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1. UVOD

1.1. Spavanje

Spavanje je prijeko potrebno ljudskom organizmu. Prosjecna osoba dozivljava
spavanje kao neSto normalno i po sebi razumljivo sve dok nije liSena spavanja zbog boli,
nezadovoljstva ili potrebe da ostane budna. Nemoguénost spavanja i odmora jedan je od
uzroka, ali 1 pojava koje prati bolest (1). O vaZnosti spavanja govori i1 V. Henderson koja
spavanje smatra jednom od 14 osnovnih ljudskih potreba. Psihologija potrebu za spavanjem
svrstava medu primarne ljudske potrebe, jacom od potrebe za hranom. Spavanje je fizioloski
fenomen koji jo$ nije dovoljno istraZen. Spavanje utjece na covjekovu dnevnu aktivnost te
tjelesno i duSevno zdravlje na mnogo nacina koje znanost tek pokuSava objasniti. Dugo
vremena smatralo se da je spavanje inaktivan period Zivota, a danas se zna da je tijekom

spavanja mozdana kortikalna aktivnost vrlo visoka (2).

1.2.1. Fiziologija spavanja

Stadiji spavanja i budnosti trebali bi se pravilno izmjenjivati, tj. predstavljaju jedan od
znacajnih bioloSkih ritmova. Stadiji spavanja odreduju se ("skoriraju") tako da analiziramo
signale elektroencefalograma (EEG-a), elektrookulograme (EOG) oba oka i elektromiogram
(EMG) miSi¢a donje celjusti zabiljeZzene u tzv. polisomnografskom snimanju. U EEG-u
mozemo prepoznati alfa valove (8-13 Hz), beta valove (>13 Hz), delta valove (0.5-2 Hz) i

theta valove (3-7 Hz).



Postoje dva temeljna stadija spavanja: REM (engl. Rapid Eye Movement) i non-REM
(engl. non Rapid Eye Movement) stadij spavanja. U budnosti nalazimo beta valove
frekvencije ve¢e od 13 Hz a tipi¢no 18-25 Hz i amplitude 5-20 pV. Non-REM stadij
nazivamo jo$ 1 pasivno spavanje. Nastupa nakon budnosti i na taj stadij otpada oko 75 %
vremena provedenog u spavanju. Non-REM stadij spavanja dijelimo na Cetiri stadija S1-S4
(standardizacija po Rechtschafenu 1 Kalesu iz 1968.) ili na tri stadija N1-N3 prema
klasifikaciji American Academy of Sleep Medicine (AASM) iz 2007. godine. Stadij I javlja
se najcesce u prijelazu iz budnosti u druge faze spavanja ili prati budenja tijekom spavanja. U
EOG-u se prikazuju spori kolutajuc¢i pokreti o€ima i tu nalazimo valove razli¢itih frekvencija
relativno male amplitude, >50% epohe (vremena u kojemu promatramo zapis, najces¢e u
trajanju od 30 sekundi) sadrZi theta aktivnost (3-7 Hz). U prvom stadiju spavanja moze biti i
alfa aktivnosti karakteristine za opustenu budnost, ali ne viSe od 50% epohe i mogucéi su
verteks ostri valovi, a u EMG se polako smanjuje miSi¢na aktivnost u odnosu na budnost.
Stadij 2 javlja se obi¢no nekoliko minuta nakon pocetka stadija 1 a karakteristi¢ni znakovi su
vretena spavanja (amplitude se izmjeni¢no povecavaju i smanjuju, frekvencija: 13-16 Hz,
trajanje >0,5 s 1 minimalna amplituda: 10 pV), pojava K kompleksa (oStri i spori valovi s
negativnom a zatim pozitivnom komponentom koji nemaju definiranu amplitudu ali mora biti
barem dvostruko veca od amplitude pozadinske aktivnosti koja prethodi K-kompleksu) 1 <

20% delta valova.

Stadij 3 karekteriziran je umjerenom koli¢inom sporovalne aktivnosti visoke amplitude (20-
50% epohe sadrzi delta valove) a stadij 4 velikom koli¢inom sporovalne aktivnosti visoke
amplitude (>50% epohe sadrzi delta valove). U EOG-u se ne registriraju pokreti oCiju a
miSi¢ni tonus je smanjen. American Academy of Sleep Medicine (AASM) u svojim

izmjenama u standardizaciji spojila je stadije 3 1 4 u jedan stadij koji se naziva stadij N3.



REM stadij ili aktivno spavanje odnosi se na 20-25% vremena spavanja. Tijekom REM
stadija spavanja mozak je izrazito aktivan, pri ¢emu se ukupni metabolizam mozga moze
povecati 20% (1, 3). Faziéni REM Kkarateriziran je brzim pokretima oc¢iju u svim smjerovima,
oscilacijama krvnog tlaka, promjenama sr¢anog ritma i nepravilnim disanjem. U toni¢nom
REM-u nastupa atonija muskulature, desinhronizacija EEG 1 supresija monosinaptickih i
polisinaptickih refleksa. U EEG-u se mogu vidjeti beta i theta valovi, a alfa valovi takoder
mogu biti prisutni ali ¢e biti 1-2 Hz sporiji od alfa valova prisutnih u budnosti. Osobitost
REM stadija je prisutnost pilastih valova (ostro oblikovani trokutasti i ¢esto nazubljeni valovi

frekvencije 2-6 Hz) kojima prethode brzi pokreti ociju.
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Slika 1. Prikaz mozdanih valova u razli¢itim stadijima spavanja

Izvor: http://www.scholarpedia.org/article/Neurobiology of sleep_and wakefulness
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Slika 2. Normalni hipnogram mlade odrasle osobe

Izvor: http://www.scholarpedia.org/article/Neurobiology of sleep and wakefulness

1.3.1. Poremecaji disanja tijekom spavanja

Poremecaji disanja tijekom spavanja (engl. Sleep Disordered Breathing, SDB) skupni
je naziv za razliCite sindrome karakterizirane patoloSkim obrascima disanja za vrijeme
spavanja (3). Prema klasifikaciji Americkog drustva za poremecaje disanja tijekom spavanja
dijelimo ih na: opstrukcijsku apneju za vrijeme spavanja (engl. Obstructive Sleep Apnea,
OSA), centralnu apneju za vrijeme spavanja (engl. Central Sleep Apnea, CSA), sindrom

povecanog otpora gornjih diSnih putova (engl. Upper Airway Resistance Syndrome, UARS) te


http://www.scholarpedia.org/article/Neurobiology_of_sleep_and_wakefulness
http://www.scholarpedia.org/article/File:Sch_Figure3.jpg

primarno hrkanje (engl. Primary Snoring). U tu skupinu takoder spada i sindrom prekomjerne
dnevne pospanosti (engl. Excessive Daytime Sleepiness Syndrome, EDSS) (3). U Centru za
medicinu spavanja u Splitu naj¢esce se javljaju bolesnici s opstrukcijskom apnejom tijekom

spavanja.

1.4.1. Opstrukcijska apneja tijekom spavanja — OSA

Opstrukcijska apneja ili hipopneja tijekom spavanja karakterizirane su epizodama
opstrukcije gornjih diSnih putova. Kada je prekid protoka zraka potpun govorimo o apneji a
kada je djelomican o hipopneji. Apneja je prestanak protoka zraka od najmanje 10 sekundi,
hipopneja je smanjen protok zraka od najmanje 50% u trajanju od najmanje 10 sekundi.
Potpuni ili djelomic¢ni prekid protoka zraka dovode do pada saturacije kisika od 4%. Potpuni
ili djelomi¢ni prekid protoka zraka traje u prosjeku od 10-60 sekundi i dogada se cak i
nekoliko stotina puta tijekom noc¢i. Ovisno o broju apneja ili hipopneja u jednom satu
spavanja (Indeks Apneja-Hipopneja, engl. Apnea-Hipopnea Index ili skra¢eno AHI),
opstrukcijska apneja moze biti blaga (AHI je 5 do 15), umjerena (AHI 15 do 30) i teSka (AHI
ve¢i od 30) (4). Opstrukcijska apneja ili hipopneja tijekom spavanja javljaju se u svim
stadijima spavanja, ali mogu biti izraZenije u REM stadiju spavanja (5). To¢an razlog
smanjenja ili potpunog prestanka protoka zraka u gornjem diSnom putu jos uvijek nije poznat
1 istrazuje se u pretklinickim i klini¢kim istraZivanjima (6, 7). Uobi¢ajeni rizi€ni ¢imbenici za
OSA ukljucuju pretilost, povecani opseg vrata, povecane tonzile i adenoide te kraniofacijalne
abnormalnosti kao §to su retrognatija i mikrognatija. Opstrukcijska apneja tijekom spavanja
ozbiljan je poremecaj disanja za vrijeme spavanja znacajno povezan s kardiovaskularnim
rizicima 1 bolestima kao i s poremecajima metabolizma glukoze, a koji izmedu ostaloga

viSestruko povecava rizik od prometnih nesreca (8).



SIMPTOMI

e Prekomjerna dnevna pospanost - Anketna ispitivanja govore o ucestalosti 0,5-40% pri
procjeni na op¢oj populaciji a 51% u osoba s poremecajima spavanja. Narocito rizi¢ne
skupine su smjenski radnici, mladi odrasli ljudi i starije osobe. Laboratorijska
ispitivanja potvrdila su nalaze u rizicnim skupinama. Zbog Ccestih budenja i
mikrobudenja tijekom no¢i (kojih pacijenti mogu ali i ne moraju biti svjesni) tijekom

dana Zale se na pospanost i umor.

e Hrkanje i nagla budenja s ,,gusenjem* - vrlo Cest problem na koji se zale pacijenti, ali
i njihovi partneri. Moze biti povezano s OSA ali ne znaci da ¢e svaka osoba koja hrée

imati OSA.

o Ucestalo mokrenje tijekom noci

e Nesrece povezane s pospanoscu

e Jutarnja glavobolja - nastaje iz istih razloga zbog kojih nastaje i osjec¢aj umora i

prekomjerne dnevne pospanosti

o  Smetnje raspolozenja i pad mentalnih sposobnosti - poremecaji pozornosti,
nemogucnost koncentracije, razdrazljivost 1 depresija naj¢esce su smetnje raspolozenja

koje se javljaju u oboljelih od OSA (9, 10)

e Suha usta ujutro

o Nemir tijekom spavanja

e Poviseni arterijski tlak i poremecaji srcanog ritma

e  Gubitak zanimanja za spolni odnos



1.4.1.1. OSA i REM/non REM stadiji spavanja

U non-REM-u disanje je stabilno, nema promjena frekvencije i amplitude disanja. Protok
zraka tijekom udisaja se smanjuje, dok se trajanje udisaja kao i ukupno trajanje ciklusa
disanja ne mijenja. Otpor gornjeg diSnog puta poveca se za 230%. Za REM je karakteristicno
nepravilno disanje, pra¢eno iznenadnim promjenama amplitude 1 frekvencije disanja. Otpor
dosegne najvecu vrijednost uslijed atonije miSi¢a dilatatora Zdrijela i djelomi¢nog kolapsa
diSnog puta.

Zbog fizioloskih promjene tijekom spavanja u odredenog broja bolesnika dolazi do kolapsa

gornjeg diSnog puta posebno u REM stadiju (11).
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Slika 3. Zapis sa cjelonoéne polisomnografije bolesnika s opstrukcijskom apnejom tijekom spavanja

(Alice 5LE, Philips, Respironics, Eindhoven, Nizozemska)

Izvor: arhiv Centra za medicinu spavanja Medicinskog fakulteta Sveucilista u Splitu i KBC Split



1.5.1 Upitnici za procjenu rizika za OSA

Prvi upitnik koji se upotrebljavao u klinickoj praksi je Berlinski upitnik (Prilog 2) (3). Pitanja
u Berlinskom upitniku razvrstana su u tri kategorije, a visoko rizi¢nu skupinu ¢ine bolesnici
koji imaju pozitivne barem dvije skupine simptoma (hrkanje, prekomjerna dnevna pospanost,

arterijska hipertenzija i/ili povecan indeks tjelesne mase, [ITM) (11).

Upitnik koji se zbog svoje jednostavnosti, kratkog vremena odgovaranja i metodoloske
kvalitete pokazao kao dobar je upitnik STOP (Prilog 1) (12,13). STOP upitnik izvorno je
napisan na engleskom jeziku i skracenica je za hrkanje (engl. Snoring), umor (engl.
Tiredness), zamijeCenost prestanaka disanja tijekom spavanja (engl. Observed apnea) i
poviSen arterijski tlak (engl. high blood Pressure) (12). Upitnik se sastoji od Cetiri pitanja na
koja ispitanik odgovara potvrdnim ili negativnim odgovorom. Dva ili viSe potvrdna odgovora

govore u prilog postojanju rizika za OSA.

Epworthova ljestvica pospanosti (Prilog 3) procjenjuje pospanost tijekom dana u odredenim
situacijama svakodnevnog Zivota (dok sjede i Citaju, gledaju TV, sjede na sastanku na kojemu
aktivno ne sudjeluju, voze se u automobilu kao putnici sat vremena neprekidne voznje, leze i
odmaraju se u dnevnom boravku, sjede i razgovaraju s nekim, sjede nakon obroka bez da su
popili alkoholno pice, nalaze se u automobilu i stoje u guzvi nekoliko minuta). Ukupni zbroj
mozZe biti od 0 do 24, a zbroj 0-6 predstavlja normalne vrijednosti, 7-8 je jo$§ uvijek normalan
rezultat, ali je potreban oprez te ako je zbroj 9-24 preporucljivo je potraziti savjet strucnjaka

za spavanje.

Daniel Buysse i suradnici kreirali su 1989. upitnik o spavanju pod nazivom Pittsburgh Sleep
Quality Index (PSQI) (Prilog 4) (14). PSQI je upitnik kojim se procjenjuje kvaliteta spavanja

u posljednjih mjesec dana. Sedam cjelina s devetnaest zasebnih podataka govore o kvaliteti



spavanja. To su: subjektivna procjena kvalitete spavanja, vrijeme potrebno da bolesnik zaspi
kada ugasi svjetlo, trajanje spavanja, ucinkovitost spavanja, smetnje spavanja, uporaba tableta

za spavanje, problemi u dnevnom funkcioniranju.

1.6.1. Dijagnosticke pretrage - polisomnografija

Polisomnografija (PSG) je dijagnosticka metoda koja nam objektivno daje podatke o
viSe fizioloskih parametara tijekom cjelonoénog snimanja. Polisomnografija ukljucuje
snimanje  elektroencefalograma  (EEG), elektrookulograma (EOG) oba  oka,
elektrokardiograma (EKG), elektromiograma (EMG) donje Celjusti i oba prednja tibijalna
miSica, respiracijske napore (torakalni i abdominalni), SaO», protok zraka kroz nosnice i usta,
polozaj tijela 1 video zapis. Iz svih tih zapisa dobivamo podatke o strukturi spavanja,
kardiorespiracijskoj funkciji, pokretima tijela i karakteristikama budenja tijekom snimanja.
Tijekom cjelono¢nog snimanja odreduje se broj apneja, hipopneja, mjeri se njihovo trajanje i
odnos spram poloZaja tijela 1 stadija spavanja, te se mjeri razina desaturacije hemoglobina

kisikom 1 postojanje epizoda sréane aritmije (15).

1.7.1. “REM-related OSA” ili apneja tijekom spavanja dominantno u REM-u

“REM-related OSA” ili apneja tijekom spavanja dominantno u REM stadiju oznacava
pojavu problema disanja uglavnom ili iskljucivo tijekom REM stadija spavanja, a uobicajena
je u klini¢koj praksi 1 poznata strucnjacima iz medicine spavanja. REM stadij spavanja
dodatno smanjuje aktivnost miSi¢a zdrijela i znatno povecava sklonost za kolaps gornjih

diSnih putova (16). Dakle, REM stadij spavanja u bolesnika s OSA obi¢no je povezano s

9



povecanom ucestaloS¢u opstrukcijskih dogadaja koji su Cesto dugotrajni i praceni veéim
desaturacijama $to dovodi do veceg sréano-metabolickog rizika. Kako je udio REM spavanja
u ukupnom vremenu provedenom u spavanju mali, ¢esto se bolesnici s REM-OSA ne
dijagnosticiraju i1 ne lijeCe. Postotak bolesnika s apnejom tijekom spavanja dominantno u
REM fazi vrlo je promjenjiv 1 iznosi od 10-36% u klinickim uzorcima. Velike razlike postoje
zbog nacina odabira uzorka ali i definicija tog poremecaja (17). Brojne studije pokazale su da
je apneja dominantno u REM stadiju ¢eS¢a u Zena 1 mladih bolesnika (18,19,20). Rezultati
brojnih studija povezuju opstrukcijsku apneju tijekom spavanja u non-REM fazi 1 s
prekomjernom dnevnom pospanosti i smanjenom kvalitetom Zivota odnosno problemima u
svakodnevnom funkcioniranju (21). Neke od studija pronalaze znacajnu povezanost apneje
tijekom spavanja u REM fazi s pospanosti tijekom dana (23) a jednak broj drugih tvrdi

suprotno (25, 26).

10
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Slika 4. Zapis sa cjelono¢ne polisomnografije bolesnika s opstrukcijskom apnejom tijekom
spavanja (Alice SLE, Philips, Respironics, Eindhoven, Nizozemska)
Izvor: arhiv Centra za medicinu spavanja Medicinskog fakulteta Sveucilista u Splitu i KBC

Split



2. CILJ RADA I HIPOTEZA

Glavni cilj ovog istrazivanja je pokazati postoji li razlika izmedu bolesnika koji imaju OSA
povezanu s REM stadijem i onih koji imaju OSA prisutnu ravnomjerno u REM i non-REM

stadijima spavanja.

Specificni ciljevi ovog istrazivanja su:

1. Dokazati postoji li razlika izmedu polisomnografskih vrijednosti u saturaciji kisikom
izmedu ispitanika koji imaju OSA povezanu s REM stadijem i kontrolnih ispitanika koji su
spareni prema dobi, spolu, indeksu tjelesne mase (ITM) i stupnju OSA (prema indeksu AHI).
2. Dokazati postoji li razlika u ucestalosti komorbiditeta povezanih s OSA (arterijska
hipertenzija, Secerna bolest, depresija, gastroezofagealni refluks, astma) izmedu ispitanika
koji imaju OSA povezanu s REM stadijem i kontrolnih ispitanika koji su spareni prema dobi,
spolu, indeksu tjelesne mase (ITM) i stupnju OSA (prema indeksu AHI).

3. Dokazati je 11 prekomjerna dnevna pospanost izrazenija 1 je li kvaliteta spavanja niza u
ispitanika koji imaju OSA povezanu s REM stadijem od kontrolnih ispitanika koji su spareni

prema dobi, spolu, indeksu tjelesne mase (ITM) 1 stupnju OSA (prema indeksu AHI).

Hipoteze:

1. Bolesnici koji imaju OSA povezanu s REM stadijem nemaju znacajnih razlika u
rezultatima cjelono¢ne polisomnografije u smislu saturacije hemoglobina kisikom u odnosu

na kontrolnu skupinu.

2. Bolesnici koji imaju OSA povezanu s REM stadijem imaju vecu ucestalost arterijske

hipertenzije u odnosu na kontrolnu skupinu.
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3. Bolesnici koji imaju OSA povezanu s REM stadijem viSe hrcu, ali su manje pospani

tijekom dana u odnosu na kontrolnu skupinu.
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3. ISPITANICI I POSTUPCI

Istrazivanje je provedeno na 38 ispitanika iz skupine bolesnika s apnejom tijekom
spavanja dominantno u REM stadiju te 38 ispitanika iz kontrolne skupine koji su bili spareni
prema dobi, spolu, indeksu tjelesne mase (ITM) i stupnju OSA (prema indeksu AHI). U
studiji je sudjelovalo 26 muskaraca i 12 Zena u svakoj skupini, prosje¢ne zivotne dobi 54-55
godina. Sva polisomnografska snimanja i anketiranje provedeni su u Centru za medicinu
spavanja Medicinskog fakultet u Splitu i Klinickog bolnickog centra Split s pomocu
polisomnografskog uredaja Alice SLE (Philips, Respironics, Eindhoven, Nizozemska) te
Berlinskog upitnika (Prilog 1), STOP upitnika (Prilog 2), Epworthove ljestvice pospanosti

(Prilog 3) i Pittsburgh sleep quality index-a (PSQI) (Prilog 4).

3.1. Ispitanici

Kriteriji za ukljucivanje u ovo istraZivanje bili su ispitanici stariji od 18 godina, koji su imali
ukupni AHI ve¢i ili jednak 5, AHI nonREM manji od 15, AHI REM dvostruko ve¢i ili jednak
AHI nonREM, te trajanje REM stadija viSe 30 min.

Kriteriji za iskljucivanje ispitanika bili su nelije¢ena ili neregulirana hipertenzija, kroni¢na
opstrukcijska bolest pluca, epilepsija, uporaba hipnotika/narkotika, zlouporaba alkohola i

droga te nemogucnost razumijevanja svrhe istraZivanja.

3.2. Upitnici KkoriSteni u studiji

Berlinski upitnik nastao je u tijeku Konferencije o spavanju u primarnoj praksi koja je

odrzana 1996. godine u Berlinu, Njemacka. Pitanja su odbrana tako da se na temelju njih
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prepoznaju ¢imbenici rizika za opstrukcijsku apneju tijekom spavanja. Bolesnici moraju
ispuniti podatke o dobi, tjelesnoj masi, spolu i opsegu vrata. Prvo pitanje odnosi se na
poveéanje, smanjenje ili odrzavanje iste tjelesne teZine posljednjih godinu dana. Cetiri
sljedeca pitanja odnose se na hrkanje. Slijede tri pitanja vezana uz prekomjernu dnevnu
pospanost s potpitanjem o pospanosti za vrijeme voznje automobila. Posljednje pitanje odnosi
se na arterijsku hipertenziju. Pretilost je procijenjena na temelju podataka dobivenih od
bolesnika o tjelesnoj visini 1 masi. Svrstavanjem bolesnika u rizi¢ne skupine po jednostavnilo
je prepoznavanje apneje za vrijeme spavanja. U tu svrhu simptomi su svrstani u tri skupine.
Visokorizi€nu skupinu ¢ine bolesnici koji imaju barem dvije skupine simptoma. Oni koji
nemaju navedene simptome ili imaju samo simptome jedne skupine svrstani su skupinu
niskog rizika za nastanak apneje tijekom spavanja. Simptomi su podijeljeni tako da skupinu I)
¢ine osobe koje imaju stalne probleme (viSe od 3 ili 4 puta na tjedan) u dva ili viSe pitanja o
hrkanju; skupinu II) ¢ine osobe koje imaju stalnu pospanost tijekom dana i/ili za vrijeme
voznje (viSe od 3 ili 4 puta na tjedan); skupinu III) ¢ine osobe s arterijskom hipertenzijom u
anamnezi ili ITM>30 kg/m2.

STOP upitnik sadrzi opée podatke ispitanika (spol, visina, teZina, dob, konfekcijski broj,
opseg vrata, jesu li su vozaci i jesu li imali prometnu nesrecu, koliko puta) te osam pitanja od
kojih su prva tri vezana za poremecaje spavanja (hrcu li, jesu li pospani i umorni tijekom dana
1je li netko primijetio da prestaju disati tijekom spavanja), a ostalaih pet pitanja je o bolestima
koje pridruzujemo (tzv. komorbiditeti) apneji tijekom spavanja (lijecite 1i se od poviSenog
arterijskog tlaka (hipertenzije), SeCerne bolesti (diabetes mellitus), depresije, astme i
gastroezofagealnog refluksa GERB). Osim prva tri pitanja: hrcu i, jesu li pospani i umorni
tijekom dana 1 je li netko primijetio da prestaju disati tijekom spavanja u upitniku STOP

boduje se 1 pitanje o postojanju i lijeCenju arterijske hipertenzije u ispitanika. Ispitanici su na
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sva postavljena pitanja imali moguc¢nost odgovoriti s DA ili NE. Ukoliko je ispitanik imao

dva ili vise potvrdnih odgovora na prva Cetiri pitanja smatrao se rizi¢nim za OSA.

Epworthova ljestvica pospanosti procjenjuje pospanost tijekom dana u odredenim situacijama
svakodnevnog funkcioniranja (dok sjede i ¢itaju, gledaju TV, sjede na sastanku na kojemu
aktivno ne sudjeluju, voze se u automobilu kao putnici sat vremena neprekidne voznje, leze i
odmaraju se u dnevnom boravku, sjede i razgovaraju s nekim, sjede nakon obroka bez da su
popili alkoholno pice, nalaze se u automobilu i stoje u guzvi nekoliko minuta). Ponudeni
odgovori se na Likertovoj ljestvici boduju od 0 do 3, gdje je 0 - nema nikakavu potrebu za
spavanjem, 1 - osjeca laganu potrebu za spavanjem, 2 - osjeca vecu potrebu za spavanjem, 3 -
osjeca neodoljivu potrebu za spavanjem. Ukupni zbroj moze biti od 0 do 24, a zbroj 0-6
predstavlja normalne vrijednosti, 7-8 je joS uvijek normalan rezultat, ali je potreban oprez te
ako je zbroj 9-24 preporucljivo je potraziti savjet struénjaka za spavanje. S tom ljestvicom
moguée je pored sveobuhvatne procjene prekomjerne dnevne pospanosti vrednovati i
opstrukcijsku apneju tijekom spavanja. Buduéi da je korisna je za mjerenje prekomjerne
dnevne pospanosti moze se ponavljati 1 nakon primijenjenog tretmana kako bi se procijenilo
poboljsanje simptoma. U prethodnom istrazivanju u Centru za medicinu spavanja Split u
kojem je nacinjena validacija Epworthovog upitnika na hrvatskom jeziku dokazano je da
ukupan zbroj 4 predstavlja grani¢nu vrijednost ili tzv. cut-off vrijednost u prepoznavanju

rizika za OSA (27).

Pittsburgh sleep quality index (PSQI) je upitnik kojim se procjenjuje kvaliteta ali 1 problemi
koji se javljaju tijekom spavanja kroz mjesec dana.

PSQI je kreiran za procjenu kvalitete spavanja koja bi upozorila lije¢nika na potrebu daljnjeg
pracenja bolesnika. Ima zadovoljavaju¢u pouzdanost (alpha=0,80; r1-2=0,85) i dokaz o

konstruktnoj valjanosti (divergentnoj i konvergentnoj) izvedenima iz primjene upitnika na
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razli¢itim populacijama bolesnika, Sto znaci da se upitnik pokazao kao dobra mjera kvalitete
spavanja i smetnji tijekom spavanja (14).

Devetnaest zasebnih podataka &ini sedam cjelina koje govore o kvaliteti spavanja. Cetiri prva
pitanja govore o navikama spavanja (vremenu odlaska u krevet i vremenu ustajanja, koliko je
potrebno da ispitanici zaspu nakon S§to ugase svjetlo i1 prosjecno vrijeme provedeno u
spavanju). Sedam cijelina komponenti kvalitete spavanja (24 Cestica): subjektivna procjena
kvaliteta spavanja, latencija spavanja, trajanje spavanja, uobiCajena ucinkovitost spavanja,
smetnje u spavanju, koriStenje farmakoloSkih sredstava dnevno funkcioniranje. Odgovori
imaju Cetiri stupnja procjene: nikad tijekom posljednjeg mjeseca, rjede nego jednom tjedno,
jednom ili dva puta tjedno 1 tri ili viSe puta tjedno.

Komponente koje se procjenjuju izvedene su iz klinickog iskustva, odnosno podrucja koja
klini¢ari naj€esce procjenjuju kad se pojedinci Zale na probleme tijekom spavanja. Odgovori
se boduju, a zbroj bodova dovodi do krajnjeg rezultata koji razdvaja dobre spavace (zdravi)
od losih spavaca (depresija 1 drugi poremecaji spavanja). Prikladan je za procjenu promjene
kvalitete spavanja u nekom razdoblju ili za procjenu razlika u kvaliteti spavanja medu
razli¢itim skupinama s poremecajem spavanja. Negativna je strana Sto ne pridonosi

dijagnosticiranju pojedinog poremecaja spavanja.

3.3. Polisomnografija u Centru za medicinu spavanja u Splitu

Prema medunarodno prihva¢enim standardima (American Electroencephalografic
Society Guidelines for polygraphic assessment of sleep-related disorders - polysomnography)
polisomnografija snimljena u laboratoriju za spavanje najbolja je dijagnosticka metoda za
poremecaje disanja tijekom spavanja kao 1 dijagnostika niza drugih poremecaja spavanja.

Polisomnografsko snimanje daje nam uvid u mnogobrojne fizioloSke parametre tijekom
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spavanja te nam omogucuje razlikovanje poremecaje spavanja. Polisomnografija je ,,zlatni
standard® u istraZzivanjima spavanja.

Glavne polisomnografske mjere su:

e Elektroencefalogram (EEG)
e Elektrookulogram (EOG)
e Elektromiogram brade (EMG)

e Elektrokardiogram (EKG)

Polisomnografski zapis se analizira i odreduju se stadiji spavanja. Prati se prsno i trbusno
disanje (pa samim tim i poremecaji disanja tijekom spavanja, tj. prohodnost diSnih putova),
mjeri se brzina i ritam rada srca, pulsna oksimetrija (saturacija Oz), utvrduje se prisutnost
periodi¢nih pokreta udova u spavanju, zvuk i polozaj tijela (mikrofon, kamera). Dodatno:

krvni tlak, temperatura...

EOG - snimanje pokreta ociju.

Razlikuju se brzi pokreti oc¢iju u REM stadiju (Rapid Eye Movement) spavanju i brzi pokreti
ociju u budnosti. Spori kruze¢i pokreti o€iju na pocetku spavanja - SEMs (Slow rolling Eye
Movements) prelaz iz budnosti u stadij 1 non-REM spavanja i spori pokreti ociju na
prijelazima izmedu stadija tijekom spavanja. OG — snimanje: 2 aktivne elektrode: vanjski
kutovi oc¢iju (ROC — Right Outer Canthus, LOC — Left Oouter Canthus) i 2 referentne

elektrode: mastoidna kost (A1 1/ili A2).

EMG - Snimanje elektricne aktivnosti misi¢a, odnosno misicnog tonusa

Misiéni tonus je razli€it u stadijima spavanja: visok tijekom budnosti, relativno nizi u NREM
spavanju i najnizi u REM-u (kriterij za REM spavanje). Snimanje elektri¢ne aktivnosti misica

daje nam podatke o miSi¢nim trzajima u REM stadiju spavanja i pokretima tijela tijekom
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spavanja. Ovaj zapis nam ukazuje na postojanje specificnih poremecaja spavanja kao §to su

periodi¢ni pokreti udova u spavanju, sindrom nemirnih nogu i bruksizam.

EMG-standardna mjesta elektroda: ispod donje usne na bradu i ispod brade: EMG1/EMG?2.

Mogu¢i dodaci: mi$i¢ lista (m. tibialis) 1 Zvacni misi¢ (m. masseter).

EEG - mjerenje elektricne aktivnosti mozga

Reflektira elektricnu aktivnost na kortikalnim sinapsama, prvenstveno piramidnih stanica
(suma sinaptickih potencijala). Amplituda EEG valova reflektira stupanj sinkroniziranosti
neuralne aktivnosti. Sinkronizirana aktivnost — neuroni okidaju u sli¢no vrijeme 1 rezultiraju
ve¢om promjenom u elektricnom potencijalu —sporovalno spavanje. Desinkronizirana
aktivnost — u budnom stanju i u REM spavanju. EEG signali snimaju se preko elektroda koje
se s provodljivim gelom ili pastom postavljaju na glavi. Polozaj elektroda te njihovi nazivi su

specificirani medunarodnim 10-20 sustavom.

KEY:

.' RIGHT Hemisphere
() LEFT Hemisphere

. Mid Line
F : Frental Lobe
T:Temporal Lobe
C : Central Lobe
P : Parietal Lobe

0O :Occipital Lobe
Z : Mid Line

Slika 5 10-20 nacin postavljanja elektroda: F-Frontalno, T-temporalno, C-centralno, P-parijetano, O-

okcipitano, Z prostor izmedu hemisfera. Plavo: desna hemisfera. Crveno: lijeva hemisfera
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Slika 6 Medunarodni 10-20 sistem postavljanja elektroda s Cetiri referentne tocke: nazion —
korijen nosa, inion — izbocenje na zatiljnoj kosti, preaurikularne udubine (L/D) i postavljene

elektrode na 10% 1 20% udaljenosti izmedu ovih tocaka.

Standardno postavljanje elektroda ima prednosti zbog interindividualne razlike u veliCini 1
obliku lubanje 1 mogucnosti replikacije postavljanja s velikom preciznos¢u. Standardizacija je
dovela do mogucnosti usporedbe rezultata razli¢itih laboratorija. Pravilnim postavljanjem

elektroda moze se izbje¢i razli¢ita udaljenosti izmedu elektroda Sto utjece na amplitudu vala.

Stadiji spavanja

Svaki stadij spavanja ima specificne bihevioralne, fizioloSke i psiholoske korelate. Kriteriji za
podjelu spavanja u stadije naglasavaju promjene u EEG-u. EOG i EMG malo pridonose
odredivanju stadija 3 i1 4 NREM spavanja ali su vazni za odredivanje prijelaza iz budnosti u

stadij 1 1 odredivanju REM spavanja.
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Standardizacija polisomnografije Rechtschafen i Kales (1968. ) R&K urednici - Committee

APSS & UCLA Brain Information Services — 12 najvecih stru¢njaka u podru¢ju (SAD i EU)

Standardizacija terminologije: stadij 1, stadij 2, stadij 3, stadij 4, stadij REM, oznaCavanje
elektroda prema 10-20 sustavu . Standardizacija poligrafskog snimanja: vrsta i polozaj
elektroda, filteri, brzina papira. Standardizacija kriterija za skoriranje stadija spavanja: 7
stadija (budnost, stadij 1, stadij 2, stadij 3, stadij 4, stadij REM, vrijeme pokreta), princip

“epoha po epoha” (20-30 sekundi).
R&K standardizacija

Minimalni podaci za evaluaciju spavanja: 1 EEG kanal (C4/A1 ili C3/A2), 2 EOG kanala i 1

EMG kanal. Preporuka: Ol ili 02 (O1/A2; 02/A1). Cesto se koristi:Fp1 i Fp2.
American Academy of Sleep Medicine (AASM) donosi 2007. godine glavne izmjene:

Terminologija stadija (W, N1, N2, N3, R). Pove¢anje minimalnog broja EEG kanala-3 EEG
kanala (frontalna, centralna i okcipitalna regija). Stadij 3 i stadij 4 postaju jedan stadij (N3) i
ukida se stadij “vrijeme pokreta”. Donose se preporuke vezane uz digitalnu polisomnografiju

1 racunalno 1 potpomognutu analizu spavanja.

U Centru za medicine spavanja polisomnografija se snima na Alice 5 LE uredaju. Alice LE

sadrzi sve potrebne mogucnosti da se zadovolje profesionalne standardi za testiranje spavanja.
Lijecenje apneje tijekom spavanja

LijeCenje apneje tijekom spavanja uglavnom se sastoji od konzervativnih mjera, mehanicke 1
kirurSke terapije. Konzervativne mjere kao $to su gubitak tjelesne tezine, smanjenje potrosnje
alkohola ili sedativa, spavanje na boku, poviSenje uzglavlja, prestanak pusenja, lijeCenje

infekcija gornjih diSnih putova 1 alergije u blagim slu¢ajevima mogu dovesti do
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zadovoljavajuceg poboljsanja (28, 29). Mehanicka terapija ukljucuje koristenje oralnih udlaga
1 uredaja za potpomognuto disanje (engl. Continuous Positive Airway Pressure, CPAP).
Kontinuirani pozitivni tlak diSnog puta (CPAP) vjerojatno je najbolji oblik lijeCenja apneje
tijekom spavanja. CPAP koristi pozitivni tlak zraka i tako odrzava di$ni put otvorenim $to je
primarni cilj u lijeCenju apneje tijekom spavanja. Prvi put koristio ga je u Australiji dr. Colin
Sullivan (1981.) za lijeCenje opstrukcijske apneje tijekom spavanja u bolesnika kojemu je bila
odredene traheotomija kao zadnji oblik lijeCenja koji je bio preostao. U kontroliranim
randomiziranim studijama CPAP je smanjio somnolenciju i poboljSao kvalitetu zivota,

raspolozenje i budnost (30-34).

Pored toga, razvile su se i razne oralne udlage za lijeCenje apneje tijekom spavanja. Vecina ih
se prikvaCi za zube, kako bi se protrudirala donja celjust i modificirao retrolingvalni i
retropalatalni prostor. Danas se te udlage smatraju mogué¢om alternativom u lije¢enju apneje
blagog i umjereno teSkog stupnja.

Kirurski zahvati za lijeCenje apneje tijekom spavanja su uvulopalatofaringoplastika,
uvulopalatoplastika pomognuta laserom, tonzilektomija, parcijalna resekcija ili ablacija
jezika, velika rekonstrukcija donje i gornje Celjusti te traheotomija. Medutim, stupanj
poboljSanja simptoma nakon kirurSkih zahvata varira, a sami zahvati mogu biti praceni
znacajnim komplikacijama kao $to su poslijeoperacijska bol, krvarenje, suZenje nazofarinksa 1

promjene glasa.

3.4. Podjela ispitanika u skupine

Nakon cjelonoéne polisomnografije i postavljanja dijagnoze REM OSA ispitanike smo

podijelili u dvije skupine, i to na ispitanike s blagom (AHI=5-15) 1 umjereno teSkom
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(AHI=15-30) REM OSA. Kontrolna skupina je formirana probirom ispitanika istog spola koji

su imali priblizno isti AHI indeks, ITM i dob.

3.5. Statisticka obrada

Za statisticku obradu podataka koristili smo racunalni program MedCalc (MedCalc Software,
Mariakerke, Belgija). Vrijednosti kontinuiranih varijabli prikazane su kao srednja
vrijednosttstandardna devijacija, dok su kategorijske varijable prikazane kao cijeli broj i
postotak. Za usporedbu kontinuiranih varijabli koriSten je Studentov t-test i Kruskal-Wallis
test, a za usporedbu podataka na ordinalnoj i nominalnoj ljestvici koristen je y’-test uz

Yatesovu korekciju gdje je to bilo potrebno. Razina znacajnosti odredena je pri P<0,05.
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4. REZULTATI

U istrazivanju je sudjelovalo 72 ispitanika, podijeljenih u dvije skupine (OSA u REM-u i
kontrolne skupine sparene po dobi, spolu, indeksu tjelesne mase i tezini bolesti) od Cega je
bilo 26 muskaraca i 12 zena, srednja vrijednost dobi REM OSA skupine bila je 54 godine (23-
73) a kontrolne skupine 55 godina (18-73). Demografske znacajke ispitanika prikazane su u

Tablici 1.

Tablica 1. Demografske znacajke ispitanika u studiji

Bolesnici s OSA

OSA uREM-u Kontrolna skupina P*
n=38 n=38

Dob* (godine, medijan, 54 (23-73) 55 (18-73) 0,630
raspon)

Spol M/Z 26/12 26/12 1
Visina (m) 1,7540,11 1,78+0,1 0,308
Tjelesna masa (kg) 88,74+17,62 89,71+13,61 0,791
ITM (kg/m?) 28,86%5,16 28,3613,45 0,621
Opseg vrata (cm) 40,98+4,64 41,3144,32 0,768

*t-test za nezavisne uzorke, dob je testirana Kruskal-Wallis testom, a spol > - hi-kvadrat
testom.
tDob je prikazana kao medijan (najmanja vrijednost-najveca vrijednost), visina, masa, ITM,

opseg vrata.
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Bolesnici koji su imali OSA povezanu s REM stadijem imali su AHI indeks 13,52+7,08, a oni
iz kontrolne skupine 13,2446,9, $to nije bila statisticki znacajna razlika. Trajanje hrkanja
znacajno je bilo dulje u bolesnika koji imaju OSA povezanu s REM stadijem (136,03+£130,78
min vs. 68,00£57,94 min, P<0,05, Tablica 2) u odnosu na kontrolnu skupinu. Vrijednosti AHI
indeksa (13,52+7,08 vs. 13,24+6,9), maksimalne desaturacije (85,45+7,82) i prosjecne

saturacije (95,08+1,28 vs. 95,21+1,26) nisu bile znacajno razli¢ite u obje skupine (Tablica 2).

Tablica 2. Usporedbe polisomnografskih znacajki bolesnika s OSA povezanom s REM

stadijem spavanja i bolesnika kontrolne skupine

Bolesnici s OSA
OSA uREM-u Kontrolna skupina P*
n=38 n=38
Indeks AHI 13,52+7,08 13,24+6,9 0,862
Indeks ODI 7,67+5,53 7,28+6,38 0,777
Max. desaturacija 85,45+7,82 85,89+6,03 0,781
Prosjecna saturacija 95,08+1,28 95,21£1,26 0,659
Trajanje hrkanja (min) 136,03+130,78 68,00+57,94 0,014

* t-test za nezavisne uzorke

Pojedina¢nom analizom pitanja iz STOP upitnika pokazalo se da je 18 bolesnika (47%) koji
imaju OSA povezanu s REM stadijem imalo poviSeni arterijski tlak u odnosu na 10 bolesnika
(26%) iz kontrolne skupine (P<0,05, Tablica 3). Zamijecenost prestanka disanja tijekom
spavanja prisutna je bila u 39% bolesnika koji imaju OSA povezanu s REM stadijem, a u

kontrolnoj skupini u 58% bolesnika.
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Tablica 3. Usporedbe broja bolesnika koji su imali pozitivan odgovor na odredeno
pitanje/kategoriju STOP i STOP-BANG upitnika te komorbiditeta u skupini bolesnika

s OSA povezanom s REM stadijem spavanja i u bolesnika kontrolne skupine

Bolesnici s OSA
OSA u REM-u Kontrolna skupina pP*
n=38 n=38
S-Hrkanje 22 26 0,387
T-Umor tijekom 31 31 0,563
dana
O-Zamijecenost 15 22 0,159
prekida disanja
P-PoviSeni arterijski 18 10 0,027
tlak
B-ITM>35 4 2 0,646
A-Dob>50 22 26 0,419
N-Opseg vrata>40 20 22 0,729
G-Spol=M 26 26 1
Seéerna bolest 2 3 0,924
Depresija 3 8 0,207
Astma 2 3 0,924
GERB 5 7 0,599

* +2 _hi-kvadrat test (uz Yatesovu korekciju gdje je to bilo potrebno)

Prema rezultatima Berlinskog upitnika poviSeni arterijski tlak imalo je 18 od 35 (51%)
bolesnika koji imaju OSA povezanu s REM stadijem, te 10 od 37 (27%) bolesnika iz
kontrolne skupine (P<0,05, Tablica 4). Pojedina¢nom analizom pitanja iz Berlinskog upitnika

podjednaki broj bolesnika iz obje skupine hrce (71%).
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Tablica 4. Usporedbe pozitivnih nalaza (prikazan je broj pozitivnih nalaza i ukupni
broj odgovora u toj skupini ispitanika) te kategorija po Berlinskom upitniku izmedu

bolesnika s OSA povezanom s REM stadijem spavanja i bolesnika kontrolne skupine

Bolesnici s OSA
OSA u REM-u Kontrolna skupina p*

B1- Udebljali se? 20 (35) 13 (37) 0,061
B2- Hréete 1i? 25 (35) 27 (38) 0,978
B3- Glasno? 11 (26) 19 (30) 0,116
B4- Cesto? 21 (32) 23 (31) 0,459
BS5- Smeta li 25 (31) 0,755
drugima? 24 (31)

B6-Primijec¢en 7(29) 0,340
prestanak disanja? 10 (28)

B7-Umorni poslije 19 (34) 0,439
spavanja? 24 (37)

B8-Umor tijekom 23 (35) 0,493
dana? 22 (38)

B9-Zaspali za 3 (28) 5(32) 0,576
volanom?

B10-Povisen tlak? 18 (35) 10 (37) 0,034
BQ kategorija 1 2,34 2,71 0,387
BQ kategorija 2 1,18 1,34 0,482
BQ kategorija 3 0,89 0,61 0,069

* y* -hi-kvadrat test (uz Yatesovu korekciju gdje je to bilo potrebno),

a razlike izmedu dviju skupina po BQ kategorijama testirane su t-testom.



Tablica 5. Usporedbe vrijednosti na Epworthovoj ljestvici pospanosti u bolesnika s OSA

povezanom s REM stadijem spavanja i u bolesnika kontrolne skupine

Bolesnici s OSA

OSA u REM-u Kontrolna skupina P*
n=38 n=38

E1-Sjedite i Citate 0,97+0,97 0,76+0,76 0,294
E2-Gledate TV 1,38+1,14 1,43+0,99 0,838
E3-Na sastanku/u kazaliStu 0,86+0,99 0,95+1,05 0,724
E4-Putnik u automobilu sat 0,67+0,89 0,94+1,17 0,262
vremena
E5-Lezite i odmarate 1,53+1,03 1,78+0,92 0,265
E6-Sjedite i1 razgovarate 0,31+0,67 0,46+0,78 0,382
E7-Sjedite nakon obroka 0,81+0,92 1,43+1,07 0,009
E8-U automobilu u guzvi 0,20+0,58 0,35+0,69 0,324
par minuta
ESS zbroj 6,40+5,31 7,81+4,77 0,224
ESS kategorija 1 24 18
ESS kategorija 2 5 6 0,362
ESS kategorija 3 9 14

*t-test za ESS zbroj te za usporedbe po situacijama izmedu skupina; prikazana je srednja
vrijednost (raspon je bio od 0-3) za svaku situaciju tijekom dana;

%> -hi-kvadrat test za usporedbe ESS kategorija.

Prosjec¢na vrijednost prekomjerne dnevne pospanosti koja je odredena Epworthovom
ljestvicom pospanosti bila je nesto manja u bolesnika koji imaju OSA povezanu s REM
stadijem (6,40+5,31) nego u kontrolnoj skupini (7,81+4,77, P=0,224, Tablica 5). U

istrazivanju Pecoti¢ 1 suradnika odredeno je da za populaciju ispitanika u splitskom Centru za
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medicinu spavanja ukupan zbroj bodova u ESS koji iznosi 4 1 viSe predstavlja grani¢nu
vrijednost za procjenu prekomjerne dnevne pospanosti (27). Prema tako zadanim kriterijima
vecina ispitanika u obje skupine (68% vs. 81%) spada u kategoriju osoba s izrazenom
dnevnom pospanoscu.

Pojedinacnom analizom odgovora na osam pitanja iz ESS upitnika pronasli smo znacajnu
razliku izmedu bolesnika koji imaju OSA povezanu s REM stadijem i bolesnika iz kontrolne

skupine u jednoj situaciji, pitanje E7 (sjedite nakon obroka, P=0,009, Tablica 5).

Tablica 6. Usporedbe vrijednosti na Stanfordskoj ljestvici pospanosti prije i nakon
spavanja u bolesnika s OSA povezanom s REM stadijem spavanja i u bolesnika

kontrolne skupine

Bolesnici s OSA
OSA u REM-u Kontrolna skupina p*
n=36 n=38
SSS vrijednost prije 2,53+1,46 2,92+1,58 0,272
spavanja
SSS vrijednost nakon 2,60+1,38 3,13+1,34 0,099
spavanja

*t-test za usporedbe SSS vrijednosti izmedu skupina; prikazana je srednja vrijednost

(raspon je bio od 1-7).

Na Stanfordskoj ljestvici pospanosti prije 1 nakon spavanja nema znacajnih razlika u procjeni
pospanosti u bolesnika s OSA povezanom s REM stadijem spavanja i u bolesnika kontrolne
skupine. Kontrolna skupina sebe procjenjuje pospanijom nego skupina bolesnika s OSA

povezanom s REM stadijem spavanja (p=0,099).
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Tablica 7. Usporedbe vrijednosti na upitniku Pittsburg SQI u bolesnika s OSA povezanom s

REM stadijem spavanja i u bolesnika kontrolne skupine

OSA u REM-u Kontrolna skupina P
n=38 n=38

Vrijeme odlaska u krevet 22h 31min+0h 56min 23h Omin+0h 57 min 0,068
Latencija spavanja (min) 22+23 27+ 29 0,578
Vrijeme ustajanja 6h 53min+ 1h 24 min  6h 32min+1h 25min 0,427
Vrijeme spavanja tijekom noc¢i 6h 14min+2h 15min  5h 46min+1h 38min 0,424
Sa-latencija spavanja duza od 30 min 1,26+1,05 1,33+1,17 0,824
Sb-budenje tijekom no¢i ili u zoru 2,35+0,93 2,33+1,13 0,962
Sc-ustajanje radi odlaska u WC 2,04+1,02 2,04+1,04 0,995
5d-nemoguénost normalnog disanja 1,10+1,22 0,77+0,92 0,333
tijekom noci

Se-glasano hrkanje ili kasljanje 2,22+1,13 2,22+1,24 1
5f-hladno tijekom no¢i 0,61+0,89 0,96+1,12 0,244
Sg-pretoplo tijekom no¢i 1,13+1,10 1,48+1,31 0,335
5h-ruzni snovi 0,74+0,92 0,87+0,87 0,623
Si-bolovi 0,83+1,11 1,21£1,25 0,275
5j-loSe spavanje zbog tegoba(5a-51) 1,74+1,19 1,83+1,30 0,820
6-ocjena kvalitete spavanja 1,78+0,95 1,73+0,77 0,831
7-uzimanje lijekova za spavanje 0,70+0,18 0,41+1,05 0,397
8-tesko ostali budni 0,91+1,09 0,64+1,05 0,416
9-teSko odrzati razinu entuzijazma 1,06+0,10 1,21+0,88 0,603
10-spavate li sami u sobi ili krevetu 2,19+1,21 1,67£1,40 0,190
10a-hrkanje 2,30£1,17 2,7+0,83 0,221
10b-prekidi disanja 1,18+1,19 1,75+1,39 0,211
10c-gréevi ili trzaji nogu 1,05+1,18 1,16+1,19 0,779
10d-epizode dezorijentiranosti 0,47+0,90 0,71+0,99 0,466
10e-ostali nemiri 1,25+1,54 1,00+1,21 0,663
PSQI zbroj 9,10+3,99 9,04+4,15 0.964

*t-test za za usporedbe po situacijama izmedu skupina; prikazana je srednja vrijednost (raspon

je bio od 0-3) za svaku situaciju tijekom dana.
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Prema rezultatima Pittsburgh SQI upitnika bolesnici koji imaju OSA povezanu s REM
stadijem odlazili su na spavanje nesto ranije nego bolesnici iz kontrolne skupine (22h
31min+0h 56min vs. 23h Omin+0h 57min, P=0,068, Tablica 7). Pojedina¢nom analizom
pitanja iz Pittsburgh SQI upitnika nije bilo znacajne razlike izmedu bolesnika koji imaju

OSA povezanu s REM stadijem i bolesnika iz kontrolne skupine.

31



5. RASPRAVA

Rezultati naseg istrazivanja pokazali su da nije postojala razlika izmedu bolesnika koji
imaju OSA povezanu s REM stadijem i onih koji imaju OSA prisutnu ravnomjerno u REM i
non-REM stadijima u rezultatima cjelonoéne polisomnografije u smislu saturacije
hemoglobina kisikom. Bolesnici koji imaju OSA povezanu s REM stadijem viSe su hrkali
(136,03+£130,78 min vs. 68,00+£57,94 min u kontrolnoj skupini, P<0,05), ali su bili manje
pospani tijekom dana u odnosu na kontrolnu skupinu (6,40+5,31 vs. 7,81+4,77, P=0,224) dok
se njihove AHI vrijednosti nisu znacajno razlikovale. Ucestalost komorbiditeta povezanih s
OSA, osobito arterijske hipertenzije bila je ve¢a u bolesnika koji imaju OSA povezanu s REM
stadijem nego u bolesnika iz kontrolne skupine.

U dosadas$njim istrazivanjima OSA povezana s REM stadijem uglavnom je bila
istrazivana u klinickim studijama koje mogu biti pristrane jer ukljucuju isklju¢ivo bolesnike
sa simptomima, a Cesto i s komorbiditetima (16-21). U nedavno objavljenoj velikoj
populacijskoj studiji pokazano je da nije bilo razlike u prekomjernoj dnevnoj pospanosti
1izmedu bolesnika koji imaju OSA povezanu s REM stadijem 1 onih koji imaju OSA prisutnu
ravnomjerno u REM 1 non-REM stadijima (21), Sto je potvrdilo rezultate nekih dosadasnjih
klinickih istraZzivanja (22, 24). U nekim drugim dosadaSnjim istraZivanjima bolesnici koji
imaju OSA prisutnu ravnomjerno u REM 1 non-REM stadijima bili su pospaniji od onih koji
imaju OSA povezanu s REM stadijem (25, 26).

U dosada$njim istrazivanjima koristeni su STOP 1 Berlinski upitnik za procjenu postojanja
komorbiditeta u bolesnika koji imaju OSA povezanu s REM stadijem i dokazali su kako u
njih postoji veca ucestalost arterijske hipertenzije i poremecaja src¢anog ritma (11, 16, 17) §to
je u skladu s nasim rezultatima. Bolesnici koji imaju OSA povezanu s REM stadijem ¢esto su

mlade zivotne dobi, ¢eS¢e Zene u dobi do 36 godina (11, 17) rjede osjecaju subjektivne

32



simptome prekomjerne dnevne pospanosti i ne traze lije¢niCku pomo¢. Stoga ostaju
nedijagnosticirani i1 nelijeCeni pa je rizik za nastanak sr¢ano-metabolickih poremecaja jos
veéi, kao i rizik za nastanak prometnih nesreéa (17, 21). Cak i kada im se dijagnosticira OSA
povezana s REM stadijem spavanja rijetko se lijece jer je udio REM spavanja mali, 20-25%,
pa REM AHI ne utjeCe bitno na ukupni AHI (1-3, 23). Opre¢na su misljenja bi li takve
bolesnike ipak trebalo lijeCiti unato¢ nesto nizem ukupnom indeksu AHI zbog moguceg
razvoja komorbiditeta povezanih s OSA i povecanog rizika od prometnih nesrec¢a (17, 21, 23).
U naSem istrazivanju pokazali smo povecanu ucestalost arterijske hipertenzije u bolesnika
koji imaju OSA povezanu s REM stadijem Sto govori u prilog potrebe njihovog lijecenja.
Zbog svega navedenog isti¢e se vaznost prepoznavanja rizicnih ¢imbenika za OSA
povezanu s REM stadijem, postavljanja pitanja tijekom uzimanja anamneze o hrkanju,
zamijecenosti prestanaka disanja tijekom spavanja, guSenju tijekom spavanja i prekomjernoj
dnevnoj pospanosti (4, 17). Upotreba jednostavnih upitnika poput upitnika STOP, u
svakodnevnom radu olakSala bi lije¢nicima odluku o upuéivanju bolesnika s rizikom za
apneju tijekom spavanja u centre ovlaStene za dijagnosticiranje poremecaja. U Republici
Hrvatskoj za sada postoje samo tri takva centra, u kojima je moguce provesti cjelonoénu
polisomnografiju odraslih, a to su Centar za medicinu spavanja Medicinskog fakulteta u
Splitu 1 KBC Split, Centar za medicinu spavanja Psihijatrijske bolnice Vrapce u Zagrebu, te
Laboratorij Klinike za pluéne bolesti Jordanovac u Zagrebu. Kako bi se racionaliziralo
ekonomske troSkove te pretrage istie se provodenje dobre anamneze, posebice anamneze
spavanja, te ispunjavanja upitnika za procjenu rizika za nastanak OSA, kao §to su STOP
upitnik, ESS i Berlinski upitnik. Vaznu ulogu u tome mogla bi imati medicinska sestra kako u
primarnoj zdravstvenoj zastiti tako 1 u bolni¢kim odjelima. Nadalje, medicinska sestra mogla
bi imati znacajnu ulogu u prepoznavanju simptoma OSA u bolesnika u bolnickim odjelima

tijekom no¢i, te bi trebale zamijetiti prestanke disanja i o tome obavijestiti nadlezne lijecnike.
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Uloga medicinske sestre trebala bi biti u motivaciji bolesnika kako bi promijenio nacin
zivota 1 napustio loSe navike kao $to je pusenje, konzumacija alkohola, pretjerana upotreba
lijekova. Takoder, medicinska sestra moze pomoc¢i u smislu podrske, savjetovanja i pomoci
prilikom uporabe terapijskog pomagala CPAP u lijeCenju apnejicara S§to moze poboljsati
suradljivost prilikom koriStenja uredaja 1 poboljsati zdravstveno stanje i1 kvalitetu zivota
oboljelih od OSA.

Nase istrazivanje ima 1 nekoliko ograni¢enja. Prije svega, ukljuceno je samo 38 bolesnika
koji su imali OSA povezanu s REM stadijem. Razlog tome je Sto se takvi bolesnici rijetko
javljaju lijecniku jer ne osjecaju subjektivne simptome bolesti i nemaju potrebu za lijeCenjem
(17, 21, 23). U buduéim istrazivanjima bilo bi dobro ukljuciti vec¢i broj ispitanika mlade
zivotne dobi i ukoliko bude moguce Sto viSe Zena, kako bi nakon polisomnografije bilo
dijagnosticirano §to viSe bolesnika koji imaju OSA povezanu s REM stadijem, jer upravo u
toj populaciji ima najviSe takvih bolesnika (17, 18, 19, 20). Drugo ograniCenje naseg
istrazivanja je upotreba upitnika za procjenu rizika za OSA na osnovu samovrednovanja
bolesnika. Ponekad je teSko vrednovati simptome pomocu ponudenih odgovora u upitnicima.
Mozda bi bilo korisnije i objektivnije kada bi bolesnika procijenio njegov zivotni partner, §to
bi bilo moguce provjeriti u buduéim istraZzivanjima.

Zakljuéno, unato¢ navedenim ogranicenjima, rezultati naSeg istraZivanja upucuju na
povezanost OSA dominantno izrazenoj u REM stadiju spavanja s povecanim rizikom za
arterijsku hipertenziju, a po ostalim simptomima i1 znacajkama bolesnici koji imaju OSA
povezanu s REM stadijem ne razlikuju se od onih koji imaju OSA prisutnu ravnomjerno u

REM i non-REM stadijima spavanja.
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6. ZAKLJUCAK

Nase istrazivanje pokazalo je da bolesnici koji imaju OSA povezanu s REM stadijem
nisu imali zna¢ajnih razlika u rezultatima cjelonoéne polisomnografije u smislu saturacije
hemoglobina kisikom u odnosu na one koji imaju OSA prisutnu ravnomjerno u REM 1 non-
REM stadijima spavanja. Ucestalost komorbiditeta bila je podjednaka u obje skupine
bolesnika osim S§to su bolesnici koji imaju OSA povezanu s REM stadijem imali vecu
ucestalost arterijske hipertenzije. Stoga je od iznimne vaznosti podignuti razinu javne svijesti
o poremecajima disanja tijekom spavanja kako bi bolesnici na vrijeme prepoznali rizi¢ne
¢imbenike te se na vrijeme javili lije€nicima obiteljske medicine koji bi ih trebali uputiti

medicinskim djelatnicima specijaliziranima za medicinu spavanja.
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7. SAZETAK

Cilj: Cilj naseg istrazivanja bio je pokazati postoji li zna¢ajna razlika u dnevnoj pospanosti,
polisomnografskim znaCajkama i ko-morbiditetima izmedu bolesnika koji imaju OSA
povezanu s REM stadijem i1 onih koji imaju OSA prisutnu ravnomjerno u REM i non-REM
stadijima spavanja.

Ispitanici i postupci: Istrazivanje je provedeno na 38 ispitanika iz skupine bolesnika s
apnejom tijekom spavanja dominantno u REM stadiju te 38 ispitanika iz kontrolne skupine
koji su bili spareni prema dobi, spolu, indeksu tjelesne mase (BMI) i stupnju OSA (prema
indeksu AHI). U studiji je sudjelovalo 26 musSkaraca i 12 Zena u svakoj skupini, prosjecne
Zivotne dobi 54-55 godina. Sva polisomnografska snimanja 1 anketiranje provedeni su u
Centru za medicinu spavanja MF split 1 Klinickog bolni¢kog centra Split s pomoc¢u
polisomnografskog uredaja Alice SLE (Philips, Respironics, Eindhoven, Nizozemska) te
Berlinskog upitnika, STOP upitnika, Epworthove ljestvice pospanosti i Pittsburgh sleep
quality indeksa (PSQI).

Rezultati: Rezultati naseg istrazivanja pokazali su da nije postojala razlika izmedu bolesnika
koji su imali OSA povezanu s REM stadijem i onih koji su imali OSA prisutnu ravnomjerno u
REM 1 non-REM stadijima u rezultatima cjelonoéne polisomnografije u smislu saturacije
hemoglobina kisikom. Bolesnici koji su imali OSA povezanu s REM stadijem viSe su hrkali
(136,03+£130,78 min vs. 68,00+£57,94 min u kontrolnoj skupini, P<0,05), ali su bili manje
pospani tijekom dana u odnosu na kontrolnu skupinu (broj bodova na ESS ljestvici 6,40+5,31
vs. 7,8144,77 u kontrolnoj skupini, P=0,224). Ucestalost komorbiditeta povezanih s OSA,
osobito arterijske hipertenzije bila je veéa u bolesnika koji su imali OSA povezanu s REM

stadijem nego u bolesnika iz kontrolne skupine.
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Zakljucak: Nase istrazivanje pokazalo je da bolesnici koji imaju OSA povezanu s REM
stadijem nisu imali znacajnih razlika u odnosu na one koji su imali OSA prisutnu
ravnomjerno u REM i non-REM stadijima spavanja. Ucestalost komorbiditeta bila je
podjednaka u obje skupine bolesnika osim $to su bolesnici koji imaju OSA povezanu s REM

stadijem imali vecu ucestalost arterijske hipertenzije.

Kljuéne rije€i: spavanje, opstrukcijska apneja tijekom spavanja, REM stadij spavanja,

arterijska hipertenzija, STOP upitnik, Epworthova ljestvica pospanosti
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8. SUMMARY

Purpose: The aim of this study was to determine if there was a difference in daytime
sleepiness, polysomnographic values and co-morbidities between the patients suffering from
REM-related OSA and those suffering from OSA equally distributed in REM and non-REM
sleep stages.

Methods: A total of 38 patients with REM-related OSA and 38 patients with non-REM OSA
were adjusted for age, gender, BMI and AHI, of whom 26 men and 12 women in each group,
mean age 54-55 years. Sleep studies and questionnaires were performed in Split Sleep
Medicine Center using Alice SLE (Philips, Respironics, Eindhoven, Nizozemska), STOP
questionnaire, Berlin questionnaire, Epworth Sleepiness Scala and Pittsburgh sleep quality
index.

Results: Results of our study indicated there was no significant difference between patients
with REM-related OSA and controls in full-night polysomnographic results concerning
haemoglobin oxygen saturation in comparison to control subjects. Patients with REM-related
OSA had higher snoring time (136,03+£130,78 vs. 68,00£57,94, P<0,05), but they were less
sleepy during the day in comparison to control subjects (6,40+5,31 vs. 7,81+£4,77, P=0,224).
Comorbidities related to OSA, specially arterial hypertension, were more frequent in REM-
related OSA group in comparison to control subjects.

Conclusion: Our study indicated there were no significant differences between patients with
REM-related OSA compared with patients with non-REM OSA, other than more frequent
comorbidities such as arterial hypertension.

Key words: sleep, obstructive sleep apnea, REM, arterial hypertension, STOP questionnaire,

Epworth Sleepiness Scale
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Prilog1 STOP UPITNIK

Ime: Prezime:

Broj telefona ili mobitela:

v

Spol: M Z

Visina: (cm) Tj. masa: (kg) Dob: (godine)
Opseg vrata: (cm)

Opseg struka: (cm)

Imate 1i poloZen vozacki ispit? DA NE Kategorija?

Jeste li ikada imali prometnu nezgodu kao voza¢? DA NE Ako DA, koliko puta?

1. Hrkanje:

Hrcete 1i glasno (glasnije nego Sto pricate ili dovoljno glasno da Vas se moze Cuti iza

zatvorenih vrata)?
DA NE
2. Umor:

Osjecate li se Cesto umorni, zamarate li se ili ste pospani tijekom dana?

DA NE

3. Zamijecenost:

Je li netko zamijetio da ste prestali disati tijekom spavanja?

DA NE
Zdravstveni poremecaji 1 bolesti:

4. Imate liili se lijecite od poviSenog arterijskog tlaka (hipertenzije)?

DA NE

5. Imate li ili se lijecite od Secerne bolesti (diabetes mellitus)?

DA NE

6. Imate li ili se lijecite od depresije?
DA NE

7. Imate li ili se lijecite od astme?
DA NE

8. Imate li ili se lijecite od gastroezofagealnog refluksa (GERB) (u narodu: ¢esto imati

Zgaravicu)
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Prilog 2 BERLINSKI UPITNIK

Ime i prezime

Datum rodenja:

1. Jeste li se
udebljali
smrsavili
bez promjene tjelesne tezine [

2. Hrcete 11?
da
ne

ne znam

3. Hrcete
jednako glasno kao Sto disete
jednako glasno kao $to govorite
glasnije nego Sto pricate
veoma glasno

4. Hrcete
skoro svaki dan
3-4 puta tjedno
1-2 puta tjedno
1-2 puta mjesecno
nikada ili skoro nikada

5. Smeta li Vase hrkanje drugima?
da
ne

I N O

O 0o0ooo

Datum:

6. Vas partner primijetio je da kratkotrajno
prestanete disati

skoro svaki dan
3-4 puta tjedno
1-2 puta tjedno
1-2 puta mjesecno

O OO o O

nikada ili skoro nikada

. Osjecate li se umorno poslije spavanja?

skoro svaki dan O
3-4 puta tjedno O
1-2 puta tjedno O
1-2 puta mjesecno O
N

nikada ili skoro nikada

. Osjecate li se umorno tijekom dana?

skoro svaki dan 0
3-4 puta tjedno O
1-2 puta tjedno 0

1-2 puta mjesecno  [J
nikada ili skoro nikada J

. Jeste li ikada zaspali za volanom?

da (]
ne O

10. Imate li povisen arterijski tlak?

da ]
ne ]
ne znam O
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Prilog3 EPWORTHOVA LJESTVICA POPANOSTI

Koliko Vam se ¢esto dogada da osjetite potrebu za spavanjem u niZe navedenim situacijama? U
ovim se primjerima radi o uobi¢ajenim dnevnim aktivnostima. Cak i ako se u skoro vrijeme niste
nasli u nekoj od nize navedenih situacija, pokusajte zamisliti kako biste se osjecali. Uporabite

predlozene brojeve kojima ¢e te najbolje ocijeniti kako se u datom trenutku osjecate:

0 = necu osjecati potrebu za spavanjem (drijemanjem, kunjanjem)
1 = imat ¢u laganu potrebu za spavanjem (drijemanjem, kunjanjem)
2 = imat ¢u veliku potrebu za spavanjem (drijemanjem, kunjanjem)

3 = imat ¢u neodoljivu potrebu za spavanjem (drijemanjem, kunjanjem)

Prilika:

Sjedite i Citate 0 1 2 3
Gledate TV 0 1 2 3
Sjedite na sastanku na kojemu aktivno ne sudjelujete 0 1 2 3
Vozite se u automobilu kao putnik sat vremena neprekidne voZnje 01 2 3
Lezite i odmarate se u dnevnom boravku 01 2 3
Sjedite 1 razgovarate s nekim 0 1 2 3
Sjedite nakon obroka bez da ste popili alkoholno pice 0 1 2 3
Nalazite se u automobilu i stojite u guzvi nekoliko minuta 01 2 3

Zbroj

Hvala!
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Prilog4 PITTSBURGH SLEEP QUALITY INDEX

Ime i prezime: Datum

Vrijeme: god.

Upute:
Sljedeca pitanja se odnose na Vase uobicajene navike vezane uz spavanje tijekom posljednjih mjesec

dana. Molimo, odgovorite na sva pitanja.

1. Tijekom posljednjih mjesec dana, kada ste obic¢no isli u krevet?
VRIJEME ODLASKA U KREVET
2. Tijekom posljednjih mjesec dana, koliko Vam je minuta bilo potrebno da zaspete?
BROJ MINUTA
3. Tijekom posljednjih mjesec dana, kada ste obi¢no ujutro ustajali iz kreveta?
VRIJEME USTAJANJA
4. Tijekom posljednjih mjesec dana, koliko sati ste u krevetu proveli spavajuci? (Ovaj broj sati se moze
razlikovati od broja sati provedenih u krevetu.)

SATI SNA PO NOCI

Za svako sljedece pitanje, odaberite tocan odgovor. Molimo, odgovorite na sva pitanja.

5. Tijekom posljednjih mjesec dana, koliko cesto ...

a) Niste mogli zaspati duze od 30 minuta

m o m m
Nikad tijekom Rjede nego jednom Jedan ili dva puta Tri ili viSe puta
posljednjeg mjeseca tjedno tjedno tjedno

b) Ste se budili tijekom noc¢i ili u ranu zoru

m m m m
Nikad tijekom Rjede nego jednom Jedan ili dva puta Tri ili viSe puta
posljednjeg mjeseca tjedno tjedno tjedno
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c¢) Ste morali ustajati iz kreveta radi odlaska u we
m i
Nikad tijekom Rjede nego jednom
posljednjeg mjeseca tjedno
d) Niste mogli normalno disati tijekom noci
m i
Nikad tijekom Rjede nego jednom
posljednjeg mjeseca tjedno

e) Ste kasljali ili glasno hrkali tijekom no¢i

m o
Nikad tijekom Rjede nego jednom
posljednjeg mjeseca tjedno
f) Vam je bilo hladno tijekom noc¢i
m o
Nikad tijekom Rjede nego jednom
posljednjeg mjeseca tjedno
g) Vam je bilo pretoplo tijekom no¢i
m o
Nikad tijekom Rjede nego jednom
posljednjeg mjeseca tjedno
h) Ste ruzno sanjali
m o

Nikad tijekom Rjede nego jednom

posljednjeg mjeseca tjedno

O
Jedan ili dva puta

tjedno

O
Jedan ili dva puta

tjedno

m
Jedan ili dva puta

tjedno

m
Jedan ili dva puta

tjedno

O
Jedan ili dva puta

tjedno

m
Jedan ili dva puta

tjedno

m
Tri ili viSe puta

tjedno

m
Tri ili viSe puta

tjedno

m
Tri ili viSe puta

tjedno

m
Tri ili viSe puta

tjedno

O
Tri ili viSe puta

tjedno

O
Tri ili viSe puta

tjedno
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1) Ste imali bolove tijekom no¢i

m m O O
Nikad tijekom Rjede nego jednom Jedan ili dva puta Tri ili viSe puta
posljednjeg mjeseca tjedno tjedno tjedno

j) Ostali razlozi, molimo navedite

Koliko ¢esto ste tijekom posljednjih mjesec dana lose spavali zbog navedenih tegoba?

m m O O
Nikad tijekom Rjede nego jednom Jedan ili dva puta Tri ili viSe puta
posljednjeg mjeseca tjedno tjedno tjedno

6. Tijekom posljednjih mjesec dana, kako biste sve skupa ocijenili kvalitetu Vaseg spavanja?
m o m m

Vrlo dobro Dobro LosSe Vrlo lose

7. Tijekom posljednjih mjesec dana, koliko Cesto ste uzimali lijekove za spavanje?

m o m m
Nikad tijekom Rjede nego jednom Jedan ili dva puta Tri ili viSe puta
posljednjeg mjeseca tjedno tjedno tjedno

8. Tijekom posljednjih mjesec dana, koliko Cesto ste tesko ostajali budni dok ste vozili, jeli ili bili na

sastanku?
O o O O
Nikad tijekom Rjede nego jednom Jedan ili dva puta Tri ili viSe puta
posljednjeg mjeseca tjedno tjedno tjedno

9. Tijekom posljednjih mjesec dana, koliko Vam je tesko bilo odrzati razinu entuzijazma?
O o O O
Uopce nije bilo tesko Samo mali problem Poprili¢an problem  Ogroman problem

10. Spavate li sami u krevetu ili u sobi?

m o m O
Sam(a) i u krevetuiu Partner spava u drugoj Partner spava u Partner spava u
sobi sobi istoj sobi, ali u istom krevetu

drugom krevetu
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Ako Vam partner spava u istoj sobi ili krevetu, pitajte ga koliko ¢esto ste u proteklih mjesec dana...

a) Glasno hrkali
m i
Nikad tijekom Rjede nego jednom
posljednjeg mjeseca tjedno
b) Imali dugacke prekide disanja dok ste spavali
m i
Nikad tijekom Rjede nego jednom
posljednjeg mjeseca tjedno
¢) Imali gréeve ili trzajeve nogu dok ste spavali
m i
Nikad tijekom Rjede nego jednom

posljednjeg mjeseca tjedno

O
Jedan ili dva puta

tjedno

O
Jedan ili dva puta

tjedno

m
Jedan ili dva puta

tjedno

d) Imali epizide dizorijentacije ili zbunjenosti dok ste spavali

O O

Nikad tijekom Rjede nego jednom

O

Jedan ili dva puta

m
Tri ili viSe puta

tjedno

m
Tri ili viSe puta

tjedno

m
Tri ili viSe puta

tjedno

O

Tri ili viSe puta

posljednjeg mjeseca tjedno tjedno tjedno
¢) Ostale nemire dok ste spavali; molimo navedite
O o O O
Nikad tijekom Rjede nego jednom Jedan ili dva puta Tri ili viSe puta

posljednjeg mjeseca tjedno

tjedno

tjedno
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