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HAFIF AGIRLIKTA OBSTRUKTIF UYKU APNE SENDROMU TANISI ALAN
HASTALARDA D VITAMINiI SUPLEMANTASYONUNUN HASTALIK PROGNOZU
VE BESLENME DURUMUNA ETKISI
(Doktora Tezi)

Feride AYYILDIZ

GAZI UNIVERSITESI
SAGLIK BILIMLERI ENSTITUSU
Kasim 2018

OZET

Bu calisma hafif obstriiktif uyku apne sendromu tanis1 alan hastalarda D vitamininin hastalik
prognozuna ve beslenme durumuna etkisini incelemek amaciyla yapilmistir. Polisomnografi
uyku testi sonrasi hafif agirlikta obstriiktif uyku apne sendromu tanisi alan ve D vitamini diizeyi
yetersiz olan 20 yetigkin erkek (19-64 yil) calismaya dahil edilmistir. Bireylere sekiz hafta
stiresince 50.000 IU/hafta D3 vitamini suplemantasyonu yapilmistir. Calismaya katilan bireylere
iligkin genel bilgilerin (yas, egitim, meslek, saglik durumlari, beslenme aligkanliklari,
basitlestirilmis beslenme istah anketi) toplanmasi amaciyla anket formu uygulanmistir.
Hastalardan 3 giinliik bireysel besin tliketim kaydi alinmis ve fiziksel aktivite durumu
Uluslararas1 Fiziksel Aktivite Anketi ile sorgulanmistir. Ayrica hastalarin bazi antropometrik
Ol¢iimleri, biyoelektrik impedans analizi ile viicut bilesimi 6l¢iimleri alinmistir. Hastalara ait
bazi biyokimyasal bulgulari degerlendirilmistir. Polisomnografi dahil olmak iizere biitiin
degerlendirmeler sekiz hafta sonrasinda tekrarlanmistir. Serum D vitamini seviyesi baglangicta
19,145,16 ng/mL iken suplemantasyon sonrasi 41,6+10,25 ng/mL’ye yiikselmistir (p<0,001) ve
hastalarin %90°nin D vitamini seviyesi normal sinirlara ulasmistir. Ac¢lik kan glukozu, total
kolesterol ve insiilin direnci degerleri anlamli olarak azalmistir (p<0,05). Ayrica calisma
sonunda serum D vitamini konsantrasyonu ile serum CRP (1:-0,477), TNF-a (r:-0,450) ve IL-6
(r:-0,560) seviyelerinin negatif, IL-10 (1:0,549) ile pozitif iligkili oldugu goériilmiistiir (p<0,05).
Hastalarin antropometrik Ol¢iimleri, viicut bilesimlerinde, fiziksel aktivite diizeyleri ve
basitlestirilmis beslenme istah anketi skorlarinda anlamli fark olmamistir (p>0,05). D vitamini
suplemantasyonu sonunda diyet enerji, protein, yag alimlarinda (p<0,05), obstriiktif apne, apne
ve hipopne sayilarinda, apne indeksi, hipopne indeksi ve apne hipopne indeksinde anlamli
azalma saptanmistir (p<0,05). Sonug olarak hafif obstriiktif uyku apne sendromu tanisi alan
yetiskin hastalarda D vitamini suplemantasyonunun hastalik prognozuna ve beslenme durumuna
olumlu etkisi olabilir.

Bilim Kodu ;1007

Anahtar Kelimeler - D V1.tar'n1n1, obstriiktif uyku apne sendromu, beslenme, viicut
bilesimi

Sayfa Adedi . 144
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THE EFFECT OF VITAMIN D SUPPLEMANTATION ON DISEASE PROGNOSIS
AND NUTRITIONAL STATUS IN PATIENTS WITH MILD OBSTRUCTIVE SLEEP
APNEA SYNDROME
(Ph. D. Thesis)

Feride AYYILDIZ

GAZI UNIVERSITY
INSTITUTE OF HEALTH SCIENCES
November 2018

ABSTRACT

The aim of this study was to investigate the effect of vitamin D on the disease prognosis and
nutritional status in patients with obstructive sleep apnea syndrome Twenty adult males (19-64
years) who were diagnosed with obstructive sleep apnea syndrome after polysomnography sleep
test and had low vitamin D levels were included in the study. Patients were recieved weekly
50,000 IU vitamin D3 supplementation for eight weeks. The general information about the
participants (age, education, occupation, health status, nutritional habits, simplified nutritional
appetite questionnaire was collected by a questionnaire. Three-days food record was taken from
the patients and physical activity status was questioned by the International Physical Activity
Questionnaire. In addition, some anthropometric measurements of patients, bioelectric
impedance analysis and body composition measurements were taken. Some biochemical
parameters of patients were evaluated. All assesments, including polysomnography, were
repeated after eight weeks. Serum vitamin D levels were initially 19.1 + 5.16 ng / mL and
increased to 41.6 £ 10.25 ng / mL (p <0.001) and 90% of the patients had normal vitamin D
levels. Fasting blood glucose, total cholesterol and insulin resistance values of the patients were
significantly decreased (p <0.05). At the end of the study, serum vitamin D concentration was
correlated with CRP (r:-0,477), TNF-a (1:-0,450), IL-6 (r:-0,560) levels negatively and IL-10
(r:0,549) positively (p<0.05). There was no significant difference in anthropometric
measurement, body composition, physical activity levels and simplified nutritional appetite
questionnaire score of patients (p>0.05). After vitamin D supplementation, a significant decrease
was found in dietary energy, protein, fat intake and apnea index, hypopnea index and apnea
hypopnea index (p <0.05). As a result, vitamin D supplementation may have a positive effect on
the disease prognosis and nutritional status of in patients with mild obstructive sleep apnea
syndrome.

Science Code ;1007
Key Words : Vitamin D, obstructive sleep apnea, nutrition, body composition
Page Number : 144
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SIMGELER VE KISALTMALAR

Bu c¢alismada kullanilmis simgeler ve kisaltmalar, aciklamalar1 ile birlikte asagida

sunulmustur.

Simgeler Aciklamalar
e Kikare

% Yiizde

cm Santimetre

dk Dakika

dL Desilitre

g Gram

U Internasyonel Unite
kg Kilogram

kkal Kilokalori

L Litre

m? Metrekare

mcg Mikrogram

mg Miligram

mL Mililitre

n Orneklem sayis1
ng Nanogram
nmol Nanomol

°C Santigrat derece
p Olasilik

pg Pikogram

r Korelasyon katsayisi
S Say1

SS Standart sapma
t T testi

X Ortalama

7 Wilcoxon testi

a Alfa



Kisaltmalar

1,25(0H):D
25(0H)D
AASM

ABD
AHI
AKG
BiA
BKi
BPAP

CPAP

CRP

DM

DRI
GAUH
HDL-K
HOMA-IR
ICD

ICSD

IL
I0OM
IPAQ

KV
KVH
LDL
MET
MUFA

Xiv

Aciklamalar

Kalsitriol

Kalsidiol

American Academy of Sleep Medicine

(Amerikan Uyku Tibb1 Akademisi)

Amerika Birlesik Devletleri

Apne Hipopne indeksi

Aclik Kan Glukozu

Bioelektrik Impedans Analizi

Beden Kiitle indeksi

Bilevel Positive Airway Pressure

(Bilevel Pozitif Hava Yolu Basinci)

Continuous Positive Airway Pressure

(Devamli Pozitif Hava Yolu Basinci)

C-reactive Protein (C-Reaktif Protein)

Diabetes Mellitus

Dietary Reference Intake (Diyet Referans Alimi)

Giindiiz Asirt Uyku Hali

High Density Lipoprotein (Yiiksek Yogunluklu Lipoprotein )
Homeostasis Model Asssesment-Insulin Resistance
International Classification of Diseases

(Hastaliklarin Uluslaras1 Siniflamast)

International Classification of Sleep Disorders
(Uluslararast Uykuda Solunum Bozukluklar1 Siniflamast)
Interldkin

Institute of Medicine (T1p Enstitiisii)

International Physical Activity Questionnaire
(Uluslararas1 Fiziksel Aktivite Anketi)

Kardiyovaskiiler

Kardiyovaskiiler Hastalik

Low Density Lipoprotein (Diisiik Yogunluklu Lipoprotein)
Metabolik Es Degeri

Monounsaturated Fatty Acids (Tekli Doymamis Yag Asitleri)
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Kisaltmalar Aciklamalar

NF-xB Niikleer Faktor Kappa B
NREM Non-Rapid Eye Movement (Hizl1 Olmayan G6z Hareketleri)
oDi Oksijen Desatiirasyonu indeksi
OSAS Obstructive Sleep Apnea Syndrome
(Obstriiktif Uyku Apne Sendromu)
PAL Physical Activity Level (Fiziksel Aktivite Diizeyi)
PAP Pozitif Hava Yolu Basinct
PD2 Prostaglandin D2
PM Portable Monitor
PSG Polisomnografi
PTH Parathormon
PUFA Polyunsaturated Fatty Acids (Coklu Doymamis Yag Asitleri)
RDI Respiratory Disturbance Index
(Solunumsal Bozukluklari Indeksi)
REM Rapid Eye Movement (Hizl1 G6z Hareketleri)
RERA Respiratory Effort Related Arousal
(Solunum Cabasi iliskili Arousal)
ROS Reaktif Oksijen Tiirleri
Sa02 Oksijen Satiirasyonu
SGK Sosyal Glivenlik Kurumu
SNAQ Simplified Nutritional Assessment Questionnaire

(Basitlestirilmis Beslenme Istah Anketi)

SSS Sempatik Sinir Sistem

TG Trigliserit

TNF-a Tiimor Nekroz Faktor Alfa
Usy Ust Solunum Yolu

VDR Vitamin D Reseptorii
VLDL-K Very Low Density Lipoprotein

(Cok Diisiik Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol)
WHO World Health Organization (Diinya Saglik Orgiitii)



1. GIRIS

Obstriiktif uyku apne sendromu (OSAS), yaygin goriilme prevalansina sahip olup uykuda
solunum bozukluklar1 arasinda yer almaktadir [1, 2]. Uykuda saatte en az 5 solunum yolu
obstriiksiyonu varliginda giindiiz uykululuk hali, yiiksek sesle horlama, nefesin kesilmesi
veya tikanma/nefes darligiyla uyanmanin goriildiigii bir sorun olarak tanimlanmaktadir [2].
Obstriiktif uyku apne sendromu, giinliik yasami etkileyen bir hastalik olmakla birlikte
koroner arter hastaligi, diabetes mellitus (DM), inme gibi bir¢ok hastalikla
iligkilendirilmektedir [3, 4]. Bununla birlikte OSAS’1n kardiyovaskiiler hastalik (KVH) ve
metabolik hastaliklar i¢in de risk olusturdugu da bildirilmistir [5]. Ayrica OSAS’1n tedavi
edilmedigi durumlarda KVH risk gelisimi de artabilmektedir [6].

Obstriiktif uyku apne sendromu tanisinda “polisomnografi”’(PSG) altin standart olup [7],
PSG sirasinda olgiilen apne hipopne indeksi (AHI) degeriyle OSAS’in siddeti
belirlenmektedir [5]. Tedavide temel olarak kullanilan (altin standart) devamli pozitif hava
yolu basici (CPAP), orta ve agir dereceli OSAS’I1 olgularda (AHI>15) &nerilmekle beraber,
hafif dereceli bile olsa (AHI:5-15), semptomlar1 belirgin ve/veya kardiyovaskiiler,
serebrovaskiiler risk faktorleri varliginda onerilmektedir [8]. Buna ragmen hafif OSAS'in
siddeti zamanla kotiilestiginden, hafif OSAS igin aktif ve etkili tedavi gerekebildigi de
diisiiniiliirken, siddetli OSAS artan KVH riskiyle iligkilidir. Ancak hafif OSAS, daha yiiksek
bir KVH prevalansi ve 6nemli kardiyovaskiiler (KV) komorbiditeyle iliskilendirilmektedir
[9]. Bu risklere ragmen OSAS’da CPAP kullaniminin kabul edilme oraninin da diisiik

oldugu vurgulanmistir [9].

Obstriiktif uyku apne sendromu bir¢ok sistemi etkileyen bir hastalik olup obezite, insiilin
direnci ve sistemik inflamasyon ile arasindaki iliski calismalarda agikca rapor edilmistir [10,
11]. Obezite, KVH, Tip 2 DM, gastrointestinal sistem hastaliklari, solunum hastaliklar1 i¢in
major risk faktoriidiir [12]. Obezite OSAS ile yakindan iligkilidir ve OSAS tanis1 alan
hastalarin yaklasik %60-90’1 obez oldugu bildirilirken [13] tersine obez ve metabolik
sendromu olan bireylerin ise %50-60’inda OSAS oldugu tahmin edilmektedir [14, 15].
Viicut agirligindaki artis OSAS agirliginin siddetlenmesine neden olurken, viicut agirlig:
kayb1 ise OSAS’1 iyilestirdigi gosterilmektedir. Ayni zamanda OSAS viicut agirliginda
artisa da neden olabilmektedir [16]. Bunlara ek olarak OSAS’1n inflamasyon durumuyla

iliskili oldugu gosterilmektedir ve proinflamatuvar mediatorlerin OSAS’da  arttig1



gozlemlenmistir [17, 18]. Ayrica OSAS’da goriilen aralikli hipoksinin inflamasyonu
uyararak, lipid metabolizmasini veya lipolizisin stimiilasyonunda bozukluga yol agtig1, asir1
lipoliz sonucunda ise hiperlipideminin [19], insiilin direnci ve inflamasyonu tetikledigi

gbzlemlenmistir [20] .

Glinlimiizde D vitaminin bagirsak, kemik, meme, prostat, beyin, iskelet kas sistemi ve
immiin fonksiyonlar1 da i¢ine alan bircok sistemi etkiledigi bildirilmektedir [21]. Serum
25(OH)D diizeyindeki artisla KVH mortalitenin azaldigi [22] ve D vitaminin uyku
bozukluklarinin gelisiminde rolii oldugu bildirilmektedir [21]. Endokrin Birlignin ve Tip
Enstitiistiniin (IOM) tanimlamalarina gére Kanada, Amerika ve Avrupa’da tahmini olarak
bireylerin %20-100’iinde D vitamini eksikligi bulunmaktadir [23, 24]. Bir sistematik
derleme ve meta analizde OSAS’da 25(OH)D seviyesinin kontrol grubuna gore daha diisiik
oldugunu gozlemlemistir [25]. Yine OSAS agirligi ile D vitamini seviyesi arasinda ters iliski
oldugu, hafif OSAS grubunun D vitamini seviyesi kontrol grubundan %2,7 oraninda diisiik
iken orta OSAS’da bu farkin %10.1, agir OSAS’da %17.4 oldugu vurgulanmistir [4].
Ayrica, OSAS’da arttig1 bilinen interlokin-6 (IL-6) artisiyla [26] ve diisik 25(OH)D
seviyesiyle [27] iliskilendirilmektedir. D vitaminin proinflamatuvar sitokinleri downregiile

ettigi anti-inflamatuvar sitokinleri ise upregiile ettigi belirtilmektedir [28].

Calismalarda D vitamini suplemantasyonun beden kiitle indeksi (BKI), viicut bilesimi,
inflamasyon parametreleri, insiilin direncinde olumlu etkilerinin oldugu gosterilmistir [29-
31]. Obstriiktif uyku apne sendromunda D vitamini suplemantasyonunun etkisini inceleyen
caligma sayist sinirhidir. Lipid profili iizerine OSAS’da D vitamini suplemantasyonun
olumlu etki gosterdigi bildirilmistir [32]. Bozkurt ve arkadaslar1 [33] ise OSAS’da goriilen
insiilin direnci ve inflamasyonun D vitamini suplemantasyonuyla diizelebilecegini

bildirmislerdir.

Hafif OSAS’da CPAP kabuliindeki/kullanimindaki oranin diisiik olmasi, hafif OSAS’da
farkli tedavi uygulamalarinin da denemesinin gerekliligini diisiindiirmektedir. Bu amagla bu
arastirma planlanarak hafif OSAS’da D vitamini suplemantasyonunun hastalik prognozuna

ve beslenme durumuna etkisinin arastirilmasi amag¢lanmistir.



Obstriiktif uyku apne sendromu ve D vitamini arasindaki iliskinin incelendigi bu ¢aligmaya

dair 6ngoriilen hipotezler asagida verilmistir:

Hipotez 1: D vitamini suplemantasyonu hafif OSAS’11 hastalarda inflamatuvar siireci olumlu
etkiler.

Hipotez 2: D vitamini suplemantasyonu biyokimyasal gostergeler (kan glukozu, insiilin
seviyesi, kan lipid profili) iizerine olumlu etki saglar.

Hipotez 3: D vitamini suplemantasyonu beslenme durumunu olumlu etkiler.

Hipotez 4: D vitamini suplemantasyonu OSAS’da hastalik prognozunu etkileyerek

iyilesmeye katki saglar.






2. GENEL BILGILER

Uyku; bilincin gegici kaybolmasi, organik faaliyetlerin 6zellikle sinir duyusunun ve istemli
kas hareketlerinin azalmasiyla ortaya ¢ikan normal, gecici, periyodik ve psikofizyolojik bir
durumdur. insan yasaminin yaklasik 1/3’inin uykuyla gecmesine ragmen uykunun halen
karisik fizyolojik bir slire¢ oldugu belirtilmektedir [34]. Uyku viicudumuzun fiziksel ve
ruhsal olarak dinlendigi, yenilendigi, yeni bir giine hazirlandigi donem ve saglikli yasam i¢in
vazgecilmez bir olgu olarak bilinirse de, normal kisilerde bile uykuda bazi olumsuz
degisiklikler de yasanmaktadir. Bu degisikliklerden en fazla etkilenen sistem ise solunum
sistemidir. Uyku solunum sisteminde rezistansin arttig1, solunum hizi ve ritminin bozuldugu,
kimyasal ve mekanik reseptorlerin duyarliliginin ve ventilasyonun azaldigi, kan gazlarinda
olumsuz degisikliklerin yasandigi, sonu¢ olarak solunum sisteminin zarar gordiigii bir

donemdir [35].

Amerikan Uyku Tibb1 Akademisi (AASM) uyku ve iliskili olaylarin saglikli bir kigide

normal uyku iki ana bdliim ve 4 evreden olusmaktadir [36, 37].

1. Hizli olmayan go6z hareketleri (NREM) donemi; 3 evreden olusur.
NREM evre 1 ve 2 = Yiizeyel uyku
NREM evre 3 = Derin uyku

2. Hizli g6z hareketleri (REM) donemi

Tlim gece uykusunun %2-5’ini evre 1, %45-55’ini evre 2, %20-25’ini evre 3, %20-25’1ni

de REM olusturur [36, 37].

2.1. Obstriiktif Uyku Apne Sendromu

Uyku sirasinda solunum paterninde patolojik diizeydeki degisikliklere bagli olarak gelisen
ve bu hastalarda morbidite ve mortalitenin artmasina yol acan klinik tablolara uykuda
solunum bozukluklar1 denmektedir [35]. Bu bozukluklardan olan OSAS, uyku sirasinda
solunum yolu pasajinin kismi veya tamamen obstriiksiyonuyla karakterize bir hastaliktir 38,
39]. Uluslararas1 Uykuda Solunum Bozukluklar1 Siniflamasi (International Classification of
Sleep Disorders-3 (ICSD-3)) uykuda solunum bozukluklari; OSAS, santral uyku apne
sendromu, uyku ile iliskili hipoventilasyon sendromlari, uyku ile iliskili hipoksemi

sendromu olmak iizere dort gruba ayrilmistir [1].



Yaygin prevalansa sahip olan OSAS yetigkin popiilasyonun %2-4’iinii etkilemektedir [2].
Obstriiktif uyku apne sendromun tanisinda kullanilan yontemler, skorlama kriterleri ve apne
hipopne indeksinin (AHI) esik degeri OSAS prevalansini degistirebilmektedir [40].
Senaratna ve arkadaslar1 [39] OSAS prevalansinin %9-38 arasinda degistigi; cinsiyete gore
degerlendirildiginde ise erkeklerde bu oranin %%13-33, kadinlarda ise %6-19 arasinda
oldugunu gostermislerdir. Obeziteyle prevalansi daha da artan OSAS prevalansi, bariatrik
cerrahi planlanan hastalarda tahmini %70-80’e [41], gecici iskemik atak veya inme

gecirenlerde %60-70’e [42] kadar ¢ikmaktadir.

Obstriiktif uyku apne sendromunda goriilen obstriikksiyon sempatik aktivasyonun
uyarilmasina ve kanda oksijen satiirasyonunda azalmaya neden olmaktadir. Tekrarlayan {ist
hava yolu obstriiksiyonu ise uyku boliinmeleri ve halsizlikle sonuclanmaktadir. Obstriiktif
uyku apne sendromu tanis1 alan hastalarda yorgunluk, giin icerisinde asir1 uyku hali,
insomnia, sabah bas agrilar1 gibi bir ¢cok sikayet goriilebildigi bildirilmektedir [43]. Klinik
olarak ise OSAS, uykuda saatte en az 5 solunum yolu obstriiksiyonu varliginda giindiiz
uykululuk hali, yiiksek sesle horlama, nefesin kesilmesi veya tikanma/nefes darligiyla
uyanmanin goriildiigii bir sorun olarak tanimlanmaktadir [2]. Ayrica giindiiz asir1 uyku hali
(GAUH), yorgunluk, dinlenmemis hissetme gibi durumlarin yan1 sira hastalarda dikkatte,
konsantrasyonda, kognitif fonksiyonda, sosyal etkilesimde ve yasam kalitesinde bozulma

goriilebilmektedir [40].

Obstriiktif uyku apne sendromu, giinliik yagami etkileyen bir hastalik olup koroner arter
hastalig1, diabetes mellitus, inme gibi bir¢ok hastalikla iliskilendirilmektedir [3, 4]. Ayrica
OSAS, KVH, metabolik ve psikiyatrik hastaliklar i¢in risk faktoriidiir [5]. Tedavi edilmeyen
OSAS’larda kan basincini kontrol altina almak zorlasmakta ve KVH (aritmiler, koroner arter
hastaliklari, konjestif kalp hastaliklari, inme gibi) gelisimi riski artabilmektedir [6].
Obstriiktif uyku apne sendromunun erken ve dogru teshisinin 6nemi hem bireysel sagligin
diizeltilmesi hem de saglik hizmetlerine getirebilecegi yiik agisindan 6nem arz etmektedir

[40].



2.1.1. Uykuda goriilen solunum bozukluklari ve fizyolojik sonuclari

Aralikli hipoksemi

Uykuda solunum bozuklugu olan hastalarda iskemik / reoksijenasyon hasarina benzer artmis
inflamasyon ve oksijen tiirevli serbest radikallerle birlikte hipoksemi-reoksijenasyonun
dongiisel ataklar1 ortaya ¢ikmaktadir. Bu da proinflamatuar transkripsiyon faktorii niikleer
faktor kappa B (NF-«B), endotelyal hiicre ve l16kosit aktivasyonu, adezyon molekiillerinin
artmis ekspresyonu, vaskiiler endotelyal bliylime faktorii, ve “stres” genlerinin aktivasyonu

ile sonuglanarak hipoksiyle indiiklenen faktor-1 oksijen dagitimini etkilemektedir [3, 44].

Sempatik sinir sistem aktivasyonu

Uykuda solunum bozukluklarinda sempatik sinir sistem (SSS) aktivitesi artmaktadir. Bu
aktivite, hem yiiksek kas SSS aktivitesi hem de artan idrar norepinefrin konsantrasyonu,
hipoksemi, iist solunum yolu kapanmasi, hiperkarbi ve arousallar uykuda solunum

bozukluklariyla iligkilidir [3, 44].

Intratorasik basincta degisiklikler

Apne ve hipopneler sirasinda tekrarlayan solunum ¢abasi negatif intratorasik basinca neden
olmaktadir. Bu durum kardiyak voliimde degisikliklere yol agarak KVH hastaliklar i¢in risk
olusturabilmektedir [10].

Uvyku azalmasi ve boliinmesi

Uykuda solunum bozukluklari uyku miktarinda azalma ve asir1 uyku boliinmesi goriilmekte
bu durum da inflamasyonda ( IL-6, yiiksek duyarlilikli C-reaktif protein (hsCRP) ve l6kosit
sayis1) artisa neden olmaktadir [3, 44].

Metabolik disregiilasyon

Uyku apnesinin obeziteden bagimsiz insiilin direnciyle iligkili oldugu gosterilmistir. Bu
durumun inflamatuar sitokinlerdeki artigsa bagl olarak gelistigi diisiiniilmektedir. Ayrica

artan SSS aktivitesinin glikojen yikimi ve glikoneogenezi artirabilecegi bilinmektedir. Uyku



eksikliginin kortizol seviyesini artirarak serum glukoz ve insiilin konsantrasyonunu

artiracagi gosterilmistir [3, 44].

2.1.2. Tam

Obstriiktif uyku apne sendromunun varligini/yoklugunu ve agirliginin tanisinda uykunun
degerlendirilmesi, fiziksel muayene ve uyku testi sonuclart dnemli yer tutmaktadir [7] .
Siklikla horlamanin goriildiigiic OSAS [3], teshisinde rutin saglik muayenesi, OSAS
semptomlariin degerlendirilmesi, hastalarin 6ykiisiiniin ve fiziksel muayenesinin yapilmasi
gerekmektedir. Ayrica OSAS igin yiiksek risk tasiyan hastalar (obez, konjestif kalp
yetersizligi, atriyal fibrilasyon, refrakter hipertansiyon, Tip 2 DM, felg, nokturnal disritmiler,
pulmoner hipertansiyon, ticari kamyon siiriiciileri gibi uzun yol sofGrleri)

degerlendirilmelidir [2].

Hastalarin uyku hikayesi degerlendirilirken, horlama, tanikli apne, nefes darligi/tikanma
episodlari, agiklanamayan uykululuk hali, Epworth Uykululuk Olgegiyle degerlendirilen
uykusuzluk siddeti [45], toplam uyku siiresi, noktiiri, sabah bas agrilari, uyku
boliinmeleri/uykuyu  siirdiirememe, azalan konsantrasyon ve hafiza durumu
degerlendirilmektedir. Fiziki muayenede alt ¢enenin geriye ¢ekilmis olmasi (retrognati),
lateral peritonsiller daralma, makroglosi, tonsiler hipertrofi, kiigiik dilde uzama/biiylime,
yiiksek damak, nazal abnormaliteler (polip, deviasyon, kapak¢ik abnormaliteleri, alt konka

hipertrofisi) durumlarinin varligi da degerlendirilmektedir [2].

Fiziki muayene ve klinik Oykiiniin yan1 sira yapilan objektif uyku testi OSAS agirliginin
belirlenmesi ve tanida dnemli bir yer tutmaktadir [2]. Uyku bozukluklarinin tanisi i¢in “altin
standart” yontem olan polisomnografi (PSG); “uyku sirasinda, norofizyolojik,
kardiyorespiratuar, diger fizyolojik ve fiziksel parametrelerin belli birperiyod, genellikle
gece boyunca, es zamanli ve devamli olarak kaydedilmesi” seklinde tanimlanabilir” [46].
Bu uyku testi iki sekilde uygulanabilmektedir. ilk olarak uyku laboratuvarlarinda yapilan
PSG-altin standart, ikincisi ise portable monitorle (PM), evde yapilan testtir. Uykuyla iliskili
solunum bozukluklarinin tespitinde PSG [7], orta ve agir OSAS olma ihtimali olanlarda ise
PM kullanilabilmektedir. Uygulanmasinda teknik eleman ve ekipman gerektirmesinden ve

daha pahali olusundan dolayr PM’ye yonelim olmustur [47] .



Cizelge 2.1. Uykuda solunum bozukluklarina ait bazi tanimlamalar [37, 48]

Obstriiktif Apne

Santral Apne

Mikst Apne

Hipopne

Solunum  Cabasi  Iliskili

Arousal (RERA)

Uyku iliskili hipoksemi

Uyku iliskili hipoventilasyon

Apne hipopne indeksi (AHI)

Solunumsal sikinti  indeksi

(RDI)

Arousal

Solunumsal Arousal indeksi

Oksijen desatiirasyonu indeksi
(ODI)

Agizda ve burunda hava akiminin >10 sn siire ile bazal degere
gore >%90 azalmasi. Apne esnasinda solunum ¢abasinin
slirmesi

Agizda ve burunda hava akiminin >10 sn siire ile bazal degere
gore >%90 azalmasi. Apne esnasinda solunum ¢abasinin
olmamast

Agizda ve burunda hava akiminin >10 sn siire ile bazal degere
gore >%90 azalmasi. Apnenin santral apne olarak baslayip,
obstriiktif apne olarak slirmesi

Agizda ve burunda hava akimin >%30 azalmasi ve beraberinde
>%3 desatiirasyon veya arousal olmasi, olayin >10 sn siirmesi

En az 10 sn siiren ve artan solunum ¢abasi ya da hava akimi
kisitlanmasi ile karakterize bir solunum paterninin arousalla
sonlanmasi ve olayin apne ya da hipopne kriterlerine uymamasi

Total uyku siiresinin %30’undan fazlasinda %90’1n altinda bir
satlirasyon olmasi; yada satlirasyonun en az bir kez %85’e
inmesi sarttyla ve en az 5 dk siireyle %90°1n altina diigmesi

1. Uyku sirasinda PaCO2 ’nin en az 10 dakika siireyle 55 mm
Hg’nin iizerine ¢ikmasi 2. Uyku sirasinda PaCO2 ’nin en az 10
dakika siireyle 50 mm Hg’nin iizerinde olmak kosuluyla
uyaniklikta supin pozisyondakine gére 10 mmHg veya daha ¢ok
artmasi

Uyku siiresince goriilen apne ve hipopnelerin toplaminin uyku
saati basina diisen sayist

Uyku
toplaminin uyku saati basina diisen sayisi. Eger uyku incelemesi
yapilamayan bir portabl monitor ile 6l¢iim yapiliyorsa RDI AHI
ile es anlamli kullanilir

siiresince goriilen apne, hipopne ve RERA’larin

Uyku sirasinda daha hafif uyku evresine veya uyanmiklik
durumuna ani gegisler olugmasidir. EEG’de {i¢ saniyeden fazla
15 sn’den kisa siiren alfa veya teta aktivitesine gegisler goriiliir

Apne, hipopne ve RERA’larin yol a¢tig1 arousallarin uyku saati
basina diigen sayisi

Uyku siiresince goriilen oksijen desatlirasyonlarinin saat basina
diisen sayisi

Viicut agirhiginda 6nemli kayip (yaklasik %10), viicut agirhiginda 6nemli artis, klinik yanitin
yetersiz olusu veya baslangicta CPAP tedavisine iyi yanit verse de semptomlarin tekrari
oldugu durumlarda da hasta PSG ile takip edilmelidir [7]. Uykuda solunum bozukluklarina

ait baz1 tanimlamalar Cizelge 2.1°de gosterilmistir.
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Tanida temel olarak kullanilan kriter “AHI” degeridir. Polisomnografi esnasinda 6lgiilen bu
deger, uykudaki her saatte anlamli nefes bozukluklarinin ortalamasini gostermektedir [5].
AHI degerine gore OSAS’in agirhig: belirlenmekte ve ona gore tedavi sekillenmektedir.
Apne-hipopne indeksine gore OSAS agirhinin degerlendirilmesi Cizelge 2.2°de

gosterilmistir.

Cizelge 2.2. Apne-hipopne indeksine (AHI) gore OSAS agirligiin degerlendirilmesi [49]

AHI OSAS agirhg
5-15 Hafif
15-30 Orta
>30 Agir

Risk faktorleri

Uykuda solunum bozukluklarinda artan yas, genetik, cinsiyet (erkeklerde daha sik
prevalans), itk (Asya’da yasayanlarda Avrupa’da yasayanlara gore daha fazla goriilme orant
gibi), alkol ve sigara kullanimi, kalp yetmezligi risk faktorleri arasinda yer almaktadir.

Ayrica OSAS’da obezite ve kisa boyun hastalik riskini artiran faktorlerdendir [3].

2.1.3. Tedavi

Obstriiktif uyku apne sendromunun tedavisi medikal, ag1z i¢i ara¢ tedavisi, davranis, cerrahi
ve ila¢ miidahaleleri iceren multidisipliner bir yaklasimi beraberinde getirmektedir.
Tedavide hastanin egitimi Onemli bir yer tutmaktadir. Hastaligin patofizyolojisi, risk
faktorleri, hastaligin agirhigina gére OSAS tedavisi, viicut agirligi kaybinin etkisi, uyku
pozisyonu, alkolden kaginilmas1 gerektigi gibi konularda hastalara bilgi verilmelidir. Pozitif
hava yolu basinc1 (PAP) tedavi se¢ceneklerinden birini olusturmaktadir. Hastanin anatomik
yapisi, risk faktorlerine gore tedavi segenekleri farklilik gosterebilmektedir[2]. Obstriiktif
uyku apne sendromu tedavi algoritmasi sekildeki gibidir (Sekil 2.1) [8].
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Pozitif hava volu basinci (PAP) tedavisi

Pozitif hava yolu basinci (PAP) tedavisi, giivenilir ve etkin tedavi olup yan etkileri mindr ve
geri doniisiimliidiir [50]. Pozitif hava yolu basinci tedavisi AHI degerinin azalmasinda
etkilidir. Pozitif hava yolu basinci tedavisinde CPAP, bilevel pozitif hava yolu basinci
(BPAP) veya ototitrasyon modlart bulunmaktadir. Uyku sirasinda nazal, oral veya oronazal
maske araciligtyla uygulanan PAP, OSAS ig¢in tercih edilen tedavi yontemidir [51]. Devamli
pozitif hava yolu basinci tedavisi orta ve agir agirlikta OSAS i¢in standart tedavi olarak
gosterilirken hafif OSAS i¢in bir segenek olarak gosterilmektedir. Devamli pozitif hava yolu
basinci tedavisinin uyku halini iyilestirdigi ve yasam kalitesini iyilestirdigi gosterilmistir

[50].

Davranis tedavisi

Davranis tedavisi; viicut agirligi kaybi, egzersiz, pozisyonel terapi ve uyumadan 6nce alkol
ve sedatif kullanimimin 6nlenmesi gibi terapileri icermektedir. Davranis tedavisinin biitlin
OSAS tanisi alan hastalara uygulanmasinin gerektigi bildirilmektedir [2]. Obstriiktif uyku
apne sendromu tanis1 alan obez hastalarda viicut agirhigi kaybmin AHI degerini iyilestirdigi
bilinmektedir. Bu nedenle viicut agirligi kaybi biitiin kilolu hastalara onerilmekte ve

OSAS’m primer tedavisiyle birlikte olmasinin gerekliligi vurgulanmaktadir [52].

Uyku pozisyonu, ozellikle sirt iistii yatis (supin) pozisyonunda {ist hava yolundaki azalma
hava yolu agikligini ve boyutunu etkileyebilmektedir [2]. Sirtiistii pozisyonda uykudan
vazgec¢irmek i¢in bir takoz kullanarak ya da pijama arkasina tenis toplari ile dolu bir cep

dikerek pozisyonel terapi uygulanabilmektedir [3].

Agiz ici arac tedavisi

Retrognatizm (alt cenenin iist geneye gore geride olmasi) olan hastalarda mandibular aracglar
OSAS’da AHI gelisimini anlamli olarak gelistirebilmektedir. Ayn1 zamanda a1z i¢i araglar,
pozisyonel uyku bozukluklar1 olan hafif diizeyde uyku bozuklugunda da
kullanilabilmektedir [3]. Hafif ve orta OSAS’l1 bireylerde CPAP, agiz i¢i ara¢ tedavisi ve
viicut agirligi kaybi tedavisi karsilastirilmis, 10 haftalik siire sonunda AHI’deki en iyi
gelisim CPAP tedavisiyle saglanmistir. [53].
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Cerrahi tedavi

Beden kiitle indeksi (BKI) degeri 35 kg/m?*’nin iistiinde olan OSAS hastalarinda bariatrik
cerrahi faydali olabilmektedir. Ayrica nazofaringoskopik muayene sonrasi iist hava yolu

veya kraniofasiyal hastalara cerrahi girisimler yapilabilmektedir [3].

Kardiyometabolik komorbiditeleri iceren saglik problemleri agir agirlikta OSAS’da net iken
hafif agirlikta OSAS’da net degildir. Bundan dolay1r Hafif OSAS’in tedavisinde yeni
yaklasimlara ihtiya¢ oldugu diisiiniilmektedir. CPAP tedavisinin giin boyu uyku haline iyi
geldigi bilinse de CPAP hafif OSAS’1n tedavisinde uluslararasi alanda onerilmemektedir.
Agiz i¢i arag tedavisiyle ilgili farkli sonuglar olmakla birlikte, farmakolojik tedavide tam
olarak agiklanmamustir. Hafif OSAS’in tedavisinde net olarak kullanilmasi Onerilen bir

tedavi bulunmamaktadir [54].

Hag tedavisi

Tedaviler arasinda ilag tedavisi de yer almaktadir. Genel olarak OSAS’da ilag tedavisi
onerilmemektedir (Cogu ila¢ icin C; mirtazapine ve protriptilin i¢cin B kanit diizeyi

bulunmaktadir [55].

Hafis OSAS’da tedavi

Hafif OSAS’da CPAP kullaniminin kabiil edilme oran1 diisiiktiir. Siddetli OSAS artan KVH
riskiyle iligkilidir. Siklikla gozden kagmasina ragmen, hafif OSAS, daha ytiksek bir KVH
prevalansi ve 6nemli KV komorbiditeyle iligskilendirilmistir [9]. Literatiirde hafif OSAS'n
siddeti zamanla kotiilestiginden, hafif OSAS icin aktif ve etkili tedavi gerekebilir diisiincesi
hakimdir [9]. Siirekli pozitif havayolu basmci tedavisi AHI'yi énemli 6lgiide azaltir ve
OSAS'l hastalarda uyku etkinligini artirir. Ancak hafif OSAS’l1 bireylerin ve onlar takip
eden klinisyenlerin CPAP tedavisini kabul etmede daha az egilimli oldugu diisiiniilmektedir
[56]. Ayrica bu tedavinin KV saglik icin potansiyel faydalarinin hastaya anlatilarak
farkindaliginin  artmasin1  saglamak hastanin CPAP kullanimmnin  kabuliinde ve
kompliyansinin gelisiminde etkili olabilir [9]. Ancak hafif ve orta derecede OSAS
hastalarinda KV morbidite ve mortalite artmadig1 vurgulanarak CPAP'1n vaskiiler fonksiyon

tizerindeki herhangi bir yararinin gosterilmesi muhtemelen zor oldugu bildirilmistir [57, 58].
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Altin standart tedavi olan CPAP nispeten zayif uyumluluga sahiptir. CPAP regete edilen
OSAS’l1 hastalarin %31°1 hi¢bir zaman tedaviye baglamamaktadir. Buna ek olarak 10 aylik
kullanim siiresinden sonra bireylerin %15’1 cithaz kullanmayr birakmaktadir [59].
Kullanimdaki azligin sebeplerin basinda CPAP cihazlar1 hem hastaya hem de partnerine
rahatsizlik verebilmesi gelmektedir [60]. Bir ¢alismada agir siddetli OSAS’lilarin CPAP
kullanmay1 kabul etme oran1 %61,88, orta siddetli OSAS’da bu oran %37,37 iken hafif
siddetli OSAS’da bu oran sadece %10 oldugu goriilmektedir (p<0,001) [9]. Kullanilan
cihazin Ucret karsiliginda alinmasi veya iicretinin yiiksek olma durumu dahi kullanimi
etkilemektedir. Ornegin CPAP cihazinin iicretsiz olarak verildigi iilkelerde kullanim oranin

da arttig1 bildirilmektedir [9].

Ulkemizde ise obstriiktif uyku apne sendromu uzlas1 raporunda belirttigi gibi “Obstriiktif
Uyku Apne Sendromu’nda altin stardart tedavi yontemi de PAP tedavisidir. Esas olarak orta
ve agir dereceli OSAS’I1 olgularda (AHI>15) énerilmekle beraber, hafif dereceli bile olsa
(AHI:5-15), semptomlar1 belirgin ve/veya kardiyovaskiiler, serebrovaskiiler risk faktorleri
olan olgularda da PAP tedavisi 6nerilmektedir. Ancak giincel bilimsel uygulamalarin aksine,
iilkemizdeki Sosyal Glivenlik Kurumu (SGK) uygulamalarinda CPAP/BPAP gibi cihazlarin
rapor edilebilmesi i¢in “Apne indeksinin (Al) en az 15 veya apne-hipopne indeksinin (AHI)
en az 30 veya solunum bozuklugu indeksinin (RDI) en az 30 olmas1” sart kosulmaktadir.
RDI’nin 5-30 arasinda olmas1 durumunda OSAS’a eslik eden bazi risk faktorlerinin (Giindiiz
uyku hali, hipertansiyon, bilissel bozukluk vb.) rapor edilmesi halinde cihaz bedelleri
kurumca karsilanmaktadir.” [8]. Bundan da anlasilacagi gibi hafif OSAS’da tedavide

kullanilan PAP tedavisi ticretiyle ilgili sikintili durumlar mevcuttur.

Ayni zamanda hafif OSAS’da CPAP kabuliindeki/kullanimindaki oranin diisiik olmasi, hafif
OSAS’da farkli tedavi uygulamalarinin da denemesinin gerekliligini diislindiirmektedir. Bu
amagcla bu arastirma planlanarak hafif OSAS’da D vitamini desteginin hastalik prognozuna

etkisi irdelenmistir.
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UARS Sempiomatik

Risk Fakidrleri (KVS, 555)
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OSAS:Obstriiktif uyku apne sendromu, UARS: Ust solunum yolu rezistansi, KVS:Kardiyovaskiiler sistem,
SSS: Sempatik sinir sistem, PAP: Pozitif havayolu basinci, CPAP/BPAP/APAP: Siirekli/Bifazik/Otomatik
PAP, AVAPS:Avarage volume assured pressure support, AlA:Agizici arac tedavisi, CER:Cerrahi tedavi,
Comp-SAS:Kompleks uyku apne sendromu, ASV: Adaptif servoventilatdr (Prof. Dr. Oguz Koktiirk tarafindan
hazirlanmustir. izinsiz kopyalanamaz veya kullanilamaz.)

Sekil 2.1. OSAS tedavi algoritmasi [§8]
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2.2. Obstriiktif Uyku Apne Sendromu ve Obezite

Obezite ve hafif sismanlik diinya genelinde saglig1 etkileyen en biiylik saglik sorunlari
arasinda yer almaktadir. Diinya genelinde 2030 yilinda 1,35 milyon hafif kilolu (BKI>25
kg/m?) ve 570 milyon obezin (BKI>30 kg/m?) olacag: bildirilmektedir [61]. Avrupa’da
obezitenin saglik harcamalarinin %2-8’inden, oliimlerin ise %10-30’undan sorumlu oldugu

bildirilmektedir [62].

Obezite OSAS ile yakindan iligkili olup OSAS tanisi alan hastalarin yaklasik %60-90’1 obez
oldugu bildirilmistir [13]. Viicut agirliginda kazanim OSAS agirliginin siddetlenmesine
neden olurken, viicut agirligi kaybr ise OSAS’1 iyilestirdigi gosterilmektedir. Bununla

birlikte OSAS viicut agirliginda artisa neden olabilmektedir [16].

Obezite, KVH, Tip 2 DM, gastrointestinal sistem hastaliklari, solunum hastaliklar1 i¢in
major risk faktortidiir [12]. Obez ve metabolik sendromu olan bireylerin %50-60’1nda OSAS
oldugu tahmin edilmektedir [14, 15]. Insiilin direnci, dislipidemi, sistemik inflamasyon
OSAS ile iligkilidir. Ayn1 zamanda obeziteyle iligkili olarak {ist solunum yolunda ve toraksta
biriken yag kiitlesi, liimen boyutunu etkileyebilmekte ve gogiis kompliyansinin azalmasina
neden olarak obezitenin OSAS olusumuna katki saglayabilmektedir [63] . Obezite varliginda
ozellikle obezitenin Uist hava yollar1 daraltmasi veya OSAS’in gelisimine katki
saglayabilen diger hastaliklarin varliginin da obeziteyle olan iligskisinin OSAS gelisiminde
etkili olabilecegine dikkat edilmelidir [2]. Ayrica obeziteyle olusan leptin direnci stabil
solunum i¢in gerekli olan ndroanatomik etkilesimleri bozarak OSAS gelisimine neden

olabilmektedir [64].

Obezitenin degerlendirilmesinde kullanilan BKI, boyun gevresi ve bel ¢evresi gibi farkli
antropometrik Olc¢timler [65], OSAS riskinin degerlendirilmesinde de kullanilmaktadir.
Boyun cevresindeki artis ozellikle erkeklerde risk faktorii olarak gosterilmektedir [66].
Boyun cevresinin erkeklerde 43, kadinlarda ise 40 cm’nin iizerinde olmasi, BKI degerinin
>30 kg/m? olmas1 OSAS igin risk faktériidiir [2]. Kim ve arkadaslar1 [65], 2017 yilinda
BKI>25 kg/m? olanlarda BKI’yi AHI arasinda anlamli korelasyon bulurken, BKi<25 kg/m?
olanlarda bel/kalca oran1 ile AHI arasinda anlamli korelasyon oldugunu, BKI1 ile korelasyon
olmadigini bildirmislerdir. Davidson ve arkadaslar1 [67], OSAS’1n degerlendirmesinde bel

cevresinin BKI ve boyun cevresine gére daha iyi bir gdsterge oldugu gosterirken, baska bir
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calismada BKI’nin daha iyi bir gosterge oldugu rapor edilmistir [68]. Yildirim ve arkadaslar
[69], ise boyun cevresi ve bel gevresinin OSAS degerlendirmesinde iyi belirtecler oldugunu

bildirmislerdir.

Bazi1 meta analizler, yogun yasam tarzi degisiklikleri [70] veya bariatrik cerrahi ile tedavi
edilen obez hastalarm [71] AHI degerinde iyilesme oldugunu rapor etmislerdir. Beden kiitle
indeksinde 2,3 kg/m? azalmanin AHi’de ortalama 6 olay/saat azalma oldugu gdsterilmistir
[70]  Bariatrik cerrahiyle viicut agirligindaki 17.9 kg/m? azalma AHI’de 38.2 olay/saat
azalmayla sonuglandig1 goriilmiistiir [71]. Viicut agirlik kaybinin (>%10) OSAS’da tedavi
edici olmasa da hastalik prognozunu olumlu etkiledigi gosterilmistir [12]. Peppard ve
arkadaslar1 [66], 4 yillik takipli ¢alisma sonunda viicut agirligindaki %10 azalma AHI
degerinde %26 azalmayla iliskilendirmistir. Schwartz ve arkadaslar1 [72] calismalarina 13’1
diistik enerjili diyet alirken, 13’1 de standart tedavi alan (kontrol), 26 OSAS tanili erkek
bireyi dahil etmistir. Diyet tedavisiyle BKI degerinde (42+7 kg/m?>’den 35 +5 kg/m*’ye
diisiis, p=0.0001) ve AHI’de anlamli azalma (83’den 33’e p<0.0001) gdzlemlenmistir.

Kontrol grubunda ise ne AHI degerinde ne de viicut agirliginda azalma olmamustir.

Viicut agirliginin kaybinda, beslenme aliskanligindaki degisikliklerle birlikte, fiziksel
aktivite 6nemli bir yere sahiptir. Egzersiz, viicut agirliginda degisiklige neden olmasa bile,
adipoz dokunun azalmasinmi saglamaktadir [73]. Diizenli fiziksel aktivite ise viicut agirlig
kaybinin disinda solunum kaslar iizerine olumlu etki gostererek de OSA semptomlarini

azaltabilmektedir [74].

Bunlara ek olarak OSAS’da uygulanan tedavi yontemlerininde metabolik parametreler ve
viicut bilesimi iizerinde etkili olabilmektedir [75]. Sharma ve arkadaslar1 [75], CPAP
tedavisinden sonra sistalik ve diastolik kan basincinda, serum total kolesterol, LDL-K,
trigliserid seviyesi ve glikolize hemoglobin seviyelerinde azalma goriilmiistiir. Ayrica
metabolik sendrom prevalansinin 3 ay siiren CPAP tedavisinden sonra anlamli olarak
%]13’den %1’e diistiigii gozlemlenirken (n:86), BKI ve viseral adipozite de azalma
goriilmiistiir [75]. Ancak bazi calismalarda CPAP tedavisi sonras1 BKI ve adipoz dokuda
degisiklik gozlemlenmemistir [76, 77]. Bu ¢alismalarda CPAP 6ncesi veya sonrasi diyet ve
fiziksel aktivite goz Oniinde bulundurulmamistir. Ileride yapilacak calismalara ihtiyag

oldugu bildirilmektedir [15].



17

2.3. Obstriiktif Uyku Apne Sendromu ve inflamasyon

Inflamasyon, hayvan hiicrelerinde yaralanma ve mikrobiyal enfeksiyonlara karsi savunmada
gerekli olan bir durumdur [78]. Inflamasyon akut veya kronik olarak tanimlanmaktadir [79].
Kronik inflamasyon, kanser, KVH ve ndrodejeratif hastaliklar gibi bir¢ok hastalifa neden
olabilmektedir [80]. inflamasyona karsi yamit makrofajlar, nétrofiller ve lenfositler gibi
16kosit hiicrelerini iceren kompleks bir durumdur. Bu hiicrelerden iflamasyon durumunda
vazoaktif aminler ve peptidler, eikosonoidler, proinflamatuvar sitokinler ve akut-faz
proteinleri gibi maddeler salinmaktadir. Bu maddeler, ileri doku hasarina karsi koruyucu ve
doku fonksiyonlarinin iyilesmesine aracilik etmektedirler [79]. Baz1 salgilanan mediatorler
ve molekiiller (histamin, prostoglandinler, 16kotrienler, oksijen ve nitrojen tiirevi serbest
radikaller ve seratonin) immiin savunma hiicrelerinden salinarak inflamasyona katki

saglamaktadir [81]

Inflamasyonda yer alan &nemli mediatdrlerden olan her sitokin birgok farkl: tiirde hiicreden
salmabilmektedir [82]. Sitokinlerin {iretimi akut faz cevab1 uyarmaktadir. Interlokin-1p, IL-
8, timor nekroz faktor alfa (TNF-a), IL-6, ve IL-12 gibi proinflamatuvar sitokinler bu
reaksiyonlarda en Onemli maddeler arasinda yer almaktadir [83]. Sitokinler ayrica
aterosklerozun gelisiminde biiyiikk rol oynarlar. Cilinkii makrofaj aktivasyonu, kas hiicre

proliferasyonu, nitrik oksit liretimi ve endotel hiicrelerin aktivasyonunu kontrol ederler [84].

Niikleer Faktor-x B (NF-kB) enfeksiyonlara karsi immiin cevabi diizenleyen transkripsiyon
faktoriidiir. NF-kB’nin agonistleri ise reaktif oksijen tiirleri (ROS), lipopolisakkarit ve TNF-
o’dir. NF-kB’nin asir1 aktivasyonu KVH ve kanser gibi patolojik durumlarr uyarmaktadir.
NF-kB, TNF- a, IL-6 ve IL-8 gibi sitokinleri upregiile ederek inflamatuvar basamaklari
giiclendirmektedir [85, 86].

Interlokinler ise karaciger hiicreleri {izerinde giiclii etkiye sahiptir. Ayn1 zamanda akut faz
proteinlerini stimiile etmektedirler [87]. Akut faz proteinleri (fibrinojen, haptoglobin, C-
reaktif protein (CRP) gibi) saglikli bireyde bazal konsantasyonda bulunurken, karaciger
stimiilasyonu sirasinda seviyeleri artmaktadir [79]. Inflamasyon durumunda CRP’nin
seviyesi 100-1000 kat arasinda artabilmektedir [88]. Karacigerde hizlica iiretilen CRP
seviyesi normalde <10 mg/L’nin altindayken, enfeksiyon yoklugunda kanser, diyabet ve

KVH durumunda yiikselir [89].
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Obstriiktif uyku apne sendromunda da inflamasyon durumunun iligkili oldugu
gosterilmektedir ve proinflamatuvar mediatorlerin (IL-1 beta, IL-6, IL-8, CRP ve TNF-a)
arttigr gozlemlenmistir [17, 18]. Yapilan bir ¢calismada OSAS’da plazma CRP seviyesi
(n:22), kontrol grubuna gore (n:20) anlamli olarak daha yiiksek oldugu, KVH igin risk
gostergesi olan CRP seviyesinin OSAS agirligindan bagimsiz oldugu gosterilmistir [90].
Ayn1  zamanda 2015 yilinda yapilan bir derlemede yetiskinlerde OSAS’in
degerlendirilmesinde IL-6 ve IL-10 nun iyi iki biyo gosterge oldugu gosterilmistir [91].
Shamsuzzaman ve arkadaslar1 [90], BKi’leri eslesmis OSAS’l1 bireylerde kontrol grubuna
gore CRP seviyesinin daha yiiksek oldugunu bildirmistir. Ancak bagka caligmalarda
ozellikle OSAS’da inflamasyonda daha etkin adipoz dokunun degerlendirilmesinde BKI nin
yeterli olmadig1 vurgulanmistir [85, 92].

Aralikli  hipoksinin inflamasyonu uyararak, lipid metabolizmasin1 veya lipolizisin
stimiilasyonunda bozukluga yol actigi, asir1 lipoliz sonucunda ise hiperlipideminin [19],
insiilin direnci ve inflamasyonu tetikledigi gézlemlenmistir [20] . Hipoksi ve/veya artan
adipokinler tarafindan NF-«x B’nin aktivasyonu ve asir1 adipoz dokudan salinan serbest yag
asitleri obezite, OSAS ve metabolik sendrom ile iligkili yaygin inflamatuvar yolaklardir
[93]. Ayrica aralikli hipoksi tarafindan uyarilan oksidatif stres, OSAS’da ¢oklu organ
hasarinin primer nedeni arasinda yer almaktadir [94]. Oksijen basincinda OSAS'da,

degisiklikle baslayabilen ROS olusumu, , bu da iskemi ve reperfiizyona neden olabilir [95].

Obstriiktif uyku apne sendromu, morbid obezite, insiilin direnci ve sistemik inflamasyon
arasindaki iligki ¢alismalarda acgik¢a rapor edilmistir [10, 11]. Morbid obezlerde yapilan
caligmada IL-10 seviyesinin en yiiksek oldugu grup kontrol grubu iken, en diisiik oldugu
grup morbid ve OSAS tanisi alan grup olarak belirtilmistir [96].

Obstriiktif uyku apne sendromunda inflamasyon veya KVH nedeninin obeziteden mi,
OSAS’dan m1 veya iki durumun sinerjik bir etkilesimden mi kaynakli olup olmadigini
belirlemenin zor oldugu bildirilmektedir. Bu zorlugun sebebi obez bireylerde OSAS ¢ok
yaygin olmasi ve obezitenin de bir pro-inflamatuar durum olarak kabul edilmesi 6ne
siriilmektedir [85, 86]. Benzer sekilde OSAS ve obezitenin CRP iizerindeki etkisini
ayirmak zordur, ¢linkii her ikisi de anlamli diizeyde CRP seviyesini artirdigt bilinmektedir

[97].
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Obstriiktif uyku apne sendromunda uygulanan CPAP tedavisinin inflamatuar siire¢ izerinde
etkinligi de degerlendirilmektedir. Gottlieb ve arkadaglari [98] , 12 hafta siiren CPAP
tedavisiyle orta ve agir OSAS’da kan basincinda ve CRP’de %20 azalma oldugunu
gostermislerdir. Bununla birlikte, hafif ve orta OSAS tanisi alan, 6 aylik CPAP tedavisinden
sonra plazma IL-6, IL-10, CRP veya TNF-o'da tutarli bir degisiklik gozlenmedigi
bildirilmistir. [99]. Bununla beraber CPAP tedavisi alan veya cerrahi miidahale uygulanan
agir agirlikta OSAS’larda IL-6, CRP ve TNF-a seviyelerinin ve metabolik ve
kardiyovaskiiler riskin azaldig1 gosterilmistir [100, 101].

Beden kiitle indeksi eslemesi yapilmis 33 OSAS ve 24 kontrol grubuna ve 3 ay boyunca
CPAP tedavisi uygulanmis. CPAP tedavisiyle sitokin seviyelerinde (IL-6 and TNF-a)
degisiklik gdzlemlenmemisTiR [102]. Yirmi dort hafta siiren CPAP, viicut agirhig1 kaybi
veya kombine terapinin kiyaslandigi ¢aligmada ise plazma hsCRP iizerine CPAP tedavisinin
tek basina etkisi yokken, viicut agirligi kaybinda CRP seviyesinde azalma gézlemlenmistir

[103].

Kritikou ve arkadaslari [104], 77 orta yas bireyde IL-6, TNF-a, leptin, adiponektin, hsCRP,
glukoz ve insiilin seviyelerini degerlendirmisler. Kontrol grubuna gore erkek OSAS’lIi
bireylerde hsCRP, IL-6, insiilin direnci ve leptin seviyelerinde artis gozlemlenirken,
kadinlarda hsCRP’de artis gézlemlenmistir. Ancak 2 aylik CPAP kullaniminin sonra bu
parametreler lizerine etkisi olmamustir. Yokoe ve arkadaglari [101], 3 ay siiren CPAP
tedavisiyle CRP ve IL-6 seviyesinin azaldigin1 géstermislerdir. Ancak baska bir ¢alismada
4 haftalik CPAP tedavisinden sonra orta ve agir agirlikta OSAS’da hsCRP, IL-6, or IFN-

gamma seviyelerinde degisiklik gdzlemlenmemistir [105].

Inflamasyon iizerine CPAP tedavisinin etkisi ¢eliskilidir. OSAS’1n inflamasyonla iliskisinin
obeziteden kaynakli oldugunu ileri siiren calismalar da mevcuttur [57, 106] Obezite,
demografik ozellikler, OSAS’1n agirlig1 ve homeostaz ile pro ve anti inflamatuvar yolaklarin
kompleks etkisi bu tutarsiz sonuglarin altinda yatan nedenler olabildigi diisiiniilmektedir
[85]. Ancak metabolik disfonksiyon ve OSAS arasindaki iliskide rol oynayan anti-

inflamatuvar cevabin net olmadig1 vurgulanmaktadir [96].
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2.4. D Vitamini

D vitaminin kalsiyum metabolizmasi iizerindeki etkinligi bilinse de, [4], artik D vitaminin
bagirsak, kemik, meme, prostat, beyin, iskelet kas sistemi ve immiin fonksiyonlar1 da i¢ine

alan birgok sistemi etkiledigi bildirilmektedir [21].

2.4.1. D Vitamini metabolizmasi

D vitamini giinese maruz kalmayla deride sentezlenen bir hormondur [23, 107]. Diyetle
alan bitkisel kaynaklar1 D> (ergokalsiferol) formunda iken, giines araciligiyla sentezlenen
ve hayvansal kaynakli iirlinlerden alinan formu ise D3 (kolekalsiferol) formudur [4]. Deride
giinesten gelen ultraviyole 1sinlariyla 7-dehidrokolesterolden Ds’e doniismektedir [21].
Deriden veya diyetle alinan D vitamini, ilk olarak karacigerde D-25-hidroksilaz araciligiyla
25(0OH)D (kalsidiol)’ye doniisiir [23, 24] . lkinci hidroksilasyon islemi bdbreklerde
gerceklesir, 25(OH)D-1a-OHaz (CYP27B1) araciligiyla biyolojik olarak aktif formu olan
1,25(OH),D (kalsitriol)’ye dontismektedir [23, 24]. Kalsitriol (1,25(OH),D) D vitamini
reseptoriiyle etkilesime girer. Bu reseptorler ince bagirsak, bobrek ve bircok dokuda
bulunmaktadir [23, 24].0zet olarak D vitamini metabolizmas1 Sekil 2.2°de gdsterilmistir

[23].

Hidroksilasyon isleminde paratiroid hormon (PTH), serum kalsiyum ve fosfor seviyesi de
etkilidir [108]. Kalsidiol (25(OH)D) seviyesi <10 ng/mL oldugunda agir hiperparatiroidizm
goriilebilecegi gibi >150 ng/mL oldugunda hiperkalsemi ve yumusak doku kalsifikasyonu
goriilebilmektedir [21].

Kalsidioliin yarilanma omrii 2-3 hafta iken 1,25(OH);D’nin yarilanma omrii 4 saattir.
Dolayisiyla D vitaminin degerlendirilmesinde en iyi indikatér serum 25(OH)D seviyesi
oldugu bildirilmistir [23, 24]. Kalsitriol (1,25(OH).D), 25 (OH) D'den 1000 kat daha diisiik
konsantrasyonda dolasir ve kan seviyesi, serum PTH, kalsiyum ve fosfat seviyeleri ile sik1
bir sekilde diizenlenir. Ayn1 zamanda 1,25(OH);D, D vitamini rezervleriyle ilgili bilgi
vermezken, hastalarda D vitamini seviyesinin izleminde de faydali degildir. Ancak 25(OH)D
ve fosfat metabolizmasindaki bozukluklardan kaynakli hastaliklarda (kronik bdobrek
yetmezligi, onkojenik osteomalazi, D vitamini direngli riket, bazi lenfomalar gibi) D

vitamini eksikligi olanlarda 1,25(OH).D seviyesinin degerlendirilmesi faydalidir [23, 71].
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Sekil 2.2. D Vitamini metabolizmasi [23]
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2.4.2. D Vitaminin islevleri

Kalsitriol (1,25(OH)2D) intestinal kalsiyum emilimini diizenlemektedir [109]. Buna ek
olarak D vitamini olmadan diyet kalsiyumunun %10-15"1, fosforun ise %601
emilebilmektedir. D vitamini yeterli oldugunda ise kalsiyum emilimi %30-40’a, fosfor
emilimi ise %80°ne ¢ikmaktadir [23, 24]. Ayrica vitamin D reseptdrii (VDR) viicutta birgok
dokuda ve hiicrede bulunmaktadir. Hiicre proliferasyonunun ve angiogenezin inhibisyonu,
insiilin sentezinin stimiilasyonu, reninin iiretiminin inhibisyonu ve makrofaj katelisidin

iiretiminin diizenlenmesi gibi 1,25(OH)>D’nin birgok gorevi bulunmaktadir [23].

Immiin sisteminin tiim hiicreleri (otoimmiiniteye kars: koruyan T hiicreleri gibi) VDR’yi
eksprese eder [21]. Vitamin D reseptorii (VDR) 6zellikle inflamatuvar hiicreler olmak iizere
hemen hemen her hiicrede bulunmaktadir [110]. Ozellikle T ve B lenfositlerinde, dendrit
hiicrelerinde ve makrofajlarda yiiksek seviyede bulunmasi, D vitaminin inflamatuvar ve
immiin yanitta rolii oldugunu gosterebilmektedir [110]. Ayrica D vitamini, T hiicrelerinin ve
monositlerin proliferasyon ve uyarici etkilerini baskilar ve CRP, TNF-a, IL-6, IL-1 ve IL-
8’1 iceren pro inflamatuvar sitokinleri downregiile ettigi, IL-10 gibi anti-inflamatuvar
sitokinleri ise upregiile ettigi belirtilmektedir [28]. Ozet olarak D vitamini ve immiin sistem

arasindaki iliski Sekil 2.3°de gosterilmistir.
D Vitamini kaynaklart

D vitamininin temel kaynagi giines 1s181dir [23, 107]. Bunun disinda birkag¢ besin (morina
karacigeri yag1, somon, sardalya, uskumru, ton balig1 gibi yagli baliklar, sitake mantar1 veya
yumurta saris1) veya D vitaminiyle zenginlestirilmis besinler (siit, ekmek, yogurt, tahil

gevrekleri, peynir ve portakal suyu) de kaynaklari arasinda yer almaktadir [23, 24].
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Sekil 2.3. D vitamini ve immiin sistem arasindaki iliski [23].

2.4.3. D vitamini seviyesinin degerlendirilmesi

Endokrin Birligi ve IOM 25(OH)D seviyesinin 20 ng/mL’nin (50 nmol/L) altinda olmasini
eksiklik, 21-29 ng/mL (525-725 nmol/L) olmasin1 yetersizlik olarak tanimlamigtir.
Yetiskinlerde (19-50 yas) D vitamini eksikligi olan bireylerde kemik sagligi ve kas
fonksiyonlar1 i¢in en az 600 IU/giin D vitamini Onerilirken, iskelet sagligi disindaki D
vitaminin olast diger fonksiyonlar1 i¢in 600 IU/glin’nin yeterli olup olmadigi

bilinmemektedir. Serum 25(OH)D seviyesinin 30 ng/mL {izerine ¢ikabilmesi i¢in en az
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1500-2000 IU/giin D vitamini gerektigi bildirilmistir. Glinliik tolere edilebilir en {ist limit 19
yas ustii yetiskinler i¢in 10.000 IU/giin olarak tanimlanmistir [24].

D vitamini eksikliginde kan 25(OH)D seviyesinin 30 ng/mL’nin {izerine ¢ikabilmesi i¢in
Endokrin Birligi, yetiskinlerde 8 hafta siiresince haftada bir 50.000 IU/hafta D»/D3 vitamini
veya 6.000 IU/giin D»/D3 vitamini suplemantasyonu onermektedir. Obez bireylerde,
malabsorpsiyon sendromu olan hastalarda ve D vitamini metabolizmasini etkileyen ilag
kullanan hastalarda bu doz 2-3 kat (en az 6000-10.000 IU/giin) artmaktadir. Ancak serum
25(OH)D seviyesinin hedefinin ne olmas1 gerektigine dair daha yiiksek kalitede kanitlarin

olmas1 gerektigi savunulmaktadir [24].

Endokrin Birligi [24], D vitamini toksisitesinin nadir bir olay oldugunu kabul etmis ve
cocuklarda ve yetiskinlerde toksisiteye neden olmadan fazla D vitamini aliminin tolere

edilebilecegini bildirmektedir

2.4.4. D Vitamini eksikligi

Endokrin Birliginin ve IOM’un tanimlamalarina gore Kanada, Amerika ve Avrupa’da
tahmini olarak bireylerin %20-100’tinde D vitamini eksikligi bulunmaktadir [23, 24].
Afrikali ve Amerikan kizlar ve kadinlarin (15-49 yas) %42’sinin 25(OH)D seviyesinin 15
ng/mL’nin altinda oldugu bildirilmistir [111].

D vitamini eksikliginin en biiyiik nedeni gilinese yeteri kadar yararlanilmamasidir (5-7,38).
Bununla birlikte 30 faktorlii glines kreminin deriye siiriilmesi D vitamini sentezinin %95’den
fazla azaltmaktadir [112] . Koyu tenli bireylerin acik tenli bireylere gore ayn1 miktarda D
vitamini i¢in en az 3-5 kat daha fazla giineste kalmalar1 gerekmektedir [113] . Ayrica
yasanilan bulundugu enlem, iste calisma kosullar1 (kapali ortamda calisma/agik havada
calisma), kiiltiirel etkilere bagli kapali giyim tarzi, hava kalitesi ve giines kremi kullanimi da

D vitamini sentezini etkilemektedir [23].

Riket, osteomalazi, osteoporoz, kronik bobrek yetmezligi, karaciger yetmezligi, kistik
fibrozis, inflamatuvar bagirsak hastaligi, Chron hastaligi, bariatrik cerrahi gibi
malabsorpsiyon  sendromlari,  hiperparatiroidizm,  baz1  ilaglar1  kullananalar

(glukokortikoidler, AIDS ilaglari, antimantar, kolestramin), hamile ve emzikliler, kirik veya
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diisme Oykiisii olan yaslhlar, obez cocuklar, bazi lenfomalar, graniillom gelisimi olan
hastaliklar (sarkodioz, tliberkiiloz gibi) D vitamini yetersizligi riskli ve izlenmesi gereken

durumlar arasinda yer almaktadir [23].

Ayrica D vitamini eksikligi diyet kalsiyum ve fosfor emilimini etkileyerek PTH seviyesinde
artisa neden olmaktadir [23]. Sekonder hiperparatiroidizm iskeletten kalsiyum
mobilizasyonu saglayarak ve bdbreklerden fosfor atimini artirarak serum kalsiyumunun
normal seviyede tutulmasini saglamaktadir. Bu durum kemik mineral yogunlugunda
azalmayla (osteopeni ve osteoporoz) sonuglanmaktadir. Fosfatiiri ise serum fosfor
seviyesinde diismeye neden olmaktadir. Bu sonuglar yetersiz kalsiyum-fosfor iiretimi ve

iskelette bozulmalara yol agmaktadir [23, 24].

Bunlara ek olarak IOM, 25(OH) seviyesinin 15 ng/mL altinda olmasini artan mortalite
riskiyle iligskilendirmektedir. Mortalite riskinin baglica sebebi KVH’dir. Melamed ve
arkadaglar1 [22], 25(OH)D seviyesi 30-49 ng/mL olanlarin mortalite riskinin daha diisiik
oldugunu, >50 ng/mL olanlarin ise sadece kadinlarda daha yiiksek mortalite riskiyle
iliskilendirilmektedir. Ayrica 25(OH)D seviyesinde her 4 ng/mL artis kolorektal kanser
riskinde azalmayla iliskili bulunmustur [22]. Periferal vaskiiler hastaliklar ve serum
25(0OH)D seviyesi arasinda ters iliski oldugunu gostermistir [114]. Tommie ve arkadaslar
[115] 2018 yilina ait sistematik derlemede diisiik D vitamini seviyesinin meme kanseri
riskini artirdigini, kadinlarin rutin olarak 25(OH)D yetersizligi agisindan takip edilmesi

gerektigini bildirmislerdir.

Insan ¢aligmalarinda saglikli bireylerde yiiksek D vitamini seviyesinin CRP, IL-6 ve TNF-
o gibi inflamatuvar sitokinlerde azalmayla iliskilendirmislerdir [116, 117]. Aym iliski
diyabet, ateroskleroz ve inflamatuvar poliatrit gibi proinflamatuvar durumlarda
gozlemlenmistir [27]. 1,25D3 anti-inflamatuvar IL-10 ekspresyonunun artirdigi
gosterilmistir. 1,25D3’lin pro-inflamatuvar sitokin ekspresyonunun downregiilasyonuna
neden olmasi altta yatan nedendir [118]. Lipopolisakkaritle diizenlenen IL-1b, IL-6 ve

TNFa’nin iiretimi 1,25D3 tarafindan baskilanmaktadir [119].

Saglikl1 bireylerde yiiksek doz D vitamini suplemantasyonu anti-inflamatuvar sitokin olan
IL-10 seviyesini artirirken, T hiicrelerinin (IL-17-Tip 1 diyabet ve inflamatuvar bagirsak

hastaliginda rol oynayan sitokin) liretimini azaldig1 gosterilmistir [ 120]. Baska bir ¢alismada
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D vitamini suplemantasyonu alan konjestif kalp hastalig1 olan bireylerde PTH seviyesinin
azaldig1 sistemik inflamasyonun da TNF- a azalma, IL-10 da artisla azaldig1 rapor edilmistir
[29]. Bir diger ¢alismada ise D vitamini suplemantasyonunun inflamasyon gostergelerini

(TNF-a, IL-6 ve yiiksek duyarliliklt hsCRP) anlaml1 olarak azalttig1 bildirilmistir [121].

Insiilin direncini [30, 122] ve kan basmncini D vitamini suplemantasyonunun azalttigi da
[123, 124] gosterilmistir. Ancak ¢alismalar ¢eliskilidir. Tek seferde 100.000 IU oral D3
suplemantasyonunun kolesterol, kan basinci, insiilin direnci ve inflamasyon gostergeleri
iizerine etkisinin olmadig1 belirtilmistir [125]. Benzer bir ¢alismada bir y1l boyunca 20.000
[U/hafta D3 suplemantasyonun prediyabetlerde kan basinci, lipid profili {izerine etkisinin
olmadig1 bildirilmistir [126]. Ayrica D vitamini (25(OH)D) seviyesiyle BKI, yag dokusu
arasinda ters iliski olup yliksek 250HD seviyesi daha diisiikk viseral ve subkutan yag
dokusuyla iliskilendirilmektedir [31, 127]. Obez bireylerde 26 hafta boyunca giinliikk 7000
IU D vitamini suplemantasyonunun diisiik seviyede plazma 25(OH)D’ye sahip bireylerde
obezite gostergelerine (BKI, viicut yagi, viseral adipoz doku gibi) etkisi olmadig1

gosterilmistir [128].
2.5. Obstriiktif Uyku Apne Sendromu ve D Vitamini

Son dénemde D vitaminin uyku bozukluklariin gelisiminde rolii oldugu bildirilmektedir
[21]. Bir sistematik derleme ve meta analizde, OSAS’da (n:506) 25(OH)D seviyesinin
kontrol grubuna gore daha diisiik oldugunu gézlemlenmistir (p:0.008) [25]. Bazi ¢alismalar
ise OSAS agirligr arttikca 25(OH)D seviyesinin azaldigin1 gostermektedir [129-131].
Neighbours ve arkadaglar1 [4] yaptiklar: sistematik derleme ve meta analizde bu goriisii
desteklemektedir. Ayrica D vitamini yetersizliginin de OSAS agirhigr artikga arttig
belirtilmistir. Ayn1 derlemede hafif OSAS grubunun D vitamini seviyesi kontrol grubundan
%?2,7 oraninda diisiik iken (p>0.05), orta OSAS’da bu farkin %10.1, agir OSAS’da %17.4

oldugu vurgulanmistir.

Liguori ve arkadaglar1 [132], agir agirlikta OSAS tanis1 alan erkeklerde 7 gece CPAP
tedavisinden sonra D vitamini seviyelerinin arttigin1 gostermislerdir. OSAS’mn 25(OH)D
eksikligi i¢in erkeklerde risk faktorii oldugunu 6ne siirmektedirler. Bu durum hipoksiden
kaynakli 25(OH)D seviyesinin azalabilecegini diisiindiirmektedir [133]. Ayrica BKi’nin bir
haftalik stirede degisme ihtimalinin diisiik oldugu diisiiniildiigiinde, bu degisikligin CPAP
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tedavisiyle asit-baz dengesinin degismesinden kaynakli olarak 25(OH)D sirkiilasyonunun

degisebilmesinden de kaynakli olabilecegi diisiiniilmektedir [4].

Adipozite, D vitamininin biyoyararliligini azaltmaktadir. Adipoz dokuda artan oksidatif
reaksiyonlar D vitamini seviyesinde azalmaya neden olmaktadir [134]. Obstriiktif uyku apne
sendromuna yaygin olarak eslik eden obeziteden dolayr 25(OH)D seviyesinin diisiik
olabilecegi diisiiniilmektedir [ 135, 136]. Obstriiktif uyku apne sendromu, obeziteyle birlikte
D vitamini seviyesi eksikligini artirabilmektedir. Obez OSAS’11 bireylerde CPAP tedavisiyle
hem D vitamini eksikliginin hem de OSA’nin tedavi edilebilecegi goriilmektedir [132]. Aym
zamanda OSAS’da D vitamini seviyesi ile hsCRP, BKI ve insiilin direnci arasinda
korelasyon oldugu gosterilmektedir. Ancak OSAS ve D vitamini arasindaki iligki
komplekstir. Cilinkii D vitamini seviyesi 1rk ve diyet gibi bir¢cok faktorden etkilenmektedir

[85].

Liguori ve arkadaglar1 [132], 2017°de CPAP tedavisinin 1 yillik siirede agir agirlikta OSAS
tanis1 alan (AHI>30) orta yas erkeklerde 25(OH)D seviyesinin arttigin1 gézlemlemislerdir
(n:39 , p<0.001). Hem obez (n:23, p<0.01) hem de obez olmayan bireylerde (n:16, p<0.01)
serum D vitamini seviyesi arttig1 bildirilmistir. Ayrica obez olanlarda 25(OH)D seviyesi <20
ng/mL’den >20 ng/mL’ye artanlarin sayisi non-obezlere goére daha fazla oldugu
gbézlemlenmistir (p<0.05). Ancak kompliyanst %50’nin altinda olan CPAP kullanan agir
OSAS’lhlarda (n:10) AHI degeri azalmasma ragmen D vitamini seviyesinde degisiklik
olmadig1 goriilmiistiir [132]. Bu durum VDR’nin kronik hipoksiye verilen cevapta, D

vitamini seviyesini degistirebilir diisiincesiyle aciklanmaktadir [132].

Goswami ve arkadagslari [137], yash erkeklerde, OSAS ve D vitamini yetersizligi arasindaki
iliskinin artan BKI ve boyun ¢evresiyle iliskili oldugunu rapor etmislerdir. Obstriiktif uyku
apne sendromundan bagimsiz olarak morbid obezlerde 25(OH)D yetersizligi prevalansinin
daha yiiksek oldugu goriilmektedir [138, 139]. Obezlerde bu yetersizligin daha fazla olma
sebebi, 25(OH)’nin adipoz dokuda wuptake in ve depolanmasindaki artistan
kaynaklanabilecegi diisiiniilmektedir [138, 140]. Bir diger neden ise obezlerde sik goriilen
karaciger yaglanmasindan kaynakli olma ihtimalidir. Ciinkii 25(OH)D sentezinin ilk
basamaginda etkin olan karaciger, sentezi kisitlayabilir [138]. Yine obezlerin agik alanda az
zaman gecirmesi ve viicutlarini 6rtme egiliminde olmalarindan kaynakli giines 15181na az

maruz kalmalar1 D vitamini seviyelerinde azalmayla sonuglanabilmektedir [141, 142].
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Ayrica obez olmayan OSAS’larda patogenezin degerlendirilmesinde yardimci olabilecegi
diisiiniilmektedir [4]. Ayrica OSAS tanist alan ¢ocuklarda viicut agirligi normal olmasina

ragmen 25(OH)D seviyelerinin diisiik oldugu gozlemlenmistir [143].

Bunlara ek olarak D vitamini eksikliginin adenotonsiller hipertrofi, havayolu kas miyopatisi
ve/veya kronik rinitin artisina neden olarak OSAS igin risk olusturabilecegi bildirilmektedir
[21]. Kronik diisitk D vitamini seviyesi nazal hava akisinda kisitlilik riskini artirmaktadir

[21].

Ayrica D vitamini seviyesindeki diisiikliikk otoimmiin hastaliklar, kronik rinit, KVH, diyabet
ve tonsiller hipertrofi gibi hastalik riskinde artisa neden olmaktadir. Bu durum uykunun
diizenlenmesinde de etkili olan artan inflamatuar sitokinlerin (TNF-a, IL-1, ve prostaglandin
D2 (PD2)) artisiyla, immiinomediilasyonun degisimi, enfeksiyonlara yatkinligin artisiyla
iligkilendirilmektedir [21]. Ayrica, OSAS’da arttig1 bilinen IL-6 artistyla [26] ve diisiik
25(OH)D seviyesiyle [27] iliskilendirilmektedir.

Ancak OSAS’da D vitamini suplemantasyonu ile ilgili yapilan caligmalar literatiirde
sirlidir. Bozkurt ve arkadaglari [33], OSAS’da goriilen insiilin direnci ve inflamasyonun D
vitamini suplemantasyonuyla diizelebilecegini bildirmislerdir. Kerley ve arkadaslar1 [32] ise
OSAS’l1 hastalarda giinliik 4000 IU D3 vitamini tedavisinin aglik kan glukozu (AKG), diisiik
yogunluklu lipoprotein kolesterol (LDL-K), yiliksek yogunluklu lipoproteinli kolesterol
(HDL-K) gibi kardiyovaskiiler fonksiyonlara etkisini incelemistir. On bes haftanin sonunda
(n:10, D vitamini, n:9 placebo) hastanin OSAS parametrelerinde gelisme gézlemlenmezken
LDL ve HDL gibi KVH parametrelerinde olumlu etki gézlemlemistir (hastalardan CPAP
tedavisi alanlarda vardir). Ozetle OSAS ve D vitamini arasindaki iliski Sekil 2.4’de

gosterilmektedir [21].

Bunlara ek olarak D vitamini immiin sistem cevabi igin gereklidir [21]. Oyle ki OSA’da
goriilen sik kardiyovaskiiler morbidite sistemik inflamasyon aracilidir [144]. Yine giin boyu
uyku hali inflamatuvar sitokinler araciligiyla olabilecegi rapor edilmistir [83]. Diisiik D
vitamini seviyesinin sistemik inflamasyonu artirabilecegi diisiiniilmektedir [21]. Diisiik D
vitamini seviyesinin merkezi sinyalizayon ve inflamatuvar mediatorler araciligiyla

uykusuzluga neden olabilmektedir ve TNF- o ve IL-1 gibi uyku regiilasyonuyla iliskili
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mediatorler 25(OH)D seviyesiyle ters iliskilidir [118, 145]. Ayrica 25(OH)D seviyesi ile
OSAS agirlig: arasinda ters iligki oldugu gosterilmistir [129].

Bu ¢alismanin amaci rutinde uygulanan bir tedavisi olmayan, CPAP kullanimini1 kabul
etmeyen hafif OSAS tanis1 alan bireylerde D vitamini suplemantasyonunun hastalik

prognozuna, beslenme durumuna, inflamatuvar siirece etkisini degerlendirmektir.
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3. METOT

3.1. Arastirmanin Yeri, Zamani, Orneklem Secimi

Bu arastirmaya Mayis 2016 — Temmuz 2018 tarihleri arasinda Gazi Universitesi Tip
Fakiiltesi Hastanesi Goglis Hastaliklar1 Poliklinigi’ne uyku bozuklugu sikayeti ile bagvuran
ve Gazi Universitesi Uyku Bozukluklar1 Merkezi'nde bir gece polisomnografi testi
sonucunda uzman doktor tarafindan hafif agirlikta OSAS tanisi konan, yaslar1 19-64 yil
arasinda degisen, D vitamini yetersizligi olan (<30 mg/dL) 20 erkek goniillii yetiskin birey
dahil edilmistir. Bu calismada CPAP’1 da i¢ine alan higbir tedavi alamayan/kabul etmeyen
hasta grubuyla ¢alisilmistir. Orneklem giicii Minitab 16.0 programiyla hesaplanmistir. Bu
programa gore 19 birey i¢in tam gii¢ %85,59 iken 20 birey icin tam gii¢ %87,49°dur.

Son 6 ay igerisinde vitamin- mineral veya balik yagi suplemani alanlar, karaciger ve bobrek
disfonksiyonu olanlar, serum D vitamin seviyesi normal olanlar, D vitamini seviyesini
etkileyen ilag (anti konviilsan, steroidler gibi) kullananlar, kanser tanisi alanlar, diyet
uygulayanlar ve ¢aligmaya katilmak istemeyenler, D vitamini suplemantasyonu, D vitamini
hipervitaminozu, hiperkalsemi, hiperkalsiiiri durumlarinda kalsiyum igeren bobrek tasi olan
hastalarda ve kalsiyum hipersensivitesi olan bu hastalar ¢calisma dis1 birakilmistir. Caligsma

dizayn1 Sekil 3.1°de verilmistir.

( ]
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l_—. [ 1 sorasmeye gelmeyen i14) |
[ 24 ]
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l——-[ PSG igin gelmedi (n:1) ]

[ PSG igin veri analizi (n-19) ]

[ Suplemantasyon sonrasi ]

FPSG disi analizler (n:20)

Sekil 3.1. Calisma dizayni
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3.2. Etik izin

Calisma protokolii, Gazi Universitesi Klinik Arastirmalar Etik Kurulu tarafindan 319 nolu

etik kurulu karar1 ile 23.05.2016 tarihinde onaylanmistir (EK-1).

D vitamini suplemantasyonu yapilan ¢alisma Faz-1V calismasi kapsaminda yer aldigindan
Tiirkiye Ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu Klinik Arastirmalar Etik Kurulundan 93189304-
514.04.01-E.235801 say1 ve 28.11.2017 tarihli etik kurul onay1 alinmistir. (EK-2).

3.3. Arastirmanin Genel Plan1

Arastirmaya katilan goniillii onam formu imzalatilmistir (EK-3).Calismaya katilan hastalara
iliskin genel bilgilerin (yas, egitim, meslek, saglik durumlari, beslenme aligkanliklari,
basitlestirilmis beslenme istah anketi (SNAQ)) toplanmasi amaciyla anket formu
uygulanmistir (EK-4). Hastalardan 3 giinliik bireysel besin tiiketim kaydi (EK-5) ve
Uluslaras1 Fiziksel Aktivite Kaydi (IPAQ) —kisa formu (EK-6) alinmustir. Biitliin formlar
“yliz ylize goriisme yontemi” ile arastirmaci tarafindan uygulanmistir. Bireylerin bazi
antropometrik Slciimleri ve Biyoelektrik Impedans Analizi (BiA) ile viicut bilesimi

Olctimleri (EK-7) de arastirmaci tarafindan alinmustir.

Tiim bireylere 8 hafta boyunca 50.000 [U/hafta D vitamini suplemantasyonu (D3 oral damla)
yapilmistir. Baglangic ve 8 hafta sonrasinda bazi parametreler degerlendirilmistir: PSG
bulgulari, biyokimyasal parametreler (aclik kan glukozu (AKG), lipid profili, kalsiyum,
fosfor, parathormon, kalsitonin, 25(OH)D, insiilin, CRP, TNF-a, IL-6 ve IL-10),
antropometrik Ol¢limler (boy uzunlugu, viicut agirligi, bel, kalga ve boyun cevreleri) ve

viicut bilesimi, besin tiikketim kayitlar1 alinmig, SNAQ ve fiziksel aktivite durumu.

Arastirma bitcesi

Calismaya katilan bireylerin biyokimyasal parametrelerinin analizi ve analiz i¢in
kullanilacak kitlerin iicreti Gazi Universitesi Ogretim Uyesi Yetistirme Programi (OYP)

kapsaminda hak edilen biitceden karsilanmistir.
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3.4. Verilerin Toplanmasi ve Degerlendirilmesi

3.4.1. Polisomnografi uyku testinin degerlendirilmesi

Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi Hastanesi Uyku Bozukluklar1 Merkezi’nde bir gece kalan
bireyler polisomnografi testi sonucunda tan1 almaktadir. Apne Hipopne indeksi -AHI degeri

5-15 diizeyde olanlar hafif OSAS tanis1 alanlar dahil edilmistir [49].

3.4.2. Biyokimyasal parametreler

Kan oOrnekleri, 8 saatlik aclik sonrast ve pirojensiz tiiplere alinmistir. Bu Ornekler
biyokimyasal parametreler (AKG, lipid profili (trigliserit (TG), total kolesterol, LDL-K,
HDL-K, VLDL-K) kalsiyum, fosfor, PTH, kalsitonin, 25(OH)D, insiilin, CRP) analizi i¢in
Gazi Universitesi Merkez Biyokimya laboratuvarina teslim edilmistir. Serum AKG, lipid
profili, kalsiyum, fosfor diizeyleri otoanalizor (Beckman Coulter AU5800) ile hazir kitler
(Beckman Coulter) kullanilarak fotometrik yontem ile caligilmistir. Serum PTH, insiilin,
25(0OH)D diizeyleri otoanalizor (Beckman Coulter DXI 800) ile hazir kitler (Beckman
Coulter) kullanilarak kemiliiminesan yontem ile ¢alisilmigtir. Serum kalsitonin diizeyleri
otoanalizatdr (Siemens Immulite 2000 XPI) ile hazir kitler (Siemens) kullanilarak
kemiliiminesan yontem ile calisilmigtir. Serum CRP diizeyleri nefelometrik yontem ile

caligilmistir.

Sitokinlerin (TNF-a, IL-6ve IL-10) degerlendirilmesi i¢in bireylere ait kanlar santrifiijden
sonra analiz siiresine kadar Gazi Universitesi Merkez Biyokimya laboratuvarinda bulunan -
80°C seviyesindeki dondurucuda muhafaza edilmistir. Sitokinlerin analizinde hazir kitler

(Diasource) kullanilarak ELISA yontemiyle analiz edilmistir.

Bireylerin kan glukozu ve insiilin seviyeleri ile Insiilin Direnci Homeostatik Model
Degerlendirme (HOMA-IR) (Homeostatic Model Assessment Insulin Resistance) HOMA -
IR=Aclik Glukoz (mg/dL) X Aglik Insiilin(ulU/mL) /405 olarak hesaplanmis ve HOMA

degeri >2,7 olan bireyler insiilin direnci var olarak kabul edilmistir [146].

Biyokimyasal bulgulara ait referans degerler EK-8’de gdsterilmistir.
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3.4.3. Antropometrik ol¢iimler ve biyoelektrik impedans analizi

Aragtirmaya katilan bireylerin viicut agirligr (kg) , boy uzunlugu (cm), bel ¢evresi (cm),
kalga ¢evresi (cm) ve boyun ¢evresi (cm) 6l¢iimleri teknigine uygun olarak alinmistir. Ayrica
Quadscan 4000 Multi-frequency cihazi ile viicut yag, yagsiz doku ve viicut suyu analiz

edilmistir.

Hastalarin viicut agirliklar a¢ karnina ve 0.1 kg hassasiyetli tart1 kullanilarak 6l¢tilmiistiir.
Boy uzunlugu 6l¢limii, bireyler duvara dayali, ayaklar bitisik, bas Frankfurt diizlemde (goz
iicgeni ve kulak kepgesi iistii ayni hizada ve yere paralel) iken duvar isaretlenerek,
esnemeyen meziir ile hasta hazir ol durusta, basin {ist kisminin en yiiksek noktasina

isaretlenerek olgtilmiistiir [147].

Beden Kiitle Indeksi (BKI, kg/m?): Viicut agirhigi / (boy uzunlugu)?® (kg/m?) denklemi ile
hesaplanmustir. Diinya Saglik Orgiitii (WHO) tarafindan yapilan siniflamaya gore, BKi nin
<18.5 kg/m? zayif, 18.5-24.9 kg/m? ideal agirlik, 25.0-29.9 kg/m? hafif sisman, >30 kg/m?

obez olarak tanimlanmistir [148].

Bel cevresi: Birey i¢ camasirlart ile ayakta karin gevsek pozisyonda, kollar yanda en alt
kaburga kemigi ile kristailiyak arasindaki orta noktadan ¢evre esnemeyen mezur ile 6l¢iim
yapilmistir . Bel ¢evresinin erkeklerde 94 cm, kadinlarda 80 cm olmasi kronik hastaliklarin
gorlilmesi agisindan risk artisini, erkeklerde 102 cm, kadinlarda 88 cm olmasi ise 6nemli

derecede risk artigin1 gostermektedir [149].

Kalga ¢evresi: Arastirmaci bireyin yan tarafinda durarak, bacaklar bitisik sekilde, esnemeyen

mezur ile kalganin en genis bolgesinden 6l¢iim alinmistir [149].

Bel/kalca orani: Bel ¢evresinin (cm), kalca ¢evresine (cm) oranlanmasiyla elde edilen deger,
android ve jinoid tip sismanlig1 tanimlar. Bu degerin, erkeklerde 0.90’nun, kadinlarda ise
0.85’in lizerine ¢ikmasi, android sismanligin ve sismanliga bagli kronik hastaliklarin

goriilme riskinin gostergesidir [149].

Bel/boy orani: Bel ¢evresinin (cm), boy uzunluguna (cm) oranlanmasiyla elde edilen bu
deger kronik hastalik riskinin gdstergesi olarak degerlendirilmektedir. Bu oran <0.5 ise risk

yok, >0.5 ve <0.6 ise artan risk, >0.6 ise yliksek risk olarak tanimlanmaktadir [150].
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Boyun ¢evresi: Boyun ¢evresi, hasta uyanik ve ayakta iken krikotiroid membranin superior
kenar1 hizasindan 6l¢iilerek saptanmistir [151]. Boyun ¢evresindeki artis OSAS i¢in 6nemli
bir risk faktoriidiir. Erkeklerde 43 cm, kadinlarda ise 40 cm’in iistii anlamli OSAS ig¢in risk

olusturmaktadir [2] .

Viicut bilesimi: Bioelektrik impedans analizi (BIA) icin, bireylerden 24-48 saat dncesinde
agir fiziksel aktivite yapmamalari, sabah kahvaltis1 yapmadan gelmeleri (en az 4 saatlik
aclik), 24 saat 6ncesi alkol kullanilmamasi, 6l¢iim Oncesi (en az 4 saat) ¢ok fazla miktarda
siv1 (cay, kahve) tiiketmemeleri istenmistir ve Ol¢glimlerde bireylerin iizerinde metal esya

bulundurmamalarina dikkat edilmistir [152].

3.4.4. D vitamini suplemantasyonu

Baslangic kan 25(OH)D seviyesi <30 ng/mL olan (yetersiz) bireylere D3 (50.000 IU) haftada
1 olmak tizere 8 hafta boyunca kullanmasi doktor tarafindan onerilmistir. Calismaya dahil
edilen bireyler her hafta telefonla aranarak bireye suplemantasyonu almasi gerektigi
hatirlatilmistir. D vitamini desteginin direk veya ekmek tizerine eklenerek tiiketilebilecegi

Onerisi verilmistir.

3.4.5. Bireylerin besin tiiketim durumunun degerlendirilmesi

Arastirmaya katilan bireylerin beslenme durumunu saptamak amaciyla ¢alisma basinda D
vitamini suplemantasyonu baglamadan biri hafta sonu olmak iizere birbirini izleyen giinlerde
¢ giinliik (ardigik 2 giin haftaici 1 giin haftasonu) “bireysel besin tiikketim kaydi yontemi”

kullanilarak hem c¢alisma baslangicinda hem de sonunda besin tiikketim kayd1 alinmistir (EK-

5).

Bireylerin tiikettikleri yemeklerin porsiyon igerikleri “Kurumlar Igin Standart Yemek
Tarifleri” [153] ve “Geleneksel Tiirk Mutfagindan Se¢meler: Besin Ogeleri Agisindan
Degerlendirilmesi” [154] kitaplarindan yararlanilarak hesaplanmistir. Besin tliketim
kayitlarindaki 6l¢ii olarak belirtilmis yiyeceklerin gram miktarlar1 “Yemek ve Besin
Fotograf Katalogu: Olcii ve Miktarlar” kitabindan yararlanilarak hesaplanmistir [155].
Tiiketilen besin miktarlarindan saglanan giinliik enerji ve besin 6geleri i¢cin Beslenme Bilgi

Sistemleri (BeBiS) programi kullanilmistir. Programdan elde edilen veriler giinliik referans
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alim (Daily reference intakes-DRI) degerleri ile [156] kiyaslanarak karsilama yiizdesi
tahmini ortalama gereksinim (Estimated Average Requirements —EAR) dikkate alinarak %

50’nin alt1 yetersiz, %50-100 kabul edilebilir, %100 yeterli olarak degerlendirilmistir [157].

3.4.6. Basitlestirilmis beslenme istah anketi (Simplified Nutritional Appetite
Questionnaire) (SNAQ)

Toplamda 4 sorudan olusan SNAQ 5°li likert 6l¢egiyle puanlandirilmaktadir. Her soruda 5
sik bulunmakta ve puanlama sirasiyla A=1, B=2, C=3, D=4, E=5 seklindedir. Toplam puan
4-20 arasinda degismektedir. Toplam puanin <14 olmas1 6 ay icinde %5’den fazla viicut
agirhigr kaybr riski oldugunu gostermektedir. Testin duyarlilifi %88.2 iken ozgiilliigi
%76.4°tur [158, 159].

3.4.7. Bireylerin fiziksel aktivite diizeyinin belirlenmesi

Bireylerin fiziksel aktivite diizeylerinin belirlenmesinde, giinliik aktivitelerin dinlenme,
hafif, orta, agir ve ¢ok agir aktivite seklinde degerlendirilen ve gegen bir haftalik siirede
aktivite durumunu sorgulayan Uluslararasi Fiziksel Aktivite Anketi (International Physical
Activity Questionnaire (IPAQ)) kisa formu kullanilmistir (EK-6). Hafif, agir ve orta
siddetteki aktivite siirelerine gore degisen MET (metabolik es degeri, metabolic equivalent
units) degerleriyle hesaplama yapilmistir. Bireylerin hesaplanan IPAQ degerleri
siiflandirilmistir. Hesaplanan deger <600 ise “hafif”, 600-1500 arasinda ise “orta”, >1500
ise “agir” olarak degerlendirilmistir [160]. Uluslararas1 Fiziksel Aktivite Anketi (IPAQ)

fiziksel aktivite diizeyinin hesaplanmasi Cizelge 3.1 de verilmistir.
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Cizelge 3.1. Uluslararas1 Fiziksel Aktivite Anketi (IPAQ) fiziksel aktivite diizeyinin

hesaplanmasi
Aktivite MET degeri IPAQ degeri
Hafif aktivite 33 MET*Yiiriiyiis (dk)*Yiiriiyis (giin)
Orta aktivite 4.0 MET#*Orta akvite (dk)* Orta aktivite (giin)
Agir aktivite 8.0 MET*Agir akvite (dk)*Agir aktivite(giin)

MET: metabolik es degeri
3.5 Verilerin istatistiksel analizi

Elde edilen veriler SPSS 22.0 istatistik paket programinda degerlendirilmistir. Bireylerin
kategorik degiskenlere iliskin bilgiler siklik ve yiizde olarak verilmis farkliliklart ki-kare

(?) analizi ile incelenmistir. Siirekli nicel veriler i¢in tanimlayicr istatistiklerden ortalama

(x)ve ortanca konum Ol¢iilerini, standart sapma (SS) ile alt ve list degerleri yayilim 6l¢iilerini

inceleme amaciyla tablolastirllmistir. Kolmogorov-Smirnov testi ile dagilimlarin
normallikleri incelenmistir. Normal dagilimi olan degiskenler i¢in esli farkliliklarda bagimli
t testi (paired-sample t test), normal dagilim varsayimini saglamayanlarin farklari ise
wilcoxon isaret testi ile incelenmistir. Degiskenlerin arasindaki korelasyonlar normal
dagilima sahip olmalart durumunda pearson korelasyon ile normal dagilim olmadig
durumda ise spearman korelasyon ile incelenerek test edilmistir. Olgiimler arasinda
modelleme yapip tahminde bulunmak i¢in ise basit dogrusal regresyon modelleri kurularak
incelenmis ve yorumlanmistir. Tiim incelemeler %95 giiven diizeyinde istatistiksel olarak

yapilmis ve yorumlanmistir. [161].
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4. BULGULAR

4.1. Bireylerin Genel Ozellikleri

Bu calismaya hafif agirlikta OSAS tanisi alan yas ortalamasi 44,6+10,35 yil (23-63 yil) olan
goniilli 20 erkek dahil edilmistir. Bireylerin sosyo-demografik 6zelliklerinin dagilimi
Cizelge 4.1.’de gosterilmistir. Bireylerin %65,0’1 lisans ve lisansiistii egitim diizeyine
sahiptir. Serbest meslek sahibi olanlarin oran1 %55,0 iken, memur olanlarin orani %20,0’dir.

Arastirmaya katilanlarin %95,0’nin medeni durumu evlidir.

Cizelge 4.1. Bireylerin sosyo-demografik 6zelliklerinin dagilimi

Egitim durumu S %
Ilkokul 1 5,0
Ortaokul 4 20,0
Lise 2 10,0
Universite 12 60,0
Lisansiistii 1 5,0

Meslek
Memur 4 20,0
Isci 3 15,0
Serbest meslek 11 55,0
Emekli 1 5,0
Ogrenci 1 5,0

Medeni durum
Evli 19 95,0
Bekar 1 5,0

Bireylerin alkol ve sigara kullanma durumlarinin dagilimi Cizelge 4.2.’de gosterilmistir.
Bireylerin %50,0’si hig¢ sigara igmemisken, %25,0°1 halen igmektedir. Halen sigara i¢enlerin
igtikleri sigara miktarinin ortalamasi 13,04+9,59 adet/giin’diir. Bireylerin %55,00’1 hi¢ alkol
kullanmamigken, %25,0°1 hala alkol kullanmaktadir.
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Cizelge 4.2. Bireylerin alkol ve sigara kullanma durumlariin dagilimi

Alkol ve sigara kullanma S %

durumu

Sigara
Hi¢ icmemis 10 50,0
Birakmis 5 25,0
Halen iciyor 5 25,0
Icilen sigara sayis1 (giin) 13,0+9,59 adet/giin

Alkol
Hic icmemis 11 55,0
Birakmis 4 20,0
Halen iciyor 5 25,0

Bireylerin ek hastalik durumuna gore dagilimi Cizelge 4.3.’de gosterilmistir. Bireylerin
%40,0’1nda OSAS harici ek hastalik bulunmaktadir. Ek hastalik tanisi alanlarin %44,4’{inde

kardiyovaskiiler hastaliklar bulunurken %33,0’{inde sinir sistemi hastaliklar: bulunmaktadir.

Cizelge 4.3. Bireylerin ek hastalik durumuna gore dagilimi

Hastahk S %
Var 8 40,0
Yok 12 60,0

Hastalik grubu P
Anemiler 1 11,1
Sinir sistemi bozukluklar1 3 33,3
Kardiyovaskiiler hastaliklar 4 444
Sindirim sistemi hastaliklar1 1 11,1

2 ICD’ye gore siniflandirtlmistir [162]
® Bireylerde birden fazla hastalik bulunmaktadir.

Bireylerin ila¢ kullanma durumuna gore dagilimi Cizelge 4.4’de gosterilmistir. Bireylerin
OSAS dis1 ek hastalik i¢in ilag kullananlarin orani %35,0’dir. Bireylerin %57,1’1
kardiyovaskiiler hastaliklar i¢in ilag kullanirken, %28,6’s1 sinir sistemi bozukluklari i¢in ilag

kullanmaktadir.
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Cizelge 4.4. Bireylerin ilag kullanma durumuna gére dagilimi

Ila¢ kullanim S %
Var 7 35,0
Yok 13 65,0

ila¢ grubu 2
Sinir sistemi bozukluklar1 2 28,6
Kardiyovaskiiler hastaliklar 4 57,1
Sindirim sistemi hastaliklar1 1 14,3

* ICD’ye gore siniflandirilmistir [162]

4.2. Bireylerin Ogiin Tiiketimleri ve Beslenme Aliskanhklar

Bireylerin diyet yapma durumunun dagilimi Cizelge 4.5.°de gosterilmistir. Bireylerin
%95,0’1 (n:19) diyet yapmazken, %5,0’nin (n:1) tuzsuz diyet yaptigr goriilmektedir.
Katilimcilarin 9%100,0’niin  etiket okuma aliskanligi olmadigr goriilmistir (Cizelgede

gosterilmemistir.)

Cizelge 4.5. Bireylerin diyet yapma durumunun dagilimi

S %
Diyet yapma durumu
Evet 19 95,0
Hayir 1 5,0
Tuzsuz diyet 1 100,0

Bireylerin ana ve ara 6g8iin sayilar1 Cizelge 4.6.’da gosterilmistir. Bireylerin ana 6giin say1si
ortalamasi baslangigta 2,80+0,41, D vitamini kullandiktan sonra ise 2,85+0,36’dir. Ara 6glin
sayilar1 ortalamasi ise ¢alisma baslangicinda 1,15+0,87, calisma bitiminde ise 1,20+0,95°dir.
Baslangi¢ ve D vitamini kullanimindan sonra ana 6giin ve ara 6giin sayilar1 arasinda anlaml

bir fark bulunmamustir (sirasiyla p=0,317 ve p=0,655).
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Cizelge 4.6. Bireylerin ana ve ara 6giin sayilari

Baslangic Bitis
(3tSS)  Ortanca Alt Ust (X£SS) Ortanca Alt  Ust Z p
Ana 2,80+0,41 3,0 2,0 3,0 2,85+0,36 3,0 2,0 3,0 1,000 0,317
ogin
Ara 1,15+0,87 1,0 0,0 3,0 1,20+0,95 1,0 0,0 3,0 0,447 0,655
ogin

* Wilcoxon isaret testi, p<0,05

Bireylerin 6glin atlama durumlarinin dagilimi Cizelge 4.7.°da gosterilmistir. Bireylerin
%60,0’nin 6giin saati diizensizdir. Ogiin atlayanlarin oran1 %70,0 iken, bu bireylerin

[ T3
1

%78,6’s1 6gle Ogiiniinii atlamaktadir. Bireylerin %57,1°1 “zamanin olmamasini1”, %42,9’u

ise “istahin olmamasin1” 6glin atlama nedenleri olarak bildirmislerdir.

Cizelge 4.7. Bireylerin 6giin atlama durumlarimin dagilim1

S %

Diizenli 6giin saatleri

Hayir 12 60,0

Evet 8 40,0
Ogiin atlama

Hay1r 6 30,0

Evet 3 15,0

Bazen 11 55,0
Atlanan 6giin*

Sabah 3 244

Ogle 11 78,6

Aksam - -
Ogiin atlama nedeni*

Istahin olmamasi 6 42,9

Zamanin olmamasi 8 57,1

*Siirekli veya bazen 6giin atlayan bireyleri gdstermektedir.

Bireylerin seker, yapay tatlandirict kullanma ve diyet {iriinii tiiketme durumlarinin dagilimi

Cizelge 4.8.°de gosterilmistir. Bireylerin ¢ay, kahve gibi igeceklerde %65,0’nin seker
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kullandig1 (giinliik ortalama seker tiikketimi 17,1+21,33 g, ¢izelgede gosterilmemistir), yapay

tatlandiric1 kullanan ve diyet {irtinii tiiketen birey bulunmamaktadir.

Cizelge 4.8. Bireylerin seker, yapay tatlandirict kullanma ve diyet {riinii tiiketme
durumlarinin dagilimi

S %
Durum
Seker kullanma
Kullantyor 13 65,0
Kullanmiyor 7 35,0
Yapay tatlandirici kullanma
Kullantyor - -
Kullanmiyor 20 100,0
Diyet iiriinii tilkketme
Tiiketiyor - -
Tiiketmiyor 20 100,0

*Gozlem sayist yetersiz oldugundan istatiksel farklilik degerlendirilememistir.

Bireylerin basitlestirilmis beslenme istah anketine (SNAQ) gore viicut agirhigr kaybi riski
dagilimi Cizelge 4.9.’da gosterilmistir. Bu degerlendirmeye gore baslangicta bireylerin
%90,0°ninda viicut agirlig1 kaybr riski yokken, D vitamini takviyesi alimindan sonra bu oran

%100,0’e ylikselmistir.

Cizelge 4.9. Bireylerin basitlestirilmis beslenme istah anketine (SNAQ) gore viicut agirligi

kayb1 riski dagilimi
Baslangic Bitis
S % S %
<14 puan 2 10,0 - -
(Viicut agirhg kayb riski var)
>14 puan 18 90,0 20 100,0

(Viicut agirhg: kayba riski yok)

*Gozlem sayist yetersiz oldugundan istatiksel farklilik degerlendirilememistir.
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4.3. Bireylerin D vitamini Diizeyleri

Bireylerin D vitamini seviyesi durumlar Cizelge 4.10.’da gosterilmistir. Serum D vitamini
seviyesi, D vitamini takviyesi yapilmadan 6nce ortalama 19,1+5,16 ng/mL iken, D vitamini
takviyesinden sonra 41,6+10,25 ng/mL’ye yiikselmistir (p=0,000). Baslangicta bireylerin
serum D vitamini seviyesine gore bireylerin %55,0’inin eksik, %45,0’1 D vitamini seviyesi
yetersizdir. Calisma sonunda D vitamini eksik olan birey bulunmazken, %90,0’nin yeterli D
vitamini seviyesine sahip oldugu goriilmektedir. Bireylerin gilines 1sigindan yararlanma
stireleri sorgulandiginda baglangigta 49,2+48,04 dk (10,0-180,0 dk) iken, ¢alisma sonunda
56,0+62,10 dk (15,-240,0 dk) (p>0,05) olarak belirtilmistir (Cizelgede gdsterilmemistir).

Cizelge 4.10. Bireylerin D vitamini seviyesi durumlari

25(OH)D seviyesi Baslangic Bitis p*
(ng/mL) (X£SS) (X£SS)
19,145,16 ng/mL 41,6+10,25 ng/mL
S % S %
<20 (eksik) 11 55,0 - -
20-30 (yetersiz) 9 45,0 2 10,0 -
30-100 (yeterli) - - 18 90,0

*Gozlem sayist yetersiz oldugundan istatiksel farklilik degerlendirilememistir.
4.4. Bireylerin Viicut Bilesimi ve Antropometrik Ol¢iimleri

Bireylerin baz1 antropometrik dl¢timleri ve viicut bilesimlerinin degerleri Cizelge 4.11.’de
gosterilmistir. Bireylerin baslangicta ortalama viicut agirligr 85,5+11,37 kg iken ¢alisma
bitiminde 85,8+10,92 kg’dir (p=0,467). Bireylerin BKI ortalamasi D vitamini kullanmadan
once ortalama 28,1+3,47 kg/m? iken D vitamini desteginden sonra 28,2+3,45 kg/m? olarak
saptanmistir (p=0,277). Bireylerin caligma bitimindeki bel cevresi ile (101,2+5,79 cm),
baslangi¢ degeri (100,3+6,08 cm) arasinda anlamli fark yoktur (p=0,372). Bireylerin
ortalama bel-kal¢a oraninin (0,9+£0,05) baslangi¢c ve bitiste ayn1 oldugu gézlemlenmistir
(p=0,809). Bireylerin boyun ¢evresi ortalamalar1 arasinda ¢alisma baglangi¢ (40,7+2,66 cm)
ve bitis degerleri (40,7+£2,52 cm) arasinda anlamli bir fark olmadigi goriilmektedir
(p=0,943). Bireylerin bel-boy oranin (0,5+0,04) ise calisma baslangi¢c ve bitisinde ayni
degerde oldugu goriilmektedir (p=0,372). Bireylerin baslangigta 6l¢iilen ortalama viicut yag
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yiizdesi (%26,8+3,98) ve kiitlesi (23,0+£5,46 kg) ile ¢alisma sonunda Olgiilen viicut yag
yiizdesi (%26,9+4,24) ve kiitlesi (23,5+5,73 kg) arasinda bir fark saptanmamustir (sirasiyla
p=0,494 ve p=0,765). Yagsiz viicut kiitlesi degerlendirildiginde baslangigtaki ortalamanin
caligma sonuna gore daha yiiksek oldugu goriilse de bu farklilik istatistiksel agcidan anlamli
degildir (p=0,120). Toplam viicut suyu yiizdesi baslangicta ortalama %51,4+2,90 iken, D
vitamini kullanimindan sonra 9%51,2+3,31 olarak saptanmistir (p=0,872).Baslangi¢ hiicre
dis1 ve ici sivi kiitleleri arasinda anlamli fark goriilmemektedir (sirasiyla p=0,378 ve

p=0,286).



Cizelge 4.11. Bireylerin baz1 antropometrik 6l¢iimleri ve viicut bilesimleri degerleri

Baslangi¢ (n:20)

Bitis (n:20)

Ust

Ust

X+SS Ortanca Alt X£SS Ortanca Alt 7/t p
Viicut agirhg (kg) 85,5+11,37 84,6 64,4 106,3 85,8+10,92 83,9 67,50 106,4 0,742 0,467
Boy uzunlugu (cm) 174,34£8,16 175,5 157,0 188,0 174,3£8,16 175,5 157,0 188,0 0,000 1,000
BKi (kg/m?) 28,1+3,47 27,3 23,5 36,7 28,2+3,45 27,4 24,0 36,8 1,087 0,277
Bel cevresi (cm) 100,3£6,08 100,0 91,0 110,0 101,245,79 100,0 90,0 111,0 0,914 0,372
Kalca ¢evresi (cm) 104,9+5,28 104,0 96,0 114,0 105,5+4,91 105,0 98,0 115,0 0,986 0,337
Bel-kal¢a orani 0,9+0,05 0,9 0,8 1,0 0,9+0,05 0,9 0,8 1,0 0,241 0,809
Boyun ¢evresi (cm) 40,742,66 40,0 38,0 46,0 40,7£2,52 40,5 38,0 46,0 0,071 0,943
Bel-boy orani 0,5+0,04 0,5 0,5 0,6 0,5+0,04 0,5 0,5 0,6 0,893 0,372
Viicut yag kiitlesi (%) 26,8+3,98 26,8 20,5 34,5 26,9+4,24 26,7 18,9 36,2 0,684 0,494
Viicut yag kiitlesi (kg) 23,0+5,46 21,7 15,3 36,7 23,5+5,73 22,8 17,2 38,5 0,299 0,765
Yagsiz viicut kiitlesi (kg) 64,2+12,47 62,6 47,1 106,3 63,36+7,60 63,0 49,2 77,9 -1,556 0,120
Toplam viicut suyu (%) 51,4+2,90 50,7 47,4 57,8 51,243,31 51,4 45,6 56,9 -0,161 0,872
Hiicre dis1 s1v1 Kiitlesi (%) 22,1+1,63 21,4 20,3 26,0 23,1+4,12 21,9 19,6 35,7 0,881 0,378
Hiicre ici s1v1 kiitlesi (%) 30,1£2,22 30,2 23,0 34,0 28,8+4,61 30,0 10,9 32,3 -1,066 0,286

*Wilcoxon isaret testi ve t test, p<0,05. BKI: Beden Kiitle Indeksi

14
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Bireylerin bazi antropometrik dlgiimlere gore metabolik risk durumlariin dagilimi Cizelge
4.12.°de gosterilmistir. Beden kiitle indeksine gore baglangigta bireylerin %10,0’nun normal,
%60,0’nin hafif sisman, %30,0’nun da obez oldugu gorilmektedir. Calisma sonunda ise
BKI’ye gore bireylerin %20,0’si normal, %50,0’si hafif sisman, %30,0’u da obezdir.
Baslangic ve bitis BKI smiflamalar1 arasinda istatistiksel acidan anlamli farklilik
bulunmamaktadir (p=0,604). Bel cevresine gore metabolik risk degerlendirildiginde D
vitamini destegi almadan once bireylerin %40,0°1 risk ve %40,0°1 yiiksek risk grubundayken,
D vitamini desteginden sonra bireylerin %45,0’nin risk ve %40,0 nin yiiksek risk grubunda
oldugu goriilmektedir (p=0,904). Bel-kalca oranina gore risk degerlendirilmesi yapildiginda
baslangigta bireylerin %85,0’nin g¢aligma bitiminde %95,0’nin risk grubunda oldugu
saptanmistir (p=0,605). Calisma baslangicinda bel-boy oranina gore artan metabolik risk
grubunda olanlarin orani %75,0 ve metabolik yiiksek risk grubunda olanlarin orani ise
%25,0’dir. Calisma sonunda ise metabolik risk grubunda olanlarin oran1 %70,0 ve metabolik
yiikksek risk grubunda olanlarin orani ise %30,0°dir. Bel/boy oranina gore risk
degerlendirmesinde calisma baslangi¢c ve sonunda anlamli bir fark olmadigi goriilmektedir
(p=1,000). D vitamini destegi verilmeden dnce boyun ¢evresi degerlendirmesinde bireylerin
%80,0’ninde risk yokken, D vitamini desteginden sonra bu diizey %85,00’e yiikselmistir
(p=1,000).

Bireylerin baz1 antropometrik 6l¢timler ve viicut bilesiminin serum D vitamini seviyeleriyle
korelasyonu Cizelge 4.13’de verilmistir. Hem baslangictaki hem de ¢alisma sonundaki D
vitamini seviyesiyle yapilan korelasyonda viicut agirligi, boy uzunlugu ve yagsiz viicut
kiitlesi arasinda negatif korelasyon goriilse de anlamli degildir (p>0,05). Calisma sonundaki
D vitamini seviyesi ile BKI, bel gevresi, kalca ¢evresi, bel/kal¢a orani, bel/boy orani, viicut
yag yiizdesi/kiitlesi arasinda negatif korelasyon bulunsa da istatistiksel agidan anlamli
olmadig1 goriilmiistiir (p>0,05). Bu korelasyonlar ¢alisma baslangicinda pozitif yonliidiir.
Boyun cevresi ile D vitamini arasinda ise hem calisma baslangicinda hem de bitiminde

pozitif korelasyon bulunmustur (p>0,05).
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Cizelge 4.12. Bireylerin baz1 antropometrik olgiimlerine gore metabolik risk durumlarinin

dagilim1
Baslangic¢ Bitis

BKI (kg/m?) S % S % 7 p
18.5-24.9 (normal) 2 10,0 4 20,0
25.0-29.9 (hafif gisman) 12 60,0 10 50,0 0,848 0,604
>30 (obez) 6 30,0 6 30,0
Bel cevresi (cm)
<94 (risk yok) 4 20,0 3 15,0
94-102 (risk) 8 40,0 9 45,0 0,202 0,904
>102 (yliksek risk) 8 40,0 8 40,0
Bel-kal¢a oram
<0.90 (risk yok) 3 15,0 1 5,0

1,111 0,605
>0.90 (risk) 17 85,0 19 95,0
Bel-boy oram
>0.5 ve <0.6 (artan risk) 15 75,0 14 70,0

0,125 1,000
>0.6 (ylksek risk) 5 25,0 6 30,0
Boyun ¢evresi (cm)
<43 (risk yok) 16 80,0 17 85,0

0,173 1,000
>43 (risk) 4 20,0 3 15,0

*Kikare testi, p<0,05. BKI: Beden Kiitle Indeksi
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Cizelge 4.13. Bireylerin bazi antropometrik dlgiimler ve viicut bilesiminin serum D vitamini

seviyeleriyle korelasyonu

Baslangic D vitamini seviyesi

Bitis D vitamini seviyesi

r p r P

Viicut agirligi (kg) -0,079 0,740 -0,256 0,277
Boy uzunlugu (cm) -0,279 0,233 -0,273 0,245
BKI (kg/m?) 0,089 0,709 -0,061 0,799
Bel ¢evresi (cm) 0,045 0,849 -0,226 0,339
Kalga ¢evresi (cm) 0,117 0,625 -0,111 0,642
Bel-kalga orani 0,000 1,000 -0,190 0,423
Boyun ¢evresi (cm) 0,119 0,617 0,209 0,377
Bel-boy orani 0,149 0,531 -0,043 0,858
Viicut yag yiizdesi 0,039 0,869 -0,176 0,458
Viicut yag kiitlesi (kg) 0,002 0,995 -0,269 0,251
Yagsiz viicut kiitlesi (kg) -0,129 0,587 -0,192 0,418
Toplam viicut suyu (%) 0,299 0,200 0,335 0,149

*Pearson ve spearman korelasyon testi, p<0,05. BKI: Beden Kiitle Indeksi

4.5. Besin Tiiketimleri ve Fiziksel Aktivite Durumlari

Bireylerin enerji ve besin dgelerinin giinliik alim miktarlar1 Cizelge 4.14.’de gdsterilmistir.

Bireylerin besin tiiketim kayitlar1 degerlendirildiginden baglangigtaki ortalama enerji

alimlar1 (2064,2+526,88 kkal) D vitamini destegi alimindan sonraki enerji alimina

(1792,4+520,49 kkal) gore yiiksektir ve bu farklilik istatistiksel agidan 6nemlidir (p=0,026).

Calisma baslangicindaki viicut agirligi basina (kg) diisen enerji 24,7+7,59 kkal/kg iken

caligsma sonunda 21,24+6,46 kkal/gilin’diir (p=0,018). Enerjinin karbonhidrattan gelen orani

ortalama %44,2+11,21 iken, arastirma sonunda %45,4+9,08 olarak saptanmistir (p=0,681).
Glinliik karbonhidrat alimi1 222,5+80,40 g iken D vitamini kullanimindan sonra 196,6+65,84

g azalsa da bu farklilik anlamli degildir (p=0,270). Protein alim1 degerlendirildiginde calisma
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sonunda ortalama protein alimi yiizdesinde (%14,1+2,54) baslangica gore (%13,5+£2,23)
anlamlt bir fark bulunmamistir (p=0,319). Ancak protein alim miktar (g) (70,1+19,78 g -
58,9+17,13 g) ve viicut agirligi basina diisen (g/kg) (0,8+£0,27 g/kg - 0,7+£0,22 g/kg)
miktarinin baglangica gore ¢calisma sonunda anlamli seviyede azaldig1 gozlenmistir (sirasiyla
p=0,004 ve p=0,003). Bireylerin enerjiden gelen yag tiikketimi (%) %41,8+11,00’den
%40,9+7,92°e azalirken bu fark istatistiksel agidan anlamli degildir (p=0,732). Ancak yag
aliminin (g) basglangica gore (96,8+34,70 g) calisma sonunda (83,1+29,12 g) anlamli olarak
azaldig1 saptanmistir (p=0,038). Bireylerin doymus yag asidi (%), MUFA (%) ve PUFA(%)
alimlarinin baslangic ve bitis arasinda istatistiksel agidan anlamli fark olmadig
goriilmektedir (p>0,05). Bireylerin baslangicta ortalama omega 3 alimlart 2,0+1,61 g/giin
iken, calisma sonunda 1,7+1,42 g/giin’dir (p=0,380). Bireylerin hem omega 3 hem de omega
6 alimlar1 degerlendirildiginde baslangi¢c ve bitis arasinda anlamli bir fark olmadig:
goriilmistlir. Baglangicta omega 6-omega 3 oram1 0,1+0,10 iken c¢alisma sonunda
0,1+0,09’dir (p<0,05). Bireylerin giinlik kolesterol alimlar1 baglangicta ortalama
262,9+148,21 mg iken, bitiste 233,6+146,21 mg olarak saptanmistir (p=0,419). Bireylerin
ortalama posa alimlar1 21,1+6,99 g/giin iken calisma sonunda 18,5+7,25 g/giin oldugu
goriilmektedir. Toplam posa, ¢Oziiniir ve ¢dziinmez posa alimlart degerlendirildiginde
baslangic ve bitis arasinda fark olmadigi goriilmektedir (p>0,05). Bireylerin vitamin ve
mineral alimlar1 degerlendirildiginde baglangictaki vitamin (A,C,E, Bi, B2, Niasin, B¢, Bi2,
folik asit) ve mineral (kalsiyum, potasyum, magnezyum, selenyum, demir) alimlarinin
calisma sonundaki alimlardan anlamli bir farklilhik gostermedigi saptanmistir (p>0,05).
Ancak fosfor, ¢inko ve bakir alimlar1 baglangica gore anlamli olarak azalmistir (sirasiyla

p=0,009, p=0,013 ve p=0,035).

Bireylerin enerji ve besin dgesi giinliik gereksinmelerini karsilama ytizdeleri Cizelge
4.15.°de gosterilmistir. Bireylerin enerji alimlar1 arastirma bagslangici ve sonunda kabul
edilebilir seviyede oldugu ve anlamli olarak azaldig (p=0,026) goriilmektedir. Ortalama
karbonhidrat alimlarinin giinliikk gereksinimi karsilama ylizdesinin ortalamanin tizerinde
oldugu ve baslangi¢c alimi ile ¢aligma sonundaki alim diizeyleri arasinda anlamli bir fark
olmadig1 goriilmektedir (p=0,270). Baslangica gore protein alimlari(g) ve (g/kg) anlamh
olarak azalsa da (sirastyla p=0,004 ve 0,003) protein alimi karsilama yiizdelerinin baglangi¢
ve bitiste %100’iin iizerinde oldugu belirlenmistir. Glinliikk posa alimmin hem baglangigta
(%58,5+19,68) hem de calisma sonunda (%50,8420,86) karsilama diizeylerinin kabul

edilebilir oldugu goriilmiis ve baslangic-bitis degerleri arasinda anlamli fark bulunmamastir
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(p>0,05). Bireylerin ortalama omega 3 ve omega 6 alimlarinin gereksinmeyi karsilama
diizeylerinin %100,0’iin lizerinde oldugu ve baslangi¢-bitis arasinda istatiksel agidan anlaml1
bir fark olmadig1 goriilmektedir (p>0,05). Bireylerin C, E, Niasin, Bs vitamini alimlarinin
hem baslangigta hem de bitiste karsilama yiizdelerinin %100,0’lin iistiinde oldugu, A
vitamini, B> vitamini, alimlarinin karsilama yiizdesi ortalamanin {izerinde iken kabul
edilebilir diizeye azaldigi goriilmektedir. Bireylerin vitamin ve mineral alimlar
degerlendirildiginde baslangigtaki vitaminlerin (A,C,E, Bi, B2, Niasin, Bs, Bi2, folik asit)
gereksinimi karsilama yiizdesi D vitamini kullanimindan sonra alinan besin tiiketim
kayitlartyla azaldigi saptanmistir. Ancak bu azalma istatistiksel agidan anlamli degildir
(p>0,05). Mineral (kalsiyum, potasyum, selenyum, demir, ¢inko, bakir) alimlarinin
karsilama yiizdeleri arasinda da baslangic ve bitis arasinda anlamli bir farklilik
goriilmemektedir (p>0,05). Ancak fosfor ve magnezyum alimlarinin karsilama yiizdelerinde
anlamli azalma saptanmistir (sirastyla p=0,009 ve p=0,036). Ancakda fosfor ve magnezyumki
azalmaya ragmen calisma sonunda fosforun karsilama yiizdesi %100,0’lin {izerinde,
magnezyumun ise kabul edilebilir seviyede oldugu goriilmektedir. Bunlara ek olarak
bireylerin gilinliikk ortalama su tiketim miktar1 1420,0£739,55 mL’dir (Cizelgede

gosterilmemistir).



Cizelge 4.14. Bireylerin enerji ve besin dgelerini giinliik alim miktarlar

Baslangic¢ Bitis

Enerji ve besin ogeleri XSS Ortanca Alt Ust XSS Ortanca Alt Ust 7/t p
Enerji (kkal) 2064,2+526,88 2180,0 1051,7 2872,1 1792,4+520,49 1708,5 909,3 2940,4 -2,410 0,026*
Enerji (kkal/kg) 24,7+7,59 26,4 11,6 36,4 21,2+6,46 21,0 8,5 31,6 -2,577 0,018*
Karbonhidrat (%) 442+11,21 44,5 25,0 65,0 45,4+9,08 46,5 30,0 64,0 0,441 0,664
Karbonhidrat (g) 222,5+80,40 208,7 68,3 364,8 196,6+65,84 194,0 96,1 372,7 -1,136 0,270
Protein (%) 14,1£2,54 14,0 9,0 20,0 13,5+£2,23 13,0 11,0 19,0 -1,023 0,319
Protein (g) 70,1+19,78 72,7 38,3 109,8 58,9+17,13 61,3 243 84,3 -3,258 0,004*
Protein (g/kg) 0,8+0,27 0,8 0,3 1,2 0,7+0,22 0,7 0,2 1,0 -3,364 0,003*
Toplam yag (%) 41,8+£11,00 40,5 26,0 61,0 40,9+£7,92 41,5 25,0 55,0 -0,347 0,732
Toplam yag (g) 96,84+34,70 98,2 37,8 150,4 83,1+29,12 86,3 25,2 133,7 -2,228 0,038*
Doymus yag (%) 31,6+5,90 31,8 23,3 42,1 33,9+7,12 34,0 20,3 46,3 1,353 0,192
MUFA (%) 34,3+5,47 35,1 21,9 43,6 32,7+4,48 33,4 24,1 39,8 -2,169 0,043*
PUFA (%) 26,8+8,26 26,1 15,2 42,1 26,5+£9,17 26,0 13,0 41,7 -0,118 0,908
Omega 3 (g) 2,0+1,61 1,4 0,5 7,2 1,7£1,42 1,1 0,4 54 0,878 0,380
Omega 6 (g) 24,14£12,24 242 5,1 44,9 20,2+11,12 16,5 2,8 47,2 -1,157 0,247
Omega 6/omega 3 0,1+0,10 0,0 0,0 0,3 0,1+0,09 0,0 0,0 0,4 0,037 0,970
Kolesterol (mg) 262,9+148,21 243,0 61,1 614,2 233,6+146,21 224.5 48,0 546,2 -0,826 0,419
Posa (g) 21,1£6,99 20,8 10,4 33,7 18,5+£7,25 16,6 7,4 32,4 -1,133 0,271
Coziiniir posa (g) 7,1£2,97 6,6 2,6 13,5 5,9+2.70 5,3 2,3 12,1 -1,248 0,227

*Wilcoxon isaret testi ve t test, p<0,05. MUFA: Tekli Doymamis Yag Asitleri, PUFA: Coklu Doymamis Yag Asitleri

[43



Cizelge 4.14. (devam) Bireylerin enerji ve besin dgelerini giinliik alim miktarlar

Baslangi¢ Bitis
X£SS Ortanca Alt Ust X£SS Ortanca Alt Ust Z/t p
Coziinmez posa (g) 13,5+4,59 13,3 6,4 21,9 12,0+4,38 11,3 5,1 20,9 -1,007 0,327
A vitamini (mcg) 1718,5+3618,98 837,9 315,1 16911,9 746,3+£326,39 609,3 371,0 1363,6 -1,643 0,100
D vitamini (mcg) 0,7+0,64 0,7 0,0 2,3 0,5+0,55 0,3 0,0 1,8 -1,302 0,193
C vitamini (mg) 99,8+58,03 85,4 20,5 2143 90,9439,62 83,0 22,4 154,5 -0,540 0,596
E vitamini (mg) 25,6+£12,36 27,2 6,45 48,07 20,5+8,30 19,3 4,5 35,4 -1,568 0,117
B, vitamini (mg) 0,9+0,32 0,9 0,4 1,7 0,8+0,28 0,7 0,4 1,6 -1,496 0,151
B; vitamini (mg) 1,3+0,70 1,2 0,7 4,0 1,240,72 1,1 0,5 4,0 -0,803 0,422
Niasin (mg) 23,7£10,28 21,4 7,3 49,45 19,3£7,23 19,5 7,1 37,7 -1,889 0,074
B¢ vitamini (mg) 1,5+0,51 1,5 0,39 2,59 1,3+£0,43 1,3 0,6 2,21 -1,349 0,193
B2 vitamini (mcg) 7,5+14,09 4,4 0,1 66,2 7,2+14,64 3,8 0,3 68,7 -0,299 0,765
Toplam folik asit (mcg) 327,8+126,48 324,1 136,4 574,1 268,5+78,30 274,4 133,5 431,5 -1,670 0,111
Kalsiyum (mg) 601,2+247,36 539,0 221,1 1015,7 575,8+175,70 573,7 2024 854,8 -0,385 0,704
Fosfor (mg) 1149,84299,22 1196,1 734,5 1602,6 964,2+260,59 987.8 460,4 1498,4 -2,908 0,009*
Potasyum (mg) 2370,1+843,92 2250,9 1009,3 4300,3 2001,2+533,68 1995,0 1055,6 2965,4 -1,157 0,247
Magnezyum (mg) 268,4+83,88 255,4 149,3 436,1 216,8+77,13 194,6 121,1 424,6 -1,904 0,057
Selenyum (mg) 0,1+0,21 0,0 0,0 1,0 0,0+0,0 0,0 0,0 0,0 -1,342 0,180
Demir (mg) 12,8+4,25 11,9 7,1 24,1 10,4+3,46 9,5 5,8 19,2 -1,815 0,085
Cinko (mg) 10,7£2,85 10,8 5,6 15,1 8,9+£2,54 8,9 3,9 14,4 -2,744 0,013*
Bakir (mg) 1,7+0,79 1,5 0,8 4,1 1,3+0,46 1,2 0,6 2,8 -2,267 0,035*

*Wilcoxon isaret testi ve t test, p<0,05.
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Cizelge 4.15. Bireylerin enerji ve besin dgesi gilinliik gereksinmelerini karsilama ytizdeleri (DRI)

Baslangi¢ Bitis
£+SS Ortanca Alt Ust X+SS Ortanca Alt Ust 7/t p
Enerji (kkal) 67,3+17,17 71,09 342 93,6 58,4+16,97 55,7 29,6 95,8 -2,410 0,026%*
Karbonhidrat (g) 171,2+61,84 160,6 52,5 280,6 151,2+50,64 149,2 73,9 286,7 -1,136 0,270
Protein (g) 125,3+35,32 129,8 68,4 196,1 105,2+30,60 109,6 434 150,5 -3,258 0,004*
Protein (g/kg) 127,64+41,93 134,0 58,6 184,0 106,5+34,26 113,4 34,6 161,3 -3,364 0,003*
Posa (g) 58,5+19,68 58,6 27,5 88,7 50,8+20,86 43,7 23,2 108,0 -1,176 0,254
Omega 3 (g) 127,3+100,90 92,8 36,8 455,6 107,5+88,98 74,3 29,3 340,6 -0,878 0,380
Omega 6 (g) 147,3£74,64 143,3 30,4 272,4 122,8+65,14 111,3 16,5 2717,9 -1,195 0,232
A vitamini (mcg) 190,9+402,10 93,1 35,0 1879,1 82,9+36,26 67,7 41,2 151,5 -1,643 0,100
D vitamini (mcg) 7,9+6,42 7,7 0,0 23,0 5,5+5,42 3,2 0,0 18,0 -1,302 0,193
C vitamini (mg) 110,9+64,47 94,9 22,8 238,1 101,0+44,03 92,2 24,8 171,7 -0,540 0,596
E vitamini (mg) 171,6+82,46 181,8 43,0 320,4 137,1+55,35 129,1 30,4 236,0 -1,568 0,117
B, vitamini (mg) 81,4+27,16 75,8 29,1 143,3 71,2423,60 65,4 40,0 134,1 -1,496 0,151

*Wilcoxon igaret testi ve t test, p<0,05.
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Cizelge 4.15. (devam) Bireylerin enerji ve besin dgesi giinliik gereksinmelerini karsilama ytizdeleri (DRI)

Baslangi¢ Bitis
£+SS Ortanca Alt Ust X+SS Ortanca Alt Ust 7/t p
B> vitamini (mg) 106,1+53,87 99,2 55,3 309,2 97,9+55,83 88,0 384 310,0 -0,803 0,422
Niasin (mg) 148,4+64,26 133,8 45,6 309,0 121,0+45,23 1223 44,5 235,9 -1,889 0,074
Bs vitamini (mg) 113,7+£39,41 111,1 30,0 199,2 100,6+35,84 100,7 447 170,0 -1,213 0,240
B, vitamini (mcg) 314,8+£587,21 184,3 5,0 2760,8 303,1+610,25 160,4 12,5 2865,0 -0,299 0,765
Toplam folik asit (meg) ~ 81,9431,62 81,0 34,0 1435 67,1419,57 68,6 333 107,9 41,670 0,111
Kalsiyum (mg) 60,1+24,73 53,9 22,1 101,5 57,5+17,57 57,3 20,2 85,4 -0,385 0,704
Fosfor (mg) 164,2+42.74 170,8 104,9 228,9 137,7£37,22 141,1 65,7 214,0 -2,908 0,009*
Potasyum (mg) 50,4£17,95 47,8 21,4 91,5 42,5+11,35 42.4 22,4 63,0 -1,638 0,118
Magnezyum (mg) 64,22+20,0 60.8 35.5 1038 51941866 463 28,8 00,1 2251 0,036*
Selenyum (mg) 0.140,38 0.0 0.0 13 0.1£0.0 0.0 0.0 1,2 11,448 0,164
Demir (mg) 160,2+53,21 149,3 88,8 301,3 130,3+43,33 119,6 72,8 240,2 -1,815 0,085
Cinko (mg) 97,5+£25,98 98,7 51,1 137,8 81,2+£23,16 81,4 35,4 131,5 -2,744 0,013*
Bakir(mg) 0,1+0,08 0,1 0,1 0,4 0,1+0,05 0,1 0,1 0,3 -2,267 0,135%

*Wilcoxon isaret testi ve t test, p<0,05.
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Bireylerin MET degerlerine gore fiziksel aktivite diizeylerinin dagilimi Cizelge 4.16.’da 2
gosterilmistir. Baglangicta bireylerin %45,0’1 hafif, %40,0°1 orta ve %15,0’1 agir fiziksel
aktivite diizeyine sahipken, ¢calisma sonunda hafif aktivite diizeyine sahip olanlarin oraninin
degismedigi (%45,0), orta fiziksel aktiviteye sahip olanlarin oraninin azaldigi (%30,0) ve
agir fiziksel aktivite diizeyine sahip olanlarin oraninin arttig1 goriilmektedir. Fiziksel aktivite

diizeyleri arasindaki bu farklilik istatistiksel acidan anlamli degildir (p=0,675).

Cizelge 4.16. Bireylerin MET degerlerine gore fiziksel aktivite diizeylerinin dagilim1

Baslangic Bitis e p
aktiljfli?ek;filzeyi o S o
Hafif 9 45,0 9 45,0
Orta 8 40,0 6 30,0
Agr 3 15,0 5 250 0786 0675
Toplam 20 100,0 20 100,0

*Kikare testi, p<0,05.

4.6. Bireylerin Biyokimyasal Bulgular

Bireylerin biyokimyasal bulgular1 Cizelge 4.17.’de gosterilmistir. Caligmanin baglangicinda
ortalama AKG seviyesi 95,7+7,97 mg/dL iken D vitamini desteginden sonra 90,0+8,26
mg/dL’ye azaldig1 gozlemlenmistir. Bu azalma istatistiksel ag¢idan anlamlidir (p=0,003).
Baslangicta total kolesterol seviyesi ortalama 206,8+43,55 mg/dL’den 188,3+53,17
mg/dL’ye diistiigli saptanmistir ve istatistiksel acidan anlamlidir (p=0,044). Bireylerin
baslangi¢ ortalama HDL-K, LDL-K ve VLDL-K degerlerinde ¢alisma sonunda azalma
goriilse de bu farklilik istatistiksel agidan anlamli degildir (p>0,05). Bireylerin trigliserit
seviyeleri ¢alisma sonunda artis gostermistir. Ancak bu artisin anlamli  olmadigi
gbézlemlenmistir (p=0,709). Bireylerin serum kalsiyum, fosfor, parathormon ve kalsitonin
seviyelerinde calisma baslangicina gére azalma goriilse de bu azalma istatistiksel agidan
anlamli degildir (p>0,05). Bireylerin ortalama insiilin seviyeleri 10,0+4,75 ulU/mL iken
caligma sonunda 8,0+3,45 ulU/mL olarak saptanmistir (p=0,085). Calisma baslangicinda
bireylerin ortalama HOMA-IR degerleri 2,3+1,09°den 1,8+0,83’ye diistiigii ve bu diisiisiin

istatistiksel olarak anlamli oldugu goriilmiistiir (p=0,040). Serum D vitamini seviyesi, D
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vitamini takviyesi yapilmadan Once ortalama 19,1+5,16 ng/mL iken, D vitamini

takviyesinden sonra 41,6£10,25 ng/mL’ye yiikselmistir (p=0,000).

Bireylerin ortalama D vitamini seviyelerine gore biyokimyasal bulgularin korelasyonu
Cizelge 4.18.’de verilmistir. Baslangigta D vitamini seviyeleri ile biyokimyasal bulgular
arasinda anlamli bir korelasyon olmadig1 saptanmistir (p>0,05). Suplemantasyondan sonra
ise serum D vitamini total kolesterol (r:-0,475 p=0,033), LDL-K (r:-0,446 p=0,049) ve CRP
seviyesiyle (1:-0,477 p=0,034) anlaml1 negatif korelasyon oldugu gézlemlenmistir. Artan
serum D vitamini seviyesinin AKG, HOMA-IR ve insiilin seviyeleriyle iliskisi istatistiksel

acidan anlaml degildir.



Cizelge 4.17. Bireylerin biyokimyasal bulgulari

Baslangic y Bitis -
X£SS Ortanca Alt Ust X£SS Ortanca Alt Ust 7/t p
AKG (mg/dL) 95,7£7,97 94,5 80,0 112,0 90,0+8,26 90,0 68,0 105,0 -3,474 0,003*
Total kolesterol (mg/dL) 206,8+43,55 203,5 127,0 286,7 188,3+53,17 189,3 22,4 265,3 -2,016 0,044*
HDL-K (mg/dL) 41,8+10,10 41,0 25,8 65,0 41,7+10,20 39,9 25,2 62,6 -0,205 0,837
LDL-K (mg/dL) 130,4+34,57 131,7 73,2 187,0 126,7+28,48 120,9 78,0 170,0 -0,900 0,380
VLDL-K (mg/dL) 34,4+20,19 27,5 13,2 102,1 31,0£14,55 27,8 11,7 72,0 -1,344 0,179
TG (mg/dL) 172,4+100,69 137,5 66,4 508,0 175,8+130,28 139,4 58,5 656,7 -0,373 0,709
Kalsiyum (mg/dL) 9,6+0,27 9,6 9,2 10,2 9,5+0,30 9,4 8,8 10,0 -1,809 0,086
Fosfor (mg/dL) 3,3+0,46 3,3 2,4 4,47 3,2+0,45 32 2,2 4,1 -0,752 0,461
PTH (pg/mL) 49,2+23,96 43,7 234 136,2 44,3+18,99 35,7 21,1 89,0 -0,747 0,455
Kalsitonin (pg/mL) 4,946,12 2,6 2 28,1 4,44527 2,2 2,0 24,0 -1,363 0,173
Insiilin (ng/mL) 10,0+4,75 9,9 3,2 22,5 8,0£3,45 8,5 2,87 12,8 -1,814 0,085
HOMA-IR 2,3+1,09 2,2 0,7 4,9 1,8+0,83 1,7 0,6 3,28 -2,202 0,040%*
25(0OH)D (ng/mL) 19,1£5,16 18,5 11,0 27,7 41,6+10,25 42,0 22,98 67,0 9,439 <0,001*
CRP (mg/L) 3,0+1,01 3,0 1.4 5,85 2,8+0,71 3,0 1,8 4,8 -1,587 0,129
TNF-a (pg/mL) 13,34£26,36 7,1 3,8 124,8 12,6+13,79 8,1 4,4 67,7 -1,791 0,073
IL-6 (pg/mL) 28,3+7,81 26,1 19,442,71 48,7 27,7+8,87 25,2 17,8 48,2 -0,915 0,360
IL-10 (pg/mL) 5,5+6,35 3,8 1,8 31,8 5,5+4,37 4,8 1,8 24,8 -0,819 0,413

*Wilcoxon isaret testi ve t test, p<0,05. AKG: Aglik Kan Glukozu, HDL-K:Yiiksek Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, LDL-K: Diisiik Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, VLDL-K: Cok

Diisiik Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, TG: Trigliserit, PTH: Parathormon, HOMA-IR: insiilin Direnci Homeostatik Model Degerlendirme, CRP: C-Reaktif Protein, TNF-a: Tiimér Nekroz
Faktor Alfa, IL-6:interlokin 6, IL-10:nterlokin 10
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Cizelge 4.18. Bireylerin ortalama D vitamini seviyelerine gore biyokimyasal bulgularinin korelasyonu

Baslangic (19,1+5,16 ng/mL) Bitis (41,6+10,25 ng/mL)
r p r p
AKG (mg/dL) -0,399 0,081 -0,396 0,084
Total kolesterol (mg/dL) -0,065 0,786 -0,542 0,014*
HDL-K (mg/dL) 0,221 0,349 -0,282 0,228
LDL-K (mg/dL) -0,255 0,278 -0,506 0,023*
VLDL-K (mg/dL) -0,072 0,764 -0,108 0,649
TG (mg/dL) -0,072 0,764 -0,047 0,845
Kalsiyum (mg/dL) -0,005 0,982 -0,264 0,262
Fosfor (mg/dL) 0,070 0,768 -0,222 0,347
PTH (pg/mL) -0,176 0,458 -0,423 0,063
Kalsitonin (pg/mL) 0,305 0,190 -0,178 0,452
Insiilin (uIU/mL) -0,186 0,431 -0,079 0,741
HOMA-IR -0,245 0,297 -0,109 0,647
CRP (mg/L) -0,223 0,344 -0,477 0,034*
TNF-a (pg/mL) 0,047 0,843 -0,450 0,047*
IL-6 (pg/mL) -0,171 0,470 -0,560 0,010%*
IL-10 (pg/mL) -0,269 0,251 0,549 0,012*

*Pearson ve spearman korelasyon testi, p<0,05. AKG: Aglik Kan Glukozu, HDL-K:Yiiksek Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, LDL-K: Diisiik Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, VLDL-
K: Cok Diisiik Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, TG: Trigliserit, PTH:Parathormon, HOMA-IR: insiilin Direnci Homeostatik Model Degerlendirme, CRP: C-Reaktif Protein, TNF-a: Tiimor
Nekroz Faktor Alfa, IL-6:Interlokin 6, IL-10:Interlokin 10
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4.7. Bireylerin Polisomnografi Sonuclari

Bu calismada PSG sonuglart olan 19 birey bulunmaktadir. Bireylerin polisomnografiye ait
bazi sonuglar Cizelge 4.19.’da gosterilmistir. D vitamini kullanmadan 6nce ve sonra uyku
stiresi, NREM, REM siireleri, uyku latansi, uyku etkinligi (%) ve siirekliligi (%), yatis
pozisyonu siireleri, apne-hipopne siireleri, arousal sayisi ve indeksi, ortalama kalp hizlarinda

anlamli bir farklilik olmadig1 goriilmiistiir (p>0,05).

Bireylerin PSG sonuglara gore tiim uyku siiresince solunum olaylarinin sayis1 Cizelge
4.20’de verilmistir. D vitamini destegi kullandiktan sonra ortalama AHI degeri 8,9+2,05’den
5,5£2,43’e diismiistiir (p<0,001). Ayn1 zamanda apnethipopne sayisi, apne indeksi ve
hipopne indeksi de anlamli olarak azalmistir (sirasiyla p<0.001, p=0,015 ve p=0,004).
Obstriiktif apne sayisinda anlamli azalma oldugu gibi (p=0,012), tim apnelerin sayis1

(p=0,012) ve hipopne sayisinda (p=0,001) da anlaml1 azalma oldugu goriilmektedir.



Cizelge 4.19. Bireylerin polisomnografiye ait bazi sonuglar1 (n:19)

Baslangic Bitis
%£SS Ortanca Alt Ust £+SS Ortanca Alt Ust Z/t p

Uyku siiresi (dk) 400,8+58,17 411,44 300,0 487,1 400,5+54,85 407,5 283,5 470,5 -0,362 0,717
NREM (Evre 1) (dk) 41,6+12,76 44,0 21,5 67,0 41,6£16,29 47,5 14,5 71,5 0,016 0,988
NREM (Evre 2) (dk) 154,7+44,98 157,0 81,0 265,1 153,4+36,62 146,0 89,5 242,0 -0,129 0,899
NREM (Evre 3) (dk) 109,6+42,83 110,0 4,0 165,5 111,8+35,31 116,5 46,0 172,5 -0,429 0,673
REM (dk) 78,9+27,70 77,0 19,0 138,5 80,1+26,72 74,5 38,5 117,0 0,228 0,822
Uyku latanst 20,1+25,77 10,5 1,5 104,0 12,0+13,70 8,5 1,5 59,5 -1,612 0,107
Uyku etkinligi (%) 81,8+10,1 85,3 65,8 95,9 81,749,53 83,4 63,9 93,6 -0,080 0,936
Uyku Siirekliligi (%) 88,2+7,26 90,0 70,3 96,3 84,949.15 86,3 65,3 95,9 -1,810 0,070
Yatig pozisyonu (dk)

Supin (dk) 187,6+94,17 185,5 40,5 362,0 181,0+81,65 178,5 53,5 296,1 -0,438 0,667

Nonsupin (dk) 196,8+79,15 219,4 61,1 296,6 205,7+75,72 211,1 73,5 342,0 0,548 0,590

*Wilcoxon igaret testi ve t test, p<0,05. NREM:Hizli Olmayan G6z Hareketleri, REM:Hizl1 G6z Hareketleri
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Cizelge 4.19. (devam) Bireylerin polisomnografiye ait bazi sonuglari (n:19)

Baslangi¢ Bitis
%£SS Ortanca Alt Ust £+SS Ortanca Alt Ust Z/t p
Solunum olaylarimin ortalama siiresi (sn)
Apne (NREM) 14,6+6,57 14,8 0,0 26,5 17,8+10,89 15,6 0,0 55,7 0,566 0,571
Hipopne (NREM) 21,0+6,16 20,3 8,0 32,8 22,7+8,45 21,8 8,0 48,0 1,128 0,274
RERA (NREM) 0,0+0,0 0,0 0,0 0,0 0,0+0,0 0,0 0,0 0,0 0,000 1,000
Apne (REM) 12,1£10,28 13,6 0,0 33,6 13,42+7,76 15,5 0,0 23,5 0,639 0,523
Hipopne (REM) 20,8+£10,29 22,5 0,0 36,6 22,8+10,94 22,8 0,0 51,2 0,237 0,813
RERA (REM) 0,0+0,0 0,0 0,0 0,0 0,0+0,0 0,0 0,0 0,0 0,000 1,000
Arousal sayis 162,5+£59,36 150,0 84,0 297,0 154,8+£59,70 148,0 46,0 6,7 -0,742 0,469
) ) 25,349,72 22,7 11,3 433 24,3+9,89 22,2 6,7 48,8 -0,646 0,528
Arousal indeksi
351,2+698,63 81,0 0,0 2697,0 488,0+922,24 147,0 0,0 3715,0 1,293 0,196
Toplam horlama sayis1
Toplam horlama 51,5+104,37 13,6 0,0 413,9 78,3+144,76 24,5 0,0 575,2 1,602 0,109

indeksi

*Wilcoxon igaret testi ve t test, p<0,05. NREM:Hizli Olmayan G6z Hareketleri, REM:Hizl1 G6z Hareketleri
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Cizelge 4.19. (devam) Bireylerin polisomnografiye ait bazi sonuglart (n:19)

Baslangic Bitis
%£SS Ortanca Alt Ust %£SS Ortanca Alt Ust Z/t p
Ortalama kalp iz
NREM 66,0+5,62 67,0 54,0 74,0 66,4+5,34 66,0 57,0 76,0 0,661 0,517
REM 65,9+6,01 67,0 52,0 73,0 65,5+5,65 67,0 55,0 73,0 0,525 0,606
Toplam 66,0+5,80 67,0 54,0 74,0 66,4+5,47 66,0 57,0 76,0 0,661 0,517

*Wilcoxon isaret testi ve t test, p<0,05. NREM:Hizli Olmayan G6z Hareketleri, REM:Hizl1 G6z Hareketleri
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Cizelge 4.20. Bireylerin PSG sonuglarina gore tiim uyku siiresince solunum olaylarinin sayisi (n:19)

Baslangic Bitis
%+SS Ortanca  Alt Ust %+SS Ortanca  Alt Ust 7/t p
Obstriiktif Apne Sayisi 18,7+13,30 17,0 0,0 45,0 10,3+8,56 9,0 0,0 31,0 -2,787  0,012*
Mikst apne Sayisi 0,2+0,41 0,0 0,0 1,0 0,2+0,41 0,0 0,0 1,0 0,000 1,000
Santral Apne Sayist 3,7+£6,70 1,0 0,0 21,0 2,7+£3,95 1,0 0,0 15,0 -0,864 0,399
Tiim apnelerin Sayis1 22,4+14,93 21,0 0,0 58.0 13,3+9,12 12,0 0,0 33,0 -2,803  0,012%*
Hipopne Sayisi 34,7+17,69 30,0 7,0 63,0 22,3+15,33 18,0 5,0 58,0 -3,960 0,001*
Apne+Hipopne Sayisi 59,0+17,57 60,0 34,0 98,0 35,6+16,51 33,0 11,0 70,0 -5,195  <0,001
Apne indeksi 3,8+1,94 3.4 0,6 7,8 2,3+1,44 24 0,1 5,4 -2,727  0,015%*
Hipopne indeksi 4,84+2,30 4,6 1,1 9,1 3,0+1,96 2,8 1,1 8,3 -3,419  0,004*
AHI 8,94+2,05 8,8 5.9 12,3 5,5+2.,43 5,1 1,4 10,8 -5,768  <0,001

*Wilcoxon isaret testi ve t test, p<0,05. AHI: Apne Hipopne Indeksi
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Bireylerin PSG sonuglarina gére NREM uyku evresinde solunum olaylar1 Cizelge 4.21.’de
verilmistir. Suplemantasyondan sonra AHI degerinde anlamli azalma oldugu gériilmektedir
(p=0,002). Obstriiktif apne sayis1 azalma anlamli degilken tiim apnelerin sayisindaki azalma
istatistiksel agidan anlamlidir (p=0,035), Ayn1 zamanda hipopne sayisi, apne+hipopne sayisi

ve hipopne indeksi de D vitamini kullanimindan sonra anlamli olarak azalmistir (p<0,05).

Bireylerin PSG sonuglarina gore REM uyku evresinde solunum olaylarinin
degerlendirilmesi Cizelge 4.22.°de verilmistir. D vitamini kullandiktan sonra REM
evresinde AHI degeri anlamli olarak azalmasinimn (p=0,005) yan1 sira obstriiktif apne sayisi,
tiim apnelerin sayisi, hipopne sayisi, apne+hipopne sayisi, hipopne indeksi de anlamli olarak

azalmistir (p<0,05).



Cizelge 4.21. Bireylerin PSG sonuglarina gore NREM uyku evresinde solunum olaylari

99

Baslangic Bitis
X£SS Ortanca Alt Ust X£SS Ortanca Alt Ust 7/t p
Obstriiktif Apne Sayisi 10,9+12,42 7,0 0,0 39,0 6,1+5,17 5,0 0,0 19,0 -1,951 0,067
Mikst Apne Sayisi 0,1+0,37 7,0 0,0 1,0 0,2+0,41 0,0 0,0 0,1 0,447 0,655
Santral Apne Sayisi 3,5+6,91 1,0 0,0 21,0 2,1+3,94 1,0 0,0 15,0 -0,422 0,673
Tilim apnelerin Sayis1 14,2+13,94 10,0 0,0 40,0 8,4+6,57 8,0 0,0 21,0 -2,285 0,035%
Hipopne Sayisi 18,349,18 18,0 2,0 39,0 13,1+8,47 11,0 2,0 31,0 -2,715  0,014%*
Apne+Hipopne Sayisi 32,4£16,25 33,0 7,0 59,0 21,5+9,92 20,0 6,0 36,0 -3,640  0,002%*
Apne indeksi 3,1£2,74 2,2 0,2 8,8 2,0£1,57 1,7 0,2 6,3 -2,047 0,570
Hipopne indeksi 3,7+1,87 3,6 0,3 8,5 2,9+2.26 2.4 0,5 9,1 -2,448  0,026%*
AHI 7,3+£3,26 7,7 1,2 13,3 4,5+1,86 4,9 1,0 7,6 -3,684  0,002*

*Wilcoxon isaret testi ve t test, p<0,05. AHI: Apne Hipopne Indeksi



Cizelge 4.22. Bireylerin PSG sonuglarina géore REM uyku evresinde solunum olaylari

Baslangic Bitis
X£SS Ortanca Alt Ust X£SS Ortanca Alt Ust Z p
Obstriiktif Apne Sayisi 7,6+7,89 3,0 0,0 20,0 4,0+6,32 1,0 0,0 23,0 -2,260  0,024*
Mikst Apne Sayist 0,0+0,0 0,0 0,0 0,0 0,0+0,0 0,0 0,0 0,0 0,00 1,000
Santral Apne Sayisi 0,6+1,14 0,0 0,0 3,0 0,5+0,96 0,0 0,0 3,0 -0,172 0,863
Tilim apnelerin Sayis1 8,6+8,57 8,0 0,0 24,0 4,6+6,48 2,0 0,0 23,0 -2,204  0,028*
Hipopne Sayisi 12,5+10,42 10,5 0,0 30,0 6,1+£8,31 3,0 0,0 35,0 -2,562  0,010%*
Apne+Hipopne Sayisi 23,4+17,2 24,0 0,0 60,0 10,4£12,20 5,0 0,0 38,0 -3,289  0,001*
Apne indeksi 5,8+5,23 5,1 0,0 14,0 3,9+5,31 1,6 0,0 17,9 -1,293 0,196
Hipopne indeksi 8,7t7,23 9.4 0,0 21,0 4,3+5,25 2.4 0,0 20,2 -2,045 0,041*
AHI 14,1+9,89 14,7 0,0 35,1 7,9+9,06 4,1 0,0 30,5 -2,809  0,005*

**Wilcoxon isaret testi. AHI: Apne Hipopne indeksi.
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Bireylerin PSG sonuglarina gore nonsupin yatis pozisyonuna gore solunum olaylarinin
degerlendirilmesi Cizelge 4.23.’de verilmistir. Baslangicta AHI degeri ortalama 4,3+3,84
iken 2,7+3,99’a diismiistiir. Ancak AHI degerindeki azalma anlamli degilken sadece

apne+hipopne sayisinda (p=0,017) anlamli bir azalma oldugu goriilmektedir.

Bireylerin PSG sonuglarinin supin yatis pozisyonuna goére solunum olaylarinin
degerlendirilmesi Cizelge 4.24.de verilmistir. Calisma baslangicinda AHI  degeri
ortalamal6,3+12,34°den, calisma sonunda 12,2+9,57’ye azalmistir (p=0,009). Buna ek

olarak hipopne ve apne+hipopne sayilar1 de anlamli olarak azalmistir (p<0,05).



Cizelge 4.23. Bireylerin PSG sonuglarina gore nonsupin yatis pozisyonuna gore solunum olaylari

Baslangic Bitis
Say1 x£SS Ortanca Alt Ust X£SS Ortanca Alt Ust Z/t p
Obstriiktif Apne Sayisi 4,3+6,97 1,0 0,0 27,0 1,4+2,00 1,0 0,0 7,0 -1,789 0,074
Mikst Apne Sayisi 0,0+0,0 0,0 0,0 0,0 0,0+0,0 0,0 0,0 0,0 0,00 1,000
Santral Apne Sayis1 0,8+1,31 0,0 0,0 4,0 0,8+1,67 0,0 0,0 6,0 -0,466 0,641
Tiim apnelerin Sayisi 5,2+7,01 2,0 0,0 27,0 2,24+2.49 1,0 0,0 7,0 -1,566 0,117
Hipopne Sayist 6,9+6,16 5,0 0,0 22,0 5,1£9,67 2,0 0,0 43,0 -0,.865 0,398
Apne+Hipopne Sayisi 12,0+£9,15 12,0 0,0 39,0 7,3+11,1 4,0 0,0 50,0 -2,395 0,017*
Apne indeksi 2,1£3,37 1,2 0,0 13,7 0,8+1,07 0,4 0,0 4,1 -1,320 0,187
Hipopne indeksi 2,1+£2,23 1,5 0,0 8,3 1,84£3,19 0,7 0,0 10,6 -0,983 0,326
AHI 4,3+3,84 2,8 0,0 14,2 2,7+3,99 1,4 0,0 14,7 -1,871 0,061

*Wilcoxon isaret testi ve t test, p<0,05. AHI: Apne Hipopne Indeksi.
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Cizelge 4.24. Bireylerin PSG sonuglarinin supin yatis pozisyonuna gore solunum olaylari

oL

Baslangic Bitis
X+SS Ortanca Alt Ust £+SS Ortanca Alt Ust Z/t p
Obstriiktif Apne Sayisi 14,1+11,69 13,0 0,0 39,0 8,6+8,92 8,0 0,0 31,0 -1,636 0,102
Mikst Apne Sayisi 0,2+0,41 0,0 0,0 1,0 0,2+0,41 0,0 0,0 0,1 0,000 1,000
Santral Apne Sayisi 3,1+£6,28 0,0 0,0 21,0 1,8+2,94 0,0 0,0 11,0 -0,626 0,531
Tiim apnelerin Sayisi 17,4+12.91 14,0 0,0 46,0 10,7+9,30 9,0 0,0 33,0 -1,824 0,085
Hipopne Sayisi 26,5£13,21 24,0 6,0 51,0 14,3+9,54 11,0 5,0 37,0 -3,161  0,002*
Apne+Hipopne Sayist 44,0+15,73 41,0 19,0 74,0 25,0+15,14 20,0 8,4 68,0 -3,860  0,001*
Apne indeksi 7,4+8,89 4,2 1,1 39,3 4,7+3,75 3,5 0,2 14,5 -1,492 0,136
Hipopne indeksi 8,845,21 8,2 1,3 20,2 7,4+7,95 4,5 1,1 29,0 -2,509  0,012*
AHI 16,3+12,34 13,5 4,5 59,5 12,2+9,57 9,3 2,6 34,8 -2,604  0,009*

*Wilcoxon isaret testi ve t test, p<0,05. AHI: Apne Hipopne Indeksi. AHI: Apne Hipopne Indeksi.
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Oksijen desatiirasyonu NREM (p=0,027) ve REM (p=0,016) evresinde D vitamini
kullandiktan sonra anlamli olarak azalmistir. Bireylerin tiim uyku siiresince PSG sonuglarina
gore desatiirasyon durumlarinin degerlendirilmesi Cizelge 4.25.’de gosterilmistir. Calisma
sonunda ODI (p=0,014) anlamli olarak azalmistir. Ortalama O satiirasyonunda (%)anlamli
olarak bir degisiklik olmamigtir. SaO2’nun %90’ nin (%90-%100) iizerinde oldugu uyku
stiresinde D vitamini kullanimindan sonra artis oldugu goriilse de bu artis anlamli degildir

(p=0,053).

Bireylerin baz1 antropometrik dl¢iim ve viicut bilesimlerinin AHI ve ortalama SaO, degerleri
ile baslangic korelasyonlar1 Cizelge 4.26.’da gdsterilmistir. Apne hipopne indeksi ile BKI,
kalga gevresi, boyun gevresi, yag kiitlesi (%,kg) negatif, viicut agirligi, bel cevresi, bel/kalga
orani, bel/boy orani ve viicut suyu (kg/%) pozitif korelasyon gosterse de bu iligki istatistiksel
acidan anlamli degildir (p>0,05). Oksijen satiirasyonu, uyku etkinligi, apne-hipopne sayilari
ve apne hipopne indeksleriyle viicut bilesimi ve bazi antropometrik degerlendirmeler

arasinda anlamli bir iligki goriilmemektedir (p>0,05).

Bireylerin bazi antropometrik 6l¢iim ve viicut bilesimlerinin ve ortalama SaO; degerleri ile
bitis korelasyonlar1 Cizelge 4.27.de gosterilmistir. AHI degeri ile baz1 antropometrik 6l¢iim
ve viicut bilesimleri arasinda istatistiksel acidan anlamli korelasyon saptanmamistir
(p>0,05). Toplam hipopne ile bel ¢evresi ve bel kalga orani arasinda anlamli pozitif
korelasyon oldugu goriilmektedir( p<0,05). Santral apne sayisi ile bel/kal¢a oran1 arasinda
anlaml1 negatif korelasyon tespit edilmistir (r:-0,687 p=0,001). Ortalama SaO> (%) ile bel-
kalga orani (r:-0512 p=0,025) ve bel —boy orani (1:-0,537 p=0,018) arasinda iliski

saptanmuistir.



Cizelge 4.25. Bireylerin tiim uyku siiresince PSG sonuglarina gore desatlirasyon durumlari

Baslangic Bitis
X£SS Ortanca  Alt Ust X£SS Ortanca Alt Ust 7/t p
ODI 6,6+4,39 5,0 1,8 14,7 3,5+2,63 3,0 0,1 10,4 -2,455 0,014*
Ortalama SaO2 (%) 92,4+1,45 92,2 89,9 94,7 92,7+1,19 93,0 90,3 94,2 1,452 0,164
Min Ortalama SaO; (%) 82,6+8,14 84,0 52,0 91,0 82,5+7,81 84,0 57,0 91,0 -0,109 0,913
Max Ortalama SaO: (%) 97,0+2,00 97,0 92,0 100,0  97,0+1,45 97,0 93,0 99,0 -0,155 0,877
Sa02 %90-%100 (dk) 388,0+101,1 421,2 154,1 503,8 424,6+90,29 4444 221,9 600,0 1,938 0,053
Sa02 %80-%89 (dk) 63,0+£98,27 23,0 0,0 307,8 43,9+69,84 8,0 0,0 2224 -1,198 0,231
Sa02 %70-%79 (dk) 0,1+0,47 0,0 0,0 2,0 0,3+0,94 0,0 0,0 3,9 0,845 0,398
Sa02 %60-%69 (dk) 0,0+0,0 0,0 0,0 0,0 0,3+1,35 0,0 0,0 5,9 1,000 0,317
Sa02 %50-%59 (dk) 0,0+0,0 0,0 0,0 0,0 0,0+0,06 0,0 0,0 0,3 1,000 0,317
Sa02 < %88 (dk) 33,9+57,85 5,4 0,0 164,6 26,0+49,58 3,7 0,0 1870 -0,827 0,408

*Wilcoxon isaret testi ve t test, p<0,05. AHI: Apne Hipopne indeksi. ODI: Oksijen Desatiirayon indeksi, Min: Minimum, Max: Maksimum, Sa0,:Oksijen Satiirasyonu
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Cizelge 4.26. Bireylerin baz1 antropometrik 6l¢iim ve viicut bilesimlerinin AHI ve ortalama SaOx degerleri ile baslangi¢ korelasyonlari

\Zucu} ; 2 Bel A Kalg:a. Bel/kal¢a Boyun. Bel/boy "Yag . ¥ag . YE{gSlZ Viicut Viieut
agirhgr  BKI(kg/m”) c¢evresi cevresi oran cevresi o yiizdesi  Kiitlesi kiitle suyu (%) suyu
()
(kg) (cm) (cm) (cm) (%) (kg) (kg) Y @)
Ortalama SaO, (%) r 0,088 -0,145 -0,205 0,259 -0,426 0,082  -0,346 -0,422 -0,230 0,198 0,149 0,211
p 0,721 0,554 0,399 0,285 0,069 0,737 0,147 0,072 0,344 0,416 0,543 0,387
ODi r -
-0,248 -0,226 -0,038  -0,092 -0,018 -0,136 0,070 -0,207 0,167 -0,132 0,218 0.170
p 0,305 0,351 0,878 0,707 0,943 0,580 0,775 0,394 0,495 0,591 0,369 0,486
Uyku Etkinligi r -
-0,195 -0,172 -0,132 0,093 -0,249 -0,222  -0,118 0,118 0,421 -0,093 0,433
0,093
p 0,424 0,482 0,590 0,704 0,304 0,362 0,632 0,631 0,073 0,705 0,064 0,705
Uyku Siirekliligi r -0,115 -0,375 -0,141  -0,016 -0,202 -0,249  -0,374 0,434 0,360 0,059 0,460 0,087
P 0,659 0,138 0,589 0,951 0,436 0,335 0,139 0,082 0,120 0,822 0,104 0,740
Toplam Obstriiktif Apne Sayisi r 0,087 -0,193 0,076  -0,095 0,185 -0,429  -0,166 -0,353 -0,347 0,163 -0,009 0,172
p 0,723 0,430 0,757 0,700 0,447 0,067 0,497 0,138 0,145 0,506 0,971 0,481
Toplam Santral Apne Sayist r -
-0,152 -0,265 -0,259 0,110 -0,380 0,114  -0,192 0,076 0,262 -0,028 0,263 0.023
p 0,534 0,273 0,284 0,655 0,108 0,641 0,430 0,757 0,278 0,908 0,277 0,926

*Pearson ve spearman korelasyon testi, p<0,05. ODI:Oksijen Desatiirayon Indeksi, SaO»:Oksijen Satiirasyonu, AHI:Apne Hipopne indeksi, BKI: Beden Kiitle Indeksi
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Cizelge 4.26. (devam) Bireylerin baz1 antropometrik 6l¢iim ve viicut bilesimlerinin AHI ve ortalama SaO, degerleri ile baslangig korelasyonlari

\iucu} ; 2 Bel . Kalg:a. Bel/kalca Boyun. Bel/boy "Yag . }(ag . thgsn Viicut Viteut
agirhgr  BKI(kg/m”) cevresi cevresi orani gevresi oo yuzdesi  kiitlesi kiitle suyu (% suyu
(kg) (cm) (cm) (cm) (%) (kg) (kg) L)

Tim Apnelerin Sayist r 0,039 -0,205 0,030  -0,048 0,093 -0,291  -0,098 -0,374 -0,262 0,121 0,004 0,111
p 0,874 0,400 0,902 0,844 0,704 0,226 0,691 0,115 0,279 0,621 0,986 0,652

Toplam Hipopne Sayisi r 0,078 0,258 0,241 0,004 0,211 0,111 0,261 0,182 0,146 0,034 0,095 0,047
p 0,752 0,286 0,321 0,986 0,387 0,651 0,281 0,456 0,552 0,889 0,699 0,850

Toplam Apne+Hipopne Sayisi r -0,001 -0,104 0,241 -0,197 0,404 -0,256 0,124 -0,195 -0,025 0,040 0,282 0,104
p 0,997 0,670 0,321 0,419 0,086 0,290 0,614 0,423 0,918 0,872 0,242 0,670

AHI r 0,168 -0,009 0,247 -0,177 0,421 -0,142 0,064 0,010 0,003 0,203 0,110 0,242
p 0,491 0,972 0,309 0,469 0,072 0,562 0,794 0,969 0,991 0,405 0,654 0,318

*Pearson ve spearman korelasyon testi, p<0,05. ODI:Oksijen Desatiirayon Indeksi, Sa0,:Oksijen Satiirasyonu, AHI:Apne Hipopne Indeksi, BKI: Beden Kiitle Indeksi
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Cizelge 4.27. Bireylerin baz1 antropometrik 6l¢iim ve viicut bilesimlerinin AHI ve ortalama SaO- degerleri ile baslangi¢ korelasyonlar

Viicut Bel Kal¢ca Bel/kalca Boyun Yag Yag  Yagsiz Viicut Viicut
" . . . Bel/boy _ .. e e ..

agirhgi (kg/m?) cevresi cevresi orani evresi yuzdesi kiitlesi  Kkiitle suyu suyu

(kg) (cm)  (cm) (cm) (“e) (kg) (kg) (%)  (kg)

Ortalama SaO; (%) r 0,220 -0,135 -0,349 -0,227 -0,512 0,126  -0,537 -0,370 -0,207 0,361 0,181 0,385
p 0366 0,583 0,143 0,351 0,025%* 0,608 0,018* 0,119 0,396 0,129 0,458 0,103

ODI r 0200 0420 0,292 0,077 0,245 0,126 0,363  -0,077 0,015 0,101  -0,028 0,142
p 0411 0,073 0,225 0,755 0,312 0,606 0,126 0,754 0,952 0,681 0,911 0,562
Uyku etkinligi (%) r -0,039 -0,016 0,112 0,262 -0,176 -0,088 0,072 0,259 0,136 0,178  -0,202 -0,090
p 0875 0949 0,448 0,278 0,470 0,721 0,770 0,284 0,579 0,466 0,407 0,716
Uyku stirekliligi (%) r -0,083 -0,191 0,347 0,158 -0,135 -0,368 -0,015 0,351 0,076 0,142  -0,175 -0,162
p 0,751 0462 0,859 0,546 0,606 0,147 0,955 0,167 0,772 0,586 0,501 0,535
Toplam Obstriiktif Apne Sayisi r -0,120 -0,231 -0,018 -0,180 0,149 -0,194  -0,170 0,075 0,026 0,033  -0,009 -0,083
p 0,626 0341 0940 0,460 0,544 0,425 0,485 0,762 0915 0,892 0,970 0,737
Toplam Santral Apne Sayisi r -0,264 -0,292 -0,433 0,197 -0,687 -0,053 -0,332 0,108 -0,187 -0,021 -0,049 -0,230
p 0275 0,225 0,064 0418 0,001* 0,830 0,165 0,661 0,443 0,933 0,843 0,344

*Pearson ve spearman korelasyon testi, p<0,05. ODI:Oksijen Desatiirayon Indeksi, SaO,:Oksijen Satiirasyonu, AHI: Apne Hipopne Indeksi, BKI: Beden Kiitle indeksi
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Cizelge 4.27. (devam) Bireylerin bazi1 antropometrik 6l¢iim ve viicut bilesimlerinin AHI ve ortalama SaO» degerleri ile baslangi¢ korelasyonlar

Viicut Bel Kal¢ca Bel/kalca Boyun Yag Yag  Yagsiz Viicut Viicut
. i . . Bel/boy vy .

agirhgi (kg/m?) cevresi cevresi  oram evresi lizdesi Kkiitlesi  Kkiitle suyu suyu

(kg) (cm)  (cm) (cm) (%) (kg) (kg) (%)  (kg)
Tiim Apnelerin Sayist r -0330 -0,318 -0,260 -0,154  -0,178 -0,109 -0,239 -0,031 -0,167 -0,099 -0,021 -0,265
p 0167 0,184 0,282 0,530 0,467 0,658 0,324 0,900 0,494 0,686 0932 0,272

Toplam Hipopne Sayist r 0,011 0,251 0455 -0,055 0,508 0,166 0,421 0,140 0,018 -0,064 0,161 0,114
p 0963 0300 0,050 0,823 0,026* 0,496 0,072 0,566 0,943 0,794 0,511 0,642
Toplam Apne+Hipopne Sayist r -0,216 -0,033 0,185 -0,121 0,277 0,018 0,165 0,194 -0,134 -0,116 0,235 -0,064
p 0374 0,892 0,449 0,622 0,251 0,941 0,499 0425 0,586 0,636 0,332 0,794
AHI r -0,248 -0,021 0,143 -0,250 0,351 -0,431 0,179 -0,099 -0,186 -0,213 0,326 -0,072
p 0306 0932 0,558 0,301 0,140 0,074 0,463 0,688 0,445 0,382 0,173 0,769

*Pearson ve spearman korelasyon testi, p<0,05. ODI:Oksijen Desatiirayon indeksi, Sa0,:Oksijen Satiirasyonu, AHI:Apne Hipopne Indeksi, BKi: Beden Kiitle indeksi
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Bireylerin bazi biyokimyasal bulgularmin AHI ve ortalama SaO, degerleri ile baslangic
korelasyonu Cizelge 4.28.’de verilmistir. Bireylerin AHI degeriyle serum VLDL-K (r:0,587,
p=0,08) ve TG (1:0,588 p=0,008) arasinda anlamli pozitif korelasyon oldugu goriilmektedir.
Serum D vitamini seviyesiyle uyku etkinligi (1:0,666 p=0,002) ve uyku stirekliligi (r:0,627
p=0,007) arasinda anlamli pozitif iliski oldugu goriilmektedir. AKG ile uyku etkinligi (r:-
0,534, p=0,019) ve uyku siirekliligi (r:-0,525, p=0,021) anlamli negatif korelasyon
gostermektedir. CRP ile uyku siirekliligi arasinda anlamli negatif (r:-0,524 p=0,031)
korelasyon bulunmaktadir. Serum fosfor ile hipopne (r:0,490 p=0,033) sayis1 arasinda
anlamli pozitif iligki vardir. Kalsitonin hormonu ile tim apneler arasinda pozitif,
apne+hipopne sayistyla ise negatif korelasyon bulunmaktadir (1:0,472, p=0,041). Toplam
obstriiktif apne ile IL-10 (r:-0,462 p=0,047) ve tiim apneler (1:-0,476 p=0,040) arasinda

istatistiksel acidan anlamli negatif iligski oldugu goriilmektedir.

Bireylerin bazi biyokimyasal bulgularmin AHI ve ortalama SaO» degerleri ile bitis
korelasyonu Cizelge 4.29°da verilmistir. Serum D vitamini seviyesiyle apnet+hipopne
arasinda pozitif yonlii anlaml iliski goriilmektedir (1:0,534 p=0,018). Apne hipopne
indeksiyle ile IL-10 arasinda anlamli negatif iliski bulunmustur (r:-0,467 p=0,044). Uyku
etkinligi bitis Ol¢iimlerinde CRP ile ters yonli iliski vardir (r:-0,663 p=0,002). Uyku
stirekliligi ile CRP arasinda da negatif iliski elde edilmistir (r:-0,615 p=0,009). Obstriktif
apne sayis1 ile parathormon pozitif (1:0,507 p=0,027) iliski elde edilmistir. Apne+hipopne
ile HOMA-IR arasinda da pozitif korelasyon oldugu goriilmektedir (1:0,510 p=0,026).
Ayrica O, desatiirasyonu indeksi ile IL-6 arasinda anlamli pozitif korelasyon oldugu

gorilmektedir (r:0,563 p=0,012).



Cizelge 4.28. Bireylerin bazi1 biyokimyasal bulgulariin AHI ve ortalama SaO, degerleri ile baslangic korelasyonu

AKG K ’ll‘oial 1 HDL-K LDL-K VLDL- TG  Kalsiyum Fosfor PTH Kalsitonin insiilin HOMA- 25(OH)D CRP TNF-o IL-6 IL-10
(mg/dL) ((I)negs/(:ll:()) (mg/dL) (mg/dL) K(mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (pg/mL) (pg/mL) (uIU/mL) IR  (ng/mL) (mg/L) (pg/mL) (pg/mL) (pg/mL)

Ortalama r 0064 0015 0136 0044 -0057 -0,060 0385 0,013 0,023 0,359 0,135 0,183 0234 -0,384 -0276 -0,058 -0,125
Sa0, (%)

p 0,794 0952 0,579 0858 0812 0,803 0,103 0,959 0926 0,131 0,581 0,452 0336 0,104 0,253 0,812 0,609
oDi r -0,357 -0,005 -0,075 -0,033 0,031 0249 0415 0,143 -0,174 -0,002 0,132 0,105 -0,022 -0,179 -0261 -0,038 -0,023

p 0,33 098 0,759 0889 0897 0,304 0,077 0,559 0477 0,994 0,591 0,668 0,929 0463 0281 0878 0,924
Uyku r -0,534 0525 0202 -0,082 -0203 -0,207 0255 0,077 -0,025 0,193 0,118 0,030 0,666 -0,318 -0292 -0253 -0274
etkinligi

p 0019* 0021* 0408 0,737 0391 0381 0291 0,753 0920 0428 0,632 0,904 0,002* 0,184 0225 0296 0,265
Uyku r -0,552 0,102 -0,066 -0,152 -0,178  -0,181 0,130 0,076 -0,357 0,088  -0,157 -0,178 0,627 -0,224 -0,141 -0255 -0,230
siirekliligi

p 0,022* 0697 0801 0560 0453 0444 0,620 0,773 0,159 0,736 0,547 0,495  0,007* 0331 05590 0323 0375
Toplam r 0,121 0316 0280 0220 -0,163 -0,167 0,007 -0,018 0215 0,379 0,096 0,026 0224 0,179 -0,063 -0,094 -0,462
Obstriiktif
Apne Sayis1

p 0,620 0,187 0245 0366 0491 048 0,979 0,940 0376 0,109 0,696 0915 0357 0464 0,531 0,701 0,047*
Toplam r -0,177 -0,401 0,141 -0,377 -0306 -0306 -0,165 0,035 0024 0323  -0377 -0401 0343 -0,307 0,153 0,106 -0,024
Mikst Apne
Sayisi

p 0468 0089 0,564 0,111 0202 0,202 0499 0,886 00924 0,177 0,111 0,089 0,150 0201 0,531 0,665 0,922

*Pearson ve spearman korelasyon testi, p<0,05. ODI:Oksijen Desatiirayon Indeksi, Sa0O,:Oksijen Satiirasyonu, AHI:Apne Hipopne indeksi, AKG: Aglik Kan Glukozu, HDL-
K:Yiiksek Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, LDL-K: Diisiik Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, VLDL-K: Cok Diisiik Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, TG: Trigliserit, PTH: Parathormon,
HOMA-IR: Insiilin Direnci Homeostatik Model Degerlendirme, CRP: C-Reaktif Protein, TNF-o: Tiimér Nekroz Faktor Alfa, IL-6:Interlokin 6, IL-10:Interlokin 10.
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Cizelge 4.28. (devam) Bireylerin bazi1 biyokimyasal bulgularinin AHI ve ortalama SaO, degerleri ile baslangi¢ korelasyonu

Total

AKG Kolesterol HDL-K LDL-K VLDL- TG Kalsiyum Fosfor PTH Kalsitonin insiilin HOMA- 25(OH)D CRP TNF-o IL-6 IL-10
(mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) K(mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (pg/mL) (pg/mL) (ulU/mL) IR (ng/mL) (mg/L) (pg/mL) (pg/mL) (pg/mL)
Toplam Santral r 0,032 -0,284 0,213 -0,218 -0,350 -0,350 0,123 -0,254 0,070 0,419 0,020 -0,017 0,301 -0,105 -0,356 -0,156 -0,172
Apne Sayis1
p 0,896 0,238 0,382 0,370 0,142 0,142 0,616 0,295 0,777 0,075 0,935 0,944 0,210 0,670 0,135 0,525 0,482
Tim apnelerin r -0,040 0,129 0,209 0,097 0,096 0,096 0,033 -0,231 0,224 0,472 0,297 0,219 0,271 0,199 -0,285 -0,138 -0,476
Sayist
p 0,872 0,598 0,390 0,694 0,696 0,696 0,892 0,341 0,356 0,041* 0,217 0,368 0,262 0414 0,236 0,573  0,040*
Toplam r 0,293 0,189 -0,234 0,090 0,344 0,344  -0,109 0,490 -0,376  -0,500 -0,213  -0,189 0,032 -0,289 0,159 0,088 0,324
Hipopne Sayis1
p 0223 0,439 0,334 0,716 0,149 0,149 0,657  0,033* 0,113 0,029* 0,381 0,439 0,896 0,230 0,516 0,721 0,176
Toplam r -0,446 0,361 -0,097 0,221 0,624 0,624  -0,154 0,305 -0,270  -0,072 0,000 -0,054 0,239 -0,307 -0,074 -0,143 -0,128
Apne+Hipopne
Sayist
p 0,056 0,129 0,694 0,363 0,004* 0,004 0,528 0,204 0,263 0,770 1,000 0,825 0,324 0,201 0,764 0,560 0,601
AHI r -0,293 0,226 -0,286 0,150 0,587 0,588 -0,241 0,413 -0,427 -0,176 -0,103  -0,108 0,007 -0,193 0,152 -0,021 0,233
p 0224 0,351 0,235 0,540  0,008* 0,008* 0,321 0,079 0,069 0,471 0,676 0,660 0,976 0,430 0,534 0,933 0,337

*Pearson ve spearman korelasyon testi, p<0,05. ODI:Oksijen Desatiirayon Indeksi, SaO»:Oksijen Satiirasyonu, AHI:Apne Hipopne Indeksi, AKG: A¢hk Kan Glukozu, HDL-
K:Yiiksek Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, LDL-K: Diisiik Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, VLDL-K: Cok Diisiik Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, TG: Trigliserit, PTH: Parathormon,

HOMA-IR: Insiilin Direnci Homeostatik Model Degerlendirme, CRP: C-Reaktif Protein, TNF-o:: Tiimor Nekroz Faktor Alfa, IL-6:Interlokin 6, IL-10:interlokin 10.
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Cizelge 4.29. Bireylerin bazi1 biyokimyasal bulgulariin AHI ve ortalama SaO, degerleri bitis degerleri

Achk
kan korlre(;:iol HDL-K LDL-K RJADLK- Trigliserit Kalsiyum Fosfor ~PTH Kalsitonin insiilin HOMA Z?EIZ/IE))D CRP TNF-a IL-6 1L-10
glukozu (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (pg/mL) (pg/mL) (ulU/mL) -IR (mg/L) (pg/mL) (pg/mL) (pg/mL)
(mg/dL)

(S)rgla(f/l% r 0247 0,117 -0,063 0,007 0175 0195 0,008 0436 0471 0,369 0,034 0,135 -0,131 -0,078 -0,062 -0,020  -0,006
a2 (1]

P 0,307 0,633 0,798 0,977 0,474 0,423 0,974 0,062  0,042%* 0,120 0,889 0,583 0,593 0,751 0,801 0,934 0,981
ODI r -0,241 -0,073  -0,205 0,049 -0,111 -0,111 -0,093 0,161 -0,112 -0,322 -0,005  -0,329 -0,353 0,138 0,380 0,563 0,236

P 0,320 0,767 0,399 0,842 0,652 0,652 0,705 0,511 0,647 0,179 0,982 0,169 0,138 0,574 0,108 0,012* 0,331

Uzkul ) r .0,099 -0,187 -0,121 -0,295 0,188 0,188 0,190 0,125 -0,416 -0,376 -0,300 0,371 0,349  -0,663 -0,078 -0,161 0,331
etkinligi

p 0,688 0,443 0,621 0,220 0,441 0,441 0,435 0,610 0,076 0,112 0,213 0,118 0,143  0,002* 0,752 0,511 0,166
U'Yk;(ll'l"' 0115 -0,034 -0231 -0,174 0341 0,341 0,350 0,056  -0,331 -0,299 -0,192 0,341 0,304 -0,615 -0,157 -0,348 0,273
stirekliligi

P 0,659 0,896 0,373 0,504 0,181 0,181 0,168 0,830 0,194 0,244 0,461 0,181 0,236 0,009* 0,547 0,171 0,289

Toplam r 0,363 0,454 0,412 0,193 0,375 0,375 0,322 -0,037 0,507 -0,107 0,136 0,247 0,315 -0,261 -0,065 -0,239 -0,163
Obstriiktif

Apne

Sayisi

P 0,126 0,051 0,080 0,428 0,113 0,113 0,178 0,881  0,027* 0,662 0,579 0,308 0,188 0,312 0,761 0,324 0,505

Toplam r -0,071

Mikst 0,189 -0,153  -0,024 0,212 -0,071 -0,094 0,283 0,224 0,377 -0,314 0,118 0,071 0,141 0,020 0,165 -0,295
apne

Sayisi

P 0438 0,531 0,924 0,383 0,774 0,774 0,701 0,240 0,356 0,111 0,190 0,631 0,774 0,563 0,978 0,500 0,220

Toplam r 0,244 -0,234  -0,173  -0,257  -0,151 -0,151 -0,170  -0,011 0,007 0,103 -0,021 0,001 0,092 0,257 -0,082 -0,295 0,098
Santral
Apne
Sayis1
p 0314 0,336 0,478 0,288 0,537 0,537 0,486 0,963 0,977 0,674 0,931 0,997 0,707 0,287 0,737 0,220 0,691
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Cizelge 4.29. (devam) Bireylerin baz1 biyokimyasal bulgularinin AHI ve ortalama SaO, degerleri bitis degerleri

Achik ol VLDLK-

kan Kolesterol HDL-K LDL-K Trigliserit Kalsiyum Fosfor ~PTH Kalsitonin insiilin HOMA 25(OH)D CRP TNF-a IL-6 IL-10
glukozu

(mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (mg/dL) (pg/mL) (pg/mL) (ulU/mL) -IR (ug/L) (mg/L) (pg/mL) (pg/mL) (pg/mL)
(mg/dL)

Tiim apnelerin r 0,304 0,179 0,269  -0,038 0,207 0,207 0,143  -0,028 0,416 -0,043 0,146 0,107 0,207 -0,298 0,060 -0,207 -0,105
Sayist
p 0,206 0,462 0,265 0,878 0,396 0,396 0,559 0,910 0,076 0,861 0,551 0,662 0,394 0215 0,806 0,394 0,667

Toplam r 0,028 0,236 0,040 0,168 0,261 0,261 0,299  -0,132 -0,245  -0,059 -0,191 0,345 0,308 0,059 -0,147 0,036 -0,279
Hipopne Sayis1
p 0,909 0,330 0,870 0,493 0,281 0,281 0,213 0,591 0,311 0,811 0,434 0,148 0,199 0,811 0,549 0,884 0,248

Toplam r 0,258 0,314 0,077 0,096 0,351 0,351 0,359  -0,179 -0,012  -0,085 -0,132 0,510 -0,534 -0,155 -0,101 -0,131 -0,360
Apne+Hipopn
e Sayist

p 0,286 0,191 0,753 0,696 0,140 0,140 0,132 0,463 0,960 0,729 0,589  0,026* 0,018* 0,527 0,680 0,593 0,129
AHI r 0,186 0,317 0,097 0,083 0,279 0,285 -0,261  -0,033  -0,058 -,121 0,373 0,394 -0,218 -0,259 -0,070 -0,074 -0,467

p 0,446 0,187 0,694 0,737 0,247 0,237 0,280 0,892 0,814 0,622 0,116 0,095 0370 0,285 0,777 0,764  0,044*

*Pearson ve spearman korelasyon testi, p<0,05. ODI:Oksijen Desatiirayon indeksi, SaO,:Oksijen Satiirasyonu, AHI:Apne Hipopne indeksi, AKG: Aclik Kan Glukozu, HDL-
K:Yiiksek Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, LDL-K: Diisiik Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, VLDL-K: Cok Diisiik Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, TG: Trigliserit, PTH:
Parathormon, HOMA-IR: Insiilin Direnci Homeostatik Model Degerlendirme, CRP: C-Reaktif Protein, TNF-a: Tiimér Nekroz Faktor Alfa, IL-6:interlokin 6, IL-10:interlokin 10.
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5. TARTISMA

5.1. Bireylerin Genel Ozelliklerinin ve Saghk Durumlarinin Degerlendirilmesi

Obstriiktif uyku apne sendromu, uyku sirasinda solunum yolu pasajinin kismi veya tamamen
obstriiksiyonuyla karakterize bir hastalik olup [38, 39], santral uyku apne sendromu, uyku
ile iligkili hipoventilasyon sendromlari, uyku ile iligkili hipoksemi sendromuyla birlikte
uykuda solunum bozukluklar1 arasinda yer almaktadir [1]. Uykuda solunum
bozukluklarinda risk faktorleri arasinda artan yas, genetik, cinsiyet (erkeklerde daha sik
prevalans), itk (Asya’da yasayanlarda Avrupa’da yagayanlara gore daha fazla goriilme orani
gibi), alkol ve sigara kullanimi, kalp yetmezligi yer almaktadir [3]. Yapilan bir ¢calismada
toplumda sik goriilen OSAS’1n prevalansi %9-38 arasinda degisirken erkeklerde bu oranin
%13-33, kadinlarda ise %6-19 arasinda oldugu bildirilmistir [39]. Baska bir caligmada ise
OSAS prevalanst yaslart 30-60 yil degisen erkeklerde %4, kadinlarda %2 olarak
bulunmustur [163]. Obstriiktif uyku apne sendromu prevalans ile ilgili farkli iilkelerde
yapilan calismalar incelendiginde hafif OSAS’in Amerika Birlesik Devletleri’nde (ABD)
erkeklerde %14,2, kadinlarda %35,0, Brezilya’da erkeklerde %21,7, kadinlarda %:20,9
oraninda goriildiigii gosterilmistir [54]. Young ve arkadaslar1 [13] AHI’deki artisla cinsiyeti
iliskisiz, yasin iligkili oldugunu gostermistir. Ancak yagin OSAS riski i¢in tek basina bir risk
olusturup olusturmadiginin net olmadiginmi vurgulamiglardir [164]. Bu calismada ise hafif
agirlikta OSAS tanisi alan 20 erkegin yas ortalamasi 44,6+10,35 yil olup bireylerin
cogunlugu lisans ve lisansiistlii egitim diizeyine sahiptir. Serbest meslek sahibi olanlarin
orani en yiiksek iken arastirmaya katilanlarin ¢ogu evli bireylerden olugsmaktadir (Cizelge
4.1). Papadopoulos ve arkadaslari [165], 2018 yilinda yaptiklar1 ¢alismada evli olma
durumuyla AHI arasinda pozitif korelasyon oldugu saptanmistir (r:0,74 p=0,014). Genis
orneklem grubuyla yapilan bagka bir ¢calismada ilerleyen yas, diisiik egitim diizeyi yiiksek
OSAS riskiyle iliskilendirilmistir [166]. Bu farkliliklarin OSAS’1n yas, cinsiyet, genetik,
obezite, alkol ve sigara tiiketimi ve OSAS’a eslik eden ek hastaliklar gibi bir ¢ok risk
faktoriinden etkilenen kompleks bir hastalik olmasindan kaynaklanabilecegini

diistindiirmiistiir.

Obstriiktif uyku apne sendromu i¢in risk etmenleri arasinda sigara ve alkol kullanimi da yer
almaktadir [13]. Sigara i¢imi {ist solunum yolu (USY) zarar vererek (inflamasyon ve 6dem

artis1 gibi) OSAS riskini 3 kat artirmaktadir. Alkol tiikketimi ise apne siklig1 ve siiresini
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uzatirken, USY noéromuskuler aktivitesinde azalmaya neden olmaktadir [13]. Bu ¢alismada
sigara icenlerin orant %25,00 olup sigara i¢gme sayis1 giinliik yaklasik 13 adettir. Alkol
icenlerin orani ise yine %25,00’dir (Cizelge 4.2). Kim ve arkadaslar1 [167], sigara icenlerin
oraninin hafif OSAS’l1 bireylerde AHI degeri<5 olan bireyler arasinda fark olmadigini
gostermislerdir (p=0.55). Ancak giinliik > 15 g daha fazla alkol tiiketenlerin oraninin hafif
OSAS’l1 bireylerde daha yiliksek oldugunu gostermislerdir (p=0,004). Kang ve arkadaslar1
[166], alkol kullanimi ve OSAS arasinda iliskinin olmadigin1i gosteren caligmalarin
varliginin yam sira iligkili oldugunu gosteren calismalarin da oldugunu rapor etmislerdir.
Bagka bir ¢alismada ise sigara kullanimi ile AHI arasinda pozitif korelasyon oldugunu
gosterilmistir (r:0,51, p=0,025) [165]. Sigara ve alkol kullanimi ile OSAS arasindaki bu
iligkideki farkliliklar calismaya katilan bireylerin etnik 6zellikleri, giinliik sigara ve alkol

kullanim miktarlarindaki farkliliklardan kaynakli olabilir.

Obstriiktif uyku apne sendromu koroner arter hastaligi, diabetes mellitus, inme gibi birgok
hastalikla iliskilendirilmektedir [3, 4]. Ayrica OSAS kardiyovaskiiler hastalik (KVH),
metabolik ve psikiyatrik hastaliklar i¢in risk faktoriidiir [5]. Tedavi edilmeyen OSAS’ta kan
basincini kontrol altina almak zorlasmakla birlikte KVH (aritmiler, koroner arter hastaliklari,
konjestif kalp hastaliklari, inme gibi) gelisim riski de artabilmektedir [6]. Bu ¢alismada da
bireylerin %40,0’inda OSAS dis1 ek hastalik oldugu goriilmektedir. Bireylerde en ¢ok
goriilen hastalik sirasiyla KVH ve sinir sistemi hastaliklaridir (Cizelge 4.3). Bireylerde
goriilen ek hastalik durumuna gore en fazla kullanilan ilag tiirii de KVH i¢in kullanilan
ilaclardir (Cizelge 4.4). Marin ve arkadaslar1 [58] 9 yillik yaptiklar takipli calismada tedavi
edilmeyen hafif ve orta OSAS’lh bireylerde kardiyovaskiiler olay gelisiminin artma
egiliminde oldugunu gdstermislerdir. Obstriiktif uyku apne sendromunda, erken tani ve

tedavi KVH ciddi komplikasyon gelisimini 6nleyebilmektedir [168].
5.2. Bireylerin Ogiin Tiiketimleri ve Beslenme Aliskanhklariin Degerlendirilmesi

Obstriiktif uyku apne sendromu obeziteyle yakindan iligkili olup OSA tanis1 alan hastalarin
yaklagik %60-90’1min obez oldugu bildirilmektedir [13]. Viicut agirliginda kazanim
OSAS’m agirliginin siddetlenmesine neden olurken, viicut agirligi kaybi ise OSAS’1
tyilestirdigi gosterilmektedir. Bununla birlikte OSAS da viicut agirliginda artisa neden
olabilmektedir [16]. Arastirmaya katilan bireylerin beslenme aligkanliklari, viicut

bilesimleri, antropometrik dl¢timleri, biyokimyasal bulgular ve uyku parametrelerinde D
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vitamini desteginin etkisinin net olarak goriilebilmesi i¢in ¢alismaya zayiflama diyeti yapan

bireyler dahil edilmemistir (Cizelge 4.5).

Besin etiketi okuma aliskanliginin obezite, hafif kiloluluk gibi olumsuz saglik durumlarinin
azalmasinda olumlu etkilerinin oldugu bildirilmektedir [169]. Drichoutis ve arkadaslari
[170] besin etiketi okumanmn BKI iizerine etkisinin olmadigini savunurken, Bonanno ve
arkadaslar1 [169] ise etiket okuma aligkanlig1 olanlar olmayanlara gore daha diisiik BKI’ye
sahip oldugunu bulmuslardir. Bu arastirmaya katilan bireylerde ise etiket okuma aligkanlig
olan birey bulunmamaktadir (Cizelgede g0Osterilmemistir). Besin etiketi okuma
alisgkanligmin demografik oOzellikler, egitim, yas, cinsiyetle iligkili oldugu, kadinlarin
erkeklere gore aldiklart besinin i¢indekiler kismina daha fazla dikkat ettigi gosterilmistir
[169]. Yapilan bu arastirmanin sadece erkekler {izerinde olmasi besin etiket okuma

aliskanlig1 olan bireyin bulunmamasi nedenleri arasinda yer alabilir.

Beslenme aligkanliklar arasinda yer alan 6giin diizeni ve sikligiyla ilgili farkli gortisler
bulunmaktadir [171, 172]. Az ve sik miktarda &giinlerin adipoz dokunun azalmasin
sagladig1 ve viicut agirhiginin korunumunda etkili oldugu bilinmektedir. Bunun yani sira
beslenme sikligi yag dokusundaki azalmanin yami sira yagsiz dokudaki artisla da
iliskilendirilmektedir. Bu durum daha sik 68iiniin daha iyi istah kontrolii ve glukoz
homeostazisinin gelismesini saglamasi ve besinlerin termik etkisinden kaynakli olarak
aciklanmaktadir [171]. Ayrica makrobesin Ogelerinin sik alimi anabolizmaya katki
saglamaktadir. Bu goriislerden farkli olarak Hutchison ve Heilborn [172] artan 0giin
sikliginin viicut agirhiginin azalmasinda olumlu etkisinin olmadigini, tam tersine 6giin
sikliginin artirilmasinin enerji alimina neden olabilecegini bildirmislerdir. Bu ¢aligmada en
fazla atlanilan 6g8iin 6gle 6glnii iken 6glin atlama nedeni en fazla bireylerin zamaninin
olmamas: olarak bildirilmistir (Cizelge 4.7). Amerikan Diyetetik Birligi, kahvaltiyr iceren
toplam enerji aliminin giin iginde dagitarak toplamda 4-5 6gliniin tiiketilmesini 6nermektedir
[173]. Bu ¢alismada bireylerin yaklasik ana 6&iin sayis1 ortalama 2,8 iken, ara 6&iin sayisinin
ortalama yaklasitk 1,2 oldugu goriilmektedir (Cizelge 4.6). Bireylerin D vitamini
kullanmadan 6nceki ana 6glin ve ara 6glin sayilarinin, D vitamini kullandiktan sonra da

istatistiksel acidan degismedigi goriilmiistiir (Cizelge 4.6).

Ogiin sikligmnin yan1 sira 8giin saatlerinin de diizenli olmasinin gerekliligi vurgulanmaktadir.

Her giin degisen yemek saatlerinin karbonhidrat metabolizmasinda olumsuz degisikliklere
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yol acabildigi bildirilmistir [172]. Bu g¢aligmaya katilan bireylerin ¢ogunlugunun 06giin
saatleri diizensizdir (%60,0). (Cizelge 4.7). Geg saatte veya gece yemek yeme sirkadiyen
ritime zarar vererek viicut agirhig ve saghigi olumsuz yonde etkilemektedir [172]. Ayrica
Amerikan Diyetetik Birligi 6&lin zamaninin daha 6nemli oldugunu ve giin boyu daha fazla
enerji alimini, aksam 6giliniinde daha az enerji alimin1 6nermektedir [173]. Calismadaki 6giin
sayis1 ve zamani degerlendirildiginde bireye 6zgili diyetisyen tarafindan, 6giin siklig1 ve
diizeni ayarlanan saglikli beslenme programinin planlanmasinin daha dogru bir yaklasim

olacagi distiniilmektedir.

Diyette yiiksek basit seker tiikketimi hem obeziteyle hem de diyet kalitesindeki diisiisle
iliskilidir. Diinya Saglik Orgiitii diyetteki giinliik basit sekerin giinliik enerji ihtiyacinin
%10’nun altinda olmas1 gerektigini rapor etmistir [174]. Bu ¢alismada bireylerin %65’ inin
cay, kahve gibi iceceklerine seker ilavesi yaptig1 goriilmiistiir (Cizelge 4.8). Ancak giinliik
eklenen basit sekerin miktarini belirleyebilmek igin tiiketilen paketli tirtinlerin icerisindeki
basit seker icerigine etiket bilgisi okunarak dikkat edilmesi gerekmektedir. Bu ¢aligmada
bireyler etiket okuma aliskanligi olmadigi icin (Cizelgede gosterilmemistir.) giinliik
tilketilen eklenmis basit seker miktarina ulasilmamustir. Basit sekerin tiiketiminde
kisitlamay1 saglayan tatlandiricilarin kullanimi igecekleri tatlandirmak i¢in (cay, kahve)
giinliik kullanilmasinin yaninda giintimiizde 6zellikle besin endiistrisinde kullanimi (diyet
kola, diyet cikolata, diyet biskiivi gibi) popiiler hale gelmistir. Kullanilan tatlandiricilarin
kabul edilebilir giinliik alim diizeyinin agilmamas1 gerekmektedir. Enerji kisitlamasi yapilan
diyetlerde tatlandiricilar fayda saglasa da bu tatlandiricilarin giivenilir diizeyden fazla
kullanim1 diyabet, kanser riskini artirabilecegi rapor edilmistir [175]. Bu ¢alismada ise
iceceklerinde yapay tatlandirici kullanan ve diyet {iriinii (diyet kola, diyet ¢ikolata, diyet
biskiivi gibi) tiikketen birey bulunmamaktadir (Cizelge 4.8).

Basitlestirilmis Beslenme Istah Anketinde, istah ve viicut agirhig kaybinin
degerlendirilmesinde kullanilan bir anket olup toplam puanin <14 olmasi 6 ay i¢inde %5’den
fazla viicut agirlig1 kaybi riski oldugunu gostermektedir [158]. Sisley ve arkadaslar1 [176],
besin alimindaki 1,25D; aracili degisikliklerin arkuat niikleusta oldugunu rapor etmislerdir.
Yine istahin diizenlenmesinde anahtar rol oynayan ndronlar ile VDR arkuatta lokalize
durumda oldugunu bulmuslardir. Ayrica 1,25D3’nin istah diizenleyen ndronlarn regiile
edebilecegini savunmuglardir. D vitamini santral VDR ile iliskili olarak glukoz ve enerji

metabolizmasinda etkin oldugu sonucuna varmislardir [176]. Bu ¢alismada SNAQ’e gore
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baslangicta bireylerin %90,0’ninda viicut agirligi kaybi riski yokken, D vitamini takviyesi
alimindan sonra bu oran %100,0’e yiikselmistir (Cizelge 4.9). Bu sonu¢ D vitaminin istah
iizerine olumlu etkisi olabilecegini diisiindiirse de gozlem sayisi yetersiz oldugundan

istatiksel farklilik degerlendirilememistir.
5.3. Bireylerin D Vitamini Diizeylerinin Degerlendirilmesi

Giliniimiizde sik goriilen D vitamini eksikliginin adenotonsiller hipertrofi, havayolu kas
miyopatisi ve/veya kronik rinitin artisina neden olarak OSAS igin risk olusturabilmektedir
[21]. Obstriiktif uyku apne sendromlu bireylerde 25(OH)D seviyesinin OSAS’l1 saglikli
bireylere gore daha diisiik oldugu ve OSAS siddeti arttikga D vitamini seviyesinin azaldigi
belirtilmistir [25, 129-131]. Hatta Liguori ve arkadaslar1 [132], OSAS i¢in 25(OH)D
eksikliginin erkeklerde risk faktorii oldugunu rapor etmislerdir. Bu c¢alismada erkek
bireylerde baslangigta bireylerin serum D vitamini ortalamast 19,1£5,16 ng/mL iken
suplemantasyon sonrasit 41,6+£10,25 ng/mL’ye yiikselmistir (p<0,001). (Cizelge 4.10).
Bagka bir ¢aligmada alt1 ay stireyle 200 bireye verilen D vitamini destegi sonucunda sadece
60 bireyin istatistiksel olarak anlamli D vitamini seviyesinin arttifi (normal seviyeye
geldigi) goriilmiistiir [177]. Bu ¢alismada ise bireylerin D vitamini suplemantasyon 6ncesi,
serum D vitamini seviyesi eksik sinifinda yer alirken, suplemantasyon sonrast %90,0’nin
(n:18) D vitamini seviyesi yeterli seviyeye ulasmistir (Cizelge 4.10). D vitamini destegine
ragmen yeterli diizeye ulasamayanlarda ise VDR polimorfizm farkliliklari, genetik, yas ve

BKI gibi bireysel farkliliklara bagh olabilecegi diisiiniilmektedir.
5.4. Bireylerin Viicut Bilesimi ve Antropometrik Ol¢iimlerinin Degerlendirilmesi

Viicut agirligindaki artis OSAS agirliginin siddetlenmesine neden olurken, viicut agirlig
kaybinin ise OSAS’1 tyilestirdigi gosterilmektedir [16]. Obstriiktif uyku apne sendromunda
%10’dan fazla viicut agirlik kaybinin tedavi edici olmasa da hastalik prognozunu olumlu
etkiledigi bildirilmistir [12]. Buna ek olarak, obezlerde D vitamini seviyesinin diisiik oldugu
goriilmektedir. D vitamini (25(OH)D) seviyesiyle BKI, yag dokusu arasinda ters iliski olup
yiiksek 25(OH)D seviyesi daha diisik viseral ve subkutan yag dokusuyla
iligkilendirilmektedir [31, 127]. Obstriiktif uyku apne sendromu obeziteyle birlikte D
vitamini seviyesi eksikligini artirabilmektedir [132]. Obeziteyle iliskisinde 1,25(OH)>D3’ilin

temel transkripsiyon faktorlerini baskilayarak adipogenezi inhibe ettigi bildirilen
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mekanizmalardan biridir [178]. Bu ¢alismada hem baslangigtaki hem de ¢alisma sonundaki
D vitamini seviyesiyle viicut agirlig1 ve yagsiz viicut kiitlesi arasinda negatif korelasyon
gorlilse de bu korelasyon anlamli degildir (p>0,05) (Cizelge 4.13). Bununla beraber
baslangigta BKi’ye gore normal viicut agirligina sahip olanlarin oraninin D vitamini
kullandiktan sonra arttig1 goriilmektedir (Cizelge 4.12) (p>0,05). Bu farkliliklarin anlaml1

olmamasi ¢aligma siiresinden kaynakli olabilir.

Obezitenin degerlendirilmesinde kullanilan BKI, boyun cevresi ve bel cevresi gibi farkli
antropometrik ol¢iimler [65], OSAS riskinin degerlendirilmesinde de kullanilmaktadir.
Obezite, OSAS ve D vitamini eksikligi arasindaki iliski birbirini etkileyen kompleks
durumlar olup bu arastirmada sorgulanmistir. Bireylerde enerji kisitlamasi ve fiziksel
aktivitelerinde degisiklik dnerisi yapilmamustir. Bireylerin viicut agirhgi, BKI, bel cevresi,
boyun cevresi, bel/kal¢a orani, bel boy orani, viicut yag yiizdesi, viicut kas kiitlesi ve viicut
suyunda istatistiksel olarak anlamli bir degisiklik saptanmamistir (p>0,05). (Cizelge 4.11).
Benzer olarak Karefylakis ve arkadaslar1 [179], BKi>25 kg/m? ve 25(0OH)D < 55 nmol/L
olan erkek bireylere 6 ay siiresince, 2000IU D vitamini destegi vermislerdir. D vitamini
seviyelerindeki artisa ragmen viicut yag yiizdesinde ve BKi’de anlamli bir farklilik
gozlemlenmemistir. Wamberg ve arkadaglar1 [128], obez bireylerde 26 hafta boyunca
giinliik 7000 IU D vitamini suplemantasyonunun diisiik seviyede plazma 25(OH)D’ye sahip
bireylerde obezite gdstergelerine (BK1, viicut yagi, viseral adipoz doku gibi) etkisi olmadig1
gosterilmistir. Ancak Salehpour ve arkadaglar1 [180],12 hafta boyunca 77 saglikli obez/hafif
kilolu kadina 1000 IU/giin D vitamini destegi vermisler ve viicut agirliginda bir degisiklik
olmamasina ragmen viicut yag dokusunda anlamli azalma oldugunu saptamislardir. Roosta
ve arkadaglart [181], serum D vitamini seviyesi >30 ng/mL (normal), obez/hafif kilolu
kadinlara, 25 giinde 1 50,000 IU D vitamini destegi (n:38) ve plasebo (n:38) verdikten sonra
baglangic ve 3 aymn sonunda besin tiiketimleri ve antropometrik Olglimleri
degerlendirilmislerdir. Bel ¢evresi, BKI seviyeleri anlamli olarak azaldigini bildirmislerdir.
Ug ay boyunca her giin 2,000 IU D vitaminin obez/hafif kilolu kadilarda antropometrik
Ol¢timlerde anlamli azalma saglanabilecegini rapor etmiglerdir. Caligma siirelerindeki ve

dozlarindaki gesitlilikten kaynakli sonuglarda farkliliklarin olusabilecegi diisiiniilmektedir.

Zitterman ve arkadaslar1 [182], 12 ay boyunca 83 mcg/giin (3332 IU) D vitamini desteginin
viicut agirliginda kayba bir etkisi olmazken bel ¢cevresinde azalmaya (101 cm’den 96.2 cm’e)

neden oldugunu bildirmislerdir. Ancak bu ¢alismada 12 ay boyunca bireylere viicut agirlig
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kayb1 i¢cin beslenme programi uygulanmistir. Khosravi ve arkadagslari [183], 50 obez/hafif
kilolu bireye 6 hafta boyunca 50,000 IU D vitamini destegi (n:26) ve plasebo (n:27) vermis,
calisma sonunda D vitamini alan grupta viicut agirhig, BKI, bel ¢evresi ve kalga cevresi
anlaml olarak azalmistir. Tersine Sneve arkadaglar1 [184] 12 ay siiresince haftada 2 kez
olmak iizere 334 obez/hafif kilolu bireye 20.000 IU D vitamini ve 500 mg kalsiyum destegi
vermisler ¢calisma sonunda viicut agirligi, bel/kal¢a oraninda anlaml bir degisiklik olmadigini
g6zlemlemislerdir. Benzer olarak bu ¢aligmada da bel ¢evresi, bel/kalga orani, bel boy orani,
viicut yag yiizdesi, viicut kas kiitlesi ve viicut suyunda istatistiksel olarak anlamli bir
degisiklik saptanmamistir (p>0,05). (Cizelge 4.11). Ayrica ¢alisma sonundaki D vitamini
seviyesi ile BKI, bel cevresi, bel/kalga orani, bel/boy orami, viicut yag yiizdesi/kiitlesi
arasinda negatif korelasyon bulunsa da istatistiksel agcidan anlamli olmadig1 goriilmiistiir
(p>0,05) (Cizelge 4.13). ileride yapilacak ¢aligmalarda viicut agirligi kaybr icin uygulanacak
saglikli beslenme programina ilave D vitamini desteginin antropometrik dl¢limlere daha

fazla katki saglayabilir.

Abiaka ve arkadaslar1 [185], 25(OH)D seviyesi ile BKi (p=0,023), bel cevresi, bel-kalca
orani, bel-boy orani ile iligkili oldugunu saptamislardir (p<0,0001). Bu c¢alismada ise D
vitamini ve antropometrik 6l¢timler ve viicut bilesimi arasinda iliski bulunmamaistir (Cizelge
4.13) Bununla birlikte bel c¢evresi, bel-kalca orani, bel-boy orani KVH riskinin
degerlendirilmesi i¢in BKI den daha iyi bir parametre oldugu bildirilmistir [150, 185]. Bu
calisgmada bel-boy orani, bel c¢evresi, bel-kalca oranina gore metabolik risk
degerlendirmesinde D vitamini desteginin etkisiyle calisma bagslangi¢ ve bitiminde bir
degisiklik olmadig1r goriilmektedir (p>0,05) (Cizelge 4.12). Ancak CPAP tedavisinin
antropometrik dl¢iimler lizerine etkisini inceleyen ¢alismalar literatiirde dikkat ¢ekicidir [75-
77]. Sharma ve arkadaglar1 [75], metabolik sendrom prevalansinin 3 ay siiren CPAP
tedavisinden sonra anlaml olarak %13 den %1’e diistiigii gézlemlenirken (n:86), BKI ve
viseral adipozite de azalma oldugunu gormiislerdir. Bazi ¢aligmalarda CPAP tedavisi sonrasi
BKI ve adipoz dokuda degisiklik gdzlemlenmemistir [76, 77]. Ancak bu ¢alismalarda CPAP
Oncesi veya sonrasi diyet ve fiziksel aktivite goz oniinde bulundurulmamustir. [15]. Celiskili
calisgma sonuglart  OSAS’da  antropometrik  Olgimler ve  viicut bilesiminin
degerlendirmesinde ileride yapilacak daha genis kapsamli c¢aligmalara ihtiya¢ oldugu

bildirilmektedir [15].



90

Obezite ve boyun cevresindeki artts OSAS’da hastalik riskini artiran faktorlerdendir [3].
Boyun gevresinin erkeklerde 43, kadinlarda ise 40 cm’nin {izerinde olmasi ve BK1 degerinin
>30 kg/m? olmas1 OSAS i¢in risk faktoriidiir [2]. Bu ¢alismada baslangigta bireylerin
%20,0’s1 (n:4) risk grubunda iken D vitamini desteginden sonra bu oran %15,0’e gerilemistir
(p>0,05) (Cizelge 4.12). Diisiik D vitamini seviyesi olan bireylerde boyun cevresi ve BKI
degerlerinin daha yiiksek oldugu saptanmistir [137]. Bu c¢alismada ise boyle bir sonug
saptanmamistir (Cizelge 4.11). Bu durum serum D vitamini seviyesinin OSAS
patogenezinde Onemli olan boyun c¢evresine D vitaminin katkisinin olmadigini

diisindiirmektedir.

Genel olarak D vitamini ve viicut bilesimi, antropometrik Slglim iligkisini inceleyen
caligmalarinda ¢eliskili sonuglar oldugu goriilmektedir [137, 184, 185]. Bu durumu
aciklarken Karafylakis ve arkadaslari [179] calismalarda 6rneklem sayisinin az, ¢alisma
strenin kisith olmasi D vitaminin mindr etkilerinin gozlemlenebilmesi icin yeterli
istatistiksel glice sahip olamayabilir diisiincesini savunmuslardir. Ayrica ayni ¢alisma grubu
yiiksek 25(OH)D seviyesinin sadece iyi bir sagligin ve daha saglikli bir yasam tarzinin bir
gostergesi olabilecegini, obez bireylerin 25(OH)D seviyesinin diisiik olmasinin da olas1
oldugunu ciinkii obez bireyler daha siklikla ¢esitli saglik problemlerine sahip olduklarini
rapor etmislerdir. Bu ¢aligmada da bireylerin %90’nin (n:18) BKI simiflamasma gore
obez/hafif sigsman oldugu goriilmektedir. D vitamini desteginden sonra bu oran %80’e (n:16)
gerilemistir (p>0,05) (Cizelge 4.12). Bu c¢alismada D vitamini suplemantasyonu sonrasinda
antropometrik Olclimler ve hesaplamalarda anlamli farklilik olmamasmin sebebinin
suplemantasyon uygulanan silirenin 8 haftayla sinirli olmasindan kaynakli olabilecegi

sOylenebilir.

5.5. Besin Tiiketimleri ve Fiziksel Aktivite Durumlarinin Degerlendirilmesi

Obstriiktif uyku apne sendromunun istah kontroliinde etkili leptin ve ghrelin seviyelerindeki
degisikliklerle iligkili oldugu bildirilmistir. Ghrelin istah1 artirip besin alimini artirirken
leptin tam tersi etki gostermektedir [186]. Aynm1 zamanda OSAS’da goriilen uyku
boliinmeleri leptin seviyesinde azalma, ghrelinde artma ve karbonhidrath besinlere istekte
artisa neden olabilmektedir [187]. D vitamini eksikliginde leptinde artis ve ghrelin
seviyesinde azalma olabilecegini bildiren caligmalar vardir [186, 188]. Bu calismada

bireylerin D vitamini kullandiktan sonra enerji, protein, yag, MUFA (%), fosfor, ¢inko ve
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bakir alimlarinin anlamli olarak azaldigi goriilmektedir (p<0,05) (Cizelge 4.14). Ancak
SNAQ degerlendirmesine gore elde edilen puanin arttigi da goriilmektedir (Cizelge 4.9).
Ulutas ve arkadaslar1 [188], periton diyalizi alan bireylere (n:19) 4-8 hafta boyunca 50.000
IU D vitamini suplemani yapmis ve leptin seviyesinin anlamli olarak arttigini gozlemlemistir
(p<0,05). Baska bir calismada 1000 IU ile zenginlestirilmis iirlinlin giinliik tiikketimi leptin
ve ghrelin seviyesini artirdig1 rapor edilmistir. Ancak sadece ghrelin seviyesindeki artigin
anlamli oldugu bildirilmistir [186]. Ayrica D vitamini suplemantasyonundan sonra uyku
boliinmelerinin diizelmesiyle leptin seviyesinde artis ve ghrelinde azalmadan kaynakli
bireylerin enerji alimlari etkilenmis olabilir. [187] . Bu azalmanin etkisinin D vitaminin istah
hormonlari lizerine etkisinden kaynakli olabilecegi diisiiniilse de sonuglar ¢eligkilidir. Ancak
OSAS’l1 bireylerde daha ytiksek leptin, ghrelin ve diisiik oreksin seviyesi goriilebildigi gibi,
leptin ve ghrelin ile OSAS arasinda iliski goriilmedigi de rapor edilmistir [189]. Orneklem

sayisinin artirilarak yapilacak calismalarin bu konuda etkili olacag: diistiniilmektedir.

Tan ve arkadaslar1 [190], diisiik karbonhidrat ve yiiksek doymus yag asiti, diisiik mikrobesin
ogesi alimi1 OSAS ile iligkili bulunmustur. Bagka bir calismada ise karbonhidrat veya protein
alimlar1 ile AHI arasinda iliski bulunmamistir. Ancak yag alimi ve AHI arasinda pozitif iliski
oldugu gosterilmistir [191]. Bu calismada toplam yag alimi anlamhi olarak azalsa da
enerjiden gelen yiizdesinde anlamli bir azalma olmadig1 goriilmektedir (Cizelge 4.14). Dort
ay sliresince CPAP tedavisi alan bireylerin toplam enerji, protein, yag, karbonhidrat,
kolesterol, posa alimlarinda bir degisiklik olmadig1 goriilmiistiir. CPAP tedavisinin diyet

alimina ve fiziksel aktivite degisimine etkisi olmadigini1 vurgulamislardir [192].

Uyku siiresiyle demir, ¢inko ve magnezyum pozitif, bakir, potasyum ve Bi> seviyeleri
negatif iligkilidir [193]. Ayrica ayn1 meta analizin sonucunda ¢inko alimi ile uyanma ve
yatma zamani arasinda iligki bulunmazken, ¢inko suplemantasyonuyla uyku siiresinin
arttigin1 bildirmiglerdir [193]. Mikro besin Ogelerinin bu etkisinin ndrotransmitterler ve
sirkadiyen gen {lzerindeki inhibe edici veya uyaric1 etkisinden kaynaklanabilecegi
diisiiniilmektedir Bu calismada ¢alisma baslangicinda selenyum ve bakir, ¢alisma sonunda
ise selenyum, bakir, potasyumun DRI’ya gore yeterli alinmadig1 goriilmektedir (Cizelge
4.15). Magnezyum alimmin DRI’ya gore karsilama yiizdesinin anlamli azaldigi
goriilmektedir (Cizelge 4.15). Bu calismada D vitamini suplemantasyonu Oncesi ve
sonrasinda uyku siireleri arasinda fark olmadigi goriilmistir (p>0,05) (Cizelgede

gosterilmemistir). Ayrica demir, ¢inko ve magnezyum alimlarinin baglangica gore anlamli
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olarak azaldig1 da goriilmektedir (Cizelge 4.14). Ancak azalmaya ragmen DRI’ya gore hala
kabul edilebilir diizeyde gereksinimi karsilamalarindan (Cizelge 4.15) kaynakli bu etki bu

arastirmada goriilmemis olabilir.

Diinya Saglik Orgiitii 2016 yilinda diinyadaki 6liimlerin %72’sinden bulasici olmayan
hastaliklarin sorumlu oldugunu, bu o6liimlerin yarisinin nedeninin ise KVH oldugunu
bildirmistir [194]. Bununla beraber OSAS, KVH i¢in 6nemli bir risk faktoriidiir [5]. Nitekim
bu calismada da OSAS’a eslik eden hastaliklardan en fazla orana sahip olan KVH’dir
(%44.,4) (Cizelge 4.3). Sagliksiz beslenme, sedanter yasam sigara ve alkol kullanimi KVH
icin major risk faktorleri arasinda yer almaktadir. Diyette yiiksek oranda doymus yag asidi
ve toplam yag asidinin alimi KVH riskini artirmaktadir [194, 195]. Yiiksek oranda yag
aliminin oldugu bu ¢alismada, enerjinin %10’undan fazlasinin doymus yag asidinden, %20-
35°nden fazlasinin toplam yagdan gelmesi KVH ig¢in risk olusturmaktadir [195]. Bunlara ek
olarak St-Onge ve arkadagslar1 [196], saglikli bireylerde diisiik lif, yiiksek doymus yag ve
seker tiiketiminin daha hafif uyku, daha fazla arousalla iligkili oldugunu gostermistir.
Vasquez ve arkadaglar1 [187] RDI>50 olanlarin, RDI<50 olanlara gére daha fazla kolesterol,
yag, doymus yag ve protein tiikettiklerini gostermislerdir. Bu ¢alismada da bireyler ¢alisma
baslangict ve sonunda doymus yag aliminin enerjinin ortalama %30’undan, toplam yag
aliminin ise %40’dan fazla oldugu goriilmektedir (Cizelge 4.14). Bireylerin protein
alimlarinin ise hem c¢alisma baslangicinda hem de sonunda gereksinimin {izerinde oldugu
goriilmektedir (Cizelge 4.15). Bu durum giinlik yag alimmin artmasina neden olmus
olabilir. Kan kolesterol seviyesinde azalmada katkis1 olan posanin giinliik gereksinimi 25 g
olup [197] bu calismada ¢alisma baslangici ve sonunda da 6nerilen miktarin altinda oldugu
gortiilmektedir (Cizelge 4.14 ve Cizelge 4.15). Bireylerin besin tiiketimlerine dikkat ederek,
doymus yag ve toplam yag alimlariin azaltilmasinin KVH riskinin énlenmesinde faydal
olacagr diistiniilmektedir. Ayrica doymus yag asidi yerine PUFA ve MUFA’nin KVH
riskinin O6nlenmesinde olumlu etkilerinin oldugu bildirilmistir. Erkekler i¢in ortalama
alinmasi gereken giinliik n-3 alim1 1.6 g iken, n-6 alim1 16 g olarak bildirilmistir [195]. Bu
caligmada da n-3 ve n-6 aliminin bu miktarlardan daha yiiksek oldugu goriilmiistiir (Cizelge
4.14). Omega 3 tiiketimininde 6zellikle kardiyovaskiiler hastalik riskini azaltmada olumlu
etkisinden dolay1 haftada en az 2 defa yagh balik (yaklasik 300-500 g) [197] tiikketimi veya
250 mg n-3 alim1 6nerilmektedir. DHA seviyesiyle OSAS siddeti arasinda ters iligski oldugu
vurgulanmigtir [198]. Bu calismada da bireylerin hem arastirma baslangicinda hem de

sonunda n-3 alimlariin gereksinmenin %100’iin Ustiinde oldugu goriilmistiir (Cizelge
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4.15). Bu bireyler i¢in tedavide spesifik bir beslenme 6nerisi olmadig1 icin, gereksinimler
DRI’ya ve saglikli beslenme ilkelerine uygun olarak degerlendirilmistir. Hastaliga 6zgii ileri

donemde yapilabilecek ¢alismalarla oneriler gelistirilebilir.

Viicut agirligimin kaybinda, beslenme aliskanligindaki degisikliklerle birlikte, fiziksel
aktivite onemli bir yere sahiptir. Egzersiz, viicut agirliginda degisiklige neden olmasa bile,
adipoz dokunun azalmasini saglamaktadir [73]. Diizenli fiziksel aktivite ise viicut agirligi
kaybiin diginda solunum kaslar1 {izerine olumlu etki gostererek de OSAS semptomlarini
azaltabilmektedir [74]. Bu calismada baslangicta bireylerin %45,0’1 hafif, %40,0°1 orta ve
%15,0’i agir fiziksel aktivite diizeyine sahip oldugu c¢alisma sonunda da fiziksel
aktivitelerinde baslangica gore anlamli bir degisiklik olmadigi saptanmistir (p=0,675)
(Cizelge 4.16). Vasquez ve arkadaglar1 [187], RDI>50 olanlarin, RDI<50 olanlara gore
fiziksel aktivite diizeyinin yiiksek oldugunu bildirmislerdir. Fiziksel aktivite seviyesiyle
OSAS siddeti arasinda iliski olmadigin1 sdyleyen ¢alismalar da mevcuttur [189]. Ancak
OSAS gelisimi ile egzersiz arasindaki iliskinin net olmadigi bildirilmektedir. Aerobik
egzersizin OSAS siddetini azaltsa da bu etkinin viicut agirligini minimum etkileyerek ya da
hi¢ etkilemeden yaptig1 bildirilmektedir [199]. Bu ¢alismada da D vitaminin OSAS tedavisi
iizerinde etkisi olmasma ragmen, fiziksel aktivite seviyesinde degisiklik olmadigindan,

fiziksel aktivite etkisi irdelenmemistir.

Egzersiz programlariin AHI nin azalmasini saglayarak OSA’nin tedavisinde etkili oldugu
bildirilmektedir [200]. Ayn1 zamanda OSAS’a eslik eden (DM, KVH gibi) hastaliklarin
siddetinin azaltilmasinda da etkili olacagi rapor edilmistir. Egzersizin olasi etkinin de viicut
agirhg/BKi’de ki azalmaya bagl olarak gerceklestigi diisiiniilmektedir. Egzersizin OSAS
tedavisinde primer bir segenek olabilecegi Aiello ve arkadaslari [200] tarafindan rapor
edilmistir. Bu ¢alismada D vitaminin OSAS {izerindeki etkisini gorebilmek i¢in beslenme

veya fiziksel aktivite programi hastalara onerilmemistir.

5.6. Bireylerin Biyokimyasal Bulgularinin Degerlendirilmesi

Obstriiktif uyku apne sendromu, KVH i¢in bir risk faktoriidiir [5]. Bu caligmada da OSAS’a
eslik eden hastaliklardan en fazla orana sahip olan KVH’dir (Cizelge 4.3). Kardiyovaskiiler
riskin degerlendirilmesinde standart total kolesterol, LDL-K, HDL-K ve TG seviyeleri
degerlendirilmelidir. Total kolesterol, LDL-K, VLDL-K ve TG seviyesindeki artis, HDL-
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K’da azalma KVH igin risk olugturmaktadir [201]. Ponda ve arkadaslar1 [202], yaptiklar
retrospektif calismada (n:107,811) D vitamini seviyesi <20 ng/mL’den >30ng/mL’ye
yiikselenlerle (n:6260), D vitamini seviyesi <20 ng/mL’de kalan bireylerle (n:2332)
kiyasladiklarinda, D vitaminindeki artigla toplam kolesterol (0,77 mg/dL, p=0,01) ve HDL-
K kolesterol (0,42 mg/dL, p=0,02) seviyesinde anlamli artis gozlemlemislerdir. Ancak LDL-
K ve TG goriilen artis istatistiksel agcidan anlamli degildir (p>0,05). Tersine bu ¢alismada
ise sadece total kolesterol seviyesindeki azalma anlamhidir (p=0,044) (Cizelge 4.17).
Barbalho ve arkadaslar1 [203], D vitamini seviyesi ve TG arasinda anlamli negatif, HDL-K
ile anlaml1 pozitif iliski saptanmisken, D vitamini ile total kolesterol ve LDL-K arasinda
iligki bulunmamistir. Bu ¢alismada ise D vitamini desteginden sonra supleman oncesi iligkili
bulunmayan total kolesterol ve LDL-K ile D vitamini seviyesi ile anlamli negatif iliski
saptanmistir (Cizelge 4.18). Bu iki ¢alisma arasindaki farklilik Barbalho ve arkadaslarinin
durumu degerlendirmesi, bu c¢aligmanin ise D vitamini suplemantasyonu yapilarak

metabolik olmasindan kaynakli olabilir.

Bagka bir calismada D vitamini suplemantasyonu sonrast OSAS tanisi alan bireylerde (n:10),
LDL-K anlamli azalma, HDL-K seviyesinde ise anlamli artis goriilmiistiir. Ancak bu
caligmada bireylerin %90,0’nin D vitamini suplemantasyonunun yani sira CPAP tedavisi
aldig1 da belirtilmistir [32]. Bu tedavinin (CPAP) LDL-K ve total kolesterolii azaltip HDL-
K’i artirdigina dair calisma bulunmaktadir [204]. Goriilen bu etki D vitamini mi CPAP etkisi
mi belli degildir. Yapilan bu ¢alismada CPAP’1 da i¢ine alan higbir tedavi alamayan/kabul
etmeyen hasta grubuyla calisilmistir. Bu ¢alismada total kolesterol seviyesi anlamli olarak
azalmistir (Cizelge 4.17). Bununla birlikte bu ¢calismada D vitamini baslangi¢ seviyeleri ile
biyokimyasal bulgular arasinda anlaml iligki saptanmistir (p>0,05). Ayrica D vitamini
suplemantasyonundan sonra ise serum D vitamini seviyesiyle total kolesterol (r:-0,475
p=0,033), LDL-K seviyesiyle (r:-0,446 p=0,049) anlamli negatif iligski ortaya konmustur
(Cizelge 4.18). Barbalho ve arkadaslar1 [203], D vitamini desteginin total kolesteroldeki
anlamli azalmaya neden olmasi, total kolesterol ve LDL-K ile serum D vitamini seviyesi
arasindaki negatif anlamli korelasyonun KVH i¢in olumlu etki saglayacagi
diistintilmektedir. D vitaminin lipid profiline etkisi D vitaminin anti inflamatuvar etkisinden
ve oksidatif stresi azaltmasindan kaynakli olabilebilmektedir. Kardiyovaskiiler
hastaliklarindan aterosklerozun nedenleri arasinda yiiksek kolesterol seviyesi oldugu
bilinmektedir. Dolayisiyla kolesterol seviyesindeki azalmanin KVH prognozuna olumlu

katki saglayabilecegi rapor edilmistir [201]. Bu ¢alismada da D vitamini desteginin lipid
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profiline olumlu etkisinin OSAS’da KVH gelisim riskine kars1 olumlu etki saglayabilecegini

diisindiirmektedir.

Serum D vitamini seviyesindeki diisiikliik otoimmiin hastaliklar, kronik rinit, KVH, diyabet
ve tonsiller hipertrofi gibi hastalik riskinde artisa neden olmaktadir [21]. Obstriiktf uyku
apne sendromunda goriilen aralikli hipoksinin inflamasyonu uyararak, lipid metabolizmasini
veya lipolizisin stimiilasyonunda bozukluga yol actigi, asir1 lipoliz sonucunda ise
hiperlipidemiyi artirdig1 gozlemlenmistir [19]. Ayrica serum TNF-a ve interlokin
seviyesinin hipertrigliseridemiyle iliskili oldugu ve HDL-K seviyesiyle negatif iligkili
oldugu gosterilmistir [177]. Obstrikktf uyku apne sendromunda proinflamatuvar
mediatorlerin IL-1 beta, IL-6, IL-8, CRP ve TNF-a) arttig1 gozlemlenmistir [17, 18]. Bu
caligmada da benzer olarak D vitamini desteginden sonra TNF-o ve HDL-K arasinda negatif,
IL-6 ve IL-10 ile total kolesterol arasinda negatif korelasyon gostermektedir (p<0,05)
(Cizelgede gosterilmemistir). Serum D vitaminin inflamatuvar sitokin salinimini inhibe
ederek kardiyovaskiiler sagliga olumlu etki saglayabilecegi diisiiniilmektedir [177]. Bu
diisiinceyle benzer olarak bu ¢alismada D vitamini ile proinflamatuvar sitokinler arasinda
yer alan CRP, TNF-a ve IL-6’nin arasinda istatistiksel olarak anlamli negatif korelasyon
oldugu goriilmektedir (Cizelge 4.18, sirasiyla p=0,034, p=0,047 ve p=0,010). Direk
inflamasyonla iligkili olan D vitaminin TNF-a ve IL-6 iizerine pozitif etkisinin hastalik

prognozuna olumlu katk1 saglayacag diisiiniilmektedir.

Bunlara ek olarak D vitamini reseptorleri bir¢cok viicut dokusunda bulunur. Makrofajlarin
niikleusunda yer alan D vitamini reseptorleri proinflamatuvar mekanizmalar ve sistemik
inflamasyonun diizenlenmesinde rol oynar. Bazi makrofajlar sitokin (TNF-a gibi) iiretirler.
TNF-a ekspresyonu NF-B’nin etkisine baghdir. Artan D vitamini NF-B protein
ekspresyonunu inhibe eder ve TNF-a seviyesi azalir [205]. Gottlieb ve arkadaslar1 [98], 12
hafta siiren CPAP tedavisiyle orta ve agir OSAS’da CRP’de %20 azalma oldugunu
gostermislerdir. Bununla beraber CPAP tedavisi alan veya cerrahi miidahale uygulanan agir
agirlikta OSAS’larda IL-6, CRP ve TNF-a seviyeleri ile birlikte metabolik ve
kardiyovaskiiler riskin azaldig1 gosterilmistir [100, 101]. Ancak bununla hafif ve orta OSAS
tanis1 alan bireylerde, 6 aylik CPAP tedavisinden sonra plazma IL-6, IL-10, CRP veya TNF-
a'da anlaml1 bir degisiklik gozlenmedigi bildirilmistir. [99]. Kalp yetmezligi olan hastaya
(n:123) 9 ay boyunca 500 mg kalsiyum ve 2000 IU D vitamini deste8i verilmis, ¢alisma

sonunda anti-inflamatuvar sitokin olan IL-10 seviyesi artmistir. Sitokin profilinin KVH i¢in
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onemli oldugu bilinmektedir. Ancak TNF-o ve CRP seviyelerinde anlamli bir azalma
olmamistir [29]. Khosravi ve arkadaglar1 [183], yaptig1 c¢alismada da D vitaminin CRP
iizerine etkisi olmadig1 bildirilmistir. Bu ¢alismada da CRP diizeyindeki azalma anlamli
degildir. Ancak, D vitamini kullanimindan sonra serum D vitamini seviyesiyle CRP diizeyi
arasinda negatif korelasyon oldugu saptanmistir (p=0,034) (Cizelge 4.18). Bu ¢alismada da
benzer olarak 8 haftanin sonunda CRP, TNF-a, IL-6 ve IL-10 seviyelerinde anlamli bir
degisiklik gozlemlenmemistir (Cizelge 4.17) Bu durum OSAS siddetiyle inflamasyon
siddetinin de artmasindan kaynakli olabilir. Bu ¢alismadaki hastalarin hafif OSAS olmasi
nedeniyle inflamasyon siddetlerinin de agir OSAS’a gore daha az oldugu diisiiniilmektedir.
Ayni zamanda OSAS siddeti ve D vitamini arasinda ters korelasyon oldugu goriilmiistiir.
OSAS ve D vitamini arasindaki iligki komplekstir. Ciinkii D vitamini seviyesi irk ve diyet
gibi birgok faktdrden etkilenmektedir [85]. Ayrica bir derlemede yetiskinlerde OSA’nin
degerlendirilmesinde IL-6 ve IL-10 nun iyi iki biyo gosterge oldugu gosterilmistir [91].
Ancak metabolik disfonksiyon ve OSAS arasindaki iliskide rol oynayan anti-inflamatuvar

cevabin net olmadig1 vurgulanmaktadir [96].

Obstriiktif uyku apne sendromu inflamasyonla iliskisinin obeziteden kaynakli oldugunu ileri
stiren caligmalar da bulunmaktadir [57, 106]. Yapilan bu calisma baslangicinda bireylerin
%90,0’n1n (n:18) BKI degerleri >25 kg/m2’nin iizerindeyken, D vitamini kullanimindan
sonra 3 birey hafif sisman sinifindan normal sinifa, 1 birey ise normal birey sinifina dahil
olmustur. Diger bireylerin BKI smifi degismemistir (Cizelge 4.12). Ancak baska
caligmalarda oOzellikle OSAS’da inflamasyonda daha etkin adipoz dokunun
degerlendirilmesinde BKi’nin yeterli olmadig: vurgulanmistir [85, 92]. Bu ¢alismada viicut
yag dokusu, bel ¢evresi ve bel/kalca orani degerlerinde anlamli bir degisiklik olmamistir
(Cizelge 4.11). Calismaya katilan Orneklem biiyiikliiglinlin artirilarak parametrelerin

arasindaki iliskinin giiciiniin artabilecegi diisliniilmektedir.

Obstriiktif uyku apne sendromunda goriilen insiilin direnci ve inflamasyonun D vitamini
suplemantasyonuyla diizelebilecegi dngoriilmektedir [33]. Obstriiktif uyku apne sendromu,
morbid obezite, insiilin direnci ve sistemik inflamasyon arasindaki iliski ¢caligsmalarda agikca
rapor edilmistir [ 10, 11]. Diisiik D vitamini seviyesinin hiperglisemi, hiperinsiilinemi, azalan
beta hiicre fonksiyonu ve insiilin direnci ile iliskili oldugu bilinmektedir [179]. Insiilin
direnci ve sekresyonuna D vitamininin olumlu etki gosterdigi gériilmiistiir [134]. D vitamini

ve insiilin direnci arasinda ters korelasyon oldugu, D vitamini suplemantasyonu ile diyabetik
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ve kan glukozu yiiksek bireylerde insiilin sekresyonunu gelistirdigi gézlemlenmistir [206].
Bir ¢caligmada 105 miidahale ve 105 kontrol alinmis, miidahale grubuna 8 hafta boyunca
haftada 1, 50.000 IU D vitamini verilmis ve her iki grupta da AKG baslangica gore anlaml
azaldig1 goriilmistiir. Supleman alan grupta bel c¢evresi, aglik insiilin seviyesi ve HOMA-
IR’nin anlaml1 olarak azaldigi goriiliirken, BKI degerinde baslangica gore bir farklilik
gdzlemlenmemistir [206]. Benzer olarak bu ¢alismada BK1 ve viicut bilesimi gostergelerinin
anlamli olarak degismedigi (Cizelge 4.11), AKG ve HOMA-IR degerlerinin anlamli olarak
azaldigi, ancak insiilin seviyesindeki azalmanin anlamli olmadig1 gorilmiistiir (Cizelge
4.17). Ancak artan serum D vitamini seviyesiyle AKG, HOMA-IR, insiilin seviyeleriyle
iligkisi istatistiksel agidan anlamli degildir (Cizelge 4.18). Verrusio ve arkadaslar1 [177] ise
D vitamini seviyesi AKG negatif anlamli korelasyon gostermektedir. Ancak D vitamini
suplemantasyonundan sonra AKG’da anlamli azalma olmamistir. Bagka bir ¢alismada D
vitamini suplemantasyonu sonrast OSAS tanisi alan bireylerde (n:10), AKG’unda anlaml
azalma gorilmektedir. Ancak bu c¢alismada bireylerin  %90,0’nin D vitamini

suplemantasyonunun yani sira CPAP tedavisi aldig1 da goriilmektedir. [32].

Insiilin direnci ile artan inflamatuvar gostergelerin (TNF-o, CRP) iliskili oldugu da
bildirilmektedir [177]. Ayrica TNF-a hem diyabeti olan bireylerde hem de olmayanlarda
insiilin direnciyle iliskilidir [60]. Bu calismada calisma baslangicinda da sonunda da
inflamatuvar sitokinler ve AKG, insiilin ve HOMA-IR arasinda anlamli bir korelasyon
bulunmamistir (Cizelgede gosterilmemistir). Bunun nedeni OSAS siddetinin artmasiyla ve
insiilin direncininde artmasindan kaynakli olabilir [60]. Literatiir incelendiginde insiilin
direnci parametreleri ile D vitaminiyle ilgili sonuglarin ¢eligkili oldugu goriilmektedir.
Jamka ve arkadaslar1 [207], yaptiklar1 meta analizde hafif kilolu/obez bireylerde D vitamini
desteginin glukoz, insiilin ve HOMA-IR seviyelerine etkisinin olmadigini bildirmislerdir.
Benzer olarak glisemik parametreler ve lipid profili lizerine D vitaminin bir etkisi
saptanmamistir (6 hafta boyunca 50.000 IU/hafta,n:26 hafif sisman/obez) ve etkisinin
oldugunu gosteren bu etkinin viicut agirlik kaybina bagli oldugunu gostermektedir [183].
Clinkii viseral obezite ve insiilin direnci artan adipokinler ve artan inflamatuvar gostergelerle
iligkilidir [178]. Bu calismada ise normal viicut agirliginda olan bireylerinde bulunmasi

sonucu etkilemis olabilir.

Bunlara ek olarak D vitamini eksikligi kalsiyumda degisiklige neden olarak insiilin

sekresyonunu ve duyarliligini etkileyebilir. Artan intraselliiler kalsiyum insiilin baglama
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fonksiyonlarini (fosforilasyon ve glikojen sentetaz) ve GLUT 4 fonksiyonlarin1 bozabilir
[206]. Bu calismada D vitamini desteginden sonra kalsiyum seviyesinde anlamli bir
degisiklik olmadig1 goriilmektedir (Cizelge 4.17). Ayn1 zamanda insiillin ve HOMA-IR
seviyesiyle serum kalsiyumu arasinda istatistiksel olarak anlamli iliski goriilmemektedir
(Cizelgede gosterilmemistir). Bu durum c¢alisma baslangicinda da kalsiyum seviyesinin

normal sinirlarda olmasindan kaynakli olabilir.

Obez bireylerde D vitamini yag dokusunun derin kisimlarinda depolandigi i¢in kana
salinmasi zorlasabilir ve boylece obezite durumunda D vitamini azalabilir [140]. Ayrica
obezite sekonder hiperparatiroidizm ile diisiik 25(OH)D seviyesine neden olabilmektedir.
PTH ile artan intraselliiler kalsiyum seviyesi lipolizin inhibisyonuna, yag asit sentezinin
diizenlenmesine ve adipositlerde lipid birikiminde artisa neden olabilmektedir [181]. Bu
caligmada PTH, kalsitonin, kalsiyum ve fosfor seviyesinde azalma anlamli1 degildir (Cizelge
4.17). Ayrica D vitamini ile bu parametreler arasinda da iliski saptanmamustir (Cizelge 4.18).
Benzer olarak bagka bir ¢alismada da Ca ve P seviyelerinde D vitamini suplemantasyonu
sonunda anlamli degisiklik olmamistir [29] Diger taraftan, D vitamini suplemantasyonunun,
adipositlere kalsiyum girisini artirarak lipogenezi ve yag birikimini azalttig
vurgulanmaktadir [184]. Bu calismada ise D vitamini desteginden sonra anti inflamatuvar
sitokin olan IL-10 ve kalsiyum arasinda anlamli pozitif iliski oldugu gézlemlenmistir
(Cizelgede gosterilmemistir). Bu durum D vitaminin dolayl olarak uzun dénemde kalsiyum

miktarini artirabilecegini diislindiirmektedir.

Hudgel [208], 2018 yilinda basilan derlemesinde CPAP tedavisinin CRP gibi vaskiiler
inflamatuvar mediatorler lizerine etkisinin olmadigini bildirmistir. Ayni zamanda CPAP
tedavisinin lipid profili, insiilin direnci, inflamatuvar gostergeler (IL-6, TNF-a, CRP), leptin,
insiilin ve glukozu, anlamli olarak azaltmadigi gosterilmistir [60]. Ancak CPAP ile birlikte
uygulanan zayiflama programlarimin 24 haftanin sonunda inflamasyon parametrelerini,
insiilin direnci ve serum trigliserit seviyelerini iyilestirdigi gdzlemlenmistir[209]. Ileride
zayiflama diyetiyle birlikte uygulanacak D vitamini desteginin etkisinin incelecegi

caligmaya ihtiya¢ oldugu diistintilmektedir.
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5.7. Bireylerin Polisomnografi Sonu¢larinin Degerlendirilmesi

Obstriiktif uyku apne sendromunun varligimi ve agirhiginin teshisinde uykunun
degerlendirilmesi, fiziksel muayene ve polisomnografi sonuglar1 6nemli yer tutmaktadir [7].
Pozitif hava yolu basinci (PAP) tedavisi, giivenilir ve etkin tedavi olup yan etkileri mindr ve
geri dontistimliidiir [50]. Yapilan bir calismada agir siddetli OSAS’lilarin CPAP kullanmay1
kabul etme orani1 %61,88, orta siddetli OSAS’da bu oran %37,37 iken hafif siddetli OSAS’da
bu oranin sadece %10,00 oldugu goriilmektedir (p<<0,001) [9]. Bu c¢alismaya da CPAP
tedavisi almayan veya tedaviyi kabul etmeyen bireylerde D vitamini suplemantasyonunun
etkisi irdelenmis olup D vitamini kullanmadan 6nce ve sonra uyku siiresi, NREM, REM
stireleri, uyku latansi, uyku etkinligi (%) ve siirekliligi (%), yatis pozisyonu siireleri, apne-
hipopne siireleri, arousal sayisi ve indeksi, toplam kalp hizlarinda anlamli bir farklilik
olmadig1 goriilmiistiir (Cizelge 4.19). Ancak D vitamini suplemantasyonunun hafif OSAS’I1
erkek bireylerde olumlu etkiler gosterdigi parametrelerin de oldugu goriilmektedir (Cizelge
4.20). Ayrica Serum D vitamini seviyesiyle uyku etkinligi ve siirekliliginde anlamli pozitif

korelasyon saptanmuistir (sirasiyla r:0,666 p=0,002 ve r:0,627 p=0,007) (Cizelge 4.28).

Altin standart tedavi olan CPAP nispeten zayif uyumluluga sahiptir. CPAP recete edilen
OSAS’l1 hastalarin %31°1 higbir zaman tedaviye baslamamaktadir. Buna ek olarak 10 aylik
kullanim siiresinden sonra bireylerin %15°1 cithaz kullanmay1 birakmaktadir [59]. Esas
olarak CPAP, orta ve agir dereceli OSAS’l1 olgularda (AHI>15) 6nerilmekle beraber, hafif
dereceli bile olsa (AHI:5-15), semptomlari belirgin ve/veya kardiyovaskiiler,
serebrovaskiiler risk faktorleri olan olgularda da PAP tedavisi onerilmektedir [8]. Hafif
OSAS"'n siddeti zamanla kotiilestiginden, hafif OSAS icin aktif ve etkili tedavi gerekebilir
diisiincesi hakimdir [9]. Bu ¢alismada D vitamini destegi kullandiktan sonra ortalama AHI
degeri 8,9+2,05’den 5,5+2,43 e diismiistiir (p<0,001) (Cizelge 4.20). Apne+hipopne sayisi,
apne indeksi ve hipopne indeksi de anlamli olarak azalmistir (sirasiyla p=<0.001, p=0,015
ve p=0,004). Obstriiktif apne sayisinda anlamli azalma oldugu gibi (p=0,012), tiim apnelerin
sayist (p=0,012) ve hipopne sayisinda (p=0,001) da anlamli azalma oldugu goriilmektedir
(Cizelge 4.20). Dolayisiyla tedavide D vitaminin olumlu etkilerinden kaynakli olarak hafif

OSAS’da kullanilmasinin hastalik prognozuna olumlu etki saglayacag: diisiiniilmektedir.

Cocukluk c¢agt OSAS’da apne-hipopne periyodlart daha c¢ok REM déneminde
gozlemlenmektedir. Eriskinlerde ise USY obstriiksiyonlarinin NREM uykusunda
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goriilmeleri karakteristiktir [210] Bu calismada NREM uyku déneminde AHI degerinde,
tliim apne sayisinda anlamli azalma oldugu goriilmektedir (p<0,05) (Cizelge 4.21). Aym
zamanda hipopne sayisi, apne+hipopne sayisi, hipopne indeksi de D vitamini kullanimindan
sonra anlamli olarak azalmistir (p<0,05) (Cizelge 4.21). Ayrica REM ile iligkili uyku
bozuklugunun hafif ve orta OSAS’da daha sik goriildiigii bilinmektedir. Uyku esnasinda
kaslarda yasanan tonus diisiikligii 6zellikle REM evresinde pik yaparak atoniye neden
olmakta ve solunumsal bozukluklarin daha kolay ortaya ¢ikabildigi bildirilmistir. Ayn1
zamanda REM ile iliskili uykuda solunum bozuklugunun OSAS’1n baslangi¢ evresi oldugu
vurgulanmaktadir [211]. Suplemantasyon sonrast REM evresinde ise AHI degeri, obstriiktif
apne sayisi, tiim apnelerin sayisi, hipopne sayisi, apne+hipopne sayisi, hipopne indeksi de

anlamli olarak azalmistir (p<<0,05) (Cizelge 4.22).

Hafif OSAS'l1 hastalarin biiyiikk ¢cogunlugu, semptomlarin varliginin ve ciddiyetinin viicut
pozisyonu ile iliskili oldugu ve g¢ogunlukla pozisyona bagli apne gosterdikleri
sdylenmektedir. Ozellikle ¢enenin ve dilin geriye cekilmesinden dolay1 supin pozisyonda
kism1 veya tamamen havayolunda tikanmaya neden olabilmektedir [9]. Hafif OSAS’da
pozisyon bagimli olan grupta pozisyon bagimli olmayanlara gére daha diisiik apne indeksi
oldugu ve daha iyi uyku etkinligi oldugu gosterilmistir [212]. Bu ¢alismada da ¢alisma
baslangicinda nonsupin pozisyonda AHI degeri ortalama 4,3+3,84 iken (Cizelge 4.23), supin
pozisyonda ortalama 16,34+12,34 oldugu goriilmektedir (Cizelge 4.24). Benzer olarak supin
pozisyondan lateral pozisyona gegiste AHI degerinin yaklasik %50’den fazla azaldig
gosterilmistir [213]. Bu calismada ise, D vitamini desteginden sonra AHI degerinde
nonsupin pozisyonda azalma oldugu goriilse de supin pozisyondaki azalmanin istatistiksel
olarak anlamli oldugu goriilmektedir (p=0,009) (Cizelge 4.23 ve 4.24). Hafif OSAS i¢in
pozisyonel tedavi siklikla kullanilir, ancak sadece orta derecede etkinlik ve kotii uyumluluga
sahiptir [9]. Bu ¢alismada D vitamini destegiyle hafif OSAS’da nonsupin yatis pozisyonuna
gore solunum olaylar1 degerlendirildiginde apne+hipopne sayisinda (p=0,017) anlamli bir
azalma oldugu (Cizelge 4.23), supin pozisyonda ise AHI’ye ek olarak hipopne,
apnet+hipopne sayilar1 ve hipopne indeksinin anlamli olarak azaldig1 belirlenmistir (p<0,05)
(Cizelge 4.24). Hafif OSAS’da o6zellikle supin pozisyonda azalmanin 6nemli oldugu
diisiiniilmektedir. Siirekli pozitif havayolu basimci (CPAP) tedavisi AHI'yi 6nemli lgiide
azaltir ve OSAS'Ih hastalarda uyku etkinligini artirir. Ancak hafif OSAS’l1 bireylerin ve

onlar1 takip eden klinisyenlerin CPAP tedavisini kabul etmede daha az egilimli oldugu
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diistintildiiglinden [56], D vitamini desteginin hafif OSAS’da pozisyona bagli solunum

olaylarmin tedavisinde olumlu etkisi olabilecegi diisiiniilmektedir.

Agiz i¢i arag, CPAP, egzersiz ve diyetle viicut agirligi kaybinin etkisinin irdelendigi bir meta
analizde, CPAP tedavisinin OSAS’m tamamen ¢dziimiinde (AHI, ODI’de azalma) uyku
sirasindaki satiirasyonun gelistirilmesinde en etkili yontem oldugu gosterilmistir [199].
Nerfeld ve arkadaslar1 [214], 33 obez OSAS’l1 bireyde %13 viicut agirlik kayib1 ile ODI’nin
iyilestigini, GAUH nin azaldigin1 ancak AHI’de azalma olmadigmi saptamislardir. Bu
calismada ise D vitamini destegiyle ¢alisma sonunda hem AHI (Cizelge 4.20) hem de ODI
(p=0,014) (Cizelge 4.25) anlaml1 olarak azalmistir. Ancak ortalama O; satiirasyonunda (%)
anlamli olarak bir degisiklik olmamistir. SaO2’nun %90’ nin (%90-%100) {izerinde oldugu
uyku siiresinde D vitamini kullanimindan sonra artis oldugu goriilse de bu artis anlamli
degildir (p=0,053) (Cizelge 4.25). Orneklem sayis1 artirilarak yapilacak calismalar bu

anlamliligin goriilmesinde etkili olabilir.

Obstriiktif uyku apne sendromunda goriilen aralikli hipoksi dokularin hizli reoksijenazi
takiben kisa tekrarli oksijen desatiirasyon olusturmaktadir [60]. Egzersiz ve CPAP, egzersiz
ve ag1z i¢i arac tedavisi uygulananlar arasinda AHI degerindeki azalmanin anlaml farklilik
olusturmadig1 goriilmektedir [199]. Bu c¢alismada incelenen uyku parametreleriyle
antropometrik 6l¢tim ve viicut bilesimi degerlerinin arasinda anlamli iligki olamamasi bu
durumu destekler niteliktedir (Cizelge 4.26). Ancak D vitamini desteginden sonra bel-kalca
orani ile ortalama SaO: (%), santral apne ve hipopne sayisi, bel boy orani ile ortalama SaO>
(%) arasindaki anlaml iliski (Cizelge 4.27) OSAS’da uygulanan tedaviye ek D vitamini

suplemantasyonun faydali etkiye neden olabilecegini diisiindiirmektedir.

Immiin sistem cevabi igin D vitamini gereklidir [21]. Obstriiktif uyku apne sendromunda
goriilen sik kardiyovaskiiler morbidite sistemik inflamasyon aracilidir [ 144]. Giin boyu uyku
halinin inflamatuvar sitokinler aracilifiyla olabilecegi rapor edilmistir [83]. Diisiik D
vitamini seviyesinin sistemik inflamasyonu artirabilecegi diistiniilmektedir [21]. Diisiik D
vitamini seviyesi merkezi sinyalizayon ve inflamatuvar mediat6rler araciligiyla uykusuzluga
neden olabilmektedir. TNF-a ve IL-1 gibi uyku regiilasyonuyla iliskili mediatorler 25
(OH)D seviyesiyle ters iliskilidir [118, 145]. inflamasyon ve OSAS arasindaki iliskinin
horlama, solunum c¢abasi ve iist solunum yolu obstriiksiyonundan kaynakli hasarin nazal ve

orofarengeal mukozada bulunan artan immiin hiicrelerle iligkisinden olabilecegi
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bildirilmistir [60]. Beden kiitle indeksi degeri eslestirilen kontrol grubuyla OSAS
kiyaslandiginda, IL-6, TNF-a ve CRP seviyelerinin OSAS’da daha yiiksek oldugu
goriilmektedir. Ayn1 zamanda CRP ile AHI, arousal indeks, oksijen desaturasyonu arasinda
da pozitif iliski oldugu gosterilmistir [215, 216]. Calisma baslangicinda CRP ile uyku
stirekliligi arasinda anlamli negatif iliski bulunmaktadir. Toplam obstriiktif apne ile IL-10
ve tiim apneler arasinda istatistiksel agidan anlamli negatif iliski oldugu goriilmektedir
(Cizelge 4.28). Ancak D vitamini desteginden sonra incelenen inflamatuvar parametrelerde
sadece CRP ile uyku etkinligi, uyku siirekliligi arasinda, IL-6 ile ODI arasinda anlamli
negatif iliski gdzlemlenmistir (Cizelge 4.29). Bununla beraber D vitamini desteginden sonra
IL-10 ve AHI arasindaki anlamli ters korelasyon olmas1 dikkat ¢ekicidir (Cizelge 4.29).
Ayrica diyet programlarinin ise plazma kolesterol, CRP, inflamatuvar gostergeler iizerine
olumlu etkileri hem kisa hem de uzun donem calismalarinda gosterildigi yapilan bir
derlemede bildirilmistir [208]. D vitaminiyle birlikte uygulanacak zayiflama programlarinin

hafif OSAS tedavisinde daha etkili olabilecegini diisiindiirmektedir.

Bunlara ek olarak, CPAP’1n sempatik noral aktivite arterial kalinlik, diastolik disfonksiyon
gibi durumlarda iyilesme saglayarak kardiyovaskiiler risk iizerine olumlu etki
gosterebilmektedir [208]. Bu calismada serum VLDL-K ve TG seviyesiyle AHI arasinda
pozitif korelasyon saptanmistir (Cizelge 4.28). D vitamini kullandiktan sonra bireylerde bu
iliskiler goriilmemektedir (Cizelge 4.29). Calisma baslangicinda AKG ile uyku etkinligi (r:-
0,534, p=0,019) ve uyku siirekliligi (1:-0,525, p=0,021) anlamli negatif korelasyon
gostermektedir. (Cizelge 4.29). Bu durum D vitamini suplemantasyonun OSAS’da KVH ve

kan glukoz regiilasyonunda etkili olabilecegini gosterebilmektedir.
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6. SONUC VE ONERILER

6.1. Sonuclar

10.

11.

12.

. Bireylerin ana 6gilin sayisi ortalamasi baslangigta 2,80+0,41, D vitamini kullandiktan

sonra ise 2,85+0,36’dir.

Beslenme istah anketi degerlendirmesine gore bireylerin %90,0’ninda viicut agirlig
kayb1 riski yokken, D vitamini takviyesi alimindan sonra bu oran %100,0’e ylikselmistir.
Serum D vitamini seviyesi, D vitamini takviyesi yapilmadan once ortalama 19,1+£5,16
ng/mL iken, D vitamini takviyesinden sonra 41,6+10,25 ng/mL’ye yiikselmistir.
Baslangicta bireylerin serum D vitamini seviyesine gore bireylerin %55,0’inin eksik,
%45,0°1 D vitamini seviyesi yetersizdir.

Calisma sonunda D vitamini eksik olan birey bulunmazken, %90,0 nin yeterli D vitamini
seviyesine sahip oldugu goriilmektedir.

Calismada D vitamini destegi sonrasinda bireylerin antropometrik dlgtimleri (viicut
agirlig, bel cevresi, kalca cevresi, boyun cevresi), BKI, bel-kalca orani, bel-boy orani
ve viicut bilesiminde anlamli1 fark saptanmamustir (p>0,05).

Hem baslangigtaki hem de ¢alisma sonunda serum D vitamini seviyesiyle antropometrik
Ol¢iimler ve viicut bilesimi arasinda anlamli korelasyon olmadigi goézlemlenmistir
(p>0,05).

Bireylerin besin tiiketim kayitlar1 degerlendirildiginden baslangigtaki ortalama enerji
alimlar1 (2064,2+526,88 kkal) D vitamini destegi alimindan sonraki enerji alimi
(1792,4+520,49 kkal) azalmistir (p=0,026).

Diyet protein alim miktar1 (g) (70,1+19,78 g - 58,9£17,13 g) ve viicut agirligi basina
diisen (g/kg) (0,8+0,27 g/kg - 0,7+0,22 g/kg) miktarinin baglangica gore ¢aligsma sonunda
anlamli seviyede azaldig1 gézlenmistir (sirastyla p=0,004 ve p=0,003).

Diyet yag aliminin (g) baslangica gore (96,84+34,70 g) calisma sonunda (83,1+29,12 g)
anlamli olarak azaldig1 saptanmistir (p=0,038).

Bireylerin doymus yag asidi (%), omega 3, omega 6, MUFA (%) ve PUFA(%)
alimlariin baslangi¢ ve bitis arasinda istatistiksel acidan anlamli fark olmadigi
goriilmektedir (p>0,05).

Bireylerin vitamin ve mineral alimlari degerlendirildiginde baslangigtaki vitamin

(A,C,E, Bl1, B2, Niasin, B6, B12, folik asit) ve mineral (kalsiyum, potasyum,



104

13.

14.

15.

16.

17.

18.

19.

20.

21.

22.

23.

24.

magnezyum, selenyum, demir) alimlarinin ¢alisma sonundaki alimlardan anlamli bir
farklilik gostermedigi saptanmistir (p>0,05).

Bireylerin %45,0’1 hafif, %40,0’1 orta ve %15,0’1 agir fiziksel aktivite diizeyine
sahipken, calisma sonunda hafif aktivite diizeyine sahip olanlarin oraninin degismedigi
(%45,0), orta fiziksel aktiviteye sahip olanlarin oraninin azaldigi (%30,0) ve agir fiziksel
aktivite diizeyine sahip olanlarin oranin arttig1 goriilmiistiir (p>0,05).

Serum D vitamini seviyesi, D vitamini takviyesi yapilmadan once ortalama 19,1+£5,16
ng/mL iken, D vitamini takviyesinden sonra 41,6+10,25 ng/mL’ye yiikselmistir
(p=0,000).

Baglangicta D vitamini seviyeleri ile biyokimyasal bulgular arasinda anlamli bir
korelasyon olmadig1 saptanmistir (p>0,05).

Calisma sonunda serum D vitamini seviyesiyle total kolesterol (1:-0,475 p=0,033), LDL-
K seviyesiyle (1:-0,446 p=0,049) ve CRP seviyesiyle (r:-0,477 p=0,034) anlaml1 negatif
korelasyon oldugu gozlemlenmistir.

Serum total kolesterol seviyesinin ortalama 206,8+43,55 mg/dL’den 188,3+53,17
mg/dL’ye diistiigii saptanmistir (p=0,044).

Calisma baglangicinda bireylerin  ortalama HOMA-IR degerleri 2,3+1,09°den
1,840,83ye diistiigii goriilmiistiir (p=0,040).

D vitamini kullanmadan 6nce ve sonra uyku siiresi, NREM, REM siireleri, uyku latansi,
uyku etkinligi (%) ve siirekliligi (%), yatis pozisyonu siireleri, apne-hipopne stireleri,
arousal sayist ve indeksi, toplam kalp hizlarinda anlamli bir farklilik olmadig:
gorilmiistiir (p>0,05).

D vitamini destegi kullandiktan sonra ortalama AHI degeri 8,9+2,05’den 5,5+2,43’e
diismiistiir (p<0,001).

Ayn1 zamanda apne+hipopne sayisi, apne indeksi ve hipopne indeksi de anlamli olarak
azalmistir (sirastyla p=<0.001, p=0,015 ve p=0,004).

Obstriiktif apne sayisinda anlamli azalma oldugu gibi (p=0,012), tiim apnelerin sayis1
(p=0,012) ve hipopne sayisinda (p=0,001) da anlaml1 azalma oldugu goriilmektedir.
Suplemantasyondan sonra NREM dénemindeki AHI, tiim apnelerin sayisi, hipopne
sayisi, apnethipopne sayist ve hipopne indeksi degerlerinde anlamli azalma oldugu
goriilmektedir (p<0,05).

Suplemantasyondan sonra REM dénemindeki obstriiktif apne sayis1, AHI, tiim apnelerin
say1s1, obstriiktif apne sayisi, hipopne sayisi, apne+hipopne sayisi ve hipopne indeksi

degerlerinde anlamli azalma oldugu goriilmektedir (p>0,05).
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Calisma baslangicinda supin pozisyondaki AHI degeri ortalamal6,3+12,34’den, ¢aligma
sonunda 12,2+9,57’ye azalmistir (p=0,009).

Calisma sonunda ODI (p=0,014) anlamli olarak azalmustir.

Calisma baslangicinda uyku parametreleri ile antropometrik 6l¢iimler ve viicut bilesimi
arasinda anlamli korelasyon saptanamamustir.

Suplemantasyondan sonra santral apne sayisi ile bel/kal¢a orani arasinda anlamli negatif
korelasyon tespit edilmistir (r:-0,687 p=0,001). Ortalama Sa0O2 (%) ile bel-kalca orani
(r:-0512 p=0,025) ve bel-boy orani (r:-0,537 p=0,018) arasinda iliski saptanmustir.
Baslangigta bireylerin AHI degeriyle serum VLDL-K (r:0,587, p=0,08) ve TG (1:0,588
p=0,008) arasinda anlaml1 pozitif korelasyon oldugu goriilmektedir.

Suplemantasyon oncesi serum D vitamini seviyesiyle uyku etkinligi (1:0,666 p=0,002)
ve uyku siirekliligi (r:0,627 p=0,007) arasinda anlamli pozitif iliski oldugu
goriilmektedir. CRP ile uyku stirekliligi arasinda anlamli negatif (r:-0,524 p=0,031)
korelasyon bulunmaktadir. Toplam obstriiktif apne ile IL-10 (1:-0,462 p=0,047) ve tiim
apneler (1:-0,476 p=0,040) arasinda anlamli negatif iliski oldugu goriilmektedir.
Suplemantasyon sonrasinda Serum D vitamini seviyesiyle apnethipopne arasinda
pozitif yonli anlaml iligski gortilmektedir (r:0,534 p=0,018). Apne hipopne indeksiyle
ile IL-10 arasinda anlamli negatif iliski bulunmustur (r:-0,467 p=0,044). Uyku etkinligi
bitis 6l¢iimlerinde CRP ile ters yonlii iligki vardir (r:-0,663 p=0,002). Uyku siirekliligi
ile CRP arasinda da negatif iliski elde edilmistir (r:-0,615 p=0,009).

Caligma sonunda Apne+thipopne ile HOMA-IR arasinda da pozitif korelasyon oldugu
goriilmektedir (r:0,510 p=0,026). Ayrica O2 desatiirasyonu indeksi ile IL-6 arasinda
anlaml pozitif korelasyon oldugu goriilmektedir (1:0,563 p=0,012).

6.2. Oneriler

1.

Hafif OSAS’da D vitamini suplemantasyonunun antropometrik olglimler ve viicut
bilesimi ilizerine 8 haftalik siire sonunda etkisinin goriilmemesinin normal oldugu bu
etkinin goriilebilmesi i¢in daha uzun siiren ¢aligmalara ihtiya¢ oldugu diisiiniilmektedir.
Ileride yapilacak galigmalarda viicut agirh@ kaybr icin uygulanacak saglikli beslenme
programina ilave D vitamini desteginin antropometrik Ol¢iimlere daha fazla katki
saglayabilir.

Hafif OSAS’da insiilin direnci ve lipid profilinin diizenlenmesinde D vitamini

suplemantasyonun olumlu etkisinin olabilir.
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Hafif OSAS’da PAP tedavisinin (altin standart) uygulanmasinda bir takim zorluklarla
karsilagilmaktadir. Hastalarin semptomlarini az hissetmelerinden kaynakli olarak tani
icin hekime basvurma siklig1 orta ve agir seviyedeki OSAS’a gore az olmaktadir ve
tanidan sonra PAP kullanma durumlariin seviyesi diisiiktiir. Koruyucu tedavi olarak D
vitaminin kullanilmasinin uygun oldugu diisiiniilmektedir.

Obstriiktif uyku apne sendromunda 6nemli olan uyku parametreleri {izerine D vitamini
suplemantasyonun olumlu etkisinin oldugu goriilmiistiir. Hastalik ilerledik¢e siddetinin
de artabilecegi bilinen Hafif OSAS’da D vitamini destegi hastaligin seyrinin
agirlagsmasini 6nlemek amaciyla koruyucu bir tedavi olabilir.

Omeklem sayis1 artirilarak yapilacak uzun donem ¢alismalara ihtiya¢c oldugu
diistiniilmektedir.

Enerji aliminda istatistiksel olarak anlamli azalma olmasa da, enerji kontrollii ¢aligmalar
ilerleyen donemde yapilabilir.

Literatirde OSAS’da D vitamini suplemantasyonu ile ilgili ¢aligmalar sinirlidir. Bu

caligmanin ileride yapilacak olan ¢aligmalara 151k tutacag: diisiiniilmektedir.
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KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU KARAR FORMU

Hafif Agirlikta Obstriiktif Uyku Apne Sendromu Tamsi Alan |
Hastalarda D Vitamini Suplemantasyonunun Hastalik Prognozu ve |
Beslenme Durumuna Etkisi

ARASTIRMANIN ACIK ADI

VARSA ARASTIRMANIN PROTOKOL KODU

; . Versiyon

= Adi ili

& Belge Ad Tarihi Nuiiarasi Dili

— 3 . o 3

E 3 ARASTIRMA PROTOKOLU 20.05.2016 1.0 Tiirkge x ingilizce O Diger []
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EK-2. Tiirkiye flac ve Tibbi Cihaz Kurumu Klinik Arastirmalar Etik Kurulu onay

formu

HIZMETE OZEL

* e

SAGLIK BAKANLIGI
Ttrkiye ilag ve Tibbi Cihaz Kurumu
NORMAL
Say1 : 93189304-514.04.01-E.235801 28.11.2017

Konu : Klinik Caligma [16-AKID-53]

Prof. Dr. Oguz KOKTURK
Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Gogiis Hastaliklan Ana Bilim Dali
ANKARA

Ilgi : a) Kurum evrak kayit 03.05.2016 tarihli, 124071 savili yazimz,
b) Kurum evrak kayit 23.12.2016 tarihli, 326029 sayili yazimz,
¢) Kurum evrak kayit 07.06.2017 tarihli, E.157347 sayil yaziniz,
d) Kurum evrak kayit 21.11.2017 tarihli, E.331696 sayili yaziniz.

Agagida bilgileri verilen klinik aragtima bagvurunuz ilgili mevzuat geregince
incelenmis olup;

Aragtirmamn Adi: Hafif Agirlikta Obstroktif Uyku Apne Sendromu
Tanist Alan Hastalarda D Vitamini
Suplementasyonunun Hastalik Prognozu ve Beslenme
Durumuna Etkisi

Koordinator: Prof. Dr. Oguz KOKTURK

Koordinator Merkez: Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi

Gogiis Hastaliklan Ana Bilim Dal

Onay Veren Ftik Kurulun Adi: Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi KAEK

Aragtirmanin giincel Helsinki Bildirgesi’ne, iyi klinik uygulamalar ilkelerine ve ilgili
mevzuata uygun olarak yurtitiilmesi,

Aragtirma ckibinde vyer alan sorumlu arasgtirmacilarin ilgili mevzuat hiikiimleri
geregince arastirma siresince tam zamanli olarak aragtirma merkezinde bulunmasi,

Aragtirma swasmnda kullanilan aragtirma Grunlerinden, aragtirmada uygulanan
islemlerden ya da rutin tedavilerinde klinik arastirma geregince uygulanacak kisitlamalardan
dolayr aragtirmaya katilan gonilliilerde olugabilecek zararlar ile aragtirmada protokol
dahilinde kullanilacak tim tirtinlerin ve tetkiklerin destekleyici, destekleyici yoksa aragtirmaci
tarafindan kargilanmasa,

Guvenlilik bildirimlerinin ilgili mevzuat geregi belirtilen strelerde Kurumumuza ve
ilgili etik kurula bildirilmesi,

Gonillilerden alinacak numuneler iilke digina cgikarilacaksa, biyolojik materyal
transfer formunda belirtilenlerin yerine getirilmesi,

Sogutozi Mahallesi, 21 76.Sokak No:5 06520 Cankaya/ANKARA
Tel: (0312) 218 30 00— Fax : (0 312) 218 34 60

Bu belge 5070 sayili Elektronik Imza Kanunu uyarmca elektronik olarak imzalanmigtir. Dokiiman http://ebs.titck.gov.tr/Basvuru/EImza/Kontrol
adresinden kontrol edilebilir. Guivenli elektronik imza ash ile aymidir. Dokiimanin dogrulama kodu : ak1USHY3Z1 AxS3k0ZmxXYnUyQ3NR.
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EK-2. (devam) Tiirkiye ilac ve Tibbi Cihaz Kurumu Klinik Arastirmalar Etik

Kurulu onay formu

Kigisel verilerin gizliligine riayet edilmek kaydiyla, izin verilen bu aragtirmanin
kamuya agik bir veri tabamina kaydedilmesi,

Aragtirma uriind ithal edilecek ise Kurumumuza ilgili bagvuru formu ve ekleri ile
miiracaat edilmesi,

Aragtirma sonunda artan aragtirma Uriinii olmasi1 halinde arastirma wrinii imha
iglemlerinin ilgili mevzuata gére yapilmasi,

Aragtirmanmin  baglamamasi, iptali, durdurulmasi veya sonlandirilmasi halinde
Kurumumuza ve ilgili etik kurula bildirilmesi ilgili mevzuata uygun gekilde ve belirtilen
stireler dahilinde bilgi verilmesi,

Ilag ve Biyolojik Uriinlerin Klinik Aragtirmalar1 Hakkinda Y énetmelik Md. 21 ile ilgili
olarak; Damstay Idari Dava Daireleri Kurulu YD Itiraz No: 2015/1239 sayili karan ile
25.06.2014 tarih ve 29041 sayili Resmi Gazete "de yayimlanan Klinik Aragtirmalar Hakkinda
Yonetmelikte Degigiklik Yapilmasina Dair Yonetmeligin 13 iincti maddesine yonelik olarak
yurttmeyi durdurma karart verilmigtir. Buna gore aragtirma ile ilgili kayitlarin tamaminin
aragtirmanin butiin merkezlerde tamamlanmasindan sonra en az 14 vyl stire ile saklanmasi,

Aragtirma konusu ile ilgili ddemelerin, arastirma boyunca yapilacak olan es zamanh
tedavi ve kurtarma tedavilerinin génilli ve Sosyal Givenlik Kurumuna odetilmeyecegi
hususuna dikkat edilmesi gerekmektedir.

Uygun bulunan dokitimanlarin listesi agagidaki tabloda verilmistir. Bu dokiimanlarin
herhangi birinde degigiklik oldugu takdirde ilgili mevzuat hiikkiimleri dogrultusunca bagvuru
yapilmasi gerekmektedir.

Dokiimamn Adi Tarih Versiyon No
Protokol 20.05.2016 02

Hafif Agirlikta Obstrioktif Uyku Apnesi Olan | - -
Bireylerde D vitamini Suplemantasyonun Bazi
Biyokimyasal Bulgular ve  Antropometrik
Olgtimlere Etkisi — Anket Formu

Bilgilendirilmig Gontilli Olur Formu 06.07.2017 02

Biitce 06.07.2017 02

Etik Kurul Karari 134 27.03.2017
360 03.07.2017

Ilgi b vazi ekindeki bagvuru formunda belirtilen merkezlerde arastirmanin baglamasi
uygun bulunmugtur. Arastirma stirecinde yukarida belirtilen hususlarin yerine getirilmesi
gerckmektedir.

Yazimizin bir érneginin ilgili etik kurula iletilmesi hususunda bilginizi ve geregini rica
ederim.

Dr. Ecz. Nihan BURUL BOZKURT
Kurum Bagkani a.
Daire Bagkan

Sdgiitézi Mahallesi, 2176.Sokak No:5 06520 Cankaya/ ANKARA
Tel: (0 312) 218 30 00— Fax : (0 312) 218 34 60

Bu belge 5070 sayili Elektronik Imza Kanunu uyarinca elektronik olarak imzalanmstir. Dokiiman http://ebs titck gov.tr/Basvuru/EImza/Kontrol
adresinden kontrol edilebilir. Guivenli elektronik imza asl ile aynidir. Dokiimanmn dogrulama kodu : aklUSHY3Z1 AxS3k0ZmxXYnUyQ3NR
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EK-3. Onam formu

T.C.
__ GAZI UNIVERSITESI
KLINIK ARASTIRMALAR ETIK KURULU

6AZI UNIVERSITESI TIP FAKULTESI
KLINIK ARASTIRMALAR ICIN BILGILENDIRILMIS 6ONULLO OLUR FORMU

Aragtirma Projesinin Adi: Hafif Agirhikta Obstriiktif Uyku Apne Sendromu Tanisi Alan Hastalarda D
Vitamini Suplemantasyonunun Hastalik Prognozu ve Beslenme Durumuna Etkisi
Sorumlu Arastiricinin Adi: Prof. Dr. Oguz KOKTURK

"Hafif Agirhkta Obstriktif Uyku Apne Sendromu Tamisi Alan Hastalarda D Vitamini
Suplemantasyonunun Hastalik Prognozu ve Beslenme Durumuna Etkisi” isimli bir ¢alismada yer almak lizere
davet edilmis bulunmaktasiniz. Bu g¢alisma, arastirma amagh olarak yapilmaktadir. Calismaya katilma
konusunda karar vermeden &dnce aragtirmanin neden ve nasil yapildigini, sizinle ilgili bilgilerin nasil
kullanilacagini, ¢aligmanin neler igerdigini, olasi yararlarini, risklerini ve rahatsizliklarini bilmeniz nemlidir.
Litfen agagidaki bilgileri dikkatlice okumak igin zaman ayirin ve bu bilgileri ailenizle ve/veya doktorunuzla
tartigin. Caligma hakkinda tam olarak bilgi sahibi olduktan sonra ve sorulariniz cevaplandiktan sonra eger
katilmak isterseniz sizden bu formu imzalamaniz istenecektir.

Obstriiktif uyku apnesi (OSAS) temelinde inflamasyonu barindan uyku bozukluklari siniflamasinda

yer alan bir hastaliktir. D vitamini ise inflamasyon siirecini etkileyen ve simdilerde bir ¢ok hastalikla (insiilin
direnci, diyabet, kardiyovaskiiler hastaliklar gibi) iligkilendirilen bir vitamindir. Hafif agirlikta OSAS tanisi

alan hastalarin tedavi protekoliinde herhangi bir ilag veya cihaz tedavisi bulunmamaktadir. Cogunlukla da bu

hasta profilinde D vitamini seviyesinin diigiikligii goze ¢arpmaktadir. Planlanan bu ¢aligmayla D vitaminin
OSAS ilerleyigine, bazi biyokimyasal parametreler, bazi antropometrik dlgiimler ve beslenme durumu
lizerine etkisini saptamak amaglanmaktadir. Bu galigmanin hafif agirhkta OSAS tanisi alan hastalarin
tedavisine giincel bir katki saglayacagi diigliniilmektedir. Aragtirmaya Gazi Universitesi Tip Fakiiltesi
Hastanesi &8giis Hastaliklari ABD'na bagvuran en az 35 erkek olmak iizere hafif OSAS tanisi alan D vitamini
yetersizligi bulunan bireyler dahil edilecektir.

Bu galismada yer alip almamak tamamen size baglidir. Ejer katilmaya karar verirseniz bu yazili
bilgilendirilmig olur formu imzalanmak igin size verilecektir. Su anda bu formu imzalasaniz bile istediginiz
herhangi bir zamanda bir neden géstermeksizin galismayi birakmakta 8zgiirsiiniiz. Eger katilmak istemez
iseniz veya galismadan ayrilirsaniz, doktorunuz tarafindan sizin igin en uygun tedavi plan uygulanacaktir.
Ayni gsekilde galismay ylirliten doktor galigmaya devam etmenizin sizin igin yararl olmayacagina karar
verebilir ve sizi galisma dig1 birakabilir; bu durumda da sizin i¢in en uygun tedavi segilecektir.

Hafif OSAS tanisi alan hastalarin baglangigta uyku bozukluklari merkezinde yapilan PS6, bazi kan
bulgulari {aghk kan gekeri, lipid profili, kalsiyum, fosfor, parathormon, kalsitonin, 26(OH)D, insiilin, hCRP,
TNFalfa, IL-6 ve IL-10), kan basinglari, fiziksel aktivite kayitlari, besin tilkketim kayitlari, bazi
antropometrik slgiimleri degerlendirilecektir. Eger D vitamini (25(OH)D) seviyeniz diisiikse ona bagh olarak
D vitamini suplemantasyonu (50.000 IU/hafta) verilecektir. Ayni zamanda yapilacak anketle beslenme ve
igtah durumunuz sorgulanacaktir. Haftada 50.000 IU D vitamini suplemantasyonu 8 hafta boyunca
verilecektir. Suplemantasyondan sonra baglangicta yapilan analizler tekrarlanacaktir. Elde edilen veriler
1siginda ilag veya cerrahi tedavisi olmayan hafif OSAS hastaliginin tedavisinde D vitaminin etkinligi
aragtirilmak amaciyla kullanilacaktir.

Size onerilen D vitamini suplemantasyonun dnerilen gekilde almanmiz gok &nemlidir. D vitamini
kullanmadan énce ve 8 haftanin sonunda dlglim ve analizlerin tekrarlanmasi gerekmektedir.

BGOF-Klinik Aragtirmalar
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EK-3. (devam) Onam formu

T.C.
. . GAZI UNIVERSITESI
KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

Endokrin Birliginin ve Tiirkiye Endokrin ve Metabolizma Dernegi tarafindan 6nerilen doz tarafiniza
verilecektir. Calismalar uygulanan bu doz ve siirenin herhangi bir yan etkisi olmadigini géstermektedir. D
vitamini seviyeniz yetersizse galigmaya dahil edileceksiniz.

Ilag veya cerrahi bir tedavisi bulunmayan hastaliginizin tedavisinde D vitamini suplemantasyon
uygulamasi tedavide yeni bir 1gik tutabilir ve hastaligin ilerlemesini &nlemeye katki saglayabilir.
Suplemantasyon tedavisi sonunda D vitaminin hastaliginiz iizerinde olumlu/olumsuz/etkisiz gibi sonuglari
tarafiniza bildirilecektir

Aragtirmaya katilmaya devam etme isteginizi etkileyebilecek, aragtirma konusuyla ilgili yeni bilgiler
elde edildiginde siz veya yasal temsilciniz zamaninda bilgilendirilecektir.

Aragtirma goniillliliik esasina dayali olup istenildigi zaman galigma tarafinizdan sona erdirilebilir

Caligmaya katilmakla parasal yiik altina girmeyeceksiniz ve size de herhangi bir ddeme
yapilmayacaktir.

Caligma doktorunuz kigisel bilgilerinizi, arastirmayir ve istatiksel analizleri yiiriitmek igin
kullanacaktir. Calismanin sonunda, bu bilgiler hakkinda bilgi istemeye hakkiniz vardir. Calisma sonuglari
galisma bitiminde tibbi literatiirde yayinlanabilecektir ancak kimliginiz agiklanmayacaktir.

Izleyiciler, yoklama yapan kisiler, Etik Kurul, Saglik Bakanligi ve diger ilgili saglik otoriteleri orijinal
tibbi kayitlariniza dogrudan erigebilir. Bu yazili bilgilendirilmig g&niillii olur formunu imzalayarak yalnizca
adi gegen kisi ve kurumlara erigim izni vermis olacaksiniz. Ancak kimlik bilgileriniz gizli tutulacak, kamuoyuna
agiklanamayacak; aragtirma sonuglarinin yayimlanmasi halinde dahi kimliginiz gizli kalacaktir.

Caligma yentemi/ilaci ile ilgili bir sorununuz oldugunda ya da galigma ile ilgili ek bilgiye gereksiniminiz
oldugunuzda agagidaki kisi ile litfen iletisime geginiz.

ADI : Feride AYYILDIZ
&6OREVL : Aragtirma gorevlisi
TELEFON 105332358558

(Katilimeinm/Hastanin Beyanr)

6UTF Gagiis Hastaliklari Anabilim dalinda, Dr. Ofuz KOKTURK tarafindan tibbi bir aragtirma yapilacagi
belirtilerek bu aragtirma ile ilgili yukaridaki bilgiler bana aktarildi ve ilgili metni okudum. Bu bilgilerden
sonra bayle bir aragtirmaya "katilimei” olarak davet edildim.

Aragtirmaya katilmam konusunda zorlayici bir davranisla kargilagmis degilim. Eger katilmayi reddedersem,
bu durumun tibbi bakimima ve hekim ile olan iliskime herhangi bir zarar getirmeyecegini de biliyorum.
Projenin yiiriitiilmesi sirasinda herhangi bir neden géstermeden aragtirmadan gekilebilirim. (Ancak
arastirmacifart zor durumda birakmamak icin aragtirmadan ¢ekilecegimi énceden bildirmemim uygun
olacaginin bilincindeyim). Ayrica tibbi durumuma herhangi bir zarar verilmemesi koguluyla aragtirmaci
tarafindan arastirma digi da tutulabilirim.

Aragtirma igin yapilacak harcamalarla ilgili herhangi bir parasal sorumluluk altina girmiyorum. Bana da bir
odeme yapilmayacaktir.

Ister dogrudan, ister dolayli olsun aragtirma uygulamasindan kaynaklanan nedenlerle meydana gelebilecek

herhangi bir saglik sorunumun ortaya gikmasi halinde, her tiirlii tibbi miidahalenin saglanacagi konusunda
gerekli giivence verildi. (Bu tibbi miidahalelerle ilgili olarak da parasal bir yiik altina girmeyecegim).

BGOF-Klinik Aragtirmalar
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EK-3. (devam) Onam formu

Tl
__ GAZzi UNIVERSITEST
KLINIK ARASTIRMALAR ETiK KURULU

Aragtirma sirasinda bir saglik sorunu ile kargilagtigimda; herhangi bir saatte, Arg. Gor. Feride AYYILDIZ',
05332358558 telefondan ve Gazi Universitesi Saglik Bilimleri Fakiiltesi Beslenme ve Diyetetik Béliimiinden
arayabilecegimi biliyorum.

Bana yapilan tiim agiklamalari ayrintilariyla anlamig bulunmaktayim. Bu kesullarla s6z kenusu klinik aragtirmaya
kendi mzamla, hi¢ bir baski ve zorlama olmaksizin, géniilliiliik icerisinde katilmayr kabul ediyorum.

Imzali bu form kagidinin bir kopyasi bana verilecektir.

Katilime:
Adi, soyadr:
Imza:
Tarih:

Gorigmeyi yapan:

Adi, soyadi: Arg. Gor. Feride AYYILDIZ
Imza:

Tarih:

BGOF-Klinik Aragtirmalar



136
EK-4. Anket formu

HAFIF AGIRLIKTA OBSTRUKTIF UYKU APNESIi OLAN BIiREYLERDE D ViTAMINi
SUPLEMANTASYONUN
BAZI BiYOKIMYASAL BULGULAR VE ANTROPOMETRIK OLCUMLERE ETKiSi

Anket No: Tarih:

Adi-Soyadi:

Goriisme sayisi:

A. GENEL BILGILER

1. Cinsiyet: 1. Erkek 2. Kadin

2. Yas: oo, Dogum Tarihi (giin/ay/yil):

3. Egitim Durumu: 1. Okuma yazma bilmiyor 2. Tlkokul 3. Ortaokul
4. Tlkogretim  5.Lise 6.0Onlisans 7. Lisans 8. Lisansiistii
9.Diger.........ce.n...n.

4. Toplam egitim siiresi (y1l): ...ccceevvververeenne.
5. Meslek: ...coooviiiii

Medeni Durum: 1. Evli 2. Bekar
Sigara kullantyor musunuz?
1. Hayir, hi¢ kullanmadim

R

2 yil igtim, biraktim
3. Evet, halen igiyorum - adet: ............. giin/ hafta/ay - siire:......... ay/ yil

8. Alkol kullantyor musunuz?

Siklik: a) Her giin  b) Haftada ...... c) Ayda ......

9. Uyku apnesi disinda doktor tarafindan tanis1 konulmus hastaliginiz var mi1?

1. Hayir 2.Evet o
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EK-4. (devam) Anket formu

10. Hastaliginizla ilgili bir diyet uyguluyor musunuz? (doktor, diyetisyen tarafindan 6nerilen)

1. Hayir 2. Evet
11. Cevabimiz evet ise uyguladiginiz diyet tiiriinii belirtiniz?
1. Zayiflama 2. Diistik yag,diisiik kolesterollii 3. Diyabetik
4. Proteinden kisith 5. Diisilik yag, diisiik kolesterol ve tuzsuz
6. Tuzsuz diyet, sodyum kisith 7. Dusiik posali 8. Yiiksek posali
9. Piirinden kisith
10. Diger.......ooovvvvinnnnnnn.
12.
KULLANILAN ILACLAR KULLANMA NEDENI SIKLIGI
13. Giinde kag bardak su tiiketiyorsunuz? ................. subardagl .................. mL
14. Giinde ......... ana; ....... ara Ogiin tiiketirim.

B. BESLENME ALISKANLIKLARI

1. Iceceklerinizde (gay,kahve,siit,kakao vb....) seker kullanir misiniz?

1. Hayir 2.Evet(......... g/ Bir giin i¢indeki toplam miktar)
2. Yapay tatlandirict kullantyor musunuz?

1. Hayir 2.Evet (covvviiiii tird/. ..o miktari)
3. Diyet tiriinii tiikketiyor musunuz?

1. Hayir 2.Evet (Adt; ..o )

4. Uriin alirken etiket {izerindeki karbonhidrat, protein ve yag vb. besin dgesi igeriklerini okur
musunuz?

1. Hayr 2. Evet
5. Yemek saatleriniz diizenli midir? 1.Hayir 2.Evet (Ogiin saatleri?)
(Sabah:................... Oglen: .....ooovvvviiiiiii, Aksam: ..................... )



EK-4. (devam) Anket formu
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6. Ogiin atlar misiniz? 1. Hayir 2. Evet 3.Bazen
OGUNLER EN FAZLA OGUN ATLAMA NEDENLERI
ATLANAN OGUN (En fazla 3 secenek isaretleyiniz.)
SABAH a) Sabah uyanamiyorum
b) Istahim yok, canim istemiyor
¢) Zamanim olmuyor
d) Hazirlayan birisi yok
e) Diyet yapryorum
f) Ekonomik olanaklarim yeterli degil
g) Diger ..o
OGLE
AKSAM
7. Daha 6nce D vitamini suplemantasyonu aldiniz mi?
1. Hayr 2. Evet (Ne zaman?: .........cocoiiiiiiiiiiiiiieieaens Ne kadar siire:
............ Doz: ...l
8. Giinliik ac¢ik alanda gegirdiginiz siire: .......... dk
SNAQ Beslenme Degerlendirmesi
SNAQ 1 2 3 4 5 PUAN
Besinlerin Cok kotii Koti orta Iyi Cok iyi
Tad:
Normalde Giinde bir Giinde bir Giinde iki Giinde ti¢ Giinde ti¢
oglinlerim oglinden az 0glin yerim 0glin yerim 6gilin yerim. oglinden fazla
yerim yerim
Istahim Cok az Az Orta Iyi Cok iyi
Bir seyler Agiz dolusu | Yemegimin Yemegimin Yemegimin Yemegimin
yedigimde bir kag 1/3’ini Yarisint biiyiik tamamini
lokma yedikten yedikten kismint bitiririm.
yedikten sonra sonra yedikten
sonra tamamen tamamen sonra
tamamen doyarim. doyarim. tamamen
doyarim. doyarim.
TOPLAM




EK-S. Besin tiiketim kaydi

BESIN TUKETIM KAYDI 1. Hafta ici
2. Hafta sonu

OGUN SAAT BESININ ADI ICINDEKILER MIKTAR SURE
SABAH
ARA
OGLE
ARA
AKSAM

ARA

6¢l
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EK-6. Uluslararasi fiziksel aktivite anketi (kisa)

Insanlarin giinliik hayatlarinin bir parcasi olarak yaptiklar1 fiziksel aktivite tiplerini bulmayla
ilgileniyoruz. Sorular son 7 giin icerisinde fiziksel olarak harcanan zamanla ilgili olarak sorulacaktir.
Liitfen yaptigimiz aktiviteleri diigiiniin; iste, evde, bir yerden bir yere giderken, bos zamanlarinizda
yaptiginiz spor, egzersiz veya eglence aktiviteleri.

Son 7 giinde yaptiginiz siddetli aktiviteleri diisliniin. Siddetli fiziksel aktiviteler zor fiziksel efor
yapildigint ve nefes almanin normalden ¢ok daha fazla oldugu aktiviteleri ifade eder. Sadece
herhangi bir zamanda en az 10 dakika yaptiginiz bu aktiviteleri diisliniin.

1. Gegen 7 giin icerisinde kag¢ giin agir kaldirma, kazma, aerobik, basketbol, futbol veya hizl bisiklet ¢evirme
gibi siddetli fiziksel aktivitelerden yaptiniz?

Haftada  giin
[J Siddetli fiziksel aktivite yapmadim. — ( 3.soruya gidin.)

2. Bu giinlerin birinde siddetli fiziksel aktivite yaparak genellikle ne kadar zaman harcadiniz?

Gilinde ___ saat
Giinde __ dakika
U Bilmiyorum/Emin degilim

Gegen 7 giinde yaptiginiz orta dereceli fiziksel aktiviteleri diisiiniin. Orta dereceli aktivite orta derece fiziksel
gii¢ gerektiren ve normalden biraz sik nefes almaya neden olan aktivitelerdir. Yalniz bir seferde en az 10 dakika
boyunca yaptigiz fiziksel aktiviteleri diistiniin.

3. Gegen 7 giin igerisinde kag giin hafif yiik tagima, normal hizda bisiklet ¢cevirme, halk oyunlari, dans, bowling
veya ¢iftler tenis oyunu gibi orta dereceli fiziksel aktivitelerden yaptiniz? Yiiriime harig.

Haftada _ giin
[1 Orta dereceli fiziksel aktivite yapmadim. — (5.soruya gidin.)
4. Bu giinlerin birinde orta dereceli fiziksel aktivite yaparak genellikle ne kadar zaman harcadiniz?

Gilinde __ saat
Giinde __ dakika
[J Bilmiyorum/Emin degilim

Gegen 7 giinde yiiriiyerek gegirdiginiz zamani diisiiniin. Bu igyerinde, evde, bir yerden bir yere ulagim amaciyla
veya sadece dinlenme, spor, egzersiz veya hobi amaciyla yaptiginiz yiiriiyiis olabilir.

5. Gegen 7 giin icerisinde, bir seferde en az 10 dakika yiiriidiigiiniiz giin sayis1 kagtir?
Haftada  giin

U Yiirimedim. — (7.soruya gidin.)

6. Bu giinlerden birinde yiiriiyerek genellikle ne kadar zaman gecirdiniz?

Gilinde ___ saat

Gilinde __ dakika

[1 Bilmiyorum/Emin degilim

Son soru, gecen 7 giinde hafta iginde oturarak gecirdiginiz zamanlarla ilgilidir. Iste, evde, calisirken ya da

dinlenirken gecirdiginiz zamanlar dahildir. Bu masanizda, arkadasinizi ziyaret ederken, okurken, otururken
veya yatarak televizyon seyrettiginizde oturarak gecirdiginiz zamanlar1 kapsamaktadir.

7. Gegen 7 giin igerisinde,giinde oturarak ne kadar zaman harcadiniz?

Gilinde  saat
Gilinde  dakika
[ Bilmiyorum/Emin degilim
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EK-7. Antropometrik dl¢iimler — BiA analizi

OLCUMLER

Yas

Boy (cm)

Agirlik (kg)

Bel ¢evresi (cm)

Kalga ¢evresi (cm)

Bel-kal¢a oram

Bel-boy orani

Boyun gevresi (cm)

Yag (%)

Yag (kg)

Yagsiz viicut kiitlesi (kg)

Toplam viicut suyu (%)

Toplam viicut suyu (It)

Beden Kiitle Indeksi (BKI)
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EK-8. Biyokimyasal parametrelere ait referans degerler

AKG (mg/dL) 74-100
Total kolesterol (mg/dL) 0-200
HDL-K (mg/dL) 40-60
LDL-K (mg/dL) 60-130
VLDL-K (mg/dL) 10-40
TG (mg/dL) 0-150
Kalsiyum (mg/dL) 8,8-10,6
Fosfor (mg/dL) 2,5-4,5
PTH (pg/mL) 12-88
Kalsitonin (pg/mL) 0-8,4
Insiilin (ng/mL) 1,9-23
<20 eksiklik

20-30 yetersizlik
25(0OH)D (ng/mL)
30-100 yeterli

>100 yiiksek
CRP (mg/L) 0-6
TNF-a (pg/mL) 4,6-12,4
IL-6 (pg/mL) 0-50
IL-10 (pg/mL) 0-3,3

AKG: Aclik Kan Glukozu, HDL-K:Yiiksek Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, LDL-
K: Diisiik Yogunluklu Lipoprotein Kolesterol, VLDL-K: Cok Diisiik Yogunluklu
Lipoprotein Kolesterol, TG: Trigliserit, PTH:Parathormon, HOMA-IR: Insiilin Direnci
Homeostatik Model Degerlendirme, CRP: C-Reaktif Protein, TNF-a: Tiim6r Nekroz
Faktor Alfa, IL-6:interldkin 6, IL-10:Interlokin 10
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