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OZET

Amag: Obstruktif uyku apne sendromu (OUAS), iist solunum yollarinda tam veya kismi tikanma ile hava akiginin bozulmasi ile
solunumda duraksama veya hava akisinda azalmayla karakterize bir hastaliktir. OUAS 'ta sistemik inflamatuvar belirteglerin
arttigi ve buna baglh hematolojik parametrelerde degisiklik olabilecegi bilinmektedir. Calismamizda amacimiz Uyku Merkezine
basvuran ve OUAS diisiiniilerek polisomnografi yapilan hastalarin hematolojik parametrelerini degerlendirmektir.

Gereg ve Yontemler: Bu ¢calismada Uyku Merkezine basvuran ve OUAS diisiiniilerek polisomnografi yapilan, 18 yas ve iizeri
351 hastanin dosyast tarandi. Hastalar Apne-Hipopne indeksine gore basit horlama veya OUAS olarak grupland:. Hastalarin
hematolojik parametreleri dosyalarindan kaydedildi. OUAS varhigi ile bu parametrelerdeki degisiklikler degerlendirildi.
Bulgular: 271 hasta OUAS tanisi alirken, 78 hasta basit horlama kabul edildi. OUAS tanisi alan hastalarin yas ortalamasi
50,46+11,08 idi. Beyaz kiire sayisi, ortalama trombosit hacmi ve eritrosit dagilim genisligi agisindan gruplar arasinda
istatistiksel olarak anlamli fark saptamirken, hemoglobin diizeyi, nétrofil sayisi, lenfosit sayisi ve notrofil lenfosit orani
agisindan fark yoktu.

Sonug: OUAS hematolojik bulgularda degisikliklere neden olabilecek kronik bir hastaliktir. Hematolojik bulgularda olusabilecek
degisikliklerin daha biiyiik hasta grubunda, prospektif olarak yapilmasi, polisomnografi gibi zor ulasilan bir tetkiki kimlere
daha éncelikli yapalim sorusunun yanitint daha ucuz ve kolay ulasilabilir bir testle belirlememize olanak verebilir.

Anahtar Kelimeler: : Uyku apne, notrofil, ortalama trombosit hacmi

ABSTRACT

Aim: Obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) is a disease characterized by complete or partial obstruction of the upper
airways and impaired airflow, resulting in pauses in breathing or decreased airflow. The aim of our study was to evaluate the
hematologic parameters of patients who applied to the Sleep Center and underwent polysomnography for OSAS.

Materials and Methods: In this study, we reviewed the files of 351 patients aged 18 years and older who applied to the Sleep

Center and underwent polysomnography for OSAS. Patients were grouped as simple snoring or OSAS according to Apnea-

Hypopnea index. Hematologic parameters of the patients were recorded from their files. Changes in these parameters with the
presence of OSAS were evaluated.

Results: 271 patients were diagnosed with OSAS, while 78 patients were considered to have simple snoring. The mean age of
the patients diagnosed with OSAS was 50.46+11.08 years. There were statistically significant differences between the groups in

white blood cell count, mean platelet volume and erythrocyte distribution width, but not in hemoglobin level, neutrophil count,

lymphocyte count and neutrophil to [ymphocyte ratio.

Conclusion: OSAS is a chronic disease that may cause changes in hematologic findings. Prospective study of changes in

hematologic findings in a larger group of patients may allow us to determine the answer to the question of who should prioritize
a difficult to access test such as polysomnography with a cheaper and easily accessible test.
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GIRIS

Obstruktif uyku apne sendromu (OUAS), iist solunum
yollarinda tam veya kismi tikanma ile hava akiginin
bozulmasi ile solunumda duraksama veya hava akisinda
azalmayla karakterize bir hastaliktir (1). OUAS’h
bireylerde horlama, giindiiz uyku hali ve sabahlar1 bas
agrilart gorilebilir. OUAS’l1 bireylerin diinyada goriilme
siklig1; artan obezite, tan1 koymadaki artis ile %25’lere
kadar ¢ikmaktadir (2). Ulkemizde ise OUAS prevelanst %
0,9-1,9 oldugu bildirilmistir (3).

OUAS ile obezite arasinda bir iligki vardir. Bu durum bazi
calismalarda beden kitle indeksindeki artisin apne hipopne
indeksindeki (AHI) artisa sebep oldugu gosterilmistir (4).
Beden kitle indeksi arttikga OUAS riskinin de artmis
oldugunu gosteren galigmalar mevcuttur (5,6).

Obstruktif uyku apne sendromunun tanist igin altin
standart tan1 yontemi polisomnografidir (7). OUAS
siddeti, uyku siiresindeki apne-hipopne ataklarinin sayisi/
saat olarak hesaplanarak apne-hipopne indeksi olarak
ifade edilir. Ancak polisomnografi testi yapilmasi hem
uzun zaman alan hem de 6zel ekipmanlar gerektiren bir
testtir.

OUAS’ta ger¢eklesen aralikli hipoksinin sistemik oksidatif
strese, proinflamatuvar faktorlerin aktivasyonuna ve bir
takim metabolik degisikliklere neden oldugu bildirilmistir
(8). OUAS’1in mekanizmasi tam anlasilamamakla birlikte
ortaya ¢ikan sistemik ve lokal inflamasyon hastalarda
kardiyovaskiiler morbiditede artisa neden olmaktadir (9,
10). Olas1 diger bir durum agiklamasi ise trombiis riskini
artiran bir takim hemostatik degisikliklerin OUAS’ta
izlendigidir (11).

Trombosit agregasyonu, genel popiilasyonda artmis
kardiyovaskiiler hastalik riskiyle iliskili olan vaskiiler
disfonksiyonun iyi bilinen bir belirtecidir (12).
Trombositler, vaskiiler duvar hiicrelerinden salinan
maddeler tarafindan aktive edildikten sonra vaskiiler
inflamasyonu aracilik eden kemokinler, sitokinler gibi
proinflamatuvar maddeler salgilarlar (13). Literatiire
baktigimizda artmis ortalama trombosit hacmi (OTH)
ile trombosit aktivasyonu arasinda bir iliski oldugu
goriilmektedir (14). Onceki ¢alismalarda da OUAS ile
trombosit aktivasyonu arasinda iliski oldugu bildirilmistir.
OTH ve trombosit agregasonu ile de OUAS arasinda iligki
olabilecegi ileri stiriilmiistiir (15-17).

OUAS ta proinflamatuvar belirteglerin (TNF-alfa, IL-1
ve IL-6 gib) arttig1 gosterilmistir (18). Ancak bu testlerin
calisiilmas1 olduk¢a zahmetli ve masraflidir. Notrofil
lenfosit orani (NLO) da inflamasyonu gdsteren ancak
kolay ulasilabilir ve ucuz bir parametredir. OUAS’ta
bazi c¢aligmalarda NLO’nin siddetli OUAS ta attigini

gosterilmistir (19). Ancak bu konu tartigsmali olup bazi
calismalarda NLO ile OUAS varlig1 ve siddeti arasinda
bir iliski bulunamamistir (20).

Calismamizda amacimiz Uyku Merkezine bagvuran ve
OUAS diisiiniilerek polisomnografi yapilan hastalarin
hematolojik parametrelerini degerlendirmektir.

GEREC VE YONTEMLER

Bu calismada Kayseri Egitim ve Arastirma Hastanesi
Uyku Merkezine bagvuran ve OUAS disiiniilerek
polisomnografi yapilan, 18 yas ve iizeri, 351 hastanin
dosyasi tarandi. OUAS disinda baska bir uyku hastaligi
olanlar, uyku etkinligi tam olmayanlar, gebeler, malignitesi
olanlar ve polisomnografi dncesi tam kan sayimi olmayan
2 hasta taramaya dahil edilmedi.

Hastalarin demografik verileri, beden kitle indeksi
(BKI=agirlik/boy?) (kg/m?) hesaplamak igin boy ve kilo
Ol¢iimleri, notrofil ve lenfosit sayisi diizeylerini igeren
laboratuvar tetkikleri dosyalarindan kaydedildi. AHI
sonucu 5’ den kiigiik olan hastalar basit horlama olarak
kabul edildi. AHI 15’in {izerinde olan veya 5-15 arasinda
olup OUAS semptomlart ve/veya kardiyovaskiiler ve
serebrovaskiiler risk faktorii tasiyan hastalar OUAS
olarak tanimlandi. AHI 5-15 arasi olanlar hafif, 15-30
arasi olanlar orta ve 30 un lizerinde olanlar siddetli OUAS
olarak sinifland1.

Hastalarin tam kan sayimlarindan nétrofil, lenfosit
degerleri, ortalama trombosit hacimleri ve eritrosit
dagilim hacimleri gibi parametreler tek tek not edildi.
Bu degerler OUAS varlig1 ve basit horlama gruplarinda
farkli veya benzer olduklari degerlendirildi. Ayni sekilde
hematolojik parametrelerle OUAS siddeti arasindaki iliski
degerlendirildi.

Verilerin istatistiksel analizi SPSS 20 paket programu ile
yapildi. Kategorik veriler say1 ve yiizde olarak belirtildi.
Verilerin normal dagilim analizi i¢in Kolmogorov-
Smirnov ve Shapiro-Wilk testi yapildi. Normal dagilima
uyan verilerin tanimlayici istatistikleri ortalama+standart
sapma, normal dagilima uymayan verilerin tanimlayici
istatistikleri ise ortanca ve IQR (interquartile range)
olarak belirtildi. Kategorik verilerin analizinde Ki-Kare
testi uygulandi. Normal dagilima uyan sayisal verilerin
analizinde bagimsiz grup t testi ve normal dagilima
uymayan sayisal verilerin analizinde ise Mann—Whitney
U testi kullanildi. p<0,05 anlamli kabul edildi. Tkiden
fazla grup karsilastirmalarinda Kruskal Wallis, ANOVA
testleri uygulandi ve post-hoc analizler yapildi.

Caligmamiza Kayseri Egitim ve Arastirma Hastanesi
Egitim Planlama Koordinasyon Kurulundan 07.04.2013
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tarih 17 numaral1 karari ile onay alinmaistir.

BULGULAR

OUAS 06n tanistyla polisomnografi yapilan 349 hasta
analize dahil edildi. Hastalarin 198’1 kadin idi. 271
hasta OUAS tanisi alirken, 78 hasta basit horlama kabul
edildi. Basit horlama ve OUAS gruplarindaki hastalarin
demografik 6zellikleri ve laboratuvar bulgular1 Tablo 1’de
sunulmustur. OUAS tanist alan hastalarin yag ortalamasi
50,46+11,08 iken, basit horlamada bu 40,46+10,61 idi ve
gruplar arasinda anlamli fark vardi (p<0,001). OUAS
grubunun ortanca kilosu 89 (80-100) kg iken, ortanca
BKI 32 (29-37) kg/m2 idi. Basit horlama grubunda
ortanca kilo 77 (68-85) kg iken, BKI 28 (25-33) kg/m2
idi ve gruplar arasinda kilo ve BK1I agisindan istatistiksel
olarak anlamli fark vardi (p<0,001). Beyaz kiire sayisi,
ortalama trombosit hacmi ve eritrosit dagilim genisligi
acisindan gruplar arasinda istatistiksel olarak anlamli fark
saptanirken, hemoglobin diizeyi, nétrofil sayisi, lenfosit
sayist ve notrofil lenfosit orani agisindan fark yoktu
(Tablo 1). Minimum O2 ve ortalama O2 agisindan gruplar
arasinda beklendigi gibi anlamli fark vardi (p<0,001).

Table 1. Basit horlama ve obstruktif uyku apne sendromu
hastalarinin demografik 6zellikleri ve laboratuvar bulgulari
Basit Horlama OUAS

(n=78) (%22) (n=271) (%78)

Kadm (%) 46 60 0,04
Yas 40,46+10,61 50,46:11,08 <0,001
Kilo (kg) 77 (68-85) 89 (80-100) <0,001
Beden Kitle indeksi 28 (25-33) 32(29-37) <0,001
Nabiz 65,04+10,06 68,78+8,69 0,003
Hemoglobin (g/dL) 14,25 (13,4-15,30) 14,90 (13,50-15,80) 0,06
Ortalama Trombosit Hacmi (fL) 8,75 (7,85-10,10) 8,40 (7,58-9,40) 0,03
Eritrosit Dagilim Genigligi (fL) 13,40 (12,80-14,60) 13,90 (13,00-15,60) 0,01
Beyaz Kiire Sayis1 6700 (5900-8445) 7400 (6500-9200) 0,01
Notrofil Sayist 3900 (3200-5010) 4300 (3310-5340) 0,11
Lenfosit Sayist 2200 (1890-2680) 2400 (2000-2960) 0,06
Notrofil Lenfosit Orant 1,70 (1,42-2,13) 1,74 (1,36-2,22) 0,86
Trombosit Sayist 255434+64153 264323+60786 0,27
Trombosit Lenfosit Orant 115,70 (91,03-139,18) 108,33 (88,57-134,35) 0,37
02 desaturasyon indeksi 1(1-3) 8(3-20) 0,06
Minimum O2 88 (86-91) 81 (71-85) <0,001
Ortalama 02 95 (94-96) 92 (90-94) <0,001

OUAS:Obstruktif uyku apne sendromu

AHI skorlarina gore hastalar hafif, orta ve siddetli OUAS
olarak siniflandirildiginda, gruplarda sirasiyla 63 (%23),
53 (%20) ve 155 (%57) hasta vardi. Hafif, orta ve siddetli
OUAS gruplarindaki hastalarin demografik o6zellikleri
ve laboratuvar bulgular1 Tablo 2’de gosterilmistir. OUAS
siniflamasina gére gruplar arasinda cinsiyet, yas, kilo
ve BKI acisindan istatistiksel olarak anlamli fark vardi
(p<0,05). Beyazkiire sayisi, ndtrofil sayist, eritrosit dagilim

genigligi acisindan OUAS gruplar1 arasinda anlamli fark
saptanirken, ortalama trombosit hacmi, lenfosit sayis1 ve
NLO agisindan gruplar arasinda fark saptanmadi (p>0,05).
Desaturasyon indeksi, minimum O2 ve ortalama O2
degerleri beklenildigi gibi her grupta farkliydi (p <0,001).

Table 2. Obstruktif uyku apne sendromlu hastalarin hastalik
siddetine gore siniflandirilmasi

Hafif OUAS Orta Siddetli OUAS
p
(n=63) OUAS (n=53) (n=155)

Kadin (%) 47 50 67 0,008
Yas 45411 5111 52411 <0,001
Kilo (kg) 82 (75-90) 86,5(79,5-955)  94(84-104)  <0,001
Beden Kitle

. 30 (27-34) 32 (29-35) 34(30-38)  <0,001
Nabiz 6748 68+7 70£9 0,12
Hemoglobi

(;;“L"f’ oom 14,6 (13,2-15,4) 14,5 (13,3-157) 15 (13,95-16,10) 0,06

Ortalama Trom-

bosit Hacmi 8,3 (7,7-9.0)

8,59 (7,90-9,5) 8,39 (7,33-9,6) 0,36

Eritrosit Dagil
ritrosit Dagilim 14 (12,8-15,6) 13,5 (12,7-14,8)  14,1(13,15-16,15) 0,01

Genisligi
sBjyy.asT Kiire 6820 (6100-8900) 6950 (5900-8030) 7905 (6860-9375) <0,001
Nétrofil Sayisi 4000 (3100-5180) 3800 (3000-4960) 4585 (3600-5685) 0,004

Lenfosit Sayisi 2400 (1940-2700) 2350 (2000-2820) 2500 (2000-3015) 0,21

Nétrofil Lenfosit

1,74 (127-2,2 1,68 (1,30-2,17) 1,77 (1,422 4
Orant 74.(1,27-2.26) 68(1302,17)  1,77(142236) 0.6
Trombosit Sayist 268102462613 250520458437 267583+60564 0,20
Trombosit 109,19 (90,80- 107,04 (87,29-

Lenfosit Oram 10933 00:34-138.50) 125,42) 131,79) 0,44
Sleepefl 89 (83-94) 89 (80-94) 87 (75-93) 0,09
02 desat

)~ cosaturasyon 5(3-6) 52-11) 13 (5-31) <0,001
indeksi

Minimum 02 86 (82-87) 81 (75-85) 75(65-83) <0001
Ortalama 02 94 (92-95) 92 (91-94) 92(89-93)  <0,001

OUAS:Obstruktif uyku apne sendromu

Yas acisindan hafif ve siddetli OUAS gruplarinda anlamli
fark saptanirken (p <0,001), orta ve siddetli gruplar arasinda
fark yoktu (p=0,50). Hafif ve orta OUAS gruplarinda BKi
ortancalar1 arasinda fark saptanmazken, hafif ve siddetli
OUAS gruplar1 arasinda anlamli fark saptandi (p<0,001).
Siddetli OUAS grubu ile hafif ve orta OUAS gruplari
arasinda beyaz kiire sayist acisindan anlamli fark vardi
(p=0,002 ve p=0,001). Hafif ve orta OUAS gruplarinda
beyaz kiire sayist acisindan fark saptanmadi (p=0,92).
Notrofil sayist acisindan siddetli OUAS grubu ile hafif ve
orta OUAS gruplar1 arasinda anlaml fark vardi (p=0,015
ve p=0,004). Hafif ve orta OUAS gruplarinda nétrofil
sayist acisindan fark saptanmadi (p=0,67). Orta ve
siddetli OUAS gruplar1 arasinda eritrosit dagilim genisligi
acisindan anlamli fark saptandi (p=0,008).

TARTISMA

Calismamizda OUAS tanisi alan hastalarin yas ortalamasi
eski ¢alismalara benzer sekilde 50,46+11,08 idi ve hastalik
siddeti yas ile birlikte artmakta idi (22, 23).
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Obezitenin sistemik hastalik riskini artirdigi bilinmektedir.
Kilo artist ayni zamanda uyku bozukluklari, dzellikle de
OUAS ile iligkilidir. OUAS, obezite ile iligkili hormonlarin
seviyelerini etkileyerek istah artisi nedeniyle obeziteye
yol agabilir. OUAS hastalarinin normal popiilasyona gore
daha kilolu oldugu bilinmektedir (24, 25). Kilo artisi ile
OUAS siddetinin arttigini gosteren ¢aligmalar mevcuttur
(26). Bizim c¢alismamizda da OUAS hastalar1 basit
horlama grubuna gore daha kilolu idi ve OUAS siddeti ile
BKI artis1 arasinda anlaml1 bir iliski vardi.

Beyaz kiire alt tiplerinden ozellikle ndtrofil artisi ile
aterosklerozun iliskili oldugunu gosteren calismalar
mevcuttur (27, 28). Notrofiller, dogal bagisiklik yanitinin
bir parcast olarak, akut inflamatuvar kosullarda ilk
savunma hattina katilirlar. Son kanitlar, dogrudan aracilar
olarak veya mononiikleer hiicre fonksiyonlarinin “ikinci
dalga” modiilasyonu yoluyla ateroskleroz gibi kronik
inflamatuvar durumlarda rollerini de desteklemektedir
(28). Beyaz kiire ve ozellikle notrofil yiiksekligi OUAS
hastalig1 ve siddeti ile iligkili oldugu gosterilmistir (29).
Calismamizda da OUAS grubunda basit horlamaya gore
daha yiiksek beyaz kiire sayist oldugu gosterilmistir.
Ayrica nétrofil sayisinin siddetli OUAS grubunda diger
gruplara gore belirgin olarak yiiksek oldugu gosterilmistir.
Bilindigi iizere siddetli OUAS hastalarinda daha fazla
kardiyovaskiiler hastalik goriilmektedir. Notrofil sayisinin
siddetli grupta daha fazla olmas1 artmis ateroskleroz ile
iligkili olabilir. Ayni sekilde NLO’da artis ile OUAS varlig1
arasinda iligki oldugunu gosteren ¢aligmalar oldugu gibi,
NLO ve OUAS siddeti arasinda iliski oldugunu gosteren
caligmalar da mevcuttur (19, 30, 31).

Eritrosit dagilim genisligi (RDW) oksidatif stresi gosteren
kolay erisilebilen basit bir hematolojik parametredir (32).
Yaglanan popiilasyonda kardiyovaskiiler ve solunum
sistemi hastalarinda artan mortalite ile iliskili oldugu
gosterilmistir (33,34). Onceki c¢alismalarda RDW’nin
artan hipoksiye yanit olarak ortaya ciktigi gosterilmistir
(35). Lorenzo ve arkadaslarinin yaptigi bir metaanalizde
RDW artisi ile OUAS arasinda anlamli bir iliski oldugu ve
siddete bagliolarak daRDW degerininarttigi gosterilmistir
(36). Bizim ¢alismamizda OUAS hastalarinda, RDW basit
horlama grubuna gore anlamli olarak yiiksek saptanmaistir.
Onceki calismalara benzer sekilde bizim serimizde de
siddetli hasta grubunda orta hastalik grubuna gére RDW
degeri daha yiiksek saptanmistir (37). Caligmamizda
OUAS hastalarinda NLO basit horlama grubuyla benzerdi.
OUAS siddeti ile NLO arasinda bir iliski saptanmadi.

Daha oOnce yapilan calismalarda oOzellikle OTH’nin
OUAS’l1 hastalarda saglikli kontrollere gore degismedigini
gosteren caligmalar oldugu gibi, OTH’nin OUASS’l1
bireylerde sagliklt kontrollere gore artmis oldugunu
gosteren calismalar da vardir (38-41). Ayrica OTH’nin
OUAS siddetine bagli olarak arttigi da gosterilmistir

(40). Bizim calismamizda OTH, OUAS hasta grubunda
daha yiiksek saptanmamustir. Aksine daha diisiik olarak
bulunmustur. Ayni zamanda c¢alismamizda hastalik
siddeti ile OTH arasinda iliski saptanmamistir. Bu
durum hastalarin kardiyovaskiiler hastalik, diyabetus
mellitus gibi hastaliklar1 ve sigara i¢cimi gibi durumlarin
bilinmemesi nedeniyle olabilir.

Kisithiliklarimiz: Calismamiz retrospektif olup, hasta
sayist azdir. Ayrica hastalarda eslik eden diyabetes
mellitus, hipertansiyon, koroner arter hastalig1 ve sigara
Oykiisii gibi hematolojik parametreleri etkileyebilecek
durumlar bilinmemektedir. Bu da parameterlerde
degisikliklere neden olabilmektedir.

Sonug

OUAS, sistemik inflamasyona neden olabilen kronik
bir hastaliktir. Hematolojik parametrelerde sistemik
inflamasyona bagli olarak degisiklikler izlenebilmektedir.
Prospektif olarak, hematolojik parametreleri etkileyecek
durumlar diglanarak, daha biiyilk hasta grubunda
yapilacak ¢alismalar bizlere ¢ok daha ucuz ve hizli bir
yolla uyku problemi ile basvuran hastalarda kimlere
polisomnografide gibi ¢ok zaman alacak ve zor ulasilan
bir tetkikte onceleyelim sorusunun cevabini verebilir.

Etik Kurul Onay1: Bu caligmatezdeniiretilmistir. Calisma
icin Kayseri Egitim ve Arastirma Hastanesi Egitim
Planlama Koordinasyon Kurulu'ndan onay alinmigtir
(07.04.2014 tarih ve 28 nolu karar, Say1: 52332816/7375)
Cikar Catismasi: Yazarlar arasinda herhangi bir c¢ikar
catigmast yoktur.

Finansal Kaynak: Yazarlar herhangi bir finansmanin séz
konusu olmadigini belirtmektedir.

Yazar Katkilarr: Konsept: S.G. Literatiir Tarama: S.G.,
O.B., Tasarim: S.G., I.C., Veri toplama: S.G., O.B., Analiz
ve yorum: S.G., I.C., Makale yazimi: S.G., Elestirel
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