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Antalya, Tiirkiye Kulak Burun Bogaz Hastaliklar1 Anabilim Dali’ nda polisomnografi ile OSA tamsi konulan (apne
hipopne indeksi, AHI >5) ve ESS anketi olan 340 hasta ahnmigtir. ESS’ nin OSA tanisindaki basarist
AHI = 15 ve AHI 2 30 olmak tizere iki farkh diizende incelenmistir. Analizde klasik islem karakteristik
egrisi (IKE) ve ortak degisken etkisi diizeltilmig IKE analizi kullanilmigtir.
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Bulgular: Ortak degisken etki tahminleri tiim olasi ortak degiskenlerin modele katldigi IKE modeli
ile incelendiginde, diger degiskenler de modeldeyken sadece boyun cevresinin anlamh etkisi oldugu
gozlenmistir (P <0.001). Tkinci sirada en yiiksek etkiye sahip degisken ise cinsiyettir, fakat etkisi istatis-
tiksel olarak anlaml bulunmamugtir (P = 0,08). Cinsiyet ve boyun ¢evresine gore dizeltme yapildigin-
da ESS ile OSA saptama bagarismin diitiigii goriilmektedir (AHI > 15 i¢in IKE-AKA = 0,650
0,646, ), (AHI > 30 iin 0,661 0,622

Sonug: ESS skorunun OSA tanisinda cinsiyet ve boyun gevresi degiskenlerinden etkilendigi, bu ortak
degiskenlere gore diizeltme yapildiginda ise tani bagarisiin yiiksek olmadigr gorulmistiir.
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Objective: The purpose of this study was to investigate the effect of covariates in the diagnostic
performance of the Epworth Sleepiness Questionnaire (ESS) in obstructive sleep apnea (OSA) and to

analyze it by covariate adjusted analysis.

Material and Methods: This retrospective cohort study enrolled 340 consecutive patients, who
completed the ESS questionnaire, underwent complete polysomnographic evaluation and were
diagnosed with OSA (apnea hypopnea index, AHI >5) at our accredited sleep disorders center
between April 2016 and August 2016. Diagnostic accuracy of ESS was evaluated for two different
settings; AHI = 15 and AHI = 30. In the statistical analysis, classical receiver operating characteristic
(ROC) curve and covariate adjusted ROC curve analyzes were used.

Results: In the ROC regression model, where all covariates were included, only the covariate effect
of neck circumference was found statistically significant (P <0.001). The standardized estimates
indicated that gender was the second most effective covariate, but it was not significant (P = 0.08).
Area under covariates adjusted ROC curves was lower than the classical ROC curves (AHI = 15 AUC
= 0.650 0.646,_ ), (AHI = 30 0.661 0.622

Conclusion: It is shown that the ESS score was affected by the covariates of neck circumference and
gender in OSA diagnosis and that the diagnosis performance was not high when covariates were adjusted.
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GIRIS

Opbstriiktif uyku apnesi (OSA) uyku esnasinda, tekrarlayan
kismi ya da tam st solunum yolu obstritksiyonlar ile

karakterize bir hastahktr (1).
hipoksi, hiperkapni ve uyku bolinmeleri, OSA’ daki

Gece boyunca olusan

kardiyovaskiiler, serebrovaskiiler ve nérokognitif sonuglarin
olusmasina katki saglar. Toplumun yaklagik % 2-4° ni
etkileyen bu hastaligin ti¢ ana semptomu horlama, giindiiz
agirt uyku hali ve tamkh apnedir (1,2).

OSA tamisinda tiim gece yapilan polisomnografi altin
standarttir. Ancak polisomnografi 6zel donanim gerektiren,
pahal ve zaman alic1 bir testtir. Ayrica toplumda OSA ile
ilgili artan farkindalik polisomnografi ihtiyact ve talebinin
artmasina ve ilkemizde polisomnografi randevulart icin
uzun bekleme listeleri olugmasina neden olmaktadir.
Dolayisiyla OSA agisindan potansiyel yiiksek riskli hastalar
tamimlayabilecek basit ve glivenilir tamisal yontemler klinik
acgidan olduk¢a 6nem tagimaktadir. Bu nedenle yiiksek riskli
hastalar1 saptamak i¢in bir dizi tarama testleri gelitirilmigtir.

Bu konuda kullamilan en kabul goérmig polisomnografi
digt tam1 yontemlerinden biri anketlerdir. OSA’ nin sik
gorilen semptomlarindan biri olan gindiz asir1 uyku
halini degerlendirmede kullanilan Epworth uykululuk
skalas1 (ESS) sekiz maddeden olugan, dért puan tizerinden
derecelendirilen, basit bir élcektir (3). Ik olarak 1991 yihnda
tammlanan bu 6l¢ek o giinden bu yana OSA tarama testi
olarak yaygin sekilde kullamilmaktadir (3).

Bu caliymanin amaci OSA tamsinda ESS anketinin

dogrulugunun  degerlendirilmesinde  ortak  degisken
etkisinin aragtirlmast ve etkili ortak degiskenler icin

dtzeltme yapilarak analiz edilmesi amaglanmugtir.
GEREC ve YONTEM
Calisma tasarimi ve olgular

Bu ¢aliymada Nisan 2016 - Agustos 2016 tarihleri arasinda
Akdeniz Universitesi Kulak Burun Bogaz Hastaliklar
Anabilim Dalr’ na horlama, gtindiiz asir1 uyku hali ve tanikli
apne sikayeti ile bagvuran ve polisomnografi uygulanan 398
hastanmn kayitlari geriye doniik olarak incelendi. OSA tamisi
konulan (apne hipopne indeksi, AHI >5) ve ESS anketi olan
hastalar calismaya dahil edildi. Basit horlama, uyku etkinligi
yetersiz olan, santral uyku apne sendromu tansi alan, klinik
verileri eksik olan ve ESS anketini yamitlamayan toplam 58
hasta gahgma dig1 birakildi. Sonugta 340 hastadan elde edilen
veriler analize dahil edildi.

Hastalarin klinik ve polisomnografik verileri akredite uyku
bozukluklar1 merkezimizdeki hasta kayitlarindan elde
edildi. Hastalarin yas, cinsiyet, viicut kitle indeksi, boyun
cevresi, ESS sonuclan kaydedildi. Hastalar AHI degerine
gére AHI > 15 ve AHI > 30 olmak iizere iki gruba ayrldi.
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Polisomnografi
Tim  hastalara bir gece uyku laboratuvarinda
polisomnografi  (Compumedics E—Series  Profusion;

Compumedics, Abbotsford, Victoria, Australia) yapilarak,
(G3-A2, C4-Al), sol ve sag
elektrookiilografi, elektromiyografi (¢ene ve anterior tibial
kas), elektrokardiyografi, hareketler,
oronazal hava akimi ve oksijen sattirasyonu gibi bircok
parametre kaydedildi. Polisomnografi kayitlart Amerikan
Uyku Tibb1 Akademisi 2012 kriterlerine gére manuel

elektro-ensefalografi

torakoabdominal

olarak skorland: (4). Solunumsal olaylarin skorlanmasinda;
solunum cabasmin strmesi (obstriiktif), solunum cabast
olmamasi (santral) ya da baglangigta solunum c¢abast
olmayip daha sonra solunum c¢abast basglamasi (mikst) ile
birlikte hava akiminin en az 10 saniye siire kesilmesi apne
olarak tanmimlandi. Hipopne, hava akiminin baglangic
degerine gore en az %50 oraninda azalmas: ile birlikte
oksijjen satiirasyonunda en az %3’ lik azalma veya
arousal eslik etmesi ve olaymn en az 10 saniye stirmesi
olarak tammlandi. AHI, uyku siiresince gériilen apne ve
hipopnelerin saat bagina digen sayist olarak tamimlandi.
AHI <5, saf horlama; AHI 5 — 15, hafif OSA; 15 - 30, orta
OSA ve AHI >30 agir OSA olarak degerlendirildi.

Epworth uykululuk dl¢egi

Gindiz uykululuk, ESS’ nin Tirkce versiyonu ile deger-
lendirildi (5). Bu basit ve uygulamas: kolay ankette, giinliik
sekiz aktivite esnasinda uykuya yatkinlik sorgulanmakta ve
dort puanlik bir 6lcege gore derecelendirilmektedir.

Istatistiksel analiz

Oncelikle ESS’ nin performanst ortak degisken etkisi goz ard
edilerek klasik IKE ile analiz edildi. Standart hata ve giiven
aralig1 tahminleri ile birlikte IKE egrisi alindaki alan tahmini
i¢cin parametrik olmayan yaklasim kullanildi. Standart hata
ve giiven araligini elde etmek i¢in 1000 bootstrap tekrar
kullanildi. Caligymanin ikinci agsamasinda ise parametrik
olmayan yontemler ile yas, cinsiyet, viicut kitle indeksi ve
boyun ¢evresi icin ortak degisken etkisi aragtinlmig ve etkili
ortak degiskenler i¢in diizeltilmig IKE analizi yapimistir.

Tim analizler R 3.2.4 kullanilarak yapilmistir (6). Klasik
IKE analizi icin R icin pROC paketi, ortak degigken
diizeltmeli IKE analizi icin ise npROCRegression paketi
kullanilmugtir (7,8).

BULGULAR

Hastalarin demografik ézellikleri Tablo I’ de sunulmustur.
AHI alt gruplar arasinda yas, cinsiyet, viicut kitle indeksi,
boyun cevresi ve ESS skoru acisindan anlamlh farkhlik
saptanmuistir.

Degiskenlerin ikili kombinasyonlar arasimdaki iliski Sekil 1°
de gosterilmigtir. ESS ile boyun gevresi (P <0.001, r = 0.4),

Akd Tip D / Akd Med ] / 2017; 2: 83-88



Obstriiktif Uyku Apnesi Tamsinda Epworth Uykululuk Olgeginin Degerlendirilmesi

yas (P = 0,045, r = 0,1) ve vicut kitle indeksi (P <0,001, r =
0,3) arasmda istatistiksel olarak anlaml fakat zayif bir iligki
bulunmugstur.

Ortak degisken etkisi goz ardr edilerek, ESS degerleri ile
polisomnografi sonucu konulan tanmmnm belirlenmesinin
degerlendirilmesi icin klasik IKE analizi sonuclar1 Tablo
II’ de ve grafikleri Sekil 2A ve 2B’ de sunulmustur. Klasik
IKE sonuclari incelendiginde, ESS skoruna gére OSA
hastalarini ayirmada benzer o6lciide basart gozlenirken
(IKE-AKK .. = 0,721 ve IKE-AKK, . .= 0,713),
belirlenen optimum kesim degerlerinin farkh (kesim degeri
aniss = 959, kesim degeri .. = 12,5) ve bu degerlere gore
hesaplanan duyarhhklarin diigiik (duyarhbk , . = 68,41,

duyarhlik = 59,18) ve farkl oldugu gozlenmistir.

AHI=30
Klasik IKE analizi ortak degiskene gére diizeltilmis IKE
analizi ile kargilagtirnlmadan 6nce olast ortak degiskenlerin
dtzeltmesi icin etki tahminleri hesaplanmig ve Tablo IIT’
te belirtilmigtir. Ortak degisken etki tahminleri tiim olast
ortak degiskenlerin modele katildig iKE-regresyon modeli

Tablo I: Hastalarin demografik 6zellikleri.

ile incelendiginde diger degiskenler de modeldeyken sadece
boyun cevresinin anlaml etkisi oldugu gozlenmigtir (P
<0,001). Ikinci sirada en yiiksek etkiye sahip degisken ise

Epworth
Uykululuk
Olgegi
Boyun 0.4 ! 1.0
Cevresi s 05
0.0
Yas 0 0.1 0.5
-1.0
Viicut
Kitle 0.2 0.5 0.3
indeksi

Sekil 1: Degiskenler arasi korelasyonlar.

AHI <15 AHI >15

AHI <30 AHI >30

(n=127) (n=213) P (n=193) (n=147) P

Yas, yil 1657 11,06 50+ 1081 0,005 4746 +1139 5038+ 1031 0,015
Cinsiyet, n (%) 0,033 0,050
Kadin 40 (31,4) 45 (21,1) 56 (29,0) 29 (19,7)

Erkek 87 (68.5) 168 (78.8) 137 (70,9) 118 (80,2)

VKI, kg/m? 0781 £334 3157481 <0001  2853+3.80 3231 £492  <0,001
Boyun cevresi, cm 3051 £2,68 42,13 £320  <0,001 3999 £280  42,67+322  <0,001
ESS 7084457  11,80£625 <0001 797 +491 12724651  <0,001

AHI: Apne hipopne indeksi, VKI: Viicut kitle indeksi, ESS: Epworth uykululuk 8lgegi.

Tablo II: Klasik IKE analizi sonugclarr.

Standart .. o Optimum . ers

hata %95 Giiven aralig: kesim noktas Duyarlilik Segicilik
AHI >15 0,721 0,028 0,667 -0,775 9,5 68,41 80,31
AHI >30 0,713 0,029 0,656 - 0,770 12,5 59,18 88,54

IKE-AKA: Islem karakteristigi egrisi aluinda kalan alan, AHI: Apne hipopne indeksi.

Tablo III: Ortak degisken duzeltmesi i¢in etki tahminleri.

Degiskenler Katsayi tahmini  Standart hata t P %95 Giiven aralig:

Cinsiyet 1,82 1,04 1,74 0,08 -0,24 — 3,88

Yas 0,02 0,03 0,75 0,45 -0,037 — 0,08

VKI 0,04 0,11 0,40 0,69 -0,17-0,26

Boyun cevresi 0,68 0,17 3,89 <0,001 0,33 - 1,02

Sabit -23,90 6,51 -3,67 <0,001 -0,36,75 —-11,05
VKI: Viicut kitle indeksi.
Akd Tip D / Akd Med J / 2017; 2: 83-88 85 |
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cinsiyettir, fakat etkisi istatistiksel olarak anlaml degildir (P
= 0,08).

Analizin ticincli agamasinda 1) tim degiskenler tek tek,
2) tuim degiskenler Tablo III'te verilen modelle ve 3) tiim
degiskenler ile bu degiskenlerin etkilesimleri igin ortak
degiskene gore diizeltilmis IKE analizleri tekrarlanmugtir.
Bu analizler sonucunda, Tablo IIT'teki etki tahminleri

de gbz Ontinde bulundurularak yag, cinsiyet ve yag ile
cinsiyetin etkilesiminin ortak degisken olarak duzeltmesi
olarak IKE analizinde yer almasina karar verilmigtir. Ortak
degiskene gore dizeltilmis IKE analizi sonuclar1 Tablo
IV’te ve grafikleri Sekil 3A ve 3B’de verilmistir. Tablo IV’te
cinsiyet ve boyun c¢evresine gore dizeltme yapildiginda
ESS ile OSA saptama bagarisinin distigi gorilmektedir

Tablo IV: Ortak degiskenlere gore diizeltilmis IKE analizi sonuclar:

IKE-AKA Bias Standarthata o o5 (ooen arahi
(Bootstrap)
AHI>15  Kadmn 0,650 0,001 0,063 0,525 — 0,775
Erkek 0,646 0,001 0,470 0,553 -0,739
AHI =30 Kadin 0,661 0,002 0,077 0,510-0,811
Erkek 0,622 0,002 0,045 0,532 — 0,711

IKE-AKA: i§lem karakteristigi egrisi altinda kalan alan, AHI: Apne hipopne indeksi.

Sensitivity (%)

40 60 80 100

20

AUC: 72.1% (66.7]

T

100 80

T T T T
60 40 20 O

Specificity (%)

Sensitivity (%)

40 60 80 100

20

AUC: 71.3% (65.6

Specificity (%)

Sekil 2: Islem
karakteristigi

egrileri (IKE),

guven araliklar ile
A) AHIZ=15 igin
IKE ve B) AHI>30
icin IKE * Grafik
gosteriminde X
ekseninde 1-Segicilik
yerine Segicilik degeri
kullanilmugtir.

Gender=E

AuC

00 02 04 06 08 10
L L L L L L

Auc

02 04 06 08 10

00

>

NC

T T T T T T
5 30 3 40 45 50

T T T T T T
25 30 3 40 45 50
NC

AuC

00 02 04 06 08 10

=

Gender=E

Gender =K

\ A\

AuC

02 04 06 08 10

00

NC

T T T T T
0 35 40 45 50

Sekil 3:

A) AHI>30 icin
ortak degiskenlere
gore diizeltilmis iglem
karakteristigi egrisi
(IKE)

B) AHI>15 icin
ortak degigkenlere
gore diizeltilmis IKE
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(srastyla AHI 215 igin IKE-AKA = 0.650,_, , 0.646_, ),
(sirastyla AHI 230 igin 0.661_, . 0.622 ). Sekil 3 ise
her iki dizen (AHI =215 ve AHI = 30) i¢in de cinsiyete ve
boyun cevresine gére ESS ile OSA saptama basarilarinin
degiskenligi gostermektedir.

TARTISMA

Bu cahsmada, ESS’ nin OSA tamsindaki performansi
lizerine ortak degisken etkileri aragtirlmis ve etkili ortak
degiskenler i¢in diizeltme yapilarak ESS’ nin bagarisi analiz
edilmeye caligilmigtir. ESS skorunun cinsiyet ve boyun
gevresi gibi degiskenlerden etkilenmesi, ancak bu ortak
degiskenlere gore diizeltme yapildiginda ise tan1 bagarisinda
yitkselme olmamasi ¢aliygmamizin ana bulgusudur.

OSA erigskin toplumun %9-25’ini etkileyen yaygin bir
hastaliktr (9).
olmakla birlikte zaman alici ve pahali bir tetkiktir.

Tamda polisomnografi altin standart

Ayrica Ulkemizdeki laboratuvar sayilarmin yetersizligi
digtinilduginde yaklagtk bir yili bulan randevu listeleri
olugmaktadir. Dolayisiyla zaman ve maliyetten tasarruf
etmek ve bekleme stirelerini kisaltmak icin polisomnografi
6ncesit OSA agisindan yuksek riskli hastalari belirleyebilmek
olduk¢a oOnemlidir. Bu konuda klinisyenlere yardimeci
olmasi amaciyla gelistirilmis bir¢ok tahmin modeli ve dlcek
bulunmaktadir (10, 11). Bu él¢eklerden biri olan ESS, uyku
bozukluklarinin degerlendirmesinde siklikla kullanilmakta
ve OSA icin bir tam testi olarak kullamlabilirligi ile ilgili
bir¢ok caligma bulunmaktadir (3, 12).

Tam testlerinin degerlendirilmesinde yaygin kullanilan
yontemlerden biri olan IKE analizi, karar vermede
kullanilacak olan degisken icin olast tim kesim noktalarina
ait duyarlibk ve secicilik degerleri arasindaki iligkinin
grafiksel bir gosterimine dayanir (13). IKE analizi
sonucunda elde edilen egri alinda kalan alan (IKE-AKA)
degeri ve en uygun kesim noktasiin tayini ile bu degere
kargilik gelen duyarlilik ve segicilik degerleri ile tani testinin
hasta ve saglhkl bireyleri ayirmadaki basarist degerlendirilir
(14). Benzer sekilde farkli tam testlerinin bagarisi da IKE
analizi ile kargilagtirilabilir (15).

IKE
degerlendirilmesinde, 1ilgilenilen hastalik digindaki bazi

Tanm  testlerinin  performansinin analizi ile

faktorlerin  de test performansinda etkili olabilecegi

KAYNAKLAR
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diigiiniilerek, bu degiskenlerin IKE analizinde ortak degisken
dizeltmesi ile hesaba katilmasi gerektigi vurgulanmigtir
(16-18). Hastanin yasg, cinsiyet gibi 6zelliklerinin yam sira
testi uygulayanin deneyimi gibi ozellikler de goz éniinde
bulundurulmasi gereken 6nemli ortak degiskenler olup
IKE analizinin sonuclarim etkileyebilir (19). Bu nedenle
ortak degisken varligimmda bu ortak degiskenin sonuca
etkisinin analizi ve bu etki anlaml ise ortak degiskene gore
diizeltilmis IKE egrisinin de sunulmast gerekmektedir.
Dolayisiyla tam testlerinin performansina etkisi olabilecek
ortak degiskenlerin tani testlerinin degerlendirilmesinde
analize dahil edilmesi hangi hasta gruplarinda, hangi
kogullarda, hangi testlerin uygulanabilir ya da uygulanamaz
oldugunun anlagilmasina katki saglar (20).

Literatiirde uyku bozuklugu ile ilgili 6lcekleri etkileyen
faktorlere yonelik bircok caligma yapilmigur (21, 22).
Gander ve ark. (23) ESS skoruna cinsiyet, yas, boyun ¢evresi
gibi faktorlerin anlamli etkisi oldugunu belirtmiglerdir. Yine
ESS gibi odlceklerle ilgili yapilan meta-analizlerde, dlcek
skorlarinin degerlendirilmesinde yas, cinsiyet ve viicut kitle
indeksi gibi degiskenlerin etkili oldugu ve bu degiskenleri de
iceren olceklerin kullanilmasi 6nerilmigtir (10).

Literatirde ESS’ nin ortak degiskenlere gore diizeltme
yapildigr zamanki OSA tamsimndaki basarismi inceleyen
bir caliygma yoktur. Dolayisiyla ¢alisgmamiz bu konuda bir
ilk olma 6zelligi taggmaktadir. Bu ¢aliymada ESS ile OSA
tanisinda olas1 ortak degigkenler arasinda en yiiksek etkisi
olan degiskenler boyun cevresi ve cinsiyet olarak belirlenmig
ve bu degiskenlere gore ESS 6lgeginin OSA tanisindaki
basarisindaki  degiskenlik  g6sterilmigtir.  Caliymamizin
retrospektif olmasi, hasta sayisinin nispeten az olmasi, ortak
degiskene gore diizeltme sonucunda ESS’ nin OSA olan
bireyleri saptamadaki basar yetersizliginden dolay1 kesim
degeri belirlenememesi ¢alismamizin kisithliklarindandar.

Sonug olarak, ESS skorunun OSA tamisinda cinsiyet
ve boyun cevresi degiskenlerinden etkilendigi, bu ortak
degiskenlere gore diizeltme yapildiginda ise tani bagarisinin
yuksek olmadigr géralmistir. Benzer sekilde tan: testlerinin
basarisiin degerlendirildigi diger caligmalarda da ortak
degisken etkisinin test edilmesi, sonuglarin giivenilirligi
agisindan onerilmektedir.
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