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OZET

Obstriktif Uyku Apne Sendromlu Hastalarda CPAP (Continuous Positive Airway Pressure),
Egzersiz Ve Diyetin Egzersiz Kapasitesi Uzerine Etkisi, Dr. Irmak Tiirker, Uzmanhk Tezi,
Konya, 2021.

Amag¢. Bu ¢alismada; agir dereceli obstriiktif uyku apneli (OUAS) hastalarda CPAP tedavisi ve
CPAP tedavisine ek olarak uygulanan egzersiz ve diyet uygulamasmin egzersiz kapasitesi,
solunum fonksiyonlar1 ve biyokimyasal parametreler {izerine etkisinin degerlendirilmesi
amaclanmstir.

Yontem. Konya Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1 Klinigi
Uyku Laboratuvari ve Pulmoner Rehabilitasyon béliimiinde Haziran 2019 tarihinden sonra OUAS
nedeniyle takip edilen 30 hasta ¢aligmaya dahil edildi. Yeni tan1 almig 15 agir dereceli OUAS
olgusu ve agir dereceli OUAS’l1 ve en az 3 aydir CPAP tedavisi almaktayken 12 hafta boyunca
CPAP tedavisine ek olarak pulmoner rehabilitasyon ve diyet poliklinigi kontroliinde diyet ve
egzersiz yapan hasta gruplari ¢alismaya dahil edilmistir.

Bulgular. Olgularin %43,3’{ kadin, yas ortalamasi 49,03 + 12,23, VKI ortalamasi 34,01 + 5,05°ti.
Tedavi almayan grup ile karsilastirildiginda, CPAP tedavisi alan olgularin FVC degeri (p=0,003), 6
dakikada yiirtidiigli mesafe (p=0,003) ve tahmin edilen mesafe yiizdesi (p=0,002) anlamh diizeyde
daha fazla, bitis BORG skoru ve EUS skor ortalamas1 anlamli diizeyde daha diigiiktii (sirasiyla
p=0,006 ve p<0,001). 3 Ay CPAP tedavisi alan ve almayan OUAS gruplarinin polisomnografileri
karsilastirildiginda uyku etkinligi ve NREM3 orani diginda tiim parametrelerde istatistiki olarak
anlamli diizelme mevcuttu (Tim p<0.05). Gruplar arasinda biyokimyasal degerler agisindan fark
yoktu (Tum p>0.05). 3 ay boyunca sadece CPAP tedavisi verildikten sonraki sonuglar ile
karsilastirildiginda, 3 ay boyunca CPAP tedavisine ek olarak diyet ve egzersiz yapan grupta, VKI,
kan basimci, CRP, insiilin, proBNP, kolesterol, VLDL, trigliserid, glukoz, BORG skoru, EUS skoru
istatistiksel olarak anlamli diizeyde azalirken (p<0,05), HDL, FEV1, FVC, ortalama SpO; ve
NREM3 % degerleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde artmisti (p<0,05) 6DYT sonuglari
incelendiginde sadece CPAP tedavisi sonuglari ile karsilastirildiginda, 3 ay boyunca CPAP
tedavisine ek olarak diyet ve egzersiz yapan olgularin bitis kalp hiz1 anlamli diizeyde azalirken,
baslangi¢ ve bitis SpO,, 6 dakikada yliriidiigli mesafe ve tahmin edilen mesafe ylizdesi degerleri
istatistiksel olarak anlamli diizeyde artmist1 (p<0,05). CPAP+Egzersiz ve diyet tedavisi sonrasinda
VKIi’deki degisim ile EUS degisimi arasinda, 6DY T deki degisim ile NREM3% ve SpO; diizeyi
(r=0,571, p=0,025).degisimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli, pozitif yonde, orta dizeyde
korelasyon iligkisi oldugu saptandi. Tedavi almayan olgularda, CPAP tedavisi sonrasi olumlu
olarak degistigi belirlenen parametreler arasindan EUS ile tahmin edilen mesafe yiizdesi arasinda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde negatif yonde orta diizeyde, FVC ile 6 dakikada yuridigi
mesafe arasinda pozitif yonde yiiksek diizeyde korelasyon iligkisi oldugu saptandi.

Sonug. Calismamizda OUAS olgularinda CPAP tedavisine ek olarak egzersiz ve diyet
uygulamalarinin hastalarin egzersiz kapasitesi basta olmak Ulzere giindiiz asir1 uyku hallerinde, kan
basinci, CRP, insiilin, proBNP, kolesterol, VLDL, trigliserid, glukoz, BORG skoru degerlerinde
diizelmeye neden oldugu, OUAS’a bagl metabolik ve kardiyak komorbiditelerin azaltilmasinda
egzersiz ve diyetin tek basina CPAP tan daha etkili oldugu belirlendi.



Anahtar Kelimeler. Obstruktif Uyku Apne Sendromu, Siirekli Pozitif Havayolu Basinci,
Egzersiz, Diyet, Egzersiz kapasitesi.



ABSTRACT

The Effect of CPAP (Continuous Positive Airway Pressure), Exercise and Diet on Exercise
Capacity in Patients with Obstructive Sleep Apnea Syndrome
IrmakTurker, MD., Dissertation, Konya, 2021.

Aim. In this study; We aimed to evaluate the effects of exercise and diet application applied in
addition to CPAP treatment and CPAP treatment on exercise capacity, respiratory functions and
biochemical parameters in patients with severe obstructive sleep apnea (OSAS).

Method. Thirty patients who were followed up for OSAS in Konya Necmettin Erbakan University
Meram Medical Faculty Chest Diseases Clinic Sleep Laboratory and Pulmonary Rehabilitation
Department after June 2019 were included in the study. Fifteen newly diagnosed patients with
severe OSAS and patients with severe OSAS who had been receiving CPAP treatment for at least
3 months, and who used diet and exercise under the control of pulmonary rehabilitation and diet
polyclinic in addition to CPAP for 12 weeks were included in the study.

Results. 43.3% of the cases were female, the mean age was 49.03 £+ 12.23 and the mean BMI was
34.01 £ 5.05. Compared to the group who did not receive treatment, the FVC value (p = 0.003),
distance walked in 6 minutes (p = 0.003) and the percentage of estimated distance (p = 0.002) were
significantly higher in patients who received CPAP treatment, and the end BORG score and EUS
score mean were significantly higher. levels were lower (p = 0.006 and p <0.001, respectively).
When the polysomnographies of OSAS groups with and without CPAP for 3 months were
compared, there was a statistically significant improvement in all parameters except sleep
efficiency and NREM3 ratio (All p <0.05). There was no difference between the groups in terms of
biochemical values (All p> 0.05). Compared with the results after only CPAP treatment for 3
months, BMI, blood pressure, CRP, insulin, proBNP, cholesterol, VLDL, triglyceride, glucose,
BORG score, EUS score were statistically HDL, FEV1, FVC, mean SpO2 and NREM3% values
were statistically significantly increased (p <0.05). When 6MWT results were examined, only
CPAP treatment results were compared with CPAP for 3 months. While the end heart rate
decreased significantly in the patients who did diet and exercise in addition to their treatment, the
values of SpO2 at the beginning and end, the distance walked in 6 minutes and the percentage of
estimated distance increased statistically (p <0.05). There is a statistically significant, positive,
moderate correlation between the change in BMI after CPAP + exercise and diet therapy and the
change in EUS, the change in 6MWT and the changes in NREM3% and SpO2 level (r =0.571, p =
0.025). was detected. Among the parameters determined to be positively changed after CPAP
treatment, it was found that there was a statistically significant negative correlation between the
percentage of distance estimated by EUS, and a high level of positive correlation between the FVC
and the distance walked in 6 minutes.

Conclusion. In our study, in OSAS cases, exercise and diet applications in addition to CPAP
treatment led to improvement in the patients' excessive daytime sleepiness, especially the exercise
capacity, blood pressure, CRP, insulin, proBNP, cholesterol, VLDL, triglyceride, glucose, BORG
score values. Exercise and diet alone were found to be more effective than CPAP in reducing
metabolic and cardiac comorbidities.

Keywords.Obstructive Sleep Apnea Syndrome, Continuous Positive Airway Pressure, Exercise,
Diet, Exercise capacity
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1. GIRIS ve AMAC

Obstriktif Uyku Apne Sendromu (OUAS), uyku esnasinda st solunum yolunda
tekrarlayan obstriksiyonlar, oksijen desatlirasyonu, sik uykudan uyanma, yiksek sesli
horlama ve gundiz asir1 uyku hali (GAUH) ile karakterizebir sendromdur (1). OUAS ve
kardiyovaskiiler hastaliklar, hipertansiyon, hiperlipidemi, obezite ve bozulmus glukoz
toleransi arasinda bir baglanti oldugu gosterilmistir (2, 3). OUAS ile egzersiz kapasitesi
arasindaki iliskiyi inceleyen c¢alismalarda, OUAS' hastalarda egzersiz kapasitesinin
azaldigi bildirilmistir (4-6).

Pozitif havayolu basincit (PAP) tedavisi yetiskin OUAS olgularinda en 6nemli
tedavi secenegidir. Siirekli pozitif hava yolu basmncit (CPAP) tedavisinin mekanizmasi,
faringeal transmural basincin sirekliliginin saglanmasiyla, liimen igi basincin etraf
dokularm basincindan daha yiiksek olmasi prensibine dayanmaktadir. Buna ek olarak
CPAP ekspirasyon sonrasi akciger hacim artigi ile Ust hava yolunu stabilize eder (7).
Yapilan bir¢ok meta-analizde ve randomize kontrollii ¢aligmada, CPAP tedavisinin Apne
Hipopne Indeksi’ni (AHI), gindiiz uykululugu, sistemik kan basmcini, kaza riskini
azalttig1 ve hayat kalitesini arttirdigi gosterilmistir (8-10). Fakat mortalite (izerine olan

etkileri halen net degildir.

Fiziksel aktivite, “iskelet kaslar1 tarafindan liretilen ve artan enerji harcamasina
neden olan herhangi bir viicut hareketi” (11) olarak tanimlanmaktadir ve su anda saghgi
gelistiren en 6nemli davraniglardan biri olarak kabul edilmektedir (12). Daha kaliteli uyku
ile iligkilendirilmistir ve uyku ile fiziksel aktivite arasinda c¢ift yonli bir iligki oldugu
varsayllmaktadir (13). Bu gozlemler, diisiik uyku kalitesi bildiren yetiskinlerin uyku
sikayeti olmayan benzer yetigkinlere gore daha diisiik fiziksel aktivite seviyelerine sahip
oldugunu gosteren vaka kontrol galismalarina dayanmaktadir (14). OUAS’l1 yetiskinlerin
uyku apnesi olmayan yetiskinlere gore giinliik islerinde daha aktif olma olasiligi daha
distiktir (15, 16). OUAS hastalarinda gozlenen disiik fiziksel aktivite seviyeleri;
yasadiklar1 yorgunluk ve uyku haline, asir1 kilo alimina, OUAS'm klinik bir sonucu olan
diistik enerji seviyesine (17) ve iliskili kognitif degisikliklere atfedilmistir(18). Tek basina
CPAP tedavisinin bu durumu diizeltip diizeltmedigi agik degildir. OUAS hastalarinda,
CPAP tedavisine ek olarak egzersiz ve diyet programlari son yillarda yapilan ¢alismalarin

ilgi odagi olmaya baslamigtir. Egzersiz programi olusturulmast “kisiye 6zel olarak
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planlanan, yapilandirilan ve tekrar edilebilir fiziksel aktiviteler” olarak tanimlanabilir (11).
Duzenli fiziksel aktivite ve diyet, viicut agirligimin korunmasi (19), kan basincinin diismesi
(20) ve kardiyovaskiiler hastaliklarin 6nlenmesi (21) ile iliskilendirilmistir, bu nedenle
OUAS iile iliskili kardiyovaskiiler ve metabolik risk faktorlerini ve komorbitileri azaltmak

i¢in yararli bir segenektir (1).

Bu calismada; OUAS’l1 hastalarda CPAP tedavisinin, egzersiz ve diyetin egzersiz
kapasitesi, dispne, solunum fonksiyon testleri, giindiiz asir1 uyku hali, ve biyokimyasal
parametreler:kan lipidleri, aglik kan glukozu, insiilin, CRP, proBNP, iizerine etkisinin

incelenmesi amaglanmustir.
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2. GENEL BIiLGILER

2.1. Uykuda Solunum Bozukluklar: (USB)

Uyku sirasinda solunum seklinde patolojik diizeydeki degisikliklere bagli olarak
hastalarda morbidite ve mortalitenin artmasina yol acan klinik tablolara USB

denilmektedir (22).

Tablo 2 1. Uykuda solunum bozukluklari siniflamasi (ICSD-3) (22)

Santral uyku apne Cheyne stockes solunum paternine bagl gelisen SUA
sendromlari Yiiksek rakim periyodik solunumuna baglh gelisen SUA
Cheyne- Stockes dis1 tibbi durumlara bagli gelisen SUA
[lag veya maddeye bagli gelisen SUA

Primer SUA

Primer SUA, infant

Primer SUA, prematre

Obstruktif uyku apne Obstriktif uyku apne, yetiskin

sendromlari Obstruktif uyku apne, pediatrik

Uyku iligkili Obezite hipoventilasyon sendromu

hipoventilasyon Konjenital santral alveoler hipoventilasyon sendromu
sendromlari Hipotalamik disfonksiyonla beraber ge¢ baslangigh

hipoventilasyon sendromu

Idiyopatik santral alveoler hipoventilasyon

[lag yada madde kullanumina bagh uyku iliskili
hipoventilasyon

Tibbi bozukluklara bagli uyku iligkili hipoventilasyon

Uyku iliskili hipoksemi

sendromu

2.1.1. Obstruktif Uyku Apne Sendromu
2.1.1.1. Tamm

2005 yilinda AASM tarafindan yaymlanan Uyku Hastaliklar1 Uluslararasi
Smiflamasina (International Classification of sleep disorders-2: 1ICSD-2) gére OUAS,
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“uyku sirasinda tekrarlayan tam (apne) veya parsiyel (hipopne) st solunum yolu
obstriiksiyonu epizodlar1 ve siklikla kan oksijen satiirasyonunda azalma ile karakterize bir

sendromdur” seklinde tanimlanmaktadir (23).

2014 yilinda AASM tarafindan yaymlanan Uyku Hastaliklar1 Uluslararasi
Smiflamasma ICSD-3 gore su sartlarda OUAS  tanis1 konabilir: OUAS iliskili
semptomlarla (glindiz asir1 uyku hali, uykusuzluk, horlama, gece solunum sikintisi
hissetme, gece tanikli apne ) veya iliskili tibbi-psikiyatrik bozukluklarla (hipertansiyon,
koroner arter hastaligi, atriyal fibrilasyonu, konjestif kalp yetmezligi, inme, diyabet,
biligsel islev bozuklugu veya ruh hali bozukluk) birlikte uyku esnasinda saat basina bes
veya daha fazla solunum olay1 (apne/hipopne/RERA=solunum iligkili uyaniklik) tesbit
edilmesi; veya iligkili semptomlara bakilmaksizin, uykuda saat bagma 15 ve daha fazla

solunum olay1 olmast seklinde tanimlanir(24, 25).

Ciddi durumlarda, solunum olaylar1 saatte 100'den fazla olabilir ve tipik olarak her

olay en az 10 saniye surer (26).

Apne: Solunum sisteminde hava akiminin en az 10 saniye veya daha uzun siire

kesilmesi ile karakterize bir durumdur.

Hipopne: Uyku sirasinda en az 10 saniye veya daha fazla siireyle nazal basing
sinyalinde %30 veya daha fazla diisiis meydana gelmesi, bununla birlikte oksijen

satlirasyonunda en az %3' lik azalma veya arousal olmasidir.

Arousal: Elektroensefalografik bir uyanmaya davranigsal uyanmanin eslik etmedigi

durumu tariflemektedir.

Arousal ile Iliskili Solunum Cabasinda Artma (RERA): Apne ya da hipopne
tanimina uymayan, solunum c¢abasinda artisla karakterize arousalla sonlanansolunum

olayidir.
AHI: Uyku siiresince goriilen apne ve hipopnelerin saat basia diisen sayisidr.

Solunum Sikint1 Indeksi (Respiratory Disturbance Indeks=RDI): Uyku slresince

goriilen apne, hipopne ve RERA'larin saat basina diisen sayisidir.
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2.1.1.2. Epidemiyoloji

OUAS, uyku iligkili solunum bozukluklarinin en sik goriilenidir, Prevalansi,
OUAS" tanimlayan klinik semptomlar ile birlikte 5 olay / saat'lik bir AHI esigi kullanilan
calismalarda (hipopnelerle iligkili % 4 oksijen desatiirasyonlar ile) erkeklerin % 14'G ve
kadinlarin% 5'ini etkiledigi bildirilmistir.(16).

Baz1 popiilasyonlarda OUAS prevalansi, bu tahminden Onemli o6lgiide daha
yiiksektir, drnegin, bariatrik cerrahi i¢cin degerlendirilen morbid obez hastalar (tahmini
aralik % 70 ila % 80) veya gecici iskemik atak veya fel¢ gecirmis hastalarda (tahmini

aralik% 60 ila% 70) (27).

Diger OUAS oranlarinda artisa sahip oldugu gosterilen populasyonlar, koroner
arter hastaligi, konjestif kalp yetmezligi, aritmiler, refrakter hipertansiyon, tip 2 diyabet ve

polikistik over hastaligini igerir (28, 29).
2.1.1.3. Etyoloji

OUAS ilk olarak 40 yil 6nce tanimland1 ve klinik 6nemi giderek artti. Obezite ile
giiclii bir sekilde iligkili olmakla birlikte, belirli bir kraniyofasiyal yapinin da énemli bir

katki faktorii oldugu diisiincesi giderek artmaktadir (30).

OUAS c¢ok faktorlii bir hastalik olarak diistinlilmelidir. Coklu genler, gevresel
etkiler ve gelisme faktorleri OUAS ile yakindan iliskilidir. Redline ve Tishler, obstruktif
uyku apnesi igin ¢esitli risk faktorlerinin genetik temeli lizerinde durmaktadir. Bu risk
faktorleri obezite, ventilasyonun merkezi kontroli ve kraniyofasiyal morfolojiyi
icerir. Muhtemelen bu nedenle, uyku apne sendromu semptomlarinin, bu hastalarin

ailelerinde daha yaygin oldugu bulunmustur (31).
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2.1.1.4. Etyopatogenez

Insan iist solunum yolu, konusma, yiyeceklerin / sivilarin yutulmasi ve solunum
icin havanin gecisi gibi fonksiyonel gorevlerin gerceklestirilmesinde yer alan ¢ok amagl
bir yapidir. Her ne kadar {ist solunum yolunun sekil degistirme ve anlik olarak kapanma
kabiliyeti, uyaniklik sirasinda konugma ve yutma i¢in zorunlu olsa da, bu 6zellik uyku gibi

uygun olmayan zamanlarda ¢okerek hava yolunun kapanmasina neden olabilir (32).

Tamamen anatomik bir bakis agisma gore, dar bir {ist hava yolu genellikle daha
biiyiik bir hava yoluna goére daha ¢ok ¢okme egilimindedir.. Isono ve meslektaslari, genel
anestezi ve kas paralizisi etkisi altinda olan OUAS grubunun kontrol grubuyla

karsilagtirildiginda OUAS'de kapanma basincinda artis bildirmislerdir (33).

Uyku sirasinda
normal solunum

Obstriiktif uyku apnesi

Yumusak

damak
Dil Tikali havayolu
Uvula

Sekil 2 1. Normal hava yolu ve ¢esitli seviyelerde kollabe olmus hava yolu
Uyaniklik sirasinda, OUAS'1 hastalarin, solunum yolu acikligini korumak i¢in st
solunum yolu dilatator kas aktivitesini artiran koruyucu refleksleri kulandig1 goriilmektedir
(33). Buna gore, insanlarda en genis ve en ¢ok calisilan iist solunum yolu dilatator kasi

olan genioglossus, OUAS'lh hastalarda daha yiiksek aktiviteye sahiptir. OUAS'nin
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patogenezinde dnemli olduguna inanilan bir mekanizma, faringeal anatomi ile Ust solunum
yolu dilatator kaslarinin uyku sirasinda hava yolu agikligini siirdiirme yeteneginin azalmis
olmasi ile ilgilidir (33). Uykuda solunum sirasinda hava akimini geri kazanmaya yonelik
bu koruyucu reflekslerin yanitlarinin etkinliginde bireyler aras1 6nemli degiskenlik oldugu
gorulmektedir (34). Bu nedenle bu olay basit tek bir mekanizma ile agiklanamaz. Daha
once cesitli teoriler ortaya atilmis ancak yetersiz kalmistir. Birlesik teori adi verilen
teoride; list solunum yolu obstriiksiyonu patofizyolojisinde rol oynayan faktorler Sekil
2.2’de gorilmekte olup bu faktorlerin bazilar1 ispatlanmig, bazilar1 ise olast etkili
faktorlerdir. Ancak bunlar arasinda vazgecilmez olani kiiciik limen ya da artmis

ekstraluminal basing nedeni ile kollabe olmaya egilimli farenkstir.

Bir hipopne veya bir apne sirasinda gelisen kisa siireli uyanikligin (arousal), hava
yolunun yeniden agilmasinda 6nemli bir koruyucu mekanizma olduguna inanilmaktadir
(35). OUAS'l1 hastalarin kortikal uyarilmada ventilasyonu eski haline getirmede saglikli
insanlarin gerisinde kaldiklar1 gosterilmistir (35). Bireyler aras1 genis degiskenlik olmasina
ragmen, OUAS'l hastalar hava yolu tikaniklifina (daha fazla negatif basing gerekli veya
daha yiiksek bir uyarilma esigi) kontrol grubundan daha fazla bozulmus uyarilma yaniti
verme egilimindedir (36). OUAS'' hastalarin bazilarinin solunum yiikii karsisinda
ventilasyonu, saglikli bireylerden daha az olsa da, kortikal uyarilma ile saglayabilecegi
tespit edilmistir. Uyku sirasinda telafi edici mekanizmalari ile yeterli bir siire uykuda
kalabilirlerse; 6rnegin, karbondioksit ve negatif basing gibi uyaran kombinasyonlar1 uyku
sirasinda st solunum yolu dilatatér kaslarin1 aktive edebildigi i¢in, uyarilmalarin
geciktirilmesi, faringeal acikligi geri kazanmak icin yeterli solunum uyarani birikmesine
izin verirse faydali olabilir. Boyle bir durumda, uyarilmanin uykudan ¢ikmayi1 dnleme
stratejileri, uyanma esigi diisiik hastalarda daha faydali olacaktir. Bununla birlikte, yiiksek

uyarilma esigine sahip hastalarda ve daha 6nceden solunum hastaligi bulunan hastalarda
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uyarilma esiginin arttirilmasi, kan gazi anormalliklerinin kotlilesmesi nedeniyle zararli

olabilir (37). OUAS'nin PAP ile tedavi edilmesi, uyarilma esigini azaltma egilimindedir

(38).
" - R = P
Kiigiik Farengeal Liimen Azalmis Ventilatuar
- - Motor Output
L L ] L ] -
subatmosferik pozitil ekstraluminal USY dilator pompi
intraluminal basing basing kas aktivitesi &| |kas aktivitesi +
L L
Usy kaudal
komplians T traksiyon +
L r
»| Farengeal Daralma
L L
T hava akinm 4
intraluminal ) )
kompliyvans
basing L
L J
= Farengeal

obstrilksivon

L

Mukozal Pa02 T
adezyon PaCO2 {

L
Apnenin Postapneik
uzamasi luperventilasyon|
Asfiksi
Arousal

Sekil 2 2. OUAS etyopatogenezinde “Birlesik Teori”
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2.1.1.5. Tam Yontemleri

2.1.1.5.1. Klinik Tam
2.1.1.5.1.1. Semptomlar

OUAS’da sik¢a bildirilen semptomlar habituel (hemen hemen her gece) ve
yiiksek sesli horlama, giindiiz asir1 uykululuk hali, sabah yorgun dinlenmemis uyanma ve
bas agrisidir. Hastanin esi (veya uykusuna tanik olan kisi) tarafindan tanik oldugu apneler

bildirilebilir. Tanikli apne ve horlamanin sorgulanmasi agisindan eslerin bildirimi

onemlidir (39).

OUAS'm belirtileri, semptomlar1 ve sonuglari, iist hava yolunun tekrarlayan
kollapsina bagli olarak meydana gelen diizensizliklerin bir sonucudur: Uyku boélinmeleri,
hipoksemi, hiperkapni, intratorasik basingta belirgin artiglar ve artmis sempatik aktivite.
Bu nedenle OUAS’da klinik semptomlar olduk¢a genis bir yelpaze ¢izmektedir. OUAS

hastalaribirgok farkli uzmanlik alaninin karsisina ¢ikabilir: (39).
Psikiyatri (depresyon, anksiyete, davranig sorunlarti),

Noroloji (epilepsi, inme, sabah bag agrisi, insomnia),
Gastroenteroloji (gastro6zofageal refli),

Gogiis hastaliklar1 (nokturnal dispne, solunum yetmezligi),

Kardiyoloji (hipertansiyon, sol ventrikil hipertofisi, nokturnal anjina, myokard infarktisd,
bradiaritmiler basta olmak iizere aritmiler, kalp yetmezligi, kor pulmonale, artmis

pulmoner basing),

Kulak burun bogaz (horlama, agiz kurulugu, bogaz agrisi, seste kabalagsma, isitme kaybi),

Uroloji (noktiiri, empotans, erektil disfonksiyon),
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Endokrinoloji (hipotiroidizm, akromegali, diyabetes mellitus),

Hematoloji (polisitemi),

Anestezi (entiibasyon gii¢liigii) gibi (39)

Giindiiz asirt uykululuk OUAS’de en sik gozlenen semptomlardandir. Epworth
Uykululuk Skalasi (EUS), 8 sorudan olusan, kendi kendine yonetilen bir ankettir.
Katilimcilardan, sekiz asamali etkinliklerle ugrasirken 4 puanlik bir olgekte (0-3),
uyumalarmi degerlendirmeleri istenir. 10 ve iizeri degerler asir1 uyku hali olarak kabul

edilir (40).

Tablo 2 2. Epworth Uykululuk Olgegi

Oturur durumda gazete ve Kitap
0 1 2 3

okurken uyuklarmisiniz?
Televizyon seyrederken 0 1 9 3
uyuklarmisiniz?
Pasif olarak toplum iginde otururken,
sinemada yada tiyatroda 0 1 2 3
uyuklarmisiniz?,
Ara vermeden en az 1 saatlik araba

o 0 1 2 3
yolculugunda uyuklarmisiniz?
Ogleden sonra uzaninca 0 1 2 3
uyuklarmisiniz?
Birisi ile  oturup  konusurken 0 1 2 3
uyuklarmisiniz?
Alkol almamis, 6gle yemeginden
sonra sessiz ortamda otururken 0 1 2 3
uyuklarmisiniz?
Trafik birka¢ dakika durdugunda,
kirmizi 1sikta, arabada beklerken 0 1 2 3
uyuklarmisiniz?,
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Ozellikle OUAS'n karakteristik semptomlar1 ve fizik muayene bulgular1 ile
birlikte bulundugunda bazi komorbiditelerin bulunmasi hastalarda OUAS olasiligini
arttirir. Eslik eden hastaliklarin, semptomlarin ve anatominin degerlendirilmesi sadece
OUAS hastalarini tararken degil, ayn1 zamanda tani testlerinin ve tedavi yontemlerinin

belirlenmesinde de 6nemlidir (41).

OUAS semptomlar1 (Tablo 2.3) sinsice baglar ve genellikle hasta degerlendirmeye

alinmadan yillar 6nce ortaya ¢ikar.

Tablo 2 3. OUAS'ta klasik semptom ve bulgular

OUAS Semptomlar1 OUAS Bulgular1
. Horlama o Obezite
. Giindiiz agir1 uyku hali . Boyun ¢evresinin genis olmasi

Geceleri bogulma veya nefes Ust hava yolu darhgi, tosiller
nefese kalma hipertrofi

o Gece terlemeleri Hipertansiyon

. Norobiligsel bozukluk

P2 Kalp sesi Sertlesmesi

o Gastro 6zefagial reflu

Retrognati

o Sabah bas agrilari Septum  deviastonu, konka

hipertrofisi

o Uykusuzluk

Oksijen saturasyon diistikliigii

o Erektil disfonksiyon

S3 kalp sesi

. Noktdri Alt ekstiremite 6demi

2.1.1.5.1.2. Fizik Muayene Bulgulan

Fizik muayenede asagidaki bulgular saptanabilir:
Obezite - Viicut kitle indeksi (VKI) 30 kg /m'den biiyiik olmasi,
Biyuk boyun cevresi - Erkeklerde 43 cm'den (17 ing), kadinlarda 37 cm'den (15 ing)

biiyiik olmast,
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Anormal (artmig) Mallampati skoru olmasi, (Mallampati skoru degerlendirmesi,
baslangicta entiibasyonun Olg¢lilmesi i¢in tasarlanmis, {ist solunum yolu boyutlarni
degerlendirmek i¢in basit ve hizli bir yontem)

Birbirine degecek kadar biyik veya "opiisen" bademcikler (grde 3+ ila 4+)

Yiiksek kemerli sert damak

Sistemik hipertansiyon olmast (OUAS’li hastalarin yaklasik olarak %350 sinde
gorulebilmektedir) (42).

Fizik muayenede OUAS’ 1n kesin tanisin1 koyduracak bir bulgu yoktur

Ayirict tanida  Ozellikle gece dispne nedenleri arasinda bronsiyal astim,
gastroozofagealreflii hastalifi ve panik bozuklugu bulunur. Nokturi yaygindir ve yasla
birlikte keskin bir sekilde artar. Hipertrofik benign prostat, diabetes mellitus, konjestif kalp
yetmezligi, bobrek hastaligi, diabetes insipidus ve diiiretik ilag alimi gibi iirolojik ve diger

tibbi durumlardan da kaynaklanabilecegi unutulmamalidir (42).

2.1.1.5.1.3. Risk Faktorleri:

Erkek cinsiyet: OUAS erkeklerde 3 kat daha fazla goriiliir. Menapoz sonrasi kadinlarda

goriilme siklig1 artmakla beraber heryasta erkek cins daha risklidir.

Obezite: OUAS riski VKI>29 olanlarda 8-12 kat artnstir.

Kalin boyun cevresi: Erkeklerde 43 cm kadinlarda 37 cm tizeri olmasi risklidir.

Kalitsal hastaliklar: Down , Collins, Trachlear, Apert sendromu ve Marfan gibi kalitsal
hataliklar yada makroglossi, mikro ve retrognati gibi yapisal bozukluklar 6nemli risk

faktorleridir.

Endokrin bozukluklar : Hipotiroidi, akromegali,mukopolisakkoridozlar
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Alkol, sigara, sedatiflerin kullanimi.

2.1.1.5.2. Yardimci Tam Yontemleri

OUAS’lh olgularda kesin tan1 koydurmasalar da taniyr desteklemeleri, OUAS
komplikasyonlarini saptamalar1 ve ayirici tanidaki yararlar1 nedeniyle bir¢ok yardimer tani
yontemlerine bagvurulmaktadir (43).

« Kan ve idrar tetkikleri

* Akciger grafisi

* Solunum fonksiyon testleri

* Arteriyel kan gazlar

* Arteriyel kan basinci

« Elektro kardiyo grafi (EKG)

+ Epworth uykululuk &lgegi (EUQO)

» Multpl sleep latency test (MSLT),Maintenance of Wakefulness Test (MWT)

* Pupillometri

OUAS tanisinda akciger grafisinin yeri yoktur. Ancak eslik eden bazi hastaliklarin
(KOAH, interstisyel akciger hastaliklar1 vb.) ve komplikasyonlarinin (kor pulmonale vb.)
saptanmasinda yardimeci olabilir. Solunum fonksiyon testlerinde genellikle normal veya
restriktif patern izlenir.

OUAS ile iligkili bazi elektrokardiografi (EKG) degisiklikleri bildirilmistir. Bu
degisiklikler prematur ventrikuler kontraksiyon, atrial aritmiler, myokard infarktlsiinde

goriilen degisikliklerdir (bir ¢alismada ST segment ¢okmesi) (44).
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2.1.1.5.3. Radyolojik Tan1

Ust solunum yolu goriintiileme yontemlerinin OUAS tanisna katkis1 kadar,
uygulanacak tedavi yonteminin belirlenmesi ve uygulanan tedavinin degerlendirilmesinde

de 6nemli yeri vardir .

2.1.1.5.3.1 Sefalometri: Bas ve boyun bolgesinin standart lateral grafisi lizerinde
kemiklere ve yumusak dokulara ait ¢esitli referans noktalar1 arasindaki mesafe, ac1 ve alan
Olcumlerinin yapilarak kraniyofasiyal ve ist solunum yolu yumusak dokusuna ait

anormalliklerin saptandigi bir 6l¢iim yontemidir (45).

2.1.1.5.3.2 Bilgisayarh Tomografi

2.1.1.5.3.3 Manyetik Rezonans

2.1.1.5.3.4 Floroskopi: Uyanikken ve uykuda iist solunum yolunun dinamik incelenmesini
saglayan bir goriintiileme yontemidir. inceleme sirasinda dil ve farengeal bolge kalin bir

tabaka baryumla kaplanir.

2.1.1.5.3.5 Akustik Refleksiyon: Ses dalgalar1 araciligiyla st solunum yolu alaninin

hesaplanmasinivedinamik goriintiilenmesini saglayan noninvaziv bir tekniktir (45).

2.1.1.5.4. Endoskopik Tam

Nazofarengolarengoskopi: OUAS’li olgularda dinamik hava yolu degisikliklerini

incelemek ve hava yolunun kollabe oldugu seviyeyi ve derecesini belirlemek amaciyla

burundan glottise kadar {ist solunum yolunun degerlendirilebildigi bir tan1 yontemidir (45).

26



2.1.1.5.5. Polisomnografi

OUAS tanisi i¢in altin standart, akredite olarak diizenlenmis uyku laboratuarinda
gerceklestirilen polisomnografi (PSG)’dir (22). Calisma, gece boyunca devamli olarak
uyku siiresince hastadan alinan ¢oklu fizyolojik sinyaller monitorize edilerek yapilir.
Uykuda gelisen solunum bozukluklarinin tanisi i¢in uykunun yani sira, solunum ve kardiak

fonksiyonlar arasindaki etkilesimin kaydedilmesi gereklidir.
Standart PSG sirasinda kaydedilmesi gereken parametreleri sunlardir (22):

1. Elektroensefalografi (EEG) derivasyonlar1 (en az 3 derivasyon onerilen F4-M1

C4-M1 02-M1 F3, C3, O1 ve M2 derivasyonlar1 yedek olarak yerlestirilmeli),
2. Elektrookiilagrafi (EOG) derivasyonlar1 (2 derivasyon: sag ve sol),
3. Yiizeyel ¢ene elektromiyografi (EMG) derivasyonlari (1 derivasyon),
4. Yiizeyel bacak EMG derivasyonlari (2 derivasyon),
5. Hava yolu sinyalleri (2 derivasyon termistor ve kanul ile),
6. Solunum eforu sinyalleri (2 derivasyon: toraks ve abdomen),
7. Oksijen saturasyonu,
8. Vicut pozisyonu,
9. Elektrokardiyografi (EKG)
10. Horlama kayd1 (boyuna larenks iizerine yerlestirilen mikrofon ile)

PSG yapilacak ortamin ses yalitimi tam olmali (25-50 desibel), kapali devre

video gorintu ve kayit sistemi bulunmalidir. Polisomnografik inceleme bu konuda
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egitimli, sertifikali ve tecriibeli uyku teknisyeni tarafindan gergeklestirilmelidir. Birkac
giin once uyku diizenini etkileyen ilaglar kesilmelidir (Polisomnografi kayit hizinin
10mm/sn, ekran gorinta siresi ise 30 saniye olarak ayarlanmali, tiim kayit siiresi 6-8 saat
olmalidir. Kayitlarin yorumu, manuel, bilgisayar destekli ya da tam otomatik olarak yapilir

(45).

2.1.1.5.5.1. Uyku Kaydi ve Uyku ile iliskli Tanimlar

EEG, EOG, ¢ene EMG kayitlar incelenerek kisinin yatakta kaldig: siire boyunca
uyuyup uyumadigi ve hangi uyku evrelerini uydugu tespit edilir. Uyku baslica 2 evreden
olusur: Hizli goz hareketlerinin oldugu REM (rapid eye movement) donemi ve goz

hareketlerinin olmadigi nonREM (NREM) donemi. NREM donemi 3 bolimdir:(46)
NREMI1: Uyanikliktan uykuya gec¢is donemi. Tiim gece uykusunun %5 i.
NREMZ2: Yiizeyel uyku dénemi: TUm gece uykusunun %45-55 i.
NREM3: Derin uyku dénemi: Tim gece uykusunun %15-20 kadar1

Yetigkin bir insanda NREM ve REM donemleri, uyku siiresince 90-110 dakika
stiren sikluslar tarzinda tekrarlanir ve sabaha kadar 4-6 siklus yasanir. Ve her uyku evresi

farkli fonksiyonlara sahiptir.

NREM1 ve 2: Yizeyel uyku donemi : NREM uyku son derece sakindir. Beyin
istirahatta, parasempatik aktivite 6n plana ¢ikarak hem periferik damar tonusunda hem de
diger bir¢ok vejetatif viicut islevlerinde azalmayla birliktedir. Bu evrede kan basincinda,
solunum hizinda ve bazal metabolizmada %10-30 azalma, beden 1sisinda diisme gozlenir .
Kaslarda relaksasyon olup somatik aktivite yoktur. VViicut hareketlerindeki postural
degismeler ortalama 20 dakikada bir goriiliir. Tlm gece uykusunun %45-55 i kadardir.

NREM3 Evresi:Derin uyku donemi: Hucre yenilenmesi, organizmanin
onarimini ve bedensel dinlenmeyi saglamaktadir.Cocuklarda blylme hormonunun en
yogun salgilandigi dénem olarak biiyiime siirecine katki saglamaktadir. Bu ddnemde
beyin ndronlarinin faaliyetleri azalir, beynin oksijen kullanimi ve metabolik hizi,
dolayisiyla 1sis1 en diisiik diizeydedir. Viicudun 1sis1 ve metabolik hizi da diisiiktiir.

Otonom sinir sisteminin sempatik bolimiiniin etkisi azalir dolayisiyla kalp hizt ve kan
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basinct diiser. Solunum yavaslar, idrar olusum hiz1 yariya iner, gastro intestinal sistemin
hareketleri ve sindirim faaliyetleri artar. Tim gece uykusunun 9%20-25' derin uyku
donemidir. Gece boyunca bu uyku déneminin yeteri kadar yasanamamasi giindiiz kisinin
kendini yorgun hissetmesine ve hormonal bozukluklar ile cocuklarda biylmenin

saglanamamasina neden olur.

REM Evresi: Beyin dalgalarinin uyanikliktaki kadar aktif oldugu ancak kas
tonusunun tamamen ortadan kaltig1 bir donem oldugu i¢in paradoksal uyku dénemi de
denmektedir.

REM uykusunun genel 6zellikleri:
1. Aktif diis gorme ile birliktedir.
2. Kas tonusu azalmastir.

3. Diis gormenin karakteristigine bagli olarak kalp ve solunum hizi

diizensizlesir.

4. Beyin REM uykusunda yiiksek bir aktivasyon gdsterir. Beyin metabolizmasi
%20 oraninda artma gosterebilir. Beyindeki oksijen tiiketimi uyanikliktaki yogun
fiziki ve mental egzersizlerden fazladir . Bu donemde yiritulen beyinsel faaliyetler

hafiza ve 6grenme yeteneklerini gliglendirmektedir

5. REM doneminde i¢ ortamin dengesini koruyan homeostatik mekanizmalar
etkisizdir, solunum en 6nemli duzenleyicisi olan karbondioksitten etkilenmez hale

gelir.

6.Kas tonusunun kaybi ve diger etkiler bu donemde iist havayolu
kapanmalarinin ortaya c¢ikmasma ya da artmasina neden olmaktadir. TUm gece
uykusunun  %20-25 kadart REM uykusu olmalidir.Yeteri kadar REM
uyunamadiginda 6grenme gligliigii, hafiza bozuklugu, norokognitif fonksiyonlarda

bozulma goruldr.

Obstriktif uyku apne sendromu, uykuda sik tekrarlanan solunum kesilmeleri
nedeniyle sik uyanikliklara neden olur, o nedenle yiizeyel uyku siiresinde artis, derin uyku

ve REM donemlerinde ise azalmaya neden olmaktadir (46).
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2.1.1.5.5.2. Solunum Kaydi ve Solunum ile iliskli Tanimlar:

Toraks ve abdomen kemerleri goglis ve karin hareketlerini (solunum cabast)
termistor ve nazal kanill agizda ve burundaki hava akimimi, parmaga yerlestirilen puls
oksimetre ise oksijen saturasyonunu gece boyu takip etmemizi ve solunum olaylarini

skorlamamizi saglar.

2.1.1.5.5.2.1. Apne:
1.Uyku esnasinda agizda ve burunda hava akimi1 amplitidi en az %90 azalmasi
2.Bu olay en az 10 sn. surmeli
Apnelerin siniflandirilmast:
1.0bstriiktif apne:Apne esnasinda solunum ¢abasi devam eder yada artar
2.Santral apne:Apne esnasinda solunum ¢abasi durur.

3. Mikst Apne: Apne esnasinda dnce solunum c¢abasinin durmasi sonra heniiz

apne sonlanmadan yeniden baglamasi (santral baglayip obstriiktif devam eden apne)
2.1.1.5.5.2.2. Hipopne:

1. Hava akim1 ampliitiidii en az %30 oraninda azalmis olmali

2. Bu solunumsal olay en az 10 sn. surmeli

3. Olaya eslik eden en az 3 birimlik oksijen saturasyon diisiikligli veya olay

sonunda arousal olmali.
Hipopnelerin Siniflamast:
1.0bstriktif hipopne: Asagidakilerden en az birinin bulunmasi
Hipopne esnasinda horlama
Hava akiminda giderek artan diizlesme

Solunumsal olay 6ncesinde olmayan paradoksal torakoabdominal hareket
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2.Santral hipopne: Hipopneye eslik eden bulgulardan yukarda sayilanlardan

hig¢birinin bulunmamasi

2.1.1.55.2.3. Solunum c¢abas1 ile iliskiliarousal (Respiratory Effort Related
Arousal=RERA):

En az 10sn siireli solunum cabasinda artis veya hava akimi kisitlanmasi ile
karakterize bir solunum olay1 sonrasi gelisen arousal olarak tanimlanir. Apne yada hipopne

olarak siniflandirilamayan bu solunumsal olay RERA olarak skorlanir (22).
2.1.1.5.5.2.4. Apne Hipopne Indeksi (AHI):

Apne ve hipopnelerin toplminin uyku siiresine bdliinmesi ile elde edilen indeks.
OUAS acisindan klinik olarak 6nemi olan olgularin belirlenmesi ve bu konudaki
caligmalarda ortak bir dil kullanilabilmesi amaciyla, AHI dikkate almarak yapilan
smiflandirma (38):
AHI<5: NORMAL
AHI:5-15: HAFIF
AHI:16-30:0RTA

AHI>30:AGIR

2.1.1.5.5.2.5. Solunum Sikint1 Indeksi: Apne, hipopne ve RERA larin toplaminin uyku

stiresine bolunmesi ile elde edilen indeks.
Eriskinde OUAS tanisi igin A+B kriterleri veya C bulunmalidir (22).

A. Asagidaki semptomlardan en az birisininbulunmasi;
1. Gundiz uyku hali, yorgunluk, dinlendirmeyen uyku, insomnia
2. Hastanin uykusundan nefes durmasi veya kesilmesi ile uyanmasi

3. Hastanin yatak partneri veya baska bir g6zlemci tarafindan habituel horlama,

uykuda nefes durmasi veya her ikisinin tanimlanmasi

4. Hastada hipertansiyon, koroner arter hastaligi, konjestif kalp yetmezligi, atrial
fibrilasyon, inme, tip 2 diabetes mellitus, duygudurum bozuklugu veya kognitif

disfonksiyon bulunmasi
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B. PSG veya Out of Center SleepTesting (OCST) ile yapilan kayitta; saatte 5 veya
daha fazla obstruktif apne, mikst apne, hipopne veya solunum eforu ile iliskili arousal
(RERA) saptanmast

C. Semptomlara bakilmaksizin, PSG veya OCST’de saatte 15 veya daha fazla
obstruktif apne, mikstapne, hipopne veya RERA saptanmasi tani icin yeterlidir (47).

2.1.1.5.5.2.6. Polisomnografi Endikasyonlari:
1. Uykuda solunum bozukluklar1 (USB) tanisinda, PAP cihazlarinin titrasyonunda,
USB tedavisinin degerlendirilmesi ve takibinde,
Diger solunum bozukluklar1 (USB semptomlar1 varsa) tanisinda,
Narkolepsi,
Parasomni ve uyku iligkili ndbet hastaliklari,
Huzursuz bacaksendromu ve periyodik ekstremite hareket bozuklugu

Insomnia ve depresyon

N o g ~ wDn

Diger bozukluklar (Kronik Kalp Yetmezligi, Koroner arter hastaligi olan, inme
yada transiyeniskemi geciren; tasiaritmi yada bradiaritmisi olan siipheli

hastalar)(48).

2.1.1.5.6. Evde Uyku Apne Testi Out of Center SleepTesting (OCST)

Orta ve agir OUAS igin yiiksek klinik siiphe uyandiran ve ek bir hastaligi
bulunmayan (belirgin kardiyorespiratuar hastalik, solunum kas zayifligina yol agan
noromuskuler bozukluklar, uyanikken hipoventilasyonu olanlar, uykuda hipoventilasyon
gelisecegi siiphesi olanlar, kronik opioid kullananlar, inme yada siddetli hipoksi hikayesi

olanlar) yetiskin hastalarda evde uyku apne testi kullanilabilir (49).
Orta-agir OUAS igin yuksek klinik siipheyi belirlemek igin gesitli testler 6nerilmektedir:
Berlin skorlamasi,
Epworth uyku skorlamasi,
STOP-BANG sorgulamast,
STOP sorgulamasi,

Cok Degiskenli Apne Tahmin Anketi,
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Morfometrik modeller,
Klinik tahmin modelleri gibi.

Bu testlerin hig biri tek bagina OUAS tanis1 koymada veya agirligini belirlemede
kullanilmas1 onerilmez, tiim gece PSG calismas1 yapilacak hasta ile evde uyku calismasi

yapilacak hastay1 ayirt etmede kullanmalar1 Onerilmektedir (22).
2.1.1.6. OUAS'In Sonuclan

OUAS ile hipertansiyon (50) tip 2 diyabet (51), inme (52), konjestif kalp
yetmezligi (12), kardiyovaskiler ve serebrovaskiiler olaylar(53), kardiyak aritmiler (54) ve
erken mortalite arasinda iliski oldugu gosterilmistir (55, 56).

OUAS Hastalarmin uyku sirasinda yasadiklari, tekrarlayan Ust hava yolu
tikanikliklari, kalp hizinda artis ve kan basincinda dalgalanmalarara neden olarak kalp ve
dolagim sistemine gece boyunca ek yik binmektedir (57). Havayolu tikanikligini
sonlandiran uyar1 (arousal) sempatik sinir sisteminin bir cevabidir (58). Yapilan ¢alismalar
olusan bu sempatik aktivasyonun giindiiz de devam ettigini gostermektedir (59).
Dolayisiyla OUAS hastalarin kalp hizi ve kan basinci artmakta ve kardiyovaskiiler
hastaliklar ve hipertansiyon basta olmak iizere biitiin nedenli mortalite sikliklarinda artig
g6zlenmektedir (60). OUAS ayrica metabolik bozukluklarla iligkilidir (61, 62), 6zellikle
ciddi OUAS olgularinda kanser riski ve mortalitesi artmaktadir (63). Tedavi edilmeyen
uyku apnesinde perioperatif komplikasyonlar; uzamis entiibasyon, re-entiibasyon,
pnémoni, aspirasyon, aritmi ve kardiyak arrest gibi durumlarla karsilagilabilmektedir (64,
65). Ayrica bu durumun hayat kalitesinde ciddi diizeyde azalma ve dolayli olarak
depresyon basta olmak iizere ¢esitli psikolojik hastaliklara neden olabilecegi gdsterilmistir
(66). OUAS motorlu tasit kazalar1 ve is kazas riskini de arttirmaktadir (67). Is giicii kayb1
ve ekonomik yiik de dolayli sonuglar1 arasinda belirtilebilir (68).

OUAS’1n sonuglari su sekilde 6zetlenebilir (69):

Kardiyovaskuler Komplikasyonlar; Hipertansiyon, kardiyak aritmiler, sol kalp

yetmezligi, koroner arter hastaligi, sag kalp yetmezligi/pulmoner hipertansiyon,
serebrovaskiiler hastalik

Pulmoner Komplikasyonlar; KOAH eslik eden hastalarda prognozu kétiilestirme,

astiml1 olgularda astim atagi tetikleme
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Metabolik ve Endokrinolojik Komplikasyonlar; Obezite, insulin Direnci, Tip2

diyabete, metabolik Sendrom, libido azalmas1 ve empotans

Noro-Psikiyatrik Komplikasyonlar; Depresyon,anksiyete ve ajitasyon, bilissel
bozukluk, karar verme yeteneginde azalma, hafizada zayiflama, unutkanlik, konsantrasyon
gicliigi, dikkat azalmasi, Kisilik degisiklikleri, diger psikolojik bozukluklar
(somatizasyon, obsesyon kompulsiyon, diismanlik, noktiirnal panik ataklar, psikotik
epizodlar)

Nefrolojik Komplikasyonlar; Nokturi, proteiniri, nokturnal endirezis

Gastrointestinal Komplikasyonlar; Gastrozefageal refll, hiperlipidemi, hepatik

steatoz

Hematolojik Komplikasyonlar; Sekonder polistemi, anormal fibrinolizis

Ani 6lim

Sosyo-Ekonomik Sonuglari; Trafik ve is kazalari, ekonomik kayiplar, evlilik

sorunlari, yasam kalitesinde azalma

[

Diger; Isitme kayb1, glokom

2.1.1.7. Tedavi
2.1.1.7.1. Genel Onlemler
OUAS tedavisinde amag;
» Semptomlar1 azalmak,
» Medikal komplikasyonlar1 azaltmak,
» Kaza yapma riskini azaltmak,
* Yasam kalitesini arttirmaktir.

Hastaligin tedavisinde giinlimiize kadar denenmis ve halen gelistirilmekte olan
tedavi secenekleri vardir. Buna gore hastalarin tedavileri ne sekilde olursa olsun, dncelikle

uyulmas1 ve uygulanmasi gereken “Genel Onlemler” temel tedavi prensibidir (63,64).

Kilo vermek: Hastalarin kilo vermesi bazen tek basina dahi tedavi yontemi
olabilmektedir. En az %10 oraninda zayiflamak, bir¢ok semptomun kendiliginden
diizelmesine neden olabilir. Ancak bu hastalarin gerek gece boyunca olan hipoksemileri,

gerekse de giindiiz asir1 yorgunluk ve hareketsizlik nedeniyle viicut yag yakma (lipoliz)
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fonksiyonlar1 azalmistir ve zorla verdikleri kilolar1 kolayca geri alirlar (70, 71). Bu amagla
mide kiigiiltme operasyonlar1 veya istah azaltic1 bazi ilaglarin (Fenfluramine, Phentermine

vb.) kullanilmas1 denenmistir (71, 72).

Yasam tarz1 degisiklikleri: Tip 2 diyabetli OUAS hastalarini igeren randomize
kontrollii bir caligmada, yogun yasam tarzi degisikliginin diyabet destegi ve egitim
miidahalesinin OUAS siddetini azaltabilecegi gosterilmis.Tip 2 diyabet ve OUAS'1 obez
yetigkinler arasinda, yogun yasam tarz1 miidahalesi, diyabet destek ve egitimine gore 4 yil
boyunca agirlikta ve apne-hipopne indeksinde daha fazla azalma saglamistir (73). Kilo
kaybindan bagimsiz olarak OUAS hastalarina egzersiz ile zindelik diizeyinin faydali olup
olmadigin1 arastirmak icin rastgele yapilan iki kontrollii ¢caligmada egzersiz ve kontrol
grubu arasinda agirlikta anlamli bir azalma olmamasina ragmen egzersiz uygulayan grupta

apne ve hipopnenin azaldig1 gézlenmis (74).

Yatis poziyonunu degistirmek: Supin pozisyonda uyumanin, AHI leri arttirdig:
bilinmektedir. Sirt Gistii yatis pozisyonunda apneleri olup yan yatis pozisyonunda tamamen
diizelen hastalar vardir. Buna,"Pozisyonel OUAS" denir (47). Yan yatis pozisyonunda
solunum olaylar1 tamamen diizelen hastalar i¢in bu sirt iistii yatig pozisyonunun 6énlenmesi

seklindeki tedavi yontemi idealdir (45).

Alkol, sedatif ve hipnotiklerden uzak durmak: Obstriktif uyku apnesini
agreve eden faktorlerin basinda alkol ve sedatif ilaglar gelir. Ancak, sigara ve gevresel

maruziyetin de hava yolu inflamasyonunu arttirarak OUAS igin bir risk teskil ettigi

bilinmektedir (45).

Eslik eden hastaliklan tedavi etmek: Ozellikle hipotroidi ve akromegalinin
tedavisi tam olursa apnelerin ortadan kalktigi gosterilmistir. Allerjik rinit, nazal konka
hipertrofisi, nazal polip gibi nazal havayolu rezistansini arttiran durumlarin da mutlak
tedavi edilmesi gerekir (nazal steroid, internal/eksternal mekanik dilatérler veya cerrahi

olarak) Biiyiik tonsillerin cerrahi olarak ¢ikarilmasi da ¢ok iyi sonuglar saglar (75).

2.1.1.7.2. Pozitif hava yolu basinci (PAP) tedavisi

Pozitif hava yolu basinci (PAP) tedavisi OUAS’ n bugiin i¢in kabul goren standart
tedavi yontemidir. Birka¢ kontrendikasyon ve yan etki disinda gilivenli bir tedavi

yontemidir (69)
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2.1.1.7.3. Sabit basinch CPAP (continiue positive airway pressure)

OUAS’nin tedavisinde altin standart, tist havayolunun siirekli pozitif hava yolu
basinci ile mekanik olarak dengelenmesi esasina dayanir. Ilk olarak 1981'de tarif edilen
CPAP, “pnomatik atel” olarak hareket eder. Hem inspiryumda hem ekspiryumda
havayolunda strekli sabit bir pozitif basing olusturur {ist hava yolunu etkin bir sekilde agik
tutar. PAP cihazlari, oda havasini alip sikistirarak hastanin {ist hava yoluna pompalayan bir
cesit kompresordiir. Yiiksek devirli bir jenerator, diisiik direngli bir hortum ve uygun bir
maske ile {ist solunum yoluna siirekli pozitif basing uygulanmasini ve hava yolunun agik

kalmasini saglar. AASM' nin CPAP tedavisi i¢in 6nerdigi endikasyonlar sunlardir(55):

1.CPAP tedavisi 6ncesinde, kabul edilebilir bir yontem kullanilarak OUAS tanis1

konmus olmalidir.
2. CPAP, orta ve siddetli OUAS tedavisi i¢in endikedir.
3. CPAP, asir1 uyku hali olan OUAS hastalarini iyilestirmek i¢in endikedir.
4. OUAS' I hastalarda yagsam kalitesini iyilestirmek i¢in CPAP Onerilir.

5. OUAS" olan hipertansif hastalarda kan basinci diisiirmek i¢in yardimer bir

tedavi olarak onerilir.

Ancak, hafif dereceli OUAS" olan uykulu olmayan yetiskinlerde kardiyovaskiiler
olaylar1 veya mortaliteyi azaltmanin bir yolu olarak PAP tedavisini onermek veya
engellemek i¢in yetersiz kanit vardir (56). Uygun basing seviyesi, hasta i¢in bireysel olarak
belirlenen belli bir “titre” dir. AASM, Pozitif hava yolu basinci tedavisinin, OUAS" olan
ve Oonemli ek komorbiditesi olmayan eriskinlerde evde APAP veya laboratuvarda PAP

titrasyonu kullanilarak baslatilmasini 6nermektedir (56).
2.1.1.7.4. Otomatik CPAP (APAP: AutomaticPositiveAirwayPressure)

Ust solunum yolunda apne ve iliskili bulgular ortaya ¢iktiginda basinci otomatik
olarak yiikseltir, bir siire apne olmadiginda disiiriir. Boylece uyku evresine, viicut

pozisyonuna gore degisen basing ihtiyag¢larini karsilar (76).

AASM, Yetiskinlerde OUAS tedavisi i¢gin APAP veya CPAP kullanilmasini

onermektedir: Bu Oneri, asagidaki komorbiditelere veya kosullara sahip hastalari
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cogunlukla dislayan ¢alismalara dayanmaktadir: konjestif kalp yetmezligi, kronik opiat
kullanimi, kronik obstriiktif akciger hastalig1 gibi 6nemli akciger hastaligi, néromiiskiiler
hastalik, uvulopalatofaringoplasti O0ykust, uyku ile ilgili oksijen gereksinimleri veya
beklenti hipoventilasyon sendromlart ve merkezi uyku apne sendromlar1 dahil OUAS

disindaki kosullara bagli gece arteriyel oksihemoglobin desatiirasyonu.

AASM, APAP ve CPAP'm yararlarinin ve zararlarmin benzer olduguna ve
etkiler dengesinin benzer oldugunu bildirmektedir. APAP'm hastalar i¢in ana potansiyel
faydasi, akut ve kronik degisikliklere (6rn. Alkol tiikketimi, viicut pozisyonu veya kilo
degisiklikleri) yanit olarak zaman i¢inde basing gereksinimlerini otomatik olarak ayarlama
yetenegidir. CPAP kullanimina karst APAP i¢in zararlarda 6nemli farkliliklar tespit
edilmemistir. Meta analizler, tedaviye uyum ve sonuglarda klinik olarak anlamli
farkliliklarin olmadigint gostermesine ve hasta tercihinin c¢aligsmalar arasinda farklilik
gostermesine ragmen; bireysel hasta PAP toleransinin, uyumu ve semptom yanitinin

PAP'm bir formu veya digeri i¢in farkli olabilecegi bildirilmistir (56).

2.1.1.7.5. BiPAP tedavisi (Bilevel PositiveAirwayPressure)

CPAP tedavisinin yetersiz kaldig1 ve yiiksek basimci tolere edemeyen; siklikla
daha obez, oksijen desatiirasyonu derin, giindiiz hipoksemisi ve hiperkapnisi olan OUAS'l1
hastalarda kullamlmaktadir. Inspiryum ve ekspiryum sirasinda farkli basing verme
mekanizmasi ile ¢calismaktadir. OUAS ve kronik obstruktif akciger hastaligi (KOAH) gibi

obstruktif patoloji birlikteligi olan hastalarda BIPAP gerektigi bildirilmistir (76).

AASM, Yetiskinlerde OUAS'!n rutin tedavisinde klinisyenlerin BPAP yerine
CPAP veya APAP kullanmasini 6nermektedir. Bu oOneri, BPAP'm inspiryumda ve
ekspiryumda farkli pozitif hava yolu basinglar1 saglayan bir solunum destek cihazi olarak

tanimlanmasina dayanmaktadir. Bu Oneri esnek, degistirilmis ve otomatik ayarlanan

BPAP dahil tiim BPAP cihazlar i¢cin gegerlidir. BPAP cihazlarinin, CPAP veya APAP
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cihazlar tarafindan saglanandan daha ytiksek terapotik basing gereksinimleri olan hastalar
icin kullanilmas1 gerekebilir. BPAP'1 kullanma karari, klinisyenin muhakemesine ve her
bir hastanin ihtiyaglarina dayanmalidir. Ayrica, bu 6neri OUAS'm ilk tedavisi igindir ve
daha 6nce CPAP veya APAP basarisiz olmus hastalarin yonetimini ele almaz. Ek olarak,
BPAP kullanimin1 gerektirebilecek hiperkapni ile iligkili uyku ile iligkili diger solunum

bozukluklarinin tedavisi i¢in OUAS' It hastada BPAP kullanmak gereklidir.

BPAP'!n CPAP veya APAP'a gore ana potansiyel faydasi, ekshalasyon sirasinda
basinci diisiirerek daha fazla konfordur ve bu da 6zellikle ekspiryumda giicliik yasayan
KOAH'll hastalarda uyumu artirabilir. Buna ek olarak, CPAP {initelerinin tipik olarak
veremedigi 20 cm H2O'dan daha yiiksek basinglarda PAP tedavisi gerektiren kiigiik bir
hasta alt grubu vardir. Bu durumlarda, optimum tedavi i¢cin BPAP cihazlarina ihtiyag
duyulabilir ve ilk veya sonraki laboratuvar igi PAP titrasyon c¢alismasi sirasinda

kullanilabilir (56).

2.1.3.2.4 CPAP Titrasyonu

AASM'nin PAP Titrasyonu igin baslica tavsiyeleri asagidaki gibidir (77):

(1) Tum potansiyel PAP titrasyon adaylarina, titrasyondan once yeterli PAP
egitimi (takma ve 1sitict nemlendirici ayarlar1 gibi konularda) uygulamali olarak

verilmelidir.

(2) CPAP (BPAP'deki hastalar i¢in IPAP ve / veya EPAP), asagidaki obstriiktif
solunum olaylar1 ortadan kaldirilana (belirli bir sira yok) veya onerilen maksimum CPAP'a
(BPAP kullanan hastalar i¢in IPAP) ulasilana kadar artirilmalidir: apneler, hipopneler,

solunum cabasi ile ilgili uyarilmalar (RERA'lar) ve horlama.

(3) Onerilen minimum baslangig CPAP'si pediyatrik ve yetiskin hastalar igin 4
cm H20 olmali ve BPAP'deki pediyatrik ve yetiskin hastalar i¢in Onerilen minimum

baslangi¢ IPAP ve EPAP sirasiyla 8 cm H20 ve 4 cm H20 olmalidir.
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(4) 12 yasin altindaki hastalar i¢in 6nerilen maksimum CPAP 15 cm H20 (veya
BPAP tizerinde onerilen maksimum IPAP 20 cm H20) ve > veya = 12 yil hastalar i¢in 20
cm H20 (veya BPAP kullaniliyorsa 6nerilen maksimum IPAP 30 cm H20) olmalidir.

(5) Onerilen minimum IPAP-EPAP farki 4 cm H20 ve 6nerilen maksimum
IPAP-EPAP farki10 cm H2O'dur

(6) CPAP (olayin tiiriine bagli olarak BPAP kullanan hastalar i¢in IPAP ve / veya
EPAP) obstriiktif solunum olaylarmi ortadan kaldirmak amaciyla 5 dakikadan kisa

olmayan araliklarla en az 1 cm H20 artirilmalidir

(7) 12 yasin altindaki hastalarda en az 1 obstriktif apne gozlenirse veya > = 12
yil hastalar i¢in en az 2 obstriiktif apne gozlenirse CPAP (BPAP'deki hastalar i¢in IPAP ve
EPAP) herhangi bir CPAP (veya IPAP) diizeyinden artirilmalidir.

(8) CPAP (BPAP'deki hastalar icin IPAP), 12 yasindan kiigiik hastalarda en az 1
hipopne gozlenirse veya> veya 12 yasindaki hastalarda en az 3 hipopne gozlenirse

herhangi bir CPAP (veya IPAP) diizeyinden artirilmalidir.

(9) 12 yasindan kiigiik hastalar i¢in en az 3 RERA gozlenirse veya > veya 12
yasindaki hastalar i¢in en az 5 RERA gozlenirse CPAP (BPAP'deki hastalar i¢in IPAP)
herhangi bir CPAP (veya IPAP) diizeyinden artirilmalidir.

(10) CPAP (BPAP kullanan hastalar i¢in IPAP), 12 yasindan kiiclik hastalarda en
az 1 dakika ylksek sesli veya belirsiz horlama gozlenirse veya > veya = 12 yasindaki
hastalarda en az 3 dakika yiiksek sesli veya net horlama gozlenir ise, herhangi bir CPAP

(veya IPAP) seviyesinden artirilabilir..

(11) Split-night (yari-gece) titrasyon algoritmast CPAP veya BPAP titrasyon

caligsmalari, sirasiyla tam gece CPAP veya BPAP titrasyon c¢aligsmalari ile ayn1 olmalidir.

(12) Hasta rahatsizsa veya CPAP ile ulasilan yiiksek basinglara tahammiilsiizse,
hastada BPAP denenebilir. Titrasyon ¢aligsmasi sirasinda 15 cm H20O CPAP'ta devam eden

obstriiktif solunum olaylar1 varsa, hasta BPAP'a gecirilebilir.

(13) Titrasyon g¢alismasinin ardindan hasta kullanimi i¢in segilen CPAP veya

BPAP basinci, secilen basingta, deniz seviyesinde diisiik (tercihen saatte <5) solunum
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bozuklugu indeksi (RDI) ile hastanin obstriiktif solunumunun kontroliinii yansitmalidir.

Bu basingta % 90'm iizerinde SpO2 saglaniyorsa bu kabul edilebilir bir titrasyondur.

(14) Optimal bir titrasyonda secilen basing sirtiistii REM uykusunu da igeren bir
sekilde. en az 15 dakikalik bir siire icin RDI <5'e diisiiriir ve bu basingta uyku arousallar

ve spontan uyanikliklar ile sik olarak kesintiye ugramaz.

(15) lyi bir titrasyon, baslangigtaki RDI <15 ise basing ile RDI< 10 a ulasmali
veya % 50 azaltmalidir titrasyon sirtiisti ve REM uykusunu da icermelidir segilen

basingta uyku, arousallar veya spontan uyanmalarla siirekli olarak kesintiye ugramamalidir

(16) Yeterli bir titrasyon, RDI'1 10 yapamaz, ancak RDI'yi bazal degere gore %
75 oraninda azaltir (6zellikle agir OUAS'Ih hastalar icin) veya secilen basingta sirtiistii
REM uykusunun meydana gelmemesi diginda optimal veya iyi titrasyon derecelendirme

kriterlerini karsilayan bir titrasyon .

(17) Kabul edilemez bir titrasyon, yukaridaki derecelerden higbirini

kargilamayan titrasyondur.

(18) ilk titrasyon optimum veya iyi dereceye ulasmazsa ve yari-gece titrasyon
caligmas1t AASM kriterlerini karsilamazsa (yani titrasyon siiresi> 3 saat) tekrar titrasyon

yapilir.
2.1.1.7.6. CPAP Tedavisinde Maske Se¢imi

CPAP, kullanilan maske arayiiziinii temel alarak birka¢ yolla uygulanabilir (Sekil
2.3)
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Nasal Mask Nasal Pillow Full Face Mask

Sekil 2 3. CPAP tedavisinde uygulanan maske ¢esitleri:

Burun(nasal) Maskesi: Burun deliklerine dogrudan uyan burun catallari veya
buruna oturan kiguk bir maske

Burun Yastign (Burun I¢i) Maskesi (NasalPillow Mask):Burun yastig1 maskesi
CPAP maske tiirlerinden en kiigiik olanidir. Sadece burun tabanini kaplar ve tipik
olarak bir jel yastigi ile bulunur. Burun i¢i yastik maskesi, burun tabanma dogru
sigar, burun delikleri etrafina yerlesir

Tam yiz maskesi (Full face): Tam bir yiiz maskesi burun ve agiz tizerine iyi bir
conta ile yerlestirilir. Burun tikanikli1 olup agizdan ¢ogunlukla nefes alan hastalar
icin veya kendiliginden nefes alan hastalarda entiibasyondan once 6n oksijenleme

i¢in kullanilabilir.

Uygun maske se¢imi, hava kacagi ve rahatsizlik gibi yan etkileri azaltarak hastalara
fayda saglayacaktir, bu da potansiyel olarak uyumu ve ardindan hasta sonuglarini

tyilestirebilir.

AASM, farkli PAP maskelerinin apne-hipopne indeksini (AHI) azaltma uyumu,
uykululugu ve yasam kalitesini iyilestirmek; ve yan etkileri azaltmak iizerindeki
etkilerini degerlendiren 11 ¢aligma (3 gozlemsel ¢alisma ve 8 RCT) belirledi; bu
calismalardan elde edilen veriler, OUAS'1 yetiskinlerde PAP tedavisinin rutin
olarak baslatilmasi i¢in klinisyenlerin genellikle oronazal veya oral maskelerden
cok nazal veya intranazal maske arayiizleri kullanmalar1 gerektigini

gostermektedir. Bununla birlikte, bireysel hasta faktorleri veya tercihleri degisir; bu
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nedenle, yan etkileri en aza indiren ve etkinligi ve uyumu optimize eden maske
arayiizii kullanilmalidir (56).CPAP tedavisinin yan etkileri arasinda tikaniklik,
burun akintisi, ag1z kurulugu veya burun kanamasi1 bulunmaktadir; nemlendirme bu
semptomlarin diizelmesine siklikla yardimer olabilmektedir. Maskeler cildin tahrig
olmasina veya kizarikligina neden olabilir. Dogru boyutta maske ve dolgunun
kullanilmasi, maskenin fazla sikilmamasi1 bunu engelleyebilir. Maske ve hortum
temiz tutulmali, diizenli olarak kontrol edilmeli ve en fazla yilda bir
degistirilmelidir. Nadiren mide bulantisina, kusmaya ve ardindan aspirasyona yol
acabilen abdominal distansiyon veya siskinlik hissi olusabilir, bu durum hastanede
yatan hastalarda basin¢ veya gastrik dekompresyonun azaltilmasiyla minimize

edilebilir (78).

2.1.1.7.7. Nazal Strip

OUAS tedavisinde kullanilanilan basit modellerden biri olarak sayabilecegimiz
burun ekspiratuar pozitif hava yolu basinci artirici nazal strip, hava gecirmez bir
sizdirmazlik olusturmak i¢in bir yapiskan kullanarak burun deliklerine baglanan tek
kullanimlik bir stripten olusur (Sekil 2.4). Bu cihaz ekspiratuar fazda pozitif basinci
arttirir, boylece iist solunum yolu ¢6kmesini Onler. Ekspirasyonun son fazinda direng
olusturan bir valf igerir. Inspiryumda bu valf inaktiftir. Bu striplerin kullanildig1 18
caligma ile yapilan yeni bir meta-analizinde apne ve hipopnede %53,2 azalma ve yasam
kalitesinde iyilesme oldugu sonucuna varilmis. Ancak PAP tedavisine tolerans
gosteremeyen ya da seyahat eden hastalarda uygulama kolaylig1 nedeniyle alternatif olarak
kullanilabilir (79).
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Sekil 2 4. Nazal stripininspiryumda hava gegisine izin verirken (sagda)ekspiryumda hava gecisini
kisitlanmasi (solda)

2.1.1.8. Agiz ici Arac Tedavisi

Retro-palatal ¢okiintii OUAS’ye sebebiyet verebilir ve iist hava yoluna negatif
basing uygulanarak onlenebilir. Bu ¢okiintiiniin oniine ge¢mek i¢in negatif basinca sebep
olan bir cihaz yerlestirilebilir(80).Agiz igi aygitlar gece yatarken dislere takilarak dil ve
¢enenin pozisyonunu degistirip iist solunum yolu pasajinin agik kalmasinin saglar.
Uygulamada dise ve ¢eneye ait komplikasyonlar olduk¢a nadir goriiliir. Tolerans1 zor gibi
goriinse de hasta uyumu genellikle iyidir. Hafif ve orta dereceli OUAS’lilarda, CPAP

tedavisi kullanmayan olgularda alternatif bir tedavi segenegidir (80).
2.1.1.9. Cerrahi Tedavi

OUAS tedavisinde ama¢ klinik belirti ve semptomlari, apne-hipopne indeksini

oksihemoglobin satlrasyon seviyelerini ve uyku evrelerini diizeltmektir,

Yetiskinlerde OUAS igin iist hava yolunun cerrahi tedavisi ile ilgili kanitlar hem
PAP hem de agiz ici arag tedavisi kanitlarina gore yetersiz ve diisiik kalitededir, tedavi
Onerileri gelistirilecek daha saglam veriler gereklidir: Trakeostomi obstriktif uyku
apnesini tedavi etmek i¢in etkili oldugu gosterilmis tek miidahaledir. Bu operasyon ancak
diger segenekler mevcut olmadiginda, basarisiz oldugunda, reddedildiginde veya bu
operasyon klinik aciliyet gerektirdiginde diisiiniilmelidir. Pozitif hava yolu basinci
tedavisini tolere edemeyen veya uyum gosteremeyen siddetli OUAS"in cerrahi tedavisi igin
maksillo mandibuler ilerletme ameliyatlar1 da endikedir, hafif ve orta dereceli OUAS
hastalarinda etkisiz veya gereksiz oldugu kabul edilmistir. Sebep tonsiller hipertrofi ise
(cocuk OUAS'lilarin yaklasik %90’ inda bdyledir) tonsillektomi baslica tedavi secenegidir.

Bunlar disindaki giincel cerrahi yaklagimlarin ¢ogu uykuda solunum bozuklugunu sadece
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kismen diizeltir bu, uykuda solunum bozuklugunu hafifletmede tamamen etkili olabilecek

PAP veya agiz i¢i arag tedavileri ile tezat olusturur (81).
2.1.1.10. Medikal Tedavi

OUAS igin onaylanmis farmakolojik tedavi yoktur. Yapilan bir meta-analiz,
OUAS'yi tedavi eden cesitli ilaglarin klinik caligmalarini degerlendirmis. Bu ilaclar,
OUAS'yi hafifletmek icin 5 stratejiyi hedeflemistir: ventilasyonun arttirilmasi
(progestojenler, teofilin ve asetazolamid), {ist hava yolu acikligmin arttirilmasi
(serotonerjikler ve kolinerjikler), REM uykusunun azaltilmasi1 (antidepresanlar ve
klonidin), artan uyarilma esigi (esopoplon) ve / veya kesitsel alan1 arttirmak veya topikal
tedavi (flutikazon ve kayganlagtiric1) yoluyla iist solunum yolunun yiizey gerilimini
azaltmak. Yukarida belirtilen ilaglar, PAP tedavisine tolerans gosteremeyen hastalarda
OUASY'yi tedavi etme potansiyeline sahiptir. Ilaglarin etkinligi ve yan etkilerinin uzun

stireli kullanim i¢in arastirilmasi gerekecektir (82).

2.1.1.11. Pozitif havayolu basinci (positive airway pressure=PAP) Tedavisi Uyumu ve

Sonuclari

2.1.1.11.1. Kompliyans (uyum)

OUAS tanist almig ve CPAP tedavisi uygun goriilmiis hastalardan bu tedaviyi
kabullenip gereken stirede diizenli olarak kullananlarin toplam hasta sayisina oranini ifade
eder (83).

CPAP tedavisi kompliyanst CPAP’1in kullanim siiresi ile degerlendirilir. Genel
goriis; uyku siiresi boyunca yeterli oksihemoglobin satiirasyonu ve uyku biitiinliiglinii
saglayabilmek, giindiiz goriilen semptomlar1 ortadan kaldirabilmek icin CPAP’1in en az 6

saat/gece ve 6 gece/hafta kullanilmasi gerektigi yoniindedir (45, 83, 84).

Diger kronik hastaliklarda oldugu gibi OUAS’da da tedaviye uyum %100 degildir.
Olgularin yaklasik %58-76’s1 CPAP ile gecirdikleri ilk geceden sonra cihazi eve gotiirlip
tedaviye baslamay1 kabul ederler. Ilk hafta ¢ikan sorunlar CPAP kullaniminda diisme
yaratir ve ilk aylarda olgularin %10°u CPAP’1 terk eder. Amerika’da yapilan ¢ok merkezli
prospektif calismaya gore hastalarin %46 s1 diizenli CPAP kullanicisi olarak bulunmustur
(45, 83).
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OUAS’lilarda CPAP kompliyanst AHI ile dogru orantili olarak artmaktadir.
Hastanin OUAS nin agirlik derecesine gore, 6zellikle giindiiz asir1 uyku hali gibi gilinliik
hayatin1 etkileyen semptomlarin CPAP ile diizeldigini fark etmesi tedaviye uyumunu
arttirir. Maskeye veya yiiksek basinca bagli rahatsizlik hissi gibi yan etkiler azaldikga
kompliyans artar (114-116).

2.1.1.12.CPAP Tedavi Sonuglari

Etkin bir sekilde kullanildiginda, siirekli CPAP tedavisi faydalidir ve OUAS 1n
bir¢ok olumsuz sonucunu iyilestirdigi gosterilmistir. Ne yazik ki, uyum diizeyi, 6zellikle
hafif ila orta siddette OUAS’1 olan hastalar i¢in genellikle yetersizdir (85). Uyumun zay1f

olmasi tedaviyle iliskilendirilebilecek 6nemli saglik yararlarini genellikle sinirlandirir(85)

Tedavi edici ve plasebo CPAP uygulamalar1 karsilastirildiginda uyku kalitesinin
artmasinda CPAP’1n 6nemli etkiye sahip oldugu gosterilmistir. Son yillarda artan
randomize kontrollii ¢aligmalar ile CPAP tedavisi ile yasam kalitesinin 6zellikle aktivite
diizeyi, uyaniklik ve canlilik alt parametrelerinde diizelmeler oldugu belirtilmistir.
OUAS’n derecesini belirleyen polisomnografik ve kardiyovaskiiler parametreler {izerine

CPAP tedavisinin olumlu etkileri oldugu ve solunum kontroliinii diizelttigi gosterilmistir

(86).

Kardiyak debiyi arttirdigi ve V / Q eslesmesini iyilestirdigi gosterilmis, bu nedenle
konjestif kalp yetmezligi ile birlikte OUASolanlardakullanilabilir. (87).

2.1.1.13. Pulmoner Rehabilitasyon

Pulmoner rehabilitasyon, saglikla iliskili yasam kalitesini ve optimize fonksiyonlar1
desteklemek i¢in psikososyal, davranigsal ve egitimle kombine edilen egzersiz egitimidir
ve kronik obstruktif akciger hastaligi (KOAH) gibi kronik solunum hastalarinin bakim
programini igerir (88). Optimal tibbi tedaviye ragmen giinliik yagam aktiviteleri bozulan,
dispne veya yorgunluga bagli azalmig egzersiz toleransina sahip kronik solunum
hastalarinin tibbi bakim kalitesini artirmak i¢in tamamlayic1 bir yapr olarak pulmoner
rehabilitasyonu tanimlamislardir (88). Semptomatik ve/veya azalmis fonksiyonlari olan

solunum sistemi problemine sahip hastalarda pulmoner rehabilitasyon desteginin
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gerekliligi bilimsel olarak kanitlanmistir. Multidisipliner ¢alisma gerektiren pulmoner
rehabilitasyonun temel komponenetleri arasinda egitim, solunum ve goégiis fizyoterapi

teknikleri, egzersiz ve psikososyal destek yer almaktadir (89).

2.1.1.13.1. Egzersiz Egitimi

Yaygin olarak pulmoner rehabilitasyonun temel tasi olarak kabul edilen egzersiz
egitimi kronik solunum hastaliklarinda kas fonksiyonunu iyilestirmenin en iyi yoludur.
Egzersiz toleransi azalmis, egzersiz dispnesi veya yorgunlugu ve / veya giinlilk yasam
aktivitelerinde bozulma olan kronik solunum hastalig1 olan kisiler i¢in endikedir. Egzersiz
egitim programlari, solunum sinirlamalari, gaz degisim anormallikleri ve iskelet veya
solunum kasi disfonksiyonunu igerebilen bireysel hastanin egzersiz smirlamasini ele
almalidir. Egzersiz egitimi ayrica egzersiz i¢in motivasyonu artirabilir, duygudurum
bozuklugunu azaltabilir (65, 66), semptomlar1 azaltabilir (67) ve kardiyovaskiiler islevi
tyilestirebilir.
2.1.1.13.1.1. Endurans (Aerobik) Egitimi:

Egzersiz programinin en genis kullanilabilir modalitelerinden olup; yiiriiyiis,
bisiklet ve bunlarin kombinasyonu farkli yogunluk, siire ve siddette uygulanabilir (90). Bu
egitimle amag, belirli bir is yiikii icin en az alveoler ventilasyon ile diizelmis oksidatif
kapasite ve verimli kas kasilmasi saglamaktir (88). Genis kas gruplarmi igeren orta

siddette ve uzun siireli egitim olmalidir.

2.1.1.13.1.2. Periferal Kas Kuvvet Egitimi

Alt ekstremite kaslarma verilen agirlik kaldirma egzersizlerinin kas kiitlesi ve
kuvvetinde artis sagladig1 belirtilmistir (Mador MJ, Bozkanat E, Aggarwal A, Shaffer M
ve ark. Endurance and strength training in patients with COPD. Chest. 2004;125(6):2036—
45 ). Aerobik ve kuvvetlendirme egitiminin kombine uygulandig1 gruplarda yasam kalitesi,
egzersiz kapasitesi, kas kuvvetinde artis saglandigi, giivenli ve iyi tolere edildigi
vurgulanmistir (91, 92).
2.1.1.13.1.3. Solunum Kas Egitimi
2.1.1.13.2. Solunum ve Go6giis Fizyoterapi Teknikleri

Pulmoner rehabilitasyon uygulamasinda kronik akciger hastalar1 solunum ve gogiis

fizyoterapi tekniklerine gereksinimi acisindan degerlendirilmelidir. Bu teknikler ile
sekresyon atilimi, solunum yollarinin enfeksiyon riskini azaltmak ve yasam kalitesini

artirmak amaclanir. Postiiral drenaj, manuel teknikler ve ksiirme egitimini kapsar (67,78).
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Havayolu hastaliklarinda bu tekniklerin kullanimini destekleyen ya da g¢iiriiten randomize

kontrollii ¢galisma sayisinin yetersiz oldugu belirtilmistir (78).

2.1.1.13.3. Hasta egitimi:
Genel olarak; solunum egitimi, enerji korunumu ve tedavi, ilag kullanimi-beslenme

onerileri hakkinda bilgilendirme olmak iizere ii¢ ana baslik altinda toplanabilir (89).

2.1.1.13.4. Solunum ve gevseme teknikleri:

Pulmoner rehabilitasyonun dnemli komponentlerinden biri de solunum teknikleri
yani solunum egzersizleridir. Kronik solunum hastaliklarinda dispnenin olusturdugu stres
ayni zamanda postiiral diizglinliiglin saglanmasinda rolii olan yardimci solunum kaslarinda
gerginlige yol agar. Gevseme egzersizleri ile viicudun en rahat pozisyonunda solunumun
istemli kontroliiniin saglanmasi amaglanir (88, 93). Solunum stratejileri, bizik dudak
solunumu, aktif ekspirasyon, diafragmatik solunum, pozisyonlama ve aktivitelerle
koordine yapilan solunum kontrol egitimini icerir. Bu tekniklerin amaci, bdlgesel
solunumu, respiratuar kas fonksiyonunu, dispne, egzersiz intoleransini ve yasam kalitesini
duzeltmektir (88). Biiziik dudak solunumu, yarim agik dudaklardan uzun ekspirasyon

yapmay1 saglar. Bu sekilde solunum sayisi, dispne ve PaCOz’de diisme, tidal voliim ve

oksijen saturasyonunda duzelme beklenir (94). Aktif ekspirasyon ve pozisyonlama
dispneyi azaltarak diafragmanin geometrik durumunu ve uzunluk-gerilim iliskisinin
diizeltilmesine yardimci olur (95).

Diafragmatik solunum ile obstruktif akciger hastaliklarinda hiperinflasyon ile
birlikte gelisen asenkronize ve paradoksal solunumun diizeltilmesi amaglanir.
Diafragmatik solunumda, gogiis kafesi voliimii azalirken inspiratuar abdominal volimde
artig ortaya ¢ikar (93). Cesitli yontemler kullanilarak diafragmatik solunumun etkinligi
artirllmaya calisilir. Ornegin, 45%lik agida oturarak ya da akcigerin hiperinflasyon
derecesine gore govde fleksiyonu ile oturmada ve taktil stimulasyon ile yapilmasi
onemlidir. Terapistin eli abdomen iizerinde ve inspirasyon ve ekspirasyonu takiben yapilan
hizli germeler kullamlir. Isitsel ve gorsel uyaranlarm kullanilmasi hastanmn katilimini

artiran yontemlerdir (95).

2.1.1.13.5. Beslenme

Akciger hastalarinda ¢ok sik olarak kotii beslenme yer aldigi i¢in kas kuvvetini ve
fonksiyonel iyilesmeyi saglayacak beslenme plani ¢ikarilmalidir (88). Obezite ile iliskili
solunum bozukluklari, egzersiz toleransinda bozulma, sakatlik ve bozulmus yasam kalitesi

ile artmig bir ¢alisma ve solunum oksijen maliyetine neden olur. Solunum fonksiyonunun
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onemli anormallikleri, altta yatan parankimal akciger veya kisitlayict gogiis duvari
hastalig1 olmasa bile tek basina obeziteden kaynaklanabilir. Obezite ile iliskili solunum
bozukluklari, diisiik akciger hacimleri ve azalmis solunum sistemi uyumu, artmis kiigiik
hava yolu direnci ve hem solunum paterninde hem de solunum diirtiisiindeki degisiklikleri

iceren solunum mekaniginin bozulmasidir (88).

Spesifik miidahaleler arasinda beslenme egitimi, kisith kalorili yemek planlamasi,
kilo kaybr i¢in tegvik ve psikolojik destek yer alabilir. Pulmoner rehabilitasyondan sonra
elde edilecek kilo kaybi miktar1 i¢in belirlenmis bir hedef olmamasina ragmen, obez
kisilerin kapsamli rehabilitasyonu kilo kaybina, fonksiyonel durumda ve yasam kalitesinde

iyilesmeye neden olabilir (96-98).
2.2. OUAS ve Obezite

Obezite OUAS hastalarimin %70'inden fazlasinda mevcuttur (99) ve hem OUAS
gelismesinde hem de ilerlemesinde rol oynamaktadir (100). Kilo kaybmmin OUAS’in
siddetini azalttig1 gosterilmis olmasina ragmen, son kanitlar OUAS ile obezite arasinda iki
yonlii bir iliski oldugunu gostermektedir. OUAS kilo alimin1 ve obeziteyi de tesvik
edebilir(101, 102). Bu sonuglar OUAS hastalarinin neden kilo vermekte zorlandigmi
kismen agiklamaktadir. Bu nedenle OUAS I1 hastalarda kilo vermek giictiir ve kilo kaybi
kalic1 olmaz.Etkili ve kalict kilo verilmesinin saglandigi miidahaleler (bariatrik cerrahi),
OUAS hastalarmi takip ve tedavi eden Klinisyenler icin giderek artan bir éneme sahiptir.
Ek olarak, kilo kaybi, CPAP ile etkili bir sekilde tedavi edilen obez OUAS hastalar1 igin de
beklenilen bir sonug degildir (103). Yapilan ¢alismalar giindiiz uykululugunda azalmalara
ragmen, CPAP ile fiziksel aktivite seviyelerinin iyilesmedigini gostermektedir(104).Bu
baglamda, hastalar1 daha fazla fiziksel aktiviteye ve diyete tesvik etmek kilo almay1
engelleyebilir ve OUAS ile kilo iligkisinin olusturdugu dongiiyii kirmaya yardimci
olabilir(105).

2.3. OUAS ve Egzersiz

Fiziksel olarak aktif bir yasam tarzi, OUAS'1 bireyler i¢in énemli saglik yararlar
saglayabilir. Daha da Onemlisi, diizenli egzersiz OUAS’la iligskili en ciddi
komorbiditelerden ikisi olan hipertansiyon (106-108) ve kardiyovaskiiler hastalariklarin
onlenmesinde (100, 109) etkilidir (110). Ne yazik ki, OUAS’1n 6ne ¢ikan klinik 6zellikleri

hastalarin ~ siklikla isteksiz olmasina veya diizenli bir egzersiz programina

48



baglayamamasina ya da siirdiirememesine neden olmaktadir. OUAS'ta uyku boliinmesi

siklikla giindiiz asir1 uykululuga ve fiziksel gii¢ eksikligine yol agar
2.3.1.1. OUAS'da CPAP ile beraber egzersiz programi

Son yillarda, CPAP ile primer tedaviye ek olarak egzersiz ve diyetin potansiyel
faydalar1 ile ilgili yapilan calisma sayis1 artmaktadir. Diizenli aerobik egzersiz, viicut
agirliginin korunmasi ve hatta kilo kaybi ile iligkili oldugu i¢in, primer tedavi olarak CPAP
(111) tedavisine ek olarak fiziksel aktivitelerin artirilmasi onerilmektedir (112). Fiziksel
aktivitede kademeli artis ve diyet OUAS’da giinliik enerji tiiketimini artirmak ve ikincil
risk faktorlerini azaltmak i¢in uygun bir miidahale olabilir. Bu baglamda, hem egzersiz
hem de kilo kaybini CPAP ile birlestirmek, OUAS tanili birgok hasta igin en etkili tedaviyi
saglayabilir.

OUAS hastalarinda egzersiz programlarinin hastalifin siddeti veya diger 6nemli
klinik sonug¢ Olgiitleri iizerindeki etkilerini inceleyen ¢ok az caligma vardir. Ayrica,
yayinlanmig literatiir derlemeleri de, OUAS’da egzersiz programinin etkinligini
degerlendiren Onceki caligmalarin ¢ogunun nispeten kiiciik 6rneklem biiytikliikleriyle
smirlt oldugunu ortaya koymaktadir (113, 114). Bu ¢alismalarin ¢gogunda herhangi kontrol
grubu bulunmamaktadir (115, 116). Ek olarak, caligmalar arasindaki metadolojik
farkliliklar saglikli karsilastirma yapma imkanini sinirlandirmaktadir. Calismalar arasinda
OUAS hastalar1 arasindan 6rneklem sec¢imi, hastalifin siddeti, egzersiz testi protokolleri
(egzersiz gesitleri ve test sonlanim noktalari) ve egzersiz programinin siddeti dahil olmak
tizere klinik agidan anlamli karsilastirmalar1 karmasiklastiran gesitli farkliliklar vardir. Bu
siirlamalara ragmen, ileri siiriilen kanitlar umut vadetmektedir ve egzersiz programlarinin
OUAS hastaliginin siddetinde azalma (117),egzersiz kapasitesinin artmasinda (113, 114),
giindiiz uykululugun azaltilmasi, yasam kalitesinin arttirilmast ve duygu durumunun
diizeltilmesiyle iliskili olabilecegini diisiindiirmektedir (118). Egzersiz ve diyet
programlarina bagli viicut agirligindaki azalma OUAS’in siddetinde ki olumlu degisim
icin en olast mekanizma olarak isaret edilse de, hastalarda kilo kaybi olmadan da tek

basina bu miidahalelerin OUAS siddetini azalttig1 gosterilmistir (116, 117).

OUAS'da spesifik egzersiz  onerilerini  destekleyecek kesin  bir  kanit
bulunmamasina ragmen, OUAS'l1 hastalarda diizenli fiziksel aktivitenin canlilig1 arttirdig,
artan fiziksel gii¢ ve azalan yorgunluk ile iliskili oldugu bir¢ok ac¢idan incelenerek onceki

calismalarda gosterilmistir (17). Ayrica yapilan epidemiyolojik arastirmalar egzersiz
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kapasitesindeki artigin diger Ozelliklerden bagimsiz olarak OUAS siddetini azalttigini
gostermistir (119).Uyku Kalp Saghigi Calismasi’ndan elde edilen veriler, her hafta en az 3
saat yapilan siddetli egzersizin, OUAS gelisme olasiligini azalttigin1 géstermektedir (120).

OUAS tedavisinde egzersizin potansiyel faydalar1 hakkinda ek aragtirmalara
ihtiya¢ vardir. Bununla birlikte, bu ¢aligmalardan elde edilen sonuglar cesaret vericidir ve
fiziksel olarak aktif bir yasam tarzinin OUAS ile iligkili semptomlar1 onlemek, hatta
tersine ¢evirmek i¢in uzun vadeli potansiyele sahip olabilecegini ve muhtemelen OUAS
gelisimini tamamen Onleyebilecegini gostermektedir. Ayrica, bu degisikliklerin ¢ogunun
CPAP tedavisinin baslamasindan hemen sonra ortaya ¢ikmasi, terapi basladiktan kisa bir
siire sonra hastalarin aerobik fiziksel aktivitesinin arttirilabilmesinin olas1 oldugunu

gostermektedir (105).

2.3.1.2. Dakika yurtume testi (6DYT) ve Egzersiz kapasitesi

1960 da Cooper ve arkadaslarinin gelistirdigi 12 dakikalik kogsma/yiiriime testinden
uyarlanmigtir (121). Teste alinan ve uygulayan Kkisilerin fazla bir egitim almasini
gerektirmeyen, Ogrenilmesi kolay basit bir testtir (122). Bu test her turli bireye
uygulanabilen, ulagabildikleri yiirime mesafesiyle birlikte kardiyovaskiler ve pulmoner
hastaliklarin 6ngoriilmesi ve takibinde kullanilan submaksimal bir egzersiz test c¢esididir
(121). 6DYT, egzersiz kapasitesi ve yurime becerisi duzeyinin iyi bir gostergesidir.
Ayrica 6 dakika icinde yiiriinen mesafe, konjestif kalp yetmezligi, kronik obstriktif
akciger hastaligi, pulmoner hipertansiyon ve pulmoner interstisyel hastaliklar igin
mortalite, morbidite ve hastalik siddetini belirlemede bir prediktordiir. Baska bir deyisle
yliriime yetenegi, hastalarin birgok giinliik aktivitesini tolere etme becerisini yansitir ve

yasam kalitesinin bir gostergesi olarak kabul edilebilir (122).

Testin amaci olarak 6 dakika sonunda bireyin kat ettigi mesafeyi belirlemektir. Test
baslangicindan bitisine kadar olan 6 dakika i¢inde herhangi bir neden ile kisi dursa da siire
durdurulmaz. Test parkuru diiz bir koridorda 20 ya da 30 metrelik koridordan olusabilir.
Bu uzunluktaki koridor 1’er metrelik araliklarla isaretlenir. Boylelikle 6 dakika sonrasinda
mesafe 6l¢iimii kolay hale getirilir. Bu uygulamanin nedeni katilimcilara test oncesinde
anlatilarak test “basla” komutu ile baglatilip “Dur” komutu ile sonlandirilir. Birey test
bittiginde ylriidigli mesafe Olclilene kadar bulundugu konumdan ayrilmaz ve olgiilen

mesafe metre cinsinden kaydedilir (122).
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2.3.1.3. OUAS’mn Egzersiz Kapasitesine Etkisi

OUAS hastalar1 siklikla fazla kiloludurlar ve agirliklariyla ilgili akcige fonksiyon
anormallikleri sergileyebilirler. Bunlar fonksiyonel rezidiel kapasitede (FRC) ve esas
olarak ekspiratuvar rezerv volumde (ERV) bir azalmayi igerir ve solunum sistemi
kompliansinda bir azalma yaratirlar (123, 124). Bu fonksiyonel anormallikler nefes almak
icin harcanan enerjinin artmasina neden olmaktadir. Ek olarak, artmis viicut kiitlesi kas
egzersizleri sirasinda daha biiylik metabolik enerji gereksinimleri ile iliskilidir o nedenle
egzersiz, daha fazla solunum stresi ile sonuclanir. Bazi ara degiskenler, caligmalarda
neden OUAS'!n azalmis fonksiyonel kapasite ile iligkili oldugunu kismen agiklamaktadir.
Bunlar; OUAS hastaligi siddeti (125), bozulmus kas metabolizmasi (126), gundiz
uykululuguna bagli olarak azalmis giinliik fiziksel aktivite (127, 128) ve kardiyak
disfonksiyondur (129). Obezitede egzersiz sirasinda eksternal isleri gergeklestirmek igin
yiiksek O2 ihtiyac1 ve VO2-WR iliskisinde yukar1 dogru yer degistirme oldugunu gosteren
yayinlar vardir (130, 131).

Bir calismada viicut kompozisyonundan bagimsiz bir sekilde egzersiz yoklugu

uykuda solunum bozuklugu siddetinin artmasi ile iligli oldugu gosterilmistir (119).

OUAS’da egzersiz iizerine bugiine kadar yapilan arastirmalarin ¢ogunda, bu
sendroma eslik eden kardiyopulmoner stresin dogasini karakterize etmeye yardimci olmak
ve OUAS ile iligkili fonksiyonel anormallikleri daha iyi anlamak icin kademeli egzersiz
testleri  kullanilmistir. Bu calismalar, farkli egzersizlerin OUAS'da kronotropik
yetersizligin (132, 133), kan basincindaki asir1 artisin (134, 135) ve gecikmis kalp atim
hizinin iyilesmesinde etkili 6zelliklerini gostermistir (136, 137). Bazi ¢aligmalar ayrica
OUAS'da egzersiz sirasinda Olgiilen maksimum O2 tliketiminin (VO2 piki) azaldigini
bildirmektedir (138, 139). Bunun tersine, OUAS’l1 tedavi edilmemis hastalar ile OUAS
tanis1 olmayan kisiler arasinda egzersiz kapasitesinde hicbir farklilik olmadigini bildiren
caligmalar da vardir (125, 129). Yapilan ¢aligmalar incelendiginde OUAS’ta hemodinamik
ve pulmoner yanit 6zelliklerini daha iyi anlamak i¢in yeni randomize kontrollii ¢alismalara

(RKC) ihtiyag vardir.
2.4. CPAP’1n Egzersiz Kapasitesine Etkisi

CPAP'm tedavi sirasinda kardiyovaskiiler performansi iyilestirmesine yarayan

mekanizmalarin OUA hastalarinda maksimum egzersiz esnasindaki iyilestirici etkileri
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belirsizdir. iki aylik CPAP tedavisinin, siddetli OUAS hastalarinda egzersiz kapasitesini
arttirdigin1 gosteren bir ¢calisma vardir (6r. VO2'de artislar),en yliksek egzersizde is ytkii
ve oksijen atimi) yani sira anaerobik esikte artis (140). Bununla birlikte, hafif ila orta
siddette OUAS’l1, hastalarda yapilan calismalar CPAP tedavisinin egzersiz kapasitesi
tizerine etkileri hakkinda geliskili sonuglar bildirmistir (141-143)

2.5. BORG Skalasi

Borg skalasi, 1970 yilinda, Gunnar Borg tarafindan, fiziksel egzersiz sirasinda
harcanan g¢abanin Olciilmesi amaciyla gelistirilmistir. Siklikla, efor dispne siddetini ve
istirahat dispne siddetini degerlendirmek amaciyla kullanilan bir 6lgektir. Derecelerine
gore dispne siddetini tanimlayan, 6-20 arasi maddeden olusur (144). Borg skalasinin Tiirk

toplumu i¢in gegerlilik ve giivenilirligi yapilmigtir (145).

2.6. Solunum fonksiyon testi

Spirometri solunum fonksiyonlarinin degerlendirilmesinde temel testtir. Invaziv
olmayan bir yontem olmasi1 nedeniyle ¢ogu alanda kullanimi bulunmaktadir. Spirometreler
akim ve volim duyarli olarak kullanilmaktadirlar. Solunum fonksiyon testlerinde
obstriktif, restriktif ve mikst tip solunumsal hastalik belirlenebilir. Spirometride bakilan

parametler sunlardir (146).

» Zorlu Vital Kapasite (FVC): Derin inspirasyondan sonra zorlu, hizli ve derin
ekspirasyonla atilan maksimum hava voliimiidiir. Normal deger olarak FVC

vital kapasiteyi gostermektedir.

» Birinci saniye zorlu ekspirasyon volimi (FEV1): Zorlu ekspirasyonun birinci
saniyesinde atilan voliimdiir. Normalde voliimlerin %80°1 ilk saniyede atilir.
Blylk hava yollarimi1 yansitir. Havayollar1 obstriiksiyonunda belirgin azalir.

Kooperasyon ve efor bagimlidir.

» FEVI1/FVC: Genglerde %75’in iizerindedir, ileri yaslarda azalir. Obstriiktif ve
restriktif patolojilerin ayiriminda kullanilir. Havayollar1 obstriiksiyonu varsa
oran %70’in altindadir. iInme gibi restriktif patolojilerde oran korunur.

2.7. OUAS ve Solunum Fonksiyon testi

Uzun yillar boyunca tek basina OUAS ile iligkili olarak iki SFT bulgusu

tammlanmistir. FEF50 / FIF50 oranmin > 1 olmasi1 ve akim-voliim egrisinde testere disi
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paterni, OUAS’nin solunum fonksiyon testine yansiyan bulgusu oldugu bildirilmistir
(147). Yapilan bir calismada OUAS'min obez ve obez+OUAS hastalarda solunum
hacminin akciger hacmi ve mekanik 6zellikleri iizerindeki etkisi arastirilmistir. Sonuglar;
OUAS'nin akciger elastikiyet ozelliklerini etkiledigini ve OUAS ciddiyeti ile arttigini
gostermistir. Ekstratorasik ve periferik hava yollarinda artmis hava akimi direnci ve obez
OUAS'de fonksiyonel rezidiiel kapasite ve ekspiratuar rezerv voliim agisindan akciger
hacminde azalma oldugu da bildirilmis (147). FEV1/FVC oraninda her iki grup arasinda
belirgin bir artis beklenmiyordu ancak OUAS’li obez hastalarda FEV1/FVC orani nispeten
daha belirgin arttign goriilmiistiir (147). O zamandan bu yana yapilan bir¢ok caligma,
akciger hacmini OUAS'min ciddiyeti ile iliskilendirmigtir. Yapilan bir ¢alismada
ekspiratuar rezerv volim, OUAS'li hastalarda horlamayan deneklere gére anlamli diizeyde
daha az bulunmustur ve ekspiratuar rezerv volimin bagimsiz olarak apne indeksi ve

oksijen desatiirasyonu ile korele oldugu gosterilmistir (148).

28. CRP

CRP bir akut faz proteinidir ve humoral immunitede 6nemli bir rol oynar. Sensitif
bir inflamasyon belirtecidir ve gelecekte karsilasilabilecek basta kardiyovaskiiler
hastaliklar olmak {izere birgok hastalik i¢in riskin belirlenmesinde O6nemlidir. OUAS

hastalarinda da bazi arastirmacilar tarafindan yiiksek CRP diizeyleri bildirilmistir (149).

2.9. Pro-BNP

Brain natri-uretik peptid (BNP), N terminal pro-brain natri Uretik peptid (NT-
ProBNP) ventrikiil hiicrelerinden yiiksek dolma basinci varhiginda salinir (150). Sag
ventrikiil kas liflerinde gerilme ve miyokardiyal hipoksemi varliginda salinimi artar (151).
Sag ventrikiil disfonksiyonu ve erken mortalite ile iliskilidir (152). Bu biyobelirtecler ve
sag ventrikiil disfonksiyonu PTE'nin prognozunu gostermektedir ve tedavinin
yonlendirilmesinde belirleyicidir (152). Pro-BNP, BNP’nin &ncii molekiiliidiir, NT-
proBNP ise pro-BNP’nin N terminal ucudur. Konjestif kalp yetmezligi tanisinda, prognoz
ve tedaviye yanmitin degerlendirmesinde kullanilmaktadir. Kapak hastaliklarinda, kalp
transplantasyonu Oncesi ve sonrasi, koroner arter hastaligi ve akut miyokard enfarktiisii,
kardiyopulmoner bypass ve koroner arter cerrahisi durumlarinda degisiklikler gosterdigi
saptanmistir (153, 154). Pro-BNP ve OUAS arasindaki iliskiyi gosteren bir ¢alismada
Ozellikle hipertansif OUAS'' hastalarda, normotansif olanlara gore, nazal CPAP

tedavisiyle serum NT-proBNP diizeylerinde anlamli azalma oldugu gosterilmistir (155).
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Kita ve arkadalari, OUAS'lh hastalarda gece saat 02:00-06:00 arasinda serum BNP
diizeylerinin artmis oldugunu ve etkili CPAP tedavisiyle diizeldigini gostermislerdir (156).
Moller ve arkadaslar1 tarafindan yapilan bir ¢aligmada ise, orta siddette OUAS'l1 hastalarda
14 ay CPAP kullanim1 sonrasinda BNP diizeylerinde anlamli bir farklilik saptanmamistir
(157). Cifci ve arkadaslar1 ¢aligmalarinda, alti aylik CPAP tedavisi sonrasi pro-BNP
diizeyinde anlamli degisiklik saptamamis ve pro-BNP serum duizeyinin OUAS ciddiyeti ile
iliskili olmadigini bulmuslardir (158).
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3. GEREC VE YONTEM

3.1. Arastirma Yeri, Zamani

Konya Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklar1
Klinigi Uyku Laboratuvart ve Pulmoner Rehabilitasyon bdlimiinde Haziran 2019

tarthinden sonra OUAS nedeniyle takip edilen 30 hasta ¢calismaya dahil edildi.

3.2. Arastirmanin Evreni

Yetigkin katilimeilarin  dahil edildigi bu arastirmada katilimcilar Necmettin
Erbakan Universitesi Gogiis Hastaliklar1 Klinigi Uyku Laboratuvarinda tan1 konmus agir
OUAS’1 hastalardan segilmistir (AHI>30). 1. grup igin 15 hasta agir OUAS’I1 hig tedavi
almayan hastalar (heniiz yeni tan1 konulmus), 2. grup i¢in ise 15 hasta en az 3 aydir CPAP
tedavisi almaktayken 12 hafta boyunca Necmettin Erbakan Universitesi Gogiis Hastaliklar
Klinigi Pulmoner Rehabilitasyon Boliimii gozetiminde diyet ve egzersiz uygulamis olan
hastalar secilmistir. Iki grubun yas ve viicut kitle indekslerini eslestirmek icin yas1 25-80
arasi, viicut kitle indeksleri ise 30- 45 arast olan hastalar calismaya dahil edilmistir.
Calismada hi¢ tedavi almayan grup oncelikle CPAP tedavisi alan ancak heniiz diyet ve
egzersize baslamamis degerleriyle kiyaslanip yalnmizca CPAP kullanimiin etkisi
degerlendirilmistir. Daha sonra ise CPAP kullanan hastalarin diyet ve egzersiz sonrasi
degerleri hem hi¢ bir tedavi almayan grupla hem de diyet ve egzersize baslamamis
yalnizca CPAP tedavisi alan degerleriyle kiyaslanip hem CPAP kullaniminin hem de diyet

ve egzersizin etkileri ayr1 ayr1 incelenmistir.

Dislama kriterleri

v" Gebeler,

v' Calismaya katilmay1 kabul etmeyen hastalar,

v" Alkol ve ya uyusturucu madde kullananlar

v' Kalp hastaligi, néromuskuler hastaligi, kronik akciger hastaligi, malignitesi
olan hastalar

v Hipotiroidi ya da baska bir hormon replasman tedavisi almay1 gerektiren
endokrin bozuklugu olanlar.

v Diyabet mellitus
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v" OUAS disinda uyku bozuklugu hastaligi olanlar (santral uyku apne sendromu,
yu iigkili hipoksemi sendromu, uyku iligkili hipoventilasyon sendromu,
narkolepsi, uykusuzluk, sikardiyan ritim bozukluklari, periyodik bacak

hareketleri gibi)

Calismamiz 2 gruptan olusmustur.

1)Agir dereceli OUAS’11 yeni tan1 konmus heniiz hic CPAP tedavisi almayan hasta
grubu

2)Agir dereceli OUAS’lh en az 3 aydir CPAP tedavisi almaktayken 12 hafta
boyunca CPAP tedavisine ek olarak rutin uyguladigimiz ve onerdigimiz tedavi olan
Pulmoner Rehabilitasyon ve diyet poliklinigi kontroliinde diyet ve egzersiz yapan hasta
grubu

3.3. Verilerin Toplanmasi ve Veri Toplama Araci

» Eqgzersiz kapasitesi 6 dakika ylrime testi (6DYT) ile degerlendirilmistir.

» Gundiz uyku haliEpworth Uykululuk Skalas1 (EUS) ile degerlendirilmistir.

» Dispne siddeti BORG skalasi ile belirlenmistir.

» Akciger fonksiyonlar1 degerlendirmesi rutin spirometrik testlerden FEV1, FVC,
FEV1/FVC oranlar1 ve P-A akciger grafileriile yapilmustir.

» Hastalarin rutin laboratuar tetkikleri (I6kosit, hemoglobin, hemotokrit,
trombosit, aclik kan glukozu, C-reaktif protein (CRP), lipid paneli, insilin
vb.),solunum fonksiyon testleri, PA akciger grafisi ve polisomnografi raporlari
hastane bilgi sistemindeki dosyalarindan retrospektifolarak taranarak
kaydedilmistir.

» Hastalardan ek tetkik olarak yalnizca proBNPistenmistir (OUAS’m sag kalbe
etkisini CPAP, egzersiz ve diyetle seviyesinin etkilenip etkilenmedigini

gostermek igin ¢alisma kapsaminda)
3.4. Yapilan Miidahaleler ve Kullanilan Olcekler
3.4.1. Pulmoner Rehabilitasyon ve Egzersiz
OUAS’l1 CPAP kullanan 15 hasta, en az 12 hafta boyunca haftada 3 giin yaklagik 1-

1,5 saat pulmoner rehabilitasyon uygulan hastalardan secilmistir. Pulmoner

rehabilitasyonda alt ekstremite kuvvet egzersizleri, Ust ekstremite kuvvet egzersizleri,
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endurans ve kuvvet egitimi egzersizleri, solunum ve kas egzersizleri, pulmoner hijyen

teknikleri egitimleri uygulanmustir.

3.4.2. Diyet

Necmettin Erbakan Universitesi Gogiis Hastaliklari1 Pulmoner Rehabilitasyon
Boliimii ve Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi diyet poliklinigi
kontroliinde diyet yapan OUAS’l1 CPAP kullanan 15 hasta segilmistir. Diyet programinda
en az 12 hafta boyunca en az ayda bir kez kontrollerle diisiikk karbonhidrat diyeti

uygulanmistir.

3.4.3. Polisomnografi Uygulanmasi

Tiim ¢alismaya Katilanlara uyku laboratuvarda (Alice 6LDX, Respironics, Phillips)
cihaz1 kullanilarak tiim gece polisomnografi (PSG) tetkiki yapilmistirr. PSG’de 4 kanal
elektro ensefalografi (C3/A2-C4/A1-01/A2-0O2/A1), 2 kanal elektrookiilografi (sag ve
sol), submentalelektromiyografi (EMG), agiz ve buruna yerlestirilen akim Olger nazal
kaniil ve termistor, parmaga yerlestirilen pulsoksimetri, toraks ve abdomene yerlestirilen
gerilime duyarli kemerler, bacak 6n yiiziine tibialis anterior kas1 lizerine yerlestirilen bacak
EMG kayd: ile yapildi, ek olarak horlama sensorii ve pozisyon sensorii yerlestirilmektedir.
PSG verilerinin analiz ve yorumlamasi standart teknikle uyku konusunda uzman doktor
tarafindan yapilmistir. Hava akimmin 10 sn boyunca bazal degere gore %90 dan fazla
azalmas1 apne, agizda ve burunda hava akimin bazal degere gore >%30 azalmasi,
beraberinde >%3 desatiirasyon veya arousal olmasi, olaym >10 sn.siirmesi hipopne olarak
tanimlanmistir(159).Apne-hipopne indeksi (AHI), apne ve hipopnelerin toplammin saat
bagina diisen miktar1 olarak hesaplanmaktadir. Toplam apne ve hipopneepizodlari
sayisinm uyku siiresine (saat) boliinmesi ile AHI degeri hesaplanmistir. OUAS agirhig
AHI’ye gore AHI 5-15 ise hafif, 16-30 ise orta, AHI>30 olanlar agir OUAS olarak
smiflandirilmigtir(24).

Calismaya alinan kisilerin tiim gece standart PSG raporlarma ulasilarak AHI total:
tim gece boyunca olusan apne ve hipopne sayisinin uyku siiresine bélinmesi ile elde
edilen AHI degeri; oksijen desaturasyon indeksi (ODI): desaturasyon sayisinin total uyku
stiresine boliinmesi ile elde edilen deger; minimum oksijen satiirasyonu (minimum SaQO2):
uyku sirasindaki en diigiik oksijen satlirasyon degeri; ortalama oksijen satlirasyonu
(ortSa02): gece boyu kaydedilen oksijen satiirasyonun ortalama degeri; zaman Sa02<%90

(z Sa02<90): gece %90’1n alt1 satiirasyonda gegen siirenin tiim uyku siiresine orani; uyku
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etkinligi (UE): uykuda gegen siirenin yatakta gecen siireye orani; REM siiresi orant
(%REM) REM uyku doneminin tim uyku siresine orani ve NREM3 siiresi orani
(%NREM3) NREM3 yani derin uyku doneminin tiim uyku siiresine orani her hasta igin
kaydedilmistir.

CPAP Tedavisi ve Takip

CPAP (DeVilbiss IntelliPAP AutoAdjust, ABD) gece uyku sirasinda en az 6 saat
stireyle uygulanir haftada en az 6 gun. En az 3 aydir bu sekilde uyumlu CPAP kullanimi
olan hastalar ¢alismaya dahil edildi. Hastalar takip ziyareti icin her ay geldi ortalama gece
kullanim saatlerinde (h) ve ortalama CPAP gunleri (gunler / hafta)her hasta icin tedavi igin
verilen CPAP cihazindan kaydedildi. Optimum CPAP basinci araligi uyku laboratuvarinda
PSG esliginde, APAP (Resmed) veya gerekirse manuel olarak CPAP kullanilarak yapildi-
AASM kilavuzunda anlatildig: sekilde belirlendi (160).

3.4.4. Epworth uykululuk skalasi

Subjektif olarak uykululugu degerlendirmek i¢in EUS kullanilmistir. Bu testte sekiz
farkli durumda uykuya gecme ihtimali skorlanir, sonugta 0 (uykulu degil) ile 24 (cok
uykulu) arasinda bir skor elde edilir. Tiirk¢e validasyonu yapilmis olan bu testte 10 dan

biiyiik degerler asir1 uyku halinin gostergesidir (161).

3.4.5. Solunum fonksiyon testleri (SFT)

Hastalarin solunum fonksiyon testleri spirometre (EasyOne Pro® LAB, Andover,
MA,US ) cihaz ile yapilmistir. Spirometre manevrasinda hastalar, spirometre agizligina
normal tidalvoliimde nefes alip verdikten sonra derin nefes alip hizla derin nefes
vermektedirler. Nefes verme sureleri kesintisiz olarak en az 6 saniye strmektedir.
Teknisyen tarafindan her hastaya en az ii¢ manevra yaptirilip en iyi degerleri segilip
kaydedilmektedir. Hastalarin SFT verileri yas, cinsiyet, boy ve kiloya gore litre ve

beklenenin yuzdesi cinsinden kaydedilmektedir.
3.4.6. 6 Dakika Yiiriime Testi (6DYT) ve BORG skalasi

Egzersiz kapasitesi 6DYT ile dl¢lilmiistiir. Bu test, hastanin 6 dakikalik bir stirede
diiz, sert bir ylizeye hizla yiiriiyebildigi mesafeyi Olger. Pulmoner ve kardiyovaskiiler

sistemler, kan, néromiiskiiler sistem ve kas metabolizmasi dahil olmak iizere egzersiz

sirasinda yer alan tiim sistemlerin biitlinlesik tepkilerini degerlendirir.
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6DYT, submaksimal fonksiyonel kapasite seviyesini degerlendirir. 6DYT sirasinda
¢ogu hasta maksimum egzersiz kapasitesine ulasmamaktadir (162). Test sirasinda durup
dinlenmelerine izin verilir.

Fonksiyonel Durumun Tek Olgtimlerini Yorumlama(163)

Erkek;

6DYT Mesafesi=(7.57X boy cm) — (5.02 X yas)- (1.76X kg)-309m

Alternatif formiil: 6DYT = 1,140 m — (5.61 x Viicut kitle indeksi) — (6.94 x yas)

Normalin alt smir1 i¢in beklenen degerden 153 ¢ikartilir

Kadin;

6DYTM=(2.11X boy)-(2.29X kg)-(5.78 X yas) + 667m

Alternatif formiil: 6DYT = 1,017 m — (6.24 x Viicut Kitle indeksi) — (5.83 x yas)

Normalin alt sinir1 i¢in beklenen degerden 139 ¢ikartilir

Egzersiz sirasinda dispneyi subjektif 6lgmek icin BORG skalasi kullanilmistir. Borg
skalasi, 20 punto tipinde kagida basilir. 6 dakikalik alistirmanin basinda, 6lgek hastaya
gosterilir. Hastaya “Liitfen bu 6lgegi kullanarak nefes darligi seviyenizi derecelendirin.”
ardindan ek olarak “Liitfen bu olgegi kullanarak yorgunluk seviyenizi derecelendirin.”
denilerek, kendi dispnesini degerlendirilmesi istenmektedir.

Egzersizin sonunda, hastaya egzersizden once segtikleri solunum sayisini hatirlatilir
ve hastadan solunum seviyesini tekrar derecelendirmesi istenir. Ardindan, egzersizden

once kendi derecelerini hatirlattiktan sonra, hastanin yorgunluk seviyesini

derecelendirmesini istenir.
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Tablo 1.Borg 6lgegine gore nefes darligi siddetinin belirlenmesi

Olgek skoru Nefes Darhig Siddeti

0 Hig

0,5 Cok, cok hafif (sadece farkedilebilir)
1 Cok hafif

2 Hafif

3 Ilimh

4 Biraz siddetli

5 Siddetli (agir)

6

7 Cok siddetli

8

9

10 Cok, ¢ok siddetli (maksimal)

3.5. Etik Kurul ve Kurum izinleri

Calismanin yapilabilmesi icin Konya Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip
Fakultesi Girisimsel Olmayan Klinik Arastirmalar Etik Kurulu’ndan yazili izin
alinmigtir.(Karar sayisi: 2019/1993) Hastalarin kullanilan bilgileri i¢in goniillii olduklarina

dair onamlar1 imza ile alinmistir

3.6. [Istatistiksel Analiz

Verilerin analizinde SPSS 21.0 IBM paket programi kullanilmistir. Kategorik
degiskenler say1 ve yiizde degerleriyle, siirekli sayisal degiskenler ortalama * standart
sapma, ortanca, minimum ve maksimum degerler gibi merkez ve yaygmlik olgltleri ile
sunulmustur. Kategorik degiskenlerin gruplar arasi karsilastirmasinda Pearson’s Ki-kare
testi kullanilmustir. Stirekli sayisal degiskenlerin normal dagilima uygunlugu Kolmogorov
Smirnov testi ile istatistiksel olarak ve histogram ile gorsel olarak degerlendirilmistir.
Bagimsiz surekli sayisal degiskenlerin ikili gruplararasinda karsilastirmasinda Mann

Whitney U testi, bagimli strekli sayisal degiskenlerin ardigik Olglmlerinin iki grup
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arasinda karsilastirmasinda Wilcoxon Signed Ranks testi kullanilmistir. Nitel degiskenler
arasindaki iligkinin incelenmesinde, normal dagilima uyan verilerde Pearson, normal
dagilima uymayan verilerde Spearman Korelasyon testi kullanilmugitr. Istatistiksel olarak

anlamlilik diizeyi i¢in p<0,05 olmasi kabul edilmistir.
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4. BULGULAR

Konya Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklart
Klinigi Uyku Laboratuvart ve Pulmoner Rehabilitasyon bdliimiinde Haziran 2019
tarihinde OUAS tanistyla calismaya dahil edilen 30 hastanin %56,7’si erkek, %43,3’1
kadindi. Olgularm yas ortalamas1 49,03 + 12,23, VKI ortalamasi 34,01 + 5,05°ti.

4.1. CPAP tedavisi alan ve tedavi almayan OUAS hastalarinin sonuclarinin
karsilastirilmasi

Tedavi almayan 15 olgunun %40°’1 erkek, yas ortalamasi 50,2 + 13,36, tedavi alan
olgularin %73,3’i erkek, yas ortalamasi1 47,87 + 11,33’tii. Gruplar arasinda cinsiyet, yas,

VKI ve kan basinci agisindan istatistiksel olarak anlamli fark yoktu (p>0,05).

Tablo 4. 1. CPAP tedavisi alan ve almayan OUAS olgularinin cinsiyet, yas, viicut kitle indeksi ve
kan basinci degerlerinin karsilagtirmalari

Tedavi almayan CPAP tedavisi
Degiskenler OUAS'h alan OUAS'h P
(n=15) (n=15)

Cinsiyet

Erkek 6 (%40) 11 (%73.3)

0.065*

Kadmn 9 (%60) 4 (%26.7)
Yas (y1l) 50.2 + 13.36 47.87 +11.33 0.575
Viicut Kitle indeksi (kg/m?) 39.45+9.34 37.59 £ 5.62 0.950
Sistolik kan basinci (mm/Hg) 130.67 £ 11 128 £13.2 0.343
Diastolik kan basmct 83.33 + 4.88 80.67 + 9.61 0.310
(mm/Hg)

Kategorik degiskenler say1 (ylizde) olarak, siirekli sayisal degiskenler ortalama + standart sapma

degerleri ile gosterilmistir.

CPAP: Continuous Positive Airway Pressure, OUAS: obstruktif uyku apne sendromu

*Pearson’s Ki-kare testi kullanilmistir. Diger analizlerde Mann Whitney U testi kullanilmistir.
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CPAP tedavisi alan olgularin FVC degeri istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha
yuksekti (p=0,003) (Tablo 4.2).

Tedavi almayan grup ile karsilastirildiginda, CPAP tedavisi alan olgularin 6
dakikada yiiriidiigi mesafe (p=0,003) ve tahmin edilen mesafe yiizdesi istatistiksel olarak
anlamli diizeyde daha fazlaydi (p=0,002) (Tablo 4.2).

Baslangic BORG 06lcegi skor ortalamasi tedavi almayan ve CPAP tedavisi alan
olgularda benzerken, bitis BORG skoru ve EUS skor ortalamasi tedavi almayan olgular ile
karsilastirildiginda CPAP tedavisi alan olgularda istatistiksel olarak anlamli diizeyde daha
diigiiktii (sirastyla p=0,006 ve p<0,001) (Tablo 4.2).

3 Ay CPAP tedavisi alan ve almayan OUAS gruplarmin polisomnografileri
karsilastirildiginda Uyku etkinlig ve NREM3 orani disinda tiim parametrelerde istatistiki
olarak anlamli diizelme mevcuttu (Tim p<0.05) (Tablo4.3).

3 Ay CPAP tedavisi alan ve almayan OUAS gruplarinin biyokimyasal degerleri
arasinda anlamli bir fark yoktu (Tum p>0.05) (Tablo 4.4)
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Tablo 4. 2. CPAP Tedavisi alan ve almayan OUAS olgularmin SFT, 6 dakika yiirlime testi,
BORG o6l¢egi ve Epworth uykululuk 6l¢egi sonuglarinin karsilastirmalari

Tedavi almayan CPAP tedavisi

Degiskenler OUAS'h alan OUAS'h p
(n=15) (n=15)
SFT sonuclari
FEV1 (%) 87.47 £23.05 86.39 +£22.48 0.945
FEV1/FVC (%) 85.57 +24.17 88.01 + 18.55 0.580
FvC 76.1+6.44 82.57+£4.24 0.003

6 Dakika YUrime Testi sonuclar:

Baslangic kalp hizi (atim/dk) 80.2 +13.9 89.53+11.88 0.110
Bitis kalp hiz1 (atim/dk) 107.4 £ 21.34 112.47 £17.94 0.693
Baslangi¢ SPO2 (%) 96.5+1.95 96.27 £ 0.88 0.136
Bitig SPO2 (%) 92.79 £ 2.99 93.93+3.79 0.092
6 dakikada yirQrmiiiesaies) 353.8 + 107.25 457.4+57.08 | 0.003
(metre)

Tahmin edilen ylrigiginesafs 67.47 £ 14.69 82.93 + 9.61 0.002
ylizdesi %

BORG olcegi

Baslangic 0.27 £ 0.59 0£0 0.073
Bitis 3.53+1.55 18+147 0.006
Epworth uykululuk dlcegi 17.53+1.55 9.33+2.58 <0.001

CPAP:  ContinuousPositiveAirwayPressure, FEV1: ForcedExpiratory  Volume, FVC:
ForcedVitalCapacity, SFT: Solunum Fonksiyon Testi, SPO2: Oksijen Satlirasyonu

Analizlerde Mann Whitney U testi kullanilmistir. Degigkenler ortalama + standart sapma degerleri
ile gosterilmistir.
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Tablo 4. 3. CPAP tedavisi alan ve almayan OUAS olgularinin polisomnografi sonuglarmin

karsilastirmasi
CP::\IF:n'I;eg?]vm CPAP Tedavisi
Polisomnografi sonuclari y, Alan OUAS'h P
OUAS'h (n=15)
(n=15) B

Apne hipopne indeksi 57.55+21.17 8.38 £ 7.25 <0.001
Ortalama desatiirasyon indeksi 60.87 £ 28.81 11.67 £ 8.69 0.003
Minimum SpO2 (%) 74.67 £ 8.01 82.07£6.94 0.002
Ortalama SpO2 (%) 83.93 +23.93 93.86 + 4.52 0.050
Sp2 %50°m alimda 427244522 | 16.42+14.91 0.048
NREM3 % 9.07 £9.72 12.56 +9.49 0.203
REM % 6.42+7.3 12.76 £7.15 0.008
Uyku etkinligi 78.64 £ 13.49 81.23+10.5 0.959
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Tablo 4. 4. CPAP Tedavisi alan ve almayan OUAS olgularinin biyokimyasal parmetrelerinin

karsilastirmasi

CPAP Tedavisi CPAP Tedavisi
Laboratuvar sonuclari almayan OUAS'h alan OUAS'h P
(n=15) (n=15)

CRP (mg/L) 8.99 +8.51 592 +4.63 0.600
Insiilin (mIU/L) 49.25 + 5454 43.21+£294 0.983
ProBNP (pg/mL) 321.31 +724.53 44.39 + 25.16 0.694
Kolesterol (mg/dL) 205.95 + 57.46 177.54 + 32.56 0.074
VLDL (mg/dL) 54.04 + 33.05 52.35 +33.75 0.950
HDL (mg/dL) 4423 +9.91 37.36 +7.95 0.071
LDL (mg/dL) 112.67 +21.13 105.54 + 29.05 0.395
Trigliserid (mg/dL) 218.29 + 77.43 210.07 + 68.98 0.787
Glukoz (mg/dL) 131.99 + 58,82 148.25+71.11 0.,950
Hemoglobin (g/dL) 13.41+1.94 13.94+1.23 0.663
Hematokrit (%) 40.26 + 4.89 42.53 +4.33 0.372
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4.2. En az 3 ay CPAP tedavisi alan OUAS'h hastalarin, 3 ay boyunca CPAP
tedavisine ek olarak diyet ve egzersiz uygulamalar1 sonrasindaki sonuclarinin
karsilastirilmasi

Tedavi verilen OUAS olgularinin 3 ay boyunca sadece CPAP tedavisi verildikten
sonraki sonuglari ile karsilastirildiginda, 3 ay boyunca CPAP tedavisine ek olarak diyet ve
egzersiz yaptiktan sonra VKI ve kan basinci degerleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde
azalmist1 (p<0,05) (Tablo 4.5.).

Tablo 4. 5. CPAP Tedavisi alan OUAS 11 hastalarin, 3 ay boyunca CPAP tedavisine ek olarak
diyet ve egzersiz uygulamalari sonrasindaki viicut kitle indeksi ve kan basincit degerlerinin
karsilastirilmasi

- CPAP+ diyet ve

Degiskenler CPA(F;] ng)avm egzersiz tedavisi P

- (n=15)
Viicut Kitle Indeksi
(kg/n?) 37.50 + 5.62 35.01 + 5.05 0.001
Sistolik (gfjgasmer 128 + 13.2 119.33 + 7.99 0.032
(mm/Hg)
Diastolik kan basmct 80.67 +9.61 73.33+7.24 0.026
(mm/Hg)

Degiskenler ortalama + standart sapma degerleri ile gosterilmistir.
CPAP: ContinuousPositiveAirwayPressure,
Analizlerde WilcoxonSignedRank test kullanilmustir.
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3 ay boyunca CPAP tedavisi verildikten sonraki laboratuvar sonuglar1 ile
karsilastirildiginda, 3 ay boyunca CPAP tedavisine ek olarak diyet ve egzersiz yaptiktan
sonra CRP, insiilin, proBNP, kolesterol, VLDL, trigliserid, glukoz degerleri istatistiksel
olarak anlamli diizeyde azalmisken, HDL degeri istatistiksel olarak anlamli diizeyde

artmist1 (p<0,05) (Tablo 4.6.).

Tablo 4. 6. CPAP tedavisi alan OUAS'l1 hastalarin, CPAP tedavisine ek olarak diyet ve egzersiz
uygulamalar1 sonrasindaki biyokimyasal parametrelerinin karsilastirilmasi

Laboratuvar sonuclar: CPAP _tedavisi CPAP-_i-diye;t ve D
(n=15) egzersiz (n=15)

CRP (mg/L) 5.92 +4.63 456 +3.41 0.019
Insiilin (mIU/L) 43.21+29.4 16.41+£7.4 0.002
ProBNP (pg/mL) 44.39 + 25.16 24.32 £19.89 0.001
Kolesterol (mg/dL) 177.54 + 32.56 160.57 £ 24.91 0.008
VLDL (mg/dL) 52.35+33.75 28.21+£11.05 0.001
HDL (mg/dL) 37.36 £ 7.95 40.8 +8.47 0.047
LDL (mg/dL) 105.54 + 29.05 89.07 + 20.14 0.013
Trigliserid (mg/dL) 210.07 £ 68,98 142.32 £ 55.6 0.001
Hemaoglobin (g/dL) 13.94+1.23 13.88+1.18 0.531
Hematokrit (%) 42.53 +£4.33 42.23 £ 3.27 0.780

CPAP: Continuous Positive Airway Pressure, CRP: C-Reaktif Protein, HDL: High Density
Lipoprotein, LDL: Low Density Lipoprotein, ProBNP: Prohormone of Brain Natriuretic Peptide,
VLDL: Very Low Density Lipoprotein

Analizlerde Wilcoxon Signed Rank test kullanilmigtir. Degiskenler ortalama * standart sapma
degerleri ile gosterilmistir.

68



SFT sonuglar1 incelendiginde, sadece CPAP tedavisi sonuglar1 ile
karsilastirildiginda, 3 ay boyunca CPAP tedavisine ek olarak diyet ve egzersiz yapan
olgularin FEV1 ve FVC degerleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde artmisti (p<0,05)
(Tablo 4.7).

6DYT sonuglar1 incelendiginde , 3 ay boyunca CPAP tedavisine ek olarak diyet ve
egzersiz yapan olgularin bitis kalp hizi istatistiksel olarak anlamli diizeyde azalirken,
baslangi¢ ve bitis SpO», 6 dakikada ylrldiigii mesafe ve tahmin edilen mesafe yiizdesi
degerleri sadece CPAP tedavisi sonuglari ile karsilastirildiginda, istatistiksel olarak anlaml

diizeyde artmist1 (p<0,05). 6 dk ylrime mesafesinde 62.4 m lik bir artis oldu (Tablo 4.7).

Sadece CPAP tedavisi sonrasi sonuglari ile karsilastirildiginda, tedaviye egzersiz
ve diyet eklendikten sonra bitis BORG skoru ve EUS skoru istatistiksel olarak anlamli
diizeyde azalmist1 (p<0,05) (Tablo 4.7).

69



Tablo 4. 7. CPAP tedavisi alan OUAS'l1 hastalarin, CPAP tedavisine ek olarak diyet ve egzersiz
uygulamalar1 sonrasindaki SFT, 6 dakika yuriime testi, BORG 6l¢egi ve Epworth uykululuk 6lgegi

sonuglarinin dagilimi

CPAP+ diyet ve

" CPAP tedavisi ’
Degiskenler (n=15) egzersiz p
- (n=15)
SFT sonuclari
FEV1 (%) 86.39 + 22.48 91.26 + 21.53 0.028
FEV1/FVC (%) 88.01 + 18.55 89.19 + 17.04 0.238
FVC (%) 76.1+6.44 80.48 £ 3.78 0.003
6 Dakika YUrime Testi
Baslangic¢ kalp hizi(atim/dk) 89.53+11.88 82.79£11.43 0.139
Bitis kalp hizi(atim/dk) 112.47 £ 17.94 101.71 £10.6 0.013
Baslangic SPO2 (%) 96.27 £ 0.88 97 +0.78 0.007
Bitis SPO2 (%) 93.93+3.79 96 £ 1.36 0.002
6 dakikagaGillime MéSites! 457.4 +57.08 519.8 + 55.4 0.004
(metre)
Tahmin edilen mesafe yiizdesi 82.93+9.61 94.6 £ 8.69 0.001
BORG olgegi
Baslangic 0+0 0+0 1,0
Bitig 1.8+1.47 08+1.15 0.013
Epworth uykululuk dlcegi 9.33+2.58 5.87+1.88 0.002

Degiskenler ortalama + standart sapma degerleri ile gosterilmistir.

CPAP: Continuous Positive Airway Pressure, FEV1: Forced Expiratory Volume, FVC: Forced

Vital Capacity, SPO2: Oksijen Satlirasyonu
Analizlerde Wilcoxon Signed Rank test kullanilmistir.
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Sadece CPAP tedavisi sonrast PSG sonuglart ile karsilagtirildiginda, tedaviye
egzersiz ve diyet eklendikten sonra minimum SpO2, ortalama SpO2 ve NREM3 %

degerleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde artmist1 (p<0,05).
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Tablo 4. 8. CPAP tedavisine ek olarak diyet ve egzersiz yapan hastalarin VKI’deki degisim ile
6DYT, SpO,, Borg ve EUS degisimleri arasinda korelasyon iligkisi

Degiskenler VKI degisim

r p
6DYT mesafe degisim 0.370 0.174
6DYT tahmin edilen mesafe 0.302 0.275
ylizdesi degisim
Basglangic SpO; degisim 0.127 0.666
Borg 6lcegi baslangic degisim - -
Borg 6l¢egi bitis degisim 0,114 0,686
EUS degisim 0.685 0.005

CPAP+Egzersiz ve diyet tedavisi sonrasinda VKi’ndeki degisim ile EUS skor
degisimi arasinda istatistiksel olarak anlamli orta diizeyde korelasyon iligkisi oldugu
saptand1 (r=-0,685, p=0,005). Dlzelme izlenen diger degiskenlerde gbzlenen degisim ile

VKI degisimi arasinda korelasyon saptanmadi.
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Tablo 4. 9.CPAP+ Egzersiz ve diyet tedavisi sonras1t 6DYT mesafe degisimi ile AHI, NREM3%,
SpO; degerlerindeki degisim arasinda korelasyon iligkisi

6DYT mesafe degisim
r p

AHI degisim -0.075 0.79
NREM3% degisim 0.534 0.049
Ortalama SPO2 degisim 0.571 0.025
SPO2 9%90’1in altinda kaldig1

0.105 0.734
siire degisim

CPAP+Egzersiz diyet tedavisi sonrasinda 6DYT’deki degisim ile NREM3% ve
ortalama SpO: degisimi arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde pozitif yOnde orta
diizeyde korelasyon iliskisi oldugu saptandi (r=-0,534, p=0,049 ve r=0.571, p=0.025).
Incelenen diger degiskenlerde gdzlenen degisim ile 6DYT degisimi arasinda korelasyon

saptanmada.
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Sekil 4. 1. CPAP Tedavisine ek olarak egzersiz ve diyet uygulayan hastalarin 6DYT mesafe
degisimi ile NREM3% uyku suresidegisimi arasinda korelasyon grafigi
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Sekil 4.2CPAP +Egzersiz ve diyet tedavisi alan olgularda ortalama SpO2 yiizdesindeki degisim
ile 6 dakikada yiiridiigii mesafe arasinda korelasyon grafigi
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Tablo 4. 10. CPAP tedavisi alan ve almayan hastalarda tedavi sonrasi olumlu olarak

degistigi belirlenen parametreler ile 6 dakikada yirtidiigii mesafe, tahmin edilen mesafe
ylizdesi ve Borg bitis skor degisimleri arasinda korelasyon iligkisi

Degiskenler 6 dakikada Tahmin edilen BORG (bitis)
yiiriidiigii mesafe mesafe ylzdesi
r p r p r p
AHI -0.062 0.834 -0.365 0.199 0.162 0.580
olay/saat
ODI 0.185 0.691 -0.631 0.129 0.270 0.558
olay/saat
Minimum 0.293 0.290 0.121 0.668 -0.083 0.770
SpO2 (%)
Ortalama 0.159 0.587 0.332 0.246 0.044 0.882
Sp02 (%)
Siire SpO2< -0.272 0.347 -0.255 0.380 -0.077 0.793
%90 (%)
NREM3 % 0.009 0.974 0.155 0.581 0.210 0.452
E US 0.193 0.490 -0.554 0.032 0.243 0.384
FVC (%) 0.739 0.002 0.433 0.107 -0.014 0.961

AHI: Apne hipopne indeksi, ODI: Ortalama desaturasyon indeksi, , SPO2: Oksijen Satiirasyonu,
EUS: Epworth uykululuk skalsi, FVC: Forced Vital Capacity

Tedavi almayan olgularda, CPAP tedavisi sonrast olumlu olarak degistigi
belirlenen parametreler arasindan EUS ile tahmin edilen mesafe yiizdesi arasinda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde negatif yonde orta diizeyde korelasyon iliskisi oldugu
saptand1 (r=-0,554, p=0,032). Ek olarak FVC ile 6 dakikada yiiriidigli mesafe arasinda
istatistiksel olarak anlamli diizeyde pozitif yonde yiiksek diizeyde korelasyon iliskisi

oldugu belirlendi (r=0,739, p=0,002).
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Sekil 4.3 Sadece CPAP tedavisi alan olgularda diizelen EUS skoru ile tahmin edilen yuriime
mesafesi ylizdesi arasinda korelasyon grafigi
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Sekil 4.4. Sadece CPAP tedavisi alan olgularda FVC degisimi ile 6 dakikayiiriidiigii mesafe
arasinda korelasyon grafigi
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Tablo 4. 11. CPAP+Egzersiz ve diyet sonrasi diizelen biyokimyasal parametrelerdeki
degisim ile VKI, FVC, 6 dakikada yliriidiigii mesafe, tahmin edilen mesafe yiizdesi, bitis
SpO.ve EUS odlgek skor degisimleri arasinda korelasyon iliskisi

6 dakikada Tahmine

Miidahale VKi FVC yiiriidiigii | dilen mesafe | Bitis SpO2 EUS
sonrasi mesafe ylzdesi
degisim

r p r p r p r p r p r p
CRR R 0.418 . 0.432 R} 0.186 . 0.447 | 0.955 | 0.070 | 0.805
mg/L 0.226 | 0239 | 0.361 | 0213 | 0.017 | ' :
Insiilin 0.143 | 0-610 | g0 | 0353 | 0.054 | 0.849 | 0.146 | 0.604 | 0.278 | 0.337 | o o | 0.764
ProBNP 0.160 | 9563 | o 1p3 | 0703 | 5109 | 0724 | o 1ag | 0636 | 0.105 | 0733 | /| 0.801
Kolesterol | .., | 0.196 | 0326 | 0278 | ', | 0.442 | o, | 0429 | 0.000 | 1.000 | 0.011 | 0.969
VLDL 0.382 | 0.160 | . | 0.397 | 0.152 | 0589 | 0.081 | 0.775 | 0.005 | 0.987 | /.. | 0.611
HDL 0.055 | 0.845 | .., | 0.861 | 0.061 | 0.829 | /) | 0.719 | o o, | 0121 | 0257 | 0.356
LDL 0375 | 0-168 | 0.336 | 0.262 | /. [ 0.967 | o | 0.526 | 0.265 | 0.361 | 0.260 | 0.349
Trigliserid | 0.157 | 0576 | o 1'79 0.558 | 0.091 | 0.746 | 0.197 | 0.480 | 0.083 | 0.779 | 0.191 | 0.496

CPAP+Egzersiz ve diyet sonrasi diizelen biyokimyasal parametrelerde ki degisim
ile VKI, FVC, 6 dakikada yiiriidiigii mesafe, tahmin edilen mesafe yiizdesi, bitis SPO2 ve
EUS olgek skor degisimleri arasinda istatistiksel olarak anlamli diizeyde korelasyon iliskisi

saptanmadi (p>0,05).
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5. TARTISMA

Agir OUAS hastalarinda CPAP tedavisi ve CPAP tedavisine ek olarak egzersiz ve
diyet uygulamalarmin, egzersiz kapasitesi, solunum fonksiyonlar1 ve biyokimyasal
parametreler Gzerine etkisinin degerlendirildigi bu ¢alismada, en az 3 ay CPAP tedavisi
alan olgularda, polisomnografik verilerde anlamli diizelme ile beraber 6dk yurime testi
mesafesi ve sonunda hissedilen dispne skorunda CPAP kullanmayan OUAS'lillara gore
anlamli diizeyde diizelme saptandi. CPAP Tedavisine ek olarak diyet ve egzersiz
uygulananlarda, VKI lerinde anlamli azalma ile beraber 6dk. yiiriime testi sonuclari, test
sonu dispne skorlarinda ek diizelme oldugu, bunun yaninda CRP, proBNP, insiilin ve lipid

degerlerinde sadece CPAP kullananlara gore anlamli derecede diizelme oldugu saptanda.

6DYT, kisilerin pulmoner, kardiyovaskiiler ve kas sistemi bilesenlerini genel
olarak degerlendirmekte ve giinliik fiziksel etkinliklerde islevsel egzersiz diizeyini
yansitmaktadir (164). Bu test, submaksimal bir egzersiz testidir fakat maksimal
kardiyovaskiiler egzersiz testi ile iyi korelasyon gdstermektedir. Diger yiirlime testlerine
gore daha iyi tolere edilebilmekte, giinlilk yasam etkinliklerini daha iyi yansitmaktadir
(165). Onceki caligmalarda OUAS’li hastalarin egzersiz kapasitelerinin = azaldig:
gosterilmistir (122,123,156). KPET'lerinin kullanildig1 ¢alismalarda OUAS'da egzersiz
sirasinda Ol¢iilen maksimum O3 tiiketiminin (VO2 pik) azaldigi gosterilmistir (138, 139).
Ayrica OUAS'1 geng, fazla kilolu erkeklerin, asir1 kilolu kontrollere kiyasla egzersize
artan ventilasyon yanitlar1 sergiledikleri, bunun da, kemorefleks duyarliligindaki
degisiklikleri ve artan sempatik diirtiiyli yansittigi bildirilmektedir (166). Egzersiz
kapasitesini 6lgmek amaciyla 6DYT kullanilan ¢alismalarda, hastalarda azalmig 6DYT
mesafesi ile AHI, VKI, kadin cinsiyet, HT, diisiik FVC degerleri iliskili bulunmustur

(167). Egzersiz kapasitesini etkileyecek pek cok faktor (yas, cinsiyet, BMI, ek hastaliklar,
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sigara) agisindan eslestirdigimiz tedavi alan ve almayan obez, agir OUAS' 11 gruplari
karsilastirdigimiz ¢alismamizda biz, en az 3 ay CPAP kullanan OUAS' 11 hastalarda 6
dakika yurime mesafesi, tahmin edilen mesafe yiizdesi, ve yiiriime sonunda yapilan
BORG skalasmin tedavi almayan OUAS' lilardan anlamli olarak daha iyi olduklarini
goruduk. Calismamizda, CPAP tedavisi alan hastalarda hem polisomnografik
parametrelerde (AHI, oksijen saturasyonu ve REM siirelerinde), hem EUS ile 6lgiilen
glindiiz uyku hali (GAUH)’nde hem de solunum fonksiyon testlerinden FVC degerinde
dizelme saptandi. CPAP kullanan hastalarda 6dk yiriime mesafesindeki ve tahmin edilen
mesafe ylzdesindeki duzelmelerin sirasiyla, solunum fonksiyonlarindaki diizelme (FVC)
ve giindiiz asir1 uyku halindeki diizelme (EUS) ile iligkili olduklar1 goéruldi. Ama egzersiz
kapasitesi ile AHI ya da gece oksijen saturasyonundaki diizelmeler arasinda iliski tespit
edilmedi. Lin CC (140) ve ark. tarafindan VO2 pik ile AHI arasinda anlaml1 bir korelasyon
oldugu ve VO2pik' deki 2 aylik CPAP kullanim1 sonras1 goriilen diizelmenin AHI, giindiiz
asir1 uyku hali ve kardiyak fonksiyonlardaki duzelmeyle iligkili oldugu bildirilmistir.
Kyriaki ve arkadaglarinin (168) ¢alismasinda OUAS hastalarinin 6 aylik CPAP tedavisi
sonrasi, istatistiksel olarak anlamli diizeyde 6 dakika yUrime mesafesinin arttigi
gosterilmistir. Bu sonug, OUAS hastalarinda bozulmus olan kalp atim hizini kontrol eden
barorefleks mekanizmasinin CPAP tedavisi ile diizelmesi ile agiklanmistir Komplike
olmayan siddetli obstriiktif uyku apnesi olan tedavi edilmemis hastalarda, akut CPAP
uygulamasi (ilk gece) ile nokturnal arteriyel oksijen satiirasyonu veya AHi'deki iyilesme
ile net bir iliski olmaksizin, barorefleks kontroliinde hafif, ancak anlaml bir iyilesme

oldugunu gosteren baska bir calisma da vardir (169).

Solunum fonksiyonlarindan vital kapasitedeki azalma restriksiyonun en onemli
gostergesidir, VC, restriktif ve obstriiktif akciger hastaliklarinda diisiik bulunur, ayrica

kardiyovaskiiler hastalik riskinin gii¢lii ve bagimsiz bir gostergesidir; erkeklerde her yasta
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kardiyovaskiiler morbidite ve tiim nedenlere bagli mortalitenin iyi bir prediktorii oldugu
bilinmektedir (170). OUAS hastalar1 agirliklartyla ilgili akciger fonksiyon anormallikleri
sergileyebilirler. Bunlar fonksiyonel rezidiiel kapasitede (FRC) ve esas olarak ekspiratuvar
rezerv volumde (ERV) bir azalmayi igerir ve solunum sistemi kompliansinda bir
azalmadan kaynaklanir (123, 124). Bizim spirometrik olarak 6l¢tiigiimiiz FVC degerleri,
her ikisi de obezlerden olusan CPAP kullanmayan OUAS’l1 hastalarda kullananlara gore
anlamli olarak daha diisiiktii. CPAP kullanan ve kullanmayan gruplar arasinda VKI, yas ve
cinsiyet farki olmadigi i¢in FVC deki bu farkin CPAP kullanimina bagl oldugu
disiintildii. Ayrica, CPAP kullanan hastalarda FVC'deki bu dizelme 6 dk. yirime
mesafesi ile iligkili idi. FVC'nin, yash yetiskinlerde solunum kas giicii ve gogiis ve karin
duvarr hareketliligi ile iligkisi solunum hareketi 6l¢egi kullanilarak degerlendirildigi bir
caligmada gdgiis ve karin duvari hareketliligi, hava akimi sinirlamasi olmaksizin FVC ile
bagimsiz olarak iliskili oldugu gosterilmistir (171). Lanza ve arkadaslar1 (172), saglikli
geng yetiskinlerde gogiis ekspansiyonu ile FVC ve Plmax arasinda bir iliski oldugunu
gosterdi ve Enright ve meslektaslar1 (173) yash saglikli yetiskinlerde FVC ve Plmax
arasinda pozitif bir iligki oldugunu gosterdi. Bizim calismamizda CPAP inspiryumda ve
ekspiryumda uyguladigi basing destegi ile gece boyu gogiis ve karin duvari hareketliligini,

gogiis ekspansiyonunu arttirarak bdyle bir artisa yol agmus olabilir.

EUS ile degerlendirilen giindiiz asir1 uyku hali, bireyin normalde uyanik ve tetikte
olmasinin beklendigi bir durumda ortaya ¢ikan uyku hali (uyku diirtiisii) olarak tanimlanir.
Tim OUAS hastalarinda GAUH mevcut degildir. OUAS'1 bazi hastalarin neden
GAUH'den sikayet ederken digerlerinin neden olmadigini agiklayan mekanizmalar net
degildir. Cogu arastirmada GAUH'nin varliginin uyku yapisindaki anormalliklere ve
AHi'ne bagl oldugu gosterilmistir (174, 175). GAUH, is ve trafik kazalarinda artisa yol

a¢manin yanmnda bazi klinik faktorlerde bozulma ile de iliskli bulunmustur: bozulmus
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glukoz metabolizmasi, insiilin direnci,.artmig kardiyovaskiiler / serebrovaskiiler hastaliklar
ve Olim riski (176, 177). Bizim c¢alismamizda, polisomnografik olarak, CPAP cihaz
kullananlarda hem solunum (AHI), hem uyku (NREM3 uyku siiresinin orani) ve hem
oksijen saturasyonu (gece boyu oksijen saturasyonu) parametreleri anlamli sekilde
diizelmisti. Buna bagli olarak CPAP kullanan hastalarin ortalama EUS'lar1 da
kullanmayanlara gore anlaml bir sekilde diizelmisti; CPAP kullanan ve kullanmayanlar
arasindaki EUS degisimi, tahmin edilen yiirime mesafe yiizdesi ile negatif yonlii anlaml
olarak iligkili bulundu. Giindiiz asir1 uyku halinin gunluk aktiviteyi azaltan bir neden
olabilecegi onceki ¢aligmalarda bildirilmistir (178, 179). Bu da 6DYT uzerine olumsuz
etki yapabilecek bir durumdur. Biz, sadece CPAP kullanan hastalarimizin giinliik aktivite
diizeyini 6lgmedik ama bizim hastalarimizda da GAUH artis1 giinliik fiziksel aktivitede
azalma nedeniyle 6DY mesafesi ile iligkili gibi durmaktadir. OUAS'nin giindiiz
uykululugunu azaltan ve yasam kalitesini artiran CPAP ile tedavisinin, hastalar1 daha aktif
olmaya tesvik edecegi varsayilabilir. Ancak bazi calismalarda bu gozlemlenmemistir.
Ornegin, randomize bir calismada West ve arkadaslari, 3 aylik CPAP tedavisinin objektif
fiziksel aktivite seviyeleri lizerinde hicbir etkisi olmadigini gosterdi (104). Ancak, CPAP
ile tedavi edilen OUAS hastalarinda solunum parametreleri diizelse de rezidiiel
uykululugun siirebilecegi bildirilmistir, CPAP ile tedavi edilen hastalarda GAUH
gecmeyenlerde depresyon, diyabet, kalp hastaligi Oykiisii daha siktir (180). CPAP"'1n
gunluk fiziksel aktivite seviyeleri lizerinde etkisinin olmamasi, sadece aktivite seviyelerini
etkileyen OUAS hastalar1 tarafindan bildirilen yorgunluk ve uykululuk degil, ayni
zamanda CPAP'In obezite ve komorbiditeler gibi iyilestirmede basarisiz oldugu diger

faktorler oldugunu gosterebilir.

Onceki calismalarda egzersiz kapasitesini etkileyen diger faktor olan kilo tizerine

CPAP tedavisinin tekbasina bir etkisi olmadig1 gosterilmistir, hatta CPAP tedavisinin kilo
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alma yoniinde bir etkisi olabilecegi bildirilmistir (165,172). Calismamizda CPAP kullanan
hastalarimizin tamami obez idi ve galisma boyunca hastalarin kilo almasini1 engellemek ve
bir standardi saglamak i¢in hepsine kilolarina gore hesaplanan diisiik kalorili bir diyet
uygulandi. Bdylece hem kilo almalarmi engellemek hem de kilonun gunlik fiziksel
aktiviteleri kisitlayici roliinii ortadan kaldirmak amaclandi. Kisilerin yaptiklar1 ve
yapabilecekleri fiziksel aktivite diizeyleri birgok degiskenden etkilenebilmektedir. Bu da
calismalarda incelenen hastalarin bu gibi 6zellikleri nedeniyle midahale uyumunun
diismesine neden olmaktadir. Giincel bir arastirmada OUAS hastalarinda obezite diizeyi
arttikca diyet, egzersiz ve fiziksel aktivite programlarina uyumun distiigii bildirilmistir
(120, 181). Bu miidahalelere uyumu etkileyen diger bir faktdr eslik eden kronik
hastaliklardir kronik obstriiktif akciger hastaliginin (KOAH). (182). koroner arter hastaligi
(183) gibi . Calismamizda bu gibi hastaliklarin ¢aligma sonuglarmi olumsuz
etkileyebilecegi goz oOniinde bulundurularak, kronik hastalig1 olanlar¢alisma digsinda
birakilmistir. Calismamizda, CPAP kullanmakta olan hastalarin gunluk fiziksel
aktivitelerini duzenli, gézetimli pulmoner rehabilitasyon egzersizleri yaptirarak arttirmak
boylece egzersiz kapasitelerini arttirmayi ve metabolik riskleri azaltmayir amagladik. 3
Aylik diyet-egzersiz programi sonrasinda VKI anlamli derecede azalan hastalarimizin,
aynt zamanda polisomnografik olarak, ortalama oksijen saturasyonu ve NREM3
siirelerinde diizelme, arteryal tansiyon degerlerinde diizelme, solunum fonksiyon testleri
(FEV1 ve FVC), 6dk. yiiriime testi sonuglari, test sonu dispne skorlarinda ek diizelmeler
oldugu, bunun yaninda CRP, proBNP, insiilin ve lipid degerlerinde sadece CPAP
kullananlara gore ek diizelme elde edildi. OUAS hastalarinda CPAP tedavisine ek olarak
egzersiz egitimi son yillarda artan ilgi gordii. Diizenli fiziksel aktivite viicut agirliginin
korunmasi ile (19), kan basincinda azalma (20) ve kardiyovaskiiler hastaligin 6nlenmesiyle

(21), iliskilendirilmistir bu nedenle kardiyovaskiiler ve OUAS ile iliskili metabolik risk
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faktorleri ve komorbiditeleri azaltmak ic¢in yararli bir ara¢ olusturabilecegi
diistintilmektedir. Bizim ¢alismamizda da CPAP ile beraber diyet-egzersiz yapanlarda

egzersiz kapasitesinde sadece CPAP kullananlara gore ilave bir artig oldu.

Polisomnografik olarak OUAS'1 hastalarin uykusunda REM siresi, NREM3
stiresi ve uyku etkinligi degerlerinde CPAP kullanimi ile artis oldugu NREM3 siiresindeki
artisin istatistiki olarak anlamli oldugu goriildi. CPAP ile beraber diyet, egzersiz
uygulanan hastalarda sadece CPAP kullanan hastalara gore ortalama oksijen saturasyonu
ve NREMS3 surelerinde ilave duzelmeler oldu ve bu dizelmeler 6dk ydrime testi
degerlerindeki diizelme ile iligkili bulundu. Egzersizin uyku UGzerindeki etkisini
polisomnografik olarak ortaya koyan caligma azdir (184). Akut olarak artan egzersizin
ardindan (genellikle sadece bir gun), sporcu olmayan kisilerde uykunun ilk bélimuyle
smirlt gegici NREM3 siirelerinde artis oldugu gosterilmistir. Her zaman egzersiz yapan
deneklerin, egzersiz yapmayan deneklerden daha ylksek temel NREM3 surelerine sahip

olduklar1 gosterilmistir (185).

Egzersizin uykuyu diizenleyici etkisi ile ilgili olarak 1s1 diizenleyici hipotez,
viicut onarilmasi hipotezi, enerji korunmasi hipotezi 6ne siiriilmiistiir (186). Viicut onarimi1
hipotezi ve enerji korunumu hipotezi acisindan bakildiginda, viicut onarimi modeline
uygun olarak, Shapiro ve ark. (187) yogun egzersize bagli yorgunlugun egzersiz sonrasi
gecenin ilk yarisinda daha fazla delta uykusu (NREM3) neden oldugunu bildirmistir.
Boylece egzersize bagli metabolik stresin yavas dalga uykusu ve total uyku siiresinde
artisa neden oldugu belirtilmistir. Bu durumun nasil ve neden oldugu tam olarak

aciklanmig degildir.

Tiirkiye’de yapilan bir RKC’de OUAS hastalarinda egzersizin AHI, solunum

fonksiyon testleri lizerine etkisi olmadig1 ancak uyku kalitesi, yasam kalitesi ve egzersiz
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kapasitesi lizerine olumlu etkileri oldugu gosterilmistir (113). Bunu tersine OUASlilarda

fiziksel egzersizin uyku yapisina etkisi olmadigini gésteren ¢alismalar da vardir (116).

Egzersizin uyku parametrelerine etki ile iliskili meta analizlerde Young-stedtet
ark. (184) egzersiz siiresinin, kondisyon ve giiniin saati gibi diger faktorlerden daha tutarl
bir moderatér degisken oldugunu bulmuslardir. Ozellikle total uyku siresinin artmas: ve
REM gecikmesi sadece 1 saatten fazla slren egzersiz igin gozlendi - Ayrica,
karsilastirmali olarak uygun popiilasyonlar ¢alisildigindan, uyku yanitin1 uyarmak igin
daha uzun egzersiz siirelerine ihtiya¢ duyulmas: miimkiindiir. Yiiksek yogunluk (188, 189)
ve orta dizeyde egzersiz (190) her ikisi de dinlenme giiniine kiyasla artan SWS ile
sonuglanmistir. Aksine, maksimuma yakin bir is yikiine (191) kadar ¢esitli egzersiz
yogunluklarinda 1 saatlik egzersiz veya normal egzersiz yogunlugunda egzersiz (39)

SWS'yi etkilememistir.

Bizim g¢alismamizda CPAP kullananlara gore CPAP+ diyet ve egzersiz yapanlarda hem
VKi'ndeki anlamli azalma hem de solunum egzersizlerini de kapsayan dizenli
egzersizlerin sonucu olarak solunum fonksiyonlarinda hem FEV1 hem FVC degerlerinde
ilave bir diizelme tespit edildi, muhtemelen bunun sonucunda gece boyu Ortalama oksijen

saturasyonunda ilave bir diizelme mevcuttu.

Literatiirde sik¢a inflamatuar bir hastalik olarak tartisilan OUAS'da, enflamasyon
artan kardiyovaskiiler hastalik (CVD) riskinde anahtar rol oynar. Ayrica, enflamasyon ve
OUAS kombinasyonunun, genis bir kohort c¢aligmasinda metabolik sendrom (MetS)
gelisimini hizlandirabilecegi gosterildi OUAS’da (192) Nufus temelli buylk bir kohort
caligmasinda, MetS'nin OUAS olan katilimcilar arasinda, 6zellikle yiiksek hsCRP seviyesi
ile enflamatuar bir fenotip oldugu gosterildi. OUAS'da inflamasyonuagiklayan kesin

mekanizma net olmasa da, OUAS nin karakterinde bulunan aralikli hipoksi ve
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reoksijenasyon oksidatif stres ve reaktif oksijen tiirlerinin olusumunu baslatir ve bu da
enflamatuar sitokinleri tetikleyerek insiilini direnci ve metabolik islev bozuklugunu tesvik

eder (193, 194).

Obezite de inflamatuar bir durumdur ve muhtemelen OUAS ve obezitenin siddeti
arasindaki etkilesim bu konuda yapilan ¢aligmalarda kafa karigiklig1 yaratmaktadir. OUAS
olup inflamasyon tespit edilmeyenler ya da OUAS olup tedavi ile inflamasyonu
diizelmeyenler bulunmasi gibi. Bizim ¢alismamizda VKI, yas ve cins olarak es agir OUAS
lilarda CPAP kullanan ve kullanmayanlar arasinda CRP, insulin, glukoz ve kan yaglarinda
fark tespit edilmedi ancak kilo verme ve egzersiz ile CPAP kullananlarda bu
parametrelerde anlamli diizelme elde edildi. Katilimeilarin, inflamasyon seviyesi beslenme
aliskanligindan ve egzersiz durumundan ectkilenebilecegi halde, daha Onceki ¢ogu
calismada dikkate alinmadi. Hem diyet hem de egzersiz CPAP kullanan hastalarimizda
VKi'nde anlamlh diismeye neden oldu ancak VKi'ndeki degisim ve biyokimyasal
parametrelerdeki degisim arasinda korelasyon yoktu. Biyokimyasal parametrelerdeki

dizelmede muhtemelen egzersizin oksidatif stresi diizelten roli s6z konusudur.

B tipi natritiretik peptid (BNP) ve N-terminali 6ncii peptidinin pargasi (N-terminal
pro-B-tipi natridretik peptid; NT-proBNP) kardiyomiyosit belirtecleridir esneme ve
dolayisiyla kalp disfonksiyonu. BNP ve / veya NT-proBNP ile sol ventrikiler hipertrofi
arasinda iliski gosterilmistir (195, 196), sol ventrikil diyastolik disfonksiyon (197, 198) ve
bozulmus fonksiyonel kapasite (199-201). Bu nedenle, BNP ve NT-proBNP, OUAS'n
neden oldugu subklinik kardiyovaskiiler stres ve OUAS siddeti ile kardiyak disfonksiyon
arasindaki iliskiyi tespit etmek i¢in uygun biyobelirtecler olabilir (202-204). Bu
parametrenin bizim c¢alismamizda Sadece CPAP alan hastalarda CPAP kullanmayan
OUAS lilardan farkli olmadig1 ancak diyet ve egzersiz ile beraber CPAP uygulayanlarda

anlamli bir sekilde diistiigii gosterildi. Daha 6nceki ¢aligmalar da bu parametrenin sadece
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CPAP ile diizelmedigini gostermektedir. Bizim c¢alismamizda da tek basina CPAP
kullanimi bu parametre tizerine etkili olmadi, CPAP ile beraber diyet-egzersiz uygulanan
hastalrimizda elde edilen VKi'ndeki azalma ile de iliskili degildi muhtemelen burda
egzersizin kardiyovaskiiler sistemdeki olumlu etkileri Onplanda etkili oldu diye
diistinmekteyiz. Biz CPAP tedavisine ek olarak diyet-egzersiz uygulanan hastalarda hem
CRP hem de kan yaglar1 ve kan sekeri, insiilin seviyelerinde elde edilen iyilesmenin
OUAS'1 hastalarin kardiyovaskiiler-serebrovaskiler riskler ve metabolik risklerinde
onemli azlamaya yol acacagini1 diisiinmekteyiz. Yapilan bir meta-analizde yapilan
maksimal egzersiz miidahalesi sonrasinda egzersiz kapasitesinin artmasinin biitiin nedenli
mortalite ve koroner arter hastaligi riskini %13-15 arasinda azalttigi gosterilmistir (205).
CPAP tedavisinin ise tek basma orta/agir OUAS ve mevcutkardiyovaskiiler hastaligi olan

olgulardakardiyovaskiiler olaylar1 onlemedigi bildirilmistir (206).

Ayrica, literatiirle uyumlu bir sekilde, diyet egzersiz uygulayan CPAP kullanan
OUAS' 11 hastalarda TA degerlerinde ilave bir iyilesme elde ettik. Sadece CPAP
kullaniminin da kanbasincini diizelten bir etkiye sahip oldugu daha 6nceki ¢aligmalarda
bildirilmistir, ancak biz bu ¢alismada OUAS'li CPAP kullanan ve kullanmayan hastalar
sik1 bir sekilde her yonii ile eslestirdigimizden, vaka sayimiz diisiik oldugundan, CPAP
kullanim siiresi nispeten kisa oldugundan, kanbasincindaki iyilesmeyi gosterememis
olabiliriz, bizim c¢alismamizda her ne kadar CPAP kullananlarin kan basinci
kullanmayanlardan daha diisiik elde edilse de istatistiki bir anlamlilik elde
edilmedi.Norman ve ark., 6 aylik aerobik egzersiz ve diyet programi uyguladiklari hafif
orta OUAS’I1 olgularin ve istirahat kan basinglarinda anlamli diizelmeler oldugunu

gostermiglerdir (115).

Calismamizin ¢esitli kisitliliklart vardir. Egzersiz ve diyet programi Onerilen

olgularin, Onerilere uymamasi, kismi uyumu ya da tamamen uyumu net olarak
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degerlendirilememistir. Yapilan Onerilere daha fazla ya da daha az uyan olgularin
sonuclar1 sonuglarini etkilemis olabilir. Sadece CPAP tedavisi verilen ve CPAP tedavisine
ek olarak egzersiz ve diyet yapan olgularin ayn1 kisilerden olusmas1 nedeniyle, ilk 3 ayda
verilen CPAP tedavisinin uzun dénem sonuglari, sonraki 3 ayda egzersiz ve diyet yapan

olgularin sonuglarini etkilemis olabilir.

Sonug olarak, bu calismada, pek ¢ok hastalik i¢cin mortalite, morbidite ve hastalik
siddetini belirlemede bir prediktér olan 6dk yirime mesafesinin, obez, agir OUAS'1
CPAP kullanmayan hastalarda kullananlardan diisiik oldugu, CPAP ile beraber diyet ve
egzesiz uygulanan OUAS hastalarda 6 dakika icinde yuriime mesafesinin sadece CPAP
kullananlara gore daha da arttigi. Bu artisgin sadece CPAP kullananlarda GAUH deki
diizelme ve solunum fonksiyonlarindaki diizelme ile iliskili oldugu, diyet egzersiz
uygulayan hastalarda ise uyku evrelerindeki ve uykdaki Osaturasyon seviyelerindeki
iyilesmeler ile iligkili oldugu goriildii. Ayrica bu ¢aligmada, fiziksel aktiviteyi artirmak ve
diyetin kan yaglari, insiilin kan sekeri ve NT pro BNP iizerinne CPAP kullanimindan ve
kilo vermeden bagimsiz bir ek fayda sagliyarak énemli kardiyo-metabolik risk faktorlerini
azaltabilecegini gosterdik. Bu nedenle, risk faktorii kontroliinii optimize etmek amaciyla
OUAS hastalar1 i¢in diyet ve egzersizi iceren kombine tedavi stratejilerine gicli bir

ihtiya¢ vardir.
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6. SONUC

Konya Necmettin Erbakan Universitesi Meram Tip Fakiiltesi Gogiis Hastaliklari
Klinigi Uyku Laboratuvari ve Pulmoner Rehabilitasyon bdliimiinde takip edilen OUAS

tanil1 30 hastanin incelendigi bu ¢alismanin sonuglar1 su sekildedir:

> Olgularin %43,3’ii kadin, yas ortalamas: 49,03 + 12,23, VKI ortalamas1 34,01 +
5,05°ti.

CPAP tedavisi alan ve tedavi almayan OUAS hastalarimin sonuclarn

karsilastirlldiginda:

» Tedavi almayan grup ile karsilastirildiginda, CPAP tedavisi alan olgularin FVC degeri
(p=0,003), 6 dakikada yiirtidiigii mesafe (p=0,003) ve tahmin edilen mesafe yuzdesi
(p=0,002) anlamli diizeyde daha fazla, bitis BORG skoru ve EUS skor ortalamasi
anlamli diizeyde daha diisiiktii (sirastyla p=0,006 ve p<0,001).

» 3 Ay CPAP tedavisi alan ve almayan OUAS gruplarmin polisomnografileri
karsilastirildiginda uyku etkinligi ve NREM3 orani disinda tiim parametrelerde
istatistiki  olarak anlamli diizelme mevcuttu (Tim p<0.05). Gruplar arasinda

biyokimyasal degerler acisindan fark yoktu (Tiim p>0.05).

En az 3 ay CPAP tedavisi alan OUAS’h hastalarin, 3 ay boyunca CPAP tedavisine ek

olarak diyet ve egzersiz yapmalari sonrasindaki sonug¢lar1 karsilastirildiginda:

» 3 ay boyunca sadece CPAP tedavisi verildikten sonraki sonuclar ile
karsilastirildiginda, 3 ay boyunca CPAP tedavisine ek olarak diyet ve egzersiz
yaptiktan sonra VKI, kan basinci, CRP, insiilin, proBNP, kolesterol, VLDL, trigliserid,
glukoz, BORG skoru, EUS skoru istatistiksel olarak anlamli diizeyde azalirken
(p<0,05), HDL, FEV1, FVC, SpO2, ve NREM3 % degerleri istatistiksel olarak
anlamli diizeyde artmist1 (p<0,05)

» 6DYT sonuglari incelendiginde sadece CPAP tedavisi sonuglari ile karsilastirildiginda,
3 ay boyunca CPAP tedavisine ek olarak diyet ve egzersiz yapan olgularin bitis kalp
hiz1 anlaml diizeyde azalirken, baslangi¢ ve bitis SpO., 6 dakikada yiiriidiigi mesafe
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ve tahmin edilen mesafe yiizdesi degerleri istatistiksel olarak anlamli diizeyde artmist1

(p<0,05). 6 dk yiirime mesafesinde 62.4 m’lik bir artis oldu.

Korelasyon analizlerine gore:

>

CPAP+Egzersiz ve diyet tedavisi sonrasinda VKI’deki degisim ile EUS skor degisimi
arasinda istatistiksel olarak anlamli orta diizeyde korelasyon iligkisi oldugu saptandi
(r=-0,685, p=0,005).

CPAP+Egzersiz ve diyet tedavisi sonrasinda 6DYT’deki degisim ile NREM3%
degisimi ve ortalama SpO. dizeyi degisimi arasinda istatistiksel olarak anlaml
diizeyde pozitif yonde orta diizeyde korelasyon iligkisi oldugu saptandi (r=-0,534,
p=0,049 ve r=0,571, p=0,025).

Tedavi almayan olgularda, CPAP tedavisi sonrasi olumlu olarak degistigi belirlenen
parametreler arasindan EUS ile tahmin edilen mesafe yiizdesi arasinda istatistiksel
olarak anlaml1 diizeyde negatif yonde orta diizeyde korelasyon iliskisi oldugu saptandi
(r=-0,554, p=0,032). Ek olarak FVC ile 6 dakikada yiiriidiigii mesafe arasinda

istatistiksel olarak anlamli diizeyde pozitif yonde yiiksek diizeyde korelasyon iligkisi

oldugu belirlendi (r=0,739, p=0,002).

OUAS’ta CPAP tedavisi semptomlari kisa siire icerisinde etkili olarak azalttig1 icin

onemli bir tedavidir. Calismamizda CPAP tedavisinin uzun donem etkilerinin, tedaviye

egzersiz ve diyetin eklenmesiyle daha olumlu oldugu gosterilmistir. Klinisyenlerin OUAS

tedavisinde CPAP tedavisine ek olarak hastalar1 egzersiz ve diyete yonlendirmeleri,

hastaligin olumsuz sonucglarini sinirlandiran, hayat kalitesini arttiran énemi bir miidahale

olarak g6z 6nlinde bulundurulmalidir.
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