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PATOFIZIOLOGIJA CENTRALNE SPALNE APNEJE

Bostjan Rituper

Univerzitetna klinika za plju¢ne bolezni in alergijo Golnik

IZVLECEK

Prehod iz budnosti v spanje povzro¢i spremembe v uravnavanju dihanja, ki lahko pri dovzetnih
osebah vodijo v razvoj nestabilnega dihanja in centralnih apnej. Pojav centralne apneje (CSA)
pogojuje prekomerna odzivnost regulatornih negativnih povratnih zank (angl. loop gain).
PatofizioloSko poznamo ve¢ mehanizmov in pridruzenih klini¢nih stanj, ki jih povezujemo z
nastankom CSA. Med najbolj raziskane spadajo sréno popuscanje z znizanim iztisnim delezem,
spanje na visoki nadmorski visini in kroni¢na uporaba opioidov. V prispevku na kratko povzemamo
fizioloske osnove uravnavanja dihanja in patofizioloSke mehanizme, ki vodijo v nestabilno dihanje
in CSA.

Kljucne besede centralna spalna apneja, CSA, povratna zanka, ojacenje
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UvVOD

Centralna spalna apneja (CSA) nastane, ko dihalni center prehodno ne generira eferentnih motori¢nih
impulzov, kar vodi v prehodno inaktivnost inspiratornih misic in prekinitev normalnega dihalnega
ritma. Poligrafsko CSA izmerimo kot kombinacijo odsotnosti pretoka zraka in torakoabdominalnih
gibov. Nastanek CSA je povezan z nekaterimi obolenji sr¢no zilnega sistema in Ziv¢evja ter uporabe
dolocenih zdravil. Redko je lahko CSA idiopatska. Tradicionalno klasifikacija bolezni, ki so povezane
s CSA, temelji na vrednosti pCO». Skladno s tem poznamo hipo- in hiperkapni¢no CSA, vendar ta
klasifikacija ne temelji na patofizioloskih mehanizmih nastanka (1). Za lazje razumevanje
patofiziologije CSA v nadaljevanju na kratko povzemamo fizioloSke principe uravnavanja dihanja v

stanju budnosti in med spanjem.

FIZIOLOSKI PRINCIPI URAVNAVANJA VENTILACIJE

Uravnavanje dihanja omogocajo a) razli¢ni senzorji, ki zbrane informacije posredujejo b) dihalnemu
centru, ki nadzoruje delovanje c) efektorjev (dihalne miSice) (Slika 1A). Pomembno vlogo ima tudi
normalno funkcija kardiovaskularnega sistema oziroma, natan¢neje, normalni cirkulacijski Cas, ki

znaSa okoli 10 sekund (2).
Center za dihanje

Center za dihanje je skupek zelo kompleksnih mrez inhibitornih in ekscitatornih nevronov v
mozganskem deblu. V podaljSani hrbtenjaci se kranialno od ventralne in dorzalne skupine
respiratornih nevronov, ki so pomembni za generiranje motori¢nih impulzov za dihalne miSice, nahaja
t.i. pre-Botzingerjev kompleks, ki je klju¢en za generiranje osnovnega dihalnega ritma.
Proksimalneje, v ponsu, najdemo Se pnevmotaksi¢ni in apneusti¢ni center. Povecana aktivnost v
pneumotaksi¢nem centru ima inhibitorni vpliv, saj pred€asno prekine inspirij, posledi¢no se zaradi
tega povisa frekvenca dihanja. Preko pnevmotaksi¢nega centra vrsijo vpliv na dihanje aferentni prilivi
po vagalnem in glosofaringealnem Zivcu. Apneusti¢ni center podaljSuje ¢as vdiha, vendar je njegova

vloga v regulaciji dihanja pri ¢loveku slabo raziskana.

Zelo pomembno vlogo pri dihanju imajo tudi mozganski korteks (t.i. volicijska oz. vedenjska
kontrola), kar omogoca aktivnosti, kot sta govor in petje, ter centri v hipotalamusu in limbi¢nem

sistemu (spremenjen vzorec dihanja v emocionalnih stanjih, ...).
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Senzorji

Kemoreceptorji zaznavajo kemi¢ne spremembe sestave telesnih tekoc¢in. Centralni kemoreceptorji, ki
jih najdemo v blizini ventralne skupine respiratornih nevronov v podaljSani hrbtenjaci, se neposredno
odzivajo na spremembe pH v likvorju. Porast pCO> v arterijski krvi povzro¢i upad pH v likvorju ter
posledi¢no stimulacijo dihalnega centra in obratno. Periferna acidoza zaradi nehlapnih kislin
(metaboli¢na acidoza) ne stimulira centralnih kemoreceptorjev, ker je hematoencefalna bariera za
protone nepermeabilna. PoviSana koncentracija protonov v arterijski krvi pa, poleg znizanega pO: ali
zviSanega pCO», stimulira periferne kemoreceptorje, ki jih najdeno v aorti in, pri ¢loveku
pomembneje, v karotidnih telescih. Periferni kemoreceptorji so v normalnih pogojih za uravnavanje
dihanja relativno nepomembni, njihov pomen pa se jasno izrazi v hipoksi¢nih pogojih (npr. visoka
nadmorska visina) ali pri stanjih, ki vodijo v metaboli¢no acidozo (npr. diabeti¢na ketoacidoza), ko

lahko predstavljajo najpomembne;jsi stimulus za dihanje.

Na dihanje pomembno vplivajo tudi plju¢ni vagalni receptorji. Receptorji na nateg preprecujejo
prenapihovanje in barotravmo. Aktivirajo se pri pove¢anem dihalnem volumnu in preko spodbujanja
pnevmotaksi¢nega centra povecujejo dihalno frekvenco (t.i. Hering-Breuerjev refleks). Receptor;ji
pljunega drazenja ob aktivaciji povzrocajo bronhokonstrikcijo in hiperpnejo, jukstakapilarni

receptorji pa obCutek dispneje in hitro, plitko dihanje.

Poleg zgoraj naStetih na dihanje vplivajo tudi aferentni signali iz receptorjev zgornjih dihal,

proprioceptorjev misic in sklepov, baroreceptorjev ter receptorjev za temperaturo in bolecino.
Integriran odgovor na spremembo pCO;

Na dihanje najbolj vplivajo spremembe v pCO2 (ApCO2). Normalno se za vsak porast pCO; za 1
mmHg alveolarna ventilacija pove¢a za 2 — 3 litre/minuto. Ce je porastu pCO» pridruZen $e upad pOa,
bosta ventilacija ob dolo¢enem pCOs: in odziv na ApCO: vi§ja. Obratno se odziv na ApCO2 zmanjsa
s staranjem, med spanjem in ob uporabi zdravil, ki posredno ali neposredno vplivajo na dihalni center

(Slika 1B).
Regulacija dihanja med spanjem

Uravnavanje dihanja se med spanjem pomembno spremeni. S tranzicijo v spanje prenehata delovati
dva pomembna stimulusa za dihanja: a) vedenjska kontrola in b) toni¢ni stimulus zaradi stanja
zbujenosti (angl. wakefulness stimulus). Posledi¢no je dihanje med spanjem, zlasti v fazi non-REM
(nREM), uravnavano skoraj izklju¢no s spremembami v pCO2. Med spanjem tako zaradi zmanjSanja
metabolizma in zmanjSane obcutljivosti dihalnega centra upade minutni volumen, pCO> pa blago

9
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poraste. Ventilatorni odgovor na spremembe v pOz in pCO2 se med nREM in REM fazama spanja
pomembno razlikuje. Med nREM spanjem je odgovor na metaboli¢ne spremembe linearen, dihanje
ritmi¢no, naklon odgovora pa v primerjavi s stanjem zbujenosti bolj polozen (Slika 1B). Med REM
fazo se obcutljivost dihalnega centra na pCO: $e dodatno zmanjsa, pCO> dodatno poraste, oseba diha
z vi§jo frekvenco in manj ritmi¢no, dihanje pa je manj odvisno od kemiénih vplivov, saj na
uravnavanje vplivajo tudi od REM spanja odvisni prilivi iz vi§jih mozganskih sredis¢.
Predpostavljajo, da se zaradi tega vecina centralnih apnej zgodi v nREM fazi spanja, med REM fazo
pa je zaradi atonije miSic zgornjih dihal ve¢ obstruktivnih dogodkov. Med spanjem je zaradi lezeCega
polozaja spremenjena tudi mehanika dihanja. Atonija miSic zgornjih dihal predisponira h kolapsu
proksimalne dihalne poti. Povisa se venski priliv, kar povzroci blago kongestijo parenhima in dihalni

poti. Zmanjsa Se funkcionalna rezidualna kapaciteta (3).

A B
60 |
\ Metaboli¢na acidoza N9m1a]no dihanje
| /
so| | / /
Medula \ / /
\ /
z 40 \“ : / / Spanje
8
S / /
£ 30 / /
5 \ /
]
.—— Pnevmotaksiéni center g / / P Opiati
14 4 / /
Pons —4m8H ——1—— — Apneusti¢ni center é 20 // // / -
(=) s N /
9 3 10 X 3 // v __ Anastezija
2 ~__ ot
Ventralna respiratorna < S~/ /7 é,,,,/"
skupina " | Dorzalna na respiratorna —
skupina
Medula .y 0 10 20 30 40 50 60 80
pCO: (mmHg)

Slika 1. Poenostavljena anatomija dihalnega centra (A) in vpliv dolo¢enih stanj na odzivnost
dihalnega centra (B). (Vir: Wikipedija).

OJACENJE NEGATIVNE POVRATNE ZANKE (ANGL. LOOP GAIN)

Dihanje je med spanjem (zlasti v fazi nREM) ob izgubi vedenjskega kontrole in stimulatornega
draZljaja zbujenosti odvisno izklju€no od negativnih povratnih zank, ki se odzivajo predvsem na
ApCO2, v manjSem obsegu tudi na ApO». Odzivnost sistema na motnjo je opredeljena z ojacenjem
negativnih povratnih zank, ki so vpletene v regulacijo doloCenega procesa. Preveliko ojacenje (gain),

torej prekomerna odzivnost, lahko prispeva k nestabilnosti sistema (Slika 2).

10
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Ojacenje negativne povratne zanke, ki uravnava dihanje, ima tri komponente: a) ojacenje krmilnika
(angl. controller gain), ki opredeljuje ventilatorni odgovor na spremembe v pCO: in pO; (odzivnost
perifernih in centralnih kemoreceptorjev); b) ojacenje naprave (angl. plant gain), ki opredeljuje
ucinkovitost izmenjave plinov v pljucih ter ¢) oja¢enje mesanja (angl. mixing gain), ki opredeljuje
efektivni cirkulacijski cas, torej Cas, ki ga potrebuje dihalni center, da zazna ApCO> in ApOa, ki so
posledica spremenjene ventilacije. Prekomerna ojacitev katere koli od komponent povratne zanke

lahko vodi v destabilizacijo dihanje in centralno apnejo (4).

A B . .
12 Effect of hyper hypoventilation A plant gain) 124 | Effect of changing the CO, response slope (A controller gain)
10 104 A 4
Hypoxia { Normoxia
8 8 i " Hyperoxia
% (VCO,~250 mL/s) g 4
3 6 3 6
< / B
4 /I ’ 44
/I 2 ,/ /I
> / J Plant gain J 1 Plantgain ,’ 2] .
f % 4 [ L7
’ ’ / H 5
[Apnea] o L2 x ’ [Apnea] 0 . ¥ ¥ ) . .
20 25 30 35 40 45 50 55 20 25 30 35 40 45 50 55
PACO, (Torr) PACO, (Torr)

Slika 2. Odvisnost med alveolarno ventilacijo (VA) in pCO; ob stalni produkciji CO2 (VCO»), ki kaze,
kako spremembe v ojaCenju naprave (plant gain; A) in ojaenju krmilnika (controler gain; B) vplivajo
na rezervo COz. Povzeto po (1).

PATOFIZIOLOSKA KLASIFIKACIJA CENTRALNE SPALNE APNEJE

V spodnji tabeli (Tabela 1) je prikazana patofizioloSka klasifikacija vzrokov za centralno spalno

apnejo. Tabela je poveza po (4). V ozadju posamic¢nih entitet je moZnih ve¢ patofizioloskih vzrokov.

11
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Tabela 1. Patofiziolo$ka klasifikacija CSA

I. Prekomerno ojacenje krmilnika I11. Motnje v ustvarjanju
(controller gain) dihalnega ritma

a) Sr¢no popuscanje a) Zdravila (opioidi)

b) Atrijski fibrilacija b) Nevrodegenerativne bolezni
¢) Visoka nadmorska viSina c¢) Okvara mozganskega debla
d) Idiopathic

e) Z zdravljenjem povzro¢ena CSA
(TECSA)

f) Zdravila (tikagrelor, opioidi)

II. Prekomerno ojacenje naprave IV. Razno

(plant gain)

a) Alveolarna hipoventilacija a) Plju¢na hipertenzija
b) Motnje delovanja mozZganskega b) Paraliza diafragme

debla in hrbtenjace

¢) NevromiSi¢na obolenja

POGOSTEJSI VZROKI ZA CENTRALNO SPALNO APNEJO (CSA)

Centralna apneja se obi¢ajno ne pojavlja kot elementarni dogodek, ampak v obliki ciklov
apneje/hipopneje, ki se izmenjujejo s hiperpnejo. To kaZe na nestabilnost dihanja, ki je posledica

prekomernega ojacenja povratnih regulatornih zank.
Sréno popuscanje in atrijska fibrilacija

CSA se lahko pojavi pri simptomatskih ali asimptomatskih bolnikih s srénim popus€anjem. Najvec
raziskav je bilo narejenih pri bolnikih s srénim popusS¢anjem z znizanim iztisnim delezem (HFrEF),
vendar se CSA pojavlja tudi pri srénem popuscanju z ohranjenim iztisnim delezem (HFpEF). Bolniki
s HFrEF imajo povisano ojacenje krmilnika (vi§ji naklon krivulje) ze v stanju budnosti, podobno je
odzivnost dihalnega sistema na ApCO: povec€ana tudi med spanjem. Zaradi tega se zniZa rezerva
pCO: (priblizanje pragu apneje). Med tranzicijo v spanje se normalno pCO» zvisa, pri bolniki s HFrEF

pa se lahko zaradi razvoja plju¢ne kongestije med lezanje ventilacija poveca (poviSano ojacenje
12
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naprave), ker povzro¢i dodaten upad pCO-, lahko pod prag apneje, kar rezultira v nastanku centralne
apneje. Zaradi inercije sistema se dihanje ponovno vzpostavi Sele, kot pCO> poraste za 4-6 mmHg
nad prag apneje, kar lahko ob poveCanem ojacenju krmilnika povzroc€i pretiran hiperventilatorni
odziv, zlasti ¢e apnejo spremlja Se mikroprebujanje, saj je v tem stanju krmilnik Se obcutljivejsi na
ApCOa. Ker je pri bolnikih s HFrEF pogosto znizan $e minutni volumen srca, se med spanjem, ko
pride do depresije kardiovaskularnega sistema, dodatno podaljsa tudi efektivni cirkulacijski Cas
(povecano ojacenje mesanja), zaradi Cesar se lahko dihanje dodatno destabilizira. Posledica je razvoj
periodi¢nega vzorca centralnih apnej in hiperpnej (Cheyne-Stokesovo dihanje — CSB). Pri
napredovalem srénem popuséanju je mozno opisan vzorec opazovati tudi v budnem stanju, zlasti v

leZeCem poloZaju, ali med fizi€no aktivnostjo.

CSB pogosto spremlja tudi atrijsko fibrilacijo (AF). AF je obi¢ajno povezana s poveCanim levim
atrijem, poviSanimi polnilnimi tlaki za levi prekat in posledi¢no plju¢no kongestijo, kar vodi v

ojacenje povratne zanke in zmanjSano rezervo pCOz (1).
Visoka nadmorska viSina

Nad 3000 m.n.v. se pri skoraj vseh osebah med spanjem razvije periodi¢no dihanje. Razlog je seveda
v hipoksemi¢nem okolju, kar povisa ojaCenje krmilnika in mo¢no zmanjsa rezervo pCO> (le 1-2
mmHg nad apnoi¢nim pragom). Med apnejo pCO> poraste relativno blago, obenem pride do hude
desaturacije in padca pOz, kar je posledica dihanja na strmem delu disociacijske krivulje
hemoglobina, in posledi¢ne stimulacije perifernih kemoreceptorjev. Poligrafsko med periodi¢nim
dihanje zaradi hipoksemije posnamemo skupine vdihov s povecanim dihalnim volumnom, ki jim
sledijo obdobja kratkih apnej. TakSno periodi¢no dihanje lahko prekinemo z dodatkom O, ali z

acetazolamidom (1).
S CPAP sproZzena CSA (TECSA — treatment emergent CSA)

Mehanizmi razvoja TECSA so razli¢ni in vkljucujejo prekomerno titracijo CPAP s posledi¢no
aktivacijo vagalnih receptorjev (ojaCenje naprave), povecanega Stevila mikroprebujanj (zaradi
slabega tesnjenja maske ali neugodja), podaljSanega cirkulacijskega Casa (v primeru srénega
popuscanja) in povecane obcutljivost na ApCO; (ojacenje krmilnika). Zlasti zadnje je znacilno za
bolnike s hudo obstruktivno apnejo, posledi¢no izboljSanje mehanike dihanja ob uporabi CPAP pa

lahko posledi¢no privede do nestabilnosti dihanja po zgoraj opisanim mehanizmih (5).

13
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Z opioidi sproZzena CSA

Kroni¢na uporaba opioidnih analgetikov vefinoma rezultira v blagi dnevni hipoventilaciji, med
spanjem pa se lahko pojavijo hujse motnje dihanja, kot so ataksicno (Biotovo) dihanje, hipoventilacija
ter obstruktivne in centralne apneje in hipopneje. Patofiziologija navedenih motenj dihanja je
kompleksna in ne povsem pojasnjena. Opioidi delujejo inhibitorno na p-opioidne receptorje, ki jih
med drugim najdemo tudi v dihalnem centru, v karotidnih telescih ter premotori¢nih nevronih s
projekcijami k motori¢énemu nitju za dihalne miSice in misice, ki vzdrzujejo prehodnost zgornjih dihal

med spanjem. Posledi¢no opioidi vplivajo na vse aspekte dihanja (6).
S kroni¢no hiperkapnijo povezana CSA

Gre za heterogeno skupino stanj, ki so povezana s kroni¢no hiperkapnijo (npr. nevromisi¢ne bolezni,
okvara CZS, hipoventilacijski sindromi z normalno pljuéno funkcijo, ...). Med spanjem se zaradi prej
opisanih mehanizmov hiperkapnija in hipoksemija poglobita. Zaradi prej obstojece hiperkapnije ze
relativno majhen upad ventilacije povzro¢i sorazmerno velik porast pCO> (zaradi hiperboli¢nega
razmerja med ventilacijo in pCOz, glej sliko 2A). Zaradi enakega vzroka se ventilacija, ¢e pride do
mikroprebujanj, malo poveca, pCO; pa drasticno upade (ojacenje naprave) in poveca verjetnost
nastanka centralne apneje, zlasti ¢e je zviSan tudi prag apneje (zmanjSana rezerva CO2). Pri
nevromi$iénith obolenjih lahko pride do apneje med REM fazo spanja, saj je dihanje med REM
odvisno predvsem od prepone (atonija medrebrnih misic). Striktno gledano gre v tem primeru za

psevdocentralno apnejo, saj se aktivnost dihalnega centra ni zmanjsa (1).
CSA zaradi okvare dihalnega centra

Vzroki, ki funkcionalno (opioidi, baklofen) ali mehansko (kompresija, edem, krvavitev, tumor,
encefalitis, degenerativne bolezni, Chiarijeva malformacija, ...) okvarijo delovanje dihalnega centra,
lahko vodijo v nereden vzorec dihanja v stanju budnosti in centralno apnejo med spanjem, ki jo lahko
spremlja hipoventilacija. Patofiziolosko gre za posledice motenj generiranja dihalnega ritma

(primarno v pre-Botzingerjevem kompleksu) (4).
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CENTRALNA SPALNA APNEJA - kdaj je potrebno zdravljenje?
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IZVLECEK

Sindromi centralne spalne apneje (CSAS) so heterogena skupina bolezni. Delimo jih lahko glede na
nivo pCO2, vzorec dihanja in glede na klini¢ne sindrome. Lahko sprozijo kaskado fizioloskih reakcij,
ki lahko povecajo tveganja za sréno-Zilno obolevnost in umrljivost. Vsi sindromi CSAS ne nosijo
enakih tveganj. Zdravljenje je tako odvisno od simptomov, vpliva na pridruzene bolezni in od tveganj
za zdravje. Pomembno je, da poskusamo ¢im bolje zdraviti osnovno bolezen, ki je vzrok centralni
spalni apneji. Pri hiperkapnicni CSAS je zdravljenje praviloma potrebno, terapija izbora je
neinvazivna mehanska ventilacija. Pri normo-ali hipokapni¢nih CSAS je zdravljenje potrebno v
primeru CSAS po tipu Cheyne Stokes, pri ostalih oblikah pa je indikacija relativna. Terapija izbora
je CPAP ali ASV.

Kljucne besede centralna spalna apneja, adaptivna servo ventilacija, fenotipi
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UvVOD

Sindromi centralne spalne apneje (CSAS) so heterogena skupina motenj dihanja v spanju, kjer prihaja
med spanjem do prekinitev dihanja, ob tem pa je dihalna pot prosta. Skupni imenovalec vsem CSAS
je znizan ali odsoten centralni ventilatorni gon (angl. drive). Glede na Mednarodno klasifikacijo
motenj spanja (ICSD-3) jih delimo v 8 skupin. (1) CSAS lahko delimo tudi glede na vzorec dihanja
(centralne apneje/hipopneje, periodicno dihanje, kaotiéno dihanje), glede na nivo pCO2
(hipokapnic¢na, eukapni¢na, hiperkapnicna CSAS) ter glede na klinicne sindrome (CSAS zaradi
zdravil, visoke nadmorske viSine, ob srénem popus€anju, ob nevroloskem obolenju, ob internisti¢nih

obolenjih). (2)

DILEME ZDRAVLJENJA CSAS

CSAS lahko sprozijo kaskado akutnih fizioloSkih sprememb — desaturacije, hiperkapnijo,
fragmentacijo spanca, aktivacijo simpati¢nega zivénega sistema z nihanji krvnega tlaka, kar lahko
poveca tveganja za sréno-Zilne zaplete in umrljivost. Vendar vsi podtipi CSAS ne nosijo enakih
tveganj za zdravje. (3) Bolniki s CSAS so redkeje simptomatski kot bolniki z obstruktivno spalno
apnejo. Pomembno je vprasanje posledic dihalih dogodkov — ali apneje/hipopneje vodijo v
pomembne desaturacije, v fragmentacijo spanja. V Iuci tega si moramo postaviti tudi vprasanje kaj
so cilji zdravljenja CSAS. Vsekakor je pomembno, da poskusamo ¢im bolje zdraviti osnovno bolezen,
ki je vzrok centralni spalni apneji. Zdravljenje je tako odvisno od simptomov, vpliva na pridruZene

bolezni in od eventulenih tveganj za zdravje.

HIPERKAPNICNA CSAS

Hiperkapni¢na CSAS je posledica znizanega centralnega gona za dihanje. Po ICSD-3 v to skupino
CSAS spadajo CSAS zaradi zdravil (predvsem opiati, lahko tudi benzodiazepini, baklofen in
tikagrelor) in CSAS zaradi drugih obolenj. Glede na patofiziologijo okvare pa jo lahko delimo na
tiste, ki so vezane na funkcionalno ali anatomsko okvaro v podro¢ju dihalnega centra in na tiste, ki
S0 vezane na nezmoznost prevajanja impulza za dihanje. Hiperkapni¢no CSAS moramo zdraviti, saj
nezdravljena lahko vodi v respiratorno odpoved, kardiovaskularno nestabilnost, presnove in

nevroloske motnje. Zdravljenje izbora je neinvazivna mehanska ventilacija (NIMV). (3)
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CSAS ob moZganski kapi in drugih nevroloskih obolenjih

CSAS ob mozganski kapi je pogost pojav, znailno pa se prevalenca CSAS s casom zniza. V
odvisnosti od lokacije mozganske kapi imamo lahko hiper- ali normokapni¢no CSAS. MoZzganske
kapi v moZganskem deblu predstavljajo 10% vseh kapi in so povezane pogosto s hiperkapni¢no

CSAS.

CSAS pogosto vidimo pri multipli sistemski atrofiji, kjer je to lahko prva manifestcija bolezni, mozni
so razli¢ni vzorci CSAS. Prav tako CSAS vidimo pri ALS, multipli sklerozi, Chiari malformaciji ali
mozganskih tumorjih. Ne smemo pa pozabiti niti na CSAS, ki se pojavijo po operativnih posegih v

glavi.
CSAS zaradi zdravil

Najpogostejsa zdravila, ki vodijo v CSAS zaradi zdravil so opiati in opioidi, ki delujejo kot depresor;ji
dihanja. Znacilno znizajo frekvenco dihanja in globino vdihov, povecajo rigidnost prsnega kosa ter
zavrejo ventilatorni odgovor na ogljikov dioksid in hipoksemijo. Prevalenca med kroni¢nimi
uporabniki opiatov je visoka — 42-85%. Odmerki opiatov, ki so potrebni za razvoj CSAS so
razmeroma visoki — preko 200mg ekvivalenta morfina. V primeru CSAS zaradi opiatov je najprej
potrebno znizati odmerek zdravil ali ta popolnoma ukiniti. Kar se same stabilizacije CSAS ob CSAS
z opiati tice, ASV pomembno bolje stabilizira dihanje kot npr. CPAP, (4,5) potrebna je pazljivost ob
pridruZeni hiperkapniji, kjer je terapija izbora NIMV. Tudi zdravila, ki u¢inkujejo na GABA receptor
(benzodiazepini in baklofen) lahko povzrocijo ta tip CSAS. (3)

HIPO- ALI EVKAPNICNA CSAS
CSAS po tipu Cheyne Stokes

CSAS po tipu Cheyne Stokes (angl. kratica CSB) je najpogosteje povezana s kroni¢nim srénim
popuscanjem (angl. kratica CHF). Pojavi se pri tretjini bolnikov s CHF, znacilno je teza CSB vezana
na resnost CHF in se poslabsa med akutnimi poslabSanji srénega popuscanja. CSB negativno in
mocno vpliva predvsem na tiste bolnike, ki imajo HFrEF, vecja so tveganja za aritmijo ob CSB, lahko
celo spodbudi maligne ventrikularne motnje ritma. (3) CSB je pri teh bolnikih povezana z vecjo
umrljivostjo. (6) Iz navedenega sledi, da je to skupina CSA, kjer je zdravljenje potrebno. CSB
praviloma zdravimo z adaptivno servo ventilacijo (ASV), izjema so bolniki z HFrEF, kjer je po objavi

SERVE-HF studije predpis ASV kontraindiciran. Te bolnike zdravimo lahko s kisikom, CPAP ali
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stimulacijo freni¢nega zivca. (3) Pri vseh bolnikih z CHF pa je nujna optimizacija terapije srénega

popuscanja.
S PAP terapijo povzirocena CSAS

Pri podskupini bolnikov z OSA se ob CPAP terapiji pojavijo CSAS, to so z zdravljenjem povzrocene
CSAS (angl. kratica TeCSA). Dejavniki tveganja so starost, moski spol, nizek BMI, CHF, ishemic¢na
bolezen srca, visoki CPAP tlaki, puScanje na maski. Pojavljajo se tudi pri bolnikih s povisano
kemosenzitivnostjo. (3) CSAS niso redke v prvih noc¢eh ob uporabi CPAP zaradi OSA. V tej skupini
CSAS moramo razlocevati prehodno, perzistentno, s CPAP terapijo povzroceno in rezistentno CSAS.
Bolniki z OSA na CPAP imajo v 3.5% TeCSA; od tega jih ima prehodno CSAS 55%, perzistentno
25% in s CPAP terapijo povzroceno 20% bolnikov. Ta skupina bolnikov je bolj nagnjena k opustitvi
CPAP terapije. (7) ASV je oblika priporocene terapije. (3)

Idiopatska CSAS

Idiopatska CSAS je redka, prevalenca ni znana. Praviloma se kaze z hipokapnicno CSAS. Dihalni
dogodki so pogosto vezani na mikroprebujanja in hiperventilacijo, ki temu sledi. Zdravljenje je
naceloma indicirano le v primeru simptomatike in sicer z zolpidemom ali acetazolamidom, v

posameznih primerih z CPAP ali ASV. (8)
CSAS zaradi visoke nadmorske visine

Ta oblika CSAS je pogosta in se lahko pojavi ob dvigu nad 1600m nadmorske viSine, pri ekstremnih
nadmorskih viSinah pa je prisotna pri vseh ljudeh. Ta tip CSAS zdravimo praviloma z

acetazolamidom in kisikom, lahko tudi z CPAP. (8) ASV se ni izkazal kot ucinkovit. (3)
Hipokapni¢na CSAS ob drugih obolenjih

Plju¢na hipertenzija in idiopatska kroni¢na trombemboli¢na plju¢na bolezen lahko vodita v ta tip
CSAS. Klini¢na pomembnost te CSAS ni jasna, zdravimo jo lahko z kisikom ali acetazolamodom.
Tudi pri bolnikih z kroni¢no ledvi¢no odpovedjo in akromegalijo je CSAS pogostejsa, predlaga se
terapija z CPAP ali ASV. (8)
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FENOTIPIZACIJA CSAS — STUDIJA FACE

V zdravljenju CSAS je pomembno, da vemo katere skupine bodo od zdravljenja imele najvecjo korist.
Zaradi tega je bila opravljena FACE Studija, kjer so fenotipizirali bolnike s srénim popuscanjem in
motnjami dihanja v spanju. Identificirali so 6 podskupin, ki so se razlikovale v obstruktivnem in
centralnem AHI, LVEF(%), NYHA razredu, T90 in prisotnosti HFrEF. Ti bolniki so se razlikovali
tako v prognozi kot sprejemanju ASV. Bolniki, ki so sprejeli ASV so imeli v celotni kohorti boljso
prognozo, prav tako je bil nizji delez hospitalizacij, hospitalizacij zaradi srénega popuscanja in
kardiovaskularna umrljivost. Prognoza je bila najslabsa v prvi skupni in najboljSa v 5. in 6. Bolniki v
skupinah 1, 2 in 3 niso imeli koristi od zdravljenja, v skupinah 4 in 5 pa je bilo prezivetje pomembno
boljse ob uporabi ASV. Studija zakljucuje, da starejsi, z HFrEF in blago SDB nimajo koristi od ASV,
medtem ko imajo bolniki s pomembnim hipoksi¢nim bremenom in HFpEF pomembno korist v smislu

prezivetja in znizanja sr¢no-zilne obolevnosti. (9)
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IZVLECEK

Telemedicinske storitve obsegajo telekonference, telekonzultacije in telemonitoring. Loc¢imo
sinhronizirane in asinhrone interakcije. Implementacija telemedicine pri diagnostiki obstruktivne
spalne apneje lahko izboljSa dostop do zdravstvene oskrbe, Se posebej na obmocjih, kjer je Stevilo
specialistov za motnje spanja omejeno, ali pri pacientih, ki imajo teZzave z dostopom do klasi¢nih
zdravstvenih storitev, tudi pri ranljivih populacijah. Na daljavo lahko izvedemo zacetno konzultacijo,
diagnosti¢no Studijo na domu z ali brez prihoda v spalni laboratorij, interpretacijo Studije spanja,
teleposvet in edukacijo bolnika, kontrolne telemedicinske storitve. Postavlja se vprasanje etike,
lastniStva in hranjenja podatkov, zasebnosti in potencialne zlorabe podatkov, spremenjenega odnosa
bolnik - zdravnik. Implementacija telemedicinskih storitev zahteva veliko ¢asa in prilagoditve s strani

spalnih laboratorijev. Potrebna je tudi pazljivost, da ne pride do zniZanja kvalitete storitev.

Kljuéne besede telemedicina, diagnostika, obstruktivna spalna apneja
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UvVOD

Telemedicina je definirana kot storitev, ki omogoca dostop do zdravstvene storitve na daljavo preko
informacijsko-komunikacijskih tehnologij. Ker se Stevilo ljudi, ki potrebujejo zdravstvene storitve
povecuje, je pomembno, da imamo, poleg osebnega fizicnega kontakta, tudi druge moznosti, ki
omogocajo dostopnost do zdravstvenih storitev. Pomembno je vedeti, kaksne so tehni¢ne zahteve za

izvajanje storitve iz naslova diagnosti¢ne in programske opreme, zagotavljanja varnosti in zasebnosti.

VRSTE TELEMEDICNSKIH STORITEV

Telemedicinske storitve obsegajo telekonference, telekonzultacije in telemonitoring. Telekonferenca
pomeni komunikacijo na daljavo med bolnikom in zdravnikom ali med samim zdravstvenim osebjem.
Pri telekonzultaciji gre za komunikacijo med zdravniki, praviloma z namenom posveta.
Telemonitoing pa pomeni prenos doloc¢enih podatkov iz naprave, ki je na oddaljenem mestu. Podatke

se posilja preko pametnega telefona ali interneta, z uporabo videa in razli¢nih aplikacij.

Loc¢imo sinhronizirane (bolnik in zdravnik sta lo¢ena z razdaljo, vendar poteka interakcija v realnem
Casu, npr. preko video povezave) in asinhrone ( bolnik in zdravnik nista locena le v kraju, ampak tudi
v Casu, npr. interpretacija podatkov, analiza $tudij na daljavo z elektronskim izvidom, e-mail

konzultacije z bolniki, on-line aplikacije) interakcije. (1)

Implementacija telemedicine pri diagnostiki obstruktivne spalne apneje (OSA) lahko izboljSa dostop
do zdravstvene oskrbe, Se posebej na obmocjih, kjer je Stevilo specialistov za motnje spanja omejeno,
ali pri pacientih, ki imajo tezave z dostopom do klasi¢nih zdravstvenih storitev, pri ranljivih
populacijah (stari, nizji socio-ekonomski sloji, otroci, imunokompromitirani, zaspani, s fizicnimi ali

mentalnimi omejitvami). (2)

Na daljavo lahko izvedemo zacetno konzultacijo (npr. med COVID-19 pandemijo s pomocjo
vprasalnikov in telefonskega posveta), diagnosti¢no Studijo na domu z ali brez prihoda v spalni
laboratorij, interpretacijo Studije spanja, teleposvet in edukacijo bolnika, planiranje kontrolnih

telemedicinskih storitev (CPAP kontrole na daljavo). (1)

Pri tem so nam lahko v pomo¢ asistenti, ki pomagajo bolniku pri komunikaciji z nami, drugi

zdravstveni delavci, razlini vpraSalniki, podatki iz CPAP aparatov, potrosniSke naprave. (1)
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DIAGNOSTIKA OSA NA DALJAVO

Polisomnografija je zlati standard obravnave bolnikov s sumom na motnje spanja, ampak je tezko
dostopna, draga in kompleksna. V SirSem smislu lahko diagnostiko OSA z respiratorno poligrafijo na
domu S$tejemo Ze v telemedicinsko storitev, ¢eravno ne v celoti, saj je potreben stik z zdravstvenim
osebje spalnega laboratorija, ki storitev opravlja, prav tako so podatki naknadno preneseni iz aparata
in ovrednoteni v spalnem laboratoriju. Nadgradnja je posiljanje podatkov po opravljeni preiskavi
preko interneta v spalni laboratorij; Bosini je pokazal, da je bilo le pri 12% potrebno opraviti
hospitalno polisomnografjo, stroski storitev so bili na ta na¢in pomembno nizji. (3) Ta nacin je
smiseln ob vecjih geografskih razdaljah med laboratorijem in pacientom. Dodatno je mozno na
daljavo tudi spremljati diagnosti¢no respiratorno poligrafijo v zivo, s tem lahko zagotovimo boljSo
kvaliteto posnetka. V tem primeru gre ve¢inoma za intermitentno spremljanje. V primeru tehnicne
tezave lahko pokli¢emo bolnika na dom ali, v primeru oddaljenega bolnisni¢nega snemanja (na drugi
lokaciji), nadzorno sestro, ki poskusa resiti problem. (4) Zelo uporabno je, ¢e ustvarimo realni
virtualni laboratorij v npr. drugi bolni$nici, tako, da je v tej drugi bolni$nici prostor, ustrezna oprema
in medicinska sestra, ki lahko razresuje tehni¢ne tezave. Podatki pa se v Zivo prenasajo na daljavo v
t.1. mati¢ni spalni laboratorij. Izkazalo se je, da je bil ta nacin zelo uc¢inkovit, tezav v prenosu je bilo
malo in so bile razresljive. (5) Kljub vsemu pa pri vseh teh nacinih telemedicinske obravnave bolnik
Se vedno potrebuje kontakt z zdravstvenim osebjem. V $tudiji opravljeni na Islandiji so v dvojno slepi
randomizirani Studiji primerjali kvaliteto posnetkov S$tudij ob osebnem prikazu namestitve
respiratornega poligrafa napram video navodilom. Ugotovili so, da v kvaliteti posnetkov ni bilo
razlik. (6) Obstajajo tudi diagnosticni aparati, ki so namenjeni enkratni uporabi. Pri teh lahko bolniku
aparat poSljemo po posti, bolnik skupaj z aparatom dobi vsa potrebna navodila za namestitev aparata
preko aplikacije, ki jo nalozZi. Zjutraj se preko iste aplikacije prenesejo podatki na oddaljen server.
Tak aparat je WatchPAT One. (7) V uporabi pa je vse ve¢ neklasi¢nih diagnosti¢nih metod za
diagnosticiranje OSA. Med njimi je tudi AcuPebble SA100, ki se je v validacijski Studiji izkazal za
primerljivo u¢inkovit napram diagnosti¢ni respiratorni poligrafiji. Gre za popolnoma avtomatizirano
analizo parametrov dihanja med spanjem, z avtomastkim prenosom podatkov. (8) Ce stroskovno
primerjamo t.i. veCkratni dostop bolnika v diagnostiki OSA z popolnoma telemedicinsko diagnostiko,
je ta cenejsa, ¢e v zakup vzamemo vse vidike (ne le ceno zdravstvene storitve, ampak tudi z vidik

bolnika in drugih stroskov). (9)
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VPRASANJA IN DILEME

S telemedicinskimi storitvami je povezanih mnogo vpraSanj in dilem. Postavlja se vpraSanje etike,
lastniStva in hranjenja podatkov, zasebnosti in potencialne zlorabe podatkov. Prav tako je vprasanje
kako je z obravnavo vse veCih podatkov, ki bi v tem primeru prihajali s strani bolnikov.
Implementacija telemedicinskih storitev zahteva veliko Casa in prilagoditve s strani spalnih
laboratorijev. Pomembno je tudi vpraSanje vidika bolnika, bolniki imajo lahko obcutek
dehumanizacije in depersonalizacije, tako so potrebne posebne ves¢ine ob uporabi tovrstnih storitev.
Potrebna je tudi pazljivost, da ne pride do zniZanja kvalitete storitev ob predaji dolocenega segmenta
storitve na zdravstvene delavce, ki nimajo dodatne izobrazbe iz motenj spanja, tako je potreben
skrben algoritem prenosa teh podatkov. Obstoji tudi nevarnost, da se bomo preve¢ zanasSali na

tehni¢ne aspekte, in ob tem pozabili na klini¢no sliko ter bolnika v celoti. (4)

ZAKLJUCKI

Z integracijo telemedicine v diagnostiko obstruktivne spalne apneje lahko zdravstveni delavci
poenostavimo diagnosti¢ni postopek, izboljSamo dostop pacientov do zdravstvene oskrbe in
izboljSamo ucinkovitost zdravljenja obstruktivne spalne apneje. Vendar pa je pomembno zagotoviti,

da telemedicinske storitve ustrezajo zakonodaji ter ohranjajo zasebnost in zaupnost pacientov.
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TELEMONITORING PRI BOLNIKIH S KOPB NA KRONICNI
NEINVAZIVNI VENTILACIJI NA DOMU

Irena Sarc

Univerzitetna klinika za plju¢ne bolezni in alergijo Golnik

IZVLECEK

Telemonitoring omogoca uvedbo kroni¢ne neinvazivne ventilacije (NIV) na domu, spremljanje
zdravljenja z NIV na domu ter zaznavanje poslabsanj kroni¢ne obstruktivne plju¢ne bolezni (KOPB)
z uporabo novih tehnologij. Ta pristop olajSuje zacetek zdravljenja z NIV, omogoca merjenje ucinkov
NIV in prilagajanje zdravljenja, prepoznavanje poslabSanj KOPB, zmanjSuje potrebo po bolni$ni¢nih
in zdravstvenih storitvah, kar vodi v zmanjSanje stroSkov oskrbe. Hkrati prispeva k izboljSanju
dostopnosti do storitev ter razsirja njihov doseg na oddaljene lokacije. Telemonitoring predstavlja
celovito in ucinkovito reSitev za bolnike s KOPB na kroni¢ni NIV na domu, kar omogoca

individualizirano in proaktivno skrb ter s tem izboljSuje kakovost zdravljenja in zivljenja.

Kljuéne besede KOPB, NIMV na domu, telemonitoring
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UvVOD

Kroni¢na obstruktivna plju¢na bolezen (KOPB) je povezana v veliko obolevnostjo, uporabo
zdravsvenih storitev in z visokim finanénim bremenom, posebej v napredovalih stopnjah bolezni,
kamor spada tudi bolnik s KOPB z kroni¢no neinvazivno ventiacijo (NIV) na domu. Delovna skupina
pod okriljem ERS (European Respiratory society) je priporocila uporabo NIV na domu pri KOPB s
ciljem zmanjSanja ravni ogljikovega dioksida (pCO2) za izboljSanje zdravstvenih izidov. Ugodni
ucinki so vezani na u¢inkovito znizanje pCO2 (1). Zmanjsanje hiperkapnije predstavlja pomemben
ukrep pri izboljSanju zdravstvenih izidov bolnikov s KOPB in kroni¢no hiperkapni¢no respiratorno
odpovedjo. Sodobne informacijsko-komunikacijske tehnologije ponujajo nove moznosti za oddaljeno
izvajanje specializirane zdravstvene oskrbe, med katerimi je tudi telemonitoring, ki vkljucuje
elektronski prenos informacij o bolnikih v zdravstveni sistem in odziv zdravstvenega osebja, obicajno
zdravnika ali specializirane medicinske sestre (2). Uporaba informacijsko-komunikacijskih
tehnologij za izvajanje zdravstvenih storitev in prenos medicinskih podatkov na dolge in kratke
razdalje omogoca v skupini bolnikov s KOPB na NIV na domu boljSe spremljanje in nadzor.
Spremljanje na daljavo - telemonitoring - ase lahko uporablja za: olajsanje zacetka zdravljenja z NIV,
merjenje ucinkov NIV in prilagajanja zdravljenja, prepoznavanje poslabsanja KOPB, zmanjSanje
potrebe po bolniSni¢nih in zdravstvenih storitvah, zmanjSanje stroskov oskrbe, izboljSanje

dostopnosti do storitev in razsiritev storitev na oddaljene lokacije (2).

UVEDBA NIV NA DOMU S POMOCJO TELEMONITORINGA

Uvajanje NIV pri bolnikih s kroni¢no hiperkapni¢no respiratorno odpovedjo ponavadi poteka v
bolni$ni¢énem okolju. Nedavna raziskava, izvedena na Nizozemskem, je ugotovila, da je uvedba
kroni¢ne NIV pri stabilnih hiperkapni¢nih bolnikih s KOPB na domu s pomocjo telemedicine
primerljiva z uvedbo v bolnisnici, da je uspeSna, varna in da zmanjsuje stroske (3). V tej raziskavi je
specializirana medicinska sestra obiskala bolnika na domu prvi dan, da je namestila opremo, mu
pojasnila vse postopke in vadila z bolnikom uporabo NIV. V primerjalni skupini bolnikov je
bolniS$ni¢na uvedba NIV potekala na obi¢ajen nacin. V obeh skupinah bolnikov (bolniki z uvedbo v
bolni$nici in na domu) je bil prvo no¢ med spontanim dihanjem merjen transkutani CO2. Drugi dan
so bolniki zaceli vaditi in uporabljati NIV ponoc¢i. Medicinska sestra je vsako jutro poklicala bolnike
na domu in se pogovorila o njihovem pocutju in opravila prilagoditve glede na dnevne odcitke
ventilatorja in uporabo. Ko so bolniki lahko spali vsaj 6 ur z ventilatorjem, je medicinska sestra

narocila bolnikom, naj ponoci znova povezejo transkutanski monitor. Naslednje jutro je medicinska
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sestra glede na rezultate dodatno prilagodila nastavitve na daljavo. Bolnike so spodbujali k redni in
zadostni uporabi aparata. Ko so bili zacetni cilji NIV dosezeni (enaki kot pri skupini bolnikov v
bolni$nici) je medicinska sestra znova obiskala bolnika in zakljucila obdobje uvedbe. S to raziskavo
se odpira moznost uvedbe NIV na domu pri bolnikih s KOPB, vendar pa je tudi iz te raziskave jasno,
da je to mozno le ob predpostavki visoko izkusenega in specializiranega osebja, opolnomocenega
bolnika in svojcev ter ustrezne opreme za uvedbo na domu. Avtorji raziskave sami priznavajo, da je
nujna zadostna razpolozljivost osebja, ki lahko nameni Cas za transport k bolniku, podporo bolniku
na domu in komunikacijo z bolnikom na daljavo, kar ni dostopno ali prakti¢no v vseh okoljih oz.
zdravstvenih sistemih. Visina prihranka v stroskih in ¢asu dela osebja je odvisna od organizacije
zdravstvenega sistema. Poleg uvedbe NIV na bolnikovem domu pa lahko uporaba telemetri¢nih

metod olajS$a zgodnje spremljanje v prvem obdobju uporabe na domu tudi pri bolni$ni¢ni uvedbi NIV.

SPREMLJANJE ZDRAVLJENJA Z NIV S POMOCJO TELEMONITORINGA

Za uspesno zdravljenje z NIV na domu je nujna tehni¢na usposobljenost in specializirano znanje ter
redno sledenje bolnika s strani zdravstvenega sistema ter sprejemanje NIV in redna uporaba aparata
s strani bolnika. Raziskave poroc¢ajo o slabsi kakovosti zdravljenja z NIV na domu pri priblizno 30%
bolnikov (4). Slaba ali neuCinkovita uporaba aparata vplivata na slabSo kakovost Zivljenja in
prognozo bolnikov. Najpogostejsi dejavnike slabe ucinkovitosti NIV so nizka uporaba, puscanje
maske, obstruktivne apneje ali neujemanje med bolnikom in ventilatorjem (5). Pri vecini aparatov je
podatke o teh dejavnikih mozZno pridobiti z analizo podatkov, ki jih zagotavlja vgrajeni nadzorni
sistem v aparatu. Obicajno dostopni podatki vkljucujejo dihalni volumen (VT), dihalno frekvenco,
minuto ventilacijo, delez sprozenih vdihov bolnika, ¢as vdiha, dosezene tlake, uporabo aparata,
puscanje maske in AHI na terapiji (5)(6). Omenjeni podatki so zanesljivi v zadostni meri za klini¢no
uporabo. Dodatno sodobna tehnologija omogoca tudi pregled teh podatkov na daljavo, sodobne
naprave pa omogocajo tudi prilagajanje nekaterih parametrov na daljavo (tlacna podpora, EPAP,
frekvenca dihanja). Redno slednje bolnikovim podatkom na daljavo zdravnikom in specializiranim
medicinskim sestram omogoca oddaljeno analizo podatkov o NIV in omogoca, glede na simptome in
tezave, postopno spreminjanje nastavitev za vec¢je udobje in sprejemanje bolnika ter zmanjSajo
potrebo po bolniSnicni obravnavi (7). V eni od raziskav iz Velike Britanije so preucevali ucinke
uporabe oddaljenega spremljanja na prilagoditev ventilacije na domu (6). Na zacetku raziskave so

Podatki o puscanju, dihalnem volumnu (VT) in uporabi so bili zbrani ob prvem in kontrolnem
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pregledu in sluzili za prilagajanje nastavitev na daljavo med prvim pregledom in drugim terminom.
Analiza podatkov 52 bolnikov iz raziskave je pokazala povecano uporabo aparata (% dni uporabe >4
ure) od 90% do 96%, in spremembo v VT (9,4 vs 8,7 mL/kg) (6). Niso zaznali sprememb v pus¢anju
maske. Raziskava je ugotovila, da prenosi podatkov ventilatorja v zgodnjem obdobju po uvedbi NIV

na domu lahko pomagajo optimizirati ventilacijo s prepoznavanjem tezav, na katere lahko vplivamo.

Nedavna francoska raziskava TELVENT (TELemonitoring in VENTilated patients) je preucevala
ucinke telemonitoringa skozi ¢as uporabe NIV na domu v skupini rutinskih bolnikov (4). Vsi bolniki
so uporabljali enotno tehni¢no in organizacijsko platformo, ki je vkljucevala ventilator in programsko
opremo za obdelavo podatkov o NIV ter ustvarjanje opozoril za predefinirane nezazelene dogodke
(nizka uporaba NIV, visok AHI ali puscanje maske). Intervencija v raziskavi je vkljucevala tudi
obravnavo medicinske sestre, ki je zagotavljala terapevtsko izobrazevanje (3-krat v prvih 6 mesecih,
zacen$i po 15. dnevu, in 1-krat v 6 mesecih v nadaljevanju). V raziskavi je sodelovalo 329 pacientov,
od katerih jih je 145 imelo KOPB. Priblizno 25% bolnikov ni dosegalo kriterijev za uspesno NIV ob
vstopu v raziskavo. Delez bolnikov z uspe$nim zdravljenjem z NIV se je povecal na 87% ob Sestih
mesecih vkljucenosti v raziskavo, in Se naprej narascal pri 12 mesecih (94%). Skozi ¢as so v raziskavi
ugotovili pomemben porast uporabe NIV, AHI se je znatno zmanjsal, pri puScanju maske pa ni bilo
pomembnega upada. Na posameznega bolnika se je ustvarilo priblizno 4,9 opozoril v obdobju 6
mesecev (nizka uporaba NIV, visok AHI ali puScanje), kar ni pretirano dodatno obremenilo
zdravstvenih delavcev. Raziskava TELVENT je ugotovila pomembnost oddaljenega spremljanja NIV
za hitro prepoznavanje bolnikov z neuspesno uvedeno in/ali neu€inkovito NIV na domu ter potrdila,
da kombinacija oddaljenega spremljanja in terapevtskega izobraZzevanja lahko izboljSa kakovost NIV

na domu, Se posebej v prvih mesecih zdravljenja.

Raziskave kazejo, da je dobra uporaba NIV bistvena za izboljSanje arterijskih plinov in klini¢nih
izidov zdravljenja. Ceprav idealno trajanje uporabe aparata pri bolnikih s KOPB z NIV ni bilo
opredeljeno, je uporaba NIV ob odpustu dokazano v vec raziskavah in nedavni obsezni metaanalizi
zmanjSala Stevilo ponovnih sprejemov zaradi KOPB (8)(9)(10). Oddaljeno spremljanje uporabe
aparata je zanesljivo in klini¢no uporabno (11). Obc¢asna ali razdrobljena uporaba lahko kaze na slabo
prenaSanje. Nasprotno pa lahko povecana uporaba NIV sluzi kot kazalec resnosti bolezni in kaze, da
je treba bolnika dodatno pregledati in optimizirati terapijo (11). Glavne posledice puscanja maske so
zmanjSanje ucinkovitosti ventilacije in kakovosti spanja. Obenem puS¢anje maske povzroca slabo
prenasanje NIV, nocna prebujanja, slabo uporabo, neujemanje ventilatorja in bolnika ter

suboptimalno stabilizacijo dihanja med spanjem med NIV (11). Zato je telemonitoring puscanja s
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programsko opremo domacega ventilatorja zelo koristno orodje, ki omogoca hitro identifikacijo tezav

in moznost pravocasnega posredovanja v domacem okolju (optimizacija maske).

Poseben izziv za uspesno vodenje NIV na domu predstavljajo podezelska okolja, kjer je dostopnost
zdravstvenih storitev slabsa, zdravstveni izhodi bolnikov s KOPB pa praviloma slabsi. Nedavna
raziskava, ki je preucevala vpliv telemedicinske intervencije na NIV na domu v podezelski populaciji
z napredovalo KOPB, je ugotovila mnoge izzive pri izvajanju oskrbe v tej populaciji, saj je bila
uporaba aparata slabsa, umrljivost teh bolnikov pa precej visja kot je povprecje v populaciji bolnikov
s KOPB na NIV (10). Rezultati raziskave nakazujejo, da lahko telemedicinsko vodenje ugodno vpliva

na uporabo terapije ter posledi¢no na izhode zdravljenja.

V nedavni veliki mednarodni raziskavi so s pomocjo ankete analizirali uporabo ventilatorskih
podatkov in podatkov na daljavo v 20 drzavah in 114 centrih za kroni¢no ventilacijo (12). Izkazalo
se je, da je prenos fizioloskih in ventilatorskih podatkov zdaj obiCajna praksa; skoraj vsi centri v
raziskavi so porocali o uporabi teh podatkov, pri cemer jih je vec¢ kot tri Cetrtine uporabljalo pri vseh
svojih bolnikov. Trije najpogosteje pregledani parametri so bili uporaba aparata, puscanje maske in

rezidualni AHI.

ZAZNAVANJE POSLABSANJ KOPB NA DALJAVO Z NOVIMI TEHNOLOGIJAMI

Raziskave spremljanja fizioloSkih parametrov pred poslabsanjem KOPB so pokazale, da sta lahko
frekvenca dihanja in sréna frekvenca uporabna pri napovedovanju AEKOPB, saj se praviloma pred
poslabsanjem povisata, Ceprav so rezultati raziskav nekonsistentni. Raziskave, ki so neprekinjeno
merile frekvenco dihanja, so opisale spremembo frekvence od zacetne vrednosti; v eni od raziskav so
opisali povecanje za 15-30% (2,3—4,4 vdihov/min) 24-48 ur pred hospitalizacijo (13). Uporaba NIV
v domacem okolju z moZnostjo rutinskega spremljanja respiratornih parametrov na daljavo
potencialno omogoca prepoznavo zacetka poslabSanja KOPB iz zabeleZenih respiratornih parametrov
aparata (kot alarmni signal na daljavo) in moznost zgodnjega ukrepanja. Francoska raziskava iz leta
2015 je ugotovila, da se je v dneh pred zacetkom poslabSanja KOPB povecala dihalna frekvenca in
delez prozenih vdihov bolnika. Kar zadeva dnevno uporabo NIV pa se je v tej raziskavi izkazalo, da
so nekateri bolniki povecali uporabo NIV, verjetno za obvladovanje simptomov. Nasprotno so drugi
bolniki zmanjSali uporabo NIV, kar je zelo verjetno odrazalo neprenaSanje NIV ali neustreznost
nastavitev ventilatorja med poslabsanji (14). Glavna prednost tega pristopa pri zaznavanju poslabsanj
je, da ne zahteva aktivnega sodelovanja bolnika niti dodatne opreme v bolnikovem okolju. Zal pa

dosedaj zaznane spremembe med poslabsanjem niso dovolj specifi¢ne, da bi bile klinicno uporabne.
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Pri bolnikih s KOPB je variabilnost med bolniki velika, izziv predstavlja dolocitev mej alarmov oz.

opozoril za posameznega bolnika.

ZAKLJUCEK

Uporaba informacijsko-komunikacijskih tehnologij za oddaljeno spremljanje, telemonitoring, pri
bolnikih s KOPB, ki uporabljajo no¢no NIV na domu, omogoca uresni€itev razli¢nih klini¢nih ciljev.
Omogoca olajSanje zacetka terapije z NIV, merjenje ucinkov in teZav med NIV ter prilagajanje
zdravljenja. Predstavlja tudi potencial za zgodnje zaznavanje morebitnih poslabsanj KOPB. Obenem
omogoca zmanjSanje potrebe po bolniSni¢nih in drugih zdravstvenih storitvah, kar vodi v zmanj$anje
skupnih stroskov oskrbe. S poenostavljanjem oskrbe z obravnavo na daljavo se povecuje tudi
dostopnost do storitev in Siri njihov doseg na oddaljene lokacije. Celostna uporaba novih tehnologij
v telemonitoringu tako pripomore k izboljSanju obravnave bolnikov s KOPB ter prispeva k

ucinkovitejsi in bolj prilagojeni oskrbi.
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ODKRIVANJE OSA S POMOCJO POTROSNISKIH NAPRAV

Matej Delakorda

Splos$na bolnisnica Celje

IZVLECEK

V zadnjih letih smo prica izjemnem porastu Stevila potrosniskih naprav, ki so namenjene spremljanju
razli¢nih parametrov povezanih s spanjem. Vsem je skupno, da so trendovske, udobne in lahko
dosegljive. Vedno vec bolnikov opravlja lastne meritve in smiselno je, da smo kliniki s temi metodami
seznanjeni ter da jih znamo intepretirati v sklopu celostne zdravstvene obravnave. Znanstvenih
raziskav, ki jih primerjajo z uveljavljenim metodam, zaenkrat ni veliko. Kljub temu, da natan¢nost
vecine trenutno na trgu dostopnih potros$niskih naprav, predvsem pri spremljanju parametrov spanja
ne dosega nivoja polisomnografije, je za pricakovati, da bo v prihodnosti uvajanje novih tehnologij

pomembno poseglo v obstojeco klini¢no prakso.

Kljucne besede OSA, diagnostika, nove tehnologije, potrosniske, nosljive naprave, senzorji
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UvVOD

Obstruktivne motnje dihanja med spanjem (OSA) zaradi svojih epidemi¢nih razseznosti predstavljajo
pomembno javnozdravstveno tezavo. Prevalenca te kroni¢ne bolezni, ki je povezana s Stevilnimi
pridruzenimi boleznimi, pomembno vpliva na kakovost zivljenja in po svetu narasca ter se v
dolocenih populacijah giblje celo do 50% (1). Bolnike na poti do diagnoze in zdravljenja ovirajo slaba
dostopnost klini¢nih ambulant, razpr§ena in pogosto neucinkovita obravnava pri razli¢nih specialistih
in slabe moznosti sinteze vseh zbranih klini¢nih podatkov, sledenja ter dodatnih konzultacij.
OzaveScenost o pomembnosti zdravega spanca se izboljSuje in zdravstveni sistemi praviloma ne
uspejo slediti povprasevanju. Tudi zato Se vedno velik delez teh bolnikov ostaja neprepoznan in
nezdravljen. Vse vecje Stevilo ljudi s prekomerno telesno tezo, napovedi demografskih gibanj in
dostopnosti zdravstvenih storitev v obstojecih okvirih ne kazejo na izboljSanje trenutnega stanja, zato

je nujna optimizacija oskrbe teh bolnikov.

Z razvojem novih tehnologij in informacijskih znanosti se ponujajo Stevilne moznosti za izboljSavo
obravnave v smeri uc¢inkovitejSe porabe Casa, kadrov, finan¢nih sredstev, prav tako pa bolj natan¢nih
in individualiziranih pristopov. Nove metode se Ze uveljavljajo v raziskovalnih in klini¢nih okoljih,
napredek pa poganja tudi naraScajoce zavedanje ljudi, da lahko pri spremljanju in izboljSevanju
lastnega zdravja sami aktivno sodelujejo. Pri tem se zanaSajo predvsem na potrosnisSke naprave (PN),
ki so prosto dostopne na trgu. Na podro¢ju medicine spanja gre za Sirok nabor aplikacij in naprav,
namenjenih merjenju spanja, s spanjem povezane fiziologije in/ali drugih fizioloskih dogodkov, ki se
zgodijo med spanjem in okoli njega. Tehnologije vkljucujejo naprave za sledenje, ki so lahko bodisi
nosljive (angl. wearables) ali pa namescene v blizini uporabnika (angl. nearables), brezzi¢ne merilne

sisteme, nove analiti¢ne metode, ki temeljijo na umetni inteligenci, globokem in strojnem ucenju itd.
2).

Kliniki, ki se ukvarjajo s spanjem, se pogosto srecujejo s tako pridobljenimi podatki (angl. patient
generated health data) in poznavanje PN je postalo pricakovanje bolnikov. Medtem ko bo vse
prednosti in slabosti PN Se potrebno razjasniti, se glede na skokovito naraScajoco uporabo zdi, da

pravo vprasanje ni »ali«, temve¢ »kako« bomo te podatke znali vkljuciti v svoje delo.
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RAZVOJ TRGA POTROSNISKIH NAPRAV

Za zlati standard v diagnostiki OSA Se vedno velja polisomnografija (PSG). Preiskava je preizkusena
in natan¢na, a ima kar nekaj pomanjkljivosti. Je neudobna, izvaja se v laboratorijskem okolju,
preiskovanca sili spati na hrbtu, podvrZena je tudi variabilnosti med raziskovalci in razlicnimi no¢mi
testiranja. Pomembno je tudi, da gre za eno samo meritev, ki ne omogoca kontinuiranega spremljanja.
Poleg tega je preiskava finan¢no, kadrovsko in ¢asovno potratna ter praviloma slabo dostopna, zato
se ze vrsto let iS¢e ustrezne nadomestke (3,4). Zaradi prakti¢nostih razlogov se Ze sedaj vecina
diagnostike OSA opravi z napravami za monitoring spanja na domu oz. respiratorno poligrafijo (angl.
type 3,4 home sleep apnea tests - HSAT) (5). Strategija k dodatni poenostavitvi diagnosticnega
postopka pri ve€ini novejsih naprav temelji na dodatnem zmanjSanju Stevila senzorjev oziroma
spremljanih fizioloskih parametrov. V zadnjih letih smo prica izjemnemu porastu Stevila PN za
spremljanje telesne aktivnosti, dobrega pocutja in spanja. Vrednost trga zdravstvene obravnave na
daljavo (telemedicina) zadnja leta skokovito raste in je v letu 2022 v ZDA dosegla 102,7 milijarde,
projekcije pa do leta 2032 napovedujejo rast do 893,7 miljard USD (6).

Nacin, na katerega PN vstopajo na trg, je odvisen od tehni¢nih lastnosti in funkcije, ki naj bi jo le-te
opravljale - parametrov, ki naj bi jih spremljale in ukrepov, ki naj bi jih izvajale, ter od regulacije
medicinsko-tehni¢nega podro¢ja v vsaki posamezni drZavi oz. regiji. Ameriska agencija za hrano in
zdravila (FDA) je bila v preteklosti v ospredju urejanja vstopa novih tehnologij v zdravstvu in
postavlja globalne standarde. Glede na hitrost razvoja in tradicionalno vlogo te ustanove je
pricakovati, da bodo druge drZzave vsaj do neke mere sledile regulatornemu okviru ZDA.
Registracijski postopki so za vsako vrsto izdelka razlicni. Zahteve za naprave namenjene
diagnosticiranju, zdravljenju, ublazitvi, preprecevanju ali zdravljenju bolezni so precej visje kot za
tiste, ki se promovirajo kot naprave za zdravo Zivljenje, telesno vadbo ali dobro pocutje. Ravno iz
tega razloga so Stevilne naprave, ki so oglaSevane kot diagnosti¢ne, v resnici registrirane za drugacen

namen.

Nove naprave in tehnologije lahko razvrstimo na klini¢ne in potroSniske. Za razliko od slednjih,
klini€ne naprave na sploSno zahtevajo narocilo oz. predpis s strani zdravnika, ki je tudi zadolzen za
pregled in razlago rezultatov, posebno dovoljenje regulatornega organa, njihovo delovanje in uporaba
pa temeljita na znanstvenih klini¢nih raziskavah. Strogo loCevanje na podlagi navedenih meril je
lahko tezavno, zato je zlasti pomembno dejstvo, da PN uporabljajo nerazkrite metode oz. algoritme,
klini€ne naprave pa praviloma omogocajo dostop do neobdelanih zbranih podatkov, njihovo

preverjanje in ro¢no oceno.
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RAZDELITEV POTROSNISKIH NAPRAV

Glede na namen njihove uporabe lahko PN delimo na diagnosti¢ne, terapevstke in naprave za
dolgoro¢no spremljanje zdravstvenega stanja, z uporabniSskega stalis¢a pa je pomembna predvsem
delitev glede na to, kje so namescene: kontaktne (prenosne — angl. portables), nosljive — angl.
wearables) in ne-kontaktne (angl. nearables), ki se uporabnikove telesne povrSine neposredno ne
dotikajo. Med uporabniki so najbolj iskane nosljive naprave, ki za razliko od prenosnih ne-kontaktnih
PN ne posegajo v posameznikove vsakodnevne aktivnosti in niso motece. Najbolj osnovna skupina
PN, ki je tudi dale¢ najbolj zastopana, so pametni telefoni in nanje namescene aplikacije. V ZDA je
Stevilo na omreZzje povezanih telefonov zZe leta 2011 preseglo Stevilo prebivalcev in mobilne aplikacije
namenjene spremljanju spanja so med najbolj popularnimi na trgu (7,8). Ker ve¢ina PN deluje v
povezavi z mobilno aplikacijo, pametni telefoni ostajajo njihov nepogresljiv del. Ta aspekt je
pomemben, saj aplikacije omogocajo priklop na medmrezje, prijavo uporabnika, prenos in analizo
podatkov, predvsem pa enostaven in razumljiv prikaz zbranih podatkov, njihovo interpretacijo in

nasvete za prilagoditev zivljenjskega stila.

Med ne-kontaktnimi PN so najbolj znane radarske (Google's Nest Hub) in tiste, ki jih namestimo pod
vzmetnico (Withings). Nosljive naprave lahko razdelimo po nacinu uporabe oz. mestu namestitve:
prst/zapestje (NightOwl, Sleepimage SaMD, WatchPAT ONE, Belun Ring, ANNE Sleep), prsni
ko§/trebuh (ApneaTrak, Cerebra, Nox T3s, Onera STS, SOMNOtouch RESP, Wesper Lab, WatchPAT
ONE), vrat (Accupebble, BresoDX1), okoncine (Cerebra, Onera STS ), brada (Sunrise), glava/obraz
(ARES, Cerebra, Onera STS, Sleep Profiler PSG2, Somfit), ustna votlina (Achaemenid), uSesa (Snore
Stopper).

SENZORJI

Senzorje lahko razumemo kot naprave, ki merijo dolocen vhodni signal in ga spreminjajo v
razumljive informacije. PN uporabljajo razlicne senzorje za spremljanje fizioloskih ali okoljskih

signalov (9):
* Dbioelektri¢ni signali: EEG, ECG, EMG, EOG, telesna temperatura

* biomehanski signali: premikanje in polozaj telesa, pletizmografija, bruksizem, mehansko dihanje,

pretok krvi, balistokardiografija, tlak, zvok, premikanje oci
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» biokemicni signali: saturacija krvi s kisikom, vsebnost CO2, detekcija hormonov (melatonin,

kortizol)

Pametni telefoni imajo vgrajene Stevilne senzorje, ki se lahko uporabljajo tudi pri monitoringu
razli¢nih fizioloSkih signalov. Pri spremljanju parametrov spanja so te naprave najbolj enostavne in
se zanaSajo predvsem na zaznavanje gibanja (giroskop, akcelerometer) in zvoka (mikrofon). Velik
napredek je bil narejen v razvoju senzorjev ne-kontaktnih PN, ki na osnovi radiofrekvencnih ali
ultrazvoc¢nih valov zaznavajo dihanje in se postavijo v blizino preiskovanca. PN, ki jih namestimo
pod vzmetnice, poleg zaznavanja premikanja in zvoka smréanja uporabljajo pneumati¢ne sezorje, ki
z balistokardiografijo merijo frekvenco dihanja in srénega utripa. Poleg akusticne analize je najbolj
uporabljena tehnologija za spremljanje bioloskih signalov v PN fotopletizmografija (PPG) -
neinvazivna metoda, ki temelji na zaznavanju razlik v absorbciji/odboju svetlobe v razli¢nih tkivih,
do katerih prihaja predvsem zaradi arterijske prekrvavitve. Primarno je bila PPG namenjena
spremljanju sréne frekvence, saturacije arterijske krvi s kisikom in merjenju arterijskega pritiska (10).
To tehnologijo so precej izpopolnili s senzorji periferne arterijske tonometrije (PAT), ki so precej
manj izpostavljeni motnjam in bolj natanc¢ni. Z vgrajenimi algoritmi in dodatnimi izra¢unanimi

indeksi nudi tudi podatke o spanju.

SPREMLJANJE SPANJA

Verjetno je med vsemi bioloskimi signali najzahtevnejSe spremljanje spanja. Vecina PN je omejenih
na spremljanje kardiorespiratornih signalov, brez EEG, EOG in EMG, kar onemogoca vrednotenje
spanja in posledicno zmanjSuje diagnosti¢no senzitivnost oz. povecuje moznost lazno negativnih
rezultatov. PN analizo spanja delijo na dve (spanec/budnost) ali §tiri faze (spanec/budnost/globoko
spanje/REM). Pri razdelitvi se najenostavnejSe PN zanaSajo na aktigrafijo in te so v primerjavi s PSG
tudi najmanj natancne. Tiste, ki imajo vgrajeno tudi PPT so pri zaznavanju €asa uspavanja, prebujanj,
trajanja spanca in faz spanja precej bolj natan¢ne. Spanju namre¢ sledita specifi¢ni kardiovaskularni
(npr. variabilnost v sréni frekvenci) in respiratorni vzorec, ki ga modulira avtonomni Ziveni sistem,
zato PPG, Se bolj pa PAT, omogocata tudi pridobitev podatkov o spanju (zacetek spanca in razlicne
faze spanja) in motnjah dihanja v spanju (11,12). Najbolj natan¢ne podatke o spanju nudijo naprave,
ki vsebujejo senzorje za EEG. Tudi na tem podrocju je bil doseZen velik napredek z manjSimi senzorji
in novimi mesti namestitve, denimo v obliki nalepk ali namestitvijo v usesih (13,14). PrecejSnje
izboljSanje pri zaznavanju spanca in budnosti je pri¢akovati tudi z razvojem novih senzorjev ter

vgrajevanjem strojnega ucenja v nosljive PN (15).

37



ODKRIVANJE OSA S POMOCJO POTROSNISKIH NAPRAV

ZANESLJIVOST POTROSNISKIH NAPRAV

Znanstvenih validacij PN s PSG zaenkrat ni veliko. Izracuni to¢nosti, senzitivnosti in specifi¢nosti so
zelo heterogeni, njihova interpretacija in sinteza pa tezavni, saj gre za razline naprave, testne
skupine, uporabljene metode in nacine porocanja o rezultatih. Poglobljena analiza vseh posameznih
sistemov zato presega okvir tega prispevka. Za problemati¢ne so se izkazale zlasti ocene senzitivnosti
za odkrivanje OSA, ki se za aplikacije na pametnih telefonih gibljejo nad 80%. V tej skupini je sicer
med tiso¢imi aplikacijami namenjenih spremljanju spanja znanstveno validiranih manj kot 5% (16).
Pri naprednejsih nosljivih napravah se senzitivnost in specifi¢nost PN v primerjavi s PSG gibljeta
med 40% in 95%, glede na razli¢ne tipe senzorjev (17,18,19). V primerjavi s PSG so PN naprave Se
najmanj natancne pri zaznavanju parametrov spanja. Medtem, ko mobilne aplikacije precej dobro
zaznavajo smrcanje so pri ostalih parametrih (Cas budnosti in spanja, faze spanja) manj zanesljive

(20).

StaliS¢e Ameriske akademije za spalno medicino (AASM) je, da morajo biti PN, namenjene
diagnostiki in/ali zdravljenju OSA, primerno testirane glede na uveljavljene standardne preiskave
(PSG). V nasprotnem primeru ne morejo predstavljati nadomestka za medicinsko obravnavo bolnikov

z OSA, lahko pa se uporabijo za izboljSanje sodelovanja med zdravnikom in bolnikom (21).

Spremljanje novosti na podro¢ju PN za diagnostiko spanja je zahtevno, saj je tako razvoj novih
naprav, senzorjev, algoritmov, aplikacij in dodatnih pametnih orodij, ki so z njimi povezani, izjemno
hiter. Kot pomoc¢ klinikom za spremljanje vseh novosti na tem podro¢ju, je Odbor za potros$nisko in
kliniéno tehnologijo AmeriSske akademije za spalno medicino (AASM consumer and clinical
technology committee) uvedel spletno platformo #SleepTechnology, ki vsebuje sezname s Stevilnimi
novimi napravami. Ti nudijo kratke in jedrnate povzetke o zmogljivostih in omejitvah te tehnologije,

ki se stalno dopolnjujejo in omogocajo seznanitev s trendovskimi napravami in aplikacijami.

OBETI ZA PRIHODNOST

MozZnosti za razvoj PN na podrocju odkrivanja in zdravljenja OSA so neslutene. S hitro obdelavo
ogromnega Stevila podatkov, komunikacijsko tehnologijo in implementacijo novih biosenzorjev se
odpira obsezno podrocje, ki bo spremenilo na¢in obravnave teh bolnikov. Ponujajo se orodja za velike
posledice nezdravljene OSA. S tem se odpirajo moznosti individualiziranih obravnav z aktivnejsjo
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vkljucitvijo bolnikov v proces zdravljenja in boljSega dostopa do zdravstvene oskrbe za bolnike z
nizjim socialno-ekonomskim statusom, tiste, ki so brez dolgotrajnih spalnih partnerjev in zenske -
populacije, ki so v sedanjem sistemu sistematicno spregledane. Implementacija novih senzorjev in
simultano spremljanje Stevilnih bioloskih signalov bi lahko doprinesla tudi k spoznanju $e neodkritih

biomarkerjev OSA.

Na trgu se pojavljajo nove naprave, ki so vedno bolj udobne in natan¢ne. Novost so izdelki v obliki
nalepk ali taksni vgrajeni v oblacila in se polnijo sami in ne potrebujejo prikljucitve na zunanji vir
energije (angl. self powering) (22). Novi medicinski klepetalni roboti (angl. chatbots) z umetno
inteligenco se hitro izboljSujejo in pricakovati je, da bo tveganje zaradi pomanjkanja zdravstvenih
zmogljivosti kmalu prevladalo nad tveganji, povezanimi s tehni¢nimi napakami. Pri vsem navedenem
napredku bo posebno pozornost potrebno nameniti vprasanju varovanja zasebnosti in zdravstvenih

podatkov, kot so lastni§tvo, izmenjava in shranjevanje podatkov.

ZAKLJUCEK

Z vstopanjem velikega Stevila novih PN na trg je podroc¢je spalne medicine na kritiénem razpotju.
Odgovornost klinikov je, da to tehnologijo poznajo in so sposobni rezultate primerno ovrednotiti in
uporabiti. Ustrezna znanstvena validacija in pravilna umestitev novih tehnologij v klini¢no prakso bi
lahko pomembno vplivala na racionalnejSo izrabo ¢asa in kadrov v zdravstvu ter s tem napredek pri
obravnavi tega kroni¢nega bolezenskega stanja in vseh z njim povezanih komorbiditet. Kljub
velikemu in hitremu napredku PN v tem trenutku Se ne predstavljajo ustrezne zamenjave za klini¢no
preizkuSene in uveljavljene metode. Z njimi pridobljeni rezultati morajo biti interpretirirani v
kontekstu celostne zdravstvene obravnave in namenjene izboljSani komunikaciji med bolnikom in
klinikom ter kot spodbuda za aktivnejse sodelovanje bolnikov in spremljanje napredka pri zdravljenju

OSA.
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IZVLECEK

Cirkadiani ritmi so endogeni procesi, ki usklajujejo delovanje nasega organizma v 24-h ritmu. V
prispevku so prikazane anatomske in fizioloske osnove cirkadiane ure ter molekularni nivo
transkripcijsko-translacijskih zank, ki uravnavajo obsezno kaskado cirkadiano uravnanih genov.
Shematsko so opisane metode ocenjevanja kronotipa, kot so merjenje melatonina in kortizola v krvi,
ocena vzorcev spanja in budnosti s pomocjo metode aktimetrije in validiranih vprasalnikov.
Omenjeno je tudi eksperimentalno ocenjevanje kronotipa z merjenjem koncentracije mRNA izbranih

cirkadianih genov.

V prispevku so opisane najpogostejSe motnje cirkadianih ritmov, kot so: motnja zakasnjene faza
spanja, motnja prehitevanja faze spanja, ne-24h motnja spanja in motnja nerednega spanja in
budnosti. Omenjena je tudi moZna povezava med obstruktivno apnejo v spanju in cirkadianim

neravnovesjem.

Kljuéne besede cirkadiana ura, kronotip, motnja zakasnjene faza spanja, motnja prehitevanja faze

spanja
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UvoD
Cirkadiana ura

Cirkadiana ura (latinska skovanka iz circa - okrog in diém - dan) je endogen mehanizem, ki glede na
zunanje drazljaje kot so znanja temperatura, telesna in socialna aktivnost ter svetloba, ki je
najpomembnejsi sledilec casa (nem. zeitgeber), usklajujejo delovanje nasega organizma. Anatomsko
biolosko uro predstavlja suprakiazmati¢no jedro sprednjega dela hipotalamusa (SCN), ki preko na
svetlobo obcutljivih ganglijskih celic v retini in retinohipotalami¢nega trakta signal svetlobe iz
okolice prevaja v izrazanje genov in posledi¢no vzdrzuje s svetlobo uravnavano cirkadiano
homeostazo (1). Posledica tega je vzorec spanja in budnosti, vendar so cirkadiano uravnavani Stevilni

procesi v telesu (Slika 1).
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Slika 1: Mehanizem cirkadiane homeostaze.

Na sliki so poenostavljeno prikazani nekateri mehanizmi cirkadiane uravnave. SCN znotraj
mozganov tvori Stevilne kompleksne povezave, ki poleg vpliva na druge cirkadiano vodene
mozganske aktivnosti vplivajo tudi na uravnavo ¢ustvovanja, razpoloZenja, kognitivnih sposobnosti
in vzorca spanja in budnosti. Nevroendokrini sistem, avtonomno ziv€evje in apetit vplivajo na
cirkadiano delovanje tkiv in organov, katerih organizacija tvori periferne ure. Tako je uravnavano
izloCanje ve€ine hormonov in Stevilne presnovne poti, ki uravnavajo cirkadiano izlo¢anje snovi, kot
so glukoza in trigliceridi. Poleg tega uravnavajo tudi cirkadiano aktivnost samega celicnega cikla (1,

2,3).
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MOLEKULARNE OSNOVE CIRKADIANE URE

Na molekularni ravni cirkadiano uro tvori sistem transkripcijsko-translacijskih povratnih zank,

katerih aktivnost uravnava obsezno kaskado cirkadiano uravnavanih genov (Slika 2).
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Slika 2. Molekularne osnove transkripcijsko-translacijske zanke cirkadiane ure. Prirejeno po (4).

Osnovno zanko tvorita transkripcijska faktorja BMALI in CLOCK. Heterodimer CLOCK-BMAL1
se veZe na ohranjena zaporedja E-box v promotorjih ciljnih genov PER (PERI in PER2) in CRY (CRY
1 in CRY2), ter povzroci aktivacijo njunega izrazanja. Proteinski produkti PER in CRY ob nakopicenju
v citoplazmi tvorijo dimere, ki potujejo nazaj v jedro in preprecijo nadaljnjo transkripcijo CLOCK in
BMALI ter tako tvorijo negativno povratno zanko. Ko se proteini PER in CRY odstranijo, se zacne
nov cikel s priblizno 24-urno periodi¢nostjo. Kompleks CLOCK-BMALI najvi§jo koncentracijo
doseze zjutraj, se preko dneva zmanjSuje in ima zvecer najnizjo koncentracijo. Kompleks PER-CRY
niha obratno, in sicer z najvi§jo koncentracijo zvecer. Osnovna zanka ima obseZne interakcije s

Stevilnimi geni pod kontrolo cirkadiane ure (4).
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KRONOTIP

Kronotip ali »¢asovni fenotip« je najpogosteje definiran kot preferenca razporeditve spanja in
budnosti oziroma vedenjska manifestacija sinhronizacije posameznikovih endogenih cirkadianih

ritmov z okoljskimi signali svetlobe in teme v 24-urnem ciklu (4, 5).
Metode ocene kronotipa

Za oceno kronotipa lahko uporabljamo biomarkerje procesov, ki so cirkadiano uravnavani, kot je na
primer vrh koncentracij kortizola ali melatonina v plazmi ali slini. Metodi, predvsem dolocanje
vecerne koncentracije melatonina (DLMO), ki je zlati standard za dolocitev kronotipa, sta dragi in
zamudni, poleg tega pa zahtevata izjemno sodelovanje preiskovanca. Zato se v praksi za oceno
pogosto posluzujemo uporabe vpraSalnikov, kot sta »VpraSalnik jutranjosti in vecernosti« (VIV) in
»Miinchenski vprasalnik kronotipa«, ki na podlagi vprasanj o spalnih navadah ocenita vedenjsko
manifestacijo kronotipa (6, 7). Posluzujemo se lahko tudi aktimetrije, kjer s pomocjo aktigrafskega
senzorja, ki ga preiskovanec daljSe obdobje nosi na zapestju, nepretrgoma merimo motori¢no

aktivnost soCasno z osvetljenostjo v prostoru (8).

Ob oceni kronotipa osebo umestimo na spekter dnevne preference, na robovih katerega sta ekstremni
jutranji kronotip na eni in ekstremni vecerni kronotip na drugi strani. Med ljudmi sicer obstaja
naravna variabilnost, vecina ljudi pa se vendarle uvr§¢a med oba ekstrema, kar oznacujemo kot
vmesni kronotip. Kronotip se tekom Zivljenja od spola odvisno spreminja, predvsem je znacilno

nagibanje k ve€ernosti v obdobju pubertete in jutranjosti v starosti (6,7,8).

Eksperimentalno ocenjevanje kronotipa je mogoce z veckratnim qPCR merjenjem koncentracije m
RNA izbranih genov, zvezno spremljanje in vitro pa je mogoce tudi s pomocjo bioluminiscencnih
porocevalcev. Zvezno spremljanje omogoca samo enkraten odvzem vzorca in bi bilo zato primerno
za klini¢no uporabo, medtem ko je beleZenje izraZzanja gena s qPCR zelo zamudno in zato primerno

samo za eksperimentalno uporabo (9).

CIRKADIANA URA IN MOTNJE SPANJA

Med cirkadiane motnje spadajo motnja prehitevanja faze spanja (ASPS) in motnja zakasnjene faze
spanja (DSPD), ne-24-urna motnja spanja in motnja nerednega spanja in budnosti. Motnje spanja so
lahko trajne (predvsem ASPS in DSPD) ali prehodne, kamor spadata »jet-lag« sindrom in z

izmenskim delom povzroc¢ena motnja spanja (10). Dale¢ najbolj raziskane cirkadiane motnje spanja
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so z izmenskim delom povzrofene motnje spanja, ki so tudi najpogostejSe. Pri z izmenskim delom
povzrocenih cirkadianih motnja spanja gre predvsem za posledico dolgotrajnega vedenjskega
pogojevanja endogenih ritmov, ki ni skladno z dejavniki okolja in tako spada v skupino vedenjsko

pogojenih cirkadianih motenj kot je npr. slaba higiena spanja (10).
Zakasnjena faza spanja

Je motnja faze spanja, katere prevalenca je ocenjena na 7% v obdobju pubertete in do 3% v odrasli
dobi, vendar se ocene prevalence v literaturi mocno razlikujejo (10, 11). Gre za motnjo, ki je
definirana kot trajna (traja ve¢ kot 6 mesecev) motnja ¢asa nastopa spanja, ki je pogosto zamaknjeno
v zgodnje jutranje ure (3.00 in kasneje). Kadar se posameznik ne prilagaja socialnem urniku, se
pogosto zbuja Sele v poznih dopoldanskih urah (Slika 4). Ob prilagajanju socialnemu urniku nastopi
socialni »jetlag« s pomanjkanjem spanja. Zakasnjeno fazo spanja je klini¢no tezko lociti od vedenjsko
pogojene motnje spanja ali slabe spalne higiene. Pri tem je uporabna predvsem metoda aktimetrije.
Pri DSPD ob oceni kronotipa pogosto belezimo spremenjeno izlo¢anje melatonina, ki navadno ne
izgubi dnevnega cikla, pride pa do zamika najnizje in najvisje toCke koncentracije, kar sovpada s
spremenjenim ciklom spanja. To s pridom izkoriS¢amo pri terapiji, kjer poskusamo spremeniti fazo
spanja z eksogenim melatoninom in moc¢no svetlobo tako, da povzro¢imo prehitevanje faze spanja in
s tem normaliziramo obdobje spanja. Druga moznost je kronoterapija, kjer umetno vsakodnevno
podaljSujemo 24-urno periodo za tri ure dokler ne dosezemo Zeljene tocke nastopa spanja, ko dnevno

periodo znova skrajSamo na 24-ur (10, 11).
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Slika 4. Izsek meritve aktimetrije pri bolniku z DSPD obravnavanem na InStitutu za klinicno
nevrofiziologijo, UKC-L;j. Svetlo modro obarvani deli predstavljajo ¢as spanja.
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Prehitevanje faze spanja

Je redka motnja spanja z ocenjeno prevalenco v odrasli populaciji do 1%, ki se kaze kot nastop faze
spanja v zgodnjih vecernih urah in prebujanje v zgodnjih jutranjih urah (navadno od 3.00 dalje).
Nasprotno od DSPD se ekstremni jutranji kronotip pogosteje pojavlja s starostjo, kar se pripisuje
slabsemu delovanju SCN. Motnja faze spanja se zaradi zgodnjega prebujanja kaze predvsem kot
dnevna utrujenost kljub temu, da je dolzina spanja navadno primerno dolgo in struktura spanja ni
porusena (Slika 5). Motnja je sicer lahko vedenjsko povzrocena, pomemben vzrok pa so dedne
razli¢ice v cirkadianih genih, ki navadno spremenijo dolzino endogenega cirkadianega cikla. Za
diagnozo uporabljamo oceno kronotipa s pomocjo vpraSalnikov, aktimetrijo in DLMO. Pri terapiji se

posluzujemo uporabo mocne svetlobe, kronoterapije in uporabe melatonina (10, 11).
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Slika S. Izsek meritve aktimetrije pri bolniku z ASPS obravnavanem na InStitutu za klini¢no
nevrofiziologijo, UKC-Lj. Svetlo modro obarvani deli predstavljajo ¢as spanja, v temno modro
obarvanem obmocju naprava ni beleZila aktivnosti, ker je bila odstranjena (npr. cas osebne higiene).

Povezava med obstruktivno apnejo v spanju (OSA) in cirkadianim neravnovesjem

Ceprav OSA ni uvri¢ena med motnje cirkadianega ritma, si z njimi deli §tevilne komorbidnosti (12).
Aktimetri¢ne meritve kazejo, da motnje ritma spanja in budnosti pri OSA bolnikih vztrajajo tudi po
CPAP zdravljenju (13). Bolniki z OSA imajo spremenjene cirkadiane ritme aktivnosti avtonomnega
zivcevja, kar naj bi prispevalo k razvoju sr¢no-zilnih zapletov v zgodnjem jutru (14). Cirkadiani
sistem naj bi dolocal daljSanje apnej, poglabljanje desaturacij in krajSanje AHI tekom bioloske no¢i.

Nedavne raziskave odkrivajo spremembe v izraZanju cirkadianih genov pri bolnikih z OSA (12-15).

Ceprav majhni vzorci in razlike v zasnovi poskusov oteZzujejo interpretacijo rezultatov, veéina
raziskav ugotavlja spremenjeno izrazanje cirkadianih genov pri OSA bolnikih, glede vpliva CPAP

zdravljenja na normalizacijo cirkadianih ritmov pa so si manj enotne (12-15).
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ZAKLJUCEK

Poznavanje osnovnih mehanizmov cirkadianih ritmov in razli¢nih mehanizmov dolo¢anja kronotipa
je pomembno za klini¢no delo v ambulanti za motnje spanja, saj ustrezna obravnava in usmerjeno

zdravljenje bolnikov s cirkadianimi motnjami spanja pomembno vpliva na njihovo kvaliteto zivljenja.
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IZVLECEK

Vsi zivi organizmi imamo cirkadiano uro, ki je namenjena prilagoditvi vedenj, presnove in fiziologije
predvidljivim spremembam okolja. Ritem spanja in budnosti je uravnavan cirkadiano, nanj vpliva
tudi t.i. spalni pritisk, ki je odvisen od ¢asa budnosti. Kadar je normalen cikel spanja in budnosti
moten, lahko to vodi v upocasnjene reakcijske ¢ase, manjSo spodobnost odlo¢anja, procesiranja
informacij in nezmozZnost ohranjana pozornosti. S tem se poveca verjetnost napak, poskodb in nesrec.
Dolgoro¢no lahko pride do kognitivnega upada, kroni¢ne utrujenost, neplodnosti, sr¢no-zilnih in
gastrointestinalnih bolezni, debelosti, depresije, povecan je riziko za razvoj raka. Temu smo posebej
izpostavljeni izmenski delavci. No¢no delo prvenstveno vodi v prekomerno dnevno zaspanost.
Slednja je posledica motenega cirkadianega ritma, pomanjkanja spanja in pogostih prebujanj med
dezurstvom. Z izkusnjami smo manj dojemljivi za negativne ucinke dezuranja, vendar nekaterih

posledic no¢nega dela izkusnje ne izboljsajo.

Kljuéne besede ritem spanja in budnosti, izmensko delo, obolevnost
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UvVOD

Spanje je stanje relativne disociacije in neodzivnosti na okolico, zanj je znacilna hitra reverzibilnost
— prehodi med spanjem in budnostjo so hitri. Spanje je namenjeno okrevanju telesa, mozganov, u¢enju
in konsolidaciji spomina ter krepitvi mentalnega zdravja. Odrasli ljudje potrebujemo med 7 in 9 ur
spanja na dan zato, da lahko normalno funkcioniramo ter da se nam povrne ustrezna budnost in
kognitivne funkcije (1). Vendar pa ni pomembna samo koli¢ina spanja, ampak je enako pomemben
ustrezen ritem spanja in budnosti, zato da je spanec tudi kvaliteten. Nereden ritem spanja, ki smo mu

pogosto podvrzeni zdravstveni delavci lahko vodi v obolevnost.

VPLIVI BUDNOSTI PONOCI NA ZDRAVJE

Vsi kdaj prebedimo no¢, zamaknemo uro uspavanja na kasnejsi ali prebujanja na zgodnejsi c¢as.
Posledi¢no je nasa cirkadiana ura v dissinhroniji z zunanjo uro. Akutne posledice tega neujemanja se
kazejo v zaspanosti, nespocitosti, slabsi koncentraciji in spominu, vecji razdraZljivosti, miSicni
Sibkosti ter vecji nevarnosti za nesrece. Praviloma potrebujemo en dan, da resinhroniziramo enourni
zamik cirakdiane ure. Pomembna je tudi smer premika ure — v kolikor uro premikamo naprej (prehod
1z zimskega na poletni Cas ali let iz zahoda proti vzhodu) gre za pospeSevanje cirkadianega ritma,
obratno pa gre za upocasnjevanje cirkadianega ritma. Na slednje se lazje prilagajamo. Obcasni
premiki cirkadianega ritma (premiki ure, jet lag, socialne okolis¢ine) ne pomenijo vecjega tveganja
za zdravje, razen zgoraj omenjenih akutnih posledic. V kolikor gre za ponavljajoco se budnost ponoci
(izmensko delo in socialni jet lag) pa slednje pomeni tveganje za razvoj Stevilnih obolenj. Vpogled v
ucinke, ki jih ima moten obicajen ritem spanja in budnosti, imamo predvsem iz $tudij vpliva na

zivljenje in zdravje pri no¢nih delavcih.

Nocno delo vpliva na zdravje preko treh mehanizmov: zaradi same motnje ritma spanje - budnost,
zaradi spremenjenega vedenja (prehranjevalne navade, razvade, itd...) ter zaradi okrnjenje socialne

interakcije, saj je vecji del prostega ¢asa namenjen regeneraciji (2).

Neposredne posledice za zdravje so vezane na zmanjSano budnost izmenskih delavcev, ki vodi v
povecan riziko za nesrece. Velike katastrofe, kot so jedrska nesre¢a The Three Mile Island in Cernobil,
so bile vezane na clovesko napako zaradi izmenskega dela (3). Vecje je tudi tveganje za prometne

nesrece (OR 2-4) (4) in za medicinske napake (5).

Medicinske sestre, ki delajo izmensko vec kot 6 let imajo vecje tveganje za sr¢no-zilna obolenja (6).
Dalj ko opravljamo izmensko delo, vecja so tveganja za sréno-zilno obolevnost in umrljivost. (7)
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Izmensko delo je tudi dejavnik tveganja za debelost (8), in je deloma vezano na vedenje — uzivanje
sladkih pija¢ ponoci (9). Ob tem pomeni tudi vecje tveganje za razvoj sladkorne bolezni (10,11).
Pogosteje prihaja do sindroma iritabilnega kolona in do bolec¢in v trebuhu (12). Pojavnost pljucnega
raka je vecja pri medicinskih sestrah, ki delajo ve¢ kot 15 let izmensko, to velja le za kadilke (13).
Povezava med pojavnostjo raka dojke in izmenskega dela je dokaj trdna, zelo verjetna je povezava
pri raku endometrija (14). Sindrom izgorevanja je pogostejsi pri zdravstvenih delavcih, ki delajo

izmensko (15).

Nocni delavci popijejo vec kave, zauZzijejo vec kalorij, pogosteje kadijo in manj spijo (16).Tezje si
organizirajo socialne aktivnosti in usklajujejo druzinsko Zivljenje kot sploSna populacija, kar vpliva

tako na sestavo kot organizacijo druzine (17).

Pred kratkim objavljena metanaliza 16ih kohort je pokazala, da no¢no delo pomeni tveganje za

prezgodnjo smrt, tako zaradi kardiovaskularnih kot rakastih obolenj. (18)

MOTNJA SPANJA ZARADI IZMENSKEGA DELA

Nocno delo lahko vodi v motnjo spanja zaradi izmenskega dela. Gre za neujemanje cirkadianega
ritma in delovnega ritma, ki nam je vsiljen. U¢inek izmenskega dela Se poslabSa deprivacija spanja,
saj praviloma delavec preko dneva v celoti ne nadoknadi manjka spanca ponoci (¢as spanja je pogosto
< 4h). O motnji spanja zaradi izmenskega dela govorimo kadar ¢lovek navaja prekomerno dnevno
zaspanost ali nespecnost, ki je vezana na delo, ki sovpada z obiajnim Casom za spanje. Ob tem
morajo biti simptomi prisotni vsaj 3 mesece, dokazati moramo motnjo cirkadianega ritma ter ob tem
motnje spanja ne moremo razloziti z drugo boleznijo (19). Ljudje smo razlicno dovzetni za razvoj
tovrstne motnje spanja. Mlajsi, moski, vecerni kronotip, bolj fleksibilni ljudje, manj nevroticni, bolj
ekstrovertirani ljudje ter ljudje z dolo¢enimi genetskimi predispozicijami manj verjetno razvijejo
motnjo spanja zaradi izmenskega dela (20). Tezave imajo pogosteje delavci, ki opravljajo nocne,
jutranje izmene ali tisti, ki opravljajo dolge izmene na delu (>24 h). Motnja spanja zaradi izmenskega

dela lahko vztraja tudi vec let po tem ko ne delamo ve¢ izmensko (19).
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COMISA - PREPLET NESPECNOSTI IN OBSTRUKTIVNE SPALNE APNEJE
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IZVLECEK

Nespecnost (insomnia) in obstruktivna spalna apneja (OSA) sta dve najbolj razsirjeni bolezni spanja
v moderni druzbi in vse ve€ je dokazov ne le o pogostem so-obstoju obeh (COMISA), pac pa tudi o
slabsi kvaliteti Zivljenja, ve¢ji posledi¢ni pojavnosti depresije, nizji adherenci PAP terapije in tudi

vecji umrljivosti bolnikov s COMISO.

Zdravljenje COMISE je kompleksnejSe in hkrati bolj individualno kot zdravljenje samo ene od obeh

bolezni.
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Nespecnost (insomnija) in obstruktivna spalna apneja (OSA) sta najpogostejSi bolezni spanja;
nespecnost oznacuje navajanje tezave uspavanja ali vzdrZzevanja spanja s trajanjem ve¢ kot 3 mesece
in posledi¢no zmanjSano kvaliteto zivljenja. Za obstruktivno spalno apnejo so znacilna ponavljujoca
ozanja in =zapiranja zgornje dihalne poti med spanjem, s posledi¢nimi desaturacijami,
mikroprebujanji, slabSo kvaliteto spanja in povecano dnevno zaspanostjo. Obe bolezni imata

ocenjeno pojavnost med 5-20% sploSne odrasle populacije.

Sopojavnost obeh bolezni je bila prvi¢ opisana ze 1973.leta (takrat kot presenetljivo odkritje apne;j
pri bolnikih, ki so navajali nespecnost), akronim COMISA (Co-morbid Insomnia and Sleep Apnea)
pa obstaja od 2017, saj so epidemioloske Studije nakazovale, da ve¢je Stevilo bolnikov z OSA navaja

tezave z nespecnostjo (40-60%), kot v splosni populaciji.

Bolnike s COMISO se praviloma »najde« ob pojavljanju perzistentnih simptomov spanja ali
prekodnevne utrujenosti/zaspanosti kljub zdravljenju prve od obeh bolezni; ali pa zaradi iskanja

vzrokov slabe adherence PAP terapije.

Trenutna literatura (Pub Med zadetki COMISA 592, insomnija 36.000 in OSA 18.700 na dan

1.3.2024) so ve€inoma analize populacijskih $tudij, z razliénimi filtri za iskanje sopojavnosti.

Tako ne preseneca veliko sipanje prevalence COMISE; pri bolnikih, kateri prvi simptom se nanaSa
na apnejo (smrcéanje, povecana dnevna zaspanost, zastoji dihanja v spanju) , je opisana so-pojavnost
nespecnosti med 6-84%, medtem ko je pri bolnikih s prvim simptomom nespecnosti prevalenca OSA

med 7-69%.

Ob zelo malo objavljenih podatkih o genetski predispoziciji za COMISO ni dokazov o tem, da je

posledica podobne genetske strukture- geni za insomnijo in OSA se skorajda ne prekrivajo.

Pricakovani in zaskrbljujoci so podatki o tem, da se bolniki s COMISO zelo pogosto zdravijo zaradi
kroni¢ne bolecine, depresije in imajo povecano srénozilno obolevnost (Se posebej, ¢e imajo sladkorno

bolezen tip2), kar bi lahko vodilo v povec¢ano umrljivost (50-70%) teh bolnikov.

Ali je niZji prag prebujanja (arousal treshold) res pomemben faktor patogeneze COMISE napram

OSA, ni $e jasno, saj so rezultati Studij zelo nasprotujoci- glede na vklju¢eno populacijo.

(Uspesno) zdravljenje COMISE mora naslavljati obe bolezni; spodbujati uporabo PAP terapije (ali
drugih ucinkovitih metod izboljSanja prehodnosti zgornje dihalne poti, ¢e so na voljo in jih bolnik
sprejema); ter zmanjSevati nespecnost; verjetno najprej s kognitivno- behavioristi¢énim pristopom, in

po potrebi farmakoterapijo-kjer pa jasnih priporocil ni (zolpidem, antagonisti orexina?)
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Pomembno je, da klinik, ki se ukvarja z motnjami spanja, Ze ob prvem pregledu, in nadaljnih (rednih)

kontrolah aktivno zaznava simptome obeh bolezni, in jih za¢ne zdraviti.
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IZVLECEK

Spanje je kljucno za vzdrzevanje zdravja in blaginje ljudi. Razli¢ni dejavniki, kot so trajanje,
ucinkovitost in subjektivno zadovoljstvo s spanjem, vplivajo na posameznikovo budnost in delovanje
¢ez dan. Nezdravo spanje, ki vkljucuje kratko trajanje ali slabo kakovost spanja, je povezano z
razliénimi boleznimi in tveganji za zdravje. EpidemioloSki podatki kazejo trend krajSanja Casa spanja
v zahodnih druzbah, kar poudarja pomen razumevanja spalnih navad in kakovosti spanja. V
pricujocem strokovnem ¢lanku se osredoto¢amo na pomen higiene spanja kot moznega pristopa za
izboljSanje kakovosti spanja v sploSni populaciji. Pregled literature kaZe na Stevilne dejavnike, ki
vplivajo na spanje, kot so kofein, nikotin, alkohol, telesna vadba, stres, hrup, ritem budnosti in spanja
ter dnevno dremanje. Priporocila za higieno spanja vkljucujejo spremembe v vedenjskih in okoljskih
dejavnikih, ki lahko izbolj$ajo spanje. Kljub temu pa obstaja potreba po dodatnih raziskavah za boljse
razumevanje in prilagajanje teh priporocil za splo$no populacijo. Sistematicni pristop k raziskovanju
higiene spanja bi lahko prispeval k razvoju ucinkovitih strategij za spodbujanje zdravega spanja in

posledi¢no izboljSanja splosnega zdravja in blaginje posameznikov.

Kljucne besede zdravo spanje, kakovost spanja, nefarmakoloski ukrepi, higiena spanja
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UvVOD

Zdravo spanje je klju¢no za vzdrzevanje dobrega zdravja in blagostanja posameznikov ter pomemben
gradnik javnega zdravja (1). Zdravo spanje vkljucuje razlicne kazalce, kot so primerno trajanje,
casovni interval, u¢inkovitost in subjektivno zadovoljstvo s spanjem, ki omogocajo posamezniku
ustrezno budnost in u¢inkovitost preko celotnega dneva (2). Kazalca nezdravega spanja sta spanje
krajSe od priporocenih sedem do devet ur na no¢ (3) in nezadostna kakovost spanja. Povezana sta z
vrsto nekuznih bolezni, vklju¢no s sréno-zilnimi boleznimi, sladkorno boleznijo tipa 2, debelostjo, in
slabim duSevnim zdravjem (2). Odrasli, ki poroc¢ajo o nezadostnem trajanju in ali/slabi kakovosti
spanja, imajo zato tudi vecje tveganje za obolevnost in prezgodnjo smrt (4). Epidemoloski podatki
opozarjajo na prekratko spanje odraslih v razli¢nih drzavah zahodnega sveta (5) ter trend krajSanja
Casa spanja skozi leta v nekaterih izmed njih, vklju¢no s Slovenijo (6, 7). Ob tem lahko v zadnjih letih
sledimo tudi Stevilnim raziskovalnim porocilom o slabi kakovosti spanja ali neustreznem ritmu
budnosti in spanja (8), pri ¢emer slabo kakovost spanja navaja kar dobra Cetrtina vseh odraslih.
Prevalenca slabe kakovosti spanja v splos$ni populaciji je tako celo vecja kot tista, ki jo povezujemo
z najpogostejSimi motnjami spanja, kot so nespecnost, sindrom nemirnih nog in spalna apneja. Za
izboljSanje spalnega zdravja na populacijski ravni je zato nujno razmisliti o ukrepih, ki bi lahko na
ucinkovit in dostopen nacin podprli spalne navade ljudi tudi izven klini¢nega okolja. Namen
pri¢ujoCega prispevka je predstaviti empiricno ucinkovitost in uporabnost ukrepa higiene spanja kot
najpogosteje uporabljanega nefarmakoloskega pristopa za doseganje boljSe kakovosti spanja v

splosni populaciji.

HIGIENA SPANJA

Higiena spanja je opredeljena kot vedenjska in okoljska priporocila za spodbujanje zdravega spanja.
Prvotno je bila razvita za zdravljenje oseb z blago do zmerno nespecnostjo (9). V okviru
izobraZevanja iz higiene spanja pacienti spoznajo zdrave spalne navade ter so spodbujeni, da sledijo
vrsti priporocil za izboljSanje kakovosti spanja (npr. se izogibajo kofeinu, izlo¢ijo hrup iz spalnega
prostora, vzdrzujejo reden ritem budnosti in spanja). V prispevku raziskujemo potencialno
ucinkovitost in uporabnost higiene spanja pri izboljSanju parametrov zdravega spanja v splosni,
neklini¢ni populaciji. Obstaja namre¢ ve¢ razlogov, zakaj bi lahko pripomogla k splosni promociji
zdravega spanja. Poleg tega, da so priporocila higiene spanja Siroko dostopna, za izvedbo ne zahtevajo
neposredne vkljucitve klinika in so zatorej uporabna tudi pri posameznikih, ki bi si Zeleli izboljsati

kakovost svojega spanja, a verjetno ne bodo iskali, 0z. ne dosegajo kriterijev za klinicno zdravljenje

56



SKRB ZA ZDRAV SPANEC - VLOGA HIGIENE SPANJA

tezav s spanjem. Higiena spanja predstavlja tudi cenovno dostopno intervencijo, saj se lahko
posreduje preko razlicnih medijev — npr. v tiskani obliki ali preko interneta. Pregled literature kaze,
da je ucinkovitost higiene spanja pri neklini¢ni populaciji doslej proucevalo sicer relativno malo
Studij. V prispevku povzemamo ugotovitve glede uc¢inkovitosti najpogosteje priporocenih komponent
higiene spanja v splosni populaciji, pri Cemer se osredoto¢amo predvsem na Studije, ki so proucevale
ucinkovitost posameznih ukrepov higiene spanja, nasproti tistim, ki proucujejo higieno spanja kot

enotno intervencijo ali v kombinaciji z drugimi oblikami ukrepanja za izboljSanje kakovosti spanja.
Kofein

Kofein je najpogosteje uporabljana psihoakivna substanca na svetu, glede na njene stimulativne
ucinke pa ga se zdi smiselno nasloviti tudi v sklopu priporocil za zdravo spanje. Na molekurani ravni
so motilni u¢inki kofeina na spanje povezani z blokado adenozinskih receptorjev v bazalnem predelu
mozganov in hipotalamusu (10). Plazemske ravni kofeina dosezejo vrhunec priblizno 30 minut po
zauzitju, razpolovna doba enkratnega odmerka pa je v povpre¢ju med 3 in 7 ur, na kar vplivajo
individualne razlike v obcutljivosti, presnovi in kopic¢enju (10). U¢inek kofeina na fiziologijo spanja
in budnosti je dobro dokumentiran, prevajanje njegovih ucinkov v kliniéno pomembna vedenjska

priporocila pa zaenkrat ostaja slabSe empiri¢no opredeljeno.

Za oblikovanje prakti¢nih, na dokazih temeljecih vedenjskih priporocil glede uporabe kofeina, je
potrebno upostevati tako cas kot koli¢ino zauZitja kofeina preko dneva. Trenutna priporocila higiene
spanja se glede uzivanja kofeina precej razlikujejo, od popolne abstinence do izogibanja kofeina le
popoldan ali zvecer. Kljub temu pa je le malo Studij dejansko proucevalo ucinek jutranjega uzivanja
kofeina na kasnejSe no¢no spanje. Povzetek Studij kaZe, da Ceprav obstaja moznost vpliva kofeina na
fizioloske sisteme spanja in budnosti onkraj ¢asa njegove razpolovne dobe, potrebujemo vec raziskav,
ki bi ta u€inek lahko empiri¢no potrdile in upravicile priporocila o jutranji vzdrznosti od kofeina za
vse ljudi (11). Ve€ Studij je proucevalo ucinek kofeina na spanje po zauzitju v popoldanskih in
vecernih urah. Laboratorijski podatki kaZzejo, da visoke doze kofeina blizu Casa za spanje akutno
zmotijo spanje ljudi, vendar pa so uc¢inki manjSih odmerkov na spanje blazji in manj konsistentni.
Denimo pri neposredni primerjavi u¢inkov 0, 100, 200 ali 300 mg kofeina, ki so ga preiskovanci
zauzili neposredno pred spanjem, so pomembne tezave s spanjem ugotovili samo pri tistih, ki so
prejeli 300 mg kofeina v primerjavi s tistimi, ki kofeina niso zauzili (12). Tudi dolgoroc¢ni ucinki
abstinence od kofeina na spanje pri ljudeh, ki redno uZivajo kofein, Se niso dobro opredeljeni.
Omejeni dokazi razkrivajo, da bi lahko bila abstinenca od kofeina glede u¢inkov na spanje morda

bolj koristna za tiste ljudi, ki kofein uzivajo le ob¢asno ali v manjsih koli¢inah, kot za tiste, ki ga
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uzivajo redno (11). Na podlagi dostopnih empiri¢nih podatkov se torej zdi, da bi bilo vedenjska
priporocila glede uzivanja kofeina bolj smiselno prilagajati navadam in individualnim znacilnostim

posameznika, kot slediti sploSnim, univerzalnim priporo¢ilom glede ¢asa in koli¢ine zauzitja.
Nikotin

Podobno kot kofein tudi nikotin veca budnost in fizioloSko vzburjenost, primarno preko stimulacije
holinergi¢nih nevronov v bazalnem predelu mozganov. Uporaba nikotina, Se posebej v visjih
odmerkih, je povezana s podaljSanim cCasom uspavanja, krajSim celotnim casom spanja ter
pogostejSimi prezgodnjimi prebujanji, kakor tudi supresijo REM faze spanja in faze globokega spanja
(SWYS). Priporocila higiene spanja zato najpogosteje priporocajo izogibanje nikotinu v vecernih urah
oz. prenehanje kajenja. Vendar pa bi bilo ob priporocilih za opustitev kajenja smiselno upostevati tudi
neposredne ucinke opustitve kajenja na spanje. V zgodnjih fazah opustitve so pritozbe glede
poslabsanja spanja namrec¢ pogoste in lahko trajajo tudi do nekaj tednov. Priporocila glede prenehanja
uporabe nikotina so zato bolj zapletena, prav tako pa imamo zaenkrat le omejene empiri¢ne dokaze
glede dolgoro¢nih koristi opustitve uporabe nikotina na spanje (11). Za oblikovanje ustreznejSih
vedenjskih priporoc€il bo verjetno potrebno nadaljnje sistemati¢no vrednotenje dolgoro¢nih vplivov
opustitve kajenja na spanje, prav tako pa ob tem vkljuciti tudi strategije za pomo¢ kadilcem pri
premagovanju teZzav povezanih s spanjem zaradi odtegnitve. Prav tako imamo zaenkrat le omejene
empiri¢ne podatke o ué¢inku izogibanja ob&asnemu in pasivnemu kajenju na spanje. Ceprav trenutna
priporocila higiene spanja glede uporabe nikotina prispevajo k ozaveScenosti ljudi o kvarnih ucinkih
nikotina na spanje, pa verjetno niso povsem posplosljiva za vse posameznike in bi si bilo potrebno

prizadevati za dolocitev smernic, ki bi upostevali tudi posameznikove individualne okolis¢ine (11).
Alkohol

Odsvetovanje uzivanja alkohola je Se eno izmed zelo pogosto navajanih priporocil higiene spanja, pri
¢emer navodila segajo vse od popolne abstinence do izogibanja prekomerne uporabe alkohola tik
pred spanjem. Akutni ucinki uzivanja alkohola na spanje pri zdravih posameznikih so razmeroma
dosledni in dobro dokumentirani. Uzivanje alkohola blizu ¢asa za spanje je povezano s skrajSanjem
Casa uspavanja in povecanjem zastopanosti globokega spanja (SWS) v prvem delu noci. Ker pa se
alkohol presnovi v prvih nekaj urah spanja, postane nadaljnje spanje bolj plitko z naraS¢anjem spanja
v fazi 1 in REM, prisotnih je tudi ve¢ prebujenj. Ti ucinki izhajajo iz delovanja alkohola na ve¢
nevrokemic¢nih sistemov (npr. GABA, adenozin) (11). Pri neodvisnih posameznikih lahko Ze ob¢asno

uzivanje alkohola (tudi v majhnih koli¢inah) neposredno pred spanjem oslabi kakovost spanja tisto
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noc. Ker pa je vecina $tudij proucevala ucinek alkohola prav ob uzivanju v zadnji uri pred spanjem,

vpliv uzivanja alkohola popoldne ali zgodaj zvecer na spanje Se ni jasno opredeljen.

Nekoliko bolj kompleksna je slika pri osebah, odvisnih od alkohola. Pri teh so kroni¢ne tezave s
spanjem pogoste in se lahko med akutno abstinenco od alkohola Se poslabSajo. Zato bi bilo
dobrodoslo, da bi nadaljnje raziskave higiene spanja naslovile tudi prenehanje uzivanja alkohola in
spanje pri razli¢nih vzorcih uzivanja alkohola (npr. odvisni uporabniki, uporabniki alkohola preko
vikenda, dnevno kozarec vina ob vecerji), s ¢emer bi lahko bolj jasno prepoznali vzorce uzivanja, ki
najbolj povecajo tveganje za tezave s spanjem ter jih specifi¢no naslovili tudi v priporocilih za higieno

spanja (11).
Telesna vadba

Redna telesna vadba je pogosto priporocilo higiene spanja, z dodatno opredelitvijo, da se ji moramo
izogibati v neposrednem &asu pred spanjem. Ceprav mehanizmi telesne vadbe na spanje niso v celoti
pojasnjeni, lahko le-ta izbolj$a spanje preko svojih u¢inkov na telesno temperaturo, prebujenost, in/ali
raven adenozina (13). Vedno ve¢ raziskav tudi empiri¢no potrjuje, da je telesna vadba ucinkovit
vedenjski pristop za zmanjSevanje teZav s spanjem in izboljSanje kakovosti spanja. Ena izmed Studij
je na primer zakljucila, da pri starejSih odraslih Ze uvedba redne, zmerne telesne aktivnosti (npr. hoja,
sobno kolo) 2 krat dnevno po 20 minut ali enkrat dnevno po 30-45 minut izboljSa subjektivno
kakovost spanja iz slabe na dobro (14). Kljub temu bi se bilo ob podajanju priporocil za §irSo javnost
potrebno zavedati, da je telesna vadba kompleksno vedenje z ve¢ vidiki, ki bi jih bilo smiselno
nasloviti (npr. nacin, trajanje, intenzivnost, ¢as), pri cemer pa ti dejavniki zaenkrat niso prouceni v
zadostni meri, da bi lahko oblikovali specificna vedenjska priporocila glede vpliva vadbe na spanje
za splos$no populacijo. Prav tako $e ni znano, ali so ucinki vadbe na spanje podobni med spoloma,
starostnimi skupinami in razli¢nimi nivoji telesne pripravljenosti. Tovrstne raziskovalne usmeritve bi
pomagale dodatno pojasniti odnos med telesno vadbo in spanjem ter oblikovati z dokazi podprta

priporocila glede tega, kako vadbo optimalno predpisati za izboljSanje spanja v splosni populaciji.
Stres

Stres v prvotnih priporocilih higiene spanja sicer ni bil opredeljen, ga pa v zadnjih letih naslavlja vse
ve¢ priporocCil. Ta spodbujajo posameznike, da zmanjS$ajo zaskrbljenost oz. izvajajo sproscujoce
aktivnosti, Se posebej v ¢asu pred spanjem. Stres lahko opredelimo kot akutni ali kroni¢ni telesni (npr.
povisano bitje srca, krvnega tlaka) in psiholoski (npr. tesnoba, povecana budnost) odziv na dogodek

ali dogodke, ki jih posameznik ocenjuje kot neprijetne oz. nevarne ter obenem dozivlja pomanjkanje
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lastnih kapacitet za spoprijemanje z njimi. Stres torej povecuje kognitivno (npr. zaskrbljenost) in
fizioloSko vzburjenost, kar pa lahko oboje predstavlja izjemen izziv za hitro uspavanje ter
neprekinjeno, kakovostno spanje. Stevilne $tudije potrjujejo povezavo med stresom in spanjem, pri
c¢emer denimo kognitivno vzburjenje pred spanjem (npr. premlevanje skrbi) mediira odnos med
dnevnimi stresorji in subjektivno kakovostjo spanja (15), izpostavljenost stresorjem tik pred spanjem
pa vodi v povecano simpaticno vzburjenost, ve¢ budnosti preko noc€i ter manj osvezujoce spanje.
Uporaba tehnik za zmanjSevanje stresa in vzburjenja, kot so sprostitvene tehnike in na cujecnosti-
temeljece tehnike za obvladovanje stresa, se kaze kot u¢inkovita tudi pri doseganju bolj kakovostnega
spanja, tako pri osebah z nespecnostjo kot pri tistih v splosni populaciji (11). Bolj kot vrsta tehnike

spros€anja ima na spanje ucinek redna, vsakodnevna vadba v obdobju ve¢ mesecev.
Hrup

Hrup je dokaj jasen motilec spanja in priporocila za higieno spanja pogosto svetujejo posameznikom,
da v svojem spalnem okolju izlo¢ijo vire hrupa. Znano je, da hrup med spanjem poveca Stevilo
prebujanj in povzroci plitkejse spanje (povecanje faze 1 in 2) in/ali zmanjsa koli¢ino globokega spanja
(SWS) in REM spanja (16). Ob tem se je pomembno zavedati, da lahko tudi no¢ni zvoki v normalnem
okolju posameznika (npr. lokalni promet, glasba, vodovod) vplivajo na spanje, ¢eprav se jih

posameznik morda zavestno ne zaveda.

Tudi kadar ne moremo neposredno ucinkovati na vire hrupa, se lahko uporabijo z dokazi podprte
strategije za zmanjSanje vpliva hrupa na spanje. Glede na pregled Studij (17) strategije za zmanjSanje
hrupa (npr. Cepki za uSesa) in maskiranje zvoka (npr. beli Sum) vodijo v izboljSanje spanja tako v
domacem okolju kot drugih okoljih, denimo pri pacientih v intenzivni negi. Priporocilo higiene spanja
za zmanjSanje hrupa v spalnem okolju se v sploSnem zdi dobro utemeljeno in empiri¢no podprto,
nadaljnji razvoj in testiranje strategij za upravljanje s hrupom pa bi lahko zagotovil orodja, ki bo

posameznikom omogocil sledenje temu priporocilu v ¢im vecji (11).
Ritem budnosti in spanja

Priporocila za higieno spanja pogosto spodbujajo redne ¢ase odhoda v posteljo in/ali zbujanja. Cilj je
doseci sinhronizacijo fizioloskega (homeostatskega) pritiska za spanje, cirkadianih ritmov ter spanja
ponoci. Trajanje in kontinuiteta spanja se poslabSata, ¢e je glavna epizoda spanja prestavljena na
zgodnejsi Cas ali zakasnjena glede na obi¢ajen ¢as spanja posameznika, kot lahko vidimo denimo pri
spremembah vzorcev spanja, povezanih z jet-lagom ali izmenskim delom. Poleg tega neredni casi

odhoda v posteljo in zbujanja povecujejo variabilnost v ¢asu spanja med posameznimi no¢mi, kar
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lahko povzroci desinhronizacijo med ritmom budnosti in spanja ter drugimi endogenimi cirkadianimi
ritmi. Podatki pri neklini¢ni odrasli populaciji tipi¢no kazejo, da so neredni ritmi budnosti in spanja
povezani z vec¢jo dnevno zaspanostjo in slabso subjektivno kakovostjo spanja (17). Kljub temu je le
pescica Studij proucevala ucinkovitost tega priporocila in preverila u¢inek uvedbe rednega ritma
budnosti in spanja na kasnejSe spanje, izsledki pri osebah brez klinicnih motenj spanja (npr.
nespecnosti) pa niso pokazali zanesljivih sprememb v kakovosti spanja. Potrebne bi bile dodatne
raziskave, ki bi lahko bolje pojasnile relativni u¢inek ureditve ¢asa odhoda v posteljo/prebujanja na
spanje v neklini¢ni populaciji (11) in s tem opravicile splo§no priporoc€ilo rednosti budnosti in spanja

tudi v splosni populaciji.
Dremanje

Predvideva se, da lahko dnevno dremanje zmoti homeostatski pritisk na spanje in priporocila higiene
spanja tipi¢no predlagajo izogibanje dnevnim pocitkom dalj$im od 30 minut. Vzro¢no povezavo med
dnevnim dremanjem in kasnej$im spanjem je pri odraslih prouéevala sicer le pes¢ica $tudij. Ceprav
nekatere dejansko podpirajo predvidevanje, da dnevno dremanje pri zdravih odraslih spremeni
objektivne parametre no¢nega spanja (vkljucno s celotnim ¢asom spanja, ucinkovitostjo spanja,
zastopanostjo globokega spanja in latenco do REM faze) (18), pa zaenkrat ni zaslediti raziskav, ki bi
proucevale ucinek izlocitve dremanja (na podlagi priporocila higiene spanja) pri osebah v neklini¢ni
populaciji, ki redno dremajo. Empiri¢na podpora za to priporocilo je zato nekoliko omejena. Prav
tako je trenutno premalo empiri¢nih podatkov o razli¢nih znacilnostih dremezev, kot sta trajanje in
¢as dremanja, na kasnejSe spanje. Dnevno dremanje je tudi redna praksa Stevilnih posameznikov,
vendar zaenkrat ni znano, ali se nocno spanje postopno privadi na vplive dnevnega dremanja,
podobno kot se privadi ob redni uporabi kofeina. Potrebujemo dodatne raziskave, ki bi upravicile

priporocilo glede dremanja v splosni, neklini¢ni populaciji.

ZAKLJUCEK

Pric¢ujoc strokovni ¢lanek povzema glavna priporocila higiene spanja kot najpogostejSega ukrepa za
spodbujanje kakovosti spanja ter na podlagi dostopnih empiri¢nih podatkov ocenjuje njihovo
uporabnost pri doseganju zdravega spanja v sploSni, neklini¢ni populaciji. Epidemioloske in
laboratorijske raziskave omogocajo nekaj empiricnih podatkov o odnosu med posameznimi
priporocili higiene spanja in spanjem, prav tako je vsako priporocilo osnovano na poglobljenem

razumevanju njihovih fizioloskih in psihosocialnih mehanizmov. Ob tem pa ugotavljamo, da v
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obstojecih empiri¢nih podatkih obstaja nekaj pomembnih vrzeli in pomislekov glede uporabe vseh
priporocil higiene spanja v splosni populaciji. Neposredno proucevanje uc¢inkov uvedbe posameznih
pravil higiene spanja je skromno in vodi do neenotnih zakljuckov. Prav tako se zdijo trenutna
priporo€ila v nekaterih primerih preve¢ splosna in nekoliko nekonsistentna, dokazi o njihovi
ucinkovitosti pa veckrat temeljijo na ekstremnih okolis¢inah. Posamezna priporocila bi se zdelo prav
tako smiselno nadgraditi s smernicami za implementacijo spremembe (npr. priporocCilo glede
konkretnih ukrepov za zmanjSevanje hrupa v specificnih okolis¢inah). Da bi lahko zagotovili
najboljSe ucinke implementacije priporocCil higiene spanja, so v prihodnosti smiselne dodatne

raziskave, ki bi lahko naslovile ta klju¢na vprasanja.
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IZVLECEK

Motnje dihanja v spanju so ena najpogostejSih kroni¢nih bolezni dihal, med katerimi prevladuje
obstruktivna spalna apneja (OSA). OSA in obstruktivne bolezni plju¢ imajo prekrivajoce se
simptome, podobne spremljajoce bolezni in dejavnike tveganja ter negativen ucinek druga na drugo.
Raziskave kazejo, da zdravljenje OSA lahko vpliva na urejenost in prognozo so€asnih obstruktivnih
bolezni pljuc. OSA je med astmatiki pogosta in lahko poslabsuje njeno urejenost. Zdravljenje s CPAP
lahko izbolj$a nadzor nad astmo. Bolniki s KOPB in OSA imajo slabSo prognozo, zdravljenje s CPAP

pa dokazano zmanjSuje pogostnost poslabsanj KOPB in podaljSuje prezivetje bolnikov.

Kljuéne besede obstruktivna spalna apneja, astma, kroni¢na obstruktivna plju¢ne bolezen
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UvVOD

Motnje dihanja v spanju so ena najpogostejSih kroni¢nih bolezni dihal, med katerimi prevladuje
obstruktivna spalna apneja (OSA). Bolezen je prisotna pri cca 50% moskih in 23% zensk, klini¢no je
pomembna je pri vsaj 10 % moskih in 5 % Zensk (1). V zadnjih desetletjih so Stevilne epidemioloske,
klinicne in eksperimentalne raziskave OSA prepricljivo opredelile kot dejavnik tveganja za
srénozilne, nevrokognitivne in presnovne bolezni. Vpliv OSA na bolezni dihal je zaenkrat manj jasno
opredeljen in raziskan. OSA je tretja najpogostej$a kroni¢na bolezen dihal, za astmo in kroni¢no
obstruktivno pljucno boleznijo (KOPB) (2). Pogosto imajo OSA in plju¢ne bolezni prekrivajoce se
simptome. Nekatere raziskave kaZejo, da zdravljenje OSA vpliva tudi na urejenost in prognozo

socasnih plju¢nih bolezni.

OSA IN ASTMA

Astma je najpogostejSa kronicna plju¢na bolezen v razvitem svetu; glede na epidemioloske raziskave
prizadane 5-20% prebivalstva (3). OSA je med astmatiki pogostejSa kot v sploSni populaciji.
Povezava med astmo in OSA je dvosmerna, saj astma lahko prispeva k pojavu OSA. Bolezni si delita
skupne dejavnike tveganja. Najpomembnejsi dejavnik je debelost. V nedavni raziskavi so odkrili
astmo pri 35% bolnikov z OSA, edini napovednik astme je bil poviSan indeks telesne mase (4).
Dodatna dejavnika sta nosno vnetje in gastroezofagealna refluksna bolezen (GERB), ki pogosto
spremljata obe bolezni in ju poslabSujeta. Astmatiki imajo pogosto razruSeno arhitekturo spanca
zaradi pogostih mikroprebujanj, kar lahko razkrije ali poslabsa OSA zaradi povecane kolapsabilnosti
zgornje dihalne poti. Hipoksija v sklopu OSA lahko povzroci refleksno bronhokonstrikcijo preko
poviSanega vagalnega tonusa in s tem poslabsa astmo in no¢ne simptome. Intermitentna hipoksemija
je bila v nekaterih raziskavah povezana tudi z bronhialno preodzivnostjo.. Glukokortikoidi so temelj
zdravljenja astme, vendar lahko predisponirajo bolnike z astmo za razvoj OSA. Predvsem oralni
glukokortikoidi povzro€ajo nalaganje maS¢obnega tkiva v podroc¢ju vratu, kar povecuje tveganje za
kolaps zrela (5). Glukokortikoidi povzrocajo tudi kopicenje visceralnega mascevja, kar je pomemben
povezovalni mehanizem med astmo in OSA (6). Funkcionalno povzro¢a kopic¢enje abdominalnega

mascevja znizuje funkcionalno rezidualno kapaciteto (5).

OSA poslabsuje urejenost simptomov in prognozo astme. Pri otrocih, ki imajo slabo nadzorovano
astmo, je OSA pogosta, zdravljenje OSA v tem primeru dokazano izboljSa nadzor nad astmo (7).

Slabo nadzorovana astma pri odraslih je povezana s hujSo stopnjo OSA. OSA poslabSuje nocne
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simptome astme, povezana pa je tudi z intenzivnej$imi dnevnimi simptomi (8). No¢ni simptomi se

lahko pojavijo zaradi astme, OSA ali obeh.

Debelost je povezana tudi s povecano pojavnostjo astme, zlasti pri Zenskah. Klini¢ne in
eksperimentalne raziskave kazejo tudi, da debelost poslabSa urejenost astme. Nevtrofilna astma,
povezana z debelostjo, se veCinoma pojavlja pri Zenskah. Z uporabo induciranega izmecka in
bronhialnih biopsij smo v eni od raziskav ugotovili, da je pri bolnikih s tezko astmo prisoten znacilen
vnetni vzorec, povezan z OSA. Nasli so znacilno visji delez nevtrofilcev in nizji delez makrofagov v
primerjavi s bolniki brez OSA (8). Poleg tega so ugotovili tanjSo bronhialno bazalno membrano;
debelina je bila obratno sorazmerna z vrednostjo AHI. Ti podatki kaZejo na moznost, da OSA lahko
vpliva na vnetni odziv in preoblikovanje dihalnih poti. Intermitentna hipoksemija v zivalskih modelih

ni povzroc¢ala T2 vnetja v pljucih.

Prevalenca OSA se znatno razlikuje glede na preucevano populacijo, na sploSno se zdi, da je
prevalenca OSA pri bolnikih z astmo priblizno dvakrat do trikrat visja kot pri bolnikih brez astme (3).
Nedavna sistemati¢na raziskava je ugotovila ocenjeno prevalenco OSA pri bolnikih z astmo od 8%
do 52,6%, kar je Se vi§je (50-95%) pri bolnikih s tezko astmo (5). Kljub visji prevalenci pri bolnikih
z astmo, Se posebej pri tistih s teZko astmo, se v literaturi pojavljajo razli€ne ocene prevalence (3,4).
Z raziskavo v nasi ustanovi smo v skupini bolnikov s tezko vodljivo astmo ugotovili, da je imelo

OSA 49% bolnikov, od tega 23% hudo OSA.

OSA je klini¢ni praksi podcenjena socasna bolezen, ki lahko negativno vpliva na izide astme. V vecini
objavljenih raziskav je prisotnost OSA povezana s slabSim nadzorom astme, ve¢jim Stevilom
poslabsanj ter veC obiski nujne medicinske pomoci, bolniSni€nimi sprejemi in sprejemi v enote za
intenzivno nego (6—9). Nasprotno pa nekatere raziskave niso pokazale nobene povezave med

resnostjo astme in nadzorom astme s socasno OSA.

CPAP terapija stabilizira astmo in je ne poslabsa (10), kvaliteta Zivljenja bolnikov se izboljSa,
zmanjSata se Stevilo poslabSanj in jakost simptomov astme. Zanimive so raziskave, ki so proucevale
ucinek CPAP na dihalno pot, specificno na bronhialno preodzivnost (BP) bolnikov brez OSA.
Nekatere take raziskave so ugotavljale, da uporaba CPAP zniZuje stopnjo BP (11), druge pa so prisle
do nasprotnih zakljuckov, kar kaze, da je uc¢inek CPAP na dihalno pot bolj kompleksen. Bolnike z
astmo in OSA je smiselno spodbujati k zdravi redukeiji telesne teZe, saj debelost negativno vpliva na

obe bolezni.
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OSA IN KOPB - SINDROM PREKRIVANJA

Prevalenca KOPB znasa okoli 10% (12). Obstajajo Stevilni patofizioloSki mehanizmi, ki povezujejo
KOPB z OSA. Kajenje je dejavnik tveganja obeh bolezni. Pri KOPB kajenje povzroca vnetje
spodnjih dihalnih poti, pri OSA pa vnetje Zrela, kar prispeva k zozenju Zrelnega prostora (12). KOPB
zaradi hiperinflacije poveca trakcijske sile na zgornjo dihalno pot, kar zmanjsa verjetnost kolapsa
dihalne poti. Bolniki s pogostimi poslabsanji KOPB so pogosto zdravljeni z glukokortikoidi, kar
povzroca vecje tveganje za OSA po mehanizmu, ki je podoben kot pri bolnikih z astmo (opisano
zgoraj). Pri tezki stopnji KOPB se razvije cor pulmonale, zaradi posledi¢ne hipervolemije se nabira
tekocina tudi v podro¢ju vratu v lezeCem polozaju, kar poslabsa OSA (13). Skupni ucinek vseh
omenjenih mehanizmov je, da je OSA pri bolnikih s KOPB priblizno tako pogosta kot v splosni
populaciji enako starih posameznikov. Ce sta prisotni obe bolezni pri istem bolniku, govorimo o

sindromu prekrivanja.

Bolniki s sindromom prekrivanja razvijejo kroni¢no hipoventilacijo in neujemanje ventilacije s
perfuzijo, kar je posledica KOPB in apneji¢nih desaturacij v sklopu OSA. Noc¢na hipoksemija je redka
pri ljudeh brez OSA ali KOPB, in je izrazitejSa, ¢e gre za sindrom prekrivanja. Pri sindromu
prekrivanja prihaja tudi do izrazitejSe hipoventilacije, ki povzroca hiperkapnijo. Epizodni
hiperkapni¢ni dogodki vodijo tudi v pogostejSa prebujanja, kar je vzrok za slabSo kvaliteto spanca
(5). Hipoksemija, ki je izrazitejSa pri sindromu prekrivanja kot pri posamezni bolezni, pomeni dodatni
oksidativni stres in povzroca sistemsko vnetje (13). Bolniki z no¢no hipoksemijo ali OSA brez druge
patologije nimajo povecanega tveganja za razvoj pljucne hipertenzije. Nasprotno je sindrom
prekrivanja povezan s povecano pojavnostjo pomembne pljucne hipertenzije. Zdi se, da je za razvoj
plju¢ne hipertenzije potrebna hipoksemija tako preko dneva kot pomoci (14). Zdravljenje OSA in
sindroma prekrivanja ne izboljSa le prekomerne dnevne zaspanosti, temvec tudi izboljSa hipoksemijo
in zmanjSa hiperkapnijo. Uporaba CPAP vpliva tudi srednji pljucni arterijski tlak (15), kar je v skladu
z dognanjem, da ne OSA ne KOPB nista dovolj za razvoj plju¢ne hipertenzije. Sindrom prekrivanja
je povezan s poveCanim tveganjem za smrt in hospitalizacije zaradi AEKOPB. Ko bolnike s
sindromom prekrivanja zdravimo s CPAP, se umrljivost in Stevilo hospitalizacij zaradi AEKOPB

zniZa na tisto raven kot pri bolnikih, ki imajo le KOPB (16).
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IZVLECEK

Obstruktivna spalna apneja (OSA), ki prizadene ve¢ kot milijardo ljudi po vsem svetu, je pritegnila
pozornost zaradi potencialne povezave s rakom, vklju¢no z rakom pljuc, ki je vodilni globalni vzrok
smrti zaradi raka. Povezava med hudo OSA in prevalenco, incidenco ali agresivnostjo tumorjev
vkljucuje kompleksne patofizioloSke mehanizme, vkljuéno s povecano ekspresijo s hipoksijo
induciranega faktorja-lo. (HIF-1a) in intermitentno hipoksijo. V metaanalizah se OSA kaze kot
neodvisen dejavnik tveganja za poveCano pojavnost raka plju¢, vendar je treba omeniti tudi
nekonzistentnosti in pomankljivosti nekaterih Studij. Eksperimentalne Studije na Zivalskih modelih
poudarjajo vpliv intermitentne hipoksije na biologijo raka, nakazujejo pa tudi potencialne mehanizme
glede OSA in raka. Vsem tem ugotovitvam pa lahko damo klini¢ni pomen le s potrditvijo v humani
medicini, kar zahteva dobro zasnovane prospektivne raziskave. Ceprav natan¢na vloga OSA pri raku
ni v celoti razumljena, je sprejetje njenega potencialno permisivnega vpliva na razvoj raka kljucno za
strategijo zmanjSevanja tveganja. Podro¢je medicine, ki se Sele razvija, potencialno nakazuje, da s
ciljanimi intervencijami in izboljSano oskrbo pacientov v spalni medicini in onkologiji, morda lahko
vplivamo na same izide obravnav, vklju¢no s prezivetjem. Vsekakor pa nas do trdnih zaklju¢kov ¢aka

Se dolga veriga raziskav.

Kljuéne besede obstruktivna spalna apneja, rak, pljucni rak, intermitentna hipoksija, s hipoksijo

induciran faktor-1a
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UvVOD

Obstruktivna spalna apneja (OSA) in rak plju¢ predstavljata pomembna problema javnega zdravja.
Po vsem svetu se ve¢ kot milijarda posameznikov spopada z OSA, ki jo opredelimo s prisotnostjo
vsaj petih dihalnih dogodkov (apneja ali hipopneja) na uro spanja (indeks apneje-hipopneje, AHI >5).
Hkrati ostaja rak pljuc¢ vodilni vzrok globalne umrljivosti zaradi raka, pri Cemer je leta 2020 po oceni
terjal 1,8 milijona smrtnih primerov. Med vsemi novimi diagnozami raka je plju¢ni rak predstavljal

11,4%, kar ga uvrs¢a na drugo mesto med najpogostej$imi raki in vodilnim rakom pri moskih.

OSA IN RAK

Ceprav je dobro dokumentirana povezava med OSA in neugodnimi kardiovaskularnimi ter
metabolnimi izidi, so nedavne raziskave zadnjega desetletja poglobile poznavanje patofizioloske
povezave med OSA, trajanjem spanja ter povecano prevalenco, incidenco ali agresivnostjo dolo¢enih
malignih tumorjev. Ta korelacija se zdi izrazitejSa pri hudi OSA, ki jo opredeljuje povecana
pogostnost dogodkov v spanju, kot so apneje in hipopneje. Zlasti nekatere histoloske linije tumorskih
celic, vklju¢no z melanomom, rakom se¢nega mehurja, rakom jeter, rakom materni¢nega vratu,

ledvic, trebusne slinavke in rakom pljuc, kazejo na povezavo s hudo OSA.

V metaanalizi 20 opazovalnih Studij so bolniki z OSA, ki doZivljajo zmerno ali hudo no¢no
pomanjkanje kisika, opredeljeno s T90, pokazali 30—40-odstotno vecje tveganje za incidenco vseh
rakov v primerjavi s tistimi brez ali z blagim pomanjkanjem kisika. Poleg tega je bilo hudo no¢no
pomanjkanje kisika povezano z 2,5-krat pove¢anim tveganjem za smrtnost zaradi vseh vrst raka.
Posamezni tipi raka, kot sta melanom in rak ledvic, so pokazali povecano incidenco pri OSA, medtem
ko je bila pri raku debelega Crevesa opazena zmanjSana incidenca. Metaanaliza, ki vkljucuje
4.885.518 bolnikov, kaze na 25% vecjo incidenco raka plju¢ pri posameznikih z obstruktivno spalno
apnejo v primerjavi s tistimi brez nje. V Studijah z vec¢ kot 5 leti spremljanja se to tveganje poveca na
32%. Kljub prilagoditvam klju¢nih hkratnih dejavnikov (confounders), kot so starost, spol in druge
hkratne bolezni, zal niso vse Studije uposStevale tudi kajenja. Stratificirane Studije nakazujejo
potencialen odnos koli¢ina — odziv (dose-response) med hudo OSA in incidenco raka. Ceprav so
dokazi o povezavi z vi§jo smrtnostjo manj prepricljivi, obstojeci podatki poudarjajo biolosko

verjetnost povezave med OSA in rakom pljuc.
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EKSPERIMENTALNI PODATKI IN MEHANIZMI

Rakave celice so pogosto izpostavljene pomanjkanje kisika zaradi visokih potreb po kisiku in slabe
vaskularizacije v solidnih tumorjih. Eksperimentalne Studije, Se posebej na zivalskih modelih, so se
osredotocile na vpliv intermitentne hipoksije, znacilne za OSA, na biologijo raka. Faktorji, ki jih
inducira hipoksija (HIF), igrajo klju¢no vlogo pri posredovanju u¢inkov hipoksije na rakave celice in
uravnavanju razli¢nih presnovnih poti. Eksperimentalni dokazi, vklju¢no s Studijami na misih, kazejo,
da lahko intermitentna hipoksija, kot jo vidimo pri OSA, spodbuja rast, invazivnost in metastaziranje
tumorjev. U€inki intermitentne hipoksije se zdijo razli¢ni glede na dejavnike, kot so trajanje,
izpostavljenosti in vrsta tumorja. Vecplasten vpliv intermitentne hipoksije na rakave celice vkljucuje
spodbujanje angiogeneze, presnovnega preprogramiranja, vnetja, spodbujanje raka, invazivnost in
odpornost na zdravljenje. Ti rezultati poudarjajo kompleksnost interpretacije podatkov iz
eksperimentalnih modelov in poudarjajo potrebo po nadaljnjem raziskovanju. ZmanjSanje imunskih
odzivov proti raku se kaze kot pomemben mehanizem, s katerim lahko intermitentna hipoksija
pospesi rast in agresivnost tumorja. Studije kaZejo, da lahko intermitentna hipoksija povzro¢i prehod
v imunosupresivni fenotip s tumorjem povezanih makrofagov in modulira razlicne sestavine
imunskega sistema, kar vpliva na napredovanje raka. Ceprav se ué¢inki intermitentne hipoksije zdijo
bolj izraziti pri mlaj$ih posameznikih, v nekaterih eksperimentalnih modelih starostne variacije glede
vpliva intermitentne hipoksije na rak zahtevajo nadaljnje raziskave. Poleg tega obstajajo omejene
informacije o uginkih fragmentacije spanja, $e ene znadilnosti OSA, na napredovanje raka. Ceprav
nekatere eksperimentalne Studije nakazujejo potencialno povezavo med fragmentacijo spanja in

rakom, dokon¢nih dokazov o tem Se nimamao.

ZAKLJUCEK

Iskanje povezave med OSA in rakom v humanih S$tudijah je izziv zaradi kroni¢ne narave OSA in
podaljSane predklini¢ne faze razvoja raka. Zapleteni medsebojni vplivi anatomskih in funkcionalnih
dejavnikov, pogosto Se poslabsani z vplivi drugih hkratnih obolenj, kot so debelost, hipertenzija,
diabetes itd. dodatno oteZujejo oceno ¢asovnih vzro¢no-posledi¢nih odnosov. Ceprav zdrav
zivljenjski slog lahko S¢iti pred rakom, ostaja nejasno razmerje med OSA in specificnimi
spremljajocimi boleznimi. Eksperimentalne $tudije, zlasti tiste, ki raziskujejo intermitentno hipoksijo
na zivalskih in celi¢nih modelih, ponujajo dragocene vpoglede v potencialne poti, ki povezujejo OSA
z rakom. Vendar pa za prenos teh ugotovitev v klini¢no uporabnost potrebujemo nadaljnjo potrditev

s klini¢nimi Studijami. Vloga OSA pri incidenci, agresivnosti, tumorigenezi in smrtnosti zaradi raka
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potrebuje Se dodatna pojasnila, dolgoroc¢ne klini¢ne raziskave pa so bistvene za ugotavljanje, ali bi
lahko zdravljenje OSA sluzilo kot preventivni ukrep proti raku. V vmesnem casu lahko sprejemamo
potencialno permisivno vlogo OSA pri razvoju raka ter sprejmemo strategije zmanjSevanja tveganja,
podobne pristopom, usmerjenim v zmanjSanje kardiovaskularnega tveganja pri bolnikih z OSA.
Molekularni podpisi raka, variacije med razli¢énimi vrstami tumorjev in zapleten medsebojni vpliv
med OSA, debelostjo in drugimi dejavniki zahtevajo nadaljnje raziskave za celovito razumevanje

povezave med OSA in rakom.
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IZVLECEK

Priblizno pred 15imi leti je tehnologija detekcij motenj dihanja v spanju, ki se je poleg
polisomnografije razsirila tudi na respiratorno 4.kanalno poligrafijo (nadzorovano in nenadzorovano
— na domu) je razkrila pravi epidemioloski problem pogostosti motenj dihanja v spanju tudi v
Sloveniji. Pojavile so se potrebe po ¢imbolj dostopni diagnostiki pa tudi o uvedbi zdravljenja.
Predvsem respiratorne poligrafije (PG) so poleg pulmologov in nevrologov v vec¢ji meri zaceli izvajati
tudi ORL specialisti, kar je generiralo veliko »izvidov«, katerih interpretacija pa je bila pogosto
nezadostna in slabe kakovosti. Operativno zdravljenje zgornje dihalne poti in mehanska uvedba

dihalne stabilizacije je namrec€ za svoj uspeh potrebovala pravilno postavljeno diagnozo.

Leta 1996 je bil na Kliniki Golnik ustanovljen prvi laboratorij za diagnostiko in zdravljenje moten;j
dihanja v spanju dolgo let delujo¢ le na eni postelji in ekipi enega zdravnika in ene DMS. Ze pred
letom 2000 pa so se potrebe tako povecale, da se je dejavnost le Sirila. Leta 2014 smo preko
zdravstvenega sveta in ZZZS dosegli dogovor, da se te storitve tudi posebej obracunavajo in
placujejo, ob tem je bil podan tudi predlog nadzora kakovosti izvedbe poligrafije in usposobljenosti
timov za uvedbo zdravljenja s CPAP aparati. V ta namen smo izdelali kurikulum izobraZevanja, ki je
poleg formalnega izobraZevanja vkljuceval tudi preverjanje znanja na prakti¢nih primerih poligrafij
izvedenih v lastni ustanovi izvajalca in posebej tudi na predpisanih CPAP terapijah. V obdobju dveh
let za tem se je usposobilo 8 centrov s pulmologom kot zdravnikom in pridobilo licence za izvajanje
diagnostike kot uvedbe mehanskega zdravljenja z nezahtevnimi aparati (CPAP). V planu je bilo tudi

Ix letno preverjanje znanja, kar pa v praksi nikoli ni zazivelo.

Na podlagi nosilca teh izobrazevanj (Klinika Golnik) je bila s strani ZZZS tudi podeljena licenca za
predpis medicinskega pripomocka (CPAP) in priznano placilo tako za PG kot CPAP uvedbo.

Dandanasnji se koncept nadgrajuje Se v smislu boljSega izobraZevanja v smeri spalne medicine ze v
Casi ucenja — specializacije iz pulmologije. IzobraZzevanje v spalnem laboratoriju Klinike Golnik
specializanti opravijo kot del obveznih vsebin iz te specializacije, kolokvij s podrocja bolezni dihalnih
poti pa omogoca formalno preverjanje znanja specilizanta, ki s tem pridobi »licenco« za izvajanje

poligrafije in predpis CPAP aparata v lastni ustanovi.
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Potrebe po specialistih pulmologih, ki bi bili usmerjeni v medicino spanja so velike; verjetno bi kot
del svojega rednega delo to morala opravljati vsaj polovica slovenskih pulmologov na vseh nivojih.
Vec kot 2 leti ¢akalne dobe se sicer lahko z ustrezno triazo in predtestnim vprasanikom racionalizira
v smislu detekcije zelo verjetno bolnih oseb, ki v primeru odsotnosti komorbidnosti potrebujejo le
potrditveni test- respiratorno poligrafijo na domu. Vseeno pa je zaenkrat tudi ta ukrep premalo in

zacetek ustreznega zdravljenja velikokrat prepozen.
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IZVLECEK

Najpomembnejsi patofizioloski posledici OSAS, ki vodita v kratkoro¢ne in dolgorocne zaplete, sta
fragmentacija spanja in intermitentna hipoksemija. Apneja hipopneja indeks (AHI) je prevec
poenostavljen marker OSAS in slabo korelira z obolevnostjo in umrljivostjo, zato potrebujemo druge
parametre ocene OSAS, ki bodo bolje opredelili bolnike, pri katerih so tveganja za zaplete povecana
in potrebujejo zdravljenje. Uporabimo lahko dodatno parametre vezane na dolzino dogodka, na
mikroprebujanja in aktivacijo avtonomnega zivénega sistema. Vendar so v napovedi tveganja za
kardiovaskularne obolevnosti in umrljivosti najbolj uporabni parametri vezani na hipoksemijo —
desaturacijski indeks (ODI) in cas saturacije pod 90%. Od novejSih parametrov pa zelo dobro s
srénoZilno obolevnostjo korelirata hipoksi¢no in ventilatorno breme. Zelo smiseln se zdi tudi
multimodalni integrativni model, ki uposteva ve¢ parametrov v oceni tveganj. Predlagana je t.i.
Baveno klasifikacija OSA, ki pa potrebuje Se dodatno validacijo preden bo sprejeta v splosno klini¢no

prakso.

Kljuéne besede obstruktivha spalna apneja, hipoksi¢no breme, ventilatorno breme, Baveno

klasifikacija
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UvVOD

Glede na tretjo izdajo mednarodne klasifikacije motenj spanja (angl. kratica ICSD-3) je sindrom
obstruktivne spalne apneje (OSAS) definiran z apneja hipopneja indeksom (AHI)>5/uro in
pridruzenimi simptomi ali pomembnimi soboleznimi, ali z AHI >15/h. (1) Glede na razli¢ne
diagnosti¢ne metode razlocujemo tri indekse, ki so podobni — AHI, respiratory disturbance index
(RDI) in respiratory event index (REI). Takoj se nam lahko postavi ve¢ vpraSanj: zakaj uporabljamo
tri razlicne indekse za opis prekinitev dihanja v spanju? Kaks$na je pomembnost t.i. RERA (respiratory
effort related arousals)? Zakaj in kdaj je pomembno vedeti koliko ¢asa je bolnik med preiskavo spal?

Zakaj uporabljamo ravno AHI?

Najpomembne;jsi patofizioloski posledici OSAS, ki vodita v kratkoro¢ne in dolgoro¢ne zaplete, sta
fragmentacija spanja in intermitentna hipoksemija. (2) Vendar z AHI ne zajamemo ne enega, ne
drugega. AHI nam poda le Stevilo delnih in/ali popolnih prekinitev dihanja v uri spanja, ob tem pa ne
dobimo nobenega podatka o dolzini dogodka, dolzini desaturacije, ki je posledica dogodka in globini
desaturacije, niti o uc¢inkih dogodka na mikroprebujanja. Zato je AHI prevec¢ poenostavljen marker
OSAS in pric¢akovano slabo korelira z obolevnostjo in umrljivostjo. (3,4) AHI tudi slabo korelira s

prekomerno dnevno zaspanostjo. (5)

Nujno potrebujemo druge parametre ocene OSAS, ki bodo bolje opredelili bolnike z OSA, pri katerih
so tveganja za zaplete povecana in potrebujejo zdravljenje. Parametre lahko delimo na tiste, ki
bolje opredeljujejo dolZino dogodka, hipoksemijo, mikroprebujanja in avtonomno aktivacijo ob

dogodku.

PARAMETRI VEZANI NA DOLZINO DIHALNEGA DOGODKA

Krajsi respiratorni dogodki so lahko vezani na niZji prag za prebujanja, hkrati pa lahko kaZejo tudi na
vecjo nestabilnost kontrole dihanja (high loop gain). OpiSemo lahko dolZino posameznih dogodkov,
% Casa, ko je bolnik bil v apneji, hipopnej ali z desaturacijo (AHDI, %), % casa, ko je bil bolnik v
apneji ali hipopneji glede na celoten ¢as spanja (TAD, % ali THD, %). Kljub temu pa imajo ti opisi

dogodka Se vedno pomanjkljivost, saj v zakup ne vzamejo parametrov desaturacije in hipoksemije.
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PARAMETRI VEZANI NA HIPOKSEMIJO

Nocna intermitentna hipoksemija je ena od glavnih patofizioloSkih posledic OSA. Klasi¢no
opisujemo destauracijski indeks (ODI), kjer lahko upostevamo 3 ali 4% desaturacije. ODI je boljsi
predikotor razvoja arterijske hipertenzije pri bolnikih z OSAS kot AHI. Zaradi nelinearne oblike
destauracijske krivulje, sicer sprememba desaturacije ne odraza dobro spremembe ventilacije med
dogodkom. Prav tako ODI ne pove ni¢ o dolzini desaturacije ali njeni globini. Poleg ODI standardno
opisujemo povprecno saturacijo, ¢as saturacije pod 90% (T90) in minimalno saturacijo. (6) T90 ni
zelo specificen marker stresa vezanega na OSA, saj je lahko enak pri drugih obolenjih dihal, npr. pri

kroni¢ni obstruktivni plju¢ni bolezni.
Hipoksi¢no breme

Hipoksi¢no breme je definirano s povrSino desaturacije (povSina med t.i. baseline saturacijo pred
dogodkom in saturacijsko krivuljo ob dogodku) in tako zajema dolzino in globino desaturacije.
Imamo ze algoritme, ki jih lahko uporabimo v analizi Studij spanja in omogoc¢ajo izraun
hipoksi¢enga bremena. Hipoksi¢no breme bolje kot ODI ali T90 korelira s sré¢no-Zilno umrljivostjo v
SHHS in MrOS kohortah, v MrOS kohorti tudi s splosno umrljivostjo. V teh kohortah ni bilo
korelacije med AHI in sréno-Zilno umrljivostjo (7,8). To so potrdile tudi druge Studje. Hipoksi¢no
breme bolje kot AHI korelira z ishemi¢no moZgansko kapjo, pojavnostjo srénega popuscanja in

ledviénim popuscanjem. (9)

Obstajajo tudi drugi indeksi — teza obstrukcije in teza destauracije. (10) V post hoc analizi bolnikov
v SAVE studiji so pokazali, da sta bila prediktorja srénega popuscanja dolzina desaturacije in razmerje

Casa destauracija/resaturacija. (11)
Ventilatorno breme

Ventilatorno breme predstavlja popolnoma novo matriko ocene OSA. Za OSA je znacilna omejitev
pretoku zraka (angl. airflow limitation), kjer je vrednotenje tega ro€no in relativno arbitrarno,
podvrZeno zanesljivosti ocenjevalca Studije, zato je smiselno uvesti parameter, ki bo avtomatsko
zaznal tovrstne dogodke. Ventilatorno breme predstavlja delez vdihov, kjer je padec amplitude glede
na bazalno amplitudo vecji od 50%. Avtorji so analizirali 4 epidemioloske kohorte in ugotovili, da je
ventilatorno breme vezano na obstrukcijo zgornje dihalne poti, kaze nizko nocno-no¢no variabilnost
in je prediktor kardiovaskularne in splosne umrljivosti v SHHS kohorti, tudi adjustirano na

hipoksi¢no breme. (12)
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PARAMETRI VEZANI NA MIKROPREBUJANJA

Dihali dogodki so v dolo¢eni meri vezani tudi na mikroprebujanja. Tako lahko opisujemo intenziteto
mikroprebujanja, ta lahko kaze na vecjo nestabilnost kontrole dihanja. Mikroprebujanja imajo lahko
razlicne vzorce, Casovno vezanost na dihalne dogodke, bolniki imajo razlicne pragove za

mikroprebujnaja — kar lahko kaze na poseben fenotip OSA.

PARAMETRI, KI KAZEJO NA AVTONOMNO AKTIVACIJO OB OSAS

Tu lahko merimo Ze zelo dolgo t.i. pulse transit time (PTT) — ki kaZe na hitrost prevajanja pulza iz
ene na drugo to€ko — praviloma od aortne zaklopke do periferije. SkrajSan PTT lahko kaze na
obstruktivni dogodek. Uporabljamo lahko tudi periferno arterijsko tonometrijo (PAT), kjer s
pletizmografijo posredno merimo spremembo volumna krvi na prstu. Ob simpaticni aktivaciji pride
do vazokonstrikcije in znizanja amplitude PAT, to v kombinaciji s povisanim pulzom kaze na
obstruktivni dogodek. Analiziramo lahko tudi pulzni val in v tem kontekstu opisujemo razli¢ne
parametre. Pomemben parameter je t.i. odziv srénega utripa (angl. heart rate response, HRR), ki
pomeni razliko med maksimalno frekvenco pulza po odprtju dihalne poti in minimalno frekvenco
pulza med dihalnim dogodkom — poviSan HRR je vezan na vecjo kardiovaskularno obolevnost, Se
posebej €e je vezan na hipoksicno breme in je posledica tako parasimpaticne kot simpati¢ne

aktivacije. (6)

BAVENO KLASIFIKACIJA

Trenutno ni nobenega posamicnega parametra, ki bi dobro predvidel vse posledice OSAS. Zato se
ponuja tridimenzionalni integrativni model, ki vkljucuje dihalne dogodke, akutne sistemske uc¢inke
(hipoksi€no breme) in vpliv na organske sisteme. Nova predlagana klasifikacija — Baveno
klasifikacija, vkljuCuje simptome prekomerne zaspanosti in nespecnosti na eni strani in
kardiovaskularne ali presnovne komorbidnosti na drugi stani. Bolnike nato klasificiramo v 4 stopnje
— A-D. Izkazalo se je, da indeks telesne mase narasca z viSanjem skupine (od A do D), AHI in ODI
sta bila vi§ja v simptomatskih skupinah, nizji parametri saturacije so bili prisotni le v skupini D.
Bolniki v skupini B in D so imeli pogosteje predpisan CPAP, v skupinah C in D so opazili vecji upad
krvnega tlaka, ESS se je izboljsal v vseh skupina, vendar bolj v B in D. (13) Potrebne so dodatne

Studije, ki bodo opredelile mesto te klasifikacije v prognozi kardiovaskularne umrljivosti. (14)
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PERIFERNA ARTERIJSKA TONOMETRIJA: NASE IZKUSNJE Z
APARATURO WatchPAT 300

Ana Novakovi¢, Igor Koren, Betka Popic¢

ZAVOD PULMORADIX, Pulmoloska in internisticna ambulanta Slovenj Gradec

UVOD Polisomnografija je zlati standard za diagnostiko obstruktivne apneje v spanju (OSA).
Respiratorna poligrafija na domu (rPG) s tehnologijo periferne arterijske tonometrije (PAT) je

diagnosti¢na alternativa za bolnike s sumom na OSA.

METODE V na$i ustanovi uporabljamo PAT tehnologijo WatchPAT 300 od julija 2021.
Retrospektivno smo analizirali podatke od julija 2021 do konca leta 2023.

REZULTATI V analiziranem obdobju smo naredili skupno 325 preiskav WatchPAT 300. 61%
bolnikov je imelo AHI>15/uro. Vsi bolniki so imeli pretezno obstruktivno apnejo v spanju. V letu
2023 je bilo od vseh napotitev v naso ustanovo kar 31% bolnikov z motnjami dihanja v spanju.
Naredili smo 565 rPG od tega 158 preiskav WatchPAT 300 (28%). Trend rPG vztrajno narasca, vse
ve¢ bolnikov pa se odloca za WatchPAT 300.

ZAKLJUCKI PAT tehnologija je zelo uporabna pri obravnavi na domu, ker je enostavna in omogo¢a
spanje v vseh legah. WatchPAT 300 temelji na zapestni uri z naprstnikom ter senzorjem dihanja na
prsnem koSu. Dobro oceni €as spanja, natan¢no lo¢i oAHI od cAHI, ter analizira arhitekturo spanja.
Slabost WatchPAT 300 je cena naprstnika, ki se po uporabi zavrze. Nenatancen je pri tahiaritmijah,
ker zabriSejo arhitekturo spanja. Pri tremorju ne onemogoca ocene Casa spanja. Pri perifernih
angiopatijah pa analizo ovira Sibek PAT signal. Naprstnik je neprimeren za beticaste prste ali za
predolge nohte. Relativno nizek odstotek bolnikov z AHI>15/ure (61%) je posledica dejstva, da to

metodo koristi veliko samopla¢nikov, katerih na triaziramo.
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MULTIDISCIPLINARNI PRISTOP K OBRAVNAVI OSA

Vojko Didanovic¢, Tadej Dovsak, Luka Prodnik, Anze Birk

Klini¢ni oddelek za maksilofacialno in oralno kirurgijo, UKC Ljubljana

IZVLECEK

Na Klini¢nem oddelku za maksilofacialno in oralno kirurgijo UKCLJ (MAFA) sodelujemo s Spalnim
laboratorijem Univerzitetne klinike za pljucne bolezni in alergijo Golnik (UKPAG) od leta 2007. Pri
obravnavni pacientov z obstruktivno spalno apnejo (OSA), ki so bili pred tem pregledani in obdelani
v spalnem laboratoriju, izvedemo klini¢ni preglede glave in vratu ter zgornjega aerodigestivnega
trakta, ob ustrezni indikaciji opravimo pregled v sedaciji, izvedemo kirurSke posege v podrocju
zgornjega aerodigestivnega trakta (ADT) in obraznega skeleta ali izdelamo spalni pripomocek. Z
izkuSnjami smo spremenili izbor kirurSkih posegov, racionalizirali izbor pacientov pri katerih
naredimo pregled zgornjega aerodigestivnega trakta v sedaciji ter povecali pogostost izdelave spalne
opornice (MAD). Ze od zaletka sodelovanja je poudarek na multidisciplinarni obravnavi pacientov
in skupnih odlo¢itvah o predlaganih postopkih, vendar pri delu pacientov kljub vsemu ne dosezemo
zadovoljivega izboljSanja kvalitete spanja. Take paciente predstavimo na Multidisciplinarnem
konziliju za bolnike z OSA, kjer poskusamo najti dodatne resitve. Konzilij poteka na MAFA enkrat

mesecno.

Klju¢ne besede Multidisciplinarni konzilij, OSA, spalna opornica, ortognatska kirurgija, stimulacija

nervus hipoglosusa, zgronji aerodigestivni trakt
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UvVOD

Priblizno 10% odrasle populacije ima tezave z OSA. Nezdravljena OSA ima velik vpliv na
posameznikovo Zivljenje, zaradi velikega Stevila ljudi, ki jih prizadene, pa je njen vpliv tudi SirSe
druzbeni. Pred pricetkom zdravljenja mora vsak pacient s sumom na OSA opraviti diagnosti¢no
obdelavo. Kdo obdelavo vodi morda ni najbolj pomembno, bolj pomembno se nam zdi, da je obdelava

celovita, saj pacientu le-tako lahko ponudimo zanj najprimernejSe zdravljenje.

Izkusnje so pokazale, da ima vsak pacient svojo zgodbo in probleme, ki jih ne more resiti le ena
stroka. Spalna medicina je vedno bolj organizirana in v duhu optimalne obravnave pacientov zdruzuje
Stevilne stroke: interniste, nevrologe, otorinolaringologe, abdominalne kirurge, nutricioniste,

stomatologe, maksilofacialne kirurge in Se koga.

V Sloveniji se je uveljavilo, da obdelavo vodijo v spalnih laboratorijih, ki so organizirani v okviru
pulmoloskih oz. nevroloskih oddelkov. S Spalnim laboratorijem, ki je organiziran v okviru UKPAG,
na MAFA kliniki sodelujemo od leta 2007. To ne pomeni, da z drugimi spalnimi laboratoriji oz.
zdravniki, ki se ukvarjajo s spalno medicino, ne sodelujemo, pa¢ pa da iz Klinike Golnik prihaja

vecina nasih pacientov.

Pregled kirurga, ki se ukvarja s kirurgijo glave in vratu ter zgornjega ADT, predstavlja pomemben del
obravnave vsakega bolnika z OSA, ¢eprav je kirurSko zdravljenje, ki bi dolgoro¢no uspesno izboljsalo
kvaliteto spanja, primerno le za redke paciente. Zaradi tega je prav, da bolnike s teZzavami pri spanju
in smréanjem pred kirurgom ali pa vsaj pred pricetkom zdravljenja, pregleda zdravnik iz spalnega
laboratorija. Le tako omogoc¢imo objektivno oceno zaletnega stanja in nato v vsakem koraku
ocenimo uspesnost uporabljenih metod zdravljenja. Le-te so velikokrat komplementarne (MAD in
CPAP, septoplastika in ali tonzilektomija pred uvedbo CPAP,...), saj ima uporaba kombinacije metod
boljsi ucinek kot uporaba samo ene. Pred dokon¢nim naértom zdravljenja se moramo izogibati
intervencijam, ki zaprejo vrata za druge, kot je na primer izvedba uvulo-palato-faringo-plastike pred

ortognatsko operacijo, saj lahko vodi v velo-faringealno insuficienco.

V slabo delujocem zdravstvenem sistemu z dolgimi cakalnimi dobami (kot je slovenski), je problem
zaporedne obravnave pacientov, ko prvi specialist pacienta napoti k naslednjemu in ta k naslednjemu,
njeno predolgo trajanje, zaradi Cesar pacienti iS¢ejo hitrejSe poti ali pa, ko zdravljenje kon¢no

zacnemo izvajati, v njem slabo sodelujejo (npr. ne verjamejo, da jim bo zdravljenje koristilo).

Zaradi omenjenega vcCasih odstopimo od predstavljenega protokola in pacientom, na predlog

zdravnika iz spalnega laboratorija, izdelamo spalno opornico ali (po oceni kirurga) izvedemo manjse
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posege v zgornjem ADT (tonzilektomija, septoplastika), ze pred poli(somno)grafijo. Pri pacientih z
izdelano spalno opornico v vsakem primeru naredimo poli(somno)grafijo z in brez opornice, saj lahko
le tako objektiviziramo njen ucinek. Pacienti pogosto ne razumejo, da je spalna opornica pripomocek
za zdravljenje OSA in je zato ne uporabljajo redno. Tega sicer objektivno ne moremo meriti oziroma
nadzirati, saj spalna opornica, za razliko od CPAP aparata, nima vgrajenega ¢asovnega merilca
uporabe. Pri pacientih s potrjeno OSA izdelavo spalne opornice krije ZZZS, saj gre za pravico iz

zdravstvenega zavarovanja, medtem ko morajo »socialni smréaci« izdelavo opornice placati sami.

KIRURSKO ZDRAVLJENJE

Tradicionalno smo v kirurgiji glave in vratu pri kirurSkem zdravljenju OSA govorili o manj invazivnih
posegih (posegi prve faze) in vecjih posegih (posegi druge faze). Na MAFA UKCLJ smo zaradi slabih

rezultatov pri kirurSkem zdravljenju OSA tako razdelitev opustili.

Po klinicnem pregledu in slikovni diagnostiki (ortopan, po presoji CT, CBCT, MRI) pacientu
izdelamo silikonsko monoblok spalno opornico (MAD) oz. mu predlagamo posege za ureditev
dihanja skozi nos ((nazo)septoplastika, redukcija Skoljk), povecanje volumna zg. ADT na nivoju
orofarinksa (tonzilektomija s suspenzijo mehkega neba) in sanacijo zobovja pri pristojnem

zobozdravniku.

Pomemben del obravnave pacientov z OSA pri maksilofacialnem kirurgu je ocena morfologije
obraznega skeleta. Diskrepanca med volumnom mehkih tkiv in velikostjo skeletnega okvirja je
namreé¢ vedno del problema pri OSA. Ce so ta nesorazmerja zelo oéitna, predlagamo ortognatsko
operacijo, ki je daleC najuspeSnejSa kirurSka metoda za povecanje volumna dihalnih poti in
zmanjSanje AHI pri bolnikih z OSA. Uspesnost takega zdravljenja je za izbrane paciente primerljiva

z zdravljenjem s CPAP.

Kirurska metoda zdravljenja, ki jo Zelimo uvesti tudi v Sloveniji in je v fazi obravnave na
Zdravstvenem svetu pri MZ, je stimulacija nervus hypoglossusa. Stimulacija n. XII se je od uvedbe
metode 1. 2014 pokazala kot dolgoro¢no uspes$na pri izbranih bolnikih, kjer ostale metode zdravljenja

niso bile uspesne.
Pacienti primerni za to metodo zdravljenja so:
- <60let

- AHI 15-65
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- BMI < 35kg/m2

- <25% dogodkov je centralnega tipa glede na celoten AHI

- Predoperativno opravljen pregled zg. ADT v sedaciji (DISE)
Pacienti, ki niso primerni za to metodo zdravljenja:

- Parezan. XII

- Zivéno — misi¢na obolenja

- St. po radioterapiji ali obseznejsi operaciji v podrocju glave in vratu ter zg. ADZ
- Ocitna obstrukcija zg. ADT, ki jo lahko korigiramo kirur§ko
- Polozajno odvisna OSA

- Druge pomembne sistemske bolezni

- Psihiatri¢ne bolezni

- Tezave s slinjenjem

- Druge motnje spanja (predvsem nespecnost)

- Popoln koncentri¢en kolaps Zrela

Disgnatije, asimetrije ter vse ostale motnje razvoja obraznega skeleta, ki imajo za posledico

zmanjSanje volumna zg. ADT in jih lahko kirurSko korigiramo

MULTIDISCIPLINARNI KONZILIJ ZA BOLNIKE Z OSA

Multidisciplinarni konzilij je namenjen bolnikom z OSA, ki so za PAP neadherentni (30-50%
bolnikov) oziroma imajo zmerno ali hudo OSA, pri kateri MAD in man;j$i kirur§ki posegi za
izboljSavo dihanja skozi nos in zmanjSanje obstrukcije v zg. ADT niso uspesni. Pri takih pacientih
zaporedne napotitve k razlicnim specialistom niso primeren na¢in obravnave, pacienti »tavajo« po
zdravstvenem sistemu, do reSitve problemov pa tezko pridejo, saj nikoli niso stvar samo enega
zdravnika oz ene stroke. Zato jih zdravnik iz laboratorija za motnje spanja predstavi na skupnem
kirursko-internisticnem konziliju. Cilj konzilija je ocena uspeSnosti zdravljenja, evalvacija
postopkov, iskanje dodatnih moZnosti zdravljenja ter odloCitev o eventualnem vkljucevanju

zdravnikov drugih strok (stomatolog, protetik, ortodont, otorinolaringolog,....). Cilj je tudi izbrati
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bolnike, ki bi bili primerni kandidati za vstavitev stimulatorja n. XII. Take paciente bi bilo na konziliju
smiselno predstaviti tudi strokovnjaku za prehrano in kirurgu, ki se ukvarja z bariatri¢no kirurgijo.

Konzilij se trenutno sestaja 1x mese¢no na MAFA UKCLIJ.

ZAKLJUCEK

Pacienti z OSA so kompleksni. Uvedba CPAP aparata je zlati standard, vendar lahko pacientom, ki
imajo kirurSki substrat ali so za terapijo s CPAP neadherentni, ponudimo tudi druge nacine
zdravljenja. Gre za tipicno multidisciplinarne paciente, ki jim lahko najbolje pomagamo s

sodelovanjem razli¢nih strok.
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FARMAKOLOSKO ZDRAVLJENJE OSA

Tina Morgan

Univerzitetna klinika za plju¢ne bolezni in alergijo Golnik

IZVLECEK

Mehansko zdravljenje obstruktivne spalne apneje (OSA) s stalnim pozitivnim tlakom v dihalnih poteh
(CPAP) je uveljavljena in udinkovita metoda izbora, vendar zaradi tezav z adherenco bolnikov
potekajo raziskave o farmakoloSkih nacinih lajSanja stanja in njegovih posledic. V prispevku
predstavljam kratek pregled mozZnosti zdravljenja, osredoto¢am pa se na zdravila, ki so bila
preskusena v randomiziranih klini¢nih raziskavah. Zdravila lahko vplivajo na osnovne mehanizme
nastanka OSA ali pa zdravijo njene posledice, npr. ¢ezmerno dnevno zaspanost. Modulacija
noradrenergi¢nih, holinergi¢nih in serotonergi¢nih poti z antidepresivi in zdravili za zdravljenje
demence se ni izkazala za ukrep, ki bi bil dovolj u¢inkovit za nadaljnje preucevanje. Novejsa zdravila
za vzdrzevanje budnosti, kot so solriamfetol in pitolizant kazejo vecji potencial za lajSanje ¢ezmerne
zaspanosti kljub zdravljenju s CPAP. Veliko si v prihodnje lahko obetamo od zdravljenja debelosti z

zaviralci inkretinov.

Kljuéne besede farmakolosko zdravljenje OSA, zdravljenje ¢ezmerne dnevne zaspanosti
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UvVOD

Uveljavljeno zdravljenje OSA s pozitivnim tlakom dokazano uc¢inkovito omili oz. zdravi stanje,
pomembno omejitev pri uporabi pa predstavlja slabo sodelovanje pacientov. V nadaljevanju
predstavljam zdravljenje OSA z zdravili, osredotoam pa se pretezno na tiste ucinkovine, ki so bile

preskusene v randomiziranih klini¢nih raziskavah (RCT), kjer so intervencije trajale vsaj 2 tedna.

Ucinkovine razvr§¢am v dve skupini- tiste, ki naj bi zdravile osnovne mehanizme nastanka OSA in

tiste, ki lajSajo cezmerno dnevno zaspanost kljub zdravljenju s CPAP.

ZDRAVLJENJE OSNOVNIH MEHANIZMOYV NASTANKA OSA

Mehanizmi nastanka OSA, na katere je mozno vplivati farmakolosko, so:

.....

zmanjSana prehodnost zgornjih dihal zaradi kongestije sluznice

debelost

regulacija dihanja

Pomembno je poudariti, da so rezultati preskusanj zdravil, ki vplivajo na mehanizme OSA, zelo
heterogeni in da so doseZeni u¢inki pogosto majhni.! Primarni izid novejsih preskusanj je pogosto
AHI, minimalna klini¢éno pomembna razlika (MCID- angl. Minimal clinically important difference)
pa je 5 dogodkov/h.? V vegini raziskav na tem podro&ju so preudevali stara, Ze uveljavljena zdravila
z drugimi primarnimi indikacijami, zato ni presenetljivo, da so preskusanja majhna in kratka (nekatera
med njimi so preucevala aplikacijo za eno ali dve noci), kar pomeni, da se o dolgoro¢nih koristih in
tveganjih iz tovrstnih raziskav ne da sklepati. Poleg tega je pomembno vrednotenje drugih izidov, saj
samo zmanjSanje AHI v nekaterih preskuSanjih ni privedlo do klini¢nih koristi v smislu izboljSanja

budnosti.!

IzboljSanje tonusa misicja Zrela
serotonergi¢ne in holinergi¢ne poti. PreskuSanja triciklicnih antidepresivov (najpogosteje
protriptilina), zaviralcev ponovnega privzema serotonina-SSRI (trazodon) ali mirtazapina (modulator

noradrenergic¢nega in serotonergicnega prenosa) niso pokazala konsistentnih in zadostnih ucinkov,

zato teh uc¢inkovin ni mogoce priporociti za uporabo zgolj z namenom zdravljenja OSA. Donepezil,
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ojacevalec holinergi¢nega prenosa, sicer registriran za zdravljenje Alzheimerjeve demence, je v
majhnih raziskavah kazal obetavne rezultate, vendar se v Gaislovi meta-analizi ni izkazalo, da bi
statisticno pomembno zmanjsal indeks AHI (mediana zmanjSanja AHI -2,9 dogodka/h v primerjavi s

placebom, 95% 1Z -9,4 do 3,5).!

Kombinacija atomoksetina (zaviralca ponovnega privzema noradrenalina) in oksibutinina
(antiholinergika) v kombiniranem zdravilu z 80 oz. 5 mg ucinkovin je v majhni klini¢ni raziskavi s
60 preiskovanci z dokazano povecano nagnjenostjo k zapori Zrela pokazala obetavne rezultate-
zmanjS$anje AHI iz povprecno 14,2 (5,4 do 22,3) dogodkov/h v roki s placebom na 6,2 (2,8 do 13,6)
dogodkov/h. V raziskavi so pokazali tudi statisticno pomembno izboljSanje oksigenacije krvi.
Pomemben neZelen udinek je bil nespecnost.? Ne glede na povedano je zaradi kratkotrajnosti
raziskave (ena sama noc) v tem trenutku nemogoce sklepati o uporabnosti kombinacije, rezultati

nakazujejo smiselnost nadaljnjega raziskovanja te kombinacije.
Zdravljenje otekle sluznice zgornjih dihal

Na tem podroc¢ju smo uspesSnejSi, saj so z raziskavami potrdili, da je z uporabo nosnih
glukokortikoidov AHI mozno zmanj$ati za 20-25%. To velja za paciente, ki imajo dejansko teZave z

neprehodnostjo nosu in verjetno ne drzi za splo$no populacijo bolnikov z OSA.1
Zdravljenje debelosti

Dolgoletni poskusi zdravljenja debelosti s hormoni (kontraceptivi, testosteron), zaviralci apetita
(simpatikomimetiki,...) so bled spomin odkar poznamo rezultate zdravljenja debelosti z agonisti
GLP-1.1 Raziskav, ki bi ciljno vkljucevale bolnike z OSA sicer ni veliko, je pa spodbuden rezultat
preskuSanja liraglutida, ki je v relativno velikem in dolgotrajnem preskuSanju (N=359, trajanje 224
noci) v primerjavi s placebom AHI zmanjsal za 6,1 dogodkov/h (-12.2 v prim. z -6.1 dogodki/h pri
placebu, ocenjena razlika median AHI: -6.1 dogodkov/h (95% interval zaupanja: -11.0 do -1.2),
p=0.0150). V raziskavi so bili pacienti obeh rok delezni tudi nefarmakoloskih ukrepov za hujSanje.
Ce upostevamo dejstvo, da so Ze danes na trgu uéinkovine z dokazano boljim uéinkom od liraglutida
(npr. semaglutid) in da na trg prihajajo Se ucinkovitejsi dvojni zaviralci inkretinov (npr. tirzepatid) z
indikacijo za zdravljenje debelosti, je optimizem upravicen. Vsaj enako pomembni od zmanjSanja
telesne teZe pa so dokazano ugodni kardio-metabolni u€inki teh zdravil, kar je pri bolnikih z OSA Se

posebej ugodno, ni pa $e bilo neposredno dokazano.’
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Regulacija dihanja

Prekomerno obcutljivi mehanizmi zaznavanja hipoksemije so lahko eden od dejavnikov patogeneze
OSA. Poskusi modulacije dihanja pojavljajo Ze od osemdesetih let prejSnjega stoletja. Z namenom
zaviranja ucinka endogenih opioidov so preucevali nalokson in naltrekson, teofilin (z namenom
stimulacije dihanja), modulatorje receptorja NMDA, ki so izkazali nekaj ugodnih kratkoro¢nih
ucinkov v smislu zmanjSanja AHI, vendar jih danes ne Stejemo med ustrezne farmakoterapijske
moznosti zaradi kvarnega ucinka na kakovost spanja (fragmentacija, zmanjSanje ucinkovitosti
spanja,...). Podobno kot drugje se je tudi tu izkazalo, da ugodni uc¢inki na AHI ob dolgotrajnejSem

zdravljenju izzvenijo.!

Acetazolamid je obetavna uinkovina, je diuretik, zaradi mehanizma delovanja povzroca acidozo,
zato so ga z namenom izboljSane regulacije dihanja preskusali za zdravljenje OSA. Najverjetneje je
za doseganje ucinka treba uporabljati velike dnevne odmerke, ve¢ kot 500 mg, najvecji preskusen
dnevni odmerek pa je bil 1000 mg, razdeljen na 4 odmerke po 250 mg. Poglavitni nezelen uc¢inek, ki
lahko omejuje prenasanje zdravljenja z velikimi odmerki, so bile parestezije. U¢inke acetazolamida
so preucevali v meta-analizi, v katero so vkljucili 28 klini¢nih raziskav, u¢inek na zmanjSanje AHI je
bil 37%, izbolj$ani so bili tudi indeksi oksigenacije krvi.* Kratkotrajnost vklju¢enih raziskav narekuje

previdnost pri interpretaciji teh rezultatov.

Se nekaj mehanizmov nastanka OSA je teoretiéno mozno modulirati z zdravili, predvsem pri posebej
izbranih pacientih (npr. prekomerno nagnjenost k zbujanju, ki jo lahko zdravimo s sedativi), vendar
zaradi kratkotrajnosti raziskav (1-2 noci) o teh ne razpravljam. Ravno tako je vprasljiva dolgoro¢na

vzdrznost tak$nih zdravljenj, posebej s sedativi.!

ZDRAVLJENJE CEZMERNE DNEVNE ZASPANOSTI

Zdravila za izboljSanje budnosti se ze desetletja uporabljajo za zdravljenje narkolepsije. Za uporabo
ob OSA sta bili najprej preskuseni u¢inkovini modafinil in armodafinil. FDA je uporabo pri OSA

odobrila leta 2004.°

Pred razmislekom o uporabi zdravil za povecevanje budnosti se pri bolnikih z OSA najprej
prepriCamo o odsotnosti drugih razlogov za zaspanost, najpogosteje je to slabo sodelovanje z
mehanskim zdravljenjem. V raziskavi Waver s sod. so pokazali, da je bila prevalenca prekomerne
zaspanosti 22% pri ljudeh, ki so aparat uporabljali dlje kot 6h/ no¢ in 34% pri tistih, ki so aparat
uporabljali krajsi cas. Podobni so bili izsledki druge randomizirane raziskave, kjer je 31% pacientov

89



FARMAKOLOSKO ZDRAVLJENJE OSA

porocalo o zaspanosti, ¢e so CPAP uporabljali manj kot 4 h/no¢ in 18%, Ce so se zdravili dlje kot
4h/noc¢. Ne glede na vestnost uporabe mehanskega zdravljenja pa pricakujemo, da bo o prekomerni
dnevni zaspanosti porocalo 9 do 20% uporabnikov CPAP.6 Drugi razlogi za vztrajanje zaspanosti so
Se odtegnitev spanja iz razlicnih vzrokov (vkljuéno z izmenskim delom), nevroloska in psihiatricna
stanja (depresija, idiopatska hipersomnija, narkolepsija,...), pa tudi nekatera internisti¢na stanja, npr.
hipotiroidizem. Pogost razlog je lahko tudi uporaba ali zloraba sedativov, bodisi v obliki zdravil ali

prepovedanih drog.®

V preglednici 1 predstavljam zdravila, ki so danes registrirana za zdravljenje prekomerne dnevne
zaspanosti pri bolnikih z OSA, bodisi v Evropi ali Zdruzenih drzavah Amerike. Opisani klini¢ni
ucinki so povzeti iz registracijskih, s placebom kontroliranih klini¢nih raziskav, ki jih navajajo SmPC-

ji zdravil. Vse navedene razlike predstavljajo razliko v primerjavi s placebom.”-1

Mehanizem delovanja modafinila in njegovega Cistega R-enantiomera armodafinila je zaviranje
prenasalca za ponovni privzem dopamina v presinapti¢ni nevron. U¢inek teh dveh zdravil so povzeli
v meta-analizi 10 raziskav s 1466 vkljuc¢enimi bolniki. U¢inkovitost pri zmanjSanju AHI je skromna-
izboljSanje seStevka tockovnika ESS (angl. Epworth sleepiness scale) za 2,2 toc¢ki v primerjavi s
placebom (95% IZ: 1,5-2,9). Za ta tockovnik je MCID med 2 in 3 tocke, nekateri avtorji pa predlagajo
vrednosti 5-6 zaradi velike variabilnosti.!! Uginek na izbolj$anje izida testa sposobnosti ohranjanja
budnosti MWT (angl. Maintenance of Wakefulness Test) je bil 3 minute v primerjavi s placebom
(95% 1Z: 2,1-3,8 minute). Verjetnost za neZelene ucinke je bila trikratna v primerjavi s placebom,
dvakratna pa za neZelene ucinke, ki so terjali prekinitev z zdravljenjem. Niso pa v meta-analizi
ugotovili vedje verjetnosti za hospitalizacije ali smrt.!> Ne glede na te rezultate pa je Komisija za
zdravila pri Evropski Agenciji za zdravila EMA (CHMP) na podlagi pregleda poro€il in koristi za
zdravljenje zakljucila, da zdravila z modafinilom oz. armodafinilom izkazujejo ugodno razmerje med
koristmi in tveganji le Se za zdravljenje narkolepsije, za bolnike z OSA pa jih ne priporoc¢ajo vec.
Tveganje zajema hude eksfoliativne koZne reakcije, nevropsihiatricne in kardiovaskularne nezelene

ucinke.!?

V drugi meta-analizi, kjer so povzeli u€inkovitost vseh ucinkovin (glejte Tabelo 1), so ugotovili, da
je drugi zaviralec ponovnega privzema dopamina solriamfetol izboljsal seStevek ESS za 3,85 tocke
(95% 1Z -5,25 do -2,50). V tej meta-analizi so ugotovili, da je ob zdravljenju s katerim koli od treh
omenjenih zaviralcev privzema dopamina v primerjavi s placebom prekinitev zdravljenja zaradi

nezelenih u€inkov bolj verjetna- za modafinil/armodafinil je bilo to relativno tveganje (RR) 2,01
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(95% 1Z: 1,14 do 3,51), za solriamfetol 2,01 (95% 1Z: 0,67 do 6,25). 14 Poglavitni nezeleni u¢inki so

bili glavobol, nespecnost, slabost in razdrazenost.

Pitolizant je Se ena ucinkovina, ki izboljSuje budnost, zavira avtoreceptor H3 in tako ojacCa
histaminergiéni prenos v razli¢nih delih CZS. Posredno modulira tudi holinergiéni, noradrenergi¢ni
in dopaminergicni prenos. V prej omenjeni meta-analizi je pitolizant v primerjavi s placebom izboljsal
seStevek ESS za 2,78 tocke (95% IZ: -4,03 do -1,51). Izbolj$anja ¢asa budnosti s testom MWT v tej

meta-analizi niso dokazali.'*

Vse §tiri omenjene u¢inkovine so substrati in zaviralci jetrnih metabolnih encimov- citokromov P450-

in vstopajo v kliniéno pomembne interakcije s so¢asno predpisanimi zdravili.’

Tabela 1: Ucinkovine za zdravljenje c¢ezmerne dnevne zaspanosti pri OSA

ucinkovina zasciteno ime delovanje status registracije za kliniéni uéinki v
zdravljenje OSA registracijskih raziskavah
modafinil PROVIGIL zaviralec FDA-registrirano -2,6 tocke A ESS
100 mg, 200 mg |Privzema EMA- tveganje (p<0,05)
tabl. dopamina prevlada nad koristmi- | M\WT: +1 ,6 min A
ne priporoca uporabe. | j;hqdiséna vrednost ~
Registrirano za 13 min)
narkolepsijo v EU.
armodafinil NUVIGIL zaviralec enako kot modafinil MWT :+1,7-2,3 min A
(R-enantiomer |50-250 mg tabl. |Privzema (izhod.vred.= 23 min)
modafinila) dopamina
solriamfetol [SUNOSI Zayiralec EMA in FDA: MWT: +9-11 min A
75in 150 mg privzema registrirano (p<0,001) (izhod.vred.
tabl. dopamina in ~12 min)
NA
pitolizant OZAWADE* zaviralec zaviralec privzema ESS: -2,8 tocke A in ESS
4,5in 18 mg receptorjaH3 |dopamina (p<0,001,
tabl. izhod.vrednost =16)

A- razlika med intervencijo in placebo, EMA- European Medicines Agency- Evropska agencija za zdravila; ESS-
Epworth sleepiness scale; FDA- Food and Drug Administration, NA-noradrenalin *zdravilo z enako u€inkovino in
enakih jakosti, registrirano za zdravljenje narkolepsije, je Wakix
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KRATKOROCNE IN DOLGOROCNE POSLEDICE NEZDRAVLJENE
OBSTRUKTIVNE SPALNE APNEJE

Simona Sla¢ek Kovsca

Splosna bolniSnica Murska Sobota

IZVLECEK

Obstruktivna spalna apneja (OSA) je najpogostejsa motnja dihanja v spanju. Ponavljajoce se delne
ali popolne zapore zgornjih dihalnih poti pri OSA so povezane z znizanjem zasicenosti arterijske krvi
s kisikom in se kon¢ajo s prebujanjem iz spanja. Posledica razdrobljenosti spanca je kroni¢na
cezmerna dnevna zaspanost, ki zmanjSa kakovost Zivljenja in vodi v teZzave s spominom,
koncentracijo, poveCa tveganje za nesre¢e in napake pri delu. Obstruktivna apneja v spanju je
neodvisen dejavnik tveganja za sréno-zilne bolezni (arterijsko hipertenzijo, sréno popuscanje,
koronarno bolezen, sréno kap, aritmije, plju¢no hipertenzijo, mozganska kap). Nezdravljena OSA
poveca tveganje za sladkorno bolezen, metaboli¢ni sindrom, demenco in nekatere vrste raka. Terapija
s stalnim pozitivnim zracnim tlakom poleg izboljSanja dnevne simptomatike bolezni vpliva tudi na
zmanj$anje sr¢no-zilne obolevnosti, napredovanje demence in prispeva k boljsi urejenosti sladkorne
bolezni. Pri bolnikih s sréno-zilnimi obolenji, sladkorno boleznijo, debelostjo, metabolicnim
sindromom, demenco, astmo in KOPB, je potrebno aktivno iskanje in diagnosticiranje OSA, saj je

pogostost bolezni pri teh bolnikih vecja in pridruzena OSA vpliva na slabsi potek osnovne bolezni.

Klju¢ne besede Intermitentna hipoksemija, razdrobljenost spanca, sréno-zilne bolezni, CPAP

terapija
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UvVOD

Obstruktivna spalna apneja (OSA), ki je najpogostejsa motnja dihanja v spanju, je prisotna pri 10%
odraslega prebivalstva. Pri moskih je prevalenca priblizno 14%, pri zenskah pa 5% (1). Poleg
debelosti so drugi rizi¢ni faktorji za OSA Se moski spol, viSja starost, pomenopavzne zenske,
druzinska anamneza OSA, anatomske nepravilnosti obraza in Zrela, endokrinoloske bolezni,

nevroloska obolenja, kajenje, alkohol in nekatera zdravila (2).

PATOFIZIOLOGIJA BOLEZNI

Ponavljajoce se zapore zgornjih dihal pri OSA vodijo v intermitentno hipoksemijo in se konc¢ajo z
mikroprebujanji iz spanja. Intermitentna hipoksemija in razdrobljenost spanca zaradi mikroprebujanj
sta razlog za kardiovaskularne, metabolne in nevrokognitivne posledice OSA. Zaradi intermitentne
hipoksemije in mikroprebujanj iz spanja se poveca aktivnost simpati¢nega zivénega sistema, ki vpliva
na poviSanje krvnega tlaka in porast sréne frekvence, deluje toksi¢no na miocite in povzroca aritmije.
Izlocajo se stresni hormoni in vnetni mediatorji. Hitra reoksigenacija na koncu apnej/hipopnej vodi v
oksidativni stres in prispeva k vnetju. Pri OSA se pojavijo tudi velika negativna nihanja
intratorakalnega tlaka zaradi ohranjenega dihalnega napora ob zaprtih zgornjih dihalnih poteh. To
poveca transmuralni pritisk na vse sréne votline in aorto in poveca plju¢ni kapilarni hidrostatski tlak,
kar vpliva na obremenitev desnega in levega ventrikla, pospesi nastanek atrijskih aritmij in vpliva na
dilatacijo aorte (3,4). V ve€ Studijah sréno-Zilne obolevnosti in umrljivosti je bilo opazeno, da AHI
ne korelira dobro s tveganjem in umrljivostjo pri sréno-Zilnih obolenjih, saj z njim ne opisujemo
dolZine in globine desaturacij. Le te bolje opiSemo s hipoksi¢nim bremenom, ki je bolje povezano s
sréno-Zilno obolevnostjo in umrljivostjo. V Studiji 10149 pacientov iz Kanade, ki so jih spremljali 68
mesecev, je bila kardiovaskularna obolevnost in umrljivost za 58% visja pri tistih, ki so imeli T<90

(Cas saturacije pod 90%) 9 minut v primerjavi s tistimi s T<90 0 minut (3).

KRATKOROCNE POSLEDICE OSA

Pogosta mikroprebujanja iz spanja vodijo v razdrobljenost spanca, zato osebe z OSA ne prehajajo v
zadostni meri v globoko fazo spanja. Zjutraj so zbujajo nespociti, potrebujejo popoldanski pocitek,
pojavijo se spremembe razpoloZenja z razdrazljivostjo in Custveno labilnostjo, tudi tezave s

spominom in koncentracijo. Kroni¢na ¢ezmerna dnevna zaspanost lahko povzro¢i nehoteno in
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nevarno uspavanje v pasivnih situacijah, lahko pa celo med aktivnostjo. Bolniki z OSA imajo 2,4-

krat vecje tveganje za uspavanje za volanom (5) in 2,2-krat vecje tveganje poklicnih nesrec (5).

DOLGOROCNE POSLEDICE OSA
Sréno-Zilne posledice OSA
Arterijska hipertenzija

Marin in sodelavci so v 10-letni opazovalni Studiji pri moskih, ki so imeli nezdravljeno hudo OSA
ugotovili 2 do 3-krat ve¢jo verjetnost razvoja arterijske hipertenzije in 2,9-krat vecjo verjetnost
smrtnih kardiovaskularnih dogodkov v primerjavi z nezdravljenimi pacienti z blago ali zmerno OSA
(3). Do 50% pacientov z OSA ima arterijsko hipertenzijo in 30% pacientov z arterijsko hipertenzijo
ima pridruZzeno OSA (3). Povezava med OSA in arterijsko hipertenzijo je posebno moc¢na pri pacientih
z odporno hipertenzijo, ki imajo krvni tlak > 140/90 mmHg kljub uporabi treh antihipertenzivnih
zdravil (5).

Koronarna sréna bolezen

OSA je povezana s povecanim rizikom koronarnih dogodkov in lahko tudi poslabsa prej obstojeco
koronarno bolezen. V meta-analizi prospektivnih Studij, ki je vkljucevala le tiste, ki so Ze v osnovi

imeli koronarno sréno bolezen, so porocali o podvojitvi rizika ponovnega ishemi¢nega dogodka (5).
Sréne aritmije

Aritmije se pojavljajo pogosteje pri pacientih z OSA. V retrospektivni kohortni §tudiji odraslih z OSA
so odkrili statisti¢no signifikantno podvojitev rizika na novo nastale atrijske fibrilacije po 4,7 letih
sledenja, posebno pri osebah mlajsih od 65 let, po prilagoditvi za znane kardiovaskularne rizicne
faktorje (5). Noc¢na kisikova desaturacija je bila signifikanten napovednik za nastanek atrijske

fibrilacije (5). Ventrikularne aritmije lahko poviSajo rizik nenadne sréne smrti pri OSA (3).
Mozganska kap

Prevalenca motenj dihanja v spanju je pri pacientih z mozgansko kapjo visoka. Pojavlja se pri 72%
pacientov s kapjo z AHI > 5/h in 20% pri tistth z AHI > 20/h (5). Prevladujo¢ tip motenj dihanja v

spanju je OSA, v le 7% je prisotna centralna spalna apneja (5).
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Sréno popuscanje

OSA je napovednik srénega popusc¢anja pri moskih in Zenskah. Moski stari od 40 do 70 let z AHI >
30/h v primerjavi s tistimi z AHI < 5/h za 58% bolj verjetno razvijejo sréno popuscanje kot tisti z AHI
< 5/h in imajo za 68% vecje tveganje razvoja koronarne bolezni (6). 53% pacientov s srénim
popuscanjem z znizanim iztisnim deleZzem ima zmerne do hude motnje dihanja v spanju (34% ima
centralno spalno apnejo in 19% OSA). Pri pacientih z ohranjenim iztisnim delezem ima zmerne do
hude motnje dihanja v spanju 47% pacientov (24% OSA in 23% centralno spalno apnejo). Pri akutni
dekompenzaciji srénega popuscanja z znizanim iztisnim deleZem prevalenca motenj dihanja v spanju

znatno naraste (78% - 31% centralna spalna apneja in 47% OSA) (5).
Metabolne posledice OSA

OSA je povezana z debelostjo (do 70% bolnikov) in 2 do 3-krat povecanim rizikom razvoja
metaboli¢nega sindroma (5). Bolniki z OSA imajo 1,3 do 1,7-krat povecan rizik razvoja sladkorne

bolezni tip 2 (5). Pogostnost OSA pri osebah s sladkorno boleznijo tip 2 je priblizno 70% (7).
Nevrokognitivne posledice OSA

OSA povzroca kroni¢no deprivacijo spanja. Pacienti z OSA pogosto povzrocajo o nevrokognitivnih
problemih (motnje spomina, pozornosti, teZave pri opravljanju vsakodnevnih aktivnosti) in preveliki
dnevni zaspanosti. Prevalenca OSA je pri bolnikih z Alzheimerjevo boleznijo 5-krat vecja v
primerjavi s posamezniki brez demence primerljive starosti (8). Pri okrog polovici pacientov z

Alzheimerjevo boleznijo se v ¢asu njihove bolezni razvije OSA (8).
OSA in rak

V ve¢ Studijah so odkrili povecano obolevnost in umrljivost zaradi raka pri ljudeh z OSA. V 20-
letnem opazovalnem obdobju je bila zmerna do huda OSA povezana z 2,5-krat pove¢anim tveganjem
nastanka raka in 3-krat ve¢jo umrljivostjo zaradi raka, 4-krat pove¢ano moznostjo razvoja mozganske
kapi in 4-kratnim pove€anjem vseh vzrokov umrljivosti v primerjavi s tistimi brez motenj dihanja v
spanju (9). OSA pomeni vecje tveganje za nekatere vrste raka. Pacienti z OSA so imeli 30% vecjo
verjetnost razvoja pljunega raka v primerjavi s tistimi brez OSA (10), 36% povecan rizik razvoja

raka dojke (11) in povecan rizik razvoja kolorektalnega karcinoma (aHR 1,80; 95% CI 1,28-2,52)
(12).
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ZDRAVLJENJE OSA

Pri vseh pacientih z OSA svetujemo znizanje telesne teze in redno telesno aktivnost. Izguba telesne
teze za 10% zniza AHI za 26%, poviSanje telesne teze za 10% pa povisa AHI indeks za 32% (3).
Terapija s stalnim pozitivnim zra¢nim tlakom (angl. continuous positive airway pressure — CPAP) je
standardna in dokazano ucinkovita terapija OSA. Terapija s CPAP-om vpliva na AHI, dnevno
zaspanost in kakovost zivljenja bolnikov z OSA. Ima pozitivne posledice za sr¢no-zilne bolnike.
Znizanje krvnega tlaka s CPAP terapijo je obi¢ajno majno, vendar klinicno pomembno. V meta-
analizi 29 $tudij, ki je vkljucevala 1820 pacientov, je bila CPAP terapija povezana s povprecnim
znizanjem sistolicnega krvnega tlaka za 2,6 mmHg +/-0,6 mmHg in zniZzanjem diastoli¢nega tlaka za
2,0 mmHg +/-0,4 mmHg (4) v primerjavi s konzervativnim zdravljenjem (4). Dolgoro¢no zniZanje
sistoli¢nega krvnega tlaka za 2 do 3 mmHg je povezano z 4% do 8% zniZzanjem tveganja za
mozgansko kap in koronarno sr¢no bolezen (4). Pri pacientih z odporno hipertenzijo je ob uporabi
CPAP terapije znizanje krvnega tlaka vecje (med 4,7 do 7,2 mmHg sistolicnega tlaka in 2,9 do 4,9
mmHg diastoli¢nega tlaka) (4). Zdravljenje OSA s CPAP aparatom vsaj 4 ure na no¢ zniza tveganje
za mozgansko kap (3). Pri pacientih s koronarno sr¢no boleznijo je zdravljenje s stalnim pozitivnim
zraénim tlakom povezano =z zmanjSanjem pojava novih kardiovaskularnih dogodkov
(kardiovaskularna smrt, akutni koronarni sindrom, hospitalizacija zaradi sr¢nega popuscanja, potreba
po ponovni koronarni revaskularizaciji) in podaljSanjem ¢asa do teh dogodkov (13). Uporaba terapije
s stalnim pozitivnim zra¢nim tlakom preprecuje rekurentno atrijsko fibrilacijo (3). Pri bolnikih s
srénim popus€anjem in OSA CPAP terapija izboljSa iztisni delez levega ventrikla in delovanje
desnega ventrikla, vpliva na zniZanje pljucne hipertenzije ter zmanjsa Stevilo hospitalizacij (3). CPAP
zdravljenje izboljSa glikemic¢no kontrolo (niZji HbAlc) in inzulinsko rezistenco (4, 14). Posebno v
zgodnjih stadijih Alzheimerjeve bolezni, ko so pacienti Se samostojni, lahko z dobro adherenco CPAP

terapije vplivamo na pocasnejSe napredovanje demence (15).

ZAKLJUCEK

Kakovost spanca zelo pomembno vpliva na zdravje organizma. Nekakovosten spanec vpliva na
vsakodnevne aktivnosti. Dolgorocno pa pomanjkanje spanca vodi v ve¢jo sréno-zilno obolevnost,
metabolne in nevrokognitivne zaplete ter prezgodnjo umrljivost. Ker ima zdravljenje OSA s stalnim
pozitivnim zracnim tlakom (CPAP naprava) ugodne ucinke na dnevne simptome in dolgoro¢ne

posledice, je bistvena zgodnja prepoznava bolezni in pravocasen pricetek zdravljenja.
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DIAGNOSTICNA RESPIRATORNA POLIGRAFIJA — KDAJ, PRI KOM,
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Anja Zargaj
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IZVLECEK

Motnje dihanja v spanju so ena najpogostejSih kroni¢nih bolezni dihal, med katerimi prevladuje
obstruktivna spalna apneja (OSA). Bolezen je klini€éno pomembna pri vsaj 10 % moskih in 5 % Zensk.
Predstavlja pomemben dejavnik tveganja za srénozilne, nevrokognitivne in presnovne bolezni,
povezana je z zmanjSano kakovostjo Zivljenja in prometnimi nesrecami, zato je pomembno hitro
diagnosticiranje in zdravljenje bolezni. Zlati standard za diagnosticiranje OSA je polisomnografija
(PSG). Preiskava je natancna; njene slabosti so, da je draga, kompleksna in tezko dostopna, zaradi
Cesar se vedno pogosteje uporablja diagnosti¢na respiratorna poligrafija (PG), ki je enostavnejsa,
cenej$a, pacienti pa jo lahko opravijo v domacem okolju. Pomemben je pravilen izbor pacientov, ki
imajo glede na klini¢no sliko in izpolnjene vprasalnike visoko predtestno verjetnost za zmerno hudo
ali hudo OSA. Preiskava ne spremlja spanja in je v primeru budnosti med snemanjem lahko lazno
negativna, zato je v primeru negativne Studije ali neustreznega izvida potrebno opraviti nadzorovano

diagnosti¢no polisomnografijo.

Klju¢ne besede obstruktivna spalna apneja, polisomnografija, STOPBANG vprasalnik, ESS

vprasalnik
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Sindrom obstruktivne apneje v spanju (OSAS) je najbolj prepoznavna in najpogostejsa motnja
dihanja v spanju. Zaradi velike raz§irjenosti in pomembnih posledic nezdravljene bolezni, bolezen
je kliniéno pomembna pri vsaj 10 % moskih in 5 % Zensk, predstavlja pomemben dejavnik tveganja
za srénozilne, nevrokognitivne in presnovne bolezni. Povecana nevarnost prometnih in delovnih

nesre¢ pri voznikih in delavcih z neodkritim OSAS predstavlja pomemben javnozdravstveni problem.

Ceprav se na diagnozo OSAS posumi na podlagi znadilne anamneze in telesnega pregleda, kot so
debelost, povecan obseg vratu in zoZen ustno Zrelni prehod, za potrditev diagnoze potrebujemo spalno
Studijo z dokazanimi prekinitvami dihanja. Zlati standard diagnostike motenj dihanja v spanju in
drugih motenj spanja je nadzorovana diagnosticna PSG, s katero snemamo, analiziramo in
interpretiramo ve¢ fizioloskih parametrov. Preiskava mora minimalno beleziti sedem fizioloSkih
parametrov, da je tehni¢no ustrezna: -elektroencefalogram (EEG) — obiajno 6 kanalni,
elektrookulogram (EOG), elektromiogram brade (EMG brade), pretok zraka, dihalni napor, saturacijo
s kisikom v krvi, elektrokardiogram (EKG) ali sréno frekvenco. Pogosto pa med PSG snemamo Se
elektromiogram nog (EMG nog) in telesni poloZaj. Med preiskavo je ves €as prisoten usposobljen
tehnik, ki spremlja in po potrebi korigira artefakte ali opazi nenavadna vedenja bolnika. Ker je PSG
tehni¢no zahteven, delovno in stroSkovno intenziven ter ni takoj na voljo, so postale poenostavljene
prenosne tehnike, omejene na snemanje kardio-respiratornih spremenljivk, vedno bolj priljubljene.
Pri diagnosti¢ni respiratorni poligrafiji (PG) se merijo vsaj trije fizioloski parametri; pretok zraka,
dihalni napor in saturacija SpO2. Respiratorne dogodke se opredeli na podlagi desaturacije,
zmanjSanega ali odsotnega pretoka zraka ter spremembe gibanja prsnega kosSa in trebuha. S to vrsto
diagnostike se ne spremlja spanja, saj se sklepa, da bo pacient med preiskavo spal, in tako ne lo¢i
med spanjem in budnostjo. Zaradi teh omejitev je pomemben ustrezen izbor pacientov. Uporablja se
pri bolnikih, pri katerih gre z veliko predtestno verjetnostjo za zmerno do hudo OSAS, in ne ob sumu
na druge motnje spanja (npr. nespecnost, centralne motnje dihanja v spanju, hipoventilacijski
sindromi, periodi¢ni zgibki nog, parasomnije, cirkadiane motnje ritma, hipersomnije). Klini¢na slika
bolnika s pomembnimi motnjami dihanja v spanju zajema smr¢anje, neu¢inkovito spanje s pogostim
prebujanjem, no¢no znojenje, premetavanje po postelji, nikturijo, zbujanje s suhim, hrapavim jezikom
in cmokom v grlu, dnevno utrujenost, ¢emernost in prekomerno zaspanost. Pri oceni verjetnosti za
obstruktivno spalno apnejo so nam poleg tipi¢ne klini¢ne slike v pomo¢ vprasalniki in lestvice, kot
so ESS vpraSalnik, (Epworthova lestvica zaspanosti), ki nam da subjektivno oceno bolnikove
zaspanosti, Berlinski vprasalnik in STOP BANG vprasalnik. VpraSalnik STOP BANG poleg
simptomov uposteva Se vpliv spola, starosti, telesne teze in obsega vratu na verjetnost sidroma

obstruktivne apneje v spanju. OSAS je namre¢ pogostejSa pri debelih moskih, starejSih od 50 let, ki

100



DIAGNOSTICNA RESPIRATORNA POLIGRAFIJA — KDAJ, PRI KOM, KAKO?

se zdravijo zaradi arterijske hipertenzije. Visoka predtestna verjetnost obstruktivne apneje v spanju

je, Ce pritrdilnih vsaj pet odgovorov.

Prednost snemanja PG na domu predstavlja spanje v svoji spalnici oziroma postelji, manjSa in
preprostejsa aparatura, ki omogoca boljSo mobilnost. Zaradi tehni¢ne nenadzorovanosti pa je tekom

noc¢i ve¢ moznosti artefaktov ali delnih izpadov posameznih parametrov.

Stopnja napak naprav, ki spanje ocenjujejo doma, se giblje od 3 odstotkov do celo 33 odstotkov.
Napake so obi¢ajno posledica izgube podatkov, kar pomeni, da informacije iz naprave niso ustrezne
za dolocitev diagnoze OSA. Tehni¢ne okvare je mogoce zmanjSati z ustreznim izobraZevanjem
pacientov v kliniki oziroma jasnimi pisnimi navodili ali videoposnetki o tem, kako uporabljati
napravo in z uporabo naprave, ki je preprosta za uporabo. Ker PG ne meri koli¢ine in kvalitete spanja,
je lahko Stevilo prekinitev dihanja podcenjeno, saj ne uposStevamo hipopnej, vezanih na
mikroprebujanja (arousals), zaradi Cesar je v Stevcu pri izraCunu AHI §tevilo prekinitev podcenjeno,
obenem pa uporabimo celoten ¢as snemanja (TRT) in ne ¢as spanja (TST) kakor pri PSG. Tako je
posledicno vecje Stevilo lazno negativnih izvidov. Ker PG $tudija ne vkljucuje merjenja EEG, Stevila
apnej in hipopnej (AHI) ni mogoce izraziti kot "na uro spanja" in primernejsi izrazi vkljucujejo enega
od naslednjih: apneje + hipopneje na ocenjene ure spanja, indeks respiratornih dogodkov (REI) na
ocenjene ure spanja ali apneje + hipopneje na ocenjene ure ¢asa spremljanja. Razlika med povprecnim
skupnim ¢asom snemanja in povprecnim skupnim ¢asom spanja se glede na literaturo giblje med 1 h

n 3 h.

Smernice AmeriSke akademije za medicino spanja (AASM) priporoc¢ajo, da v primeru negativne PG,

nedokoncane ali tehni¢no neustrezne, potrebno opraviti PSG v spalnem laboratoriju.
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IZVLECEK

Opisane smernice so priporocila Ameriske akademije za medicino spanja (AASM) in so klju¢ne za
klini¢no delo pri postavitvi diagnoze obstruktivne spalne apneje (OSA) pri odraslih. Uporabljajo se
pri vrednotenju in zdravljenju motenj dihanja med spanjem, saj je pravilno prepoznavanje in
zdravljenje OSA pomembno za izboljSanje kakovosti Zivljenja, zniZevanje stopnje prometnih nesre¢
in zmanjSevanje tveganj za kroni¢ne zdravstvene posledice nezdravljene OSA. Za kakovostno
obravnavo bolnika s sumom na OSA so pomembna klini¢na orodja, vprasalniki in algoritmi, skupaj
s polisomnografijo (PSG) ali diagnosti¢no poligrafijo na domu (HSAT), usposobljeno osebje in

ustrezna tehni¢na oprema.

Kljuéne besede obstruktivna spalna apneja, diagnostika, AASM smernice, standardi,

polisomnografija, diagnosti¢na poligrafija
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UvVOD

Dokument se osredotoca na diagnosti¢na vprasanja, povezana z diagnozo obstruktivne spalne apneje
(OSA), ki je kroni¢no zdravstveno stanje, za katero so znacilni ponavljajoci se kolapsi zgornje dihalne

poti med spanjem. Ta kolaps vodi do no¢ne desaturacije kisika in fragmentacije spanja.

Tehnic¢no ustreznost diagnosti¢ne Studije predpisujejo smernice, ki jih dolo¢a Ameriska akademija za

medicino spanja (American Academy of Sleep Medicine — AASM).

Smernice nastajajo z dogovorom vseh zainteresiranih, z namenom dose¢i optimalno stopnjo
urejenosti na danem podroc¢ju, z uporabo trdnih rezultatov in ob uporabi izkuSenj, optimizirati

procese pri postavitvi diagnoze OSA.

DIAGNOSTIKA OBSTRUKTIVNE SPALNE APNEJE

Diagnosti¢no testiranje za OSA je potrebno izvesti v povezavi s celovito oceno spanja in ustreznim
spremljanjem. Splosna ocena bi morala sluziti za vzpostavitev diferencialne diagnoze, ki se nato
lahko uporabi za izbiro ustreznega testa in primernega zdravljenja, s strani pooblaScenega zdravnika

za medicino spanja.

Polisomnografija (PSG) velja za zlati standard diagnostike motenj dihanja v spanju. Obsega
snemanje, analizo in interpretacijo parametrov, ki so potrebni za postavitev diagnoze motenj dihanja
v spanju, in je bistvena metoda za razumevanje normalnega ali motenega spanja. Izvaja se v

bolniSnicnem okolju, akreditiranem laboratoriju za spanje.

Diagnosti¢na poligrafija na bolnikovem domu (HSAT —Home Sleep Apnea Testing) je sprejemljiva
alternativa kot zacetni test pri izbrani skupini bolnikov s povecanim tveganjem za zmerno do hudo
OSA, ki se kaze kot prisotnost prekomerne dnevne zaspanosti in z vsaj dvema od naslednjih treh
kriterijev: obi¢ajno glasno smréanje, opazena apneja oz. dusenje ali hlastanje za zrakom med spanjem

ali diagnosticirano hipertenzijo.

Izbrani (nezapleteni) bolniki so opredeljeni z odsotnostjo stanja zaradi katerih je bolnik izpostavljen
povecanemu tveganju za neobstruktivno motnjo spanja (npr. centralna spalna apneja, hipoventilacija

in s spanjem povezana hipoksemija) ter drugimi pomembnimi pridruzenimi boleznimi.

Bodisi PSG ali HSAT morata biti izvedena s strani strokovno usposobljenega osebja in ju mora

ovrednotiti zdravnik, specializiran za medicino spanja.
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SMERNICE KLINICNE PRAKSE ZA DIAGNOSTICIRANJE OBSTRUKTIVNE SPALNE
APNEJE (AASM priporocila)

Priporo¢ilo 1: Klini¢na orodja, vpraSalniki in algoritmi za napovedovanje diagnoze OSA se ne
uporabljajo brez nocCnega snemanja, polisomnografije (PSG) ali diagnosti¢ne poligrafije na

bolnikovem domu.

Klini¢na ocena za OSA mora vkljucevati temeljito anamnezo spanja in fizi¢ni pregled, s pozornostjo
na smréanje, opazenimi apnejami, nocnim dusSenjem ali hlastanjem, nemirom in prekomerno
zaspanostjo, neosvezilnim spancem, nepojasnjena nikturija, bruksizem povezan s spanjem,
kognitivnim primanjkljajem, kot je nepozornost oz. spomin, nepojasnen noc¢ni refluks, erektilna
disfunkcija, apneja ali hipoksemija med postopki ki zahtevajo anestezijo, neodzivna nespecnost,

jutranji glavoboli.

Prav tako je pomembno, da se izberejo drugi vidiki anamneze spanja, saj veliko bolnikov trpi za ve¢
kot eno motnjo spanja. Poleg tega je treba identificirati zdravstvena stanja, povezana s povecanim
tveganjem za OSA: debelost, opredeljena kot BMI > 30 kg/m2, obseg vratu > 43 cm pri moskih in >
40 pri zenskah, nefunkcionalna kraniofacialna anatomija, sladkorna bolezen tipa 2, sindrom
policisti¢nih jajénikov, nevromisSi¢na oslabelost, oslabelost bulbarne miSice, hipertenzija, metaboli¢ni
sindrom, neodzivna atrijska fibrilacija, nosecnost, zapletena s preeklampsijo oz. gestacijskim
diabetesom, prehodni ishemic¢ni napad ali moZganska kap, kongestivno sréno popusc¢anje, pljucna

hipertenzija, no¢ne aritmije.

Klini¢na orodja in vpraSalniki (Berlinski vpraSalnik, Epworthova lestvica zaspanosti (ESS), STOP-
BANG vprasalnik ipd.) so nam samo v pomo¢€ pri laZji opredelitvi in oceni teZe bolezni ter pri izbiri

ustreznega testa snemanja.

Priporocilo 2: Polisomnografijo ali diagnosti¢no poligrafijo na domu izvajamo s tehni¢no ustrezno

napravo. (MOCNO PRIPOROCLIIVO)

Tehni¢no ustrezna naprava HSAT vkljucuje najmanj naslednje senzorje: pretok zraka skozi nos ali
nos in usta (z nosno/ustno kanulo), napor za dihanje (z elastiénima trakovoma okoli prsnega kosa in
trebuha) in saturacijo. Iz navedenih senzorjev pridobimo tudi informacije glede smréanja in polozaja
telesa. Novost pri HSAT napravah je tonometrija perifernih arterij (PAT) z oksimetrijo in integrirano

aktigrafijo.

Da lahko kvalitetno ovrednotimo rezultate nam mora programska oprema omogociti rocni scoring
oz. vrednotenje dogodkov, neobdelanih podatkov tekom cele noci Studije.
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Vrednotenje respiratornih dogodkov je opredeljeno v Priro¢niku AASM za vrednotenje spanja in

povezanih dogodkov (The AASM Manual for the Scoring of Sleep and Associated Events).

Diagnosti¢ne aparate s katerimi lahko opravimo snemanje delimo v §tiri skupine. Prvi tip aparatov so
polisomnografi, ki omogocajo celotno snemanje spanja, z nevroloskimi in kardio respiratornimi
signali, kjer se spremlja snemanje konstantno celo no¢, kar nam omogoca odpravljanje artefaktov oz.

izpadov signalov.

Drugi tip aparatov je prenosna polisomnografija, ki zajema vse prej nasteto, vendar se izvaja brez
noc¢nega spremljanja in se podatke prenese iz aparata Sele po koncu snemanja, kar nam onemogoca
popravljanje artefaktov. Uporablja se v primerih, ko pacient lezi na kakSnem drugem odd. ali v

primeru ¢e snemanje v bolniSnici ni mozno.

V tretji tip aparatov spadajo poligrafi, ki zajemajo vse zahtevano za kakovostno diagnosti¢no
poligrafijo. To je pretok zraka, napor za dihanje in saturacijo. Opcijsko, je pri nekaterih mozno posneti
Se EKG in EMG nog. Aparat je bistveno bolj enostaven, manjsi in ¢loveku bolj prijazen, saj lahko
svoje dihanje v spanju posname kar doma, kjer je okolje najbolj primerljivo z obi¢ajnimi navadami

spanca.

V Cetrti tip pa spadajo aparati z minimalno enim ali dvema signaloma, po navadi je iz teh razvidno,

da ima pacient prekinitve dihanja, vendar niso primerni za postavitev diagnoze.

Ta klasifikacija naprav za preuc¢evanje spanja ne uposteva novih tehnologij, kot je periferna arterijska
tonomerija (PAT), zato je bila predlagana alternativna klasifikacijska shema — klasifikacija SCOPER,
ki vkljucuje parameter spanja, kardiovaskularne parametre, oksimetrijo, polozaj, napor in dihanje.

Sistem SCOPER omogoca vkljucitev tehnologij, kot je PAT v tehni¢no ustrezne aparate.

Priporotilo 3: Ce je diagnosti¢na poligrafija na bolnikovemu domu negativna ali tehni¢no

neustrezna, je potrebno opraviti e polisomnografijo. (MOCNO PRIPOROCLIIVO)

HSAT naj bi izvajal akreditiran center za spanje pod nadzorom zdravnika, ki se ukvarja z medicino
spanja. Tehni¢no ustrezen HSAT posnetek se izvede vsaj eno noc€ in vkljucuje najmanj 4 ure tehni¢no
ustreznih kakovostnih podatkov oksimetrije in pretoka zraka, pridobljenih med snemanjem v

obi¢ajnem obdobju spanja.

Zato je po enem samem negativnem, nedokoncnem ali tehni¢no neustreznem rezultatu zelo
priporo€ljiva izvedba PSG. HSAT se lahko ponovi, ¢e je bila zacetna HSAT tehni¢no neustrezna

zaradi okvare opreme.
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Priporocljivo je ponovno diagnosti¢no testiranje s HSAT ali PSG pri bolnikih, pri katerih je bila
predhodno diagnosticirana OSA, in pride do pomembne spremembe teze, po ORL operaciji,
spremembe simptomov spalne apneje, ki zahtevajo spremembo ali prekinitev predpisane terapije oz.

za oceno ucinkovitosti terapije z ustno opornico.

Priporocilo 4: Polisomnografija se namesto diagnostic¢ne poligrafije na domu, uporablja pri bolnikih
s pomembno kardiorespiratorno boleznijo, morebitno oslabelostjo dihalnih miSic zaradi zivéno
misSi¢nega stanja, hipoventilacijo, kroni¢no uporabo opiodnih zdravil, anamnezo mozganske kapi ali

hude nespeé¢nosti. (MOCNO PRIPOROCLIIVO)

To priporocilo temelji na omejenih razpolozljivih podatkih, ki bi jih pridobili z diagnosti¢no
poligrafijo pri bolnikih s pomembnimi pridruzenimi boleznimi. PSG je zlati standard za diagnozo
OSA in drugih oblik motenj dihanja med spanjem in sicer kadar pri bolniku s sumom na OSA ocenimo
nizko verjetnost, da ima zmerno do hudo OSA, ne smr¢i, zanikajo pretirano dnevno zaspanost in
imajo ITM manjsi od 30 ali nimajo povecanega obsega vratu, imajo pa znane komorbidnosti, PSG
opravljamo pri bolnikih s kognitivnimi motnjami ali z omejeno spretnostjo/giblivostjo, pri kateri

HSAT ni primeren za testiranje OSA.
Zdravstvena stanja:

a. Huda kardiorespiratorna bolezen (KOPB, kognestivno sréno popuscanje, huda astma, pljucna

fibroza, cisti¢na fibroza)

b. Nevroloska ali miSi¢na bolezen, ki vpliva na dihalne miSice (ALS, parkinsonova bolezen, miSi¢na

ali miotoni¢na distrofija, mozganska kap, poSkodba hrbtenjace ali multipla skleroza)
c. Sindrom hipoventilacije zaradi hude debelosti in hipoventilacija, povezana s spanjem.

d. Centralna apneja med spanjem (kot so bolniki s hudim srénim popuscanjem, ki jemljejo kroni¢ne

opiode, lezije mozganskega debla ali druga predispozicijska stanja)

e. Sum na drugo motnjo spanja (hipersomnolenca, kompleksno motoricno vedenje v spanju,

epilepsija ali druga parasomnija, periodi¢ni zgibki ali sindrom nemirnih nog, huda nespecnost).

Priporocilo 5: Priporoca se, da se za diagnosticiranje OSA, ¢e je klini¢no primerno, uporablja
diagnosti¢ni protokol za deljeno no¢ (SPLIT NIGHT), namesto celono¢nega diagnosticnega

protokola za polisomnografijo. (PRIPOROCLJIVO)
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To priporocilo temelji na protokolu za deljeno no¢ (SPLIT NIGHT), kjer po diagnosti¢nem snemanju
sledi titracija CPAP, vendar le, kadar je zaznana zmerno do huda stopnja OSA v najman;j 2 urah Casa
snemanja na diagnosticnem PSG in so za titracijo CPAP na voljo vsaj 3 ure. Deljena no¢ je morda
priro¢na, saj je za diagnostiko in titracijo potrebna ena no¢ namesto dveh. Vendar lahko posledi¢no
privede do potencialno neustreznih diagnosti¢nih ali titracijskih delov $tudije spanja. Ce je
diagnosti¢ni del neustrezen, je potrebno ponoviti diagnosti¢no no¢ oz. CPAP titracijo, ¢e je neustrezen

drugi del noci.

Priporo¢ilo 6: ko je prva no¢ snemanja polisomnografije negativna in je predtestna verjetnost za
OSA visoka, se priporofa, da se razmisli o ponovnem snemanju Se ene polisomnografije.

(PRIPOROCLIIVO)

Ponovna PSG je upravicena, kadar je predtestna verjetnost za OSA visoka in no¢na $tudija ni bila

tehni¢no ustrezna oz. kadar pacient ni dobro spal zaradi bolniSni¢nega okolja.

ZAKLJUCEK

Za ucinkovito in kakovostno vodenje bolnikov so potrebna natanc¢nej$a in uporabniku prijaznejsa
klini¢no presejalna orodja in modeli za boljSe napovedovanje prisotnosti in resnosti OSA. Medtem
ko PSG ostaja zlati standard za diagnozo OSA, je diagnosti¢na poligrafija na domu bistveno bolj
enostavna in za €loveka bolj prijazna, saj lahko svoje dihanje v spanju posname kar doma, kjer je

okolje najbolj primerljivo z obi¢ajnimi navadami spanca.

Smernice pripomorejo strokovni obravnavi bolnika in pogosto, ne da bi mi za to sploh vedeli,
zivljenje naredijo varnejSe in manj zapleteno, izdelki in storitve pa postanejo ucinkovitejsi in bolj

ustrezajo pri¢akovanjem uporabnika.
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EDUKACIJA BOLNIKA O MOTNJAH DIHANJA V SPANJU

Mateja Vevar Mali
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IZVLECEK

Motnje dihanja v spanju so ena najpogostejSih kroni¢nih bolezni dihal, med katerimi prevladuje
obstruktivna spalna apneja (OSA). OSA zmanjSuje kvaliteto zivljenja, povecujejo se tveganja za
razvoj visokega krvnega tlaka, mozganske kapi, sréne kapi in motnje srénega ritma. Zlati standard
zdravljenja sindroma obstruktivne apneje v spanju je terapija z aparatom CPAP (ang. continuous
positive airway pressure), ki preprecuje kolaps dihalnih poti v podro¢ju mehkega neba in Zzrela,
ucinkovita pri vecini bolnikov, ugodni u¢inki terapije pa so vidni Ze po zelo kratkem ¢asu zdravljenja.
Pomembno je, da je bolnik dobro poucen o svoji bolezni, da pozna njeno naravo in da ve, kako
zdravljenje vpliva na bolezen. Z dobro edukacijo lahko vplivamo na bolnika, da lazje sprejme CPAP

aparat.

Kljucne besede obstruktivna spalna apneja, terapija z CPAP aparatom, edukacija
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UvVOD

Mednarodna klasifikacija motenj spanja (The International Classification of Sleep Disorders — ICSD-
2) deli motnje dihanja v tri glavne kategorije: sindrom obstruktivne apneje v spanju (OSAS), sindrom

centralne apneje v spanju (CSAS) in sindrom s spanjem povezane hipoventilacije.

Obstruktivna spalna apneja (OSA) je najbolj pogosta motnja dihanja med spanjem saj predstavlja
kar 80-90 % vseh motenj dihanja v spanju. Med odraslimi naj bi obstruktivno spalno apnejo imelo
priblizno 10 % prebivalstva. Zanjo so znacilne intermitentne prekinitve dihanja, do katerih pride
zaradi zapore Zrela ob ohranjenem dihalnem naporu. V kolikor so pacienti poleg prisotnih prekinitev

dihanja v spanju Se prekomerno zaspani preko dneva, govorimo o OSAS.

Simptomi prekomerne dnevne zaspanosti, zmanjSane pozornosti in kognitivnega upada, ki se pogosto
razvijejo pri pacientih z obstruktivno apnejo v spanju zmanjSujejo delovno uspeSnost in

produktivnost, kar so dokazali v Stevilnih §tudijah.

OSA je povezana tudi z razlicnimi kroni¢nimi internisticnimi boleznimi, kot so arterijska hipertenzija,

kardiovaskularne bolezni, sladkorna bolezen tipa 2 in presnovni sindrom.

Po postavljeni diagnozi OSAS, zdravnik bolnika pouci o njegovi bolezni in mu glede na bolnikove
tezave, spanje, Stevilo prekinitev dihanja ter pridruZene bolezni svetuje najoptimalnejSo terapijo.
Bolniku pokaZze tudi diagnosti¢no Studijo. V procesu zdravljenja pacient aktivno sodeluje pri odlo€itvi

o vrsti zdravljenja. Nauciti se mora prispevati k obvladovanju lastne bolezni.

Pozitiven tlak v dihalnih poteh (CPAP) je zdravljenje izbire za blago, zmerno in hudo OSA in bi ga
morali ponuditi kot moznost vsem bolnikom. V kolikor je bilo bolniku uvedeno zdravljenje s CPAP
aparatom, zdravnik bolniku pokaZze primerjalno Studijo, v kateri obdobje, ko je bila narejena
diagnostika, primerja z obdobjem, ko se terapija Ze odvija — in tako ponazorimo, kakSen je uc¢inek
zdravljenja. Tako pacienti hitro uvidijo, kako u€inkovito terapija stabilizira njihove motnje dihanja v

spanju.

Medicinska sestra je pomemben ¢len pri edukaciji in zdravljenju pacienta. Bolnika pouci o funkeiji,

negi in vzdrzevanju CPAP aparata, o prednosti terapije in morebitnih teZavah.

Pri uvedbi CPAP aparata medicinska sestra bolnika najprej psihi¢no pripravi, ga pouci o delovanju
aparata, pokaZe pravilno namestitev maske ter priklop cevi in vlazilca v aparat. V laboratoriju za
motnje dihanja med spanjem se hospitalno izvaja ro¢na titracija CPAP terapije, pri titraciji na domu

so nastavitve med 5-15 cm vode, v primeru tezav pa po navodilu zdravnika.
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Novejsi aparati imajo razlicne funkcije udobja, ki jih lahko individualno prilagodimo bolniku in s
tem olajSamo uporabo aparata ter hkrati izboljSamo adherenco. Pojasnimo pomen reguliranja
vlazenja, funkcijo rampe ter funkcijo olajSanega izdiha. Svetujemo jim uporabo rampe, ki postopoma
zvisuje tlak in jo glede na Cas, ki ga bolnik potrebuje, da zaspi, ustrezno prilagodimo. Funkcijo
olajSanega izdiha imamo na zacetku terapije na visji stopnji . Funkcija olajSanega izdiha znizuje tlak
ob izdihu od 1-3 cm vode, kar olajsa izdih bolniku. Ogrevani vlazilec preprecuje izsuSitev nosne

sluznice in obcutka suhih ust in lahko izboljSa uporabo.

Z bolnikom skrbno izberemo najoptimalnejSo masko. Na izbiro je potrebno imeti ve¢ razli¢nih tipov
in modelov mask, da lahko izberemo najprimernejSo. Bolniku pokaZzemo nosne maske, nosno-ustne
maske in maske z nosnim kontaktom. Pozorni moramo biti na stanje koze bolnika, morebitna
Odsvetujemo uporabo negovalne kreme. V kolikor presodimo, da ima bolnik vecje tveganje za
nastanek razjede zaradi pritiska, mu svetujemo preventivno uporabo hidrokoloidne obloge ali
silikonske obloge. Bolniku sede pokazemo pravilno namestitev maske in kako moc¢no naj bi bili
zategnjeni trakovi. Pojasnimo, da je skrbno izbrana maska ter pravilna namestitev klju¢nega pomena
pri uspesnosti terapije. V kolikor je maska premoc¢no namescena lahko povzroci poskodbo koze,
preohlapna pa preveliko izhajanje zraka, kar je moteCe za pacienta in lahko povzro¢i neprijetne
stranske ucinke (prebujenje, vnetje o€i, premocno pihanje). Ker se maska leze ob spreminjanju lege
telesa lahko spodmakne, svetujemo naj si le-to popravijo. Pacienti si obi¢ajno scistijo nos s fiziolosko

raztopino, v kolikor Ze uporabljajo nosni kortikosteroid svetujemo naj ga uporabijo.

CPAP terapijo zacnemo z nosno masko. Prednost nosnih mask je, da so manjse, lazje, manj motece,
potrebujemo nizje tlake za stabilizacijo dihanja, povzroc¢ajo tudi manj klavstrofobije in napihovanja
v Zelodec. Potrebna je skrb za dobro prehodnost nosu. Obrazna maska je primernejSa za bolnike, ki
dihajo skozi usta (neprehoden nos, dispnoa). Ce ima bolnik zobno protezo in je pono¢i ne uporablja,
je potrebno obrazno masko poskusiti in izbrati brez vstavljene zobne proteze, sicer lahko pride do

prevelikega puS€anja in neustrezno izbrane maske.

Pri uvedbi CPAP titracije na domu bolnik sam namesti masko, cev ter vlazilec. Pomembno je, da
bolnika dobro pou¢imo o samem delovanju aparata, ga opozorimo, da bo CPAP aparat prilagajal
pritisk avtomatsko in naj v primeru tezav zaradi premoc¢nega pihanja uporabijo rampo ali aparat

ponovno prizgejo. Obic¢ajno bolniki dobijo nosno in obrazno masko.
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Po opravljeni titraciji na domu pridobimo izpis iz spominske kartice CPAP aparata, ki pokaze
ucinkovitost terapije. Bolnik ima prvi ambulantni pregled predviden v Sestih mesecih po uvedbi

terapije. Bolniku povemo naj nas v primeru tezav kontaktira po telefonu ali elektronski posti.

Pri ambulantnem pregledu medicinska sestra preveri predpisane nastavitve, CPAP aparat, ustreznost
maske in pripravi izpis iz spominske kartice. Novejsi aparati omogocajo tudi telemonitori¢no
spremljanje, ki omogoca vpogled v adherenco in ucinkovitost terapije brez spominske kartice. Z
bolnikom izpolnimo kontrolni vprasalnik, kjer bolniki ocenijo dnevno zaspanost in navedejo
morebitne tezave. V primeru tezav, neadherence, poskusimo skupaj najti ustrezno reSitev. Bolnika
ponovno poucimo o pomembnosti uporabe terapije, pri kompleksnejSih bolnikih pa je potrebna
konzultacija z zdravnikom. Redni kontrolni pregledi se izvajajo najmanj na dve leti v ambulanti za

motnje dihanja med spanjem ali kot kontrolni pregled na daljavo.

Debelost je eden izmed glavnih dejavnikov tveganja, priblizno 70% bolnikov z obstruktivno spalno
apnejo je debelih. Poleg spodbujanja pacientov k uporabi CPAP aparata, pacienta poduc¢imo tudi o
dobri spalni higieni, opustitvi $kodljivih navad in v primeru prekomerne telesne teze svetujemo

hujSanje.

Glede na to, da imajo lahko pacienti ob uvedbi terapije doma tezave, ki bi lahko vodile k slabi
adherenci ali neadherenci CPAP terapije smo priceli z pred€asnimi telemonitori€énimi kontrolami.
Bolnike, ki imajo pravkar uvedeno CPAP terapijo dvakrat kontaktiramo po telefonu. Prvi klic
opravimo v treh tednih po uvedbi, drugi pa petintrideseti dan. Najprej si pripravimo izpis podatkov,
kjer preverimo adherenco, AHI ter pus¢anje maske. Z bolnikom izpolnimo vprasalnik, kjer pacienti
navedejo morebitne stranske ucinke ob uporabi aparata. Svetujemo jim kako teZzave odpraviti. V

kolikor je potrebno konzultiramo zdravnika.

ZAKLJUCEK

Pri uvedbi terapije je pomembna empatija tudi v smislu razumevanja, kajti zdravljenje s CPAP
aparatom ni enostavno. CPAP aparat lepo stabilizira motnje dihanja v spanju, vendar predstavlja tujek
na obrazu, predstavlja tudi motnjo. In le, ¢e razumemo, da to zdravljenje ni enostavno in da ima bolnik

zaradi tega lahko tezave, se mu bomo posvetili in bomo njegove tezave lahko tudi ustrezno reSevali.
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IZVLECEK

CPAP (Continuous Positive Airway Pressure) terapija je ucinkovita metoda zdravljenja obstruktivne
spalne apneje (OSA). CPAP terapijo lahko uvajamo z ro¢no titracijo ali z uporabo avto CPAPa, kar
lahko delamo hospitalno ali ambulantno. Ob uvajanju CPAP terapije je potrebno bolnika informirati
glede njegove bolezni, nacinov zdravljenja, moznih stranskih u€inkov in moznih posledicah zaradi
nezdravljenja. Pri tem je zelo pomembna izbira ustrezne oblike, ter velikosti CPAP maske in
prilagajanje nanjo. Prva kontrola po uvedbi CPAP zdravljenja naj bo kmalu, takrat se preveri

komplianco, morebitno prisotnost stranskih uc¢inkov terapije, ki jih je potrebno razresiti.

Kljuéne besede obstruktivna spalna apneja (OSA), maska, adherenca.
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CPAP TITRACIJA

Standardna titracija je rocna titracija z nadzorovano polisomnografijo ali poligrafijo, kjer je stalno
prisoten tehnik, ki na 5-10 min postopoma dviguje tlak do odprave apnej, hipopnej in omejitev
pretoka zraka v REM fazi in leze na hrbtu. Roc¢na titracija ima prednost pri centralni apneji in
hipoventilaciji. Pri dugih oblikah CPAP titracije se uporablja avto CPAP, lahko v kombinaciji z
nadzorovano poligrafijo ali polisomnografijo ali v kombinaciji z nenadzorovano poligrafijo, ki
omogoca analizo rezidualnih dihalnih dogodkov in prilagoditev nastavitev v prihodnji noci.
Najpogosteje uporabljen ambulanten nac¢in CPAP titracije predstavlja uporabo avto CPAPa s pulzno
oksimetrijo, ki je enako ucinkovita kot ro¢na titracija glede znizevanju AHI, ima pa prednost zaradi
nizjih stroskov in manjSe porabe Casa zdravstvenega osebja (1,3). Ob pripravi na CPAP titracijo je
potrebno bolnika informirati glede njegove bolezni, nac¢inov zdravljenja, moznih stranskih u¢inkov
in moznih posledicah zaradi nezdravljenja. Pri tem je pomembna izbira ustrezne oblike in velikosti
CPAP maske, ter prilagajanje nanjo, ki naj bo ze preko dneva v budnem stanju. Titracija je optimalna,
¢e se doseZe AHI < 5/h, oz. zadovoljiva, ¢e se doseze AHI < 10/h o0z. < 50% izvornega AHI (1). Ob
predpisu avto CPAPa je potrebno definirati spodnji tlak, ki naj bo nekoliko nizji od povprecnega oz.
medianega tlaka, ter zgornji tlak naj bo vsaj viSina tlaka na katerem je bolnik spal 90% c¢asa. Dolo¢en

naj bo tudi rampni tlak, ki je tlak, na katerem se bolnik uspava, ter ¢as rampe.

TEZAVE PRI CPAP TITRACLJI

CPAP maska: poznamo razlicne oblike mask: nosna, ustno-nosna, obrazna in maska z minimalnim
stikom, ki ima vsaka svoje prednosti in slabosti. Ustno-nosna zmanjsa teZzave s puScanjem zaradi
odpiranja ust, vendar hkrati povec¢uje moznost pus€anja zaradi vecje povrsine stika med masko in
obrazom, kar ob puscanju privede vec¢jega pretoka, kar lahko poveca nosno upornosti in privede do
simptomatskega rinitisa, ki je lahko razlog za slabo adherenco (1). Pri teZzavah s pojavom rinitisa se
svetuje uporaba vlaZenja, lahko zamenjavo maske, ki naj ne pu$ca, uporaba nosnega glukokortikoida,
ter le krajsi ¢as (do 5 dni) nosnega dekongestiva. Pri pojavu tezav z o€mi je razlog pus€anje maske,
kar prepreci tesnejSa namestitev maske ali zamenjava maske. Pri tezavah s tiSCanjem v predelu korena
nosu se ponavadi svetuje zamenjava maske, npr. z masko z minimalnim stikom, ali v kolikor bolnik
zeli Se naprej uporabljati enako masko dodatno uporabo zascitne silikonske podloge v predelu korena
nosu. Ob pus€anju pri uporabi nosne maske zaradi odpiranja ust se svetuje zamenjava z ustno-nosno

masko ali dodatna uporaba traku za brado ob uporabi nosne maske.
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VlaZenje, gretje: v primeru pojava obcutka suhih ust in teZav z rinitisom se svetuje uporaba vlazenja
in prilagajanje stopenj vlazenja glede na potrebe. Ob pojavu kondenza v cevi, ki se pojavi predvsem

pri spanju v hladnem prostoru ob uporabi vlazenja, se svetuje uporaba cevi z ogrevanjem.

Klavstrofobija: se lahko pojavlja ob uvajanju CPAP zdravljenja in je lahko razlog, da bolnik
zdravljenje odklanja. Pri premagovanju pomaga postopna desenzitizacija na masko s privajanjem
preko dneva in s postopnim podaljSevanjem uporabe. Nekoliko lazje ti bolniki prenasajo maske z

minimalnim stikom.

Napihnjenost Zelodca in tiS¢anje v prsnem koSu: opazamo predvsem pri visjih tlakih pri bolnikih,
ki pozirajo zrak. Pomaga lahko spanje z vi§jim vzglavjem, v primeru refluksa zdravljenje le tega,

prilagoditev tlakov na CPAPu in ev. zauzitje simetikona ali dimetikona pred spanjem.

Slabo zdravljena motnja dihanja v spanju: pri bolnikih, ki kljub zdravljenju ostanejo prekomerno
zaspani oz. simptomatski se najprej preveri delovanje CPAPa, adherenca, v kolikor niso obstruktivni
dogodki odpravljeni se prilagodi tlak, v primeru prevelikega puscanja, je le-to lahko razlog za
neoptimalno zdravljenje. Potrebno je razmisliti glede ev. pridruZene hipoventilacije, ter v kolikor je
to problem, uvesti naprednejSo podporo dihanja v spanju. Ob navajanju teZav s spanjem, uspavanjem,
vzdrzevanjem spanja, je potrebno pomisliti na pridruzeno drugo patologijo kot je npr. sindrom
nemirnih nog, v tem primeru se za razjasnitev svetuje polisomnografijo. V¢asih pa zadostuje ob

privajanju na CPAP le prehodna uporaba kratko delujocega sedativa npr. zolpidem (1).

Tezave s sprejemanjem zdravljenja: zahtevajo dodaten pogovor z bolnikom, izobrazevanje,

psiholosko podporo, ter bolj intenzivno podporo doma tudi z vklju¢evanjem svojcev in dobavitelja

(D.

ADHERENCA

Adherenca glede uporabe CPAPa je 50% ali manj, podobno kot je glede jemanje druge terapije.
Predhodno je bila ocenjena optimalna uporaba CPAPa na > 4h/no¢ in > 70% noci (2). IzboljSanje
ESS nara$c¢a linearno do 5h, ¢eprav je izboljSanje spomina Se boljse pri bolnikih, ki uporabljajo CPAP
> 6h/noc¢ (4). Znizanje krvnega tlaka pri hipertenzivnih bolnikih je bilo opazno le pri bolnikih, ki so
uporabljali CPAP > 5,6 h/noc¢ (5). Podatki kazejo, da je potrebna uporaba vsaj 5-6h/no¢. Bolj so
adherentni simptomatski bolniki s hujso OSA, ki imajo sodelujoCega partnerja (6). Pri izboljSanju
adherence ima pomemben vpliv izobrazevanje bolnikov, ki je lahko individualno, ali Se bolje
skupinsko lahko tudi preko videopovezave (2).
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Kontrola adherence in u¢inkovitosti CPAP terapije: prva kontrola po uvedbi zdravljenja naj bo kmalu
po uvedbi zdravljenja. Spanske smernice glede spremljanja bolnikov po uvedbi CPAP terapije
priporocajo prvi nadzor ¢ez 1-2 tedna, nato po 1 mesecu in 3 mesece po uvedbi CPAP terapije (2).
Intervencija je lahko po telefonu ali osebna. Bolnik ob kontroli izpolni vprasalnik, preveri se uporabo,
ucinkovitost zdravljenja, eventuelno prisotnost stranskih ucinkov, ki jih je potrebno razresiti. V
primeru zadovoljive in u¢inkovite uporabe je lahko naslednja kontrola ¢ez najvec 2 leti, oz. prej v
primeru tezav. Naslednje kontrole so lahko osebno ali na daljavo preko telefona ali ob pomoci

telemedicine.

ZAKLJUCEK

Redno zdravljenje s CPAPom zmanjSa obolevnost, ter kardiovaskularno, nevrolo§ko in metabolno
umrljivost bolnikov, zato je potrebno stremeti k optimalno adherenci, k ¢imer doprinese edukacija
bolnikov, odpravljanje stranskih u¢inkov CPAP terapije in psihosocialna podpora (2). Potrebno je
dobro sodelovanje bolnika, zdravnika in dobavitelja CPAP opreme. Slaba adherenca ima lahko

negativne posledice na zdravje in pravne posledice na bolnika.
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CPAP, BIPAP ALI NIMV -V CEM JE RAZLIKA?

Tomaz Hafther

Univerzitetna klinika za plju¢ne bolezni in alergijo Golnik

IZVLECEK

Aparati, ki preko cevnega sistema z masko ustvarjajo tlaéno podporo v dihalih — PAP terapija (ang.
possitive airway pressure), se vse pogosteje uporabljajo tako v kroni¢nem, kot tudi akutnem
zdravljenju. Uporabljajo se pri zdravljenju motenj dihanja v spanju, hipoventilacijskem sindromu,
kot tudi pri dolocenih akutnih poslabsanjih. Glede na osnovno bolezen in namen zdravljenja se
uporabljajo razli¢ni nacini PAP terapije. Pomembno je predvsem razlikovati med aparati, ki le
generirajo stalni pozitivni tlak v dihalih in aparati, ki omogocajo dejansko neinvazivno ventilacijo.
Poznavanje indikacij ter kontraindikacij za PAP terapijo ter predvsem razlik med samimi na¢ini PAP

terapije je zelo pomembno za njihovo ucinkovito in varno uporabo.

Kljucne besede CPAP, BIPAP, ASV, NIMV, neinvazivna mehanska ventilacija
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UvVOD

Terapijo z aparati, ki generirajo tlatno podporo - PAP (ang. positive airway pressure) pogosto
uporabljamo v zdravljenju motenj dihanja v spanju ter boleznih, ki imajo za posledico hipoventilacijo,
tako v kroni¢nem, kot tudi pri akutnem zdravljenju. Glede na osnovno bolezen ter namen zdravljenja
se uporabljajo razli¢ni nacini ventilacije na PAP aparatih, ki pa imajo podoben izgled in uporabljajo
tudi podobne maske, zaradi Cesar pogosto prihaja do zmede in pomot pri poimenovanju in
prepoznavanju samega nacina terapije, tako pri bolnikih samih, kot tudi pri zdravstvenih delavcih
(ima masko za dihanje, predihava se s CPAP masko, uporablja aparat za smrcanje...) Poznavanje
indikacij ter kontraindikacij za PAP terapijo ter predvsem razlik med samimi nac¢ini PAP terapije je

zelo pomembno za njihovo ucinkovito in varno uporabo.

NACINI PAP TERAPIJE

V grobem lahko razdelimo PAP terapijo na dve skupini: CPAP in razlicne oblike neinvazivne

mehanske ventilacije -NIMV s tlaénim ventiliranjem.
CPAP (ang. continuous positive airway pressure)

CPAP aparat vzdrzuje oziroma ustvari stalni nadtlak v dihalih. S tem nadtlakom predvsem
odpremo/stabiliziramo zgornjo dihalno pot, deloma zmanjSamo dihalno delo in izboljSamo
oksigenacijo plju¢. S CPAP aparatom ne naredimo pomembne razlike v tlakih med vdihom in
izdihom, bolnik diha povsem sam in spontano, zato je ne Stejemo med nacine neinvazivne mehanske
ventilacije oziroma predihavanja. Na aparatu lahko nastavimo fiksni tlak, ki ga aparat generira —
CPAP, ali pa dolo¢imo razpon pozitivnih tlakov, katere aparat lahko sam spreminja glede na zaznano

stopnjo zapore v zgornji dihalni poti APAP (ang. auto-adjusting positive airway pressure).

NIMYV (ang. non invasive mechanical ventilation)

Pri NIMV, pa za razliko od CPAP, aparat poleg pozitivnega tlaka med izdihom (EPAP — ang.
expiratory postive airway pressure), ki drzi dihalno pot odprto, ustvarja tudi pozitivni tlak med
vdihom (IPAP — ang. inspiratory positive airway pressure), ki mora praviloma biti vi§ji od prvega. S
tem se ustvari razlika v tlakih (PS — ang. pressure support), ki poveca pretok zraka v pljuca in
posledi¢no izboljsa ventilacijo. S tem izboljSamo predihanost plju¢ in izboljSamo izplavljanje

ogljikovega dioksida.
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PSV (ang. pressure support ventilation)

Dvonivojska tla¢na ventilacija je najosnovnejsi in najpogostejsi na¢in NIMV ventilacije z uporabo
dveh nivojev tlakov IPAP in EPAP. V kroni¢ni NIMV v domaci uporabi se najpogosteje uporablja
nacin BIPAP (ang. bilevel positive airway pressure), medtem ko se v bolniSni¢nem okolju in v akutni
NIMYV pogosteje uporablja nacin PA/CV (ang pressure assist/controled ventilation), ki je podoben, a
bolj kontroliran nacin ventilacije ter lahko reguliramo ve¢ dodatnih parametrov nadzora ventilacije,
prozenja in krozenja. Pri BIPAP lahko uporabimo na¢in BIPAP-S (ang. spontaneous), kjer aparat nudi
podporo dihanju le z dodatnimi tlaki, samo dihanje pa je ves €as spontano prozeno s strani pacienta.
Bolj pogosto pa se uporablja na¢in BIPAP S/T (ang. spontaneous/timed), kjer pa prednastavimo
zagotovljeno minimalno Stevilo vdihov — BUR (ang. back up rate), ki jih aparat sam zacne, v kolikor
ne zazna zadosti spontanih vdihov pacienta. Nacin BIPAP T (ang . timed) pa se pri nesediranih
pacientih redko uporablja saj so tu vsi vdihi prozeni s strani aparata in pri nesediranih pacientih

pogosto prihaja do neujemanja z aparatom in slabega prenaSanja.
ASYV (ang. adaptive servo ventilation)

ASV nacin je bil razvit predvsem za stabilizacijo centralnih apnej v spanju, tudi Cheyne Stokesovega
dihanja. Parametri ventilacije (PS, EPAP in BUR) se sprotno prilagajajo dihalnemu naporu pacienta
v okviru prednastavljenih meja. V Casu apneje pacienta tako aparat sam prozi vdihe kot tudi aplicira
zadostni inspiratorni tlak za zadostno ventilacijo in z zadostnim ekspiratornim tlakom drzi dihalno
pot odprto, v ¢asu hiperventilacije pa nudi le minimalno tla¢no podporo dihanju, ki le vzdrZzuje odprto
dihalno pot, tudi brez proZenja vdihov. Pri ASV ventilaciji lahko zaradi algoritma regulacije same
ventilacije pride do delne hipoventilacije, zato le ta nacin ni primeren za paciente, ki imajo Ze v osnovi
pridruZen tudi hipoventilacijski sindrom, saj lahko posledicno pride do Se dodatnega nevarnega

retiniranja ogljikovega dioksida.
Hibridni tla¢no volumski nacini ventilacije

Doloceni PAP aparati omogocajo tudi izbiro hibridnih nainov ventilacije. Razli¢ni proizvajalci
uporabljajo razli¢no lastno poimenovanje teh nac¢inov AVAPS, IVAPS, V+... V osnovi so to Se vedno
dvonivojski tla¢ni nacini ventilacije, a pri njih lahko dolocimo tudi minimalni varnostni dihalni
volumen ali minimalno Zeljeno minutno ventilacijo. V kolikor pacient ne doseze teh minimalnih
volumnov nato aparat dvigne oziroma prilagodi podporo dihanju s prehodno vi§jimi tlaki, da se
poveca ventilacija in tako pacient doseze zagotovljene volumne. Na aparatih lahko dolo¢imo zgornjo

in spodnjo mejo tlakov v katerih aparat prilagaja delovanje.
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INDIKACIJE

PAP terapijo uporabljamo pri zdravljenju motenj dihanja v spanju kot tudi pri zdravljenju

hipoventilacijskega sindroma in v dolocenih akutnih stanjih.

Najpogostejsa indikacija za uporabo PAP aparatov je obstruktivna spalna apneja. Pri tej bolezni pride
do obc¢asne zapore zgornje dihalne poti, na nivoju zrela, in posledi¢nih prekinitev dihanja v spanju. S
CPAP aparatom ustvarimo pozitiven tlak v dihalih, ki razpre tkiva in posledi¢no odpre dihalno pot za
neovirano spontano dihanje. V kolikor s CPAP ne uspemo zadosti stabilizirati dihanje med spanjem,

je potrebno preiti na visje oblike podpore npr. BIPAP.

Tudi doloc¢eno S$tevilo centralnih apnej v spanju uspemo stabilizirati s CPAP, sicer pa je potrebna

titracija BIPAP ali ASV.

V hipoventilacijski sindrom S$tejemo bolezni zaradi motnje ventilatornega nadzora: prirojena
centralna hipoventilacija, centralna hipoventilacija zaradi cerebrovaskularnih bolezni in
hipoventilacija zaradi zdravil, ki zavirajo dihalni center. V drugi skupini so bolezni struktur prsnega
kosa, ki povzrocajo hipoventilacijo: kifoskolioza, ankilozirajo¢i spondilitis, fibrotoraks, pareza
prepone, sindrom hipoventilacije zaradi debelosti ter bolezni plju¢nega intersticija npr. napredovala
KOPB. V tretji skupini pa so ZivénomiSi¢ne bolezni, ki vplivajo na funkcijo respiratornih miSic in
posledi¢no povzrocajo hipoventilacijo: poposkodbene okvare hrbtenjace, bolezni motori¢nega
nevrona (ALS, otroska paraliza..), miastenija gravis, demielinizacijske bolezni (MS, Guillain-Barre
sy...), miopatije (Duchennova miSi¢na distrofija, miotoni¢na distrofija..). Pri zdravljenju
hipoventilacijskega sindroma je praviloma potrebna uporaba NIMV in ne CPAP, saj je v osnovi

potrebno izboljsati ventilacijo pljuc in posledi¢no izboljSati izplavljanje ogljikovega dioksida.

Akutno NIMV izvajamo pri akutnih poslabSanjih hipoventilacijskih sindromov, KOPB, srénih
popuscanj s hiperkapni¢no respiracijsko insuficienco predvsem, ko pride tudi ze do acidoze v PAAK.
S pravoc€asno uporabo akutne NIMV lahko ob poslabsanjih preprecimo doloc¢eno Stevilo intubacij in
izboljSamo prezivetje. CPAP terapija se s pridom uporablja tudi kot dodatna terapija akutnega srénega
popuscanja oziroma plju¢nega edema saj z nadtlakom v dihalih pomaga pri premiku viska tekoc¢ine
iz pljucnih alveolov v oZilje in s tem izboljSa oksigenacijo, zmanjSa venski priliv in obremenitev srca

in izboljSa sréni iztis.
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KONTRAINDIKACIJE

Absolutne kontraindikacije za izvajanje PAP terapije so poskodbe in opekline obraza, ki onemogocajo
namestitev maske, nerazreSena zapora Vv dihalni poti, hudo/pogosto bruhanje in
ventilatorno/hemodinamsko nestabilen pacient, kjer bi bila ze indicirana intubacija in mehanska
ventilacija. Relativne kontraindilacije pa so slabo sodelujo¢ pacient, potreba po pogostih aspiracijah,
pred kratkih izvedene operacije na obrazu ali v dihalih in gastointestinalnem traktu ter nedreniran
pnevmotoraks in Stevilne komorbidnosti pacienta. Pri predpisu ASV terapije bolnikom s centralnimi
apnejami po tipu Cheyne Stokesovega dihanja pa je potrebna previdnost, saj se je v Studiji izkazalo,

da je bila pri bolnikih z znizano ejekcijsko frakcijo levega prekata pod 45% prisotna vec¢ja umrljivost.
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VODENJE BOLNIKA NA PAP TERAPLJI

Jasmina Dimitrijevi¢ Golez

Kot zlati standard pri zdravljenju OSA se v terapijo pacientom nudi tlacna podpora za stabilizacijo
dihalnih poti med spanjem. Terapija je ucinkovita in v veliki meri pomaga pacientom pri izboljSanju

kakovosti zivljenja, vendar je zaradi same narave, terapija velikokrat zelo zahtevna za pacienta.

Obstruktivna apneja med spanjem postaja s spremembo Zivljenjskega sloga — sedentarni nacin
zivljenja veliki globalni problem, kar uvr§¢a OSA med najbolj pogoste bolezni v pulmologiji, ki jih
obravnavamo na ambulantnem in hospitalnem nivoju. Po triaZi pacientov in oceni pre-testne
verjetnosti za OSA, paciente kategoriziramo in po opravljeni diagnostiki je pomembno razloziti vse
aspekte problema ter naravo bolezni. Pacientom je pomembno razloziti Se rizik od eventualnega ne-
zdravljenja OSA — posebej pri ugotovljeni zmerni do hudi apneji s pogostimi desaturacijami ponoci.
ODb vseh predlaganih ukrepih in po koncani titraciji avtoCPAP na domu ali hospitalno, pacient ima
pravico in dolznost se odlociti kaj je za njega najboljSe. Ob predpisu avtoCPAP terapije, imamo
zdravniki obvezo, da lahko bolnika sledimo Se elektronski — preko SD kartic ali oblaka - Airview in
pd. Po elektronski obliki lahko ugotavljamo eventualne probleme, ki tekom zdravljenja nastajajo in
se jih lotevamo pravocasno, s tem poudarjamo vpletenost v proces zdravljenja, pacient pa dobi
obcutek, da je na varni strani, da je skrbno voden in je za njegovo zdravje poskrbljeno. Najbolj
kakovostno vodenje pacienta je s pravoc¢asnimi kontrolami na ambulantnem nivoju, vendar je v€asih
zelo zahtevno o dejstvu, da je pacientov vse ve¢, po drugi strani pa zdravnikov, ki se s problematiko
ukvarjamo malo. V pomo¢ so nam lahko podane informacije v pisni obliki, video vsebine ali
aplikacije in pa zelo dragocena pomo¢ tehnikov razli¢nih ponudnikov CPAP na terenu, ki ob naravi
dela imajo boljsi pregled nad tem kaj se s pacientom v domacem okolju dogaja. Te informacije nam
tudi pravocasno posredujejo in smo v moznosti pacientu hitro in u¢inkovito pomagati. Pri vsakem
pacientu moramo individualno in po principih »precision medicine« opredeliti »treatable traits« oz
dejavnike tveganja na katere lahko vplivamo in jih lahko ucinkovito spreminjamo s terapijo ali
spremembo zivljenskega sloga. Glede na vse ugotovitve se odlo¢amo tudi na katere Casovne intervale
pacientu sledimo, ker nam je od tega odvisna adherenca do predpisane terapije, s tem tudi u¢inkovitost

in preprecevanje kardiovaskularnih in metaboli¢nih zapletov pri OSA.
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Pri pacientih se je potrebno tudi vecplastno lotiti k spodbujanju ustrezne motiviranosti za zdravljenje
s tlacno terapijo, zlasti takrat, ko pred sabo imamo OSA pacienta iz ranljive skupine, kot so zelo
zaspani pacienti, ki jih zaspanost lahko ovira pri vsakdanjem delu, zivljensko tudi ogroza v prometu
in pri delu s stroji. Pri dolo¢anju pristopa pacientu za doseganje boljSe motivacije za zdravljenje nam
pomaga opredelitev ali gre za kineti¢ni, vizualni ali auditivni tip osebnosti Ze iz samega pogovora v
ambulanti, lahko se pa glede na vprasalnike lotimo tudi vecplastnega spodbujanja motivacije na
podlagi psiholoskih modelov, med katerimi po uporabnosti izstopa BIG FIVE personality traits, s
kratico OCEAN, kjer kategoriziramo paciente glede na odprtost za novosti, stopnjo nevroticnosti,

nivo zavedanja, ekstrovertiranost, in nivo strinjanja ter prilagodljivosti za novo nastalo situacijo.

Vodenje pacientov na PAP terapiji zahteva vecéplastni pristop pacientu za doseganje optimalnih
rezultatov in pa tudi uporabo vseh orodij, ki so nam na voljo. Kljub trudu, v¢asih ne dosezemo
optimalni rezultat, vendar je potrebno tudi zavedanje iz strani pacienta ter ustrezna odgovornost za
svoje zdravje. Na tej tocki je lahko velika vloga preventivnih ukrepov, lahko nam pri tem stopijo na
pomo¢ tudi mediji in drzavni organi. Od klju¢nega pomena se zdi tudi zelo dobro mreZenje med

kolegi in medsebojna pomoc ter timsko delo.
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DRUGE OBLIKE ZDRAVLJENJA MOTENJ DIHANJA V SPANJU -
PRIPOROCILA ERS ZDRUZENJA

Ne-CPAP moznosti zdravljenja obstruktivne spalne apneje

Jurij Regvat
Oddelek za plju¢ne bolezni, UKC Maribor

IZVLECEK

Standard zdravljenja obstruktivne spalne apneje je zdravljenje s stalnim pozitivnim pritiskom — CPAP,
ki je zelo ucinkovito. A pogosto bolniki takSnega zdravljenja ne sprejmejo, ne prenaSajo ali pa je
nezadostno. Kot dodatek ali kot alternativo standardnemu CPAP zdravljenju imamo na razpolago ve¢
ne-CPAP moznosti, ki vkljucujejo vedenjske ukrepe, nekirursko in kirurSko zdravljenje. V pricujo¢em

prispevku je podan pregled teh moznosti zdravljenja.

Kljucne besede OSA, CPAP, MAD, HNS, bariatri¢na operacija
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UvOD

Obstruktivna spalna apneja (OSA) je pogosta motnja dihanja v spanju, ki povzro¢a nocne
desaturacije, fragmentiran spanec in prekomerno dnevno zaspanost. Povezana je s povecano
umrljivostjo, kardiovaskularnimi dogodki, cerebrovaskularnimi dogodki, sladkorno boleznijo in
kognitivnim upadom. Bolniki s spalno apnejo imajo slabSo kvaliteto zivljenja(l). V zgodnjih
osemdesetih letih prejSnjega stoletja so prvi¢ opisali zdravljenje te motnje s stalnim pozitivnim
pritiskom — CPAP (2). Od takrat je to standard zdravljenja spalne apneje. Terapija je ucinkovita, a je
bolniki pogosto ne sprejmejo, ne prenasajo, véasih pa je nezadostna. Obstaja ve¢ moznosti ne-CPAP
zdravljenja, ki so lahko pri izbranih bolnikih ucinkovite. Delimo jih na vedenjske spremembe,

nekirurSke moznosti zdravljenja in kirursko zdravljenje (3,4,5).
NE-CPAP MOZNOSTI ZDRAVLJENJA OSA

Vedenjske spremembe

Veliko dejavnikov poslabsuje spalno apnejo: uzivanje alkohola in sedativov pred spanjem, poviSana
telesna masa, pomanjkanje telesne aktivnosti in kajenje.

Alkohol zmanj$a miSi¢ni tonus in poveca pogostost hipopnej in apnej, podaljSuje epizode motenj
dihanja zaradi kasnejSega prebujanja, je pa tudi pomemben vir kalorij.

ZmanjSanje telesne mase se priporoca pri vec kot 80% bolnikov, ker lahko zmanjsa resnost OSA. Le
malo bolnikov pa je sposobnih shujSati in trajno vzdrzevati niZjo telesno maso.

Zmerna telesna vadba lahko bolnikom z OSA pomaga zniZati apneja-hipopneja indeks (AHI) ter
izboljsa kvaliteto spanja in zivljenja. Vzrok temu je najverjetneje premik tekocine iz spodnjih delov
telesa, izboljSanje funkcije zgornjih dihalnih poti in sprememba v sestavi telesa.

Kajenje lahko poslabsa resnost OSA zaradi sprememb arhitekture spanja, nevromisi¢ne funkcije
zgornjih dihalnih poti, mehanizmov prebujanja in vnetja v zgornjih dihalih. Stranski ucinek
prenchanja kajenja pa je lahko pridobitev na telesni masi, kar ima lahko seveda ravno nasproten

ucinek (5).

Nekirur$ke moZnosti zdravljenja

Spalne opornice

Spalne opornice (MAD, mandibular advancement device) so neinvazivna alternativa zdravljenju s
CPAP pri izbranih bolnikih. Zadnja priporocila Evropskega respiratornega zdruzenja (ERS, European

Respiratory Society) na podlagi randomiziranih raziskav (RCTs, randomised controlled trials) sicer
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priporo¢ajo CPAP pred MAD. Pri bolnikih na CPAP pride do ve¢jega zmanjSanja AHI in sistolicnega
nocnega krvnega tlaka. Pri blagi in zmerni OSA je AHI ob uporabi MAD obicajno nizek, bolniki ga
lazje prenasajo, vpliv na dnevno zaspanost in kvaliteto Zivljenja pa je podoben kot pri uporabi CPAP,
zato sta pri teh bolnikih zdravljenji lahko enakovredni. Pri bolnikih s tezko OSA, ki imajo veliko
pridruzenih bolezni in tezave z zobovjem pa v prvi vrsti prihaja v postev zdravljenje s CPAP (4).
Glavna omejitev za uporabo MAD je dentalno zdravje (kriticno Stevilo zdravih zob za pritrditev
opornice). Obstajajo opornice, ki si jih bolnik oblikuje in nastavi sam, vendar so manj u¢inkovite in
jih bolniki vecinoma slabo prenasajo. UspesnejsSe so opornice, ki jih izdela za to usposobljen specialist
(zobozdravnik/ortodont/ORL specialist/maksilofacialni kirurg), ki tudi oceni, ali stanje zobovja
dopusca njeno uporabo. Najbolje je uporabiti taksne, ki omogocajo »titracijo« premika spodnje
celjusti. Stranski u¢inki uporabe opornice so bolecine v temporomandibularnem sklepu, zobeh, suha
usta in slinjenje. ZmanjSanje smrcanja je dejavnik, ki pospesuje redno uporabo opornice, medtem ko
suha usta redno uporabo zmanjsujejo (5).

Pozicijsko zdravljenje

S pozicijskim zdravljenjem se Zelimo med spanjem izogniti polozaju (najpogosteje hrbtnemu), v
katerem je spalna apneja najbolj izrazena. Namen je, da bolnik vec¢ji del noc¢i prespi v bocnem
polozaju, kjer so motnje manj izrazene. Najbolj enostaven nacin je pritrditev trSega predmeta na
bolnikov hrbet, vendar je to za bolnike neudobno in je dolgoro¢na redna uporaba slaba. Uporabijo se
lahko novejSe vibrirajoc¢e naprave, ki jih bolnik nosi okoli vratu ali prsnega koSa in ga opozarjajo na
hrbtni poloZzaj. Tudi spanje sede je ena izmed (sicer slabo raziskovanih) moZznosti, ki zmanjSa AHI,
in se lahko uporablja, ko bolniku ne ustreza nobeno drugo zdravljenje ali v pogojih, ko uporaba drugih
nacinov zdravljenja ni mogoca (5).

Strokovna skupina ERS za bolnike z blago do zmerno pozicijsko OSA (AHI pri spanju na hrbtu vsaj
dvakrat vec¢ji kot na bokih, kjer pa tudi ne presega 15 dogodkov/uro) ne prepoznava prednosti
dolo¢enega nacina zdravljenja (pozicijska terapija, CPAP ali MAD), so pa dokazi za to zaradi
pomanjkanja RCTs $ibki (4).

Zdravila

Zaenkrat ni odobrenih zdravil za zdravljenje OSA (5).

Za inhibitorje karbonske anhidraze (acetazolamid) strokovna skupina zaenkrat priporo¢a uporabo le
za raziskovalne namene (4).

Nekateri bolniki po zdravljenju OSA s CPAP in/ali ostalimi pripomocki Se vedno navajajo
prekomerno dnevno zaspanost (rEDS, residual excessive daytime sleepiness). Ob tem je potrebno

izkljuciti slabo adherenco, neustrezno masko ob CPAP, pomanjkanje spanja, slabo spalno higieno,
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pridruzene druge motnje spanja in depresijo. Zdravili, ki lahko zmanjSata zaspanost, izboljsata
kvaliteto zivljenja in delovno uspesnost, ¢e ju uvedemo pri dobro izbranih bolnikih, sta pitolizant in
solriamfetol (5).

K izboljSanju simptomov OSA lahko posredno pripomorejo tudi zdravila, ki zdravijo pridruzene
bolezni, predvsem antihipertenzivi in zdravila za zmanjSanje telesne mase, ki zmanjsajo tudi riziko
za kardiovaskularne bolezni (5).

Nosni glukokortikoidi se ne priporocajo kot edina oblika zdravljenja OSA (3).

Nosni dilatatorji

Ni dokazov, da bi nosni dilatatorji zmanjsali smréanje, izboljSali OSA ali arhitekturo spanja (3).
Miofunkcionalna terapija

Miofunkcionalna terapija temelji na treningu gibov, mo¢i, vztrajnosti in nevromisi¢ne aktivacije misic
zgornjih dihalnih poti, Zrelnih miSic in jezika z namenom zmanjSanja smrcanja in resnosti OSA (5).
Strokovna skupina glede na RCTs ne priporo¢a miofunkcionalne terapije kot standard zdravljenja
OSA in na prvo mesto postavlja zdravljenje s CPAP. Lahko se s tovrstnim zdravljenjem poskusi pri
posameznih bolnikih, ki si ne Zelijo standardnega zdravljenja ali to ni uspes$no ali odklanjajo kirur§ko

zdravljenje in mehanske pripomocke (4).

Kirursko zdravljenje
Cilj kirurSkega zdravljenja je, da odpravimo anatomske spremembe, ki omogocajo kolaps dihalnih
poti med spanjem. Kot prvo zdravljenje ga lahko uporabimo pri blagi OSA, pri tezjih oblikah pa o
operaciji razmiSljamo, ko z nekirurskimi pristopi nismo uspesni. S kirurSkim posegom lahko tudi
izboljSamo sprejemljivost drugih metod zdravljenja OSA.
Pred kirur§kim zdravljenjem je potrebno dihalno pot oceniti endoskopsko (DISE, drug induced sleep
endoscopy), da potrdimo vrsto, stopnjo in nivo obstrukcije. Kot najboljsi pristop se je izkazalo
operativno zdravljenje, ki obsega ve¢ segmentov dihalne poti (MLS, multilevel surgery) (5).
Zapora v pretoku zraka lahko nastane na razli¢nih nivojih, razreSujemo jo z razli¢nimi operativnimi
tehnikami:
- Nos: septoplastika, turbinoplastika

o Se ne priporoc¢a kot samostojno zdravljenje OSA. Zaradi zmanjSanja zapore v nosu lahko

zmanjSa potreben pritisk pri CPAP zdravljenju ali izboljSa u€inkovitost MAD.

- Nazofarinks: adenoidektomija

o Se priporoca za zdravljenje otrok z OSA in povecano zlezo.

- Orofarinks:

129



DRUGE OBLIKE ZDRAVLJENJA OSA - ERS PRIPOROCILA

o tonzilektomija
=  Pri odraslih s povecanimi tonzilami.
o razli¢ne faringoplastike
= Najbolje v sklopu MLS.
- Hioidna kost: hioidotiroidopeksija
o Pri izbranih bolnikih z obstrukcijo v spodnjem delu zrela, v sklopu MLS.
- Jezik: stanjSanje baze jezika
o Pri blagi do zmerni OSA pri bolnikih, ki ne prenasajo nekirurSkega zdravljenja.
- Celjustnice: pomik ¢eljustnic naprej
o Podobna ucinkovitost kot CPAP, zato predvsem moZnost zdravljenja za tiste, ki
konzervativno zdravljenje zavrac¢ajo (mladi brez poviSane telesne mase)
- Grlo: epiglotopeksija
o Pri obstrukeiji na nivoju poklopca.
- Sapnik: traheotomija
o Najbolj uspesno kirurS§ko zdravljenje, a s Stevilnimi stranskimi ucinki in socialno
nesprejemljivo.
- Kombinirano zdravljenje na ve¢ nivojih, MLS
o Se ne priporoca kot enakovredno CPAP zdravljenju ampak kot moznost pri tistih bolnik z
zmerno do tezko OSA z obstrukcijo na vecih ravneh, kjer je bila nekirurSka terapija
neuspesna (4,5).
Bariatricna operacija
Poseg je ucinkovit in se priporo¢a za zmanjSanje telesne mase pri bolnikih z ITM > 35 kg/m2. Pri
bolnikih z OSA se priporoca, ko se telesna masa ni zmanjSala s poskusom sprememb Zivljenskega
stila in dietami ali sodelovanju v ustreznih dietnih programih. Pri odlo€itvi za operativni poseg je
potrebno upoStevati tudi pridruZzene bolezni (sladkorna bolezen, arterijska hipertenzija, srénoZzilne
bolezni, ortopedske tezave) in bolnikove Zelje in pricakovanja (4,5).
Stimulacija hipoglosalnega Zivca
Elektricna stimulacija hipoglosalnega zivca (HNS, hypoglossal nerve stimulation) povzro¢i pomik
baze jezika naprej in utrdi sprednjo steno zrela (5). Strokovna skupina je mnenja, da HNS ni primeren
kot prva izbirna metoda zdravljenja pri bolnikih z OSA. O tovrstnem zdravljenju je potrebno
razmisliti pri bolnikih s simptomatsko OSA, ki jih ne moremo dovolj u€inkovito zdraviti s pozitivnim

tlakom ali MAD in imajo AHI < 50 dogodkov/h in ITM < 32 kg/m2 (4).
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ZAKLJUCEK

OSA je klini¢no zelo heterogena. Zlati standard zdravljenja je uporaba stalnega pozitivnega pritiska
- CPAP. Poleg tega imamo na razpolago ve¢ ne-CPAP moznosti ukrepanja, za katere imamo
priporocila strokovne skupine ERS, vendar vefinoma pogojna, saj nam manjka randomiziranih
raziskav za te oblike zdravljenja. Potreben je personaliziran pristop k bolniku in prepoznava tistih
znacilnosti, ki jih lahko z razlicnimi ukrepi naslovimo, ko je standardno zdravljenje neuspesno,

nesprejemljivo ali ne doseze Zeljenega ucinka.
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SPREJEMANJE CPAP APARATA PRI BOLNIKIH Z OSA

Anja Rakovec, Anja Simoni¢

Univerzitetna klinika za plju¢ne bolezni in alergijo Golnik

IZVLECEK

Obstruktivna spalna apneja (OSA) velja za kroni¢no bolezen, ki zahteva dolgotrajno
multidisciplinarno obravnavo. CPAP (terapija s stalnim nadtlakom v dihalnih poteh) Se vedno velja
za zlati standard zdravljenja OSA, vendar je njena ucinkovitost omejena na racun nizke dolgoro¢ne
sodelovalnosti bolnikov pri zdravljenju. Skoraj polovica bolnikov namre¢ po enem letu preneha z
uporabo CPAP aparata (1). Namen prispevka je osvetliti dejavnike, s katerimi lahko napovemo
dolgotrajno sodelovanje bolnikov pri tej vrsti zdravljenja, ter njihovo subjektivno dozivljanje bolezni
in zdravljenja. Predstaviti Zeliva tudi razlicne vrste intervencij, s katerimi lahko izboljSamo

sodelovanje bolnikov pri zdravljenju s CPAP aparatom.

Klju¢ne besede sodelovanje pri zdravljenju, izku$nje bolnikov, intervencije za izboljSevanje

sodelovanja
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DEJAVNIKI/NAPOVEDNIKI DOLGOTRAJNEGA SODELOVANJA (ADHERENCE) PRI
ZDRAVLJENJU S CPAP APARATOM

Pri poskusih identificiranja dejavnikov, s katerimi bi lahko napovedali adherenco oz. dolgoro¢no
sodelovalnost bolnikov pri zdravljenju s CPAP aparatom, se veliko pozornosti namenja
sociodemografskim in ekonomskim dejavnikom. Starost, spol in rasa oz. narodnost niso konsistentni
napovedniki dolgotrajnega sodelovanja pri zdravljenju s CPAP aparatom (2). NiZzji socioekonomski
status (npr. dohodki in dosezZena raven izobrazbe) je povezan s slabSo zdravstveno pismenostjo in
tezavami pri dostopu do zdravstvenih storitev, kar lahko prispeva k slabSemu sodelovanju pri
zdravljenju. Tudi kadilci v splo$nem pri njem slabse sodelujejo, saj so bolj dovzetni za nelagodje v
zgornjih dihalih, ki ga lahko povzroca CPAP aparat. Poleg tega so manj dovzetni za nasvete
zdravstvenih delavcev in pogosteje zavrnejo tovrstno zdravljenje, ne da bi ga sploh preizkusili (3).
Kar zadeva zdravstvene napovednike sodelovalnosti bolnikov, ve¢ $tudij poroca, da je resnost OSA,
merjena z indeksoma AHI in ODI, povezana z boljSim sodelovanjem pri zdravljenju s CPAP aparatom
(4). Nasprotno pa naj prekomerna dnevna zaspanost kot eden izmed simptomov OSA pri tem ne bi
igrala pomembne vloge (5). Med psihosocialnimi dejavniki dolgorocnega sodelovanja bolnikov pri
zdravljenju s CPAP aparatom raziskovalci izpostavljajo samoucinkovitost, ki se nanasa na
posameznikova prepricanja o lastni zmoZnosti obvladovanja situacij in izpolnjevanja nalog. Slednja
je povezana z boljSo sodelovalnostjo bolnikov pri zdravljenju, saj posamezniki z ve¢jim ob&utkom
notranjega nadzora nad lastnimi okoli§¢inami bolj verjetno ponotranjijo nasvete zdravstvenega osebja
in zaupajo v koristi uporabe CPAP aparata, posledi¢no pa pri njej vztrajajo kljub neprijetnostim (2,
6). Nacin, kako se oseba spoprijema z zahtevnimi Zzivljenjskimi situacijami, je torej pri
napovedovanju njene adherence pri zdravljenju velikega pomena, zlasti v kombinaciji s socialno
podporo, ki jo oseba prejema s strani bliznjih. Porocene osebe in osebe v partnerskem odnosu bolje
sodelujejo pri zdravljenju s CPAP aparatom ne glede na spol (7). Pri tem pa je pomembno, da je
bolnik sam motiviran za uvedbo CPAP aparata, saj je lahko v primeru, da se v to vkljuc¢i zaradi

pritiskov partnerja, kasneje pri uporabi aparata manj sodelujo€ (2).

I1ZKUSNJE BOLNIKOV Z OSA IN CPAP APARATOM

Da bi bolje razumeli dejavnike, ki prispevajo k dolgoroénemu sodelovanju bolnikov pri zdravljenju
s CPAP aparatom, je pomembno razumeti tudi njihovo subjektivno dozivljanje obstruktivne spalne
apneje in uporabe CPAP aparata. Raziskave, ki so to sistemati¢no preucevale s pridobivanjem
subjektivnih izkuSenj bolnikov, izpostavljajo nekaj glavnih tem oz. ugotovitev. Kar zadeva

dozivljanje simptomov OSA, bolniki kot najbolj motece izpostavljajo dnevno zaspanost, zmanjSano
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energijo, razdrazljivost, jutranje glavobole in slabo kakovost spanca. Dozivljajo tudi strah pred
prenehanjem dihanja, o ¢emer porocajo tudi njihovi partnerji. Slednji zaradi smrcanja bolnikov prav
tako spijo slabse, kar ima pogosto negativne u¢inke na odnos in lahko povzroci, da partnerja spita v
lo¢enih sobah (8).

V zvezi z dozivljanjem zdravljenja s CPAP aparatom pa raziskave kazejo, da prehodna prepricanja
bolnikov o tej vrsti zdravljenja vplivajo na njihovo kasnejSe dozivljanje uporabe aparata. Pozitivna
pricakovanja, da bo uporaba aparata zmanjSala simptome OSA in z njimi povezana zdravstvena
tveganja, se pogosto potrdijo in okrepijo na ratun zmanjSane hipersomnije (pretirane dnevne
zaspanosti) in izboljSanega funkcioniranja. V kolikor pa (nerealisticna) pri¢akovanja niso izpolnjena,
to vodi k negativnim prepricanjem o zdravljenju. Zacetne in ponavljajoce se prakticne ovire pri
uporabi CPAP aparata zmanjSujejo bolnikovo adherenco pri zdravljenju, vendar pa lahko negativno
dozivljanje teh ovir ublazita vkljuenost v formalne podporne skupine ter angaziranost svojcev in
pomocnikov na domu. Strah pred negativnimi posledicami nesodelovanja pri zdravljenju — da bi s
tem ogrozili svoje odnose, vkljucenost v druzbo, produktivnost, ohranitev vozniskega dovoljenja ipd.
— se kaze kot u¢inkovit motivator dolgotrajne uporabe aparata. Po drugi strani pa so prepri¢anja, da
bodo osebo zaradi uporabe aparata drugi zaznavali kot grdo, ¢udno ali bolno, povezana s slabSo
adherenco. Kot pomemben varovalni dejavnik, ki blazi negativne ucinke vseh opisanih ovir pri
dolgotrajni uporabi CPAP aparata, pa raziskave izpostavljajo Ze prej omenjeno samoucinkovitost in
pozitivno naravnanost bolnika. Naslednja pomembna tema, ki jo lahko izlu§€¢imo iz pregleda raziskav,
je nacin, kako raziskovalci in okolica nasploh uporabnike CPAP aparata spodbujajo k poro¢anju o
negativnih stranskih ucinkih le-tega. Predpostavka vecine Studij je, da je CPAP tezavna oblika
zdravljenja, kar pri bolnikih lahko okrepi pozornost na negativne stranske uc¢inke. Le redke Studije,
ki preverjajo izkuSnje uporabnikov CPAP aparata, se izrecno osredoto¢ajo na njegove Kkoristi.
Konsistentna ugotovitev ve€ine raziskav pa je, da neZeleni stranski ucinki s ¢asom postanejo za
uporabnike manj moteci oz. odtehtajo neprijetnost simptomov OSA (9). Kot pomembna tema na
podrocju dozivljanja CPAP s strani bolnikov se v literaturi izrisuje tudi doZivljanje njihovih
partnerjev. Ti na eni strani poro¢ajo o izboljSanju lastnega spanca (predvsem na racun prenehanja
partnerjevega smrcanja) in o tem, da jih partnerjeva uporaba aparata ne moti, nekaterim se zdi zvok
naprave celo pomirjajoC. Tak$ni partnerji so lahko bolnikom v veliko pomoc¢ in spodbudo pri redni
uporabi aparata, poleg tega pa si lahko ponovno delijo posteljo, kar pripomore k vecjemu
zadovoljstvu v odnosu (8). Na drugi strani pa k negativni izku$nji zdravljenja s CPAP aparatom in

posledi¢no slabsi adherenci bolnikov vplivajo z aparatom povezane tezave v intimnosti partnerjev in
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pomanjkanje podpore s strani partnerja, pri ¢emer so moski partnerji praviloma manj vkljuceni v
partneri¢ino zdravljenje kot obratno (8,9).

Pri bolnikih z OSA se pogosto pojavljajo simptomi depresije, ki se v precej$nji meri prekrivajo s
simptomi OSA — za obe stanji so znacilni denimo nespecnost, iz¢rpanost, razdrazljivost in spominska
okrnjenost. Posledi¢no se bolnikom, ki navajajo te simptome, pogosto diagnosticira depresija in
predpiSe zdravljenje z antidepresivi, Se preden se izklju¢i moznost motnje spanja. Raziskave pa
kazejo, da lahko uporaba CPAP aparata pomembno zmanjSa simptome razpolozenjskih moten;j pri
osebah z OSA. Nedavno izveden sistematicni pregled literature s tega podrocja je pokazal, da so se v
17 izmed 21 izvedenih $tudij pri bolnikih z OSA ob uporabi CPAP aparata zmanjSali depresivni
simptomi in kognitivne teZave, povecalo pa se je zadovoljstvo z Zivljenjem (10). Pri izboljSevanju
kognitivnega funkcioniranja bolnikov z OSA pa je Se posebej ucinkovita kombinacija zdravljenja s

CPAP in kognitivno-vedenjskih intervencij (11).

IZBOLJSEVANJE DOLGOTRAJNEGA SODELOVANJA PRI ZDRAVLJENJU S CPAP
APARATOM

Glede na opisane prednosti uporabe CPAP aparata za bolnike z OSA in razlicne dejavnike, ki
otezujejo njihovo dolgoro¢no sodelovalnost pri zdravljenju, se postavlja vpraSanje, kako to vrsto
zdravljenja narediti bolnikom ¢im prijaznejSo in tako spodbuditi boljSo adherenco. V ta namen so bile
oblikovane razli¢ne vrste intervencij, ki se osredotocajo bodisi na edukacijo bolnikov v zvezi z OSA
in CPAP aparatom (edukativne intervencije), na spremljanje bolnikov v procesu privajanja na CPAP
aparat (podporne intervencije) ali na uporabo psihoterapevtskih tehnik z namenom vedenjske
aktivacije bolnikov in izboljSanja njihovega sodelovanja pri zdravljenju (vedenjske intervencije).
IzobraZevalni pristop temelji na individualnih ali skupinskih didakti¢nih srecanjih ter pisnih in video
materialih, ki bolnike seznanjajo z razlicnimi vidiki bolezni in zdravljenja, nateloma pa ne zahtevajo
aktivnega sodelovanja bolnikov. Pri podpornih intervencijah gre za ambulantno ali telefonsko
spremljanje bolnikov s strani zdravstvenega osebja, obiske na domu in/ali uporabo t. i. telemonitoring
opreme, s pomocjo katere lahko bolniki sami spremljajo lastno uporabo CPAP aparata. Namen takSnih
intervencij je azurno prepoznavanje in odpravljanje tezav pri uporabi aparata. V sklopu vedenjskih
intervencij pa se aplicirajo razli¢ne vedenjske in kognitivne tehnike, ki zahtevajo doloCeno stopnjo
aktivnega sodelovanja bolnikov, naslavljajo pa razli¢na zdravstvena vedenja in prepricanja v zvezi z
uporabo CPAP aparata. Cilji tak$nih intervencij so denimo spodbujanje aktivnosti, motivacije za
spremembe, samoucinkovitosti in konstruktivnih pricakovanj bolnikov v zvezi z zdravljenjem. V

zadnjem Casu se pogosto omenja tudi motivacijska terapija (angl. motivational enhancement therapy
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oz. MET), pri kateri gre za krepitev bolnikove motivacije za zdravljenje preko usmerjenega
zastavljanja vprasanj oz. intervjuja. Obstajajo pa tudi t. i. meSane intervencije, ki zdruzujejo pristope
razli¢nih pravkar opisanih intervencij. Pri primerjavi ucinkovitosti razlicnih vrst intervencij se je
izkazalo, da so vedenjske intervencije najzanesljiveje ucinkovite pri podaljSevanju Casa uporabe
CPAP aparata, in sicer ga v povpre¢ju podaljSajo za 1,3 ure na noc. Poleg tega prispevajo k povecanju
deleza bolnikov, ki dosegajo kriterij zadostne adherence pri zdravljenju z aparatom (tj. uporabljajo
aparat najmanj 4 ure na noc¢) in zmanjsanju deleza tistih, ki z uporabo aparata pred¢asno prekinejo.
Ob izvajanju podpornih intervencij se ¢as uporabe aparata podaljSa za 0,7 ure na no¢, delez ustrezno
adherentnih bolnikov pa se prav tako poveca. Ucinkovitost izobrazevalnih in meSanih intervencij je
zaradi nizke zanesljivosti raziskav zaenkrat precej nejasna (12). Pomembno je, da sta vrsta in
intenzivnost intervencije prilagojeni posameznemu bolniku, zato raziskovalci svetujejo, naj ze pred
uvedbo CPAP aparata identificiramo posameznike, ki so bolj ranljivi za neadherentnost pri
zdravljenju (npr. izkazujejo nizjo samoucinkovitost ali druge dejavnike tveganja) in jim kasneje
nudimo Se intenzivnej$o podporo. Za nekatere bolnike bodo dovolj zgolj izobrazevalni pristopi, drugi
pa bodo potrebovali ve¢ vedenjskih in motivacijskih intervencij. Kljuéno je, da upoStevamo

pacientovo perspektivo in pravocasno naslovimo njegove skrbi v zvezi z zdravljenjem (13).
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Vesna Nikoli¢

Univerzitetna klinika za plju¢ne bolezni in alergijo Golnik

IZVLECEK

Motnje dihanja v spanju so pogosta skupina bolezni, med njimi je najbolj pogosta obstruktivna spalna
apneja(OSA). Slednja ima vse znadilnosti javnozdravstvenega problema. Se zmeraj je v dobri meri
neprepoznana bolezen. Z zdravljenjem bolezni ugodno vplivamo na kvaliteto Zivljenja, zmanjSujemo
tveganje za kardiovaskularne dogodke in potrebo po hospitalizaciji. Zdravljenje obstruktivne spalne

apneje je multidisciplinarno.

Se vedno je za zdravljenje zmerne do hude OSAS terapija izbora kontinuiran pozitiven tlak v dihalnih

poteh (Continuous positive airway pressure-CPAP terapija).

Kljub zelo dobri ucinkovitosti je CPAP terapija zaradi slabSe adherence nekoliko omejena. Med
najbolj pogostimi teZavami s kateremi se bolniki srecujejo tekom zdravljenja so teZzave z navajanjem
na uporabo CPAP terapije, tezko prenasanje tlaka, obcutek suhih ust, zamaSen nos, puscanje zraka
na maski, klavstrofobija, vnete o¢i, nespecnost oziroma neugoden vpliv CPAP terapije na spanje ali
na lego polozaja med spanjem. Torej, nespecnost in OSA sta lahko komorbidnosti ali pa se nespe¢nost

pojavi ob uvedbi CPAP terapije.

Kljuéne besede CPAP, obstruktivna spalna apneja, adherenca, prilagajanje terapije.
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CPAP aparat je naprava, ki je namenjena zagotavljanju stalnega pozitivnega zra¢nega tlaka v dihalnih
poteh. Na spodnji sliki (slika 1) je z rumeno linijo oznacen stalen nadtlak tekom izdiha in vdiha, ki

preprecuje kolaps dihalnih poteh med spanjem.
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pressure
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Zadovoljiva uporaba CPAP terapije tekom noci je > 4 h na no¢ ali vsaj 70% noci. Cilj terapije je
odpraviti simptome obstruktivne spalne apneje, odpraviti prekinitve dihanja med spanjem, prepreciti
predvsem kardiovaskularne dogodke ter urediti pogoste Ze obstojeCe komorbidnosti (arterijska

hipertenzija, sladkorna bolezen,..).

TEZAVE OB UPORABI CPAP TERAPIJE IN MOZNE RESITVE
TeZave 7z navajanjem na uporabo CPAP aparata

V primeru tezav z navajanjem na uporabo CPAP aparata v hospitalnih pogojih izvedemo
desenzibilizacijo, torej pacienta postopoma navajamo na nosenje CPAP maske v budnem stanju.
Zacnemo s krajSimi intervali, ki jih povecujemo dokler pacientu ne postane udobno. Pred tem se

skupaj z pacientom odlo¢imo za najbolj udobno CPAP masko.
Podoben postopek postopnega navajanja lahko svetujemo tudi v domacem okolju.

Na zacetku predlagamo poskus s kratkotrajno dnevno nos$njo CPAP maske npr. med gledanjem
televizije ali branjem Casopisa. Nato svetujemo poskus uporabe celotnega aparata sprva v budnem

stanju, potem ko se pacienti navadijo, zacetek uporabe med spanjem.
Slabo prenasSanje tlakov

V primeru slabega prenasanja tlakov poskusimo s podaljSanjem »rampe«, to je funkcija za
stopnjevanje tlaka. Torej zmanjSamo zacetni tlak, podaljSamo tudi ¢as trajanja rampe. Ta funkcija na

aparatu, ki jo lahko uporabljam veckrat na no¢, omogoca pacientom, da lazje zaspijo. V primeru

139



PRILAGAJANJE CPAP TERAPIJE NEADHERENTNEMU BOLNIKU

visokih tlakov, lahko poskusimo z nizanjem slednjih ob spremljanju AHI(apneja hipopneja indeks).
Razpon najnizjega in najvisjega tlaka doloci leCeci zdravnik, ki bolnika spremlja. Ob visokih CPAP

tlakih in neprenasanju tlakov, lahko bolnika prevedemo tudi na BIPAP terapijo.
Obclutek suhih ust

Slednji problem bolniki pogosto navajajo pri prevelikem pus¢anjem maske (»leak«). To lahko re§imo
z boljSim tesnjenjem maske oziroma z izbiro pravilnega modela in velikosti le-te. V primeru pravilno

namesScene maske in trakov lahko poskusimo z viSanjem vlaznosti.

Hkrati pa ob uporabi nosne maske lahko pride do obc¢utka suhih ust zaradi dihanja skozi usta ali
odpiranja ust med spanjem. V tem primeru pomagajo trakovi za brado, ki jih bolniki lahko dobijo pri

dobaviteljih, lahko pa nosno masko zamenjamo za obrazno.
Zamasen nos

Ob uvedbi CPAP terapije vedno skrbimo za prehoden nos. Svetujemo redno izpiranje s fiziolosko
raztopino, v primeru zamasitve se lahko prehodno uporabijo dekongestivi ali nosni steroidi, ki jih
lahko predpiSe tudi osebni zdravnik. V primeru znanega alergijska rinitisa se nosni steroidi lahko

uporabljajo dlje ¢asa, po potrebi dodamo tudi antihistaminike.
Nespecnost

Slednja se lahko pojavi ob uvedbi CPAP terapije, kar zapleta adherenco. Nespecnost in OSA sta lahko

komorbidnosti, zaradi ¢esar je obCasno tezko zdraviti OSAS s PAP terapijo.

V primeru teZjega navajanja na aparat oziroma tezjega uspavanja, poskusimo zniZati zacetni tlak ter
podaljsati Cas stopnjevanja tlaka (funkcija »rampe«). Z namenom ¢im manjSega pusScanja ter hrupa,

kar lahko moti spanje, pravilno namestimo masko ter zategnemo trakove.

Pacientom svetujemo glede ustrezne higiene spanja, uspavanje ob isti uri, izogibanje uZivanju
kofeinskih pijac, televiziji in elektronskim napravam pred spanjem, ter prakticiranje sprostitvenih

tehnik pred spanjem.

V primeru, da zgoraj nasteti nasveti ne pomagajo, za zdravljenje nespecnosti ob OSAS je glede na
dostopno literaturo najbolj primerno zdravilo zolpidem, ki ob najve¢jem dnevnem odmerku 10 mg
nima pomembnega vpliva na AHI. Odmerek 20 mg lahko povec¢a AHI. Zanemarljiv vpliv ima tudi
kvetiapin. Manj primerna zdravila so melatonin, mirtazapin in trazodon. Najboljse rezultate so dosegli

bolniki, ki so se dobro drzali higiene spanja.
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Glede na objavljene Studije nespecnost pri bolnikih z OSA lahko izboljsa kognitivno vedenjska

psihoterapija.
Klavstrofobija

V primeru obcutka utesnjenosti je potrebno poskusiti z manjSimi npr. nosnimi ali »minimal contact«
maskami. Ob zagotavljanju udobnosti je klju¢na izbira prave velikosti in modela maske. Na zacetku
svetujemo, da bolniki vadijo dihanje preko maske ¢ez dan v trajanju nekaj minut, ki ga postopoma
povecujejo. Na CPAP aparatu vklopimo funkcijo lazjega izdiha, ki je na razlicnih aparatih oznacena

razli¢no.

Pri omenjeni tezavi pomaga tudi ustrezno izobrazevanje bolnika s strani zdravstvenega osebja in
psiholoska podpora v obliki kognitivno-vedenjske terapije, kar oboje pripomore k bolj$i motivaciji

bolnikov.
Vnete oci

Najpogostejsi razlog za vnete oc€i je preveliko pus¢anje maske. Pacientom svetujemo pravilno
tesnjenje, pravilno namestitev ter ustrezan model maske ter eventuelno zamenjavo za ustreznejSo.

Pacienti lahko namestijo ustrezno pokrivalo za oci(npr. bombazne blazinice) ali pa uporabijo ocala.
Aerofagija

Pri uporabi pozitivnega tlaka lahko pride do napihnjenosti v trebuhu. Poleg pravilne namestitve
maske, ter redukcije prevelikega pus¢anja, bolnikom svetujemo simetikon kapljice, ki so v prosti

prodaji, namenjene so za simptomatsko zdravljenje meteorizma.
Poskodbe koZe

Zaradi nepravilne velikosti maske ali prevelikega pritiska na nos lahko pride do poSkodb koze,
obicajno na korenu nosu. Pomembno je pravilno tesnjenje maske in uporaba primerne velikosti in

modela. V primeru ran lahko terapijo do celjenja zacasno prekinemo. Ob iritaciji koZe se izogibamo

WV v

nevtralna mila in skrbimo za redno higieno.
Ostale teZave

Med ostale tezave, ki jih lahko srecujemo pri bolnikih, ki uporabljajo CPAP terapijo, so obCutek

hladnega zraka, obcCutek dispneje, glavobol, keratitis, boleCina v usesih, obcutljivost v predelu

141



PRILAGAJANJE CPAP TERAPIJE NEADHERENTNEMU BOLNIKU

mehkega neba, epistaksa, hrup aparata, zaspanost, ki ostaja kljub uporabi CPAP terapije oziroma

dobri adherenci(rezidualna zaspanost)...

V vecini navedenih primerov je obi¢ajno potrebna konzultacija ali pregled zdravnika specialista, ki
bolnika spremlja. Po pregledu lececi zdravnik preveri vse razloge za bolnikove tezave, ter v primeru
vztrajanj le-teh, bolnika v luci iskanja drugih razlogov, poslje na dodatne specialisti¢ne preglede. V
primeru vztrajanja glavobola bolnika posljemo k nevrologu, v primeru keratitisa k oftalmologu. Ob
navajanju dispneje so indicirane dodatne usmerjene preiskave, ki bi lahko bile razlog morebitnim
tezavam (rentgenogram prsnih organov, preiskava pljucne funkcije, dodatne laboratorijske preiskave,

UZ srca....)

V primeru rezidualne zaspanosti pri dobri adherenci, odsotnosti prevelikega puscanja in odsotnosti
prekinitev dihanja med spanjem, bolnika pregleda lececi zdravnik specialist, ki ob odsotnosti drugih

razlogov za zaspanost indicira kontrolno poligrafijo ali polisomnografijo na lastnem aparatu.

ZAKLJUCEK
CPAP terapija je zlati standard v zdravljenju zmerne do hude OSAS.

Redna uporaba CPAP terapije izboljSuje simptome obstruktivne spalne apneje ter preprecuje
komorbidnosti. Multidisciplinarna obravnava in edukacija bolnikov ter svojcev izboljSuje adherenco
CPAP terapije. Velikokrat je v pomo¢ obravnava s strani psihologa z namenom ozavescanja bolnikov

ter izboljSanje samoucinkovitosti, kar posledi¢no izboljSuje adherenco.
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ALI JE CAS ZA DRUSTVO BOLNIKOV Z OBSTRUKTIVNO SPALNO
APNEJO?

Adriana Jurjevec

Univerzitetna klinika za plju¢ne bolezni in alergijo Golnik

IZVLECEK

Obstruktivna apneja med spanjem je pogosta kronicna bolezen, ki je povezana s povecano
umrljivostjo in z kardiovaskularnimi in cerebrovaskularnimi obolenji, sladkorno boleznijo in
kognitivnimi motnjami. Poleg tega je negativno povezana s kakovostjo zivljenja in pozitivno s
poskodbami zaradi prometnih nesre¢. Prevalenca se veca, kar raziskovalci razlagajo z naras¢anjem
debelosti. Ker veliko primerov ne diagnosticirajo, je pojavnost najverjetneje vi§ja kot kazejo Stevilke.
Prva izbira zdravljenja je aparat s stalnim pozitivnim tlakom in samo redna uporaba aparata vpliva
na izboljSanje kvalitete zivljenja in zmanj$a tveganja za obolenja. Pozitivne zacetne izkusnje skupaj
s podpornimi okolji so kljuénega pomena pri dolgoro¢ni adherenci. Zato izobrazevanje, podporne in
vedenjske intervencije igrajo pomembno vloge pri izboljSanju adherence. Prav tako bi lahko
novoustanovljeno drustvo bolnikov z obstruktivno spalno apnejo zagotovilo ozavescanje, nudenje
podpore, spodbujanje raziskav in zavzemanje za potreb posameznikov, ki jih je prizadela ta pogosta
motnja spanja. Lahko bi dopolnjevalo prizadevanja obstojecih organizacij in pomagalo zapolniti

morebitne vrzeli v storitvah ali podpori, ki so trenutno na voljo.

Kljuéne besede obstruktivna spalna apneja, adherenca, izobraZevanje, drustvo

143



ALl JE CAS ZA DRUSTVO BOLNIKOV Z OSA?

OBSTRUKTIVNA SPALNA APNEJA

Obstruktivna spalna apneja (OSA) je pogosta motnja s ponavljajoco se obstrukcijo zgornjih dihalnih
poti med spanjem, kar vodi v ob¢asno hipoksemijo in v prekinitve spanca. Teh kratkih prebujanj se
bolniki ve¢inoma ne zavedajo, vodijo pa, ¢e so pogosta, v mo¢no poruSen spanec in posledi¢no
prekomerno zaspanost preko dneva, slabsi spomin, razdrazljivost. Sindrom ima visoko in naras¢ajoco
prevalenco v odrasli populaciji, ocenjeno na 10-17% moske in 3-9% zenske populacije in s starostjo
nara$é¢a. Se vedno gre v preveliki meri za neodkrito bolezen z vsemi znaéilnostmi javnozdravstvenega
problema, poleg visoke prevalence zmanjsuje kvaliteto Zivljenja, povecuje obolevnost in umrljivost
zaradi sr¢nozilnih, mozganskozilnih in metabolnih zapletov in kot neodkrita in nezdravljena izrazito
obremenjuje zdravstveno blagajno. Bolniki z OSA imajo tudi 2,4-krat vecje tveganje za uspavanje za

volanom. Zato je presejanje voznikov na obstruktivno spalno apnejo zakonsko urejeno.

Izbor zdravljenja je odvisen od teze bolezni, spremljajocih bolezni in klini¢ne slike. Pozitivni tlak v
dihalnih poteh (CPAP) je prva izbira zdravljenja OSA; zmanjSuje obstruktivne dogodke, dnevno
zaspanost in izboljSuje kakovost Zivljenja, zlasti pri tistih s prekomerno dnevno zaspanostjo. Na zalost
se poro¢ana adherenca (priporo¢ana minimalna adherenca je opredeljena kot uporaba CPAP za 4 ali
ve ur vsaj 70% noci) giblje od 46% do 83%. Ceprav naj bi terapevtski uéinek dosegli pri uporabi

vsako noc vsaj 6 ur.

Na adherenco vplivajo Stevilni dejavniki, vkljuéno s starostjo, spol, rasa/etni¢na pripadnost, socialno-
ekonomski status, status kajenja, resnost OSA, resnost simptomov, psiholoSke spremenljivke,
socialna podpora, zakonski stan, stranski u¢inki (suha usta/zrelo, puS€¢anje maske, zamaSen nos) in je

kompleksen vedenjski problem.

IZOBRAZEVANJE O OBSTRUKTIVNI SPALNI APNEJI

Zato je potrebno pri edukaciji bolnikov poudariti potencialne koristi CPAP, razloziti in demonstrirati
delovanje in nego aparata ter opredeliti nacine za odpravo nezelenih u¢inkov. Potrebno je zagotoviti
izobrazevanje na vseh nivojih stika z bolnikom, med postopkom diagnosti¢nega testiranja, pri
zacetnem klini¢nem preskuSanju CPAP in pri nadaljnjem spremljanju. Pozitivne izkuSnje z CPAP
aparatom v prvih dneh zdravljenja ima pozitivne izkusnje na adherenco v nadaljnjih mesecih uporabe.
Prav tako imajo druzinski ¢lani pomembno vlogo na sprejetje zdravljenja in uporabo aparata, zato je

pomembno, da so vkljuceni v terapevtski program ze takoj od zacetka.
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Pomembno je, da je bolnik dobro poucen o svoji bolezni, o njenem naravnem poteku, koristih
zdravljenja in tveganjih, ki jih prinasa nezdravljena bolezen. Pred leti je bila na Univerzitetni Kliniki
Golnik narejena zelo zanimiva Studija, v kateri so raziskali kako poucenost o bolezni vpliva na
sodelovanje pri terapiji — in rezultati so bili zelo povedni. Posamezniki, ki so bili zelo dobro pouceni,
so bistveno bolje sodelovali pri terapiji kot tisti, ki so o bolezni vedeli malo. V raziskavi so primerjali
dve skupini. Intervencijsko je sestavljalo 49 ljudi, ki si je ogledalo 25-minutni video film pacienta, ki
pripoveduje svojo zgodbo o obvladovanju OSA. Po pol leta adherence CPAP aparata so bili delezni
10-minutnega telefonska klica za pridobitev povratnih informacij o zadovoljstvu in morebitnih
tezavah pri zdravljenju. Izkazalo se je, da je prikaz filma o spopadanju pacienta z OSA pomembno
vplival na motivacijo in boljSo adherenco CPAP aparata, saj je bila le-ta v intervencijski skupini za

kar dve uri na no¢ v povprecju boljSa od kontrolne skupine.

Glede na socialno kognitivno teorijo lahko domnevamo, da bodo posamezniki z vi§jo zaznano samo
ucinkovitostjo, pri¢akovanimi rezultati, funkcionalno podporo in znanjem o OSA in CPAP bolj
adherentni. V skladu s transteoreticnim modelom bodo tisti, ki imajo ve¢ razlogov za uporabo kot
razlogov za neuporabo bolj privrzeni zdravljenju. Prav tako so raziskovali ali bi lahko prepricanja
bolnikov in dojemanje njihove bolezni in zdravljenja pojasnila, zakaj so opustili zdravljenje CPAP.
Ugotovili so, da psiholoski dejavniki dolocajo, v kolikSni meri bolniki sprejmejo spremembo ali se
drzijo zdravljenja. Se posebej pomembno je bilo: ali bolnik meni, da je bolan, njegova prepri¢anja o
koristih sprejetja aparata in/ali zaznani ulinki zdravljenja prevladajo nad slabostmi oziroma
stranskimi ucinki. Poleg tega so dokazali, da kognitivno vedenjska terapija, katere cilj je sprejetje in

pozitiven odnos do CPAP, znatno poveca komplianco v primerjavi z obi¢ajno zdravstveno nego.

Novejse raziskave pa so se osredotocCile na osebnostne lastnosti bolnikov z OSA, ki upoStevajo ali ne
upostevajo zdravljenje s CPAP. Ugotovljeno je bilo, da osebnost tipa D prevladuje pri tretjini bolnikov
z OSA. Prisotnost osebnosti tipa D povecuje neadherenco in slabe rezultate zdravljenja zaradi
negativne afektivnosti, socialne inhibicije, nezdravega nacina zivljenja in nepripravljenosti za
posvetovanje in / ali upoStevanje zdravniskih nasvetov. Nasprotno pa imajo posamezniki, za katere
je bolj verjetno, da se bodo drzali zdravljenja CPAP, mo¢an samonadzor in visoko samo ucinkovitost,
se sami napotijo na zdravljenje in imajo aktivne spretnosti obvladovanja. Z ocenjevanjem osebnosti
in sposobnosti obvladovanja lahko zdravnik dobi vpogled v verjetnost, ali se bo bolnik drzal

zdravljenja ali ne.
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DRUSTVO BOLNIKOV Z OBSTRUKTIVNO SPALNO APNEJO

Ravno zato strokovnjaki vedno znova iS¢ejo nacine za izboljSanje adherence. Vse kar poznajo o
bolezni, znacilnostih bolnikov, simptomih, pridruzenimi boleznimi in stranskimi ucinki, vse to igra
pomembno vlogo pri raziskovanju vpliva na adherenco. Ker vemo, da je pomembno, da bolnik pozna
svojo bolezen, prav tako pa je pomembno, da ve, kje lahko poiS¢e informacije. V ta namen obstajajo

skupnosti, ki jih ustanovijo ljudje/posamezniki s skupnimi interesi.

Za uresnicevanje skupnih interesov, za vec¢je ozavescenosti ljudi o doloceni bolezni, bolje poznavanje
bolezni med samimi bolniki in njihovimi svojci se razli¢ne skupine ljudi zdruzujejo v drustva in
ustanove/organizacije. Drus§tvo je prostovoljno, samostojno in nepridobitno zdruZenje za
uresni¢evanje skupnih interesov Clanov. Delovanje druStva je javno. Drustvo lahko ustanovijo
najmanj tri poslovno sposobne fizi€ne oziroma pravne osebe. DruStva ni mogoce ustanoviti kot
gospodarske druzbe, ki ima v temeljnem aktu dolo€eno dejavnost, ki jo gospodarska druzba opravlja
kot svojo dejavnost. Namen ustanovitve in delovanja druStva ni pridobivanje dobic¢ka. Presezke
prihodkov nad odhodki iz vseh dejavnosti in drugih virov drustvo trajno namenja za uresni¢evanje
svojega namena in ciljev ter jih ne deli med ¢lane. Ustanovitelji na ustanovnem zboru sprejmejo sklep
o ustanovitvi in temeljni akt druStva ter izvolijo zastopnika druStva. Sami dolo¢ijo namen in cilje
drustva, njegovo dejavnost oziroma naloge ter nacin delovanja. Odloc¢itve o upravljanju drustva
neposredno ali posredno sprejemajo €lanice in ¢lani druStva. Za ustanovitev drustva se plac¢a upravna

taksa v viSini 31,72 evra.

Ve¢ drustev in organizacij po svetu se osredotoCa na motnje spanja, vklju¢no z apnejo v spanju in
zagotavljajo vire, podporo, izobraZevanje in zagovorniStvo za posameznike, ki jih prizadene apneja.
Prav tako z organizacijo kongresov zagotavljajo programe usposabljanja za zdravstvene delavce. Te
organizacije igrajo klju¢no vlogo pri ozaves€anju ljudi o motnjah spanja, zagovarjajo boljsi dostop
do diagnoze in zdravljenja ter podpirajo posameznike, ki jih prizadene apneja v spanju in druge
motnje spanja. Javnosti in zdravstvenim delavcem zagotavljajo vire in informacije o razli¢nih
motnjah spanja, vkljuéno z apnejo v spanju. Nekaj teh organizacij je American Academy of Sleep
Medicine (AASM), World Sleep Society (WSS) European Sleep Research Society (ESRS): National
Sleep Foundation (NSF).

Zaradi vecje ozavescenosti ljudi o spalni apneji, bolje poznavanje/razumevanje bolezni med samimi
bolniki in njihovimi svojci bi lahko ustanovili Drustvo bolnikov z obstruktivno spalno apnejo. V prvi
vrsti bi se prizadevali za izboljSanje zivljenja bolnikov z apnejo v spanju, njihovih partnerjev in

druzin. Drustvo bi bilo prostovoljno, samostojno in nepridobitno zdruzenje, ki bi ¢lanom zagotovilo
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to¢ne in nepristranske informacije. Glavni cilj bi bil objaviti vsebine, ki bi ¢lanom pomagala spoznati

apnejo v spanju in jim ponuditi ¢im ve¢ koristnih in uporabnih informacij.

Kaksna je potreba po ustanovitvi drustva in kak$no je zanimanje bolnikov za tovrstno drustvo smo s
kratkim vpraSalnikom spraSevali bolnike, ki se zdravijo na Univerzitetni kliniki Golnik zaradi
obstruktivne spalne apneje in so uporabniki CPAP. Anketiranci so izpolnili priloZzen vpraSalnik med
ambulantnim kontrolnim pregledom v Laboratoriju za motnje dihanja v spanju na Univerzitetni
Kliniki Golnik med 12.02.2024 in 29.02.2024. Anketirancev je bilo 65, od tega 68% moskih in 33%
zensk. Najvec jih je bilo v starostni skupini med 50 in 70 let. Pri stopnji izobrazbe jih je bilo najvec
s srednjeSolsko izobrazbe. Pri vprasanju ali bi se v¢lanili v DruStvo bolnikov z OSA, so bila mnenja
enakomerna razdeljena. Rahlo vec jih je bilo, da bi se mogoce v¢lanili/vpisali v drustvo. Kaj pa bi od
drustva pric¢akovali, jih je najve¢ zanimalo novosti na podrocju zdravljenja spalne apneje, koristni

nasveti bolnikov in spletna stran.

Moznost sre¢anja s ponudniki CPAP aparatov
Koristni nasveti bolnikov

Letna sre¢anja ¢lanov

Ozaves$cCanje javnosti

Casopis

Spletna stran

Izkusnje bolnikov z dihalnimi aparati

Pomoc¢ svojcem pri razumevanju spalne apneje

Novosti na podroc¢ju zdravljenja spalne apneje
Predavanja o spalni apneji
IzobraZevanje o spalni apneji
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Graf: Ali bi se v€lanili v drustvo OSA in kaj bi od drustva pricakovali?
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ZAKLJUCEK

Drustvo za bolnike z obstruktivno spalno apnejo $e ne obstaja, nekaj predavanj in izobrazevanj nudijo
ostala drustva s podobnega podrocja. Zato je ideja o posebnem drusStvu za bolnik z apnejo v spanju
resni¢no dragocena, Se posebej, ¢e bi se drustvo osredotocalo na obravnavanje posebnih potreb ali
vrzeli v obstojeci podpori in virih. Drustvo za bolnike z apnejo v spanju bi lahko spodbudilo obcutek
skupnosti med bolniki s spalno apnejo in ponudilo priloznosti za medsebojno podporo, skupne
izkusSnje in povezave z drugimi, ki razumejo njihove tezave. Rezultati nase ankete kazejo, da nekaj
zanimanja je in da jih najbolj zanimajo novosti na podro¢ju zdravljenja spalne apneje in da bi lahko
vse informacije dobili na spletni strani. Zato je v resen razmislek ali je Ze ¢as za drustvo bolnikov z

obstruktivno spalno apnejo.

Kaj bi lahko drustvo prineslo? Z osredotocanjem izkljucno na apnejo v spanju bi se lahko drustvo
zavzemalo za vecjo ozaveSCenost, s tem pa tudi za bolj$i oziroma vecji dostop do diagnoze in
zdravljenja. Lahko bi tudi podprlo raziskovalne pobude, katerih cilj je izboljSanje razumevanja stanja,
raziskovanje novih moZnosti zdravljenja in izboljSanje rezultatov za bolnike. Na splosno bi lahko
ustanovitev druStva za apnejo v spanju zagotovilo centralizirano platformo za ozavescanje, nudenje
podpore, spodbujanje raziskav in zagovarjanje potreb posameznikov, ki jih je prizadela ta pogosta
motnja spanja. In da bi postala obstruktivna spalna apneja prepoznana kot pomembna zdravstvena
tezava. Saj se bo pojavnost obstruktivne spalne apneje na Zalost Se povecala, glede na to, da je

debelost klju¢ni dejavnik tveganja in da Ze dobiva epidemioloske razseznosti.
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TERAPIJA S POZITIVNIM TLAKOM V DIHALNIH POTEH V SOCIALNO
VARSTVENI USTANOVI

Spela Vrhunc

Univerzitetna klinika za plju¢ne bolezni in alergijo Golnik

IZVLECEK

Kakovost spanja ima pomembno vlogo pri zagotavljanju zdravja ter optimalnega psihofizi¢nega
pocutja. Motnja dihanja med spanjem je bolezen, ki je pogosto diagnosticirana pri starejSih in
predstavlja dodatni vzrok za poslabsanja kroni¢nih bolnikov. Ob pozitivni diagnostiki in uspesni
uvedbi terapije se ob poslabSanjih zdravstvenega stanja in s tem hospitalizaciji srecujemo s
posledicami neustrezne uporabe terapije s pozitivnim tlakom v dihalnih poteh (PAP). Z uvedbo
terapije bolnikom uvedemo aktivnosti, ki spremenijo dnevno rutino in zivljenju omogocijo nov
zagon. Del populacije PAP terapijo razume kot breme v katerega so vkljucene tudi druge bliznje osebe
bolnika. Ob uvedbi terapije ne smemo pozabiti na okolje iz katerega oseba izhaja. Potrebno je
poskrbeti za vkljucenost vseh vpletenih v sam proces, predvsem pa vse vkljucene podpreti z

ustreznimi informacijami.

Klju¢ne besede kroni¢ni bolniki, adherentnost, neuc¢inkovita zdravstvena oskrba
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UvVOD

Slaba kakovost spanja ima pomemben vpliv na nas§ vsakdanjik. Motnje dihanja med spanjem so
obolenje, med katerimi se najpogosteje pojavlja obstrstruktivna spalna apneja, prevalenca pa s
starostjo naras¢a. Bolezen pogosteje diagnosticiramo moskim s prekomerno telesno tezo in SirSim
obsegom vratu. Pri zenskah se pojavnost bolezni povefa v postmenopavzalnem obdobju. Med
dejavnike tveganja priStevamo kajenje, uzivanje alkohola, anatomske nepravilnosti, nevroloska
obolenja. Pred samo diagnostiko bolniki porocajo o prekomerni zaspanosti preko dneva, smréanju,
nemirnem spancu, jutranjih glavobolih in pogostem uriniranju tekom noc¢i. V primeru nezdravljene
bolezni lahko pri¢akujemo dodatne zaplete zdravstvenega stanja, ki pripomorejo k pogostejSim
hospitalizacijam. Gre tudi za podporno obliko zdravljenja, s pomocjo katere izboljSujemo kakovost

zivljenja.

SPREJEMANJE PAP TERAPIJE

Pri obravnavi bolnika z motnjami dihanja med spanjem stremimo h kakovostno in holisti¢no
opravljenemu delu. Proces se nikoli ne zakljuci in predstavlja v bolnika usmerjeno obravnavo. Za
samo izboljSanje kakovosti obravnave je zaZelena motiviranost posameznika, ki vidi in i8¢e
priloZnosti za izboljSave, jih prepozna in uporablja v praksi. [zredno pomembne so komunikacijske
vescine zdravstvenih delavcev, s pomocjo katerih vzpostavimo zaupljiv odnos, ki bolniku daje
obcutek varnosti. Skupaj z bolnikom Zelimo osmisliti Zivljenje, mu prilagoditi vsakdanjik in ob
uvedbi terapije na novo oblikovati samopodobo. V veliko podporo sta komunikacija med bolniki
tekom hospitalizacije in nadaljnja uc¢inkovita obravnava v socialno varstveni ustanovi po odpustu.
Nemalokrat se sre€ujemo z oviro zmanjSane mobilnosti posameznega bolnika, saj le ti Ze v osnovi
predstavljajo rizicno skupino. Tudi kasneje, po uvedbi terapije so v veliki meri odvisni od osebja
socialno varstvenih ustanov. Samostojnost je izrednega pomena, vendar bi lahko povzeli, da je le
malo starejSih takoj po uvedbi PAP terapije prepricanih v svoje znanje. Pri samostojnih bolnikih se
od zaposlenih pricakuje zgolj nadzor nad samim izvajanjem terapije, s tem dodatno krepijo

samozavest bolnika in izbolj$ajo uporabo terapije.
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1ZZIVI NA PODROCJU ZDRAVSTVENE NEGE

Samo zdravljenje ni enostavno, predvsem v zacetnem obdobju, kjer je na$ najvecji izziv prav
ucinkovitost terapije. Oskrbovanci socialno varstvenih ustanov kljub morebitni samostojnosti
potrebujejo ve¢ pozornosti. Kljuéni element opazovanja je ustrezna maska, ki mora biti tekom
celotnega izvajanja terapije ustrezno namescena. Pomembni so pogostejSi nadzor ter zaupljiv in
vzpodbuden odnos. Glede na zahtevnost obravnave oskrbovancev v zacetnem obdobju zdravljenja se
zavedamo izziva, ki ga predstavlja kadrovska stiska. Posledi¢no se srecujemo s konceptom “zlomljen
jaz". Nepopolna zdravstvena oskrba, ki bi jo zeleli izboljSati zaposleni, negativno vpliva na delovno
organizacijo, zdravstvene delavce in  oskrbovance. Zaradi oskrbe, ki ne ustreza potrebam
oskrbovancem, pride do poslabsanj s ponovnimi hospitalizacijami. Posledi¢no bi kot izziv navedli
tudi dobro sodelovanje med socialno varstvenimi ustanovami in bolni$nico. Pravo¢asno poroc¢anje o
tezavah ali zavracanju terapije bi pripomoglo k hitrejSemu reSevanju tezav in preprecevanju

poslabsanj zdravstvenega stanja oskrbovanceyv, ki potrebujejo bolnisni¢no obravnavo.

POSLEDICE NEUPORABE PAP TERAPIJE

Pri starejSih kroni¢nih bolnikih je vsako poslabSanje zdravstvenega stanja z bolniSni¢no obravnavo
dejavnik tveganja. Z neupoStevanjem priporoc¢il uporabe PAP terapije dodatno prispevamo k Ze
znanim dejavnikom tveganja. Dokazano je, da PAP terapija pozitivno vpliva na zdravstveno stanje,
zmanjSuje tveganji za kognitivni upad starostnika in demenco. Z zmanjSanjem simptomov moten]
dihanja med spanjem pozitivno vplivamo na kakovost Zivljenja. Uporaba ne vpliva na znake
anksioznosti in depresije, vendar z novo aktivnostjo redne uporabe PAP terapije, nedvomno
popestrimo dnevno rutino vsakega uporabnika. U¢enje novih ves¢in je eden od temeljev aktivnega

staranja.

ZAKLJUCEK

PAP terapija ima pomemben doprinos k izboljSanju zdravja in kakovosti Zivljenja starostnikov. Ob
tem se nam pojavlja vpraSanje o upravicenosti posameznikov do PAP terapije. Bolniki so delezni
multidisciplinarne obravnave tekom hospitalizacije in profesionalne edukacije v katero bi bilo
smiselno aktivno vkljuciti njim pomembne osebe, ki vsakodnevno pripomorejo k boljsi kakovosti

njihovega Zivljenja.
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IZVLECEK

Dobra komunikacija in vedenje, da se na nekoga lahko obrnes$ ob tezavi ali vpraSanju, je za bolnike
z neinvazivno mehansko ventilacijo (NIMV) kljuénega pomena. Dobro izobrazen bolnik ima na
zacetku uporabe NIMV dokazano manj teZzav z uporabo kot slabSe izobrazen bolnik. Zato je dobra
poducenost ze ob samem zacetku kljuénega pomena. Pri tem moramo upoStevati ve¢ faktorjev -
starost, razumevanje, socialne razmere, spretnost, fina motorika in druge, ki lahko vplivajo na
uspesno in kvalitetno uporabo same NIMV. Kot vse povsod je tudi v NIMV vsako leto ve¢ napredka.
Aparati so bolj dovrSeni, lazji za uporabo, bolj u¢inkoviti, seveda ob pravilni uporabi. Po drugi strani
pa so bolniki, ki aparate dobijo, vedno starejsi. Prav tako je napredek v telemetriji vsako leto boljsi,
kar omogoca, da se lahko veliko stvari uredi kar preko telefona oziroma racunalnika. To pa privede
do zmanjSanja fizi¢nih obiskov, kar pomeni tudi zmanjSanje samih stroskov. Prepoznavanje slabe in
nepravilne uporabe je ob tem klju¢nega pomena za hitro reakcijo in hitro pomo¢ bolniku. Sodelovanje
med bolniki, medicinskimi sestrami, zdravniki in serviserji aparatov je za bolnikovo dobrobit najbolj

pomembna.

Kljuéne besede NIMV, komunikacija, sodelovanje, telemetrija, pomoc
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Celostna pomo¢ oziroma obravnava bolnika ob kroni¢ni neinvazivni mehanski ventilaciji ( NIMV)
veliko pomeni. Zavedanje, da se na nekoga lahko obrne ob nekem problemu ali vprasaju, lahko

pomeni hitrejSo resitev. Bolj ugodna resitev pa lahko prepreci celo hospitalizacijo.

Komunikaciji se zdravstveni delavei ne moremo izogniti. Ima osrednji pomen, ko bolniki razpravljajo
o dobrih in slabih zdravstvenih delavcih. Opravljamo jo skozi ves nas proces dela bodisi verbalno ali
neverbalno. Predstavlja temelj reSevanja skoraj vseh zdravstvenih tezav bolnikov. Uspesna
komunikacija je eden najpomembnejSih elementov sodobne zdravstvene nege. Znanje pravilnega in
uspesnega komuniciranja je kljuc¢en. Empatija, poslusanje in razumevanje nam daje prednost hitrega

reSevanja tezav.

Razvoj neinvazivne mehanske ventilacije (NIMV) je v zadnjih letih mo¢no napredovala. Omogoca
uporabo aparatov pri bolnikih preko razlicnih vrst mask do traheostom. Maske so postale bolj
ucinkovite, prijetnejse in lazje za samo uporabo. Pravilna izbira maske je pri tem S$e vedno klju¢nega
pomena. Pomoc pri izbiri maske bolniku daje zaupanje o pravilni in uspesni uporabi. Dobro tesnjenje
je pri tem klju¢nega pomena. Prednosti NIMV so Stevilne, saj z njeno uporabo lahko prepre¢imo

Stevilne zaplete, ki jih bolniki brez uporabe lahko imajo (hiperkapnija...)

Kljub vsemu napredku in novitetam je pojav razjed zaradi pritiska (RZP), Se vedno trenutni
kontaindikator uporabe NIMV. Takrat svetujemo prekinitev ventilacije ali pa uporabo druga¢nega tipa
maske. Prav prav tako lahko prihaja do pove€anega puS¢anja maske (leaka), do napihovanja zelodca

ali do ne prenasanja nastavljenih tlakov.

Velik del uspesne uporabe aparata je predvsem dobro razumevanje, kaj aparat je in zakaj ga bolnik
sploh potrebuje. Zato je vzgojno delo medicinskega osebja zelo pomembno. Ucenje uporabe in
namescanje mora biti jasno razloZeno in veckrat ponovljeno, tako da bolnik razume in se z aparatom
pocuti lagodno. Pri tem moramo velikokrat upostevati lastnosti bolnika (slabse razumevanje, slabsa
motorika, druzinske razmere). Ne smemo pozabiti, da je vsak bolnik edinstven, zato prilagodimo

komunikacijo vsakemu posebe;.

Napredek v medicini je v zadnjih letih tako kot tudi na drugih podro¢jih moc¢no napredoval.

Telemedicina se vse bolj uveljavlja, s seboj pa prinaSa veliko ugodnosti tako za bolnike kot za
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medicinsko osebje. Aparati za neinvazivno mehansko ventilacijo so vedno bolj napredni tudi na

podrocju telemetrije.

Telemetrija je tehnologija, ki omogoca meritve na daljavo in posredovanje informacij sistemskemu
oblikovalcu ali operaterju. Zaradi telemetrije oziroma telemonitoringa je lahko pomo¢ bolnikom
hitrejSa zaradi hitrejSega prepoznavanja tezav. Gledamo predvsem uporabo oziroma neuporabo,
redno in neprekinjeno uporabo, neustrezno stabilnost dihalne poti (visok rezidualni AHI) ali preveliko

puscanje maske.

Povezanost med bolnikom in medicinskim osebjem v nasem primeru poteka preko telefonske
povezave in povezave med samim aparatom in raCunalnikom medicinskega osebja. Odpravljanje
zaznanih tezav je mozno izvesti takoj ko se jih zazna. Prav tako je izobrazevanje mozno opraviti tudi
preko telefona, za kar se zopet skrajsa ¢as ukrepanja. ResSitev je hitrejsa in lazja za bolnika. Z vsem
hitrim prepreCevanjem in reSevanjem tezav in vprasanj bolnika zagotavljamo boljsi adherenco
uporabe samih aparatov. Dostop do podatkov je enostaven, prav tako lahko spreminjamo nastavitve
na daljavo. Podatki se prenasajo dnevno, do njih pa lahko dostopajo vsi nosilci zdravstvene nege, ki

so za to pooblasceni.

Ambulanta za neinvazivno mehansko ventilacijo ima kar nekaj nac¢inov pregledovanja bolnikov. Od
klasi¢nega ambulantnega pregleda v sami ustanovi, do telefonskih oziroma telemetri¢énih obravnav.
Za tako obravnavo sicer ni primeren vsak bolnik, saj mora biti stabilen in brez Zivljenjsko ogrozajocih
teZzav. Ima pa veliko pozitivnih lastnosti, kot so hitrejsi pregled, vecji obsega pregleda bolnikov,
bolniki so manj izpostavljeni okuzbam, saj pregledi potekajo od doma preko racunalnika in telefona.
Prav tako smo zaznali, da bolniki zaradi domacega okolja bolj samozavestno nastopijo in lazje
komunicirajo. Tezave, ki jih navajajo, se hitro preverijo na sami povezavi.

Tukaj nastopijo dobre ves¢ine medicinskega osebja in dobro razumevanje in odkrivanje tezav. Zelo
pomembno je, da bolniki zaupajo medicinskemu osebju. Bolnike moramo nauciti prepoznavati tezave
in jih nauciti, da z nami pravilno komunicirajo, da znajo lo¢iti zdravstvene tezave in se obrnejo na
medicinsko osebje. Ob tezavah s samim aparatom, potroSnim materialom, masko in rokovanjem, jih
moramo nauciti, da se obrnejo na izbranega serviserja. Tudi serviserji imajo veliko vlogo pri kvalitetni
in ucinkoviti uporabi, saj morajo biti na razpolago vedno, ko ga bolnik potrebuje, ter zagotavljajo

kvalitetno opremo za neinvazivno mehansko ventilacijo.
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Znano je, da vedenje, da nekdo preverja uporabo in ucinkovitost neinvazivne mehanske ventilacije
pozitivno vpliva in zagotavlja boljSo uporabo, s tem pa izboljSa samo zdravje bolnikov, preprecuje

poslabsanja in potrebe po obisku same bolnice.
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POLISOMNOGRAFSKE NAJDBE PRI BOLNIKU Z DIHALNO ODPOVEDJO
PRI AKUTNI ISHEMICNI MOZGANSKI KAPI V DORZOLATERALNI
PODALJSANI HRBTENJACI

Katja Pavsic, Janja Pretnar Oblak, Fajko F. Bajrovi¢, Leja Dolenc-Groselj

Nevroloska klinika, Univerzitetni klini¢ni center Ljubljana

Opisujemo primer 58-letnega gospoda z akutno unilateralno ishemi¢no moZgansko kapjo v
dorzolateralni podaljSani hrbtenjaci (UIMK v DLPH), ki je bil hospitaliziran na Klinicnem oddelku
za vaskularno nevrologijo v Ljubljani. Tovrstna kap prizadene avtonomne respiratorne skupine
nevronov v podaljSani hrbtenjaci in se v nekaj odstotkih primerov zaplete z dihalno odpovedjo. Pri
omenjenem bolniku smo posneli polisomnografijo (PSG) dan pred nastopom akutne dihalne
odpovedi z asistolijo ter po stabilizaciji klinicnega stanja 2,5 meseca po nastanku kapi. Prvi PSG
posnetek je ze v budnosti, predvsem pa v spanju brez hitrih gibov zrkel (NREM) razkril pogoste dolge
centralne apneje v sklopu periodi¢nega dihanja, ki je je predstavljalo 74% casa trajanja posnetka,
indeks apnej in hipopnej na uro spanja (AHI) je bil poviSan na 163/uro, 19% casa posnetka je bila
saturacija pod 90%. V jutranji plinski analizi arterijske krvi (PAAK) je bila prisotna hipoksemija,
blaga hiperkapnija in blaga respiratorna acidoza. V PSG po stabilizaciji stanja so se v NREM spanju
Se vedno pojavljale epizode periodi¢nega dihanja v nekoliko drugaénem vzorcu, ki so predstavljale
Se 54% cCasa trajanja posnetka. AHI je bil niZji, vendar Se vedno hudo povisan na 63/uro, saturacija
pa je padla pod 90% le Se v 1,8% casa trajanja posnetka. Jutranja PAAK je bila v mejah normale.

Opisani primer kaZe, da lahko pri bolniku z UIMK v DLPH Ze pred razvojem dihalne odpovedi s
pomocjo PSG zaznamo subklini¢ne centralne motnje dihanja v obliki centralnih apnej in periodi¢nega

dihanja v spanju, ki lahko vztrajajo tudi po stabilizaciji klini¢nega stanja.
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Ilovar Bezjak Anja!, Letonja Sanja’
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2Splosna bolnignica dr. JoZeta Potréa Ptuj

52-letni bolnik brez do tedaj znanih kroni¢nih bolezni je bil na UKPBA Golnik sprejet zaradi novo
ugotovljenega srénega popuscanja ob atrijski fibrilaciji s tahikardnim odgovorom prekatov in
akutnega bronhitisa. Opravljen UZ srca je pokazal hipokinezijo levega prektata, oslabljeno funkcijo
levega ventrikla z iztisnim deleZem ocenjenim na 30% in povecan levi atrij. Opravljena je bila tudi
koronarografija, ki je pokazala normalne epikardialne arterije. Uvedli so antikoagulantno terapijo,
bisoprolol, spironolakton in empagliflozin. Opravil je odlozeno elektrokonverzijo. Tekom obravnave
je bil postavljen sum na motnje dihanja v spanju, zato smo bolnika kasneje sprejeli za diagnosti¢no
polisomnografijo. Ob sprejemu je bolnik v spalni anamnezi navajal nikturijo, hlastanje za zrakom
ponoci, smrcanje, bliznji so opazali prekinitve dihanja v spanju. Prekomerno zaspanost ¢ez dan je
zanikal, po ESS je zbral 1/24 tock.

Polisomnografija je pokazala zelo pogoste, preteZzno centralne apneje in hipopneje v spanju, ki so jim
sledile globoke desaturacije. Povpre¢ni AHI je bil 24,6/h, ODI 23/h, povprecna saturacija 92% in
minimalna saturacija 48%. Opravili smo titracijo CPAP terapije, s katerim smo dihanje delno
stabilizirali. Naknadno smo opravili Se ASV titracijo, z ASV smo dihanje dobro stabilizirali. Glede
na to, da je bolnik v vmesnem ¢asu uporabljal CPAP brez vecjih teZav in je bilo, glede na izpis iz
aparata, dihanje stabilno, se za stopnjevanje terapije na ASV nismo odlo¢ili.

Bolniku smo opravili §e kontrolni UZ srca, po katerem je ocenjena iztisna frakcija po Teicholzu 44
do 50%, brez jasnih znakov za segmentne motnje kréenja. Za etiolosko opredelitev centralne spalne
apneje (CSA) smo opravili MR glave, kjer so bile vidne drobne levkopatske spremembe kroni¢nega
izgleda periventrikularno, ki ne razlozijo CSA. Bolnik tudi ni prejemal zdravil, ki bi lahko vplivala
na center za dihanje.

Prikazali sva primer bolnika, pri katerem smo belezili centralne spalne apneje s presenetljivo
globokimi desaturacijami. Glede na to, da to prinaSa pomembno hipoksi¢no breme, ki poveca
tveganje za kardiovaskularne zaplete, smo se odlocili za uvedbo terapije. Bolniki s centralnimi
apnejami, razen s Cheyne-Stokesovim dihanjem, navadno potrebujejo naprednejse oblike ventilacije,
pri nasem bolniku pa smo dihanje dobro stabilizirali s CPAP. Tudi pri centralni spalni apneji je

smiselno poskusiti najprej stabilizirati dihanje s CPAP.
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KOMPLEKSEN BOLNIK S CENTRALNIMI APNEJAMI
Sasa Vipotnik

Klini¢ni institut za nevrofiziologijo, Univerzitetni klini¢ni center Ljubljana
81-letni gospod je bil napoten na polisomnografijo zaradi suma na REM vedenjsko motnjo spanja.

Leto prej je bil operiran zaradi adenokarcinoma zZol¢nika. Ker so na oddelku takrat opazali epizode
tresenja in posumili na epilepticne napade, je na nasem InStitutu Ze takrat opravil EEG preiskavo, ki
ni pokazala posebnosti. Od pridruzenih bolezni naj bi se zdravil zaradi hipotiroze, idiopati¢ne
trombocitopeni¢ne purpure in anemije. V preteklosti naj bi zaradi prehodne izgube zavesti povzrocil

prometno nesreco.

V nevroloski ambulanti je navajal zelo nemiren spanec, ob ¢emer se je Ze zgodilo, da je padel po tleh.
Zena naj bi zaradi tega spala v drugem prostoru. Ekstrapiramidnih znakov ob nevrologkem pregledu

niso opazali.

Polisomnografski posnetek je razkril mo¢no poruSeno arhitekturo spanja zaradi pogostih prebujanj in
plitkega spanja. Posnetek globokega spanja in REM spanja ni vseboval. Zabelezene so bile Stevilne
pavze dihanja, prevladujoce centralne apneje (124), nekaj je bilo Se meSanih (14) in obstruktivnih
apnej (5). AHI indeks je bil 41/h, ODI indeks 42/h. Srednja vrednost saturacije ponoci je bila 94%,
najnizja 74%. ZabeleZili smo ve¢ paroksizmov atrijske fibrilacije. Poleg tega pa smo posneli dva
epilepti¢na napada. Oba sta se zgodila iz plitkega spanja, ob tem pa v EEG ni bilo videti jasnih

abnormnosti. Posneli smo tudi Stevilne gibe udov v spanju, ki so ustrezali periodicnim gibom udov.
Gospodu smo uvedli protiepilepticno zas¢ito in svetovali nadomesc¢anje Zeleza. Napotili smo ga na

EEG po deprivaciji od spanja, na UK Golnik za uvedbo CPAP aparata in svetovana je bila nadaljnja

kardioloSka obravnava.
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TeCSA PRI ADHERENTNEMU BOLNIKU Z OSA

Ziga Pileti¢

Splosna bolnisnica Novo Mesto

Takrat 68-letni gospod z znano hiperlipidemijo in benigno hiperplazijo prostate, je bil leta 2016
obravnavan pri podrocnem pulmologu zaradi suma na motnje dihanja med spanjem. Ob pregledu
ITM 29.8 kg/m2, Mallampati 3, ESS vprasalnik 8 tock. Opravil je poligrafijo na domu, ki je pokazala
hudo obstruktivno in centralno apnejo med spanjem — AHI 45.4/h, oAl 21.8/h, cAl 19.1/h. Napoten
je bil na aCPAP titracijo v sekundarno bolni$nico, kjer so dosegli zadovoljivo stabilizacijo dihanja
med spanjem na tlakih 8-13 cm H2O, obstruktivni dogodki so izzveneli, rezidualni cAHI 11.58/h.
Gospod je doma aparat uporabljal sprva z nosno masko, vendar je bila uporaba precej neredna. Po
menjavi maske za obrazno, se je nanjo navadil, ga redneje uporabljal in navajal boljSo spocitost ob
uporabi aparata, ugotavljali so dobro stabilizacijo dihanja med spanjem — rezidualni oAHI 2.2/h,
cAHI 7.6/h. Tlake so prilagodili na 9-14 cmH20. Ob kontroli leta 2021 posebnosti ni navajal, ESS
vpra$alnik 3/24 tock. V izpisu uporabe aparata pa smo belezili poslabsanje v smislu pojava predvsem
centralnih apnej — rezidualni AHI 27.8/h. Opravili smo kontrolno poligrafijo na njegovem CPAP
aparatu, kjer smo potrdili prisotnost tako centralnih kot obstruktivnih apnej med spanjem — AHI 40/h.
Plinska analiza arterijske krvi je bila v mejah normale. MRI glave posebnosti ni prikazal, na UZ srca

so opisali zgolj blago diastoli¢no disfunkcijo, iztisni delez levega prekata je bil ocenjen na 60%.

Napoten je bil na Kliniko Golnik, kjer so ponovili poligrafijo na njegovem aparatu, opravili BiPAP
S/T in ASV titracijo. Na aCPAP so zabelezili obdobja periodi¢nega dihanja brez kriterijev za Cheyne-
Stokesovo dihanje, ob BiPAP S/T titraciji pa je priSlo na srednjih tlakih do Cheyne-Stokesovega
dihanja, dolge globoke desaturacije so vztrajale. Z ASV so dosegli optimalno stabilizacijo dihanja
med spanjem in mu ga predpisali. Ob kontroli je bila adherenca za aparat sicer dobra, gospod pa je
imel teZave s pogostimi hitrimi dvigi tlakov in posledi¢nimi prebujanji. Tlake so znizali na EPAP 7-
12 ecm H20, PS 0-10 cmH20. Ob tem je aparat lazje prenasal, spodbudili pa so ga k menjavi maske

zaradi obcutka pihanja.
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KATATRENIJA PRI NOSECNICI

Jurij Kozelj

Splosna bolnisnica Novo Mesto

35-letna nosecnica brez kroni¢nih bolezni je bila novembra 2021 pregledana zaradi suma na motnje
dihanja v spanju. Takrat je bila nosea 7 tednov, predviden datum poroda je bil v juniju 2022.
Anamnesti¢no je partner ze dve leti opazal, da ponoci neha dihati. Sicer ni smrcala, ponoci se ni
prebujala in hlastala za zrakom, nikturije ni bilo. Uspavala se je hitro, v povprecju je spala 7 ur na
trebuhu. Zjutraj se je hitro aktivirala, zbudila se je naspana, jutranji glavobol je zanikala. Preko dneva
ni bila zaspana. ESS 6/24 tock, STOP BANG 1/8 tock. V klini¢nem pregledu ni bilo posebnosti.
Decembra 2021 je opravila diagnosti¢no poligrafijo na domu, potrjena je bila zmerno huda OSAS.
Februarja 2022 je bila narejena CPAP titracija na domu, ki subjektivno ni dobro uspela, saj na aparatu
bolnica ni dobro spala. Objektivno je bila u€¢inkovita. Uveden je bil avtoCPAP 4-8 cmH2O0.S strani
maksilofacialnega kirurga je prejela tudi spalno opornico, ki je sicer ni veliko uporabljala, bolje je
prenasala CPAP terapijo.

Marca 2022 je prisla na kontrolo CPAP terapije in kontrolno poligrafijo na spalni opornici. Takrat je
tudi povedala, da med spanjem ne smr¢i, gre bolj za stokanje oz. nenavaden izdih. Spanje s spalno
opornico ni pomembno izbolj$alo stanja, AHI je bil 16,9/h. Dihanje na CPAP aparatu je bilo stabilno.
Zaradi anamnesti¢nih podatkov je bil postavljen sum na katatrenijo, zato je opravila Se
polisomnografijo. Potrjena je bila le blaga, od REM-a odvisna OSAS, prisotni pa so bili tudi
polisomnografski kriteriji za katatrenijo. Opravljen je bil pogovor o naravi katatrenije, dodatni ukrepi
niso bili potrebni, CPAP aparat so prenastavili na 4-10 cmH20O.

Januarja 2024 je bila opravljena ponovna diagnosti¢na polisomnografija. Prisotne so bile pretezno
centralne apneje in hipopneje v spanju, AHI 11,9/h, AHI v REM-u 26,7/h, AHI v NREM-u 9,6/h, CAI
7,7/h, OAI 0,2/h, ODI 5,6/h. Slo je torej za blag sindrom centralne apneje v spanju, ki je mestoma

zadostila kriterijem za katatrenijo.
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Katatrenija je redka, idiopatska, motnja dihanja v spanju. Gre za zvo¢ni fenomen, podoben
stokanju/jamranju, ki je prisoten v ekspiriju. Bolniki obi¢ajno ne zaznajo fenomena, se ga pa zavedajo
partnerji. Znacilen je globok inspirij, ki mu sledi inspiratorna pavza, nato pa pocasen ekspirij, ob tem
nastane znacilni visokofrekvencéni zvok. Obicajno se pojavlja vsako no¢ oziroma vsaj ve¢ino noci.
Pojavi se lahko pri katerikoli starosti, ponavadi v adolescenci. V isti meri je prisotna pri moskih in
pri Zenskah. Vecina bolnikov s katatrenijo poroca o slabsi kakovosti spanca, zmanjSani koncentraciji
in utrujenosti. Klini¢ni in nevroloski pregled je sicer v mejah normale ali pa vsaj nespecificen. Ni
dokazanih dejavnikov tveganja ali komorbidnosti, ki bi bile odgovorne za njen nastanek motnje,
pogosto pa so pridruzeni anksioznost/depresija. Mnogi izmed bolnikov so se na neki tocki v zivljenju
aktivno ukvarjali s Sportom, Se posebno s plavanjem.

Katatrenije ne smemo enaciti z somnilokvijo ali smréanjem. Prav tako ni povezave z epilepsijo, saj
ni pridruzene nenormalne motori¢ne aktivnosti. Osnovni patofizioloski mehanizem je obstrukcija na
nivoju zgornjih dihal. Akusti¢na analiza je pokazala, da zvoki pri katatreniji izvirajo iz grla, opazali
so aktivno krc¢enje miSic glotisa, medtem ko zvoki pri smréanju izvirajo iz Zrela in so neorganizirani.
Po ICSD-2 je bila sprva klasificirana kot parasomnija, v tretji verziji pa je bila uvr§¢ena med motnje
dihanja v spanju, sicer ima znacilnosti obeh. Znacilen vzorec med polisomnografijo je globok inspirij
s pavzo, ki mu sledi podaljSan ekspirij z omenjenim zvocnim fenomenom, ta traja od nekaj sekund
do malo manj kot minuto. Ob tem ne pride do hipoksemije. Vzorec je podoben centralnim dogodkom
in se ga pogosto napacno enaci. Vecinoma je prisoten v REM spanju, v manjsi meri tudi v NREM.
Katatrenija nima pomembnega vpliva na zdravje. Povezava z dnevno zaspanostjo in motnjami
koncentracije ni povsem jasna, saj ni pridruZzene hipoksemije. Lahko je posledica spremljajocih
dihalnih dogodkov ali pridruZenih psihiatri¢nih obolenj/zdravil. Pogosto je pridruZena blaga OSAS,
vendar se sam vzorec katatrenije pojavlja med centralnimi apnejami ali centralnimi komponentami
mesSanih apne;j.

Preiskovanci s katatrenijo, ki imajo sicer normalen polisomnografski izvid, terapije obi¢ajno ne
potrebujejo. CPAP terapija dokazano zmanjSa pojavnost katatrenije, kar podpira teorijo, da je osnovni
patofizioloski mehanizem obstrukcija. Najverjetneje gre za subtotalno zoZenje glotisa med
ekspirijem, pozitivni tlak torej prepreci pretirano addukcijo glasilk. Koristna je redna aerobna telesna
aktivnost. Medikamentozno zdravljenje(benzodiazepini, antidepresivi, antiepileptiki) in kirurSka

terapija niso ucinkoviti.
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SPREMEMBA VOLUMNOV ZGORNJIH DIHAL PRED IN PO KIRURSKEM
ZDRAVLJENJU PACIENTA S SKELETNO NEPRAVILNOSTJO RII

Trajche Jovanovski, Miha Verdenik, Ziga Kova¢i¢, Mojca Knez, Vojko Didanovi¢

Klini¢ni oddelek za maksilofacialno in oralno kirurgijo, Univerzitetni klini¢ni center Ljubljana

UvOoD

Ortognatska kirurgija je veja maksilofacialne kirurgije, ki se ukvarja s prirojenimi in razvojnimi
nepravilnosti obraznega skeleta. Vzroki za nastanek nepravilnosti so multifaktorski, prisotna je tako
dedna komponenta kot vpliv okolja. Obsegajo velik spekter, od blagih nepravilnosti, ki prakti¢no ne
potrebujejo nobenega zdravljenja do obseznih, ki potrebujejo veckratne operacije in sodelovanje
razlicnih strok. Obravnava vecine nepravilnosti zahteva kombinirano ortodontsko in kirurSko
zdravljenje. Pri operaciji gre za nartovan poseg, pri katerem kirurg naredi osteotomije, mobilizira
dele obraznega skeleta in jih postavi v nov, nacrtovan polozaj, kjer jih imobilizira z vijaki in

plosc¢icami.

PRIKAZ PRIMERA

38-letni pacient je bil operiran na KO za maksilofacialno in oralno kirurgijo UKC Ljubljana zaradi
hude oblike skeletne nepravilnosti obraznih kosti razreda R II, ki se kaZe z retrognatim poloZajem
spodnje ¢eljusti napram zgornji. Sistemsko je bil zdrav, alergije je zanikal. Navajal je smréanje med
spanjem. Zacetni status je prikazal dihanje na nos, konveksen in horizontalen profil obraza, majhno
spodnjo c¢eljustnico, majhno brado in poudarjeno mentolabialno gubo. Predoperativno je opravil
ortopantomogram, stranski telerentgen in 3D RTG slikovno diagnostiko. Opravil je tudi ortodontsko
predpripravo zgornjega in spodnjega zobnega loka ter odstranitev modrostnih zob, ki je potrebna za
ortognatski poseg. Ortognatska operacija je vkljucevala bimaksilarno korekcijo: Le Fort osteotomijo
zgornje celjusti, obojestransko razkolno osteotomijo spodnje celjusti (BSSO), augmentacijsko
genioplastiko ter kemi¢no deinervacijo miSic ustnega dna (Botullinum toxin). Dosezena je bila
normalna okluzija s premikom spodnje celjusti naprej v ortognati polozaj obraznega skeleta v
primerjavi z lobanjsko bazo. Na oddelku je okreval brez posebnosti, prejemal je antiedematozno,
analgeti¢no in antibioti¢no terapijo. Kontrolni ortopantomogram in stranski telerentgen sta prikazala
normalen poloZajéeljusti po bimaksilarni korekciji. Cetrti pooperativni dan je bil odpuséen v domaco
oskrbo. Pol leta po kirurS§kem zdravljenju je bil brez tezav, smréanje je zanikal. Opravil je kontrolni
CBCT (Dolphin — merjenje volumnov zgornje aerodigestivnega trakta), ki je prikazal povecavo

volumnov v podro¢ju ustnega dela Zrela.
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ZAKLJUCEK

Pri pacientih z OSA, ki imajo nesorazmerja med obraznim kostnim okvirjem in mehkimi tkivi
zgornjega aerodigestivnega trakta, je ortognatska kirurgija uspesna metoda zdravljenja. V prispevku
je prikazan primer racunalniSkega nacrtovanja operacije ter dosezena sprememba volumna

aerodigestivnega trakta po posegu.

o

DMt Matod O Srusivay  © Uppes Canaroied vy b Caommap)

ok Qo EEEDOOe

Airway Area = 799 mm? / Minimum Axial Area = 96 m

Sagittal (Draft)

<Avr QG §omw EN Osoore.
- o

Defne: © Ay Sead Cuve O Aiva Bounday (Optonal)

supt

S e T S G

S0 Aot Sy ety © ik [
= ©

Step 3 Cick an this bukon to find siway:

166



SPREMEMBA VOLUMNA ZRELA PO OPERACIJI SKELETNE NEPRAVILNOSTI

@ Sious/Aiway o x

DMt Maod O Seusiay  © Usges Conascted vy Caommag) ﬂ'!ﬂﬂne

OLock Do (s LI
Airway Area = 1198 mm* / Minimum Axial Area = 419 mm*

ReakHat

Sagittal (Draft)

<Avr @G §emw JShow 0 Pire sy 5 A S L
- = b ¥,

Defne. © Aiway Sead Cuve O Aivay Bounday (Optoral)

Step1
‘atmey, and doble-cick on s laxt pon 10 end Cick co the “emave' bulcn to
od

Step 2 Adkust ammap sensitidy © Quick

Step 3 Cick an s buon to find siway:

167



POLICITEMIJA PRI BOLNIKU NA TERAPIJI S TESTOSTERONOM ZARADI OSA

POJAV POLICITEMIJE PRI PACIENTU NA NADOMESTNI TERAPLJI S
TESTOSTERONOM ZARADI SINDROMA OBSTRUKTIVNE SPALNE
APNEJE

Tjasa Kitanovski', Zan Garvas?, Katarina Mleku§ Kozamernik?>

'Klini¢ni institut za Radiologijo, Univerzitetni klini¢ni center Ljubljana

?Medicinska fakulteta Univerze v Ljubljani

3Klini¢ni oddelek za endokrinologijo, diabetes in metabolne bolezni, Univerzitetni kliniéni center

Ljubljana

40-letni moski s primarnim hipogonadizmom (po hemikastraciji desno in atrofiji levega testisa),
zdravljen s TRT od pubertete dalje, se vodi na EndokrinoloSkem oddelku Interne klinike UKC
Ljubljana od leta 2006 dalje.

V zacetku obravnave je imel 86 kg. Postopno je telesna teza porascala, tako je imel leta 2014, ko je
bil prvi¢ ugotovljen poviSan hematokrit,108 kg.

Kljub prehodu iz depo pripravka testosteron undekanoata na dermalni gel, nizanju odmerkov in ze
prenizki ravni celokupnega testosterona, se policitemija ni izboljSala.

Nadaljnja diagnostika v laboratoriju za motnje dihanja v spanju, je potrdila zmerno obliko OSAS z
indeksom apneje-hipopneje (AHI) 29.

Pacient je prejel CPAP masko, ki je ob pravilni uporabi povzrocila postopen upad hematokrita in

dovolila varno nadaljevanje s TRT.

168



NESPECNOST IN OSA - PRIKAZ PRIMERA

NESPECNOST IN OSA — PRIKAZ PRIMERA

Anja Zargaj

Univerzitetna Klinika za pljucne bolezni in alergologijo Golnik

55-letni gospod je prisel na pregled v ambulanto Laboratorija za motnje spanja zaradi tezav z
nespecnostjo. Gospod je bil brez redne terapije in kroni¢nih obolenj, pri 36. letih je imel opravljeno
uvulopalatoplastiko zaradi tezav s smrcanjem.

Vec¢ let je imel prisotne tezave z nespecnostjo, in sicer je imel obcutek, da prakti¢no ni spal, prebudil
ga vsak zvok ali drazljaj. Obcasno je zaradi vec¢jega miru spal v hotelu. Potreboval je tudi poseben
jogi in vzglavnik, saj je moral spati v to¢no dolo¢enem bo¢nem polozaju, v ostalih polozajih je imel
obcutek dusenja. Ker je spal sam, za smrcanje in prekinitve dihanje v spanju ni vedel. Ponoci se je
veckrat prebujal oziroma je imel obcutek, da je mogoce le obCasno za kratko zaspal. Zbujal se je
nespocit in zaspan, vendar preko dneva ni pocival. Zaradi teh tezav je bil pred kratkih Ze obravnavan
pri nevrologinji, ki je svetovala najprej terapijo z zolpidemom, nato s trazodonom. Ko je vzel prvi
odmerek slednjega, je imel obcutek izrazito oteCenega jezika, kar je vztrajalo Se ob pregledu. Ob
pregledu je bil klini¢ni status v mejah normale, BMI 26 kg/m2, obseg vratu 38 cm, brez vidnih
deformacij obraznih kosti, ustno-zrelni prehod nekoliko zoZen na racun stanja po uvulopalatoplastiki,
Mallampati 2, jezik normalne velikosti, zobovje sanirano. Prav tako so bili v mejah normale
laboratorijski izvidi, PAAK in preiskava plju¢ne funkcije.

Opravili smo standardno diagnosti¢no polisomnografijo, ki je pokazala izrazito razdrobljen spanec
ponoc€i, TRT 7 ur 31 min, TST 2 uri 10 min, WASO 277 min, latenca uspavanja 43 min, REM-a nismo
zabelezili, SE 29%. Le kraj$a obdobja, ko se je bolnik uspaval, N1 49 min (37% TST), N2 56 min
(43% TST), N3 26 min (20% TST). Prisotne so bile pretezno hipopneje, obstruktivnega tipa, AHI
11.5/h, vecina hipopnej se je terminirala s prebujanji, bolnik je vecino ¢as spal v bo¢nem polozaju, v
hrbtnem le 3 minute, tako polozajne odvisnosti nismo mogli ocenjevati. Saturacija s kisikom v
povprecju 92%, minimalna sat. 87%, ODI 3.7/h.

Brez motenj srénega ritma. PLMI 0/h.
Pri bolniku smo z namenom stabilizacije spanja izvedli CPAP titracijo in poskusno uvedli CPAP

terapijo, z nizkimi tlaki. Gospod aparat redno uporablja, saj ima obcutek, da ima sedaj globlji spanec,

ve¢ sanja in ima obcutek, da se zbuja bolj naspan ter je preko dneva lazje zbran.
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PRIKAZ PRIMERA: UVEDBA CPAP PRI DUSEVNO MANJ RAZVITEM
BOLNIKU

Sara Levart

Oddelek za pljucne bolezni UKC Maribor

55 letni bolnik je napoten v ambulanto zaradi izrazitega smrcanja. Gre za dusevno manj razvitega
nekadilca iz Sibkega socialnega okolja. Osebna asistentka, ki ga spremlja, pove, da tekom 16ih ur
dnevno opazajo, da je gospod veckrat pospan, dremav, v€asih popoldne trdno zaspi za uro in se
medtem nemirno premetava, imajo obc¢utek, kot da se ne more dovolj naspati in zadosti spociti.

Ob pregledu ugotavljam ESS 18, StopBANG visok riziko. Je prekomerno prehranjen z BMI 34,
obseg vratu 47 cm, Mallampati 3 in v plinski analizi arterijske krvi hipoksemicen 7.7 ter
hiperkapnicen 6.3, prisotna je sekundarna policitemija s Hb 192 g/I. TSH je normalen, primerna sta
pljucna funkcija in rentgenogram pljuc.

Z osebno asistentko se dogovorimo, da opravimo poligrafijo na domu. Posnetek dobre kvalitete
pokaze, da gre za hudo obstruktivno apnejo v spanju z ODI 85/h, AHI 70/h, povpre¢na saturacija 81
%, minimalno 50 %, delez noci s saturacijo pod 90 % 96 % no¢i, celokupno srmcanja 1 uro 47 min,
najdaljSa apneja 1 minuto 21 sekund, povprecno trajanje 22 sekund. Povabim ga na ponovni pregled,
pojasnim stanje in predstavim CPAP aparat, kar v okviru svojih zmoZnosti razume in se odloci
poizkusiti.

Po 3 mesecih pride na kontrolo, ob dobrem sodelovanju osebnih asistentk se izkaze, da je gospod
aparat sprejel, osvojil je manever pravilnega nanasanja maske, aparat redno uporablja in opazajo
dober klini¢ni ucinek - kognitivno je bolje urejen, ¢ez dan brez potrebe po dremezu. Podatki z SD
kartice potrdijo odli¢no uporabo - vec kot 4 ure na no¢ ga uporablja 94 % Casa, brez uporabe le 1
no¢. Ugotavljam hiperglikemijo 20 mmol/l, uvedem Novonorm, nato pa pri diabetologu le- ta
zamenjan za Ozempic.

1 leto po uvedbi CPAP terapije je komplianca enako dobra, rezidualni AHI znasa 0.9/h, 95a tla¢na
percentila 12.4 cmH20. Ob Ozempicu je telesna teza padla za 10 kg, v PAAK dosezena
normoksemija 8.8 in normokapnija 5.1, sekundarna policitemija je manj izrazita 165 g/1.

Z zdravljenjem Zeli nadaljevati.
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BOLNIK S TETRALOGIJO FALLOT IN OBSTRUKTIVNO SPALNO
APNEJO

Igor Koren

Zavod Pulmoradix, Pulmoloska ambulanta v Slovenj Gradcu

Primer 45 letnega kmeta zadihanega ob naporu. V otro$tvu so mu korigirali tetralogijo Fallot.
Ugotovimo nepovratno obstrukcijo (FEV1/FVC<0,7) z normalno difuzijo. Izklju¢imo bolezen
intersticija, bronhiolitis in sindrom slabo gibljivih cilij. Potrdimo obremenitev desnega srca in zmerno
pljucno hipertenzijo. V ospredju sta prisotna zviSani celokupni IgE in poliglobulija brez eozinofilije.
Kroni¢na hiperkapni¢na respiracijska insuficienca se po dodanemu kisiku le deloma popravi.
Potrdimo tudi tezko OSA. Z APAP REI upade iz 43 na 4/h, desaturacija pod 90% pa se skrajsa iz 324
na 63 minut. Ob negativnih alergoloskih testih belezimo zvi$an IgG na aspergilus fumigatus. Ze
pred naso obravnavo so v drugi ustanovi izkljuc¢ili mezenhimopatijo.

Napotimo ga na kliniko za nadaljnjo diagnostiko.
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BERLIN-CHEMIE
MENARINI

IGK'

(flutikazonfuroat 92 ug

Futver zur inhalation/pradak inhalata

Fluticasone furcate/Umeciinium
WMOM Tticasenum fureas

Zdravilo

(UMEK/VI/FF 74,2/25/100 pg enkrat dnevno) je indicirano za vzdrzevalno zdravljenje odraslih bolnikov z zmerno do hudo kroni¢no

obstruktivno pljuéno boleznijo (KOPB), ki niso zadostno zdravljeni s kombinacijo inhalacijskega kortikosteroida in dolgodelujo¢ega agonista adrenergicnih receptorjev
beta?2 ali s kombinacijo dolgodelujocega agonista adrenergi¢nih receptorjev beta2 in dolgodelujoéega antagonista muskarinskih receptorjev.’

*Priporogeni odmerek je en vdih enkrat dnevno. Bolniki naj vdihnejo z enim dolgim, enakomernim in globokim vdihom.’
**Pomembno vecje povecanje od izhodis¢a do tedna 52 v povpre¢nem FEV, v prim. s FOR/BUD 12/400 pg dvakrat dnevno preko vdih.
Turbuhaler (p<0,001) kot tudi pomembno vedje povedanje od izhodi$¢a do tedna 52 v prim. z UMEK/VI 74,2/25 g enkrat dnevno preko

vdihovalnika Ellipta (p<0,001) in v prim. z VI/FF 25/100 pg enkrat dnevno preko vdih. Ellipta (p<0,001).
*lzrazeno kot dostavljeni odmerek.'

1. TRELEGY Ellipta povzetek glavnih
znadilnosti zdravila, datum revizije 01/2024.

Okrajsave: BUD, budezonid; FEV,, forsirani ekspiracijski volumen v 1 sek.;
FF, flutikazonfuroat; FOR, formoterol; IGK, inhalacijski glukokortikoid; LABA,
dolgodelujoci agonist receptorjev beta2; LAMA, dolgodelujogi antagonist
muskarinskih receptorjev; UMEK, umeklidinijev bromid; VI, vilanterol trifenatat.

Te informacije o zdravilu na recept so namenjene izkljuno strokovni javnosti. Pred predpisovanjem, prosimo, preberite celoten povzetek glavnih
znadilnosti imetnika dovoljenja za promet z zdravilom. Berlin Chemie/A. Menarini Distribution Ljubljana d.o.o. ne priporoga uporabe tega zdravila

drugace kot je navedeno v povzetku glavnih znadilnosti zdravila. Datum priprave informacije marec 2024.

tveganje za pljuénico povecuje s povecevanjem odmerka steroida, vendar to ni bilo dokonéno dokazano v vseh $tudijah. Zdravniki morajo biti pri
bolnikih s KOPB pozorni na morebiten pojav pljuénice, kajti kliniéne znacilnosti taksne okuzbe se prekrivajo s simptomi poslabsanj KOPB. Med
dEJanIk\ tveganja za pljuénico pri bolnikih s KOPB so trenutno kalenle wé]a starost mzek mdeks telesne mase (ITM) in huda KOPB. Agonisti ad-
jev beta, lahko nekaterim bolnikom povzrocijo p i | KVS ucinki. Znizanje kalija v

Trelegy Ellipta 92 mikrogi 55 mil 22 mikrog prasek za i

Sestava: Ena inhalacija zagotavlja oddani odmerek (udmerek k\ zapusti ustnik) 92 mikrog il 65 mikrog

ga bromida (to ustreza 55 mik gr: jja) in 22 gramov (kot tri To ustreza odmerj odmerku 100 mik-

rogramov 74,2 idinij bromida, kar je enak ino 62,5 mik Klidinija in 25 mikrog vilan- !
terola (kot trifenatata). Vsak doslaVUen odmerek vsebuje priblizno 25 mg laktoze. Terapevtske Indlkaclje Zdvawlo Tre\egy E\hpla je indicirano za

vzdrzevalno zdravlienje odraslih bolnikov z zmemo do hudo KOPB k| nlso zadostno zdravljeni s kombi kortik jain dolgo- prav tako p
delujocega agonista adrenerg\cmh receptouev B2 ali s komk tega agonista ad giénih [ B2 in dolgodel

muskarinskih recep je in nacin P in najvecji odmerek je ena inhalacija enkrat na dan, vsak dan
ob istem &asu. Bolnikom, starim 65 \et ali ve in bolnikom z okvaro ledvic, odmerka ni treba prilagoditi. Bolnikom z blago, zmerno ali hudo okvaro
jeter odmerka ni treba pn\agod\tl Pri bolnikih z zmerno do hudo okvaro jeter je treba zdravilo Trelegy Ellipta uporabljati previdno. V pediatriéni po-
pulaciji (mlajsi od 18 let) zdravilo Trelegy Ellipta nima relevantne uporabe za indikacijo KOPB. Samo za inhalacijsko uporabo. Po inhalaciji morajo
bolniki splakniti usta z vodo, vode ne smejo pogoltniti. Bolnike je treba pougiti o tem, kako pravilno vzamejo zdravilo. Kontraindikacije: Preobcutl-
jivost na ucinkovine ali katero koli pomozno snov v zdravilu. Posebna opozorila in previdnostni ukrepi: Tega zdravila se ne sme uporabljati pri
bolnikih z astmo, ker v tej populaciji bolnikov ni raziskano. Ni klini¢nih podatkov, ki bi pomevall uporabo zdravila Trelegy EH\pta za zdrav\lenle akut-
nega bronhospazma ali akutnega poslabsanja KOPB (i za resilno Scanje uporabe kratkodelujoCi jev za olajanje
simptomov je lahko znak, da se nadzor bolezni slabsa. Ce se KOPB med zdravl]en]em z zdravilom Trelegy Ellipta poslab$a, je treba znova oceniti
tako bolnika kot shemo zdravljenja KOPB. Bolniki ne smejo kondati zdravUenJa z zdravwlom Trelegy Ellipta brez zdravniskega nadzora, ker se lahko
simptomi po prenehanju zdravlienja ponovijo. Uporaba 0 k ola (FLU/UME/VIL) lahko povzroti paradoksni bron-
hospazem - pojav piskajocega dihanja in kratke sape takoj po uporabi zdravila - ki je lahko smrtno nevaren. Ce se pojavi paradoksni bronhospazem,
je treba zdravljenje nemudoma prenehati. Bolnika je treba oceniti in uvesti drugo zdravljenje, ce je potrebno. Po uporabi antagonistov muskarinskih
receptorjev in simpatikomimetikov, vklju¢no z UME in VIL, se lahko pojavijo KVSi uginki, npr. motnje srénega ritma, kot sta atvuska ﬂbrllacua in tahl-
kardija. Zato je treba zdravilo Trelegy Ellipta previdno uporabllaﬂ pri bolnikih, ki imajo kaksno bilno ali zivljenjsko Z
bolezen. Bolnike z zmerno do hudo okvaro jeter, ki prejemajo zdravilo Tvelegy Ellipta, e treba nadzorovati glede sistemskih neze\emh uginkov, pove-
zanih s kortikosteroidi. Med uporabo vseh inhalacijskih kortikosteroidov se lahko pojavijo sistemski ucinki, zlasti med dolgotrajno uporabo velikih
odmerkov. Ti uéinki so veliko manj verjetni kot med uporabo peroralnih kortikosteroidov. Pri sistemski in topikalni uporabi kortikosteroidov lahko
porocajo o motnjah vida. Ce se pri bolniku pojavijo simptomi, kot so zamegljen vid ali druge motnje vida, ga je potrebno upostevati za napotitev k
oftalmologu zaradi ovrednotenja moznih vzrokov, ki lahko vkljuéujejo katarakto, glavkom ali redke bolezni, kot je centralna serozna horioretinopatija,
o katerih so porocali po sistemski in topikalni uporabi kortikosteroidov. Zdravilo Trelegy Ellipta je treba uporabljati previdno pri bolnikih s konvulziv-
nimi motnjami ali tirotoksikozo in pri bolnikih, ki so nenavadno odzivni na agoniste adrenergicnih receptorjev beta,. Zdravilo Trelegy Ellipta je treba
uporabljati previdno pri bolnikih s pljuéno tuberkulozo in pri bolnikih s kronicnimi ali nezdravljenimi okuzbami. Zdravilo Trelegy Ellipta je treba upo-
rabljati prewdno pri bolnikih z glavkomom z ozkim zakotjem. Bolnike je treba seznaniti z znaki in swmploml akutnega glavkoma z ozkim zakotjem;
narociti jim je treba, da morajo v primeru taksnih znakov ali si joma prenehati uporabljati zdravilo Trelegy Ellipta in se posvetovati z
zdravnikom. Previdnost je potrebna, kadar se predpisuje zdravilo Trelegy Ellipta bolnikom z retenco urina ali z dejavniki tveganja za retenco urina,
npr. z benigno hipertrofijo prostate. V obdobju trzenja zdravila so opazili primere akutne retence urina. Pri bolnikih s KOPB, ki so prejemali inhala-
cijske kortikosteroide, so opazali ve¢jo pojavnost pliucnice, tudi pljuénice, ki je zahtevala sprejem v bolni$nico. Obstajajo dologeni dokazi, da se

serumu je po navadw prehodno in ne zahteva dodajanja. Previdnost je potrebna, e se zdraw\o Trelegy Ellipta uporabUa z drugimi zdravili, ki lahko

kaliemijo. Agonisti ad icnih receptorjev beta, lahko nekaterim bolnikom povzrogijo prehodno hiperglikemijo. Po
uvedbi zdvavUenJa z zdrawlom Trelegy Ellipta je treba sladkornim bolnikom natancne]e spremljati glukozo v plazmi. Zdravilo vsebuje laktozo. Bolniki
z redko dedno intoleranco za galaktozo, laponsko obliko zmanj$ane aktivnosti \aktaze ali rnalabsorpcuo glukoze/ga\aktoze ne smejo jemati tega
zdravila. Medsebojno delovanje z drugimi zdravili in druge oblike i j: Kliniéno p t delovanja 2 zdravili zaradi
FLU/UMENIL v Kiiniénih odmerkih niso verjetna, ker je ija v plazmi po i ju nizka. jev beta,
lahko oslabijo ali antagonizirajo ucinek agonistov adrenergicnih receptorjev beta,, kakrsen je VIL. Ce obstaja potreba po uporabl antagonistov beta,
je treba razmisliti o uporabi kardioselektivnih antagonistih beta, vendar pa je med so¢asno uporabo potrebna previdnost; to velja tako za selektivne
kot za kardioselektivne antagoniste beta. Previdnost je potrebna med socasno uporabo z mocmml zaviralci CYP3A4 (npr. ketokonazol, ritonavir,
zdravila, ki vsebujejo kobicistat), ker obstaja moznost vecje | in vil , to pa lahko pove¢a moznost
nezelenih ucinkov. Sotasni uporabi se je treba izogniti, razen Ge korist odtehta povegano tveganje za pojav slslemsklh nezelenih ucinkov kortikos-
teroidov; v tem primeru je treba bolnike nadzorovati glede sistemskih nezelenih uginkov kortikosteroidov. So¢asna uporaba zdravila Trelegy Ellipta z
drugimi dolgodelujo&imi muskarinskimi isti ali dolgodelujogimi agonisti ad ih receptorjev beta, ni raziskana in ni priporocliiva, ker
lahko poveca nezelene ucinke. Socasno f iemic j ilksantinskimi derivati, steroidi ali diuretiki, ki ne varcujejo s kalijem, lahko
stopnjuje mozni hipokaliemi¢ni uginek agonistov adrenerglémh receptoqev beta,, zato je potrebna previdnost. Nosecnost: Uporaba zdravila Trele-
gy Ellipta pri noseénicah pride v postev le, ¢e pricakovana korist za mater uprawcuje morebitno tveganje za plod. Dojenje: Odlogiti se je treba
bodisi za prenehanje dojenja bodisi za prenehanje zdravl]en]a 2z zdravilom Trelegy Ellipta, upostevaje koristi dojenja za otroka in koristi zdravljenja za
zensko. Plodnost: Podatkov o vpllvu k j jjivilanterol na plodnost pri ¢loveku ni. Vpliv na sposobnost voznje
in janj; stlo]ev Kombi f ij/vilanterol nima vpliva ali ima zanemarljiv vpliv na sposobnost voznje in upravljanja
strojev. i ucinki: Najy i nezeleni uginki so nazofaringitis, glavobol in okuzba zgornjih dihal. Pogosti: plju¢nica, okuzba
zgornjih dihal, bronhitis, faring\tis, rinitis, sinuzitis, gripa, nazofaringitis, kandidoza ust in zrela, okuzba secil, glavobol, kasel}, orofaringealna bolegina,
zaprtje, artralgija, bolecine v hrbtu. Ob¢asni: virusna okuzba dihal, disgevzija, zameglien vid, glavkom, bolegina v oesu, supraventrikularna tahiarit-
mija, tahikardija, atrijska fibrilacija, disfonija, suha usta, zlomi. Ostali nezeleni u¢inki so navedeni v Povzetku glavnlh znacl\nostl zdravila. Preveliko
odmerjanje Simptomi: bo verjetno povzrocw\o znake, simptome ali nezelene reakcije, povezane s | ih sestavin
(npr. Cushingov sindrom, i il supresija nadledvic z\ez, jSanj m\nera\ne goslote kosn suhcst ust, motnje akomcdam-
e vida, tahikardijo, motnje srénega ritma, tremor, glavobol, palpitacije, navzeo, hiperglik in hipok Zdravlienje: Za preveliko janj
ni specifiénega zdravljenja. Bolnike je potrebno zdraviti podpomo in ga ustrezno kontrolirati. Vrsta in vsebina ovojnine: Skatla, ki vsebuje 1 in-
halator s 30 odmerki. Uporabite v 6 tednih od odprtja vrecke. Imetnik dovoljenja za promet: GlaxoSmithKline Trading Services Limited, Irska
Nacin in reZim izdaje: Predpisovanje in izdaja zdravila je le na recept. Datum zadnje revizije besedila: 01/2024 Dodatne informacije so
na voljo pri: BERLIN-CHEMIE / A. Menarini Distribution Ljubljana d.0.0., Dolenjska cesta 242c, 1000 Ljubljana, telefon 01 300 2160, faks 01 300
2169; e-mail: slovenia@berlin-chemie.com
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