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Geng¢ Saglikh Eriskinlerde
Siklik Alternan Pattern Dagilimi

Cyclic Alternating Pattern in Young Healty Adults
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Ozet

Amag: Bu calismanin amaci saglikh geng eriskinlerde tim gece uyku EEG'sinde fizyolojik, dongulu bir aktivite olan siklik alternan pattern
(CAP) sikhgi ve dagilimini belirlemektir.

Gereg ve Yontem: Calismaya alinan 19 saglkli geng eriskine 8 saatlik uyku video-EEG ve PSG kayitlamasi yapildi ve ilk degerlendirme sonra-
sinda uyku bozuklugu saptanmayan 16 olguda CAP skorlamasi yapildi.

Bulgular: Total NREM icinde ortalama CAP orani %25.95, A1 CAP orani % 20.51, A2 CAP orani %3.56, A3 CAP orani %1.91 olarak saptandi.
Sonug: Bulgularimiz benzer arastirmalar ile karsilastirildiginda, CAP orani biraz daha diistik olmakla birlikte CAP dagilimi benzerdir. Bu sonug-
larin saglikh populasyondaki CAP degerlerini belirlemek amaci ile 5nemli oldugunu diisinmekteyiz.

Anahtar sozcikler: Siklik alternan pattern; EEG; uyku.

Summary

Objectives: The aim of this study is to determine the frequency and context of cyclic alternating pattern (CAP) in healthy young adults using
sleep EEG recording.

Methods: Nineteen healty young adults underwent an 8 hour sleep video-EEG-PSG recording. After the first evaluation, CAP parameters
were scored in 16 cases who have no sleep diseases.

Results: Mean CAP rate was found 25.95% in total NREM; A1 CAP rate was 20.51%, A2 CAP rate was 3.56% and A3 CAP rate was 1.91%.
Conclusion: When our results are compared with the other studies, CAP rate is lower but the context of CAP is similar. The results are impor-

tant because of determining the CAP parameters in healthy population.
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Giris

Cok eski caglardan beri insanoglu uykunun dogasi ve me-
kanizmasini anlamaya ¢alismaktadir. Uyku sirasinda beyin-
de, internal olarak olusturulan, birgok osilasyonlardan olu-
san kompleks bir sistem rol alir. Bu osilasyonlar intrensek
baglantilarla birbirine bagl beynin farkl bolimlerinde ak-
tivasyon/deaktivasyon sureglerinin olusumunu saglar."
intraselliler calismalar, uyku-uyaniklik déngiisiiniin kont-
roliini saglayan kortikal ve subkortikal yapilar arasindaki
karsilikh etkilesimin talamus, hipotalamus, 6nbeyin ve be-
yin sapi arasinda oldugunu géstermektedir.”!

Standart uyku parametrelerinin miktari ve dagilimi uyku-
nun makroyapisini olusturur. Skorlanan epoktan daha kisa
slireli gecici EEG fenomenleri (fazik olaylar) uykunun mik-
royapisi olarak adlandirilir. K kompleksler 1.5 saniye pe-
riyotlu yavas osilasyon icinde NREM uykunun parsiyel
arousal gostergeleridir® Periyodik K kompleks tekrarlari
ile belirlenen bu yavas osilasyona ek olarak uyku EEG’sinde
1 Hz'den yavas dalga formlar da gorilmektedir. Verteks
dalgalari, delta burstleri, K kompleks sekanslari ile arousal
belirlenir. Tim gece uyku analizlerinde yavas dalgalarin 21-
32 saniyelik periyodisite gosterdigi ortaya ¢ikmistir. Fizyo-
lojik NREM uykusu icindeki bu ritim siklik alternan pattern
(CAP) olarak adlandiriimistir.

CAP, NREM uykuda ortaya ¢ikan periyodik EEG aktivitesidir.
Zemin ritminden ayirt edilebilen gecici, maksimum 1 daki-
ka araliklarla tekrarlayan elektrokortikal olaylarla karakteri-
ze sekanslardir. CAP uyku instabilitesi, uyku bozuklugu ya
da her ikisinin varligini gosterebilir. NREM uykuda kendili-
ginden ortaya cikabilir, ancak uykuda solunum bozuklugu
ya da periyodik bacak hareketleri gibi uyku patofizyolojile-
rinde de ortaya ¢ikar. Fizyolojik non-REM uykusu icinde yer
alan CAP ritmi ilk kez 1985'te Terzano ve arkadaslar tara-
findan tanimlanmistir.” Bu konuda kayitlama ve skorlama-
nin kolaylastirilmasi ve ortak bir terminoloji olusturulmasi
amaci ile 2002'de uzlasi raporu yayinlanmistir.!

Biz calismamizda saglkli geng eriskin kisilerde polisom-
nografi (PSG) ve CAP parametrelerinin ortalama degerleri-
ni belirlemeyi amacladik.

Gereg ve Yontem

Tum olgulara bir gece boyunca 8 saatlik video-EEG monit6-
rizasyon ve PSG kayitlamasi sonrasinda, EEG degerlendir-
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mesi, polisomnografik degerlendirme, CAP skorlamasi ya-
pildi. Cekim hastalarin normal uyku saatleri de dikkate ali-
narak saat 22:00-24:00 arasinda baslatilip, ertesi glin saat
07:00-08:00 arasinda sonlandirildi.

EEG kayitlamasi: Referansiyel baglantilar (Fp1-A1, F3-A1,
F7-A1, T3-A1, T5-A1, C3-A1, P3-A1, O1-A1, FZ-A1, CZ-AT1,
PZ-A2, FP2-A2, F4-A2, F8-A2, T4-A2, T6-A2, C4-A2, P4-A2,
02-A2) ve bipolar baglantilar (F3-A2, F4-A1, C3-A2, C4-A1,
01-A2, 02-A1) ile yapildi. iki elektrookiilografik (EOG) ka-
yitlama kanali, submental kas ve sag-sol tibialis anterior
kas elektromiyografik (EMG) kayitlamasi, nazal ve oral airf-
low kaniille kayitlama, gogus ve karin solunum hareketle-
rinin pletismografik kayitlamasi, laringeal mikrofon ile hor-
lama kaydi, parmak oksimetresi ile oksijen dlizeyinin kayit-
lamasi, elektrokardiyografi (EKG) kayitlamasi, yatis pozisyo-
nu kayitlamasi yapildi. Kayitlamalar iki adet Embla N7000
EEG+Polisomnografi cihazi ile gerceklestirildi.

AASM 2007 kriterlerine gore standart uyku skorlamasi ya-
pild.©

Degerlendirilen makroyapisal parametreler: Total kayit za-
mani, uyku periyodu (uyku baslangici ile kayit sonlanmasi
arasindaki sure), uyku baslangicindan sonra uyaniklik stire-
si (WASO), uyanma sayisi, total uyku zamani (TST: Uyku pe-
riyodu - WASO), uyku etkinligi [(total uyku zamani/total ka-
yit zamani) x 100], uyku latanslari (NREM I-1I-1ll ve REM igin),
tiim NREM evreleri ve REM siirelerinin total uyku zamani-
na orani (%).

CAP parametreleri 2002 uzlasi raporuna gore skorlandi.®
Bu konsenstise gore periyodik EEG aktiviteleri li¢ paramet-
re ile karakterizedir: Tekrarlayan kisim (faz A); ara donem-
deki zemin ritmi (faz B); periyod ya da siklus (faz A ve faz
B'nin toplami). Bir CAP siklusu A ve B fazindan olusur ve
her bir fazin siiresi 2-60 saniye arasindadir. Birbirini izleyen
en az iki CAP siklusundan olusan CAP dizisi mutlaka A fazi
ile baslar ve B fazi ile sonlanir. A fazi frekans ve amplitiid
farkhihgr ile zemin aktivitesinden kolaylikla ayrlabilen tipik
olarak NREM uykuda go6zlenen gecici aktivitelerden olusur.
B fazi ile karsilastinldiginda yavas-ylksek voltajli ritmler,
hizh-dusik voltajli ritmler ya da her ikisini de iceren mikst
patternler icerir. Bir A fazi; delta dalgalari, verteks keskinle-
ri, K-kompleksler (uyku igcigi ile birlikte veya degil), polifa-
zik borstler, K-alfa, intermittan alfa ve EEG arousallar icere-
bilir. B fazi bulundugu evreye uygun zemin aktivitesinden
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Sekil 1. Farkli faz A alt tipleri iceren bir CAP dizisi (DEUTF Epilepsi ve Uyku izlem Lab.).

olusur. Bu arousal komplekslerin gézlenmedigi 60 sn'den
uzun siren ritmik ve stabil olan bolimler non-CAP olarak
adlandirihr.

A fazi EEG senkronizasyon derecesine gore 3 alt tipe (A1,
A2 ve A3 subtipleri) ayrilir. Alt tip klasifikayonunda ytiksek
voltajli yavas dalgalar EEG senkronizasyonu, disiik ampli-
tadlU hizl ritim ise EEG desenkronizasyonunu gosterir. A1
alt tipinde EEG senkronizasyonu temel aktivitedir. Senk-
ronizasyonun gostergesi olan delta burstleri, K-kompleks
dizileri, verteks keskin dalgalari %80'in lizerinde, polifa-
zik burstler ise %20'nin altindadir. A2 alt tipinde desenk-
ron EEG %20-50 arasinda, A3 alt tipinde ise %50'nin lzerin-
dedir. A3 fazinda temel aktivite diistik voltajli, hizli ritimdir;
K-alfa, EEG arousallari ve polifazik burstlerden olusur.

EEG senkronizasyonu arttik¢a (hafif uykudan derin NREM
uykuya gecis sirasinda) ve senkronizasyonun baskin oldu-
gu NREM lll'te en sik A1 alt tipi goralir. A2 ve A3 alt tiple-
ri ise genellikle uyku sirasinda beyin aktivitesinin senkro-

Tablo 1. PSG parametreleri

nizasyondan desenkronizasyona ilerledigi donemlerde (6r-
negin, REM 6ncesindeki evre 2) ortaya ¢ikar.

Degerlendirilen mikroyapisal parametreler: CAP orani
[(toplam CAP zamani/NREM uyku siresi) x 100] NREM'in
totali ve evreleri icin ayri ayri hesaplanmistir), ortalama
faz A1-A2 ve A3 sireleri, A1 CAP orani (A1 iceren CAP’larin
toplam siiresinin total NREM siiresine orani), A2 ve A3 CAP
oranlari, A1 indeks (NREM uykunun 1 saatindeki faz A1 sa-
yis1), A2 indeks ve A3 indeks, ortalama faz B surresi, CAP di-

zisi sayisi ve ortalama suresi.
Calisma icin etik kurul onayr alinmistir.

Bulgular

Calismaya 19 saglikli olgu alindi. U¢ olgunun AHi (apne hi-
popne indeksi) =5 olmasi nedeniyle ¢alismadan cikarldi.
16 gonilliiden olusan grubun 10'u kadin, 6'si erkekti, yas
ortalamasi 27.3+3.8 (dagihm, 21-33) yil, median yas 27

PSG parametreleri

Ortalama SS

Uyku periyodu (uyku baslangici ile kayit sonlanmasi arasindaki suire) (dk) 429.25 43.7
Uyku baslangicindan sonra uyaniklik stresi (WASO) (dk) 41.29 323
Uyku etkinligi (%) 86.28 8.4
NREM | orani (%) (TST'ye orani) 3.04 14
NREM Il orani (%) (TST'ye orani) 45.87 14.9
NREM Il orani (%) (TST'ye orani) 37.34 16.0
REM orani (%) (TST’ye orani) 13.8 7.1
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Tablo 2. CAP parametreleri

CAP parametreleri Ortalama SS

Total NREM icinde ortalama CAP orani (%) 25.95 13.5
NREM Il doneminde ortalama CAP orani (%) 24.37 12.3
NREM Il déneminde ortalama CAP orani (%) 31.80 20.8
A1 indeks 29.41 15.5
A2 indeks 4.27 3.7
A3 indeks 2.1 1.5
Ortalama faz A1 siiresi (sn) 6.69 1.9
Ortalama faz A2 siiresi (sn) 11.66 3.1

Ortalama faz A3 siiresi (sn) 16.96 6.9
Ortalama faz B siiresi (sn) 20.96 1.5
Ortalama CAP dizisi sayisi 29.13 10.1
Ortalama CAP dizisi stiresi (dk) 291 1.1

saptandi. Ortalama kayit stresi 449.7+40.2 dakika idi.

Tum olgularin PSG parametrelerinin ortalama degerleri
Tablo 1'de gosterilmistir. CAP parametrelerinin ortalama
degerleri ise Tablo 2'de, A fazi alt tiplerinin degerleri ayrica
Sekil 2'de gosterilmistir.

Tartisma

Uykunun makroyapisi, temel olarak NREM ve REM olmak
Uzere iki farkli ddnemden olusur. Uykunun mikroyapisi in-
celendiginde ise, NREM uykusunda CAP ve nonCAP olmak
lzere iki farkli fenomen karsimiza cikar. CAP fazik olaylar-
dan olusan A fazi ve bunu izleyen inhibisyon déneminin
(B fazi) periyodik olarak tekrarlamasi ile olusur. A fazi korti-
kal arousal gibi serebral aktivasyonlarin EEG belirtecidir ve
bu nedenle somatomotor aktivitelerin potansiyel tetikleyi-
cisidir, B fazi ise NREM uyku periyodunda somatomotor in-

hibisyona neden olan ve tiim viicut hareketleri icin potan-
siyel bir sinirlayici faktor olusturan bir EEG gostergesidir.”!

NREM uykusu icinde fizyolojik olarak ortaya ¢ikan ve uy-
kunun instabilitesini yansittigi distintlen bu patternin fiz-
yolojik 6nemi hala tam olarak anlasilamamistir. Tanimlan-
masinin ardindan saghkli kisilerde olmasi gereken CAP de-
gerlerini belirlemek amaciyla ve uyku ile iliskili hastaliklar-
da ortaya cikan degisikliklerle ilgili cok sayida calisma ya-
pilmistir.

Saglikh gonillilerde yapilan ilk calismada geng erigkinler-
de ortalama CAP orani %23 saptanmistir.® Farkli yas grup-
larinda CAP parametrelerinin arastirildigi baska bir calisma-
da toplam 40 saglikli olgu alinmistir.® Her birinin 10ar kisi-
den olustugu 4 grupta CAP orani; addlesanlarda (10-19 yas)
%43.4, geng eriskinlerde (20-39 yas) %31.9, orta yaslilarda
(40-59 yas) %37.5, yaslilarda (>60 yas) %55.3 saptanmistir.

25.00 +

%20.51

20.00 4

15.00

10.00 |

Yiizde (%)

5.00

0.00 —

W A1 CAPorani
B A2 CAPorani
A3 CAP orani

Sekil 2. Faz A alt tiplerine gore CAP oranlari.
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Daha kiigiik yas grubunun alindigi baska bir calismada ise
14 okul 6ncesi cocuk (yas ortalamasi 5.0), 18 okul ¢caginda
cocuk (yas ortalamasi 7.8), 16 eriskin (yas ortalamasi 30.7)
calismaya dahil edilmis ve ortalama CAP oranlari sirasiyla
%34, %37.5 ve %34.8 saptanmistir.l'%

Bu sonuclarla CAP oraninin fizyolojik olarak yasla birlikte
dedgisiklik gosterdigini, adélesan donemden sonra dislse
gectigi ve orta yastan itibaren tekrar arttigini séyleyebiliriz.
Ayrica yas ilerledikce CAP icerigi de degisiklik gostermek-
tedir. Bu nedenle CAP analizi yapilan bir calismada gruplar
arasinda yas uyumunun olmasi cok nemlidir.

CAP spontan olarak NREM uyku déneminde ortaya ¢ikma-
sina ragmen uyku ile iliskili bircok patofizyolojik durum-
da degisiklik gosterir. Son yillarda yapilan bir¢ok calismada
obstriktif uyku apne sendromu!'? periyodik bacak hare-
ketleri,"3 bruksizm," uyurgezerlik™ gibi uyku bozuklukla-
rinda CAP oraninin arttigi gosterilmistir. Epileptik hastalar-
da yapilan CAP analizlerinde ise, primer jeneralize epilep-
silerde interiktal epileptik desarjlarin CAP’in 6zellikle A fazi
ile (6zellikle de EEG senkronizasyonunun en fazla oldugu
A1 alt tipi ile) yakindan iliskili oldugu gosterilmis,"¢'® kont-
rol grubu ile karsilastinldiginda epileptiklerde CAP orani-
nin daha yuiksek oldugu ve interiktal desarj iceren CAP su-
relerinin daha uzun oldugu saptanmistir.’ Fokal lezyonel
epilepsili hastalarin kayitlarinda sekonder jeneralize inte-
riktal desarjlarin jeneralize epilepsideki desarjlara benzer
sekilde CAPin 6zellikle A fazi ile iliskili oldugu bildirilmis;?2
nobetlerle CAP iliskisi arastirildiginda nokturnal parsiyel
nbbetlerin CAP'ta non CAP’a gore, A fazinda B fazina gore
daha fazla oldugu goérilmustir.2"!

Calismamizda gencg eriskin saglikli gonilliler degerlendi-
rilmis ve literatlirde benzer calismalar olmasina ragmen bi-
zim populasyonumuzda yapilmis drnek olmamasi nede-
niyle ortalama CAP oranlari ve CAP dagilimi ile ilgili bazal
degerler elde etmek amacglanmistir. CAP orani en yiksek
NREM Il déneminde goézlenmistir ve faz A alt tipleri icinde
en yuksek oran A1 alt tipindedir, ortalama faz A siresinin
en uzun oldugu alt tip ise A3'tlir. Sonuclar literatr ile karsi-
lastirildiginda ortalama CAP oraninin biraz daha disik ol-
mast ile birlikte dagilimi benzer 6zelliktedir.

Siklik alternan pattern skorlamasinda 2001'de yapilan kon-
senslis sonrasinda ortak kurallar ile tim diinyada birbiri-
ne yakin uygulamalar yapilmasi saglanmistir. Manuel skor-
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lamanin zorlugu nedeniyle son yillarda otomatik skorla-
ma calismalarina yogunluk verilmistir.222 {leride otomatik
skorlama ydntemlerinin gelistirilmesi ile CAP analizi uyku
EEG degerlendirmelerinde rutin kullanima gecebilecektir.
Bu durumda EEG ve CAP analizinin hastaliklarin tanisinda
ve izlemindeki 6neminin artacagini distinmekteyiz.
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