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1. GIRIS

Horlama, son zamanlarda tibbi 6nemi giderek artan bir problemdir. Bazen tek
basina, bazen de tikayici uyku apnesi sendromlu (TUAS) hastalarin ilk ve tek
semptomu olarak gortlebilir. Toplumda oldukga yuksek bir prevelansa sahiptir. Ancak
bu yayginligina ragmen tibbi bir sorundan ¢ok sosyal bir olay gibi ele alinmaktadir.
Horlama, erkeklerde daha fazla gorulmekte, yagla beraber sikligi da artmaktadir.
Tam olarak kanitlanamasa da vucut agirhgr ile dogrudan bir iligkisi vardir.
Beraberinde gundiz uyuklamalari ve bunlarin sebep oldugu birgok tibbi sorunlar
gOrulebilir (39).

Horlama ve hafif TUAS’In tedavisinde uygulanan yontemlerin basinda
yumusak damak ve uvulanin sekillendirilmesi gelir. Bu amacla son zamanlarda lokal
anestezi altinda “radyofrekansla termal ablasyon (RFTA)” ve “sklerozan madde
enjeksiyonu (SE)” teknikleri sikga uygulanmaktadir. RFTA teknigi, tipta uzun suredir
kullaniimasina ragmen yumusak damak uygulamalari ilk kez Powell (1998)
tarafindan baglatiimis, kullanim kolaylhigi ve minimal komplikasyonlari ile bu tip hasta
grubu icin daha 6nceden uygulanan uvulapalatofaringoplasti (UPPP) ve lazer

yardimli uvuloplasti (LYUP) tekniklerine alternatif bir islem olmustur (74).

ilk defa Mair ve ark. tarafindan (2001) uygulanan sklerozan enjeksiyonu
yontemi ise RFTA gibi kullanim kolayligi ve minimal komplikasyonu olan bir

yontemdir (10).

Bu g¢alismada amacimiz basit horlama veya hafif TUAS’li olgularin tedavisinde
kullanilan RFTA ve sklerozan madde enjeksiyonu gibi yontemlerin histopatolojik

etkilerini degerlendirmek ve karsilagtirmaktir.



2. GENEL BILGILER

A. FARENKS ANATOMISI

Ust solunum yolu burun deliklerinden baslar, trakeaya kadar uzanir. Bu yapi
icinde tikanmalarin olustugu en o6nemli bolium farenkstir (82). Farenks, kafa
tabanindan 6. servikal vertebraya kadar uzanan, yaklasik 12 cm uzunlugunda,
kaslarla desteklenmig, tip seklindeki muskulomembranéz bir yapidir. Krikoid
kikirdagin alt hizasindan itibaren 6zefagus olarak devam eder (5, 22, 71). Sadece
hava yolu olmayip, sindirim ve fonetik fonksiyonlari da olan kompleks bir yapi olan
farenks, “Union Internationale Contre Le Cancer (UICC)” tarafindan yayinlanan

siniflamada temel olarak u¢ alt bélime ayrilir (35,36).
1. Nazofarenks,
2. Orofarenks,
3. Hipofarenks (Larengofarenks).
1. NAZOFARENKS (POSTNAZAL BOSLUK)

Nazofarenks veya postnazal bosluk, nazal kavitenin arkasinda ve yumusak
damagin Ustunde uzanir (82). Arka-Ust duvarini sfenoid kemigin gévdesi ve oksipital
kemigin baziler parcasi olusturur. Bu iki yapi beraberce “basisfenoidi” olusturur. Her
iki yan duvarinda Ostaki tipinin farengeal agzi bulunur. Alt duvar ise yumusak
damagin Ust yuzu tarafindan olusturulur. Bu duvarin orta noktasinda iki uvular kas
tarafindan olusturulan bir ¢ikinti bulunur (5, 22, 82). Nazofarenks 6n duvari ile burun

arasindaki serbest gecis nazal koanalar yoluyla olur.
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Sekil 1. Farenksin arkadan goranusu.

2. OROFARENKS

Orofarenks, sert ve yumusak damagin birlesim yerinden vallekula tabanina

kadar uzanir (Resim 1). Anatomik tanimlamalarda ise yumusak damak alt sinirindan



epiglot ucuna veya larengeal girise kadar uzanir (22). Orofarenks iki alt bolgeye

ayrilr.

a) Retropalatal bolge (velofarenks) : Sert damak ile yumusak damak distal ucu

arasinda yer alir.

b) Retroglossal bélge: Yumusak damak distali ile epiglot ucu arasinda yer alir
(42).

Orofarengeal istmus, bukkal kavite ile orofarenks arasindaki siniri olusturur.
Bu sinir her iki taraftaki palatoglossal katlanti ile belirginlestirilir. Orofarengeal
sfinkter, her iki palatoglossal kas ve dilin horizontal intrinsik kaslarindan olugur. TNM
sistemi epiglotun 6n ylzunud orofarenkse katar. Orofarenksin yan duvarinin én sinirini
palatoglossal kas tarafindan olusturulan palatoglossal katlanti  olusturur.
Palatoglossal katlantinin gerisinde palatofarengial kasin olusturdugu ikinci bir katlant
bulunur ve palatofarengeial katlanti adini alir. Siklikla 6n ve arka tonsil plikalari olarak
adlandirilan bu iki katlantinin arasindaki Ug¢gen sahada palatin tonsil bulunur.
Orofarenks arka duvarini konstruktor kaslar ve onun Ustundeki mukoza, ust duvarini

ise yumusak damagin alt yuzu ve uvula yapar (5, 35, 36).
3. HIPOFARENKS (LARENGOFARENKS)

Hipofarenks, larenksin arkasinda uzanan, yukarida orofarenks, asagida krikoid
kikirdak alt sinirinda 6zefagus olarak devam eden farenks parcasidir. Hipofarenks 6n

duvari oblik bir sekilde larenks olarak devam eder (Sekil 1).

Girigin 6n ve ustu epiglotun Ust ucu ile, arkada aritenoid kikirdak ile, yanlarda
ise arieepiglottik katlanti ile sinirlidir. Larengeal girisin altinda én duvari bulunur. On
duvarin asagisinda aritenoid kikirdaklarin arka yuzu ve krikoid kikirdagin laminasi
vardir. Hipofarenks arka duvari vallekula tabanindan baslayip krikoaritenoid ekleme
kadar uzanir. Bu duvar konstruktor kaslar ve onun uUstindeki mukozadan olugur.
Krikoid kikirdagin alt sinirinin asagisi, farengodzefagial bileske (postkrikoid bdlge)
olarak adlandirilir (5, 35).



B. YUMUSAK DAMAK ANATOMISI

Yumusak damak nazofarengeal hava yolu ile orofarengeal yemek yolu

arasinda tek yonlu gegise izin veren, tren yolu kavsagi benzeri iglev goren hareketli

ve fleksibl; arkadan 6ne ve sert damagin arkasina dogru uzanan, lateralde

orofarenks ile sinirli bir yapidir (Sekil 2).
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Sekil 2. Orofarenks ve oral kavite

Yumusak damak orofarenksin g¢atisini, nazofarenksin tabanini olusturur ve iki
sfinkter arasinda uzanir. Nazofarengeal sfinkter yumusak damag@i yukari ¢eker ve

nazofarengeal hava yolunu kapatir. Orofarengeal sfinkter ise yumusak damagi asagi
ve 6ne dogru cekerek orofarengeal girisi kapatir.



Yumusak damak, mediyan rafede birlesen tensor palatini kaslarinin
tendonlarinin geniglemesi ile olusmus bir palatin aponevrozdur (Sekil 3). Bu
aponevroz sert damagin arka kosesi ve onun palatal ¢ikinti arkasindaki alt ylizeyine
yapisir. On 2/3 bélimi kalin, geri kalani oldukga incedir. Orta hat civarinda uvular
kasi sarmak icin ikiye ayrilir. Tum diger yumusak damak kaslari, bu uvular kasa
yapigir. Yumusak damak on yuzu daha az hareketli ve duzdar. Arka kenar orta
hattindan uvula sarkar. Palatofarengeal katlanti uvula tabanindan kas liflerinin
orofarenksin yan duvarina dogru uzamasindan olusmustur. iki palatofarengeal
katlanti beraberce palatofarengeal arki olusturur. Yumusak damak, 6zellikle palatal
aponevrozun alt bolgesinde ve arka kenarinda, daha sik olarak viseral mukoz bezler
ve lenfoid doku igerir (5, 35, 36).

Palatin aponevrozun Ust yuzu yumusak damak kaslarinin yapisma yeridir.
Yumusak damagin kaslari yutkunma, solunum ve fonasyonda goérev alirlar (27). Bu
kaslar tensor veli palatini, levator veli palatini, palatoglossus, palatofarengeus ve

uvula kaslaridir (Sekil 3 ve 4).

Tensor veli palatini kasi: Tensor palatini kasi ince, U¢gen bir kastir. Mediyal
pterigoid kas ve mediyal pterigoid lamina arasina yerlesmistir. Sfenoid kemigin
pterigoid cikintisinin skafoid fossasi, dstaki tupu kikirdaginin lateral laminasi ve
sfenoid kemigin dikensi ¢ikintisinin mediyal yuzinden koken alir. Asagiya dogru
uzanirken lifleri birleserek tendon halini alir ve palatin aponevrozu olusturur (5, 22).
Bu tendon hamulus boyunun blyuk kismini teskil eder. Her iki tensor palatini kasi
beraberce yumusak damagi, Ozellikle 6n bolgesinden sertlestirir ve yumusak
damagin arkasini duzlestirirler. Bu kas levator veli palatini kasinin yardimi ile ostaki
tpunudn primer acici kasidir (64). Yumusak damaktaki stperior konstriktor kaslarin
hepsinin sinirsel uyarimi farengeal pleksus yoluyla, tensor palatini kasinin sinirsel

uyarimi da trigeminal sinirin mandibuler daliyla olur (6, 22).

Levator veli palatini kasi: Yumusak damagin asil kitlesini olusturur.
Temporal kemigin petr6z parcasinin alt yiztunden kuguk bir tendon olarak kdken alan
silindirik yapili bir kastir. Karni, staki tlpune paralel olarak ilerler. Levator palatini

kasi palatofarengeus kasinin iki dali arasindaki palatal aponevrozun Ust ylzeyine



yapisir. Palatal aponevroza giren lifler 6n liflerdir. Goérevi yumusak damagi Uste ve
geriye dogru cekmektir. Ust konstriiktér kaslarin Ust lifleri ile beraber yutkunma

sirasinda nazofarengeal istmusun kapanmasinda onemli rol oynar (5, 22, 82).

Palatoglossus kasi: Palatoglossus kasi kiguk kalin demetli kas liflerinden
olusan bir kas olarak palatal aponevrozun oral yiziinden kéken alir. On alt ve yan
olarak tonsilin 6nunden uzanip palatoglossal arki (tonsilin 6n pilisi) yapar. Cogu lifleri
dil kdsesine, baz lifleri dil kdkine dogru yapisir. Her iki kasin birlikte hareketi ile
orofarengeal istmus daralir. Bu hareket sirasinda palatoglossal ark yaklasir ve dil
yumusak damagin oral yuzine dogru yukselir. Palatoglossus kas tum bu iglevler

sirasinda dilin horizontal intrinsik lifleri ile beraber ¢aligir (5, 22, 82)

Palatofarengeus kasi: Yumusak damagin farengeal ylzundeki en ylzeyel
kastir. Palatofarengeus kasi levator palatini kasi tarafindan ikiye ayrilmig bir halde
damaktan kdken alir. Daha kalin olan 6n dal sert damak arka sinirindan ve palatal
aponevrozdan koken alir. Levator ve tensor palatini kaslari arasindan geriye dogru
uzanir. Daha ince olan arka dal ise damagin mukozal kenarindan koken alip, levator
palatini mediyalinden gecger. Her iki dal damak posterolateral bolgesinde birleserek
palatofarengeal katlanti iginde uzanan tiroid kikirdak arka kenarina yapigir. Gorevi
farenks duvarini yukari, 6ne ve mediyale ¢ekerek yutkunma sirasinda farenksi
kisaltarak larenksi yukari ¢ikarmaktir. Her ikisinin hareketi ile palatofarengeal arklar
ortaya yaklagmakta, boylece sivi ve kati besinler orofarenksin daha asagi bolgelarine
rahatca gecgebilmektedir (5, 22, 71).

Uvular Kas: Bu kuguk ¢ift kas sert damagin hemen arkasindaki palatin
aponevrozundan koken alir. Asagiya ve geriye ilerleyen lifleri uvulanin mukozasina
yapisir. Gorevi uvulayl yukari ¢ekip kisaltmak suretiyle konusma ve yutkunma
sirasinda yumusak damagin arka ylUzune kitle etkisi yaparak nazofarengeal acikhgin

kapanmasina yardimci olmaktir (72).
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Sekil 4. Farenks kaslarinin yandan goérinimda.

Yumusak damagin tensor palatini digindaki tum kaslari sinir uyarilarini
farengeal pleksustan ve kismen fasiyal sinirden alirlar. Tensor palatini ise trigeminal
sinirin mandibular dalinin mediyal pterigoid pargasi ile uyarilir. Yumusak damagin
sensoryel uyarisi pterigopalatin gangliondan gelen palatin dallar aracihgi ile alir.
Ayrica glossofarengeal sinirin farengeal pargasi da bu uyarima yardimci olur.
Yumusak damagin sempatik uyarimi ise ust servikal gangliondan baslayan ve kan
damarlarini izleyen dallar araciligi ile olur (12, 66).



Yumusak damak kanlanmasi temel olarak asendan farengeal arterin palatin
dali yolu ile, kismen de fasiyal arterin asendan palatin dali ve maksiller arterin

desendan palatin dalindan olur.

Venoz donusg, sirasi ile pterigoid ve tonsiller pleksusa olur. Bu pleksuslar da
siraslyla derin fasyal ven, 6n fasyal ven ve internal juguler vene bosalir. Yumusak
damagin lenfatik drenaji temel olarak Ust derin servikal lenf digumlerine olurken, bir

kismi da retrofarengeal lenf dugimlerine olur (12, 66).
B. INSAN YUMUSAK DAMAGININ HiSTOLOJiSi

Mukoza, superior ve nazofarengeal tarafta, respiratuar epitel diye de bilinen
“silyall yalanci ¢ok katli silindirik epitel” le; alt veya orofarengeal tarafta ise “keratinize
olmayan ¢ok katli yassi epitel” le ortaludur. Lamina propriasi vaskuler ve elastik lif
agirhkhidir .

Yumusak damagin mukozasi kan damarlarindan zengin oldugu igin, sert
damaktan daha kirmizidir. YUzey epiteli keratinizasyon gostermez. Bag dokusu
papillalari az ve kisadir. Lamina propria ve submukoza sinirinda elastik lifler
yogunlagarak bir tabaka olustururlar. Nisbeten gevsek olan submukoza ¢ok sayida
mukoz bez icerir (Sekil 5 ve 6). Uvula ve yumusak damakta cizgili kas fibrilleri

mevcuttur (48 ).
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Sekil 5. insan yumusak damaginin histolojisi A) Yumusak damak epiteli, B) Stroma
ve konnektif doku, C) Mukoz bezler, D) Yumusak damak kaslari (x10, Hematoksilen
Eozin).

o g
-

AL _Str‘ati'ﬁe_d squamous epithelium

Sekil 6. insan yumugak damaginin histolojik yapisi. A) Silli silindirik yassi epitel, B)
Stromal konnektif doku, C) Mukdz bezler, D) Vaskuler yapi (x10, Hematoksilen
Eozin).
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C. RAT FARENKSi VE YUMUSAK DAMAGININ ANATOMiISI

insiziv papilla ve molar dislerin rostral siniri arasinda kalan sert damak kismi
transvers olarak uzanan bir milimetre yUksekliginde iki palatal sirta (Palatin ruga)
ayrilmistir. iki molar ark arasinda sert damaktan gecen “W* seklinde 5-6 tane algak
ruga vardir (Sekil 7). Bunlar agirhkh olarak kornifiye epitel ile doselidir ve kaudal

kenarlarinda kisa kornifiye papillalar mevcuttur (34) .

Palatin sirtlarin arasindaki alanda rudimenter killar tespit edilmistir. Bunlarin
folikUllerinde sinir lifleri bulunmakla beraber sebastz bez igcermezler ve folikuller

epitelyal yuzeyin altinda kalirlar.

Sert damaktan yumusak damaga gegis, mukozadaki duz bir gizgi ile belirlenir.
Yumusak damak 0,5 mm. kalinliginda daralan bir septum tarafindan olusturulur.
Kaudal rimi farenks duvarinin arkasina sikica yapismistir. Yumusak damagin ventral
yuzU glanduler kanallara agilir. Yumusak damagin mediyan pargasinda ¢ok sayida

kUguk papilla bulunur ve kaudal rim yaninda transvers katlanti da bulunur.

Tensor veli palatini kasi pterigoid kemigin lateralinden yumugak damagin
aponevrozuna uzanir. Levator veli palatini kasi ise ostaki tiplnun ¢gevresinden kdken
alir. Nazofarengeal sfinkter kasi koana g¢evresindedir ve rim boyunca bir elevasyon

teskil eder.

Yumusak damaktaki zayif kornifiye epitele badli olan kisa-genis duktuslarla

birlikte kalin tabakali mukoz bezler bulunur (34).
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Sekil 7. Rat orofarenksi ve yumugak damaginin gérunamu.

D. RAT YUMUSAK DAMAGININ HiSTOLOJiSi

Mukoza “keratinize ¢ok katli yassi epitel” le ortuludar. (Sekil 8). Lamina
propriasi elastik lif agirhkhdir ve vaskuler yapilardan zengindir. Yumusak damagin
mukozasi kan damarlarindan zengin oldugu icin sert damaktan daha kirmizidir.

Uvula ve yumusak damakta c¢izgili kas fibrilleri mevcuttur. Bu 6zellikler sert damaktan
ayrilmasini saglar.

Lamina propria ve submukoza sinirinda elastik lifler yogunlasarak bir tabaka

olustururlar. Submukoza insanlarda oldugu gibi gevsektir ve ¢ok sayida mukoz bez
icerir (Sekil 8).
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Sekil 8. Rat yumusak damaginin histolojisi izienmektedir. A ) Keratin tabakasi, B)
Epitel tabakasi, C) Stroma tabakasi, D) Muko6z bezler (x10, Tricrom boyama).

E. NORMAL UYKU VE HORLAMA

1. NORMAL UYKU: Uykunun cesitli dénemleri incelendiginde iki temel beyin
aktivasyonu izlenmistir. Bunlar kortikal sedasyon ve kortikal aktivasyon safhasidir
(36).

Uykunun kortikal sedasyon safhasi “non-rapid eye movement (NREM veya
non-REM); kortikal aktivasyon safhasi ise “rapid—eye movement (REM)“ olarak
adlandiriir. Normal bir kiside yaklasik ylz yirmi dakikada bir “REM/non-REM”

dongusu yasanir (3).

Non-REM uyku, uykunun derinligine gore 4 asamaya ayrilir. Uykunun bu
bdlimU oldukga inaktif olarak dusunulebilir. Buna karsilik REM uykuda kas atonileri

ve kasilimalarla karakterize epizodik patlamalar olur. Respirasyon uyanik bir kigide
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temel olarak istemli bir kontrol altindadir. Fakat uyku sirasinda otomatik
mekanizmalar daha 6nemli rol oynarlar (3). Uykunun REM safhasinda interkostal
kaslardaki inhibisyona bagl olarak torasik respirasyon duser. Bu durum bir dereceye
kadar mekanik instabiliteye neden olur. Bazi klinik durumlarda akciger hacminde
azalma ve hipoksiye karsi bir duyarlihk olusur. REM safhasindaki kas
aktivasyonundaki dusme bazi Ust solunum kaslarinda da izlenir. Bu durumda uyku
sirasinda havayolu tikanikhdinda artisa sebep olur (71). Non—REM safhasinda ise
uyku daha derinlestigi icin solunum daha duzenli hale gelir. Tum bunlarin 1s1§ginda
REM sirasinda kas tonusundaki diusmeye bagli olarak hipoksik ve hiperkapnik

uyarilara vucut cevabi da azalir (3).

2. HORLAMANIN TANIMI VE FiZYOLOJIiSi: Horlama, tikayici uyku apnesi
sendromunun (TUAS) en belirgin yakinmasi olup, bu hastalarin timinde goéralur.
Ancak her horlama tikayici uyku apnesi sendromu dedildir. Hastadan c¢ok yatak
arkadas! ve/veya ev halki tarafindan saptanan bir yakinmadir. Tek bagina horlama
(basit horlama), tikayici uyku apnesi sendromuna goére toplumda ¢ok daha sik

gérilen bir yakinmadir (28).

Horlama uyku sirasinda Ust solunum yolunun sekilsel ve icerik degisikliklerinin
sonucu olusan tekrarlayici, tipik olarak ylksek frekansli solunum sesleridir (1, 24).
Horlama sirasinda olugsan gergek ses temel olarak ust solunum yolundaki yumusak
dokularin vibrasyonu sonucu olugur. Bu dokular yumusak damak, farenks ve uvula
olarak sayilabilir (1, 26, 50, 87).

Horlama koken aldigi1 dokulara gore iki temel tipe ayrihr:

Tip 1: Yumusak damak ve ust farengeal bolgedeki yumusak dokularin titregimi
ile olusur. Dusuk frekansli, yiksek amplitiditdar. Tekrarlayan impulslar daha fazladir

ve daha fazla rahatsiz edicidir.

Tip 2: Alt farengeal bdlgedeki dil koka ve epiglotun titresimi ile olusur.
Frekansi yuksek, amplitidu dusUktar. Tekrarlayan impulslar yoktur ve diger tipe gore
daha az rahatsiz edicidir. Bazen her iki tipin birlikte goruldugu karigik horlamalar da

olabilir.
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Horlama ile olusan ses diger solunum yolu seslerinden akustik oOzellikleri
bakimindan farkhdir. Horlamanin akustik analizi yapilarak patoloji bdlgesi ve
secilecek tedaviye karar verilir. Son arastirmalar horlamanin hem inspiryum hem de

ekspiryum sirasinda olusabilecegini gostermektedir (39).
Horlama basit olarak soyle siniflanir (56):

Evre 1. Genellikle sirtistl yatinca, asiri yorgunlukta veya alkol alimi ile

ortaya ¢ikan horlamalardir.

Evre 2. Her turll yatis pozisyonunda ortaya ¢ikan, yuksek frekansli ve
gecenin gogunda devamli olan ust hava yolu direng sendromu veya hafif uyku

apnesi ile birlikte olan horlamalardir.

Evre 3. TUAS ile ilgili asiri siddetli ve evin her tarafindan duyulabilen

devamli horlamalardir.

Ust solunum yolu, burun ucu ve dudaktan baglayip vokal kord seviyesine
kadar devam eden tibiiler bir yapidir. U¢ segmente ayrilir. Birinci segment, nazal
kavite ve nazofarenksten olusan proksimal segmenttir. Kemik ve kikirdak yapidadir.
Rijittir ve inspiratuar negatif basing etkisi ile kollabe olmaz. ikinci segment
orofarenksten olusan orta boliumdudr. Yumusak dokudan yapilmistir ve inspiratuar
negatif basing etkisi ile kollabe olur. Ugilincli segment larenksten olusan distal

kisimdir. Kikirdak yapidadir ve kollabe olmaz (20).

Horlama U¢ temel teori ile aciklanir: Birincisi uyku sirasinda olusan kas
gevsemesi, ikincisi inspiryum esnasinda havanin adiz ve nazofarenksten ige akimi ile

olusan negatif basing ve sonuncusu da farenksin kollabe olmasidir (50).

Horlama sirasinda Ust solunum yolunda bazi degisikler olusur. inspiryum
sirasinda negatif emme basinci olusur, total pulmoner direng artar, inspiryum zamani
uzar ve inspiryum akimi kisitlanir. Bu degisikliklerin her biri tek bagina patolojik
degildir. Bunlarin buyuklUklerinin artmasi ve Ust solunum yolundaki diger
degisikliklerle Ust Uste gelmeleri sonucu olusan patolojik sureg, horlama ile normal

uyku solunumunu birbirinden ayirir (39). inspirasyon sirasinda viicuda hava akimini
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saglamak igin gogus kafesi genisleyerek negatif bir basing olusturur. Olusan bu
negatif basincin Ust solunum yolunda en ¢ok hissedildigi nokta ise hareketli duvarlar
ve dil gibi ¢okebilen yapilardan olusan farenkstir. Negatif inspiratuvar basing eger
doku direncini asarsa bu bdlge kollabe olur. Giin boyunca farenks kaslarinin tonusu
bu negatif basinca direnir ve farenks agik kalir. Ancak geceleyin kas tonusu duser ve
farengeal bolge daha gevsek hale gelir, ama intratorasik negatif basing aynidir. Bu
durum farengeal bdlgede kollabe olmaya bir meyil olusturur. Eger bu sirada bu tipten
gecen havanin basincini artiracak birtakim bozukluklar da olursa (6zofagofarengeal
duvardaki duzensizlige bagh tip ¢apindaki azalma gibi) farengeal bodlgede kollabe
olma riski artar (20, 38).

3. APNE VE FiZYOLOJiSi: Uyku bozukluklarina bagh solunum; gegici
solunum durmalari (apne) veya hava akiminda azalma (hipopne) ile karakterizedir.
Apne, agiz ve burundaki hava akiminda en az 10 saniye veya daha uzun sureli
kesilmenin olmasi olarak tanimlanir. Hipopnede ise en az 10 saniye veya daha uzun
sure ile solunumda azalma (% 20 Uzerinde) ve oksihemoglobin satlirasyonunda %

4’ten fazla disme mevcuttur (71, 76, 82).

Apne, oksihemoglobinde daha buylk bir desatlirasyona neden olmasina
ragmen, hipopne de apnenin yaptigl klinik olaylara sebep olabilir. Hipopnelerin
onemini belirlemek icin “Uyku Hipopne Sendromu” ortaya atilmistir (22). Uyku
sirasinda olusan apne ve hipopne sayilarinin toplaminin uyku saatine bolinmesi ile
olusan orana “Solunum Bozulma indeksi (SBI) veya “Apne-Hipopne Indeksi (AHI)
denir (39, 70, 81, 82). SBi uyku apne tanisi ve hastalik derecesini belirlemek
acisindan en glvenilir kriter olarak kabul edilmektedir. Genel anlamda SBI arttik¢a

hastaligin derecesi de artmaktadir (82).

Ust solunum yolu statik bir yapi olarak gériilmemelidir. Solunum siklusundaki
fazlara bagl olarak Ust solunum yolunun acgikhdi degismektedir (82). Solunum

sirasindaki ust solunum yolu 4 fazda incelenir (Sekil 9):

Faz | (Erken inspirasyon): Ust solunum yolunun dilatdr kaslarinin aktivasyonu
ile olustugu dusunulen bir mekanizma ile ust solunum yolunun acgikliginda bir artig

olur.
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Faz Il (inspirasyon): Ust solunum yolu acikligi sabit kalir. Bu inspirasyon ile
olusan negatif intraliminal basing ile buna karsi koyan ust solunum yolunun dilatér

kaslarinin yaptigi basincin egit oldugu andir.

Faz Il (Erken Ekspirasyon): Hava yolunda Ust solunum yolundaki dilator
kaslarin basincindaki dusmeye ragmen intraliminer basingtaki artisa bagh bir
genisleme olur.

Faz IV (Ge¢ Ekspirasyon): Bu fazda Ust hava yolunu acgik tutacak bir
intralminer pozitif basing (Faz llI'deki gibi) olmadigi veya st hava yolunda dilator
kas aktivitesi (Faz | ve Faz II'deki gibi) olmadigi i¢cin hava yolu hizla daralir ve kollabe

olmaya meyil olusur (5, 81).

[ Faz 1. Erken inspi
(ST SOLUNUM YOLU ALANI l Tl InSpirasyon
- —— Faz 2. Inspirasyon

Faz 3. Erken ekspirasyon
Faz 4. Geg ekspirasyon

TITAL HACIM

Sekil 9. Solunum sirasindaki Ust solunum yolu fazlari.

Uyku sirasinda normal kigilerde bu sirkulasyon sirasinda kas tonusu ve dilator
kas tonusundaki azalma ile Ust solunum yolunda bir daralma meydana gelmektedir.

Ancak bu daralma her zaman klinik olarak semptom vermemektedir. TUAS olan
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hastalarda ise gerek Faz |, gerekse Faz lll'teki ust hava yolundaki genisleme normal
kisilerden fazladir. Faz IV’te ise ust hava yolu belirgin olarak daralmistir. Pozitif
intraliminal basin¢ veya Ust solunum yolu dilator aktivitesi olmazsa ust hava yolu
daha fazla agik kalamaz ve ¢oker (82). Eger bu ¢cokme tum segmenti kaplarsa apne
gelisir (39).

Olugsum mekanizmasina gore apne Ug¢ sekilde olabilir (22, 36):

1. Santral apne: Solunum ¢abasinin ve hava akiminin olmadigi apne tipidir.

2. Tikayici apne: Solunum c¢abasi olmasina ragmen hava akiminin

olmamasidir.

3. Mikst tip apne: Bir apnenin santral baslayip tikayici olarak devam etmesidir.

F. TIKAYICI UYKU APNESi SENDROMU (TUAS)

Tikayicl uyku apnesi, horlamadan obezite-hipoventilasyon sendromuna

(Pickwick sendromu) uzanan spektrumda bir halka olarak goriimelidir.

Horlama normal olarak degerlendiriimemeli ve uykuda solunum problemlerinin
ilk semptomu olarak gérilmelidir (5). Tikayici uyku apnesi sendromu AHi'nin bir
saatte 5 veya Ustinde olmasi, hastanin gunduz ve gece semptomlarinin gorulmesi ile
karakterizedir (22, 30).

Tikayicl uyku apnesi kendi basina olabilecegi gibi diger bazi sendromlarla
beraber de olabilir (Sekil 10). Bu sendromlar obezite-hipoventilasyon sendromu,

santral uyku apne sendromu ve (st solunum yolu direng sendromudur (USYDS).

Ust solunum yolu direng sendromu (USYDS) apne, hipopne veya
oksihemoglobin desaturasyonu olmaksizin uyku bolinmesi, uyanmalar ve gun igi
sersemlikle sonucglanan ust solunum yolu daralmasina bagh solunum eforunun

artmasini ifade eder (31).
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HORLAMA J  0UsYDs | HIPOPNE
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SENDROMU

Sekil 10. Horlama ile iligkili tikayici patolojiler

1. TUAS’IN PATOFIZYOLOJiSi: TUAS patogenezinde hem anatomik, hem de
norolojik anormallikler rol oynar (22). Ust solunum yolunda c¢okmeye ve
obstriksiyona neden olabilecek ¢ degisken vardir. Bunlar farengeal hava yolunun
dilator kaslarinin aktivitesinin diugmesi, inspirasyon suresince ust solunum yollarinda

olusturulan vakum kuvveti ve Ust solunum yollarinin cerrahi anatomisidir (77).

Tikayici apnesi olan hastalarda hava yolunun temel olarak tikandigi yer hava
yolunun supralarengeal bolgesi olarak ongorulmus; bu 6ngoru 6zefagus ve subglotik
bdlgedeki basinglarin ayni zamanl, floroskopik ve direkt fiberoptik olgumler ile de

dogrulanmistir (8).

Tikaniklik temel olarak arka orofarenks duvarinda baslar. Bunu alt farengeal
hava yolunda ilerleyen tikaniklik takip eder. On-arka dogrultudaki tikanikhga ek
olarak lateral orofarengeal duvarda da ilerleyen bir tikaniklik gdsterilmistir. Ust hava
yolunu anatomik olarak daraltacak hastaliklar ve buna bagl olarak ventilasyonu
saglamak igin daha fazla negatif inspirasyon basincinin gerekli oldugu haller TUA
gelisiminde izlenmistir. Oral veya hipofarengeal hava yolundaki temel yapisal
daralmalar TUA’lI birgok hastada bilgisayarli tomografi (BT) ile tespit edilmistir (71).
Bu bulgular ¢odunlukla buytk tonsiller, yumusak damakta fazla doku, blyuk bir uvula
ve buyuk bir dil koku olabilir. Birgok hastada farenkste fazla doku ve birgok mukozal

katlanti da izlenmistir (71).

TUA, farengeal hava yolunun orofarenks ve hipofarenks seviyesinde kollabe

olmasi ile karakterizedir. Farengeal hava yolunun agikligi merkezi sinir sisteminin ve
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hava yolunu acgik tutmakla gorevli kaslarin istemsiz kas tonusu ayarlarinin kontrolu
altindadir. Farengeal kaslar, inspiratuar hava akiminin farenks duvarlarini ¢oktirme
glcunu yenebilmek igin tonuslarini artirmalidirlar. Farengeal hava yolunda ¢okmeyi
etkileyen faktorler atmosferik basing, servikal dokularin agirhdi, hava yolu

duvarlarinin direnci ve hava yolundaki inspiratuar negatif basingtir (Sekil 11 ve 12)).

Uykuya dalma - Uykuya déniis
# . pOs; artis:
glegatlf havayolu pCO; diigmesi

as;ncx pH artig1

Kas tonusu azalmasi Hava akiminin
havayolu direnci artist tekrar baglamasi
APiE UYANMA
PO, diismesi Santral sinir sistemi j
pCO; artist » kemoreseptirlerinin

pH diismesi uyarilmasi

Sekil 11. Tikayici uyku apnesi sendromunun fizyolojik dongtsu (23).

Farengeal hava yolunun direnci degisiklik gosterir ve lokal faktorlere baghdir.
Bunlar icinde en 6nemlisi farenks kaslarinin tonusudur. Limen igindeki negatif basing
temel olarak alveol agilma basinci ve hava akimina kargi olusan direngtir. Hava
akimina direng olusturan her lezyon, ister alt, ister ust hava yolunda olsun, gerekli
havayi saglamak icin gerekli olan eforu da artirir. Bu, sonug¢ olarak lumen i¢i negatif
basinci artirarak havayolundaki ¢okmeye egilimi artirir. Uyku apneli hastalarda BT ile

orofarenksin daha klguk yapida oldugu gosterilmistir (32).

Bazi objektif analizlerde horlayanlarin % 80‘inde yumusak damak seviyesinde
daralma tespit edilmistir. Bunlar g6zoninde tutulunca TUAS'da en sik farenks
bolgesinde yumusak damak civarindaki dokularin daralmaya sebep oldugu

anlasilmaktadir (56).

TUAS'II hastalarda bu ¢dékmenin ve hava akimindaki tikanmaya yatkinhgin
damak kaslarindaki noromuskuler kontrol eksikligine bagli oldugu ileri surGlmustur.

Tensor veli palatini kasinin normal tonik etkinliginin ve uyanikken inspirasyon
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sirasindaki negatif Gst solunum yolu basinci ile artan etkinliginin uyku sirasinda

azaldigi gosterilmistir. TUAS’lu hastalarda tensor veli palatini kasinin etkinligindeki

azalmanin Ust solunum yolunda kollapsa yol agtigi sdylenmektedir (13, 63).

—® Uykuya dalma

l

APNE

'

PO, diigmesi

pCO; arti;1
pH diismesi

|

UYANMA

|

Hava akieminun
tekrar baglamasi

Vagal bradikardi » Agiklanamayan

Ektopik atimlar gece Bliimleri

Pulmoner Pulmener hipertansiyon
vazokonstriksiyon Sag kalp yetmezligi
Sistemik

.. ———= Sistemik hipertansiyo
vazokonstriksiyon p tyon

Eritropoexzis — - Polisitemni

Serebral — Giinboyu yogun
disfonksiyon u).n..llflama

Derin uykuya _ K@ﬂlflzlt:ldavranxs
dalamama it D L)

Yogun motor aktivite ~—®Huzursuz uyku

Sekil 12. TUAS’daki fizyopatolojik gelismeler ve 6zellikleri (23).

2. TUAS’IN KLiNIK SEMPTOMATOLOJISi: Hastalar oldukga tipik sikayetlerle
basvurduklari icin TUAS tanisini koymak oldukga kolaydir (71). TUAS’h hastalarda

hem gece, hem de glindiz semptomlar vardir (Tablo 1) ve (Sekil 12).

Tablo 1. TUAS Semptomlari
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Sesli, habituel horlama

Tanikh apne

Gece uyanmalari

NoktUri

Uyku bozukluklari, gundiuz bas agrilari

GuUn i¢i uyuklamalari

Arag ve is kazalari

irritabilite, hafiza problemleri, kisilik degisiklikleri,
Libidoda azalma.

CoNooOhwWN =

Horlama TUAS’lI hastalarin tamaminda goérilen degismez bir semptomdur.
Tipik olarak horlama yillardir devam eden bir olaydir. TUAS’ da goérulen horlama
hem gurultali, hem de habituel bir semptomdur. Bu horlama bazen o kadar
guraltaladar ki hastalarin egleri uyumak igin bagka bir odaya giderler. Ancak
toplumlarda sik gorulen bir olay oldudu igin her horlama olgusunda TUAS
dusundlmemelidir (65, 76, 82).

Esler bu hastalarda uyku sirasinda olusan apneye tanik olabilir ve hekime
basvurmayi saglayabilirler. Bu apne sirasinda horlama ve agiz-burun hava akimi
kesilir, ancak dikkatli bir gézlem ile solunum ¢abasinin devam ettigi fark edilebilir.
Apne periyodu genellikle 10 - 60 saniye arasinda son bulur, bazen 2 dakikaya kadar
uzayabilir. Bu apne hipoksemi ve hiperkapninin uyarimi ile olusan bir uyanikhk hali ile
son bulur. Bu sirada hasta uyanirsa bogulma hissi ve nefes alamama tarif eder (65,
71, 82).

Hastalar ¢ogunlukla geceleyin tuvalet ihtiyaci i¢in kalktiklarini ifade ederler.
Nokturnal Urinasyon TUAS patofizyolojisinin ayrilmaz pargasidir. Noktlri, apne
sirasinda olusan yuksek plevral basingla iligkilendirilmistir. Bu ataklar sag atriumda
gerilmeye sebep olur ve bu durumda atrial natriliretik faktér salinimini artirir. Bu

durum nokturi ile sonuglanir (32, 71).

G. HORLAMANIN DEGERLENDIRILMESI
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Horlamay: tariflemek ve karakterini belirlemek igin en iyi anamnez hastanin
yatak arkadagindan alinabilir. Bu sirada horlamanin suresi, sikligi, pozisyonla degisip
degismedigi, solunum durma epizotlari ile birlikteligi sorgulanabilir. GUnduz asiri uyku
halinin sorgulanmasinda en iyi cevaplar da hastanin uyku arkadasindan alinabilir.
Hastanin kendisine ise sabah bas agrilari, noktiri ve gindiz uyku hali, yani
hipersomnolans sorulabilir. Glindiz asiri uyku halinin sorgulanmasinda, bugin tim
diinyada Ustiinde anlasma saglanan bir yontem olan “Epworth Uyuklama Olgegi
(EUQ)” siklikla kullaniimaktadir (Tablo 11) (22, 36, 43).

Tablo 2. Epworth uyuklama 6lgegi (EUO)

Kesinlikle Az Orta Yiksek
yoktur | olasilik | olasilik | olasilik
vardir vardir. vardir
Oturur durumda ve gazete/kitap 0 1 2 3
okurken
Televizyon seyrederken 0 1 2 3
Pasif olarak toplum iginde otururken 0 1 2 3
(Or.Tiyatro veya konferans izlerken
Ara vermeden en az bir saatlik araba 0 1 2 3
yolculugu sirasinda
Ogleden sonralari uzaninca. 0 1 2 3
Birisi ile oturup konusurken. 0 1 2 3
Alkol alinmamig 6gle yemeginden 0 1 2 3
sonra sessiz ortamda otururken
Trafik birka¢ dakika durdugunda 0 1 2 3
arabada beklerken.

EUO c¢esitli durumlarda uykuya dalma olasiliginin sorgulandidi bir dlgimd(ir.

On puan ve Uzeri pozitif olarak kabul edilir (16, 22, 43). EUO skorlari primer horlamali

24




hastalari TUAS'I hastalardan ayirt etmede bilimsel olarak kabul edilebilir farkhliklar

g6stermis ve TUAS’in derecesi arttikgca EUO skorlarinda artis tespit edilmistir (44).

Horlama birtakim faktorlerin varliginda artis gosteren bir olgudur. Bu risk
faktorleri gok cesitli olmakla beraber Uzerinde anlasilanlar; erkek cinsiyet, obezite,
alkol tuketimi, ilag kullanimi (tranklizanlar ve kas gevseticiler) ve sigara igilmesi olarak
sayilabilir (39).

Horlayan hastanin fizik muayenesi ¢ok fazla 6zelligi olmayan genel bas -
boyun muayenesidir. Genel anlamda obezite, kisa ve yagli boyun varligi ile tespit
edilir. Nazal diren¢ agisindan nazal polipler, septal deviasyon, konka hipertrofileri

veya nazal travma varligi arastirihir (1).

Horlama deg@erlendiriimesindeki son agsama laboratuvar degerlendirmesidir.
Bunlarin ne olmasi gerektigi konusunda tam bir uzlagma yoktur. Ancak iki arastirma

Uzerinde durulmaktadir:

1. NOKTURNAL POLISOMNOGRAFi: Polisomnografi TUAS tanisinda altin
standart olarak dusunulmektedir. Birgok parametreden olusan multisistem bir testtir
(Tablo 3) (16).

Tablo 3. Standart polisomnografi parametreleri.

A) Elektroensefalografi (EEG),

B) Elektrookulografi (EOG),

C) Elektromiyografi (EMG-Submentalis),
D) Oro-nazal hava akimi,

E) Torako-abdominal hareketler,

F) Oksijen satlurasyonu,

G) Elektrokardiyografi (EKG),

H) Elektromiyografi (EMG-tibialis),

[) Vicut pozisyonu.
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Bu yontemle, uyku sirasinda ndrofizyolojik, kardiyorespiratuar ve diger
fizyolojik parametreler belli bir zaman periyodunda, c¢ogdunlukla tim gece boyunca,
devamli ve es zamanli olarak kaydedilmektedir. Bu yolla uykunun evreleri ve bu

evreler arasinda c¢esitli organlarin fonksiyonlari konusunda bilgi edinilmektedir (7).

Polisomnografik olarak “apne-hipopne indeksleri (AHI)’ hesaplanmakta ve
indeksin 5’in Ustinde oldugu olgular TUAS olarak kabul edilmektedir (22, 36).
Bununla birlikte klinik agidan énemi olan olgular AHI > 20 olan olgulardir (Tablo 4).
Cunki mortalite acisindan bu olgular ile AHI < 20 olan olgular arasinda anlamli

farklar oldugunu gosteren galigmalar mevcuttur (33).

Tablo 4. TUAS'nin evrelendirmesi.

AHI TUAS derecesi
<5 Normal
5-20 Hafif
21-40 Orta
>40 AQir

Polisomnografinin TUAS tanisindaki yeri kabul edilmekle beraber horlayan
tum hastalarda yapilip yapilmamasi karari son dénemde en ¢ok tartisilan ve halen

uzerinde anlasma saglanamayan konulardandir.

Horlayanlar, semptomatik ve asemptomatik olarak ikiye ayrilarak
incelenmelidirler. Asemptomatik horlamada sadece horlama vardir. Semptomatik
horlayanlarda ise horlama ile beraber gun igerisinde uyuklama, yorgunluk veya
uykuda solunum durmasi ataklari mevcuttur. Bu tip semptomatik hastalarda uyku

apne olasiligi yuksektir ve uyku calismalari bu olgularda 6nerilmektedir (39, 67).

2. HAVAYOLU DEGERLENDIRMESI: Hava yolunun degerlendirmesi (st
hava yolunun alansal ve hacimsel 6lcumune dayanir. Genellikle uyanikken yapilan
bu olcimler, BT veya Manyetik Rezonans Goruntuleme (MRG) yardimi ile yapilan

Olcimlerdir. Diger bazi olgimler ise daha spesifik olmalarina ragmen henliz tam
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olarak kabul gérmemislerdir. Bunlar BT goruntulerinden elde edilen Ust solunum
yolunun U¢ boyutlu olarak canlandiriimasi ve akustik yansimalardan yararlanilarak
yapilan alan dlgumleridir. Bu yontemlerin diginda uyku aninda yapilan bazi dlgimler
de mevcuttur. Bunlar videoendoskopik ve hava yolundaki gesitli alanlarin solunum
basinglarinin dlcimine dayanan nazometrik yontemlerdir. Bu c¢alismalarin klinik

degerleri konusunda ise henliz Uzerinde olusmus bir anlasma yoktur (39).
H. HORLAMANIN TEDAViSi

Horlama tedavisinde anamnez, muayene bulgulari ve uyku ¢alismasina gore

tedavi algoritmasi olusturulmahdir (Sekil 13).

27



HORLAMA

H

Giindiiz uyuklama hali
Obstriiksiyona takhik
Tipik durus
Anket sorulan
Uyku calismasim gdz 8niinde tut
Uyku Cahsmasi yok
Uyku Calismas ———» Negatif —» Non-apneik horlama
v ¢ l
Pozitif . Damaga bafl horlama
Pozitif Cksimetazolin testi ve/
Hafif
(AHI_<20) veya septal deviasyon
Tonsiller vok
Orta derecede veya siddetli apne
Y
veya tonsiiler doku v SEPTUM /
TURBINOPLASTI
LAUF A\ CERRAHISI
RFTA
v Gergekel ohlnayan beklentiler
N-CPAP ve/veya v
KONVANSIYONEL -
{ CERRAHI TEDAVI
!

Sekil 13.Horlamada tedavi algoritmasi.

Gunumuzde horlamanin birinci sira tedavisini medikal tedavi olusturur (Tablo 5).
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Tablo 5. Horlamanin tibbi tedavisi

Genel oneriler
Alkol, sedatif ve hipnotik alimindan vazgegmek.
Kilo verme
Diger tedaviler
Farmakolojik ajanlar
Oksijen tedavisi

Nazal dilatorler

Ozel medikal tedaviler
Pozisyon tedavisi
CPAP (Continuous Positive Airway Pressure) ve modifikasyonlari

intraoral aletler

1. GENEL ONERILER: Uyku apnesi olan hastalar mutlaka alkol, sedatif ve hipnotik
alimindan kaginmalidirlar. Alkol Ust solunum dilatér kas tonusunu disurmekte, bu
yolla horlama ve uyku apnelerin siddetini artirmaktadir. Bu ylizden uyku apnesi olan
tum hastalar aksam alkol alimindan kaginmalidirlar. Sedatif ve hipnotikler de apne
sonrasi uyanma mekanizmalarini baskiladiklari igin apnenin uzamasina ve oksijen
desaturasyonunda artisa sebep olurlar. Bu yuzden alinmalari énlenmelidir (26, 71,
82).

Obezite apneik ve non apneik horlayan hastalarda énemli bir risk faktoraduar.
Obezitenin horlamadaki mekanizmasi tam olarak bilinmese de servikal bolgede daha
fazla doku olanlarin Ust hava yolu pasajini daralttigi bilinmektedir (87). Yapilan
arastirmalarda Viicut Kitle indeksinin (VKi) 30’un iizerinde olmasihastalarda TUAS
acisindan artmig bir risk olarak kabul edilmektedir (4, 67). Semptomlarda duzelme
icin ne kadar kilo verilmesi gerektigi tam olarak bilinmemekle beraber orta derecede
kilo vermenin bile Ust solunum yolu fonksiyonunu duzelttigi belirtimektedir (89). Bu

dizelme de farengeal duvar stabilizasyonundaki iyilesmeye baglanmaktadir (39).
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Daha az etkili diger tedaviler sirasi ile farmakolojik ajanlar, oksijen tedavisi ve
nazal dilatorlerdir. Farmakolojik ajanlar ile uyku apnesi tedavisi oldukc¢a hayal kirikligi
yaratir (40). Bu konuda denenmis ajanlar asetazolamide, medroksiprogesteron ve
protroptilendir. Ancak bu ajanlar ile etkili sonuglar elde edilmemistir (69). Bununla
birlikte noradrenerjik ve spesifik serotoninerjik bir antidepresan olan mirtazapinle
yapilmis bir calismada TUAS’lI hastalarda apnelerin anlamh O&l¢lide azaldigi

gosterilmigtir (15).

Oksijen tedavisi ile apne sirasindaki oksijen desatlirasyonu dismus, apnenin
suresi uzamig, uyku bolunmeleri artmis ve hastalarin gun igi uyuklamalarinda artig
meydana gelmistir. Oksijen tedavisi ancak diger tim tedavilerden fayda gérmeyen
hastalarda kardiyovaskuler komplikasyonlari énlemek amaciyla dustnulmelidir (39,
71, 82).

Nazal dilatorler nazal valv bolgesini genigletme amacina yonelik aletlerdir.
Ancak horlama ve hava yolunda tikanma retropalatal veya retroglossal bir olay

oldugundan bu aletler tedavi agisindan ¢ok basarili olmamiglardir (39, 71, 82).

2. OZEL MEDIKAL TEDAVILER: Pozisyon tedavisi eger hastanin horlamasi
ve apneleri pozisyona bagl ise etkilidir. Bazi hastalarda apneler sadece sirtistu
uyurken olur; hasta yana dondugunde ise bu sikayetleri duzelir. Pozisyona bagh uyku
apnesi, polisomnografik olarak sirtiistii yatarken var olan yliksek AHi degerinin lateral
pozisyonda gorulmemesi ile tespit edilebilir. Bu durumda hastalari yan yatmamaya

zorlayici birtakim yontemler kullanilabilir (28, 40, 82).

“Continuous Positive Airway Pressure (CPAP)” ve modifikasyonlari TUAS
tedavisinde cerrahi olmayan yontemlerin en etkilisidir. Nazal CPAP non-invazif bir
yontem olarak inspirasyon sirasinda kollaps ve obstriksiyona neden olan Ust
solunum yolundaki negatif basincin 5-20 cm H.0'luk pozitif basingla verilmesi

esasina dayanir (84).

intraoral aletler iginde iki grup aletten bahsedilebilir:
1. Dili 6ne ceken aletler,

2. Mandibulaya pozisyon veren aletler.
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intraoral aletler CPAP kullanimina non-invazif bir alternatif olarak sunulmakta
ve hafif-orta dereceli uyku apnede kullanimi tavsiye edilmektedir (80). Ozellikle
mandibulaya pozisyon veren aletler mikrognati ve retrognati gibi anatomik
problemlerde daha fazla onerilmektedir. Intraoral aletlerin faydasi oldukga
tartismalidir. Calismalarda etkileri objektif dlgimlerle tespit edilememistir. Bunun
yaninda tukruk salgisinda artig, dis bozukluklari ve, temporomandibuler eklemde

agri gibi yan etkileri kullanimlarini oldukga zor ve rahatsiz kilmaktadir (39, 71, 82) .

Tedavinin ikinci sirasini cerrahi tedavi olusturur (Tablo 6). Cerrahi islem
planlanirken oncelikle tikaniklik yapan saha belirlenmeye calisilir ve bu saha
siniflandinlir. Orofarengeal (Tip |) , orofarengeal ve hipofarengeal (Tip Il) ve sadece
hipofarengeal (Tip Ill) olarak G¢ boélgede tikaniklik olusabilir. Tikanikligin yerine gore

cerrahi mudahale planlanir (83).

Tablo 6. Horlamanin Cerrahi Tedavisi

Faz 1 Cerrahiler
Nazal cerrahiler (Septoplasti, sinus cerrahisi ve digerleri)
Tonsillektomi+/- Adenoidektomi
Uvulopalatofaringoplasti (UPPP)
Uvulopalatal Flep (UVP)
Transpalatal ilerletme Palatoplastisi
Lazer Yardimli Uvulopalatofaringoplasti (LYUP)
Koter Yardimli Damak Sertlestirme Operasyonu
Radyofrekansla Termal Ablasyon (Somnoplasti)
Hiyoid Miyotomili Genioglossus Ilerletmesi
Hiyoid suspansiyonu

Faz 2 Cerrahiler

Maksillomandibular ilerletme osteotomileri

Dil kokune yonelik cerrahiler (Lingualplasti, Midline Glossektomi,
Glossopeksi ve Transservikal Dil Kokl Rezeksiyonu )

Digerleri
Trakeostomi

Cerrahi mudahaleler Faz 1 ve Faz 2 olarak ayrilabilir. Faz | midahaleler Tip |,

Il ve Ill tikaniklar igin yapilabilir. Faz 1 operasyonlarin basarisiz oldugu durumlarda
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ise Faz 2 operasyonlara gegilir. Trakeostomi ise Faz 1 ve Faz 2 operasyonlarin

basarisiz oldugu durumlarda endikedir ve horlama kesinlikle dizelir (22).

I. RADYOFREKANS UYGULAMASI

Radyofrekansla termal ablasyonda (RFTA) yuksek frekansli akimin dokudan
hizla gegiriimesi ile 1Isinma saglanir ve bu hedef dokuda ablasyon yaparak doku
hacminde azalmaya sebep olur . RFTA ¢ok dusuk gug seviyeleri (2-10 W), dusuk
voltaj (80 volt) ve dusik doku isinmasi (<100 derece) ile karakterize bir metoddur
(54).

Bugun kullanilan RF cihazlarin pek ¢ogu koter ve koagulasyon saglamak
amacina yonelik olarak dizayn edilmistir. Radyofrekansla temel ablasyon temel
olarak RF enerjisinin diger kullanilan metodlarindan farkl bir kullanimidir. Elektrod
hedef doku ile direkt temas halindedir. Hedef dokuda dirence bagli iIsinma gergeklesir
ve RF akimi ile kiguk bir nekrotik alan olusturulur. Bu nekrotik alan vicut tarafindan
skar dokusu olarak onarilir. Onarim sirasinda dokuda blzisme meydana gelir. Bu
isleme “dogru doku koagulasyonu” adi verilir. Sonug¢ olarak doku ablasyonu ve doku

hacminde kug¢llme meydana gelir (86).

1. RFTA NASIL CALISIR? : RF enerjisinde uygulama yapilan insan, elektrik
akiminin bir pargasi olur ve devre tamamlanir. Bir jeneratore bagli olan aktif elektrod
hastanin vlcudunda ablasyon yapilacak hedef dokunun merkezine yerlestirilir.
Doénus elektrodu hastanin vicudundaki genis bir kas kitlesi (genellikle sirt kaslari)

uzerine yerlestirilerek devre tamamlanir.

Jeneratorin calismasi ile birlikte doku iginde yaklasik 460 kilohertzlik duzenli
sinus dalgasi seklinde olugan RF akimi elektrodun ucundan onu saran dokuya gecer.
Na, Cl ve Ca gibi intra ve ekstrasellller iyonlar olusan elektriksel alandan etkilenerek
hareketlenirler ve bu iyonlar yollari boyunca diger molekulleri ile carpisirlar ve bu
sirada olusan direngle ortaya Is1 enerjisi ortaya ¢ikar. Ortaya ¢ikan bu 1s1 enerjisi
iyonlarin olusturdugu akima karsi direng arttikgca artar. Elektrodun kendisinde 1sinma
olmaz ancak hemen yanindaki doku isisi ylUkselir. Olusan 1si doku proteinlerini

parcalayarak geri donugumsuz bir hasara yol agar. Bunun sonucu dokuda olusan
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lezyonun buyuklugu, hem elektrodun buyuklugu, hem de akimin buyuklugu ve suresi
ile orantihdir (85). RFTA metodu ile elektrod ucunda olusturulan isi tipik olarak 40 -
90 °C arasinda olusur. Elektrodun ucundan uzaklagildigi anda isi1 bir anda hizli bir
sekilde duser. Bu reaksiyon sonucu elektrod ucunda kuguk, oval sekilli, kontrollu
nekrotik bir doku olusur (86).

2. KBB’DE RADYOFREKANS UYGULAMALARI: RF enerjisi tipta uzun
yillardir kullaniimig ve onunla ilgili birgok c¢aligmalar yayinlanmigtir. Bu enerjinin
KBB’deki kullanimi oldukg¢a yaygindir (57) En populer uygulamalar intranazal konka
uygulamalar (17, 54, 57, 92), dil koku uygulamalari (73, 75) ve yumusak damak
cerrahisi uygulamalaridir (61, 74, 90). Bu uygulama ile dokuda oncelikle bir
koagulasyon nekrozu ve bunu takip eden bir iyilesme ve doku ablasyonu

saglanmaktadir.

Radyofrekans uygulamasi sonucu dokuda zamana bagh degisiklikler
olusmaktadir (Tablo 7).

Tablo 7. Radyofrekans uygulamasi sonucu dokuda olusan degisiklikler.

1 saat sonra Dokuda koagulasyon, hucresel yapi kaybi, o6dem ve
konjesyon.

24 saat sonra Akut enfeksiyon gorinumu.

72 saat sonra Hucre nekrozu, nukleus kaybi.

10 guin sonra Fibrozis (6lU doku alanina kollajen birikimi), minimal édem,
kronik enfeksiyon gérinimda.

3 hafta sonra Skar dokusu ve neovaskdularizasyon.
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3. RADYOFREKANSLA YUMUSAK DAMAGIN TERMAL ABLASYONU:
RFTA yontemi, habitlel yuksek sesli horlama tedavisinde yeni ve etkin bir yontemdir.
Bu yontemin temeli yumusak damakta doku hacminin azaltilarak horlamanin
tedavisidir (92). Bu yontem ile yumusak damak ve uvulada koagulasyon nekrozu
yapilmakta, iyilesme sirasinda kas tabakalari arasina kollajen birikimi ve fibrozis
olusmakta, buna bagl olarak yumusak damakta sertlesme olmakta ve vibrasyon
azalmaktadir Basit, guvenilir ve minimal invazif bir yontem olarak sinirli uyusturma

altinda ofis sartlarinda uygulanabilmesi de en buyuk avantajidir (25).
Endikasyonlari (25, 74, 86):
1. Horlamanin konservatif tedavisinin basarisizligi.
2. Grade 2-3 horlama.
3. Hafif derecede uyku apnesi. (AHI <20 olanlar)

Kontrendikasyonlari (2, 74, 86):

1. Siddetli uyku apnesi. (AHI 40’dan fazla)
2. Kontrolsuz hipertansiyon.

3. Trismus.

4. Koopere olmayan hastalar.

5. Yarik damak.

6. Velofarengeal yetersizlik.

7. “Pacemaker” kullanimi.

8

. Yanici, patlayici, gaz ve sivi bulunan ortamlar.

RFTA ile Cerrahi teknik (3, 17, 85): Bu cerrahi hasta oturur pozisyonda iken
lokal anestezi altinda uygulanir. Oncelikle oral ve orofarengeal mukoza altinda topikal
anestezi ile uyusturulur. Daha sonra yumusak damak uvula birlesim noktasina, uvula
kokine ve uvulanin laterallerine infiltrasyon anstezisi yapilir. Kullanilacak
radyofrekans kaynagi (Sekil 14) ile submukozal elektrod (Sekil 15) kullanilarak
ablasyon yapilacak bolgelere uygulama yapilir. Uygulama Oncesi ve sonrasi

hastalara iglem hakkinda gerekli her turl bilgi verilir.
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Sekil 14. Radyofrekans cihazi Sekil 15. Yumusak damak probu

J. SKLEROZAN MADDE ENJEKSiIYONU

Palatal skleroterapi konsepti yeni bir metod degildir. ilk defa 1943 yilinda
Strauss yumusak damagin sertlesmesi icin sklerozan madde enjeksiyonunu dnerdi.
Strauss bir yazisinda sklerozan maddelerin yumusak damakta kontrollu fibrozis
saglayabilecegini ve bunun dokularin titresmesini 6nleyerek horlamayi
azaltabilecegini veya tamamen ortadan kaldirabilecegini ifade etmistir. Enjeksiyon
terapisinden mukemmel sonuglar aldigi olgu sunumlarini yayinlamistir. Bu
calismasinda su anda piyasada bulunmayan “Synasol” isimli sklerozan ajani
kullanmistir. Bu teknigin daha sonra neden geligtiriimedigi konusunda kesin bir bilgi

bulunmamaktadir (88).

Skleroterapi ilk olarak varikdz venlerin ve telenjiektazilerin tedavisinde
kullaniimistir. Fakat bas ve boyundaki bazi klinik antitelerin tedavisinde kullaniimasi
uzun zaman sonra olmustur. Hemanjiom, arteriovenoz malformasyon, Kkistik
higromalar, tiroid nodulleri ve kistleri, orta kulagin ve kafa tabaninin glomus timérleri

icin kullaniimaktadir.

Skleroterapi icin ilk olarak sklerozan olarak guvenilir ve etkinligi bildiriimig
bulunan “Sodyum tetradesil siilfat” kullanilmistir (10). Ozellikle son 20 yilda bas ve
boyunda yaygin olarak kullaniimakta olan bir ajandir. Bununla birlikte etil alkol ve
doksisiklin gibi bazi ajanlar da yumusak damag sertlestirmek icin kullanilabilir. ideal
bir sklerozan ajan yumusak damagi sertlestirmeli ve bunu en az sayida yapmal,

palatal dokuda nekroz ve fistiile neden olmamalidir.
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Kopeklerle yapilan c¢aligmalarda etil alkol ve doksisiklin de skleroterapi
amaciyla kullaniimigtir. Yakin zamanlarda polimer implant ve fibrin glue gibi maddeler

de denenmigtir (9).

Sklerozan enjeksiyonu igin uygun hasta secimi énemlidir. Polisomnografide
Apne-Hipopne indeksi 5-20 olan ve Miiller manevrasi ile sadece retropalatal kollaps

tespit edilen hastalar bu uygulama igin idealdirler (51).

Bu yontemin sik kargilagiimayan bazi komplikasyonlari da vardir.
Uygulamanin dogal bir sonucu olabilecegi dgerlendirilen mukozal bozulma orani bu
yontemde % 12,5 olarak bildiriimigtir (10). Palatal radyofrekansta ise mukozal
bozulma orani % 7-60 orani olarak bildirilmistir (74, 91). Sklerozan enjeksiyonu
yontemi ofis sartlarinda rahatlikla uygulanabilen bir prosedurdir. Cerrahi eldiven, dil
basacagi. topikal anestezik madde ve sklerozan olarak segilen madde uygulama igin
yeterlidir (Resim 10).

K. KULLANILAN iLAGLAR

1. BETAMETHASONE FOSFAT + BETAMETAZON ASETAT (CELESTONE
CHRONODOSE ® AMPUL) : Uzun sureli kortikosteroid tedavisinde kullanilan bir
ilactir. 1968 vyilinda ruhsat almistir. Degisik ¢ozunme Ozellikleri tasiyan
antienflamatuar, antiromatizmal ve antiallerjik etkili iki betametazon esterinin

kombinasyonudur.

Enjeksiyondan sonra, hizla emilen betametazon sodyum fosfatin tedavi etkisi
¢abuk baglar. Az ¢bzinen ve yavas emilen betametazon asetat, etkinin devamini
saglayarak belirtileri uzun slre denetim altinda tutar. Sistemik kortikosteroid etkisine
yanit veren hastaliklarda kullanilir. Bu hastaliklar romatizmal, allerjik ve dermatolojik
hastaliklar, kollajen doku hastaliklari ve asiri duyarlilik reaksiyonlaridir. Ozellikle oral

kortikosteroid tedavisi kullanamayan hastalarda endikedir.

Uygulama yoOntemleri intramuskuler, intralezyoner ve intraartikulerdir.

intravendz ya da subkutan olarak kullaniimaz (47).
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2. POLIDOKANOL (AETHOXYSCLEROL® AMPUL) : Polidokanol, 6zofagus
ve gastrik venler, kilcal damarlar ile her ¢aptaki varisler ve hemorroidlerin tedavisinde
kullanilan skleroze edici bir ajandir. Aethoxysklerol, 1967 yilinda Alman Saglik
Bakanhgindan ruhsat almis olup, Turkiye, Asya, Amerika, Kanada ve Avrupa

ulkelerinde uzun yillardan beri kullaniimaktadir.

Sklerozan etkisi disinda polidokanol, hassas sinir liflerinin iletim kapasitesini
ve hassas u¢ organlarin uyarilabildigini geri ddonusimll olarak inhibe edebilen, etkisi
lokal seviyede sinirlanmis bir lokal anestetiktir. ilk bulundugunda lokal ve topikal
anestezik olarak tanimlanmig olup sklerozan etkisi sonradan tesbit edilmistir. Bu
sebepten oturl polidokanol ile skleroz tedavisi agrisiz olarak tamamlanir. Yan etkileri
olduk¢ca nadirdir ve bunlar allerjik reaksiyonlar, intradermal enjeksiyonda doku

nekrozu ve postsklerotik hiperpigmentasyon olarak sayilabilir (95).

Polidokanolun aktif igeriginde “hydroxypolyethoxydocecane” denen uzun
zincirli yagli alkaloid topikal anestezik bulunur. Aslinda bu madde mukozalarda
kulanilan topikal anestezikli pomad ve losyonlarda bulunur. Polidokanol, bir damara
enjekte edildiginde damar endotelini tahrip ederek deterjan gibi hareket eder. Bu
sekilde damar kendiliginden kollabe olur ve fibrotik bir kord meydana getirir. Bu
fibrotik kord makrofajlar tarafindan 4-6 haftada c¢oziliir. Ozellikle biiyiik damarlarda

trombotik nodtller meydana getirir (18).

Ozofagus ve gastrik venlerin tedavisinde, ilk tedaviden sonraki igiincli haftada
nekroze yerler duser ve ylzey rejenerasyon basladigini gosteren fibrindz bir tabaka
ile kaplanir. Varis trombozlari, endoskopik olarak, varis boyunca boncuk gibi dizilmig
noduler trombozlar halinde gorulur ve histolojik olarak tetkik edilebilir. Nekroze yer
son enjeksiyondan 3 — 4 hafta sonra iyilesir ve yerini gesitli derecelerdeki sikatrisli

mukozaya birakir. Bazi vakalarda higbir makroskobik degisiklik gériinmez (98).

Polidokanol skleroterapisi Avustralya’da yapilan bir ¢alismada hipertonik salin
(HS) ve sodyum tetradecyl sulfat (STS) ile karsilastiriimistir. Bu g¢alismanin
sonuglarina gore hastalarin % 84’U polidokanollu hipertonik salinden, % 85’i de

sodyum tetradecyl silfattan daha etkin buldugunu ifade etmis. Hastalarin % 90’1
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polidokanol skleroterapisinden sonra daha az yan etkiyle karsilastigini ifade etmistir
(18).

Endikasyonlari (6, 41, 58, 79, 96)

o Telenjiektazi,

o Orta ve buyuk capli varisler,

e Hemoroidler,

e Organ kistleri (Akciger, karaciger ve tiroid),
e« Hemangiomlar,

e Spermatosel,

e TUmOr kitlelerinin azaltiimasi,

o Bursit,

o Hidrosel.
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3. GEREG VE YONTEM

Gullhane Askeri Tip Akademisi Deney Hayvanlari Etik Kurulunun 1 Subat
2005/5 tarih ve sayil yazisi ile etik kurul onayi alinan bu ¢alisma Cerrahpasa Tip
Fakultesi Deney Hayvani ve Bakim Laboratuvarindan temin edilen saglikli, erigkin 69
ratin yumusak damaginda gergeklestirildi. Ratlar 200-275 gr. (ortalama 350 gr)
agirhiginda olup, timu erkekti. Isisi 20-22 santigrat derecede sabit tutulan, ginde 2
defa temizligi yapilan, 12 saat karanlik/aydinlik déngusline uygun, kapali hayvan
barinaginda bakilan ratlar beger deneklik kafeslerde tutuldu. Hazir rat yemi, kirik

arpa, ekmek ve gcesme suyu verilerek beslendi (Sekil 16).

T Y S T W g —
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Sekil 16. Ratlarin barinma ortamlari

Ratlar galisma ve kontrol grubu olarak ikiye ayrildi. Calisma grubu da her
grupta 16 rat olacak sekilde A, B ve C grubu olarak 3 alt gruba ayrildi. Kontrol grubu
D:16:ve E:5 rat olmak Uzere iki gruba ayrildi. (Tablo 8).
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Histopatolojik incelemelerin timid GATA Haydarpasa Egitim Hastanesi Patoloji

Servisinde ayni uzman doktor tarafindan yapildi.

Ratlara premedikasyon amaciyla intramuskuler olarak 20 mg/kg ketamin
(Ketalar® 50 mg/ml 10 c flakon, Eczacibasi Werner Lambert, Tlrkiye) ve 5 mg/kg
Xylazin (Rompun® % 2 50 cc flakon, Bayer, Turkiye) karigimi verilerek 30-45
dakikallk derin anestezi saglandi. Anestezi derinligi ekstremite ¢ekme yaniti ve

kuyruk kistirma yontemleri ile kontrol edildi.

Tablo 8. Calisma ve kontrol gruplarina yapilan islemler

Yapilan iglem

A grubu | Sklerozan madde enjeksiyonu yapildi.

Caligma grubu |B grubu | Steroid + Sklerozan madde enjeksiyonu yapildi.

C grubu | Radyofrekans uygulamasi yapildi.

D grubu | Pozitif kontrol grubu. Serum fizyolojik uygulandi.

Kontrol grubu

E grubu |Negatif kontrol grubu. Higbir iglem yapilimadi.

Ratlar tahta levha Uzerine supin pozisyonunda yatirildi, basa uygun pozisyon
verildi. Paket lastikleri ve penset yardimiyla agiz agilarak sert damak ve yumusak
damak ortaya kondu. Odak uzakhdi 250 m. olan operasyon mikroskobu (Karl Kaps

SOM 62, Almanya) ile sert damak ve yumusak damak ortaya kondu.

A grubundaki ratlara yumusak damak orta hattina sklerozan madde uygulandi
(Sekil 17). Sklerozan madde olarak 0,1 ml % 3’lik polidokanol (Aethoxysclerol®,
Kraussler, Almanya) kullanildi (Tablo 8).

B grubunda 0,1 ml sklerozan maddeye ek olarak 0,1 ml betametazon fosfat +
betametazon asetat (Celeston chronodose® ampul, Schering-Plough, Almanya)
yumusak damagin orta hattina uygulandi. Tum uygulamalar dental enjektorlerle
yapildi (Tablo 8).
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Sekil 17. Yumusak damaga sklerozan madde uygulamasi.

C grubuna ise yumusak damak orta hattina radyofrekans uygulamasi yapildi.
Radyofrekans uygulamasi “cut-coagulasyon” modunda, 1 W gucundeki enerjinin 10
saniye sureyle yumusak damaga uygulanmasiyla gergeklestirildi. Bu uygulama

esnasinda ince yumusak doku problari kullanildi (Sekil 18).
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Sekil 18. Yumusak damaga radyofrekans uygulamasi

D grubundaki ratlara ise 0,1 ml serum fizyolojik yumusak damagin ayni

bdlgesine enjekte edildi. E grubuna herhangi bir uygulama yapiimadi.

Uygulamalar damagin asagida oldugu pozisyonda gergeklestirildi. Bu
pozisyonda yumusak damak daha iyi gozlendi. Uygulamalar tamamlandiktan sonra E
grubu hari¢ diger gruplarda her gruptan 4’er rat 1.gun, 1., 3. ve 5. haftada anestezi
uygulamasi yapildiktan sonra intrakardiak potasyum kullanilarak sakrifiye edildi.
Operasyon mikroskobu altinda cerrahi malzeme (Sekil 19) ile ve yumusak damaklara

hasar vermemeye 6zen gosterilerek tek parga halinde gikarildi (Sekil 20).
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Sekil 20. Yumusak damak diseksiyonu

Cikarilan  yumusak damaklar (Sekil 21), histopatolojik ¢alisma igin
disodyumhidrojen fosfat anhidrit ve sodyumdihidrojen fosfat monohidrat ile
tamponlanmis % 10’luk formaldehit solusyonunda fikse edildi. Fikse edilen yumusak

damaklar ayni soltiisyonun % 20’lik konsantrasyonunda en az 24 saat bekletildi.
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Sekll 21. Cikarilan rat yumusak damagi.

Cikarilan dokular alkol, ksilen ve parafin serilerinden gecirildi. Parafin
bloklamanin ardindan mikrotom (Leica RM 2035, Almanya) ile 5u’luk seri kesitler

alindi. Hematoksilen eozin ile trikrom boyamasi yapildi.

Batun preparatlara morfometrik dlgimler yapildi. Bu dlgimlerde:

1. Keratin tabakasi,
2. Epitel tabakasi,
3. Stroma tabakasinin kalinhgina bakildi.

istatistiksel incelemeler

Calismada elde edilen bulgularin degerlendiriimesi SPSS (Statistical Package
For Social Sciences) for Windows 10.0 programi ile yapildi. Calisma verileri
degerlendirilirken tanimlayici istatistiksel yontemlerin (Ortalama, standart sapma)
yani sira niceliksel verilerin karsilastirimasinda Mann Whitney-U testi, Wilcoxon
eslestiriimis iki drnek testi kullanildi. ikiden fazla grubun karsilastirimasinda Kruskal
Wallis varyans analizi kullanildi. Sonuglar % 95’lik glven araliginda, anlamlihk

p<0,05 duzeyinde degerlendirildi.
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4. BULGULAR

Ratlar anestezi sonrasi izlendiler. Postoperatif donemde ilk 2 saat igerisinde
verilen gidayi ve suyu rahatlikla tikettikleri gdézlendi. Calisma ve kontrol gruplarinda

bu agidan anlamli fark gozlenmedi (P>0.05).

B grubunda bulunan ratlarin A ve C grubunda bulunan ratlara goére

anesteziden ayllma sonrasi beslenmeye daha erken bagladiklari gozlendi.

Radyofrekans grubunda radyofrekans uygulamasi sirasinda kasiimalarin

g6rulmesi ve gida alimindaki gecikme agrinin daha fazla oldugunu disundurdu.

Ratlarda postoperatif kontrollerde palatal fistll, Ulserasyon ve palatal

mukozada bozulma gibi komplikasyonlar gérilmedi.
HISTOPATOLOJIK BULGULAR

Histopatolojik incelemelerde her gruptan 4’er ratin keratin tabakasinin kalinhgi,

epitel tabakasinin kalinhgdi ve stroma tabakasinin kalinhigi olguimustur.

A. KERATINIZASYON: Keratinizasyon kriteri olarak keratin tabakasinin
morfometrik Slcimi esas alindi. Olgimler ym cinsinden gerceklestirildi (Tablo 9).
Gruplarin belirlenen zamanlarda gosterdigi degisiklikler ve her bir zamanda gruplarin
aldigi degerler grafiklerle gosterildi (Sekil 22).
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Tablo 9. Keratinizasyon olgumleri tablosu

Degerlendirme Araliklari

1.gun 1. hafta 3. hafta 5. hafta
4,70 5,93 7,41 5,25
Sklerozan 6,21 5,62 8,21 5,55
5,53 7,35 7,96 6,12
9,97 7,29 9,72 6,65
S Ortalama 6.61+2.33 | 6.55+0.9 | 8.33%0.99 | 5.9+0.62
2 7,83 5,36 6,58 6,19
5 Sklerozan+ 5,62 6,02 6,68 4,68
@ Steroid 4,95 7,35 5,95 4,92
5 4,71 7,16 6,98 5,82
g Ortalama 5,78%1,42 | 6,48+0,94 | 6,55+0,43 | 5,41+0,72
7,77 15,39 8,50 19,21
Radyofrekans 24,81 8,51 5,81 7,23
9,67 11,26 7,45 17,18
13,42 9,88 7,05 7,42
Ortalama 13,92+7,63 | 11,26%2,97 | 7,211,111 | 12,76%6,33
4,82 4,50 4,87 7,70
Serum 3,95 5,01 4,25 5,87
Fizyolojik 4,53 5,36 4, 69 4,34
= 4,12 417 4, 38 4,02
% Ortalama 4,36+0,39 | 4,76+0,53 | 4,55+0,28. | 5,48+1,68
° 6.23
= Negatif 4,74
§ kontrol 4,28
5,42
4,8
Ortalama 5,17£0,85
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Sekil 22. Keratinizasyon derecelerinin grafik gorinima.

Batln galisma ve kontrol gruplarinda uygulama sonrasindaki keratin tabakalari
kalinliklari agisindan zamana bagli anlamh degisiklik gdézlenmedi (p>0.05).

Keratinizasyon en belirgin olarak radyofrekans uygulanan C grubunda izlendi
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Sekil 25. Radyofrekans uygulanan bir ratin yumusak damaginin 5. haftadaki
gorunimu: A) Belirgin hiperkeratoz, B) Squamoz epitelde belirgin hiperplazi ve
hiperkeratoz, C) Epitel altinda fibrozisde artma.

A ve C grubu arasinda 1. ve 5. haftalarda, C ve B grubu arasinda 1.gln, 1. ve
5. haftalarda anlamli fark mevcuttu (p<0.05). C grubu (Radyofrekans) ile pozitif
kontrol grubu (D) arasinda 1.gun, 1. ve 3.haftada (p<0.02), C grubu ile negatif kontrol

grubu (E) arasinda ise 1.gun, 1., 3. ve 5. haftada anlaml fark gézlendi (p<0.04).

A ve B grubu arasinda sadece 3. haftada anlamli bir farkliik mevcuttu
(p<0.05). A ve B gruplari ile serum fizyolojik uygulanan D grubu arasinda 1.gun, 1.
hafta ve 3. haftada, E grubu ile sadece 3. haftada anlamh farkhlik mevcuttu (p<0.04,
Sekil 26). Kontrol gruplari arasinda anlamli fark gézlenmedi (p> 0.05).
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Sekil 26. Kontrol grubundan bir ratin yumusak damaginin 5.haftadaki gérinuimu: A)
Keratinizasyon artisi izlenmemektedir ( x10, Trikrom boyama).

Gruplar arasinda keratin tabakasinin kalinligi acisindan 1.gun, 1. hafta ve 3.
haftada anlamli fark tespit edildi (p<0.02). 5. haftada ise anlamli fark tespit edilmedi
(p>0.05).

B. EPITELIZASYON: Epitelizasyon kriteri olarak epitel tabakasinin
morfometrik 6lgimu esas alindi. Bu élgim de um cinsinden olarak gerceklestirildi
(Tablo 10).

Gruplarin belirlenen zamanlarda gosterdigi degisiklikler ve her bir zamanda

gruplarin almis oldugu degerler grafikle gosterildi (Sekil 23).
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Tablo 10. Epitelizasyon degerleri tablosu

Degerlendirme Araliklari

1. gln 1. hafta 3. hafta 5. hafta
42,61 37,53 35,62 35,33
Sklerozan 30,21 45,71 36,29 35,09
37,54 41,85 43,84 34,63
36,98 40,90 46,98 36,18
Ortalama 36,84+5,09 41,5+3,37 40,69%5,61 35,31+0,65
3 40,58 40,56 67,70 54,46
2 | Sklerozan+ 39,93 66,24 54,87 53,78
: Steroid 39,04 52,91 37,46 51,07
£ 41,32 54,95 49,72 56,44
2 | Ortalama 40,22+0,97 | 53,67%10,52 | 52,44%12,52 | 53,942,222
S 79,47 60,07 43,93 39,54
Radyofrekans 35,97 58,88 56,46 34,69
53,45 55,60 47,87 51,68
43,60 52,90 52,76 51,41
Ortalama 53,13%18,96 | 56,87+3,25 | 50.26,87%*3,37 | 44,33%+8,56
43,70 33,30 49,22 43,48
Serum Fizyolojik 31,05 40,51 36,26 26,17
S 34,46 36,57 38,81 30,67
.g 37,10 35,38 42 65 36,07
5, | Ortalama 36,58+5,36 36,44+3,03 41,7415,64 34,17 .45
5 43,47
..‘:: 41,98
S | Negatif kontrol 39,86
30,38
43,59
Ortalama 38,9315,88
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Sekil 23. Epitelizasyon derecelerinin grafik gorinimu.

Batln galisma ve kontrol gruplarinda uygulama sonrasindaki epitel tabakalari
kalinliklar1 agisindan zamana bagli anlamli degisiklik gézlenmedi (p> 0.05 ).

Epitelizasyon en belirgin olarak B grubu ile C grubunda izlendi (Sekil 27).

Sekil 27. Radyofrekans uygulanan bir ratin yumusak damaginin 3. haftadaki
goérunumu: A) Epitel hiperplazisi, B) Epitel altinda yogun inflamasyon ve fibrozis
izlenmektedir.
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C ve A grubu arasinda epitelizasyon agisindan 1. ve 3. haftalarda anlamh fark
g6zlenirken (p<0.04) , C ve B grubu arasinda fark gézlenmedi (p> 0.05). C ve D
grubu arasinda 1. haftada, C ve E grubu arasinda ise 1. ve 3. haftada anlaml fark
go6zlendi (p<0.025).

A ve B grubu arasinda sadece 5. haftada anlamli farklilik mevcuttu (p<0.025).
A ve D grubu arasinda sadece 1. haftada anlamli farkhlik tespit edildi. (p<0.04) , A
ve E grubu ile arasinda anlamli farklilik gézlenmedi (p> 0.05). B ve D grubu arasinda
1. ve 5. haftada, B ve E grubu arasinda sadece 5. haftada anlamli fark gézlendi

(p<0.025). Kontrol gruplari arasinda anlamli fark gozlenmedi.

Gruplar arasinda epitelizasyon agisindan 1.glin, 1. hafta ve 3. haftada anlaml

fark tespit edildi (p<0.04). 5. haftada ise anlamli fark tespit edilmedi.

C. FIBROZIS: Olgularin stroma tabakalarinin kalinligi élgiildii (Tablo 11).
Fibrozis kriteri olarak stroma tabakasinin morfometrik 6lcimu esas alindi. Bu dlgim
de um cinsinden olarak gercgeklestirildi. Verilerin zamansal ortalamalari alindi (Tablo
15).

Gruplarin belirlenen zamanlarda gosterdigi degisiklikler ve her bir zamanda

gruplarin almis oldugu degerler grafikle gosterildi (Sekil 24).

52



Tablo 11. Fibrozis degerleri tablosu

Degerlendirme Araliklari

1.gijn 1. hafta 3. hafta 5. hafta
156,79 106,83 168,46 149,72
Sklerozan 140,51 113,63 94,39 212,10
149,65 119,10 146,63 189,79
137,45 124,19 131,83 173,45
5 | Ortalama 146,1%8,81 115.9427.45 | 135.33%£31.16 | 181.27+26.33
2 172,68 188,89 199,14 262,44
S | Sklerozan+ | 211,15 213,13 210,23 202,34
© | Steroid 174,60 192,72 206,29 199,70
5 186,48 201,94 197,24 210,28
g Ortalama 186.23%17.7 199.18+10.8 203.23+6.08 218.7+ 29.51
93,51 111,12 165,77 153,12
RE 161,80 181,08 213,86 147,01
152,30 167,38 186,74 223,30
142,75 153,26 159,85 200,53
Ortalama 137.6£30.41 153.22%30.27 | 181.56£24.43 | 180.99+36.98
107,43 117,63 126,53 113,13
Serum 145,02 149,58 81,82 159,31
Fizyolojik 126,45 134,78 107,62 134,98
2 130,34 145,70 98, 30 129.43
2 | Ortalama 127.31%15.48 | 136.93%14.3 | 103.57+18.66 | 134.21+19.13
o
S 190,91
"E Negatif 129,30
S kontrol 109,85
X 128,40
72,22
Ortalama 139,62135,34
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Sekil 24. Fibrozis derecelerinin grafik gérinimu.

Batin c¢alisma ve kontrol gruplarinda uygulama sonrasindaki fibrozis

acisindan zamana bagh anlamli degisiklik gézlenmedi (p> 0.05).

Fibrozis en belirgin olarak B grubunda izlendi (Sekil 28 ve 29)

A

Sekil 28. B grubundan bir ratin yumusak damaginin 3. haftadaki gérinimu: Sag ust
sahada inflamasyon ve fibrozis gézlenmektedir A) Bez yapisi azalmis, B) Fibrozisin
artmigtir. ( x10, Hematoksilen Eozin ).
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Sekil 29. B grubundan bir ratin yumusak damagin 5. haftadaki gérunimu: Stroma
tabakasinin (yesile boyali alan) kalinligi 6nceki resimlere gore ileri derecede artmis.
Ok stroma tabakasini géstermektedir. Stromada belirgin fibrozis izlenmektedir (x10,

Trikrom boyama).
B ve A grubu arasinda 1.gun, 1. hafta ve 3. haftalarda anlamli fark gozlendi
(P<0,025). B ve C grubu arasinda 1.gin ve 1. haftalarda anlamh fark mevcuttu
(P<0,025). B ve D grubu arasinda tim zamanlarda istatistiksel fark gdézlenirken

(p>0.05), E ile 1. gun haricinde istatistiksel farkhlik mevcuttu (p<0,025) (Sekil 30).
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Sekil 30. Kontrol grubundan bir ratin yumusak damaginin 5. haftadaki gorunimu:
Stroma tabakasinda (yesile boyali alan) hafif derecede fibrozis gortlmektedir. Ok
stroma tabakasini gostermektedir. (x10, Trikrom boyama )
A ve D grubu arasinda 5. haftada fark gdzlendi (P<0,05). Diger gruplar

arasinda fibrozis agisindan anlamli bir farklilik gdézlenmedi (p> 0.05).

C ve D grubu arasinda sadece 3. haftada anlamli fark gozlenirken (P<0,025) ,
C ve E grubu ile arasinda anlamli farkhlik gézlenmedi (p> 0.05). Kontrol gruplari

arasinda sadece 3.haftada anlamli fark gézlendi (P<0,05).

Gruplar arasinda ise zamana gore stroma tabakasinin kalinhgi agisindan 1., 3.
ve 5. haftada anlamh fark tespit edildi (P<0,04). 1.gunde ise anlaml fark tespit
edilmedi (p> 0.05).
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5. TARTISMA

Horlama, hafif tikayici uyku apnesi ve Ust hava yolu diren¢ sendromu
tedavisinde tanimlanmis pek ¢ok cerrahi ve medikal ydontem mevcuttur. Genel amag
hastanin c¢abuk iyilesebilecedi ve gunlUk aktivitelerine donebilecegi basit, etkili ve
ekonomik bir yontem bulmaktir. Bunun yaninda yontem uzun sureli olmali ve etkinligi

de objektif olarak gozlenebilmelidir (59).

Uygulanacak tedavi yontemini belilemede hikaye, klinik muayene ve
polisomnografi bulgulari énemlidir. Apne/hipopne indeksi 20’nin Ustiinde olan, fakat
tikayici problemi olmayan hastalarda tedaviye “Continuous Positive Airway Pressure
(CPAP)” ile bagslanmalidir. Apne/hipopne indeksi 5 - 20 arasinda olan hastalarin
sikayetleri varsa ve muayenede anatomik tikanma saptanirsa tikanikligi ortadan
kaldirmaya yonelik cerrahi girisim yapilmalidir. Tikaniklik yoksa CPAP ve agiz igi

apareyler denenebilir (49).

CPAP yontemi, TUAS’I hastalarda uygulanan medikal tedaviler arasindaki en
etkili yontemdir. Bu yontem gundiz uyuklamalarini ortadan kaldirmakta ve
apne/hipopne indeksini anlamli élgide azaltmaktadir. Bununla birlikte hastalarin %
20-40"1 CPAP cihazini kullanamadiklarini ifade etmektedirler. Burun tikanikliginin
olmasi, sistemin gurultusinden diger aile bireylerinin rahatsiz olmasi ve hastanin
maske takmasi nedeniyle panik reaksiyon gostermesi CPAP’a uyumsuzluk nedenleri

arasinda sayilabilir (1).

TUAS tedavisinde agiz ici apareylerin kullanimi oldukgca artmistir. Adiz ici
apareyleri CPAP tedavisinden yeterli cevap alinmayan, hafif veya orta siddetteki
tikayici uyku apnesi sendromu olan ve horlayan bireylerin tedavisinde, cerrahi
islemlerden daha oncelikli bir tedavi alternatifi olarak kullanilirlar. Cartwright ve ark.
hafif tikayici uyku apnesi olan hastalarda somnoplasti yontemi ile agiz ici aparey
uygulamasi karsilastirmis ve tedavi sonuglari agisindan anlamh bir farklihk tespit

edememiglerdir (14).

Ikematsu tarafindan tarif edilip Fujita tarafindan populer hale getirilen UPPP,
halen orta ve siddetli TUAS cerrahisinde en etkili cerrahi yéntemdir. UPPP 1980’
yillarda buyuk ilgi uyandirmigtir. Ancak invazif ve destruktif bir cerrahi olmasi nedeni
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ile  1990'h yillarda popdularitesini yitirmistir. Bu yontem genel anestezi
gerektirmektedir. Hastalar siklikla obez olduklarindan ve orofarenkslerinde yumusak
doku fazlaligi oldugundan enttibasyonlari problemlidir. TUAS tedavisinde baglangicta

gorulen % 80’lere varan basari oranlari uzun donemde % 40’lara diusmektedir (45).

UPPP’de erken ve ge¢ komplikasyonlar anlamlidir. Postoperatif kanama % 2
oraninda gorulebilir. Karsilagilan onemli komplikasyonlar orta derecede nazal
regurjitasyon (% 20-60), velofarengeal yetmezlik (% 5) ve nazofarengeal stenozdur.
Gec¢ donem komplikasyonlari sesde rezonans degisikligi ve orofarenkste mukus
sekresyonunun artmasina bagl yabanci cisim hissidir. Uvula ve yumugak damagin
orta hattaki pozisyon yokluguna bagli olarak yutma sirasinda posterior faringeal

duvardaki sekresyon temizlenemez (46).

LYUP, horlama ve TUAS'da UPPP’den sonra 1990’larin basinda uygulanmaya
baglanan bir tekniktir. UPPP’ye gore pek c¢ok avantaji vardir. Topikal ve lokal
anestezi ile ayaktan 15-20 dakikalik seanslar halinde yapilir. Wareing ve ark. gore
komplikasyon sikligi UPPP’ye gore olduk¢a dusuktur. Bununla birlikte ameliyat
sonrasinda vyaklasik 5-10 gun kadar devam eden, bazen narkotik analjezik
kullanimini gerektirebilen siddetli agri en onemli sorundur. LYUP tekniginin ekonomik
olup olmadigi tartigmalidir. Girisim icin gerekli lazer cihazinin fiyati ve birka¢ seans
uygulamayi gerektirebilmesi olumsuz noktalar olarak sayilabilir. Operasyon sonrasi
ortaya c¢lkan agri da hastalarin LYUP ydnteminin tekrarlanmasina supheyle

yaklasmalarina neden olmaktadir (94).

Madani ve ark., UPPP tekniginden kaynaklanan komplikasyonlari asgariye
indirmek amaciyla UPPP teknigini lazer yardimiyla (LY) gerceklestirdiler. Modifiye bir
yontem olan LY-UPPP tekniginde yumusak dokudan rezeke edilen doku miktari
azaltlmistir. Bu teknikte UPPP’de gorilen ses degisiklikleri ve gida reflisinin
gorulmedigi ifade edilmektedir. Tek dezavantaji 2 hafta kadar siren yogun bogaz
agrisidir (59). Bu teknigin bir benzeri olan Omiir teknigi Ozturan ve ark. tarafindan
uygulanmig, lazerin UPPP sirasinda kullaniimasinin kanamayi azalttigini ve yumusak

damaktaki dokulari daha kolayca vaporize ettigini ifade etmislerdir (68).

CAPSO (Cautery Assisted Palatal Stiffning Operation) 06zellikle primer

horlama ve bir kisim TUAS olgularinda uygulanan kansiz, sinirli uyusturma veya IV
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sedasyon ile poliklinikte uygulanan pratik, komplikasyonu az, guvenilir ve ekonomik
bir yontemdir. Basari orani primer horlamada ylksek ancak TUAS’ta dusuktir.
Bununla birlikte nekahat donemini birka¢ gun uzatan agr olur. Gnuchtel ve ark.,
CAPSO ile LYUP teknikleri arasinda anlamli bir fark bulamamislar ve ancak iki cihaz

arasindaki ciddi maliyet farkindan bahsetmislerdir (29).

Uvula ve yumusak damaga yonelik modifiye teknikler olan uvulopalatal flep ve
transpalatal ilerletme palatoplastisi son yillarda bazi segilmis olgularda uygulanan
tekniklerdir. Uvulopalatal flep yontemi , tek seansta uygulanabilen, doku eksizyonu
miktari minimal oldugu icin velofaringeal yetmezlik olasiligi dusuk olan, geri
donusumlu ve az agrihi bir tekniktir. Transpalatal ilerletme palatoplastisi ise UPPP’den
fayda gormeyen ve maksillomandibuler ameliyatlari tercih etmeyen segilmis olgularda

uygulanmasi onerilen bir tekniktir (97).

UPPP ve LYUP gibi teknikler 6nemli olglide morbiditesi olan, invaziv,
destriiktif, agrili ve geri ddniisimsiiz tekniklerdir. ik baslarda oldukca popiiler olan bu
yontemlerden sonra da arastirmalar devam etmig, daha etkili ve komplikasyonlari
daha az olan tedaviler aranmistir. Radyofekansla termal ablasyonla (RFTA) bu
morbidite dnemli dlgide azaltiimaktadir. RFTA teknigi KBB alaninda ilk kez Powell ve
ark. tarafindan dil kdkinde kullaniimistir. Daha sonra ayni ekip bu teknigi horlama
icin yumugsak damakta kullanmis ve sonuglari 1998'de yayinlamiglardir. RFTA da
LAUP gibi lokal anestezi altinda uygulanabilmekte, agri siddeti ve siUresi daha az
olmaktadir. Teknigin avantaji olduk¢a dusiuk isida doku ablasyonu yapmasidir.
Submukozal olarak uygulandigi icin mukozanin butinliglu de bozulmaz (74).
RFTA’da komplikasyonlar sik degildir ve genelde 6nemsizdir. Superfisyal mukozal
ulserasyon, uvula ¢Okmesi ve palatal mukozanin bozulmasi en sik

komplikasyonlardir (75).

Skleroterapi ilk olarak varikbz venler ve telenjiektazilerde kullanima
sunulmustur. Daha sonra bas ve boyundaki hemanjiomlar, arterioven6z
malformasyonlar, tiroid ve paratiroid nodul ve Kistleri, kistik higromalar gibi klinik
antitelerde uygulamaya konulmustur. Aslinda yumugsak damak skleroterapisi konsepti
yeni degildir. Strauss 1943 yilinda, su anda uygulanan teknikten farkli olsa da ilk defa

yumusak damaga “Synasol” isimli bir alkol iceren sklerozan ajani enjekte etmigtir.
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Strauss, kullandigi sklerozan ajani yumusak damagin yan kenarlarina ve tonsil
plilerine enjekte etmigtir ve basarili sonuglar aldigini bildirmistir. Bununla birlikte o
uygulamadan sonra yumusak damak skleroterapisi ile 2001 yilina kadar bildirilmis
calisma yoktur. Sklerozan enjeksiyonu ile ilgili yeni uygulamalarin neden

yapilmadigi ve bu konunun neden gelisme gostermedigi bilinmemektedir (88).

Sklerozan enjeksiyonu uygulanacak olan hastalarin daha &énce horlama
cerrahisi gecirmemis olmasi, iri tonsillerinin olmamasi, polisomnografi ile tespit
edilmis bulunan tikayici uyku apnesisi, ileri derecede koroner ve vaskuler hastalgi,
kontrolsiz hipertansiyonu ve diabetinin olmamasi gerekir (9, 11). Labra ve
arkadaslar polisomnografide RDI degeri 5-20 arasinda bulunan ve Muller manevrasi

esnasinda retropalatal kollaps tespit edilen hastalari calismaya dahil etmislerdir (51).

Sklerozan ajan olarak baslica iki maddenin Uzerinde durulmustur: Etanol ve
%3 Uk sodyum tetradesil sulfat. Etanol ve % 3’ IUk sodyum tetradesil sulfatin
etkinlikleri arasinda istatistiki fark bulunamamistir. Bu iki maddenin etki mekanizmasi
ise birbirinden oldukga farkhdir. Yuzde 3’ Iluk sodyum tetradesil sulfat protein
denatUrasyonu yaratarak doku yaralanmasina neden olur. Etanol ise polar ozmotik
mekanizmalar Uzerinden etki etmektedir. Bu acidan molekiler mekanizmadaki
farkhlik etanol ve sodyum tetradesil stilfat arasindaki agri seviyesi ve fistll orani gibi
klinik farkliliklari agiklamaktadir (11). Calismamizda sklerozan etkinligi kanitlanmis
olan ve basta damarsal patolojiler basta olmak Uzere pek ¢ok Klinik tabloda tatbik

edilen, yurt iginde preparati bulunan ve ucuz bir ajan olan polidokanol kullanildi.

Mair ve arkadaslari sklerozan ajan olarak sodyum tetradesil sdulfat
kullanmiglardir. Bu ajani kullanmalarinin nedeni bu ajanin etkinliginin bas ve boyunda
cesitli klinik antitelerde pek ¢ok calismada dogrulanmasi, guvenilirligi ve ucuz
olmasidir (9, 10, 11). Ayni arastirmacilar daha sonra yaptiklari koépek yumusak
damak modelindeki ¢alismalarda sklerozan olarak % 3’luk sodyum tetradesil sulfat
yaninda etanol, doksisiklin ve hipertonik sodyum kullanmiglardir. Etanol ve % 3 luk
sodyum tetradesil sulfat uygulanan kopeklerin tamaminda cevap alinirken, doksisiklin
uyguladiklari hayvanlarin yarisinda, hipertonik sodyum uygulanan hayvanlarin

%25’'inde cevap alabilmiglerdir (52).
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Mair ve arkadaslari ambulatuar bir polisomnografla SNAP (SNAP
Laboratories, llionis, ABD) testi adi verilen objektif horlama analizi yaptilar. AHi
degeri 10’dan az olan hastalari ¢calismaya dahil ettiler. SNAP testi yumusak damak
horlamasi, yumusak damak guraltisd, ortalama guriltd ve yumusak damak titresimi
frekansi olarak 4 objektif kritere goére degerlendirildi. Yumusak damak horlamasi
yuzde, yumusak damak gurultusu ve ortalama gurultu dB, yumusak damak titregsim
frekansi Hz cinsinden Olguldl. Sklerozan enjeksiyonunda enjeksiyon sonrasinda
yapilan Olcimlerde 4 kriterden 3’Unde duzelme goérlilmesi basari olarak
degerlendirildi. Yapilan ¢alismalarda yumusak damak horlamasi % 70 ve yumusak
damak gurultusu 5 dB * in Ustunde olanlari gergek yumusak damak horlamasi olarak
degerlendirmigtir. Bu 0zellige sahip olan insanlarin enjeksiyon tekniginde % 100

oraninda ilerleme gorduklerini degerlendirmektedirler (9).

Mair ve ark. hastalarin % 52’'sinde % 1’lik sodyum tetradesil sulfat
uygulamasiyla basarili sonug aldilar. ikinci ve Uglnci enjeksiyonlar igin % 3’ lik
sodyum tetradesil sulfat kullanildi. Konugsma ve yutmada onemli Olgude degisiklik
g6zlenmedi. Hastalarin ortalama nekahat suresi 3-5 gun kadar surdl. Hastalardaki
en onemli rahatsizlik yumusak damaktaki dolgunluktu. Bu his de genelde 2-5 glin

kadar sonra kayboldu (10).

Lafrentz ve ark., CAPSO ve sklerozan enjeksiyonu yontemlerini hayvan
deneylerinde de kullandilar. Her iki yontemde de kontrol grubuna gore anlamli bir
yumusak doku sertlesmesi mevcuttu. CAPSO ve sklerozan enjeksiyonu teknikleri
arasinda istatistiki olarak anlamh fark goézlenmedi (52). Calismamizda CAPSO

yontemini uygulamadik.

Sklerozan madde enjeksiyonunun komplikasyonlari ¢ok nadirdir. Bunlar
palatal fistll, palatal mukozanin bozulmasi ile mukozal Ulserasyondur. % 3’lUk
sodyum tetradesil sulfat uygulanan 150 hastanin sadece 2 tanesinde (% 1,5)
yumusak damak fistulu ile kargilagilirken, doksisiklin uygulanan 26 hastanin sadece
1 tanesinde (% 4) yumusak damak fistllu ile karsilasiimistir. Hastalarin % 22’sinde
yumusak damak mukozasinda bozulma gézlendi. Bir diger 6énemli husus da
enjeksiyonun uvulanin hemen yukarisina yapilmamasi gerektigidir. Bu yapilmadigi

takdirde uvula édemi geligebilir. iki hastada palatal fistiil gelisti. Bu da bir hafta
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icerisinde ¢ozuldu (9). Calismamizda sklerozan ve sklerozan-steroid kombinasyonu
uygulamalarinda herhangi bir komplikasyonla karsilagsmadik. Bu nedenle ratlarin
kendilerine postoperatif 2.saatte verilen gidalari ve suyu rahatlikla tukettikleri tespit
edildi.

ilk defa Ho ve ark. tarafindan 2004 yilinda uygulanmaya baslanan yumusak
damaga kalici palatal impant uygulamasi da minimal invazif bir tekniktir. Lokal
anestezi altinda yumusak damaga orta hatta yakin olmak, Uzere 3 adet PET
(polyethylene terephtalate) implant uygulanmaktadir. RFTA ve sklerozan enjeksiyonu
ile karsilastirildiginda daha ¢abuk ve ¢arpici sonug verdigi gézlenmektedir. Hastalar
tarafindan kolaylikla tolere edilebilen guvenli ve etkili bir yéntem oldugu
bildirilmektedir (37).

Palatal implant uygulamasi da RTFA ve sklerozan enjeksiyon tekniklerinde
oldugu gibi primer horlamasi ve AHi degeri 15'in altinda olan hafif TUAS’I olgularda
gercgeklestirimektedir. Uzun sdreli takiplerde hastalarin horlama ve Epworth
uyuklama olgegdi skorlarinda dusme elde edilmigtir. Uygulama esnasinda mukozal
ulserasyon, yumusak damagin ¢okmesi, fistul ve enfeksiyonla karsilasiimamistir.
implanta karsi olusan graniilomatéz reaksiyon 3 ay kadar sonra fibrozisle sonuglanan
doku reaksiyonuna neden olur. Agri miktari RFTA ile ayni seviyelerde olmakla
beraber UPPP ve LYUP’ a gore ¢ok daha azdir (62).

Horlama siddetinin degerlendiriimesi subjektif olarak yapildigi i¢in sonuglarin
kiyaslanmasi oldukga glg¢ olsa da hemen tim tekniklerin basari oranlari oldukga
yuksektir. Levin ve ark. bir yilda horlamadaki basarilarinin UPPP ile % 87’ den % 46’
ya dustuguna belirtirken, Virkkula ve ark. bir yilda % 96 basari vermektedirler Ayni
oranin elektrocerrahi ile bir yilda % 92’ den % 41’e, LYUP’ta 18 ayda % 77’ den %
55’e dustuguniu gosteren calismalar vardir. Li ve ark. radyofrekans kullandiklari
hastalarin % 41’ inde horlamada uzun dénemde relaps oldugunu rapor etmislerdir
(53, 55, 60, 93).

Sklerozan enjeksiyonunun uzun dénem sonuglari bilinmememektedir. Ancak
kisa donemdeki basari % 92 olarak bildirilmistir (10) . Bununla birlikte genel egilim
yumusak damak sertlesmesi operasyonlarinda yillar gectikge tedavi etkinliginin
azaldigi yonundedir. UPPP, LYUP, RFTA ve CAPSO gibi tedavi yontemlerin de
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tedavi etkinliginin belli bir sire¢ sonunda azaldigi bildirilmigtir. Bu belki de yumusak
damaktaki skar dokusunun surece bagh olarak yeniden sekillenmesi ve yumusak

damaktaki sertlesmenin azalmasiyla ilgili olabilir (563, 60, 94).

Postoperatif agri tekniklere gore degismektedir. Lazer ve elektrocerrahi ile
mukozanin butinligunin bozuldugu ve karsilikli getiriimedigi tekniklerde agr daha
¢ok olmaktadir. UPPP’ de mukozanin gergin olarak dikisle yaklastiriimasi da agrinin
fazla olmasina neden olmaktadir. RF’ de ise belli miktarin Ustunde doz
kullanildidinda agri ve nekroz olasiligi artmaktadir. Sklerozan enjeksiyonunda
genellikle dusik skorlarda agri olmaktadir. Genellikle agri kontrolinde verilen
asetaminofen tedavisi yeterli olmaktadir. Dolayisi ile 6nerilen doz miktari asiimadigi

icin gerektiginde birden fazla seansta mudahale zorunlulugu dogmaktadir (10, 78).

Buglne kadar pek ¢ok arastirmaci uykuda solunum bozuklugu ile objektif
analiz yapilabilmesi i¢in degisik hayvan modelleri Gzerinde ¢alistilar. Bununla birlikte
literatirde hayvan modelinde radyofrekans uygulamasi ilgili calismaya rastlanmadi.
Ozellikle bir kdpek turli olan beagle ve bir domuz tirl olan porsin, insan yumusak
damagina benzerlik gosterir. Gevsek yumusak damagi olan kopek deneysel
c¢alismalar icin uygun bir hayvandir. Daha 6nce veteriner literatirlerinde kopeklerle
ilgili yapiimis basarili damak cerrahileri bildirilmistir (21). Calismamizda hayvanlar
uzerinde sadece histopatolojik analiz yapilacagindan temini kolay olan ve bu nedenle
guglikle kargillasmayacagimizi dusindugumuz ve insan yumusak damak anatomisi

ile benzer 6zellikler gosteren 200-250 gr. agirhgindaki erkek ratlar segildi.

Hayvan modelinde tedavi etkinligini degerlendirmede histopatolojik
calismalarin yaninda volumetrik ve yumusak damak gerilimi olgimlerinden de
faydalaniimigtir. Radyofrekansla bir hayvan modelinde (porsin) dil volim
rediiksiyonu calismasi gerceklestiriimistir. U¢ boyutlu dlgiim icin  mikroultrasonik
kristaller kullaniimistir. RF uygulamasindan 10 gin sonra tedavi edilen bdlgede %
26.3 luk volum azalmasi tespit edilmistir. Ayni galismadaki histolojik analizlerde akut
fazda mikrovaskuler yaralanmaya bagli hemoraiji ile birlikte interstisyel 6dem tespit
edilmistir. Radyofrekansin yarattidi lezyon ¢o6zuldiginde ise skar dokusunun

neovaskularizasyonu ile birlikte tromboze damarlarin gevresinde rekanalizasyon
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izlenmistir. Radyofrekans yontemi doku volimund sinir zedelenmesi yapmaksizin

belirgin derecede azaltmaktadir (73).

Couey ve arkadaglari hayvan modelinde tensiometer yardimiyla yumusak
damak gerilimini olgtuler. Radyofrekans, CAPSO, LYUP ve serum fizyolojik (kontrol
grubu) uyguladiklari gruplari karsilastirdilar. Calisma sonucunda radyofrekans
yonteminin kontrol grubuna ve diger gruplara goére yumusak damak gerilimi
degerlerini anlamli olarak artirdigini tespit ettiler. Bu agidan radyofrekans yonteminin

doku gerginligini artirmada etkili bir yontem oldugu sdylenebilir (19).

Horlama ve TUAS tedavisinde uygulanan yontemlerin histopatolojik etkinlikleri
uzerine sinirli sayida hayvan modeli ¢calismasi yapilmistir. Bu ¢alismalarda ozellikle
CAPSO, RFTA ve sklerozan enjeksiyonu yontemleri hayvan modellerinde
denenmigtir. Bu ¢alismalar sonucunda hangi surecte hangi histopatolojik degisikligin
oldugu arastiriimistir. CAPSO ve sklerozan enjeksiyonu uygulanan hayvanlarda
enfeksiyon olmaksizin belirgin bir submukozal fibrozis ve inflamasyon izlenmistir.
Kontrol grubunda ise fibrozis ve inflamasyon olmaksizin mukozanin iyilestigi

izlenmigtir (52).

RFTA sonrasi doku degisiklikleri dinamik bir suregtir. Ablasyon sonucu olusan
doku azalmasi zaman icinde fark edilmektedir. Buna bagli olarak horlama ile ilgili
sikayetler gunler iginde daha da azalmakta ve belli zaman sonunda en basarili
noktaya ulasilmaktadir. Bu surecin belli bir zaman almasi RFTA yontemi ile dokuda
olusan histolojik degisikliklerle paralellik gdstermektedir. Dokuda ilk 72 saatte
koagulasyon, 6dem ve konjesyon olugsmakta ve bu sure¢ 10. gune kadar sirmektedir.
10. gun baglayan fibrozisle beraber dokuda kigulme ve sertlesme baglamakta ve bu
dénemde cerrahinin faydalari ortaya c¢ikmaktadir. Bu sure¢ ortalama 6 hafta
surmekte ve 6. hafta civarinda fibrozisle olusan doku kucllmesi ve sertlesme

meydana gelmektedir (25, 74).

Radyofrekansla meydana gelen doku kugulmesi iki asamada
gerceklesmektedir. Bunlardan ilkinde fibrozisde bulunan kontrakte alan normal
dokudan daha kuguk bir alan doldurur ve gevredeki dokuya dogru cekilir. Bu slreg
doku kagulmesinin ilk asamasini olusturmaktadir. Birkag ay igerisinde vicut fibrotik

alani rezorbe eder ki bu da doku volumu azalmasinin ikinci agsamasini olusturur (70).
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Calismamizda negatif kontrol grubu hari¢ tim gruplarda postoperatif birinci
gunde dokuda akut inflamatuar degisiklikler gézlendi. Bunun enjeksiyona ve verilen
maddeye baglh oldugu degerlendirildi. Birinci haftada dokuda akut inflamatuar
degisikliklerinin sinirlandigi gérildi. Uglncli haftada galisma gruplarindaki tim
ratlarda keratinizasyonda artis gézlendi. Keratinizasyon artisi radyofrekans grubunda
belirgindi. Bu RF’in doku sertlesmesini artirdigi ve dokunun sert damaga benzerlik
gOstermeye bagladigini gostermektedir. Besinci haftada galisma gruplarinda dokuda
fibrozis artisi ve stroma tabakasinda kalinlasma gibi degisiklikler meydana geldi.

Calisma gruplarinda kronik inflamatuar degisiklikler goézlendi.

“Sklerozan” (A grubu) ve “sklerozan + steroid madde enjeksiyonunun” (B
grubu) uygulandig! gruplarda kontrol gruplarina gore fibrozis ve inflamasyonun arttigi
gézlendi. Istatistiksel incelemelerde sonuglar anlamli bulundu. Bununla birlikte
fibrozis artisinin  sure ile iligkisi goOsterilemedi. Bununla birlikte sklerozan
uygulamasinin fibrozisi artirdigi soylenebilir. Hicbir ratta enfeksiyon goézlenmedi.
Sklerozan madde enjeksiyonu rat modelinde inflamasyon olmaksizin fibrozisi artirdi.
Bununla birlikte sklerozan madde uygulamasinin yapildigi hem A , hem de B
gruplarinda 5. haftada fibrozisin arttigi goézlendi. Fakat zaman bazinda grup igi

karsilastirma yapildiginda istatistiksel olarak anlamli olmadigi (p >0.05) g6zlendi.

Sklerozan madde enjeksiyonu stroma tabakasinda fibrozisi artiran ve boylece
yumusak damagin sertlesmesini saglayan guncel bir tekniktir. Sklerozan ve steroid
kombinasyonu ise fibrozisi diger gruplara gére daha fazla artirmistir. Bu bakimdan rat
modelinde radyofrekans teknigine gore kisa ve uzun dénemde daha etkili oldugu
tespit edilmistir. Bu nedenle primer horlamasi ve/veya hafif derecede tikayici uyku
apnesi olan hastalara sklerozan madde enjeksiyonu tekniginin uygulanabilecegini ve
bununla birlikte birlikte hayvan modelinde yeni c¢alismalara ihtiyag oldugunu

dusunuyoruz.
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6. SONUGLAR

Horlama ve hafif TUAS tedavisinde daha az invazif, ucuz ve hasta tarafindan
tolere edilebilen yontemleri uygulamak gerekmektedir. Oldukga yeni yontemler olan
ve 1998 yilinda ilk uygulamalari yapilan Radyofrekansla yumusak damak ablasyonu
ve 2001 yilinda tanitilan Sklerozan enjeksiyonu yontemleri histopatolojik 6zellikleri

yonunden kargilastirildiginda;

Sklerozan madde enjeksiyonu histopatolojik olarak kontrol gruplarina gore
epitelizasyon ve fibrozisi artirmistir. Epitelizasyonun artmasinin doku yaralanmasina
sekonder oldugu degerlendirildi. Artan fibrozis ise sklerozan maddenin etkinligine

baglandi, inflamasyonu akut donemde artirdigi gozlendi.

Sklerozan maddeye steroid eklenmesi uygulanan dokuda histopatolojik olarak
anlaml degisiklige yol agmamistir. Bununla birlikte yumusak dokudaki 6demi azalttigi
g6zlenmistir. Boylelikle uygulama yapilan grupta gida aliminin daha erken baslandigi

gOrulmustar.

Radyofrekans uygulanan grupta keratinizasyon artigi goéruimustir. Bunun da
dokunun sertlesmesine katkida bulundugu dusunudlmektedir. Radyofrekans grubunda
belirgin ve anlaml bir fibrozis artisi gdézlenmedi. Bu grupta uygulama sirasinda
kasilmalarin diger gruplara gére daha fazla gértlmesi ve gida alimindaki gecikme

agrinin daha fazla oldugunu dusundurda.

Calisma ve kontrol gruplarinda uygulamadan sonra palatal fistil, mukozal
ulserasyon ve mukozal bozulma gibi komplikasyonla karsilasiimamistir. Kati ve sivi

gida alimina baslanmada ¢alisma ve kontrol gruplari arasinda farklilik bulunmamistir.

Sonug¢ olarak bu ydntemler yumusak damakta fibrozis ve keratinizasyonu
artirarak, yumusak doku rijiditesini saglamaktadir. Bu nedenle RFTA ve sklerozan
madde uygulamasinin hafif ve orta dereceki horlamali hastalarda faydali olacagi

kanaatine variimigtir.
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7. OZET

Horlama ve hafif TUAS tedavisinde 1960l yillardan beri yumusak damak,
uvula ve farenkse yonelik gesitli cerrahi teknikler tanimlanmistir. Halihazirda Gzerinde
% 100 uzlasiimig bir teknik mevcut degildir. Radyofrekans yardimli yumugak doku
ablasyonu ve sklerozan madde enjeksiyonu teknikleri en guncel teknikler olup,

etkinlikleri klinik dizelme ve polisomnografik incelemelerle ortaya konmustur.

Bu c¢alismanin amaci rat modelinde horlama ve hafif TUAS tedavisinde
kullanilan radyofrekans yardimli yumusak doku ablasyonu ve sklerozan enjeksiyonu

yontemlerinin histopatolojik etkilerini degerlendirmektir.

Calismada 200-250 gr. agirhginda Spraque—Dawley cinsi 69 rat kullanildi.
Secilen ratlar 5 gruba ayrildi. Bu gruplardan 3 tanesi g¢alisma, 2 tanesi kontrol
grubuydu. Calismada her grupta 16 rat olmak tzere A, B, C ve D gruplari olusturuldu.
Negatif kontrol grubu olarak belirlenen E grubu ise 5 rattan olusturuldu. Uygulanan
anestezi sonrasinda A grubuna sklerozan, B grubuna sklerozan ve steroid, C
grubuna radyofrekans uygulamasi yapilirken, kontrol grubu olarak belirlenen D
grubuna serum fizyolojik enjeksiyonu uygulandi. E grubuna ise herhangi bir

uygulama yapilmadi.

Calismada her bir uygulamanin zamana bagh olusturdugu histopatolojik
etkinligi degerlendirmek maksadiyla 1. gun, 1. hafta, 3. hafta ve 5. hafta her gruptan
rastgele secilen 4 er rat sakrifiye edildi. Mikroskop altinda diseksiyon yapilarak

yumusak damaklari rezeke edildi, histopatolojik incelemeleri yapildi.

Histopatolojik incelemede keratinizasyon, epitelizasyon ve fibrozis olmak
uzere 3 kriter arastirildi. Belirlenen bu kriterlere gore gruplar arasinda karsilastirma
yapildi. Keratinizasyon, radyofrekans uygulanan grupta belirgindi. Diger c¢alisma
gruplarina ve kontrol gruplarina gore istatistiki olarak anlamli farklilik tespit edildi.
Epitelizasyon, sklerozan ve steroidin birlikte uygulandigi grupta ve radyofrekans
uygulanan grupta belirgin olarak izlendi. Bununla birlikte sklerozan-steroid
kombinasyonunun uygulandidi grupta kontrol gruplarina goére 5.haftada epitelizasyon

artig! istatistiksel olarak anlamli bulundu. Radyofrekans grubunda ise kontrol
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gruplarina goére 1. haftada epitelizasyonun arttiyi gozlendi ve istatistiksel olarak
anlamli cevap elde edildi. Fibrozisin ise sklerozan madde ve steroidin birlikte

uygulandigi grupta diger gruplara gore belirgin olarak arttigi gozlendi.

Calisma ve kontrol gruplarinda enjeksiyon ve uygulamalara bagh
komplikasyonla karsilasiimadi. Operasyon sonrasinda sklerozan ve steroid grubunda
gida ve sivi alimina sklerozan ve radyofrekans uygulanan gruplara gore daha erken
baslandi. Gida ve sivi alimi agisindan sklerozan ve steroid kombinasyonuyla serum

fizyolojik uygulanan grup arasinda anlamli fark tespit edilmedi (p< 0.05)

Sklerozan madde enjeksiyonu stroma tabakasinda fibrozisi artiran ve boylece
yumusak damagin sertlesmesini saglayan guncel bir tekniktir. Sklerozan madde ve
steroid kombinasyonu ise fibrozisi diger gruplara goére daha fazla artirmistir. Bu
bakimdan rat modelinde radyofrekans teknigine gore kisa ve uzun donemde daha
etkili oldugu tespit edilmistir. Ayrica bu teknik ucuz, tolere edilebilen ve basit bir
tekniktir. Bu nedenle primer horlamasi ve/ veya hafif derecede tikayici uyku apnesi
olan hastalara sklerozan madde enjeksiyonunun rahatlikla uygulanabilecegini

dusundyoruz.
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8.SUMMARY

The Histopathologic Examination of Sclerosan Injection and

Radiofrequency Procedures That Are Used for Snoring In Rats

Various surgical techniques in the treatment of snoring and OSAS directed
towards soft palate, uvula and pharynx have been defined and applied since 1960’s.
Now, there is no surgical technique on which surgeons have completely reached
consensus on . Radiofrequency assisted soft palate thermal ablation and injection
snoreplasty techniques are novel techniques and their efficacy was determined by

means of clinical recovery and polisomnographic examination .

The goal of the study is to evaluate histopathological effects of radiofrequency
assisted soft palate thermal ablation and injection snoreplasty techniques which are

used in treating snoring and mild OSAS .

In this study, 69 rats, Spraque—Dawley kind, in the weight of 200-250 gr. were
used. They were divided into five groups. These groups were three study and two
control groups. A, B, C and D groups comprised of 16 rats each were formed. Group
E comprised of 5 rats was determined as negative control group. After anestetic
application, we applied sclerosan in group A rats, sclerosan and steroid in group B
rats, radiofrequency in group C rats, saline in group D rats. We did not use any form

of application in group E rats.

On the post-application day 1,weeks 1,3 and 5 of the research, randomly
choosen 4 male rats from each group were sacrified to find out the hystopathological
effects due to time. Their soft palates were excised by dissecting under microscope

and studied histopathologically.

In histopatological examination, three criterions as keratinisation, epitelisation
and fibrosis were searched. Groups were compared according to these criterions.
Keratinisation was seen at most in radiofequency applied group. Not only in the other
study groups but also in control groups there was statisticaly significant difference

with radiofrequency group. Epitelisation was seen at most in combination group of
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sclerosan and steroid (group B) and radiofrequency group (group C). However, In
group B (sclerosan and steroid group) epitelisation was statistically significant
comparing to control groups in fifth week. In radiofrequency group, epitelisation
increased more than the amount in control groups in first week and it was statistically
meaningful. (p<0.05). It was also found out that fibrosis was seen at most in group B

(Sclerosan and steroid group) comperatively.

There was not any complication after application in study and control groups.
Eating food and drinking liquid started earlier in group B than control groups in
postoperative period. There was no meaningful difference between group B and

control groups about eating and drinking.

Sclerosan injection is an up-to-date technique which increases fibrosis and so
stiff ens soft palate. The combination of sclerosan and steroid increased fibrosis more
comparing to the other groups. In rat model, injection snoreplasty is more effective
than radiofrequency in short and long period. Furthermore this technique is cheap,
tolerable and simple. For this reason, it is thought that injection snoreplasty can be

applied to people who have snoring and mild obstructive sleep apnea syndrome.
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