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OZET

Obstriiktif uyku apnesi sendromu (OUAS); siklikla koroner arter hastaligi, kalp yetersizligi, sol/sag ventrikiil
disfonksiyonu, aritmiler, inme, sistemik ve pulmoner hipertansiyon gibi kardiyovaskiiler komplikasyonlara yol
agmaktadir. Bu komplikasyonlar, OUASin morbidite ve mortalitesini arttirmaktadir. Kardiyovaskiiler komp-
likasyonlar, olasilikla bu sendromda gelisen hemodinamik ve nérohormonal degisiklikler, aralikli hipoksemi ve
hiperkapni ataklar, arousallar, toraks i¢i negatif basing artigi, asirt sempatik aktivasyon, vazokonstriiksiyon ve
periferik direng artigt ile birlikte gelisen oksidatif stres, artmis inflamasyon ve protrombotik faktorler ile endotel
disfonksiyonundan kaynaklanmaktadir. Bununla birlikte OUAS 1n erken tami ve tedavisi, kardiyovaskiiler fonk-
siyonlar diizeltebilir ve komplikasyonlari énleyebilir. Bu derlemede OUAS, kardiyovaskiiler komplikasyonlari
agisindan giincel literatiir isi8inda gozden gegirilmistir.

Anahtar Kelimeler: Obstriiktif uyku apnesi sendromu, kardiyovaskiiler komplikasyonlar, noninvazif mekanik
ventilasyon

SUMMARY

Obstructive sleep apnea syndrome (OSAS) leads to often cardiovascular complications such as coronary artery
disease, heart failure, left/right ventricular dysfunction, arrhythmias, stroke, systemic and pulmonary hyperten-
sion. All these cardiovascular complications increase morbidity and mortality of OSAS. Cardiovascular complica-
tions of OSAS probably results from a combination of heamodynamic and neurohumoral changes, intermittent
hypoxia and hypercapnia, arousals, increased intrathoracic negative pressure, increased sympathetic activity,
vasoconstriction, oxidative stress, inflammation, protrombotic factors and endotelial dysfunction. However, ear-
ly recognition and treatment of OSAS may improve cardiovascular functions and may prevent complications.
Hereby, OSAS and its cardiovascular complications is reviewed in the lights of recent literatures.
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GiRiS

Obstriiktif uyku apnesi sendromu (OUAS), uyku sira-
sinda st hava yolunun tekrarlayan tikanmalari (apne
ve hipopne) ve bu tikanmis hava yoluna kars: artti-
rilan solunum eforu ve sik sik uyku bélunmeleri ile
karakterize bir sendrom olup, tanisinda, siddetinin
degerlendirilmesinde ve simiflandirilmasinda, poli-
somnografi (PSG) ile 6lciilen apne ve hipopne indeksi
(AHI) kullanilmaktadir. Belirli bazi predispozan fak-
torlerin rol aldigi bu sendromda olusan hemodina-
mik ve nérohormonal degisiklikler, yaganan aralikli
hipoksemi ve hiperkapni ataklari, arousallar, toraks
ici negatif basing artigi, sempatik agir1 aktivasyon, va-
zokonstriiksiyon ve periferik direng artisi ile birlikte
gelisen oksidatif stres, artmig inflamasyon ve prot-
rombotik faktérler ile endotel disfonksiyonu, kronik
dénemde bu sendromun en sik komplikasyonlar: olan
kardiyovaskiiler (KV) olaylara yol acabilmektedir
(Sekil 1). Koroner arter hastalig: (KAH), sol/sag vent-
rikil hipertrofisi ve disfonksiyonu, kalp yetersizligi
(KY), sistemik (HT) ve pulmoner hipertansiyon, arit-
miler ve inme gibi ortaya ¢ikabilen bu KV olaylar ise,
OUAS’1n mortalite ve morbiditesini arttirmaktadur.
Aksine, s6z konusu KV olaylar da bagta Cheyne-Sto-
kes Solunumu (CSS) ve santral uyku apnesi sendromu
(SUAS) olmak iizere uykuda solunum bozukluklarina
neden olabilmektedir. Bununla birlikte OUAS'in er-
ken tani ve etkin tedavisi ile uzun dénemde KV fonk-
siyonlar duzeltilebilmekte, komplikasyon gelismesi
énlenebilmekte ya da azaltilabilmektedir™ .

Ateroskleroz ve KAH icin baghca risk faktorlerini
olusturan yas, erkek cinsiyet, HT, diabetes mellitus
(DM), obezite, dislipidemi, sigara ve alkol kullani-
mi, ayn1 zamanda bu sendrom i¢in hem predispozan
faktorleri olusturmakta hem de birliktelikleri sik go-
riilmektedir. Ulkemizde yapilan bir TEKHARF cahs-
masinda izlenen 1912 erkek ve kadinda, horlama ve
apne ile birlikte iligkili diger semptomlarin varhiginda
boyun cevresinin yas ve cinsiyetten bagimsiz olarak,
obstruktif uyku apnesi (OUA) ile anlaml olarak ilig-
kili oldugu ve bel ¢cevresindeki artigin da bagimsiz bir
gostergesi oldugu ortaya konulmus ve kadinlarda ol-
masa da, Turk erkeklerinde OUA’y1 6ngérmede boyun
cevresi, bel cevresinden daha degerli bulunmugtur®.

Obstriiktif Uyku Apnesi ve Hipertansiyon

Uyku apnesi ile HT arasindaki iligki bir¢ok epidemiyo-
lojik calismada gosterilmigtir. Obstriiktif uyku apnesi
sendromlu hastalarda HT agisindan ti¢ farkli patern
izlenmektedir; geceleri fizyolojik kan basina (KB)
azalmasini yagayan normotansif olgular, noktiirnal
hipertansiyonlu olgular ve kan basinglar1 24 saat yiik-
sek seyreden hipertansif olgular. Hipertansif hasta-
larin %30’u aynm1 zamanda tam konulmamig OUAS’1

Guncel Gogiis Hastaliklar: Serisi 2014; 2 (2): 159-169

iken; OUAS’]1 hastalarin da yaklagik %35’inde hiper-
tansiyon bulunmaktadir” ®. Gece tansiyonu diigme-
yen (non-dipper) sistemik HT grubunda, gece tansi-
yonu disen (dipper) gruba gore OUAS prevalans: ¢ok
daha yiksektir. Giinumuzde OUA, hipertansiyonun
tanimlanabilir bagimsiz bir nedeni olarak ilk kez JNC-
7 raporunda belirtildi ve 6zellikle tedaviye direngli
hipertansif hastalarin uyku apnesi agisindan sorgu-
lanarak siipheli olgulara PSG yapilmas: gerektigi vur-
gulandi®. Sleep Heart Health Study, OUAS siddetiyle
hipertansiyon riskinin 5 yillik izlemde arttigini ortaya
koydu, ancak beden kitle indeksi (BKI) ayarlamasin-
dan sonra bu iligkinin anlamh olmadig1 gésterildi®?.
Giuincel bir calismada, baslangicta KV hastalig: bulun-
mayan ardigik 277 premenopozal kadinda (52-61 yas,
ortalama 56 yas), portable uyku calismasi ile 24 saatlik
ambulatuvar KB monitérizasyonu ve arteriyel sertles-
me (stiffness) icin nabiz dalga hiz1 (pulse wave velo-
city) degerlendirilmis; orta ve ciddi OUA’s1 olan kadin-
larda, OUA olmayanlara gére HT nin daha sik, giindiiz
ve gece KB'lerinin daha yiiksek ve arteriyel stiffness’in
daha fazla oldugu, oksijen desatiirasyon indeksinin
(ODI) arteriyel KB ve arteriyel stiffness ile anlamli ola-
rak iligkili gosterdigi saptanmistir (her 5 birim OD] ar-
tis1 i¢in: sirasiyla $=1.30, CI %95:0.02-2.54; p=0.04 ve
(=0.22, CI %95:0.03-0.40; p=0.02)Y. Bir ¢alismada,
direngli hipertansiyonun en sik nedeni olarak OUAS
(%64) bulunmusg, bunu primer aldosteronizm (%5.6)
ve renal arter stenozu (%2.4) izlemistir®?. Giincel bir
diger caligmada ise, direncli hipertansiyonu ve OUAS
olan 194 hasta, 12 haftalik siirekli pozitif hava yolu
basinci (CPAP) tedavisi alip almamasina gére rando-
mize edilmis ve son noktada 24 saatlik (s) ortalama
KB degerlendirilmigtir™®. Stirekli pozitif hava yolu ba-
sina kullananlarda 24 s ortalama KB (3.1 mmHg, CI
%95, 0.6-5.6) ve diyastolik KB anlamli olarak diisiisler
gosterirken; 24 s sistolik KB'de anlaml diisiis gozlen-
memistir. Bununla birlikte, gece KB diistsii gosteren
hastalarin yuizdesi, 12 haftalik takip sonunda CPAP
kullananlarda (%35.9), kontrol grubuna gére (%21.6)
daha fazla saptanmistir®. Genel olarak CPAP tedavi-
si ile kan basincinda 10 mmHg’ye kadar dusiisler sag-
lanabilmektedir®. Ayrica hipertansif OUAS hastala-
rinda nazal CPAP tedavisinin KB ve kalp hizim1 (KH)
akut olarak digiirmedigi, ancak KB ve KH dalgalan-
malarini anlamh olarak azalttig: gésterildi®®.

Obstriiktif Uyku Apnesi ve Koroner Arter Hastaligi

Uyku apnesi ile KV hastalik arasindaki iligkiye dair
kanitlar ¢ok eskiye dayanmaktadir. Uyku apnesi
hastalarinda siklikla noktiirnal iskemi gézlenebile-
cegi gibi, bu hastalar akut miyokard infarktiisii (MID)
ile de hastaneye bagvurabilirler®®. Koroner arter
hastalar1 arasinda OUAS prevalansi %30 dolayin-
da olup™?, bu oran akut MI geciren erkek hastalar
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Sekil 1. Obstriiktif uyku apnesinde predispozan faktorler, gelisen hemodinamik, nérohormonal,
inflamatuvar ve vaskiiler degisiklikler ile kardiyovaskiiler olaylar arasindaki iligkinin gosterilmesi.

KB: kan basinc; KH: kalp hizi; NO: nitrik oksid; LDL: diisiik dansiteli lipoprotein
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arasinda yaklagik %70°dir (18). Randomize kontrol-
li bir caligmanin verileri, 662 revaskiilarize edilmig
KAH olan hastalarin %63.7’sinde AHI >15 oldugu-
nu, ancak ¢ogu hastalarin ginduz asiri uykululuk
hali tanimlamadigini ortaya koydu®®. Obstriiktif
uyku apnesi olan hastalarda KAH geligsme riskinin 7
yillik takipte yas, sigara, BKI ve kan basin¢larindan
bagimsiz olarak yaklagik 5 kat daha fazla oldugu® ve
KAH olanlarin uzun dénem takiplerinde OUAS var-
higinda, diger degiskenlerden bagimsiz olarak mor-
talitenin daha yiiksek oldugu® gésterildi. Kontrolli
bir calisgmada OUAS’in MI i¢in bagimsiz bir 6ngér-
diriicii oldugu (OR:4.9, IC %95, 2.9-8.3, p=0.017)
ve tedavi edilen OUAS hastalarinin hem MI i¢in
(HR 0.16, IC %95,0.03-0.76, p=0.021), hem de re-
vaskiilarizasyon icin (HR 0.15, IC %95, 0.03-0.79,
p=0.025) disiik risk olugturdugu 6.5 izlem sonunda
ortaya konuldu (20). Randomize 723 OUAS hastasi-
nin 4 yillik izleme alindig: kontrolli bir ¢caligmanin
post-hoc analizinde, gece 24 s CPAP kullanan OUAS
hastalarinda HT ve KV olaylarin anlaml olarak daha
dustuk oldugu, aksi durumda ise HT ve KV olaylar

acisindan anlaml bir fark olmadig: saptandi®.

Obstriiktif Uyku Apnesi, inflamasyon, Ateroskleroz
ve Kardiyovaskiiler Biyobelirtegler

Ateroskleroz; vaskiiler olaylarin temelinde suglanan,
dinamik ve progresif inflamatuvar bir patolojidir
ve inflamasyon siireci “genetik kontrol” altindadir.
Aterosklerotik siirecte endotelden, trombositlerden,
monosit ve makrofajlardan ¢ok cesitli kemotaktik
faktérler, adezyon molekiilleri, sitokinler ve biyiime
faktorleri salgilanmaktadir ve gelisen inflamasyon
sonucu diz kas hiicre migrasyonu ile proliferasyonu
meydana gelmektedir. Inflamasyonun aterosklerotik
hastaligin baslangic ve progresyonunda énemli rol
aldig: bilinmesine ragmen, aterosklerozu baglatan ve
ilerlemesine yol acan biyokimyasal ve hiicresel olay-
lar timiiyle aciklanabilmis degildir. Obstriktif uyku
apnesi ve inflamasyon belirtegleri [C-reaktif protein
(CRP), tiimor nekrotizan faktér alfa (TNF-a), interls-
kin 6 (IL-6), interlgkin 8 (IL-8), interseliiler adezyon
molekila (ICAM)] {izerine PubMed, Cochrane ve EM-
BASE veri tabanindan saglanan 1968-2011 yillar ara-
sindaki tip literatiiriindeki 512 sistematik derleme-
den 52’sinin dahil edildigi bir meta-analiz calismada,
kontrollere gére OUA hastalarinda s6z konusu edilen
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inflamasyon belirteglerinin daha yiiksek oldugu belir-
tilmektedir®?. Tedavi edilmemis 454 OUA hastasinda
(380 erkek, 74 kadin, ortalama 54.4 yas) manyetik re-
zonans (MR) gériintiileme ile total abdominal ve vis-
seral yag hacimleri 6lculerek, serum IL-6 ve CRP dii-
zeyleri ile iligkisi degerlendirilmistir®. Beden kitle
indeksinin, visseral yag hacminden daha fazla CRP
ve IL-6 diizeyleri ile anlamli korelasyonlar gosterdigi;
ODI, hipoksi siiresi ve minimum oksijen satiirasyonu-
nun (Sa0,) IL-6 ve CRP diizeyleri ile anlaml olarak ko-
rele oldugy, ancak AHI ile korelasyonunun olmadig;,
OUA ciddiyetinin yalnizca obez (BKI >30 kg/m?) kisi-
lerde IL-6 diizeyleri ile korelasyon gésterdigi saptan-
migtir®. Bu ¢aligmada, ¢oklu lineer regresyon analizi
ve OUA ciddiyeti ile IL-6 ve CRP duzeyleri arasinda
bagimsiz bir iligkinin oldugu, ancak BKi'nin (obezite
derecesinin) bu iligkiyi degistirdigi ve yalmzca obez
olanlarda bu iligkinin bulundugu ortaya konulmus-
tur. Obstriiktif uyku apnesi olan 161 hastada, AHI ile
myeloid-related protein-8/14 (MRP-8/14) ve CRP dii-
zeyleri arasinda anlamh bagimsiz bir iligkinin oldugu
ve BKI ayarlamasindan sonra da bu iligkinin stirdigii
saptanmigtir®. Ancak inflamasyonla iligkili [sistolik
KB, sigara iciciligi, KV hastalik, glikolize hemoglobin
kolesterol; yiksek dansiteli lipoprotein (HDL) oram
gibi] diger degiskenlerin ayarlamasindan sonra ise,
inflamasyonun bagimsiz éngérdiiriictisii olarak MRP-
8/14 i¢in sadece ortalama oksijen satiirasyon ve CRP
i¢in ise ODI bulunmustur®®. Giincel bir ¢alismada 40
kontrol ve 80 OUA hastasinda karotis intima-media
kalinhg (cIMT) ile serum CRP, IL-6, TNF-a ve pent-
raksin 3 (PTX-3) diizeyleri degerlendirilmis; bu de-
giskenlerin OUA hastalarinda arttig1 ve inflamasyon
belirte¢lerinin cIMT ile iligkili oldugu saptanmigtir®.
Bir ¢alismada 40 OUAS hastasindan orta-ciddi grup-
taki 20 hastada serum amyloid A (SAA), CRP, vaskii-
ler hiicre adezyon molekili-1 (VCAM-1) ve ICAM-1
duzeylerinin diiirnal ritim gosterdigi; ¢gleden son-
raki dizeylerinin sabah 6l¢iimlerinden anlamli ola-
rak daha yiiksek oldugu; ancak CPAP tedavisi ile bu
vaskiiler hasarlanma belirteclerinin serum diizeyle-
rinde herhangi bir degisiklik olmadig1 gosterilmis-
tir?. Ocak 2013%e kadar PubMed ve EMBASE veri
tabaninda yayinlanmig, 1985 OUA hastasini iceren
35 calismanin degerlendirildigi giincel bir meta-ana-
lizde; CPAP tedavisinin sistemik inflamasyon (CRP,
IL-6, IL-8 ve TNF-a) belirteclerini baskiladigi, yararh
tedavi siiresinin >3 saat ve daha yeterli kompliyansin
>3 saat/gece oldugu belirtilmektedir®”. Randomize
bir caligmada obez, serum CRP >1 mg/L olan 181 or-
ta-ciddi OUA hastas1 24 hafta siireyle CPAP tedavisi,
kilo verme girisimi veya her ikisinin birlikteligi du-
rumlarinda CRP, insiilin direncdi, trigliserid diizeyleri
ve KB agisindan degerlendirilmigtir®. Takip edilen
146 hastadan yalmizca CPAP tedavisi alanlarda CRP,
trigliserid ve insiilin direncinde anlaml bir degisiklik
gézlenmemis, KB'nin ti¢ grupta da dustigi saptan-
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migtir. Serum CRP diizeyleri yalmiz CPAP ve yalmiz
kilo kayb: grubuna gore, CPAP ve kilo kayb1 girigimi
birlikte olan grupta anlaml bir degisiklik gosterme-
mistir. Insiilin direnci ve serum trigliserid diizeyle-
rinde azalma ise, kombine grupta yalniz CPAP uygu-
lanan gruba goére, daha fazla saptanmasina kargin bu
degiskenlerin kombine grup ile yalnmiz kilo kayb: olan
grup arasinda anlamh bir fark olusturmadig; sistolik
ve ortalama KB’lerindeki azalmanin ise en belirgin
olarak kombine grupta oldugu gosterilmistir®. Yeni
bir inflamasyon belirteci olan platelet lenfosit orani-
nin (PLR), 424 OUA hastasinda degerlendirildigi bir
calismada PLR'nin AHI, ODI ve ortalama ve minimum
oksijen satiirasyonu ile anlaml olarak korelasyonlar
gosterdigi saptanmigtir®. Bu calisgmada KV hastaliga
olanlarda olmayanlara gére PLR degeri anlamli olarak
daha yiitksek bulunmus, ¢oklu regresyon analizin-
de KV hastalik i¢in bagimsiz bir éngordiiriicii olarak
saptanmig ve KV hastalif1 gostermede cut-off degeri
>108.56 olarak bulunmustur®.

Uyku apnesinin KV komplikasyonlarinda oksidatif
stresin rolii bircok caligmada ele alinmigtir®. Oksi-
de digiik dansiteli lipoproteinin (LDL) OUA hastala-
rinda, kontrollere gore anlamh olarak artmig oldugu
saptandi®. Ulkemizden yapilan bir ¢alismada, 17 or-
ta-ciddi OUA hastasinda oksidatif stres gostergeleri
olan malondialdehid (MDA) ve protein karbonil kon-
santrasyonlarinin arttifi, serum adiponektin diizey-
lerinin ise azaldig ve AHI ile anlamh olarak negatif
korele oldugu gosterildi®?. Bir calismamizda 62 OUAS
hastasinda serum adiponektin diizeyleri, 32 olguluk
kontrol grubundan anlaml olarak daha dugitk saptan-
d1ve adiponektin dizeyleri, AHI ile anlamli olarak ne-
gatif korelasyon (r=-0.221, p=0.03) gosterirken, mi-
nimum ve ortalama oksijen satiirasyonlari ile anlaml
olarak pozitif korelasyonlar gésterdi (r=0.213, p=0.04
ve r=0.205, p=0.05)®>. Drager ve arkadaglari®® ta-
rafindan OUA olusturulan deneysel fare modelinde,
kronik aralikh hipoksinin (CIH), trigliseritten zengin
lipoproteinlerin (TRLP) klirensini inhibe ederek hi-
perlipidemiye yol acabilecegi hipoteziyle yapilan bir
aragtirmada; farelerde 4 haftalik yiiksek kolesterol di-
yeti ve CIH maruziyeti sonras: (kontrol grubuna ara-
likl: hava verilerek) aglik lipid profili bakilmis; TRLP
klirensi icin oral gavaj ile retinil palmitat verilerek 0,
1, 2, 4, 10 ve 24 saatte serum retinil esterleri (REs)
ol¢ilmis; lipoprotein lipaz (LpL) aktivitesi ve bunun
giicla bir inhibitéra olan angiopoietin-like protein 4
(Angptl4) duzeyleri, epididim yag dokusunda, iskelet
ve kalp kasinda degerlendirilmistir. Kontrol grubuna
gore, fare modelindeki CIH'1n kolesterol ve trigliserid
duzeylerini artirdigy; TRLP klirensini inhibe ettigini
isaret eden retinil palmitatin oral gavaj ile verilmesin-
den ilk 10 saat icinde REs duizeylerinde artisa neden
oldugu ve LpL aktivitesinde 5 kat azalmaya yol a¢tigy;
iskelet ve kalp kasinda olmasa da epididim yag doku-



sunda Angptl4 mRNA ve protein seviyelerinde %80
artigsa neden oldugu gosterilmistir. Yazarlar, CIH'1n
yag dokusunda TRLP klirensini ve LpL aktivitesini in-
hibe ettigini, bunun da OUAda goriilen aterogeneze
katkida bulunabilecegini belirtmiglerdir®?.

Hem aterosklerotik vaskiiler olaylarda, hem de
OUAda 6nemli 6l¢iide endotel disfonksiyonu bulun-
maktadir. Apne ve hipoksi, endotel hasar1 ile sonug-
lanabilir. Endotel hiicresinin hipoksik strese verecegi
yanit, bu stresin stiresine gére iki sekilde olmaktadur;
kisa siireli hipoksi, damar duvari tonusu ve kan aki-
minda fizyolojik ve geri déntistimli bir yapilanmaya
sebep olmakta iken; kronik hipoksik stres, damar-
larda ve cevre dokularda, diiz kas proliferasyonu ve
fibrozisle sonu¢lanan geri déniigsiiz bir yapilanmaya
yol agmaktadir. Doku iskemisi ve hipoksisi sonucu
vaskiiler hasarlanmaya yamt olarak endotelyal proge-
nitér hiicrelerin (endothelial progenitor cell: EPC)
dolagima mobilize oldugu ve akut MI'da koruyucu bir
rol oynadig diigtintilmektedir®. Berger ve arkadasla-
11 akut MI ve uykuda solunum bozuklugu (USB) olan
hastalarda, yalnizca akut MI olanlara gére dolagimda
EPC mobilizasyonu ve fonksiyonunu aragtirmak icin
akut MI'lh 40 erkek hastada ambulatuvar uyku ¢alig-
mas1 yaprmuglar ve 19 hastada USB (oksijen desatiiras-
yon indeksi >5 olay/saat) saptamiglardir®. Akut MI
ve USB olan hastalarda dolasgimdaki EPC [CD34(+)/
KDR(+)], angiogenik T hiicreleri [CD3(+)/CD31(+)/
CXCR4(+)] ve monositlerdeki vaskiiler endotelyal
biytme faktérii (VEGF) anlamh olarak daha fazla
saptanirken, plazma stromal hiicre derive faktori-lo
(stromal cell-derived factor: SDF-1a) duzeyleri an-
laml olarak daha diigiik bulunmustur. Ayni zamanda
endotelyal hiicre koloni olusumu tnitesi (endothelial
cell colony-forming units: EC-CFU) sayis1 ve bunlarin
endotelyal tiip formasyonu tizerine parakrin etkileri,
yalmizca akut MI hastalarina gére kiyaslandiginda,
akut MI ve USB olan hastalarda anlaml olarak daha
yitksek saptanmigtir. Benzer gekilde saghkli (n=12)
kisilerden elde edilen hiicre kiltiirlerinde EC-CFU
sayis1 ve bunlarin endotelyal tiip formasyonu iizerine
parakrin etkileri normoksi ile kiyaslandiginda, in vit-
ro aralikli hipoksi maruziyetinden sonra arttif gos-
terilmigtir. Yazarlar, akut MI hastalarinda hafif-orta
USB eslik etmesi durumunda, USB olmayanlara gore
monositlerde EPC mobilizasyonunun angiogenik ve
proliferatif kapasiteleri ile angiogenik T hiicrelerinin
ve VEGF ekspresyonunun arttigini ve in vitro aralikli
hipoksinin de saglikli EPC fonksiyonu tizerine benzer
etkilere sahip oldugunu belirtmiglerdir®®.

Ulkemizden yapilan bir caligmada, 6zellikle KV has-
taligr olan OUAS hastalarinda kirmiz: hiicre dagilim
genisliginin (red cell distribution width: RDW) KV
hastalikla iligkisini degerlendirmek i¢in 137 OUAS
hastasinda RDW, hemoglobin, ortalama parcack
hacmi (MCV) ve CRP diizeyleri él¢ulmiig; OUAS gru-
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bunda RDW degerleri, kontrollere gére daha yitksek
saptanmigtir (swrasiyla %13.6 ve %12.9, p=0.003)
67, Aymi zamanda RDW degerleri KV hastalig1 olan-
larda, olmayanlara gore daha yitksek bulunmustur
(sirasiyla %13.7 ve %13.2, p=0.001). Coklu degisken
analizde RDW2%13.6 olmasi, artmig KV hastalik ris-
ki ile iligkili bulunmustur [odds orani (OR) =1.5 (%95
CI=1.0-2.0), p=0.014]. Bu ¢alismada, ayrica RDW ile
AHI (r=0.272), yas (r=0.362), ortalama oksijen sa-
tirasyonu (r=0.375), sistolik pulmoner arter basina
(r=0.435) ve CRP duzeyleri (r=0.275) arasinda anlam-
11 korelasyonlar saptanmig ve RDW’nin OUAS hasta-
larinda KV hastalikla bagimsiz olarak iligkili oldugu
belirtilmigtir®?.

Minimal semptomatik OUA hastalarinda CPAP teda-
visinin vaskiiler fonksiyonlar diizeltip diizeltmedigi-
ni aragtirmak icin Kohler ve arkadaglari®® yaptiklan
bir ¢alismada; minimal semptomlu 253 OUA hasta-
si1 6 aylik siireyle CPAP tedavisi ve standart bakim
grubuna randomize etmigler ve Epworth Sleepiness
Scale (ESS) ile uyku durumunu degerlendirerek, ta-
kip edilen 208 hastada arteriyel sertlesme (stiffness)
(augmentation index: Alx) ile 64 hastada brakiyal
arterde akima bagh dilatasyon (flow-mediated dila-
tation: FMD) yéntemiyle endotelyal fonksiyonlari
6lemiiglerdir. Bu ¢aligmada standart bakim grubuna
gore, CPAP tedavisinin arteriyel sertlesme uzerine
anlaml bir etkisinin olmadig (Alx, %-1,4; %95 CI,
-3.6 to +%0.9; p=0,23), ancak endotelyal fonksiyon-
lar1 duzelttigi (FMD, +%2.1; %95 CI, +1.0 to +%3.2;
p=0.0001) ve giindiiz uykululugu azalttig: (ESS, -2.2;
%95 CI, -3.0 to -1.5; p=0.0001) gosterilmigtir. Aras-
tirmacilar, FMD f{izerine en fazla diizelmenin, daha
az kullananlara goére gece >4/s CPAP kullanan has-
talarda oldugunu (p=0.013) ve minimal semptoma-
tik OUAnin da KV bir risk faktori olabilecegini be-
lirtmislerdir®. Ulkemizden bir calismada, 436 OUA
hastasinda serum trik asit dizeyleri, lineer regresyon
analizinde AHI ile pozitif korelasyon géstermis ve
ciddi OUA hastalar1 KV olaylarla iligkili bulunmustur
(OR=2.81 (1.307-6.041), p=0.0081)¢?. Bu ¢aligmada
iirik asit diizeyleri kontrol grubunda 5.0+1.5 mg/dL;
hafif OUAda 5.2+1.3 mg/dL, orta OUAda 5.5+1.4
mg/dL ve ciddi OUA'da 6.0+1.5 mg/dL ile istatistiksel
olarak anlaml farklar géstermistir (p<0.0001).

Aterosklerotik lezyon ciddiyetinin anjiyografik olarak
Gensini skoru ile degerlendirildigi ve serum N-termi-
nal pro-B tipi (beyin) natriiretik peptid (NT-proBNP)
ile yiiksek duyarlilikli (hs) troponin T (hs-TnT) dizey-
lerinin 6l¢iildugi ardigik 83 hastada polisomnografik
tekkik yapilmis ve orta-ciddi OUAS (AHI>15) sapta-
nan 32 hastada Gensini skoru ile serum NT-proBNP
ve hs-TnT dizeyleri anlamh olarak yiiksek saptan-
migtir®?. Prospektif bir calismada, baglangictaki se-
rum CRP, NT-proBNP ve TnT duzeyleri agisindan 47
OUA hastas1 12 aylik CPAP tedavisi sonrasi degerlen-
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dirilmis, ancak s6zii edilen belirteclerde anlamli bir
azalmanin olmadifi gézlemlenmistir®. Biz bir ¢alig-
mamizda CSS ve KY olan hastalarda, uygulanan bir
gecelik adaptif servo-ventilasyon (ASV) tedavisinin
CSS’yi giderdigini, arteriyel parsiyel oksijen basina
ile satirasyonunu diizelttigini ve katekolaminler ile
NT-proBNP diizeylerinde anlamh dususler sagladig-
m1 gosterdik®?. Az sayida bir obstriiktif uyku apnesi
grubunda, bazal ve alt1 aylik CPAP kullanimi sonra-
s1 miyokardiyal hasarlanma belirteclerinden serum
proBND, kreatinin kinaz miyokard bandi (CKMB), tro-
ponin-I (Tnl) ve aspartat transaminaz (AST) diizeyle-
rinin analiz edildigi bir calismada ise, ne baglangicta
ne de alt1 aylik tedavi sonunda tiim bu belirtecler ile
OUAS ciddiyeti arasinda herhangi bir iligki bulunma-
mistir®®. Glincel bir calismada, baslangigta KV hasta-
11g1 olan ve olmayan 1645 kiside, ileriye doéniik olarak
12.4 yillik izlemde obstriiktif uyku apnesi ile kardiyak
biyobelirtecler ve KV sonuglar arasindaki iligki deger-
lendirilmis; bu amacla miyokardiyal hasar1 yansitan
hs-TnT, ventrikal duvar gerilimini yansitan NT-proB-
NP analiz edilmigtir. Takipte, 6lim ve rastlantisal KY
acisindan, tim OUAS hasta gruplarinda yalnizca hs-
TnT diizeyleri anlamh olarak iligkili bulunmugtur®®.
Bir diger giincel ¢caligmada, OUA giddetiyle miyokar-
diyal hasarlanmanin iligkili oldugu hipotezi ile kanda
hs-Tnl dizeyleri 514 katilimcinin 318’sinde dl¢tlmis
ve OUA siddetinin artmasinin bagimsiz olarak daha
yitksek hs-Tnl konsantrasyonlar: ile iligkili oldugu
saptanmigtir®®. Aragtirmacilar, OUA'da gozlenen sik
apne ve hipoksemilerin diisiik derecede miyokardiyal
hasarlanmaya neden oldugu kanisina varmiglardur.

Obstriiktif Uyku Apnesi, Kardiyak Fonksiyonlar ve
Kalp Yetersizligi

Kalp yetersizligi olan hastalarda apne ve hipopne-
lerin yam sira, bagta CSS olmak iizere uykuda solu-
num bozukluklar: geligebildigi gibi, KY gelisimine ve/
veya ilerleyigine katkida bulunan énemli faktérlerden
biri de uykuda solunum bozukluklar: olmaktadir®®.
Obstriiktif apneler sirasinda yaganan negatif intra-
torasik basincin artigi ile sag ventrikil vensz déntsu
artar, sag ventrikil distansiyona ugrar, interventri-
kiler septum sola dogru yer degistirir ve sol ventrikiil
dolumu engellenir, bunun sonucu olarak atim hacmi
ve kalp debisi azalir. Ayrica, apneler sirasinda yasanan
hipoksi ve hiperkapni ataklar ile arousallar sempatik
sinir sisteminin agir1 uyarilmasina neden olur ve peri-
ferik vazokontriiksiyon gelisir, sol ventrikil ardyukii
fazlalagir ve tim bunlar kalp debisinin azalmasina
katkida bulunur. Kardiyovaskiiler sistem tizerindeki
tim bu olumsuz etkiler, KAH veya kardiyomiyopatisi
olan hastalarda daha da ciddi seyreder ve mortaliteyi
6nemli 6l¢ide arttirir. Uykuda solunum bozukluklar:
ile HT, KAH, obezite ve DM birlikteligi siktir (ki timi

Guncel Gogiis Hastaliklar: Serisi 2014; 2 (2): 159-169

sol ventrikil hipertrofisi ve disfonksiyonunun bagim-
s1z belirleyicileridir) ve bu birlikteliklerde KV sistem
uzerine olumsuz etkiler daha da fazla gézlenmekte-
dir. Dolayisiyla uyku iligkili solunumsal bozukluklarin
tedavisi ile KV olaylar énlenebilecegi/azaltilabilecegi
gibi, KV hastalig1 veya KY olan hastalarda da uykuda
solunumsal bozukluklarin dizeltilmesi ile morbidite
ve mortalitede azalmalar saglanabilmektedir® 9.

Genetik ve cevresel faktérlerin egliginde KAH ve HT
gibi KV olaylar baslangicta genellikle sol ventrikiil
hipertrofisi ve disfonksiyonuna; ilerleyen dénemde
de klinik KY’ye neden olmaktadir. Klinik KY’de pul-
moner ddeme bagh olarak tasipne ve hiperventilasyon ve
sonugta hipokapni gelismekte ve CSS ile santral apne
olugmaktadir. Kalp yetersizligi olan hastalarda CSS’ye
yol acan mekanizma, uyku sirasinda gelisen hiper-
ventilasyonla birlikte hipokapnidir. Ayrica KY’de iist
hava yollarinda olugan venoéz konjesyona bagh olarak
hava yolu liimen daralmas: sonucu obstriiktif apne de
olugabilmektedir. Polisomnografi ile yapilan ¢caligma-
larda, sistolik KY hastalarinin %5-30'unda obstriiktif
ve %30-60'inda ise santral apneler saptanmigtir®”.
Santral uyku apnesi (SUAS) ve CSS varliginda KY
agirlasmakta, noktiirnal KB artmakta, miyokard iske-
misi olugmakta, hastalarin tibbi tedavisi giiclesmekte,
aritmiler ile ani 6lim gelisebilmektedir. Cheyne-Sto-
kes solunumu olan KY hastalarinda sol ventrikal EF
daha dusiik, kardiyak aritmi prevalans: daha yiiksek,
prognoz daha kétii ve mortalite daha fazladir®. Kalp
yetersizligi olan hastalarda sempatik sinir sistemi et-
kinligi artarken, parasempatik sistem etkinliginde
azalma olmaktadir®. Artmis sempatik aktivasyon
ozellikle miyokard iskemisi varhginda ventrikiler
aritmilere ve ani kardiyak éliime neden olabilir. Art-
mis sempatik (adrenerjik) aktivasyon, az tuz alimi,
ditiretik tedavisi, diigitk kan volimi, diisiik kan ba-
sinal gibi uyaranlar sonucunda bébreklerden renin
salimimi artmakta olup; artmis sempatik aktivasyon,
kisa dénemde kompansatuvar bir rol oynasa da, kro-
nik dénemde bircok olumsuz etkiler géstermektedir;
ardyiik artmakta, renin anjiyotensin aldosteron siste-
mi (RAAS) ve diger nérohormonlar aktive olmakta,
miyositler tizerine dogrudan toksik etkiler ortaya ¢ik-
makta ve 6zellikle miyokard iskemisi varhiginda vent-
rikiiler aritmiler ile ani kardiyak éliim gelisebilmektedir.
Azalmis sol ventrikil ejeksiyon fraksiyonu (EF), sis-
tolik disfonksiyonu yansitmakta olup klinik olarak
belirgin KY olmasa da, altta yatan neden ne olursa
olsun, artmig morbidite ve mortalite ile iligkilidir ve
kotu prognozu gosterir. Calismalarimizda, orta-ciddi
OUAL hastalarda sol ventrikill global (sistolik+di-
yastolik) disfonksiyonunu yansitan artmis miyokar-
diyal performans indeksi (MPI) ile birlikte sol ve sag
ventrikil kitle ve kitle indeksinin artmis oldugunu ve
etkin CPAP tedavisi ile 6 aylik siirede bile, miyokard
yap1 ve fonksiyonlarinda diizelmelerin olabilecegini



ilk kez gosterdik®-?. Bu c¢aligmalarimizda MPI ile
OUA ciddiyeti arasinda anlamli pozitif korelasyon-
lar saptanmis ve bu nedenle ézellikle diyastolik dis-
fonksiyonu bulunan OUA hastalarinin KY i¢in yitksek
risk tagidigy vurgulanmugtir. Caligma bulgularimiz,
bagka aragtirmacilar tarafindan da elde edilerek des-
teklenmistir®. Diger yandan, klinik KY olmaksizin
6zellikle apnesi ve hipoksemisi olan akut MI hastala-
rinin uyku bozukluklar agisindan degerlendirilmesi
de énem tagimaktadir®. Prospektif bir ¢alismada
baslangicta ve CPAP tedavisinin 3, 6 ve 12. aylarinda
47 OUA hastasinda ekokardiyografi ile miyokardiyal
yapi, fonksiyonlar ve kardiyak manyetik rezonans
(CMR) goruntileme ile sol ventrikil kitlesi (SVK)
degerlendirilmis, ayrica kardiyak biyobelirteclerden
serum CRP, NT-proBNP ve c¢TnT diizeyleri slciilmiis-
tar®. Serum CRP, NT-proBNP ve c¢TnT diizeylerinde
12 ayhik CPAP tedavisi sonrasi anlamh bir degisiklik
saptanmamig; CPAP tedavisinin daha 3. ayinda sag
ventrikil diyastol capinda, sol ve sag atriyal hacim in-
dekslerinde, pulmoner hipertansiyon derecesinde an-
lamli diizelmeler gozlenmis ve 1 yillik takip sonunda
da iyilesmelerin surdugi gorulmustiir. Yine CPAP te-
davisinin 6. ayinda gézlenen CMR ile él¢iilen SVK'da-
ki anlaml azalmanin (159+12 g/m?, 141+ 8g/m?) bir
yil sonunda da devam ettigi belirtilmistir®®.

Randomize bir ¢calismada, KAH ve OUAS olan hasta-
larda kisa dénem (3 ay) non-invazif mekanik venti-
lasyon (NIMV) tedavisinin (en az 3 s/giin) kardiyak
yap1 ve fonksiyonlar tizerine etkisinin degerlendiril-
digi 40 hasta ve 40 kontrol grubunda; ekokardiyog-
rafi ile sol ventrikil (LV) diyastol sonu ¢ap (LVEDd),
LV sistol sonu ¢ap (LVESd), sol ventrikiil EF (LVEF)
olgiilmiis, ayrica serum NT-ProBNP ve yiiksek du-
yarhilikli (hs) CRP duzeyleri analiz edilmis ve ikincil
sonlanim noktasinda kardiyak 6liim, MI ve hastaneye
yatiglar degerlendirilmistir®. Bu ¢caligmada NIMV te-
davi grubunda, kontrol grubuna gére LVEDd, LVESd,
LVEFde anlaml iyilegsmeler ile NT-ProBNP ve hsCRP
konsantrasyonlarinda anlaml diizelmelerin oldugu
ve KV komplikasyonlarin anlaml olarak daha az oldu-
gu (sirasiyla 3 ve 9 hasta, p<0.05) gésterildi®®. Giincel
bir calismada, azalmis sol ventrikiil EF ile birlikte KY
ve OUA olan hastalarda kisa dénem (6-8 hafta) CPAP
kullanimimin miyokardiyal sinaptik sempatik sinir
fonksiyonunu iyilegtirebilecegi gésterilmigtir®®.

Prospektif gozlemsel bir caligmada, iskemik ve
non-iskemik KY (LVEF<%45) olan ardigik 193 hasta
orta-ciddi uyku apnesi (UA) (AHI>15/s) ve hafif UA
(AHI<15/s) gruplarinda 32 ay siireyle tiim nedenle-
re bagh 6lim agsindan izlenmis ve 34 6lim (%18)
saptanmistir®. Iskemik KY grubunda UA olanlarda
olmayanlara gére mortalite anlaml olarak daha faz-
la bulunmustur [sirasiyla 18.9 ve 4.6 6liim/100 has-
ta yili, hazard oram (HR)=3.03, %95 CI 1.04 to 8.84,
p=0.043]. Non-iskemik KY grubunda ise UA olanlar
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ile olmayanlar arasinda élum agisindan anlaml bir
farkin olmadigr saptanmigtir (sirasiyla 3.9 ve 4.0
6lim /100 hasta yili, p=0.929). Aragtirmacilar, iske-
mik nedenli KY hastalarinda UA varhiginin iskemik
olmayanlara gére bagimsiz olarak 6lim riskini arttir-
digini; non-iskemik kardiyomiyopatiye goére, iskemik
kardiyomiyopati hastalarinda UAnin hemodinamik,
otonomik ve inflamatuvar sonuglarinin daha ¢ok
sorumlu olabilecegini belirtmislerdir®”. Yumino ve
arkadaglar obstriiktif olaylarin santral olaylara gére
daha ¢ok hemodinamik etkisinin olacag: hipoteziy-
le, sistolik KY (EF<%45) hastalarinda obstriiktif ve
santral apne ve hipopnelerin atim hacmi (AH) {ize-
rine etkilerini degerlendirdikleri bir caligmada; PSG
esnasinda dijital fotopletismografi ile baglangicin-
dan bitimine kadar obstriiktif ve santral solunumsal
olaylarda AH degisikliklerini 6l¢mislerdir®®. Kirk KY
hastasinda 252 obstriiktif, 148 santral solunumsal
olay esnasinda AH degisiklikleri degerlendirilmis,
obstruktif olay esnasinda AH'de %6.8 (+8.7) azalma
olurken, santral olay esnasinda AHde %2.6 (+5.4)
artig gorildiigi ve bu farkin anlamh oldugu saptan-
mistir (p<0.001). Bu caligmada obstriiktif olaylardaki
AH’deki azalmanin sol ventrikiil EF, solunumsal olay
siiresi, derecesi ve oksijen desatiirasyonu ile bagimsiz
olarak iligkili oldugu gésterilmistir. Yazarlar, KY has-
talarinda obstriiktif ve santral solunumsal olaylarin
hemodinamik etkilerinin zit oldugunu, obstriktif
uyku apnesinin AH tizerine olumsuz etkileri olurken,
santral uyku apnesinin AH iizerine kigiik ve hafif po-
zitif bir etkisinin oldugunu ve bu gézlemin tedavi yak-
lagimim etkileyebilecegini belirtmiglerdir®®.

Uyku apnesinde kardiyak yap: ve fonksiyonlarimin
bozulabilecegi, sistolik, diyastolik ya da global dis-
fonksiyonun yani sira klinik KY gelisebilecegi hatirda
tutulmaly; benzer sekilde KY olan hastalarda da uy-
kuda solunumsal bozukluklarin geligebilecegi ve tiim
bu birlikteliklerin hastaligin tedavisini gii¢lestirerek
morbidite ve mortaliteyi olumsuz etkileyecegi dikka-
te alinmali ve hastalara medikal tedavinin yani sira
NIMYV tedavisi de etkin bir sekilde uygulanmalidir.

Obstriiktif Uyku Apnesi, Aritmiler ve Ani Oliim

Obstriiktif uyku apnesinde bagsta noktiirnal olmak
iizere aritmilere sik rastlanmaktadir®-%V. Uyku calg-
masi yapilan 458 hastanin EKG analizlerinden aritmi
prevalansi, OUA'l hastalarda %58 ve apnesi olmayan-
larda ise %42 olarak saptanmis olup bu aritmilerin
cogu da AHI>40/saat olan hastalarda gézlenmistir®®.
Bir calismamizda OUA’l1 hastalarda diizeltilmis QT
dispersiyonunun arttigi, OUA ciddiyeti ile iligkili ol-
dugu ve nazal CPAP tedavisi ile diizeldigi gésterildi®”.
Apne sirasinda, kapali hava yoluna karsi yapilan zorlu
inspirasyona bagl intratorasik negatif basing artigi-
nin Nervus vagus’u ve hipokseminin de karotis cisim-
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cigini uyarmasi ile bradiaritmiler olusabilmektedir.
Her apne siklusunda kalp hizinda cesitli degisimler
olmaktadir. Non-REM uykusunda kalp hiz1 artarken,
REM'de azalma egilimindedir. Apnenin 3.dénemi
arousal veya hiperventilasyon ile sonlanirken, vagal
stimiilasyon azalmakta ve ani bir tagikardi olugabil-
mektedir. Eglik eden KAH ve/veya KY ile sol ventrikiil
disfonksiyonu aritmi olugumunu kolaylastirmakta-
dir. Supraventrikiiler aritmilerin daha ¢ok otonom si-
nir sistemi aktivasyonuna, ventrikiler aritmilerin ise
hipoksemiye bagl oldugu diigiintiilmektedir. Derin hi-
poksemi varhiginda (oksijen satiirasyonu<%60) vent-
rikiler aritmilerde belirgin artis gézlenmektedir®?.
Tikayici apneler sirasinda bradikardi (<40 vuru/dk)
1 ve 2. derece atriyoventrikiiler ve sinoatriyal blok
gelisebilmektedir. Guilleminault ve arkadaglar1 400
olguluk genis serilerinde; %7 sintizal bradikardi,
%11 sintizal arrest, %8-20 atriyoventrikiiler (AV)
blok saptamiglardir®®. Agir OUA (AHI>50), morbid
obezite (BKi>35kg/m?), REM uykusu, ciddi hipoksi
ile bradikardi olusumu arasinda ciddi korelasyonlar
saptanmigtir. Genel anlamda aritmi riski apne ciddi-
yeti ile iligkili bulunmug ve CPAP tedavisi ile bircok
aritminin ¢ogu hastada (%88) diizeldigi gosterilmis-
tir®, Ventrikiiler erken vuru (VEV) prevalansi, AHI
ve noktiirnal desatiirasyon derecesi ile dogru orantih
olarak artmaktadir. Uykuda solunumsal bozukluklar-
da, atriyal fibrilasyon (AF) riski, 6zellikle koroner by-
pass olmug OUA'L hastalarda olmak iizere, yaklagik 3
kat daha fazladir® ve AF tekrarlama riski, noktiirnal
desatiirasyon derecesiyle iligkilidir®. Kalp yetersizli-
gi olan OUAl™ hastalarda AF ve VEV yiiksek siklikta
saptanmistir®. Giincel bir derlemede PubMed, Sco-
pus, Web of Science ve Cochrane Collaboration veri
tabanindan OUA/OUAS ve aritmi bagliklar: taranmig
ve meta-analizleri de iceren 1298 makale OUAS ve
aritmiler acisindan degerlendirilmigtir®. Bu calig-
mada; OUAS hastalarinda 6zellikle ventrikiiler kay-
nakli olmak tizere aritmilerin sik oldugu, KY olanlar-
da ventrikiiler erken vuru (VEV), bigemine VEV ve
ventrikiler tagikardilerin (VT) daha sik gézlendigi,
siniis duraklamasi ve AV bloklarin hastalik siddeti
ile iligkili oldugu ve CPAP tedavisi ile azaldify; ayrica
AF'nin OUAS ile kuvvetli iligkide oldugu ve cerrahi
girisimlerden sonra sik ve tekrarlayici olabildigi belir-
tilmistir®”. Giincel bir derlemede OUA hastalarinda
AF sikhgimin %40-50 dolayinda oldugu belirtilmis;
obstriktif apneler sirasinda intratorasik basing de-
gisikliklerinin yasandifi, sempatovagal dalgalanma-
larin oldugu, elektrofizyolojik ve hemodinamik degi-
siklikler ile sempatik ve nérohumoral aktivasyonun
olugtugu ve uzun dénemde tim bu olaylarin atriyal
fonksiyonlar1 bozarak aritmojenik substrat yarattig
vurgulanmistir®. Atriyal fibrilasyon ve inme igin risk
faktorleri sikliginin incelendigi 1210 uyku apnesi has-
tasini iceren bir calismada, hastalarin cogunu (%65.8)
ciddi uyku apnesi (AHI>30), %25.2’sini hafif-orta
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uyku apnesi (AHI: 5-30) olusturmus, %8.8 hastada
ise uyku apnesi saptanmamistir (AHI<5)®?. AHI>30
olan hastalar AHI<5 olanlara gére anlamli olarak daha
yash (52.74+12.4 ve 47.3+11.4, p<0.001), BKI daha
fazla (33.83+10.1 ve 30.7+7.3, p<0.001), HT daha sik
(%38 ve %16, p<0.001) ve CHADS (konjestif KY, HT,
yag, diyabet ve gecirilmis inme) skoru daha yiiksek
(0.59+0.8 ve 0.28+0.64, p<0.001) saptanmis ve ciddi
uyku apnesi olan hastalarin uyku apnesi olmayanlara
gore, AF ve inme icin daha yiitksek riske sahip olduk-
lar1 belirtilmistir®. Giincel bir ¢caligmada yeni tanih
516 OUA hastasinin 108’inde AF saptandigy; AF var-
higinda, AF olmayanlara gére serum iirik asid, trigli-
serid, HDL, CRP duzeyleri ile sol atriyum ¢apinin ve
interventrikiler septum kalnlhiginin anlaml olarak
daha yiiksek oldugu gosterilmis ve ¢oklu lojistik reg-
resyon analizinde serum trik asid ve CRP diizeyleri,
sol atriyum cap1 ve arteriyel oksijen satiirasyonunun
%90"1n altinda (<%90) gecirilen siire AF i¢in bagimsiz
risk faktorleri olarak bulunmustur?. Shah ve arka-
daglan™ AF olan ardigik 720 hasta ve miyokardiyal
hastalig1 olmayan 403 hastay: (korunmus sol ventri-
kiil fonksiyonlu) tiim nedenlere bagh 6lim ve KY ne-
deniyle hastaneye yatis acisindan 3.3+1.5 yil stireyle
izlemisler; uyku apnesi ve obezitesi olan hastalarda
sol ventrikiil kitlesi (SVK) ve SVK/hacim oraninin an-
laml olarak daha fazla oldugunu; BK1 (B per log=0.47;
p<0.0001) ve uyku apnesinin ($=0.05; p=0.045) SVK
ile bagimsiz olarak iligkili oldugunu géstermislerdir.
Bu caligmada CPAP ile tedavi edilen hastalarda, tedavi
edilmeyenlere gére SVK indeksi anlamh olarak daha
digtik saptanirken, SVK/hacim oraninda anlaml bir
degisiklik gérilmemistir. Ayarlama yapilmamis ana-
lizde uyku apnesi (hazard orani [HR]=2.94; p=0.0004)
ve BKI (her 1 kg/m? i¢in HR=1.08; p=0.004) klinik so-
nuglar ile anlaml olarak iligkili bulunurken; ¢cok de-
giskenli modelde yalnizca uyku apnesi klinik sonug-
larla iligkili bulunmugtur (HR=2.14; p=0.02)">.

Obstriiktif uyku apnesi olan hastalarda ani kardiyak
olim riskinin 2.6 kat daha fazla oldugu (gece yari-
si-sabah 06.00 aras1) gésterilmigtir?. Gami ve arka-
daslar ani kardiyak 6lum ile OUA arasindaki iligkiyi
aragtirdiklar1 10.701 erigkini iceren, ortalama 5.3
yil takipli longitudinal bir ¢aligmalarinda, 142 has-
tada restsitasyon yapildigini veya fatal ani kardiyak
6lim oldugunu (yilik oran %0.27) ve OUAnin ani
kardiyak o6lim riskini bagimsiz olarak arttirdigini
gostermiglerdir™. Bu caligmada ¢ok degiskenli ana-
lizde ani kardiyak 6lam i¢in risk faktérleri olarak yas,
HT, KAH, kardiyomiyopati veya KY, VEV veya strekli
ventrikiiler tagikardi ve noktiirnal en diisiik oksijen
satiirasyonu (her %10 azalma i¢in hazard oran:1 [HR]:
1.14; p=0.029) saptanmugtir. Ani kardiyak 6limin en
iyi éngorduriciileri olarak yag (>60 yil i¢cin HR: 5.53),
AHI>20 (HR: 1.60), ortalama noktiirnal oksijen satii-
rasyonu <%93 olmasi (HR: 2.93) ve en diigiik noktiir-



nal oksijen satiirasyonu < %78 olmasi (HR: 2.60; hepsi
icin p<0.0001) saptanmugtir. Aragtirmacilar, noktiir-
nal hipokseminin (ki OUA'da énemli bir fizyopatoloji-
ye sahiptir) ani kardiyak 6limi, bagimsiz ve giiglii bir
sekilde 6ngérdiigini belirtmiglerdir™.

SONUC

Ulkemizde oldugu gibi tiim diinyada da halen 6lim
nedenlerinin en baginda KV hastaliklar gelmekte, KV
hastaliklara siklikla uyku apnesi eglik etmekte ya da
uyku apnesi en sik olarak KV olaylara neden olmakta-
dir. Tlaveten uyku apnesi ve KV hastalik birlikteligin-
de morbidite ve mortalite belirgin olarak artmaktadar.
Gunumiuze kadar yapilan tim caligmalar ve kaleme
alinan giincel derlemeler bu konulara hep 151k tut-
mustur™,

Uyku apnesi olan hastalarda KV komplikasyonlar:
onlemede/azaltmada sigara, hipertansiyon, obezite,
dislipidemi, diyabet ve insiilin direnci gibi hastalarin
global (6zellikle vaskiiler) risk faktorlerinin de deger-
lendirilmesi ve kontrol altina alinmasinin yani sira;
medikal tedavi ve etkin CPAP uygulamasina ilaveten,
yasam tarzi degisikligi ile birlikte, diizenli egzersiz
(hemen her giin tempolu yiiriiyiis, kosma ve yizme
gibi aerobik egzersiz) yapilmas: ve kilo kontrolu sag-
lanmas: da biiyiik 6nem tagimaktadar.
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