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Asemptomatik Uyku Apnesinin Sonuglari

Consequences of
Asymptomatic Obstructive Sleep Apnea

OZET Obstriiktif Uyku Apne Sendromunun kardinal belirtileri, horlama, bogulma hissiyle uyanma,
tanikli apne ve giindiiz asir1 uyku halidir. Giindiiz asir1 uyku hali olmayan apneli hastalar
asemptomatik uyku apnesi olarak tanimlanmaktadir. Apneler, asemptomatik uyku apnesinde de,
kardiyovaskiiler risklerin ve sistemik bozukluklarin gelismesine neden olmaktadir. Tedavi
endikasyonu olarak giindiiz agir1 uyku hali degil kardiyovaskiiler risklerin degerlendirilmesi
oncelikli olmalidar.

Anahtar Kelimeler: Obstriiktif uyku apne sendromu; giindiiz agir1 uyku hali

ABSTRACT The main symptoms of obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) are snoring, awak-
enings with a choking sensation,witnessed apneas and excessive daytime sleepiness.The apnea pa-
tients without daytime slepiness are determined as non-sleepy patients. The apneas results
cardiovascular risks and systemic disorders even in non-sleepy patients. It is better to evaluate
cardiivascular risks than daytime sleepiness as treatment indication.

Key Words: Obstructive sleep apnea syndrome; excessive daytime sleepiness
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I UYKU

aglikli yasamin ¢ok 6nemli bir fizyolojik parcasi olan saglikli uykuda bozuk-

luk olmasi, farkli 6zelliklerde saglik sorunlarina neden olmaktadir. Son olarak

2005 yilinda 2. versiyonu yayinlanan ve halen tiim diinyada biiyiik oranda
kabul goren Uluslararas: uyku bozukluklari siniflamas1 ICSD-2 (International Clas-
sification of Sleep Disorders version 2)’ye gore 85 uyku bozuklugu listelenmistir.!
Bu hastaliklar 8 kategoride ele alinmistir ve 2. katogorisi uykuda solunum bozuk-
luklarini icermektedir.

Uykuda birbirini periyodik olarak izleyen iki degisim dénemi vardir. Bunlar
REM ve Non-REM dénemleridir.? REM, Rapid Eye Moment kelimelerinin bag harf-
leri alinarak ortaya ¢ikarilmig bir kelimedir. Hizli goz hareketlerinin oldugu uyku
donemini ifade etmektedir ve saglikli uykunun yaklasik %20-25’ini olusturur. Uyu-
mak tizere gozlerin kapanmasi ile tam uykuya gegilmesi arasindaki doneme uykuya
dalmanin latent dénemi adi verilir. Bu latent dénemden sonra degisim donemleri
baglar. Once Non-REM yiizeyel uyku, sonra derin uyku dénemini tekrar yiizeyel
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uyku ve uykuya dalmanin yaklagik 90 dakika sonrasinda
ilk REM donemi takip eder. REM uykusu tamamlandi-
ginda ilk siklus tamamlanmis olur. Gece sabaha kadar,
her siklus yaklagik 80-120 dakika arasinda siirecek se-
kilde 4-6 kez bu sirkiilasyon devam eder.

Non-REM donemi 3 evreye ayrilir. Evre 1 ve 2 yii-
zeyel uyku donemini, evre 3 ise derin uyku dénemini
olusturur. EEG’de yiiksek amplitiidlii yavas dalgalar ve
igcikler gozlenir. Goz hareketleri yoktur, kas tonusu
azalmigtir, nabiz ve solunum yavaslamistir.

REM déneminde ise beyin hiperreaktivite gosterir;
EEG’de uyaniklik ritmine uyan, diisiik voltajli, karma
frekansh bir trase gozlenir. Riiyalarin REM déneminde
goruldigt distiniilmektedir. Goz kaslarinda aralikli bir
bi¢imde hizli kasilmalar olusur. Bagta boyun kaslar
olmak tizere ¢izgili kaslarin tonusu ileri derecede azal-
mistir, nabiz hizlanmigtir, solunum hizi ve kan basinci
degiskenlik gosterir.

I UYKUDA APNE

Uykuda solunum c¢abasi, gogiis kafesini genisletmeyi,
gogis boslugunda negatif basinci artirarak atmosfer ha-
vasinin gogis bosluguna dolmasini saglamay: amaglayan,
gogiis ve karin hareketlerinden olusur. Solunum cabasi
olmazsa solunum da olmaz. Bu sekilde en az 10 saniye
stiren, solunum ¢abasi olmamasi durumunda, olusan ap-

nelere santral apne denir.

Obstriiktif Uyku Apnesi (OSA) ise solunum ¢abasi
olmasina ragmen, uyku sirasinda en az 10 saniye olmak
iizere, tekrarlayan sekilde, iist hava yollarinin tikanma-
sina bagl olarak kisinin solunumunun durmasiyla ka-
rakterize bir tablodur.

ASEMPTOMATIK UYKU APNESININ SONUGLARI

Apnelerin siddetinin belirlenmesi i¢in yaygin ola-
rak kullanilan Apne Hipopne Indeksi (AHI), gece bo-
yunca gelisen apne ve hipopnelerin sayisinin, uyku
stiresine boliinerek her uyku saatine diigsen, ortalama
apne ve hipopnelerin sayisini ifade eder. AHI 0-5 ara-
sinda ise patolojik kabul edilmez, AHI 5-15 arasinda ise
hafif siddette, AHI 15 -30 arasindaysa orta siddette, AHI
>30 ise agir siddette apneden bahsedilir. Apnelerin sa-
yis1 hassas bir gosterge degildir. Apnelerin siirelerinin
uzunlugu ve neden olduklar1 oksijen desaturasyonunun
derinligi mutlaka degerlendirilmeye alinmalidur.

I UYKUDA APNENIN TANISI

Tanida altin standart polisomnografidir. Ancak anamnez
ve fizik muayene de son derece 6nemlidir. Anamnez ali-
nirken hastanin yaninda birlikte yasadig: bir kisinin ol-
mas1 taniy1l kolaylastirir. Anamnezde, uykunun geri
dondiiriilebilir 6zellikte de olsa bir bilingsizlik hali ol-
mas1 nedeniyle, kisinin uykuda nefesinin durdugunu
ifade etmesi miimkiin degildir. Obstriiktif Uyku Apnesi-
nin kardinal semptomlari; horlama, tanikli apne ve giin-
diiz asir1 uyku halidir.

Giindiiz asir1 uyku halinin saptanmas i¢in anam-
nezde kullanilan bazi skalalar vardir. Ulkemizde de ter-
cih edilen ve sik kullanilan Epworth uykululuk skalas1 8
sorudan olusmaktadir (Tablo 1). Sorulara verilen cevap-
lara gore puanlama yapilir. Uyuklama olusabilecek du-
rumlar sayilir, kisi hi¢ uyuklamiyorsa 0 puan, nadiren
uyukluyorsa 1 puan, siklikla uyukluyorsa 2 puan, her
zaman uyukluyorsa 3 puan verilir. Puanlar 0-24 arasin-
dadur. 10 puan ve iizerinde giindiiz asir1 uyku halinin var
oldugu kabul edilir ve polisomnografi endikasyonu i¢in
de kullanilabilir.

TABLO 1: Epworth uykululuk skalas!.
Soru Hi¢ Nadir Sik Her Zaman
1 Oturur durumda gazete ve kitap okurken uyuklarmisiniz? 0 1 2 3
2 Televizyon seyrederken uyuklarmisiniz? 0 1 2 3
3 Pasif olarak toplum i¢inde otururken, sinemada ya da tiyatroda uyuklarmisiniz? 0 1 2 3
4 Ara vermeden en az 1 saatlik araba yolculugunda uyuklarmisiniz? 0 1 2 3
5 Ogleden sonra uzaninca uyuklarmisiniz? 0 1 2 3
6 Birisi ile oturup konugurken uyuklarmisiniz? 0 1 2 3
7 Alkol almamis, 8§le yemeginden sonra sessiz ortamda otururken uyuklarmisiniz? 0 1 2 3
8 Trafik birka¢ dakika durdugunda, kirmizi iikta, arabada beklerken uyuklarmisiniz? 0 1 2 3
Toplam Puan
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Tabloya giindiiz asir1 uyku hali eklendiginde Obs-
triiktif Uyku Apnesi (OSA), Obstriiktif Uyku Apne Sen-
dromu (OSAS) olarak tamimlanmaktadir.

Fizik muayenede tan1 koydurucu 6zellikte standart
bir bulgu yoktur ancak obezite, kii¢iikk ¢ene yapisi,
boyun cevresi genisligi, orofarenkste yumusak dokula-
rin ozelligi, gibi riskli bulgularin olup olmadig: deger-
lendirilmeli ve kayit edilmelidir.

Kesin tanm1 polisomnografi ile konur. Polisomno-
grafi, bircok fizyolojik parametrenin uyku laboratuva-
rinda, gece boyunca, uyku sirasinda eszamanh olarak
kaydedilmesi, analizi ve yorumlanmasi iglemidir. Bu
tetkikte elektroensefalogarfi (EEG), elektrookiilografi
(EOG), ¢ene ve ekstremite elektromiyografisi (EMG),
elektrokardiyografi (EKG), nazal ve/ve ya oral hava
akimi, abdominal ve torasik solunum hareketleri, viicut
pozisyonu gibi bir cok parametre kaydedilmektedir.

I ASEMPTOMATIK UYKU APNESI

Horlama ve tanikli apne hastanin kendisi tarafindan
degil yakin ¢evresi tarafindan tespit edilmektedir. Giin-
diiz asir1 uyku hali ise hastanin ifade ettigi ¢cok énemli
bir semptomdur. Bu nedenle giindiiz asir1 uyku hali ta-
mimlamayan apne hastalar1 Asemptomatik Uyku Apnesi

olarak tanimlanmistir.

OSA hastalarinin biiyiik ¢ogunlugu giin boyu asir1
uykululuk tanimlamamaktadirlar. Asemptomatik uyku
apnesinin siklig1 tahminlerin ¢ok tizerinde tespit edil-
mektedir. Wisconsin Uyku Kohort ¢alismasinda OSAS
siklig1 erkeklerde %4, kadinlarda %2 bulunurken, OSA
siklif erkeklerde %24, kadinlarda %9 bulunmustur.

Ancak asemptomatik OSA’lilarin tanisini koymak
acisindan 6nemli giiglitkler mevcuttur. Orta ve agir sid-
detteki OSA’lilar i¢in 6nerilen portabl monitorizasyon,
asemptomatik OSA’lilarin tanisi i¢in genel nifiis taran-
masinda uygun gorillmemektedir.* Ciinkii portabl mo-
nitorizasyonda kapsamli bir uyku tetkiki yapilama-
maktadir.

Giindiiz asir1 uyku hali, uyku apnesinin sonugla-
rindan sadece birisidir. Oysa uykuda apnelerin olmasi,
solunumun diizensiz olmas: bir¢ok klinik durumun ge-
lismesine neden olmaktadir. Apneler sirasinda apnenin
sikligina ve siiresine baglh olarak gelisen asfiksi, solunum
ihtiyacinin artmasina neden olarak, solunum ¢abasinda
artiga yol acar. Ust hava yollarindaki obstriiksiyona bagh
olarak solunumun engellenmesine karsin, bu engeli
agmak i¢in yapilan miiller manevralar: nedeniyle, intrap-
levral basing dalgalanmalari ve intratorasik negatif ba-
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singta artig meydana gelir. Sonugta hipoksi, hiperkapni ve
respiratuvar asidoz gelisir. Sistemik ve kardiyovaskiiler
bozukluklarin 6nemli bir nedeni bu degisikliklerdir.

Derin uykudan aniden yiizeyel uykuya ya da uya-
niklik durumuna gegise arousal denmektedir. Apnelere
bagl gelisen hipoksi ve hiperkapniler, arousallarin ge-
lismesine neden olur. Sik tekrarlayan apne ve arousallar
otonom sinir sistemini etkileyerek, kardiyak aritmiler,
hipertansiyon, giindiiz agir1 uyku hali, kisilik degisiklik-
leri gibi bir¢ok sistemik, norolojik ve psikiyatrik tablo-
larin gelismesine ya da siddetlenmesine neden olur.

I ASEMPTOMATIK UYKU APNESININ SONUGLARI

Gece boyunca apnelere bagl olarak gelisen hipoksemi-
ler, sempatik aktivitede artis ve endotelyal disfonksiyon
sonucunda, bir¢ok sitokinin agiga ¢iktigi bilinmekte,
ancak bunlarin fonksiyonlarinin anlagilmasi i¢in daha
¢ok caligmalara ve verilere ihtiya¢ duyulmaktadir. Hafif
siddette apnesi olan hastalarda yapilan bir ¢aligmada,
spesifik retinoidler, karotenoidler ve tokoferoller gibi
mediatorlerin vaskiiler hastaliga yatkinlig arttiran degi-
sikliklere yol a¢tig1 gosterilmigtir.®

Giindiiz asir1 uyku hali olsun ya da olmasin obs-
tritktif uyku apnesi, kardiyovaskiiler bozukluklar agisin-
dan bagimsiz bir risk faktortdiir.® Ayrica hipertansiyon
ve endotelyal disfonksiyon apne hastalarinda kontrol
gruplarindan anlaml sekilde fazla goriilmektedir.”®

Koroner arter hastaligi acisindan uyku apnesi
onemli bir risk faktortdiir. Yapilan bir ¢aligmada, sag-
Likli kontrol grubunda 1 olan koroner arter hastalig
riski; aktif sigara icenlerde 9,8, diabetes mellitusda 4,2, ve
obstriiktif uyku apnesinde 3,1 kat fazla bulunmustur.’

OSA koroner arter hastalig1 olan hastalarin yaklasik
1/3’tinde saptanmaktadir. OSA ile koroner arter hasta-
181 birlikte olan hastalarda prognoz, OSA olmayanlara
gore daha kotudir.'® Peker ve ark.nin aragtirmasinda
Koroner arter hastaligi olan 62 hastanin 5 yillik taki-
binde, apne, hipopne, arousal gibi patolojik solunum
olaylarinin gece boyunca her saate diisen ortalama sa-
yisin1 gdsteren, Respiratuar Disturbans Indeks (RDI)’in
kardiyovaskiiler mortalitenin bagimsiz bir gostergesi ol-
dugu saptandi.”

Asemptomatik obstriiktif uyku apnesi olgularinin,
OSAS olmasina neden olan giindiiz asir1 uyku halini ne-
lerin tetikledigi konusunda yapilan bilimsel aragtirma-
larin farkli sonuglar vermesi bu konuda birden fazla
farkl etkenin rol oynadiginmi diisiindiirmektedir. Genel
olarak uyku kayitlarinin incelenmesiyle gece boyunca
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olusan uykuda solunum bozukluklarinin, beyinde neden
oldugu disfonksiyonlarin, giindiiz asir1 uyku haline
neden oldugu disiiniilmektedir.’> Ancak bu disfonksi-
yonun hangi mekanizmalarla giindiiz asir1 uyku haline
neden oldugu konusunda bir netlik yoktur.

Uludag Universitesinde yapilan bir ¢alismada Subs-
tans P diizeyi OSAS hastalarinda kontrol gruplarindan
anlamli bir sekilde diigiik bulunmusg ve substans P dii-
zeylerinin, Epworth uykululuk skalas: ile ters orantili ol-
dugu goriilmiistiir. Bu ¢alismada giindiiz asir1 uyku hali
arttikca substans P diizeyinin diigtiigii tespit edilmigtir.'®
Giindiiz agir1 uyku hali olanlarin tedavisinde substans P
kullanilmasinin etkisi olup olmayacagi konusunda aras-
tirmalar devam etmektedir.

I ASEMPTOMATIK UYKU APNESINDE TEDAViI

Onceki yillarda uykuda solunum bozukluklarinin en
dikkat gekici sonuglarinin giindiiz asir1 uyku haline bagh
olarak gelisen tablolar olarak algilanmasi, bu konuya il-
giyi artirmas, is ve trafik kazalari, konsantrasyon bozuk-
luklari, sosyal problemler, ¢oziilmesi gereken en 6nemli
konular olarak degerlendirilmisti. OSAS tedavisinde en
etkili yontem olarak kabul edilen pozitif basingh hava-
yolu (PAP) tedavilerinin amaglarindan birisi de giindiiz
agir1 uykululuk halinin tedavisidir." Tedavi endikasyonu
acisindan OSAS hastalar1 degerlendirmeye alinirken,
asemptomatik hastalarin tedavi edilip edilmemesi ko-
nusu, son yillarin ilging tartisma konularindan birisini
olusturmaktadar.

Asemptomatik kisilerde yapilan polisomnografik
incelemelerde, yasla birlikte Apne Hipopne Indeksinin
artt1ig1 tespit edilmistir.’> Apne Hipopne Indeksindeki
(AHI) artig, hipertansiyon acisindan da riski artirmakta-
dir. Yapilan bir calismada 893 olgu 4 yil takip edilmis,
AHI ve hipertansiyon risk oranlar arasindaki iligki aras-
tirilmigtir. Bu ¢alismada AHI=0 olan kisilerde 1 kabul
edilen hipertansiyon riski, AHI <4,9 ise 1,4’e yiiksel-
mekte, AHI 5,0-14,9 arasinda ise 2,0’ye yiikselmekte,
AHI>=15 ise 2,9’a yiikselmektedir.’

Bu sonuglar semptomlara bakilmaksizin uyku apne
hastalarinin tedavi edilmesi ve artan yasla birlikte teda-
vide diizenlemeler yapilmasini giindeme getirmistir.
Asemptomatik hafif OSA’]1 hastalarda, 6nemli sonuglara
neden olabilecek siddette kardiyovaskiiler bozuklukla-
rin tespit edilmesi bu goriisii desteklemektedir.'¢

Hipertansiyon ve kardiyovaskiiler morbidite ve
mortalite agisindan asemptomatik hastalarin tedavi so-
nuclar: hala tartigmal veriler icermektedir.
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Bir caligmada giindiiz asir1 uykululugu olan ve ol-
mayan hipertansif OSA’l1 hastalarda uygulanan CPAP
tedavisinin, hipertansiyon tizerindeki etkileri arastiril-
mis ve uykululugu olan hastalarda hipertansiyonun
CPAP tedavisinden olumlu etkilenmesine karsilik,
asemptomatik hastalarda CPAP tedavisinin hipertansi-
yon tizerine olumlu bir etkisi gozlenmedigi bildirilmis-

tir.!7

Bir bagka ¢aligmada ise giindiiz agir1 uyku hali ol-
mayan, epworth uykululuk skalas1 11’in altinda olan, hi-
pertansif agir OSA hastasi olan 359 olguya 12 ay siireyle
CPAP tedavisi uygulanmus, sistolik kan basincinda orta-
lama 1,89 mmHg, diastolik kan basincinda ise ortalama
2,19 mmHg diisme saglanmis ve bu diisme istatistiksel
olarak anlaml bulunmustur.'®

Uzun siireli takip ve tedavilerin sonuglar1 daha yol
gosterici olacaktir. Obstriiktif uyku apneli hastalarin te-
davisinde, kardiyovaskiiler fatal ve fatal olmayan olay
riskleri agisindan tedavinin etkinligini arastirmak i¢in
yapilan 10 yillik bir caligmada, toplam 1651 olgu ¢alis-
maya alinmigtir. Caligmada 264 saglikli erkek, 377 basit
horlama olgusu, 403 tedavi edilmemis hafif-orta OSA
(AHI <30), 235 tedavi edilmemis agir OSA (AHI >30) ve
372 CPAP ile tedavi edilmis OSA olgusu analiz edilmis-
tir. Tedavi edilmemis agir OSA’]1 olgularda fatal olay-
larin riski 2,87 kat, fatal olmayan kardiyovaskiiler
olaylarin riski ise 3,17 kat daha fazla bulunmugtur.”

Bir bagka ¢aligmada da hafif-orta OSA’da CPAP
tedavisinin kardiyovaskiiler riski azalttigini gosteren
bulgulara ulagilmigtir.” Yapilan bu ¢alismada, tiim agur-
liktaki OSA Iilardan olusan 449 olgu alinmis, 72 ay takip
edilen bu olgulardan 364 hastaya; 296’sinda CPAP,
48’inde BPAP, 20’sinde oral aperey olmak {izere tedavi
uygulanmis, 85 hasta tedavisiz takibe alinmis. Bu olgu-
larin kardiyovaskiiler sistem (KVS) sonuglar1 takip
edilmis, tedavi edilen ve edilmeyen OSA’l1 olgularda
sonuglar karsilastirilmis. OSA’nin tedavisinin, yas ve
onceden eslik eden kardiyovaskiiler komorbiditelerden
bagimsiz olarak KVS riskinde %64 azalma sagladig tes-
pit edilmigtir. Daha 6nce KVS hastalig1 olmayan hafif-
orta OSA’da KVS ataksiz 10 yil i¢in tedavi edilen grupta
928,5 risk azalmas: tespit edilmisgtir.

Kardiyovaskiiler olaylarin etyolojisinde 6nemli bir
rolii olan endotel disfonksiyonunun erken tanisi ve te-
davisi hedef olarak alindiginda PAP tedavilerinin rolii
daha 6nemli bir konuma gelmektedir. Yapilan bir ¢alig-
mada 10 hafif OSA’l1, 12 saglikli kontrol grubu ve 20
orta-agir OSAS hastas: caligmaya alinmusg, kontrollere ki-
yasla hafif OSA’lilarda erken vaskiiler endotel disfonksi-

Turkiye Klinikleri Arch Lung 2012;13(Suppl)



ASEMPTOMATIK UYKU APNESININ SONUGLARI

yonu anormal bulunmus ve CPAP tedavisinden sonra
hafif OSA’l1 olgularin 7’sinde anlaml diizelme meydana
gelmigtir.?!

Bu verilerin tartisildig1 metaanalizlerde ve rehber-
lerde asemptomatik hastalarda tedavi yapilmasi 6neril-
mektedir.”? Ancak en etkin yontem olarak kabul edilen
PAP tedavilerine hasta uyumu 6nemli bir sorun olarak
gortilmektedir. Giindiiz agir1 uyku hali olan bir hastanin
tedavi uyumunun saglanmasi agisindan PAP tedavisi al-
diginda ertesi giin uykululuk yasamamasi kendisini iyi
hissetmesi yeterli olmaktadir. Ancak giindiiz asir1 uyku
hali olmayan hastalarda bu tedavi yonteminin kabul edi-
lebilmesi ve hasta uyumunun saglanmasi i¢in hastanin
ikna edilmesi gerekmektedir. Hasta egitimi hasta uyu-

Mehmet KARADAG

I SONUG OLARAK

Uykuda apnesi olan hastalarda, giindiiz agir1 uyku hali
erkeklerde 6 hastadan birinde, kadinlarda ise 4-5 has-
tadan birinde gorilmektedir. Giindtiz asir1 uyku hali
olmayan apneliler asemptomatik uyku apnesi olarak ta-
nimlanmaktadir. Glindiiz agir1 uyku hali olmasa da ap-
nelerin kardiyovaskiiler sistemde ve hipertansiyonda
olumsuz etkileri istatistiksel olarak anlamli diizeyler-
dedir. Asemptomatik hastalarda tedavi uygulamasinin,
kardiyovaskiiler olaylardan korunmada ve erken do-
nemde tedavide etkin oldugu saptanmistir. Asempto-
matik uyku apnesi hastalar: kardiyovaskiiler riskler ve
tedavinin etkinligi konusunda ikna edilerek tedavi edil-

Circulation 2000;102(21):2607-10.
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