgalari yansimast Kismen diisitk aktivite
Diisiik amplitiidlii karigik frekansl Tiim kaydin en diislik

REM |aktivite 2-6 Hz’lik keskin kenarli Hizl1 g6z hareketleri (REM) |seviyesinde aktivite
testere disi dalgalar Gegici kas aktiviyeleri

EEG: Elektroensefalogram; EOG: Elektrookiilogram; EMG: Elektromiyogram.

2.1.7. Sonuglan

Obstriiktif apne ve hipopneler ile karakterize OSAS’ta tekrarlayan bu epizotlar sonucu gelisen
komplikasyonlar; intratorasik basing dalgalanmalar1 , intermittan Hipoksi, Kronik Hiperkapni,

Uyku boliinmeleri nedeniyle olusur.

a) Intratorasik basin¢ dalgalanmalari: Apne ve hipopne ataklarinda , kapali havayoluna
karst olusan =zorlu nefes alma kuvveti negatif intratorasik basinca neden
olur.Tekrarlayan bu negatif intratorasik basing dalgalanmalar1 kronik siirecte hipertrofik
ventrikiile , miyokardiyal iskemiye, aritmilere, torasik aortik dilatasyona, diyastolik ve
sistolik disfonksiyona neden olur.

b) Intermittan Hipoksi: Tekrarlayan apne ve hipopne ataklarinda gelisen hipoksik siireg
sonucu karotis cismindeki kemoreseptorleri uyarilir, solunumsal ¢abada artisa ve
otonom sinir sisteminin uyarilmasina neden olmaktadir.

c) Kronik Hiperkapni: Apne ve hipopneler sonucunda meydana gelen hipoksi ve

hiperkapni asidozu olusturur.Bu da dokulara ulasan oksijen miktarinin azalmasina ve
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dokularin kanlanmas1 bozulur. Beyin, bobrek, kalp gibi yiliksek Oksijen gereksinim olan
organlarda ciddi zararlara neden olabilir.

d) Uyku Béliinmeleri: Uyku sirasinda olugan apne ve hipopne ataklar1 hipoksiye neden
olarak kemoreseptorleri uyarir. Kemoreseptorler iist hava yolunun acgik kalmasi igin
aurasali tetikler. Arousallar {ist havayolu acikligin1 saglamaya imkan saglarken ,diger
taraftan da sik uyku boliinmelerine ve uyku mimarisinin bozulmasina yol acar. Bu da
diizensiz uyku, sempatik aktivasyon, otonom sinir sisteminin aktivasyonu ve
parasempatik sistem blokaj ile tagikardiye, hipertansiyona , kan sekerinde artisa neden

olur (4).
OSAS Sonuglarina baktigimizda bir¢ok sistemi etkiledigi goriilmektedir.

Tablo 8. OSAS Sonug¢lar

OSAS’1n Sonuclarn

1. Kardiyovaskiiler Komplikasyonlar
2. Pulmoner Komplikasyonlar

3. Metabolik ve Endokrinolojik Komplikasyonlar 4. Noropsikiyatrik
Komplikasyonlar

5. Nefrolojik Komplikasyonlar

6. Gastrointestinal Komplikasyonlar
7. Hematolojik Komplikasyonlar

8. Ani 6lilm

9. Sosyo-Ekonomik Sonug¢lari

10. Diger

2.1.7.1 Kardiyovaskiiler Sonug¢lar

OSAS kardiyovaskiiler sistem tizerinde ciddi sonuglar dogurur. OSAS ile iligkili baslica
kardiyovaskiiler hastaliklar arasinda sistemik hipertansiyon (HT), koroner arter hastaligi
(KAH), kalp yetmezlikleri, kardiyak aritmiler, pulmoner HT ve ani kardiyak o&liim
bulunmaktadir (4).

Sistemik Hipertansiyon

Uyku esnasinda saglikli bireylerde kan basinci %10 oraninda azalir (Dipping fenomeni). OSAS
hastalarinda ise bu durum tersine doner (Nondipping hipertansiyon). Apne ve hipopneler
sirasinda kan basinct gece boyunca yiiksek kalir, bu durum OSAS’a bagli HT’nin
karakteristigidir. Epidemiyolojik veriler OSAS ve HT arasindaki giiglii iligkiyi kanitlamaktadir
(38).
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Direncli HT olgularinin %80’inde OSAS goriilmektedir. OSAS, HT gelisimi i¢in bagimsiz bir
risk faktortidiir ve HT riskini 3 kat artirir. CPAP tedavisi ile hem sistolik hem diyastolik kan

basinglarinda belirgin gerileme saptanmistir(39,40).

Koroner Arter Hastalig1

HT, diabetes mellitus, dislipidemi ve obezite gibi faktdrler OSAS'I1 hastalarda KAH goriilme
oranlarini artirir. OSAS, KAH i¢in bagimsiz bir risk faktoriidiir ve 70 yas alt1 erkeklerde bu
oran %068'e ulasabilir. Bilgisayarli tomografi esliginde yapilan g¢aligmalarda agir OSAS
hastalarinda koroner arterde daha biiylik plaklar tespit edilmistir. CPAP tedavisi
kardiyovaskiiler olay gelisimini 6nlemede etkilidir, ancak tedavi siiresi ve hastaligin agirligina

gore tedavi cevabi degigsmektedir (41,42).

Kalp Yetmezligi ve Pulmoner Hipertansiyon

Tekrarlayan apneler sirasinda artan negatif intratorasik basing ve hipoksik pulmoner
vazokonstriiksiyon, kalbin kasilma giiclinii olumsuz etkiler. OSAS'lh hastalarda pulmoner
hipertansiyon (PHT) gelisme oran1 %17 ile %52 arasinda degismektedir. Subakut ve kronik
donemde miyokard dokusunda remodelling gelisir ve sistolik ve diyastolik fonksiyonlarda
bozulma meydana gelir. Bu patofizyolojik olaylar voliim ylikiinlin artmasina neden olur ve bu

da tist solunum yollarinda kollapsi kolaylastirir (43).

Kardiyak Aritmiler

OSAS hastalarinda kardiyak aritmiler oldukca yaygindir ve gece uyku esnasinda daha sik
goriiliir. En sik rastlanan aritmiler arasinda ventrikiiler tasikardiler, siniis tasikardisi, A-V
bloklar ve atriyoventrikiiler prematiir kontraksiyonlar yer alir. CPAP tedavisi ile kardiyak

aritmilerin kontrol altina alinabildigi goriilmiistiir (44,45).

Ani Kardiyak Oliim

Genel popiilasyona oranla ani 6liim riski OSAS’11 hastalarda daha yiiksektir. Apneler sirasinda
gelisen bradikardiler, postapneik hiperventilasyonla sonlanmazsa 6liim kagiilmaz olur. OSAS
hastalarinda ani kardiyak dliimler gece yarisindan sabah 06:00’ya kadar olan donemde daha sik

goriilmektedir (46).
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2.1.7.2 Norolojik Sonuclar

Serebrovaskiiler Hastaliklar: OSAS hastalarinda santral sinir sistemi hipoksiye kars1 olduk¢a
duyarlidir. Doku perfiizyonunun bozulmasi ve yeterli oksijen/glukoz taginamamasi hiicre
fonksiyonlarini etkiler. Bu durum, serebrovaskiiler hastaliklarin (SVH) gelisimine neden olur
ve OSAS hastalarinda SVH riski genel popiilasyona gore 2 kat artmistir. Manyetik Rezonans
goriintliilemelerinde OSAS hastalarinda gri cevherde iskemik bulgular tespit edilmistir (47).

Giindiiz Asir1 Uyku Hali (GAUH): OSAS, derin uyku ve REM uykusunun azalmasina neden
olarak GAUH'ye yol agar. Hipoksi ve inflamasyon, uyku fizyolojisinde etkili olan sitokinlerin

artisina neden olur, bu da yorgunluga yol acar(48,49).

Sabah Bas Agrisi: Nokturnal hipoksemi, hiperkapniye yanit olarak serebral vazodilatasyona

neden olur. Sabah bas agrisi, OSAS'in yasam kalitesini olumsuz etkileyen 6nemli bir sonucudur
.
2.1.7.3 Psikiyatrik Sonuclar

OSAS, uyku mimarisinin bozulmasi ve buna bagh olarak depresyon, bellek fonksiyonlarinda
azalma ve yasam kalitesinde diislise neden olabilir. GAUH belirgin olan hastalarda depresyon

riski ytiksektir (50).

2.1.7.4 Endokrinolojik Sonug¢lar

Metabolik Sendrom (MS): OSAS, obezite ve insiilin direnci/diyabetes mellitus (DM)
zemininde gelisen MS ile iliskilidir. Viicut agirhgmmin %10 azalmast MS kriterlerini

tyilestirirken, %10'dan fazla kilo alim1 OSAS riskini artirir (39).

Insiilin Direnci ve DM: OSAS'ta intermittan hipoksi, uyku boliinmeleri, diisiik dereceli
inflamasyon ve sempatik aktivasyon insiilin direnci ve DM gelisimine katkida bulunur. Visseral

yag dokusu OSAS gelisiminde 6nemli rol oynar (51).
2.1.7.5 Nefrolojik Sonuclar

Noktiiri: OSAS hastalarinda sag atrium duvarindaki gerilme atrial-natriiiretik peptit salinimin

artirarak sik uyanmalara neden olur ve yasam kalitesini olumsuz etkiler.
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Proteiniiri: OSAS hastalarinda proteiniiri genellikle nefrotik diizeyde izlenir ve obeziteye bagh

glomeriiler degisiklikler goriiliir. OSAS, proteiniiri agisindan risk faktoriidiir (52).

2.1.7.6 Gastrointestinal Sonuclar

Karaciger Yaglanmasi: Tekrarlayan apneler sonucu portal sistemde basing yilikselmesi

karaciger fonksiyonlarini olumsuz etkiler ve yagli karacigere neden olur (53,54).

Gastro-Ozofagial Reflii (GOR): Apneler sirasinda gogiis i¢i negatif basing artis1 refliiye neden
olur. OSAS hastalarinda GOR sik rastlanir (55).

2.1.7.7 Hematolojik Sonuclar

OSAS hastalarinda uykuda desatiirasyon reaktif polisiteminin en énemli nedenidir. Obez

hastalarda polisitemi daha sik goriiliir (4).
2.1.7.8 Sosyoekonomik Sonuclar

OSAS, dikkat eksikligi sonucu trafik ve ig kazalarina, ekonomik kayiplara ve is kaybina neden

olabilir. Horlama ve noropsikiyatrik sonuglar evlilik sorunlarina yol agabilir (4).
2.1.7.9 Mortalite

OSAS, hipertansiyon, inme, miyokard infarktiisii ve ani 6liim riskini artirir. Oliimler genellikle

gecenin ikinci yarisinda ve sabah erken saatlerde olur.

2.1.7.10 Diger Sonuglar

Isitme Kayb1: Uzun siireli ve siddetli horlama isitme kaybina neden olabilir.
Glokom: OSAS hastalarinda glokom siklig1 artmistir (4).

Danimarka’da Nichlas Udholm ve arkadaslarinin yapmis oldugu 20 yillik ulusal kohort
caligmasinda OSAS tanisi olan kisilerde motorlu arag¢ kazasi oranin yiiksek oldugu ,yaya ve

bisiklet kazalarinda da fark olmadig1 saptanmistir (56).
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2.1.8. Obstriiktif Uyku Apne Sendromu Tedavisi
2.1.8.1 Genel Yaklasim

Uyku apne sendromunun tedavi edilmesi, uyku ve yasam kalitesinde artirir, ayrica hastaliga
baglt olusan ciddi komplikasyonlarin bircogunun Onlenmesini de saglar. Temel tedavi

modalitesi pozitif havayolu basinci (Positive Airway Pressure- PAP) uygulamasidir (57).
Diyet

Obezite ile uyku arasinda gok giiglii bir baglant1 vardir. Obezitenin en giiglii baglantis1 olan
uyku hastalig1 ise uyku apne sendromudur. Obstriiktif uyku apne sendromlu hastalarin yaklagik
%58’inde obezite mevcuttur. Morbid obez hastalarin %50-77si, beden kitle indeksi 60 kg/m2
izerinde olan olgularin ise %90’1nda obstriiktif uyku apnesi mevcuttur. Viicut agirligindaki 10

kg artis obstriiktif uyku apne sendromu riskini 2 kat arttirmaktadir (58,59).

Obezite, uyku apnesi riskini artirirken, uyku apnesi de kilo alimina neden olabilir ve bu iki
sorun arasinda bir kisir dongii olusur. Obstriiktif uyku apne sendromlu hastalarda, apnelere
bagli sik uyku bdliinmeleri, leptin ve grelin hormonlarindaki degisimler, sistemik
inflamasyonda artig ve giindiiz fiziksel aktivitenin azalmasi kilo alimia yol agar. Bu durum

enerji dengesinin bozulmasina ve glukoz intoleransina neden olur (60).

American Academy of Sleep Medicine (AASM), obez obstriiktif uyku apne sendromlu
hastalarda diyet ve egzersizle kilo vermenin, Apne Hipopne Indeksinde (AHI) diisiis saglayan
etkili bir davranigsal yontem oldugunu bildirmistir. Kilo kaybi, OSAS semptomlarinin

hafifletilmesine yardimci olabilir ve genel saglik durumunu iyilestirebilir (61).

Egzersiz

Fizik aktivite ile OSAS arasinda da yakin iliski mevcuttur. Fiziksel aktivitenin {ist solunum yolu
genisligi ve apneler lizerinde dogrudan etkisinin yan1 sira abdominal yaglanma ve abdominal
obezite lizerinde de biiyiik 6nemi vardir. Cok sayida arastirma, egzersizin kilo kaybindan
bagimsiz olarak merkezi yaglanmay1 azalttigin1 gdstermektedir. Egzersiz programlari uzun

vadede viicut yag dagilimini olumlu yonde etkileyerek OSAS"in siddetini azaltabilir (62).
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Pozisyon Tedavisi

OSAS hastalarinda yaridan fazlasinda belli bir viicut pozisyonunda apnelerin sikliginin arttigt
bildirilmig. Genellikle sirtiistii yatis pozisyonunda iist solunum yolu konfiglirasyonunun

degisimi horlama ve apnelerin artmasina neden olur (63).

Agiz ici apareyler

Obstriiktif uyku apne sendromunun (OSAS) tedavisinde agiz i¢i apareylerin (AIA) 6nemi
giderek artmaktadir, ¢iinkil bu apareylerin konforlu kullanim1 ve etkinligi kanitlanmistir. Dig
hekimleri, OSAS'l1 hastalarin muayene ve tedavi siireglerinde kritik bir rol oynamakta ve tip
doktorlariyla is birligi i¢inde multidisipliner bir yaklasimi desteklemektedirler. Bu is birligi

sayesinde hastalarin tedavi basarisi ve yasam kalitesinde dnemli iyilesmeler saglanabilmektedir

.

2.1.8.2 Obstriiktif Uyku Apne Sendromunda Pozitif Hava Yolu Basinci (PAP) Tedavisi

OSAS tedavisinde Pozitif Hava Yolu Basinci (PAP) tedavisi Sullivan ve ark ilk defa 1981
yilinda gelistirmislerdir. Ve halen altin standart tedavi yontem PAP olarak kabul edilmektedir
(64).

OSAS tedavisinde PAP tedavisi uykuda hava yolunu acikligini saglayarak apne ve hipopneleri
minimuma indirgemeyi ve oksijenasyonu saglayarak ndrolojik ve kardiovaskiiler
komplikasyonlar1 azaltmay1 saglar. Ayrica hastanin yasam kalitesini artirir ve gilindiiz uyku

halini azaltarak da kazalar1 engelleyerek morbidite ve mortaliteye azaltmaktir (65).

Gelisen teknoloji ile PAP cihazlarmin gesitliligi artmig , CPAP (Continous Positive Airway
Pressure) yansira otoCPAP (APAP), BIPAP (bilevel positive airway pressure), sponton zaman
ayarli bi-level PAP (BPAP-ST), AVAPS (average assured pressure support), ASV (Adaptive
servo ventilasyon), ACMV (anticyclic modiille ventilator) gibi bircok model
kullanilmaktadir.PAP Tedavi Endikasyonu i¢in Polisomnografi ile gegerli uyku apnesi tanisi
konulmasi gereklidir. Apne-hipopne indeksi >15 iistiinde olan ve Apne —hipopne indeksi >5 ile
<15 arasinda olup eslik eden asir1 giindiiz uyku hali, nérokognitif fonksiyonlarda bozulma,
kardiyak ek hastalik ya da inme Oykiisu varsa olan hastalarda PAP tedavisi endikasyonu

bulunmaktadir (4).
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2.1.8.2.1 CPAP (Continous Positive Airway Pressure)

OSAS hastalarinda CPAP ilk segilen ve en ¢ok tercih edilen PAP tedavi modalitesidir.
Ayarlanan basin¢ta hem inspirasyonda hem de ekspirasyonda sabit ve siirekli basing

vermektedir.CPAP cihazlar1 4 ile 20 cm H»O arasinda basing vermektedir. Bu cihazi

kullanan hastalarin mutlaka spontan solunumu olmasi gereklidir.Inspiryum-Ekspiryum

tetiklemesi ise hasta tarafindan saglanmaktadir (4).
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Sekil 2. CPAP cihaz ile
hastaya uygulanan devaml
sabit basing grafigi

PRESSURE

TIME

2.1.8.2.2 APAP (Auto PAP)

APAP cihazlar1 hava yolu agikligini saglayan devamli basinci, otomatik olarak kendisi hastanin
hava akimi ,hava yolu vibrasyonu(horlama) ,impedans gibi parametreleri algilayarak uygun
minimum basinct ayarlamaktadir. Hastanin degisen pozisyonu, uyku evresine gore basinci
ayarlayarak havayolu acikligin1 saglamaktadir. APAP cihazi, anlik olarak solunumsal

parametreleri izleyerek asgari gerekli olan basinci vermeyi hedeflemektedir (66,67).

Siklikla supin pozisyonda ve REM evresinde gereken pozitif basing miktari fazla olmaktadir.
Cihazda alt limit ve {ist limit basinlar1 6dnceden belirlenir. APAP cihazlar1 endikasyon olarak
pozisyonel veya REM ile iligkili OSAS hastalarinda, sabit basingli CPAP cihazini tolere
edemeyenlerde Onerilmektedir.1136 hastanin degerlendirildigi 30 arasgtirma derlemesinde

CPAP ile APAP arasinda AHI’yi diizeltmede fark saptanmamistir (68).

Konjestif kalp yetmezligi tanisi olanlarda , uyku ile iligkili hipoksemi-hipoventilasyon
sendromlularda, santral uyku apneli hastalarinda ve KOAH gibi ciddi ek hastalig1 olanlarda
(Overlap Sendrom) APAP cihazlarinin hem titrasyonda hem de tedavide kullanimi uygun

degildir (69).
2.1.8.2.3.BiPAP

Bilevel PAP (BIPAP) inspiryumda yiiksek inspiratuvar basing (IPAP) ve ekspiryum daha

diistik ekspiratuvar basing (EPAP) basing ayarlarin1 yapilmasina olanak saglayan
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cihazlardir.Genellikle 4-25 cmH»O basing arasinda ¢alismaktadir.Eger CPAP basincinin 12
cmH»O veya daha yiiksek olmasi durumunda da BIPAP tedavisinin &nerilmektedir. BIPAP

tedavisi ile hastanin hava yolunun agik kalmasi saglanmakla birlikte ayn1 zamanda IPAP ve
EPAP basinglart arasindaki fark (delta pressure ) kadar solunum destegi de saglamaktadir.

BIPAP titrasyonunda baslangig basincinin IPAP: 8 ¢cmH»O, EPAP ise 4 ¢cmH»O olarak
ayarlanmasi, IPAP-EPAP farkinin ise minimum 4 cmH7O maksimum 10 cmH>O olmasi

onerilmektedir.Hastanin solunum ¢abas1 triger ayarimi gegtiginde IPAP basincint uygular

,inspirasyonun siiresi, siklig1 ve hacmi de hastanin solunum c¢abasina baghdir (69).

BIPAP cihazlar1 hastanin solunum is yiikiinii azaltir, mikro atelektazileri agmada fayda saglar,
akciger kompliyansi artirir ve solunum merkezinin hiperkapnik esigini diizeltir. BIPAP, CPAP
cihazini tolere edemeyen, CPAP cihazi ile maske hava kacagi fazla olan veya OSAS ile eslik
eden morbid obezite, OSAS ile alveoler hipoventilasyona yol acan hastaliklarin olmasi (KOAH,
obezite hipoventilasyon sendromu, restriktif akciger hastaliklari, vb. gibi komorbid durumlarin

varliginda ilk tercih olarak endikedir (69,70).

Sekil 3. BIPAP Cihaz ile Uygulanan iki Seviyeli Basing

CPAP IPAP < EPAP

Inspiratory pressure  Expiratory pressure

10 level = IPAP level = EPAP
/ Sabit
NG {TE R oo /20 corion NSSND-ovon NNIRSIRINY rrors NOPPNLY covre: NORPH CPCP
alrway basinci
pressure t
Bi-level PAP  IPAP < EPAP
IPAP
IPAP basinci
Actual
airway
pressure * EPAP basinci
2.1.8.2.4. BIPAP-ST (BIPAP-Spontaneous-Timed)

BIPAP-S cihazlarda hasta IPAP ve EPAP geg¢isini kendi eforu ile belirler ve hasta nefes almazsa
cihazi tetikleme yapmaz. Zamani belirlenmis, ST modunda ise hasta ayarlanan siire icinde nefes

almazsa cihaz EPAP basincindan IPAP basincina gecer ve inspiryumu baslatir. BPAP-ST
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modunda hasta santral apneler veya solunum yetmezIligi nedeniyle tetiklemeyi saglayamazsa
cihaz bu tetiklemeyi kendisi olugturur.Bu basing degisikligi ile hem solunum destegi saglanmis
olur hem de santral apnelerin sonlandirilmas: gergeklesir. BIPAP ile solunumu diizelmeyen ,
daha yiiksek basing gerekliligi olan  durumlarda ve Ozellikle santral apnelerin varliginda
BPAP-ST cihazi denenmelidir. OSAS tanisinin yani sira restriktif akciger hastaligi, KOAH,
obezite-hipoventilasyon sendromu, uyku iliskili hipoventilasyon/ hipoksemik sendrom gibi
alveoler hipoventilasyona yol agan bir patolojisi olan hastalarda, spontan solunumu ve

tetikleme giiciiniin yetersiz oldugunun belirlenmesi ile kullanma endikasyonu vardir (70,71).
2.1.8.2.5.AVAPS (Average Volume Assured Ventilation Support)

Otomatik hacim garantili ventilasyon destegi saglayan moddur.Hastanin ihtiyacina gore sabit
bir tidal voliim destegi saglamak i¢in basinci gerekli min ve max IPAP degerleri degistirerek
bu destegi verir. Hastanin her inspirasyonunda tidal voliimii hesaplar , dakika ventilasyon
degeri, ortalama tidal voliim hacmi ve hedef tidal voliim arasindaki dengeyi saglamak icin
basing ayarlamasi yapar. Hastanin tidal voliimii pozisyonla ve uyku evreleriyle degisiyorsa,
sabit ideal bir tidal voliim saglamak icin AVAPS o6zellikli BIPAP cihazlar1 kullanmak
gerekir. BIPAP-ST modunda sabit basing uygulanmaktadir. BIPAP-ST ile yamit almmamayan
Obezite hipoventilasyon sendromu olan hastalarda endikedir. Restriktif akciger hastaliginin
(gogiis duvar patolojisi veya noromiiskiiler hastaliklar) neden oldugu solunum yetmezliginin

tedavisinde etkili bir tedavi yontemidir (72,73,74).
2.1.8.2.6 ASV (Adaptif Servo Ventilator)

Hastanin degisen basing ihtiyacini dinamik olarak siirekli ayarlayan ve bu sekilde yiiksek
basingtan kagimilan cihazlardir. Apne ve hipopnelerde gerekli basing destegi arttirilirken,
hiperventilasyon durumunda destek azaltilir. Sosyal Giivenlik Kurumu, “Saglik Uygulama
Tebligi”ne gore ASV tedavisi ilk gece polisomnografi tetkiki sirasinda, 6n planda santral apne
veya Cheyne Stokes solunumunun goriildiigii hastalarda veya ejeksiyon fraksiyonu %40’tan
diisiik olan konjestif kalp yetmezligi hastalarinda basing titrasyonunda CPAP, BPAP S/T
tedavileri uygulanmaksizin, Adaptif Basinc Destekli Servo Ventilasyon (ASV) Cihazi
endikedir seklindedir (4).
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Gelisen teknoloji ve bilgisayar yazilimlarindaki ilerlemeler sonucu PAP tedavisindeki

alternatifler ¢ok artmistir. PAP tedavi endikasyonlari, sekil 4’te bu cihazlar ve ozellikleri,

kullanim alanlar1 sunulmustur.

Sekil 4. Hastahiklara gore PAP cihazlar1 endikasyonlari.
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2.2 Overlap Sendromu

Giiniimiizde OSAS , KOAH, astim ve interstisyel akciger hastaliklar: (IAH) gibi solunum yolu
hastaliklar1 i¢in dnemli ve olduk¢a yaygin bir komorbidite olarak kabul edilmektedir. Overlap
sendromu, ayni hastada kronik solunum yolu hastaligit ve OSAS’in bir arada bulunmasi
anlamina gelmektedir. Ge¢miste, overlap sendromlar1 yeterince arastirilmamis olsa da son
veriler, altta yatan hastaliklardan herhangi birine kiyasla artmis morbidite ve mortalite ile
sonuclandiginin altin1 ¢izmektedir. OSAS ve solunum hastalig1 farkli siddette olabilir ve bu,
cesitli klinik fenotiplerin varligiyla birlikte, bireysellestirilmis bir tedavi planinin gerekliligine
isaret eder. Erken tan1 ve OSAS ydnetimi, uyku, yasam kalitesi ve hastalik sonuclarin

tyilestirilmesi gibi 6nemli faydalar saglayabilir (75).

2.2.1. OSAS-KOAH

KOAH ve OSAS sik goriilen akciger hastaliklaridir. Genel yetiskin niifusta KOAH veya OSAS
prevalanst ~%10'dur. Overlap sendromu olarak adlandirilan bu iki hastaligin bir arada
goriilmesi ilk olarak 1985 yilinda FLENLEY tarafindan tanimlanmistir. “Overlap sendromu”
terimi, OSAS ve idiyopatik pulmoner fibrozis (IPF) gibi herhangi bir kronik solunum yolu
hastaliginin bir arada bulunmasi i¢in de gegerli olmasina ragmen, bu terimin kullanimi

genellikle OSA ve KOAH birlikteligi ile sinirlidir (76,77).

2.2.1.1 KOAH'ta uyku sirasinda solunum

Uyku normalde solunumda degisikliklere neden olur. Bunlar arasinda akciger mekanigindeki

degisiklikler, azalmis solunum diirtiisii ve azalmis solunum kas aktivitesi yer alir (78).

Akciger mekanigindeki degisiklikler arasinda ventilasyon-perfiizyon eslesmesinde azalma,
ekspirasyon sonu hacminde azalma ve fonksiyonel rezidiiel kapasitede (FRC) azalma yer alir.
Korelmis kemoreseptor duyarliligi (azalmis hipoksemik ve hiperkapnik yanit) ve artmig st
hava yolu direnci, normal uyku sirasinda azalmis solunum diirtiisii ile iliskilidir. Uyku sirasinda,
diyafragma kasilmasinin goreceli olarak korunmasiyla birlikte, aksesuar solunum kaslar1 da
dahil olmak iizere iskelet kaslarinda hipotoni vardir. Ozellikle hizl1 g6z hareketi (REM) uykusu
sirasinda bu degisiklikler daha belirgindir ve alveolar ventilasyon yalnizca diyaframa ve daha

az Olciide parasternal interkostal kaslara dayanir (79).
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Sonug olarak, bu bozukluklar alveolar hipoventilasyon, hipoksemi ve hiperkapni ile sonuglanir.
Bu etki normal kisilerde hafif ve kolayca telafi edilebilir olsa da KOAH'li hastalarda
ventilasyon-perfiizyon uyumsuzlugu ve hipoventilasyonun bir kombinasyonu nedeniyle uyku
sirasinda Onemli noktiirnal oksijen desatiirasyonlarina yol agabilir. Sonug olarak, KOAH
hastalar1 sik uyarilma, uyku verimliligi ve kalitesinde azalma, REM uykusunda azalma ve gece
hipoksi ylikiinde artis yasayabilir; bu da alevlenme riskinde artig, hastaneye yatislar,
kardiyovaskiiler olaylar, sagkalimda azalma ve yasam kalitesinde diigiis gibi 6nemli klinik

sonuglara yol agabilir (80).

2.2.1.2 Risk faktorleri

OSAS olusumunu tetikleyen faktorler arasinda boyunda yag birikimine yol acan oral veya
inhale steroidler, sag kalp yetmezligine bagli olarak supin pozisyonda rostral sivi kaymasi ve
faringeal kas zay1flig1 ile sonuglanan kas zayiflig1 yer almaktadir. KOAH i¢in 6nemli bir risk
etmeni olan sigara kullanimi da iist hava yolu enflamasyonu yoluyla OSAS siddetini tesvik eder
ve artirir. Goreceli olarak hafif KOAH'l' ve daha yiiksek viicut kitle indeksine (VKI) sahip
hastalarda OSAS ve takiben daha geng yasta Overlap sendromu gelisme egilimi vardir. Buna
karsilik, akciger hiperinflasyonu, ileri yas, diisiik VKI, azalmis REM uykusu ve teofilin tedavisi
OSAS'a kars1 koruyucu etken olabilir (81).

2.2.1.3 Patofizyoloji

Son yillarda, anatomik faktorler (6rn. list hava yolu kollapsibilitesi) ve anatomik olmayan
faktorler (list hava yolu kas duyarliligi, uyarilma esigi ve loop kazanci) dahil olmak tizere OSAS
patofizyolojik 6zelliklerine yonelik bilgi diizeyi artmaktadir. Son zamanlarda yapilan bir
calismada OSAS ve Overlap Sendromu hastalar1 arasinda anatomik ve anatomik olmayan
ozelliklerde farkliliklar bulunmamasina ragmen, birka¢ onemli OSAS o6zelligi ile akciger
fonksiyonu parametreleri arasinda sik1 bir iliski oldugu goriilmiistiir . Aragtirmacilar 6zellikle,
hava hapsi gostergeleri olanlarda iist hava yolu tepkisinin azaldigin1 ve hava akim
obstriiksiyonu olanlarda loop kazancinin arttigini tespit etmiglerdir (82). Bunun aksine, yakin
zamanda yapilan bir baska ¢alisma, Overlap hastalarinin ¢ogunlugunun birden fazla degismis
patofizyolojik ozellige (¢ogunlukla yiiksek loop kazanci ve diisiik uyarilma esigi) sahip
oldugunu ve 10 hastadan sadece ikisinde tek bir 6zellik olarak yiiksek {iist hava yolu
kollapsibilitesi oldugunu gostermistir. Ayrica, diisiik uyarilma esigi akciger hiperinflasyonu ve

hava hapsi ile iligkilendirilmistir (83).
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2.2.1.4 Klinik Gériiniim ve Polisomnografi Ozellikleri

KOAH'1 hastalar siklikla uykuyu baslatma ve/veya siirdiirmede giigliik, uyku mimarisinde
bozulmaya yol acan uykudan sik sik uyanma, uyku verimliliginde azalma ve REM uykusunda
azalma gibi uyku bozukluklarindan yakinirlar. Bu uyku degisiklikleri KOAH ile iliskili gece
semptomlari, akciger hiperinflasyonu ve teofilin gibi uyaricilarin kullanimina bagli olabilir.
Tek basmma OSAS ile karsilastirildiginda Overlap Sendromunun klinik tablosu tam olarak
tanimlanamamistir. Horlama, tanikli apneler, dinlendirmeyen uyku, glindiiz uykululugu, koti
uyku kalitesi ve yorgunluk gibi OSAS semptomlarmin yiikiiniin, tek basmna OSAS ile
karsilastirildiginda Overlap Sendromunda 6nemli 6l¢iide azaldig1 goriilmektedir. Daha spesifik
olarak, Overlap Sendromu hastalart OSAS hastalarina kiyasla daha az giindiiz asir1 uykululuk

hali ve daha yiiksek noktiiri prevalansi bildirmektedir (84).

Overlap Sendromu hastalarinin daha kotii polisomnografi (PSG) parametrelerine sahip oldugu
ve kaydedilen uyku verimliligindeki azalmanin apne-hipopne indeksi (AHI) veya noktiirnal
hipoksemiden ziyade hiperinflasyon derecesi ile daha iyi korelasyon gostermesi dikkat

cekicidir (85).

2.2.1.5 Komplikasyonlar

Hem KOAH hem de OSAS bagimsiz olarak artmis kardiyovaskiiler hastalik (KVH) ile
iligkilidir. Bu nedenle, Overlap sendromlu hastalarda KVH'lerin tek basina OSAS veya
KOAH'a kiyasla daha yaygin olmasi beklenebilir. Ger¢ekten de Overlap Sendromu, tek bagina
KOAH veya OSAS ile karsilastirildiginda hipertansiyon, periferik vaskiiler hastalik, diabetes
mellitus ve obezite gibi daha yiliksek komorbidite prevalanst ile iligkilidir (86).

Overlap sendromu hastalarinda ayrica pulmoner hipertansiyon ve sag ventrikiil remodellingi
insidansi1 daha ytiksektir ve atriyal fibrilasyon gibi aritmi riski artmigtir (87) bu da daha yiiksek

hastaneye yatis oranina ve daha kotli mortaliteye yol agmaktadir (88).

Ayrica, tedavi edilmeyen Overlap Sendromu ciddi alevlenme riski, hastanede kalig siiresinin
uzamasi, invaziv mekanik ventilasyon ve tek basina OSAS ile karsilastirildiginda daha yiiksek
mortalite ile iligkilidir. OSAS KOAH veya Overlap Sendromu hastalarinda KVH gelisimi i¢in
patofizyolojik mekanizmalar net olarak tanimlanmamistir (85).OSAS'!m ayirt edici 6zelligi,
kronik sistemik inflamasyon, endotel disfonksiyonu, oksidatif stres ve yiiksek sempatik aktivite

ile sonuglanan aralikli noktiirnal hipoksidir(88).KOAH da noktiirnal oksijen desatiirasyonu ile
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iliskilidir ve sistemik inflamasyon, oksidatif stres, sempatik uyarilma ve vaskiiler disfonksiyon
ile sonuclanir (89).Bununla birlikte, noktlirnal desatiirasyon paternleri OSAS, KOAH ve
Overlap Sendromu arasinda farklidir. OSAS'ta apneler/hipopneler arasinda normal satiirasyon
seviyeleri ile hipoksi ataklar1 (aralikli hipoksi) vardir. KOAH ‘ta, REM uykusu sirasinda
bozulma ile miitevaz: siirekli oksijen desatiirasyonu paterni vardir. Overlap Sendromunda,
aralikl hipoksi ile bu iki paternin bir kombinasyonu vardir, ancak hasta apne ataklar1 arasinda
hipoksik kalir. Son olarak, enflamasyon endotel disfonksiyonu ve aterosklerotik plak olusumu

ile sonuglanir (85,78).

2.2.1.6 Tedavi

Gilinlimiizde Overlap Sendromu hastalarinin tedavisi i¢in resmi bir kilavuz bulunmamaktadir.

Tedavide ilk adim, mevcut kilavuzlara gére KOAH i¢in optimal medikal tedavidir. Birinci
basamak inhaler ilag tedavisi (uzun etkili f2-agonist ve uzun etkili muskarinik antagonist), uyku
kalitesinde iyilesme olmaksizin gece oksijen satiirasyonunu iyilestirebilir (81).Teofilin, gece
oksijenasyonunda ve AHi'de iyilesme gostermistir, ancak yan etkileri nedeniyle kullanimi
siirlidir. Yapilandirilmis egzersiz programlart OSA hastalarinda sadece yasam kalitesi, dispne
indeksi, hastane yatislar1 ve mortalitede degil, ayn1 zamanda uyku kalitesi, giindiiz uykululuk
hali ve AHi'de de iyilesme gostermistir (90).PAP, orta ve siddetli OSAS’ta tedavinin temel
tagidir. Bununla birlikte, Overlap Sendromunda PAP ile optimal tedavi belirsizligini

korumaktadir.

PAP modunun se¢imi yiiksek dneme sahiptir ve Overlap Sendromu fenotipine baglhidir. OSAS
baskin oldugunda, iist hava yolu kollapsini 6nlemek icin PAP en uygun tedavidir.
Hipoventilasyonla sonuglanan siddetli amfizem belirgin oldugunda (buna eslik eden obezite de
neden olabilir veya siddetlendirebilir), dakika ventilasyonunu artirmak i¢cin BPAP modunda
noninvaziv ventilasyon tercih edilen tedavidir (90).Klinisyen pozitif ekspirasyon sonu basinct
(PEEP) seviyeleri konusunda dikkatli olmalidir. Uygulanan PEEP'in diisiik seviyeleri, siddetli
amfizemde ekspiratuar akis kisitlamasina bagli oto-PEEP'i Onleyerek solunum igini ve
hiperinflasyonu azaltir; ancak PEEP seviyelerini oto-PEEP'ten daha fazla artirmak
hiperinflasyonu kétiilestirebilir. Overlap Sendromu hastalarinda PAP tedavisinin yatissiz
sagkalimi, hastaneye yatis oranlarini, arteriyel kan gazlarini, 6 dakikalik yilirlime mesafesini, 1
s'deki zorlu ekspirasyon hacmini (FEV1), egzersiz kapasitesini ve ortalama pulmoner arter

basincini iyilestirdigi ve KVH ile iliskili pro-enflamatuar belirtecleri azalttigi bulunmustur.
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PAP kullanim saatlerinin artmasi, KOAH alevlenmelerinin, hastaneye yatislarin,
kardiyovaskiiler olaylarin ve mortalitenin azalmasiyla iliskilendirilmistir. Tedaviye

uyumsuzlugu ve yanitsizlig1 gdstermede baglica belirleyiciler dispne ve noktiiridir (90).

USOT ayrica giindiiz solunum yetmezligi olan KOAH hastalarinda sagkalimda iyilesme
saglayan iyi bilinen bir tedavidir (91).Bununla birlikte, izole noktiirnal hipoksemide oksijen
takviyesi mortaliteyi azaltamamistir (78).Ayrica, sinirda hipoksemisi ve Overlap Sendromu
olan hastalarda uygun olmayan USOT mortaliteyi, hastaneye yatiglar1 ve akut alevlenmeleri
artirabilir (81). Overlap Sendromlu hastalarda, uyku sirasinda ek oksijen tedavisi yalnizca nabiz
oksimetresi (SpO?2) ile 6l¢iilen hedef oksijen satiirasyonu %88-92 olan PAP tedavisine ragmen
hipoksemisi devam eden hastalarda kullanilabilir. Son olarak, BPAP ile ek oksijenli PAP1

karsilastiran herhangi bir veri bulunmamaktadir (80).

2.2.2 OSAS ve Astim
Astim, genellikle kronik hava yolu inflamasyonu ile seyreden heterojen bir hastaliktir. Hisilt,
nefes darligi, gogiiste sikisma hissi ve Oksiiriik gibi zamanla ve siddetle degisen solunum

semptomlarinin yani sira degisken ekspiratuar hava akimi kisitlamasi ile tanimlanir (80).

2.2.2.1 Prelavans

OSAS ve astimin bir arada goriilmesi yaygin olup, her iki hastaligin ytliksek prevalansi ve rinit,
gastro-6zofageal reflii (GOR) ve obezite gibi ortak risk faktorleri ile acgiklanabilir. Ancak,
giderek artan sayida bulgu, her iki hastaligin arasinda ¢ift yonlii bir iliski oldugunu ve hastalik
siddeti iizerinde karsilikl1 bir etki yarattigini gostermektedir (92).Yakin tarihli bir meta-analiz,
astim hastalarinda objektif olarak dogrulanmig OSAS prevalansinin %50 oldugunu ve bu oranin
astim hastas1 olmayanlara kiyasla 2,6 kat daha yiiksek oldugunu gostermektedir (93).
Teodorescu ve arkadaslart Wisconsin Uyku Kohort Caligmasi'nda astimli bireyler arasinda 4
yillik OSAS insidansinin artti§ini, astim siiresinin ise OSAS riskini doza bagli bir sekilde
artirdi@in1 bildirmistir. OSAS prevalanst da astim siddeti ile artmistir. Ayrica, daha yiiksek
astim agirlig1 daha kot uyku kalitesi ve giindiiz uykululuk hali ile iligkilendirilmistir (94).

2.2.2.2 Klinik bulgular

OSAS semptomlar1 ¢ok cesitlidir ve bazen astimla iligkili semptomlardan ayrilmasi zordur.

OSAS'l1 astiml1 bireylerde daha yiiksek BMI ve daha kétii giindiiz uykululuk hali gosterilmistir.
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Ayrica, sik alevlenmeler veya kontrolsiiz zor astim, OSAS varlig1 i¢in sliphe uyandirmalidir

(87).

2.2.2.3 Risk faktorleri

Rinit, GOR ve obezite gibi ortak risk faktorleri, asttmda artmis OSAS riskini artirirken,
OSAS'in astim {izerindeki etkilerini de modiile etmektedir. Astimli hastalarda tan1 konmus
GOR ile OSAS riski arasinda anlamli bir bagimsiz iligki bildirilmistir.Obezite hem OSAS hem
de astim i¢in iyi bilinen bir risk faktoriidiir ve muhtemelen akciger mekanigindeki degisiklikler,
hava yolu asir1 duyarlilii, inflamasyon ve yag dokusu tarafindan salinan adipokinlerin aracilik

ettigi bir durumdur (95).

Inhale kortikosteroidlerle tedavi edilen astimli hastalarda, direkt kas etkileri ve boyunda yag
birikimi yoluyla iist hava yolu kollapsibilitesi iizerindeki bir etkinin aracilik ettifi OSAS

gelisme riski artmig goriinmektedir (96).

2.2.2.4 Sonuclar

OSAS, astiml1 hastalarda artmis alevlenme riski, azalmis yasam kalitesi ve daha hizli FEV1
diisiisii ile iligkili gériinmektedir (95).0SAS'nin astim {izerinde bir etkisi hem OSAS hem de
astim1 olan hastalarda OSAS tedavisinin etkisini degerlendiren ¢alismalardan da ¢ikarilabilir.
DAVIES ve arkadaslar1 OSAS ve astimi olan hastalarda PAP'in etkisi {izerine gozlemsel ve
prospektif calismalar1 iceren bir meta-analiz gerceklestirmistir. PAP, astimla iliskili yasam
kalitesini anlamli derecede iyilestirmistir ve etkileri siddetli OSAS veya kontrol altinda
olmayan asttimda daha belirgindir. PAP akciger fonksiyonunu diizeltmemistir (90).Bu
baglamda, toplanan kanitlar astim ve OSAS arasinda, ortak risk faktorleri ile astim ve OSAS
ile iliskili 6zelliklerin aracilik ettigi ve hastalik siddetinin kotiilesmesine katkida bulunan cift

yonlii bir etkilesim oldugunu gostermektedir (81).

2.2.3.0SAS ve Intertisyel Akciger Hastaliklari(IAH)

IAH, akciger hacimlerinde ve kompliyansinda azalmaya neden olan genis ve heterojen bir
akciger restriktif hastalik grubudur. Nedeni bilinmeyen IAH'larmn karakteristik bir formu olan
[PF'nin sagkalim orami diisiiktiir ve daha cok ileri yastaki yetiskinlerde goriiliir. IPF'yi tek
akciger hastalig1 olarak nitelendiren dnceki bulgularin tersine, OSAS gibi bircok komorbid

durumun bir arada bulundugu goriilmektedir (99).Ayrica, IPF'de OSAS"'n birlikte

29



bulunmasinim, iPF siddetinden bagimsiz olarak klinik k&tiilesmenin daha da hizlanmastyla

baglantili oldugu gosterilmistir (100).
2.2.3.1.Prevalansi

OSAS , IAH hastalarinda yaygin bir durum gibi goriinmektedir ve IPF hastalarinda %50 ila
%90 arasinda degismektedir (100,101,102).Bildirilen sikliktaki bu degiskenlik, ¢alismalarin
tasarimindaki farkliliklara ve ¢aligmalarin 6rneklem biiytikliiglindeki farkliliklara baglanabilir.
IPF popiilasyonlarinin yani sira, skleroderma-ILD, ankilozan spondilit, kronik hipersensitivite
pnomonisi ve sarkoidoz gibi heterojen ILD popiilasyonlarinda OSA prevalansini tahmin eden
caligmalar benzer bulgular (%44-83) gostermistir (103).Bildirilen farkli prevalansa ragmen,
IAH olmayan yas veya VKI eslestirilmis bir popiilasyonla karsilastirildiginda bile orantisiz
derecede yiiksek goriinmektedir (104).

2.2.3.2. Klinik tablo ve PSG ozellikleri

OSAS ve IPF'li hastalar siklikla tipik belirtiler gdstermeksizin ortaya ¢ikmaktadir; drnegin bu
hastalarin yalnizca %20'sinde goriilen giindiiz agir1 uyku hali gibi ayrica, tanik olunan apneler
( %13-29) ve horlama (%38-48) gibi tipik semptomlar bu hastalarda yaygin degildir.Sik
bildirilen klinik semptomlar giindiiz yorgunlugu (%43-75), uyku baslangict ve idame
uykusuzlugu (%52-67) ve noktiirnal oksiiriiktiir (%48-56) (105). IPF'li OSAS hastalarinda
VKi'nin genel popiilasyondaki OSA hastalarina kiyasla daha diisiiktiir.Bu hastalarda uyku
mimarisi de degismis olup, artmis evre 1, arousallar ve uyku boliinmesinin yani sira azalmis

uyku etkinligi ve REM uykusu gozlemlenmektedir. Ayrica, SpO2 seviyeleri uyku sirasinda,
daha ¢ok da REM uykusunda 6nemli 6l¢iide azalir (106).

2.2.3.3.08A ve IAH'ler arasindaki patofizyolojik iliski

OSAS ve IAH altinda yatan mekanizma potansiyel olarak akciger hacimlerinin azalmasiyla
ilgilidir; bu da iist hava yolu stabilitesini azaltabilir ve {ist hava yolu {izerindeki traksiyonu
azaltarak direnci artirabilir. Bu degisiklikler, 6zellikle REM uykusu sirasinda FRC daha da
diistiigiinden iist hava yolu kollapsini tetikleyebilir, bu da azalmis interkostal kas aktivitesine
dayandirilabilir. OSAS’1in karakteristik intermitan hipoksisi; oksidatif stres, sistemik
inflamasyon ve pulmoner fibrozise yol agabilecek doku hasarini indiiklemede stirekli hipoksiye
kiyasla daha giiclii bir uyaricidir. IPF’de sik gériilen GORH hastalig1 da baska bir potansiyel

mekanizma olarak diistiniilmelidir (107).
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2.2.3.4. Klinik sonuglar

IPF'li hastalarda OSAS , klinik durumdaki bozulma ve mortalite ile ifade edildigi gibi aym
zamanda kétii prognozla iliskili goriinmektedir(93).IPF'li hastalarda tedavi edilmemis OSAS'm
uyku mimarisinin bozulmasina ve noktiirnal desatlirasyonun siddetlenmesine yol agabilecegi
gosterilmistir. Siddetli OSAS tanis1 konmus IPF hastalarinda, hic OSAS" olmayan veya hafif-
orta siddette OSAS’1 olan hastalara kiyasla iskemik kalp hastaligi ile gii¢li bir iligki
gozlenmistir (10).0SAS ayrica pulmoner hipertansiyonu yansitabilecek artmis sag ventrikiil

sistolik basinct ile de iligkili goriinmektedir (102).

2.2.3.5.Tarama ve tanisal degerlendirme

OSAS, IPF popiilasyonunda yaygin bir hastalik gibi gériinse de, bu hastalarin ¢ok az1 OSAS
taramasindan gecmektedir.Su anda, IPF hastalarinda OSAS taramast icin klinisyenlere yonelik
net bir kilavuz bulunmamaktadir.Daha yakin zamanda , OSAS’1 tanimlamada en iyi dogrulugu
gosteren araglar STOP-Bang anketi ve oksimetre kaydindan elde edilen oksijen desatiirasyon
indeksi olmustur. OSAS icin altin standart tani testi olan gece PSG, bu hastalarin

degerlendirilmesi mutlak gereklidir (10).

2.2.3.6.IPF'de OSA tedavisi
CPAP, genel popiilasyonda oldugu gibi , IPF ve orta ila siddetli OSAS hastalarinda da tercih
edilen ve bu hastalarda yasam kalitesi ve uyku ile ilgili sonuglarda iyilesme ile

iligkilendirilmistir (99).
Kural olarak, OUA ve IAH dahil komorbiditeleri olan hastalarda laboratuvar PAP titrasyonu

gereklidir. Pozisyonel tedavi, ek oksijen ve oral aparatlar gibi diger tedaviler, CPAP tedavisinin

reddedildigi veya uyumun zayif oldugu IAH ve IPF hastalarinda heniiz ¢alistimamistir (80).

31



3. GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirma Yerinin Tanitimi

Bolu Abant izzet Baysal Universitesi [zzet Baysal Egitim ve Arastirma Hastanesi 2003 yilinda
hizmet vermeye baslamistir. Hastanede 380 tescilli yatak sayis1 bulunmaktadir.

Goglis Hastaliklart servisi 13 yataklidir ve 2. basamak 6 yatak kapasiteli yogun bakimina
sahiptir.

3.2. Arastirmanin Tipi

Bu arastirma retrospektif kohort tipinde bir aragtirmadir.

3.3. Arastirmanin Evreni ve Orneklemi

Mart 2019 - Agustos 2023 tarihleri arasinda Abant izzet Baysal Universitesi izzet Baysal
Egitim ve Arastirma Hastanesi Hastanemiz uyku merkezinde obstriiktif uyku apnesi on
tanisiyla polisomnografi (PSG) yapilan 1343 hastanin kayitlarinin incelenerek Caligmaya dahil
edilme ve dislama kriterleri agagida siralanmaistir.

Calismaya Dahil Etme Kriterleri

» 18 yas lstli, OSAS semptomlar1 (horlama ve/veya tanikli apne ve/veya giindiiz asir1
uyku hali) olan, daha 6nce OSAS tanis1 ve tedavisi almayan, daha 6nce baska uyku

bozukluklar1 tanis1 olmayan hastalar dahil edildi.
Calismanin Dislama kriterleri:

» Ayrica PSG incelemesinde uyku etkinligi %60'in altinda olan,
» Bagka uyku bozukluklar1 (santral uyku apne sendromu, uykuya bagli hareket
bozukluklari, parasomniler, uykusuzluk) olan

> AHI<5

» 18 yas alt1

3.4. Arastirmanin Degiskenleri
Bagimsiz degiskenler;
Yas, cinsiyet, sigara kullanimi, ek hastaliklar, uzun siireli oksijen tedavisi kullanimi (USOT),

ejeksiyon fraksiyonu (%), sistolik pulmoner arter basinci (PABs), hematokrit (HCT) yiizdesi
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Bagimli degiskenler;

Bagimli degiskenler; Kayit siiresi, etkin uyku siiresi, NonREM N1 siiresi ,N1 (%),N2 siiresi,
N2 (%),N3 siiresi, N3 (%), REM siiresi, REM (%), obstriiktif apne, santral apne, miks apne,
hipopne, AHI, ortalama oksijen satiirasyonu, minimal oksijen satiirasyonu, kalp ritmi/dk.

3.5. Arastirmanin Hipotezleri

Bu ¢alismanin hipotezi, obstriiktif uyku apnesi ve kronik akciger hastaliklarinin (asttm, KOAH
veya interstisyel akciger hastaligi gibi) birlikteligi ile karakterize edilen overlap sendromu
hastalarinin, obstriiktif uyku apnesi olan hastalara kiyasla belirgin polisomnografik, laboratuvar

ve demografik ozellikler sergiledigi ve daha yiiksek komorbidite prevalansina sahip oldugudur.

3.6. Tetkikler
Polisomnografi

OSAS tanist laboratuvar i¢i polisomnografik incelemeler (EMBLA S4500) kullanilarak
konuldu. PSG; 6 kanalli elektroensefalografi, elektrookiilografi, submental elektromiyografi,
her iki tarafta anterior tibialis elektromiyografisi, elektrokardiyografi, parmak nabiz
oksimetresi, dual torakoabdominal RIP (respiratuar indiiktans pletismografi) kemerleri (torakal
ve abdominal hareketler i¢in), hava akimi (nazal basing Olger), oronazal termal sensor
(termistor) ve horlama tespiti i¢in dijital mikrofonu igermektedir. PSG kayitlari, RemLogic
Recordings v.3.2.1 kullanilarak uyku bozukluklar1 konusunda deneyimli bir doktor tarafindan
analiz edildi. Uyku ve solunum olaylarinin skorlanmasi, Amerikan Uyku Tibb1 Akademisi'nin
standart kriterlerine gore yapildi.

Ekokardiyografi

Hastalara kardiyak fonksiyonlarini degerlendirmek amaciyla fakiiltemiz kardiyoloji doktorlar:
tarafindan transtorasik EKO uygulandi. Bunun i¢in philips afinity 70 ekokardiyografi cihaziyla
kardiyak transducer kullanilarak parasternal uzun ve kisa eksen, apikal dort bosluk goriintiileme

ile iki boyut ve continu wave dl¢timler alindi.

Solunum fonksiyon testi

Spirometri testleri American Thoracic Society/European Respiratory Society kilavuzlarina

uygun olarak yapilmistir. SFT sirasinda her hasta i¢in tek kullanimlik bakteri ve viriis filtreleri
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kullanilmistir. Global Lung Function Initiative 2012 referans degerleri kullanildiginda, 1
saniyedeki zorlu ekspiratuar hacim (FEV1) ve zorlu vital kapasite (FVC) %80, FEV1/FVC %70
esik deger olarak belirlenmistir.

3.7. Verilerin Toplanmasi

Aragtirmanin verileri, Bolu Abant izzet Baysal Universitesi Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklart
Anabilim Dali’nda gérev yapmakta olan arastirma gorevlisi tarafindan, Mart 2019 - Agustos
2023 tarihleri arasinda, bilgisayar iizerinden kayitli veriler taranarak toplanmistir.

3.8. Arastirma Etigi ve Izinler

Arastirma i¢in Bolu Abant izzet Baysal Universitesi Klinik Arastirmalar1 Etik Kurulu’ndan
22/08/23 tarihli toplantisinda 2023/259 protokol numarasi ile etik onay alinmustir.
Aragtirmanin yapilabilmesi Bolu Abant Izzet Baysal Universitesi Izzet Baysal Egitim ve
Arastirma Hastanesi Bashekimliginden 371 sayili yazi ile izin alinmigtir.
3.9. Arastirma Takvimi
e Arastirma planlanmasi: Literatiir taramasi, arastirma Onerisinin verilmesi, soru
formunun hazirlanmasi ve gerekli izinlerin alinmasi: Mayis 2023 — Temmuz 2023
e Uygulama asamasi: Verilerin Toplanmasi, verilerin bilgisayara aktarilmasi: Haziran
2023 — Aralik 2023
e Analiz asamasi: Verilerin analizi: Aralik 2023 — Agustos 2024

e Rapor Asamasi: Tez raporunun hazirlanmasi ve sunulmasi: Agustos 2024 — Kasim 2024

3.10. Verilerin Analizi

Toplanan veriler bilgisayar ortamina aktarilarak analiz edilmistir. Tanimlayici istatistiklerde
kategorik degiskenler siklik ve yiizde, siirekli degiskenler ise aritmetik ortalama, standart
sapma, ortanca, en kiigiik deger ve en biiyiikk deger ile gosterilmistir. Siirekli degiskenlerin
normal dagilip dagilmadiklar1 Kolmogorov-Smirnov testi ile degerlendirilmistir. Gruplar
arasinda sayisal bir degisken acisindan fark olup olmadigi incelenmesinde normal dagilima
uyuyorsa Student t testi, normal dagilima uymuyorsa Mann-Whitney U testi kullanilmustir.
Grup sayisinin ikiden fazla oldugunda normal dagilima uymadig i¢in Kruskal Wallis varyans
analizi uygulanmistir. Bagint1 analizi olarak parametrik test varsayimlari yerine getirildiginde
Pearson korelasyon analizi, getirilmediginde Spearman korelasyon analizi kullanilmistir.

Kategorik degiskenlerin karsilastirilmasinda ki-kare Testi kullanilmistir.
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Yapilan istatistik analizlerde giiven aralig1 %95, anlamlilik diizeyi p<0,05 olarak kabul
edilmisgtir.

3.11. Arastirmanin Kisithhiklar:

Bu arastirmanin kisithiliklari; PSG yapilan hastalarin viicut kitle indeksi, sigara kullanimi, SFT
ve EKO verilerinin eksikligi, test dncesi STOP-Bang formu ve Epworth Uykululuk Skalasinin

doldurulmamis olmasidir.
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4.Bulgular

OSAS olan hastalarda OS olan ve olmayan hastalarin demografik, klinik, ekokardiyografi ve
laboratuvar 6zelliklerinin karsilastirilmasinin amaglandigi bu ¢alisma icin 1343 hastanin PSG
kayitlari incelendi. 121 hastanin PSG verileri eksik, 86 hastanin AHI<5, ve lhasta da 18 yas
alt1 oldugundan ¢alismadan ¢ikarildi. 1135 OSAS hastasinin 115’inde OS saptandi. 88 hastada
Astim-OS (%75,7), 25’inde KOAH-OS (%21,7), 3 hastada ITAH-OS (%2,6) mevcuttu.

2019-2024 tarihleri arasinda PSG yapilan
hastalar n=1343

Calismaya dahil edilmeyen
*PSG verileri eksik 121 hasta
*AHi<5-86 HASTA

*18 yas alti-1 hasta

v

PSG n=1135
Calismaya dahil edilme
kriterleri
" *AHI>5
Y *Yas>18
PSG n=1135
|
! v
izole OSAS O]
n=1020 n=115
¢ v l
Astim-OS KOAH-0S IAH-OS
n=87 n=25 n=3

Sekil 5. Calismada akis semasi
Tiim hastalarin ortalama yas1 48,8 , K/E oran1 %29,2/%70,8 idi. OS grubunun yas ortalamast

izole OSAS grubundan daha yiiksekti (OS:54,3 izole OS:48,3, p<0.001) Kadin orani da daha
fazlaydi (%47, p<0.001) .
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Tablo.9. OS ve izole OSAS grubunun demografik verilerinin karsilastirilmasi

OS grubu Izole OSAS grubu Tiim hastalar P
(n:115) (n:1020) (n:1135) degeri
Yas 54.3 (25-82) 48.3(18-88) 48.8(18-88) <0.001
Cinsiyet | 54 277(%27,2)/743(%72,8) | 331(%29,2)/804(%70,8) | <0.001
(K/E) (%47)/61(%53)
*(K=Kadin ,E=FErkek)
4.1. Sigara Kullanim
Tablo.10. OS ve izole OSAS grubunun sigara maruziyetinin karsilagtirilmasi
Sigara OS grubu Izole OSAS Tiim hastalar P
maruziyeti (n:115) grubu (n:1135) Degeri
(n:1020)
Hig¢ kullanmamis | 41 (%35,7) 154 (%15,1) 195 (%17,2)
Kullanip 26 (%22,6) 57 (%5,6) 83 (%7,3) <0.001
birakmis
Aktif kullanan 35 (%30,4) 78 (%7,6) 113 (%10)
Bilinmeyen 13 (%11,3) 731 (%71,7) 744 (%65,6)

OS grubunda aktif sigara kullanimi (%30,4) anlamli derecede daha yiiksektir (p<0.001). Ancak

izole OSAS grubunda sigara dykiisii bilinmeyenlerin oraninin da yiiksek oldugunu (%71,7)

belirtmeliyiz.

4.2. Ek Hastahklar

Tablo.11. OS ve izole OSAS grubunun komorbiditelerinin karsilastiriimasi

Ek Hastalik Tiiru OS grubu izole OSAS Tim hastalar | P
(n=115) grubu (n=1020) (n=1135) Degeri

Kardiyovaskiiler sistem | 48 (%41,7) 154 (%15,1) 202 (%17,8) <0.001

hastaliklari

Bag Doku Hastaliklar1 6 (%5,2) 13 (%1,3) 19 (%1,7) 0.002
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Norolojik Hastaliklar 7 (%6,1) 16 (%1,6) 23 (%2) 0.001

Endokrin Hastaliklar 33 (%28,7) 108 (%10,6) 141 (%12,4) <0.001

Diger Hastaliklar 18 (%15,9) | 60 (%6) 78 (%7) <0.001

OS grubundaki komorbiditeler: kardiyovaskiiler (%41,7), endokrin (%28,7), ndrolojik (%6,1),

bag doku (%5,2) ve diger hastaliklar (%15,9) olarak tiim gruplarda izole OSAS grubundan

anlamli olarak daha yiiksek oranlarda izlendi ( p<0.001).
4.3. USOT Kullanim

Tablo.12. . OS ve izole OSAS grubunun USOT kullaniminin karsilastirilmasi

OS grubu izole OSAS grubu | Tiim hastalar | P Degeri
(n=115) (n=1020) s
USOT 9 (%7.8) 4(%04) 13(%11) | <0001
kullanimi

*(USOT=Uzun Siireli Oksijen Tedavisi)

OS grubunda USOT kullaniminin izole OSAS grubu ile karsilastirildiginda daha ytiksek
oranlarda oldugu saptand1 (P<0.001).

4.4. . EKO verileri

Tablo.13. OS ve izole OSAS grubunun EKO verilerinin karsilastirilmasi*

EKO verileri (n) | OS grubu (n=115) izole OSAS grubu | Tiim hastalar | P Degeri
(n=1020) (n=1135)

EF (%) 59.3 (30-69) 58.9 (20-65) 59.1 (20-69) | 0.498

sPAB (mmHg) 26 (15-90) 25.7 (10-60) 25.9 (10-90) | 0.877

*EKO verileri olan hastalar
*(EF: Ejeksiyon Fraksiyonu, sPAB: Pulmoner Arter Sistolik Basinci)

EF (%) orant heri iki grupta da benzer olup istatistiksel olarak anlamli bir fark saptanmadi.
sPAB (mmHg) OS grubunda 26 (15-90) mm Hg; izole OSAS grubunda 25.7 (10-60) mm Hg
olup anlamli fark saptanmadi (P=0.877).

4.5. Hematokrit (Hct) yiizdesi
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Tablo.14. OS ve izole OSAS grubunun Hct degerlerinin karsilastirilmasi

OS grubu izole OSAS grubu Tiim hastalar P
(n=115) (n=1020) (n=1135) Degeri
Hcet (%) |43.2+5.5 43.8+4.5 436 £49 0.272

Hct yiizdeleri OS ve izole OSAS grubu arasinda benzer olup anlamli fark saptanmadi (OS:43.2

Izole OSAS:43,6 p=0.272).
4.6. PSG verileri

Sekil 6. OS ve izole OSAS grubunun PSG verilerinin karsilastirilmasi

Overlap Sendromu Olan ve Olmayan Hastalarin PSG Verileri Karsilastirmasi

Overlap olan
B Overlap olmayan
400}
300}
g
&
& 200
100} J
LN ... din
7 7 = = =z g g2 g g 9 ':T: 5 B
s 5 2 2 2 3 & & & g < 5 ¢
2 2 = " T x 2 € s
5 = s =2 = % s
pV4 =] © £
£ » o
- PSG Parametreleri
Tablo.15. OS ve izole OSAS grubunun PSG verilerinin karsilastirilmasi
Parametre OS grubu izole OSAS grubu Tim hastalar P
(n:116) (n:1024) (n:1140) Degeri
Kayit siiresi (dk) | 447.5 (309.6- | 449.1 (90.8-639.4) 448.6 (90.8- 0.196
579) 639.4)
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Etkin uyku siiresi | 78.2 (32.3- | 80.9 (11.7-99.2) 80.7 (11.7-99.2) | 0.074

(dk) 97.7)

N1 siiresi (dk???) | 9.2 (2-30) 9.2 (0.5-111.5) 9.2 (0.5-11.5) 0.461

N1 (%) 2.7(0.7-92) | 2.5(0.1-62.9) 2.6 (0.1-62.9) 0.135

N2 siiresi 212.2(22.5- | 210.3 (27-400.9) 210.4 (22.5- 0.793
369.5) 400.9)

N2 (%) 58 (36.8-88.4) | 59 (0.7-87.7) 58.9(0.7-88.4) | 0.668

N3 siiresi 77(7-165.8) | 86.1 (2-435.5) 85.1 (2-435.5) 0.002

N3 (%) 229 (2.2- 24.1 (3-80) 24.1 (2.2-80) 0.092
72.5)

REM siiresi 432(0-99.5) | 47.6 (0-142) 47.1 (0-142) 0.044

REM (%) 13.1 (0-94.9) | 13.5(0-36.1) 13.5 (0-94.9) 0.171

Kayait stiresi ve etkin uyku siiresi agisindan OS ve izole OSAS gruplari arasinda anlamli bir fark

bulunmamaktadir (p= 0.196, p = 0.074). N1 siiresi ve N1 (%), N2 siiresi ve N2 (%) iki grup

arasinda benzer iken N3 siiresi OS grubunda izole OSAS grubuna gore anlamli olarak daha

diisiik idi (p = 0.002). N3 (%) ve REM (%) iki grup arasinda benzer iken REM siiresi OS

grubunda anlamli olarak daha diisiiktii (p= 0.044).

4.7. Solunumsal olaylar ve kalp ritmi

Tablo.16. OS ve izole OSAS grubunun solunumsal olaylar: ve kalp ritminin

karsilastiriimasi

Parametre OS grubu izole OSAS Tim hastalar | P
(n:116) grubu (n:1024) (n:1140) Degeri

Obstriiktif Apne sayis1 | 24.4 (0-439) | 33.3 (0-773) 32.2 (0-773) 0.120

Hipopne sayis1 118 (6-459) | 120.2 (1-600) 119.5 (1-600) 0.895

AHI (%) 32.4 (5.1- 35(5.1-148.5) 34.5(5.1-148.5) | 0.424
122.5)

Ortalama oksijen 91.7 (80.4- 92.6 (75.8-98.9) 92.5(75.8-98.9) | 0.004

satiirasyonu (%) 97.3)
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Minimum oksijen 81.2 (50-93) | 82 (50-97) 81.9 (50-97) 0.362
satiirasyonu (%)
Kalp ritmi/dk 68 (53-101) | 68.3 (47-108) 68.3 (47-108) 0.312

*(AHI=Apne-Hipopne Indeksi, sat=Oksijen Satiirasyonu)

Obstriiktif apne sayisi, santral apne sayisi. miks apne ve hipopne sayisi agisindan iki grup

arasinda anlamli bir fark bulunmamaktadir. AHI oranlar1 da iki grup arasinda benzer olup

anlamli bir fark bulunmamaktadir (p=0.424).
Ortalama oksijen satiirasyonu OS grubunda % 91,7 (80,4-97,3), izole OSAS grubunda % 92,6

(75,8-98,9) saptanmis olup anlamli olarak daha diisiiktiir (p= 0.004). Minimum oksijen

satlirasyonu acisindan iki grup arasinda anlamli bir fark bulunmamaktadir (p= 0.362). Kalp

ritmi agisindan da iki grup arasinda anlamli bir fark bulunmamaktadir (p = 0.312).

4.8. OSAS evresine OS olgularimin dagilim

Tablo.17. OSAS evresine gore OS olgularinin dagilimi

Parametre | Hafif OSAS Orta OSAS Agir OSAS Tum hastalar P
(n=231) (n=270) (n=634) (n=1135) degeri

Astim 21 (%9,1) 24 (%8.9) 42 (%6,6) 87 (%7,7)

KOAH 1 (%0,4) 5 (%1,9) 19 (%3) 25 (%2,2) 0.241

iIAH 1 (%0,4) 1 (%0,4) 1 (%0,2) 3 (%0,3)

*(KOAH: Kronik Obstriiktif Akciger Hastahgi, IAH: intertisyel Akciger Hastahgr)

OS olan hastalarin subgrup analizi yapildiginda %7,7’sinde astim, %2,2’sinde KOAH ve
%0,4’iinde IAH mevcuttu. Astim-OS olan 87 hastanin 21’ (%9, 1) hafif, 24’ii (%8,9) orta
42’si (%42) agir OSAS idi (p=0.241). KOAH- OS olan 25 hastanin 1’1 (%0,4) hafif, 5’1

(%1,9) orta, 19°u (%3) agir OSAS idi (p=0,241). IAH- OS olan hastalardan biri hafif, biri
orta, biri de agir OSAS idi (p=0,241). Kronik akciger hastalig1 gruplar1 ile OSAS evreleri

arasinda anlaml fark saptanmadi. KOAH-OS hastalarinin ¢cogunlugu agir OSAS olsa da bu

sonug istatiksel olarak anlamli degildi.

4.9. OS olgularmin SFT verileri

Tablo.18. OS olgularinin SFT verileri
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Parametre KOAH (n:22)* Astim (n:61)* IAH (n:2)*

FVC (%) 65.6 (+21.7) 84.3 (£16.5) 86.5 (+0.7)
FEV1 (%) 58.3 (19.6) 81.6 (£18.7) 77.5 (£0.7)
FEV1/FVC (%) 69.6 (+10.7) 80.1 (£10.8) 76.5 (+0.70)

*SFT verisi mevcut olan hasta sayilari

KOAH- OS hastalarinin ortalama FVC: %65.6 £ 21.7 , FEV1: %58.3 £ 19.6, FEV1/FVC: %
69.6 = 10.7 idi. Bu sonu¢ KOAH-OS olgularinin ¢ogunun GOLD 2 (orta evre) kategorisine
girdigini gostermektedir.

Astim- OS hastalarinin ortalama FVC: % 84.3 £ 16.5, FEV1: % 81.6 £ 18.7, FEV1/FVC: %
80.1 £ 10.8 idi. Bu verilerle astim-OS grubunun solunum fonksiyonlarinin korunmus oldugu
sonucuna varabiliriz.

IAH-OS hastalarmin analiz i¢in verileri yetersiz olup ortalama FVC: %86,5+ 0,7, FEV1:%77,5
+ 0,7, FEV1/FVC:% 76,5+0,7 idi.

Sekil 7. OS olan hastalarin SFT verilerinin Grafigi
Hastalarin Solunum Fonksiyon Testi (SFT) Verileri

100

80

60

Degerler (%)

40

20

FEV1 FEV1/FVC
Parametreler

S5.Tartisma
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OSAS’da OS goriilme siklig1 Astim-OS (%40 oraninda ) (93) ,IAH-OS (%44 oraninda) (103),
KOAH-OS birlikteligi ise (%10 oraninda) goriilmektedir (76). Bizim calismamizda OSAS
hastalarinda OS goriilme siklig1 % 10.2 olup en sik astim (%?7.7) ikinci sirada KOAH (%2,2)
ve en az olarak da IAH (%0,04) eslik ediyordu. OS olan hastalar izole OSAS grubuna gore;
daha yasli, kadin hakimiyetinde ve komorbiditeleri daha fazla idi. Yakin zamanda yapilan bir
meta-analiz ¢alismasinda astim hastalarinda objektif olarak dogrulanmis OSAS prevalansinin
%50 oldugunu saptanmistir (93). IAH hastalarinda yapilan az sayidaki calismada ise IAH ve
OSAS birlikteligi %17-88 arasinda degismektedir. Bu ¢aligmalar genelde idiopatik interstisyel
fibrozis(IPF) hastalarinda yapildig1, sadece birkac calisma diger IAH hastalarinda yapildig1 ve

olgu sayilarinin az olmasindan degisken sonuglar elde edilmistir (108).

KOAH-OS ¢alismalarinda erkek cinsiyet baskin iken (109), Astim-OSAS caligmalarinda kadin
cinsiyeti baskinlik goéstermistir (110).Bizim hasta grubumuzda da astim hastalar1 baskin
oldugundan dolay1 literatiirle uyumlu olarak OS olan hastalarda kadin orani izole OSAS
grubundan daha fazla saptanmistir. Fanaridis ve ark yaptigi prelevans ¢alismasinda; OS hastalarinda
sigara igme oranini izole OSAS’a gore daha yliksek bulmus ve aktif/eski sigara i¢iciligi olan hastalarin
hi¢ sigara igmemis gruba gore OS gelisme riskinin 11 kat fazla oldugunu saptamustir (111).
Calismamizda OS grubunda aktif sigara kullanimi izole OSAS grubundan daha fazla saptandi
ancak oOzellikle izole OSAS grubunda sigara kullanim bilgisine ulasamadigimiz hastalar

cogunluktaydi.

Adler ve ark 6320 hasta ile yapmis oldugu gozlemsel galismayla OS hastalarinin, izole OSAS’a
kiyasla, basta kardiyovaskiiler hastaliklar olmak iizere daha fazla komorbidite yiikii altinda oldugunu
gostermigtir (112). Calismamizin sonucu da bu veriyi destekler sekilde OS grubunda; kardiovaskiiler
,norolojik, bag doku, endokrin ve diger hastaliklarin izole OSAS grubuna gore anlaml olarak daha
fazla goriildiigi seklindeydi.

Erciyes liniversitesinde Yetkin ve arkadaslarinin yapmis oldugu calismada KOAH-OS tanisi olan 81
hastanin 16’sinin (19.8%) USOT kullandigim bildirmistir (113) Bizim ¢alismamizda OS olan 9
hastada (%7,8) USOT kullanimi1 mevcuttu. OS grubunda USOT kullanimi izole OSAS grubundan
anlamli olarak daha fazlaydi. OS hastalarindaki USOT kullamimi, ¢aligmamizdaki KOAH hastalarinin

orta derecede obstriiksiyon gostermesi nedeniyle daha diisiik saptanmus olabilir.
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Hammerstingl ve ark yapmis oldugu ¢alisgmada OSAS siddeti artis1 ile EF diisiisti arasinda iligki
saptanmis olmasina ragmen Holstrand ve ark. Yaptig1 calismada da EF% diizeyi ile OSAS siddeti
arasinda fark saptanmugtir (114, 115). Calismamizda sPAB ve EF degeri izole OSAS ve OS gruplart
arasinda anlaml fark olusturmuyordu. Bunun nedeni OS grubundaki KOAH, astim ve IAH olanlarimn
SFT degerlerinde de agir obstriiksiyon veya restriksiyon saptanmamis olmastyla agiklanabilinir.

Hipoksemik seyreden hastaliklarda zamanla kompanzasyon amacli polisitemi gelismektedir.
Giirses ve arkadaslarinin Gazi Universitesinde yapmis oldugu calismada OSAS hastalari ile
KOAH-OS hastalar1 karsilagtirllmis ve benzer olarak hematokrit ve hemoglobin diizeylerinde
fark saptanmamistir (116). Cogu aragtirma polisiteminin OS'li hastalarda sadece KOAH'lilara
gore daha yaygin oldugunu dogrulamaktadir (11,130).Hematokrit diizeyi OSAS ve OS grubu
arasinda istatiksel fark saptanmamistir. OS grubundaki hastalarimizin agir derecede

fonksiyonel bozulma géstermemesi bu durumun nedeni olabilir.

Ust solunum yolunun kas tonusunun genellikle REM uykusu sirasinda NREM uykusuna gore
daha fazla baskilandig diistintilmektedir (121).Yapilan ¢alismalarda , REM uykusundaki daha
uzun apne siirelerinin ve apneden sonraki oksijen satlirasyonunda daha biiylik diisiislerin
NREM uykusuna gore daha sik meydana geldigini bulmustur (122).REM uykusu sirasinda,
hipoglossal sinirin kolinerjik sistem araciligiyla inhibe edilmesi, genioglossus kas tonusunu
baskilayarak {ist hava yolunun kollapsibilitesini artirabilir; bu da azalmis kas aktivasyonu,
negatif basinca karsi bozulmus refleks yaniti ve azalmis kemosensitivitenin, REM uykusu
sirasinda kotiilesen apneye olasi bir agiklama sunmasiyla iligkilidir (123,124).Ayrica diyafram
dis1 solunum kaslarinin aktivitesi uyku sirasinda azalir ve REM uykusu sirasinda tamamen yok
olabililir(125). Kim ve ark yapmis oldugu calismadaki bulgular REM uyku bdliimii siiresinin
azalmasinin, apne olaylarinin siddetini azaltmak i¢in telafi edici bir mekanizma veya 6zellikle
yiiksek AHI'li hastalarda patolojik bir siire¢ olabilecegini diisiindiirmektedir (126).Azalmus
REM uykusunun siddetli OSAS'a bir adaptasyon olduguna dair bu makul hipotez, CPAP
uygulandiktan sonra REM uykusunun geri doniisii fenomeni ile desteklenmektedir (129).
Venkateswaran ve ark yapmis oldugu calismada da benzer olarak REM uyku siiresi Overlap
grupta daha kisa izlenmistir (128,129). Calismamiz sonucunda bu verilerle uyumlu olarak OS

olan olgularin izole OSAS’1 olan olgulara gére REM uyku evresinin daha kisa oldugu saptanda.

Fanaridis ve ark 2024 yilinda yapmis oldugu calismada, 2616 OSAS hastasinin PSG verileri
incelenmis 398 hastada OS saptanmig; bu OS hastalarinda N3 ve REM siiresi izole OSAS
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hastalarina gore daha kisa saptanmistir.Bu bulgular 6nceki ¢alismalar uyumlu ancak kiiciik
Olgekli baz1 caligmalarlada tutarl degildir.Ayrica bu uyku kalitesini gdsteren polisomnografik
verilerin noktiiri, uykusuzluk semptomlar ve giindiiz asir1 uyku hali gibi klinik verilerle korele

oldugu goriilmiistiir (131).

Shawon ve ark yapmis oldugu meta-analizde; 8 ¢alismada OSAS ve OS hastalar1 arasinda AHI
diizeyi agisindan fark olmadigini ve OS grubunda ortalama oksijen satiirasyonunun daha diisiik
oldugunu bildirilmistir. Etkin uyku siiresinin de OS grubunda daha diisiik oldugunu
saptanmistir (117). Calismamiz bu c¢alismalar1 destekler sekilde OS grubunda izole OSAS
grubuna gore ortalama oksijen satiirasyonu daha diisiiktii ancak AHI diizeyi arasinda anlamli

fark yoktu.

Donghao Wang ve arkadaslar1 tarafindan yiiriitiilen ve toplam 27.912 hastay1 kapsayan 34
caligmay1 iceren bir sistematik inceleme ve meta-analizde, OSAS ile astim arasindaki iliski
kapsamli bir sekilde degerlendirilmistir. Bunlardan 13 ¢alisma (n=1111) analiz i¢in belirlenen
dahil edilme kriterlerini karsilamustir. Ilging bir sekilde, sonuclar OSAS ile astim hastalarinda
akciger fonksiyonlarmmin kdtiilesmesi arasinda anlamli bir iligki olmadigin1 gdstermistir.
Spesifik olarak, analiz yetigkin astim hastalarinda OSAS siddeti ile FEV1% arasinda anlaml
bir korelasyon bulmamistir. Calismamizda astimin OSAS siddetine gore dagilimin
inceledigimizde belirgin farklilik saptanmadi. Bu bulgu, Wang ve arkadaslarinin meta-
analizinin sonuglariyla uyumludur ve OSAS ve astimin siklikla bir arada bulunmasina ragmen,
OSAS'!n varligr veya ilerlemesinin astimi veya FEV1 gibi ilgili akciger fonksiyonu
parametrelerini dogrudan siddetlendirmeyebilecegi fikrini giliglendirmektedir. Bu durum,
birinin siddetinin digerini mutlaka etkileyecegini varsaymak yerine, bu kosullarin bagimsiz

olarak tedavi edilmesinin 6nemini vurgulamaktadir (118).

Zhang ve ark Cin’de yapmis oldugu KOAH-OS c¢alismasinda toplamda 566 hasta
degerlendirmislerdir. Bulgular, siddetli KOAH'l1 hastalarin (FEV1 <%50 olarak tanimlanan)
hafif veya orta KOAH'lilara kiyasla OSAS gelistirme riskinin daha diisiik oldugunu
gostermistir. Spesifik olarak, ¢alismada agir KOAH'l1 hastalarin OSAS gelistirme olasiliginin
0,551'lik bir olasilik oraniyla daha diisiik oldugu bulunmus ve bu da ileri KOAH''n OSAS
gelisimine kars1 koruyucu bir etkisi oldugunu diisiindiirmiistiir. Calismamizda KOAH-OS olan

hastalarin ortalama FEV1 degeri de agir olmayip orta derece obstriiksiyon ile uyumluydu. Bu
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sonug orta dereceli KOAH grubunda OSAS prevalansinin agir KOAH'a kiyasla daha yiiksek

oldugunu 6ne siiren ¢aligmalarla tutarlidir (119).

Idiyopatik Pulmoner Fibrozis (IPF) hastalarinda OSAS; klinik durumun kotiilesmesi ve
mortalitenin artmasi seklinde kendini gosteren daha kotii bir prognozla iliskilendirilmistir
(101).Son ¢aligmalar, IPF hastalarinda tedavi edilmeyen OSAS’in uyku mimarisinin
degismesine ve gece desatiirasyonunun kdétiilesmesine yol acabilecegini gostermistir; bunlarin
her ikisi de genel saglikta diisiisle iliskilidir ve daha kotii mortalite sonuglarini dngérmektedir
(10). Hastaligin prognozunda etkisi olan OSAS’1n IAH hastalarinda iyi degerlendirilmesi ve bu
hastalarda solunum olaylar1 apneler degil hipopneler oldugundan tani1 koymakta PSG testi
gereklidir. Tarama amacli STOP-Bang anketi ve oksijen desatiirasyon indeksini Oneren
caligmalarda vardir. Calismamizda, IAH olan hastalarin kiiciik drneklem biiyiikliigii bulgularin

genellenebilirligini sinirlamaktadir.
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6.SONUC

OSAS tanist konulan hastalar ileri yasta, 6zellikle kadin cinsiyette, sigara dykiisii mevcut,
komorbiditeleri fazla ve ortalama oksijen satlirasyonlar1 diisiik ise OS ac¢isindan uyanik
olunmalidir. OS’ye eslik eden astim veya KOAH bulunmasi halinde bu hastaliklarin da
solunum fonksiyonlarinin ¢ok agir derecede bozulmus olmasi beklenmemelidir. PSG
verilerinde izlenen N3 ve REM uyku evrelerinin kisalmas1 bu hastaliklar i¢in bir kompansasyon

mekanizmasi olabilmektedir.
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