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Giriş

Nöromusküler hastalıklar, nöronopatiler, nöropatiler, sinir-
kas kavşağı hastalıkları ve kas hastalıkları (miyopatiler) olmak 
üzere dört ana başlık altında gruplanabilirler. Nöronopati, 
fizyopatolojik süreçlerin öncelikle hücre gövdesini etkilediği 
durumları tanımlamak için kullanılır. Kalıtımsal, sporadik ve 
edinsel nedenli olabilirler (Tablo 1). Çocukluk çağında ve 
erişkinlerde karşılaşılan nöronopatiler arasında spinal musküler 
atrofiler (SMA), amiyotrofik lateral skleroz (ALS) ve post-
polio sendromunun (PPS) tanı ve tedavi süreci gerek hasta ve 
yakınları, gerekse klinisyenler açısından oldukça zor bir süreçtir. 

Hastalık sürecinde yaşam kalitesinin artırılmasında gece uyku 
kalitesinin önemi büyüktür. Uyku yapısındaki değişiklikler ve 
eşlik eden uyku bozukluklarının tanınması, bu bağlamda, büyük 
önem taşımaktadır. Nitekim uyku ile ilişkili bozukluklarının 
tanınması ve tedavi edilmesi ve uyku yapısının korunması, 
hastalığın tedavi sürecinde, yaşam kalitesi ve prognoz üzerinde 
oldukça olumlu etkilere sahiptir.

1. Spinal Musküler Atrofiler

Nadir olarak görülen genetik bir mutasyona bağlı olarak ortaya 
çıkan SMA grubundan, motor nöronların sağkalımı için gerekli 
survival motor nöron (SMN) proteinini kodlayan SMN gen 

Neuronopathies are defined as diseases affecting the bodies of neuron 
cells. These disorders may be inherited, sporadic or acquired and may be 
observed in children or adults. Spinal muscular atrophies, amyotrophic 
lateral sclerosis and Post-polio syndrome are prototype disorders in this 
group. The clinical course, time for diagnosis and therapeutic processes 
are very compelling for the patients, their relatives and physicians. 
Disturbances in sleep structure, an increase in cyclic alternating pattern 
and sleep-related disorders, especially of sleep-related breathing 
disorders, are commonly reported in these patients. More importantly, 
changes in sleep microstructure and associated sleep-related disorders 
have a negative effect on the course of the neuronopathies. By 
contrast, beneficial outcomes on the clinical course and prognosis of 
neuronopathies have been reported upon the diagnosis and treatment 
of sleep-related disorders early in the disease course. For these reasons, 
investigating and treating deteriorations in the microstructure of sleep 
and sleep-related disorders in patients with spinal muscular atrophies, 
amyotrophic lateral sclerosis or Post-polio syndrome are important.
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Nöronopatiler, nöron hücre gövdesinin etkilediği durumları tanımlamak 
için kullanılır. Kalıtımsal, sporadik ve edinsel nedenli hastalıklar olabilir ve 
çocukluk çağında ya da erişkin yaş grubunda ortaya çıkabilirler. Spinal 
musküler atrofiler, amiyotrofik lateral skleroz ve Post-polio sendromu, bu 
grup arasında yer alırlar. Bu hastalıkların gerek tanı gerekse tedavi süreci, 
hasta ve yakınları ile klinisyenler açısından oldukça zordur. Bu hastalarda 
uyku yapısında bozulma, siklik alternan patern artışı, özellikle de uyku 
ile ilişkili solunum bozuklukları olmak üzere uyku ile ilişkili hastalıklar 
sık olarak bildirilmektedir. Daha önemlisi, uyku yapısındaki bozukluklar 
ve eşlik eden uyku bozuklukları, nöronopatilerin klinik seyri üzerinde 
olumsuz etkiye sahiptirler. Buna karşın, uyku ile ilişkili bozuklukların 
özellikle hastalığın erken döneminde tanısının konulması ve tedavisi ile 
klinik seyir ve sağkalım üzerinde olumlu sonuçlar elde edilmektedir. Bu 
nedenle, spinal musküler atrofi, amiyotrofik lateral skleroz ve Post-polio 
sendromu olan hastalarda, uyku yapısında bozulma ve uyku ile ilişkili 
bozuklukların araştırılması ve tedavi edilmesi oldukça büyük önem taşır.
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mutasyonları sorumludur (1). Otozomal resesif geçiş gösterir; 
spinal kortta yer alan nöronlarda atrofi ile birlikte simetrik kas 
gücü kaybı ve güçsüzlük ile şekillenir. Tanı klinik anamnez, 
muayene bulguları ve genetik testin yapılması ile konur. En 
nadir olarak görülen alt tipi SMA tip 0 prenatal dönemde 
fetal hareketlerin azlığı ile şekillenir; sadece tek bir SMN2 gen 
kopyasına sahip olan bu bebekler ancak birkaç hafta sağkalıma 
sahiptirler. İnfantil dönemde ortaya çıkan SMA tip 1 (Werdnig-
Hoffmann hastalığı), yaşamın ilk aylarında bulgu veren ağır 
bir hastalık formuna sahiptir; SMN1 gen mutasyonları sonucu 
ortaya çıkan bu alt tipinde sağkalım süresi ancak birkaç 
yıldır. SMA tip 2 (Dubowitz hastalığı) genellikle tip 1 ile tip 3 
arasındaki hastalık formunu oluşturur. Jüvenil form olan SMA 
tip 3 (Kugelberg-Welander hastalığı) genellikle yaşamın ilk 
bir yılından sonra ortaya çıkan daha hafif bir formudur. SMA 
tip 4 ise erişkin dönemde başlar ve hastalığın en selim alt 
tipini oluşturur. Çocuklarda, interkostal kaslarda belirgin bir 
güçsüzlük izlenir ve uyku esnasında daha fazla belirginleşen 
solunum yetmezliği sıktır. Erişkin dönem SMA haricindeki tüm 
alt tiplerinde solunumun etkilenmesi en önemli morbidite ve 
mortalite nedenidir. 
Uyku yapısı ve uyku ile ilişkili hastalıklar, SMA hastalarında 
detaylı bir şekilde incelenmiştir. SMA tip 1 hastaları ile yapılan 
bir çalışmada (2), uyku yapısı ile ilgili en dikkat çekici fark uyku 
latansında izlenmiştir; kontrol grubunda ortalama 15,6 dakikaya 
karşın SMA tip 1 bebeklerde uyku latansı ortalaması 45,5 
dakika olarak saptanmış ve bu fark istatistiksel olarak anlamlı 
bulunmuştur (p=0,046). Buna karşın, uyku yapısı ile ilişkili diğer 
faktörler arasında, örneğin uyku etkinliği veya uyku evrelerinin 
yüzdeleri gibi, anlamlı farklılık izlenmemiştir. Aynı çalışmada 
siklik alternan patern (SAP) analizi yapılmış, SAP A1 fazı indeksi 
ve SAP sekans süresi SMA tip 1 hastalarında anlamlı olarak daha 
yüksek olarak bildirilmiştir. Apne-hipopne indeksi (AHİ), oksijen 
ve karbondioksit gibi parametreler ele alındığında ise, AHİ 
değerinin SMA hastalarında kontrol grubuna göre daha yüksek 
olduğu izlenmiş ve tüm SMA tip 1 hastalarında Obstrüktif 

Uyku Apne sendromu (OUAS) saptanmıştır. Aynı çalışma 
grubu tarafından SMA tip 2 hastalarında yapılan benzer bir 
çalışmada, tüm SMA tip 2 hastalarında da OUAS saptanmış (3), 
uyku yapısı ile ilişkili parametrelerin ise kontrol grubuna kıyasla 
daha belirgin olarak etkilendiği ve bozulduğu dikkati çekmiştir. 
Türkiye’den yapılan bir çalışmada, SMA tanısı alan 7 hastada (üç 
hasta tip 1, dört hasta tip 2) uyku yapısı incelendiğinde, kontrol 
grubuna kıyasla anlamlı farklılık izlenmedi (4). Buna karşın, AHİ 
değerleri anlamlı olarak daha yüksekti ve 7 hastanın 6’sında 
(%85,7) pediyatrik OUAS saptandı. Tüm gece PSG süresince 
kaydedilen ortalama oksijen ve karbondioksit değerleri ise 
kontrol grubuna benzer olarak izlendi. Bu bağlamda, pediyatrik 
OUAS, SMA hastalarında oldukça sık görülen bir uyku ile 
ilişkili solunum bozukluğu olarak karşımıza çıkmaktadır. Uyku 
yapısındaki bozulmalar ise, daha büyük yaştaki çocuklarda daha 
belirgin olarak izlenmektedir.
Spinal ve bulber musküler atrofi ile şekillenen Kennedy hastalığı 
ile yapılan bir polisomnografik (PSG) çalışmada da, uyku 
etkinliğinde azalma ve gece içi uyanıklık sayısında artma ile 
şekillenen uyku yapısında bozulma kontrol grubuna göre anlamlı 
bir şekilde daha sık olarak izlenmiştir (5). AHİ değerlerinde 
belirgin artış ile şekillenen OUAS varlığı da bu hastalarda (%66,6) 
artmış olarak saptanmıştır. Çalışmada, OUAS’nin bulguları 
arasında yer alan gündüz aşırı uykululuk halinin, kas güçsüzlüğü 
ve fatig nedeniyle gözden kaçabileceği vurgulanmıştır.
Tüm bu bilgiler ışığında, SMA hastalarında detaylı bir uyku 
anamnezinin alınması gerekliliği görülmektedir. Gece şikayetleri 
arasında horlama, gerek çocuk yaş grubunda gerekse kas 
zaafiyeti nedeniyle belirgin bir şekilde görülmeyebilir. Bu yaş 
grubunda özellikle ağzı açık uyuma, ağızdan su akması ve reflü 
nedeniyle ağızda acı koku sorgulanmalıdır (6). Tanıklı apne 
ve üst beden yarısı ve baş bölgesindeki terleme önemli bir 
bulgudur. Noktüri ise, henüz tuvalet eğitimi almayan çocuklarda 
sorgulanamaz. Huzursuz uyuma ise ebeveynler tarafından en 
sık bildirilen bulgulardan birisidir. Gündüz şikayetleri arasında, 
gündüz aşırı uyuma isteği gibi klasik şikayetlerin yanı sıra, bu yaş 
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Tablo 1. Nöronopatiler

Kalıtımsal etiyolojiler Sporadik etiyolojiler Edinsel etiyolojiler

- Spinal musküler atrofi
- Ailesel amiyotrofik lateral skleroz 
- Brown-Vialetto-van Laere hastalığı
- Fazio-Londe hastalığı
- Madras tipi motor nöron hastalığı
- Worster-Drought sendromu (konjenital suprabulbar 
paralizi)
- Kortikal suprabulbar paralizi (Foix-Chavany-Marie 
hastalığı)
- Heksosaminidaz A eksikliği (Tay Sachs hastalığı)
- Poliglukozan cisim hastalığı
- Katarakt ve iskelet anormallikleri ile giden motor 
nöronopati
- Dizinhibisyon-Demans-parkinsonizm-amiyotrofi 
kompleksi
- Demans ve oftalmopleji ile giden motor nöron 
hastalığı

- Sporadik amiyotrofik lateral skleroz
- Progressif bulber felç
- Progressif spinal musküler atrofi
- Primer lateral skleroz
- Distal sporadik fokal spinal musküler atrofi 
(Monomelik Amiyotrofi/hirayama sendromu)
- Benign alt ekstremite amiyotrofisi
- Atipik juvenil baslangıçlı motor nöron 
hastalığı (sporadik Madras formu) 

- Enfeksiyöz (HTLV-1, HIV, Lyme, 
Creutzfeld-Jacob hastalığı gibi)
- Postpolio musküler atrofisi
- Toksik (kurşun, bakır gibi)
- Enflamatuvar (Sjogren hastalığı gibi)
- Diğer (radyasyon gibi)
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grubunda, huzursuzluk, hiperaktivite, davranış problemleri ve 
öğrenme bozuklukları daha ön plandadır. Noktürnal oksimetre 
ile gece içindeki desatürasyonlar tespit edilebilir, ancak OUAS 
tanısının konulması için yeterli değildir, bir tarama yöntemi 
olarak kullanılabilir. Ayrıca uykunun yapısı ve kalitesi hakkında 
da bilgi vermeyecektir. Altın standart inceleme ve tanı yöntemi 
PSG’dir; çocuk yaş grubunda mutlaka tüm gece karbondioksit 
ölçümü ile birlikte yapılması önerilir.
Uyku ile ilişkili solunum bozukluklarının tedavisinde ise altın 
standart tedavi olarak invaziv olmayan mekanik ventilasyon 
tedavisi önerilir (7). Pozitif hava yolu basıncı (PAP) verilmesi 
esasına dayalı bu tedaviler, uyanıklıktaki solunum problemleri 
için dahi önerilebilir. SMA hastalarında OUAS tedavisi amacı ile 
genellikle inspirasyon ve ekspirasyon esnasında farklı basınçlar 
veren iki seviyeli (bilevel) PAP tedavisi önerilir ve aradaki basınç 
farkının geniş olması önerilir (8). SMA tanısı olan çocuklarda 
PAP tedavisi ile uyku yapısının düzeldiği, gündüz solunum 
problemlerinde azalmanın görüldüğü, daha erken taburculuk ile 
birlikte hasta ve ebeveynlerin yaşam kalitesinde artışın sağlandığı 
bildirilmiştir (9,10). SMA hastalarında etkin PAP tedavisinin 
uygulanması, kardiyak otonom fonksiyonlar gibi kardiyovasküler 
parametreler üzerinde olumlu etkilere de sahiptir (11,12). 
Sağkalım üzerine yapılan çalışmalarda ise, erken dönemde PAP 
tedavisinin uygulanması ile sağkalım süresinde iki yıla varan 
uzamanın sağlanabileceği gösterilmiştir (13).
Literatürde SMA hastalarında uyku ile ilişkili solunum bozukluğu 
dışında diğer uyku bozuklukları hakkındaki bilgiler çok kısıtlıdır. 
Türkiye’den yapılan bir çalışmada (4), Periyodik Bacak Hareketleri 
indeksi kontrol grubuna göre SMA hastalarında anlamlı yüksek 
olarak saptanmıştır. Ancak bu konuda ek çalışmalara ihtiyaç 
vardır.

2. Amiyotrofik Lateral Skleroz

Nöronopatiler arasında, erişkin yaş grubunda görülen prototip 
hastalık ALS’dir. Spinal kord ve beyinde ilerleyici nöron kaybı 
ile şekillenen ALS, ailesel veya sporadik olabilmekle birlikte, 
çoğunlukla altta yatan nedeni bilinememektedir (14). Uyku ile 
ilişkili solunum bozuklukları, ALS hastalarında oldukça sık olarak 
izlenir. Solunum ve üst hava yolu kas zaafiyetinin şiddeti ile 
orantılı bir şekilde ortaya çıkar, frenik denervasyon ve diyafram 
güçsüzlüğü ile artış gösterir ve postüral kas inhibisyonunun 
gerçekleştiği hızlı göz hareketleri (REM) uyku evresinde belirgin 
olarak artar (15). ALS ile ilişkili en sık olarak bildirilen uyku 
ile ilişkili solunum bozuklukları arasında noktürnal hipoksi, 
hipoventilasyon, OUAS ve Santral Uyku Apne sendromu (SAS) 
yer alır. Diğer uyku bozuklukları da ALS hastalarında sık olarak 
izlenmektedirler ve dikkatle ele alınmalıdır.

2.1. Amiyotrofik lateral skleroz ve uyku ile ilişkili solunum 
bozuklukları

ALS ile ilişkili uyku bozuklukları ile ilişkili çok sayıda literatür 
bulunmaktadır. Uyku yapısında bozulma, uyku etkinliğinde 
azalma ve sık gece içi uyanıklıklar ile şekillenmektedir (16-
18). Ortalama AHİ değerleri hemen her çalışmada kontrol 
grubuna kıyasla daha yüksek olarak izlenmiş, OUAS sıklığı 
ise %60-70 oranında bildirilmiştir. Hastaların yaklaşık %40-
50’sinde OUAS’nin REM uyku evresinde ortaya çıktığı ya da 

belirgin olarak artış gösterdiği bildirilmiştir (18). OUAS’nin 
bulbar başlangıçlı ALS hastalarında daha belirgin olduğu ve 
hastalık şiddeti ile orantılı olarak AHİ değerlerinin de arttığı da 
gösterilmiştir. Bunun yanı sıra, ALS hastalarının %13,7’sinde 
hipoksemi, %5,4’ünde ise SAS varlığı bildirilmiştir. Özellikle 
diyafram fonksiyon bozukluğu olan ALS hastalarında uyku 
yapısındaki bozulmanın daha belirgin olduğu, uyku etkinliğinde 
azalma, uyku sonrası uyanıklık süresinde artma ve REM uyku 
evre süresindeki azalmanın diyafram fonksiyon bozukluğu 
olmayan ALS hastalarına kıyasla anlamlı bir şekilde daha sık 
görüldüğü bildirilmiştir (19). Yüksek morbidite ve mortaliteye 
sahip ALS hastalarında, eşlik eden diyafram fonksiyon bozukluğu 
ve OUAS varlığında ise sağkalım süresinin anlamlı bir şekilde 
azaldığı gösterilmiştir (19).
Uyku ile ilişkili solunum bozukluklarının tanısı, ALS hastalarında da 
anamnez ve PSG verilerine dayanarak konur. Hastalık bulguları ile 
ALS hastalarında dikkat çekilmesi gereken bir konu, kas zaafiyeti 
nedeniyle horlamanın belirgin bir bulgu olmayabileceğidir. 
Gece nefes alamama hissi ile uyanma, ortopne ve uykuya dalma 
güçlüğü, klasik OUAS hastalarına kıyasla ALS hastalarında daha 
sık oranda izlenir. Standart PSG tetkikine ek olarak tüm gece 
karbondioksit ölçümü de ALS hastalarında önemli ve gereklidir; 
uygulanamadığı durumlarda arteriyal kan gazı ölçümü ile 
değerlendirme yapılabilir. Uyku ile ilişkili solunum bozukluklarının 
altın standart tedavisi olan invaziv olmayan mekanik ventilasyon 
tedavisi ALS hastalarında ilk seçenektir. Buna karşın hastaların 
tedaviye uyumu genel nüfusa kıyasla çok daha düşük oranda, 
yaklaşık %25-30 düzeylerinde bildirilmektedir (20). Hastaların 
tedavi uyumu ile ilişkili belirteçler incelendiğinde, genç yaş, 
kadın cinsiyet, hastalık başlangıcı ile tedavi arasında geçen 
sürenin kısa olması, hastalığın ekstremiteler ile başlaması ve 
düşük zorlu vital kapasite değeri (FVC) istatistiksel olarak 
anlamlı olarak saptanmıştır. Bu bilgiler ışığında, hastalığın 
erken dönemlerinde henüz ciddi diyafram güçsüzlüğü ve 
gündüz akciğer yetmezliği tablosu başlamadan önce tedavinin 
başlatılmasının önemi görülmektedir. Uyku ile ilişkili solunum 
bozukluğunun varlığı, uykuda en az 5 dakika süre ile oksijen 
satürasyonlarının %88 ve altında seyretmesi (uyku ile ilişkili 
hipoksemi), gündüz hiperkapni (>45 mmHg) olması, ortopne ile 
birlikte ortalama inspiratuvar basıncının %60’ın altında olması 
ve FVC’nin %50’nin altında olması durumunda invaziv olmayan 
mekanik ventilasyon tedavisi başlatılmalıdır. Böylelikle, tedaviye 
uyumda artış ile birlikte, solunum ile ilişkili enerjinin korunması, 
nütrisyonel dengenin sağlanması ve özellikle bulber fonksiyon 
bozukluğu olanlarda bulber fonksiyonlarda düzelme söz konusu 
olabilmektedir.
ALS hastalarında, invaziv olmayan mekanik ventilasyon tedavi 
seçeneklerinden özellikle ‘‘bilevel’’ PAP modlarının kullanılması ve 
ekspirasyon sırasında yüksek basınç maruziyetinden kaçınılması 
önerilir. Özellikle REM uyku evresinde sık ağız açılması izlenmesi 
nedeniyle oronazal maskeye daha sık ihtiyaç duyulur. Çene 
pozisyonunu desteklemek ve hastanın PAP cihazı ile uyumunu 
artırmak amacı ile oral aparatlar da yardımcı olabilir (21). ALS 
hastalarında uyku yapısında bozulma ile birlikte uykusuzluk 
şikayetleri, hastaların invaziv olmayan mekanik ventilasyon 
tedavisine olan uyumunu bozabilir (22) ve ek medikal tedaviye 
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ihtiyaç duyulabilir. Konuşma terapisinin verilmesi ile orofasiyal 
yapıların güçlendirilmesi, çiğneme, yutma ve solunum kaslarının 
fonksiyonlarının artırılması ve böylelikle PAP tedavi uyumunun 
artırılması da düşünülebilir (23). Genel prognoza olan etkisi 
tartışmalı olmakla birlikte, diyafram pili uygulamasının uyku 
yapısı ve OUAS üzerinde olumlu etkileri olduğu bildirilmiştir 
(24-26).
Uyku ile ilişkili solunum bozukluklarının tedavisi ile ALS 
hastalarının yaşam kalitesinde artış ile birlikte sağkalım süresinde 
anlamlı bir artış elde edildiği pek çok çalışmada gösterilmiştir. 
Bir meta-analiz çalışmasında (27), ALS hastalarında iki yıllık 
sağkalım oranı %73, dört yıllık sağkalım oranı ise %41,3 olarak 
bildirilmiştir. Sağkalımı kötüleştiren faktörler arasında bulbar 
başlangıç, geç başlangıç yaşı, semptomların başlangıcı ile tanı 
arasında kısa süre olması, gece ortalama oksijen satürasyonunun 
düşük olması ve vücut kitle indeksinin düşük olması (18,5 kg/
m2) yer almıştır. ALS hastalarında eşlik eden OUAS varlığında 
prognozun daha kötü seyrettiği ve medyan sağkalım süresinin 
daha kısa olduğu bildirilmiştir (28). Buna karşın, PAP tedavisi 
ile sağkalım oranlarında bir yıla yakın artışın gözlendiği, kalıcı 
trakeostomi ihtiyacının ertelendiği ve hem yaşam kalitesinin 
hem de uyku kalitesinin arttığı görülmüştür (27,29). Ayrıca, 
gündüz uykululuk ve fatig şikayetleri, dispne, fiziksel fonksiyon 
ve sübjektif mental ve duygusal sağlık anketlerinde ve sosyal 
fonksiyon ölçeklerinde de PAP tedavisi ile anlamlı düzelmeler 
sağlanabilmektedir (30,31).

2.2. Amiyotrofik lateral skleroz ve uyku ile ilişkili hareket 
bozuklukları

Uyku ile ilişkili hareket bozukluklarının da ALS hastalarında 
genel nüfusa oranla daha sık olduğu bildirilmiştir (15,18). 
Huzursuz Bacaklar sendromu/Willis-Ekbom hastalığı (HBS/WEH) 
ile ilişkili yapılan çalışmalarda, ALS hastalarındaki sıklığı %18-
26 düzeylerinde bildirilmiştir (18,32,33). HBS/WEH saptanan 
ALS hastalarında hastalık süresi daha uzun, fonksiyonel 
yaşam kalitesi daha düşük ve insomni başta olmak üzere 
uyku ile ilişkili şikayet varlığı daha yüksek olarak izlenmiştir. 
İdiyopatik HBS/WEH’de beklendiği gibi, ALS hasta grubunda 
da, ferritin düşüklüğü ile HBS/WEH varlığı arasında anlamlı 
ilişki de bildirilmiştir (32). Uykuda ortaya çıkan periyodik 
bacak hareketlerinin ALS hastalarında kontrol grubundan farklı 
olmadığı bildirilmiş olmasına karşın (15), takibinde yapılan diğer 
çalışmalarda uykuda Periyodik Bacak Hareketleri indeksi ALS 
hastalarında anlamlı olarak yüksek saptanmıştır (16,18). Normal 
bir varyant olan aşırı fragmanter miyoklonus da ALS hastalarında 
bildirilmiştir (34).
Uyku ile ilişkili hareket bozukluklarının tanısı klinik öykü ile 
konur, uykuda periyodik hareket bozukluğu dışında diğer tüm 
bozukluklarda PSG gerekliliği aslen bulunmamaktadır. Anamnez 
özellikleri ile ilgili önemli bir nokta, ALS hastalarında gündüz 
de devam eden hareketsizlik hali, HBS/WEH şikayetlerinin 
sirkadiyen özelliğini saklayabilir, hekimler bu konuda dikkatli 
olmalıdırlar. Bunun dışında, hareket bozukluğunun uykuyu 
etkileyip etkilemediğinin belirlenmesi ve eşlik eden uyku ile ilişkili 
durumların tanımlanması açısından PSG tetkiki faydalı bilgiler 
verebilir. Eğer PSG yapılması planlandı ise, tetkik öncesi akşam 
saatlerinde bir saatlik Önerilmiş Hareketsizlik testi (Suggested 

Immobilization test) özellikle HBS/WEH tanısı için oldukça 
faydalı olabilmektedir. Daha uzun süreli ve ev ortamından 
kayıtların elde edilebilmesi açısından aktigrafi, uyku ile ilişkili 
hareket bozukluklarında sıklıkla kullanılan bir yöntemdir.
HBS/WEH ve uykuda periyodik bacak hareketlerinin 
tedavisinde birinci basamak tedavi olan dopaminerjik ajanlar 
ve alfa-2-delta ligandlar ALS hastalarında da etkin bir şekilde 
kullanılabilmektedir. Pramipeksolün ek olarak antioksidan etki 
göstermesi ile apoptotik enzimleri inhibe ettiği ve mitokondriyal 
aktiviteyi koruduğu ve böylelikle nöroprotektif özelliklere sahip 
olduğu da bildirilmiştir (35). ALS’de sık görülen gündüz 
ve gece bacak kramplarının tedavisinde, germe egzersizleri, 
magnezyum, kalsiyum kanal blokerleri veya periferik/santral 
etkili kas gevşeticiler kullanılabilir. Riluzol bacak krampları 
üzerinde etkili bulunmamıştır; buna karşın L-treonin, vitamin E, 
kannabiol gibi tedaviler giderek daha önem kazanmaktadır (36).

2.3. Amiyotrofik lateral skleroz ve parasomniler

Bir diğer uyku bozukluğu olan parasomniler ile ALS arasındaki 
ilişkiye dair literatürde pek az bilgiye rastlanmaktadır. Özellikle 
atonisiz REM ve REM uykusu davranış bozukluğu (RDB) ile ilgili 
veriler göze çarpmaktadır. Puligheddu ve ark.’nın (17) yaptıkları 
bir çalışmada, ALS hastalarında REM uyku evresindeki Atoni 
indeksi daha düşük olarak izlenmiş ve atonisiz REM uykusunun 
ALS hastalarında sık görülen önemli bir bulgu olduğu öne 
sürülmüştür. Aynı grubun bir diğer çalışmasında (16), hem 
atonisiz REM sıklığı, hem de RDB sıklığı %4,9 olarak saptanmış 
ve sağlıklı nüfusta görülen %0,5 oranına kıyasla oldukça yüksek 
olduğu belirtilmiştir. Bir diğer çalışmada da, benzer oranlar 
saptanmış, atonisiz REM ve RDB varlığı ALS hastalarında %5,4 
oranında bildirilmiştir (18). Ailesel ALS ve Parkinsonizm-demans-
ALS olgularında da RDB birlikteliğinden bahsedilmektedir 
(37,38). Her ne kadar RDB ile sinükleopatiler arasında bir 
ilişki olduğu bilinse, ALS’nin bir sinükleopati olmadığı, ancak 
hücre içi bilinmeyen agregatlar ile birlikte alfa-sinüklein de 
birikebileceği ve böylelikle apoptoz ile hücre ölümüne yol açtığı 
öne sürülmüştür (39).
Parasomnilerin tanısı klinik anamnez bilgileri ile konulur ancak 
RDB tanısında şart olan atonisiz REM bulgusunun tanımlanması 
için PSG şarttır, kaldı ki bazı hastalarda eşlik eden verbal ve/
veya motor aktivite olmaksızın atonisiz REM bulgusu izole 
olarak da izlenebilmektedir. Eşlik eden RDB olmadan izlenen 
izole atonisiz REM bulgusunun da nörodejenerasyon ile ilişkili 
olduğu tanımlanmıştır (40). Hasta yakınları tarafından çekilen ev 
videoları da tanıda oldukça yardımcıdır. Tedavide farmakolojik 
olmayan yöntemler, çevre güvenliğinin sağlanması, uyku 
hijyeninin sağlanması, stres, alkol gibi tetikleyicilerden uzak 
durulması ilk basamak yaklaşımları oluşturur. Tetikleyen diğer 
uyku bozukluklarının varlığı araştırılmalı (örneğin, OUAS gibi), 
varsa tedavi edilmelidir. Tedavide, trisiklik antidepresanlar 
(imipramin, klomipramin gibi), melatonin ve benzodiyazepinler 
(özellikle klonozepam) etkin bir şekilde kullanılabilir (41). ALS 
hastalarında benzodiyazepin grubu ilaçlar kullanılırken özellikle 
solunum depresyonu açısından dikkatli olunmalıdır. Bunun yanı 
sıra, levodopa, dopamin agonistleri, gabapentin, karbamazepin 
ve klonidin ile olgu bildirimleri de mevcuttur.
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2.4. Amiyotrofik lateral skleroz ve sirkadiyen uyku ritim 
bozuklukları

ALS hastalarında talamik ve hipotalamik tutuluma bağlı 
sirkadiyen uyku ritim bozukluğu ortaya çıkabilmektedir; nitekim 
bozulmuş gece uykusu ile birlikte gündüz aşırı uykululuk ve 
fatig oldukça sık olarak gözlenir (15). Sinaptotoksisite, artmış 
astrogliozis ve adenozin yetmezliği ile birlikte nöral homeostaz 
ağların bozulması, ALS hastaları da dahil olmak üzere pek çok 
nörodejeneratif hastalıkta sık olarak izlenen sirkadiyen uyku ritim 
bozukluğundan sorumludur (42). Buna karşın, sirkadiyen sistem 
disfonksiyonu, nükleer faktör-κB aracılı enflamasyonu artırır, 
gliozisi aktive eder ve motor nöron kaybını artırarak ALS’nin 
progresyonunu artırır (43).
Tanı, detaylı ve geçmişe yönelik yatış-kalkış saatlerinin 
sorgulanması ve en az iki haftalık uyku günlüklerinin kullanılması 
ile konur. Aktigrafi uyku günlüklerinin yerine kullanılabilir, 
PSG endikasyonu yoktur. Tedavisinde uyku hijyeni ve 
sirkadiyen kaymanın tipine göre ayarlanan ışık terapisi ve 
melatonin/melatonin agonistleri kullanılır (41). İlk basamak 
tedaviler ile etkin fayda sağlanamadığı durumlarda, uykunun 
istenildiği saatlerde sedatif/hipnotik (benzodiyazepin reseptör 
agonistleri, GABA’erjik ilaçlar veya antihistaminerjikler gibi) 
ilaçlar kullanılarak, uyanıklığın hedeflendiği saatlerde ise uyarıcı 
(modafinil gibi) ilaçlardan faydalanılabilir (44).

3. Post-polio Sendromu

PPS ilk poliomiyelit enfeksiyonunu takiben yıllar sonra gelişen 
ve ilerleyici kas güçsüzlüğü ile şekillenen bir sendromdur (45). 
Tüm poliomiyelit olgularının yaklaşık %25-40’ında ortaya çıktığı 
tahmin edilmektedir. PPS hastalarında en sık görülen ve uyku 
bozuklukları şikayetleri ile örtüşen şikayet fatig olarak izlenir 
(46,47). Fatig şikayeti olan PPS hastalarının %65’inde AHİ 5 
ve üzerinde, %50’sinde ise AHİ 10 ve üzerinde bildirilmiştir 
(46). Hem santral hem de obstrüktif tipte anormal solunum 
olayları izlenebilmektedir, ancak çoğunlukla (%68) obstrüktif 
tipte apneler izlenir. Hastaların yaş, cinsiyet gibi demografik 
verileri ile ya da akut poliomiyelit hastalık özellikleri ile ilişkili 
korelasyon gösterilmemiştir. Buna karşın, bir diğer çalışmada, 
ilk poliomiyelit atağında solunum ile ilişkili problemler yaşayan 
PPS hastalarında OUAS görülme riski 1,5 kat daha yüksek olarak 
bildirilmiştir (48). OUAS’nin yanı sıra, PPS hastalarında sık 
olarak gözlenen spinal deformasyonlar ve kifoza bağlı restriktif 
akciğer hastalığı ve hipoventilasyon da gelişebilir (49). PPS 
hastalarında eşlik eden OUAS tedavisinde, özellikle ‘‘bilevel’’ 
PAP tedavisi önerilir (50,51). Hipoventilasyon tedavisinde, 
invaziv olmayan mekanik ventilasyon tedavisinin uygulandığı 
hastalar ile trakeostomisi olan hastalar arasında arteriyal kan 
gazı değerleri benzer olarak saptanmıştır (47). Bu bağlamda, 
PPS hastalarında invaziv olmayan mekanik ventilasyon tedavisi 
ile trakeostomi ihtiyacı ortadan kaldırılabilir ya da geciktirilebilir.
Fatig şikayetlerinin özellikle akşama doğru arttığını belirten PPS 
hastalarında ise, HBS/WEH açısından dikkatli olunmalıdır (52). 
PPS ve HBS/WEH birlikteliğini ilk bildiren olgu sunumunda 
(53), dört yaşında bir hastada her iki bacağın etkilendiği 
paralitik poliomyelit öyküsü ve iki yıl içinde tam düzelmenin 
ardından, 45 yaşındaki hastada PPS geliştirdiği, bir yıl sonra 

46 yaşında ise akşam saatlerinde ortaya çıkan ve hareketle 
rahatlayan huzursuzluk hissi ile şekillenen HBS/WEH ortaya çıktığı 
bildirilmiştir. Ancak levodopa ve kabergolin ile belirgin faydanın 
görülmediği, ropinirol (4 mg) ile kısmi fayda sağlanmış, geç 
başlangıç, aile öyküsünün olmaması ve dopaminerjik tedaviye 
yetersiz yanıt nedeniyle ko-insidental olabileceği düşünülmüştür. 
Bunu takiben yapılan 10 olguluk bir seride, HBS/WEH tanısı alan 
PPS hastalarında ferritin düzeyleri normal olarak izlenmiştir 
(54). Daha sonraki yıllarda yürütülen çalışmalarda ise, HBS/WEH 
sıklığının PPS hastalarında %36 oranında oldukça yüksek olarak 
bildirilmiş ve bu birlikteliğin ortak patofizyolojik bir mekanizma 
sonucu olduğu öne sürülmüştür (55). Bu birlikteliği en iyi 
açıklayan hipotez ise enflamatuvar ve immün mekanizmalardır; 
nitekim PPS hastalarının beyin omurilik sıvısı örneklerinde demir 
metabolizmasının düzenlenmesinde yer alan akut enflamatuvar 
reaksiyon proteini hemopeksinin azaldığı, demir ile inhibe 
edilen Gelsolin-ile ilişkili kaspaz-3 ilişkili apoptoz aktivitesinin 
ise arttığı gösterilmiştir (56,57). Güncel HBS/WEH tedavisi PPS 
hastalarında da uygulanabilir (41,58).
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