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OZET

Agit SIMSEK, Orta ve Agir Tikayict Uyku Apnesi Sendromu Olan Hastalarda Santral
Isitsel Yanitlarin Degerlendirilmesi ve Siirekli Pozitif Havayolu Basici Tedavisinin Olasi
Etkilerinin Yanmitlara Etkisi, Baskent Universitesi, Saghk Bilimleri Enstitiisii, Kulak

Burun Bogaz Anabilim Dali, Odyoloji Doktora Programi, 2022

Bu c¢alismada, orta veya agir tikayict uykusu apnesi sendromu tanisi alan bireylerin
santral isitsel yolaklarinin degerlendirilmesi ve CPAP tedavisi sonrast olasi etkilerinin
degerlendirilmesi amaglanmistir. inénii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Kulak Burun
Bogaz AD’na basvuran hastalar ¢alismaya alindi. Toplam TUAS (n=46) ve saglikli olan (n=22)
kisi calismaya dahil edilmistir. Inénii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Kulak Burun
Bogaz (KBB) polikliniginde, calismaya katilan tiim katilimcilara genel KBB muayenesi
yapildiktan sonra g¢alismaya alinma kriterlerini karsilayan kisiler calismaya dahil edildi.
Calismada katilimcilara Yiiksek frekans odyometri (10 kHz, 12.5 kHz, 14 kHz ve 16 kHz),
Isitsel Uyarilmis Geg¢ Latanslar (LLR) ve P300 testi yapilmistir. Calismaya alman TUAS
hastalarindan CPAP tedavisi almis olup 2 ay boyunca diizenli olarak kullanan hastalar test
tekrarina cagirilip isitsel testler tekrar edilmistir. Elde edilen veriler 3 grup arasinda
karsilagtirtlmistir. Agir ile Orta TUAS ve Kontrol ile Agir TUAS grubu arasinda yas ve kilo
degiskenleri i¢in istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p<0.05). Orta ve agir TUAS 11
hastalarin Epworth Uykululuk Olgegi’nden aldiklar1 puanlar kontrol grubundan istatistiksel
olarak yiiksek saptand1 (p<0.05). Agir TUAS 1 hastalarin ortalama ve uykuda en diisiik kan O2
satlirasyonlari istatistiksel olarak diisiik saptand1 (p<0.05). Agir TUAS 11 hastalarin uykuda kan
02 diizeyi %90’1n altinda gegen siire degerleri istatistiksel olarak yiiksek saptandi (p<0.05).
Grup degiskeninin kategorileri agisindan yiiksek frekanslar (sag-sol 10 kHz, 12.5 kHz, 14 kHz,
16 kHz) i¢in yapilan analizlerde fark saptandi (p<0.05). P300 latans degiskeni i¢in Agir TUAS
ile Kontrol grubu ve Orta TUAS ile Kontrol grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptand1 (p<0.05). P1 latansi, N1 latansi, P1-N1 amplitud degiskenleri i¢in tiim gruplar
arasinda(Agir TUAS, ORTA TUAS ve Kontrol grubu) istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi (p>0.05). Agir TUAS grubunun CPAP tedavisi dncesi ve sonrast P300 latansi
degiskeni arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p<0.05). Ayrica Yiiksek



Frekans degiskeni icin sag kulak 10 kHz’de anlamli farklilik bulunmasina ragmen diger tiim

frekanslarda istatistiksel olarak fark bulunmamaistir (p>0.05).

Calismamizda elde edilen bulgular dogrultusunda orta ve agir TUAS olan hastalarda
P300 testinde ve baz1 yiiksek frekanslarda etkilenmeler olmasi nedeniyle bu kisilerde dikkat,
bilissel hafiza, algilama bozuklugu gibi etkilenmelerin olabilecegi sonucuna varilmistir. CPAP
tedavisinin posterior parietal korteks, superior kollikulus ve talamik pulvinar ¢ekirdegi gibi
yollarda iyilestirmeler ortaya g¢ikardigi bu da TUAS’in getirmis oldugu dikkat dagmikligi,

unutkanlik gibi sikayetlerde gerilemeler ortaya ¢ikardigi diigiiniilmiistir.

Anahtar Kelimeler: TUAS, Santral isitsel yollar, P300, Geg latanslar, Yiiksek frekans

Bu ¢alisma Baskent Universitesi Tip ve Saglik Bilimleri Arastirma Kurulu ve Etik Kurul
tarafindan onaylanmistir (KA21/360) ve Baskent Universitesi Arastirma fonunca

desteklenmistir (Ek 1).



ABSTRACT

Agit SIMSEK, Evaluation of Central Auditory Responses in Patients with Moderate and
Severe Obstructive Sleep Apnea Syndrome and the Effect of Possible Effects of
Continuous Positive Airway Pressure Therapy on Responses, Baskent University, Health
Sciences Institute, Department of Otorhinolaryngology, Audiology Doctorate Program,
2022

In this study, it was aimed to evaluate the central auditory pathways of individuals
diagnosed with moderate or severe obstructive sleep apnea syndrome and to evaluate its
possible effects after CPAP treatment. Patients who applied to indnii University Turgut Ozal
Medical Center, Department of Otorhinolaryngology were included in the study. Total OSAS
(n=46) and healthy (n=22) subjects were included in the study. After a general ENT
examination was performed on all participants in the Inonu University Turgut Ozal Medical
Center Ear Nose and Throat (ENT) polyclinic, those who met the inclusion criteria were
included in the study. High frequency audiometry (10 kHz, 12.5 kHz, 14 kHz and 16 kHz),
Auditory Evoked Late Latencies (LLR) and P300 test were performed on the participants in the
study. Among the OSAS patients included in the study, the patients who received CPAP
treatment and used it regularly for 2 months were called to repeat the test and the auditory tests
were repeated. Obtained data were compared between 3 groups. A statistically significant
difference was found between the Severe and Moderate OSAS and the Control and Severe
OSAS groups for age and weight variables (p<0.05). The scores of the patients with moderate
and severe OSAS on the Epworth Sleepiness Scale were found to be statistically higher than
the control group (p<0.05). The mean and lowest blood O2 saturations during sleep were found
to be statistically low in patients with severe OSAS (p<0.05). In patients with severe OSAS,
the time spent in sleep with blood O2 level below 90% was found to be statistically high
(p<0.05). A difference was found in the analyzes performed for high frequencies (right-left 10
kHz, 12.5 kHz, 14 kHz, 16 kHz) in terms of the categories of the group variable (p<0.05). A
statistically significant difference was found between Severe OSAS and Control group and
Moderate OSAS and Control group for the P300 latency variable (p<0.05). No statistically
significant difference was found for P1 latency, N1 latency, and P1-N1 amplitude variables

(p>0.05). A statistically significant difference was found between the variable of P300 latency



before and after CPAP treatment in the severe OSAS group (p<0.05). In addition, although
there was a significant difference in the right ear 10 kHz for the High Frequency variable, there
was no statistical difference in all other frequencies (p>0.05).

In line with the findings obtained in our study, it was concluded that there may be effects
such as attention, cognitive memory, and perception disorders in patients with moderate and
severe OSAS, since P300 test and some high frequencies were affected. It was thought that
CPAP treatment brought about improvements in cognitive pathways and this resulted in
regressions in complaints such as distraction and forgetfulness brought about by OSAS.

Keywords: TUAS, Central auditory pathways, P300, Late latencies, High frequency
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1. GIRIS

Uyku, bireyin rahatlikla uyanabilecegi gegici bir biling dist durum olmasinin yaninda
dinlenmemize olan taniyan bir hareketsizlik hali ve viicudun yeni bir giine hazirlanmasinda
etkili olan bir yenilenme siirecidir (1). Giiniimiizde birgok uyku hastaligi oldugu bilinmektedir.
Bu uyku hastaliklar1 yagam kalitesinin diismesine ve sagligin bozulmasina sebep olmaktadirlar
(2). Normal bir yetiskin uykuya girme siiresi 10-15 dakika arasinda olurken, uykuda kalma
zamanit /7,5 Saat olarak belirtilmektedir. Bu da kisinin kendisini canli hissetmesi ve yeni
baslayan giine daha iyi baglamasini saglayacaktir (3, 4). Uyku ile ilgili ¢aligmalar 1975 yilinda
kurulan Amerikan Uyku Bozukluklari Dernegi (ASDA) ile birlikte bir diizen icerisinde
stirdiiriilmeye baglanmistir. Amerikan Uyku Tibb1 akademisi (AASM) , uyku bozukluklarinin
siiflandirilmasiyla ilgili ilk c¢alismayr 1979 yilinda yaymlamis ve 2014 yilinda yeniden
diizenleyerek Uluslararast Uyku Bozukluklari Siniflandirmasi-3 (International Classification of

Sleep Disorders-3) yayilamistir (5).

Uyku apnesi, uyku esnasinda iist hava yollarinda meydana gelen apne ve hipopne
sonucunda gece desatiirasyon ve giindiiz agir1 uykululuk durumu ile kendini gésteren bir uyku
bozuklugudur (6,7). Tikayict Uyku Apne Sendromu (TUAS) patofizyolojisinde ana etkenin
anatomik olarak kiiciik veya kapanmaya yatkin olan farenks bdlgesi oldugu savunulmaktadir.
Uyanik donemde farenks acikligini saglayan refleksler uyku sirasinda zayiflamakta, apne-
hipopne gelisimini kolay hale getirmektedir (8). 2 yas ile 8 yas arasi ¢ocuklarda TUAS
goriilmesi yiizde ikinin tstiinde gézlenmisken, 9 yasindan sonra goriilmesi yas ile beraber
azalma gosterdigi belirtilmektedir (9). Yapilan ¢alismalarda TUAS erkeklerde 30 yaslarinda,

kadinlarda ise 40 yas civarinda istatistiksel olarak artis gosterdigi belirtilmektedir.

TUAS’a sahip bireylerin isitme sistemindeki olas1 degisiklikleri saptayarak hastay1
degerlendirmede, tanilamada ve tedavi siirecinin isitsel anlamda yonetilmesinde literatiire yeni
bir bilgi saglamak amaci ile s6z konusu calisma planlanmistir. Bu ¢alisma ile TUAS olan
bireylerin isitsel yolag isitsel korteks diizeyine kadar incelenmis olacaktir. Calismamizdaki

hipotezlerimiz;



1. Hipotez
Ho: Tikayicit Uyku Apnesi Sendromu siddeti ile isitsel kortikal yanitlar arasinda fark vardir.

Ha: Tikayict Uyku Apnesi Sendromu siddeti ile isitsel kortikal yanitlar arasinda fark yoktur.
2. Hipotez

Ho: Tikayic1 Uyku Apnesi Sendromu siddeti ile yiiksek frekans esikler arasinda fark vardir.

Hi: Tikayic1 Uyku Apnesi Sendromu siddeti ile yiiksek frekans esikler arasinda fark yoktur.
3. Hipotez

Ho: Tikayic1 Uyku Apnesi Sendromu siddeti ile P300 dalga latanslar1 arasinda fark vardir.

Ha: Tikayici Uyku Apnesi Sendromu siddeti ile P300 dalga latanslari arasinda fark yoktur.



2. GENEL BILGILER

2.1. Uyku Ve Fizyolojisi

Uyku, bireyin rahatlikla uyanabilecegi gegici bir bilingsizlik durumu olmasiyla beraber
dinlenmemizi saglayan bir evre olmanin yaninda viicudun yeni bir giine hazirlanma i¢in temel
bir ihtiyagtir. Yasantimizin tigte birlik kismi uykudan olugmaktadir. Uyku saglikli bir yagam
icin en Onemli parametrelerden birisidir (1). Giiniimiizde farkli uyku hastaliklar
tanimlanmaktadir. Bunlarin birgogu kiside yasam kalitesini olumsuz etkilemekte ve saglikli
yasamin bozulmasimi saglamaktadir. Ayrica is hayatinda c¢esitli kazalarla birlikte trafik
kazalarmin da olusumunda rol oynamaktadir. Bu durumlar géz oniine alindiginda halk sagligi

acisindan uyku bozukluklar1 6nemli bir sorun olarak goriilmektedir (2).

Restoratif ve evrimsel teoriler uykunun islevini agiklamaya calisan iki grup teoridir.
Restoratif teorilere gore uykunun amaci, uyanik gegirilen zamanda degisen viicudun i¢
dengesinin stabilitesini diizenlemektir. Bu yiizden uyku, glindiiz yasanan ‘“‘hasarlar1” onarmada
fayda saglar. Evrimsel teorilere gore ise diizeltilmesi gereken herhangi bir dengesizlik yoktur.
Uyku, yemek yeme ve icme gibi giidiilere esdeger bir fizyolojik giidii olarak goriilmekte,

enerjinin korunmasi ve karanlikta korunma saglamak amaciyla evrimlesmistir.

Insan beyninin bir fonksiyonu olan uyku, insan yasaminin vazgegilmez 6geleri arasinda
yer almaktadir. Bedenimizin dinlenmesi, hafizamizin yeniden yapilanmasi1 ve giinliik
islevlerimizin devam edebilmesi i¢in uykuya ihtiya¢ duyariz. Normal bir yetiskin i¢in uykuya
dalma siiresi 10-15 dakika ve uykuda kalma zamani 7,5 saat olarak belirtilmektedir. Bireyin bir
biitiin olarak saglikli olabilmesi i¢in uyku kalitesinin de iyi olmasi gerekir. Bu da kisinin

kendisini canli hissetmesi ve yeni baslayan giine daha iyi baglamasini saglayacaktir (3, 4).



Solunum durmasina bagl olarak olusan uyku bozuklugunun tarihgesi insanligin ilk
donemlerine kadar dayanmaktadir. M.O. 360 yilinda, Pontus Heracleas: denilen Karadeniz
Ereglisi’nde yasayan Dionysius’un uyku apnesinin biitiin belirtilerine sahip oldugu ¢esitli tarih
kitaplarinda yer almaktadir (5). W. H. Broadbent, 1877'de The Lancet'de yayinlanan bir
makalesinde bugiin “obstriiktif uyku apnesi” terimini aciklayan ilk kisiler arasinda yer
almaktadir. Werner Gerardy, Dieter Herberg ve Hans Manfred Kuhn (1960), bir Pickwickian
hastasinin uykuya daldiktan sonra fizyolojik yanitlarin1 kayit etmistir (10). Uyku bozukluklar
ile ilgili galismalar1 1975 yilinda Amerikan Uyku Bozukluklar1 Dernegi (ASDA) ile birlikte bir
diizen igerisinde yiiriitlilmeye baslanmistir. Amerikan Uyku Tibb1 akademisi (AASM) , uyku
bozukluklarinin siniflandirilmasiyla ilgili ilk ¢alismay1 1979 yilinda yayinlamis ve 2014 yilinda
yeniden diizenleyerek Uluslararasi Uyku Bozukluklari Siniflandirmasi-3 (International

Classification of Sleep Disorders-3) yayinlamustir (5).

2.2. Uyku Solunum Bozukluklar: ve Simiflandirilmasi

Genis bir hastalik spektrumu olan uyku bozukluklari, standardizasyon ve siniflamasini
American Uyku Tibb1 Akademisi- American Academy of Sleep Medicine (AASM) 2014
yilinda olusturmustur. 3. revizyonu yayinlanan Uyku Bozukluklarinin Uluslararast Siniflamasi-
International Classification of Sleep Disorders (ICSD-3) olarak tiim diinya tarafindan kabul
edilmis ve en ¢ok kullanilan siniflamadir (11). Buna goére uyku bozukluklar1 7 alt kategoriye

ayrilmistir:

Insomniler: Uykuya dalma ve uykuda kalmada giicliik cekme ya da uygun uyku kosullari
olusturulmasina ragmen etkin sekilde uyuyamama seklinde belirtilmistir. Bu siniflamadaki
hastaliklarda polisomnografi endikasyonu ancak insomni ile beraber uykuda solunum

diizensizligi stiphenilmesi durumunda vardir.



Uyku ile iliskili solunum bozukluklari: Kulak Burun Bogaz doktorlarini en fazla ilgilendiren
grup olarak bilinmektedir. Uyku esnasinda normal dis1 solunum paternlerinin gorildigi

hastalik yer almaktadir. 4 grupta incelenir;
e  Obstruktif(Tikayici) uyku apnesi sendromu (TUAS)
e Santral uyku apne sendromu
e Uyku ile iliskili hipoventilasyon sendromlari
e izole semptom ve varyant (Katatreni ve horlama) (7,8).

Uyku ile iligkili solunum bozukluklarinda TUAS en fazla goriilmektedir.

Hipersomnili santral uyku hastahklari: Bu kategoride yer alan hastalar giindiiz vakti asiri
uyku sikayeti olan grubu olusturmaktadir. Ancak buradaki uyku hali temel sebebi diizensiz
sirkadiyen ritm veya gece uykusundaki bozukluklar gibi bir uyku hastaligi olmamasi gerekir.
Hipersomnili santral uyku hastaliklari; psikiyatrik ilaglara bagli hipersomni, idiopatik
hipersomni, medikal hastaliklara bagli hipersomni, Kleine-Levin sendromu, tip 1-2 narkolepsi,

ilag ve madde kullanimina bagl hipersomni’dur (11, 12).

Sirkadyen ritim uyku-uyamkhk bozukluklari: Sirkadiyen ritm, 24 saatlik bir periyodda,
gece-giindiiz dongiisii ile uyum gosteren tiim canlilarda var olan endojen biyolojik ritim olarak
tanimlanabilir. Bu zaman dongiisiinde ve siirdiiriilebilirlik mekanizmasindaki degisiklikler ya
da cevresel faktorler nedeniyle ritimde olusan bozukluklardan kaynaklanan hastaliklar bu

bozukluk ad1 altinda siniflandirilmaktadir (11, 12).

Parasomniler: Istenmeyen duygusal durumlar ya da fiziksel hareketlerin uykuya dalma

esnasinda, uykudayken ya da uyanma sirasinda meydana gelmesi durumudur.

Uyku ile iliskili hareket bozukluklari: Uykudayken meydana gelen hareket bozukluklarinin
ortaya ¢ikardigi uyku bozuklugu smiflandirmasidir. Bu hareket bozukluklari; medikal
hastaliklar nedeniyle olusanlar, periyodik bacak hareketleri, dis sikma, ilag veya madde

kullanimina bagli olarak olusanlar, bacaklarda olusan kramplar olarak ayrintilandirilabilir (11).



Diger uyku hastahklari: Uykuyla baglantili medikal ve norolojik hastaliklar1 kapsamanin
yaninda diger gruplarda kategorilendirilmeyen hastaliklar bulunmaktadir. Uyku ile baglantili
epilepsi, bas agrisi, gastrodzafageal reflii, girtlakta istemsiz kas kasilmasi ve myokardial iskemi

bu grupta yer almaktadir (11).

2.3. Terminoloji ve siniflandirma

Horlama: Farengeal bolgedeki yumusak dokularin hava yolundaki direng sebebiyle havanin

alinmasi esnasinda titresim ile meydana gelen ses horlama olarak adlandirilir.

Apne: Hava akimi amplitiidii en az %90 oraninda azalmis olmakla beraber bu solunumsal olay
en az 10 saniye slirmeli, solunumsal olaymn en az %90’inda amplitiidte azalma olmalidir.

Apnelerin siniflandirilmasi;

A. Obstriiktif(Tikayict): Ust solunum yollarinda tikaniklik nedeniyle solunum gabasinin

stirmesine ragmen hava akiminin olmamasi olarak tanimlanabilir.

B. Santral: Merkezi sinir sistemi ile solunum kaslari arasindaki baglantilarin azalmasi
nedeniyle hava akiminin durmasi durumudur. Santral apnede solunum alamama durumu

yoktur.

C. Mikst: Uyku apnesi ile beraber solunum aktivasyonu énce durur daha sonra heniiz apne

bitmeden solunum tekrardan baslar (13).

Hipopne: Hava akimi amplitiidii en az %30 oraninda azalmis olup, bu solunumsal olay en az
10 saniye siirmesi gerekir. Ayrica oksijen satiirasyonu en az 4 birim azalmali ve solunumsal

olayim en az %90’1inda amplitiidte azalma olmalidir (13).

Apne indeksi: Tiim uyku siiresi boyunca meydana gelen apnelerin saatlik ortalama degeri

olarak tanimlanmaktadir.

Apne hipopne indeksi (AHI): Uyku esnasinda olusan apne ve hipopne degerlerin toplamiin
saatlik uyku siiresine boliinmesiyle belirtilir. Apne hipopne indeks degerine gore TUAS

asagidaki gibi siniflandirilmaktadir;

e Basit horlama: 0<AHI<5
e Hafif TUAS: 5<AHI<15
e Orta TUAS: 15<AHI<30



e Agir TUAS: 30<AHI

Oksijen desaturasyonu: Kandaki 02 saturasyonunun %90’1n altina diismesi veya baslangig¢

degerinin %4’den fazla azalmasi durumudur (14).

2.4, Tikayic1 Uyku Apne Sendromu

Uyku sirasinda st hava yollarinda apne ve hipopne tikanmasi sonucunda meydana
gelen, geceleyin desatiirasyon ve giindiiz vakti asir1 uykululuk ile kendini gésteren bir uyku
bozuklugudur (15, 16).

2.4.1. Tikayic1 uyku apne sendromu(tuas) patofizyolojisi

TUAS patofizyolojisinde ana etkenin anatomik olarak dar veya kapanmaya yatkin
farenks oldugu bilinmektedir. Uyanik donemde farenks ag¢ikligini saglayan refleksler uyku
sirasinda zayiflamakta, apne-hipopne gelisimini kolay hale getirmektedir (17). Akcigerlerde
olusan negatif basing nedeniyle soluk alma gergeklesir. Ust solunum yollarinda olusan daralma
hava akiminin bu bolgeden geg¢isini zorlastirir ve negatif basincin artmasina neden olur. Olusan
bu darlik yumusak damak, dil kokii, farinks gibi kollabe olma 6zelligi olan bdlgelerde meydana
gelirse negatif basingtaki artis bu bolgelerde iceriye dogru ¢okmelere sebep olacaktir. Derin
uyku sirasinda viicuttaki tiim kaslar gevseme hareketi gosterir. Bu gevseme de pasajin daha
fazla daralmasina neden olacaktir. Sonug olarak, iist solunum yollarinda mevcut olan veya
sonradan olusan daralma hava akiminin yeterli seviyede gegisine izin vermemesi, negatif
basingta artis, zaten gevsek olan iist solunum yollarindaki kaslarin kollabe olarak pasaji daha
cok daraltmas1 bir kisir dongiiyli meydana getirecektir. Pasaj kollabe olduk¢a negatif basing
artacak, negatif basing arttikca kas kollapst artacaktir. Bu durumda apne meydana

gelebilecektir. Oksijen satiirasyonu diismesiyle beraber hasta sikayetleri belirecektir (18).



2.4.2. Tikayic1 uyku apne sendromunun risk faktorleri

Yas

TUAS 40 ila 65 yas araliginda tepe yapan bir hastalik grubudur (19). Yas ile birlikte
AHI skoru ve &lgiilen oksijen desatiirasyonunda artis oldugu gdzlenmistir. Yaslanmayla beraber
ortaya ¢ikan bu etkinin hangi mekanizmalar ile baglantili oldugu tam olarak belirtilmemis olup
yaslanmayla beraber yag doku dagilimi, doku elastisitesi, kardiopulmoner fonksiyonlar ve
solunum kontrolii tizerinde gosterdigi etkilerin bu etkilenmede etkin oldugu ve solunum yolu
obstriiksiyonlar1 prevelansini arttirdigi bilinmektedir (20). 2 yas ile 8 yas arasi ¢ocuklarda
TUAS goriilme oran1 % 2’nin iizerinde gozlenmisken, 9 yasindan sonra goriilme prevelansi
yasla beraber artma gosterdigi belirtilmektedir (21). Yapilan ¢alismalarda TUAS erkeklerde 30
yaslarinda, kadinlarda ise 40 yas civarinda istatistiksel olarak artig gdsterdigi belirtilmektedir.

Cinsiyet

Young ve ark. tarafindan yapilan bir ¢alismada erkeklerde %24, kadinlarda ise %9
olarak belirtilmistir (22). Bu duruma neden olarak erkek bireylerde, kadin bireylere gore
farengeyal ve supraglottik havayollarinda daha g¢ok direng oldugu belirtilmektedir. Ayni
zamanda TUAS ig¢in bir diger risk durumu ise erkeklerde boyun bolgesinde yag birikimini de

kapsayan santral tip yag dagilimidir (23).

Obezite

Bircok c¢alisma obezite durumun TUAS i¢in 6nemli bir risk faktori oldugunu
gdstermistir (24, 25, 26). Ozelikle santral tip obezite, {ist solunum yollar etrafinda bulunan yag
birikim miktarimni arttirip solunum yollardaki agikligi ve uyumu azaltarak, abdominal yag
birikimi dolayzsi ile de respiratuar diizeni etkileyerek TUAS gelisme durumunu arttirmaktadir.
Yapilan epidemiyolojik arastirmalar giindiiz uykululuk hali ve horlamanin kilo artis1 ile
dogrudan bagintis1 oldugunu gostermislerdir. Bu calismalarda TUAS hastalarinin %75“inin
obez oldugu belirtilmektedir. Uyku apnesinde iyilesme gérmek i¢in kilo vermenin etkili oldugu
belirtilmistir (24). Ancak obezite olan insanlarin hepsinin TUAS hastasi olmadigi ve TUAS

hastalarinin tigte birlik kisminin obez olmadigi ¢calismalarda gosterilmistir (27).



Genetik

Tikayici uyku apnesinin belirtileri ve sikayetleri hastalarin yakinlarinda diger bireylere
oranla daha fazla oranda goriilmektedir. Tiirkiye’de yapilmis olan bir calismada HLA-A28,
CW43 ve DR15 doku antijeni seviyelerindeki yiikseklik ile TUAS arasinda énemli bir iligki

gbozlemlenmistir (28).

Alkol, ilaclar ve sigara

Alkol ve sedatif/hipnotik etkili ilaglar néromuskiiler aktiviteyi baskilayarak uyarilma
esik degerini artirir ve TUAS hastalarinda kotii seyre sebep olup ayni zamanda bir risk faktorii
olustururlar. Literatiirde baz1 ¢aligmalarda alkol ile TUAS arasinda bir iliski olmadig1 yoniinde
bulgular da yer almaktadir. Sigaranin TUAS hastalarina etkisi tam olarak ortaya ¢ikarilmasa da
solunum yollarinda inflamasyona neden oldugu i¢in TUAS hastalarinda bir risk faktorii olarak
goriilmektedir. Caligsmalar sigara kullananlar ile kullanmayanlar karsilastirildiginda kullanan

insanlarda horlama durumunun daha fazla ortaya ¢iktigi belirtmektedir (29).

2.4.3. Tikayict uyku apne sendromunun tani Kriterleri

Tikayict uyku apne sendromlu hastalarin sikayetleri arasinda horlama, giindiiz vakti
asir1 bir uyku istegi, kisinin yakini (esi, annesi vb) tarafindan fark edilen apne, rahat olmayan
bir uyku, hipertansiyon, koroner arter hastaligi, gastrodzefageal reflii, depresyon, biligsel
kayiplar, noktiiri, frontal bas agrilar1 gosterilmektedir (30, 31). Bu belirtiler ve bulgulari
gosteren bireylerden iyi bir hastalik 6ykiisii alindiktan sonra kisiler fizik muayene, ayrintili
kulak burun bogaz muayenesi, fleksible fiber optik nazofarengoskopi ve gerekirse goriintiileme
yontemleri (bilgisayarlt tomografi, manyetik rezonans, sefalometrik analizler) ile
degerlendirilmektedir. Ancak bu kisiler i¢in altin standart olarak kabul edilen test parametresi
polisomnografi (PSG)’dir. Polisomnografi 1965 yilindan itibaren TUAS tanisinda etkin sekilde
kullanilmaktadir (32). Uyku apnesi tanisi, 2007 yilinda AASM “Manual for Scoring Sleep” ad1

altinda, polisomnografi skorlama kurallarina gore konulur.



2.5. Isitme ve Isitme Kaybi

2.5.1. Isitmenin fizyolojisi

Hava ortaminda meydana gelen ses dalgalari ve titresim akustik enerji olarak adlandirilir
(33). Kulak tarafindan havadaki ses dalgalarin toplanmasiyla beraber beyindeki isitsel duraklara
ulasmast ve algilamanin meydana gelmesi siirecine kadar gecen siire isitme olarak
tanmimlanabilir. Isitme duyusu dis kulak, orta kulak, i¢ kulak ile birlikte isitsel yollar ve isitme

merkezi gibi alanlar1 kapsamaktadir (34).

Isitme ii¢ siirecte meydana gelmektedir. Birincisi, ses titresim ile birlikte orta kulak
aracihi@iyla i¢ kulaktaki sivilara ulagsmaktadir. Daha sonra i¢ kulakta ulasan frekanslarin
periferik analizi yapilmaktadir (basiller membran). Son olarak ise i¢ kulakta yer alan silial
hiicreler enerji doniisii seklinde mekanik enerjiyi elektrik enerjisine doniistiirmektedir. Ses

uyariminin olmasi ve duyulan bu sesin algilanmasi asagidaki asamalarda meydana gelmektedir:

[1 Hava ortamindaki ses dalgalarinin korti organina ulagmasi akustik enerji ile meydana gelen

mekanik bir durumdur.

[1Korti organina gelen akustik enerji, ndroepitelial hiicreler yardimiyla elektrik potansiyellerine

dontstiiriilmektedir.

1 Olusan bu elektrik potansiyeller sinir lifleri araciligiyla bir tist bolgede yer alan isitsel
duraklara iletilmektedir.

[1Koklear g¢ekirdeklerden devam edip temporal lobda yer alan isitme duraklarma giden

uyaranlar bir araya getirilerek analiz edilirler.

Dis kulak, pinna ve konkanin gérevi gelen akustik enerjiyi dis kulak yoluna dogru, diger
bir deyisle timpanik membrana dogru hareket ettirmektir. Iletilen bu akustik enerji timpanik
membrani titrestirir ve olusan ses basing degisimi ile birlikte timpanik membran iceri ya da
disartya dogru hareket eder. Bu durum timpanik membranda degisiklikler meydana getirir ve

orta kulaga dogru gecen akustik enerjiyi mekanik enerjiye doniistiiriir. Buna mekanik
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dontstiirmeye orta kulakta bulunan ii¢ kemik¢ik de dahil olur. Temel olarak ses basincini
artirmada 3 kiiclik kemik¢ik gorev almaktadir. Ardindan stapesin ayak tabani titresim ile
birlikte oval pencerenin igine ve digina yani kokleaya dogru bir piston seklinde hareket etmeye
baslar. Bu titresim i¢ kulakta bulunan siviy1 hareket ettirir ve bu duruma “hidrolik eylem” adi
verilmektedir. Sesin bu yol ile iletilmesine, hava iletimi denilir ve sesin iletiminde en etkin yol
olarak belirlenmistir (33). Ikinci bir yol ise kafa kemiklerinin yapisiyla sesin iletilmesi olarak
kabul edilir. Ses enerjisi oval pencere yoluyla i¢ kulaga iletilir, stapesin titresimi baziler
membranda titresim olusmasina sebep olur. Baziler membranin bazaldan apekse dogru
gidildik¢e farkli frekanstaki ses dalgalarina karsi hassasiyet gosterir. Bu segici yanitlar da
“tonotopik organizasyon” olarak adlandirilmaktadir. Baziler membranin bazal kismi yiiksek
frekanslara karst uyarilma gosterirken, apeks tarafi alcak frekanslara karst uyarilma
gostermektedir (33). Insan kulagi, dogumdan sonra kisa siire icerisinde islevsel olarak gelisir
fakat santral isitsel sistem hayatin ilk 10 yilina kadar gelisim gostermeye devam eder. Beyin,
bu gelisim doneminin ilk donemlerinde daha aktif oldugu i¢in noral girdiler daha ¢ok 6nem arz

ettigi ve isitsel uyarimin birey lizerinde ¢ok fazla bir etkisi oldugu kabul edilmektedir (35).

2.5.2. Kulak anatomisi

Kulak anatomik ve fonksiyonel olarak ti¢ béliimden olusur:

— Dus kulak (outer ear, external ear),
— Orta kulak (middle ear)
— I¢ kulak (inner ear)

Dis kulak

Kulak kepgesi (Aurikula) ve dis kulak yolunu (DKY) kapsamaktadir. Aurikula deri ve
perikondriumla ¢evrilmis sari, elastik fibrokartilajdan meydana gelmektedir. Aurikula
kikirdaginin serbest kenari, listte ve arkada 6ne dogru c¢evrilir ve bir kabart1 yapar, bu yere

heliks denilir. Heliks asagiya dogru yag dokusundan meydana gelen lobiil ile devam etmektedir.

Dis kulak yolu konkal kikirdaktan baglayip timpanik membrana dogru devam eder.
Kanal, igeriye dogru gittik¢e 6n-alt yoniinde devam eder ve S seklini almaktadir. D1s kulak yolu
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¢ap1 ortalama 7 mm, uzunlugu ise konkadan itibaren 6l¢iildiigiinde 2,5-2.7 cm kivrimli bir boru
yapisindadir. Dig kulak yolunun, giristeki (lateraldeki, distaki) 1/3’liik kismi1 (yaklagik 8.8 mm)
kikirdak dokudan, diger kism1 (medialdeki, i¢ kisimdaki) 2/3°liik i¢ boliimii ise kemik dokudan
olusmustur. Kemik boliim st tarafta kafa tabani, 6n tarafta temporomandibiiler eklem (TME),
alt tarafta parotis bezi ve arka tarafta ise mastoid hiicrelerden meydana gelir. Kulak kepgesi ve
dis kulak yolu 5, 7, 10. kraniyal sinirler ve 3. servikal sinir ile innervasyon gostermektedir (36,
37).

Orta kulak

Orta kulak; timpanik membran ile koklea arasinda yer alan, mekanik enerjinin i¢ kulaga
iletilmesini gorev edinen bir bosluktan olugsmaktadir. Ortalama hacim miktar1 0.5 cm? olarak
kabul edilmektedir. Nazofarenkse Ostaki borusu ile acilirken, mastoid hiicrelerine aditus yolu
ile a¢ilmaktadir. Kulak zar1; ortalama ¢ap1 1 cm, kalinligi 0.1 mm, uzunlugu 10-11 mm olup

genisligi 8-9 mm olan eliptik bir goriiniime sahiptir (36, 37).

Dis kulaktan alinan ses dalgalarini i¢ kulaga dogru iletmekle gorevli olup, timpanik
membran ile koklea arasinda bulunan tli¢ kemikgik, iki kas ve dort ligamanten meydana gelir.

Bunlar sesin orta kulaktan kokleaya dogru iletimini saglarlar.

Malleus; En biiyilik kemikgik olup lateralde yer almaktadir. Bas, sap (manibrium mallei), boyun

ve iki ¢ikintidan olusur. Manibrium timpanik membrana yapisik haldedir.

Inkus; iki bacak ve bir gévdeden olusup molar dise benzer. Malleusun bas kismu ile birlesim
gosteren korpus, stapes ile birlesim gosteren krus longus ve fossa inkudise uzanan krus brevis
vardir. ki bacag arasindaki ag1 100 dereceliktir. Krus longusun ucunda, prosesus lentikularis

denilen ve stapes basi ile eklem yapan bir béliim mevcuttur.

Stapes; Bas, iki bacak ve bir tabandan olusup uzunlugu 3.5 mm’dir. Stapesin tabani, oval
pencere listlindedir ve oval pencerenin kenarlarina ligamentum annulare ile sikica bitisiktir.

Stapes kasinin tendonu yardimiyla stapesin arka bacaginin iist kismina yapigmaktadir.

12



I¢ kulak

I¢ kulak, petrdz kemigin derinliginde bulunmaktadir. Isitme ve denge organlarindan

olusmaktadir. Kemik ve zar olarak iki boliime ayrilir.

Kemik labirent; kemik semisirkiiler kanallar, koklea, vestibulum, aquaduktus vestibuli ve
aquaduktus koklea yapilarindan olusurken, Zar Labirent; Corti organi, duktus koklearis,
utrikulus, sakkulus, duktus endolenfatikus, duktus perilenfatikus ve duktus semisirkularis

yapilarindan olusur (Sekil 1).

Sekil 2.1. i¢ kulak anatomisi (https://www.ent.com.tr/kulak-anatomisi--isitme-sistemi-902s.html)

2.5.3. Tsitmenin degerlendirilmesi

Isitmenin degerlendirilebilmesinde en 6nemli iki parametre, sesin siddeti ve frekansidir.
Atmosferdeki bir sesin, insan kulag: tarafindan algilanabilmesi i¢in bu iki parametre belli bir
seviyeye gelmesi gerekir. Diger bir deyisle meydana gelen sesin belli bir frekansta ve siddette
olmasi gerekir. Desibel (dB), sesin siddet diizeyini ifade eden parametrenin birimidir. 0 dB nHL
(desibel Hearing Level) isitmesi normal olan bir bireyin uyarilan frekanstaki isitme seviyesini

ifade etmektedir.
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Frekans; birim saniyedeki titresim miktart ya da titresim yogunlugudur. Frekanstaki
degisiklikler sesin tizlesmesini veya peslesmesini saglar. Bir saniyedeki titresimin sayisi artik¢a
sesteki tizlik artig gosterir, Sayinin azalmasi sesteki peslesme olarak tanimlanir. Birimi Hertz
(Hz) olarak kabul edilir. Ornegin 3000 Hz saf ses, 1500 Hz’den daha tiz sese sahiptir. Normal
isiten bir birey 20 Hz ile 20.000 Hz araligindaki sesleri isitebilir. 500 Hz ve 4000 Hz aralig1
giinliik konusma frekanslar1 olarak kabul edilir. Bu nedenle isitme testleri yapildiginda 500,
1000, 2000 ve 4000 Hz’ deki frekanslar temel alinarak bireyin ortalama isitme esigi hesaplanir.
Normal isitme denilebilmesi i¢in bir kulagin 500-4000 Hz esikleri ortalamasi 0-15 dB

araliginda olmasi gerekir (38).

Isitme kaybi
Isitme kayb1 dis kulak, orta kulak, i¢ kulak ve isitsel yolaklarda meydana gelebilecek

herhangi bir hasar ile beraber dis ortamdaki sesleri isitememesi olarak adlandirilabilir (39).

Isitme kaybu; isitme kaybinin derecesine, isitme kaybimin nedenine ve kaybin kaynaklandig
bélgeye bagl olarak farkli sekillerde etkilenebilir (40). Isitme kayb1 cok hafif, hafif, orta, ileri
ve ¢ok ileri olmak iizere bes kategoride derecelendirilmektedir. Isitme kaybinin derecesine gore

etkileri agagida yer almaktadir (Tablo 1).

Tablo 2.1. : Isitme kayb1 derecelerine gore iletisimdeki etkiler (40).

Isitme Kaybinin Derecesi (IBHL) Isitme ve Konusma Uzerindeki Etkisi

Normal isitme - Normal isitme araliklart olup, iletisim
(-10 dB ile 15 dB) iizerinde herhangi bir negatif etkisi yoktur.
Cok Hafif Isitme - Cok fazla etkilenimler goriilmese de uzun
Kaybi sireli  kayiplarda konusmayir anlamada

etkilenimler goriilebilir.
(16 dB-25 dB)

Hafif Derecede - Karsilikli konugmada duyma gii¢ligi,
Isitme Kayb1 - Dikkatsizlik
(26 dB- 40 dB) - Soyut anlamli kelime 6grenmede zorluk
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- vowel seslerin consonantlar1 bastirmasi

- Kisa ve vurgusuz kelimeleri anlamada zorluk

Orta Derecede - Birey sohbet tiirii konusmay1 ancak yakin

isitme Kaybr mesafede ise izleyebilir.

(41 dB - 70 dB) - Isitme cihazi yardimiyla konusma seslerini
duyar.

- Dil ve konugma spontan gelismemesi

Ileri Derecede - Konjenital olmayan isitme kayiplarinda
isitme Kayb kisiler =~ sohbet konusmalarim1  siddetli

olmadigr  siirece  duymada  problem
(71 B-95dB)
yasayacaklardir.

- Birey ¢evredeki seslerin bazilarini isitse bile,

tamamini tanimada zorluk ¢eker.

- Bireyin konusma kayb1 arttikga anlasilirlig

diismektedir.
- Ciddi boyutta 6grenme geriligi

- Intonasyonun ve vurgunun kaybolmasi

2.6. Isitsel Uyarilmus Potansiyeller

Isitsel beyin sap1 cevaplari 19. yiizyilda hayvan deneylerinde ¢alisilmigtir. Caton, 1875
yilinda tavsanlarda uyarilmis potansiyelleri kullanarak ilk kez beynin elektriksel aktivitesinin
var oldugunu gostermislerdir. Beyin, bir sinirden digerine kiiciik elektriksel iletiler gondererek
bilgiyi islemlemektedir. Kafatasinin bazi bolgelerine elektrotlar yerlestirilerek bu elektriksel

potansiyeller kaydedilebilir (Elektroensefalografi-EEG).

Isitsel uyarilmis potansiyeller; merkezi sinir sisteminin belli bir alanin ses uyaranlarina cevap
seklinde olusturdugu, elektrofizyolojik fonksiyonu gosteren dalga formlar1 olarak kabul
edilebilir. Bu dalgalarin olusumlari1 kokleadan baslayarak serebral korteks alanina kadar uzanan

isitsel duraklarin farkli seviyelerinde ortaya ¢ikarlar.
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Sekil 2.2. Santral Isitme Yollari (40).
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Sekil 2.3. Isitsel uyarilmis potansiyeller Hizli, Orta ve Geg Latans Yanitlar.

2.6.1. Yakin alan potansiyeller

Yakin alan potansiyeller, kayit elektrodu sinyal jeneratoriine yakin yerlestirilerek
kayitlanir. Sinir dokusunun tistiinde hareket eden potansiyeller yakin alan potansiyeller seklinde
kayit edilebilir. Sinir iletim incelemelerinde uyarilan periferik sinire yakin olacak sekilde deri
iistiine yapistirilan bir elektrod giftinin yaklasan, altindan gegmekte olan ve uzaklasan aksiyon

potansiyelini birbirini izleyen polarite degisimleri seklinde kaydedilmesi o6rnek olarak
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verilebilir (sekil 2.3.) (41). Koklea ve primer koklear sinir fibrillerinden olusan potansiyellerdir.

Diger bir deyisle koklear potansiyeller olarak da adlandirilabilir.

2.6.2. Uzak alan potansiyelleri

Uzak alan potansiyelleri kayit ve referans elektrodlarinin elektriksel potansiyel
kaynagina uzak olarak yerlestirilerek kayit edilir. Isitsel uyarilmis potansiyeller yukarida da
gosterildigi gibi bir¢cok dalgadan olusmaktadir (sekil 2.3.).

Picton ve ark. 1974 yilinda uzak alan potansiyellerini 3 sinifta toplamislardir:
- Erken latans yanitlar1 (ABR) (1-10ms)
- Orta latans yanitlart (MLR) (10 — 50 ms)

- Geg latans yanitlar1 (LLR) (50 ms sonrasi) (42).

2.6.2.1.Erken latansh yanitlar1 (ABR)

Isitsel beyin sap1 yanit1 (ABR), basin yiizeyine yerlestirilen tek kullanimlik elektrotlar
kullanilarak isitsel sistemin noral yollarindan Slgiilebilen bir dizi isitsel uyarilmis yanittan
biridir. Elektrotlar, bir elektroensefalogram (EEG) gibi kafa derisinden 6l¢iilebilen noroelektrik
(uzak alan) potansiyeller iireten 8. sinir ve beyin sapinda meydana gelen senkronize noral

yanitlarin ortalamasini alan bir bilgisayara baglanir.

ABR ilk olarak 1960'larin sonlarinda ve 1970'lerin basinda tanimlanarak 6zel bir klinik
test haline geldi (43, 44). ABR, gegici olayin basglangicindan sonra ¢ok kisa bir gecikme ile
meydana gelir. Normal ABR'nin latansi, bir klik uyaraniyla uyarildiktan sonra 10 ms iginde
ortaya ¢ikar. ABR, 5 pozitif tepeden olusup literatiirde bu dalgalar Jewett ile Williston
tarafindan 1971 yilinda adlandirilan Roma rakamlariyla belirtilirler (43).
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ABR, temel odyometrik test bataryasinin bir parcasi degildir, ancak asagidakiler dahil
olmak tizere odyologlar tarafindan 6zel popiilasyonlar igin rutin olarak gerceklestirilen ¢ok
faydali bir fizyolojik 6l¢iimdiir: (a) davranigsal esikleri olan kii¢lik cocuklar1 veya test edilmesi
zor diger hastalar test etmek (b) yenidogan isitme tarama testi olarak, (c) yenidogan isitme
tarama testinden gegemeyen bebeklerin takibi i¢in, (d) 8. kraniyal sinirden siliphelenilen
hastalarin degerlendirilmesi i¢in elde edilemeyen veya siipheli olanlar bozukluklar. ABR'nin
klinik faydasi, yanitlarin dikkat diizeyinden, uyku durumundan veya ilaglardan etkilenmemesi
ve prematiire bebekler de dahil olmak iizere her yasta giivenilir bir sekilde kaydedilebilmesidir

(44).

2.6.2.2.0rta latans yamitlar1 (MLR)

1967 yilinda, Goldstein ve Rodman tarafindan ortaya konulmus olup, Na, Pa, Nb, Pb
dalga bilesenlerinden meydana gelmektedir (sekil 2.3.). Uyaran verildikten sonra yaklasik 10-
50 ms. arasinda ortaya c¢ikmaktadir. Bu yanitlar, korteksten kaynaklanan sonomotor ve
norojenik cevaplar oldugu diisiiniilmektedir (42). Orta latans yanitlari, ABR dalgalarindan

sonra ve LLR (isitsel gec yanitlar)’den once ortaya ¢ikmaktadir.

Orta latans yanitlarinin degerlendirilme parametreleri Po, Na, Pa, Nb’dir. Bu dalgalarin
latanslart Hall (2007) tarafindan yetiskin bireylerde; Na latanst 16.25-30 ms, Pa latans1 30-45
ms ve Nb latans1 ise 46.25-56.25 ms arasinda ortaya ¢iktig1 belirtilmistir.

2.6.2.3.Geg latans yanitlar1 (LLR)

Bu potansiyeller olayla ilgili potansiyeller (ERP'ler, AERP'ler) veya ge¢ latansh
cevaplar (LLR'ler) olarak tanimlanir. Uyarilmis kortikal aktivite, ses islemenin zamanlamasi
(latans 6l¢timii yoluyla) ve belirginligi (amplitiid 6l¢iimii araciligiyla) hakkinda bilgi verir (45,
46). Duyusal, biligsel ve motor olaylar1 6lgmek i¢in kullanildiklar i¢in, norologlar ve
psikologlar ayn1 zamanda insan iletisiminin altinda yatan beyin ve davranis iliskilerini ve ilgili

bozukluklari incelemek i¢cin de CAEP'leri kullanirlar.
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Isitsel-uyarilmis potansiyeller (AEP'ler) dizisinde, LLR'ler uyarandan 50 ms veya daha
sonra ortaya cikar; her dalga sirasina ve gecikmesine gore adlandirilir. Ornegin, P1-N1-P2
kortikal yanit, kiiclik bir pozitif dalgadan (P1), biiyiik bir negatif bilesenden (N1) ve ardindan
pozitif bir tepe noktasindan (P2) olusur (sekil 2.3.). 1939 yilinda N1 ve P2 dalgalar1 P. Davis
tarafindan tanimlanmustir (47,48). Bu dalga potansiyelleri siralandiginda P1 dalga latansi (50-
80 msn), N1 dalga latansi (80-160 msn), P2 dalgalatans1 (180-200 msn) ve N2 dalga latansi
(200-300 msn)’ de ortaya ¢ikmaktadir (sekil 2.5.). Bu dalgalar, verteks alanindan kaydedilmek
istenildiginde elde edilen cevaplarin pozitif ve negatif voltaj polaritelerini ifade etmektedir (48,
49, 50, 51).

LLR'lerin, serebral korteksteki piramidal noronlarin apikal dendritleri igindeki uyarici
kilitli postsinaptik potansiyellerden kaynaklandigi disiiniilmektedir. Eggermont (2001)
tarafindan belirtildigi gibi, hiicre dis1 elektrik akimlar1 iletken beyin dokusu, beyin omurilik
stvist, kafatasi ve deriye yayilarak kafa derisi yiizeyinde voltaj farkliliklarina sebep olur ve
bunlar kafa derisi lizerine yerlestirilen elektrotlar vasitasiyla kayit edilir (52). Her LLR
dalgasinin amplitiidii, yanitin giiclinii 6lger ve mikrovolt (uV) cinsinden Olgiiliir. Latans,
uyaranin baslangicindan sonra biyoelektrik yanitin iiretilmesi i¢in gecen milisaniye (ms)
cinsinden silire anlamina gelir. Bu yiizden latans, sinirsel iletim siiresi ve sinir iiretecinin
konumu ile ilgilidir: Sesin gevresel isitsel sistemden merkezi isitsel sistemdeki uyarilma yerine
ulagmasi i¢in gegen siire. Klinik ortamlarda rutin olarak kullanilmasalar da, uzun latans stireli
LLR'ler, fiziksel akustik enerjinin beyin aktivitesi modellerine nasil doniistiiglinii ve normal ve
isitme engelli dinleyicilerde algilamaya nasil katkida bulundugunu belirlemek icin

arastirmalarda diizenli olarak kullanilmaktadir.
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Sekil 2.4. Insan beynindeki merkezi isitsel sistem yapilari. (1) Lateral Sulcus, (2) Temporal
boélge, (3) Birincil Isitsel Korteks. (53)
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Sekil 2.5. Geg Latanslarda dalga morfolojisi.

LLR’de latans, amplitid ve morfoloji yasa gore degisikilikler gosterebilmektedir.
Cocuklukta P1 dalgas1 amplitiid agisindan ortaya c¢ikan en 1yi dalgadir. Ancak g¢ocugun
biiylimesi ile birlikte N1 dalgas1 da olugmaktadir (sekil 2.6.) (54).

Verteks
3 Yas J\f
7 Yas ‘*'-/T\,_
Yetiskin ~——’\/\—\
T
fda/ |

S Mise

Sekil 2.6. LLR komponentlerinin yaga bagli morfolojik degisimi (54).
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Yasin ilerlemesiyle beraber P1 latansi daha erken ortaya ¢ikmaktadir (55, 56, 57).
Normal isitmesi olan bebeklerde, P1 dalgasinin latansi yaklasik 300 msn’de olusurken, 2-3
yaglarinda P1 latanst ¢cok daha erken ms’de gozlenmektedir. 3 yasindan itibaren 125 msn’ye
kadar diisebilmektedir. Normal bir isitmesi olan bir yetiskinde (20-25 yas) P1 dalga latans1 60

msn civarinda ortaya ¢ikmaktadir (58).

Isitsel uyarilmis geg latanslarin gdzlenmesi i¢in analiz siiresinin uzun tutulmas gerekir.
Uyaran Oncesi analiz siiresinin -100 msn’de tutulmasi dalganin degerlendirilmesinde fayda
saglamaktadir. Ayrica ge¢ latans potansiyelerin tiim kompenentlerinin goriilmesi i¢in analiz
siiresi +500 msn olarak ayarlanmasi gerekmektedir. Isitsel uyarilmis potansiyeller; noral isitme
kayipli hastalarda, isitme cihaz1 veya koklear implant dncesi veya sonrasi isitsel islemleme
maturasyonu, yaslanmayla beraber olugan maturasyon durumlari, isitsel islemleme bozuklugu

ve kisinin dil gelisimindeki degerlendirmeleri belirlemek i¢in kullanilabilir (42).

2.6.2.3.1. Geg latanslar etkileyen faktorler

Uyaran tipi

Uyaran tipi olarak klik uyaran, tonal uyaran ve konusma uyaran: (“da”, “ba” ve “ta”
hecesi) verilerek 6l¢iim yapilabilir. Koklear implant kullanan hastalarda geg latans yanitlari igin
serbest alanda konugma uyarani ile yapilmasi daha iyi sonug ortaya ¢ikarmaktadir. Ayrica tonal
uyaran yerine klik uyaran se¢iminde ge¢ latans degisiklikleri daha fazla cesitlilik
olusturmaktadir. Verilen uyaranin siddeti bireyin isitme esik seviyesine yaklastikca latanslarda

degisiklikler daha fazla olmakta ve latanslar daha ge¢ meydana gelmektedir (48).

Elektrot yerlesimi

Elektrot yerlesiminde ve sayisinda farkliliklar goriilse de, daha ¢ok {i¢ veya dort elektrot
kullanilmaktadir. Uglii kayitta noninverting elektrot Cz (verteks) bolgesine, inverting elektrot
mastoid bdlgesine, ground (toprak) elektrot ise alin bolgesine yerlestirilerek yapilmaktadir.

Dortlii kayitta ise noninverting elektrot Cz (verteks) bolgesine, inverting elektrot bilateral
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mastoid bdlgelerine, ground (toprak) elektrot ise alin bdlgesine yerlestirilir. Iki mastoid bolgesi

kullanildig1 i¢in de hem ipsi hem de kontralateral kayit alinabilmektedir (51, 59, 60).

Yas

Isitsel uyarilmis gec latans cevaplar yeni dogan bebeklerde yaklasik 300 msn civarinda
elde edilirken, li¢ yasa dogru gelindiginde 125 msn civarinda elde edilebilmektedir. Bununla
beraber on yas civrarinda yetiskin bireylerde elde edilen ms seviyelerine gelmektedir (45, 61,
62, 63). P1 dalga latans: yetiskin bireylerde 50 msn civarinda kayit edilirken, N1 dalga latansi
100 msn civarinda kaydedilmektedir (45, 49, 64, 65). Yas etkisine géz oniinde bulundurularak
yapilan isitsel uyarilmis potansiyel arastirmalarinda santral isitsel sistem siiresince maturasyon
oranlarnin farkli oldugu bulunmustur (66). Ayrica P1 dalga latans1 ¢ocuklarda baskin olarak
ortaya ¢ikarken, yetiskin bireylerde N1 ve P2 dalga latansi daha baskin olarak ortaya
cikmaktadir. Bununla birlikte rate orani diisiik verildiginde dalgalarin morfolojisi (P1/N1/P2)
yetiskin bireylere benzer dalgalar elde edilmektedir (48; 54).

Sinyal giiriiltii oran1 (S/N)

Giiriilti, test yapilirken testi yapilan bireyi dogrudan veya dolayli, istemli-istemsiz kas
hareketlerine bagli olarak elektrofizyolojik giiriiltii seklinde sinyali etkilemesi durumudur.
Elektrotlar, yiizeye isitsel uyarilmis gec potanssyeller jenaratorlerinden daha yakin yerlesimli
olduklarindan daolay1 yiizeyde bulunan kas hareketlerini LLR komponentlerinden ¢ok daha
yiiksek siddetlerde kayit etmektedirler. Kayit yapilirken yiiksek siddetli kas hareketlerinden
ortaya ¢ikan epochlar islem dis1 birakilmasi gerekmektedir. Bu sekilde yapilan kayitlarda daha

temiz dalga elde edilirken kayit siiresinin de uzamasina neden olabilmektedir (67).

laclar

Yapilan calismalarda ilaglarin isitsel uyarilmis gec latanslar {lizerinde farkli etkiler
yaptigr bulunmustur. Ototoksik ilaglar periferik isitmeyi etkilemekle beraber LLR’yi de
etkileyebilmektedir. Ayrica alkol de ge¢ latans dalgalarinin uzamasina sebep olabilmektedir
(50).

22



Normal Gelisen
Pl

Deprivasyona Bagh
“Negatiflik

Gecikmis
Pl

= W’\/\NW
Polifazik Morfoloji
|2 nv W

-100 o 100 200 300 400 sSoo €00

Siire (ms)

Sekil 2.7. LLR kayitlarinda gozlenen dalga morfolojileri (68).

Uyaran tekrar sayisi, uyaranlar arasi aralik, uyaran siiresi

Bir saniyedeki uyaran sayisi uyaranin tekrar etme sayist anlamina gelmektedir.
Uyaranlarin olusumunda aralarindaki mesafe, bir saniyede tekrarlayan uyaranlar arasindaki
zamani gosterir. Geg latanslarin elde edilebilmesi igin uyaran siiresi 50-60 msn veya daha fazla
olmasi1 gerekmektedir (69, 70).

Uyku ve dikkat

Test yapilirken birey dikkatini uyarana vermesi ya da kaygili bir durumda olmasi ge¢
latans potansiyellerin dalgalarin etkileyebilmektedir. Ayrica anestezi veya uyku gibi durumlar
dalga latans siirelerinin daha ge¢ ortaya ¢ikmasima neden olurken, amplitiidler iizerinde
herhangi bir etki gdstermeyebilmektedir. Geg¢ latans potansiyeller bilinglilik halinden
etkilenmektedir (50, 70, 71, 72).

2.6.2.4. P300: Ayirt etmeyi 6lcen potansiyel

Elektrofizyolojisi

Isitsel Uyarilmis Potansiyeller “eksojen” veya “endojen” olarak ikiye ayrilabilir.
Eksojen cevaplar g¢evresel bir uyaran tarafindan meydana gelir ve kullanilan uyaranin

durumundan etkilenirler. Uyaranin fiziksel durumlarina (frekans, siddet gibi) gore degiskenlik
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gosterebilirler (73). Ancak endojen cevaplar kendisini olusturan uyaranin fiziksel
durumlarindan etkilenmemektedirler. Uyarana dikkat verilmesi, uyaran ile beraber verilen bir

gorevin olmasi veya uyaranin farklilagmasi gibi durumlarda yanitlar degisebilmektedir (74).

P300 (P3) dalgasi, degiskenlik gdsteren uyaranlar1 ayirt ederek biligsel siireci yansitan
kortikal uyarilmis bir potansiyel olarak tanimlanabilir. 1960’11 yillarda olaya bagl uyarilmis
aktivite olarak tanimlanmig yanitlardir (75). P300, klinik pratiginde en fazla tercih edilen olaya
iliskin endojen potansiyeldir. Ayrica P300 testi norofizyolojik degerlendirme araci olarak da
kabul edilir. Standart bir uyaran siralamasinin igine rastgele gelen farkli bir uyaran konularak
yapilan “oddball paradigmasi (sasirtmali uyaran dizisi)” ile yapilir. Buna gore P300 testinde iki
farkli uyaran kullanilarak yapilmaktadir. Testi yapilan kisi seyrek olarak gonderilen farkli
uyarani sessiz bir sekilde sayabilir veya diigmeye basarak kag¢ tane duydugunu belirtebilir(76,
77).

P300 testi amplitiid ve latans parametreleri olan bir potansiyeldir. P300 amplitiidi,
uyaran dncesi bazal ¢izgiden baslayip en biiyiik tepeyi yapan dalga olarak kabul edilir ve voltaj
cinsinden birimlendirilir. P300 latansi ise, uyaran baslangi¢ yerinden baslayip amplitiidiin
pozitif ya da negatif tepe yapmis oldugu yere kadar gegen siire olarak hesaplanir ve milisaniye
(ms) cinsinden birimlendirilir. Normal bireylerde P300 latans siiresi yaklasik olarak 250-400
ms arasinda belirtilmektedir. P300 dalgasinin latans ve amplitiid 6rnegi Sekil 2.8.(78) ve Sekil
2.9.(79)’da verilmisitir. P300’{in sacl deri lizerinde orta hat noktalarindan aldig1 cevaplardan
meydana gelen latans ve amplitiid, uyaranlarin O6zelliklerine bagli olarak degiskenlik
gosterebilmektedir. Sagli derinin orta hattinda bulunan Fz (frontal), Cz (santral), Pz (parietal)
noktalar: elektrotlarin yerlesim yerini ifade etmektedir. Yapilan bir calismada en erken latans

ve en yiiksek amplitiid sentroparietal bolgeden yapilarak elde edildigi ifade edilmistir(80).

P300 amplitiidii; dikkat ve uyaniklik diizeyini, noral liflerin boyutunu, cevaptan emin olmay1
gosterirken P300 latansi ise uyarani degerlendirme siiresini ve bilissel fonksiyonlar

gostermektedir (81).
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Sekil 2.8. Farkli amplitiidlerde P300 dalgalari. Sekil 2.9. P300 amplitiid ve latansi

P300 testinin klinikte kullanim

Biligsel fonksiyonlardaki bozulmay: degerlendirmede ve dikkatin 6n planda oldugu
isitsel ayrimsamada P300 testi en erken sonug veren bir indeks olarak kabul edilebilir(82). P300
testi bize anlama, seg¢ici dikkat, isitsel ayrimsama, hafiza ve hizli karar verme gibi temel bilissel
durumlar hakkinda 6nemli bilgiler verir. P300 testi diger bilissel testler ile karsilastirildiginda
daha hassas bir 6l¢iimdiir. Ayrica P300 testi diger testlerden farkli olarak hafif semptomlu ya
da hi¢ semptom vermeyen biligsel bozukluklar1 dahi gdsterebilmektedir. Beyinde anatomik
bolgelerden olan talamus, hipokampiis ve frontal korteks hafiza, 6grenme, biitiinlestirme ve
dikkat gibi fonksiyonlarda gorev almaktadirlar. P300 testi ile bu anatomik bdlgelerin

degerlendirmelerinin yapilmasi tanilama acisindan énemlidir (83).

P300 dalgas1 P3a ve P3b olarak iki bilesenden olusmaktadir. P3a bileseni beklenmedik
ve ani olarak olusan uyaranlara (farkli bir ses, korna sesi, dikkati ¢ekecek bir sekil ya da renk
gibi) kars1 meydana gelen erken pozitif bir dalgadir (84). P3a dalgas1 P3b dalgasindan farkl
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olarak daha biiyiik bir amplitiidten olusmakta ve frontosantral korteksten kaynaklanan biligsel
fonksiyonlar1 gosterdigi belirtilmektedir (88). P3a dalgasinin amplitiidii; fark edilmesi zor olan
uyaranlara bagh olarak degismektedir. Yani seyrek uyaranlara verilen dikkate bagli olarak
olusmaktadir (86).

P300 dalgasinin diger bileseni olan P3b dalgasi temel olarak, santral-parietal korteksten
kaynaklanan bilissel fonksiyonlar1 gostermekte ve gelen bilginin islevsel hafizada islemlenmesi
hakkinda bilgi vermektedir (87). P300 testi demans, sizofreni, travmatik beyin hasarlar1, dikkat
daginiklig1, dikkat eksikligi ve hiperaktivite bozuklugu, yaygin gelisimsel bozukluklar, otizm

gibi farkl sistemik hastaliklarda klinik olarak tanilama ve izlemde kullanilabilmektedir (88).

P300 dalgas1 bir¢ok faktorden etkilenebilmektedir. Bunlar arasinda cinsiyet, yas, alkol,
ilaclar, egzersiz gibi durumlar sayilabilir. Yasin ilerlemesiyle beraber kisinin aktivitelerindeki
azalma sonucu olusan erken yorulma ve uyku hali P300 dalgasinin latansinda uzamalara ve
amplitiidiinde diismeler goriilebilmektedir (89). Giin igerisinde viicut sicakligiyla beraber kalp
attm hizindaki artis P300 dalga latansinda kisalmalara neden olabilmektedir (90). Ayrica
yapilan bir ¢alismada mevsimsel etkilenmeler degerlendirilmis olup ilkbahar ve yaz aylarinda
P300 amplitiidiinde ylikselmeler goriilebildigi belirtilmistir. Cinsiyet agisindan yapilan bir
caligmada ise kadinlarda P300 amplitiidiiniin erkeklere oranla daha yiiksek bulunmustur (91).
Yapilan baska bir ¢alismaya gore alkol aliminda P300 dalgasinin amplitiidiinde azalmalar
bulunurken; kahvedeki kafeinin etkisiyle P300 dalgasinda amplitiidte artis olup latansinda

kisalmalar goriilmiistiir (92).

2.6.2.4.1. Degisikligi fark etme (oddball) teknigi

Oddball yontemi UC San Diego'da Nancy Squires, Kenneth Squires ve Steven Hillyard
tarafindan ilk kez olayla ilgili potansiyeller (ERP) ¢aligmasinda kullanmistir. Standart uyaran
icerisinde meydana gelen farkli uyaranin fark edilme esasina dayanir. Bu yontemde random

olarak siralanmis iki ya da daha fazla uyaran mevcuttur. Verilen uyaranlardan bir tanesi daha
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fazla sayida verilirken (Standart) diger uyaran seyrek (Deviant) bir sayida verilmektedir. Sik ve
seyrek olarak verilen bu iki uyaranin verilme miktarlari esit degillerdir. Ancak iki uyaran
arasindaki siire esit tutulmaktadir. Sik ve seyrek olarak verilen bu iki uyaran karigik sira

dizisiyle verilmektedir (70).

Degisikligi fark etme tekniginde katilimcidan seyrek olarak duydugu uyarami ayirt
ettiginde diigmeye basmasi, i¢inden saymasi ya da isaretlmesi istenebilir. Sik olarak verilen
uyaran%80-90 oraninda verilirken seyrek olarak verilen uyaran 9%10-20 oraninda
verilmektedir. Verilen uyaranlarin verilme oranlari belli bir seyirde olmamasina dikkat edilmesi
gerekir. Eger belli bir seyirde verilirse verilen cevaba aliskanlik kazandirilabillir ve bu durum

testin sonucunda ortaya ¢ikan P300 dalgasinin parametrelerini etkileyecektir (70).

2.7. Uyku ve Isitme Arasindaki iliski

Hipoksi, oksidatif stresi uyaran reaktif oksijen radikallerinin salinimi arttirmakta ve vasa
nervoruma hasar vererek periferik sinirin zarar gérmesine neden olmaktadir. Yetersiz oksijen
durumu ve kronik hipoksi durumuna bagli olusan vasa nervorum hasari da santral sinir
sisteminde noral dejenerasyona neden olmaktadir (93). TUAS’I1 hastalarda uyaniklik esnasinda
hemisfer, beyin sap1 ve serebellar gri alanlarina serebellar kan akimi diistiigii ve uyku esnasinda
da frontal ve oksipital korteks, pons ve serebelluma kan akisinda 6nemli azalmalar meydana
geldigi belirtilmistir. TUAS hastalarinda goriilen kronik hipoksemi ve kan oksijen
konsantrasyonundaki degisimler isitsel iletim ve iletim mekanizmalar1 i¢in hasarlar ortaya
cikarabilmektedir. Kokleadan isitsel kortekse noral sinyallerin dogru ve yeterli olarak
iiretilmesi ve gonderilmesi, bu noral alandaki bilesenlere yeterli miktarda ve siirekli bir oksijen
beslemesinin olmasiyla gergeklesebilir (94). Koklear iletim i¢in ihtiyag duyulan endokoklear
potansiyel, aktif transport sistemi ile ¢alisan Na-K pompasi ile islev gormektedir. Bazi
kimyasal maddeler ve damar okliizyonu ile oksijen ihtiyacinin ortadan kalkmasi sonucunda bu
pompanin inhibe edildigi goriilmiistiir. Bu inhibisyon neticesinde endokoklear potansiyelde
azalma oldugu gozlenmistir (95). Carlile ve ark. 6 goniilli ile yaptiklar1 bir arastirmada

bireylere oksijen ve nitrojen gaz karisimi solutarak yaklasik 30 dakikalik bir hipoksi meydana
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getirmiglerdir. Bu hipoksik durum siiresince 6l¢iilen ABR kayitlari neticesinde V. dalga belirgin

bir latans uzamasi gozlenmistir (96).

2.8. Kortikal Diizey Ve Kognitif Fonksiyonlar

Beynin kognitif fonksiyonlar1 eksternal olarak aldigimiz uyarilar sayesinde bilgilere
ulasmamiza, onlar1 depolamamiza, doniistirmemize, iletmemize yardimci olur. Bu durum
sayesinde ¢evremizi daha iyi anlamamizi saglar. Kognitif fonksiyonlar dikkat, 6grenme, sorun
cOzme, hatirlama gibi islevsel fonksiyonlardan meydana gelmektedir. Kognitif fonksiyonlar var
olan bilgileri kullanarak yeni bilgiler elde eder. Beyindeki degisiklikler kognitif
fonksiyonlardaki degisiklerle iligki i¢indedir (97).

2.8.1. Dikkat

Primer biligsel islev olan dikkat, algilama ve dil i¢in 6nemli bir isleve sahip oldugu
bilinmektedir. Dikkat islevi bebeklik doneminde meydana gelir. Moran (2009), dikkati bir
uyarana yonelmeyi veya konsantre olmay iddia eder. Ayni1 zamanda bir uyarana yonelip diger
uyaranlart diglamak olarak da tanimlanabilir (98). Dikkat: secici dikkat, siirdiiriilebilir ve
boliinmiis olmak tizere ii¢ kategoride incelenebilir. Segici dikkat bir noktaya odaklanmak iken,
boliinmiis dikkat iki nokta arasinda dikkatin gelip gitmesi, siirdiiriilen dikkat ise dikkatin
devamliligini saglamak olarak tanimlayabiliriz (99, 100). Ornegin davetli oldugunuz bir
salonda yiizlerce kisi konusuyor olabilir ama siz sadece bir tanesini dinlemeniz se¢ici dikkat
gostermektedir. Boliinmiis dikkat, ayn1 anda iki veya daha fazla gérevi yerine getirme yetenegi
seklinde tanimlanabilir. Ornegin, bir siiriicii bir kazadan kaginmak igin engelleri ve tehlikeleri

fark eder ve arag¢ kullanirken radyo ile tartigmalara katilir (101).

Yapilan aragtirmalarda boliinmiis dikkat yas ile beraber daha c¢ok etkilenmektedir.
Stirekli dikkat uzun bir siire bir yere, bir goreve odaklanmay1 gerektirdiginden dolay1 uyku ve
uyaniklik gorevlerinde siirekli dikkat aktif olarak kullanilmaktadir (97). Dikkat frontal goz
alani, posterior pariyetal korteks, singulat korteks ile baglant: igerisindedir. Frontal bileseni
dikkatin odaklanmasi, singulat bileseni motivasyonla, posterior pariyetal bileseni ise duyusal

amacla alakalidir. Dikkatle ilgili bu islevlerde sag hemisfer daha baskin oldugu gozlenmistir.
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Dikkat insan beyninde tek bir alanla iliskili olmayip, diger baglantilarla beraber kompleks bir
yap1 igerisindedir. Dikkat mekanizmasi iki alt bolim seklinde ele alinabilir: anterior ve
posterior. Posterior dikkat mekanizmasina yonelimden sorumlu olup, posterior parietal
korteks, superior kollikulus ve talamik pulvinar ¢ekirdegi icermektedir. Dikkat birden ¢ok alt
konuya sahip olup kompleks bir islevsel fonksiyona sahiptir. Dikkatin azalmasi1 kisinin giinliik
yasamda aktivitelerinin azalmasi ve verimsiz bir ¢aligma ortamina sahip olmasina neden olabilir

(97, 100).

2.8.2. Dikkat bozuklugu ve uyku

Uyku/ uyaniklik gecislerini saglayan en Onemli ndromodiilatdrlerden birisi,
noradrenalin(NA)’dir. Noradrenalin dikkatin yonlendirilmesinde 6nemli bir gérev alir. Frontal
lob hasarinda, dikkatte sapma meydana gelmekle beraber dikkat olumsuz etkilenir. Travmatik
beyin hasar1 olan bireylerde dikkat bozuklugu goriilmektedir. Siirekli dikkat sapmasinin
kontroliinde prefrontal korteks Onemlidir. Anterior singulat ve sag prefrontal kortekste

aktivitenin anlik azalmasindan, kisa siireli dikkat eksikligi once gelmektedir (102, 103).

Yapilan birka¢ ¢alismada, TUAS deneklerinin ii¢ dikkat bileseninin tiimii i¢in bozulma

gosterdigini gostermistir (104-106) ve bu gézlemler bir meta-inceleme ile dogrulanmistir (107).
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3. GEREC VE YONTEM

Calismanin yeri

Inonii Universitesi Kulak Burun Bogaz ABD Odyoloji Unitesi’nde yiiriitiilmiistiir.

Calismanin izni ve etik kurul onay1

Bu calisma Baskent Universitesi Tip ve Saglik Bilimleri Arastirma Kurulu ve Etik Kurul
tarafindan onaylanmistir (KA21/360) ve Baskent Universitesi Arastirma fonunca
desteklenmistir.(Ek 1) Calismaya katilan bireylerden bilgilendirilmis goniillii onam formu

alinmistir (Ek 2).

Calismanin evreni ve 6rneklemi

Calismaya erigkin yas grubunda TUAS'li ve kontrol grubu i¢in de saglikli goniillii
bireyler dahil edilmistir. Arastirmaya katilan bireylerin rutin kulak burun bogaz muayeneleri
uzman hekim tarafindan yapilmis, dahil edilme kriterlerine uyan bireyler ¢calismaya alinmigtir.
Calismaya alinan tiim katilimcilara ‘bilgilendirilmis onam formu, demografik veri formu’ ve
Epword uykululuk 8lgegi (EUO) (EK-4) doldurtulmustur. Isitsel sistemin degerlendirilmesinde
Yiiksek Frekans Odyometri, Geg latans yanitlar P1-N1, P300 testleri uygulanmigtir. Ttiim
bireylere uygulanacak test ve yapilacak caligma anlatilmistir. Dahil edilme kriterlerine
uymayanlar calisma dig1 birakilmiglardir. Calismaya alinan her bir bireyin degerlendirilmesi

yaklagik olarak 60 dk. siirmiistiir.

Calisma grubu i¢in dahil edilme kriterleri;

- 18-65 yas araliginda olmasi,

- Orta ve Agir Tikayic1 uyku apne sendromu tanisini yeni almis ve pozitif havayolu basinci

(PAP) tedavisi uygulamamis olmast,
- Otoskopik muayenenin normal olmasi,

- Immitansmetrik 6l¢iimlerinin normal olmasi(Tip A),
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Saf ses odyometrisi psikoakustik esik seviyeleri 250-8000 Hz arasinda 25 dB HL ve daha

iyi olmasi,

Herhangi bir sistemik hastalik, giriiltiye maruz kalma, presbiakuzi ve

ototoksik/vestibulotoksik ila¢ kullanma hikayesinin olmamasi,
Biligsel ve zihinsel bir problemi olmamasi,

Goniillii olarak arastirmaya katilmak isteyip bilgilendirilmis onamin imzalamis olmasidir.

Kontrol grubu i¢in dahil edilme kriterleri;

18-65 yas araliginda olmasi,

Uyku apnesi tanist almamis olmasi,

Otoskopik muayenenin normal olmast,
Immitansmetrik dlgiimlerinin normal olmasi(Tip A),

Saf ses odyometrisi psikoakustik esik seviyeleri 250-8000 Hz arasinda 25 dB HL ve daha

1yi olmasi,

Herhangi bir sistemik hastalik, giriiltiye maruz kalma, presbiakuzi ve

ototoksik/vestibulotoksik ila¢ kullanma hikayesinin olmamasi,
Biligsel ve zihinsel bir problemi olmamasi,

Goniillii olarak arastirmaya katilmak isteyip bilgilendirilmis onamin imzalamis olmasidir.

Elektrofizyolojik Testler

Yiiksek frekans odyometre

Tim katilimcilar oncelikle saf ses odyometresinde AC 40 Gergek Hibrik Klinik

Odyometre cihazi ile 10 kHz, 12.5 kHz, 14 kHz ve 16 kHz frekanslar1 sag ve sol kulak hava
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yolu isitme esikleri belirlenmistir. Uyaran olarak saf ses uyaran kullanildi. Calismada sag ve

sol kulak esik parametreler analiz edildi.

Isitsel uyarilmis geg latans yanitlari

Isitsel uyarilmis ge¢ latans yanitlari testindeki kayitlar Neuro-audio/LLR cihazi ile
kaydedildi. Hasta rahat oturur pozisyonda bilateral mastoid, alin bolgesi ve iki kag arasindaki alan
jel ile temizlendikten sonra hastanin temizlenen bolgelerine sirasiyla bilateral mastoide referanslar
(M1, M2), vertekse(Cz) pozitif elektrot, ground(Fpz) toprak elektrot yerlestirildi. Ardindan bilateral
olarak insert kulakliklar yerlestirildikten sonra impedanslar kontrol edildi. Yanit parametreleri
biiylik dlgiide hastanin uyaniklik durumundan etkilenebilecegi diisiiniilerek hastanin uyanik
kalmasi i¢in dnceden belirlenmis olan bazi1 videolar sessiz sekilde izletildi. Calismada 1000 Hz
tone burst uyaran, filtreler: 1-35 Hz, toplam 250 uyaran sayis1 ve uyaran siddeti olarak 65 dB nHL
kullanildi. LLR'nin geleneksel olarak 4 bileseni vardir: P1 (55-80 ms), N1 (90-110 ms), P2 (145-180
ms), N2 (180-250 ms).Yanit genligi AEP arasinda en yiiksektir: 2-10 uV. Calismada P1-N1 latans ve

amplitiid oranlarinin yer aldig1 parametreler analiz edildi.

P300 testi: Ayirt etmeyi dlgen potansiyel

P300 testindeki kayitlar Neuro-audio/P300 cihazi ile kaydedildi. Hasta rahat oturur
pozisyonda bilateral mastoid, alin bolgesi ve iki kas arasindaki alan jel ile temizlendikten sonra
hastanin temizlenen bdlgelerine sirasiyla bilateral mastoide referanslar (M1, M2), vertekse(Cz)
pozitif elektrot, ground (Fpz) toprak elektrot yerlestirildi. Hastaya test yonergesi (iki kulaginiza
ayn1 anda rastgele olarak iki farkli ses gelecektir. Seslerden birisi kalin birisi ise ince bir ses
olacaktir. Sizden ince olan sese dikkat etmenizi ve iginizden saymanizi istiyorum.) verildikten
sonra bilateral olarak insert kulakliklar yerlestirildi ve ardindan impedanslar kontrol edildi.
Yanit parametreleri biiyiik 6l¢iide hastanin uyaniklik ve dikkatinden etkilenecegi i¢in hastanin
uyanik kalmasi saglanmistir. P300"in geleneksel olarak P3 bileseni kullanilmakta ve yaklasik
220 ile 380 ms arasinda gerceklesir. Yanit amplitiidii: 2-10 uV. P300'in amplitiidii, kisinin
anlamli (nadir) uyarana aktif olarak katilmasini gerektirerek gelistigi i¢in ¢alismada P300 latans

parametresi analiz edildi. Uyaran parametreleri Tablo 2’de verilmistir:
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Tablo 2.2. P300 Uyaran Parametreleri

Stimulus Parameter

Value

Type Tone burst
Length 40 ms
Envelope Sinusoid
Intensity 70 dBnHL
Polarity Rarefaction
Side Both
Meaningful stimulus probability 20-30%
Meaningful stimulus frequency 2000 Hz
Non-meaningful stimulus frequency 1000 Hz
Stimulation rate 1Hz

Olcekler

Epword uykululuk dl¢egi

Giindiiz uykululuk halini degerlendirmede kullanilan bir o6l¢ektir ve 8 sorudan
olugmaktadir. Hastalar sorulara "hi¢bir zaman uyuklamam", "nadiren uyuklarim", "zaman
zaman uyuklarim", "biiytlik olasilikla uyuklarim" yanitlarini verirler. Bu yanitlar sirayla 3, 2, 1
ve 0 puan iizerinden hesaplanir ve maksimum 24 puan ile skorlanir. Bu ankette hastanin asir1
yorgun olmadigi siradan bir giinde, belli durumlarda uykuya dalma olasilig1 sorgulanir. Skorun

yiiksek olmasi, giin i¢indeki uykululuk durumunun arttigini géstermektedir.

istatistiksel analiz

Veriler, SPSS 22 yazilimi ile analiz edilecektir (SPSS Inc., Chicago, IL, ABD).
Tanimlayic istatistikler i¢in mean, standart deviasyon (SD), median ve minimum-maksimum
degerleri verilecektir. Yiiksek frekans odyometri(10, 12.5, 14, 16 kHz) esikleri, Geg latans
yanitlarda P1 dalga latansi, N1 dalga latansi, P1-N1 amplitiid degerleri, P300 testinde P3 dalga
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latans degeri normal dagilima uyup uymadig test edilecektir. Verilerin normal dagilim gosterip
gostermedigi Kolmogorov smirnov normallik testi ile degerlendirilecek olup, normallik
varsayimina gore hastalarin demografik 6zelliklerinin dagilimi sayi, yiizde, ortalama, standart
sapma, mod ve median ile ifade edilecektir. Normal dagilim gozlendiginde bagimsiz gruplarda
t testi ve tek yonlii varyans analizi (ANAVO) kullanilmasi1 planlanmaktadir. Normallik
varsayimina uymayan veriler i¢in non parametrik test yontemlerinden Mann-Whitney U testi
ve Kruskal-Wallis H analizinin siirekli degiskenler icin, fisher kikare testinin ise kategorik
degiskenler i¢in kullanilmasi dngoriilmektedir. Sonuglar yorumlanirken % 95 giiven araliginda

ve p<0.05 yanilg: diizeyinde istatistiksel olarak 6nemli kabul edildi.

4. BULGULAR

Arastirmada orta (n=21 (%36.8)) ve agir (n=25 (%30.9)) TUAS 1 hastalar ¢alisma
grubunu, saglikli goniilliler (n=22 (%32.4)) kontrol grubunu olusturmustur. Gruplarin

tanimlayici 6zelliklerinin dagilimi Tablo 3’de gosterilmistir.

Agir TUAS 1 grubun yas ortalamast 47, Orta TUAS’l1 grubun yas ortalamasi 51 ve
kontrol grubunun yas ortalamasi 38,5’tir. Agir TUAS 11 grubun boy ortalamas1 173.28+8.4, orta
TUAS’l1 grubun boy ortalamast 168.24+10.53 ve kontrol grubunun boy ortalamasi
170.3247.52°dir. Agir TUAS 11 grubun kilo ortalamasi 100.68+15.29, orta TUAS 11 grubun kilo
ortalamas1 90.434+21.99 ve kontrol grubunun kilo ortalamasi1 78.36+15.58 dir. Orta TUAS grup
degiskeninin kategorileri agisindan kilo degiskeni icin istatistiksel olarak anlamli farklilik

bulunmustur (p<0.05).

Agir TUAS grubundaki hastalarin 22’si (%88) erkek ve 3’i kadin, orta TUAS
grubundakilerin 14’1 (%66.7) erkek ve 7’si (%33.3) kadin, kontrol grubundakilerin 14’1
(%63,6) erkek ve 8’1 (36,4) kadindir. Anlasilacagi gibi hem kontrol hem de TUAS gruplarinda
erkek baskinligi s6z konusudur ve cinsiyet dagilimi agisindan gruplar arasinda anlamli fark

yoktur (p=0.116). Agir TUAS grubundaki hastalarin 6’s1 (%24) ilkokul, 4’ (%16) orta
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ogretim, 7’si (%28) lise ve 8’1 (%32) iiniversite mezunu; orta TUAS grubundakilerin 9’u
(%42,9) ilkokul, , 7’si (%33.3) lise ve 5’1 (%23.8) liniversite mezunu; kontrol grubundakilerin
1’1 (%4.5) ilkokul, 5’1 (%22.7) lise ve 16’s1 (%72.7) liniversite mezunudur.

Tablo 3.1. TUAS ve Kontrol Gruplarmin Temel Tanimlayic1 Ozelliklerinin Dagilim1

Agir TUAS Grubu Orta TUAS Grubu Kontrol Grubu

Ortalama £SS Ortalama +SS Ortalama £SS

[ortanca (min.-max.)]  [ortanca (min.-max.)]  [ortanca (min.-max.)] P

Yas 47 51 38.50
0.13
[47(29-60) ] [51(35-65) ] [38.5(21-57) ]
Boy 173.28+8.40 168.24+10.53 170.32+7.52 0.159
Kilo 100.68%+15.29 90.43+21.99 78.36+15.58 <0.001
n (%) n (%) n (%) p
Cinsiyet
Erkek 22 (88) 14 (66.7) 14 (63.6) 0.116
Kadin 3(12) 7(33.3) 8 (36.4)
Egitim
flkokul 3(12) 7 (33.3) 8 (36.4)
g;ztim 6 (24) 9 (42.9) 1(45)
Lise 4 (16) 0(0.0) 0(0.0)
Universite 7 (28) 7(33.3) 5 (22.7)

a; Kontrole gore farklidir; *: Kruskal Wallis testi, **:Tek yonlii varyans analizi testi, ***: Pearson ki-kare testi
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Kontrol ve TUAS gruplarinin AHI, Yas, Boy ve Kilo Parametrelerine gore
karsilastirildiginda boy 6l¢timlerinde iligski gozlenmemesine karsin AHI, Yas ve Kilo ile iligki
goriilmistiir (p<0.05). Buna gore AHI skorunda tiim gruplar arasinda, yas ve kilo kategorisinde
ise kontrol ile agir TUAS grubu arasinda ve orta ile agir TUAS grubu arasinda iligki
bulunmustur (p<0.005) (Tablo 3.2.’de gosterilmistir).

Tablo 3.2. Kontrol ve TUAS gruplarinin AHI, Yas, Boy ve Kilo Parametrelerine goére
karsilastiriimasi

Dalgalar Gruplar Gruplar p™
AHI Kontrol Orta TUAS ,000
Agir TUAS ,000"
Orta TUAS Agir TUAS ,000"

YAS Kontrol Orta TUAS ,618
Agir TUAS 014"
Orta TUAS Agir TUAS ,001*

BOY Kontrol Orta TUAS ,140
Agir TUAS ,491

Orta TUAS Agir TUAS 123

KiLO Kontrol Orta TUAS ,132
Agir TUAS ,000"
Orta TUAS Agir TUAS ,073"

*:Ortalama fark 0,05 diizeyinde anlamlidir. **:Tek yonlii varyans analizi testi

Orta ve agir TUAS gruplar1 PSG verilerinde oksijenizasyon degerlendirildiginde
uykuda en diisiik kan O2 satlirasyonu ile uykuda kan O2 diizeyi %90’1n altinda gegen siire
degerleri acisindan gruplar arasinda anlamli farklilik saptanmamistir (p>0.05). Grup
degiskeninin Agir TUAS ve Orta TUAS kategorileri agisindan AHI degiskeni igin istatistiksel
olarak anlamli farklilik bulunmustur (p<0.05) (Tablo 3.3.’te gosterilmistir).
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Tablo 3.3. TUAS Gruplarinda AHI ve Oksijenizasyon Diizeyleri

Grup
Degiskenler Agir TUAS Orta TUAS p degeri”
Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks)
AHI 44.4 (30.2-102.8) 20.0 (16.1-27.5) <0.001
02 En Diisiik 86 (37-94) 88 (73-94) 0.196
02 Uyku Yiizde 5 g (04-835) 5.8 (0.0-89.5) 0.724

Doksan Altinda

*: Mann Whitney U testi

Kontrol ve TUAS grubunun EUO puanlarma gére karsilastirildiginda gruplar arasinda
anlamli fark bulunmustur (p<0.05). Grup degiskeninin kategorileri agisindan ESS anketinde yer
alan her bir soru icin yapilan analizlerde ESS1, ESS2, ESS3, ESS5, ESS6 ve ESS8 sorularinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmustur (p<0.05). ESS4 ve ESS7 sorularinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmazken Epwort Toplam degiskeni i¢in istatistiksel

olarak anlamli farklilik bulunmustur (p<0.05) (Tablo 3.4.’te gosterilmistir).

Tablo 3.4. TUAS ve Kontrol Gruplarmin EUO Puanlarinin Dagilimi

Gruplar P
Kontrol Orta TUAS ,009
Agir TUAS ,000
Orta TUAS Kontrol ,009
Agir TUAS ,013
Agir TUAS Kontrol ,000
Orta TUAS ,013
Grup
Degiskenler p degeri
Agir TUAS Orta TUAS Kontrol
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Ortalama+ Ortalama+ Ortalama+ Ortanca
Ortanca Ortanca

Standart (min-maks) Standart (min-maks) Standart  (min-

Sapma Sapma Sapma maks)
ESS1 - 3.00%(0-3) - 2.00°(0-3) - 0.50 (0-3)  <0.001"
ESS2 - 3.00%(0-3) - 2.00°(0-3) - 0.00 (0-2)  <0.001*
ESS3 - 2.00° (0-3) - 1.00° (0-3) - 0.00 (0-2) 0.011"
ESS4 - 1.00 (0-3) - 2.00(0-3) - 1.00 (0-3)  0.866"
ESS5 - 2.00° (0-3) - 2.00° (0-3) - 1.00 (0-3)  0.001"
ESS6 - 0.00° (0-2) - 0.00(0-2) - 0.00 (0-1) 0.017"
ESS7 - 0.00(0-3) - 0.00(0-2) - 0.00 (0-1) 0.968"
ESS8 - 0.00° (0-3) - 0.00° (0-3) - 0.00 (0-0)  0.001"
ES;‘;Z: 11.36%44.65 - 9.0544.20 1000 (0-16) - 350 (0-11) <0.001"

a; Orta TUAS’ a gore farklidir; b:Kontrole gore farklidir *: Kruskal Wallis testi, **:Tek yonlii varyans analizi testi

Agir TUAS ve Orta TUAS kategorileri ile AHI ve Epwort Toplam degiskenleri arasinda
anlaml1 bir korelasyon iligkisi bulunamamistir (p<<0.05) (Tablo 3.5.’de gosterilmistir).

Tablo 3.5. TUAS ve Kontrol Gruplarinin AHI ile EUO Puanlarmin Korelasyonu

Grup AHI Epwort Toplam
r degeri 1.000 0.183
AHI
p degeri - 0.382
Agir TUAS
r degeri 0.183 1.000
Epwort Toplam
p degeri 0.382 -
Orta TUAS AHI r degeri 1.000 0.023
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p degeri - 0.922

r degeri 0.023 1.000
Epwort Toplam
p degeri 0.922

r: Spearman rho korelasyon katsayist

Tablo 3.6.” da AHI skorlarina gore kategorilendirilmis olan kontrol ve TUAS
hastalarinin Epwort uykululuk 6lgeginden aldiklari puanlar karsilastirildiginda; diisiik puan
alanlar(normal) ile orta puan alanlar (artmis uykululuk) arasinda anlamli fark bulundu (p<0,05).
Diisiik puan alanlar(normal) ile yliksek puan alanlar (tehlikeli uykululuk) arasinda anlamli fark
bulundu (p<0,05). Orta puan alanlar (artmis uykululuk) ile yiiksek puan alanlar (tehlikeli
uykululuk) arasinda fark bulunmamaistir (p>0.05).

Tablo 3.6. AHI skorlarina gore Epwort Uykululuk Olgegi Skoru kargilastirmasi

Epwort Toplam Epwort Toplam P

Normal Artmis uykululuk ,000*
Tehlikeli uykululuk ,000*

Artmig uykululuk Tehlikeli uykululuk ,626

*Ortalama fark 0,05 diizeyinde anlamlidir. **:Tek yonlii varyans analizi testi

Grup degiskeninin kategorileri agisindan kontrol ve TUAS grubunun sag-sol kulak
yiiksek frekanslar (10 kHz, 12.5 kHz, 14 kHz, 16 kHz) i¢in ortalama esik degerleri, standart

sapma ve ortalamalar1 Tablo 3.7.’de verilmistir.
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Tablo 3.7. Kontrol ve TUAS grubunun sag-sol kulak yiiksek frekanslar ortalama esik degerleri

Frekanslar N Ortalama Std. Hata
Sag 10kHz  Agir TUAS 22 22,50 18,044
OrtaTUAS 21 47,86 22,337
Kontrol 25 39,00 20,666
Sag 125kHz  Agir TUAS 22 34,09 22,127
Orta TUAS 20 63,25 23,802
Kontrol 24 55,63 20,816
Sag 14 kHz Agir TUAS 22 37,50 21,808
Orta TUAS 19 63,16 21,292
Kontrol 21 57,62 21,367
Sag 16 kHz Agir TUAS 20 38,00 18,736
Orta TUAS 10 50,50 13,218
Kontrol 13 51,54 8,752
Sol 10 kHz Agir TUAS 22 27,50 18,500
OrtaTUAS 21 41,19 25,783
Kontrol 25 39,60 24,661
Sol 125kHz  Agir TUAS 22 34,32 23,568
OrtaTUAS 21 61,43 24,194
Kontrol 23 55,65 20,797
Sol 14 kHz Agir TUAS 22 40,00 24,251
Orta TUAS 20 62,25 22,330
Kontrol 22 45,15 25,22
Sol 16 kHz Agir TUAS 18 33,06 20,302
Orta TUAS 9 47,78 16,976
Kontrol 15 52,33 11,318

*: Kruskal Wallis testi

Kontrol ve TUAS grubunun sag-sol kulak yiiksek frekanslar (10 kHz, 12.5 kHz, 14 kHz,
16 kHz) esik degerlerin karsilagtirilmasi icin yapilan istatistiksel analiz gosterilmistir. Buna
gore Sag kulak 10 kHz, 12.5 kHz ve 14 kHz’de agir TUAS ile orta TUAS ve agir TUAS ile
kontrol grubu arasinda; 16 kHz’de agir TUAS ile kontrol grubu arasinda fark bulunmustur

(p<0.05). Sol kulak 12.5 kHz ve 14 kHz’de agir TUAS ile orta TUAS ve agir TUAS ile kontrol
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grubu arasinda; 16 kHz’de agir TUAS ile kontrol grubu arasinda fark bulunmustur (p<0.05)
(Tablo 3.8.’de gosterilmistir).

Tablo 3.8. Kontrol ve TUAS grubunun sag-sol kulak yiiksek frekanslar esik degerlerinin

karsilastirilmast

Bagimh degisken (I)grup  (J)grup  Ortalama fark (I-J) Std. Hata P=

Sag 10 kHz Agir TUAS OrtaTUAS  -25,357" 6,225 ,000
Kontrol -16,500" 5,965 ,020

Orta TUAS  Kontrol 8,857 6,040 314

Sag 12.5 kHz Agir TUAS  Orta TUAS  -29,159" 6,855 ,000
Kontrol -21,534" 6,549 ,005

Orta TUAS  Kontrol 7,625 6,717 ,496

Sag 14 kHz Agir TUAS  OrtaTUAS  -25,658" 6,734 ,001
Kontrol -20,119" 6,560 ,009

Orta TUAS  Kontrol 5,539 6,808 ,696

Sag 16 kHz Agir TUAS OrtaTUAS  -12,500 5,861 ,096
Kontrol -13,538" 5,392 ,042

Orta TUAS  Kontrol -1,038 6,366 ,985

Sol 10 kHz Agir TUAS Orta TUAS  -13,690 7,087 ,138
Kontrol -12,100 6,791 ,184

Orta TUAS  Kontrol 1,590 6,876 971

Sol 12.5 kHz Agir TUAS OrtaTUAS  -27,110" 6,970 ,001
Kontrol -21,334" 6,814 ,007

Orta TUAS  Kontrol 5,776 6,896 ,681

Sol 14 kHz Agir TUAS  Orta TUAS  -22,250" 7,017 ,007
Kontrol -19,762" 6,929 ,016

Orta TUAS  Kontrol 2,488 7,096 ,935

Sol 16 kHz Agir TUAS  Orta TUAS  -14,722 6,889 ,005
Kontrol -19,278" 5,900 ,006

Orta TUAS  Kontrol -4,556 7,115 ,7199

*:Tek yonlii varyans analizi testi
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Grup degiskeninin kategorileri a¢isindan yiiksek frekanslar (sag-sol kulak 10 kHz, 12.5
kHz, 14 kHz ve 16 kHz) i¢in yapilan analizlerde sag kulak 10 kHz, 12.5 kHz, 14 kHz, 16 kHz
ve sol kulak 14 kHz, 16 kHz frekanslarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmusken
(p<0.05), sol 10 kHz ve sol 12.5 kHz frekanslarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik

bulunmamaistir (p>0.05) (Tablo 3.9.’de gosterilmistir).

Tablo 3.9. TUAS ve Kontrol gruplarinin yiiksek frekans odyometre esiklerinin dagilimi ve

karsilastirilmasi
Grup
Degiskenler
isitme kayb Agir TUAS  Orta TUAS Kontrol P degeri”
derecesi
Say1 (%) Say1 (%) Say1 (%)
Normal 9 (36) 4 (19) 15 (68.2) 0.029
Hafif 5 (20.0) 5 (23.8) 4 (18.2) 0.895
Sag 10 kHz
Orta 10 (40) 12 (57.1) 3(13.6) 0.045
Agir 1(4) 0 (0) 0 (0.0) 0.987
Normal 11 (44) 8(38.1) 14 (63.6) 0.629
Hafif 4 (16) 4 (19.0) 3(13.6) 0.878
Sol 10 kHz
Orta 8 (32) 8(38.1) 5(22.7) 0.765
Agir 2 (8) 1(4.8) 0(0.0)
Normal 2 (8) 2 (9.5) 10 (45.5) 0.013
Hafif 5 (20) 2 (9.5) 4(18.2) 0.540
Sag 12.5 kHz
Orta 11 (44) 8(38.1) 6 (27.3) 0.070
Agir 7 (28) 9 (42.9) 2(9.1) 0.035
Normal 4 (16) 3(14.3) 9 (40.9) 0.153
Sol 12.5 kHz Hafif 4 (16) 2 (9.5) 5(22.7) 0.971
Orta 9 (36) 9(42.9) 6 (27.3) 0,765
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Agir 8(32) 7 (33.3) 2 (9.1) 0.235

Normal 3(12) 2(9.5) 7(31.8) 0.010
Hafif 2(8) 2 (9.5) 5(22.7) 0.541
Sag 14 kHz
Orta 6 (24) 2 (9.5) 7 (31.8) 0.351
Agir 14 (56) 15 (71.4) 3 (13.6) 0,012
Normal 2 (8) 3(14.3) 8 (36.4) 0.035
Hafif 3(12) 1(4.8) 3(13.6) 0.841
Sol 14 kHz
Orta 3(12) 3(14.3) 6 (27.3) 0.412
Agir 17 (68) 14 (66.7) 5 (22.7) 0.040
Normal 0(0) 1(4.8) 7 (31.8) 0.001
Sag 16 kHz Hafif 2 (8) 1(4.8) 5 (22.7) 0.082
Orta- Agir 23 (92) 19 (90.5) 10 (45.5) 0.041
Normal 0(0) 1(4.8) 7 (31.8) 0.003
Sol 16 kHz Hafif 3(12) 2(9.5) 5(22.7) 0.112
Orta-agir 22 (88) 18 (85.7) 10 (45.5) 0.032

*: Pearson ki-kare testi. Normal(0-25 dB), Hafif (26-40 dB), Orta (41-70 dB), Agir(71+ dB)

Agir TUAS hastalarda tiim yiiksek frekanslarda sag-sol kulak karsilastirmasinda
Normal, Hafif, Orta, Agir kategorileri i¢in yapilan analizlerde anlamli farklilik bulunamamastir

(p>0.05) (Tablo 3.10.’de gosterilmistir).

Tablo 3.10. Agir TUAS grubunun sag-sol kulak yiiksek frekans odyometre esiklerinin dagilimi
ve korelasyonu

Degiskenler

Kategoriler Sag 10 kHz Sol 10 kHz P degeri”
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Isitme kaybi derecesi Say1 (%) Say1 (%)

Normal 9 (36.0) 11 (44.0) 0.564
Hafif 5 (20.0) 4 (16.0) 0.871
Orta 10 (40.0) 8(32.0) 0.832
Agir 1(4.0) 2(8.0) 0.912
Sag 12.5 kHz Sol 12.5 kHz
Normal 2 (8.0) 4 (16.0) 0.564
Hafif 5(20.0) 4 (16.0) 0.852
Orta 11 (44.0) 9 (36.0) 0.771
Agir 7(28.0) 8(32.0) 0.912
Sag 14 kHz Sol 14 kHz
Normal 3(12.0) 2(8.0) 0.206
Hafif 2(8.0) 3(12.0) 0.206
Orta 6 (24.0) 3(12.0) 0.121
Agir 14 (56.0) 17 (68.0) 0.315
Sag 16 kHz Sol 16 kHz
Normal - - -
Hafif 2(8.0) 3(12.0) 0.564
Orta-Agir 23(92.0) 22 (88.0) 0.675

*: Marjinal Homojenlik Testi Normal(0-25 dB), Hafif (26-40 dB), Orta (41-70 dB), Agir(71+ dB)

Orta TUAS hastalarda tiim yliksek frekanslar sag-sol kulak karsilastirmasinda Normal,
Hafif, Orta, Agir kategorileri igin yapilan analizlerde anlamli farklilik bulunamamistir (p>0.05)
(Tablo 3.11.’de gosterilmistir).
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Tablo 3.11. Orta TUAS grubunun sag-sol kulak yiiksek frekans odyometre esiklerinin dagilimi
ve korelasyonu

Degiskenler Kategorileri Sayi (%)  Degiskenler Kategorileri Say1 (%) p degeri’
Normal 4 (19.0) Normal 8 (38.1) 0.083
Hafif 5(23.8) Hafif 4 (19.0) 0.112
Sag 10 kHz Sol 10 kHz
Orta 12 (57.1) Orta 8(38.1) 0.074
Agir - Ustii agir 1 (4.8) -
Normal 2 (9.5) Normal 3(14.3) 0.902
Hafif 2(9.5) Hafif 2(9.5) 1.0
Sag 12.5 kHz Sol 12.5 kHz
Orta 8(38.1) Orta 9 (42.9) 0.871
Agir 9 (42.9) Ustii agir 7 (33.3) 0.561
Normal 2(9.5) Normal 3(14.3) 0.957
Hafif 2(9.5) Hafif 1(4.8) 0.257
Sag 14 kHz Sol 14 kHz
Orta 2(9.5) Orta 3(14.3) 0.957
Agir 15 (71.4) Ustii agir 14 (66.7)  0.870
Normal 1(4.8) Normal 1(4.8) 1.0
Sag 16 kHz Hafif 1(4.8) Sol 16 kHz Hafif 2(9.5) 0.912
Agir 19 (90.5) Ustii agir 18 (85.7) 0.874

*: Marjinal Homojenlik Testi. Normal(0-25 dB), Hafif (26-40 dB), Orta (41-70 dB), Agir(71+ dB)

Kontrol i¢in Normal, Hafif, Orta, Ustii Agir kategorileri icin yapilan analizlerde anlamli

farklilik bulunamamistir (p>0.05) (Tablo 3.12.” de gosterilmistir).

45



Tablo 3.12. Kontrol grubunun yiiksek frekans odyometre esiklerinin dagilimi ve korelasyonu

Isitme Kaybi Isitme Kaybi

e 0 e 0 - ok
Degiskenler Derecesi Say1 (%) Degiskenler Derecesi Say1 (%) p degeri
Normal 15 (68,2) Normal 14 (63,6) 0.083
Hafif 4 (18,2) Hafif 3(13,6) 0.830
Sag 10 kHz Sol 10 kHz
Orta 3 (13,6) Orta 5 (22,7) 0.710
Ustii agir - Ustii agir - -
Normal 10 (45,5) Normal 9 (40,9) 0.739
Hafif 4 (18,2) Hafif 5(22,7) 0.841
Sag 12.5 kHz Sol 12.5 kHz
Orta 6 (27,3) Orta 6 (27,3) 1.0
Ustii agir 2(9,1) Ustii agir 2(9,1) 1.0
Normal 7 (31,8) Normal 8 (36,4) 0.414
Hafif 5(22,7) Hafif 3(13,6) 0.112
Sag 14 kHz Sol 14 kHz
Orta 7(31,8) Orta 6 (27,3) 0.127
Ustii agir 3(13,6) Ustii agir 5(22,7) 0.090
Normal 7 (31,8) Normal 7 (31,8) 1.0
Sag 16 kHz Hafif 5(22,7) Sol 16 kHz Hafif 5(22,7) 1.0
Ustii agir 10 (45,5) Ustii agir 10 (45,5) 1.0

*: Marjinal Homojenlik Testi

P300 latans degiskeni icin Agir TUAS ile Kontrol grubu ve Orta TUAS ile Kontrol
grubu arasinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmustur (p<0.05). Fakat P1 latansi, N1
latansi, P1-N1 amplitud degiskenleri i¢in istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmamistir

(p>0.05) (Tablo 3.13.” de gosterilmistir).
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Tablo 3.13. TUAS ve Kontrol gruplarinin P300 latansi, P1 ve N1 latans ve amplitiidlerinin
sonugclari

Grup

Degiskenler Agir TUAS Orta TUAS Kontrol P degeri”

Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks) Ortanca (min-maks)

P300 298.6% (228.9-325.4)  283.1%(234.2-355.9)  250.7 (224.9-336.0) 0.003
P1 56.9 (43.7-80.7) 58.2 (41.0-99.2) 54.2 (46.3-83.3) 0.503
N1 91.3 (67.5-121.2) 96.9 (76.7-152.1) 93.9 (67.5-121.7) 0.401
PIN1 amplitud 2.2 (1.1-8.0) 2.5(1.6-7.9) 3.4 (1.1-10.6) 0.205

a; Kontrole gore farkhidir;*: Kruskal Wallis testi

Agir TUAS ve Orta TUAS kategorileri i¢cin P300, P1, N1, PIN1 amplitud, O2 En
Diisiik, O2 Uyku Yiizde Doksan Altinda degigkenleri arasinda yapilan korelasyon analizleri
sonucunda; Agir TUAS i¢in PI1 ile N1 ve PINI amplitud degiskenleri arasinda anlaml
korelasyon iligkisi vardir. P1 ile N1 degiskenleri arasinda pozitif yonlii orta diizeyde bir iliski
bulunurken P1 ile PIN1 amplitud degiskenleri arasinda negatif yonlii orta diizeyde bir iliski
bulunmaktadir. Orta TUAS kategorilerinde ilgili degiskenler arasinda korelasyon iliskisi
bulunamamuistir (p>0.05) (Tablo 3.14.’de gosterilmistir).

Tablo 3.14. TUAS gruplarmin P300, P1-N1(Latans ve amplitiid) ve Oksijenizasyon degerleri
arasindaki korelasyon

PIN1 02 Uyku Yiizde
Grup Degiskenler P300 P1 N1 amplitud 02 En Diisiik
Doksan Altinda
r degeri 1.000 |[0.052 | 0.241 | -0.147 -0.018 0.243
P300
p degeri - 0.805 | 0.246 | 0.485 0.933 0.241
Agir TUAS
r degeri 0.052 1.000 | .705 |-.447 0.198 -0.245
P1
p degeri 0.805 |- 0.000 | 0.025 0.344 0.238
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r degeri 0.241 .705 |1.000 |-0.299 0.216 -0.138
N1

p degeri 0.246 | 0.000 |- 0.147 0.299 0.512
PINL r degeri -0.147 | -.447 0.299 1.000 0.000 -0.060
amplitud

p degeri 0.485 |0.025 |0.147 | - 1.000 0.777
02 En r degeri -0.018 |0.198 | 0.216 | 0.000 1.000 -0.044
Diisiik p degeri 0.933 | 0.344 |0.299 | 1.000 - 0.833
02 Uyku S - - . .
Yitzde r degeri 0.243 0.245 | 0.138 0.060 0.044 1.000
Doksan
Altinda p degeri 0.241 |0.238 |0.512 | 0.777 0.833 -

r degeri 1.000 0.173 | 0.030 -0.214 -0.313 0.173
P300

p degeri - 0.454 | 0.897 | 0.352 0.167 0.453

r degeri -0.173 | 1.000 | 0.390 | -0.318 0.192 0.279
P1

p degeri 0.454 |- 0.081 | 0.160 0.404 0.221

r degeri -0.030 |0.390 | 1.000 | 0.073 -0.082 0.045
N1

p degeri 0.897 |0.081 |- 0.753 0.725 0.848

Orta TUAS _

P1IN1 r degeri -0.214 0.318 0.073 | 1.000 0.032 -0.337
amplitud

p degeri 0.352 |0.160 | 0.753 | - 0.892 0.136
o2 En r degeri -0.313 |0.192 0.082 0.032 1.000 -0.378
diisiik

p degeri 0.167 | 0.404 | 0.725 | 0.892 - 0.091
02 Uyku | r degeri 0.173 0.279 | 0.045 | -0.337 -0.378 1.000
Yiizde
Doksan
Altinda p degeri 0.453 |0.221|0.848 | 0.136 0.091 -

r: Spearman rho korelasyon katsayisi

Agir TUAS grubunun CPAP tedavisi 6ncesi ve sonrast P300 latans1 degiskeni arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmustur (p<0.05). Ayrica Yiiksek Frekans degiskeni
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icin sag kulak 10 kHz’de anlamli farklilik bulunmasina ragmen diger tiim frekanslarda

istatistiksel olarak fark bulunmamistir (p>0.05) (Tablo 3.15.” de gosterilmistir).

Tablo 3.15. Agir TUAS grubunun CPAP tedavisi dncesi ve sonrast P300 latansi ve Yiiksek

Frekans esiklerinin karsilagtirilmasi

Olgiimler Say1 Ortalama Std. Sapma | P~
P300 298,600 22,2832 001
P300 (TS) 25 266,454 17,4813

Sag 10 kHz 33,85 16,975 040
Sag 10 kHz (TS) 25 25,38 16,641

Sag 12.5 kHz 52.31 20,475 190
Sag 12.5 kHz (TS) 25 53,46 20,955

Sag 14 kHz 53,64 20,627 167
Sag 14 kHz (TS) 25 54,55 20,057

Sag 16 kHz 4917 8,010 849
Sag 16 kHz (TS) 25 48,33 12,910

Sol 10 kHz 35,00 18,597 219
Sol 10 kHz (TS) 25 36,54 18,072

Sol 12.5 kHz 53,46 20553 1,00
Sol 12.5 kHz (TS) 25 53,46 20,855

Sol 14 kHz 57,50 24,262 1,00
Sol 14 kHz (TS) 25 57,50 23,693

Sol 16 kHz 51,25 12,174 351
Sol 16 kHz (TS) 25 50,63 11,783

TS: CPAP tedavi sonrasi. P<0.05 anlamlilik degeri. *:Tek yonlii varyans analizi testi
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Sekil 3.2. Agir TUAS hastanin CPAP tedavisi sonrast LLR ve P300 dalgalari
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5. TARTISMA

Tikayict uyku apne sendromu (TUAS), giindiiz asir1 uyku hali, rahatsiz edici horlama,
tekrarlayan apne veya hipopne ataklar1 ve uyku sirasinda bogulma veya nefes nefese kalma
epizodlari, tekrarlayan uyanmalar, tazelenmeyen uyku, gece hipoksemisi ile iliskili bozulmus
konsantrasyon ve/veya hafiza sorunlari yaratabilecek potansiyeli olan engelleyici bir durumdur.
Obezite, yas, erkek cinsiyet ve kalitsal faktorler dahil olmak tizere tikayici uyku apnesinin

gelisiminde rol oynayan gesitli risk faktorleri vardir (108, 109).

TUAS olan bireyleri epidemiyolojik olarak arastiran ¢aligmalarda erkek oraninin daha
fazla oldugu belirtilmistir (110, 111). Calismamizda da demografik degiskenler incelendiginde
erkek hastalarin sayisinin kadin hastalarin sayisindan fazla oldugu bulundu. Ayrica TUAS
prevalansinin en c¢ok goriildiigii yas grubu 40-65 olarak belirtilmektedir. Caligmamizda
TUAS’11 hastalarin ortalama yas aralig1 literatiirle uyumluluk gostermektedir (orta TUAS 47 +
13, agir TUAS 51 + 14). Tikayict uyku apne sendromunun ilerleyen yasla olan iligkisi yasla

beraber farinksin yapisal dejenerasyonuna bagli oldugu savunulmaktadir (112).

TUAS’l1 hastalarda literatiir incelendiginde kardiyovaskiiler hastaliklar (6zellikle
hipertansiyonu olan hastalarda), inme, bobrek yetmezligi, kalp yetmezligi olan hastalarda iligki
bildirilmistir (113-117). Bu duruma TUAS m1 neden oldugu yoksa bu hastaliklarin TUAS’a
neden oldugu konusunda literatiirde kesin bilgiler bulunmamaktadir. Nazzaro ve ark. TUAS"n,
ek bir bozulmus periferik perfiizyon riski ile birlikte azalmis bazal ve fonksiyonel kapillerite
seyrekligi ile iliskili oldugunu iddia etmistir (118). Bu iliskide yer alan mekanizmalar biiyiik
olasilikla oksidatif stres, endotelyal disfonksiyon ve inflamatuar kaskadin aktivasyonu ile
sonuglanan TUAS'ta karakteristik olarak meydana gelen periyodik hipoksi/reoksijenasyon
tarafindan indiiklenir. Bu zararli uyaranlar sirasiyla sempatik sinir sistemini aktive edebilir,
parasempatik aktiviteyi baskilayabilir, oksidatif stresi ve sistemik inflamasyonu provoke

edebilir, trombositleri aktive edebilir ve vaskiiler endotel fonksiyonunu bozabilir (119).
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Hipoksemi, vasa nervoruma zarar vererek periferik sinir hasarina neden olur. Iskeminin
erken evrelerinde periferik ndropatiyi azaltan mekanizmalar aktive olur, ancak bunlar zamanla
yetersiz kalir ve kronik hipoksemide bariz néropati kagmilmazdir (120). i¢ kulagn iletim
mekanizmasi ve isitsel yol boyunca sinir uyarilarinin iletimi, oksijen kaynagina biiyiik olgiide
baglidir; tek tip sonuglara sahip olmayan az sayida ¢alisma, geceleri tikayici apne-hipopnelerin
isitsel sistem diizeyinde sinir uyarilarimin {iretim ve iletim siire¢lerine miidahale edebilecegi

olasiligini goz oniinde bulundurmustur (121-123).

Bu yaygin hastaliktaki isitsel etkilenmeler calisma odagi olmustur ve olmaya devam
etmektedir. Literatiir incelendiginde TUAS hastalarinda kortikal alanda yapilan ¢alismalara
fazla rastlanmadigindan dolay literatiirde var olan Odyometrik dl¢imler, Otoakustik emisyon
dlciimleri ve Isitsel beyin sap1 yanitlar1 sonuglari ile karsilastirmalar yapilacaktir. Bu anlamda
literatiir incelendiginde saf ses odyometri (PTA), Distorsiyon {iriinii otoakustik emisyonlar
(DPOAE'ler) ve Isitsel beyin sap1 yanit1 (ABR) gibi geleneksel odyometri testi agisindan bazi
siddetli TUAS hastalarinin isitsel sistemde fonksiyonel bozukluklari diigiindiiren anormallikler

gosterdigi bulunmustur (124).

Klinikte, isitsel sinir yolunun biitiinliigii genellikle hava veya kemik iletimi yoluyla bir
dizi ses uyaris1 ile ortaya ¢ikan ABR tarafindan incelenir (125). ABR, isitsel beyin sap1
noronlarinin sinaptik aktivitesini yansitir ve TUAS i¢in fonksiyonel biitiinliigii incelemede
yararli bir arag haline getirir. Bazi ¢calismalar, TUAS hastalarinda klik ile uyarilms isitsel beyin
sap1 yanitinin (klik-ABR) | — V ve Il — V gibi dalga araliklarinda uzamis tepe gecikme veya
gecikmeler bildirmistir (124, 126). Patofizyolojik mekanizma, norotransmiter sentez
bozukluklar1 ve solunum bozukluklarinin neden oldugu hiperlipidemiye bagl olarak isitme
yolundaki sinir impulsunun anormal iletimi ile agiklanabilir. Bununla birlikte, diger calismalar
TUAS hastalarinda anormal klik-ABR bulunmadigini iddia ederek, isitsel beyin sapinda
tekrarlayan nokturnal hipokseminin neden oldugu akut veya kronik hasar olmadigini
diisiindiirmektedir (126). Bu g¢eligkili bulgular, bu konuda yeni yontemlere ve daha fazla

caligmalara ihtiya¢c duydugunu gostermektedir.
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Hafif ve orta dereceli TUAS'l1 eriskin hastalarda isitsel siire¢leri konusma-ABR ile
degerlendiren bir ¢alismaya gore isitsel islev bozukluklarinin olabilecegi ve TUAS"!m siddeti
ile hasarlarin siddetlendigi belirtilmis. Bu da konusma-ABR'nin TUAS'in erken evresinde tani
ve degerlendirmede potansiyel bir biyobelirte¢ olabilecegi vurgulanmistir (126). HE Xiao-
zheng ve ark. (2008) tarafindan TUAS 1 ¢cocuklarda hipoksemi ve isitme arasindaki iliskiyi
arastirllmis ve normal ¢ocuklara kiyasla TUAS'T1 ¢ocuklarda dalga I gecikmesi bulunmus.
TUAS 'l ¢ocuklarda isitsel islevdeki erken degisiklikleri saptamak i¢in ABR’ nin kullanilabilir
oldugu savunulmus (127). Xin Li ve ark. yaptiklar1 ¢alismada TUAS hastalarinda 4 kHz ve 8
kHz'de hava yolu esikleri kontrollere gére daha yiliksek bulmuslar. Ayrica dalga I ve dalga V
latanslart kontrol grubundakilerden daha uzun bulmuslar (128). W T Sun ve ark. yaptiklari bir
caligmada orta ve agir TUAS hastalarinda elektrokokleografi (ECochG) degerlerini arastirmas.
Sonug olarak, Iki grup arasinda kontrol grubuna gore SP / AP amplitiid oran1 agisindan fark
olmayip, AP gecikmesi anlamli olarak farkli bulunmus. ECochG, orta ila agir TUAS
hastalarinda koklear segment yakinindaki koklear ve isitme siniri hasarin1 dogrulayabilecegi

belirtilmis (129).

Yukaridaki c¢aligmalarla karsilastirildiginda c¢alismamizda farkli olarak yiiksek
frekanslarda sag kulakta (10 kHz, 12.5 kHz, 14 kHz ve 16 kHz) ve sol (14 kHz ve 16 kHz)
frekanslarinda istatistiksel olarak anlamli farklilik bulunmustur. Literatiir incelendiginde, tiiy
hiicreleri hasarmin tiim kokleaya yayildigin1 gorebiliriz ancak bu daha yiiksek frekanslarin
tonotopisite teorisine gore kodlandig1 koklea bazalinde 6nemlidir. Giirtiltiiye maruz kalma ve
ototoksik ilaclarda goriildiigii gibi bazal doniisiin tiiy hiicrelerinin apekse gore travmaya daha
duyarli oldugu bilinmektedir. Sha et al.(2001), bazal dis tiiyli hiicrelerde dogal glutatyon
seviyesinin, apikal dig tiiylii hiicrelerden 6nemli dl¢lide daha diisiik oldugunu ve bazal hiicre
poplilasyonunun serbest radikal hasara kars1 daha yiiksek duyarliligini destekledigini gosterdi
(130). Calismamizda da TUAS grubunda yiiksek frekanslarda anlamli derecede diisiisler

gostermis olmasi bu durumu desteklemektedir.

Kulkas ve ark. (2013), AHI'nin tan1 veya prognoz icin yeterli bir parametre olmadigin1
belirtmislerdir (131). Yapilan bir calismada AHI ve EUO ile yas veya boy arasinda anlamli bir

iliski goriilmedigi ancak kilo ile pozitif korelasyon bulunmus (132). Bizim ¢alismamizda da
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TUAS ve kontrol gruplarinda AHI skorlar1 arasinda, yas ve kiloda kontrol grubu ile agir TUAS
ve orta ile agir TUAS arasinda anlamli bir fark bulundu (P<0.05).

AHI skoru normal veya hafif TUAS olan hastalarda AHI ile EUO arasinda anlamlr iligki
saptanmamis. Ancak orta ve siddetli TUAS olan hastalarda AHI ve EUO degerleri arasinda
anlamli pozitif korelasyon bulunmus (132). Bizim calismamizda ise agir TUAS ve orta TUAS
kategorilerinde AHI ve EUO toplam degiskeleri arasinda anlamli bir korelasyon iliskisi
bulunmadi (p>0.05). Farkli komplikasyonlarin gelismesi ve TUAS patogenezinde hipoksinin
onemli bir faktér oldugu kabul edilirse, AHI skorlar1 tek basina TUAS siddetini
derecelendirmek i¢in yetersizdir ve TUAS tan1 ve siniflandirmasinda hipoksi ve hipoksi olaylari
g0z ardi1 edilmemelidir. PSG'nin teshis ve kalitesinin derecelendirilmesinde kullanilan bir diger
parametre de ODI (Oksijen Desaturasyon Indeks)'dir. ODI, bir saat iginde meydana gelen
desatiirasyon olaylarinin ortalama sayisidir. Birkag¢ ¢alisma AHI ve ODI arasinda giiglii bir
iliski oldugunu bildirmistir (133, 134). Bizim ¢alismamizda ise TUAS gruplarinda AHI ve ODI
arasinda iliski gézlenmedi (P>0.05).

TUAS’I1 hastalarda kognitif siirecler ile ilgili literatiirde siirekli dikkat, secici dikkat
veya uyaniklik gerektiren gorevlerde daha fazla gecikme ve/veya daha uzun tepki siireleri
belirtilmis (134-139). Buna gore TUAS'It bireylerde dikkat kaynaklarinin birden fazla ilgili
uyarana verimli bir sekilde tahsis edilmesinin zor oldugu kanitlanmis. Dikkat eksikliginin
siddeti ve boyutu goz Oniine alindiginda, uyaniklik ve dikkat eksikliginin TUAS'a atfedilen
biligsel eksikliklerin diger yonlerini etkileyebilecegi one siirilmistiir (136, 140, 141). Bu
hipotezlere gore, TUAS'In getirdigi dikkat eksiklikleri muhtemelen yiiriitiicii islevler ve
epizodik bellek bozukluklar1 gibi ikincil olan diger biligsel eksiklikleri daha da

kotiilestirmektedir.

Birkag ¢alismada, TUAS siddeti ile bilissel eksiklikler arasindaki iliski arastiriimak
amaglanmis. Bu ¢aligmalarin bazilarinda agir TUAS '1 (AHI>30) olan yetiskinlerin, hafif veya
orta TUAS" olanlardan daha fazla kognitif bozukluk gosterme olasiliginin oldugunu gdsteren

heterojen sonuglar bulunurken (142), diger ¢aligsmalar hi¢bir iliski bulamamistir (143, 144).
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Agir TUAS" olan orta yasl yetiskinlerin, ayn1 TUAS siddetine sahip geng eriskinlere gore daha
fazla biligsel eksiklik riski altinda oldugu, yasin daha biiyiik bilissel islev bozukluklart ile iliskili
oldugu bulunmus (145). Geng ve yasli TUAS (TUAS'a kars1 kontrol) hastalarini kargilagtiran
bir ¢alisma, yasin gesitli biligsel testler tizerindeki etkilerini géstermis, bu da hem TUAS'!n hem
de yasin TUAS'h yasli bireylerde bilissel islev bozukluklarina katkida bulundugunu
diistindiirmistiir (146).

P300 dalgasi isitsel hafiza ile ilgili parietal-temporal ve prefrontal alanlardaki beyin
aktivitesini gosterir. Gecikme, bireyin dikkat ve konsantrasyonunun interstimulus sikligi ile
baglantilidir. P300 gecikmesi, biligsel bozulmay1 arastiran ¢alismalarda analiz edilen dalganin
en yaygin yoniinlii olusturmaktadir (147, 148). P300 latansinin uzamasi, ilerleyici biligsel
gerileme ile iliskilendirilmistir (149). Artemiadis ve ark., medial temporal sklerozlu Temporal
Lobe Epilepsi hastalarda isitsel P300 dalga latansinda artan gecikme ve diisiik amplitiidler
bildirmisler (150). Baska bir ¢alismada kontrollere kiyasla epilepsili hastalarda ve ayrica
jeneralize ve fokal epilepsili hastalarda P300 dalga latansinda gecikme ve amplitiidlerde (hem
gorsel hem de isitsel) azalma bulunmus (151). Bir meta-analiz ¢aligmasinda ise, epileptik
hastalarin kontrollere goére daha uzun bir P300 dalga latansina ve daha diisiik amplitiid
goriilmiis. Bu calisma, epileptik hastalarin P300 bileseninde bilissel islevdeki eksiklikleri
yansitabilecek anormalliklere sahip oldugunu ortaya koymustur (152). Epileptik hastalarda
P300 bileseninin kullanilmasi, etkilenen hastalarin erken tanimlanmasinda faydali olabilecegi
ve anti-epileptik ila¢ tedavilerinin durumunu anlayarak uygun iyilestirici Onlemlerin

se¢ilmesine yardimei olabilecegi diigiiniilmiis (153).

Gegici iskemik atak/mindr inmeli hasta grubuyla yapilan bir ¢calismada P300 dalga
latans siiresinin kontrol grubuna gore daha uzun oldugu bulunmus. Bu durumun erken asamada
gecici iskemik atak/mindr inme hastalarinda kognitif bozukluklar1 Ongorebilecegi One
stiriilmiistir (154). Diyabetik melitus hastalariyla yapilan bir ¢alismada 6nemli 6lgiide daha
yiiksek P300 gecikmesi gozlemlenmis, bunun da bilissel diisiise isaret ettigi vurgulanmis. Buna
bagli olarak P300, diyabet seyrinin erken doneminde subklinik bilissel gerilemeyi tespit etmede

cok faydali olabilecegi belirtilmis. P300'lerin, DM 1'li hastalarda ndropsikolojik anormalliklerin
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fizyolojik temeli hakkinda 6zellikle 6n lob ve dikkat fonksiyonu agisindan 6nemli bilgiler

sagladigini belirtmislerdir (155).

TUAS’11 hastalarda P300’ {in kullanildig1 birka¢ calismada saglikli kontrollere kiyasla
TUAS hastalarinda P300 latans1 6nemli 6l¢iide geciktigi, bu da daha yiiksek kortikal bilgi
islemede genel bozulmalara isaret ettigi belirtilmis (156-158). Bizim ¢alismamizda da TUAS
hastalarinin kontrol grubuna gére P300 dalga latansinin geciktigi gézlenmis olmasi literatiiri
destekler niteliktedir (p<0.05). Diger kronik hastaliklar ile Kkarsilagtirildiginda benzer
durumlarin goriilmesi TUAS hastalarinda da parietal-temporal ve prefrontal alanlarda

bozulmalar oldugunu diisiindiirm{istir.

CPAP tedavisi sonrasi i¢in literatiir incelendiginde CPAP tedavisinin periferik isitme
iizerinde etkisi olmadig1 ancak santral etkilenimin goriildiigii ¢esitli calismalarda belirtilmistir.
Deniz ve Ersozlii (2020) tarafindan yapilan ¢alismada TUAS tedavisinde CPAP cihazi kullanan
hastalarin en az 2 yil 6nce ve sonra yapilan isitme testleri ve CPAP kullanmayan hastalarin
isitme sisteminde iyilesme tespit edilmemis (159). Bizim ¢alismamizda CPAP tedavisi sonrasi
yiiksek frekans degerleri tekrar Olclilmiistiir. Buna gore sag kulakta 10 kHz frekansinda
anlamlilik bulunmasi (p<0.05), ancak sag ve sol kulak diger yiliksek frekanslarda farklilik
goriilmemesi (p>0.05) CPAP tedavisinin periferik isitme esikleri iizerinde olumlu veya
olumsuz bir etkisi olmadigin1 diigindiirmiistiir. Bu durum literatiir ile uyumluluk

gostermektedir.

CPAP tedavisi ile iligkili bilissel degisikliklerin incelendigi 17 ¢alismanin 11'inde CPAP
ile uyaniklik ve dikkatte 6nemli bir gelisme gosterildigi bildirmistir (160). 15 giinlik CPAP
tedavisinin, siirekli dikkat testlerinde anlamli iyilesme elde etmek ic¢in yeterli oldugu da
gozlenmistir (161). Bununla birlikte, dikkati 6nemli 6l¢iide iyilestirmesine ragmen, CPAP
genellikle TUAS'daki dikkat siireglerini tam olarak normallestiremedigi belirtilmistir. Aslinda,
Lau ve ark. (2010), sec¢ici ve bolinmiis dikkat kusurlari, kontrol denekleriyle
karsilastirildiginda, ii¢ aylik CPAP tedavisinden sonra hala gozlenmistir (162). Bu sonuglar,
TUAS'daki dikkat eksikliklerinin kismen uyku par¢alanmasi ve hipoksemiden kaynaklandigini,

ancak TUAS''m muhtemelen beynin dikkat siire¢lerine dahil olan bolgelerinde kalici hasara
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neden oldugunu diistindiirmektedir (161-163). CPAP tedavisi sonrasi takiben TUAS
hastalarinda P300 latans1 kisaldigi, ancak kontrollerden 6nemli Ol¢iide daha uzun oldugu
belirtilmistir. Caligmada noropsikolojik testlerin bazi hasta gruplarinda biligsel degisiklikleri
belirlemede yetersiz kalabilecegi ve elektrofizyolojik yontemlerin daha duyarli bir 6l¢iim
saglayabileceginin alti ¢izilmektedir (158). Bizim ¢alismamizda CPAP tedavisinden 2 ay 6nce
ile CPAP tedavisinden 3 ay sonra yapilan P300 testi dalga latanslari karsilastirildiginda tedavi
sonrast P300 dalga latasinda iyilesme tespit edilmistir (p<0.05). Calismamiza gére CPAP
tedavisinin parietal-temporal ve prefrontal alanlarda iyilestirmeler ortaya ¢ikardigi ve durumun
da P300 dalga latanslarimi iyilestirdigi distindirmiistir. Ancak kontrol grubu ile
karsilastirildiginda P300 dalga latanst Onemli Ol¢iide uzun oldugu goriilmesi literatiirii

desteklemektedir.

Caligmamizda TUAS grubu ile kontrollerde kortikal elektrofizyolojik Olctimler
incelendiginde P1 ve N1 dalga latanslarinda ve P1-N1 amplitud degiskenlerinde anlamli
farkliik bulunmamisken (p>0.05), P300 dalga latansinda anlamli bir fark bulunmustur
(p<0.05). Ayrica TUAS siddeti artikca p300 dalga latansinin daha ge¢ ortaya ciktigi
bulunmustur. Calismamizda 6zellikle P300 dalga latansinin TUAS hastalarinin siddetine gore

gecikmeler gostermis olmasi bu bireylerde dikkatin bilissel olarak etkilendigini gostermektedir.

6. SONUC VE ONERILER

e Agirile Orta TUAS ve Kontrol ile Agir TUAS grubu arasinda yas ve kilo degiskenleri i¢in
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi.

e Orta ve agir TUAS’I1 hastalarmn EUO’den aldiklar1 puanlar kontrol grubundan istatistiksel
olarak yiiksek saptandi.

e Orta ve agir TUAS’I1 hastalarin uyanik durumda kan O2 diizeyi acisindan gruplar arasinda
fark saptanmadi.

e Agir TUAS 1 hastalarin ortalama ve uykuda en diisiik kan O2 satiirasyonlari istatistiksel

olarak diistik saptandi.
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e Agir TUAS’I1 hastalarin uykuda kan O2 diizeyi %90’ altinda gecen siire degerleri
istatistiksel olarak yiiksek saptandi.

e Grup degiskeninin kategorileri agisindan yiiksek frekanslar (sag-sol 10 kHz, 12.5 kHz, 14
kHz, 16 kHz) i¢in yapilan analizlerde fark saptandi.

e Agir ve Orta TUAS hastalarda tiim yiiksek frekanslar sag-sol kulak karsilastirmasinda
yapilan analizlerde anlamli farklilik saptanmadi.

e Agir TUAS ve Orta TUAS kategorileri i¢in P300, P1, N1, PINI amplitud, O2 En Diisiik,
02 Uyku Yiizde Doksan Altinda degiskenleri arasinda yapilan korelasyon analizleri
sonucunda; Agir TUAS i¢in P1 ile N1 ve PIN1 amplitud degiskenleri arasinda anlamli
korelasyon iliskisi saptandi.

e Pl ile N1 degiskenleri arasinda pozitif yonlii orta diizeyde bir iliski bulunurken P1 ile P1-
N1 amplitud degigkenleri arasinda negatif yonlii orta diizeyde bir iligki saptandi. Orta TUAS
kategorilerinde ilgili degiskenler arasinda korelasyon iliskisi saptanmadi.

e P300 latans degiskeni i¢in Agir TUAS ile Kontrol grubu ve Orta TUAS ile Kontrol grubu
arasinda istatistiksel olarak anlamli1 farklilik saptandi.

e Pl latansi, N1 latansi, P1-N1 amplitud degiskenleri i¢in istatistiksel olarak anlamli farklilik
saptanmadi.

e Agir TUAS grubunun CPAP tedavisi oncesi ve sonrast P300 latans1 degiskeni arasinda
istatistiksel olarak anlamli farklilik saptandi (p<0.05).

e CPAP tedavisi sonras1 Yiiksek Frekans degiskeni icin sag kulak 10 kHz’de anlamli farklilik

bulunmasina ragmen diger tiim frekanslarda istatistiksel olarak fark saptanmadi (p>0.05).

TUAS hastalarinda yasanan oksijen desatiirasyonu sonucunda hastanin isitsel olarak
etkilenmesi, gece uyku siirecinde siirekli uyanmasi biligsel diizeyde etkilenmeler yaratmaktadir.
Bu etkilenmeler nedeniyle P300 latansinda uzamalar oldugu ve uzadik¢a dikkatin daha fazla
bozuldugu diistiniilmektedir. CPAP tedavisi sonrasinda yapilan tekrar 6l¢timlerinde P300 latans
degerlerinde gerilemeler olmas1 bu hasta grubunda dikkatin gelistigini gostermektedir. TUAS
hastalarda P300 bileseni noninvaziv, kolay kullanim, ucuz ve etkili bir elektrofizyolojik 6l¢lim
olmasi etkilenen hastalarin erken tanilanmasi agisindan faydali olabilecegi ve belirlenen tedavi

sonrast durumunun degerlendirilmesinde yardimci olabilecegi diisiiniilmiistiir.

58



Calismamiz TUAS’I1 hastalarin santral isitsel etkilenimleri bir biitiin saptamay1
hedefleyen literatiirdeki tek ¢alismadir. Tartisma boliimiinde bahsi gegen ¢alismalarda benzer
testler kullanilmis olup santral isitsel degerlendirmeyi kortikal diizeyde degerlendiren baska
calismaya rastlanmamustir. Ileri arastirmalarda daha genis popiilasyonlarda, hafif TUAS I
hastalarin da dahil edildigi, cerrahi ve/veya CPAP kullanimi sonrasi isitsel fonksiyonlarin tekrar
degerlendirilmesi ile uykuda solunum bozuklugunun santral isitsel sistem {izerindeki etkilerinin

belirlemesi planlanabilir.
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LUTFEN DiKKATLICE OKUYUNUZ !!

Bilimsel aragtirma amagcli klinik bir ¢aligmaya katilmak tizere davet edilmis bulunmaktasiniz. Bu
calismada yer almay1 kabul etmeden 6nce ¢alismanin ne amagla yapilmak istendigini tam olarak
anlamaniz ve kararimizi, arastirma hakkinda tam olarak bilgilendirildikten sonra &zgiirce
vermeniz gerekmektedir. Bu bilgilendirme formu s6z konusu arastirmay1 ayrintili olarak tanitmak
amaciyla size 6zel olarak hazirlanmistir. Liitfen bu formu dikkatlice okuyunuz. Arastirma ile ilgili
olarak bu formda belirtildigi halde anlayamadiginiz ya da belirtilemedigini fark ettiginiz noktalar
olursa hekiminize sorunuz ve sorulariniza acik yanitlar isteyiniz. Bu aragtirmaya katilip
katilmamakta serbestsiniz. Calismaya katilim géniilliiliik esasina dayalidir. Arastirma hakkinda
tam olarak bilgilendirildikten sonra, kararimz1 6zgiirce verebilmeniz ve diisiinmeniz i¢in formu
imzalamadan once hekiminiz size zaman taniyacaktir. Karariniz ne olursa olsun, hekimleriniz
sizin tam saglik halinizin saglanmasina ve korunmasina yonelik gorevlerini bundan sonra da
eksiksiz yapacaklardir. Arastirmaya katilmayi kabul ettiginiz taktirde formu imzalaymiz.

1. ARASTIRMANIN ADI

Orta ve Agir Tikayict Uyku Apnesi Sendromu Olan Hastalarda Santral Isitsel Yanitlarin
Degerlendirilmesi ve Siirekli Pozitif Havayolu Basinci Tedavisinin Olas1 Etkilerinin Yanitlara

Etkisi

2. GONULLU SAYISI

Katilimeilar, inénii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi’ne basvuran 18-65 yas aras1 yetiskin

hastalardan segilecektir. Yapilan gii¢ analizinde %95 giiven araliginda, % 80 teorik gii¢ ve 0.05



etki giicii ile orta derecede uyku apnesi grubundan 20 ve agir derecede uyku apnesi grubunda

20 ve kontrol grubunda 22 birey olacak sekilde toplam 62 kisiye ulasilmasi gerektigi saptandi.

Bu arastirmada yer almasi 6ngoriilen toplam goniillii sayis1 62'dir.
3. ARASTIRMAYA KATILIM SURESI
Bu aragtirmada yer almaniz i¢in 6ngoriilen siire / saat’ dir.

4. ARASTIRMANIN AMACI

Bu arastirmanin amaci, Uyku Apnesi Sendromu tanist alan hastalarda santral isitsel yanitlarin

degerlendirilmesini yapmaktir.
5. ARASTIRMAYA KATILMA KOSULLARI

Bu aragtirmaya dahil edilebilmeniz i¢in gereken kosullar sunlardir:
- 18-65 yas araliginda olmast,

- Orta ve Agir Tikayict uyku apne sendromu tanisin1 yeni almis ve pozitif havayolu

basinct (PAP) tedavisi uygulamamis olmasi,
- Otoskopik muayenenin normal olmasi,
- Immitansmetrik 6lgiimlerinin normal olmasi(Tip A),

- Saf ses odyometrisi psikoakustik esik seviyeleri 250-8000 Hz arasinda 25 dB HL ve

daha iyi olmasi,

- Herhangi bir sistemik hastalik, giiriiltiiye maruz kalma, presbiakuzi ve

ototoksik/vestibulotoksik ila¢ kullanma hikayesinin olmamasi,
- Biligsel ve zihinsel bir problemi olmamasi,

- GoOniilli olarak arastirmaya katilmak isteyip bilgilendirilmis onamin imzalamis olmasi

- CPAP tedavisinin etkinligini degerlendirmek icin CPAP tedavisini 2 ay diizenli olarak

kullanmig olmasi.

6. ARASTIRMANIN YONTEMI



Arastirma yaklasik 1 saat siirecektir. Bu siirecte dncelikle bir anket doldurup ardindan isitme
sisteminizin degerlendirmesi i¢in baz1 isitsel testler yapilacaktir. Bu testlerin herhangi bir zarar1

olmamakla birlikte isitsel durumunuzun ayrintili bir degerlendirmesi yapilacaktir.
7. GONULLUNUN SORUMLULUKLARI

1. Arastirma planina ve arastiricinin 6nerilerine uymalisiniz.
2. Arastirma siiresince yonergeleri dogru olarak uymaniz gerekir.

3. Arastirma sirasinda sizi rahatsiz eden herhangi bir tibbi durumu sorumlu arastiriciya

bildirmelisiniz.
8. ARASTIRMADAN BEKLENEN OLASI YARARLAR

Aragtirmamiz yalnizca bilimsel amagli olup sizin dogrudan yarar gormeniz ya da tedavinizin
seyrini degistirmesi beklenmemektedir. Ancak, bu arastirmadan elde edilen sonuglar sizin gibi

tan1 almig diger hastalarin tedavisinin planlanmasina katki saglayacaktir.
9. ARASTIRMADAN KAYNAKLANABILECEK OLASI RISKLER

Arastirma siiresince sagliginiz1 etkileyecek herhangi bir olast durum bulunmamaktadir. Ancak

istenmeyen bir durum olusursa arastirmaciya bildiriniz.

10. ARASTIRMADAN KAYNAKLANABILECEK HERHANGI BIR
ZARARLANMA DURUMUNDA YUKUMLULUK / SORUMLULUK
DURUMU

Arastirma nedeniyle bir zarar gérmeniz s6z konusu olursa, tedavi i¢in gereken masraflar

Baskent Universitesi tarafindan karsilanacaktir.

11. ARASTIRMA SURESINCE CIKABILECEK SORUNLARDA
ARANACAK KiSI

Uygulama siiresince, zorunlu olarak arastirma disi ila¢ almak durumunda kaldiginizda Sorumlu
Aragtirictyr onceden bilgilendirmek i¢in, aragtirma hakkinda ek bilgiler almak i¢in ya da
arastirma ile ilgili herhangi bir sorun, istenmeyen etki veya diger rahatsizliklariniz i¢in herhangi

bir saatte adresi ve telefonu asagida belirtilen ilgili hekime ulasabilirsiniz.

istediginizde Giiniin 24 Saati Ulasilabilecek Hekimin Adres ve Telefonlari:
Adres:

IS7 wrrreererreneerseenensensensens Cep:




12. GIDERLERIN KARSILANMASI VE ODEMELER

Bu arastirmaya katilmaniz i¢in veya arastirmadan kaynaklanabilecek giderler i¢in sizden
herhangi bir ticret istenmeyecektir. Hastaliginizin gerektirdigi tetkiklere ilave olarak yapilacak
her tiirli tetkik, fizik muayene ve diger arastirma giderleri size veya gilivencesi altinda

bulundugunuz resmi ya da 6zel hi¢bir kuruma 6detilmeyecektir.
13. ARASTIRMAYI DESTEKLEYEN KURUM
Arastirmay1 destekleyen kurum Baskent Universitesi-inénii Universitesi’dir.

14. GONULLUYE HERHANGI BiR ODEME YAPILIP
YAPILMAYACAGI

Bu arastirmaya katilmanizla, arastirma ile ilgili ¢ikabilecek zorunlu masraflar tarafimizdan
karsilanacaktir. Bunun disinda size veya yasal temsilcilerinize herhangi bir maddi katki

saglanmayacaktir.

15. BILGILERIN GIZLILIGI

Aragtirma siiresince elde edilen sizinle ilgili tibbi bilgiler size 6zel bir kod numarasi ile
kaydedilecektir. Size ait her tiirlii tibbi bilgi gizli tutulacaktir. Arastirmanin sonuglari yalniza
bilimsel amacla kullanilacaktir. Aragtirma yayinlansa bile kimlik bilgileriniz verilmeyecektir.
Ancak, gerektiginde arastirmanin izleyicileri, yoklama yapanlar, etik kurullar ve resmi

makamlar tibbi bilgilerinize ulasabilecektir. Siz de istediginizde kendinize ait tibbi bilgilere

ulasabileceksiniz.
16. ARASTIRMA DISI BIRAKILMA KOSULLARI

Uygulanan tedavi semasmin gereklerini yerine getirmemeniz, arastirma programint
aksatmaniz, gebe kalmaniz veya arastirmaya bagli veya arastirmadan bagimsiz gelisebilecek
istenmeyen bir etkiye maruz kalmaniz vb. nedenlerle hekiminiz sizin izniniz olmadan sizi
arastirmadan ¢ikarabilir. Bu durum size uygulanan tedavide herhangi bir degisiklige neden

olmayacaktir.

Ancak arastirma dis1 birakilmaniz durumunda da, sizinle ilgili tibbi veriler bilimsel amacla

kullanabilir.



17. ARASTIRMADA UYGULANACAK TEDAVI DISINDAKI DIGER
TEDAVILER

Size konan tan1 i¢in uygulanabilecek, ancak bu arastirmanin geregi olarak size uygulanmayacak

olan (varsa) diger tedaviler ya da islemler ve onlara ait yararlar ve olas1 herhangi bir risk yoktur.

18. ARASTIRMAYA KATILMAYI REDDETME VEYA AYRILMA
DURUMU

Bu arastirmada yer almak tamamen sizin isteginize baglidir. Arastirmada yer almayi
reddedebilirsiniz ya da herhangi bir asamada arastirmadan ayrilabilirsiniz; arastirmada yer
almay1 reddetmeniz veya katildiktan sonra vazgegmeniz halinde de karariniz size uygulanan

tedavide herhangi bir degisiklige neden olmayacaktir.

Arastirmadan ¢ekilmeniz ya da arastirici tarafindan ¢ikarilmaniz durumunda da, sizle ilgili tibbi

veriler bilimsel amagla kullanilabilecektir.

19. YENI BILGILERIN PAYLASILMASI VE ARASTIRMANIN
DURDURULMASI

Arastirma siirerken, arastirmayla ilgili olumlu veya olumsuz yeni tibbi bilgi ve sonuglar en kisa
slirede size veya yasal temsilcinize iletilecektir. Bu sonuglar sizin arastirmaya devam etme
isteginizi etkileyebilir. Bu durumda karar verene kadar arastirmanin durdurulmasinm

isteyebilirsiniz.
(Katilimcimin/Hastanin/Anne-Baba/Yasal Temsilcinin Beyant)

Sayin Uzm. Ody. Agit SIMSEK tarafindan In6nii Universitesi Turgut Ozal Tip Merkezi Kulak
Burun Bogaz Anabilim Dali’nda Odyoloji Unitesi’nde tibbi bir arastirma yapilacag: belirtilerek
bu arastirma ile ilgili yukaridaki bilgiler bana aktarildi. Bu bilgilerden sonra bdyle bir

arastirmaya “katilimc1” (goniillii) olarak davet edildim.

Eger bu arastirmaya katilirsam hekim ile aramda kalmasi gereken bana ait bilgilerin gizliligine
bu arastirma sirasinda da biiyiik 6zen ve saygi ile yaklasilacagina inantyorum. Arastirma
sonuglariin egitim ve bilimsel amaglarla kullanimi sirasinda kisisel bilgilerimin 6zenle

korunacag1 konusunda bana gerekli glivence verildi.

Arastirmanin yiiriitiilmesi sirasinda herhangi bir sebep gostermeden arastirmadan ¢ekilebilirim

(Ancak arastirmacilar1 zor durumda birakmamak i¢in arastirmadan ¢ekilecegimi 6nceden



bildirmemim uygun olacaginin bilincindeyim). Ayrica, tibbi durumuma herhangi bir zarar

verilmemesi kosuluyla aragtirmaci tarafindan arastirma dis1 tutulabilirim.

Arastirma i¢in yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina girmiyorum.

Bana da bir 6deme yapilmayacaktir.

Arastirma uygulamasindan kaynaklanan nedenlerle herhangi bir saglik sorunumun ortaya
¢ikmas1 halinde, her tiirlii tibbi miidahalenin saglanacagi konusunda gerekli giivence verildi.

Bu tibbi miidahalelerle ilgili olarak da parasal bir yiik altina girmeyecegim anlatildi.

Bu aragtirmaya katilmak zorunda degilim ve katilmayabilirim. Arastirmaya katilmam
konusunda zorlayict bir davranigla karsilasmis degilim. Eger katilmayi reddedersem, bu
durumun tibbi bakimima ve hekim ile olan iligkime herhangi bir zarar getirmeyecegini de

biliyorum.

ARASTIRMAYA KATILMA ONAYI

Yukarida yer alan ve arastirmaya baslanmadan 6nce gonilliiye verilmesi gereken bilgileri gosteren 4 sayfalik
metni okudum ve sozli olarak dinledim. Aklima gelen tiim sorulari arastiriciya sordum, yazili ve sdzli olarak bana
yapilan tim agiklamalari ayrintilariyla anlamis bulunmaktayim. Arastirmaya katilmayi isteyip istemedigime karar
vermem i¢in bana yeterli zaman tanindi. Bu kosullar altinda, bana ait tibbi bilgilerin gdzden gegirilmesi, transfer
edilmesi ve islenmesi konusunda arastirma yuruticusiline yetki veriyor ve s6z konusu arastirmaya iliskin bana
yapilan katilim davetini higbir zorlama ve baski olmaksizin buyuk bir gdnillilik igerisinde kabul ediyorum. Bu
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VASI (Varsa)
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Ek 3: EPWORTH UYKULULUK OLCEGI

Epworth Uykululuk Olcegi

Epworth Sleepiness Scale (ESS)

Son zamaniarda, ghndlik yasantne lgnde, asadda belirtllen durumiardz hangl sskhikia vwyuldarsivz (buradan yongun
hissebmek deqll, upuklamak veya wyuya kabmzk anlzsimakde)? Bu seyierden birinl son zameniarda yapmamis
alsamz biie, bdyie bir dunimun, sizl nasil etkllieyeceqinl dislnmeye (alisarzk evap vwerinlz.
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