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Bevezetés

Alvéasunk mennyiségi és mindségi jellemzdi komoly hatassal vannak egészségi allapotunkra.
Befolyasoljak a nappali teljesitOképességet és alvaskésztetést, melyeken keresztiil a kdzuti és
munkahelyi balesetek el6fordulasara is hatassal vannak. A cirkadian ritmus diszfunkci6ja
szamos kronikus megbetegedéssel, cardiovascularis események eléfordulasaval és a
veéralvadassal is bizonyitottan Osszefliggést mutat. (Halmos, Suba, 2012). A disszomniak
csoportjaba tartozd, ¢&jszakai légzészavarokkal jellemezhetd alvasi apnoe szindroma
népegészségiigyl jelentdségét szamos vizsgalattal alatdmasztottak. A korkép szoros
Osszefliggést mutat a cardiovascularis megbetegedésekkel, diabetesszel, metabolikus
szindromaval €s szamos pszichiatriai korképpel. Az alvasi apnoe szindromanak obstruktiv és
centralis formajat ismerjiik. Az obstruktiv megjelenési format periodikus garatelzarodas
jellemzi, mig a centrdlis format a 1€gzékozpont koordinacids hibdja okozza. A kevert tipust
apnoek esetében, mind a légaramlas, mind a 1égzémozgasok leallasa regisztralhatod. (Varadi
Visy, 1996). A nagy népegészségiigyi jelentdségli korkép, a technologia fejlodése és a
diagnosztikai lehetdségek boviilése ellenére, ma is gyakran marad kivizsgalds és kezelés
nélkiil. Ennek egyik oka, hogy a korkép gyakran jelen lehet markéns tiinetek hidanyaban is. Az
alvasi apnoe kialakuldsat tobb rizikotényezo fennallasa is eldidézheti. Az obesitas és apnoe
kozotti szoros korrelaciot szamos vizsgalatban bizonyitottak. Ezen kiviil, a korkép az életkorral
novekvl gyakorisdgot mutat, illetve a koros nyakkorfogat €s a férfi nem bizonyul erds
prediktornak. A korkép népegészségiigyi jelentdsége miatt nagyon fontos az idében torténd
felismerés és kezelés. Az alvasi apnoera hajlamosité rizikotényezok meghatdrozasdhoz
egyszerii és koltséghatékony modszerek elegenddek. Indokolt tehat a rizikdtényezdk hatasanak
pontosabb ismerete mellett, olyan rizikobecslésre alkalmas modszer hasznalata, mely a
fontosabb rizikotényezok mentén segiti a korkép kialakuldsanak és sulyossagénak esélyét
megallapitani. Az alvasiapnoe és a cardiovascularis illetve pszichiatriai megbetegedések szoros
korrelacidja miatt, szintén lényeges a rizikdtényezokon keresztiil vizsgalni az esélyeket a
tarsbetegségekre vonatkozoan is. Nagy jelent6sége van ezen tilmenden, hogy pontosabban
ismerjlik az olyan esetek Osszefliggéseit a rizikotényezdkkel illetve tarsult megbetegedésekkel,
amelyek nem felelnek ugyan meg az alvasi apnoe diagnosztikai kritériumainak, de jellemzi 6ket
az éjszakai alvas ideje alatt jelentkezd oxigén szaturacid csokkenés. Szamos nagy elemszamu
tanulmanyban, a tarsbetegeségek és rizikOtényezOk vizsgalata soran, a diagnosztikai

kritériumoknak megfeleld alvasi apnoesok korébdl keriilnek ki adatok. Az éjszakai oxigén



szaturacid csokkenés, annak mértéke és a csOkkent szaturacid mellett tolt6tt alvasido
jelentdsége szintén kiemelkedd lehet, hiszen szdmos mdas kronikus betegség jar csokkent

¢jszakai szaturacidval.

Célkitiizések

Mai rohané vildgunkban, bar egyre gyakoribbak az alvéassal 0sszefiiggd panaszok, a betegek
dontd tobbsége mégis nagyon ritkdn fordul pusztin ezek miatt az egészségiigyi
ellatorendszerhez. A csokkent nappali éberségnek jelentds kovetkezményei vannak a
munkahelyi ¢és kozuti balesetek el6fordulasanak gyakorisagara egyarant. Mindemelett
befolyasoljak a teljesitoképességet és kognitiv funkciokat is. Az obstruktiv alvasi apnoe okozta
tiinetekhez a betegek hozzaszokhatnak, hiszen a korkép nem okoz egyik naprdl a masikra
kialakulo markans tiineteket, mely miatt a beteg az ellatorendszerhez fordulna. Szamos
vizsgalattal igazoltak, hogy a korkép Osszefliggést mutat a kardiovaszkularis
megbetegedésekkel, metabolikus szindromaval, pszichiatriai megbetegedésekkel €s a hirtelen
szivhalallal egyarant. Fentiek miatt az obstruktiv alvasi apnoet népegészségiigyi problémaként
kell értékelniink. Fontos a korkép kialakulasdhoz vezetd folyamatok, hajlamosité tényezok,
patomechanizmusok, a korkép szovodményeinek pontosabb ismerete, mely a szelekcio és a
terapia es¢lyét egyarant javithatja. Fentieken tilmenden fontos, az alvasi apnoe tiineteként
jelentkezd, éjszakai alvasidé alatti oxigén szaturacio jelentoségének vizsgalata. Szadmos
kronikus megbetegedés kisérd tiinete ez, mely miatt fontos a rizikotényezokkel ¢és

tarsbetegségekkel fennallo kapcsolatanak pontosabb ismerete.

1. Obstruktiv alvasi apnoe rizikotényezdinek vizsgalata

A rizikétényezOk koziil a nyakkorfogat, BMI, életkor és nem keriilnek elemzésre. A
felsorolt hajlamositd tényezOk kozil a korkép legmarkansabb prediktoranak
kivalasztasa a vizsgalat célja, illetve a rizikotényezOk hatdsanak vizsgéalata a korkép

sulyossagara.



2. Az obstruktiv alvasi apnoe és tarsult betegségek vizsgalata

- Aszivfrekvencia variabilitas vizsgalata:

Célunk volt vizsgalni a kardiovaszkularis egészséget a szivfrekvencia variabilitds id6 és
frekvencia paramétereinek elemzésével, az apnoes és kontroll csoport tagjain. A HRV
paraméterek koziil az egymast kdvetd ciklus hosszok atlagai koriili szorasértékeket, illetve az

alacsony és magas frekvenciak aranyszamat elemeztiik.

- Depresszio és OSAS kapcsolata

Tovabbi tarsult betegségek koziil, a depresszio eléfordulasi gyakorisdganak vizsgélatat tiiztiik
ki célul a beteg és kontroll csoport tagjai kozott. Validalt depressziora vonatkozo kérddiv
pontszamait elemeztiik és vetettiik 6ssze a légzészavar epizodok drankénti szamaval, illetve az

atlagos oxigén szaturacioval, és a csokkent szaturacid mellett t61tott alvasidé hosszaval.

3. OSAS tiineteinek a vizsgalata

Célunk volt vizsgalni az OSAS vezetd tiinetét a nappali aluszékonysagot, illetve az éjszakai

oxigén szaturacid jelentdségét. Vizsgaltuk tovabba a 90% alatti oxigén szaturacid mellett toltott

alvasid6 hosszat.



Hipotézisek

Obstruktiv alvasi apnoe rizikotényezdinek vizsgalata

H1. A férfiak vezetd rizikdtényezdje a koros nyak korfogat, mely hatdssal van a korkép

sulyossagara is.

H2. A nemek kozti 6sszehasonlitas alapjan, a férfiak esélyesebbek a korkép kialakulasara,

mint a nok.

H3. A ndi csoportban a vezetd rizikotényezd a koros BMI, mely hatassal van a kérkép

stlyossagara is.

Az obstruktiv alvasi apnoe és tarsult betegségek vizsgalata
- Szivfrekvencia variabilitas vizsgalata
H4. Mind az id6-mind a frekvencia paraméterekben jelentés kiilonbség van a kontroll
csoport és az apnoes betegek értékei kozott. A korkép sulyossaga is befolyasolja a HRV
mutatokat.

- Depresszio és OSAS kapcsolata

HS5. Az apnoes csoport tagjai kozott gyakoribb a depresszio eléforduldsa, mint a kontroll

csoport tagjainal. Az apnoe a depresszio sulyossaganak valdszinliségét is noveli.



OSAS tiineteinek a vizsgalata

H6. A nappali aluszékonysag, és annak stulyossaga meghatarozo tiinete az OSAS - nak.
H7. Az alvas ideje alatt mért atlagos oxigén szaturacid csokkenés ndveli a depresszid
kialakulasanak es¢lyét, és a depresszio stlyossagaban is rizikotényezoként szerepel.

H8. A csokkent oxigén szaturdcid mellett toltott alvasidé hosszanak novekedése hatassal

van a depresszi6 kialakulasara, és annak stlyossagara is.

Anyag és modszer

Az obstruktiv alvasi apnoe rizikétényezoinek vizsgalata

Ebben a témaban két vizsgalatot végeztiink. Megvizsgaltuk az OSAS kapcsolatat annak fobb
rizikotényezdivel- nyakkorfogat, BMI, életkor, nem- valamint, az egyes rizikotényez6k OSAS

sulyossagaban betoltott szerepét. (n=91) né és (n=210) férfi adatai keriilt elemzésre.

Elemeztik:

A nyakkorfogat cm-ben megadott értékeit.

- A taplaltsag mértékének meghatarozasdhoz a BMI adatokat rogzitettiik.

- A nemet, mint rizikotényezot dichotdom bontdsban elemeztiik.

- Az életkort Scammon (Scammon 1930) altal megadott korcsoportos bontas szerint
vizsgaltuk.

- Az OSAS csoport tagjai a szakmai protokoll ajanlasa szerint keriiltek kivalasztasra.
(Adam A, Boszorményi NG., 2008) Az oranként 5 légzészavar epizod alatti
személyek adatait a kontroll csoportba valogattuk, mig az AHI <=5 érték esetén az
adatok a beteg csoportba kertiltek.

- A rizikotényezOk és a korkép sulyossaga kozotti 0sszefliggés vizsgélatakor, az

OSAS klinikai sulyossaganak mértékét, a szakmai protokoll szerint (Adam A,

Boszérményi NG., 2008 )



Obstruktiv alvasi apnoe és a tarsult betegségek vizsgalata

A szivirekvencia variabilitas vizsgalata

A szivfrekvencia variabilitdas mutatoit olyan egyének adatain vizsgaltuk, akiknek az OSAS
kivizsgélasa és diagnosztizaldsa soran késziilt 24 6ras HOLTER EKG (Schiller Medilog Holter,
8000 Hz mintavételi frekvencia, HRV:1000Hz frekvencia) monitorozas. A kontroll csoportba
keriiltek azon egyének HRV mutatoi, akiknél nem igazolodott OSAS a kivizsgalas soran. A
beteg csoportot az OSAS betegek HRV mutatdibol allitottuk 6ssze. Az elemzésbol kizart adatok
kizarasi kritériumait a 4.5.2 pontban foglaljuk 6ssze. A kizarési kritériumokat szem el6tt tartva
igy, 20 személy adatait a kontroll csoportban, és 20 személy adatait az OSAS beteg csoportban
elemeztiik. Az OSAS stlyossaga és a HRV mutatok vizsgalatakor, az OSAS csoportositasat a
4.1 pontban leirt kritériumok alapjan vizsgaltuk. A HRV frekvencia mutatok koziil az alacsony

¢s magas frekvencidk aranyat (LF/HF), illetve az id0 paraméterek koziil az egymas utani ciklus

kivalasztasa az Eurdpai Kardiologus és az Eszak-Amerikai Ritmus és Elektroélettani Tarsasag
ajanlasa alapjan tortént (Task Force of the European Society of Cardiology and the North
American Society of Pacing and Electrophysiology).

A depresszié vizsgalata

A depresszios tiinetekre vonatkozd adatokat, validalt kérdéiv (Hamilton depresszid skala)
(Hamilton M , 1960) pontszamaib6l gyijtottik, (n=91) né és (n=210) férfi adatai keriiltek

elemzésre.

Az OSAS tiineteinek vizsgalata

- Az OSAS vezet6 tiinetét a nappali aluszékonysagot validalt kérd6iv pontszamai
alapjan elemeztiik, az Epworth (Epworth Sleepiness Scale-ESS) (Johns, M. W. ,

1991) aluszékonysagi teszt pontszamai alapjan.



- Az ¢jszakai alvas ideje alatt mért oxigén szaturacio jelentoségének
vizsgalatakor, a poliszomnografias (Somno Screen Plus (PSG) Somno Medics
GmbH) késziilék adatai koziil az éjszakai alvas soran mért atlag oxigén szaturaciot,

illetve a 90% alatti szaturacié mellett toltott alvasidot vizsgaltuk.

Mintavalasztas

A kutatds soran, az Allami Egészségiigyi Ellatorendszer altal kezelt és tarolt, bezart
intézmények adatbazisabodl keriiltek az anonim adatok feldolgozasra. A célirdnyos kivalasztas
(purposive or purposeful sample) esetében ismertek az alanyok azon tulajdonsagai, melyekre
szilkség van a vizsgalat lefolytatasahoz. Munkank soran olyan betegek adatait elemeztiik,
akiknél az alvéaslaboratoriumok szakmai kritériumaimnak megfeleld koriilmények kozott zajlott
alvasdiagnosztikai vizsgalata. Az intézmények korabban az orszag barmely régiojabol fogadtak
betegeket, igy a minta tagjai Magyarorszag teriiletérdl véletlenszertien keriiltek kivalasztasra.
Az intézmények irattari anyagabol masolatokat nem hasznaltunk fel, pusztan az anonim gytijtott

és elemzett adatokra hivatkozunk.

Bevalasztasi kritériumok

Azon betegek dokumenticioja, akiknél alvaslaboratoriumi koriilmények kozott késziilt
alvasdiagnosztikai vizsgalatokat végeztek. Az alvaslaboratoriumok minimum feltételeinek
jogszabalyi rendelkezése szerint két szintet kiilonithetiink el. Az alvasmedicina kdzpontok
helyezkednek el a magasabb szinten, melyek mind infrastrukturalis, miiszeres (poliszomnograf,
poligraf, alvasvizsgalat elemzd szoftverek, videomonitorozas) és személyi feltételekkel és

kompetenciakkal rendelkeznek.



Kizarasi kritériumok

- Azon betegek dokumentacidjat kizartuk a vizsgalatbol, akik OSAS diagnozis miatt CPAP
(Continuous Positive Airways Pressure) terapias kezelésben részesiiltek. A terapia lényege, az
orrmaszkon keresztlil biztositott pozitiv felsd léguti nyomas, a légutak elzarodasanak
megakadalyozasa érdekében. Jelenleg az OSAS egyetlen bizonyitottan hatasos kezelési médja.

( Adam A, Bszérményi NG., 2008).

Az OSAS és a szivfrekvencia variabilitas vizsgalata

- Azon betegek adatai nem kertiltek elemzésre, akiknél korabban akut miokardialis infarktust,
stroke-t, vagy instabil anginat diagnosztizaltak harom hénapon beliil. Kizartuk tovabba
azokat, akiknek az EKG felvételekor (pitvarlebegést, pitvar remegés, paroxizmalis
supraventrikularis tachycardia, szupraventrikularis extrasystolek, kamrai tachycardia,

kamrafibrillacid), dokumentalt ritmuszavar, vagy szivelégtelenség igazolodott.
Az OSAS és a depresszio vizsgalata

- Azon beteg dokumentaciok nem keriiltek elemzésre, akiknél depresszido diagnozis

felallitasra kertilt, mely miatt gyogyszeres kezelésben részestiltek.

Etikai Engedély

Egészségiigyi Tudomanyos Tandcs, Tudomanyos és Kutatasetikai Bizottsag (ETT TUKEB)
41717-2019/EKU szamu szakmai - etikai engedélye. A ,tézis” mellékletéhez csatolva kertil

bemutatasra.



Statisztikai modszerek

A vizsgalatban elemzett valtozok fobb jellemzdit (atlag, szoras, confidencia intervallum (CI),
leiro statisztikaval elemeztiik. Az elemzéseket Statistica for Windows 13. 2 program csomag és
Excel tabla felhasznalasaval végeztiik, a kiilonbséget kisebb, mint p <0.05 hiba érték esetén
tekintettiikk szignifikansnak, 95%- o0s konfidencia intervallum (Cl) mellett. A folytonos
valtozodkat variancia analizissel (ANOVA) vizsgaltuk. A valtozok kozotti kapcesolat er@sseégét
korrelacio-szamitassal elemeztiik, pontfelhd (scatter plot) abrakon mutatjuk be (Prohaszka Z,.et
al, 2013). A diszkrét valoszinliségi valtozokat kontingencia tabldzatban esélyhdnyados
szamitassal elemeztiik (OR). (Dinya E., 2017). Tekintettel vizsgalatunk eset kontroll jellegére

relativ kockazat becslésre nem nyilt lehetdség, igy jarulékos kockdzati hdnyad becslést

OR-1
OR

végeztiik el az alabbi képlet alapjan: JKH (%) = * 100 (Boncz I., 2015).

Eredmények

A vizsgalt személyek adatainak bemutatasa

A vizsgalt nok és férfiak atlagéletkora hasonld, kétharmaduk férfiakbol all. FOként a férfi
csoportra jellemzo az elhizas, koros nyakkorfogat és az atlag AHI index alapjan a stilyos OSAS.
A ndi csoportban az atlag AHI index alacsonyabb értéket mutat ugyan, azonban a 90%-0s
szaturaci6 melletti alvasidd, alig kiilonbozik a férfi csoport adataitél. A depresszios kérddiv
pontszamai mindkét csoportban az enyhe depresszids csoportba sorolhatok. A nappali
alvéaskésztetést mérd kérddiv alapjan, mind a nék, mind a férfiak atlaga a normal tartomdnyba

esik.

Rizikotényezok vizsgalata

A vizsgalt férfi csoportra jellemzd a koros taplaltsagi index, melynek véarhato értéke a korkép
sulyossagaval né (r=0,33; R?= 10,8%; p=0,000; AHI = -22,9284+1,6363x; 0,95 CI));A

nyakkdrfogat varhato értéke a nem apnoes csoportban is kissé meghaladja a 43 cm-t, a korkép



sulyossagaval pedig szintén novekszik (r=0,55; R?= 30%; p=0,000; AHI = -147,1447+3,9153x;
0,95 Conf. Int.). A varhat6 életkor a stilyos apnoes csoportban csokkenést mutat, a kapcsolat a
két vizsgalt jellemzd kozott nem valodi, korrelacios értéke: r= - 0,01, R? = -0,0111; p=0,87;
AHI = 33,9183-0,022x; 0,95 Conflnt.). A két nem kozt a kapcsolat negativ szignifikans
korrelaciot mutat. (r=-0,24; p=0,00). Igaz azonban hogy a kozos variancia kicsi. Ez leginkabb
a nok jelentésebb kisebb elemszamanak koszonhetd. A ndi csoportra kevésbé ugyan, mint a
férfiakra, de szintén jellemz6 a koros taplaltsagi index, melynek varhat6 értéke a nem apnoes
csoportban is magasabb, mint 30 kgxm? és a korkép stlyossagaval né. (r=0,15; R?= 2%; p=
0,15; AHI = 2,1766+0,5167x; 0,95 Conf. Int ). A nyakkorfogat esetében, a varhaté érték a nem
apnoes csoportban még 41 cm alatti, azonban a korkép sulyossagaval itt is novekedés lathatod
(r=0,26; R%= 6%; p=0,01; AHI = -54,0962+1,7721x; 0,95 Conf. Int). A nem apnoes noi
csoportban a varhatd életkor 50 év, mely a korkép sulyossdgaval novekedést mutat, a
kapcsolatuk azonban nem szignifikans. (r=0,16; R?=2%; p= 0,11; AHI = 0,3682+0,3241x; 0,95
Conf. Int ).

A férfi csoport rizikotényezoinek esélyhanyadosai és jarulékos kockazati hanyadosai

Az egyes rizikotényezok esélyhdnyadosait 6sszehasonlitva, a férfiaknal a koros nyakkorfogat
szerepel vezeto rizikotényezoként, mely a korkép sulyossagaban is jelentds szerepet jatszik. A
nyakkorfogat normalizalédasa esetén az OSAS kozel 80%-al, a mérsékelt vagy sulyos OSAS
es¢lye pedig tobb min 80%-al csokkenne. A rizikdtényezdk kozott a masodik helyen a koros
BMI szerepel. A taplaltsagi index normalizalédasa esetén tobb mint 70%-al az OSAS, és 80%-
al a mérsékelt vagy sulyos OSAS kialakuldsanak esélye lenne csokkenthetd. A harmadik
rizikotényezd a nem. A férfiak kdzel hdromszor esélyesebbek az OSAS-ra, és tobb mint
haromszor a mérsékelt vagy stlyos korkép kialakulasara a n6khoz képest. A vizsgélt rizikok
koziil az életkor eredményezett legalacsonyabb esé¢lyhanyadost mind a korkép kialakuldséara

mind a korkép stilyossagara vonatkozoan.
A né6i csoport rizikotényezoinek esélyhanyadosai és jarulékos kockazati hanyadosai

A ndi csoport rizikotényezdinek elemzésekor, a korkép kialakuldsa szempontjabol a vezetd
helyen az életkor all, mely kdzel négyszeres esélyhanyadossal szerepel, a mérséklet vagy sulyos
korkép kialakulasanak valoszinliségét tobb mint Otszords eséllyel noveli. Masodik
rizikotényezd a koros taplaltsagi index, melynek normalizdlodésa esetén kozel 70%-os eséllyel

csokkenne az OSAS esélye. A koros BMI-nek igen jelentds szerepe van az OSAS sulyossagara



nézve, tobb mint tizenegyszeres esélyhdnyadost kaptunk a mérsékelt vagy stlyos OSAS
kialakulasara vonatkozéan. A mérsékelt vagy stlyos OSAS kialakuldsanak esélyét a BMI
normalizalodasa tobb mint 90%-al csokkentené. A legalacsonyabb esélyhanyadost a néi
csoportban a nyakkorfogat vizsgalatakor kaptuk. A nék koéros nyakkodrfogata masfélszeres
eséllyel szerepel a korkép kialakuldsaban, és annak normalizalodasa 34%-al csokkentené az
OSAS esélyét. A mérsékelt vagy sulyos OSAS kialakuldsara vonatkozdan tobb mint kétszeres
esélyhanyadost kaptunk. A nyakkorfogat normalizalédasa esetén tobb mint 50%-os csokkenést

eredményezne a mérsékelt vagy stilyos OSAS kialakulasara vonatkozoan.

Tarsbetegségek vizsgalata

Szivfrekvencia variabilitas és OSAS vizsgalata

A szivfrekvencia variablitids mutatoinak vizsgalatdhoz, HOLTER monitor altal ro gzitett id6 és
frekvencia doméneket elemeztiik nappali és €jszakai bontasban. Az alvasi apnoés szindromas
betegek (2), illetve az egészségesek (1) csoportjaiban a HRV id0 paramétere szignifikans
kiilonbséget mutatott az ¢jszakai alvas soran. SDNN ¢j [(1)=44,32, CI=37.2 — (2)=56.77;
CI=47.8; F(1;38) = 5,1543]; p = 0,0289, SDNN nappal: [(1)=48.92, CI=37.68 — (2)=53.11,
CI=45.19; F(1;38) = 0,4057]; p = 0,5280. A vegetativ egyensulyi aranyszamok
Osszehasonlitdsanal, szignifikans kiilonbség mutatkozott az ¢jszakai 1égzészavarral kiizdok és
az egészségesek eredményei kozott az éjszakai idészakban. LF/HF éj [(1)=2,37; (CI=1,56) -
(2) =3,83; (CI=5,15); F(1;38) = 4,0228] p = 0,0500. A nappali tevékenységben nem talaltunk
valodi kiilonbséget: AHI <5 LF/HF nappal [(1)= 3,13; (CI=2,19) — (2) = 4,21; (CI=2,74 ) F
(1;38) = 1,7099; p = 0,1989.

Az OSAS betegek adatait, a korkép klinikai stlyossagi fokozatainak megfelelden bontottuk két
csoportra. Az alvas oranként 5-15 AHI (1) melletti enyhe, és az alvas 6ranként 15-30 AHI (2)
melletti kozepes OSAS csoportba sorolva. A HRV id6 és frekvencia mutatdinak atlagat éjszakai
és nappali bontasban Osszehasonlitva a két csoport kozott szignifikans kiilonbséget nem
kaptunk, azonban az oOrankénti légzészavar epizddok szamanak emelkedésével a HRV id6
paraméterének sziikiilése figyelheté meg mind éjjel mind nappal. SDNN ¢jszaka: [(1)= 60,07,
CI= 48,62 — (2) =43,29; CI=28,6); F(1;17) = 3,0031]; p = 0,1012; SDNN nappal: [(1)=54,08,
CI=43,38- (2) =46,91, CI=33,7; F(1;17) = 0,7172]; p = 0,4088. A kdzepes OSAS csoportba

tartozok nappali vegetativ egyensulyi ardnyszdma jelentdsen novekedett az enyhe OSAS



csoportba tartozd személyek értékeihez képest. LF/HF nappal [(1)=3,97, CI=1,93 — (2)=3,71,
CI=1.65; F (1;17) = 1,5526]; p = 0,2297. LF/HF ¢jszaka [(1)=3.82, CI=1.94 — (2)=5.79,
CI=9.12; F (1;17) = 0,0273]; p = 0,8706.

Depresszio és OSAS vizsgalata

A nem apnoés csoportba tartozo férfiak depresszios tiinetekre vonatkozo kérddivének varhato
értékei a normal tartomanyba esnek, a korkép stlyossagaval értékiik né (r=0,29; R?=8%;
p=0,00; AHI=21,9071+1,0477x; 0,95 Conf. Int). A n6icsoportban a kontroll csoport tagjainak
varhatd pontértékei is meghaladjdk a normal tartomanyt és a férfi csoport pontértékeit is. Az
¢jszakai légzészavar epizddok szamanak novekedésével a kérddivre adott pontszdmok is nének

(r=0,28; R?>=7%; p=0,00; AHI = 8,7567+0,798*x; 0,95 Conf. Int.)

A férfi csoportban az OSAS megléte a depresszido esélyének valdszinliségét tobb mint,
masfélszeresére noveli, mig a mérsékelt vagy sulyos depresszid esetében mar tobb, mint négy
¢és félszeres esélyhanyadossal szerepel. Az OSAS mint expozicid megsziinése esetén a
depresszi6 kialakulasanak esélye tobb mint 40%-al, a mérsékelt vagy stlyos depresszidé pedig
78% -al csokkenne. A noknél alacsonyabb esélyhanyadossal szerepel a depresszio kialakulasa
mint a férfiaknal, és a depresszio sulyossaga esetén szamitott esélyhanyados is minimalisan
emelkedett. A ndéi csoportban az OSAS mint expozicidé megsziinése esetén a depresszio
kialakulasanak esélye tobb mint 20% -al, a mérsékelt vagy sulyos depresszidé pedig kozel 40%-

al csokkenne.

OSAS tiineteinek vizsgalata

Nappali aluszékonysag

Az enyhe nappali aluszékonysag a férfiak esetében szerepel magasabb esélyhdnyadossal,
azonban a sulyos nappali alvaskésztetés esélyhdnyadosa alacsonyabb, mint az enyhe
tiinetcsoporté. A ndk esetében a stlyos nappali alvaskésztetés kialakuldsanak valdszinliségét

tobb mint két és félszeresre emelik az éjszakai 1égzészavar epizodok. Az AHI index 5 ala



csokkenése a férfiak enyhe nappali alvaskésztetését kozel 50%-al, a nékét tobb mint 40%-al
csOkkentené. A ndk esetében a stilyos aluszékonysag tobb mint 60%-al, mig a férfiaknal ez csak
13%-o0s csokkenést eredményezne abban az esetben, ha normalizalodna az éjszakai légzés. A
nappali alvaskésztetést mérd kérd6iv pontszamai alapjan, a férfiak csoportjabol 128 {6 nem érez
nappali alvaskésztetést. Koziiliik 81 személy esetében az AHI >15, és 47 férfi adatai szerint
AHI <=15. A ndi csoportbol, az aluszékonysagot nem panaszlok koziil 20 személynél AHI

>15, és 41 no esetében AHI <= 15.

crcr

90% feletti ugyan, azonban a csokkent szaturacios idészak mellett toltott alvasidé magasabb
mint 24%. A ndi csoportban is hasonldan alakulnak a varhato értékek. Esetiikben a szaturdcid

s id6szak mellett to1tott alvasidd magasabb, mint 22%.

Az éjszakai atlagos oxigén szaturacio jelentosége a depresszioban

Az ¢jszakai atlagos oxigén szaturacid csokkenésnek a férfi csoportban igen nagy szerepe van a
depresszi6 kialakuldsara és sulyossagara egyarant. A szaturacios érték normalizalodéasa esetén
a férfiaknal 80%-al csokkenne a depresszio, és tobb mint 86%-al a stlyos depresszid. A ndk
esetében is jelentds szerepet tolt be az alvas alatti szaturacid csokkenés, melynek
normalizalodéasa esetén a depresszio esélye tobb 40%-al, a mérsékelt vagy sulyos depresszid

esélye pedig 60%-al csdokkenne.

Csokkent oxigén szaturacio mellett toltott alvasidé vizsgalata

Eredményeink alapjan a férfiak csoportjaban az alacsony oxigén szaturacid mellett toltott
alvasidé nagyon markéns prediktora mind a depresszid kialakuldsdnak, mind annak stlyos
formajanak. Az alvas ideje alatti oxigén szaturacid normalizalddasa a depresszio kialakulasanak
esélyét 81,8% -al, a stlyos depresszidét pedig 88% -al csOkkentené. A ndknél a stlyos
depresszi6 kialakuldsadnak esélye csokkenne 81,8% -al, a depresszio kialakuldsa pedig 57,2% -

al az éjszakai oxigén szaturacid normalizalodésa esetén.



Munkank soran a hipotézisekre kapott valaszok

H1. A férfiak vezetd rizikotényezdje a koros nyakkorfogat, mely hatdssal van a koérkép

stlyossagara is.

Els6 hipotézisiink igazolast nyert. A koros nyakkorfogat magas valoszinliségi hanyadossal
szerepel a korkép kialakulasaban, €s a mérsékelt vagy sulyos OSAS-ra szamitott esélyhanyados
még jelentdsebb. Az elhizas is markans prediktora az OSAS-nak és annak stulyossaganak is. A

férfiak csoportjaban az iddskor, mint riziko szerepel az utolso helyen.

H2. A nemek kozti 6sszehasonlitas alapjan, a férfiak esélyesebbek a korkép kialakulasara, mint

a nok.

Masodik feltételezésiink bizonyitast nyert. A férfiak az OSAS kialakulasdban és annak

mérsékelt vagy stlyos forméjanak eléfordulasaban is esélyesebbek, mint a ndok.

H3. A ndi csoportban a vezetd rizikotényezd a koros BMI, mely hatassal van a korkép

sulyossagara is.

A harmadik hipotézisiink részben nyert igazolast. A ndi csoportban a vezetd rizikétényezo az
idéskor, mely a korkép sulyossagaval Osszehasonlitva is magasabb esélyhdnyadost
eredményezett. A koros BMI szerepel a masodik helyen a rizikdtényezok kozott, mely viszont

az OSAS sulyossagara nézve a legmagasabb esélyhanyadost eredményezte

H4. Mind az id6-mind a frekvencia paraméterckben jelentGs kiilonbség van a kontroll csoport

¢s az apnoes betegek értékei kozott. A korkép sulyossaga is befolydsolja a HRV mutatdkat.

A negyedik feltételezésiink szintén részben igazolddott. A beteg ¢€s kontroll csoport tagjainak
Osszehasonlitasanal, szignifikans kiilonbséget talaltunk a HRV ¢éjszakai id6 és frekvencia
paraméteri kozott egyarant. A korkép sulyossdgara vonatkozéan nem sziiletett statisztikai
kiilonbség ugyan, de a beteg csoport tagjainak értékei jelentds besziikiilést mutattak a nem

apnoes csoporthoz képest.

HS. Az apnoes csoport tagjai kozott gyakoribb a depresszio eléfordulasa, mint a kontroll

csoport tagjainal. Az apnoe a depresszio sulyossaganak valdsziniiségét is noveli.



Az 6todik hipotézisiink bizonyitast nyert. Az OSAS jelentds rizikotényezdje a depresszid
kialakulasanak ¢és annak stlyossaganak is. Kiilondsen az apnoes férfiak csoportjaban talaltunk

emelkedett esélyhanyadost a mérsékelt vagy stlyos depresszié eldforduldsara.

H6. A nappali aluszékonysag, és annak stilyossaga meghatarozo tiinete az OSAS - nak.

A hatodik feltételezésiink részben nyert igazoldst. A ndéi csoportban a sulyos nappali
alvaskésztetés esélyhanyadosat az OSAS tobb mint két és félszeresére emeli ugyan, azonban az
enyhe nappali aluszékonysagra mind a néknél, mind a férfiaknal alacsony esélyhanyadosokat
kaptunk. Fentieken tul, 81 férfi és 20 n6é nem panaszol nappali alvaskésztetést annak ellenére,
hogy a légzészavar epizodok 6rankénti szdma esetiikben meghaladja a 15-6t. Azon személyek
csoportjaba, akik a szakmai protokoll szerint nem mindsiilnek alvasi apnoesnak (nincs nappali

alvaskésztetés, és AHI 5-15 kozott), 47 férfi és 41 nd tartozik.

H7. Az alvéas ideje alatt mért atlagos oxigén szaturacid csokkenés noveli a depresszid

kialakulasanak esélyét, és a depresszio sulyossagaban is rizikotényezoként szerepel.

A hetedik hipotézisiink igazoldst nyert. A vizsgalt néi csoportban, foként a mérsékelt, vagy
stlyos depresszi6 kialakulasara kaptunk tobb mint két és félszeres esélyhanyadost. A férfiaknal
az alvas alatti oxigén szaturaci6 csokkenés markéns prediktornak bizonyult mind a depresszio

kialakulasara, mind a korkép sulyossagara vonatkozolag.

H8. A csokkent oxigén szaturacié mellett toltott alvasidé hosszanak ndvekedése hatassal van a
depresszi6 kialakuldsara, és annak stilyossagara is.

A nyolcadik feltételezésiink bizonyitast nyert. A 90% ald csokkent szaturacios idészakok
jelentdsen befolydsoljak a depresszio kialakulasat és annak stlyossagat is. A ndi csoportban is
magas esélyhanyadosok sziilettek, de kiilondsen a férfi csoportban emeli a depresszios, illetve

a mérsékelt és sulyos depresszids tiinetek megjelenését.



Munkank soran kapott uj eredmények

- Az ¢jszakai alvés soran jelentkezd oxigén szaturacido csokkenés, €s az mellett
eltoltott alvasido jelentds rizikotényezdje a depresszionak.

- A depresszi6 ¢és annak mérsékelt vagy sulyos formajanak hasznosabb prediktora az
¢jszakai csokkent oxigén szaturacids atlag és a csokkent szaturacio alatti alvasido,
mint az AHI.

- Az OSAS betegek altal megélt nappali alvaskésztetés gyenge prediktornak mindsiil
a korkép és annak sulyossaga szempontjabol is.

- Az OSAS diagnosztikai kritériumait nem kimeritd (nappali aluszékonysag és AHI

>15), betegek az éjszakajuk nagy részét tolthetik csokkent oxigén szaturacié mellett.

Gyakorlati hasznositas

- A depresszios tlinetekkel jelentkezd betegek esetében indokolt az éjszakai oxigén
szaturacio sziirése.

- QGyodgyszeres terapia esetén keriilendok a relaxans hatast szerek adasa.

- Az OSAS diagnosztikai kritériumait nem kimerité (nappali aluszékonysag és AHI
>15), betegek esetében is indokolt a depressziora térténd sziirés.
- Tovabbi vizsgalatokat igényel annak eldontése, hogy az éjszakai oxigén adasa,

csokkentheti —e a depresszios tiinetek eldfordulasat.
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Kutatasvezetd, aki az egész vizsgilatot vezeti: Dr. Ihasz Ferenc

Meghizé neve és cime:
Mészéaros Janos Alkalmazott Terhelésélettan Kutatécsoport ELTE PPK
9700 Szombathely, Karolyl Gaspar tér 4.

A vizsgilat tervezett idotartama: 2019.09.25 - 2020.01.31

A vizsgilatban résztvevé vizsgalohelyek felsorolasa, valamint az adott vizsgaléhelyen a vizsgdlat
vezetdje: -

Az ETT TUKEB a kutatasi engedély iranti kérelemrol - a beérkezett hidnypotlast is figyelembe véve -
az emberen végzett orvostudomdnyi kutatdsok, az emberi felhaszndldsra keruld vizsgdlati
készitmények klinikai vizsgdlata, valamint az emberen torténd alkalmazdsra szolgdld, klinikai
vizsgdlatra szdnt orvostechnikai eszkézék klinikai vizsgdlata engedélyezési eljdrdsdnak szabdlyairdl
szolé 235/2009. (X. 20.) Korm. rendelet (a tovdbbiakban: 235/2009. Korm. rendelet) 18. § (2)
bekezdése alapjan a kovetkez6ket allapitotta meg:

a) A beadott kérelem tdrgyaul szolgald vizsgélat valéban beavatkozassal nem jard vizsgalat-e?
Igen

bl) A tervezett vizsgilat érdemi, szakmai tudomanyos kérdésfelvetéseket tartalmaz-e?
Igen

b2) A tervezett vizsgilat modszerei alkalmasak-e az érdemi, szakmai tudomanyos kérdésfelvetések
megvalaszoldsara?
Igen

cl) A betegtijékoztato és a beleegyezd nyilatkozat tervezett szvege megfelel-¢ az emberen végzett
orvostudoményi kutatdsokrél sz6l6 miniszteri rendeletben foglaltaknak?
Igen

¢2) A toborzds tervezett szovege megfelel-e az emberen végzett orvostudomanyi kutatdsokrél szol6
miniszteri rendeletben foglaltaknak?
Igen

Mindezek alapjan a Bizottsig a rendelkezd résznek megfelelen hatarozott, és engedélyezte a kutatasi
engedély irdnti kérelemben megjelélt beavatkozassal nem jard vizsgélatot.
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Felhivjuk figyelmét arra a jogszablyi kotelezettségére, mely szerint a beavatkozissal nem jaro
vizsgilat befejezését kivetd kilencven napon beliil értesitenie kell az ETT TUKEB-et a vizsgalat
befejezésérdl, a bevont betegek szamarol, illetve korérdl, tovabba a vizsgélat befejezését kovetd
szaznyolcvan napon beliil értesitenie kell az ETT TUKEB-et a vizsgalat célkitlizésére adott valaszrol.
(Ezt az el6irast az emberen végzert orvostudomdnyi kutatdsokrol sz6l6 23/2002. (V. 9. ) EiiM rendelet
(tovabbiakban: 23/2002. (V. 9.) EiiM rendelet) 20/0. § tartalmazza.)

Kérjiik, amennyiben a beavatkozassal nem jar6 vizsgalat nem kezdédik el, vagy id6 elott lezarasra
keriil, akkor errdl - az indokok felsoroldsaval - e-mailen és levélben is tdjékoztassa az ETT TUKEB-et.
(Ezt a 23/2002. (V. 9.) EiiM rendelet 21. § (3) bekezdése irja eld.)

Az ETT TUKEB eljarasa és hatirozata elsésorban az egészségligyrol szolo 1997, évi CLIV, [orvény
(tovabbiakban: Eiirv.) 164/A. § (1) és (2).bekezdésein, a 235/2009. (X. 20.) Korm. rendelet 17/A. § (1)
- (4), a 18. § (1) és (2) bekezdésein, valamint az dltaldnos kézigazgatdsi rendtartdsrol sz616 2016. évi
CL. torvény (tovabbiakban: Akr.) 80. § (1) bekezdésén és az Akr. 81. § (1) és (4) bekezdésein alapul.

A kutatds engedélyezési eljarasokban az Eiitv. 164/B. § kimondja "Az orvostudomanyi Kutatas,
valamint a 164/A. § szerinti beavatkozissal nem jar6 vizsgilat engedélyezési eljarasaért - az
egészségiigyért felelds miniszternek az adopolitikaért felelés miniszterrel egyetértésben kiadott
rendeletében meghatirozott - igazgatasi szolgaltatasi dijat kell fizetni."

A Keérelmezo altal kért vizsgilat azonban nem kereskedelmi vizsgalat a 23/2002. EiiM. rend. 20/B. § f)
pontja alapjén, ezért eljirdsi koltség, és igy igazgatdsi szolgaltatasi dij fizetési kotelezettsége sem
keletkezett a 23/2002. EiiM. rend. 15. §-a €s 20/R. § (1) bekezdése szerint.

A Bizottsdg hataskore és illetékessége az Eiirv. 164/A. § (2) bekezdésén, valamint 235/2009. Korm.
rend. 16. § a) pontjan, a 17. § (1) bek. a) pontja ab) alpontjan alapul.

A fellebbezés lehet6ségét az Akr. 116. § (1) bekezdésének megfeleléen az Eiirv. 164/A. § (2)
bekezdése mondja ki, mely szerint "A (3) és (5) bekezdésben nem emlitett beavatkozissal nem jir6
vizsgilat esetében a szakmai-etikai engedélyrdl az emberen végzett orvostudomanyi kutatasokrol
sz0l6 kormdnyrendelet szerinti kutatis-etikai bizottsag a kérelem megérkezését kovetd naptol
szamitott negyvendt napon beliil dont. A dontés ellen fellebbezésnek van helye, a masodfoku eljarast
az ETT elnoksége folytatja le."

A fellebbezési eljaras illetékmentességét az illetékekrdl sz6l6 1990. évi XCIII Torvény 67. § (3)-(5)
bekezdései alapjan a 23/2002. EiiM. rend. 15. §-a és 20/R. § (1) bekezdése mondja ki, tekintettel arra,
hogy a kérelmezett vizsgilat nem kereskedelmi vizsgalat a 23/2002. EiiM. rend. 20/B. § f) pontja
alapjan.

A fellebbezés eldterjesztésére az Akr. 118, § (3) bekezdése vonatkozik.
Budapest, 2019. oktéber 2.
P.H.

Prof. Dr. Schaff Zsuzsa ETT TUKEB
elnok nevében kigdményozza:
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Dr. Kardon Tamas ETT TUKEB titkar
Kapjak:
1./ Kutatasvezetd
2./ Intézetvezetd
3./ Intézményvezetd
4./ Irattar
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