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Tikayic1 uyku apne sendromunun ve siirekli pozitif havayolu
basinci titrasyonunun evre 3 ve REM uykusuna etkisi

The effect of obstructive sleep apne syndrome and continuous positive airway
pressure titration on stage 3 and REM sleeps
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6z
Amagc: Bu calismada tikayici uyku apnesi sendromu (TUAS) hastalarinda hastalik siddetinin ve surekli pozitif havayolu basinci (SPHB)
titrasyonunun evre 3 ve REM (rapid eye movement) uykusu lzerine etkisi arastirildi.

Hastalar ve Yontemler: Galismaya polisomnografi (PSG) ile orta veya agir TUAS tanisi konulan 114 hasta (87 erkek, 27 kadin, ort. yas 51.1+10.5
yil; dagihm 34-66 yil) dahil edildi. Apne hipopne indeksi ve uyku evrelerinin ylizde degerleri ayri ayri istatistiksel olarak karsilastirildi. Surekli
pozitif havayolu basinci titrasyonu sirasinda hesaplanan uyku evrelerinin ylizde degerleri tespit edildi ve ilk PSG ile karsilastirildi.

Bulgular: Polisomnografi sonucuna gére 114 hastanin 41’i orta (30 erkek, 11 kadin; ort. yas 49.8+£10.2 yil), 73’0 agir (57 erkek, 16 kadin; ort. yas
51.8+10.8 yil) TUAS idi. Apne hipopne indeksi arttikga evre 2 uykusu artarken, evre 3 ve REM uykusu azaldi; degisimler istatistiksel olarak anlamli
idi (p<0.001, p=0.002, p=0.002). Sirekli pozitif havayolu basinci titrasyonu sirasinda tespit edilen uyku evreleri ile ilk PSG karsilastiriidiginda,
evre 3 uykusu orta TUAS hastalarinda %22, agir TUAS hastalarinda %45 artti. REM uykusu orta TUAS hastalarinda artmazken agir TUAS
hastalarinda %28 artti.

Sonug: Sirekli pozitif havayolu basinci titrasyonu sirasinda evre 3 uykusunda %40, REM uykusunda %20 artis geri tepme olarak kabul
edildiginde, orta TUAS’ta evre 3 ve REM uykusunda geri tepme olmazken agir TUASta hem evre 3 hem REM uykusunda geri tepme goérulda.
Anahtar Sézclikler: Surekli pozitif havayolu basinci; polisomnografi; uyku apne sendromu; uyku evreleri.

ABSTRACT

Objectives: This study aims to investigate the effect of disease severity and continuous positive airway pressure (CPAP) titration on stage 3 and
rapid eye movement (REM) sleeps in obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) patients.

Patients and Methods: The study included 114 patients (87 males, 27 females; mean age 51.1+10.5 years; range 34 to 66 years) who were
diagnosed as moderate or severe OSAS with polysomnography (PSG). Percentage values of apnea hypopnea index and sleep stages were
individually statistically compared. Percentage values of sleep stages calculated during CPAP titration were determined and compared with first
PSG.

Results: According to the polysomnography result, of 114 patients, 41 were moderate (30 males, 11 females; mean age 49.8+10.2 years), 73
were severe (57 males, 16 females; mean age 51.8410.8 years) OSAS. As the apnea hypopnea index increased, stage 2 sleep increased, while
stage 3 and REM sleeps decreased; changes were statistically significant (p<0.001, p=0.002, p=0.002). When the sleep stages detected during
CPAP titration were compared to the first PSG, stage 3 sleep increased by 22% in moderate OSAS patients and by 45% in severe OSAS patients.
While REM sleep did not increase in moderate OSAS patients, it increased by 28% in the severe OSAS patients.

Conclusion: When an increase by 40% in stage 3 sleep and by 20% in REM sleep were accepted as rebound during CPAP titration, while
there was no rebound at stage 3 and REM sleeps in moderate OSAS, rebound was observed at both stage 3 and REM sleeps in severe OSAS.
Keywords: Continuous positive airway pressure; polysomnography; sleep apnea syndrome; sleep stages.
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Tikayict uyku apnesi sendromu (TUAS), uyku
sirasinda tist solunum yolunda kismi ya da tam
tikanma sonucunda olusan ve uyku yapisinda
degisikliklere neden olan bir hastaliktir. Tikayict
uyku apnesi sendromu hastalarinda uykunun
birinci ve ikinci evresi artarken, tiglincli evre ve
REM (rapid eye movement) uykusu azalmaktadir.™

Stirekli pozitif hava yolu basinct (CPAP)
tedavisi orta ve agir TUAS hastalar: icin altin
standart tedavi yontemidir. Titrasyon yapilan
gecede ya da belli bir siire kullandiktan sonra
CPAP tedavisini kullanmaktan vazgegen has-
talar olabilmektedir.”? Bu nedenle CPAP teda-
visinde, dogru cihaz se¢imi ve uygun basing
ayarlamas1 icin CPAP titrasyonu titizlik ile
yapilmalidir.®! Tikayici uyku apnesi sendromu
hastalarinda, CPAP titrasyonu ve CPAP tedavisi
ile uyku yapisinda degisiklikler olmaktadir ve
tigiincii evre uyku ile REM uyku evresi belirgin
sekilde artmaktadir.”

Stirekli pozitif hava yolu basina titrasyonun-
da tdiciincii evre uyku ve REM uykusunda artis
oldugu genel kabul edilen bir goriis olmasina
karsin bu konuda ¢ok az sayida bilimsel ¢alisma
yayinlanmigtir.®® Uykunun tgilincii evresi ve
REM uykusundaki artislarin ne kadar oldugu net
olarak ortaya konulmamasgtir.

Calismamizin amaci TUAS1n ve CPAP tit-
rasyonunun {gilincii evre ve REM uykusu ytiz-
deleri tizerine etkisini ortaya koymaktir. Ayrica
tigiincii evre ve REM uyku ytizdesindeki artisin
miktarim1 belirleyip bu artisa TUAS1n etkisini
arastirmaktir.

HASTALAR VE YONTEMLER

Haziran 2013 - Ocak 2016 tarihleri arasinda
Ankara Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi
Kulak Burun Bogaz Klinigine tanikli apne, giin-
dtiz asir1 uykululuk hali ve horlama yakinmala-
r1 ile bagvuran 114 hasta (87 erkek, 27 kadin,
ort. yag 51.1+10.5 yil; dagilim 34-66 yil) calis-
maya dahil edildi. Calisma protokolii Ankara
Numune Egitim ve Arastirma Hastanesi Etik
Kurulu tarafindan onaylandi. Calisma Helsinki
Deklarasyonu ilkeleri uyarinca gergeklestirildi.
Hastalara tiim gece boyunca polisomnografi
(PSG) yapildi. Polisomnografi degerlendirme-
sine gbre apne hipopne indeksi (AHI) 15-30
olan hastalar orta TUAS, AHI >30 olan hastalar
agir TUAS olarak kabul edildi. Polisomnografi
sonrasinda AHI >5 olan hastalara CPAP titras-
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yonu onerildi ve kabul eden hastalara tiim gece
boyunca CPAP titrasyonu yapildi. Calismaya
dahil edilen hastalarin PSG ve CPAP titrasyon-
lar1 sonucunda olusan uyku yapilar1 degerlen-
dirildi.

[lIk PSG testindeki uyku evrelerine gore
uyuma yiizdeleri, orta ve agir TUAS grubu
arasinda karsgilagtirildi. Tiim hastalarda ilk PSG
verilerindeki AHI degerleri ile uyku evrelerinin
yiizdeleri arasindaki iligki ayr1 ayr1 arastirildi.

Tiim hastalarda ilk PSG ve CPAP titrasyon
verileri kargilastirilarak uyku evre ytizdelerinde
anlamli degisim olup olmadig1 ve degisim mik-
tarlarinin ytizdeleri hesaplandi.

Orta ve agir TUAS'1 hastalardaki ilk PSG ve
CPAP titrasyonu sirasindaki uyku evrelerindeki
uyuma yiizdelerindeki degisimler yiizde olarak
hesapland: ve iki grup igin ayr1 ayr istatistiksel
olarak karsilastirildi.

Polisomnografi ve CPAP titrasyonu

Hastalara Ankara Numune Egitim ve Aragtirma
Hastanesi Uyku Merkezinde, tek kisilik odada tek-
nisyen gozetiminde ve hastalarin spontan uyku-
sunda PSG yapildi. Tim gece boyunca ses ve
gortintii kayd: alindi. Calismada Alice 6 Model
PSG cihaz1 (Healthdyne, Atlanta, GA, USA) kulla-
nild1. Polisomnografide dort kanalli elektroensefa-
logram (EEG), elektromiyogram (EMG-submental),
EMG-sag-sol tibialis, iki kanall1 elektrookiilogram
(sag-sol EOG), elektrokardiyografi (EKG), nazal
hava akimi, toraks ve abdominal solunum hare-
ketleri, pulse oksimetri ile kan oksijen satiirasyonu
ve viicut pozisyonu verileri tiim gece boyunca
kaydedildi. Veriler elle skorlandi. AHI, REM-AH]I,
NonREM-AHI, minimum oksijen satiirasyonu ve
<%90 gegen siire degerleri kaydedildi. Ilk gece
PSG sonucu, CPAP tedavi endikasyonu konu-
lan hastalar gogiis hastaliklar: ile konsiilte edile-
rek ek akciger hastalig1 agisindan degerlendirildi.
Hipoventilasyona neden olabilecek ek hastalig
olmayan hastalara CPAP titrasyonu endikasyonu
konuldu. Titrasyon i¢in uyku merkezinde tiim gece
standart PSG kayitlarina ek olarak otomatik CPAP
cihazlariyla kayit yapildi. Siirekli pozitif hava yolu
basina titrasyonu, PSG’yi skorlayan ayni hekim
tarafindan elle skorlandi.

istatistiksel analiz

Stirekli degiskenler ortalama + standart
sapma (SS) olarak, kategorik degiskenler ytizde
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Tablo 1. Orta ve agir tikayict uyku apnesi sendromu hastalarinin demografik verileri, apne hipopne

indeksi verileri, uyku evrelerinin dagilimi ve istatistiksel inceleme

Orta TUAS grubu Agir TUAS grubu
n Ort.+SS n Ort.+SS p
Cinsiyet 0.993
Erkek 30 57
Kadin 11 16
Yas 49.8+10.2 51.8+10.8 0.334
Apne-hipopne indeksi 21.0+£5.7 57.0+£20.9 <0.001
Evre (%)
1 uyku 8.9+8.5 11.7+7.6 0.071
2 uyku 46.6+9.6 52.0+12.5 0.019
3 uyku 25.5+10.7 21.8+11.5 0.101
REM uykusu (%) 18.817.2 14.4+6.8 0.001

TUAS: Tikayic1 uyku apnesi sendromu; Ort.£SS: Ortalama + standart sapma; REM: Rapid eye movement.

ile ifade edildi. Stirekli degiskenlerin normal
dagilimlar: i¢in Student t-test, normal olmayan
dagilimlari icin Mann-Whitney U test kullanildi.
P<0.05 degeri anlamli olarak kabul edildi.
Istatistiksel degerlendirme igin IBM SPSS 21.0
versiyon (IBM Corp., Armonk, NY, USA) yazilim
programi kullanildz.

BULGULAR

Polisomnografi sonucuna gore 114 hastanin
41'i orta (30 erkek, 11 kadin; ort. yas 49.8+10.2
yil), 73’4 agir (57 erkek, 16 kadin; ort. yas
51.8+10.8 y1l) TUAS idi. Orta ve agir TUAS hasta
grubu yas ve cinsiyet bakimindan uyumlu
bulundu (Tablo 1).

Orta TUAS hasta grubunun ortalama AHI
degeri 21.0+5.7 iken, agir TUAS hasta grubunun
ortalama AHI degeri 57.0£20.9 olarak hesaplan-
di. Orta ve agir TUAS hasta gruplarinda, PSG
degerlendirmesi sonucunda uyku evrelerinin %
degerleri ve standart sapmalar1 Tablo 1'de veril-
migtir. Agir TUAS hastalarinda evre 1 ve evre
2 uyku stirelerinin % degerleri orta TUAS has-
talarina kiyasla daha fazla bulunsa da degisim
istatistiksel olarak anlamli degildi. Agir TUAS
hastalarinda evre 3 uyku siiresinin % dege-
ri, orta TUAS hasta grubuna kiyasla daha az
idi, ancak degisim istatistiksel olarak anlamli
degildi. Agir TUAS hasta grubunda REM uyku
stiresinin % degeri orta TUAS hasta grubuna
kiyasla daha az idi ve degisim istatistiksel ola-
rak anlamliydi (p=0.001).

TUAS hasta grubunda, AHI skoru arttikca,
evre 3 ve REM uyku evresi % degerleri azalmak-

taydi ve degisimler istatistiksel olarak anlamliy-
d1 (p=0.002, p=0.002) (Tablo 2).

Calismaya dahil edilen tiim hastalar dikkate
alindiginda, CPAP titrasyonu sonucunda evre 3
uyku evresinde %36 artig goriiliirken, REM uyku
evresinde %13 oraninda artig saptand.

Orta TUAS hasta grubunda, CPAP titrasyonu
sonucunda evre 3 uyku evresi % degeri istatis-
tiksel olarak anlamli derecede artt: (p=0.001).
Stirekli pozitif hava yolu basinci titrasyonu sonu-
cunda REM uyku evresi % degeri azaldi ancak
degisimler istatistiksel olarak anlamli degildi
(p=0.799) (Tablo 3).

Agir TUAS hasta grubunda CPAP titras-
yonu sonucunda evre 3 ve REM uyku evresi

Tablo 2. Apne-hipopne indeksi ile polisomnografi
sonucunda elde edilen uyku evrelerinin

istatistiksel korelasyonu

Apne-hipopne indeksi

p
Evre (%)
1 uyku 0.140
2 uyku <0.001
3 uyku 0.002
REM uykusu (%) 0.002

REM: Rapid eye movement.
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Tablo 3. Orta ve agir tikayic: uyku apnesi sendromu hasta grubunda, polisomnografi ve stirekli

pozitif hava yolu basinc titrasyonu sonrast

uyku evrelerinin istatistiksel degerlendirmesi

Orta TUAS Agir TUAS
Ort.45S p Ort.£SS [4
Evre (%)
1 uyku® 8.948.5 11.7+7.6
0.001 <0.001
1 uyku# 6.315.2 7.845.8
* .629. .0£12.
2 uyku 46.619.6 0,032 52.0+12.5 <0.001
2 uyku# 45.2+11.5 42.3+11.3
3 uyku 25.5+10.7 0,001 21.8+11.5 <0.001
3 uyku# 31.0+11.8 31.7412.5
REM uykusu® (%) 18.8+7.2 0.799 14.4+6.8 <0.001
REM uykusuz (%) 17.545.3 18.3+8.5

TUAS: Tikayic1 uyku apnesi sendromu; Ort.+SS: Ortalama + standart sapma; * PSG verileri; # CPAP titrasyonu verileri; REM:

Rapid eye movement.

% degerleri istatistiksel olarak anlamli derecede
artt1 (p<0.001, p<0.001) (Tablo 3).

Orta TUAS hasta grubunda evre 3 uyku evresi
%22 artarken, REM uyku evresinde artis olmadi.
Agir TUAS hasta grubunda ise evre 3 uyku evre-
si %45 artarken, REM uyku evresinde de %28
artis gorildii.

TARTISMA

Calismamizda orta ve agir TUAS hasta grup-
larinda CPAP titrasyonu sonucunda uykunun
ticlincii evresinin % degerinde istatistiksel ola-
rak anlamli derecede artis saptandi. Ayrica
agir TUAS hasta grubunda, REM uyku evre-
sinin % degerinde istatistiksel olarak anlamli
artig gortildi. Orta TUAS hastalarinda uykunun
ugtincti evresi %22, agir TUAS hastalarinda %45
oraninda artti, REM uyku evresinde ise %28 ora-
ninda rebound artiglar saptandi.

Brilliante ve ark.®! CPAP onerilen 335 TUAS
hastasini incelemigler, PSG sonucunda uykunun
tgtincli evresini %18.5, REM uyku evresini ise
%16.9 oraninda bulmuslardir. Verma ve ark.”! PSG
verilerine gore; orta TUAS hastalarinda uykunun
uctinci evresini %10.6, REM uyku evresini %13.1
olarak hesaplarken, agir TUAS hastalarinda uyku-
nun tglincti evresini %12.8, REM uyku evresini
ise %79 olarak hesaplamiglardir. Calismamizda
PSG sonuglarina gore uykunun ti¢lincii evresi
%23, REM uyku evresi ise %16 olarak hesap-
landi. Ayrica orta TUAS hastalarinda uykunun
ticlincti evresi %25, REM uyku evresi %18 olarak
hesaplanirken; agir TUAS hastalarinda uykunun

uctinct evresi %21, REM uyku evresi ise %14
olarak bulundu. Sonuglarimiz literatiirle uyumlu
olarak hastalik agirlastik¢a derin uykunun ve
REM uykusunun azaldigini gosterdi.

Orta ve agir TUAS hasta gruplarinda CPAP
tedavisi, gece uyku siiresince apne, hipopne ve
arousal gelisimini azaltmaktadir, bunun sonu-
cunda hastalik semptom ve bulgularinda belir-
gin iyilesmeler goriilmektedir.”! Siirekli pozitif
hava yolu basinci titrasyonunun uyku evrelerine
etkisinin arastirildigi bir ¢alismada, CPAP titras-
yonu ile uykunun {i¢lincii evresi ve REM uyku
evrelerinde istatistiksel olarak anlamli derecede
degisiklikler goriilmiistiir.”! Calismada uykunun
uciinct evresinde %32, REM uyku evresinde ise
%9 oraninda rebound artiglar gorulmiistiir.”
Hafif TUAS1 12, orta TUAS'l1 24 ve agir TUAS' 1
sekiz hastanin dahil edildigi baska bir calismada,
CPAP titrasyonunun uyku evreleri tizerine etkisi
arastirilmigtir. Orta TUAS hastalarinda uykunun
tigtincii evresinde %38, REM uyku evresinde ise
%30 rebound artiglar goriilmiistiir. Agir TUAS
hastalarinda ise uykunun tigiincii evresinde %32,
REM uyku evresinde ise %72 oraninda rebo-
und artiglar saptanmistir.” Stirekli pozitif hava
yolu basinci titrasyonunun uyku evreleri tizerine
etkisini arastiran bagka bir ¢alismada, uykunun
tuclincti evresi %l6'dan %23.7’ye yiikselirken;
REM uyku evresi ise %13.3'ten %21.6'ya yiik-
selmistir. Calisma sonucunda uykunun tg¢iinci
evresinde ve REM uykusunda belirgin rebound-
lar gortlmemistir.® Calismamizda CPAP tit-
rasyonu ile orta TUAS hastalarinda REM uyku
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evresinde artig goriilmezken, agir TUAS hastala-
rinda %28 oraninda artis saptandu.

Lo Bue ve ark.”l agir TUAS’]1 tek hastada CPAP
titrasyonu sonucunda REM uyku evresini %71.6
olarak bulmuslar ancak hastanin bir ay diizenli
CPAP tedavisi sonucunda REM uyku evresi %15.7
olarak hesaplanmistir. Calismamizda diizenli
CPAP tedavisinin erken veya ge¢ donemde uyku
evrelerinde olan etkisi arastirilmadi. Genis hasta
serili ¢alismalar ile kisa ve uzun stireli CPAP
tedavisinin uyku yapisina etkisi arastirilabilir.

Uykunun tigtincii evresi ve REM uykusu rebo-
undundan siklikla bahsedilmesine ragmen net
bir tanimi yapilmamistir. Rebound olarak hangi
durum kabul edilmeli literatiirde net degildir.
Brillante ve ark.nin® 335 hasta tizerinde yaptik-
lar1 ¢alismada, uykunun tgiincii evresinde %40
artisin ve REM uyku evresinde %20 artisin rebo-
und olarak kabul edilmesi 6nerilmistir. Biz de
Brillante ve ark.nin® bu 6nerisinin uygun oldu-
gu goriisiindeyiz. Rebound demek icin bu kri-
terlerin kullanilmasinin terminolojide standar-
dizasyon getirmesi a¢isindan 6nemli oldugunu
diistiniiyoruz. Bu kritere gore ¢alismamizda, orta
TUAS hastalarinda uykunun tgilincii evresi ve
REM uyku reboundu olmadig1 ancak agir TUAS
hastalarinda hem uykunun tgilinci evresinde
hem de REM uykuda rebound oldugu bulundu.

Sonug olarak, TUAS agirlastikca yiizeyel
uykuda artma, derin uyku ve REM uykusunda
azalma olmaktadir. Stirekli pozitif hava yolu
basinci titrasyonu sirasinda olusan uyku yapisi
degisiklikleri igin standardizasyon getirilme-
si gerektigi ve literatiirde Onerilen uykunun
uclincti evresinde %40 artisin, REM evresinde
%20 artisin rebound olarak kabul edilmesi
uygundur. Bu kriterlere gore calismamizda
orta TUAS hastalarinda uykunun tiglincii evre-
si ve REM uyku reboundu tespit edilmedi. Agir
TUAS hastalarinda ise hem uykunun tgilinci
evresi hem de REM uykusu reboundu goriil-
dii. Uykunun tgiincti evresi ve REM reboundu

konusunda degerlendirmede standart kriterle-
rin kullanildig1 genis hasta sayili galismalar ile
PAP tedavisi diizenli kullanimi sonrasi yapila-
cak yeni ¢alismalara ihtiya¢ oldugu kanaatin-
deyiz.

Cikar ¢akismasi beyani

Yazarlar bu yazinin hazirlanmasi ve yayinlanmasi
agsamasinda herhangi bir ¢ikar ¢akigmasi olmadigini
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