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ÖZET

Amaç: Çal›flmam›zda habitüel horlamas› olan ve olmayan gebelerde serum leptin, tümör nekrotizan faktör- alfa (TNF-alfa),

interlökin-6 (‹L-6) düzeylerini ve fetal sonuçlar› karfl›laflt›rmay› amaçlad›k.

Gereç ve Yöntem: Çal›flmam›z May›s 2006 ve Haziran 2007 tarihleri aras›nda Afyon Kocatepe Üniversitesi Kad›n Hastal›klar›

ve Do¤um Poliklini¤ine gelen 26 habitüel horlamas› olan ve 54 habitüel horlamas› olmayan toplam 80 gebede yap›ld›. Hepsi

3.trimesterde olan gebelerden 8 saatlik açl›k sonras› venöz kan al›narak serum leptin, TNF-alfa ve ‹L-6 düzeyleri çal›fl›ld›. Ayn›

gebelerin do¤um sonras› bebeklerinin do¤um a¤›rl›klar›, apgar skorlar› kaydedildi.

Bulgular: Habitüel horlamas› olan ve olmayan gebeler karfl›laflt›r›ld›¤›nda serum leptin, TNF-alfa ve ‹L-6 seviyeleri aras›nda

fark saptanmad› (P>0,05). Obez olan gebelerde serum leptin düzeyi normal kilolu olanlara göre anlaml› olarak yüksek bulundu

(s›ras›yla 15,5±5,2, 12,5±5,7, p=0,024). Vücut kitle indeksi ile serum leptin düzeyleri aras›nda anlaml› pozitif korelasyon saptand›

(r=0,313, p=0,006). Habitüel horlamas› olan ve olmayan gebeler aras›nda bebeklerinin do¤um a¤›rl›klar› ve apgar skorlar›

aç›s›ndan anlaml› farkl›l›k saptanmad›.

Sonuç: Habitüel horlama gebeler için bir risk faktörü olarak görülmesine ra¤men bizim çal›flmam›zda serum leptin, inflamatuar

faktör düzeyleri ve fetal sonuçlar etkilenmemifltir.
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SUMMARY

The serum leptin, tumor necrotising factor-alpha (TNF-alpha),

interleukine-6 (IL-6) levels ‹n habitual snoring pregnants

Objective: Our aim was to determine the levels of leptin, tumor necrotising factor – alpha (TNF-alpha), interleukine-6 (IL-6) in

habitual snoring pregnants and compare with nonsnoring pregnants. Fetal outcome of these two groups were also evaluated.

Materials and Methods: Twenty-six habitual snoring pregnants and 54 nonsnoring pregnants (totally 80) were evaluated in

Afyonkarahisar Kocatepe University Medical Faculty, Department of Obstetrics and Gynecology at May 2006-June 2007. All of

the pregnants were in the third trimester and venous blood were taken after 8 hours fasting period. Leptin, TNF-alpha, IL-6 levels

of two groups were studied. Infant birthweight, apgar scores were obtained.
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G‹R‹fi

Obstrüktif uyku apne sendromu (OUAS) kad›nlarda

genel populasyonun %2’sinde görülen horlama, gün

boyu uykululuk hali ve tan›kl› apne semptomlar›n›n

s›k görüldü¤ü bir hastal›kt›r(1).  Uyku apnesi sendromu

için çeflitli risk faktörleri tarif edilmifltir. Yafl, cinsiyet,

obezite, boyun çevresi, sigara, alkol ve sedatif kullan›m›

ile efllik eden baz› hastal›klar ileri sürülen bafll›ca risk

faktörleridir(2).

Gebelikte OUAS’›n gerçek prevalans› bilinmemektedir

ancak habitüel horlama s›kl›¤›n› %14-52 olarak bildiren

çal›flmalar bulunmaktad›r(3,4). Haftada 5 geceden fazla

olan horlama habitüel horlama olarak tan›mlanmaktad›r
(5). Tipik olarak 2. trimesterde bafllayan difüz farengeal

ödem, fonksiyonel rezidüel kapasitenin azalmas› ve

kilo al›m› gebeleri horlama ve üst hava yolu

obstrüksiyonuna e¤ilimli k›labilir(6). Habitüel horlama

kad›nlarda ve erkeklerde uyku apnesinin en iyi tahmini

göstergesidir ve OUAS geliflimi için bir risk faktörü

kabul edilmektedir. OUAS kardiovasküler hastal›k ve

diyabetes mellitus gelifliminin etyopatogenezinde

önemli rol oynamaktad›r(6,7).

OUAS etyolojisi tam olarak bilinmemekle birlikte bu

hastalarda lokal ve sistemik inflamasyon art›fl›

bulunmaktad›r. Yükselmifl proinflamatuar faktörlerle

(CRP, IL-6, TNF-alfa, leptin, IL-1β) birlikte olan

sistemik inflamasyon bu hastalardaki kardiovasküler

komplikasyonlardan sorumlu tutulmaktad›r(8). Serum

leptin düzeyinin OUAS olan hastalarda ve gebelerde

artt›¤›n› bildiren çal›flmalar vard›r(9,10). Vücut a¤›rl›¤›n›n

düzenlenmesinde anahtar rol oynayan leptin,

hipotalamustaki spesifik reseptörler üzerinden etki

ederek ifltah› ve enerji harcanmas›n› azalt›r(11). Ayr›ca

leptin tümör nekroz faktör alfa (TNF-alfa), interlökin-

6 (IL-6) gibi proinflamatuvar sitokinlerin ya¤

dokusundan sal›n›m›n› art›r›r(12).

Leptin ve inflamatuar sitokinler OUAS’da ya da

gebelikte artmaktad›r, ancak gebelik ve OUAS’›n ana

semptomlar›ndan habitüel horlama birlikteli¤inde nas›l

de¤iflti¤i bilinmemektedir. Çal›flmam›zda habitüel

horlamas› olan ve olmayan gebelerde serum leptin,

TNF- alfa, ‹L-6 düzeylerinin nas›l de¤iflti¤ini ve habitüel

horlaman›n fetal sonuçlar ile iliflkisini araflt›rmay›

amaçlad›k.

GEREÇ ve YÖNTEM

May›s 2006-Haziran 2007 tarihleri aras›nda fakültemiz

Kad›n Hastal›klar› ve Do¤um Anabilim Dal›

Poliklini¤ine baflvuran 29-41 hafta aras›nda  80

(horlamas›  olan 39, horlamas› olmayan 41) gebe al›nd›.

Olgulara demografik verilerin (yafl, boy, kilo, boyun

çevresi, sigara, alkol kullan›m›), gebeli¤e ait bilgilerin

(gebelik haftas›, gravida, parite, abortus, ek hastal›k

durumu [diyabet, preeklampsi, hipertansiyon], tansiyon

arteryel de¤erleri) ve OUAS semptomlar›n›n

sorguland›¤› anket formlar› yüzyüze görüflme tekni¤i

ile dolduruldu. Ard›fl›k örnekleme yöntemi ile  OUAS

semptomlar› için horlamas› olan 39 hastaya Berlin

uyku anketi uyguland›(13). Horlama s›kl›¤› hemen

hemen her gün ve 3-4/hafta olanlar habitüel horlama

olarak s›n›fland›r›ld›(13). Gebelerin boyun çevreleri

ölçülüp, <38 cm normal, �38 cm olanlar patolojik

olarak de¤erlendirildi(14).  Vücut kitle indeksi (VK‹)

kilonun boyun karesine bölünmesiyle (kg/m2)

hesapland› ve VK‹�30 olanlar obez, VK‹<30 olanlar

normal kilolu olarak s›n›fland›. Her gebeden 8 saatlik

açl›k sonras›, sabah 07.00-09.00 saatleri aras›nda venöz

kan örne¤i al›nd›. Kan örnekleri 7 dk süreyle 4000

devir/ dk da santrifüj edilip, serum ve plazmalar› ayr›ld›.

Üstte kalan serumlar, ependorf tüpler içinde, -80 oC’de

dondurularak sakland›. Gebelerin serumlar›ndan leptin

(AviBion, Orgenium Laboratories, Viikinkaari 6, FIN-

00790 Helsinki FINLAND), TNF-alfa (Human,

Gülengül Köken ve ark.

Results: There were no significant difference between serum leptin, TNF-alpha and IL-6 levels of the habitual snoring and non-

snoring pregnants (P>0,05). Serum leptin levels were significantly higher in obese women than normal weight women (15,5±5,2,

12,5±5,7, p=0,024 respectively). There was significant positive correlation between body mass index (BMI) and serum leptin levels

(r=0,313, p=0,006). Birth weight and apgar scores of the infants were comparable between groups (p>0,05).

Conclusion: Although habitual snoring is a risk factor for pregnants, it does not effect the the serum leptin, inflamatuar factors

and fetal outcome.
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RayBio® ELISA Kit, Inc., Norcross, catalog no:ELH-

TNF-alpha-001) ve ‹L-6 (Human, RayBio® ELISA

Kit, Inc., Norcross,catalog no:ELH-IL6-001) düzeyleri

ELISA yöntemi ile çal›fl›ld›.

Do¤um sonras› yenido¤an sonuçlar› de¤erlendirildi.

Bebeklerin do¤um haftas›, do¤um kilosu,  1. ve 5.

dakika apgar skorlar› kaydedildi.

Çal›flmam›z için etik kurul onay› al›nd›. ‹statistiksel

analiz için SPSS 13.0 paket program› kullan›ld›.

Analizler için uygun yerlerde Ki-kare, Fischer’s Exact

test, Mann Whitney U test kullan›ld›. Ortalamalar

ortalama±standart sapma olarak verildi. Sonuçlardan

p<0,05 olanlar istatistiksel olarak anlaml› kabul edildi.

BULGULAR

Gebelerin 26 (%32,5)’ s›nda habitüel horlama mevcutken

54 (%67,5)’ünde habitüel horlama saptanmad›.

Habitüel horlamas› olan ve olmayan gebelerin

demografik verileri Tablo I’de görülmektedir. Habitüel

horlamas› olan gebelerde olmayanlara göre yafl ve

vücut kitle indeksinin istatistiksel olarak anlaml› daha

fazla oldu¤u saptand›. Boyun çevresi, gebelik haftas›,

gravida ve parite aç›s›ndan gruplar aras›nda istatistiksel

olarak anlaml› farkl›l›k saptanmad›. Obez gebe oran›,

habituel horlamas› olan gebeler aras›nda horlamas›

olmayan gebelere göre istatistiksel anlaml› olarak daha

yüksek bulundu.

Tablo I: Habitüel horlamas› olan ve olmayan gebelerin demografik

özellikleri

* Ortanca (alt s›n›r-üst s›n›r) de¤erleri, VKI= Vucut kitle indeksi,

Bç = Boyun çevresi

Tablo II’de habitüel horlamas› olan ve olmayan gebelerin

leptin, TNF-alfa ve ‹L-6 düzeyleri görülmektedir. Gruplar

aras›nda leptin, TNF-alfa ve ‹L-6 düzeyleri aç›s›ndan

istatistiksel anlaml› farkl›l›k saptanmad› (P>0,05).

Vücut kitle indeksine göre gebelerin 55 (%68,8)’i normal

kilolu, 25 (%31,3)’i obezdi. Obez olanlarda leptin düzeyi

normal kilolu olanlara göre istatistiksel anlaml› olarak

yüksek bulundu (s›ras›yla 15,5±5,2, 12,5±5,7, p=0,024).

Ayr›ca vücut kitle indeksi ile serum leptin düzeyleri

aras›nda istatistiksel anlaml› pozitif korelasyon saptand›

(r=0,313, p=0,006).

Tablo II: Habitüel horlamas› olan ve olmayan gebelerin  Leptin,

TNF-alfa ve IL-6 düzeyleri

TNF-alfa= Tümör nekrotizan faktör alfa, IL-6= ‹nterlökin 6

Obez ve normal gebeler kendi aralar›nda habitüel horlama

durumuna göre karfl›laflt›r›ld›¤›nda gruplar aras›nda

leptin, TNF-alfa ve ‹L-6 düzeyleri aç›s›ndan istatistiksel

anlaml› farkl›l›k saptanmad› (P>0,05) (Tablo III).

Ortalama gebelik yafl› 38,5 ±1,7 hafta (34-41) bulundu.

Gebelerin %10,2'si erken do¤um (<37 hafta) yapt›.

Düflük do¤um a¤›rl›kl› (<2500gr) bebeklerin oran›

%8,2 idi. 1. ve 5. dakika apgar skorlar› 8'in alt›nda

takdir edilen bebek oranlar› s›ras›yla %10,2 ve %2

olarak saptand›. Bebeklerin do¤um a¤›rl›¤›, 1.ve 5.

dakika apgar skorlar›, habitüel horlamas› olan ve

olmayan gebeler aras›nda istatistiksel olarak farkl›

saptanmad› (P>0,05).

TARTIfiMA

Çal›flmam›zda horlamas› olan gebelerde leptin, TNF-

alfa ve IL-6 düzeylerinin de¤iflmedi¤i ve leptin

Habitüel Habitüel p de¤eri
Horlama(+)  Horlama (-)

(n=26) (n=54)

Yafl (mean±SD) 30,2±5,8 27,3±4,6 0,033
VKI (mean±SD) 31,3±6,9 27,1±5,0 0,001
Bç (cm; mean±SD) 34,4±2,6 33,2±2,3 0,057
Gebelik haftas› (mean±SD) 32,8±3,7 33,2±3,2 0,623
Gravida* 3 (1-7) 2 (1-7) 0,203
Parite* 1 (0-4) 1 (0-4) 0,208
Obez / Normal (n) 14/12 11/43 0,002

Habitüel Habitüel p de¤eri Power
Horlama(+) Horlama (-) (%)

(n=26, (n=54,
Ort±SD) Ort±SD)

Leptin (ng/mL) 12,8±4,9 13,8±6,1 0,862 99,5
TNF-alfa (pg/mL) 22,4±50,0 16,3±11,5 0,154 100.0
IL-6 (pg/mL) 10,5±13,6 9,4±17,9 0,079 99,8

Obez Gebeler Normal Gebeler

Horlama (+) Horlama  (-) p   de¤eri Horlama (+) Horlama (-) p de¤eri
(n=14,Ort±SD) (n=11,Ort±SD) (n=12,Ort±SD) n=43,Ort±SD

Leptin 14.0(5,2) 17,4(4,7) 0,139 11,2(4,0) 12,8(6.0) 0,691
TNF-alfa 31,1(68.0) 12,4(3,7) 0,640 12,2(1,7) 17,3(12,5) 0,640
IL-6 14.0(17,6) 3,9(1,3)q 0,052 6,4(4,6) 10,9(20.0) 0,547

Tablo III: Obez ve normal gebelerde habitüel horlama durumuna göre leptin, TNF-alfa ve ‹L-6 düzeyleri

Habitüel horlamas› olan gebelerde serum leptin, tümör nekrotizan faktör-alfa ve interlökin-6 düzeyleri

TJOD Derg 2008; 5: 17- 21
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düzeylerindeki farkl›l›¤›n VK‹ ile iliflkili oldu¤u

bulundu. Gebelikte meydana gelen horlama bu dönemde

geliflen fizyolojik mekanik sebeplere dayanmakta olup,

gebe olmayan ve habitüel horlamas› olanlarda leptin,

TNF-alfa ve IL-6 ile olmas› beklenen ba¤›ms›z iliflki

çal›flma grubumuzda gözlenmemifltir.

Serum leptin seviyeleri ile vücut kitle indeksi (VK‹)

aras›nda pozitif korelasyon oldu¤u ve leptinin vücut

ya¤ kitlesini yans›tt›¤› gösterilmifltir. Vücut a¤›rl›¤›

artt›kça leptin üretimi artmaktad›r(15). Çal›flmam›zda

literatürle uyumlu olarak obez olan gebelerde leptin

düzeyi normal kilolu olan gebelere göre anlaml› olarak

yüksek bulundu. Ancak horlamas› olan ve olmayan

gebeler aras›nda muhtemelen gruplar aras›nda VK‹

farkl›l›¤›n›n yeterince olmamas›ndan leptin düzeyinde

fark saptanmad›. Leptin düzeyleri ile VK‹  aras›nda

anlaml› pozitif korelasyon saptand›.

Çeflitli çal›flmalarda gebeli¤inde horlamas› olan

kad›nlarda IUGG ve do¤umda düflük apgar skorlar›n›n

fazla oldu¤u saptanm›flt›r(6,16). Çal›flmam›zda habitüel

horlamas› olan ve olmayan gebelerde IUGG ve düflük

apgar skorlar› aç›s›ndan anlaml› farkl›l›k saptanmad›.

Çal›flmam›z›n örneklem büyüklü¤ü k›s›tl› olmakla

birlikte literatürde vaka sunumlar›na bak›ld›¤›nda

sa¤l›kl› yenido¤ana sahip OUAS gebeleri saptanm›flt›r
(17). Habituel horlamas› olan gebelerde gece kan

oksihemoglobin düzeylerinin normal olmas› ve fetal

hemoglobin disosiasyon e¤risinin düflük oksijen

seviyelerinde bile kolayca oksijeni yakalayabilmesi ve

fetal yüksek hemoglobin düzeylerinin sa¤l›kl› bebeklere

sahip olmada etkili oldu¤u ileri sürülmüfltür(17).

Gebelikte OUAS mevcudiyeti maternal ve fetal aç›dan

önemlidir.  Gebelikte artan serum leptin, TNF-alfa ve

IL-6 düzeyleri gebelik prognozunu etkileyebilecek

parametrelerdir. Bu nedenle özellikle leptinin rutin

obstetrik takip kapsam›nda 2.trimesterde preeklamsi,

DM ve IUGG erken tan›s›nda bir marker olabilece¤i

üzerinde durulmaktad›r(18). Gebelikte OUAS varl›¤›nda

preeklampsi, DM, IUGG daha s›k görülür(16,19,20).

Özellikle obez, horlamas› olan gebeler  OUAS semptomlar›

yönünden sorgulanmal›d›r.

Çal›flmam›z›n k›s›tl›l›klar› habitüel horlamas› olan gebe

say›s›n›n az olmas› ve Berlin uyku anketinin kesin OUAS

tan›s› koydurmamas›d›r. Bu nedenle polisomnografi ile

OUAS varl›¤› kesinlefltirilmifl gebelerde leptin ve

inflamatuar belirteçlerin nas›l etkilendi¤ini anlayabilmek

için daha genifl serili ve prospektif çal›smalara ihtiyaç

oldu¤unu düflünmekteyiz.
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