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OZET

Obezite Hipoventilasyon sendromu, obeziteyle birlikte, baska
norolojik, muskuler, mekanik veya metabolik sebep olmadan
hiperkapniye yol acan hipoventilasyon, giindiiz asir1 uyku hali,
uykuda solunum bozuklugu ile karakterize bir durumdur. Diinya
ile beraber tilkemizde artan obezite salginina paralel olarak go-
rilme siklig1 artmaktadir. Beraberinde yol actigi artmis pulmoner
hipertansiyon riski, disik yasam kalitesi ile 6nemli morbidite
ve mortalite sebebidir. Bu hastaligin hekimler arasinda farkin-
daliginin arttirilmasi; hastalara erken tant konup, uygun tedavi
verilmesini saglayacaktir.

Anahtar Kelimeler: Obezite hipoventilasyon, Pickwickian sendro-
mu, solunum yetmezligi

ABSTRACT

Obesity hypoventilation syndrome is characterized by obesity, hy-
poventilation with hypercapnia, somnolence and sleep related
breathing disorders in the absence of significant lung, nerological,
metabolic or respiratory muscle diseases. The prevalence of this
disease increases rapidly both in worldwide and in our country as
a result of the increasing trend in obesity. It is an important cause
of both mortality and morbidity by causing pulmonary hyperten-
sion and low health related life quality. Increasing awareness of
this disease in physicians will lead to early diagnosis and suitable
treatment.

Keywords: Obesity hypoventilation, Pickwickian syndrome, respi-
ratory failure

GiRIS

Obezite, viicutta depolanan yag miktarinin artmasidir.
Diinya niifusunun %7’sinin obez oldugu tahmin edilmektedir (1).
Diinya Saglik Orgiitii, 1997 yilinda obezitenin kiiresel bir epide-
mi halini aldigin1 ve mutlaka tedavi edilmesi gereken kronik bir
hastalik oldugunu ilan etmistir (2). Amerika niifusunun %33’
obez, %>5°1 morbid obez olarak saptanmis ve 1986-2005 yillar
arasinda morbid obez [Beden Kitle Indeksi (BKT) >40] oraninin
5 kat arttig1 tespit edilmistir (3). Ulkemizde Tiirk Kardiyoloji
Dernegi tarafindan yapilan ve 3681 kisiyi kapsayan Tiirkiye’de
Eriskinlerde Kalp Hastalig1 ve Risk Faktorleri Calismasinda
(TEKHARF), BKI >30 kg/m?obezite olarak tanimlanmis ve 30
yasin tizerindeki Tiirk erkeklerinin %25,2’sinin, kadinlarinin da
%44,2’sinin obez oldugu belirlenmistir; Obezite prevalansinin
giderek arttig1, 1990 yilinda benzer yastaki erkeklerde prevalan-
sin %12,5 iken iki kat arttig1, 50 yas ve iizerindeki kadinlarda

ise prevalansin %40’tan diisiikk iken %50’ye ¢iktigt belirlen-
mistir (4). Tiirkiye Diyabet, Obezite ve Hipertansiyon Epide-
miyolojisi (TURDEP) ¢alismasinda ise, 24.788 kisi taranmig
obezite prevalansi kadinlarda %29,9, erkeklerde %12,9 olarak
belirlenmistir. Obezite bel ¢evresine gore degerlendirildiginde
(bel gevresi; kadin: >88 cm, erkek: =102 cm), genel obezite
prevalanst %34,3, kadinlarda %48,4, erkeklerde %16,9 olarak
hesaplanmuistir (5).

Obezite ve giindiiz asir1 uyku hali arasindaki baglant1 Charles
Dickens’in romaninda Pickwick klubiinde ¢alisan Joe karakteri
ile ortaya konmus, daha sonra 1955’te Auchincloss ve bir yil
sonra Burwell Obezite-Hipoventilasyon Sendromu (OHS) olan
olgular tarifleyerek Pickwickian sendromu olarak bu hastaligin
popiiler olmasini saglamistir (6,7). OHS, temel olarak, baska
norolojik, miiskuler, mekanik veya metabolik sebep olmadan,
BKI >30’un iistiinde olan hastalarda hipoventilasyon ve giindiiz
asir1 uyku hali ile tanimlanmaktadir (8). Bu hastalarin %90’1na
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Obesity Hypoventilation Syndrome

Tablo 1. Obezite hipoventilasyon sendromunun tanimi

Olmasi gereken bulgular Acgiklama

Obezite Beden kitle indeksi >30
Kronik hipoventilasyon

Solunumsal uyku bozuklugu

Giindiiz hiperkapnisi (pC0,> 45 mmHg, P0,<70 mmHg)

Obstriktif uyku apnesi (Apne-hipopne indeksi >5 olmasi %90 olguda mevcuttur)

Non-obstriiktif uyku hipoventilasyonu (karbondioksit seviyesinde giindiize gore uykuda
anlamli yiikselme, 5 dakikadan uzun siire ile oksijen satiirasyonunun (Sp0,) %90’nin
altinda seyretmesi veya toplam uyku siiresinin %30°dan fazlasini Sp0,<90 olacak sekilde
gecirmesi %10 olguda vardir.)

Hiperkapninin diger sebeplerinin diglanmasi

Obstriktif akciger hastaliklari,

Ciddi restriktif akciger hastalig,

Ciddi gogiis duvar deformiteleri,

Kas gligsiizligii yapan norolojik hastaliklar, hipotiroidizm gibi metabolik hastaliklarin olmamasi.

obstriiktif uyku apne sendromu (OUAS) eslik etmektedir. Obe-
ziteye OHS eslik etmiyorsa basit obezite, OHS eslik ediyorsa
komplike obezite olarak degerlendirilir (9). Komplike obezi-
tede; uyku ile iliskili hipoventilasyon bulgular1 (karbondioksit
seviyesinde giindiize gore uykuda anlamli yiikselme, 5 dakika-
dan uzun siire ile oksijen satiirasyonunun (SpO,) %90’nm al-
tinda seyretmesi veya hastanin toplam uyku siiresinin %30’dan
fazlasin1 SpO,<90 olacak sekilde gegirmesi) polisomnografide
saptanabilmektedir. Ancak giindiiz hiperkapni olmadan tek ba-
sina uyku iliskili hipoventilasyon varsa OHS’den bahsedilemez.
OHS tanist koymak i¢in mutlaka bulunmasi gereken kriterler
Tablo 1°de gosterilmistir.

Prevalans: Uyku Bozukluklari laboratuarlarina bagvuran
hastalarin %10-20’sinde ve yatarak tedavi edilen BKI > 50 kg/m?
olan hastalarin da %50’ye yakininda OHS oldugu bildirilmistir.
Bir meta analizde, OUAS olgularinda OHS siklig1 %19 sap-
tanmig, tim popiilasyona oranlaninca OHS sikliginin 1000’de
1,5-3 arasinda oldugu hesaplanmistir (9-11). Diinya ile beraber
ilkemizde de, artan obezite salginina paralel olarak OHS goriil-
me sikliginin artmasi beklenmektedir.

Patofizyoloji: Uyanikliktan uykuya gegiste ventilasyon sta-
bilitesi bozulur. Obezite viicutta oksijen tiikketimini ve karbondi-
oksit tiretimini arttirarak akcigerlerin is yiikiinii ¢ogaltmaktadir
(12). Basit obezitede solunum i¢in yapilan isin normalden %70,
harcanan enerji veya oksijen miktarinin normalden 4 kat daha
fazla oldugu goriilmektedir. OHSde, ise yapilan is normalden
%280, harcanan enerji 10 kat daha fazladir (13). Obezite ayni
zamanda solunum mekanigini, solunum kas kuvvetini, pul-
moner gaz degisimini, solunum kontroliinii, akciger fonksiyon
testleri ve egzersiz kapasitesini olumsuz yonde etkileyerek, is-
tenmeyen degisikliklere neden olur. Obezitede yiiksek frekansli,
diistiik hacimli yiizeyel solunum vardir. Artmis yag dokusunun
etkisi ile gogiis kafesi ekspansiyonu azalmis ve gogiis duvari
kompliyans1 belirgin diismiistiir (14). Ozellikle supin pozisyon-
da diyafragmanin normalden daha fazla gerilmesi, solunum kas
kuvvetinde ve veriminde azalmaya neden olmaktadir. Diyafrag-
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manin yag hiicreleri tarafindan infiltrasyonu ve fonksiyonunda-
ki bozulma ile beraber, kii¢lik hava yollarmin kollapsi; mikro-
atelektezilere ve ekspiratuvar rezerv hacimde (ERV) azalmaya
yol agar (15,16). Ileri diizeyde azalmis ERV, ekspiratuar hava
akim kisithligina yol agabilmekte, 6zellikle supin pozisyonda
ventilasyon/perfiizyon (V/Q) uyumsuzlugu ve gaz degisimin-
de anormallikleri kolaylastirabilmektedir. Ray ve ark. (15) 43
saglikli, geng, sigara igmeyen, BKI 54 kg/m? olan obez kisinin
solunum fonksiyonlarina baktiklarinda ERV’yi normalin %60°’1;
vital kapasite, total akciger kapasitesi (TLC) ve maksimal is-
temli ventilasyonu (MVV) normal olarak bulmuslardir. Sharp
ve ark. (17) komplike olmayan obezitede gogiis duvari kompli-
yansini beklenenin %92’si, solunum sistemi toplam kompliyan-
sin1 beklenenin %801 bulurken, OHS olan komplike obezitede
ise gogiis duvart kompliyansini %37 ve solunum sistemi toplam
kompliyansini %44 olarak bildirmistir.

OHS gelisiminde etkili olan faktorler: Her obez hasta-
da hipoventilasyonun olmamasi, OHS patogenezinin karigik ve
multifaktoriyel oldugunu diisiindiirmektedir. Neden bazi obez
hastalara hipoventilasyon eslik ederken, bazi hastalarda hipo-
ventilasyonun goriilmedigi ile ilgili ¢esitli hipotezler 6ne siiriil-
mistiir. Kawata ve ark. (18), bu hastalarda kronik hiperkapni
i¢in 3 6nemli belirteci vurgulamislardir. Bunlar, BK1 ile 6lgii-
len obezitenin ciddiyeti, OUAS’1n apne hipopne indeksi (AHI)
veya uyku hipoksemisi ile gosterilen agirligi ve restriktif gogiis
fizyopatolojisinin derecesidir.

Nowbar ve ark. (19) ¢alismalarinda, OHS oranini; BKi 40-
44 arasinda olanlarda %24,2, 45-49 arasinda olanlarda %333,
BKIi >50’de ise %48,2 olarak bildirmislerdir. Obezite hipoven-
tilasyon sendromunun gelisiminde obezitenin miktar1 kadar
dagilimi da 6nem gostermektedir. Santral yerlesimli (bel ¢cevre-
sinde yogunlasan) obezite, diyafragma fonksiyonlarini daha ¢ok
bozarak OHS gelisimini kolaylastirmaktadir (20,21). Obstriik-
tif uyku apne sendromu olan hiperkapnik hastalarda AHI: 64
saptanirken, hiperkapnisi olmayan hastalarda AHI: 51 bulun-
mustur. Ayrica AHI >60 olan grupta OHS sikhig1 %25-30’lara
yiikselmektedir (22). Ayn1 zamanda bu hastalarda apneler ara-

Solunum 2013; 15(3):137-143



Obezite Hipoventilasyon Sendromu

sinda solunumun basladig1 dénemdeki solunum derinligi az ve
yetersiz kalmaktadir.

Obezite hipoventilasyon sendromu gelisiminde etkili bir diger
faktor leptindir. Adiposit kaynakli bir hormon olan leptin, viicut
yag dagilimini etkileyerek beslenme ve enerji homeostazini sag-
lamaktadir (23). Ayn1 zamanda santral sinir sisteminin solunum
duyarliligina katki saglar. Leptin direnci ile beraber bazi obez
hastalarda solunum kontroliinde kiintlesme olmaktadir. Leptinin
solunum kontrolii tizerindeki etkisi gece daha belirgindir, bu da
leptin eksikligi ya da leptin rezistansinin uyku ile iligkili solunum
bozuklugu patogenezine katkida bulunabilecegini gostermekte-
dir. Basit obezite ve OHS’deki solunum yanitin1 degerlendiren
baz1 ¢aligmalarda, inhale karbondioksite verilen solunum yani-
tinm (DVE/DPCO, ) basit obezitede %40, OHS de %65 azaldig
gOriilmiis, baz1 ¢alismalarda ise verilen yanitin normal oldugu
belirtilmistir (11). Obezite hipoventilasyon sendromu olan has-
talarin hipoksiye verdikleri yanit belirgin olarak diisiik olabilir.
Buna karsilik basit obezitede hipoksiye verilen yanit normal
veya artmus, CO,’ye verilen yanit azalmus olabilir (Sekil 1).

OHS Tanisinda yardimci testler

Bu hastalarin 6nemli bir kismina tani1 5.-6. dekatta konmakta-
dir. Birgok hastada dnceden hastanede yatis 6ykiisii mevcuttur.
Ancak hastalar gogiis hastaliklari uzmanlarina basvurduklarin-
da ya da yogun bakim yatiglari sirasinda tan1 almakta; bu da
gecikmelere yol agmaktadir. Biyokimyasal testlerde en sik bul-
gu hipoksemi ve buna bagli sekonder polisitemidir. Arter kan

gazinda solunumsal asidoza baghh HCO, diizeyinde ylikselme
siktir. Yapilan c¢aligmalarda OUAS tanist alan hastalarin kan
gazlarinda serum bikarbonat seviyesinin 27 mEq/L {istiinde ol-
masinin OHS i¢in duyarlilig1 %92, 6zgiilligii %50 saptanmistir
(24). Polisomnografide en belirgin bulgu ciddi uzun siireli de-
satlirasyonlardir. Bu hastalarda hipoventilasyona bagl belirgin
noktiirnal hipoksemi olmaktadir. Gece uykudaki en diisiik ok-
sijen degerinin <60 mmHg, AHI >100 olmas1 OHS tanisinda
degerli bulunmustur (22). OHS tanili hastalarin %90’inda eslik
eden OUAS mevcuttur, ancak %10 kadar hastada AHI <5 sap-
tanmisti. OUAS olan hastalarin sadece %10-15’inde giindiiz
hiperkapni ve hipoksemi saptanmistir. OUAS’1 olan hastalarda
sag kalp yetmezligi gelismesi i¢in kronik giindiiz hipoksemisi-
nin varlig1 gerekli gibi goriinmektedir (9).

TEDAVI

Giliniimiizde etkin tedavilerin ortaya ¢ikmasi ile beraber
erken tan1 konulmasi daha da 6nem kazanmistir. Kor pulmonale
ve pulmoner hipertansiyon gelismeden tani konulursa, mortalite
ve morbidite azalmaktadir. Hastaneden taburcu olduktan
sonra takip edilen obez hastalarda 18 aylik mortalite OHS
eslik ediyorsa %23, basit obezitede ise %9 bulunmustur (19).
Tedavideki amaglar; PaCO, degerini hem uyaniklik hem de
uykuda normale dondiirliip asit-baz dengesini diizeltmek,
oksihemoglobin diizeyini diizelterek kor pulmonale olusumunu

Bozulmus solunum mekanikleri

Artmis oksijen tiiketimi

Artmis solunum is ylka
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Sekil 1. Obezite hipoventilasyon sendromunun patofizyolojisi
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OHS

Obstruktif apne-hipopne ve
havaakim kisithhigini

onleyecek sekilde CPAP

Tim apneler ve hipopneler kontrol altina alindiktan
sonra oksijen satiirasyonu -(Sp0,) hala %90’ nin
altinda mi?

Hasta basinci tolere edivor mu?

BiPAP cihazina geg, IPAP basincini
uygulanmakta olan son basinca gore
ayarlayarak basla, satiirasyonlari

viikseltecek sekilde IPAP arttrmava devam

IPAP VE EPAP arasindaki basing farki 8-
10cmH,0 oldugu halde halen Sp0; israrla
%90'nin altindaydaysa oksijen ekle veya

AVAPS cihazlarina geg

NIMV uyum gosteremeyen
hastalarda kilo verdirici- obezite

cerrahisi, trakeostomi, solunum

stimulan ilag alternatiflerini disiin

Sekil 2. OHS hastalarinda titrasyon yapilirken 6nerilen yaklasim algoritmasi )
AVAPS: Average volume assured pressure support ventilation, EPAP: Ekspiratuar pozitif havayolu basinci, IPAP: Inspiratuar pozitif havayolu basinci
140
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iZOLE OBEZITE VE HIPERKAPNI

;

pH ol¢imi

/

pH<7,3

Ciddiyetinin
belirlenmesi akut, biling
durumu, sok, NIMV icin
kontrendikasyon varhgi

e S
A Y

T~

pH>7,35

Polisomnografi
OUAS varhigi

N

EVET HAYIR OUAS VAR
Entibasyon, BiPAP PaCo, dl¢
duzelince uygulanmasi
tekrar pH duzelince
degerlendir. tekrar / \
degerlendir.
e/
/ PaC0O,>50 mmHg \ / PaC0,<50 mmHg \
BiPAP+OKSIJEN CPAP DENEMESI
CO; yuksekligi devam CO, yliksekligi devam
ediyorsa IPAP arttir. ediyorsa BiPAP gec.

AN

Sekil 3. izole obezite hiperkapnisi olan hastaya yaklasim

engellemek, OUAS varsa diizeltmek ve uyku yapisini diizelterek
gilindiiz uyku halini azaltip yasam kalitesini arttirmaktir (22,23).
Bunun i¢in solunum merkezi kontroliinii diizeltmek, solunum is
yiikiinii azaltmak, solunum kas yorgunlugunu engellemek ya da
kaslar1 dinlendirmek amagclanir. Tedavide yapilmasi gerekenler:

1. Kilo verme: Oncelikli tedavi, nedeni ortadan kaldirmak-
tir. Uygun diyetle kilo veremeyen hastalar obezite cerrahi-
si agisindan degerlendirilmelidir. Bu hastalarda operasyon
ve anestezi riski yiiksektir, dolayistyla cerrahi dncesinde
hastalarin non-invaziv mekanik ventilasyon ile tedavi
edilmeleri 6nerilmektedir (25).

Solunum 4 Duygu Ozol ve ark.

2. Eslik eden ek hastaliklarin tedavisi: Hipotroidi gibi

eslik eden ek hastaliklarin tedavisi, hastaligin tedavisi agi-
sindan énemlidir.

3. Kolaylastirici etkenlerin kontrolii: OHS’li hastalar,

solunum merkezini baskilayabilen alkol, benzodiazepin,
narkotik ve barbitiirat gibi ajanlar1 kullanmamalidir.

4. Medikal tedavi: Bu konuda net etkinligi kamitlanmus bir

ilag yoktur. Progesteron, OHS tedavisinde verildigi siire-
ce solunumu uyararak hipoksemi ve hiperkapniyi diizeltir
ancak progesteron kesildiginde bu etki kaybolur. Aseta-
zolamid, metabolik asidoz yaratarak santral solunum ya-
mtin arttirir. Ozellikle akut solunum yetmezligine girmis
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OHS’de bikarbonat fazlaliginin renal atilimi arttirmak
icin kullanilabilir. Teofilinde solunum uyaranidir ancak
OHS’de etkisi tam olarak gdsterilememistir. Bir trisiklik
antidepresan olan protriptilin OUAS’da REM siiresini ki-
saltarak apne sayisini diisiirmektedir. Ancak yan etkileri
¢ok fazla olan bu ilacin OHS iizerine etkisi gdsterileme-
mistir (26).

. Non invaziv mekanik ventilasyon (NIMV): Ozellikle

solunum i ytikiiniin arttig1 ve solunum kas yorgunlugunun
$6z konusu oldugu OHS’de solunum yetmezligi de gelis-
misse NIMV uygulamak en etkin tedavi yontemidir. Non
invaziv mekanik ventilasyon tedavisi ile yapay yolla has-
taya gerekli tidal hacim saglanir, mikroatelektazik alanlar
acilir, toraks kompliansi diizelir, akciger hacimleri arttiri-
lir, inspiratuvar solunum kaslarmin is yiikii azalir, yorgun
kaslar dinlendirilir ve solunum merkezinin karbondiokside
olan duyarlilig1 arttirtlir (23). Bu tedavi yontemi, 6zellik-
le alveoler hipoventilasyonun 6n planda oldugu akut ve
kronik solunum yetmezliklerinin tedavisinde endikedir.
Yontemin etkisini arastiran bir ¢aligmada, cihazi kullan-
may1 reddeden 15 hastanin 7’sinin, cihazi diizenli kullanan
54 hastanin ise sadece 3’iiniin 50+25 aylik takipte 6ldii-
gii bildirilmistir (27). Obezite hipoventilasyon sendromlu
hastalarinin 6nemli bir kisminda eslik eden OUAS olma-
st sebebi ile dncelikle devamli pozitif havayolu basinci
[Continuous Positive Airway Pressure (CPAP)] cihazlari
ile uykudaki anormalliklerin 6niine gegilmeye ¢alisiimast,
CPAP cihazinin noktiirnal gaz degisimine etkisinin ortaya
konmasi dnerilmektedir ($ekil 2). Bu hastalarin %57 sinde
ortalama 13,9 cmH, 0 basing uygulanarak CPAP cihaz ile
apneler kontrol altina alinmig ve hipoksemi diizeltilmistir
(28,29). Etkili basinglara ragmen havayolu tikanmalari 6n-
lense de CPAP ile devam eden uyku desatiirasyonlar1 bu
hastalarda %20-50 oranlarinda izlenebilmektedir (13). Bu
durumda uykuda oksijen satiirasyonunun >%90 olacak se-
kilde siirdiiriilmesini saglamak amaci ile ¢ift seviyeli po-
zitif havayolu basinci [Bi-level Positive Airway Pressure
(BIPAP)] cihazina gecilmesi uygulanmaktadir (22,25,29).
Bu modda, havayollarina inspirasyon ve ekspirasyon si-
rasinda farkli seviyede pozitif basing (sirastyla IPAP ve
EPAP) uygulanir. Bu dzellikleriyle BIPAP, inspiratuar ba-
sing destegini daha etkili vererek tidal hacmi yiikseltmek-
tedir. Bu grup hastada IPAP basicinin, EPAP’a gére en az
8-10 cmH,0 daha yiiksek olacak sekilde ayarlanmasi 6ne-
rilmektedir (Sekil 3) (27). OUAS’n eslik etmedigi OHS
hastalari i¢inse EPAP basmct 5 cmH,0 olarak ayarlandik-
tan sonra IPAP basinci yeterli ventilasyonu saglayacak se-
kilde arttirilmalidir (30,31). Hiperkapnik obez hastalar igin
oOnerilen tedavi algoritmas: Sekil 3’te gosterilmistir. Bu ci-
hazlarin diizenli kullanimi ile yasam kalitesinde diizelme,
diyafragmatik yiikte azalma, akciger hacimlerinde iyiles-
me ve sag kalimda artis oldugu gosterilmistir.

Cikar Catismasi
Yazarlar herhangi bir ¢ikar ¢atismasi bildirmemislerdir.
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