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KISALTMALAR

AASM American Academy of Sleep Medicine
ABD Amerika Birlesik Devletleri

AHI Apne-Hipopne Indeksi

Al Apne Indeksi

CPAP Continuous Positive Airway Pressure
CREST Calcinosis cutis, Raynaud’s phenomenon,

Esophageal dysfunction, Sclerodactyly,

Telangiectasia
)| Desatiirasyon Indeksi
EDTA Etilendiamintetraasetik asit
EEG Elektroensefalografi
EKG Elektrokardiyografi
EMG Elektromyografi
HDL High Density Lipoprotein
ICSD-2 International Classification of Sleep Disorders-2
1Q Intelligence Quotient
KBB Kulak Burun Bogaz
LDL Low Density Lipoprotein
MOS Minimal Oksijen Satiirasyonu
oMSH o Melanosit Stimiile edici Hormon
MSLT Multiple Sleep Latency Test
MWT Maintenance of Wakefulness Test

NPY Noropeptid Y



NREM
OUAS
PaCO:z:
PaO:
PSG
PTT
REM
RiP
Sa0:
Sciu
SEM
SLE
TA
USDS
USsy

VLDL

Non Rapid Eye Movement

Obstriiktif Uyku Apne Sendromu
Parsiyel Arteryel Karbondioksit Basinci
Parsiyel Arteryel Oksijen Basinci
Polisomnografi

Pulse Transit Time

Rapid Eye Movement

Respiratuar Indiiktans Pletismografi
Arteryel Oksijen Satiirasyonu
Solunumsal Caba ile iligkili Uyanayazmalar
Slow Eye Movement

Sistemik Lupus Eritematozus

Tansiyon Arteryel

Ust Solunum Yolu Direnci Sendromu
Ust Solunum Yolu

Very Low Density Lipoprotein



GIRIS

Uyku sirasinda goriilen ¢esitli solunum bozukluklarina o6zellikle okul
cagindaki c¢ocuklarda oldukg¢a sik rastlanmaktadir. En sik rastlanan sikayet
horlamadir. Basit bir horlama bile ¢ok 6nemli bir durumun ilk habercisi

olabilmektedir.

Uykuda goriilen solunum bozukluklari, erken tani ve tedavisi yapilmadiginda
bliylime-gelisme  geriligi, norokognitif fonksiyonlarda bozulma, okul
performansinda diisme, irritabilite, anksiyete, sinirlilik ve depresyonu igeren
davranis bozukluklari, hiperaktivite, eniirezis nokturna, pulmoner hipertansiyon,

kalp yetmezligi ve ani 6liimlere neden olabilmektedir.

Uykuda solunum bozukluklar1 eriskinlerde iyi tanimlanmis, ancak c¢ocuklar
lizerine yeterince ¢aligma son yillara kadar yapilmamistir. Son yillarda ¢cocukluk
cagmna iliskin hastaligin epidemiyolojisi, risk faktorleri, tan1 ve tedavisi
konusundaki arastirmalar artmistir. Okul ¢ag1 ¢ocuklarinda kronik horlama siklig1

cesitli epidemiyolojik ¢alismalarda %3.2-12.1 arasinda bulunmustur (1-2).

En sik karsilagilan uyku bozukluklarindan biri olan, tedavi edilmediginde ani
Olumlere bile sebep olabilen obstriiktif uyku apne sendromu (OUAS) obezlerde
daha sik goriilmektedir. Bu calismada; uykuda nefes alamama, horlama gibi
semptomlart olan c¢ocuklara polisomnografi (PSG) yapilip OUAS’in olup
olmadig1 tespit edilmistir. istah ve obezite iizerinde etkileri olan leptin ve
ghrelinin, uyku-uyaniklik dongiisii lizerine etkisi olan oreksin dilizeylerinin
OUAS saptanan ve saptanmayan gruplar arasinda degisip degismedigi
arastirilmistir. Gruplar arasinda s6z konusu hormonlarin diizeylerinde anlamli
farklilik olmast halinde bu farkin OUAS patogenezinde bir etken olup

olmadiginin arastirtlmasi istenmistir.



GENEL BiLGILER

Uyku ve Uyku Evreleri

Uyku temel hedefin dinlenmek oldugu bir durumun 6tesinde artik bir onarim
zamani olarak da tanimlanmaktadir. Yasamimizin tigte birini gecirdigimiz uyku
saglikli yasam i¢in vazgeg¢ilmez olmasia karsin; bu konuda bilinenler yakin

zamana kadar bir sir olarak kalmistir.

Uyku-uyaniklik dongiisiiniin  yas ile degisim gosterdigi, yenidogan bir
bebegin giinde 16-20 saat uyumasina karsilik, eriskinde bu siirenin ortalama 6.5
saate distigl bilinmektedir. Yaslandik¢a uykunun ritmi de bozulmakta, gece

uyanmalar1 ve uyku bozukluklari daha sik goriillmektedir (3).

Uyku fizyolojisi ancak yirminci yiizyilda elektroensefalografi (EEG)’nin
uygulanmasiyla agiklanabilmistir. Uykunun solunum {izerine olan etkileri ise
1965 yilinda Gastaut tarafindan uygulanan ve giiniimiizde uyku apne sendromu
tanisinda “altin standart” olarak kabul edilen PSG tetkikiyle gdsterilmistir (4,5).
Baslangicta onemli bir halk sagligi problemi olmadigi sanilan uyku apne
sendromunun % 1-5 arasinda degisen siklig1 ile diabetes mellitus, astim benzeri

hastaliklar gibi hi¢ de az goriilmedigi saptanmistir (6-10).

Tanim olarak PSG; uyku sirasinda norofizyolojik, kardiyorespiratuar, diger
fizyolojik ve fiziksel parametrelerin belli bir donem, genellikle gece boyunca, es
zamanli ve devamli olarak kaydedilmesidir. Bu yontem ile uyku evreleri, uyku ve

uykuda solunum bozukluklari, uygulanan tedavinin etkinligi degerlendirilebilir.

Rechtschaffen ve Kales’in (11) 1968’de editorliikklerini  yaptigi 12
aragtirmaci, insan uyku evrelerinin standart terminolojisi, teknik ve skorlamasini
iceren el kitabin1 hazirlamislardir. Yakin zamana kadar uyku evrelerinin

skorlamas1 bu grubun belirledigi prensipler esas alinarak yapilmakta ve saglikli



bir kiside normal uyku Non-rapid eye movement (NREM) -1,2,3,4 ve rapid eye

movement (REM) olmak iizere iki ana boliim ve bes evreden olusmaktaydi.

Amerikan Uyku Tibb1 Akademisi’nin (American Academy of Sleep
Medicine- AASM), Dr.iber Conrad baskanliginda olusturdugu bir ¢alisma grubu
uzun siiren ¢aligmalar sonunda, uyku ile iliskili olaylarin skorlanmasi konusunda
yeni kurallar1 belirlemis ve 2007 yilinda bir rehber olarak yaymlamistir. Artik
giiniimiizde bu uzlasi raporu kurallart esas alinmaktadir. Bu yeni rapora gore

uyku evreleri soyle siniflandirilmistir (12):

1- Uyaniklik [ Wakefulness (W) |
2- Evre-1 [ NREM (N1) ]

3- Evre-2 [ NREM (N2) ]

4- Evre-3 [ NREM (N3) |

5- REM (R)

Uykunun NREM doéneminde noronlarin elektriksel aktivitesi azalir. Bunun
sonucunda beynin metabolik hizi, oksijen kullanimi ve 1s1s1 diismekte EEG’de ise
senkronizasyon giderek artmakta, yiiksek gerilim ve diisiik frekanshi dalgalar

goriilmektedir.

Buna karsilik REM uykusu sirasinda ise noéronlarin elektriksel aktivitesi
artar. Boylece beynin metabolik hizi ve 1sis1 yiikselmekte; EEG’de ise
senkronizasyon kaybolmakta, diisiik gerilim ve yiliksek frekansli dalgalar

gozlenmektedir (13).

1. Uyaniklik : Bu evre ¢evresel uyaranlara kars1 en duyarli durumdan uykuya
dalmak {izere olan duruma kadar degisen bir yelpazeyi icerir ve EEG’de
karakteristik olarak alfa (a) ritmi gozlenir. Alfa ritmi, gézler kapali iken, oksipital

bolgeden kaynaklanan 8-13 Hz frekansinda izlenen diisiik amplitiidlii dalgalardir;



gdzler agilinca zayiflar. Insanlarin %10’unda gozler kapali iken alfa dalgalari

izlenmez, %10’unda ise ¢ok azdir.

Uyaniklik evresinde 0.5-2 Hz frekansinda vertikal ve hizli karakterli goz
hareketleri (goz kirpmalari) izlenir. Hizli g6z hareketleri, REM evresinde ve
uyanik, g6z acik ve kisi ¢evreyi gozleri ile tararken goriiliir; diizensiz, sert, keskin

zirve tarzinda dalgalar mevcuttur.

Uykuya dalmak iizereyken g6z kirpmalarin siklig1 yavaslar, géz kirpmalarin
yerini yavas goz hareketleri alir, bu arada alfa ritmi devam eder. Eger gozler
aciksa istekli goz hareketleri ya da okuyan goz hareketleri izlenebilir. Okuyan
g0z hareketleri, ters istikametlerde dnce yavas sonra takibinde hizli faz igeren goz

hareketleridir (Sekil 1) (14).

Uyaniklik evresinde kas aktivitesi degiskendir ancak uyku evrelerine gore

amplitiidii yiiksektir (13).
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Sekil 1. Uyamikhik Evresi (14)



2. Evre - N1 : Uyanikliktan uykuya ge¢is donemidir. Uyaniklik evresinden
NREM evre-1’e girerken alfa aktivitesi kaybolur ve yerini goreceli olarak diisiik
voltajli ve karigik frekansh (4-7 Hz) teta (0) dalgasina birakir; yine bu gecis
doneminde dairevi ve yavas goz hareketleri olabilir. Yavas goz hareketleri (slow
eye movement-SEM), en az 0.5 sn’nin {istiinde bir asag1 sapmayla baslayan es

zamanli, diizenli, siniizoidal g6z hareketleridir.

Ek olarak bu evrede santral bolgelerden kaynaklanan, maksimum 0.5 sn’lik

keskin uglu verteks (V) dalgalar1 da goriiliir (13).

Bu evre boyunca ¢ene hareketleri degiskendir ama siklikla uyaniklik evresine

gore amplitiidi dustiktir (Sekil 2) (14).
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Sekil 2. NREM Evre-1 (14)

3. Evre — N2 : Bu evrede kortikal bioelektrik aktivite daha da yavaslamistir.
Kas tonusu azalmaya devam eder. Goreceli olarak diisiik voltajli, esas olarak teta
(¢) ve bazen delta (d) aktivitesi iceren karisik frekansli EEG kaydi vardir. Ek

olarak EEG’de bu faza 6zgii uyku igcikleri ve K kompleksleri adi verilen



grafiksel elemanlar da ortaya ¢ikar. Uyku igcikleri ile K komplekslerinin

goriilmesi, bu evreye girildiginin gostergesidir.

Uyku igcikleri, oldukea siniizoidal, yiiksek frekansl (12-14 Hz) ve kisa siireli
biyoelektrik aktiviteler olup; 0.5 saniyeden uzun siirer. En yiliksek amplitiidiin
santral derivasyonlardan alindigi pespese kiiciik dalgalardan olusur. K
komplekslerinin Oniinde ve arkasinda olabildikleri gibi bagimsiz olarak da
goriilebilirler. Uyku igciklerinin, uykunun pekistirilmesi agisindan énemli oldugu

bilinir.

K kompleksleri ise iyi ayirt edilen, negatif keskin ve onu takip eden pozitif
dalgadan olugur. Yaklasik 0.5 saniye stirelidir ve frontal bolgelerden kaynaklanir;
temel aktiviteden daha yiiksek amplitiidlii yavas dalga kompleksleridir (Sekil 3)
(13,14).

K Kompleks
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Sekil 3. NREM Evre 2 (14)



4. Evre — N3 : Kas tonusu daha onceki evrelere gore daha da diismiistiir.
Frekans EEG’de deltaya dogru kaymaya baglamistir. izlenen bu delta dalgalari,
yavas dalga aktivitesine sahiptir ve frekans1 0-2 Hz’dir. Frontal bdlge kaynakli
delta dalgalarimin amplitiidiiniin 75 mikrovolt’dan fazla olmasi, evre-N3 igin

beklenen bir gerekliliktir (13).

Uyku igcikleri ve K-kompleksleri kaybolmaya baslar; goz hareketleri
izlenmez (Sekil 4) (14).

Delta Dalgalan
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Sekil 4. NREM Evre 3 (14)

5. REM : Bu evrede, santral bolgelerden kaynaklanan, maksimum 2-6 Hz
dalgal1, keskin uclu, ticgenimsi, testere disi goriiniimlii dalgalar tipiktir ve bu
dalgalar genellikle g6z hareketlerine eslik ederler. Hizli goz hareketleri PSG’de
goz kiiresi kanallarinda kaydedilir. Bu donemde diafragma gibi 6nemli bazi
iskelet kaslar1 haricinde kas tonusu pratik olarak sifira yaklasmistir. Seyrek olarak

seyirme tarzinda kisa siireli tonus degisiklikleri karakteristiktir (Sekil 5) (13,14).
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Sekil 5. REM (14)

Bu evrenin disindaki evrelerin tiimiine NREM adi verilir. Uyku NREM evre-
1 ile baslar; bunu sirayla N2, N3 ve yeniden N3, N2, N1 ve en sonunda REM
uykusu izler. Sabaha kadar NREM ve REM evrelerinden olusan 4-6 dongii
gerceklesir. Her bir dongii yaklasik 90-120 dakika siirer. Uyku siiresinin eriskinde
%85’1ni, yenidoganda ise %60’1n1 NREM uyku kaplar.

Uykunun baslangicindaki dongiilerde NREM uyku, REM uykuya kiyasla
daha uzun zaman kaplarken sabaha dogru her dongiiniin icindeki REM
uykusunun orani artar (13). Evre-3 doneminde (genellikle uykunun ilk 1-3 saati)
cocuklar1 uyandirmak zordur; eger uyandirilabilirse genellikle yonelim
bozuklugu, konfiizyon ve bilissel islevlerde yavaslama goriliir (15,16). Uyku
stireci, ilk uykuya dalisla son uyanis arasindaki siiredir. Toplam uyku siiresi ise
uyku siireci i¢inde gegen gece icindeki uyanikliklarin ¢ikarilmasi ile elde edilen
rakamin dakika cinsinden ifade edilmesiyle bulunur. Bir uyku dongiisit NREM ve

arkasindan gelen bir REM evresinin olusturdugu uyku donemidir (13).



Fizyolojik dl¢iimler NREM doneminde oldukca diizenlidir ve az degiskenlik
gostermektedir. Otonom sinir sistemi aktivasyonu REM doneminde olusmakta,
buna bagli olarak respiratuar, kardiyak sistemlerde ve kan basincinda
diizensizlikler izlenmektedir (17). Uyku sirasinda kaslar gevser, refleks kuvvet
azalir. Bu durum REM uykusunda daha belirgindir. Oyle ki, NREM uykusu
sirasinda yaklasik 20 dakikada bir viicudun durusu degistirilirken REM uykusu

sirasinda solunum, g6z ve orta kulak kaslari hari¢ tiim kaslar tamamen gevser

(13).

Interkostal kaslarin inhibisyonuna bagli olarak REM doneminde akciger
hacminde azalma goriilebilir. Bu mekanik diizensizlik tam anlasilmis olmamakla
beraber, bu degisiklikten kan oksijen satiirasyonu kolaylikla etkilenebilmekte ve
hipoksemi olusabilmektedir. Kas aktivasyonunun REM déneminde azalmasi bazi
{ist solunum yolu (USY) kaslarinda da goriilmekte, buna bagli olarak havayolu
darliklar1 veya tikanmalari olusmaktadir (18,19). Ozellikle genioglossus ve
medial pterigoid kaslarin inaktivasyonuna bagli olarak mandibula ve dil geriye
dogru hareket edebilmektedir. Bu durum kolaylikla USY obstriiksiyonuna neden
olabilir (20,21).

Uyku sirasinda ventilasyon degerlendirildiginde kan oksijen-karbondioksit
seviyelerine verilen cevaplarda farklilik goriilmektedir. Kan karbondioksit
seviyesine verilen cevap NREM doéneminde zayiftir. Hem REM hem de NREM
doneminde hipoksemiye verilen cevap baskilanmistir. Bununla beraber REM
donemindeki hipoksik uyarilara, NREM donemine gore daha iyi cevap

verilmektedir (19).



Uyku Fizyolojisi

Beynin uyku sirasinda tamamen dinlenme durumuna gegtigi ve pasif oldugu
dogru degildir. Beyin halen aktiftir; yalmizca aktivitenin tiirii degisir,
senkronizasyon olur. Uyku sirasinda beynin dinamik degisikliklerinden sorumlu
pargalar1 pons, 6n beyin ve diger subkortikal parcalardir; uyku esnasindaki temel
ndrotransmitterler ise norepinefrin, serotonin ve asetilkolindir. Uyaniklikta hem
aminerjik hem de kolinerjik sistem giiclii bir sekilde aktiftir; NREM uykuda her
iki sistem daha az aktiftir. Uykunun REM doéneminde ise yalnizca kolinerjik

sistem aktiftir (13).

Uvykuda dolasim sistemindeki degisiklikler :

Uykunun NREM doénemi daha ¢ok otonomik dengeyi ve kalp-akciger-kan
akimi arasinda fonksiyonel koordinasyonu saglar. Kalbin sempatik-parasempatik
aktivitelerine bagli olarak REM doneminde ani ritm degisiklikleri ortaya ¢ikar.
Otonom sinir sistemindeki bu degisikliklere saglikli bireyler dayanikliyken kalp
hastaligi olanlar o6zellikle uykunun REM doéneminde aritmi ve myokard
infarktiisti agisindan ciddi risk altindadirlar. Uykunun NREM doéneminde de ileri
derecede baskilanmis kalpte hipotansiyon ve buna bagli koroner arterlerde

kanlanmada azalma gibi durumlar ortaya ¢ikabilir (22).

Normalde inspirasyon sirasinda kalp hiz1 ile vendz doniis artar ve bu da
kardiyak debi artisina yol agar. Buna karsilik ekspirasyonda kalp hizi yavaslar.
Kalp hizindaki bu normal siniis degiskenligi 6zellikle NREM uykusunda olusur
ve kalbin saglikli oldugunu gosterir. Bu normal respiratuar siniizoidal
degiskenligin olmadig1 hastalarda yasami tehdit eden aritmilerin ve iskemik kalp

hastaliklarinin daha sik oldugu gosterilmistir (23).

Genel olarak NREM uykuda otonomik denge vardir; hipotansiyon,

bradikardi, kardiyak debi ve sistemik vaskiiler diren¢ azalmistir. Bradikardi,

10



vagal sinir aktivitesindeki artigsa, hipotansiyon ise sempatik vazomotor tonusta

azalmaya baghdir (23).

Uykunun NREM doéneminden REM uykuya gecis sirasinda vagus sinir
aktivitesinde patlayict artiglar olur ve buna baghh olarak kalp ritminde
duraklamalar ve belirgin asistoller meydana gelir. Uykunun REM ddéneminde
beyindeki nérokimyasal degisiklikler, davranigsal uyumlar ve kardiyorespiratuar
denge bozulur. Uykunun REM déneminde beynin uyarilara karsi cevap verebilme
yetenegi artar, koronerlere ve iskelet-kas sistemine giden damarlara eslik eden
sempatik aktivite artar, iskelet kaslarinda fasikiilasyonlar olur, renal ve splanknik
alana giden kan akimi azalir, tasikardi ve bradikardi ataklari olur. Kalp hizi

ozellikle fazik g6z hareketleri esnasinda artar (23).

Uykunun REM fazinda ve diger sathalara gecis sirasinda koroner kan
akiminda iki katina varan dalgalanmalar olur ve bu periodik dalgalanmalar kalp
hiz1 ya da kan basinci ile iliskili degildir. Koroner kan akimi arttiginda kalp hizi
da artar ve bu artmis adrenerjik aktiviteye baghdir (22).

Uvykuda solunum sistemindeki degisiklikler :

Uyaniklikta solunumun kontrolii miikemmel denilebilir; minimal solunum isi
ile arter kaninda karbondioksit (CO2) ve oksijen (O2) optimal dengede
tutulmaktadir. Solunum konusma, defekasyon gibi diger viicut fonksiyonlarindan
etkilense de normale doniisii hizlidir. Bunun i¢in solunum regiilasyonu hem
mekanik hem de kimyasal geribildirim sistemlerince kontrol edilir. Mekanik
geribildirim sistemi, akciger ve goglis duvarindaki reseptorlerden ibarettir ve
bunlar irritasyon ile solunum sistemi iizerine olan mekanik yiiklerdeki
degisimlere yanit verirler. Bu reseptorlerden gelen uyarilar solunum Oriintiisiinii
degistirerek inspirasyon zamanini kisaltir ve tidal hacmi azaltir. Kimyasal
geribildirim sistemi ise karotid cisimdeki periferik ve medulla spinalisteki santral

kemoreseptorlerden olusur ve bunlar kanda parsiyel arteryal karbondioksit
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basinci (PaCO2), parsiyel arteryal oksijen basinci (PaO2) ve pH degisikliklerine
yanit verirler. Kimyasal geribildirim sistemi hipoksik ve hiperkapnik ventilatuar
yanit ile karakterlidir. Kimyasal kontrol uyku boyunca siirdiiriilmekle beraber

end-tidal CO2 diizeyi NREM ve REM uykusunda artar (19).

Uyku sirasinda solunum kontrol sisteminin bir¢ok 6zelligi baskilanir; hipoksi
ve hiperkapniye olan solunum yaniti azalir. Uyku, 6zellikle solunumla ilgili
olmayan uyarilar1 alan ndronlar etkiler; ritmik respiratuar uyarilar ile aktive olan
néronlar NREM evresinde 6nemli degisiklik gostermez. Uyanikliktan NREM’e
geciste USY kaslarinin tonusunun, diafragmaya gore daha fazla azalmasi uyku
sirasinda  hava yolunun daralmasma yol acabilir. Ozellikle palatal ve
hipofarengeal kaslarda daralma goriiliir; bu da {ist hava yolu direncinde %230

oraninda artisa neden olur (19,24).

Serotonin ve norepinefrin igeren beyin sapt ndronlari uykuyla iligkili
solunum degisikliklerinin 6nemli kaynagidir. Hem santral hem de respiratuar
motor noronlarda serotonin ve norepinefrin reseptdrleri vardir. Bu iki aminerjik
sistemle kontrol edilen ndron etkinligi uyaniklikta en yiiksektir; NREM’de azalir;
REM uykusunda ise azalir ya da kaybolur. Uykunun NREM déneminde diizenli
yiikselen ve zayiflayan bir solunum oriintiisii vardir ve periyodik solunum adini

alir; uyku sirasinda gogiis ve karin kaslarinin etkinligi artmistir (19).

Alveoler ventilasyon NREM uykuda azalir ve bu durum alveoler ve arteryal
PaCOz degerlerinde yiikselmeye neden olur. Uykunun REM déneminde solunum
diizensizdir ve bu diizensizlik solunum frekansinda ve amplitiidinde ani
degisikliklere yol agar, uyku 10-30 saniyelik santral apnelerle boliinir; tidal
hacim ile dakika ventilasyonu azalir. Zirve inspiratuar akim da NREM’e gore
%15 azalir. Uykunun REM doéneminde NREM ddneminin tersine interkostal ve
abdominal kas tonusunda azalma olur. Olusan hipoventilasyona bagli olarak da

arteryal oksijen satlirasyon (Sa02) diizeyi NREM evresine gore daha ¢ok diiser
(19).
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Uykuda Solunum Bozukluklari

Uyku, organizmanin ¢evreyle iletisiminin ¢esitli uyaranlarla geri
dondirilebilir bicimde, gegici, kismi ve periyodik olarak kesilmesidir.
Viicudumuzun fiziksel ve ruhsal olarak dinlendigi, yenilendigi, yeni giine
hazirlandigr bir déonem ve saglikli yasam i¢in vazgegilmez bir olgu olarak
bilinirse de normal kisilerde bile uykuda bazi olumsuz degisiklikler
yasanmaktadir. Bu degisikliklerden en fazla etkilenen sistem ise solunum
sistemidir. Uyku; solunum sisteminde direncin arttig1, solunum hizi ve ritminin
bozuldugu, kimyasal ve mekanik reseptdrlerin duyarhiliginin ve ventilasyonun
azaldigi, kan gazlarinda olumsuz degisikliklerin yasandigi, sonug olarak solunum
sisteminin zarar gordiigii bir donemdir. Saglikli kisilerde bile uykuda bu olumsuz
degisiklikler yasanirken, uyku bozukluklarinin en 6nemli tablolarindan biri olan
ve uykuda oliimlere kadar varan agir sonuglari oldugu bilinen “uykuda solunum
bozukluklari”nin erken tan1 ve uygun tedavisi bu olgular icin hayati 6nem

tagimaktadir (4).

Tammlar :

Hipopne : Cocuklar i¢in hava akiminda iki solunum dongiisii siiresince veya
daha fazla siireyle en az %50 azalma ile birlikte oksijen satiirasyonunda en az

%?3’liik bir oksijen desatiirasyonu veya uyanayazma gelismesidir.

Uyanayazma : Uyku sirasinda mevcut fazdan bir 6nceki faza veya uyaniklik
durumuna gegis olmast durumudur. Uykunun NREM fazinda EEG frekansinda ti¢
saniyeden uzun siiren artis olmasi ve REM fazinda EMG aktivitesinde artma ile
belirlenir. Uyanayazma oksijen desatlirasyonuna yanit olarak ortaya g¢ikar,

uyanmaya neden olarak uykuyu béler, verimliligini azaltir (25,26).

Apne : Cocuklarda iki solunum dongiisii siiresince veya daha fazla siireyle

ag1z ve burunda hava akiminin durmasidar.
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Obstriiktif Apne : Solunum cabasinin siirmesine ragmen hava akiminin

olmamasidir (Sekil 6) (14).

e b b it Lt L ) L) s

EMG
Ekspiryum Hava yolu Hava yolu a§|||§|
obstriiksiyonu
\
Hava tv\/w—mﬂ —
akim Solunum gabasi artigi
inspiryum \
r
o NN d‘ﬂ/ ,g L,
Toraks ‘/
| Paradoks
Abdomen 1
|Paradoks bitisi
Sa02 s

-
Sa02'de %3 ve iizerinde S -
azalma

Sekil 6. Obstriiktif Apne (14)

Santral Apne : Uyku sirasinda solunum c¢abasi ve hava akiminin
olmamasidir. Beyin sapinin respiratuar noronlarinin islevsel immaturitesinin bir
sonucudur. Santral uyku apnesi prematiir bebek ve yenidoganlarda gecici ve

yaygin olarak gozlenir. Sekel nadir olarak goriiliir (Sekil 7) (14).
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Hava akimi

g

Toraks

— ——

R
Abdomen

Sekil 7. Santral Apne (14)

Karisik tip uyku apnesi : Basglangigta agiz ve burun hava akiminin kesilmesi
ile birlikte karin ve gdgilis solunumunun da kesilmesi seklinde ortaya ¢ikip, sonra
hava akiminin kesikliginin devam etmesine karsilik, karin ve gogilis solunum
cabasmin yeniden baglamasidir. Yani karistk tip uyku apnesi santral apne

seklinde bagslar, obstriiktif apne seklinde devam eder (Sekil 8) (14).

Sekil 8. Karisik tip uyku apnesi (14)
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Apne Indeksi (AI) : Uyku saati basina diisen apne sayisina denir.

Apne — Hipopne Indeksi (AHI) : Uyku saati basma diisen apne ve
hipopnelerin toplam sayisini ifade eder. Bu indeksin 1°den biiylik olmasi halinde
uyku apne sendromundan s6z edilirse de klinik 6nemi olan deger 5 ve istiidiir

7).

Desatiirasyon Indeksi (DI) : Saatteki oksijen desatiirasyon sayisidir.

Minimal Oksijen Satiirasyonu (MOS) : Gece boyunca gozlenen en diisiik

oksijen satiirasyonudur.

Uyku sirasinda solunum oriintiisiinde patolojik diizeydeki degisikliklere bagl
olarak gelisen ve bu hastalarda morbidite ve mortalitenin artmasina yol acan
klinik tablolara uykuda solunum bozukluklar1 denilmektedir. Amerikan Uyku
Akademisi (American Academy of Sleep Medicine-AASM), 2005 yilinda
Uluslararas1 Uyku Bozukluklari Siniflamasi’nt [International Classification of

Sleep Disorders-2 (ICSD-2)] yenilemistir (28).

Uluslararasi Uyku Bozukluklar: Siniflamasi :

1. insomnialar

Uykuya bagli solunum hastaliklari

Uykunun sirkadian ritm bozukluklar

Solunumsal hastaliklara bagli olmayan hipersomniler
Parasomniler

Uykuya bagli hareket bozukluklari

S A e

Izole semptomlar, goriiniis olarak normal varyantlar ve
coziimlenemeyen konular

8. Diger uyku hastaliklari
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Uykuya bagli solunum hastaliklar1 da kendi i¢inde 3 ana baslikta incelenir :

1. Uykuya bagli solunum hastaliklar
A. Santral uyku apne sendromu
a) Primer santral uyku apne sendromu
b) Tibbi sorunlara bagli diger santral uyku apneleri
* Cheyne-stokes solunumu
* Yiikseklige bagl periodik solunum
* Bu iki neden disinda bagka bir medikal soruna bagl
santral uyku apnesi
¢) Ila¢ ve madde bagimliligina bagh santral uyku apne
sendromu
d) ila¢ ve madde bagimliligina bagh diger uykuya bagh
solunum hastaliklar
e) Infant primer uyku apnesi
B. Obstriiktif uyku apne sendromu
a) Eriskin obstriiktif uyku apne sendromu

b) Cocukluk cagi obstriiktif uyku apne sendromu

2. Uykuya bagli hipoventilasyon ve hipoksemik sendromlar
A. Uykuya bagli idiopatik non-obstriiktif hipoventilasyon
B. Konjenital santral alveoler hipoventilasyon sendromu
C. Tibbi durumlarin neden oldugu uykuya bagl hipoventilasyon /
hipoksemi
D. Akciger parankim ve vaskiiler patolojilerin neden oldugu uykuya
bagli hipoventilasyon / hipoksemi
E. Alt solunum yollar1 obstriiksiyonunun neden oldugu uykuya bagh
hipoventilasyon / hipoksemi
F. Noromiiskiiler ve gdgiis duvari hastaliklarinin neden oldugu uykuya

bagli hipoventilasyon / hipoksemi
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3. Uykuya bagli diger solunumsal hastaliklar (siniflandirilamayan uyku

apne/uykuya bagli solunumsal hastaliklar)

Pratik uygulamada hala eski siniflama yaygin olarak kullanilmaktadir.

Hastalik spektrumu Tablo 1°de goriilmektedir (14).

Pratik Simmiflama

ICSD-2 (2005)

1. Basit horlama

Uyku bozukluklarinin alt grubu olan
izole semptomlar iginde ‘Horlama’

olarak siniflandirilmistir

2. Ust solunum yolu rezistansi

sendromu

Varligi hala tartigmalidir;yeni
simniflamada OUAS’mn paterni olarak
tarif edilmistir

3. Obstriiktif uyku apne sendromu

Obstriiktif uyku apne sendromu

4. Santral uyku apne sendromu

Santral uyku apne sendromu

5. Overlap sendromu

Medikal durumlara bagli uykuda
hipoventilasyon/hipoksemi

baslig1 altinda ‘Pulmoner parankimal
veya vaskiiler

patolojiye bagli’ ve ‘Alt solunum yolu
obstriiksiyonuna baglt’

alt bashig1 olarak siiflandirilmistir

6. Obezite hipoventilasyon sendromu

Medikal durumlara bagli uykuda

hipoventilasyon/hipoksemi
basligi altinda ‘Noromuskiiler ve
gbgiis duvari hastaliklarina bagli’ alt

baslig1 olarak siniflandirilmistir

Tablo 1. Uluslararasi1 Uyku Bozukluklar1 Sitmflamasi (ICSD-2) (14)
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Basit Horlama :

Horlama, OUAS’1n bir bulgusu olabilecegi gibi yalniz basina bir yakinma
olarak da karsimiza c¢ikabilir ve bu durumda basit horlama olarak adlandirilir.
Basit horlama, apne ya da hipoventilasyon (yetersiz solunum) olmaksizin uykuda

olusan yiiksek hacimli {ist hava yolundan kaynaklanan solunum sesleridir.

Basit horlama yalnizca kisinin ¢evresini rahatsiz edip sosyal sorunlar
yaratmasina karsin OUAS gibi hayat kalitesini Onemli Olglide diisliren
semptomlara hatta yasami tehdit eden sorunlara yol acabilir. Bu nedenle horlama
sikayeti olan hastalarda ayn1 zamanda bir uyku bozuklugu ¢esidi olan OUAS olup
olmadigi olduk¢a biiyilk Onem tasimaktadir. Ayrica ¢alismalar OUAS
saptanmayan ancak kronik horlamasi olan c¢ocuklarda 6zellikle noérokognitif
sekellerin goriildiiglinii gostermis ve primer horlamanin da saglik problemi

olabilecegini ileri siirmiistiir.

Fizyopatoloji :

Solunumun normal fonksiyonu i¢in USY "nin agik olmasi gereklidir. Ust hava
yolu daralabilme o6zelligine sahiptir. Morfolojik ve fonksiyonel 6zelliklerinden
dolay1 inspirasyon esnasinda USY’nin kapanmasima kars1 bir koruma refleksi
vardir. Uyaniklik ve uyku doneminde iist hava yolunun hemen daima devam eden
acikligi, biiyiik dlgiide iist hava yolunun morfolojik diizenine baglidir. Solunum
sistemine giren havayi 1sitan, nemlendiren ve filtre eden nazal bosluk, kemik ve
kikirdak ile gevrilidir. Larenks ve ekstratorasik trakea da agikligini kikirdak

destegi ile saglar. Farenks ise iist hava yolunun daralan kismini olusturur (29).
Normal kisilerle karsilastirildiginda OUAS hastalarinda uyanik iken

m.genioglossus belirgin olarak daha fazla kasilmaktadir. Bdylece, farenksin

daralma egilimi diizeltilmeye ¢alisilmaktadir (24,30,31).
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Genioglossus kasilimi1 inspirasyon esnasinda artar ve farengeal boyutlarin
bliylimesine yol agar (20,30,32). Birgok arastirmaci, farengeal boyutlarin
inspirasyon esnasinda arttifini, ekspirasyonda azaldigini bildirmistir. Farengeal
hava yolunun bu davranis1 uyku esnasinda tersine doner ve inspirasyonda daha

kiigiik olur (32).

Solunum performansi, {ist hava yolu kaslar1 ve solunum pompa kaslar1 olan
g0giis duvart inspirasyon kaslari arasinda, hem zamanlama hem de biiyiikliik
bakimindan bir uyum vardir. Uykunun NREM déneminde hipoksinin indiikledigi
periyodik solunumda motor uyar1 azaldik¢a iist havayolu kas aktivitesi, gogiis

duvarn aktivitesinden daha hizli olarak azalir (18,33).

Ust hava yolu kas aktivitesinin, gogiis duvari aktivitesine oranmin kritik bir
degerin altina diismesi tist hava yolu inspirasyon direncinde hiperbolik bir artis ile
iliskilidir. Ust hava yolu agikligina etki eden kuvvet dengelerinde bozulma, iist
havayolu tikanikligin1 agiklayabilmektedir (29). Daralabilen bir tiipten gegen
maksimum akimi belirleyen faktorler dalga hiz teorisi ile agiklanir. Bu teori, akim
engellendiginde kollabe olabilen bir tliplin davranisini izah etmektedir. Akimda
bir engelleme oldugunda, kollabe olabilen tiip bogulma noktasina uyan bir yerde

daralma gosterir.

Basner ve arkadaglar1 (29) inspirasyon esnasinda solunumun burundan agiza
cevrilmesiyle meydana gelen subatmosferik basingta azalmanin, genioglossus
etkinligi ile iligkili oldugunu gostermislerdir. Nazal boslugun topikal anestezisi
bu cevabt engeller. Sicak nemlendirilmis hava solunmasi ile de cevap
engellendiginden, refleksin nazal mukozadaki soguk reseptorleri araciligi ile
oldugu disiiniilmektedir (34). Uyku esnasinda {ist hava yolu kapanmasinin
patogenezinde 6zellikle 6nemli faktor, uykunun baslamasiyla meydana gelen iist
hava yolu direncinde artigtir (29,35). Artmis iist hava yolu direnci, subatmosferik
intratorasik basincin {ist havayoluna nakledilmesini arttirarak etki eder ve

kuvvetlerin dengesinin degigsmesine sebep olur. Nazal direngte ufak bir degisiklik
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farengeal direnci arttirarak, hava yolu direncini arttirir (29,36). Uykunun

baslamasi ile farengeal direncteki artis {ist hava yolu kas aktivitesinde azalmaya

baglidir (20,29).

Horlama sikayeti hastanin gevresi tarafindan yapilir. Uykusuzluk ya da asiri
uyku hali yoktur. Kisi uyandiginda agiz kurulugundan sikayet edebilir. Horlama,
sesin siddeti ve olusma sirasina gore derecelendirilebilir (Tablo 2) (14). Siddeti

90 dB’e ulasabilen horlama sesi ¢ok rahatsiz edicidir.

Tablo 2. Primer horlama derecelendirmesi (14)

* Hafif : Her gece yok, yalniz sirt iistii pozisyonda goriiliir

* Orta : Her gece var, basgkalarin1 nadiren rahatsiz eder, pozisyon degisimi ile
kaybolur

 Siddetli: Her gece var, pozisyon ile degismez, oda arkadaslari baska odada

uyumak zorunda kalir

Ust Solunum Yolu Direnci Sendromu (USDS) :

Ayrt bir hastalik tablosu olarak ICSD-2’de tanimlanmamig, OUAS 1n bir tipi
olarak kabul edilmigtir. Varligi halen tartigmali olmakla birlikte birgok
arastirmaci tarafindan ayr1 bir hastalik olarak kabul edilmektedir (4,28).

Tanim :
Bu sendrom, apne ve/veya hipopneye yol agmadan, USY’de direncin artmasi
sonucu, toraks i¢i basingta belirgin artigla seyreden ve sonunda kisa siireli, sik

tekrarlayan uyanayazmalarla sonlanan, giindiiz asir1 uyku hali ile karakterize bir

uykuda solunum bozuklugu olarak tanimlanmaktadir (28).
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Tani :

Asemptomatik kisilerde USDS sikhigi bilinmemekle beraber, uyku
merkezlerine horlama ve gilindiiz asir1 uyku hali yakinmalar1 ile basvuran
hastalarin %10-15’inde USDS oldugu bildirilmektedir. Bu sendromun kadin ve
erkekte dagilim1 hemen hemen esittir; ¢ocuklarda daha sik goriiliir. Hastalarda en
belirgin semptomlar giindliz asir1 uyku hali ve yorgunluktur. Horlama tiim
olgularda goriilmemektedir ve olgularin sadece %10-15’1 diizenli horlayicilardir.
Olgularin  %2-5’inin hi¢ horlamadiklar1 gosterilmistir. Sabahlar1 bas agrisi,
uykusuzluk, dis gicirdatma (bruksizm), irritabl bagirsak sendromu gibi somatik

semptomlar USDS lilerde siktir (37).

Hastalarda OUAS’in  ndropsikiyatrik semptomlarimin = stk gorildiigi
bildirilmigtir. Ozellikle gece boyunca sik tekrarlayan uyanayazmalar, derin
uykunun olmamasi ve uykunun ¢ogunun yiizeyel uyku evresinde gecirilmesine
bagli olarak ortaya cikan, sabahlari bas agrisi, yetersiz ve boliinmiis uyku,
uykusuzluk, karar verme yeteneginde azalma, hafiza zayiflamasi, unutkanlik,

kisilik ve karakter degisiklikleri, depresyon gibi semptomlar sik goriilmektedir.

Cocuklardaki klinik tablo eriskinlerle benzerlikler gostermekte, ancak
cocugun yasina gore degisebilmektedir. Kiiglik ¢ocuklarda geceleri girtiltiili
nefes alma ve huzursuz uyku vardir. Okul g¢ocuklarinda giindiiz yorgunluk,
anksiyete, psikoz, cevreye uyum bozukluklari gibi ndropsikiyatrik problemler
daha belirgin hal almaktadir. Ayrica, c¢ocuklarda davranis bozukluklari,

dikkatsizlik, hiperaktivite ve 6grenme giicliikleri siktir.

Bu olgular, OUAS lilardan farkli olarak obez degillerdir ve yaslar1 daha geng
olup OUAS’da gériilen USY anomalileri USDS’lilerde de siktir. Kesin tani igin
PSG sarttir. Standart PSG’de, sik tekrarlayan, solunumsal caba ile iligkili
uyanayazmalar (SCIU) saptanir. Bu nedenle artmis uyanayazma indeksi olan

olgularda USDS’den siiphelenilmelidir. Tan1 i¢in; PSG’de AHI< 5 ve SCIU’nun
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saatte 10°dan fazla olmasi gerekli olup uyanayazma Oncesi, desatlirasyon

olmaksizin kresendo tarzinda horlama olmasi da USDS olasiligmi arttirmaktadir

(37).

Bu hastaligin kesin tanisi i¢in altin standart teknik, 6zefagus basincinin gece
boyunca izlenmesidir. Azalan 6zefageal basing, artnis USY direncinin neden
oldugu solunumsal uyanayazmanin en erken gostergesidir. Ancak uyku kalitesini
bozmasi, girisimsel bir islem olmasi ve Ozefageal kateter konulmasini
gerektirmesi nedeniyle pek cok laboratuvarda kullanilmamaktadir. Solunum
cabasinda artigla birlikte, 6zefageal basingta ilerleyici olarak negatiflesen bir
dalgalanma gozlenir ve bu dalgalanma aniden baglangic diizeyine yiikselerek
sonlanir. Genel olarak (-10) cm H20’dan daha negatif basinglar patolojik olarak
kabul edilmektedir (37). Apne-hipopnesi olmayan hastada, negatif plevral basing
dalgalanmalarinin sayisinin saatte 10’un lizerinde olmasi ve EEG’de sik
uyanayazma saptanmasi USDS tanis1 koydurur. Tablo 3’te USDS tami kriterleri
gosterilmektedir (14).

Tablo 3. Tam Kriterleri (14)

Major kriterler:
1. Giindiiz asir1 uyku hali
2. Artmis solunum cabast ile iliskili uyanayazma indeksinde artma
3. AHI<5
Minor Kriterler:
1. Horlama
2. EEG’de uyanayazma Oncesi horlama yogunlugunda artig
3. Kisa siireli nazal Continuous Positive Airway Pressure (CPAP) tedavisi sonrasi

klinik diizelmenin olmasi
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Tedavi :

Tedavide amag artmis USY direncini normale dondiirerek semptomlar
diizeltmek, yasam kalitesini arttirmak ve hastaligin morbidite ve mortalitesini

azaltmaktir (37). Cocuklarda temel tedavi adenotonsillektomidir.

Genel Onlemler :

Tedavide ilk basamak, kilo verme ve yatis pozisyonunun diizeltilmesidir. Bu
olgular genellikle obez olmasalar da horlama ve USY kapanma riskinin
azaltilmasinda kilo vermenin 6nemli etkisi oldugu bilinmektedir. Ek olarak eslik
eden hastaliklar tedavi edilmeli ve gilindiiz uyku hali nedeniyle hastalar kazalar

konusunda uyarilmalidir (37,38).

Agiz ici Arag Tedavisi :

Dental malokliizyonlar USDS’li olgularda siktir. Bu nedenle, USDS
tedavisinde a1z igi araglar da denenmektedir. Ozellikle mandibulay1 6ne ilerleten

ag1z ici araclar, artmis USY direncini azaltmada 6nemli etkinlige sahiptir.

Ag1z igi araglarin hasta uyumu iyi ve morbiditesi diisiiktiir. Ancak daha genis

gruplarda ve karsilastirmali calismalar yapilmasi gereklidir (37,38).

CPAP Tedavisi :

Bu sendromda gercek tedavi CPAP’la olmaktadir. Bu tedavi ile USDS
semptomlarinin kisa siirede geriledigi, bunun da tanida yardime1 bir bulgu oldugu
bildirilmektedir. Hastalarda etkili CPAP basinci, ciddi obstriiktif apnede gereken
basinca oranla ¢ok daha diisiiktiir. Giindiiz asir1 uyku hali CPAP tedavisi ile

tamamen gerilemektedir (37,38).
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Obstriiktif Uyku Apne Sendromu (OUAS) :

Tanim :

“Uyku sirasinda tekrarlayan tam (apne) veya parsiyel (hipopne) USY
obstriiksiyonu donemleri ve siklikla kan oksijen satiirasyonunda azalma ile

karakterize bir sendromdur.” seklinde tanimlanmaktadir (28).

Siklik — Epidemiyoloji :

Bu sendrom, her iki cinste, tiim 1k, yas, sosyoekonomik diizey ve etnik
gruplarda goriilebilen ve en sik karsilasilan uyku bozukluklarindan biridir ancak
aile Oykiisii pozitif olanlarda, Afrika kdkenli Amerikalilarda daha siktir. Sikligt
cesitli toplumlarda %1-5 arasinda degismektedir. Diabetes mellitus sikliginin %3
civarinda oldugu diisiiniilirse OUAS’1n ne derece sik goriilen bir hastalik oldugu

daha kolay anlasilabilir.

Pediatrik OUAS yenidoganlardan addlesanlara kadar her yasta goriilebilir.
Epidemiyolojik agidan pediatrik OUAS’1n farki, eriskinlerde oldugu gibi siklikla
erkeklerde degil her iki cinste de esit goriilmesidir. Ayrica pediatrik OUAS
insidans1 ile ilgili rakamlar erigkinlerdeki gibi kesin olarak bilinmemektedir.
Bunun nedeni; son yillarda dikkati g¢eken bir hastalik olarak kapsamlhi
epidemiyolojik calismalarin heniiz yapilmamis olmasi, eriskinlerdeki gibi tani
kriterlerinin kesin olmamasi1 sayilabilir. Ancak yine de tiim ¢ocuklarin yaklasik
%7-9’unun horladig1 (%6’simin her gece, %18’inin enfeksiyon dénemlerinde) ve
pediatrik OUAS insidansinin yaklasik %0.5-3 oldugu tahmin edilmektedir
(39,40). Ancak bazi caligmalarda arasira horlama sikliginin %30.6, siirekli
horlama sikliginin %12.1 ve OUAS sikliginin ise %10.3 kadar yiiksek oldugu
bildirilmistir (41). Bu sendrom 4-8 yaslar1 arasinda daha sik goriliir (40).
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Yillar i¢inde pediatrik OUAS insidansinin arttifi bir gercektir. Bu artisin
gercek ya da goreceli bir artis olup olmadigi tartisma konusudur. Ancak bu artigin
olast nedenleri i¢inde; hekimlerin konuya ilgisinin artmasi ile daha sik tani
konulmasi, rutin adenotonsillektomi sayisinin giderek azalmasi ve OUAS’a
zemin hazirlayan konjenital anomalili ¢gocuklarin daha uzun siire yasatilabilmesi
sayilabilir. Adenotonsillektomi sayis1 1930 yilinda ABD’de 1 milyon/yil iken, bu
rakam 1990 yilinda 300 bin/y1l olmustur (42). Tedavi boliimiinde de belirtilecegi
gibi pediatrik OUAS’in temel tedavi yoOntemi olan adenotonsillektomi
ameliyatlarinin daha az yapilmasi, dolayli olarak pediatrik OUAS sayisinda artisa
neden olabilir. Bununla birlikte adenotonsillektomi endikasyonlari arasinda
OUAS oram giderek artmaktadir. Bir ¢alismada adenotonsillektomi endikasyonu
olarak OUAS 1978’de %0 iken, 1986’da %19 olarak bulunmustur (42).
Berkowitz ve arkadaglar1 (43), ii¢ yas altinda tonsillektomi yapilan hastalarin %
38’inde, apnenin tonsillektomi endikasyonu olarak kabul edildigini
bildirmislerdir. Uludag Universitesi Tip Fakiiltesi KBB Anabilim Dali’nda bir yil
icinde yapilan tonsillektomiler dikkate alindiginda olgularin yaklasik 1/4’tinde
(%24) endikasyonun kronik obstriiktif hipertrofi oldugu, bu oranin 5 yas alt1
grupta %42’ye c¢iktigi saptanmistir. Ayrica adenotonsillektomi yapilan bu
olgularin %30’unda 6ykiide apne oldugu da goriilmiistiir (44).

Fizyopatoloji :

Bu hastalarda USY obstriiksiyonu en sik olarak retropalatal ve retroglossal
bolgelerde gelisir. Ancak bu obstriikksiyon cogu kez tek diizeyde meydana
gelmez. Bu olayin ayni anda farkli diizeylerde olusabileceginin bilinmesi hem
patogenezinin anlasilmasinda hem de tedavisinin planlanmasinda son derece

onemlidir.
Inspirasyon sirasinda olusan negatif intraluminal basincin daraltic1 etkisine

kars;, USY dilatatér kas aktivitesi arasindaki denge ile USY aciklig

belirlenmektedir. Ancak bu olay anatomik, mekanik, néromuskiiler, santral vb.
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bir¢ok faktorden etkilenmesi nedeniyle olduk¢a karmasik hale gelmektedir.
Mekanizmast halen tam olarak anlagilamayan bu karmasik tablonun
patogenezinde anahtar rol oynayan ve literatiirde en cok kabul gormiis
"subatmosferik intraluminal basing", "ekspiratuar daralma", "azalmis ventilatuar
motor debi" ve "Starling direnci" gibi mekanizmalar ile olay agiklanmaya
calisilmis ve bu konudaki tiim taslarin yerine oturtulmasi ile "birlesik teori"
olusturulmustur (45). Bu teoriye gére; USY obstriiksiyonu fizyopatolojisinde rol
oynayan faktorler arasinda vazgecilmez olani; ya kiiciik liimeni ya da artmis
ekstraluminal basing nedeni ile daralmaya meyilli farenkstir. Bu fenomenin
baslangi¢ noktas1 USY dilatorleri {izerine ventilatér motor debinin azalmasidir.
Bu azalma torasik pompa kaslarini da etkilemektedir. Santral ventilatuar uyarida
azalma, USY dilatdr kaslari iizerine ndral uyarida azalmaya ve sonugta farengeral
toniiste azalmaya neden olur. Azalmig uyarinin pompa kaslar1 iizerine etkisi de
kaudal traksiyonda azalma ve sonugta USY kompliyansinda artma yoluyla
esdeger diizeyde onemli olabilir. Bu nedenle, pozitif ekstraluminal ve negatif
intraluminal basinglarin olusturdugu daraltict transmural basing farengeal
daralmaya neden olur. Farengeal hava yolunda daralma tiip kanununa gore
farengeal kompliyansta ve hava akiminda artisa yol acar. Ardindan intraluminal
basingta azalma (Bernoulli prensibi) daralmayr daha da artirir ve sonucgta tam
obstriiksiyon gelisir. Bir kez obstriiksiyon olusunca, mukozal adheziv giigler ve
yer ¢ekimi apnenin uzamasina ve asfiksiye yol acar. Obstriiksiyonun diizelmesi
icin uyanayazma gerekir. Sonrasinda olusan hiperventilasyon, hipokapni ile

ventilatuar motor debi azalir ve olay yeniden baslar (45).

Sonug¢ olarak; USY obstriiksiyonu ¢ok sayida anatomik ve fizyolojik
bozukluklar arasindaki etkilesim sonucu geligir. Ancak temel Ozellikler kiigiik
farengeal liimen ve transmural basingtir. Ayrica, olayin USY’de gergeklesmesi
bir neden degil sonug olup tetigi ¢eken faktoriin santral kaynakli oldugu goriisii

her gecen giin 6nem kazanmaktadir.
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Etyoloji :

Teorik olarak burun ucundan glottik bolgeye, hatta yenidoganda subglottik
bolgeye kadar olan USY’yi daraltan tiim yumusak doku ve iskelet sistemi
patolojileri OUAS’a neden olabilir (46,47). Bu sendromda {ist havayolu daralma
bolgesi hemen daima farenksdedir (48). Ancak daralma bdlgesi kisiden kisiye
degisebilecegi gibi, ayn1 kiside de zaman zaman degisiklik gosterebilir. Viicut ve
basin pozisyonu, uykunun evresi ve kas tonusundaki degisikliklerden de

etkilenmektedir.

Daralma bolgesine gore list havayolu ii¢ tipe ayrilarak siniflandirilir (46):

Tip I — st farengeal (velofarengeal - palatal) bolge
Tip II — iist-alt farengeal bolge (kombine)
Tip III — alt farengeal (retrolingual) bolge

Ust havayolunun en dar béliimii velofarenks diizeyindeki iist farenks
seviyesidir. Bu nedenle daralmanin en sik goriildiigli bolgedir. Palatal tikaniklik
tek basina veya diger bolgelerdeki daralma ile birlikte OUAS’I1 hastalarin %50-
80’inde goriiliir. Bununla birlikte olgularin sadece %19’unda palatal bolge

daralmaktadir.

Pediatrik OUAS’da etyolojik nedenler 4 ana baslikta toplanabilir:

1. Anatomik nedenler (Adenotonsiller hipertrofi, koanal atrezi veya stenoz, nazal
septum deviasyonu, nazal polipler, makroglossi, farengeal kitle lezyonu)

2. Kraniyofasiyal sendromlar (Crouzon ve Apert sendromlari, Pierre Robin
sekansi, Treacher Collins sendromu, akondroplazi)

3. Noromiiskiiler nedenler (Chiari malformasyonu, otonom disfonksiyon, serebral

palsi, yaygin hipotoni, perinatal asfiksi)
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4. Diger nedenler (Obezite, asir1 oral sekresyonlar, benzodiazepinler gibi sedatif

ilaglar, depo hastaliklar1)

Bu etyolojik listeye ragmen pediatrik OUAS’da en sik goriilen neden
adenotonsiller hipertrofidir (49,50). Ancak inspeksiyonda saptanan adenoid
ve/veya tonsil boyutunun da her zaman OUAS varlig1 veya siddeti ile iligkili
olmadigi, adenoid ve tonsilin mutlak boyutundan ¢ok bu yapilarin goéreceli olarak

farengeal bosluga gore oraninin daha anlamli oldugu unutulmamalidir (51).

Tani yontemleri :

Uyku sirasindaki solunum bozukluklarinin saptanmasi, gerek prognoz ve
gerekse etkili bir tedavinin uygulanabilmesi agisindan olduk¢a Onemlidir. Bu
nedenle uyku apne sendromunun kesin tanisi i¢in altin standart olan PSG ile uyku

evrelerinin ve ¢esitli fizyolojik parametrelerin ayrintili olarak incelenmesi gerekir

(52).

Diger yandan uyku caligmalar1 pahali, zaman alici, 6zel ekip ve cihaz
gerektiren calismalardir. Emek ve maliyetinin yiiksek olusunun yaninda gerek
diinyada ve gerekse iilkemizde yeterli diizeyde uyku calismasi yapabilecek
laboratuarlarin sayist da oldukg¢a azdir. Bu nedenlerle PSG uygulanacak olgularin
secimi ¢ok Onemli olup, kesin tan1 koydurmasalar da diger tan1 yontemleri ile

stipheli olgularin iyi degerlendirilmesi gerekir.

Bu sendromun tanisinda temel amagclar sunlardir:
* Hastalik tablosu nedir, basit horlama hastaligi mi1, uyku apne sendromu mu?
* Uyku apne sendromu ise obstriiktif mi, santral mi, karisik tip mi?

* OUAS ise derecesi nedir?

* Obstriiksiyon seviyesi neresidir?
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1. Klinik Tani :

Semptomlar : Erigskinlerde OUAS’1in major semptomlari horlama, tanikli
apne ve giindiliz asirt uyku haliyken (53,54); cocuklarda horlama, gece terlemesi
ve huzursuz uykudur. Cocuklarda yas gruplarina gore semptomlar Tablo 4’de

gosterilmistir (55).

Tablo 4. Pediatrik OUAS semptomlar (55)

<1yas

Tekrarlayict aglamalarla birlikte bozulmus gece uykusu
Giriiltilii soluma veya horlama

Gece terlemesi

Emmede giigliik

Kilo alamama

Gelisme geriligi

Agikca yasami tehdit eden olay

1-3 yas

Giriiltilii soluma veya horlama
Huzursuz gece uykusu
Anormal uyku pozisyonlari
Gece terlemesi

Ag1z solunumu

Gece terorii

Beslenme bozuklugu

Biiyiime geriligi

OKkul 6ncesi donem
Diizenli, giiriiltiili horlama

Ag1z solunumu

Huzursuz gece uykusu
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Uyurgezerlik

Gece teroru

Eniirezis

Dikkat Eksikligi Hiperaktivite Bozuklugu benzeri semptomlar
Beslenme bozuklugu

Biiyiime geriligi

Okul donemi

Diizenli, giiriiltiili horlama
Huzursuz gece uykusu
Uyurgezerlik

Uykuda konusma
Bruksizm

Sabah uyanmada giigliik
Sabah olan bag agris1
Azalmis igtah

Giindiiz asir1 uyku hali
Sinirlilik

Ogrenme giigliikleri

Duygudurum degisiklikleri

Yakinmalarin eriskinlerde oldugu gibi major / mindr sikayetler seklinde
belirlenmesi yerine, gilindiiz ve gece yakinmalari olarak iki ana grupta
incelenmesi pediatrik OUAS i¢in daha uygundur. Cocuklarda ozellikle gece
yakinmalar1 ¢ok belirgindir ve ebeveyn bu yakinmalarla ¢cocugunu hekime getirir.
Giindiiz yakinmalar: ise hastaligin ilk donemlerinde belirgin degildir ve siklikla
ebeveynler tarafindan belirtilmez, ancak soruldugunda ortaya ¢ikar. Yakinmalarin
baslangicindan ebeveynleri tarafindan g¢ocuklarin hekime getirilmesine kadar
ortalama iki yi1l geger. Ayrica OUAS yakmmalarmm USY enfeksiyonlar1 ve
allerjik reaksiyon ataklar1 ile karisabilecegi ve maskelenebilecegi de

unutulmamalidir.

31



Yakinmalar i¢inde en tipik olani gece horlamalar1 ve uykuda apne

nobetleridir.

Horlama : Uyku sirasinda orofarenkste inspirasyonun parsiyel olarak
engellenmesiyle olusan kaba, giiriiltiilii, titresimli bir ses olup bu hastalarin
degismez semptomudur. Kronik horlama olarak bilinen haftada {ic veya daha
fazla gece horlama durumu s6z konusudur ve sik tekrarlayan apnelerle kesilmesi
nedeniyle diizensiz horlama tipiktir. Her horlayan ¢ocuk OUAS degildir, ancak
her OUAS’l1 ¢ocuk horlar. Ayrica horlamanin siddeti ile OUAS’in siddeti
arasinda da iliski yoktur. Horlamasi hafif olan cocuklarda OUAS siddetli
olabilecegi gibi, horlamasi asir1 olan cocukta OUAS hafif olabilir (54).

Tanikli apne : Hastalarin ebeveynleri giiriiltiilii ve diizensiz horlamanin
araliklarla kesildigini, agiz ve burunda solunumun durdugunu, bu sirada gogiis ve
karin hareketlerinin paradoksal olarak devam ettigini tanimlayabilirler. Bu
tabloyu 6zellikle erigkinlerde siddetli bir horlama ile birlikte derin bir inspiryum
takip eder, gogiis ve karin hareketleri es zamanli hale gelir ve oronazal solunum
bir sonraki apneye kadar devam eder. Bu tarz tipik horlamanin apne ataklar ile
kesilmesi ¢ocuklarda tipik olarak saptanmayabilir; nedeni apnelerin genellikle
uykunun hizli goz hareketlerinin oldugu REM evresinde goriilmesi, ¢ocuklarda
REM evresinin toplam uyku siiresinin sadece %?25’ini olusturmasidir. Apne
donemleri genellikle 10-60 saniye arasinda olup, nadiren iki dakikaya kadar

uzayabilir (54).

Giindiiz aswrt uyku hali : Uykuda sik tekrarlayan apne donemleri sonucu
gelisen uyku boliinmeleri nedeniyle bu hastalar ertesi giin asir1 uyku ihtiyact
hissederler. Bu sendrom disinda bir¢cok akut ve kronik hastalik tablosunda da
goriilebilmesi nedeniyle diisiikk 6zgiilliige sahip bir semptom olmakla birlikte
ozellikle agir dereceli OUAS’l1 hastalar i¢in 6nemli bir semptomdur. Glindiiz

asir1 uyku hali hafif-orta-agir dereceli olabilir ve agirlig1 apne siireclerinin sikligi,
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stiresi ve geceleri olan oksijen desatiirasyonunun derecesi ile siki iliskilidir

(54,56).

Gilindiizleri yogun uyuklama hali de oOzellikle erigkin OUAS ig¢in tipik
olmasina ragmen, pediatrik OUAS’da belirgin olmayabilir. “Multiple sleep
latency test” (MSLT) ile yapilan ¢aligmalarda bu saptama desteklenmistir (40).
Bu nedenle erigkinlerin giin boyu yogun uyuklama halinin degerlendirilmesinde
onemli bir yer tutan “Epworth Uyuklama Olgegi (Epworth Sleepiness Scale)’nin
pediatrik OUAS degerlendirilmesinde pek yeri yoktur. Epworth uyku dlgeginde
hastaya televizyon izlerken veya araba kullanirken uyuklar misiniz ? gibi cesitli
sorulara puanlar verilerek giindiiz asir1 uykululuk hali derecelendirilir. Buna
karsilik pediatrik OUAS’da diisiik okul performansi, davranis bozukluklari,
hiperaktivite, hir¢inlik, ¢cabuk yorulma ve biiylime-gelisme geriligi 6n plandadir.
Gozal’in ¢alismasinda (57) OUAS ile okul basaris1 arasindaki iliski net olarak
vurgulanmaktadir. Bu c¢alismada, okul basar1 yiizdesi en diisiik %10 i¢inde olan
54 cocuga OUAS tanis1 konarak adenotonsillektomi Onerilmis, bunlardan 24’i
operasyonu kabul etmistir. Opere olan grupta okul basar1 yiizdesi artarken, opere

olmayan grupta ayni kalmstir.

Uyku ve nérobilissel islevier : Nokturnal hipoksi ve solunum bozukluk
derecesi ile norobiligsel fonksiyonlarda azalma arasinda istatistiksel olarak iligki
gosterilmistir (58). Buradan hareketle, ¢ocuklarda uykululuktan ¢ok, hipoksi
varligimin biligsel islev yetersizliginden sorumlu olabilecegi diisiiniilmektedir.
Uykuda solunum bozuklugu olan erigkinlerin yiiriitiicii islevlerindeki belirgin
kisitlilik, hipoksinin ortaya c¢ikardigi frontal lob fonksiyon bozuklugunu
gostermektedir. Birka¢ arastirmaci uyku bozuklugunun eriskinlerde prefrontal
korteks fonksiyon bozuklugu ile iliskili oldugunu iddia etmektedir. Aym ilke
cocuklarda da gecerli olabilir. Uyku apnesinin prefrontal kortekse bagli siirecler
araciligiyla giin boyu olan biligsel kisitlamalara neden olacagi one siiriilmektedir

(58).
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Dikkat kapasitesi : Dikkat kapasitesi, ytiriitiilmekte olan bir ise odaklanma ve
cevresel uyaranlart uygun bir sekilde ele alabilme yetenegidir. Ogrenmede ve
sonu¢ olarak sosyal ve akademik gelisimde 6nemli bir rol oynar. Akut uyku
siirlamasi ve tamamen yoksunlugu uykuya egilimi artirmakla birlikte islevsel
dikkatle ilgili gorevleri etkilememektedir (59,60). Dikkat eksikligi, OUAS’1 ve
kronik horlamali ¢ocuklarda bildirilmistir. Bunun yaninda hafif siddette uykuda
solunum bozuklugu olan ¢ocuklarda da dikkatin se¢iciligi ve siirdiiriilebilirliginde

kontrollere gore bir diisiikliik bildirilmistir (59).

Yiiriitiicii iglevler : Uykunun kesintiye ugramasinin nasil nérodavranigsal
giicliiklere neden oldugu bilinmemektedir. Bununla birlikte, uyku parcalanmasi
ve hipoksinin prefrontal korteksin norokimyasal yapisinda degisiklikler yoluyla
yiirlitiicli  islevlerde bozukluklara yol agmasi olasidir. Sozel yeteneklerde
performans diisiikliigli ve gorsel-uzaysal fonksiyonlar, akademik basarida izlenen
giicliikler OUAS’l1 cocuklarda prefrontal kortekse ait islevlerde sorunlar
oldugunu dogrulamaktadir (59). Yiritici islevlerdeki goriilen fonksiyon
bozuklugu uykuda solunum bozuklugu olan eriskinlerde bir¢ok c¢alismada
gosterilmis olup cocuklar icin de benzer bulgular elde edilmistir (59,61).
Yiiriitiicii islev bozuklugu biligsel yeteneklerin caligmasini belirgin bir sekilde
degistirmektedir. Sonug olarak asir1 hareketlilik, diirtiisellik, planlama gii¢liikleri,
dikkati siirdiirmekte giicliik gibi uyumu zorlastiran giin i¢i davranislar goriilebilir

(61-64).

Zeka : Uykuda solunum bozuklugu olan ¢ocuklarda yapilmis bir calismada
kontrollere gore anlamli bir sekilde IQ diisiikligi saptanmistir (62,64). Bu
calismalarda uykuda solunum bozuklugu olan ¢ocuklarin 1Q’lar1 normalin altinda
veya sinirda bulunmustur. Ortalama performans IQ skoru normal araligin
ortasinda bulunurken, sozel veya toplam IQ skorlar1 normal araligin en altinda

bulunmustur (64).
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Ogrenme ve okul basarist : Gozal ve arkadaslar1 (60) uykuda solunum
bozuklugu olan c¢ocuklarda daha diisiikk okul basarisinin ilk kez 1976’da
Guilleminault C (63) tarafindan ifade edildigini ve ardindan pek ¢ok calismada
benzer bulgular saptandigini belirtmislerdir. Bu ¢alismada (60) 1. sinif 6grencileri
icinde en diisiik performansi gosteren %10 dilime giren ¢ocuklarda OUAS

sikliginin beklenenin 6-9 kati oldugu bulunmustur.

Adenotonsillektomiden sonra OUAS’l1 ¢ocuklarda okul basarisinda anlaml
bir diizelme bildirilmistir (65). Horlamanin etkisini aragtirmayi amaglayan daha
genis kapsamli bir caligmada ise arastirmacilar, erken cocuklukta daha sik ve
giiriiltiilii horlayan c¢ocuklarin ileri donemde daha fazla akademik zorluk

yasadigini bulmuslardir (57).

a) Risk Faktorleri :

Ust havayolu genisligini azaltan veya daralmasini kolaylastiran faktorler
OUAS’a egilimi arttirmaktadir. Ozellikle eriskinde en belirgin risk faktorleri
obezite ve erkek cinsiyettir. Bu sendrom ile ilgili diger risk faktorleri Tablo 5°te

goriilmektedir (14).

Tablo 5. OUAS’da risk faktorleri (14)

. Yas

. Cinsiyet

. Obezite

Irk

. Boyun ¢evresi

. Sigara, alkol, sedatif kullanimi
. Genetik faktorler

. Eslik eden hastalik

O 0 I O »n B~ W N =

. Diisilik sosyoekonomik diizey

10. Sigara maruziyeti
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b) 1liskili hastaliklar :

Bu sendrom ile pek ¢ok klinik tablo arasinda biiylik bir ¢akisma vardir. Bazi
durumlarda uyku apnesi primer patolojidir, bazilarinda ise iliskili hastaligin

sadece bir bulgusudur. Bu klinik durumlar Tablo 6’da goriilmektedir (66).

Tablo 6. OUAS’la iliskili hastaliklar (66)

USY patolojileri

Hipertrofik tonsil, adenoid vejetasyon, septum deviasyonu, allerjik rinit, nazal
polip, makroglossi, mikro ve retrognati, larenks hastaliklari

Akciger hastaliklar:

Obstriiktif (Astma) ve restriktif akciger hastaliklar

Endokrin hastahiklar

Diabetes mellitus, hipotiroidi, akromegali, obezite
Kardiyovaskiiler hastaliklar

Hipertansiyon, kalp yetmezligi, aritmiler

Gastrointestinal Sistem hastaliklar

Gastroozefageal reflii

Kollajen doku hastaliklar:

SLE, romatoid artrit

Norolojik hastahiklar

Noropatiler, primer kas hastaligi, spinal hastaliklar, myastenia gravis
Psikiyatrik hastaliklar

Depresyon, psikoz

¢) Fizik muayene :

Hastalarin fizik muayenesinde kesin tani koydurucu bir bulgu yoktur. Ancak
OUAS’m USY anormallikleri, pulmoner, endokrin, psikiyatrik ve néromuskiiler
birgok hastalikta daha sik goriilmesi nedeniyle, siipheli bir olgunun

multidisipliner bir yaklagimla gogiis hastaliklari, kulak-burun-bogaz, noéroloji,

36



psikiyatri ve dis hekimligi uzmanlarindan olusan genis bir hekim grubu
tarafindan gerek tani1 ve gerekse tedavi asamasinda birlikte degerlendirilmesi

gerekir.

Hastalarin c¢ogu obez, kisa-kalin boyunlu olgulardir. Ancak OUAS’I
hastalarin en az %40’ 1n1n obez olmadig1 da unutulmamalidir. Son yillarda yapilan
calismalarda da boyun cevresinin OUAS icin belirleyici bir faktér oldugu
gosterilmistir. Erkeklerde 43 cm, kadinlarda ise 38 cm iistii anlamli kabul
edilmektedir. Cocuklarda obezite eriskinlere gore daha az goriilmekte olup
pediatrik OUAS etyolojisinde adenotonsiller hipertrofi daha onemli bir yer

tutmaktadir.

Biiyiikk ve gevsek yumusak damak, bliylik, sarkmis ve artmis orofarengeal
katlantilar ve kiigiik bir orofarengeal orifis fizik muayenede goriilebilen USY’ye
ait bulgulardir. Kiigiik bir mandibula OUAS olasihigmi arttirir. Ulkemiz gibi
cocukluk cagi USY infeksiyonlarinin sik goriildiigii iilkelerde maksiller hipoplazi
ve dar bir iist cene de OUAS’in en 6nemli nedenlerinden biridir. Dil 6zellikle
degerlendirilmelidir. Makroglossi OUAS’da oldukga sik rastlanan bir bulgudur.
Mallampati skoru, anestezi pratiginde gii¢ entiibasyon ongoriisii i¢in kullanilan
bir skorlama sistemidir ve 6zellikle ileri Mallampati skoru olan hastalarin OUAS

olma olasilig1 yiiksektir (Sekil 9) (14).

Derece 1 Derece 2 Derece 3 Derece 4

Sekil 9. Mallampati skoru (14)
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Tonsiller hipertrofi ile uzun ve sarkik bir kii¢iik dilin goriilmesi OUAS igin
yol gosterici olabilir. Yapilan fizik muayenede tonsiller hipertrofi varligi ve

derecesi Brodsky siniflamasi ile belirlenebilir (Sekil 10) (14,67).

Brodsky tonsiller hipertrofi siniflamast:

Grade 0- Tonsiller, fossa tonsillaris i¢inde ve hava yolu tikanmas1 yapmiyor
Grade 1- Tonsiller, fossa tonsillaris ve hava yolunu %25 oraninda kapatiyor
Grade 2- Tonsiller, fossa tonsillaris ve hava yolunu %25-50 oraninda kapatiyor
Grade 3- Tonsiller, fossa tonsillaris ve hava yolunu %50-75 oraninda kapatiyor

Grade 4- Tonsiller, fossa tonsillaris ve hava yolunu >%75 oraninda kapatiyor

Grade 1+ Tonsil Grade 2+ Tonsil

Grade 3+ Tonsil Grade 4+ Tonsil

Sekil 10. Brodsky siniflamasi (14,67)
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Hastalarin ayrintili yapilan fizik muayenelerinde horlamaya neden olabilecek
adenoid vejetasyon ve nazal septum deviasyonu patolojileri de derecelere

ayrilmistir (14):

Modifiye adenoid vejetasyon siniflamas:

Grade 0- Nazofarenkste adenoid vejetasyona uyan bolgede kabariklik yok.

Grade 1- Nazofarenkste adenoid vejetasyona uyan bolgede kabariklik var ve bu
kabariklik nazofarenksi %50'den daha fazla kapatiyor.

Grade 2- Nazofarenkste adenoid vejetasyona uyan bolgede kabariklik var ve bu
kabariklik nazofarenksi %50-75'den daha fazla kapatiyor, koanalar agik.

Grade 3- Nazofarenkste adenoid vejetasyona uyan bolgede kabariklik var ve bu

kabariklik nazofarenksi %50-75'den daha fazla kapatiyor, koanalar kapali.

Modifiye septum deviasyonu siniflamas:
Grade 0- Burun tikanikligina sebep olmuyor.

Grade 1- Burun tikanikligina sebep oluyor.

Ozellikle ¢ocuk hastalarda enfeksiyon ve allerji ile maskelenen OUAS
olabilecegi unutulmamali, akut enfeksiyon veya allerji tablosu ile gelen hastada

akut donem disindaki semptomlar da sorgulanmalidir.

Horlamasi olan hastalarda daha ayrintili tetkikler i¢in tarama yapilabilmesi
icin bazi anket formlar1 gelistirilmisse de, bu formlarla yapilan ¢alismalarda, bu
anket formlarinin OUAS tanisi i¢in duyarlilik ve 6zgilligiinlin diisiik oldugu

saptanmistir (68,69).

2. Diger tan1 yontemleri:

Oykii ve standart fizik muayeneyi takiben yapilacak ilk is nazofarenksin

degerlendirilmesidir. Bu amagla Oncelikle yapilabilirse posterior rinoskopi
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denenmelidir. Ancak erigkinlerde bile bazen zorlukla yapilabilen bu muayene
yontemi ¢ocuklarda genellikle tolere edilememektedir. Bu nedenle siklikla
yapilan ilk tam1 yontemi endoskopi olmaktadir. Mutlaka burun ucundan glottik
seviyeye kadar olan bolgede, fizik muayenede direkt baki ile goriillemeyen alanlar
endoskopi ile gozden gecirilmelidir. Endoskopi rijit acilt teleskoplarla
yapilabilecegi gibi, fiberoptik inceleme ile de yapilabilir. Cocuklarda genellikle
tercih edilen, daha tolere edilebilir olmasi nedeni ile fiberoptik incelemedir.
Genellikle anestezi gerekmeden yapilabilir, bazen topikal anestezi gerekli
olabilir. Cok az sayida ¢ocukta, koopere olunamamasi nedeni ile yapilamayabilir.
Fiberoptik incelemede, daralmis olan havayolu seviyesi statik olarak
goriilebilecegi gibi, her ne kadar pratik 6nemi tartisilsa da, Miiller manevrasi
(agiz ve burun kapali iken inspirasyon cabasi-ters valsalva manevrasi-) ile

dinamik olarak da darlik saptanabilir.

Cocugun evinde uykusunun video ve/veya ses kasetine kaydi objektif bilgiler
vermese de, 6zellikle ses kaydi, kolay ve ucuz olmasi nedeni ile denenebilir ve
pediatrik PSG olanagiin ¢ok kisitl oldugu tilkemizde faydali bir yontem olarak
diisiiniilmelidir. Yapilan ¢esitli ¢calismalarda bu kayitlarin duyarliliginin %71-94,
ozgilliigliniin %29-80, pozitif tahmin edici degerinin %50-83 ve negatif tahmin

edici degerinin ise %73-88 arasinda degistigi bildirilmistir (70-72).

Ozellikle kraniyofasiyal anomalileri olan, iskelet sisteminde patolojisi oldugu
diisiiniilen hastalarda sefalometrik inceleme i¢in, direkt lateral kraniyografi
istenebilir. Ayrica hem iskelet sistemi hem de yumusak doku patolojilerini ve
boylece havayolu daralma seviyesini saptamak ic¢in bilgisayarli tomografi ve
manyetik rezonans goriintillemeye de, rutin olmasa da gereksinim olabilir. Bazi
calismalarda sefalometrik inceleme ile segilecek tedavi yoOntemine karar

verilebilecegi ve tedavi basarisinin tahmin edilebilecegi bildirilmistir (73).
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Polisomnografi :

Oykii, fizik muayene ve anketlerin klinik olarak OUAS tanisinda genel
dogruluk oran1 kabul edilebilir smirlarda degildir ve %30-85 arasinda
degismektedir (74-76). Bu nedenle OUAS tanisinda PSG altin standart
yontemdir. Sadece hastaligin tanis1 i¢in degil, hastaligin tipi, ciddiyeti, tedavinin
planlanmasi, tedaviden elde edilecek basarinin tahmin edilmesi ve eger operasyon
planlanacak ise operasyon sonrasi olabilecek sorunlari tahmin edebilmek igin de

gereklidir.

Bu tan1 yonteminden 6nce hastanin yakinmalarinin, 6zge¢misinin, eslik eden
hastaliklarinin, kullandig: ilaglarin, uyku aligkanliklarinin belirlenmesi amaci ile
bir anket formu doldurulur. Fizik muayene, viicut agirligi, boy, boyun ¢evresinin
dahil oldugu sistemik muayene bulgular1 kayit edilir. Ozellikle uykuda solunum
bozuklugu diistintiliiyorsa ayrintili kulak burun bogaz muayenesinin yapilmasi

gereklidir.

Hastaya ve yakinlarina yapilacaklarin ayrintili olarak anlatilmasi, genellikle
islem Oncesi olusacak kaygiyr gidermek icin uygun olacaktir. Hastaya 6nceden
testin ne zaman yapilacagi, ne kadar siirecegi gibi detaylar yaninda ¢ocuklar igin
laboratuara gelirken banyo yaptirilmasi, oje siiriilmemesi, yaninda pijama-
esofman, terlik, dis fircas1 gibi malzemelerini almasi, kafeinli icecekler igmemesi,
ebeveyniyle birlikte gelmesi ve giinlik rutinini bozmamasi sdylenmelidir.
Serebral elektrogenezi etkileyen ilaclar, kayitlarin skorlanmasini etkileyeceginden

calismadan 5-10 giin 6nce kesilmelidir (Tablo 7) (14).
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Tablo 7. PSG oncesi kesilmesi gerekli ilaclar (14)

Barbitiiratlar
Benzodiazepinler
Hipnotikler
Antihistaminikler
Kloralhidrat
Monoaminoksidaz inhibitdrleri
Amfetaminler

Kafein igeren preparatlar
Trisiklik antidepresanlar
Fenotiazinler
Haloperidol

Antitiissifler

Psikoaktif ilaglar

Hasta uyku laboratuarina normaldeki yatma saatinden bir saat 6nce ¢agirilir.
Hastanin bir tabureye oturtularak yapistirici, gazli bez ve EEG pastast ile

uygulanan elektrot ve sensdrlerin baglanmasi yaklasik bir saat siirmektedir.

Standart PSG i¢in su parametreler kaydedilmelidir (14):

1- Elektroensefalografi - EEG

2- Elektrookiilografi - EOG

3- Elektromiyografi - EMG / submental ve anterior tibial
4- Hava akimi / nazal ve oral hava akim1 kaydi

5- Solunum eforu / abdominal ve torakal hareketlerin kaydi
6- Oksijen satiirasyonu

7- Elektrokardiyografi — EKG

8- Uyku pozisyonunun belirlenmesi
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Elektroensefalografi :

Uyku ve uyanikligin nesnel olarak gosterilmesinin baslica yolu kortikal
serebral potansiyellerin bir ya da daha fazla kanal kullanilarak kaydedilmesidir.
Bu amagla en sik uyku igcikleri ve K komplekslerinin en iyi kaydedildigi santral
bolge (C3 ve C4) ve a-dalgalarinin en 1yi kaydedildigi oksipital bolgeye (O1 ve
02) elektrotlar yerlestirilir. Kontrlateral aurikiiler bolgeye (Al ve A2) referans
elektrotlar yerlestirilir. Kayitlar C3-A2, C4-Al, O1-A2 ve 02-O1 seklinde
bipolar olarak alinir. Birden fazla EEG kaydinin alinmasindaki amag, tiim
dalgalarin en iyi sekilde goriilmesini saglamak ve kanallardan birinde hata olmasi
durumunda diger kanallarla skorlamayi yapabilmektir. Altin ya da glimiis
kaplamal1 elektrotlar temizlenmis cilde yapistirict yardimi ile 10-20 standart

anatomik lokalizasyon kullanilarak yapistirilir.

Elektrookiilografi :

GOz hareketleri orbita iizerinden yiliksek voltaj potansiyelleri seklinde
kaydedilir. Elektrotlardan biri sol goziin dis kantusunun 1 cm lateral ve hafifce
ist kismina, digeri sag goziin dis kantusunun 1 cm lateral ve hafifce alt kismina
yerlestirilir. Her iki elektrot aurikiiler bolgeyle iligkilendirilir. Boylece artefakt ile
gercek g6z kiiresi hareketleri kolaylikla birbirinden ayrilir. Uykunun REM
doneminde goriilen hizli g6z hareketleri ve NREM evre-1 uykusunun erken

déneminde goriilen yavas géz hareketleri bu yontemle saptanmaktadir.

Elektromyografi :

Cene kaslarina 1-2 cm arayla yerlestirilen iki elektrotun bipolar uygulanmasi
ile yapilan submental kasin EMG aktivitesi tek kanalla kaydedilir. Bu yontemle
farkli uyku evrelerinde ve istirahat halindeki kas tonusu 6zellikle de REM uykusu
donemindeki kas atonisi gosterilebilmektedir. Ayrica ¢igneme ve dis gicirdatma

(bruksizm) tanilarin1 koymak amaci 1ile masseter kasmma da elektrot

43



yerlestirilebilir. Anterior tibialis kast EMG’si, OUAS’da goriilen hareketlerin,
baska bir uyku hastalig1 olan “Periyodik Ekstremite Hareketleri Sendromu”ndan

ayrilmasinda ige yarar.

Elektrokardiyografi :

Uyku evrelerinin skorlanmasi i¢in sart degildir. Ancak REM uykusunda ya
da farkli patolojik durumlardaki, 6zellikle uyku apne sendromundaki kalp ritmi
degisikliklerini gdstermek i¢in gereklidir. Apne ve birlikte gelisen desatiirasyon
ataklar1 ciddi derecede bradikardiye neden olur. Tikanikligin agilarak apnenin
sonlanmasina ise tasikardi eslik eder. Ayrica apne ile baglantili desatlirasyon
cesitli derecelerde disritmilere neden olabilir. Ortalama desatiirasyon %50 nin
altina distiiglinde ciddi aritmilerin goriilme riski yiikselir. Bunlarin timi

hastaligin ciddiyeti ile siki iligkili olup EKG ile saptanabilir.

Solunumsal izlem :

Uykudaki solunum bozukluklarinin tanisi i¢in solunumsal izlem sarttir.

Solunumsal izlem termistor, nazal kaniil ya da pndmotakograf ile yapilir.

* Termistor : Agiz ve burundan gelen hava akimindaki 1s1 degisikliklerini
saptar. Sicak olan ekspirasyon havasi, termistorii 1sitir bu da direnci arttirarak
hava akimini sinyal sekline doniistiiriir. Inspirasyon havasinin soguk olmasi ise
ters etki olusturur. Ancak dl¢iimler kantitatif degildir. Deriye dokunduklarinda ter

ve beden 1sisindan etkilenip yanlis 6l¢iime yol agabilirler.

* Nazal kaniil : Nazal basing Ol¢iimii ile hava akiminin izlemine olanak verir.
Nazal basing, inspirasyonda azalip ekspirasyonda artmaktadir. Inspiratuar akimda
plato olusmasi, USY direnci artis1 ve hava akimi kisitlanmasiyla beraberdir.
Nazal tikaniklig1 olanlarda ve agiz solunumu yapanlarda yanlis pozitif sonuglar

alinmasi1 yontemin dezavantajidir.
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* Pnodmotakograf : Oronazal maske aracilig1 ile hava akimi izlemi daha dogru
Olciim saglamaktadir. Maske, basingla ya da ultrasonik yontemle hava akimini
Olgebilen bir sinyal aliciya baglanir. Sinyal alict yardimu ile soluk alip verme ile

ortaya ¢ikan havanin (tidal voliimiin) dl¢iimii yapilir.

Torakoabdominal hareketler:

Gogiis ve karina yerlestirilen kemerler araciligi ile izlenir. Normalde gogiis-
karmn hareketleri uyum iginde seyreder. Solunum g¢abasinin ve varsa paradoksal
hareketin saptanmasinda iki kanalin bagimsiz kaydi sarttir. Gerginlik ya da
respiratuar indiiktans pletismografi (RIP) denen ydntemle olgiiliir. Olgiim,
kemerlerin solunum sirasinda genisleme ve gevsemesi ile olusan hareketlerin

elektrik sinyallerine doniistiiriilmesi esasina dayanir.

Oksijenizasyon:

Nabiz oksimetreler araciligi ile SaO2 devamli olarak Olgiilebilir. Bu,
oksihemoglobin renk spektrumundaki degisikliklerin fotoelektrik bir hiicre
sayesinde Ol¢iimii ile olur. Prob kulak memesi ya da parmak ucuna takilir.
Trasede 1 mm’lik asag1 sapma %2’lik satiirasyonla ayni sayilan bir kayitla %0-
100 arasinda kalibre edilir. Oksimetre, Sa02>%40 iken giivenilir sonug verir;
bunun altindaki degerlerde giivenilir olmasa da bir fikir vermektedir. Oksimetre,
poligrafa dogru akim ‘direct current’ (DC) kanali ile takilir. Prob, distal vaskiiler
bolgeyi algilladigindan solunum c¢abast ve EKG degisikliginden sonra
oksihemoglobin degisikligi ortaya ¢ikar. Oksimetre uyku apne protokoliiniin
onemli bir 6l¢iimiidiir. Hastaligin ciddiyetini belirleyen 6zellikler apnenin sayisi
ve apne siiresidir. Ozellikle oksijen desatiirasyonu apnenin sayisindan gok siiresi
ile ilgilidir. Bu nedenle, elektrofizyolojik olarak Ol¢iilen uyku siiresinin, toplam
uyku siiresine boliinmesi ile hesaplanan “Uyku Etkinligi” yiizdesinin bilinmesi
gereklidir. Desatiirasyon derecesi ile hastaligin morbidite ve mortalitesi arasinda

sik1 iliski vardir. Oksijen satiirasyonu degerlendirilirken, tiim uyku siiresince
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saptanan “Ortalama Desatiirasyon Degeri” ile birlikte “En Diisiik Desatiirasyon

Degeri” de bilinmelidir.

CO:2 élciimii:

Endotrakeal tiip araciligi ile end tidal CO2 transkutanéz yolla ya da

kapnograf araciligi ile CO2 6l¢timii yapilabilir.

Uyku pozisyonu:

Hastalarin biiylik bir boliimiinde uyku pozisyonu apne ataklarini ve
desatiirasyon  derecesini  etkiler. Uyku pozisyonunun PSG sirasinda
gozlemlenmesi, hastaya onerilecek olan pozisyonel tedavi i¢in 6nem kazanir.

Standart parametreler haricindeki diger parametreler:

Kan gazi:

Hipoventilasyonlu hastalarda intraarteriyal katater aracilig1 ile kan gazi takibi

faydali olabilir.

Ozefagus basing takibi:

Solunum ¢abasinin degerlendirilmesinde altin standarttir. Artan solunum
cabasiyla olusan plevral basing dalgalanmalarini saptamak i¢in; ucunda basing
Olgerli bir sinyal doniistiiriicii bulunan balonun takildigi, polietilen katater
ozefagusa yerlestirilir. Ozellikle artan negatif basingla iliskili obstriiktif apneleri,
efor yoklugunda negatif basing artis1 olmayan santral apnelerden ayirmada

kullanilir. Ayrica USDS nin tanisinda da altin standart yontemdir.
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Diyafragma ve interkostal kas aktivitesi:

Solunum cabasinin degerlendirilmesinde kullanilabilir.

Solunum sesi:

Horlama kaydi i¢in kullanilan ve larinks diizeyinde deriye yerlestirilen

minyatiir mikrofon ile kayit alinir.

Pulse transit time (PTT):

Aortik kapaktan c¢ikan nabiz basinct dalgasinin perifere iletilmesine kadar
gecen siireyi gostermektedir. PTT uzamasi 6zefageal basincin artan negatifligi ile
birliktedir. Solunum ¢abas1 arttikga PTT giderek uzamakta; uyanayazma ile
beraber PTT ani olarak azalmaktadir.

Kol hareketleri:

Deltoid kasa yapistirilan ylizeyel elektrotlarla kol hareketleri saptanabilir.

Hastada olas1 nobet aktivitesinin belirlenmesinde kullanilabilir.

Ozefagial pH izlenmesi:

Asidik gastrik icerigin refliisiinii saptamada kullanilir. Distal 6zefagusa pH
duyarli prob yerlestirilir ve alinan sinyaller DC kanalla poligrafa kaydedilir.
pH’nin 30 sn veya daha fazla siire ile 4’lin altina diismesi gastroozefagial reflii
tanist koydurur; pH’nin tekrar bazal degerine yiikselmesi ile siire¢ sonlanir.

Viicut 1s1s1:

Uyku boyunca viicut 1s1s1 kaydi yapilabilir.
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Ses ve video kayitlari:

Uyku boyunca veya se¢ilms uyku evrelerinde hastanin davranig, konusma ve
horlamasinin izlenmesi ile kayit edilmesi dnemlidir. Bu kayit, kapali devre TV
sistemi ile diisiik yogunluklu 151k kamera, yataga odaklanan zoom lens ve ekip
odasinda kontrol merkezi olan sistemle alinir. Devamli video kaydi ozellikle

parasomni ve gece gelen nobetlerin degerlendirilmesinde 6nemlidir.

Saptanan solunum bozuklugu indeksine gore eriskinde AHI > 5 olmasi
OUAS oldugunu gostermekteyken cocuklarda normal PSG ¢aligmalart sinirh

sayida olup AHI > 1 olmas1 anormal kabul edilebilir.

Apne ve/veya hipopne sayilar1 ve siireleri hastaligin ciddiyeti agisindan

onemli degildir. Ayn1 zamanda PSG’de;

- Toplam apne ve hipopne siirelerinin toplam uykuya orani
- En uzun apne ve/veya hipopne siiresi

- Ortalama desatiirasyon orani

- En diisiik desatiirasyon orani

- Desatiirasyonun goriildiigli toplam uyku stiresi degerlendirilir.

Apne olarak tanimlanan 10 sn siire ile hava akiminin durmasi, eriskinlerde iki
ya da li¢ solunum dongiisiiniin kayb1 anlamina gelirken, ¢cocuklarda 5-6 solunum
dongiisii kaybi1 demektir. Bu nedenle cocuklarda daha kisa siireli nefes
kesilmelerinde de patolojik olaylar gelisebilir. Wang ve arkadaslar1 (77), PSG’de
klasik kriterler ile OUAS tanis1 konmayan ii¢ ¢ocukta desatiirasyon ataklarinin
oldugunu ve adenotonsillektomi ile bu ataklarin diizeldigini bildirmistir. Bir diger
calismada ise 18 yas ve alt1 cocuklarda yapilan PSG ile, pediatrik yas grubunda,
stiresi ne olursa olsun uyku sirasinda birden fazla olan her obstriiktif apne

atagiin OUAS olarak kabul edilmesi gerektigi bildirilmistir (78).
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Pediatrik OUAS tanisinda PSG endikasyonlar1 olarak su kriterler kabul
edilmektedir:

1. Primer horlama ile OUAS arasinda klinik olarak tani agisindan siiphe varsa

2. Agiklanamayan uyku bozuklugu, asir1 uykulu olma hali, kor pulmonale,
gelisme geriligi veya polisitemi varsa

3. Klinik olarak saptanan solunum yolu obstriikksiyonunun operasyon
gerektirip gerektirmedigi konusunda siiphe varsa

4. Adenotonsillektomiye ragmen ¢ocugun yakinmalar1 devam ediyorsa

5. Norolojik bulgular1 olan c¢ocuklarda, tedavi onermeden Once santral ve
obstriiktif apne arasinda ayirim yapilmasi gerekiyorsa

6. Pediatrik OUAS’1n ciddiyeti saptanmak isteniyorsa

7. Kompleks olgularda trakeotomi diisiiniiliiyorsa

Pediatrik OUAS’da karakteristik PSG bulgulart:

1. Yiizeyel uykuda (NREM evre 1, 2) artma, derin uyku (NREM evre3) ve
REM siirecinde azalma izlenir.

2. Sik tekrarlayan apneler (genellikle % 80’ den fazlasi obstriiktif tiptedir),
hipopneler ve uyanayazmalar goriiliir.

3. Klinik 6nemi olan olgularda AHI > 5°dir.

4. Sik tekrarlayan oksijen desatiirasyonlari izlenir.

5. Uykunun REM doneminde apnelerin sikligi, siiresi ve oksijen
desatiirasyonunun derecesi ve siiresi artmaktadir.

6. Paradoksal gogiis ve karin hareketleri tipiktir.

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

8. Solunum sesi kaydi yapilmasi halinde sik tekrarlayan apnelerle kesilen

diizensiz ve giiriiltiilii horlama duyulur.
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Tim gece boyunca yapilan klasik PSG’ye alternatif olarak ‘“nabiz
oksimetresi”, “kisaltilmis PSG”, “giindiiz kisa siireli uyku c¢aligmasi” ve “evde
PSG” gibi daha pratik tan1 yontemleri ileri siiriilmiis ancak yalanci negatif

sonuclarindan dolay1 standart tan1 yontemleri olarak heniiz kabul edilmemislerdir.

Yardimceir Tani Yontemleri:

Hastalarda kesin tan1 koydurmasa da, taniy1 desteklemesi, komplikasyonlar1
saptamas1 ve ayirict tanidaki yararlar1 nedeniyle bir¢ok yardimci tetkike ihtiya
1Y Y y y oK y yag

duyulabilir. Kullanilabilecek yardimei tan1 yontemleri Tablo 8’de gdsterilmistir

(14).

Tablo 8. OUAS'da Yardimci Tan1 Yontemleri (14)

Kan tetkikleri (rutin biyokimya, tam kan sayimi vb.)

Idrar tetkikleri

Akciger grafisi

Solunum fonksiyon testleri

Ekokardiyografi

Arteriyel kan basinci (TA)

Giindiiz asir1 uyku halinin degerlendirilmesi

- Multipl Sleep Latency Test (MSLT)
- Maintenance of Wakefulness Test (MWT)

Hastalara PSG uygulanmadan once kronik hipoksiye bagli polisitemiyi
gosteren tam kan sayimi, ek solunum hastaliklarinin gostergesi olarak akciger

grafisi ve solunum fonksiyon testleri istenebilir.

Solunum fonksiyon testinde OUAS’1 destekleyen iki temel bulgu vardir.
Bunlardan birincisi FEF 50/FIF 50 oraninin birin altinda bulunmasidir (Sekil 11)
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(14). Diger bir bulgu da akim volim halkasinda inspiryum ve ekspiryum

boliimlerinde saptanan testere disi gortiniimiidiir (Sekil 12) (14).

=
&
=)
£
=
<
FIF 50
Volum (L)

Sekil 11. Akim voliim egrisinde OUAS’ta goriilen akim osilasyonu (14)

FEFs,

. B gemagy -

s
< :
\M\WM»\M&W/
FIF5,
Voliim (L)

Sekil 12. Akim voliim egrisinde OUAS’da goriilen degisken
ekstratorasik USY obstriiksiyonu modeli (14)
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Klinik sliphe varsa OUAS'a neden olabilecek hastaliklari (hipotiroidi,
akromegali, obezite gibi) ve komplikasyonlar1 belirlemede tiroid, hipotalamus ve

hipofiz hormon testleri istenebilir (21,53).

Asirt uykululugun nesnel olarak saptanmasi i¢in MSLT ve MWT uygulanir.
Bunlardan ilki hastanin gece yapilan PSG’yi takiben giin i¢inde yataga girdikten
ne kadar siire sonra uyudugunu, digeri de uyaniklig1 ne kadar siirdiirebildigini

Olemektedir (53).

Tedavi:

Pediatrik OUAS’da genellikle sorun adenotonsiller bdlgede oldugundan,
temel tedavi yoOntemi adenotonsillektomidir (39,40). Sadece adenoidektomi
yeterli tedavi olarak kabul edilmemektedir (79,80). Yine diger bazi yayinlarda
adenotonsillektominin tek basina adenoidektomi veya tonsillektomiye gore daha
etkin oldugu gosterilmistir (80,81). Eslik eden baska patolojisi olmayan olgularda
adenotonsillektomi sonrasi1 PSG ile ispatlanmig OUAS tedavi orani %75-100
arasinda bildirilmistir (39). Obez cocuklarda bu basar1 oran1 diismesine ragmen
yine de bu hastalarda ilk secenek adenotonsillektomidir ve bazi ¢alismalara gore

obez c¢ocuklarda bile adenotonsillektomi kesin tedavi olabilir (74).

Eriskinlerde daha ¢ok s6z konusu olan uyku hijyeni ve kilo ile ilgili 6neriler
ve pozisyonel tedavi ¢ocuklar i¢in pek gegerli degildir. Medikal tedavi 6zel
durumlarda ve akut ataklar doneminde verilebilir. Havayolunu genisleten aletler,
ozellikle ¢ocuklarda kullanimi zor tedavilerdir. Bunlar i¢inde en sik kullanilani ve
basar1 sansi en yiiksek olani CPAP’tir . Ancak uyum sorunu 6nemlidir. Genel
durumu nedeni ile opere edilemeyecek hastalarda, ¢ok yonlii sorunlari olan
hastalarda, adenotonsillektomiye ragmen sorunlari devam eden hastalarda,
postoperatif donemde sorunu olan hastalarda kullanilmalidir ve trakeotominin

alternatifi olarak disiiniilmelidir (82). CPAP bir defalik uygulanan tedavi
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yontemi olan adenotonsillektominin tersine kullanma siiresi tam tanimlanmamis

bir tedavidir.

Opere edilecek hastalarda preoperatif ve postoperatif gelisebilecek sorunlara
karst hazirlikli olunmali, adenotonsillektomi hastaneye yatmadan ayaktan
yapilmamali, hasta postoperatif donemde gerektiginde yogun bakimda tutulmali
ve monitdrize edilmelidir. Adenotonsillektomi yapilacak olan c¢ocuklarda
ameliyat sonrasi solunumla ilgili komplikasyonlar agisindan risk faktorleri su

sekilde siralanabilir (39):

* Ug yasindan kiiciik ¢ocuk

* Ciddi OUAS (PSG ile saptanmis)

* Sag ventrikiiler hipertrofi gibi OUAS’a bagl kardiyovaskiiler komplikasyon
olmasi

* Biiyiime geriligi

* Obezite

* Prematiirite

* Yakin zamanda USY enfeksiyonu

* Kraniyofasiyal anomaliler

* Noromuskiler hastaliklar

Cerrahi tedaviler icinde nazal cerrahi ve uvulopalatoplasti ¢ocuklarda ¢ok sik
uygulanan tedaviler degildir. Kraniyofasiyal cerrahi ve ortognatik tedavi
konjenital anomalili ¢ocuklarda uygulanan major girisimlerdir. Trakeotomi
OUAS’mn en radikal ¢éziimii olmasina ragmen, dezavantajlarindan dolayr ¢ok
yonlii sorunlar1 olan ve CPAP’dan fayda gérmeyen g¢ocuklar i¢in son se¢enek

olarak diistiniilmelidir.
Sonug¢ olarak; pediatrik OUAS’da standart tedavi adenotonsillektomidir.

Bunun disinda kii¢iik bir grupta diger cerrahi yontemler, tibbi tedavi ve aletler

gerekli olabilir.
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Pediatrik ile Eviskin OUAS Arasindaki Farklar

1. Eriskinlerde erkek / kadin oran1 8 olmasina karsin, cocuklarda oran birdir.

2. Eriskinlerde horlamalar arasinda solunum duraklamalarinin olmasi tipik iken,
¢ocuklarda horlama devamli olabilir.

3. Giindiizleri asir1 uyuklama hali erigkinlerde tipik yakinma iken, ¢cocuklarda ¢ok
net degildir, buna karsilik davranis bozuklugu ve gelisim geriligi cocuklarda daha
tipiktir.

4. Glindiiz ag1z solunumu ¢ocuklarda yaygindir.

5. Obezite eriskinlerde siklikla varken ¢ocuklarda enderdir, hatta ¢ocuklarin bir
kismi1 zayiftir.

6. Cocuklarda en sik goriilen neden adenotonsiller hipertrofi iken, erigkinlerde
retrofarengeal ve retrolingual patolojilerdir.

7. Eriskinlerde en etkin tedavi CPAP iken, ¢ocuklarda adenotonsillektomidir.

8. Apnelerin eslik etmedigi ve PSG’si bu agidan negatif olan ancak benzer
morbiditeye neden olabilen USDS de ¢ocukluk doneminde gézard: edilmemeli ve
bu patolojinin de standart tedavisinin  adenotonsillektomi  oldugu

unutulmamalidir.

Leptin, Ghrelin, Oreksin ve OUAS

Leptin, yag hiicresinde ve diger bir cok dokuda ob-gen tarafindan iiretilen ve
plazmaya salinan bir hormondur. Kana gectikten sonra 6zel reseptorleri araciligi
ile kan beyin bariyerini asarak merkezi sinir sistemine ulasir ve besin alimini
azaltip, enerji harcamasini arttirarak etkisini gosterir. Viicut agirhiginin uzun
stireli kontroliinii diizenleyen hipofajik hormon olarak tanimlanabilir. Leptin 167
amino asit iceren, yag hiicresi ve bir cok dokudan salgilandig1 saptanan, kanda
serbest ve proteine baghh olarak tasinan bir polipeptiddir. Geni 7q31
kromozomunda yerlesik olup yag hiicresinde ob-gen tarafindan mRNA’ya

kodlanarak iretilir. Yag hiicresinden salgilanmasi ise (3 adrenerjik reseptorler
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aracilig ile olur. Organizmada bdbrekler tarafindan dolasimdan alinarak idrarla
atilir. Insanda viicut yag yiizdesi arttik¢a plazma leptin diizeyinin artmasi seklinde

giiclii bir korelasyon vardir (83).

Leptin, hipotalamusta arkuat ndronlarda besin alimini arttiran Noropeptid Y
(NPY) mRNA miktarin1 azaltarak NPY salgilanmasini inhibe ederken o
melanosit stimiile edici hormon (oo MSH) yapimini uyararak besin alimini azaltir.
Hipotalamus paraventrikiiler noronlar araciligi ile otonom sistemi aktive ederek
enerji harcanmasini arttirir ve hipofiz 6n ve arka lob fonksiyonlarini arttirir.
Enerji dengesi degisikliklerini aclik ve tokluk sinyalleri olusturup akut olarak
diizenleyen bir sensor gorevi yaparken negatif enerjiyle beslenmede plazmada
azalarak, pozitif enerjiyle beslenmede artarak viicut yag miktart ve kisinin olmast
gereken agirhigini ayarlamaktadir (83). Normal saglikli bireylerde enerji alimi ve
harcanmas1 dar sinirlarda dengelidir ve bu nedenle viicut agirligi degismez.
Leptin hiicrede yag asidi sentezleyen enzimlerin inhibisyonunu saglamakta,
mitokondrial B oksidasyonu azaltmakta, yag asidi kullanimin arttirarak hiicre igi
yag asidi konsantrasyonunu azaltmaktadir. Leptinin insan ve memelilerde

fonksiyonlar1 asagida siralanmistir (83).

* Beslenme davranigini diizenler

* Metabolizma hizin ayarlar

 Otonom sinir sistemi aktivitesini ayarlar
* Termoregiilasyonda rol alir

* Biiylime ve gelismede rolii vardir

» Sempatik aktivitede artisa neden olur

Obez hastalarda OUAS daha sik goriilmekte ve obezitenin de hiperleptinemi
ile yakindan iliskili oldugu bilinmektedir. Obez olmayan, OUAS’l1 erigkin
hastalarda obeziteden bagimsiz olarak hiperleptinemi oldugu gosterilmistir (84).

Calismamizda OUAS’li, obez olmayan g¢ocuk hastalarda patolojik leptin

diizeylerinin olup olmadig1 arastirilacaktir.
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Ghrelin, gerek hayvanlarda gerekse insanlarda istah1 arttiran 28 aminoasitten
olugsmus bir hormondur (85). Dolasimdaki ghrelinin 6nemli bir kismi1 mideden
salgilanir. Saglikli insanlara intravendz verildiginde aglik ve besin alimini uyarir.
Hipotalamusta arkuat nukleusa etki ederek besin alimini kontrol eder (Leptine
antagonistik etkiyle). A¢likta ghrelin diizeyleri yiikselir, yemek yemeyi takiben
diiser. Hiicre proliferasyonunu arttirir. Biliylime hormonu salinimini arttirarak

insiilin direncini, glukoneogenezi ve kan glikozunu arttirir (86).

Ghrelin oncelikle mide fundusunda oksintik bezde bulunmustur. Ozellikle
fundusta pilordan daha fazla miktarda ghrelin iceren hiicre bulunmaktadir. Bu
hormonu salgilayan hiicreler midede mukozal epitelyumda bulunan ayri bir
endokrin hiicre tipidir. Dolasimda bulunan miktarin %30 kadar1 gastrointestinal
sistem kaynaklhidir. Bagirsakta duodenumdan kolona indikge ghrelin
konsantrasyonu azalir. Ghrelinin agillenmemis formu anlamli olarak yiiksek
diizeyde midede ve kanda bulunur. Agillenmemis formun adipogenezde,
lipolizde, glikoz homeostazisinde, hiicre proliferasyonunda, apoptoziste ve
kardiyovaskiiler fonksiyonlarda etkili oldugu belirlenmistir (86). Leptin ve
ghrelin lateral hipotalamusta bulunan uyku-uyaniklik dongiisiinii ve besin alimini

diizenleyen sisteme etki gostererek birbirlerinin etkilerini antagonize ederler (87).

Ghrelinin  leptine  antagonistik etkilerinin olmasi, istah ve enerji
homeostazisini etkilemesinden dolay1 calisacagimiz hasta grubunda patolojik

ghrelin diizeylerinin olup olmadig1 arastirilmastir.

Oreksinler uyku-uyaniklik dongiisiinii ve beslenmeyi diizenleyen hipotalamik
ndropeptidlerdir. Prepro-oreksin’den proteoliz ile oreksin-A ve oreksin-B olusur.
Sirastyla 33 ve 28 aminoasitten olusmaktadirlar. Esas fizyolojik etkilere sahip
olan noéropeptid oreksin-A’dir. Oreksinler lateral hipotalamusta bulunan néronlar
tarafindan  sentezlenmektedir. Kobaylarin  serebral  ventrikiillerine bu
noropeptidlerin verilmesiyle uykunun azalip uyanikhigin arttigi goriilmiistiir.

Epinefrin salinmimini arttirarak sempatik sistemi uyarirlar. Glukokortikoid
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salmimini arttirirlar. Besin alimimni arttirirlar. Uykuyu azaltirlar. Mideden HCI,
pankreastan bikarbonat salgilanmasini arttirirlar. Lipolizi azaltip yag hiicre
proliferasyonunu arttirirlar. Periferik dokularda da etkileri bulunmaktadir.
Medulladan ¢ikan santral oreksijenik yollar hipotalamus-hipofiz eksenini aktive
ederek sempatik tonusu etkilemektedirler. Reseptorleri tiim bagirsak bolgelerine
dagilmistir. Bu reseptorler beslenme durumuna gore diizenlenmektedir. Ayrica

insiilin salgilanmasini ve intestinal motiliteyi etkilemektedirler (88).

Oreksinin  uyku-uyaniklik dongiisiinde ve istah diizenlenmesindeki rolleri
dolayisiyla obstriiktif uyku apnesinde etkileri bulunmaktadir. Obstriiktif uyku
apnesinde bozulmus m.genioglossus aktivitesinin énemli bir rolii bulunmaktadir.
Oreksinin bu kasin aktivitesinin kontroliinde yer aldig1 belirtilmektedir. Uykunun
REM doéneminde azalmis m.genioglossus tonusu dilin orofaringeal boslukta
geriye dogru yer degistirmesine ve OUAS’lh hastalarda goriilen hava yolu
tikanmalarina sebep olmaktadir. Oreksinerjik noronlar direkt olarak hipoglossal
motor noronlart uyarmaktadirlar. Kolliker-Fuse ¢ekirdeginde hipoglossal
premotor noronlar bulunmaktadir. Oreksin etkisiyle bu ¢ekirdekte hipoglossal
sinirin inspiryum Oncesi aktivitesi artmaktadir. Kolliker-Fuse cekirdegindeki
hipoglossal premotor néronlarin uyarici oreksin etkisinden yoksun kalmalar1 dilin
inspiryum oncesi ileriye dogru konumlanmasini azaltacak ve iist hava yolunda

direnci arttiracaktir (89).

Calismamizda PSG ile obstriiktif apne saptanan ¢ocuklarda leptin, ghrelin ve
oreksin diizeylerinin ayni yontemle obstriiktif apne saptanmayan ¢ocuklara gore
farkli oldugunun gosterilmesi, pediatrik OUAS patogenezinde bu hormonlarin da
roliiniin oldugunu ortaya ¢ikaracak olup bu hastalarin tani, tedavi ve prognozlari

konusunda yeni yaklasimlar olusturulabilecektir.
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GEREC VE YONTEMLER

Bu ¢alismada; Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari
ve Pediatrik Gogiis Hastaliklar1 polikliniklerine Haziran-Ekim 2010 arasinda
uykuda horlama, apne sikayetleriyle basvuran 4-13 yas arasi kiz ve erkek
cocuklarindan olusan 38 hasta Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Uyku Merkezi’nde
obstriiktif uyku apnesi agisindan PSG ile incelenmis, sonrasinda hastalara
uykuyla ilgili sikayetlerden olusan anket uygulanmis ve hastalar AHI’lerine gore
<1, 1-5, >5 olarak ii¢ gruba ayrilmis, bu gruplar serum leptin, acillenmemis
ghrelin, oreksin, HDL, LDL, VLDL, total kolesterol, trigliserid diizeyleri
acisindan degerlendirilmistir. Calisma, Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Kurumsal
Arastirma Degerlendirme Komisyonu tarafindan 02.06.2010°da 023 karar
numarasi ile onaylandiktan sonra baglatilmistir. Tiim hastalardan ve ailelerinden

bilgilendirilmis onam formu alinmistir.

Hastalarin poliklinikte degerlendirilmesi

Hastalarin poliklinikte viicut agirligi, boy Olgiimleri yapilip viicut kitle
indeksleri hesaplanmigtir. Viicut kitle indeksi 25 ve iizerinde olan hastalar

calismaya alinmamaistir.

PSG Protokolii

Tiim hastalardan PSG yapilacagi giin tetkikin yapilacagi zamana kadar
uyumamalari, o glin aksam agir olmayan bir yemek yemeleri, dus almalar1 ve saat
20.00°de Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Uyku Merkezi’nde olmalari istenmistir.
Hastalara yaklasik 8 saat siireyle PSG yapilmistir. Hastalarin 24.00’den sonra ag

olmalari istenmistir.
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Leptin, Acillenmemis Ghrelin, Oreksin, HDL, LDL, VLDL, Total

kolesterol ve Trigliserid Orneklerinin Toplanmasi

Calismaya alinan tiim ¢ocuklara gece boyu PSG yapilmustir.

Gece verilen yaklasik 6 saatlik aglik sonrasinda ¢ocuklardan sabah 07.00-
08.00 arasinda leptin, acillenmemis ghrelin, oreksin, HDL, LDL, VLDL,
trigliserid, total kolesterol i¢in kan 6rnekleri alinmistir. Kan 6rnekleri alindiktan
sonra hastalara uykuyla ilgili sikayetlerden olusan anket uygulanmistir. Oreksin
icin alinan etilendiamintetraasetik asit (EDTA)’l1 tiipteki kan 6rnegine her 1 cc
kan i¢in 100 mikrolitre aprotinin ilavesi yapildiktan sonra alinan kanlar dakikada
3600 devirde, +4°C’de, 12 dakika boyunca santrifiij edilmis ve leptin, ghrelin ve
oreksin icin elde edilen serum Ornekleri -80°C’de saklanmustir. HDL, LDL,
VLDL, trigliserid ve total kolesterol i¢in elde edilen serum Ornekleri ayni giin
calisilmistir. Tiim Ornekler alindiktan sonra /eptin, ghrelin ve oreksin icin elde
edilen serum Orneklerinin her biri farkli glinde ¢alisilmak iizere serumlara bir giin
boyunca c¢oOziinme islemi uygulanmistir. Leptin i¢in elde edilen serumlar
DIAsource Leptin-EASIA kiti (DIAsource ImmunoAssays S.A. Rue de [’Industrie,
8, B-1400 Nivelles, Belgium) kullanilarak ve immunoassay yontemiyle
monoklonal antikorlar kullanilarak c¢alisilmis, ¢ikan sonucglar ng/mL olarak
verilmistir. Agillenmemis ghrelin i¢in elde edilen serumlar Human Unacylated
Ghrelin Enzyme Immunoassay kiti (A05119-96 Wells) kullanilarak ve ¢ift antikor
sandvi¢ teknigine dayali Enzyme Immunometric Assay yontemiyle calisilmis,

¢ikan sonuclar pg/mL olarak verilmistir.

Oreksin icin elde edilen serumlar General protocol for Enzyme Immunoassay
kiti (Phoenix Pharmaceuticals, Inc) kullanillarak ve competitive enzyme
immunoassay prensibine dayali spesifik peptid ve onunla iligkili peptidlerin
belirlenmesi yoluyla ¢alisilmis, ¢ikan sonuglar ng/mL olarak verilmistir. Oreksin
icin elde edilen serumlara Gazi Universitesi Eczacilik Fakiiltesi’nde

liyofilizasyon islemi uygulanmaistir.
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Anket Uygulamasi

Hastalara PSG yapilip kan 6rnekleri ve hastayla ilgili bilgiler alindiktan sonra
uykuda horlama, sabahlari olan bas agrisi, uyanikken agizdan soluma gibi
sikayetlerden olusan ve higbir zaman, nadiren, bazen, her zaman, bilmiyorum
seklinde cevaplarin oldugu bir anket uygulanmistir. Ardindan gelisme geriligi,
isitme problemleri gibi sikayetlere evet ve hayir seklinde cevap verilebilecek
sorular yoneltilmistir. Sonrasinda Brodsky siniflamasina gore tonsil boyutu

evrelemesi yapilmistir (Ek 1).

Hastalara evet ve hayir seklinde cevap verebilecekleri tanikli apne, horlama,
giiriiltiilii solunum gibi sikayetlerle ilgili ve verilen cevaplara gore obstriiktif
uyku apnesi ile yakindan iligkili sikayetlere agirlikli puan verilecek sekilde
puanlama yapilabilen bir anket daha uygulanmistir. Bu anketin sonucuna gore
toplam puan hesaplanmistir. Anket uygulamasinda da bu anketten alinan puanlar

degerlendirilmistir. Toplam puan 0-100 arasinda degismistir (Ek 2).

Istatistik

Calismadan elde edilen veriler SPSS 15.00 bilgisayar programinda
degerlendirilmistir. Cocuklarin tanimlayict 6zelliklerinde sayim degiskenlerinde
say1 ve yiizde; Ol¢lim degiskenlerinde ise aritmetik ortalama, standart sapma,
medyan (ortanca), minimum ve maksimum degerleri kullanilmistir. Gruplar arasi
sayim degiskenlerinin karsilastirilmasinda Pearson ki-kare testi kullanilmistir.
Olgiim degiskenlerinde normal dagilima uygunluk testinde veriler normal
dagilimdan farkli oldugundan gruplar arasi karsilastirmalarda nonparametrik
testler kullamlmustir. iki grup arasindaki degerleri karsilastirmak i¢in Mann-
Whitney U testi, ikiden fazla grup arasindaki degerleri karsilastirmak igin
Kruskal-Wallis varyans analizi kullanilmistir. Ug grup arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark oldugunda Post-Hoc analizi yapilmistir. Gruplar ikili Mann-Whitney

U testi ile karsilastirillmis ve p degeri Bonferroni diizeltmesi ile
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degerlendirilmistir (p:0,05/3=0,016 diizeyinde karsilastirma yapilmistir). p<0.05

istatistiksel agidan anlamli kabul edilmistir.
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BULGULAR

Bu calisma Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Cocuk Sagligi ve Hastaliklari
Poliklinigine ve Pediatrik Gogiis Hastaliklar1 Poliklinigine Haziran 2010 — Ekim
2010 arasinda uykuda horlama ve uykuda nefes alamama sikayetleriyle
basvurmus 4-13 yas aras1 38 hastayr (22’si erkek, 16’s1 kiz) kapsamaktadir.
Hastalarin yaglar1 4-13 yas (ort: 8,324+2,516-medyan: 8,0 yas), boylar1 98-164
cm(ort:128,58+17,171-medyan: 128,0 cm) ve kilolarn 14-60 kg (ort:
30,22+12,891-medyan: 28,50 kg) arasinda degismektedir. Hastalarin Brodsky
siniflamasina gore 20’sinin evre 1, 12’sinin evre 2, 6’sinin evre 3 tonsilinin

oldugu belirlenmistir.

Polisomnografi Sonug¢lar::

Hastalar AHI sonuglarina gore degerlendirildiginde 1 ve 1’in altinda 11
hasta, 1,1-4,99 arasi1 20, 5 ve 5’in {istiinde olan 7 hastanin oldugu tespit edilmistir.

Hastalar AHI’lerine gore bahsedilen sekilde iic gruba ayrilmistir. Hastalarin
klinik 6zellikleri Tablo 9°da, gruplandirilmalar1 Tablo 10°da gdsterilmistir.
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No Isim | Yas | Cinsiyet | Kilo |Boy | VKIi* | Tonsil | AHI**
(kg) (cm) Boyutu
(Evre)
1 UC 11 K 60 158 24 2 13,4
2 YEC 11 E 52 150 23,1 1 0,3
3 SO 6 E 23 116 17,1 3 30,6
4 SM 11 E 33 143 16,1 1 2,2
5 OK 7 E 29 124 18,9 2 1,5
6 MD 8 E 30 125 19,2 1 2
7 MKT |6 E 21 115 15,9 1 1,8
8 MSB |6 K 21 117 15,4 3 3,6
9 MB 12 E 35 131 20,4 2 0,5
10 KK 9 E 50 150 22,2 2 1,7
11 HEA |5 E 17 102 16,3 2 6,6
12 HA 10 E 29 134 16,2 3 14,7
13 FBD 7 E 17 98 17,7 1 1
14 EK 9 K 35 135 19,2 1 0,7
15 BU 11 K 33 140 16,8 2 2
16 TK 12 E 36 141 18,1 1 0,6
17 SO 6 K 27 121 18,4 1 1
18 EFB 8 E 22 126 13,9 2 2,6
19 OFO |4 E 15 105 13,6 1 1,5
20 YD 9 E 28 132 16 1 1,6
21 MEC |6 E 19,5 119 13,8 1 1,1
22 MK 7 E 18 120 12,5 2 1,7
23 SG 9 K 40 130 23,6 1 1
24 SC 8 K 36 138 18,9 1 4.2
25 SK 4 K 16 106 14,2 2 1
26 DD 7 K 31 125 19,8 1 3,4
27 YEA |9 E 14 110 11,5 1 3,7
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28 AK 13 E 58 164 (21,6 |1 0,2
29 EE 12 K 58 158 232 |2 2
30 HYC |6 K 21 122 141 |2 1,1
31 HC 12 E 39 157 158 |1 2
32 SU 6 K 14,5 | 109 122 |3 29.8
33 NB 4 K 14 100 14 3 1,4
34 MRE |8 K 22,5 | 130 133 |1 0,4
35 BAO |10 K 42 145 20 3 6,5
36 ucs |11 E 40 140 [204 |2 7
37 RP 9 K 28 130 16,5 |1 1
38 oC 7 E 24 120 16,6 |1 4,2

Tablo 9. Hastalarin Klinik Ozellikleri
* VKI: Viicut Kitle Indeksi ~ ** AHI: Apne-Hipopne indeksi

Anket Sonuclari
Hastalarin anket puanlart 10-82 (ort: 41,37+16,421-medyan: 44,0) arasinda

degismistir.
Gruplar AHI* Hasta sayisi
1 <lvel 11
2 1,1-4,99 20
3 Sve>5 7

Tablo 10. Hastalarin gruplandirilmasi

* AHI: Apne-Hipopne indeksi

Hastalarin AHI’leri 0,2-30,6 (ort: 4,25+6,96-medyan: 1,75) arasinda

degismistir.

Ug grup yas, viicut agirhig, boy, viicut kitle indeksi, anket puani, total
kolesterol, HDL, LDL, leptin, ghrelin ve oreksin agisindan Kruskal-Wallis

varyans analizi ile aralarinda karsilastirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir
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fark bulunmamistir (p >0,05). Gruplar arasinda trigliserid (p: 0,044) ve VLDL
(p:0,009) degerleri istatistiksel olarak anlamli farkli bulunmustur (p<0,05) (Tablo
11).
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1. GRUP 2. GRUP 3. GRUP p*

Yas 9,09+2,77 7.85+2.34 8,42+2,63 0,420
(9,0) (7,50) (10,0)

Kilo 333+1329 | 27,8+11,61 32,2£16,17 0,458
(35,0) (26,0) (29,0)

Boy 130,54+18,38 | 127.30£16,07 | 129,14+20,57 0,785
(130,0) (124,5) (134,0)

VKi** 18,73+3,32 16,41+3,12 18,02+3,79 0,119
(18,40) (15,95) (17,10)

Anket puami | 41,18420,10 | 39,05:16,64 | 48,29+6,18 0,443
(43,0) (35,50) (48,0)

T. kolesterol | 160,72+26,34 | 148,0426,69 | 163,14+2823 0,320
(154,0) (147,0) (174,0)

HDL+ 5445£13,93 | 46,80£7,99 | 47,71£12,77 0,341
(52,0) (46,0) (46,0)

LDL3 92,49+20,57 | 82,67£23.25 | 90,57+21,.20 0,404
(84,20) (79,60) (96,0)

VLDLO 12,43+735 | 18,47+938 | 24,8014,64 0,009
(10,0) (17,60) (16,60)

Trigliserid | 68,63£38,75 | 92,50+46,93 | 124,0+73,22 0,044
(53,0) (88,0) (83,0)

Leptin 3,1843,67 2.19+2.88 3,65+4,72 0,984
(0,92) (1,15) (1,19)

Ghrelin | 274,82+137.43 | 478,91+284,15 | 289,46-145,80 | 0,049
(218,38) (371,72) (263,48)

Oreksin 3,5141,92 479526 6,79+8,08 0,876
(2,99) (3,07) (3,57)

Tablo 11. Gruplarin karsilastirilmasi

* Kruskal Wallis Varyans Analizi yapilmistir.
** VKI: Viicut Kitle indeksi + HDL: High Density Lipoprotein

1 LDL: Low Density Lipoprotein O VLDL: Very Low Density Lipoprotein
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Bu ii¢ grup arasindaki VLDL degerleri farkliligi i¢in Post-Hoc analizi
yapildiginda; VLDL degerlerinin 1. grupta 2. ve 3. gruptan istatistiksel olarak
anlamli diizeyde farkli oldugu (p: 0,008), farkin 1. gruptan kaynaklandigi
saptanmistir. Trigliserid agisindan ise {i¢ grup arasinda anlamli farklilik olmakla
birlikte (p: 0,044) ikili gruplar halinde karsilagtirildiginda gruplar arasinda

istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamistir (p>0,016).
Tonsil Boyutlarinin Karsilastirilmasi
Ug grup arasi tonsil boyutlar1 karsilastirildiginda biiyiik tonsil boyutlarinin

yiilksek AHI saptanan gruplarda (2. ve 3. grup) daha fazla goriildiigii
belirlenmistir (p<0,05) ( p: 0,003) (Tablo 12).

Tonsil boyutu | 1. GRUP 2. GRUP 3. GRUP TOPLAM
EVRE 1 9 (%45) 11 (%55) 0 (%0) 20 (%100)
EVRE 2 2 (%16,7) 7 (%58.3) 3 (%25) 12 (%100)
EVRE 3 0 (%0) 2(%33.3) 4 (%66,7) 6 (%100)

TOPLAM | 11(%28.9) | 20 (%52,6) | 7 (%18,4) 38 (%100)

Tablo 12. Tonsil Boyutlarinin Karsilastirilmasi

* Pearson ki-kare testi
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TARTISMA

Ozellikle obez gocuk hastalarda OUAS obez olmayanlara gore daha sik
goriilmektedir. Obezite patofizyolojisine ilgi son zamanlarda anti-obezite
hormonu olan leptinin kesfiyle yogunlasmistir (84). Hastanemizde Ulukavak
Ciftei ve arkadaslarinin (84) eriskinler lizerinde yaptiklar1 bir ¢alismada 30 orta
veya agir derecede OUAS (AHI>15) olan obez ve tedavi almamis hasta grubu ile
22 obez kisiden olusan (AHI<5) kontrol grubu birbiriyle karsilastirilmustir.
Kontrol grubuyla karsilastirildiginda OUAS’11 hastalarda 6nemli derecede yiiksek
leptin diizeyleri saptanmistir (p:0.012). Hasta (r:0.55, p:0.002) ve kontrol
grubunda (r:0.46, p:0.028) serum leptin diizeylerinin anlamli bir sekilde viicut
kitle indeksi ile korele oldugu fakat sadece obstriiktif uyku apneli hastalarda
viicut kitle indeksinden bagimsiz olarak yiiksek leptin diizeylerinin anlaml
derecede AHI ile ilgili oldugu belirlenmistir (r:0.38, p:0.036). Ursavas ve
arkadaglar1 (90) 55 yeni tam1 almig OUAS’Ih hasta ve aym yasta 15 apnesi
olmayan kisiden olusan kontrol grubunu PSG yapildiktan sonra aglik leptin,
ghrelin ve adiponektin diizeyleri agisindan karsilagtirmigtir. Kontrol grubu ile
karsilagtirildiginda OUAS’Ii hasta grubunda /eptin, adiponektin diizeyleri
arasinda istatistiksel acidan Onemli fark saptanmamistir. Ayrica PSG
parametreleriyle /leptin, adiponektin diizeyleri arasinda Onemli korelasyon
bulunmamuistir. Leptin ve viicut kitle indeksi arasinda 6nemli pozitif korelasyon
oldugu saptanmistir (r = 0,592 p< 0,0001). Nakra ve arkadaslarinin (91) 34 obez
cocuk hasta iizerinde yaptig1 bir calismada PSG’de AHI’si 1,5’un iizerinde ¢ikan
uykuda solunum bozuklugu olan 25 hasta ile uykuda solunum bozuklugu
olmayan 9 c¢ocuk karsilastirilmigtir. Uykuda solunum bozuklugu olan grupta
leptin diizeyleri kontrol grubuna gore daha yiiksek bulunmustur (p<0,005).
Uykuda solunum bozuklugu olan gruptan 11 hastaya ii¢ ay boyunca geceleri
devamli pozitif havayolu basinci uygulandiktan sonra leptin diizeylerine tekrar
bakildiginda baglangictaki diizeylere gore daha diisiikk degerler saptanmistir
(p<0,031). Caligmamizda obez olmayan, AHI’ye gore ii¢ gruba ayirdigimiz 38

cocugun /eptin diizeyleri arasinda istatistiksel agidan 6nemli fark saptanmamistir
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(p:0,984). Bu sonu¢ c¢ocuklarda serum leptin diizeyinin viicut kitle indeksine
paralel olarak degisim gosterebilecegini ancak AHI’ye gore herhangi bir

degisiklik gostermedigini diisiindiirmektedir.

Ulukavak Ciftci ve arkadaslar1 (84) orta-agir OUAS’l1 (AHI>15) 30 eriskin
obez hasta ile 22 obez eriskin kisiden olusan kontrol grubu arasinda (AHI<5)
serum ghrelin dlizeyleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark olmadigini
gostermislerdir (p:0,912). Giimiigsoy ve arkadaglarinin (92) adenotonsiller
hipertrofiye bagli uykuda solunum problemi olan 40 c¢ocuk (ortalama
yas:4,85+2,15) lizerinde yaptig1 ¢alismada ¢ocuklarin adenotonsillektomi oncesi
ve adenotonsillektomiden 6 ay sonrasindaki ghrelin diizeyleri karsilastirilmistir.
Postoperatif ghrelin diizeylerinin preoperatif ghrelin diizeylerine gore diisiik
oldugu belirlenmistir (p<0,001). Kog¢ ve arkadaglarinin (93) adenoid veya tonsil
hipertrofisi olan 17’si erkek, 10°u kiz olmak iizere 27 ¢ocuk iizerinde yaptiklari
bir ¢calismada (ortalama yas:6,9+3,5) hastalarin operasyondan {i¢ ay sonrasindaki
ghrelin diizeylerinin preoperatif ghrelin diizeylerine gore istatistiksel olarak
anlamli derecede diisik oldugu saptanmistir (p<0,01). Tedavi almamis,
AHI’lerine gore {ic gruba ayrilmis, uykuda apne tarifleyen, obez olmayan 38
cocuk hastayr degerlendirdigimiz calismamizda gruplar arasinda ghrelin
diizeyleri agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p:0,049).
Viicut kitle indeksleri 25’in altinda olan hastalarimizda serum ghrelin
diizeylerinin farkli AHI degerleri olan gruplar arasinda istatistiksel olarak
farklilik olusturmamasi serum ghrelin diizeyinin OUAS siddeti ile korele

olmadigini diisiindiirmektedir.

Busquets ve arkadaslar1 (94) OUAS’ 1n obezite ve giindiiz asirt uyku durumu
ile iligkili olmasindan dolayr oreksin diizeyinin bu sendromda normal
olamayabilecegini, OUAS’da devamli pozitif havayolu basinci uygulamas: ile
yapilan tedavinin bu hastalarda giindiiz asir1 uykulu olma durumunun
diizeltilmesinde ¢ok etkili olmasindan dolay1r devamli pozitif havayolu basincinin

kronik kullaniminin oreksinin plazma diizeylerini etkileyebilecegini ileri
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sirmuslerdir. Calismalarinda 27 tedavi edilmemis OUAS’li erigkin hasta
(AHI:57+4) ile en az 1 y1l boyunca devamli pozitif havayolu basinci ile tedavi
edilmis olan 14 eriskin hasta (AHI:57+4) ile 13 saglikli eriskin kisiden olusan
kontrol grubunun plazma oreksin diizeyleri birbiriyle karsilastirildiginda tedavi
edilmemis (p<0,01) ve tedavi edilmis (p<0,001) hastalarda saglikli kisilere gore
oreksin diizeylerinin istatistiksel olarak anlamli derecede diisiik oldugu, tedavi
edilmemis hastalarda giindiiz uykulu olma durumu ve viicut kitle indeksinin
oreksin dlizeyleriyle istatistiksel olarak anlamli gekilde korele olmadigi
belirlenmistir  (p:0,52). Dolayisiyla diisik oreksin  diizeylerinin  OUAS
patogeneziyle iliskili olabilecegini diistinmiislerdir. Cocuklarda OUAS’ta
oreksinin roliiyle 1ilgili daha o©nce yapilmis bir calisma bulunmamaktadir.
Calismamizda ti¢ grup arasinda oreksin diizeyleri agisindan istatistiksel olarak
anlaml fark bulunmamistir (p:0,876). Bu sonu¢ obez olmayan OUAS’l1 ¢ocuk

hastalarda serum oreksin diizeylerinin AHI ile korele olmadigin1 gdstermektedir.

Ulukavak Cift¢i ve arkadaslari (84) orta-agir derecede OUAS olan (AHI>15)
30 eriskin hasta ile 22 kisiden olusan (AHI<5) kontrol grubu arasinda HDL, LDL,
VLDL, trigliserid, total kolesterol diizeylerini karsilagtirdiklarinda istatistiksel
olarak anlamli fark olmadigini bulmuslardir (p>0,05). Nakra ve arkadaslarinin
(91) 34 obez cocuk lizerinde yaptigi ¢alismada uykuda solunum bozuklugu olan
(AHI>1,5) 25 cocuk ile uykuda solunum bozuklugu olmayan 9 ¢ocuk arasinda
HDL, LDL, trigliserid acisindan istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamistir
(p>0,05). Total kolesterol iki grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
olusturmustur (p:0,042). Calismamizda total kolesterol, HDL, LDL agisindan ii¢
grup arasinda istatistiksel olarak anlamli fark saptanmamis olup (p>0,05) gruplar
arasinda istatistiksel olarak VLDL ve trigliserid diizeylerinde anlamli fark oldugu
saptanmustir (p<0,05). Ikili gruplar halinde karsilastirildiginda VLDL diizeyinin
1. grupta 2. ve 3. gruba gore istatistiksel olarak anlamli fark olusturdugu
(p:0,008), trigliserid diizeyinin ise istatistiksel olarak anlamli fark olusturmadigi

(p>0,016) goriilmiistiir.
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Dayyat ve arkadaslar1 (95) uykuda solunum problemi olan 206 obez ve 206
obez olmayan ¢ocuk hasta iizerinde yaptiklari ¢alismada PSG ile iki grubun
ortalama AHI’sinin 10 oldugunu, obez ¢ocuklardan farkli olarak obez olmayan
cocuklarda adenotonsiller boyut ile AHI arasinda yakin iliski oldugunu (r = 0,22;
p<0,001), obez olmayan ¢ocuklarda adenotonsiller boyutun obezlere gére daha
biiyliik oldugunu (p<0,0001) bulmuslardir. Caligmamizda Pearson ki-kare testi
kullanilarak ti¢ grup arasi tonsil boyutlar1 karsilagtirildiginda biiylik tonsil
boyutlarinin yiiksek AHI saptanan gruplarda (2. ve 3. grupta) daha fazla
gorildiigi belirlenmistir (p<0,05) (p:0,003). Calismamizda gruplar arasinda anket
puanlar1 agisindan istatistiksel olarak anlamli fark bulunmamistir (p:0,443). Bu
sonug ankette yer alan sikayetlerin varligmin AHI sonuclariyla korele olmadigini
disiindiirmektedir. Ayrica anket uygulamasit 06znel bir degerlendirme olup
pediatrik OUAS i¢in tarama programi olarak kullanilabilir ancak bu hastaligin
tan1 yontemleri arasinda yeri yoktur. Kesin olarak OUAS tanisinin konulabilmesi

icin PSG sarttir (68,71).

Eriskinlerde OUAS’ta serum [leptin ve ghrelin diizeylerinin obeziteden
bagimsiz olarak kontrol gruplarima gore istatistiksel olarak farkli oldugunu
gosteren ve uyku dongiisii, beslenme fonksiyonlar tizerine etkileri olan, OUAS
patogenezinde de etkili olabilecegi diisiiniilerek hasta ve kontrol gruplari
arasindaki oreksin diizeyi farkini arastiran c¢alismalarin yapilmig olmasi,
obeziteden bagimsiz olarak s6z konusu hormon ve néropeptidlerin OUAS’I1
cocuklarda degisebilecegini diisiinmemize neden olmustur. Calismamizda
cocuklarda AHI ile serum leptin, ghrelin ve oreksin diizeyleri arasinda eriskin
OUAS’I1 hastalarla yapilmig ¢alismalarda ¢ikan sonuglara benzer bir korelasyon
saptanmamistir. Bu sonug¢ Ozellikle obez olmayan ¢ocuklarda OUAS
patogenezinde farklt bir fizyopatolojik mekanizmanin yer aldigini
diisiindiirmektedir. Bu nedenle ¢ocuklarda OUAS patogenezinde serum /eptin,
ghrelin ve oreksin diizeylerinin roliinii kesin olarak belirlemek i¢in daha fazla

hasta ile kapsamli ¢alismalara ihtiyag¢ vardir.
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SONUCLAR

* Calismamiz uykuda horlama, apne gibi sikayetlerle birlikte 4-13 yas arasi,
viicut kitle indeksi 25’in altinda olan kiz ve erkek ¢cocuklardan olusan 38 hasta ile
gerceklestirilmistir.

« Hastalarimizin AHI sonuglar1 0,2-30,6 (ort: 4,25+6,96-medyan: 1,75)
arasinda degismistir.

* Hastalarin anket puanlar1 10-82 (ort: 41,37+£16,421-medyan: 44,0) arasinda
degismistir.

* Gruplar arasinda trigliserid (p: 0,044) ve VLDL (p: 0,009) degerleri
istatistiksel olarak anlamli fark olusturmustur (p <0,05).

* VLDL degerlerinin 1. grupta 2. ve 3. gruptan istatistiksel olarak anlamli
diizeyde farkli oldugu (p: 0,008), farkin 1. gruptan kaynaklandigi saptanmustir.

* Trigliserid agisindan ise li¢ grup arasinda anlamli farklilik olmakla birlikte
(p: 0,044) ikili gruplar halinde karsilastirildiginda gruplar arasinda istatistiksel
olarak anlamli farklilik bulunmamaistir (p >0,016).

« U¢ grup arasinda tonsil boyutlart karsilastirildiginda biiyiik tonsil
boyutlarinin yiiksek AHI saptanan gruplarda (2. ve 3. grup) daha fazla goriildiigii
belirlenmistir (p <0,05) ( p: 0,003).

* Gruplar arasinda viicut agirligi, boy, viicut kitle indeksi, anket puani, total
kolesterol, HDL, LDL, leptin, ghrelin ve oreksin agisindan istatistiksel olarak
anlamli bir fark bulunmamaistir (p>0,05).

« Calismamizdaki hastalarin  %18,4’tiniin  AHI sonucu 5’in iizerinde

cikmustir.
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OZET

Obstriiktif Uyku Apneli Cocuklarda Leptin, Ghrelin ve Oreksin

Diizeylerinin Arastirilmasi

En sik uyku bozukluklarindan biri olan OUAS’in sikligi %]1-5 arasinda
degismektedir. Cocuklarda tedavi edilmediginde biliylime geriligi, okul
basarisinda azalma ve kardiyovaskiiler komplikasyonlarin sebebidir. Bundan
dolay1 pediatrik OUAS’da fizyopatoloji, tant ve tedavi yontemleri Onem
kazanmaktadir. Calismamizda, obstriiktif apneli ve obez olmayan cocuklarda
serum HDL, LDL, VLDL, total kolesterol, trigliserid, leptin, ghrelin ve oreksin
diizeylerinin OUAS fizyopatolojisindeki yeri arastirilmistir. Uykuda horlama,
apne sikayetleri olan ve AHI’lerine gére {ic gruba ayrilmis 38 hasta
degerlendirilmistir. Hastalardan 6nce HDL, LDL, VLDL, total kolesterol,
trigliserid, leptin, ghrelin ve oreksin i¢in serum Ornekleri alinip ardindan anket
uygulanmustir. Ug grup total kolesterol, HDL, LDL, leptin, ghrelin ve oreksin
acisindan karsilagtirildiginda istatistiksel olarak anlamli bir fark bulunmamistir
(p>0,05). Saptanan VLDL degerlerinin 1. grupta 2. ve 3. gruptan istatistiksel
olarak anlaml diizeyde farkli oldugu (p: 0,008), farkin 1. gruptan kaynaklandig,
trigliserid agisindan ise li¢ grup arasinda anlamli farklilik olmakla birlikte (p:
0,044) ikili gruplar halinde karsilagtirildiginda gruplar arasinda istatistiksel olarak
anlamli fark olmadig belirlenmistir (p>0,016). Erigskinlerde OUAS ile serum
leptin, ghrelin ve oreksin arasinda korelasyonlarin oldugunu gdsteren calismalar
vardir. Ancak calismamizda obeziteden bagimsiz olarak gruplar arasinda leptin,
ghrelin ve oreksin diizeylerinin istatistiksel olarak farkli olmadig1 saptanmistir.
Bu sonug pediatrik OUAS’1n patogenezinde leptin, ghrelin ve oreksinin yerini
ortaya koymak i¢cin daha fazla hastaya sahip kapsamli ¢alismalarin gerektigini

gostermektedir.

Anahtar Kelimeler: obstriiktif uyku apnesi, leptin, ghrelin, oreksin
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SUMMARY

Investigation of Leptin, Ghrelin and Orexin Levels in Children with

Obstructive Sleep Apnea

Obstructive Sleep Apnea Syndrome (OSAS) is one of the most common sleep
disorders. Its prevalence changes between 1-5 %. As long as it is not treated,
OSAS causes growth failure, reduction of school performance and cardiovascular
complications in children. Physiopathology, diagnosis and therapy of pediatric
OSAS is important. In our study, the significance of serum HDL, LDL, VLDL,
total cholesterole, triglyceride, leptin, ghrelin and orexin levels in nonobese
children with obstructive sleep apnea were investigated. Thirty eight patients with
snoring and apnea in sleep were evaluated in three groups according to their AHI.
Firstly serum samples for HDL, LDL, VLDL, total cholesterole, triglyceride,
leptin, ghrelin and orexin were taken from patients thereafter questionnaire was
performed. When three groups were compared for total cholesterole, HDL, LDL,
leptin, ghrelin and orexin no statistically significant difference was found (p>
0,05). In the first group VLDL values were statistically different from the second
and third group (p:0,008) and the cause of this difference was the first group.
Significant difference was found between three groups for triglyceride (p:0,044)
but when these groups were compared by two groups there was no significant
difference for triglyceride (p> 0,016). In adults there are studies showing
correlation with OSAS and leptin, ghrelin, orexin. We aimed to investigate such a
correlation in nonobese children having OSAS symptoms but the results showed
no correlation between these children and leptin, ghrelin, orexin. So, new studies
with more patients should be planned to detect the physiopathological roles of

these hormones and neuropeptides.

Key Words: obstructive sleep apnea, leptin, ghrelin, orexin
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Asagidaki sorular1 kendinize veya ¢ocugunuza uygun bir bi¢imde cevaplayiniz

Nadiren: Ayda bir
Bazen: Haftada bir

Her zaman:Giin asir1 veya her giin

Higbir zaman Nadiren Bazen Her zaman Bilmiyorum
1.Uykuda nefes alma giicligii 1 2 3 4 5
2.Uykuda nefes almay1 durdurma 1 2 3 4 5
3.Uykuda horlama 1 2 3 4 5
4.Rahat uyku uyuyamama 1 2 3 4 5
5.Stirekli olan burun akintis1 veya 1 2 3 4 5

burunla ilgili sikayetler

6.Uyanikken agizdan soluma 1

[\
w
N
W

7.S1k st solunum yollari 1 2 3 4 5
enfeksiyonu gecirme

8.Ust solunum yollar1 enfeksiyonu 1 2 3 4 5
sirasinda artmig olarak nefes alma

zorlugu yagsanmasi

9.S1k bulant1 ve kusma 1 2 3 4 5

10.Yutma gii¢liigii 1 2 3 4 5

11.Uykuda asir1 terleme 1 2 3 4 5
12.Asir1 olarak giindiiz uykulu olma 1 2 3 4 5
13.Kabus gérme 1 2 3 4 5
14.Sabahlar1 olan bas agrisi 1 2 3 4 5
15.Gece idrara ¢ikma veya gece 1 2 3 4 5
alt 1slatma

16.Isitme problemleri Evet Hayir

17.1stah azlig Evet Hayir
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18.Tekrarlayan bir sekilde orta kulak
enfeksiyonu gecirme

19.Konugma problemleri

20.Geligme geriligi

21.0bezite (sismanlik)

22.Tonsil (bademcik) boyutu

EKk 1. Brodsky smiflamasinin da i¢cinde bulundugu anket

Evet

Evet

Evet
Evet

Evre 1

Hayir

Hayir
Hayir
Hay1r (Kilonun boya gore

agirhigin %120’sinden fazla olmasi)

Evre 2 Evre 3 Evre 4
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EVET HAYIR

1-Horlama / Giiriiltili solunum []15 []
2-Tanikl1 apne

0 - Higbirzaman / Bilmiyorum 15 - Haftada 4-6 gece []20 []

5 - Haftanin en az yarisinda 20 - Hergece
3- Giindiiz asir1 uyku hali []20 []
4- Gece terlemesi []s []
5-Cabuk yorulma []s []
6-Gilindiiz ag1z solunumu []s []
7-Kabus gorme []5s []
8-Uyurgezerlik 15 L]
9- Huzursuz uyku uyuma (13 L]
10-Davranis bozukluklar1 (Hiperreaktivite, asi / agresif davranis) (13 L]
11-Gelisme geriligi (13 L]
12-Okulda basarisizlik [13 []
13-Noktiirnal eniirezis []2 []
14-Tekrarlayan solunum yolu enfeksiyonlari (12 ]
15-Sebebsiz bulanti-kusma []2 []
16-Asirt tirkeklik [ 12 L]

TOPLAM PUAN :

Ek 2. Alinan puana gore degerlendirme yapilan anket

&9
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