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1. UVOD 

1.1. Poremećaji disanja u spavanju 

Klasifikacija poremećaja spavanja se razvija tijekom godina kako bi pružila što više informacija 

o različitim vrstama poremećaja spavanja i njihovoj patofiziologiji. Treće izdanje međunarodne 

klasifikacije poremećaja spavanja (engl. International Classification of Sleep Disorders-3, 

ICSD-3) (1), koji se, kao i prethodno izdanje, pozivaju na Priručnik za bodovanje spavanja i 

pridruženih događaja (engl. Manual for the Scoring of Sleep and Associated Events) (2) 

Američke akademije za medicinu spavanja (engl. American Academy of Sleep Medicine, 

AASM), poremećaje spavanja dijeli u sljedeće dijagnostičke skupine:  

1. Nesanica (engl. Insomnia)  

2. Poremećaji disanja u spavanju (engl. Sleep-related breathing disorders) 

3. Centralni poremećaji prekomjerne pospanosti (engl. Central disorders of 

hypersomnolence) 

4. Poremećaji cirkadijanog ritma spavanja i budnosti (engl. Circadian rhythm sleep-wake 

disorders) 

5. Parasomnije (engl. Parasomnias)  

6. Poremećaji spavanja udruženi s poremećajima pokreta (engl. Sleep-related movement 

disorders) 

7. Ostali poremećaji spavanja (engl. Other sleep disorders) 

Poremećaji disanja u spavanju obuhvaćaju spektar poremećaja spavanja koji uključuju (1): 

1. Opstrukcijski apnejički poremećaji u spavanju (engl. Obstructive sleep apnea disorders) 

2. Sindromi centralne apneje u spavanju (engl. Central sleep apnea syndromes) 

3. Hipoventilacijski poremećaj u spavanju (engl. Sleep-related hypoventilation disorders) 

4. Hipoksemijski poremećaj u spavanju (engl. Sleep-related hypoxemia disorder) 

 

1.2. Opstruktivna apneja u spavanju 

1.2.1. Definicija opstruktivne apneje u spavanju 

Opstruktivna apneja u spavanju (engl. Obstructive sleep apnea, OSA) je poremećaj disanja u 

spavanju karakteriziran ponavljajućim djelomičnim ili potpunim zatvaranjem gornjih dišnih 

puteva, što dovodi do smanjenja (hipopneja) ili odsutnosti (apneja) protoka zraka kroz gornje 

dišne puteve i povezan je s buđenjem bolesnika i padom zasićenja krvi kisikom (3).  
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1.2.2. Epidemiologija opstruktivne apneje u spavanju 

OSA je velik izvor mortaliteta i morbiditeta u svijetu, iako njezina prevalencija varira (4). Jedno 

je novije istraživanje pokazalo da 936 milijuna odraslih u svijetu u dobi od 30 do 69 godina 

imaju OSA-u, a 425 milijuna odraslih osoba u dobi od 30 do 69 godina ima umjerenu do tešku 

OSA-u (5). Čimbenike rizika za OSA-u možemo podijeliti na promjenjive i nepromjenjive. 

Promjenjivi čimbenici rizika uključuju debljinu, sedativne lijekove, konzumaciju alkohola i 

pušenje cigareta,  dok nepromjenjivi čimbenici rizika uključuju životnu dob, spol, rasu, etničku 

pripadnost, genetsku predispoziciju, kraniofacijalne malformacije i kongenitalne sindrome 

(npr. Treacher Collins, Pierre Robin i drugi sindromi) (6–10). Prema jednoj od najpoznatijih i 

najcitiranijih studija o spavanju Wisconsin Sleep Cohort Study prevalencija OSA-e u 

pojedinaca u dobi od 30 do 60 godina je od 9 do 24 % u muškaraca i od 4 do 9 % u žena (11). 

OSA je češća u muškaraca nego u žena, dok se rizik u žena povećava nakon menopauze, tako 

da žene u postmenopauzi imaju 2,6 puta češće poremećaje disanja u spavanju od 

premenopauzalnih žena (12,13). Rizik od razvoja OSA-e raste sa životnom dobi (14), što je 

zabrinjavajuća činjenica obzirom da se pretpostavlja da će do 2050.g. 16 % svjetske populacije 

biti starije od 65 godina (15). Istraživanja rase kao čimbenika rizika za OSA-u su pokazala 

raznolike rezultate, prvenstveno jer je potrebno razlikovati rasu, čija definicija može varirati od 

države do države, od etniciteta, koji je definiran kao grupa koja dijeli kulturalne karakteristike 

kao što su jezik, povijest, religija i običaji (16). Dostupni podaci ukazuju na to da je prevalencija 

OSA-e povećana u Afroamerikanaca, Hispanika i Indijanaca u usporedbi s bijelcima, dok je 

prevalencija OSA-e u Azijata usporediva s bijelcima (17). Slične podatke je pokazala i  studija 

Cleveland Family Study u kojoj je zaključeno da Afroamerikanci imaju povećan rizik od 

razvoja apneje u spavanju u usporedbi s bijelcima (18). U jednoj studiji u Novom Zelandu, koja 

je uspoređivala prevalenciju OSA-e u Maora, Europljana i Pacifičkih otočana je pokazano da 

etnicitet nije čimbenik rizika za OSA-u (19). OSA je udružena s povećanom tjelesnom težinom 

i pretilošću (20). U jednom istraživanju pojedinaca između 30 i 49 godina s indeksom tjelesne 

težine (ITM) manjim od 25 kg/m2, prevalencija OSA-e je bila 7 % u muškaraca i 1,4 % u žena, 

a u ispitanika kojima je ITM 30 – 39,9 kg/m2, prevalencija OSA-e u muškaraca je 44,6 %, a u 

žena 13,5 % (11). Nije u potpunosti jasno kako alkohol dovodi do povećanog rizika od OSA-e, 

ali se smatra da je alkohol povezan s kolapsom gornjih dišnih puteva, te je u jednom novijem 

istraživanju pokazano da je konzumacija alkohola neovisan čimbenik rizika za OSA-u (21). 

Slično je i s cigaretama, za koje se smatra da dovode do kronične upale u gornjim dišnim 
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putevima i na taj način pridonose kolapsu gornjih dišnih puteva (22). Nedavno istraživanje 

Ioannidoua i suradnika nije pokazalo da je pušenje neovisan čimbenik rizika za OSA-u, ali su 

rezultati istraživanja pokazali da su veći broj cigareta na dan i dugogodišnje pušenje cigareta 

povezani s težim oblicima OSA-e (23). Kraniofacijalne malformacije su povezane s povećanim 

rizikom za OSA-u zbog utjecaja na skeletnofacijalnu morfologiju, pa tako npr. hipoplazija 

srednjeg dijela lica, mikrognatija, makroglosija povećavaju rizik od OSA-e rano u životu (24). 

Istraživanje prevalencije OSA-e u pedijatrijskoj populaciji s kraniofacijalnim malformacijama 

u usporedbi s općom pedijatrijskom populacijom je pokazalo da bolesnici s kraniofacijalnim 

malformacijama imaju tri puta veći rizik za razvoj OSA-e (24).  

 

1.2.3. Patofiziologija opstruktivne apneje u spavanju 

Osnovu patofiziološkog mehanizma nastanka OSA-e čini kolaps anatomskih struktura i 

opstrukcija disanja, koja se može dogoditi na bilo kojoj razini gornjih dišnih puteva i u bilo 

kojoj fazi spavanja (25). Kolaps označava neurološki deficit bez jasne anatomski definirane 

granice, i prisutan je samo u spavanju, a opstrukcija označava anatomski deformitet koji je 

prisutan i u budnom stanju (26). U iste osobe je moguće prisustvo i opstrukcije i kolapsa (26).   

U patogenezu OSA-e je uključeno nekoliko čimbenika kao što su anatomske karakteristike 

gornjih dišnih puteva, mehaničke karakteristike prohodnosti gornjih dišnih puteva, 

neuromišićna aktivnost u gornjim dišnim putevima, centralna kontrola disanja tijekom spavanja 

i neurokemijska kontrola aktivnosti gornjih dišnih puteva (27).  

Suženje gornjih dišnih puteva u bolesnika s OSA-om može biti uzrokovano masnim naslagama 

u mišićima ždrijela i parafaringealnim mišićima, no ono može biti uzrokovano i anatomskim 

čimbenicima koji se javljaju u bolesnika s OSA-om, poput povećanih krajnika, volumena 

jezika, bočnih stijenki ždrijela, duljine mekog nepca, gornje i donje čeljusti, kraniofacijalnih 

malformacija, inferiorne pozicije jezične kosti i sl., što može dovesti do smanjenja lumena 

gornjih dišnih puteva i na taj način doprinose kolapsu gornjih dišnih puteva (28–30). 

Mehaničke karakteristike ždrijela se mogu objasniti Starlingovim modelom otpornika koji kaže 

da cijev (ždrijelo) pri određenom transmuralnom tlaku ima sklonost kolapsu, dok pri većem ili 

manjem tlaku sklonost kolapsu opada (31). Sklonost kolapsu ždrijela je određena kritičnim 

tlakom zatvaranja (P crit) (31). Kada je P crit niži od tlaka u donjem segmentu (dušniku) (P DS) , 

zrak prolazi uredno u dišnim putevima. Kada je P crit veći od P DS, ali manji od tlaka u gornjem 
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segmentu dišnih puteva (nosni dio) (P GS), dolazi do djelomičnog kolapsa gornjih dišnih puteva 

s maksimalnom ograničenjem protoka zraka prilikom udisaja. Kada je P crit iznad tlaka u 

gornjem segmentu gornjih dišnih puteva, javlja se opstruktivna apneja (27,31). 

U području gornjeg dišnog sustava postoji nekoliko mišića koji sudjeluju u održavanju 

otvorenog lumena ždrijela. U spavanju dolazi do smanjenja neuromišićne aktivnosti u gornjim 

dišnim putevima, što doprinosi kolapsu gornjih dišnih puteva, osobito tijekom REM (akr. od 

engl. rapid eye movement: brzi pokreti očiju) spavanja, koje je karakterizirano atonijom mišića 

(25). Tijekom udisaja dolazi do kontrakcije mišića dilatatora gornjih dišnih puteva (koji 

održavaju prohodnost gornjih dišnih puteva), a najvažniji mišić za održavanje prohodnosti 

gornjih dišnih puteva je genioglosni mišić (lat. musculus genioglossus), koji se kontrahira 

prilikom svakog udisaja i na taj način sprječava kolaps stražnjeg dijela jezika, zajedno s 

mišićem podizačem mekog nepca (lat. musculus levator palatini), mišićem zatezačem mekog 

nepca (lat. musculus tensor veli palatini), geniohioidnim (lat. musculus geniohyoideus) i 

stilofaringealnim mišićem (lat. musculus stylopharingeus) (27). Novija istraživanja su pokazala 

da bolesnici s OSA-om imaju abnormalnu aktivnost genioglosnog mišića i mišića zatezača 

mekog nepca, te je tijekom budnog stanja aktivnost ovih mišića povećana u usporedbi s 

kontrolama, a tijekom spavanja dolazi do smanjenja tonusa tih mišića i posljedičnog povećanja 

otpora protoka zraka (32). Temeljem istraživanja uz pomoć elektromioneurografije (EMNG) 

smatra se da u bolesnika s OSA-om postoji veće smanjenje tonusa mišića gornjih dišnih puteva 

u usporedbi s kontrolnom skupinom (32,33).  

Neuromišićne bolesti kao skupina bolesti koja može zahvaćati respiratornu muskulaturu, mogu 

dovesti do smetnji disanja, gutanja, kašljanja i fonacije, te na taj način čini ove bolesnike 

osjetljivim na poremećaje disanja u spavanju (34). Iako je rizik za razvoj OSA-e u bolesnika s 

neuromišićnim bolestima jednak onoj u općoj populaciji, postoje pojedine neuromišićne bolesti 

u sklopu kojih se može javiti makroglosija, bulbarna disfunkcija i slabost mišića ždrijela, koji 

su poznati čimbenika rizika za OSA-u i na taj način ovi bolesnici imaju koji imaju povećanu 

predispoziciju za razvoj opstruktivne apneje u spavanju (34).  

 

Većina bolesnika s OSA-om ima sužene gornje dišne puteve, a veličina suženja ovisi o 

ravnoteži između mišića dilatatora gornjih dišnih puteva i negativnog faringealnog 

intraluminalnog tlaka, koji nastaje kao rezultat udisaja (25). Da neravnoteža između dilatatora 

gornjih dišnih puteva i inspiratornih mišića dovodi do kolapsa gornjih dišnih puteva, prvi su 
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opisali 1978. godine Guilleminault i Motta, koji su ispitivali bolesnike sa sindromom 

postpoliomijelitisa liječene oklopnim ventilatorima (ventilatori s negativnim tlakom). Takvi su 

bolesnici imali pojačani negativni intratorakalni tlak koji dilatatori gornjih dišnih puteva nisu 

mogli nadvladati i na taj način je dolazilo do kolapsa gornjih dišnih puteva i nastanka sindroma 

OSA-e (35).  

Bernoullijev učinak igra važnu dinamičku ulogu u patofiziologiji OSA-e (25). Prema 

Bernoullijevom principu o strujanju zraka, ukoliko je poprečni presjek cijevi manji, brzina 

strujanja zraka je veća u tom segmentu (36). To bi značilo da se brzina protoka zraka povećava 

na mjestu suženog gornjeg dišnog puta, a kako se brzina zraka povećava, pritisak na bočnu 

stijenku se smanjuje, što dovodi do smanjenja intraluminalnog tlaka i daljnjeg suženja tog 

segmenta, potencirajući kolaps gornjih dišnih puteva (36).  

Ponavljajući opstruktivni respiratorni događaji dovode do hipopneje ili apneje, posljedične 

promjene intratorakalnog tlaka, smanjenja zasićenosti krvi kisikom (hipoksemija) i povećanja 

zasićenosti krvi ugljikovim dioksidom (hiperkapnija), a sve to može rezultirati djelomičnim ili 

potpunim buđenjem, kojeg bolesnik ne mora nužno biti svjestan (engl. microarousals) (25,37). 

Tijekom spavanja autonomna regulacija acidobazne homeostaze i kisika se integrira u 

produljenoj moždini (38). Dolazni signali uključuju periferne kemoreceptore za parcijalni tlak 

ugljikova dioksida (PCO2) i parcijalni tlak kisika (PO2), središnje kemoreceptore za 

pH vrijednost (lat. potentia hydrogenii: snaga vodika) i PCO2, te receptore u plućima, 

torakalnom zidu i gornjim dišnim putevima (27). Ventilacijski odgovor na hiperkapniju i 

hipoksemiju je smanjen u svim fazama spavanja, osobito tijekom REM spavanja (39,40). 

Također, tijekom spavanja dolazi do smanjenja PO2, minutne ventilacije i respiracijskog 

volumena, a PCO2 raste za 2-6 mm Hg (27). Kako s početkom spavanja dolazi do smanjenja 

osjetljivosti perifernih kemoreceptora na središnje zadane vrijednosti CO2, to dovodi do pojave 

centralnih apneja i hipopneja i daljnjeg porasta PCO2 (27). Ako ponovni početak disanja 

izazove opstrukciju ili se smanji tonus dilatacijskih mišića gornjeg dišnog sustava može doći 

do kratkotrajnog buđenja, koje potom vraća PCO2 na zadanu točku budnosti i povećava 

ventilaciju (27). S ponovnim početkom spavanja izmjenjuju se centralna apneja, opstruktivna 

apneja i buđenje (27). Fragmentacija spavanja dovodi do povećane dnevne pospanosti u 

bolesnika s OSA-om (41). Učinci OSA-e, kao što su intermitentna hipoksemija s 

konkomitantnom hiperkapnijom, deprivacija spavanja i negativni intratorakalni tlak, dovode do 

oksidativnog stresa, aktivacije simpatikusa, hiperkoagulabilnosti (pojačana aktivacija 

trombocita, povišen fibrinogen), endotelne disfunkcije i upalnih procesa (lučenje citokina, 
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adhezijskih molekula, TNF – α, interleukin – 6, CRP), inzulinske rezistencije povećavajući rizik 

za razvoj kardiovaskularnih, cerebrovaskularnih i metaboličkih bolesti (42,43). 

 

1.2.4. Klinička slika opstruktivne apneje u spavanju 

Simptome OSA-e možemo podijeliti na dnevne i noćne simptome. Najčešći dnevni simptomi 

na koje se žale bolesnici s OSA-om su povećana dnevna pospanost, koja se manifestira 

potrebom za spavanjem tijekom obavljanja svakodnevnih aktivnosti (44). Povećanu dnevnu 

pospanost javlja 40,5-58 % bolesnika s OSA-om, ovisi o težini OSA-e, te može perzistirati i 

nakon terapije CPAP-om (45). Bolesnici s OSA-om se često žale na jutarnju glavobolju, umor, 

nedostatak energije, poremećaje raspoloženja, anksioznost, depresiju, iritabilnost koji također 

mogu nastati zbog fragmentacije spavanja (37,43). Glavobolja se javlja dva puta češće nego u 

općoj populaciji i obično je karaktera pritiska obostrano i spontano se povlači nekoliko sati 

nakon buđenja (46,47). Bolesnici s prekomjernom dnevnom pospanošću se žale i na kognitivne 

promjene koje uključuju poremećaje pozornosti, koncentracije, izvršnih funkcija, 

vizuospacijalnog učenja i motoričkih sposobnosti (48,49).  

Najčešći noćni simptomi OSA-e uključuju hrkanje i prestanak disanja tijekom spavanja kojem 

je netko svjedočio, a osim toga javljaju se i učestalo buđenje, nokturija, noćni gastroezofagealni 

refluks i osjećaj gušenja (37,50). Nokturija se javlja najmanje dva puta češće u bolesnika s AHI 

≥20/h nego u općoj populaciji, baš kao i noćni gastroezofagealni refluks koji se javlja dva puta 

češće u bolesnika s OSA-om nego u općoj populaciji (51,52).  

U bolesnika s OSA-om se anamnestički često dobije podatak o drugim pridruženim bolestima, 

pa su tako neka istraživanja pokazala da je prevalencija OSA-e u bolesnika s arterijskom 

hipertenzijom 73-82 %, u bolesnika s atrijskom fibrilacijom 76-85 %, u bolesnika sa šećernom 

bolešću 65-85 %, u bolesnika s moždanim udarom 71 % i u bolesnika koji su bili podvrgnuti 

barijatrijskoj kirurgiji 71-77 % (53–60). 

1.2.5. Dijagnoza opstruktivne apneje u spavanju 

Prema ICSD-3 klasifikaciji dijagnozu OSA-e možemo postaviti ukoliko zadovoljava (A i B) ili 

C (1):  

A. Prisutnost jednog ili više od sljedećeg:  

a. Bolesnik se žali na pospanost, nerestorativno spavanje ili nesanicu 

b. Bolesnik se budi zadržavajući zrak, dahtajući i gušeći se 
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c. Postoji svjedok koji navodi habitualno hrkanje ili prestanak disanja u spavanju 

d. Bolesnik ima hipertenziju, poremećaj raspoloženja, kognitivnu disfunkciju, 

koronarnu arterijsku bolest, moždani udar, kongestivno srčano zatajenje, 

atrijsku fibrilaciju ili šećernu bolest tip II 

 

B. Polisomnografija ili kućno testiranje na apneju u spavanju pokazuje: 

Pet ili više predominantno opstruktivnih respiratornih događaja (opstruktivne 

apneje, hipopneje ili buđenja vezana uz respiracijski napori (engl. respiratory 

effort related arousals - RERA) po satu spavanja tijekom polisomnografije ili po 

satu monitoriranja na kućnom testiranju na apneju u spavanju  

 

C. Polisomnografija ili kućno testiranje na apneju u spavanju pokazuje: 

Petnaest ili više više predominantno opstruktivnih respiratornih događaja 

(opstruktivne apneje, hipopneje ili buđenja vezana uz respiracijski napori 

(RERA) na sat vremena spavanja tijekom polisomnografije ili na sat vremena 

monitoriranja na kućnom testiranju na apneju u spavanju 

Dijagnostički kriteriji se temelje na postojanju različitih respiratornih događaja u spavanju koji 

mogu biti: opstruktivna apneja, hipopneja i RERA. Prema kriterijima Priručnika za bodovanje 

spavanja i pridruženih događaja AASM respiratorni događaji se definiraju na sljedeći način (2): 

Respiratorni je događaj označen kao apneja kada su ispunjena oba kriterija:  

1. Pad signala oronazalnog termalnog senzora za ≥90% od početne vrijednosti prije 

respiratornog događaja  

2. Trajanje pada signala oronazalnog termalnog senzora za ≥90%  je  ≥10 sekundi.  

Apneju ocjenjujemo kao: 

a. Opstruktivnu, ako ispunjava kriterije apneje i povezana je s neprekidnim ili povećanim 

inspiratornim naporom tijekom cijelog razdoblja odsutnosti protoka zraka. 

b. Centralnu, ako ispunjava kriterije apneje i povezana je s odsutnim inspiratornim 

naporom tijekom cijelog razdoblja odsutnosti protoka zraka. 

c. Mješovitu, ako ispunjava kriterije apneje i povezana je s odsutnim inspiratornim 

naporom u početnom dijelu događaja, nakon čega slijedi nastavak inspiratornog napora 

u drugom dijelu događaja. 
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Respiratorni događaj ocjenjujemo kao hipopneju, ako su zadovoljeni svi sljedeći kriteriji:  

1. Pad signala oronazalnog termalnog senzora za ≥30 % od početne vrijednosti prije 

respiratornog događaja  

2. Trajanje pada signala oronazalnog termalnog senzora za ≥30 % je ≥10 sekundi.  

3. Postoji desaturacija krvi kisikom ≥3 % od početne vrijednosti prije respiratornog 

događaja ili događaja koji je povezan s razbuđivanjem. 

Respiratorni događaj ocjenjujemo kao RERA-u ako postoji segment disanja trajanja ≥10 

sekundi karakteriziran povećanim respiratornim naporom ili zaravnanje inspiratornog dijela 

nazalnog tlaka (dijagnostička studija) ili valni oblik protoka na PAP uređaja (titracijska studija) 

koji dovodi do buđenja iz spavanja kada slijed udisaja ne zadovoljava kriterije za apneju ili 

hipopneju. 

Ukoliko je učinjeno PSG testiranje težina OSA-e se može odrediti: 

1. Apneja-hipopneja indeksom (AHI) koji označava ukupan broj apneja i hipopneja po 

satu spavanja 

2. Indeksom respiracijskih poremećaja (engl. respiratory disturbance index - RDI) koji 

označava broj apneja, hipopneja i RERA po satu spavanja 

Ukoliko je učinjeno kućno testiranje na apneju u spavanju težina apneje se određuje indeksom 

respiracijskih događaja (engl. respiratory event index - REI) koji označava broj apneja i 

hipopneja po satu monitoriranja. 

Normalne vrijednosti AHI ili REI su <5/h. Ukoliko su AHI ili REI 5–14.9/h bolesnik ima blagu 

OSA-u, ukoliko su AHI ili REI 15–29.9/h bolesnik ima umjerenu OSA-u, a ukoliko je AHI ili 

REI ≥30/h bolesnik ima tešku OSA-u (2). 

Fizikalni pregled 

Svako postavljanje dijagnoze započinje fizikalnim pregledom bolesnika i uzimanjem 

anamnestičkih i heteroanamnestičkih podataka. Fizikalnim pregledom bolesnika s OSA-om se 

često može uočiti prekomjerna tjelesna težina, povećan opseg vrata, kraniofacijalne 

malformacije i sužen orofarinks (26,61). Prekomjerna tjelesna težina s ITM ≥30 kg/m2 i 

povećan opseg vrata ( ≥40 cm), neovisno o spolu, predstavljaju čimbenik rizika za opstrukciju 

gornjih dišnih puteva (62). Promuklost i nazalni prizvuk glasa mogu se uočiti kod teških hrkača 
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(63). Prilikom uzimanja somatskog statusa potrebno je evaluirati profil lica, opisati 

mikrognatiju ili retrognatiju, učiniti palpaciju temporomandibularnog zgloba kako bi se 

isključila subluksacija ili neusklađenost čeljusti (63). Otorinolaringološki pregled bi trebao 

uključivati opisivanje zubnog zagriza, usne šupljine (veličina jezika, edem mekog nepca, 

hipertrofija tonzila, tvrdo nepce), nosa (devijacija septuma, polipi, širenje nosnica, prohodnost 

nosnica), epifarinksa, hipofarinksa i grkljana (63). Također je potrebno učiniti palpaciju 

štitnjače, mjerenje krvnog tlaka, auskultaciju srca i pluća (3). Neurološki pregled je potreban 

kako bi se otkrili eventualni neuromišićni poremećaji koji mogu biti uzrokom opstrukcije ili 

kolapsa gornjih dišnih puteva i smetnji disanja (3). Važan dio fizikalnog pregleda su 

antropometrijska mjerenja koja podrazumijevaju mjerenje tjelesne mase, tjelesne visine, 

izračunavanje indeksa tjelesne težine (ITM), obujam struka i vrata (3). 

Testovi probira 

U kliničkoj praksi u pacijenata sa sumnjom na OSA-u se koriste testovi probira, odnosno 

upitnici kako bi se procijenio rizik za OSA-u. Iako je cjelonoćna kompjuterizirana 

polisomnografija zlatni standard za postavljanje dijagnoze OSA-e, ta je dijagnostička pretraga 

vremenski i tehnički vrlo zahtjevna i traži obučeno medicinsko osoblje za snimanje i tumačenje 

nalaza i nije moguće sve pacijente uputiti na navedenu dijagnostičku pretragu, stoga se koriste 

testovi probira (3). Najpoznatiji testovi probira za bolesnike sa sumnjom na OSA-u su 

Epworthova ljestvica pospanosti, Berlinski upitnik i STOP-BANG upitnik.  

Epworthova ljestvica pospanosti je upitnik koji se sastoji od 8 pitanja kojima se ocjenjuje 

povećana dnevna pospanost (64). Berlinski upitnik se sastoji 10 pitanja kategoriziranih u 3 

skupine kojima se ispituje prisutnost hrkanja, povećana dnevna pospanost i prisutnost arterijske 

hipertenzije (65). STOP-BANG je često korišten test probira za rizik od OSA-e, koji se sastoji 

od 8 pitanja kojima se ocjenjuje postojanje hrkanja, umora, opservirane apneje,  visokog tlaka, 

ITM, životna dob, opseg vrata i spol (66).  

Osim navedenih upitnika za procjenu rizika od postojanja i težine OSA-e, koriste se i upitnici 

koji služe za procjenu kvalitete spavanja, kao što je Pitsburški indeks kvalitete spavanja (The 

Pittsburgh Sleep Quality Index (PSQI)) i upitnik o funkcionalnim ishodima spavanja 

(Functional Outcomes of Sleep Questionnaire (FOSQ)).  

Cjelonoćna kompjuterizirana polisomnografija 
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Cjelonoćna komjuterizirana polisomnografija je zlatni standard u postavljanju dijagnoze OSA-

e. Tipični polisomnogram (tip I ili razina I) uključuje mjerenje stadija spavanja i budnosti 

(elektroencefalogram (EEG), elektrookulogram (EOG) i elektromiogram (EMG)), protoka 

zraka kroz nos i/ili usta, torakalnog i abdominalnog respiratornog napora, saturaciju 

hemoglobina pomoću pulsnog oksimetra, hrkanje, položaj tijela, pomicanje nogu (EMG) i 

elektrokardiogram (EKG)(67). Osim tipične polisomnografije, razlikujemo i titracijsku studiju 

pozitivnim tlakom u dišnim putevima (engl. Positive airway pressure, PAP) (67). Razlikujemo 

još i polunoćnu polisomnografsku studiju (engl. Split-night study), koja uključuje početno 

snimanje tipične polisomnografije, a nakon toga PAP titracijsku studiju (67). Tipična 

cjelonoćna kompjuterizirana PSG daje podatke o arhitekturi spavanja i sadrži podatke: ukupno 

vrijeme spavanja, latenciju spavanja, REM latenciju, budnost nakon uspavljivanja (engl. Wake 

after sleep onset, WASO), efikasnost spavanja, trajanje pojedinih stadija spavanja (u minutama 

i postocima), pokretanje udova (engl. Periodic limb movement, PLM), broj i vrstu respiratornih 

događaja, te indekse kojima se određuje težina OSA-e (AHI i RDI) (67). Cjelonoćna 

komjuterizirana PSG je tehnički i vremenski iznimno zahtjevna dijagnostička pretraga i provodi 

se u zdravstvenim ustanovama koje se bave medicinom spavanja, a samu dijagnostičku pretragu 

vrši i analizira tehnički obučeno medicinsko osoblje (medicinska sestra/tehničar i liječnik).  

Kućno testiranje na apneju u spavanju 

Kućno testiranje na apneju u spavanju (engl. Home sleep apnea testing, HSAT) se sve češće 

koristi u dijagnosticiranju apneje tijekom spavanja, obzirom da je financijski i tehnički manje 

zahtjevna dijagnostička pretraga. U Sjedinjenim Američkim Državama cijena HSAT iznosi oko 

5x manje od tipične cjelonoćne kompjuterizirane PSG (čija cijena iznosi 621 $) (68). HSAT 

sadrži podatke o protoku zraka, respiratornom naporu, saturaciji krvi kisikom, ali nema 

podataka o arhitekturi spavanja i pokretima udova. Iako ima visoku osjetljivost i specifičnost 

(oko 80 %), rezultati su u 25-50 % slučajeva lažno negativni (69,70). U bolesnika s 

neobjašnjivom povećanom dnevnom pospanošću i visoko suspektnom OSA-om, ukoliko 

HSAT bude negativan, potrebno je učiniti tipičnu cjelonoćnu kompjuteriziranu PSG.  

Slikovne pretrage 

Slikovne pretrage u dijagnostici OSA-e su katkad potrebne kako bi se prikazalo mjesto 

opstrukcije gornjih dišnih puteva, a osobito su potrebne kada je predviđen operativni zahvat.  

Cefalometrijska radiografija se koristi za evaluaciju baze lubanje i kostiju lica s mekim čestima 

(71). Fiberoptička endoskopija se koristi kako bi se identificirali mogući uzroci opstrukcije 
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gornjih dišnih puteva (71). Komjuterizirana tomografija (CT) i magnetska rezonancija (MR) se 

koriste za detaljnu analizu slojeva gornjih dišnih puteva (72). Ovisno o simptomima, katkad je 

potrebno učiniti i testove plućne funkcije i obradu štitne žlijezde  (73,74).  

Kako u budnom stanju nije moguće dijagnosticirati kolaps gornjih dišnih puteva, 

fiberendoskopiju gornjeg dišnog sustava u farmakološki induciranom spavanju (engl. drug 

induced sleep endoscopy, DISE) je potrebno učiniti u svih bolesnika s OSA-om i hrkanjem kod 

kojih se planira kirurško liječenje, u bolesnika kod kojih ranije kirurško i konzervativno 

liječenje nije dalo željene rezultate, u bolesnika kod kojih se treba ispitati učinkovitost 

mandibularnih udlaga i u bolesnika koji loše podnose CPAP (26). Ovom dijagnostičkom 

pretragom se može prikazati mjesto, izgled i težina opstrukcije i kolapsa gornjih dišnih puteva 

(26). 

 

1.2.6. Liječenje opstruktivne apneje u spavanju 

Liječenje opstruktivne apneje tijekom spavanja može biti konzervativno i kirurško.  

Konzervativno liječenje 

Konzervativno liječenje podrazumijeva bihejvioralnu terapiju, liječenje uređajima s pozitivnim 

tlakom (PAP uređaji) i liječenje oralnim udlagama.  

Bihejvioralna terapija uključuje promjenu životnih navika i promjenjivih čimbenika rizika, a to 

su: smanjenje tjelesne težine, vježbanje, apstinenciju od alkohola i sedativa prije spavanja i 

pozicijsku terapiju (61,75). Pozicijska terapija predstavlja izbjegavanje spavanja u položaju na 

leđima kako bi se izbjeglo gravitacijsko djelovanje jezika na suženje gornjih dišnih puteve (75). 

Za to se mogu upotrijebiti teniske loptice u čarapi koje se fiksiraju na leđima ili napunjeni 

ruksak s kojim se ide spavati, a osim toga postoje i uređaji odobreni od Američke agencije za 

hranu i lijekove (The United States Food and Drug Administration, FDA): uređaj za pozicijsku 

terapiju (Zzoma) i alarmni sustavi za spavanje (Night Shift™) (76). 

PAP uređaji predstavljaju prvu liniju u liječenju simptomatske OSA-e (3). PAP uređaji pomoću 

nazalne ili oronazalne maske dovode zrak pod određenim tlakom u gornje dišne puteve i na taj 

način ih drže otvorenima, pri čemu se taj zrak ponaša kao zračna udlaga (engl. Pneumatic 

splint“) (3). Optimalni tlak je najmanji tlak koji omogućava potpunu eliminaciju apneja, 

hipopneja, hrkanja i normalizira arterijski PO2 (77). Razlikujemo PAP uređaje koji imaju 

kontinuirani pozitivni tlak u gornjim dišnim putevima (CPAP), dvorazinski pozitivni tlak u 
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gornjim dišnim putevima (BiPAP) i autotitracijski pozitivni tlak u gornjim dišnim putevima 

(APAP) (3). BiPAP se razlikuje od CPAP-a jer dostavlja viši tlak tijekom udisaja, nego tijekom 

izdisaja, a APAP prati protok zraka i prilagođava ga kao odgovor na promjene u protoku zraka 

(3). PAP uređaji smanjuju AHI u više od 90 % bolesnika, ukoliko postoji dobra suradljivost 

(definirana je korištenjem PAP uređaja najmanje 4 sata noću u 70 % noći u bilo kojem 

vremenskom periodu), koja doprinosi i smanjenju simptoma OSA-e (78,79). Što je veća 

suradljivost bolesnika, veće su dobrobiti CPAP terapije, a u tome pomaže dobra edukacija 

bolesnika o rizicima neliječene OSA-e, očekivanim dobrobitima primjereno korištene CPAP 

terapije i tehnička podrška proizvođača CPAP uređaja (3,80).  

Oralne udlage su uređaji koji se prema preporukama AASM najčešće koriste za liječenje blage 

i umjerene OSA-e povećavajući volumen gornjih dišnih puteva na način da mandibulu drže 

pomaknutu naprijed, jezik u prednjem položaju ili drže meka tkiva orofarinksa odmaknutim od 

stražnje stijenke ždrijela (67,81,82). Osim u bolesnika s blagom i umjerenom OSA-om, oralne 

udlage se mogu koristiti u bolesnika koji loše podnose CPAP ili uopće ne podnose terapiju 

CPAP-om (82). Najučinkovitije su udlage koje donju čeljust drže pomaknutu prema naprijed 

što potvrđuje i meta analiza Fergusona i suradnika koja je pokazala da oralne udlage smanjuju 

dnevnu pospanost u bolesnika s OSA-om u usporedbi s kontrolnom skupinom, no značajno 

manje u usporedbi s bolesnicima koji koriste CPAP uređaj (83), dok je meta analiza Ramara i 

suradnika pokazala da smanjuju AHI za 13,6 respiratornih događaja na sat (82).  

Kirurško liječenje opstruktivne apneje u spavanju 

Kirurško liječenje OSA-e je predviđeno za bolesnike koji imaju anatomske promjene koje 

dovode do opstrukcije gornjih dišnih puteva i zahtijevaju kiruršku korekciju, te za bolesnike 

koji loše podnose ili uopće ne podnose CPAP terapiju (79). Kirurške postupke možemo 

podijeliti na lokalne (mekotkivna intrafaringealna kirurgija), regionalne (skeletna 

ekstrafaringealna kirurgija) i sistemske (barijatrijska kirurgija) (26). Intrafaringealno kirurško 

liječenje podrazumijeva zahvate na nosu, nepcu, orofarinksu, hipofarinksu, jeziku i epiglotisu, 

ovisno o nalazu DISE-a (26). Ekstrafaringealno kirurško liječenje obuhvaća genioglosalni 

advansment, maksilomandibularni advansment i distrakcijsku osteogenezu (26). Barijatrijska 

kirurgija je najučinkovitiji način liječenja pretilosti koji je udružen s dugoročnim održavanjem 

smanjenja tjelesne težine i indiciran je u bolesnika s ITM>40 kg/m2 ili u bolesnika s ITM>35 

kg/m2 ukoliko imaju prisutan neki od komorbiditeta poput kardiovaskularnog rizika, arterijske 

hipertenzije, šećerne bolesti ili OSA-e (84). Premda je pokazano da smanjenje tjelesne težine 
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povoljno utječe na poremećaje disanja u spavanju, jedno istraživanje je pokazalo da barijatrijska 

kirurgija nedovoljno reducira AHI (85). Brojna istraživanja su pokazala da kirurško liječenje 

OSA-e poboljšava kvalitetu života, smanjuje kardiovaskularne rizike, smanjuje mortalitet, 

smanjuje ili uklanja simptome OSA-e i smanjuje AHI, ali ga u većine bolesnika ne normalizira 

(86–92).  

Stimulacija živca hipoglosusa 

Agencija za hranu i lijekove Sjedinjenih Američkih Država je odobrila stimulator živca 

hipoglosusa u liječenju OSA-e u bolesnika koji su stariji od 18 godina, koji slabo podnose ili 

uopće ne podnose CPAP, u bolesnika s AHI 15-65/h, ITM <33 kg/m2 i u bolesnika koji nemaju 

potpuni koncentrični kolaps gornjih dišnih puteva dokazan DISE-om (93). Stimulator živca 

hipoglosusa je uređaj koji sadrži pulsni generator koji unilateralno stimulira medijalne ogranke 

živca hipoglosusa i na taj način poboljšava protruziju jezika (3).  

 

1.2.7. Opstruktivna apneja u spavanju i česti komorbiditeti 

 OSA i kardiovaskularne bolesti 

Bolesnici s OSA-om imaju povećan mortalitet i morbiditet od kardiovaskularnih bolesti, koji 

se normalizira nakon liječenja CPAP-om (94–96). Srčane aritmije su česte u bolesnika s OSA-

om, posebno fibrilacija atrija (FA), dok su podaci o ventrikularnim aritmijama relativno 

oskudni i heterogeni (97–99). Iako OSA i kardiovaskularne bolesti dijele čimbenike rizika 

(muški spol, životna dob, smanjena tjelesna aktivnost, povećan ITM i drugo), smatra se da je 

OSA neovisan čimbenik rizika za srčane bolesti kao što su srčano zatajenje, koronarna bolest i 

iznenadna srčana smrt (100). Jedna studija na 4442 ispitanika je pokazala da 58 % bolesnika s 

teškom OSA-om imaju povećan rizik od srčanog zatajenja, dok bolesnici s blagom OSA-om ili 

oni bez OSA-e imaju 50 % manju incidenciju od fatalnih ishoda kardiovaskularnih bolesti 

(101,102). Da OSA i srčano zatajenje imaju dvosmjeran odnos pokazuje istraživanje čiji su 

rezultati utvrdili višu prevalenciju poremećaja disanja u spavanju u bolesnika sa srčanim 

zatajenjem u usporedbi sa zdravom populacijom (103). Jedno je istraživanje pokazalo da čak 

53 % bolesnika sa stabilnom srčanom bolešću zadovoljava kriterije za dijagnozu OSA-e (104). 

OSA također ima višu prevalenciju u bolesnika s akutnim koronarnim sindromom i jedno 

istraživanje je pokazalo da 25 % bolesnika s akutnim koronarnim sindromom imaju tešku OSA-

u (105).  
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OSA i moždani udar 

Istraživanja su pokazala da bolesnici s OSA-om imaju povećan rizik za moždani udar i smatra 

se da OSA povećava incidenciju moždanog udara za dva puta (106–109). Također, prevalencija 

OSA-e je veća u bolesnika s moždanim udarom i pokazano je da je OSA pokazatelj lošijeg 

ishoda nakon moždanog udara, povećanog mortaliteta i morbiditeta, dulje hospitalizacije i 

neurorehabilitacije te pojave kognitivnog poremećaja nakon moždanog udara (57,109,110).  

OSA i metabolički sindrom   

Metabolički sindrom je skup poremećaja koji uključuju arterijsku hipertenziju, inzulinsku 

rezistenciju, pretilost i hiperlipidemiju, te su povezani s povećanim rizikom od razvoja šećerne 

bolesti i neaterosklerotskih kardiovaskularnih bolesti (111). Odnos OSA-e i metaboličkog 

sindroma je dvosmjeran, na način da OSA pogoršava metaboličke poremećaje, a isto tako 

metabolički poremećaji pogoršavaju OSA-u uzrokujući anatomske promjene i neuralne učinke 

na gornje dišne puteve (112).  

Istraživanja su pokazala da je OSA čimbenik rizika za arterijsku hipertenziju, osobito u 

bolesnika s noćnom hipertenzijom (bolesnici kod kojih izostaje fiziološko sniženje krvnog tlaka 

ili imaju skok tlaka – non dipper) (113–116). Postoje ograničeni dokazi da arterijska 

hipertenzija može uzrokovati OSA-u na način da fluktuacije krvnog tlaka utječu na tonus 

muskulature gornjih dišnih puteva (112). O povezanosti arterijske hipertenzije i OSA-e govori  

meta-analiza 11 studija koja je pokazala da upotreba antihipertenziva, osobito diuretika, može 

dovesti do smanjenja AHI-a (117). OSA je češća u bolesnika s arterijskom hipertenzijom nego 

u općoj populaciji i oko 75 % bolesnika s farmakorezistentnom hipertenzijom ima OSA-u (112).  

Pretilost je čimbenik rizika za OSA-u i smatra se da nakupljanje masti u gornjim dišnim 

putevima doprinose kolapsu i opstrukciji (112). Jedna od najpoznatijih studija o spavanju, 

Wisconsin Sleep Study je pokazala da je debljanje važan čimbenik rizika za OSA-u, te da 

povećanje tjelesne težine za 10 % dovodi do povećanja AHI-a za 32 % (118). Sleep Heart 

Health studija je pokazala da muškarci koji se udebljaju 10 kg u 5-godišnjem periodu imaju 5,2 

puta veću vjerojatnost za povećanje AHI za 15/h, dok žene za isto imaju 2,5 puta veću 

vjerojatnost (119).   

Sve više studija pokazuje da je OSA neovisan čimbenik rizika za šećernu bolest (120–122). 

Jedna kohortna studija na 8678 ispitanika je pokazala da bolesnici s teškom OSA-om imaju 30 

% veći rizik za razvoj šećerne bolesti u usporedbi s onim ispitanicima koji nemaju OSA-u nakon 
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67-mjesečnog praćenja (123). Također, neke od posljedica šećerne bolesti kao što su 

neuropatije, koje mogu zahvatiti gornje dišne puteve i smetnje u disanju doprinose razvoju ili 

pogoršanju OSA-e (112).  

OSA i bubrežne bolesti 

Bubrežne bolesti i OSA imaju zajedničke čimbenike rizika, a oni uključuju arterijsku 

hipertenziju, šećernu bolest, pretilost i životnu dob (124). Bolesnici s bubrežnim bolestima 

imaju povećan rizik od poremećaja disanja u spavanju, uključujući i OSA-u i centralnu apneju 

u spavanju (125). Prevalencija OSA-e je 10 puta veća u bolesnika s kroničnom bubrežnom 

bolešću nego u općoj populaciji (126).  

OSA i plućne bolesti 

Plućna hipertenzija je često udružena s OSA-om kao njezina direktna posljedica (127). 

Prevalencija plućne hipertenzije u bolesnika s OSA-om iznosi od 17-53 % (127).  

Osim plućne hipertenzije, OSA je povezana i s kroničnom opstruktivnom plućnom bolešću 

(KOPB). Rezultati studije Sleep Heart Health nije pokazala povećanu prevalenciju poremećaja 

disanja u spavanju i blagog KOPB, dok rezultati novijih studija pokazuju da postoji povećana 

prevalencija OSA-e u bolesnika s umjerenim i teškim KOPB (128–130). Da OSA i KOPB imaju 

dvosmjeran odnos pokazuje jedno istraživanje čiji su rezultati pokazali povećanu prevalenciju 

KOPB i astme u bolesnika s OSA-om u usporedbi s kontrolnom skupinom (131). Suprotne 

rezultate je pokazalo istraživanje Zhaoa i suradnika na 853 ispitanika koje je pokazalo da je u 

bolesnika s KOPB smanjena prevalencija OSA-e (132). Postojanje KOPB i OSA-e u bolesnika 

se naziva sindromom preklapanja (engl. Overlap syndrome) i javlja se u 1-3,6 % u općoj 

populaciji, 8-56 % u bolesnika s OSA-om i 3-66% bolesnika s KOPB-om (133).  

Astma i OSA su također često udružene i bolesnici s astmom imaju često simptome OSA-e 

(134–137). Blaga i umjerena OSA postoje u 49 % bolesnika s teškom astmom (138).  

 

1.2.8. Prognoza 

Liječena OSA ima dobru prognozu. Korištenje PAP uređaja više od 6 sati noću je pokazalo 

najoptimalnije rezultate u poboljšanju simptoma OSA-e (139). Problem predstavlja slaba 

suradljivost bolesnika u korištenju PAP uređaja. Jedno istraživanje je pokazalo da čak oko 50 

% bolesnika prestane koristiti PAP uređaj unutar prvih mjesec dana korištenja (140). Obzirom 
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na pridružene bolesti, životni vijek bolesnika s OSA-om je skraćen u odnosu za opću populaciju 

(141).  

 

1.3. Kognitivni poremećaj u bolesnika s opstruktivnom apnejom u spavanju 

Kognitivne funkcije obuhvaćaju mentalni proces uključen u stjecanje znanja, obradu 

informacija i rasuđivanje (142). Kognitivni poremećaj je sindrom koji uključuje kognitivno 

propadanje s ili bez funkcionalnog poremećaja i s rizikom od nastanka demencije (143).  

 

1.3.1. Epidemiologija kognitivnog poremećaja u bolesnika s opstruktivnom apnejom 

u spavanju 

Prava prevalencija kognitivnog deficita u bolesnika s OSA-om nije poznata zbog heterogenosti 

studija i metoda koje su korištene. Također, rezultati istraživanja o povezanosti OSA-e i 

kognitivnog poremećaja su pokazala različite rezultate. Jedno starije ispitivanje Saunamakija i 

suradnika je pokazalo da većina bolesnika s OSA-om nije imala kognitivni deficit (144), a u 

prilog ovim rezultatima ide i istraživanje Lutseya i suradnika na približno 1000 muškaraca i 

žena koje nije pokazalo povezanost težine OSA-e, fragmentacije spavanja i noćne hipoksemije 

s kognitivnim propadanjem tijekom 15-godišnjeg praćenja (145) U novije vrijeme postoje 

rastući dokazi iz istraživanja koji su pokazali povezanost kognitivnog propadanja i OSA-e 

(146). Suprotno od gore spomenutih rezultata, jedna novija meta analiza Lenga i suradnika na 

212 943 ispitanika je pokazala da ispitanici s poremećajem disanja u spavanju imaju povećan 

rizik od razvoja kognitivnog poremećaja i demencije (147). Slične rezultate o povezanosti 

OSA-e i kognitivnog propadanja su pokazala istraživanja Martina i suradnika na 559 ispitanika, 

koje je pokazalo da u bolesnika s OSA-om dolazi do kognitivnog propadanja tijekom 8-

godišnjeg praćenja (148), kao i istraživanje Blackwella i suradnika na 2636 muških ispitanika 

koje je pokazalo povezanost noćne hipoksemije i kognitivnog propadanja (149). Studija Yaffe 

i suradnika na 298 žena je pokazala da žene s umjerenom i teškom OSA-om imaju povećan 

rizik od razvoja blagog kognitivnog poremećaja (engl. Mild cognitive impairment, MCI) ili 

demencije tijekom 5 godina u usporedbi s onima bez OSA-e (150). Iako zbog heterogenosti 

studija i različite metodologije postoje oprečni rezultati u ispitivanju kognitivnog poremećaja u 

bolesnika s OSA-om, istraživanje Pierobona i suradnika je pokazalo da najmanje 59,2 % 

bolesnika s OSA-om ima poremećaj u barem jednoj kognitivnoj domeni (151). Istraživanje 
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Tamisalarana i suradnika je pokazalo da 45 % bolesnika s OSA-om ima kognitivni poremećaj 

u usporedbi s 2 % u kontrolnoj skupini (152). U istom istraživanju je ispitivana korelacija 

stupnja težine OSA-e i težine kognitivnog deficita, a rezultati su pokazali da težina oštećenja 

kognitivnih funkcija nije bila u korelaciji s težinom OSA-e (152). Za razliku od tog istraživanja, 

jedno novije istraživanje Beaudina i suradnika na 1084 ispitanika je pokazalo visoku 

prevalenciju kognitivnog poremećaja u pacijenata koji se javljaju u Klinike za poremećaje 

spavanja sa sumnjom na OSA-u, a umjerena i teška OSA su neovisan čimbenik rizika za MCI 

(153). O povezanosti OSA i MCI govori i pregledni rad Mubashira i suradnika čiji je cilj bio 

odrediti prevalenciju OSA-e u pacijenata s MCI i odrediti povezanost OSA i MCI. Rezultati su 

pokazali prevalenciju OSA-e u bolesnika s MCI od 27 % (154).  

 

1.3.2. Patofiziološki mehanizam nastanka kognitivnih promjena u bolesnika s 

opstruktivnom apnejom u spavanju 

Mehanizam nastanka kognitivnog deficita u bolesnika s OSA-om nije u potpunosti jasan, no 

smatra se kako intermitentna hipoksemija i fragmentacija spavanja dovode do promjena 

funkcije i strukture mozga uzrokujući kaskadu događaja kao što su hemodinamske promjene, 

aktivacija simpatikusa, oksidativni stres, sistemska upala, neuroinflamacija i neuronalna smrt, 

što doprinosi nastanku i razvoju neurodegenerativnih bolesti (155,156).  

Intermitetna hipoksemija može dovesti do kognitivnih promjena djelujući na hemodinamske i 

biokemijske promjene središnjeg živčanog sustava (157). Jedno istraživanje o učinku 

hipoksemije na kognitivne funkcije kao što su pažnja, koncentracija, rješavanje složenih 

problema, prisjećanje i spacijalne informacije je pokazalo da bolesnici s OSA-om i 

hipoksemijom imaju lošije rezultate od bolesnika s OSA-om bez hipoksemije (158). Drugi 

potencijalni mehanizam nastanka kognitivnog deficita u bolesnika s OSA-om je da 

intermitetntna hipoksemija dovodi do oštećenja krvno-moždane barijere, čemu u prilog govori 

istraživanje na miševima koji su 14 dana bili izloženi intermitentnoj hipoksemiji što je dovelo 

do oštećenja krvno-moždane barijere, hipomijelinizacije i oštećenja kratkoročnog i dugoročnog 

pamćenja (159). 

Iako nemaju svi bolesnici s OSA-om hiperkapniju, jedno istraživanje na 39 pretilih bolesnika s 

OSA-om je pokazalo da bolesnici s OSA-om i hiperkapnijom imaju poremećaj u kognitivnim 

domenama kao što su pamćenje i brzina procesuiranja (160).  
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Deprivacija spavanja i fragmentacija spavanja, koji su prisutni u bolesnika s OSA-om, su 

također udruženi s kognitivnim oštećenjem (161). Rezultati jedne meta analize u kojima je 

korišteno 147 kognitivnih testova, koji su uključivali kognitivne domene kao što su jednostavna 

i složena pažnja, radnja memorija, brzina procesuiranja, kratkoročno pamćenje i rasuđivanje, 

su pokazali da kratkoročna deprivacija spavanja ima štetne učinke na većinu kognitivnih 

domena, posebno na pažnju, a na izvršne funkcije i radnu memoriju velik učinak ima čak i jedna 

noć deprivacije spavanja (161).  

Kronična intermitentna hipoksemija, hrkanje, fragmentacija spavanja i deprivacija spavanja, 

kao i oksidativni stres dovode do sistemske i lokalne upale u bolesnika s OSA-om, koja igra 

važnu ulogu nastanku neurokognitivnog deficita u bolesnika s OSA-om (143,162–167). 

Periferni upalni procesi mogu doći do središnjeg živčanog sustava kroz krvno-moždanu barijeru 

ili podraživanjem aferentnih vagalnih vlakana što može dovesti do oštećenja mikroglije i 

astrocita inducirajući i agravirajući neuroinflamatornu reakciju (168). To dovodi do oštećenja 

sinapsi, neuralne apoptoze i nekroze, a sve to rezultira pojačanim neurokognitivnim deficitom 

(168). Nakon terapije CPAP-om dolazi do značajnog smanjenja upalnih parametara u bolesnika 

s OSA-om (169–174). 

Učinke osovine hipotalamus-hipofiza-nadbubrežna žlijezda (engl. Hypothalamic-pituitary-

adrenal axis, HPA) na OSA-u je ispitivalo nekoliko istraživača, no rezultati su bili oprečni 

(175,176). U jednom sustavnom preglednom radu je opisano da nema povezanosti između 

poremećenih razina kortizola i OSA-e (175). Suprotno tome, u jednom istraživanju na 55 

ispitanika s OSA-om mjerena razina kortizola tijekom 2 dana svaka dva sata (176). Rezultati 

su po kazali da je težina OSA-e povezana s 24-satnim razinama kortizola, te da su AHI i razina 

kortizola povezani s poremećajem učenja, pamćenja i radne memorije (176).  

Razvojem slikovnih metoda, osobito MR mozga, počele su se istraživati promjene u strukturi i 

funkciji mozga koje bi bilo odgovorne za nastanak kognitivnog deficita u bolesnika s OSA-om. 

Istraživanja su pokazala da dugoročni učinci OSA-e dovode do smanjenja sive tvari u 

hipokampusu, prednjem cingularnom korteksu, ventrolateralnom frontalnom korteksu i 

cerebelarnom korteksu (156,177,178). Jedno novije istraživanje Barila i suradnika pretpostavlja 

dva različita obrasca strukturalnih promjena na mozgu vidljiva na MR mozga (voxel baziranom 

morfometrijom), koja su povezana s opstruktivnom apnejom u spavanju i koja ovise o brojnim 

drugim čimbenicima i vode u neurodegeneraciju (156). Prvi hipotetski obrazac je karakteriziran 

gubitkom i oštećenjem sive tvari mozga, koji dovode do kroničnih promjena, gubitka neurona 
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i ubrzanog procesa starenja, reducirajući sinaptičku gustoću, stvarajući aksonalno i mijelinsko 

skupljanje i stvarajući upalu (156). Drugi hipotetski obrazac, koji uključuje hipertrofiju sive 

tvari i smanjenu difuziju bijele tvari, pretpostavlja da dolazi do nastanka intracelularnog edema, 

stanične hiperplazije ili promjena u strukturi stanica (156). Koji će od ova dva obrasca bolesnik 

s OSA-om pokazivati ovisi o životnoj dobi, težini i kliničkoj slici OSA-e, kognitivnim 

rezervama, a tijekom vremena ili u isto vrijeme bolesnik može pokazivati jedan ili drugi obrazac 

(156)  . Također je moguće da u isto vrijeme ima oba obrasca (156). Iako navedene strukturalne 

promjene mozga mogu biti trajne, u istom istraživanju je pokazano da terapija CPAP-om može 

usporiti i djelomično vratiti navedene promjene (156).  

U istraživanju Canesse i suradnika je korištena MR mozga (voxel baziranom morfometrijom) i 

neuropsihologijski testovi u 17 bolesnika s OSA-om i 15 zdravih kontrola kako bi se ispitao 

kognitivni deficit i morfološke promjene na mozgu u bolesnika s OSA-om, a potom i učinak 

CPAP terapije (179). Rezultati su pokazali postojanje kognitivnog deficita u većini kognitivnih 

domena, te su promjene bile povezane sa žarišnim smanjenjem volumena sive tvari u lijevom 

hipokampusu, lijevom parijetalnom korteksu i desnom gornjem frontalnom girusu (179). 

Nakon terapije je zamijećeno poboljšanje u kognitivnim domenama kao što su pažnja, 

memorija, izvršne funkcije i usporedno povećanje volumena sive tvari u hipokampusu i 

frontalnim strukturama (179). U istraživanju Liguorija i suradnika su ispitivane kognitivne 

performanse i razina Aβ42, tau proteina i razine laktata u cerebrospinalnom likvoru (CSL) u 

bolesnika s OSA-om u bolesnika s OSA-om liječenih CPAP-om i u zdravih ispitanika (180). 

Rezultati su pokazali da bolesnici s OSA-om imaju niže koncentracije Aβ42 u CSL-u, više 

razine laktata u CSF-u i viši omjer t-tau/Aβ42 u usporedbi s kontrolama i bolesnicima s OSA-

om liječenih CPAP-om, što je autore dovelo do zaključka da OSA, smanjujući kvalitetu 

spavanja i stvarajući povremenu hipoksiju, snižava razine Aβ42 u likvoru, povećava razine 

laktata u likvoru i mijenja kognitivne performanse u bolesnika sa subjektivnim kognitivnim 

poremećajem inducirajući rane kliničke znakove i promjene neuropatoloških biomarkera 

Alzheimerove bolesti (180).  

Čimbenici rizika koji osobama s OSA-om potencijalno povećavaju rizik od kognitivnog 

propadanja su ženski spol (osobito u postmenopauzi), mlađa i srednja životna dob, arterijska 

hipertenzija, šećerna bolest, pušenje, alkoholizam, depresija, kardiovaskularne bolesti, 

smanjene kognitivne rezerve i fizička neaktivnost (155).   
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1.3.3. Klinička prezentacija kognitivnog poremećaja u bolesnika s opstruktivnom 

apnejom u spavanju 

Kognitivni poremećaj je jedan od simptoma OSA-e koji uključuje poremećaj kognitivnih 

domena kao što su pažnja, učenje, pamćenje, izvršne funkcije i psihomotorne funkcije 

(48,143,157,181–183).  

Pažnja ima tri karakteristike, a to su selektivnost (sposobnost poticanja ili ignoriranja podražaja 

prema njihovom subjektivnom značenju), održivost (svjesnost i osjetljivost na podražaje 

tijekom duljeg vremenskog razdoblja) i distribucija (izvršavanje nekoliko zadataka 

istovremeno) (184). Istraživanja su pokazala da bolesnici s OSA-om imaju poremećaje u sva 

tri dijela pažnje (48,185,186).  

Izvršne funkcije uključuju skup ponašanja kao što su obrada i korištenje informacija, planiranje 

i izvršavanje planova, održavanje koncentracije, dobro prosuđivanje, donošenje odluka, 

održavanje motivacije i emocionalnu fleksibilnost (157). Bolesnici s OSA-om imaju poremećaj 

su svim podskupinama izvršnih funkcija (48). U istraživanjima u kojima su se koristili 

kognitivni testovi za ispitivanje izvršnih funkcija je pokazano da bolesnici s OSA-om imaju 

dulje vrijeme reakcije ili čine brojne pogreške u usporedbi sa zdravom populacijom (187,188). 

Brojna istraživanja su pokazala poboljšanje izvršnih funkcija i pažnje nakon terapije CPAP-om 

(177,180,189–193).  

Učenje i pamćenje su usko vezani pojmovi i definirani su trenutnim ili odgođenim prizivanjem 

slika, riječi ili postupaka (157). Istraživanja su pokazala da bolesnici s OSA-om imaju 

poremećaj u verbalnoj, vizualnoj epizodičkoj i semantičkoj memoriji (194–197), a nakon 

terapije CPAP-om je došlo do značajnog poboljšanja memorije (191).  

Psihomotorne funkcije su definirane sposobnošću percipiranja uputa i motoričkog odgovora, a 

uključuju motoričku koordinaciju, spretnost i brzinu procesuiranja (157). Istraživanja su 

pokazala dvojne rezultate. Dok su neka istraživanja pokazala da OSA nema značajan učinak na 

osnovne psihomotorne funkcije, druga su pokazala da u bolesnika s OSA-om postoji poremećaj 

u brzini percepcije, konvergentnog i operativnog mišljenja (48,198,199). Istraživanje Kushide 

i suradnika na 1105 ispitanika je pokazalo da u bolesnika s teškom OSA-om nakon terapije 

CPAP-om dolazi do blagih poboljšanja psihomotornih funkcija (200). 

  

1.3.4.  Evocirani potencijali 
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Evocirani potencijali (EP) su neinvazivna dijagnostička pretraga za ispitivanje senzomotornih 

puteva i predstavljaju bioelektrički odgovor mozga na vanjske podražaje (201). Ovisno o 

podražaju razlikujemo vidne (VEP), slušne (BAER) i somatosenzorne evocirane potencijale 

(SSEP) (201). Bioelektrička aktivnost živčanog sustava na podražaj se registira kao val, kojem 

se opisuje latencija i amplituda (202). Svaki val ima svoj polaritet, pa se tako valovi iznad 

izoelektrične osovine dogovorno nazivaju negativnima i imaju oznaku „N“, a valovi ispod 

izoelektrične osovine se nazivaju pozitivinima i imaju oznaku „P“ (202,203).   

Vidni evocirani potencijali omogućavaju funkcionalnu evaluaciju vidnih puteva od retine do 

okcipitalnog korteksa uz pomoć strukturiranog svjetlosnog podražaja i bljeskalice (201,204). 

Nakon vidnog podražaja, registrira se odgovor vidnog puta u obliku kompleksa valova koji se 

označuju kao N75, P100 i N145, gdje slovo označuje polaritet, a broj latenciju (204). Koriste 

se za detekciju bolesti optičkog živca bilo koje etiologije, za retrohijazmatske i hijazmatske 

bolesti koje se mogu objasniti nalazom MR, za neorganske gubitke vida, glaukome i retinopatije 

i druge bolesti oka (201).  

Slušni evocirani potencijali služe za evaluaciju slušnog puta sve do moždanog debla (201). 

Slušni podražaj izaziva 5 do 7 pozitivnih valova, koji se označuju rimskim brojevima (I-VII) 

(201). Za kliničku primjenu se najčešće koristi prvih 5 valova, obzirom da se valovi VI i VII 

javljaju samo u oko 50 % populacije i vjerojatno se stvaraju u višim strukturama moždanog 

debla (201). Za analizu se koriste latencije valova I, III, V, međuvalne latencije I-III, III-V i I-

V vala, te omjer amplituda (201). Koriste se za ispitivanje sluha u dojenčadi, djece i odraslih, 

prijeoperativnoj obradi lezija u stražnjoj lubanjskoj jami, u prognozi kome i drugim 

poremećajima i bolestima (201).  

Somatosenzorni evocirani potencijali služe za evaluaciju somatosenzornih puteva na perifernoj, 

spinalnoj, subkortikalnoj i kortikalnoj razini, stimulirajući najčešće živac medianus na ruci i 

tibialis na nozi (201). Koriste se za detekciju i određivanje lokalizacije lezija kralježnične 

moždine, prijeoperativnu obradu kralježnice, za ispitivanje integriteta senzornih puteva u 

bolesnika s multiplom sklerozom, prognozu kome i drugo (201). 

Osim navedenih evociranih potencijala, postoje još i (201): 

- Laserski evocirani potencijali (engl. pain-related laser evoked potentials, LEP) koji 

služe za evaluaciju funkcije slabo mijeliniziranih A i nemijeliniziranih C vlakana; 

- Motorni evocirani potencijali (MEP) koji služe za evaluaciju funkcionalnog integriteta 

kortikospinalnog trakta; 
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- Vestibularni evocirani miogeni potencijali (VEMP) koji služe za analizu 

vestibulospinalnih puteva, vestibulookularnog refleksa i vestibulomaseternog refleksa; 

- Kemosenzorni evocirani potencijali (chemosensory event-related potentials, CSERP) 

za analizu mirisnog, okusnog i trigeminalnog sustava. 

 

1.3.5.  Kognitivni evocirani potencijali 

Kognitivni evocirani potencijali su neinvazivna dijagnostička pretraga koja služi za ispitivanje 

kognitivnih funkcija, a P300 komponenta se najčešće koristi u ispitivanju (205). Kognitivni 

evocirani potencijali pripadaju skupini evociranih potencijala kasnih latencija i grupi 

potencijala neovisnih o stimulusu, odnosno endogenih evociranih potencijala (engl. event-

related potentials, ERP) (205). To znači da ovise o kognitivnoj aktivnosti za razlikovanje dvaju 

ili više osjetnih podražaja, a u manjoj mjeri o egzogenom podražaju (205). Prvi su ih opisali 

Samuel Sutton i E.R. John (206). ERP su kvantificirani „usrednjavanjem“ 

elektroencefalografske aktivnosti na specifičan stimulus što dovodi do nastajanja kompleksa 

valova udruženih s procesuiranjem specifičnog događaja (205,207).  Za nastanak kognitivnih 

evociranih potencijala najčešće se koristi slušni podražaj (auditory event-related potentials, 

AERP), a osim slušnog, podražaj može biti vidni i taktilni (202). Kompleksni način primjene 

podražaja naziva se „oddball“ paradigma, te se sastoji od primjene dva različita podražaja, od 

kojih se jedan javlja u pravilnim vremenskim razmacima (neciljni podražaj), a drugi se javlja u 

nepravilnim vremenskim razmacima (ciljni podražaj) i na njega ispitanik mora reagirati, a prvi 

su je opisali Ritter i Vaughan (208). Nakon podražaja javlja se neuronska aktivnost u obliku 

pozitivnih i negativnih valova u AERP odgovoru (205). Najraniji odgovor se javlja oko 10 

milisekundi (ms) nakon podražaja i potječe iz subkortikalnih struktura mozga i nazivaju se 

slušni odgovor moždanog debla (engl. Auditory Brainstem Response, ABR) (205). Ovi 

odgovori pripadaju evociranim potencijalima ovisnim o stimulusu (SRP) i prisutni su neovisno 

o ispitanikovoj pozornosti. Prisutni su i u pacijenata u općoj anesteziji, a označavaju aktivnost 

perifernog dijela slušnog aparata, kao i aktivnost moždanog debla (205). 

Nakon 10-50 ms se javljaju odgovori iz talamokortikalnih struktura i oni se nazivaju odgovor 

srednjih latencija (engl. Middle-Latency Response) (205). Ti valovi su vrlo niskih amplituda 

(<1 mV) koji se nazivaju N0 (10 ms), P0 (15 ms), Na (20 ms), Pa (30 ms) I Nb (oko 40 ms) 

(205). Nastaju kao rezultat kombinacije mišićne refleksne aktivnosti, ali i neuralne aktivnosti, 

najvjerojatnije posljedica aktivnosti uzlaznih talamokortikalnih struktura (radijacije), 

primarnog auditornog korteksa i ranog asocijativnog korteksa (205). Nakon odgovora srednjih 
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latencija se javljaju odgovori dugih latencija, koji potječu iz slušnog korteksa, ali i parijetalnih 

i frontalnih dijelova mozga (205). Prilikom podraživanja neciljnim podražajem u zdravih 

ispitanika registriraju se kompleksi pozitivnih i negativnih valova, kasnih latencija i visokih 

amplituda koje označavamo P1, N1, P2 te N2, gdje N označava negativni val, a P pozitivni. 

Prvi odgovor dugih latencija se naziva P1 val, koji je zapravo prijelazna komponenta između 

odgovora srednjih latencija i odgovora dugih latencija. To je pozitivni val koji se obično javlja 

50 ms nakon podražaja i prvi je val P1-N1-P2 obaveznog egzogenog AERP kompleksa (205). 

Smatra se da nastaje u primarnom slušnom korteksu (205). N1 val je prvi AERP odgovor 

otkriven u povijesti jer ima najistaknutiji otklon na na verteksu, izazvan je naglim promjenama 

u zvučnoj energiji i obično se javlja oko 100 ms nakon podražaja (209,210). Smatra se da su 

generatori vala N1 u sekundarnom slušnom polju, ali se preklapaju s generatorima P1 (211). 

Slušni P2 val se javlja obično oko 175-200 ms nakon podražaja, a generatori P2 vala se obično 

nalaze ispred onih od N1 vala u sekundarnom slušnom polju (212,213). Slušni N2 val se javlja 

150-300 ms nakon podražaja i sastoji se od više komponenti (N2a, N2b I N2c) čiji se generatori 

nalaze obostrano u sekundarnom slušnom polju i frontalnim dijelovima mozga (214). Nakon 

podražaja ciljnim tonom na koji bolesnik mora reagirati, u zdravih se ispitanika najčešće 

registrira kompleks P1, N1, P2, N2 i P3 (P300) (205,215,216). Negativni je val N1 ista 

komponenta kao i N1 val prilikom registracije neciljnog podražaja, ali slijedeći pozitivni (P2) 

val može imati drugačiju latenciju, amplitudu i morfologiju u odnosu na P2 val koji se javlja 

prilikom registracije potencijala nakon regularnog podražaja (205,217). U nekim se 

literaturama takav P2 val naziva i „prividan P2“ val jer predstavlja zbroj dvaju valova: o 

stimulusu ovisnog P2 vala (SRP) i endogenog (ERP) P165 vala (217). Taj je odgovor slabije 

konzistencije (i u amplitudi i u latenciji) čak i u istog subjekta prilikom ponovljenog podražaja 

(205,217). Val P165 u pravilu se rijetko prikazuje zbog istodobnog prikazivanja o stimulusu 

ovisnih komponenti N1, P2 i N2 (217). U kliničkoj se praksi najpogodnijim za analizu pokazao 

val P3 (P300) zbog svoje visoke amplitude i vremenske izdvojenosti od ostalih komponenata 

(205). P3 ili P300 komponenta AERP je frontocentralni pozitivni val koji se javlja 250-300 ms 

nakon početka podražaja u zdravih ispitanika, a amplituda je definirana razlikom potencijala 

između početne vrijednosti i najviše točke prethodno definiranog vala (205,216,218). Latencija 

vala P300 označava vrijeme potrebno za obradu informacije, a amplituda je udružena s 

raspodjelom pozornosti ispitanika (218). Generatori P300 potencijala nisu u potpunosti jasni. 

Smatra se da nastaju iz temporoparijetalnog korteksa, cingularnog korteksa, srednjeg i donjeg 

dijela frontalnog korteksa, talamusa i hipotalamusa (219,220). P3 val se saastoji od dvije 

komponente: P3a, koji ima više frontalni pozitivni otklon u odnosu na posteriorniju P3b 
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komponentu (205). Na P300 utječe nekoliko varijabli, a to su: anatomske značajke mozga i 

lubanje lubanje, lijekovi, prisutnost određenih bolesti, životna dob, kvaliteta spavanja i razina 

budnosti (216,221–223). P300 se najčešće u istraživanjima koristi za ispitivanje kognitivnih 

funkcija, odnosno predstavlja elektrofiziološki korelat za neurokognitivni deficit (224). Tako 

primjena P300 može biti od pomoći u dijagnosticiranju kognitivnog poremećaja, demencija i 

pseudodementnih stanja (225).  

Prema kliničkim smjernicama za korištenje kognitivnih evociranih potencijala za istraživanja o 

kognitivnim promjenama, standardi za snimanje kognitivnih evociranih potencijala 

preporučuju senzorne sposobnosti koje su potrebne da bi podražaj bio prezentiran i odgovor na 

isti snimljen (215,226). Preporuka je da ispitanik može normalno percipirati podražaj. Za 

većinu studija je dovoljno dokumentirati da svi ispitanici  kažu da normalno čuju i da razlikuju 

dva tona koja im se prezentiraju preko slušalica (215,226). U eksperimentima posebno 

dizajniranim za procjenu percepcijske funkcije, treba koristiti detaljnije evaluacije kako bi se 

razjasnilo što je normalno ili kategorizirala razina abnormalnosti (215,226). U takvim 

istraživanjima ispitanici treba se ispitati prag sluha (215,226). 

 

1.3.6. Kognitivni evocirani potencijali P300 u bolesnika s opstruktivnom apnejom u 

spavanju 

Kognitivne funkcije u bolesnika s OSA-om se ispituju neuropsihologijskim testovima, a osim 

toga koriste se i elektrofiziološke tehnike poput kognitivnih evocirani potencijala P300. Iako 

postoji preko 14 000 publikacija o P300, zasada se ne može sa sigurnošću povezati ni s jednim 

specifičnim kognitivnim procesom. Smatra se da je P300 kompleks koji nastaje kulminacijom 

višestrukih kognitivnih procesa (207). P300 se često koristi za istraživanje pažnje, procesuiranja 

informacija i izvršnih funkcija (224). Istraživanja su pokazala da P300 mogu biti korisniji za 

mjerenje izvršnih funkcija od neurokognitivnih i neuropsihologijskih testova jer mogu 

zabilježiti početne kognitivne promjene koje testovi ne mogu (227,228). Upravo zbog toga 

P300 je važna dijagnostička pretraga za rane znakove kognitivnog poremećaja. Trošt Bobić i 

suradnici i Castro and de Almondes i suradnici su pokazali povezanost poremećaja pažnje i 

produljenih latencija i sniženih amplituda P300 (229,230).  

U studijama o OSA-i, P300 se koriste za razlikovanje kognitivnih poremećaja u bolesnika s 

OSA-om i u bolesnika koji boluju od drugih poremećaja spavanja, te za evaluaciju učinka 

terapije na kognitivne funkcije u bolesnika s poremećajima spavanja (218). Istraživanja u 
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kojima je ispitivan kognitivni poremećaj u bolesnika s OSA-om pomoću kognitivnih evociranih 

potencijala P300 su pokazala različite rezultate. Neka su istraživanja pokazala da je latencija 

vala P300 produljena u bolesnika s OSA-om (200,231,232). Osim promjena u latenciji, 

istraživanja su pokazala promjene amplitude vala P300 (227,231,233). U suprotnosti su s 

navedenim istraživanjima ona koja nisu zabilježila nikakve razlike u amplitudama i latencijama 

vala P300 u bolesnika s OSA-om u usporedbi sa zdravom populacijom (234–236).  

Kako je ranije u tekstu navedeno da CPAP terapija dovodi do poboljšanja stanja bolesnika s 

OSA-om, logično je bilo ispitivati poboljšanje kognitivnih funkcija nakon CPAP terapije. 

Smatra se da do oporavka kognitivnih funkcija dolazi već nakon mjesec dana korištenja CPAP 

uređaja, iako su najbolji rezultati u oporavku kognitivnih funkcija nakon tri mjeseca (177,237–

239). 

Istraživanja su pokazala da u bolesnika s OSA-om dolazi do oporavka kognitivnih funkcija 

nakon CPAP terapije (237,238,240–242), i to najprije dolazi do oporavka izvršnih funkcija, 

moguće zbog smanjenja dnevne pospanosti (237,243). Suprotno navedenom, postoje 

istraživanja koja su pokazala ograničene rezultate u poboljšanju kognitivnih funkcija 

(235,236,244).  
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2. HIPOTEZA 

U bolesnika s opstruktivnom apnejom u spavanju dolazi do promjena elektrofizioloških 

značajki kognitivnih evociranih potencijala P300 (latencije i amplitude) nakon tri mjeseca 

terapije uređajem za potpomognuto disanje (CPAP).  
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3. CILJ ISTRAŽIVANJA 

Opći cilj ovog istraživanja je utvrditi elektrofiziološke značajke kognitivnih evociranih 

potencijala P300 (latencija i amplituda) prije i nakon tri mjeseca terapije uređajem za 

potpomognuto disanje (CPAP uređaj). 

Specifični ciljevi ovog istraživanja su:  

1. Utvrditi povezanost demografskih osobina ispitanika s elektrofiziološkim značajkama 

kognitivnih evociranih potencijala P300. 

2. Utvrditi povezanost stupnja težine opstruktivne apneje u spavanju i promjena 

elektrofizioloških značajki kognitivnih evociranih potencijala P300. 

3. Utvrditi koje su kognitivne domene promijenjene u ispitanika prije i nakon tri mjeseca 

terapije uređajem za potpomognuto disanje (CPAP uređaj). 

4. Utvrditi postoji li povezanost povećane dnevne pospanosti i promjena elektrofizioloških 

značajki kognitivnih evociranih potencijala P300 prije i nakon tri mjeseca terapije 

uređajem za potpomognuto disanje (CPAP uređaj). 

5. Utvrditi postoji li povezanost terapijske suradljivosti i elektrofizioloških značajki 

kognitivnih evociranih potencijala P300. 

6. Utvrditi postoji li povezanost težine promjena kognitivnih domena i promjena 

elektrofizioloških značajki kognitivnih evociranih potencijala P300. 
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4. MATERIJALI I METODE 

4.1. Ustroj studije 

Prema epidemiološkom tipu, ovo istraživanje je prospektivno eksperimentalno istraživanje. 

4.2. Ispitanici  

Istraživanje je provedeno na Klinici za neurologiju Kliničkog bolničkog centra Osijek od rujna 

2019. godine do svibnja 2022. godine. Istraživanje je provedeno na 60 ispitanika s umjerenom 

i teškom OSA-om.  

Svim ispitanicima je usmeno i pismeno objašnjen protokol i svrha istraživanja, kao i formular 

informiranog pristanka. Svi ispitanici su obavješteni da istraživanje nije anonimno, ali da će se 

svi podaci čuvati u tajnosti i da će služiti isključivo za potrebe istraživanja. Ispitanici su bili 

informirani o tome da će se materijali i podatci iz anamneze koristiti u istraživanjima, potom i 

o općim i posebnim koristima istraživanja, vrsti i trajanju postupka, povjerljivosti dobivenih 

podataka, zaštiti privatnosti, dobrovoljnosti sudjelovanja i pravu na odustajanje od sudjelovanja 

tijekom istraživanja, uz napomenu da odbijanje sudjelovanja neće utjecati na medicinsku skrb 

o ispitaniku. Istraživač je jedini imao pristup podacima i oni nisu bili dostupni poslodavcu niti 

drugim zainteresiranim osobama. 

Kriteriji za uključivanje u istraživanje su bili: 

1. ispitanici koji su potpisali informirani pristanak za sudjelovanje u istraživanju 

2. životna dob od 18 do 65 godina 

3. oba spola 

4. minimalno 11 godina školovanja 

5. novootkrivena umjerena i teška opstruktivna apneja u spavanju  

6. dobra suradljivost s uređajem za potpomognuto disanje (CPAP uređajem) 

7. uredan sluh u govornim frekvencijama (500-4000 Hz), odnosno odstupanje slušne 

sposobnosti od praga čujnosti do 25 dB 

8. mogućnost praćenja i ponavljanja potrebnih testiranja nakon 3 mjeseca 

 

Kriteriji isključivanja ispitanika iz istraživanja su bili:  

1. životna dob ispitanika veća od 65 godina (zbog porasta vrijednosti latencije P300 kod 

starijih ispitanika) 

2. ranije liječena opstruktivna apneja u spavanju 
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3. blaga opstruktivna apneja u spavanju  

4. drugi poremećaji spavanja (centralna apneja u spavanju, nesanica, sindrom nemirnih 

nogu, narkolepsija i dr.) 

5. klinički značajne bolesti i poremećaji (psihički poremećaji, neurološke bolesti, plućne 

bolesti) 

6. poznati abuzus lijekova i alkohola, te uzimanje lijekova koji djeluju na središnji živčani 

sustav 

7. slaba suradljivost s uređajem za potpomognuto disanje (CPAP uređajem) (korištenje 

<4h/noći , < 70 % vremena tijekom tri mjeseca) 

8. ispitanici sa zamjedbenim, provodnim i mješovitim oštećenjem sluha 

Zaštita osobnih podataka 

Sudjelovanje bolesnika je bilo dobrovoljno i svi su ispitanici dali na, za to predviđenom, 

obrascu izričitu i dobrovoljnu suglasnost (privolu) ispitivaču za obradu svojih osobnih 

podataka, a ustupljeni su osobni podatci biti obrađeni u skladu s Općom uredbom o zaštiti 

podataka (Uredba EU 2016/679) uz primjenu odgovarajućih fizičkih i tehničko – sigurnosnih 

mjera zaštite. Pristup osobnim podatcima ispitanika je bio onemogućen trećoj strani. 

Ispitivačica se obvezala čuvati povjerljivost osobnih podataka ispitanika, koristili su se 

isključivo u svrhe istraživanja te se obvezala da se podatci neće pojavljivati ni na jednom 

znanstveno - istraživačkom dokumentu povezano s osobnim imenom i prezimenom, niti će se 

pojedinačno objavljivati. U svakom trenutku ispitanik je ima pravo zahtijevati pristup, dopunu, 

izmjenu ili brisanje svojih osobnih podataka te je ima pravo na ograničenje obrade, pravo na 

prenosivost podataka, kao i pravo na opoziv suglasnosti. 

Etičke dozvole 

Istraživanje je provedeno prema principima Helsinške deklaracije i za navedeno su istraživanje 

dobivene suglasnosti Etičkog povjerenstva Kliničkog bolničkog centra Osijek i Etičkog 

povjerenstva Medicinskog fakulteta Osijek (Klasa: 602-04/19-08/04, URBROJ: 2158-61-07-

19-127).  

 

4.3. Metode 

Istraživanje se provodilo na Klinici za neurologiju KBC-a Osijek u kojem su ispitanici bili 

bolesnici s novootkrivenom umjerenom i teškom opstruktivnom apnejom u spavanju koji su 
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praćeni kroz Ambulantu za poremećaje spavanja Klinike za neurologiju KBC-a Osijek. 

Dijagnozu opstruktivne apneje u spavanju je postavio specijalist neurolog koji se bavi 

medicinom spavanja i radi u Ambulanti za poremećaje spavanja na Klinici za neurologiju KBC 

Osijek. Dijagnoza je postavljena snimanjem i analizom cjelonoćne kompjuterizirane 

polisomnografije prema kriterijima Američke akademije medicine spavanja (67). Po 

postavljanju dijagnoze opstruktivne apneje u spavanju, ispitanici su bili upućeni na titraciju 

CPAP uređaja. Nakon utvrđivanja dobre suradljivosti sa CPAP uređajem, ispitanicima je bilo 

detaljno objašnjeno istraživanje na, njima razumljiv način te su, ukoliko su bili suglasni sa 

sudjelovanjem u ispitivanju, dobili informirani pristanak ispitanika na potpis. Nakon 

potpisivanja informiranog pristanka na svim ispitanicima su primijenjeni sljedeći postupci:  

• Klinički pregled neurologa (anamnestički podatci o drugim medicinskim stanjima, 

somatski i neurološki status, antropološka mjerenja) te je pregledana poznata 

medicinska dokumentacija radi evaluacije uključujućih i mogućih isključujućih 

kriterija.  

• Testovi probira:  

• Epworthova ljestvica pospanosti,  

• STOP-Bang upitnik i  

• Berlinski upitnik  

• Test Montrealska ljestvica kognitivne procjene (MoCA) 

• Tonska audiometrija 

• Kognitivni evocirani potencijali P300 

Potom su ispitanici bili upućeni u potrebitost stalnog korištenja CPAP uređaja, te su bili 

naručeni na kontrolu za tri mjeseca.  

Nakon tri mjeseca ispitanicima je učinjen kontrolni pregled u Ambulantu za poremećaje 

spavanja Klinike za neurologiju KBC Osijek s vlastitim CPAP uređajem, kada se uz pomoć 

računalnog programa analizirao CPAP uređaj te su utvrđeni parametri uređaja:  

• AHI (#/h) 

• suradljivost (izražena kao udio dana korištenja CPAP uređaja tijekom tri mjeseca 

izražen u postotcima i prosječno vrijeme korištenja CPAP uređaja tijekom noći za 

korištene dane izraženo u satima) 

• prosječan tlak CPAP uređaja (u cmH2O).  
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Na kontrolnom pregledu su ponovljeni i sljedeći postupci:  

• Epworthova ljestvica pospanosti 

• Test Montrealska ljestvica kognitivne procjene (MoCA) 

• Kognitivni evocirani potencijali P300 

Pohrana podataka i priprema za statističku analizu je bila učinjena u programu Microsoft Excel 

365 (Microsoft, SAD). Protokol istraživanja je prikazan u Slici 4.1.  

 

Slika 4.1. Protokol istraživanja  
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4.3.1. Klinički pregled neurologa 

Anamneza ispitanika je uključivala osnovne identifikacijske i demografske podatke, kao što su 

ime, prezime, dob, spol, stručna sprema (godine školovanja), podatke o navikama bolesnika 

(pušenje, alkohol, opojna sredstva), podatke o drugim simptomima bolesti i vrijeme njihovog 

trajanja, podatke o dosadašnjim bolestima i komorbiditetima (neregulirana arterijska 

hipertenzija, poremećaji spavanja, psihički poremećaji, kognitivni poremećaji, poznata 

oštećenja mozga (traume, operacije, tumori, moždani udari i upalni procesi), plućne bolesti). 

Klinički pregled ispitanika je uključivao određivanje vitalnih znakova, antropometrijska 

mjerenja (tjelesna masa (TM), tjelesna visina (TV) i indeks tjelesne mase (ITM)), somatski i 

neurološki status u skladu s pravilima propedeutike u cilju isključivanja akutne ili kronične 

bolesti organskog sustava. Sva antropometrijska mjerenja su učinjena u Ambulanti za 

poremećaje spavanja KBC Osijek. Tjelesna masa je mjerena uz pomoć digitalne vage (Tefal 

Classic PP1130V0). Pri mjerenju je ispitanik stajao na vagi u uspravnom položaju u čarapama 

i lakoj odjeći. Po očitavanju vrijednosti, bolesnik bi sišao s vage, a rezultat bi se korigirao za 

težinu odjeće od 1 kg, zaokruženo na nižu vrijednost, a zaokruženu na jednu decimalu. 

Vrijednosti su izražene u kilogramima (kg).  

Tjelesna visina je mjerena portabilnim visinomjerom tako da ispitanik stoji bez obuće, u 

čarapama, uspravno na čvrstoj, vodoravnoj podlozi s rukama uz tijelo. Antropometar je 

postavljen horizontalno na glavu, a potom je očitana vrijednost i zaokružena na cijeli broj i 

izražena u centimetrima (cm). 

Indeks tjelesne mase (ITM) se izračunat kao odnos tjelesne mase i kvadrata tjelesne visine 

prema sljedećoj formuli: ITM = TM / TV2 . Vrijednost je izražena u kg/m2.  

 

4.3.2. Epworthova ljestvica pospanosti (ESS) 

Epworthova ljestvica pospanosti (Prilog 1.) je standardizirani upitnik za samoprocjenu 

prekomjerne dnevne pospanosti (245). Sastoji se od osam pitanja za procjenu pospanosti u 

određenim situacijama kojima se bavi često, ali ne nužno svaki dan (npr. koliku potrebu za 

spavanjem imaju dok sjede i čitaju, gledaju televizor, sjede na sastanku, voze se u automobilu, 

leže i odmaraju, sjede i razgovaraju s nekim, sjede nakon obroka i dok se nalaze zaustavljeni u 

automobilu). Zaokruživanjem brojeva na skali jednog od četiri broja (0, 1, 2, 3) ocjenjuju 
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pospanost ili vjerojatnost da će zaspati u danoj situaciji. Zbroj se bodova kreće od 0 do 24. Što 

je viši zbroj bodova, to je veća „dnevna pospanost“. Ukoliko je zbroj ESS bodova veći od 10, 

govorimo o povećanoj dnevnoj pospanosti. Zbroj se ESS bodova može interpretirati na sljedeći 

način:  

11 – 12: blago povećana dnevna pospanost 

13 – 15: umjereno povećana dnevna pospanost 

16 – 24: jako povećana dnevna pospanost 

Verzija je ESS-a iz 1997. godine standardna verzija koju može koristiti većina odraslih osoba i 

dostupna je na velikom broju stranih jezika, uključujući i hrvatski. Za navedeni je upitnik 

zatražena dozvola proizvođača za korištenje na hrvatskom jeziku te je odobreno korištenje u 

svrhu izrade doktorske disertacije bez naknade.  

 

4.3.3. STOP-Bang upitnik 

STOP-Bang (Prilog 2.) je standardizirani upitnik za procjenu rizika od postojana opstruktivne 

apneje tijekom spavanja koji je razvijen u predoperativnim klinikama kao metoda probira za 

identifikaciju bolesnika s OSA-om. Jednostavan je za upotrebu i obično se ispunjava za 1 do 2 

minute. Upitnik se sastoji od dva dijela. Prvi dio sadrži četiri pitanja iz STOP upitnika (engl. 

Snoring, Tiredness, Observed apnea, high blood Pressure), a drugi dio ima također četiri pitanja 

koja uključuju indeks tjelesne mase, dob, opseg vrata i spol ispitanika (engl. Body Mass Index, 

Age, Neck circumference, Gender). Svaki odgovor „da“ se boduje s 1, a odgovor „ne“ s 0. 

Ukupni zbroj bodova se kreće od 0 do 8. Ukoliko je zbroj bodova od 0 do 2, tada bolesnici 

imaju nizak rizik za OSA-u, ukoliko je zbroj bodova od 3 ili 4 znači da imaju umjereni rizik za 

OSA-u, a zbroj bodova 5 do 8 predstavlja visok rizik za OSA-u. Bolesnici imaju visok rizik za 

OSA-u također ako im je zbroj bodova od 2 do 4, a uz to su muškog spola ili imaju ITM > 35 

kg/m2 ili ako im je opseg vrata veći do 42 cm u muškaraca ili 39 cm u žena (66). Za umjerenu 

do tešku OSA-u osjetljivost upitnika je obično vrlo visoka, a specifičnost je nešto niža pa se 

tako u različitim studijama osjetljivost kreće između 75 i 90% a specifičnost oko 50-70%, dok 

je za teški oblik OSA-e osjetljivost je još viša, obično oko 80-95%, a specifičnost je nešto niža 

oko 40-60% (66).  

Za navedeni je upitnik zatražena dozvola proizvođača za korištenje na hrvatskom jeziku te je 

odobreno korištenje u svrhu izrade doktorske disertacije bez naknade.  
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4.3.4. Berlinski upitnik 

Berlinski upitnik (Prilog 3.) je standardizirani upitnik za samoprocjenu rizika od opstruktivne 

apneje tijekom spavanja. Upitnik se sastoji od 10 pitanja, raspoređenih u 3 skupine pitanja a 

odnose se na hrkanje, dnevnu pospanost i arterijsku hipertenziju i indeks tjelesne mase. Zbroj 

bodova iz prve i druge skupine pitanja je pozitivan ukoliko bolesnik pozitivno odgovori na 2 ili 

više pitanja, dok je treća kategorija pozitivna ukoliko bolesnik pozitivno odgovori na pitanje o 

arterijskoj hipertenziji i/ili je ITM veći od 30 kg/m2. Ukoliko je zbroj bodova pozitivan u dvije 

i više kategorija tada bolesnik ima visok rizik za OSA-u, a ako je pozitivna samo jedna 

kategorija ili nije pozitivna nijedna, tada je rizik za OSA-u nizak.  

Za navedeni je upitnik zatražena dozvola proizvođača za korištenje na hrvatskom jeziku te je 

odobreno korištenje u svrhu izrade doktorske disertacije bez naknade.  

 

4.3.5. Cjelonoćna komjuterizirana polisomnografija 

 

Cjelonoćna kompjuterizirana polisomnografija (PSG) se snimala uređaju za polisomnografiju 

Alice 6 (Philips Respironics, Murrysville, PA, USA). Snimanje cjelonoćne PSG je uključivalo 

video infracrvenu kameru, 16 - kanalnu elektroencefalografiju (EEG) prema sustavu „10-20“, 

standardne površinske elektrode za snimanje elektromiografskih (na bradi i m. tibialis anterior), 

elektrookulografskih (EOG, lijevi i desni okulogram) i elektrokardiografskih (elektroda za II. 

odvod) podataka. Za mjerenje respiracije je bio korišten  abdominalni i torakalni 

pletizmografski remen (senzori pokreta prsnog koša i abdominalne stjenke korišteni su kao 

indikatori respiratornog napora), mjerači protoka zraka nosa i usta i pulsni oksimetar za 

mjerenje periferne kapilarne saturacije kisikom. Snimanje je bilo izvršeno i analizirano 

informatičkim programom za snimanje Sleepware G3 (verzija 3.9.1). Parametri spavanja su 

određivali ukupno vrijeme snimanja, ukupno vrijeme spavanja, ukupno vrijeme budnosti nakon 

prvog uspavljivanja (engl. wake after sleep onset, WASO), latencija uspavljivanja, REM 

latencija, efikasnost spavanja, udio (postotak) svake faze spavanja (N1, N2, N3 faza spavanja, 

REM faza), ukupni broj respiratornih događaja, broj i trajanje (u sekundama) opstruktivnih i 

centralnih respiratornih događaja, indeks kortikalnih buđenja, apneja – hipopneja indeks (AHI), 

indeks desaturacije kisikom (engl. oxygen desaturation index, ODI), periferna kapilarna 

saturacija kisikom (prosječna, najniža u postotcima), broj epizoda hrkanja, ukupno trajanje i 
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udio hrkanja u spavanju, pokreti nogu (izraženi kao indeks periodičnih pokreta ekstremiteta, 

engl. periodic limb movement, PLM) i srčana frekvencija. 

Analiza spavanja je bila učinjena prema aktualnim kriterijima Američke akademije medicine 

spavanja (2). 

Kriteriji za određivanje faza spavanja:  

1. Budnost (engl. Wake, W) - > 50 % epoha (prikaza EEG aktivnosti na ekranu) čine 

alfa aktivnosti ili druge karakteristike budnosti (treptaji 0,5 – 2 Hz), brzi pokreti 

očiju (engl. rapid eye movements, REM) uz normalan ili visoki signal mišićnog 

tonusa brade ili pokreti očiju kod čitanja. 

2. NREM faze spavanja: 

a. N1 faza karakterizirana je konjugiranim, regularnim, sinusoidalnim 

pokretima očiju (engl. Slow eye movement (SEM)), niskovoltažnom EEG 

aktivnošću miješanja frekvencije (predominantno 4 – 7 Hz) i verteks 

valovima (oštri valovi trajanja <0,5 sekundi iznad centralnih regija jasno se 

razlikujući od osnovne cerebralne aktivnosti) > 50 % epohe 

b. N2 faza karakterizirana je K-kompleksima (dobro definirani, negativni, oštri 

val, nakon čega odmah slijedi pozitivna komponenta koja se izdvaja iz 

pozadinskog EEG-a, s ukupnim trajanjem ≥0,5 sekundi, obično maksimalne 

amplitude kad se snima pomoću frontalnih regija) i vretenima spavanja 

(nizovi izrazitih sinusoidnih valova frekvencije 11–16 Hz u trajanju ≥0,5 

sekundi, obično maksimalne amplitude u središnjim regijama) 

c. N3 faza karakterizirana je aktivnošću sporih valova frekvencije 0,5 – 2 Hz i 

amplituda > 75 μV ≥ 20 % epohe 

3. REM (engl. Rapid eye movements) faza karakterizirana je brzim pokretima očiju na 

elektrookulogramu, niskom EMG aktivnošću na bradi, specifičnim 

elektroencefalografskim uzorkom (engl. Sawtooth waves, kojeg karakterizira 

pojava nizova oštrih i zašiljenih valova frekvencije 2–6 Hz, maksimalne amplitude 

nad središnjim predjelima glave i često, ali ne uvijek, prije pojave brzih pokreta 

oka), atonija sve voljne muskulature, osim ekstraokularnih mišića i dijafragme. 
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Respiratorni događaji su definirani prema kriterijima Priručnika za bodovanje spavanja i 

pridruženih događaja AASM (2): 

Respiratorni je događaj označen kao apneja kada su ispunjena oba kriterija:  

3. Pad signala oronazalnog termalnog senzora za ≥90% od početne vrijednosti prije 

respiratornog događaja  

4. Trajanje pada signala oronazalnog termalnog senzora za ≥90%  je  ≥10 sekundi.  

Apneja je ocjenjena kao: 

d. Opstruktivna, ako ispunjava kriterije apneje i povezana je s neprekidnim ili povećanim 

inspiratornim naporom tijekom cijelog razdoblja odsutnosti protoka zraka. 

e. Centralna, ako ispunjava kriterije apneje i povezana je s odsutnim inspiratornim 

naporom tijekom cijelog razdoblja odsutnosti protoka zraka. 

f. Mješovita, ako ispunjava kriterije apneje i povezana je s odsutnim inspiratornim 

naporom u početnom dijelu događaja, nakon čega slijedi nastavak inspiratornog napora 

u drugom dijelu događaja. 

Respiratorni događaj je ocjenjen kao hipopneja, ako su bili zadovoljeni svi sljedeći kriteriji:  

4. Pad signala oronazalnog termalnog senzora za ≥30 % od početne vrijednosti prije 

respiratornog događaja  

5. Trajanje pada signala oronazalnog termalnog senzora za ≥30 % je ≥10 sekundi.  

6. Postoji desaturacija krvi kisikom ≥3 % od početne vrijednosti prije respiratornog 

događaja ili događaja koji je povezan s razbuđivanjem. 

Respiratorni događaj ocjenjujemo kao RERA-u ako postoji segment disanja trajanja ≥10 

sekundi karakteriziran povećanim respiratornim naporom ili zaravnanje inspiratornog dijela 

nazalnog tlaka (dijagnostička studija) ili valni oblik protoka na PAP uređaja (titracijska studija) 

koji dovodi do buđenja iz spavanja kada slijed udisaja ne zadovoljava kriterije za apneju ili 

hipopneju. 

 

4.3.6. Mjerenje krvnog tlaka 
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Svim ispitanicima je prije snimanja komjuterizirane polisomnografije izmjeren krvni tlak 

sfigmomanometrom (Ri-san, Rudolf Riester GmbH, Jungingen, Njemačka), a vrijednost je bila 

izražena u milimetrima žive (mm Hg).  

 

4.3.7. Mjerenje šećera u krvi 

Svim ispitanicima je nakon učinjene komjuterizirane polisomnografije po buđenju bilo 

učinjeno mjerenje glukoze u krvi uređajem za mjerenje šećera u krvi (Accu-Check Performa, 

Roche, Basel, Švicarska). Vrijednost je izražena u mmol/L. 

 

4.3.8. Titracija CPAP uređaja 

Titracija CPAP uređaja je učinjena na Klinici za neurologiju KBC-a Osijek na uređaju REMStar 

Auto A-Flex System One (Philips Respironics, Murrysville, PA, USA) u kojem su integrirane 

tehnologije automatske titracije i A-Flex fleksibilnosti. CPAP se sastoji od generatora (PAP 

stroj) koji osigurava protok zraka, crijeva koje spaja generator protoka preko linijskog 

ovlaživača zraka na masku (nosna maska ili maska za cijelo lice) koja omogućuje vezu s 

gornjim dišnim putem. Ovaj CPAP uređaj automatski prepoznaje optimalni tlak prilikom 

udisaja, a prilikom izdisaja maksimalno smanjuje tlak kako bi što bolje mogao pratiti ritam 

disanja samog korisnika sukladno njegovim potrebama. REMStar Auto A-Flex System One u 

sebi sadrže integriranu memorijsku SD karticu (engl. Secure Digital) na koju se bilježi AHI, 

suradljivost (izražena kao udio dana korištenja CPAP uređaja tijekom tri mjeseca izražen u 

postotcima i prosječno vrijeme korištenja CPAP uređaja tijekom jedne noći za korištene dane 

izraženo u satima) i prosječan tlak CPAP uređaja (u cmH2O). Titrirani tlak je tlak zraka na 

kojem je spriječena većina (> 95 %) apneja i hipopneja, a mjeri se u centimetrima vode 

(cmH2O). Tlak potreban većini bolesnika s apnejom za vrijeme spavanja kreće se između 6 i 

14 cmH2O. Tipični CPAP može podnijeti tlak između 4 i 20 cmH2O. Dobra suradljivost 

bolesnika je definirana: 

1. Korištenjem CPAP uređaja >4 h/ noći 

2. Korištenjem CPAP uređaja >70 % izabranog vremenskog intervala (3 mjeseca) 

Analiza memorijske kartice navedenog CPAP uređaja izvršena je uz pomoć računalnog 

programa EncorePro2 (verzija 2.23). 
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4.3.9. Montrealska ljestvica kognitivne procjene (MoCA) 

MoCA test (Prilog 4.) koristi se za procjenu kognitivne funkcije ocjenjujući sljedeće 

kognitivne domene: vizuospacijalne funkcije, izvršne funkcije, imenovanje, pamćenje, 

pozornost, jezik, apstraktno mišljenje, odgođeno prisjećanje i orijentacija. Vrijeme je potrebno 

za testiranje oko 10 minuta. Ukupni zbroj bodova iznosi od 0 do 30. Zbroj bodova 26 i više 

smatra se normalnim, a ukoliko ukupno školovanje iznosi 12 i manje godina, dodaje se jedan 

dodatni bod na ukupni zbroj bodova. Ako ispitanik postigne maksimalan zbroj bodova (30/30), 

a ukupno školovanje iznosi 12 godina i manje, ne dodaje se dodatni 1 bod. Težina se 

kognitivnog poremećaja određuje prema zbroju bodova:  

18 – 25:  blagi kognitivni poremećaj 

10 – 17: umjereni kognitivni poremećaj 

manje od 10: teški kognitivni poremećaj 

MoCA test može se koristiti, distribuirati i umnožavati u kliničke svrhe bez naknade i nisu 

potrebne dodatne dozvole.  

 

4.3.10. Tonska audiometrija 

 

Tonska audiometrija je metoda koja će se koristiti kod svih ispitanika u svrhu određivanja 

praga sluha, tj. najmanje glasnoće čistog tona kojeg ispitanik čuje. Ispituje se uz pomoć tonskog 

audiometra sa slušalicama u za to predviđenoj kabini. Ispitivanje će se provoditi na nekoliko 

frekvencija: 500, 1000, 2000 i 4000 Hz. Dobivene točke se spajaju i tako se dobiva grafički 

prikaz praga sluha. Ispituje se tzv. zračna vodljivost, koja je prirodni način slušanja gdje zvuk 

zrakom kroz zvukovod dolazi na bubnjić i prenosi se dalje, te koštana vodljivost gdje se zvuk 

prenosi direktno na kost iza uha vibratorom i zaobilazi zvukovod, bubnjić i slušne koščice. 

Tonsku audiometriju provodio je iskusan audiološki tehničar, a nalaz je očitavao specijalist 

otorinolaringolog. Tonska audiometrija se provodila na Klinici za otorinolaringologiju i 

kirurgiju glave i vrata KBC Osijek na uređaju za kliničku audiometriju GSI AudioStar Pro 

(7625 Golden Triangle Drive, Suite F, Eden Prairie MN 55344, USA). Nakon 

audiološkog ispitivanja, tonske audiometrije, timpanometrije i ispitivanja kohleostapesnog 

refleksa, isključeni su svi sa zamjedbenim, provodnim i mješovitim oštećenjem sluha. 
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Uključeni su ispitanici s urednim sluhom u govornim frekvencijama (500-4000 Hz), odnosno 

odstupanjem slušne sposobnosti od praga čujnosti do 25 dB (246). 

 

4.3.11. Kognitivni evocirani potencijali P300 

Za snimanje kognitivnih evociranih potencijala P300 koristio se 5-kanalni uređaj Medelec 

Synergy EMG/EP (VIASYS Healthcare Inc. NeuroCare Group, 5225-2 Verona Rd., Madison, 

WI 53711, USA). Za očitavanje smo rezultata koristili software Synergy Reader, version 10.2, 

Copyright 1999, Oxford Instruments koji radi pod operativnim sustavom Microsoft Windows 

XP Professional, SP3. U ovom je istraživanju za primjenu podražaja korištena zvučna 

paradigma (engl. auditory „oddball“ paradigm) koja se najčešće koristi u istraživanjima s ERP. 

U našem istraživanju, prije izvođenja same pretrage određivao se prag sluha svakog ispitanika. 

Prag sluha određen je za svaki od dva primijenjena tona (neciljni ton frekvencije 1000 Hz i 

ciljni ton frekvencije 2000Hz). Postupak se izvodio pomoću, za to predviđenih, slušalica koje 

su bile spojene na uređaj za evocirane potencijale uz pomoć računalnog programa u kojem 

postoji dio namijenjen ispitivanju praga sluha. Izvodio se na način da smo ispitaniku puštali ton 

najnižeg intenziteta (počevši od 1 dB) koji smo postupno povisivali sve dok ispitanik nije javio 

da čuje ton. Postupak je ponovljen za frekvencije oba tona. Na dobivenu vrijednost je dodano 

80 dB i dobio se intenzitet ciljnog i neciljnog podražaja (prema smjernicama je preporuka 

između 40 – 120 db (226)). Potom su ispitaniku puštana naizmjence oba tona navedenog 

intenziteta i provjeravano je čuje li jasno razliku između primijenjena dva tona. Tek nakon 

potvrdnog odgovora da ih razlikuje, objašnjen mu je postupak daljnjeg izvođenja pretrage. 

Upravo razlikovanje dvaju tonova iz slušne paradigme bitno je za pojavu kognitivnih 

evociranih potencijala P300, koji nisu ovisni o karakteristikama slušnog podražaja (frekvenciji 

i intenzitetu). Ciljni ili devijantni ton je bio frekvencije 2000 Hz (2kHz), trajanja 50 ms, 

intenziteta 80 dB SPL (engl. sound pressure level) i činio je 20 % ukupnog zvučnog podražaja. 

Neciljni će ton je bio frekvencije 1000 Hz (1kHz), trajanja 50 ms, intenziteta 80 dB SPL i 

prosječno je činio oko 80 % ukupnog zvučnog podražaja. Interstimulusni je interval za neciljni 

ton 2 s. Ispitanicima je bio detaljno objašnjen postupak u kojem se i subjektivno provjerilo 

razlikovanje dvaju tonova, a potom im je bilo objašnjeno da će u sebi morati brojati ukupan 

broj iregularnih (ciljnih) podražaja koji je bio unaprijed određen (broj puštenih ciljnih podražaja 

je bio između 40 i 60). Radila su se dva snimanja. Kod svake stimulacije je bio drukčiji broj 

puštenih ciljnih podražaja kako bi se izbjegla mogućnost pogađanja („zaokruživanja“). Za 

svakog smo bolesnika bilježili i točnost izbrojenih regularnih (ciljnih) podražaja (u odnosu na 
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broj puštenih ciljnih tonova u slušalice prilikom snimanja) koji je, također, bio varijabla koju 

smo ispitivalii. Točnost smo bilježili za oba snimanja, a izražena je kao srednja razlika u broju 

puštenih i broju izbrojanih tonova između prvog i drugog slušanja. Disk Ag‐AgCl elektrode su 

bile postavljene po Međunarodnom „10 – 20“ sustavu. Valove smo registrirali nad Fz, Cz i Pz 

elektrodama, kao i nad A1 i A2 elektrodama. Referentna elektroda je bila nad mastoidom. 

Impedancije svih elektroda su bile ispod 5 kΩ. Tijekom izvođenja pretrage ispitanici su imali 

zatvorene oči jer pokreti očnih bulbusa čine značajne tehničke smetnje. Donje frekvencijsko 

područje filtra (low frequency filter) je postavljeno na 0,1 Hz, a gornje frekvencijsko područje 

filtra (high frequency filter) na 70 Hz, uz korištenje tzv. „notch“ filtra 50 Hz. Trajanje 

registracije potencijala nakon svakog podražaja je iznosilo od 0 do 700 ms. Cerebralni se 

odgovor na učestali (neciljni) i rijetki (ciljni) podražaj snimao i usrednjavao odvojeno. Nakon 

svakog snimanja iz dobivenog kompleksa pozitivnih i negativnih valova za obradu koristili smo 

vrijednosti latencija (u milisekundama, ms) i amplituda (u mikrovoltima, μV) P1, N1, P2, N2 i 

P3 (300) valova (Slika 4.2.) 

 

 

Slika 4.2. Primjer urednog nalaza kognitivnih evociranih potencijala P300 na korištenom 

aparatu 

 

4.4. Statističke metode 

Kategorički podaci su predstavljeni apolutnim i relativnim frekvencijama. Razlike u 

kategoričkim podatcima prije terapije i nakon CPAP terapije testirane su testom marginalne 

homogenosti. Normalnost raspodjele numeričkih varijabli testirana je Shapiro - Wilkovim 
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testom. Kontinuirani podaci su opisani medijanom i granicama interkvartilnog raspona. Za 

testiranje razlika kontinuiranih varijabli prije i nakon terapije CPAP koristili smo Wilcoxonov 

test (uz 95% raspon pouzdanosti razlike). Za testiranje razlika kontinuiranih varijabli između 

dvije nezavisne skupine koristili smo Mann Whitneyev U test (uz pripadni 95% raspon 

pouzdanosti razlike), a između tri i više nezavisnih skupina Kruskal Wallisov test (post hoc 

Conover). Ocjena povezanosti izražena je Spearmanovim koeficijentom korelacije. 

Multivarijatnom logističkom  regresijom (Stepwise metoda) ispitala se uloga čimbenika u 

predviđanju lošijeg kognitivnog stanja nakon primjene CPAP. Da bi se procijenila vrijednost 

pojedinih parametara, upotrijebljena je metoda izračuna ROC krivulje kojom se stupnjevito 

mijenjaju vrijednosti koje razlučuju bolesnike s kognitivnim deficitom ili ne (temeljem 

specifičnosti i senzitivnosti). Za pojedinu skupinu je mijenjana točka razlučivanja (engl. cut-off 

point), kako bi se stvaranjem ROC-krivulje moglo objektivno utvrditi koja vrijednost najbolje 

razlučuje uspoređene skupine. Sve P vrijednosti su dvostrane. Razina značajnosti je postavljena 

na Alpha = 0,05. Za analizu podataka korišten je statistički program MedCalc® Statistical 

Software version 20.100 (MedCalc Software Ltd, Ostend, Belgium; https://www.medcalc.org; 

2022) i IBM SPSS 23 (IBM Corp. Released 2015. Armonk, NY: IBM Corp.). 
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5. REZULTATI 

5.1. Opća obilježja ispitanika 

Istraživanje je provedeno na 60 ispitanika, od kojih je 48 (80 %) muškaraca. Medijan dobi 

ispitanika je 51 godina (interkvartilnog raspona od 45 do 58 godina) u rasponu od najmanje 29, 

do najviše 65 godina. Podijelimo li ispitanike s obzirom na dob od 50 godina, u obje skupine 

imamo po 30 (50 %) bolesnika (Tablica 5.1). 

Tablica 5.1. Raspodjela ispitanika prema općim obilježjima 

 
Broj (%)  

bolesnika 

Spol  

Muškarci 48 (80) 

Žene 12 (20) 

Dobne skupine  

do 50 godina 30 (50) 

51 i više godina 30 (50) 

  

Mjere sredine antropometrijskih obilježja dane su u Tablici 5.2. Medijan srčane frekvencije je 

69, u rasponu od 46 do 96. Vrijednosti sistoličkog tlaka kreću se od 110 mmHg do 150 mmHg, 

a dijastoličkog od 70 mmHg do 95 mmHg. Na početku snimanja vrijednosti glukoze u krvi 

(GUK) kreću se od 4,5 mmol/L do 7,6 mmol/L (Tablica 5.2). 

Tablica 5.2. Antropometrijska obilježja ispitanika 

 Medijan 

(interkvartilni raspon) 

Minimum- 

maksimum 

Tjelesna masa (kg) 105 (92 – 135) 75 – 175 

Tjelesna visina (cm) 176 (170 – 183) 160 – 196 

Indeks tjelesne mase (kg/m2) 33,60 (30,73 – 42,08) 26,20 – 63,50 

Srčana frekvencija 69 (62,6 - 75,4) 46 - 96 

Sistolički tlak (mmHg) 130 (122 - 135) 110 - 150 

Dijastolički tlak (mmHg) 80 (75 - 80) 70 - 95 

GUK na početku snimanja (mmol/L) 5,5 (5,1 - 5,9) 4,5 - 7,6 

GUK-glukoza u krvi 

S obzirom na vrijednosti indeksa tjelesne mase ispitanike smo podijelili prema klasifikaciji 

Svjetske zdravstvene organizacije za uhranjenost. Niti jedan ispitanik nije normalne 

uhranjenosti (25 ≤ ITM≤ 29,9), 10 (17 %) ispitanika je prekomjerne tjelesne mase 
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(25 ≤ ITM≤ 29,9) , 22 (37 %) ih je s pretilosti I stupnja (30 ≤ ITM≤ 34,9), 12 (20 %) ima 

pretilost II stupnja (35 ≤ ITM≤ 39,9), dok ih je 16 (26 %) s pretilošću III stupnja (ITM ≥ 40) 

(Slika 5.1). 

 

Slika 5.1. Raspodjela ispitanika u odnosu na uhranjenost 

 

5.2. Procjena rizika od opstruktivne apneje u spavanju (OSA)  

U procjeni rizika od opstruktivne apneje u spavanju (OSA) koristili smo se STOP-BANG i 

Berlinskim upitnikom. Raspon STOP-BANG upitnika je od 0 do 8, a Berlinskog upitnika od 0 

do 3, gdje veći brojevi ukazuju na veći rizik (Tablica 5.3). 

Tablica 5.3. Mjere sredine STOP-BANG i Berlinskog upitnika u procjeni OSA-e 

 
Mogući 

raspon 

Medijan 

(interkvartilni raspon) 

Minimum- 

maksimum 

STOP – BANG upitnik 0 - 8 6 (5 – 6) 3 – 8 

Berlinski upitnik 0 - 3 3 (2 – 3) 1 - 3 
 

S obzirom na vrijednosti oba upitnika, visok rizik prema STOP-BANG upitniku ima 51 (85 %) 

ispitanik, a prema Berlinskom upitniku njih 59 (98 %) (Tablica 5.4). 
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Tablica 5.4. Raspodjela ispitanika prema riziku od OSA-e 

 
Broj (%)  

bolesnika 

STOP-BANG upitnik  

Nizak rizik za OSA-u (skor 0 – 2) 0 

Umjeren rizik za OSA-u (skor 3 – 4) 9 (15) 

Visok rizik za OSA-u (skor 5 – 8) 51 (85) 

Berlinski upitnik  

Nizak rizik za OSA-u (skor 0 – 1) 1 (2) 

Visok rizik za OSA-u (skor 2 – 3) 59 98) 

 

 

5.3. Procjena dnevne pospanosti (Epworthova ljestvica pospanosti, ESS) 

Dnevna se pospanost procijenila Epworthovom ljestvicom pospanosti, gdje su ispitanici 

subjektivno procijenili potrebu za spavanjem u osam uobičajenih situacija. Ukupni zbroj 

bodova može iznositi od 0 do 24, gdje veći zbroj ukazuje na veću dnevnu pospanost. Nakon 

primjene CPAP-a značajno se smanjila ocjena dnevne pospanosti (Wilcoxonov test, 

P < 0,001)  (Tablica 5.15). 

Tablica 5.5. Mjere sredine Epworthove ljestvice pospanosti 

 

Medijan 

(interkvartilni raspon) 
Hodges-

Lehmannova 

razlika 

medijana 

95% raspon 

pouzdanosti 
P* 

Prije CPAP 

terapije 

Nakon 

CPAP 

terapije 

ESS 11 (7,5 – 15) 2 (1 – 5) -7,5 -8,5 do -6,5 <0,001 

*Wilcoxonov test 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom; ESS-engl. Epworth sleepines scale, 

Epworthova ljestvica pospanosti 

 

Nakon CPAP terapije, značajno se povećao broj ispitanika bez dnevne pospanosti (40 %  vs. 

85 %), dok niti jedan ispitanik nema jako povećanu pospanost u odnosu na to da ih je 12 (20 %) 

prije primjene terapije imalo jako povećanu dnevnu pospanost (Test marginalne homogenosti, 

P < 0,001) (Tablica 5.16). 
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Tablica 5.6. Raspodjela ispitanika prema dnevnoj pospanosti prije i nakon korištenja CPAP 

ESS 

Broj (%) ispitanika 

P* Prije CPAP 

terapije 

Nakon CPAP 

terapije 

Bez pospanosti (0 – 10) 24 (40) 51 (85) < 0,001 

Blago povećana pospanost (11 – 12) 9 (15) 7 (12) 

Umjereno povećana pospanost (13 – 15) 15 (25) 2 (3) 

Jako povećana dnevna pospanost (16 – 24) 12 (20) 0 

*Test marginalne homogenosti 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom; ESS-engl. Epworth sleepines scale, 

Epworthova ljestvica pospanosti 

 

Nema značajnih razlika u izmjerenom ukupnom vremenu spavanja, latenciji uspavljivanja, AHI 

i korištenju CPAP-a u odnosu na dnevnu pospanost po ESS. Jedino su vrijednosti srednje 

saturacije krvi kisikom značajno niže kod umjereno povećane dnevne pospanosti u odnosu na 

ispitanike s blago povećanom dnevnom pospanosti (Kruskal Wallis test, P = 0,04) (Tablica 5.7). 
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Tablica 5.7. Ukupno vrijeme spavanja, latencija uspavljivanja, AHI, saturacija i korištenje 

CPAP-a u odnosu na dnevnu pospanost po ESS  

 

Medijan (interkvartilni raspon) prema dnevnoj pospanosti po ESS 

P* 
Bez 

Blago 

povećana 

Umjereno 

povećana 

Jako 

povećana 

Ukupno vrijeme 

spavanja (min) 

407,2 

 (364 - 440,6) 

396 

 (366,75 - 446) 

400,5 

 (376 - 460,5) 

398,8 

 (364,9 - 

446,5) 

0,95 

Latencija 

uspavljivanja (min) 

12,15 

 (7 - 24,35) 

6,5 

 (5,4 - 17,9) 

10,8 

 (5,5 - 22,5) 

11 

 (4,8 - 35,75) 
0,66 

AHI (#/h) 
57,4 

 (37,9 - 68,1) 

53,5 

 (40,5 - 78,1) 

68,6 

 (39,4 - 82,3) 

51,1 

 (37,25 - 63,7) 
0,36 

Srednja saturacija krvi 

kisikom (%) 

92 

 (89 - 93) 

93 

 (91,5 - 94) 

90 

 (84 - 92) 

91 

 (89,3 - 92,8) 
0,04† 

Najniža saturacija krvi 

kisikom (%)  

74,5 

 (67 - 79,5) 

76 

 (69,5 - 83,5) 

65 

 (52 - 76) 

75,5  

(58,75 - 80) 
0,21 

ODI (#/h) 
61,17 

 (46 - 76,88) 

47,8 

 (26,05 - 71,6) 

68,2 

 (48,7 - 80,5) 

55,2 

 (30,5 - 67,5) 
0,36 

Prosječno vrijeme 

korištenja CPAP (min) 

355,5 

 (279,8 - 374,8) 

292 

 (289,5 - 442,5) 

317 

 (285,8 - 398) 

354 

 (291,8 - 420) 
0,85 

Udio korištenja CPAP 

tijekom tri mjeseca 

(%)  

94,2 

 (87,3 - 98,7) 

90,9 

 (78,9 - 97,2) 

89,4 

 (77 - 98,5) 

95,7 

 (89 - 99,5) 
0,46 

*Kruskal Wallis test (post hoc Conover) 

†na razini P<0,05 značajno je niža srednja saturacija kod umjereno povećane dnevne pospanosti 

u odnosu na ispitanike s blago povećanom dnevnom pospanosti po ESS 

 

AHI-apneja-hipopneja indeks; ODI-engl. Oxygen desaturation indeks, indeks desaturacije 

kisikom; CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom; ESS-engl. Epworth sleepines scale, 

Epworthova ljestvica pospanosti 

 

Nema značajne povezanosti ESS s ukupnim vremenom spavanja, AHI, saturacijom kisikom, 

latencijom uspavljivanja te CPAP terapijom (Tablica 5.8). 
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Tablica 5.8. Povezanost ESS s vremenom spavanja, AHI, saturacijom kisikom, latencijom 

uspavljivanja te CPAP terapijom 

 

Spearmanov koeficijent  

korelacije Rho (P vrijednost) 

ESS ljestvica 

Ukupno vrijeme spavanja 0,076 (0,56) 

Latencija uspavljivanja -0,039 (0,77) 

AHI  0,006 (0,96) 

Srednja saturacija (%) -0,091 (0,49) 

Najniža saturacija (%)  -0,138 (0,29) 

ODI (#/h) -0,116 (0,38) 

Prosječno vrijeme korištenja CPAP (sati) 0,070 (0,59) 

Prosječno vrijeme korištenja CPAP (min) 0,083 (0,53) 

Udio korištenja CPAP (%) 0,028 (0,83) 

AHI-apneja-hipopneja indeks; ODI-engl. Oxygen desaturation indeks, indeks desaturacije 

kisikom; CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom; ESS-engl. Epworth sleepines scale, 

Epworthova ljestvica pospanosti 

 

Nema značajne povezanosti vrijednosti ESS i AHI nakon CPAP terapije (Tablica 5.9). 

Tablica 5.9. Povezanost rezidualne dnevne pospanosti (ESS) i AHI nakon CPAP terapije 

 

Spearmanov koeficijent  

korelacije Rho (P vrijednost) 

AHI nakon CPAP 

terapije 

ESS nakon CPAP 

terapije 

Prosječno vrijeme korištenja CPAP (min) -0,179 (0,18) -0,062 (0,64) 

Udio korištenja CPAP (%) -0,127 (0,33) -0,140 (0,29) 

AHI-apneja-hipopneja indeks ; CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom; ESS-engl. 

Epworth sleepines scale, Epworthova ljestvica pospanosti 

 

5.4. Polisomnografska obilježja ispitanika  

Arhitekturu spavanja čine dvije faze REM i NREM faza spavanja koja ima tri faze (I do III) 

koje označavaju faze spavanja. Udio REM faze spavanja je medijana 10,9 %, u rasponu od 

najmanje 0,9 %, do najviše 24,6 %, dok je udio NREM faze medijana 88,7 % , u rasponu od 
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26,5 % do najviše 99,1 %. Broj ciklusa spavanja se kreće od 1 do 6, a medijan efikasnosti 

spavanja je 86,3 %, u rasponu od najmanje 23,5 % do najviše 99,6 %) (Tablica 5.10). 

Tablica 5.10. Mjere sredine vrijednosti povezanih s arhitekturom spavanja  

 
Medijan 

(interkvartilni raspon) 

Minimum- 

maksimum 

Ukupno vrijeme snimanja (min) 466,35 (443,7 - 501,45) 369 - 776,3 

Ukupno vrijeme spavanja (min) 405,45 (367 - 446,88) 300,5 - 570 

N1 faza spavanja (%) 12,2 (8,05 - 15,3) 1 - 34,6 

N2 faza spavanja (%) 57,65 (51,78 - 64,2) 25 - 82,8 

N3 faza spavanja (%) 17,5 (12,73 - 25,5) 2 - 33 

NREM spavanje ukupno (%) 88,7 (83,73 - 91,38) 26,5 - 99,1 

REM faza spavanja (%) 10,9 (7,88 - 16,13) 0,9 - 24,6 

Latencija uspavljivanja (min) 11,05 (5,93 - 24,35) 0,4 - 109,5 

REM latencija (min) 121,25 (94,25 - 195,3) 53 - 426 

WASO (%) 31,45 (10,2 - 62,7) 0,1 - 241,4 

Broj ciklusa spavanja 4 (3 - 4) 1 - 6 

Efikasnost spavanja (%) 86,3 (81,9 - 92,65) 23,5 - 99,6 

NREM-akr. non rapid eye movement; REM-akr. Rapid eye movement, spavanje s brzim 

pokretima očiju; WASO-engl. Wake after sleep onset, ukupno vrijeme budnosti nakon prvog 

uspavljivanja 

 

S povećanjem dobi dolazi do povećanja N2 faze, a smanjenja N3 faze spavanja, a u slučaju 

povećanja indeksa tjelesne mase povećava se i N1 faza spavanja. (Tablica 5.11). 

Tablica 5.11. Povezanost dobi i ITM s arhitekturom spavanja 

 Spearmanov koeficijent korelacije Rho (P vrijednost) 

Dob ITM 

N1  -  prva faza spavanja  0,096 (0,47) 0,291 (0,02) 

N2 - druga faza spavanja  0,265 (0,04) -0,098 (0,46) 

N3 - treća faza spavanja  -0,306 (0,02) 0,014 (0,92) 

REM  faza spavanje  -0,111 (0,40) -0,116 (0,38) 

ITM-indeks tjelesne mase; REM-akr. Rapid eye movement, spavanje s brzim pokretima očiju 
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Raspon učestalosti pojavljivanja svih apneja tijekom spavanja je od 2 do 532.  

Centralne apneje su prisutne kod 27 (45 %) ispitanika, a učestalost je u rasponu od 1 do 113, s 

prosječnim medijanom trajanja od 15,5 minuta (interkvartilnog raspona od 13,5 do 22 minute).  

Opstruktivne apneje uočavaju se kod svih ispitanika u rasponu od 1 do 545, s prosječnim 

medijanom trajanja od 17,7 minuta (interkvartilnog raspona od 15,1 do 22,6 minuta).  

Mješovite apneje nalaze se kod 57 (95 %) ispitanika, s učestalosti u rasponu od 1 do 176, s 

prosječnim medijanom trajanja od 17,9 minuta (interkvartilnog raspona od 14,5 do 22,8 

minuta).  

Broj hipopneja kreće se u rasponu od 17 do 466, s prosječnim medijanom trajanja od 21,2 

minuta (interkvartilnog raspona od 15,9 do 25,1 minuta) (Tablica 5.12). 

Tablica 5.12. Mjere sredine apneja i hipopneja 

 
Medijan 

(interkvartilni raspon) 

Minimum- 

maksimum 

Ukupan broj apneja 91 (35 - 209) 2 - 532 

Centralna apneja (n = 27)   

Broj 4 (1 – 11) 1 – 113 

Maksimalno (min) 19 (15 – 32) 10 – 72 

Prosječno (min) 15,5 (13,5 – 22) 10 - 38 

Opstruktivna apneja (n = 60)   

Broj 64 (27,5 - 196,75) 1 - 545 

Maksimalno (min) 38 (26,25 - 56) 12 - 134 

Prosječno (min) 17,7 (15,1 - 22,6) 11 – 33 

Mješovita apneja (n = 57)   

Broj 9 (4 – 27) 1 – 176 

Maksimalno (min) 27,3 (19 – 37,8) 10 – 81 

Prosječno (min) 17,9 (14,5 – 22,8) 10 – 44 

Hipopneja (n = 60)   

Broj 236 (169,5 - 319,25) 17 - 466 

Maksimalno (min) 55 (41,63 - 59) 10 - 130 

Prosječno (min) 21,2 (15,9 - 25,1) 12 - 40,7 

 

Pokazatelj težine apneje u spavanju, apneja/hipopneja indeks  (AHI)  kreće se u rasponu od 

23,5/h do najviše 89,6/h, i značajno je niži nakon primjene CPAP terapije (raspon od 2 do 

najviše 4,7) (Wilcoxonov test, P < 0,001) (Tablica 5.13). 

Tablica 5.13. Mjere sredine AHI prije i nakon korištenja CPAP 
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Medijan 

(interkvartilni raspon) 
Hodges-

Lehmannova 

razlika 

medijana 

95% raspon 

pouzdanosti 
P* 

Prije CPAP 

terapije 

Nakon  CPAP 

terapije 

AHI (#/h) 
56,4  

(369,6 – 71,7) 

3,0 

(2,0 – 4,8) 
-53,2 -58,6 do -48,2 <0,001 

*Wilcoxonov test 

AHI-apneja-hipopneja indeks; CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom 

 

Srednja saturacija zasićenosti krvi kisikom kretala se od 74 % do 97 %, a najniža od minimalno 

35 % do najviše 90 %. Medijan indeksa desaturacije kisikom (ODI) je 59,1/h, a PLM indeksa 

(engl. Periodic limb movement, periodično pokretanje ekstremiteta u spavanju) u rasponu od 

0,1/h do 79,4/h.  

Broj epizoda hrkanja kretao se od 1 do 984, s medijanom trajanja od 29 minuta (interkvartilnog 

raspona od 11 do 88 minuta). (Tablica 5.14).  

Tablica 5.14. Vrijednosti saturacije, srčane frekvencije, krvnog tlaka, GUK-a te hrkanja 

 
Medijan 

(interkvartilni raspon) 

Minimum- 

maksimum 

Srednja saturacija (%) 91 (89 - 93) 74 - 97 

Najniža saturacija (%)  74,5 (64,25 - 80) 35 - 90 

ODI (#/h) 59,1 (42,9 - 75,82) 9,51 - 133,5 

Hrkanje   

Broj epizoda 183 (59 – 408) 1 – 984 

Ukupno u minutama 29 (11 - 88) 0,1 - 753 

Udio (%) 7,6 (2,3 – 23,1) 0,1 - 122 

PLM indeks  11,4 (5,1 – 30,3) 0,1 – 79,4 

GUK-glukoza u krvi; ODI-engl. Oxygen desaturation indeks, indeks desaturacije kisikom; 

PLM indeks-engl. Periodic limb movement, periodično pokretanje ekstremiteta u spavanju 

 

Spearmanovim koeficijentom korelacije ocijenila se povezanost AHI i indeksa tjelesne mase s 

vrijednostima saturacije. Uočava se da je AHI indeks u negativnoj  i značajnoj vezi sa 

saturacijom, odnosno što su više vrijednosti AHI indeksa (teža apneja) to su niže vrijednosti 

srednje  (Rho = -0,510) i najniže saturacije  (Rho = -0,479) te indeksa desaturacije (Rho = -

0,582). Indeks tjelesne mase u negativnoj je vezi sa srednjom  (Rho = -0,529)  i najnižom  (Rho 
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= -0,421)  saturacijom, a u pozitivnoj vezi s indeksom desaturacije  (Rho = 0,336)  i trajanjem 

hrkanja  (Rho = 0,271)  u minutama  (Tablica 5.15). 

Tablica 5.15. Povezanost AHI sa saturacijom kisikom, desaturacijom kisikom i hrkanjem 

 
Spearmanov koeficijent korelacije Rho (P vrijednost)  

AHI indeks ITM 

Srednja saturacija (%) -0,510 (<0,001) -0,529 (<0,001) 

Najniža saturacija (%)  -0,479 (< 0,001) -0,421 (0,001) 

ODI (#/h) 0,582 (<0,001) 0,336 (0,009) 

Hrkanje   

Broj epizoda 0,179 (0,18) 0,251 (0,06) 

Ukupno u minutama 0,102 (0,45) 0,271 (0,04) 

Udio (%) 0,118 (0,38) 0,260 (0,05) 

AHI-apneja-hipopneja indeks; ODI-engl. Oxygen desaturation indeks, indeks desaturacije 

kisikom, ITM-indeks tjelesne mase 

 

Žene imaju značajno veći broj epizodi hrkanja od muškaraca (Mann Whitney U test, P = 0,04), 

dok po uhranjenosti nema značajnih razlika u broju epizodi hrkanja (Tablica 5.16). 

Tablica 5.16. Razlike u broju epizoda hrkanja u odnosu na spol i uhranjenost 

 
Medijan (IQR) 

 broja epizoda hrkanja 

Hodges-

Lehmannova 

razlika medijana 

95% raspon 

pouzdanosti 
P* 

Spol     

Muškarci 175 (55 – 375) 
144 7 do 398 0,04* 

Žene 283 (137 – 656) 

Uhranjenost     

Prekomjerna tjelesna masa 185 (104 – 352) 

  0,21† 
Pretilost I 128 (43 – 234) 

Pretilost II 186 (99 – 389) 

Pretilost III 295 (116 – 634) 

IQR – interkvartilni raspon; *Mann Whitney U test; †Kruskal Wallisov test 

 

Žene imaju značajno dulje trajanje hrkanja (min) od muškaraca (Mann Whitney U test, 

P = 0,03), dok po uhranjenosti nema značajnih razlika u trajanju hrkanja (Tablica 5.17). 
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Tablica 5.17. Razlike u trajanju hrkanja (min) u odnosu na spol i uhranjenost 

 
Medijan (IQR) 

trajanje hrkanja (min) 

Hodges-

Lehmannova 

razlika 

medijana 

95% raspon 

pouzdanosti 
P* 

Spol     

Muškarci 23,4 (8,9 – 59,6) 
31,3 2,9 – 83,4 0,03* 

Žene 67,5 (32,2 – 127,7) 

Uhranjenost     

Prekomjerna tjelesna masa 26,1 (10,7 – 87) 

  0,17† 
Pretilost I 13,9 (8 – 56,5) 

Pretilost II 30,8 (16,2 – 57,2) 

Pretilost III 73,1 (29,7 – 116,8) 

IQR – interkvartilni raspon; *Mann Whitney U test; †Kruskal Wallisov test 

 

Kod žena je značajno veći udio hrkanja u odnosu na muškarce (16,3  vs. 5,9 %) (Mann Whitney 

U test, P = 0,03), dok po uhranjenosti nema značajnih razlika u trajanju hrkanja (Tablica 5.18). 

Tablica 5.18. Razlike u udjelu hrkanja (%) u odnosu na spol i uhranjenost   

 
Medijan (IQR) 

udio hrkanja (%) 

Hodges-

Lehmannova razlika 

medijana 

95% raspon 

pouzdanosti 
P* 

Spol     

Muškarci 5,9 (2,1 – 19,1) 
7,3 0,6 do 19,5 0,04 

Žene 16,3 (7,3 – 40,2) 

Uhranjenost     

Prekomjerna tjelesna masa 7,1 (2,2 – 19,4) 

  0,38 
Pretilost I 4,85 (2 – 15,6) 

Pretilost II 7,6 (4,4 – 12,9) 

Pretilost III 16,9 (6,6 – 30,9) 

IQR – interkvartilni raspon; *Mann Whitney U test; †Kruskal Wallisov test 

 

5.5. Korištenje CPAP uređaja 

U liječenju opstruktivne apneje ispitanici su koristili CPAP uređaj. Medijan broja sati korištenja 

CPAP uređaja je 345 minuta, u rasponu od najmanje 240 do najviše 475 minuta, s medijanom 

korištenja u razdoblju od tri mjeseca od 94 %, u rasponu od najmanje 70,9 % do najviše 100 % 

(Tablica 5.19). 
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Tablica 5.19. Vrijeme i udio korištenja CPAP uređaja 

 
Medijan 

(interkvartilni raspon) 

Minimum- 

maksimum 

Prosječno vrijeme korištenja CPAP (min) 345 (290 – 381) 240 – 475 

Udio korištenja CPAP u razdoblju od tri 

mjeseca (%) 

94 (86 – 98) 70,9 - 100 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom 

 

5.6. Procjena kognitivnih funkcija uz pomoć MoCA testa 

Za otkrivanje kognitivnih oštećenja koristili smo MoCA test prije i nakon primjene CPAP, čije 

domene procjenjuju: izvršne funkcije, imenovanje, pažnju, jezik, apstraktno mišljenje, 

odgođeno prisjećanje i orijentaciju. Ukupni mogući rezultat MoCA testa je 30 bodova, a rezultat 

od 26 bodova i više smatra se normalnim. Prije terapije 48 (80 %) ispitanika ima poremećaj 

kognitivnih funkcija (ukupan zbroj MoCA testa < 26), dok je nakon CPAP terapije došlo do 

značajnog poboljšanja, gdje poremećaj kognitivnih funkcija ima samo 19 (32 %) ispitanika 

(McNemar – Bowkerov test, P < 0,001) (Tablica 5.20). 

Tablica 5.20. Razlike u pojedinim domenama i ukupnoj skali MoCA prije i nakon primjene 

CPAP 

 

Broj (%) ispitanika prije CPAP terapije 

P* Normalna 

kognitivna funkcija 

(MoCA ≥ 26) 

Poremećaj 

kognitivne funkcije 

(MoCA  26) 

Ukupno 

Nakon 

CPAP 

terapije 

Normalna kognitivna 

funkcija (MoCA ≥ 26) 
12 29 41 (68) 

<0,001 
Poremećaj kognitivne 

funkcije (MoCA  26) 
0 19 19 (32) 

Ukupno 12 (20) 48 (80) 60 (100)  

*McNemar – Bowkerov test 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom 

 

S obzirom na domene MoCA testa, značajno su bolje nakon CPAP izvršne funkcije 

(Wilcoxonov test, P < 0,001), pažnja (Wilcoxonov test, P < 0,001), odgođeno prisjećanje 

(Wilcoxonov test, P < 0,001) i ukupna MoCA skala (Wilcoxonov test, P < 0,001) (tablica 5.21). 
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Tablica 5.21. Razlike u pojedinim domenama i ukupnoj skali MoCA prije i nakon primjene 

CPAP 

 

Medijan 

(interkvartilni raspon) 
Hodges-

Lehmannova 

razlika 

medijana 

95% raspon 

pouzdanosti 
P* 

Prije 

CPAP terapije 

Nakon 

CPAP 

terapije 

Izvršne funkcije 3 (2 – 4) 5 (3 – 5) 1,5 1 do 1,5 <0,001 

Imenovanje 3 (3 – 3) 3 (3 – 3) 0 0 do 0 0,06 

Pažnja 5 (4 – 6) 6 (5 – 6) 0,5 0,5 do 1 <0,001 

Jezik 3 (2 – 3) 3 (3 – 3) 0 0 do 0 0,06 

Apstraktno mišljenje 2 (2 – 2) 2 (2 – 2) 0 0 do 0 0,06 

Odgođeno prisjećanje 4 (2 – 5) 5 (4 – 6) 1,5 1 do 2 <0,001 

Orijentacija 6 (6 – 6) 6 (6 – 6) 0 0 do 0 - 

Ukupno MoCA 23 (20 – 25) 27 (25 – 28) 4 3 do 5 <0,001 

*Wilcoxonov test 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom 

 

5.7. Procjena kognitivnih funkcija uz pomoć P300 

Za procjenu kognitivnih funkcija su se koristili kognitivni evocirani potencijali P300. Nakon 

CPAP terapije, u odnosu na prije terapije, značajno je manji broj ciljnih tonova koje je ispitanik 

čuo (Wilcoxov test, P = 0,009), značajno je manja latencija vala P1 (Wilcoxon test, P = 0,01) 

te latencija vala P300 (Wilcoxon test, P < 0,001) (Tablica 5.25). 
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Tablica 5.25. Razlike u P300 prije i nakon CPAP terapije 

 

Medijan 

(interkvartilni raspon) 
Hodges-

Lehmannova 

razlika 

medijana 

95% raspon 

pouzdanosti 
P* 

Prije CPAP 

 terapije 

Nakon CPAP 

terapije 

Broj ponuđenih ciljnih 

tonova za 2KHz 
41 (40 – 46) 41 (40 – 43) 0 -1,5 do 0,5 0,18 

Broj ciljnih tonova koje 

je ispitanik čuo 2KHz 
51 (45 – 58) 48 (45 – 52) -2 -5 do -0,5 0,009 

Latencija vala P1 
39 

 (25,5 – 48,5) 

31 

 (26 – 40) 
-5,5 -9 do -10,5 0,01 

Latencija vala N1 
95 

 (90 - 108) 

94 

 (85,5 – 103,5) 
-1,5 -5 do 2,5 0,42 

Latencija vala P2 
181  

(171 – 196,5) 

180 

(165 – 195) 
0 -5,5 do 5,5 0,99 

Latencija vala N2 
235,5 

(225 – 262,5) 

236,5  

(220,5 – 265) 
-2 -9,5 do 4,5 0,47 

Latencija vala P300 
339,5 

(325,5-359) 

313,5 

(304 – 325,5) 
-22 

-27,5 do -

17,5 
<0,001 

Amplituda vala P300 
9,75 

(6,25 – 14,1) 

10,3 

(7,25 – 14,65) 
0,55 -0,5 do 1,5 0,25 

*Wilcoxonov test 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom 

 

Kod stimulacije prije terapije, lokalizacija vala je smještena centralno kod 38 (63 %) ispitanika, 

a nakon provedene CPAP terapije kod njih 36 (60 %). Nema značajnih razlika u raspodjeli 

ispitanika s obzirom na lokalizaciju, prije i nakon provedene terapije (Tablica 5.26). 
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Tablica 5.26. Lokalizacija vala P300 prije i nakon primjene CPAP 

Poslije CPAP terapije 

Broj (%) ispitanika prije CPAP terapije 
P* 

Centralno Frontalno Parijetalno Ukupno 

Centralno 26 10 0 36 (60) 

0,79 Frontalno 11 0 5 16 (27) 

Parijetalno 1 5 2 8 (13) 

Ukupno 38 (63) 15 (25) 7 (12) 60 (100)  

*McNemar – Bowkerov test 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom 

 

Nema značajnih razlika u P300 s obzirom na dobne skupine prije provedene CPAP terapije 

(Tablica 5.27). 

Tablica 5.27. Razlike u P300 prije CPAP terapije u odnosu na dob ispitanika 

 

Medijan (interkvartilni raspon) 

u odnosu na dob ispitanika 
Hodges-

Lehmannova 

razlika 

medijana 

95% raspon 

pouzdanosti 
P* 

do 50  

godina 

50 i više  

godina 

Prije terapije      

Broj ponuđenih 

ciljnih tonova za 

2KHz 

41 (40 – 45) 43 (10 – 46) 1 -1 do 3 0,42 

Broj ciljnih tonova 

koje je ispitanik 

čuo 2KHz 

52 (46 – 58) 50 (45 – 57) -1 -5 do 3 0,74 

Latencija vala P1 31 (24 – 46) 43 (27 – 49) 5 -1 do 13 0,11 

Latencija vala N1 93,5 (88 – 101) 98 (92 – 114) 6,5 0 do 16 0,07 

Latencija vala P2 181 (171 – 194) 183 (170 – 198) 3 -8 do 14 0,66 

Latencija vala N2 230,5 (224 – 244) 241,5 (230 – 263) 10 -2 do 25 0,09 

Latencija vala P300 339 (318 – 352) 341 (331 – 367) 7 -6 do 20 0,29 

Amplituda vala 

P300 
11,2 (6,7 – 14,1) 8,8 (5,7 – 12,9) -1,4 -4,2 do 1,3 0,32 

*Mann Whitney U test 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom 
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Nakon provedene terapije, iako je latencija vala P300 nešto veća, a amplituda vala P300 nešto 

manja kod ispitanika u dobi od 50 i više godina, razlike iako se uočavaju nisu statistički 

značajne (Tablica 5.28). 

Tablica 5.28. Razlike u P300 poslije CPAP terapije u odnosu na dob ispitanika 

 

Medijan (interkvartilni raspon) 

u odnosu na dob ispitanika 
Hodges-

Lehmannova 

razlika 

medijana 

95% raspon 

pouzdanosti 
P* 

do 50  

godina 

50 i više  

godina 

Poslije CPAP 

terapije 
     

Broj ponuđenih 

ciljnih tonova za 

2KHz 

41 (40 – 43) 42 (40 – 45) 0 -1 do 2 0,44 

Broj ciljnih tonova 

koje je ispitanik 

čuo 2KHz 

48 (45 – 52) 48 (45 – 51) 0 -3 do 3 0,94 

Latencija vala P1 31 (24 – 42) 30 (26 – 39) -1 -5 do 4 0,82 

Latencija vala N1 96 (85 – 107) 94 (88 – 100) -1 -8 do 7 0,77 

Latencija vala P2 178 (166 – 196) 181 (163 – 194) -3 -15 do 10 0,72 

Latencija vala N2 235 (221 – 249) 240 (220 – 266) 6,5 -8 do 24 0,42 

Latencija vala P300 310 (302 – 322) 320 (306 – 335) 9 -1 do 19 0,09 

Amplituda vala 

P300 
10,3 (7,4 – 15,5) 9,95 (5,9 – 12,8) -1,5 -3,8 do 1 0,21 

*Mann Whitney U test 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom 

 

Nema značajnih razlika u P300 testu s obzirom na spol prije provedene CPAP terapije (Tablica 

5.29). 
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Tablica 5.29. Razlike u P300 prije CPAP terapije u odnosu na spol ispitanika 

 

Medijan (interkvartilni raspon) 

u odnosu na spol 

Hodges-

Lehmannova 

razlika 

medijana 

95% raspon 

pouzdanosti 
P* 

Muškarci Žene 

Prije CPAP terapije      

Broj ponuđenih 

ciljnih tonova za 

2KHz 

42 (40 – 45) 41 (39 – 45) -1 -4 do 1 0,39 

Broj ciljnih tonova 

koje je ispitanik čuo 

2KHz 

51 (46 – 58) 52 (45 – 58) 0 -5 do 6 0,93 

Latencija vala P1 35,5 (24,5-47,5) 45,5 (36,5-51) 7 -1 do 18 0,11 

Latencija vala N1 95 (90 – 108) 83,5 (89 – 106,5) -0,5 -9 do 11 0,89 

Latencija vala P2 181 (171 – 197) 184 (168 – 197,5) 2 -12 do 16 0,76 

Latencija vala N2 235,5(224,5-265) 235,5 (229,5-243) -5,5 -27 do 8 0,55 

Latencija vala P300 342,5 (327-362) 335,5 (317-339,5) -10 -26 do 5 0,15 

Amplituda vala P300 10,2 (6,9 – 14,1) 7,3 (5,5 – 11,4) -2,1 -5,3 do 1,2 0,20 

*Mann Whitney U test 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom 

 

Nema značajnih razlika u latencijama i amplitudama P300 s obzirom na spol poslije provedene 

CPAP terapije, osim u slučaju latencije vala P2, gdje značajno više vrijednosti imaju muškarci 

u odnosu na žene (Mann Whitney U test, P = 0,02) (Tablica 5.29). 
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Tablica 5.30. Razlike u P300 prije CPAP terapije u odnosu na spol ispitanika 

 

Medijan (interkvartilni raspon) 

u odnosu na spol 

Hodges-

Lehmannova 

razlika 

medijana 

95% raspon 

pouzdanosti 
P* 

Muškarci Žene 

Poslije CPAP 

terapije 
     

Broj ponuđenih 

ciljnih tonova za 

2KHz 

41 (40 – 43) 41,5 (40 – 46) 0 -1 do 2 0,65 

Broj ciljnih tonova 

koje je ispitanik čuo 

2KHz 

95,5 (85 – 107) 92,5 (90 – 99) -2 -10 do 6 0,54 

Latencija vala P1 
31,5 

 (25,5 – 41) 

30,5  

(25,5 – 36,5) 
-1 -9 do 5 0,69 

Latencija vala N1 95,5 (85 – 107) 92,5 (90 – 99) -2 -10 do 6 0,54 

Latencija vala P2 
183 

 (169 – 198) 

165,5 

 (155 – 183) 
-16 -32 do -3 0,02 

Latencija vala N2 
240 

 (224 – 265,5) 

226,5  

(214 – 237) 
-14 -34 do 4 0,10 

Latencija vala P300 
315,5 

 (302,5 – 332) 

311,5 

 (306,5 – 320,5) 
-4 -17 do 6 0,42 

Amplituda vala P300 10,6 (7,4 – 14,8) 8,4 (6,1 – 12,6) -1,2 -4,3 do 1,7 0,32 

*Mann Whitney U test 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom 

 

Prije provedene terapije nema značajnih razlika u vrijednostima latencija i amplituda P300 u 

odnosu na dnevnu pospanost po Epworthovolj ljestvici pospanosti. Nakon provedene CPAP 

terapije značajno je niža amplituda vala P300 kod blago povećane dnevne pospanosti u odnosu 

na ispitanike bez dnevne pospanosti po ESS (Kruskal Wallis test, P = 0,04) (Tablica 5.31). 
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Tablica 5.31. Vrijednosti P300 testa  u odnosu na dnevnu pospanost po ESS  

 

Medijan (interkvartilni raspon) prema  

dnevnoj pospanosti po ESS 
P* 

Bez 
Blago 

povećana 

Umjereno 

povećana 

Jako 

povećana 

Prije CPAP 

terapije 
     

Broj ponuđenih 

ciljnih tonova za 

2KHz 

41,5 

 (40 - 46,75) 

42 

 (40 - 44) 

41  

(40 - 45) 

41 

(40 - 49,75) 0,96 

Broj ciljnih tonova 

koje je ispitanik 

čuo 2KHz 

53 

 (46 - 58) 

47 

 (45 - 63) 

50 

 (45 - 55) 

54 

 (44 - 63) 0,82 

Latencija vala P1 
41,5  

(28,3 - 48,8) 

27 

 (24,5 - 51) 

41 

 (24 - 45) 

37 

 (24,8 - 52,3) 0,72 

Latencija vala N1 
94,5 

 (91 - 99,8) 

94 

 (77,5 - 102,5) 

95  

(80 - 115) 

98 

 (90 - 112,75) 0,86 

Latencija vala P2 
182,5 

 (170 - 198) 

198  

(181 - 211,5) 

185  

(174 - 195) 

173,5 

 (159,8 - 183) 0,09 

Latencija vala N2 
239,5 

 (225,5 - 257,8) 

260 

 (223 - 282) 

233 

 (224 - 272) 

231,5  

(226 - 258,3) 0,84 

Latencija vala 

P300 

338  

(316,3 - 350,5) 

339 

 (327 - 363) 

345 

 (318 - 368) 

344  

(325,3 - 359) 0,98 

Amplituda vala 

P300 
10,75 

 (7,6 - 15,25) 

5,4 

 (3,65 - 13) 

7,8 

(5,3 - 14) 

9,8 

 (8,28 - 11,88) 0,13 

Poslije CPAP 

terapije 
     

Broj ponuđenih 

ciljnih tonova za 

2KHz 

41 

 (40 - 43) 

43 

 (42 - 50) 

45 

 (30 - 38) 

41 

 (40 - 50) 0,10 

Broj ciljnih tonova 

koje je ispitanik 

čuo 2KHz 

47 

 (44 - 51) 

48 

 (46 - 62) 

57 

 (37 - 49) 

54 

 (44 - 63) 0,32 

Latencija vala P1 
31 

(26 - 40) 

37 

 (23 - 43) 

24,5 

 (15,8 - 22,4) 

37  

(24,75 - 52,25) 0,44 

Latencija vala N1 
94 

 (85 - 102) 

104 

 (92 - 115) 

100 

 (70,5 - 80,9) 

98 

 (90 - 112,75) 0,34 

Latencija vala P2 
181 

 (165 - 196) 

182 

 (141 - 201) 

166 

 (119,3 - 131,2) 

173,5  

(159,8 - 183) 0,48 

Latencija vala N2 
237 

 (219 - 265) 

236 

 (224 - 278) 

237 

 (172,5 - 184,4) 

231,5 

 (226 - 258,3) 0,94 

Latencija vala 

P300 
315 

 (305 - 331) 

312  

(293 - 321) 

294 

 (212,3 - 230,2) 

344 

 (325,3 - 

358,8) 
0,16 

Amplituda vala 

P300 

11,1 

 (7,4 - 14,8) 

7,2 

 (5,6 - 8,8) 

13,7  

(6,8 - 15,2) 

9,8 

 (8,3 - 11,9) 0,04† 

*Kruskal Wallis test (post hoc Conover) 
†na razini P<0,05 značajno je niža amplituda vala P300 kod blago povećane dnevne 

pospanosti u odnosu na ispitanike bez dnevne pospanosti po ESS 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom; ESS-engl. Epworth sleepiness scale, 

Epworthova ljestvica pospanosti 
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Nema značajnih razlika u vrijednostima P300 testa prije provedene CPAP terapije, u odnosu na 

uhranjenost. Nakon provedene terapije, značajno je niži broj ciljnih tonova kod ispitanika s 

pretilosti II u odnosu na sve druge ispitanike (Kruskal Wallis test, P = 0,04) i značajno je niža 

latencija vala N2 kod ispitanika s pretilosti III u odnosu na ispitanike s pretilosti I i II  (Kruskal 

Wallis test, P = 0,04) (Tablica 5.32). 
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Tablica 5.32. Vrijednosti P300 testa u odnosu na uhranjenost 

 

Medijan (interkvartilni raspon) prema uhranjenosti 

P* Prekomjerna  

masa 
Pretilost I Pretilost II Pretilost III 

Prije CPAP terapije      

Broj ponuđenih 

ciljnih tonova za 

2KHz 

42,5 

 (39,5 - 46) 

42 

 (40 - 47) 

40,5 

 (40 - 44,5) 

41 

 (40 - 48) 0,51 

Broj ciljnih tonova 

koje je ispitanik 

čuo 2KHz 

48 

 (45,75 - 52,25) 

56 

 (45,75 - 60,5) 

49  

(43,5 - 53) 

51,5 

 (44,25 - 63,25) 0,25 

Latencija vala P1 
35  

(27,75 - 46,25) 

39 

 (26 - 46,75) 

24 

 (20,5 - 46,75) 

44 

 (28,75 - 54) 0,17 

Latencija vala N1 
96,5 

 (92 - 106,25) 

95 

 (89,75 - 110,5) 

95 

 (86,25 - 109,25) 

95,5 

 (83 - 108) 0,79 

Latencija vala P2 
191,5 

 (179 - 210) 

179 

 (168,75 - 195) 

185,5 

 (174,75 - 206) 

175,5 

 (163 - 190,75) 0,19 

Latencija vala N2 
241 

 (227,25 - 

273,75) 

234  

(223,5 - 263) 

234,5 

 (225,5 - 261,5) 

241 

 (229,25 - 259) 0,70 

Latencija vala P300 
336 

 (328,5 - 388,75) 

340 

 (321,5 - 349) 

350,5 

 (321,75 - 

370,25) 

337,5 

 (318,75 - 

349,75) 
0,59 

Amplituda vala 

P300 
10,5 

 (8,33 - 19,7) 

8,9 

 (4,98 - 13,83) 

10,2  

(5,63 - 14,95) 

9,9 

 (6,53 - 14,45) 0,56 

Poslije CPAP 

terapije 
     

Broj ponuđenih 

ciljnih tonova za 

2KHz 

42 

 (40 - 45,25) 

42 

 (40,75 - 45,25) 

40 

 (38,5 - 42,5) 

41 

 (40 - 43) 0,17 

Broj ciljnih tonova 

koje je ispitanik 

čuo 2KHz 

49 

 (46 - 52) 

49 

 (44,75 - 55,5) 

44,5 

 (41,5 - 46,75) 

49,5 

 (46 - 55,5) 0,04† 

Latencija vala P1 
34 

 (24,75 - 44,5) 

30,5 

 (26 - 35,75) 

35,5 

 (24,25 - 52,25) 

33,5 

 (24,5 - 38,75) 0,63 

Latencija vala N1 
92  

(87,75 - 109) 

94,5 

 (83,75 - 101,5) 

100 

 (90 - 113,75) 

91,5 

 (84 - 103) 0,44 

Latencija vala P2 
181 

 (171 - 191) 

175 

 (164,5 - 

202,25) 

195 

 (179,25 - 

223,25) 

173  

(159 - 184,25) 0,08 

Latencija vala N2 
236,5 

 (221,75 - 267,5) 

244 

 (218,25 - 270) 

249 

 (238,5 - 265) 

225,5 

 (212 - 235,5) 0,04‡ 

Latencija vala P300 
308 

 (297,75 - 

324,75) 

315 

 (304,5 - 

323,25) 

323,5 

 (307,75 - 

355,75) 

312,5 

 (296,5 - 322) 0,34 

Amplituda vala 

P300 
9,6 

 (7,4 - 14,15) 

10,9  

(6,33 - 14,73) 

11,4 

 (9,1 - 14,73) 

8,7  

(6,08 - 17,5) 0,83 

*Kruskal Wallis test (post hoc Conover) 

†na razini P<0,05 značajno je niži broj ciljnih tonova kod ispitanika s pretilosti II u odnosu na 

sve druge ispitanike 
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‡na razini P<0,05 značajno je niža latencija vala N2 kod ispitanika s pretilosti III u odnosu na 

ispitanike s pretilosti I i II 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom 

 
 

Prije provedene terapije u pozitivnoj i značajnoj vezi je AHI s latencijom vala N2, odnosno uz 

više vrijednosti AHI-a veća je i latencija vala N2, i obratno (Rho = 0,295). Poslije CPAP 

terapije, što su vrijednosti ESS bile više prije terapije niža je latencija vala P300 nakon terapije 

(Rho = -0,327) (Tablica 5.33). 
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Tablica 5.33. Povezanost indeksa tjelesne mase, ESS i AHI-a s P300 testom prije i nakon 

provedene CPAP terapije 

 

Spearmanov koeficijent korelacije Rho (P vrijednost) 

Indeks 

tjelesne 

mase 

ESS 

ESS poslije 

CPAP 

terapije 

AHI 
AHI poslije 

CPAP terapije 

Prije CPAP terapije      

Latencija vala P1 
0,096 

(0,47) 

-0,094 

(0,48) 

-0,034 

(0,79) 

-0,013 

(0,92) 

-0,017 

 (0,90) 

Latencija vala N1 
-0,098 

(0,45) 

0,034  

(0,80) 

0,141  

(0,28) 

0,058 

(0,66) 

0,097 

 (0,46) 

Latencija vala P2 
-0,162 

(0,22) 

-0,112 

(0,39) 

-0,161 

(0,22) 

0,039 

(0,77) 

-0,068 

 (0,61) 

Latencija vala N2 
0,037 

(0,78) 

-0,076 

(0,56) 

-0,059 

(0,65) 

0,295 

(0,02) 

-0,119  

(0,36) 

Latencija vala P300 
-0,010 

(0,94) 

0,012 

 (0,93) 

-0,071 

(0,59) 

0,186 

(0,15) 

-0,172 

 (0,19) 

Amplituda vala P300 
-0,067 

(0,61) 

-0,112 

(0,40) 

-0,204 

(0,12) 

-0,031 

(0,81) 

0,041 

 (0,76) 

Poslije CPAP terapije      

Latencija vala P1 
-0,039 

(0,77) 

-0,069 

(0,60) 

-0,044 

(0,74) 

0,122 

(0,35) 

-0,207  

(0,11) 

Latencija vala N1 
0,028 

(0,83) 

0,141 

 (0,28) 

0,178 

 (0,17) 

0,248 

(0,06) 

-0,083 

 (0,53) 

Latencija vala P2 
-0,095 

(0,47) 

-0,041 

(0,76) 

0,070 

 (0,59) 

0,247 

(0,06) 

0,191  

(0,14) 

Latencija vala N2 
-0,216 

(0,10) 

-0,097 

(0,46) 

0,035  

(0,79) 

0,106 

(0,42) 

0,245 

 (0,06) 

Latencija vala P300 
0,045 

(0,73) 

-0,327 

(0,01) 

-0,289 

(0,03) 

0,030 

(0,82) 

0,006  

(0,96) 

Amplituda vala P300 
0,049 

(0,71) 

-0,128 

(0,33) 

-0,186 

(0,16) 

-0,069 

(0,60) 

0,122  

(0,35) 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom; AHI-apneja-hipopneja indeks; ESS-engl. 

Epworth sleepiness scale, Epworthova ljestvica pospanosti 

 

  



65 
 

Nema značajne povezanosti srednje i najniže saturacije te indeksa desaturacije s P300 prije i 

nakon CPAP terapije (Tablica 5.34). 

Tablica 5.34. Povezanost saturacije te indeksa desaturacije s P300 prije i nakon CPAP terapije 

 

Spearmanov koeficijent korelacije Rho (P vrijednost) 

Srednja  

saturacija  

Najniža 

 saturacija  
ODI  

Prije CPAP terapije    

Latencija vala P1 -0,078 (0,56) -0,030 (0,82) -0,106 (0,42) 

Latencija vala N1 -0,094 (0,48) -0,094 (0,48) 0,013 (0,92) 

Latencija vala P2 -0,051 (0,70) -0,228 (0,08) 0,016 (0,91) 

Latencija vala N2 -0,243 (0,06) -0,240 (0,07) 0,181 (0,17) 

Latencija vala P300 -0,181 (0,17) -0,184 (0,16) 0,189 (0,15) 

Amplituda vala P300 0,118 (0,37) 0,096 (0,47) -0,019 (0,88) 

Poslije CPAP terapije    

Latencija vala P1 -0,023 (0,86) 0,004 (0,97) 0,053 (0,69) 

Latencija vala N1 -0,084 (0,52) -0,087 (0,51) 0,118 (0,37) 

Latencija vala P2 -0,091 (0,49) -0,173 (0,19) 0,005 (0,97) 

Latencija vala N2 -0,030 (0,82) -0,092 (0,49) -0,058 (0,66) 

Latencija vala P300 -0,154 (0,24) -0,116 (0,38) 0,111 (0,40) 

Amplituda vala P300 0,054 (0,68) 0,017 (0,90) 0,014 (0,92) 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom; ODI-engl. Oxygen desaturation indeks, 

indeks desaturacije kisikom, ITM-indeks tjelesne mase 

 

Amplituda vala P300 poslije terapije, u značajnoj je, pozitivnoj ali slabijoj vezi s latencijom 

usnivanja (Rho = 0,279) i WASO (Rho = 0,283) (Tablcia 5.35). 
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Tablica 5.35. Povezanost latencije usnivanja, REM latencije, WASO i efikasnosti spavanja s 

P300 testom prije i nakon CPAP terapije 

 

Spearmanov koeficijent korelacije Rho (P vrijednost) 

Latencija 

uspavljivanja 

REM 

latencija 
WASO (%) 

Efikasnost 

spavanja (%) 

Prije terapije     

Latencija vala P1 -0,156 (0,23) 0,309 (0,02) 0,058 (0,66) -0,075 (0,57) 

Latencija vala N1 -0,104 (0,43) 0,077 (0,56) 0,061 (0,64) -0,178 (0,17) 

Latencija vala P2 -0,093 (0,48) 0,172 (0,19) -0,024 (0,85) 0,059 (0,65) 

Latencija vala N2 -0,161 (0,22) 0,151 (0,25) -0,021 (0,88) 0,048 (0,72) 

Latencija vala P300 0,054 (0,68) 0,010 (0,94) 0,233 (0,07) -0,080 (0,54) 

Amplituda vala P300 0,248 (0,06) -0,181 (0,17) 0,233 (0,07) -0,155 (0,24) 

Poslije CPAP     

Latencija vala P1 -0,100 (0,45) 0,113 (0,39) 0,153 (0,24) -0,094 (0,47) 

Latencija vala N1 0,131 (0,32) 0,042 (0,75) 0,056 (0,67) -0,138 (0,29) 

Latencija vala P2 -0,034 (0,80) 0,042 (0,75) 0,012 (0,93) -0,002 (0,99) 

Latencija vala N2 0,035 (0,79) 0,021 (0,87) -0,028 (0,83) -0,074 (0,57) 

Latencija vala P300 -0,079 (0,55) 0,056 (0,67) 0,106 (0,42) -0,027 (0,84) 

Amplituda vala P300 0,279 (0,03) -0,191 (0,14) 0,283 (0,03) -0,249 (0,06) 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom; REM-akr. Rapid eye movement, spavanje s 

brzim pokretima očiju; WASO-engl. Wake after sleep onset, ukupno vrijeme budnosti nakon 

prvog uspavljivanja 

 

Prije terapije uz više amplitude, niža je pažnja (Rho = -0,252), a u drugim domenama prije i 

poslije terapije nema značajnih povezanosti s latencijom i amplitudom P300 (Tablica 5.36). 
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Tablica 5.36. Povezanost MoCA testa s latencijom i amplitudom P300 prije i poslije CPAP 

terapije 

 

Spearmanov koeficijent korelacije Rho (P vrijednost) 

Latencija 

P300 

Amplituda 

P300 

Latencija  

P300 

Amplituda 

P300 

Prije terapije Poslije terapije CPAP 

Izvršne funkcije -0,059 (0,65) 0,046 (0,73) 0,170 (0,19) -0,029 (0,83) 

Imenovanje -0,052 (0,69) 0,031 (0,81) 0,222 (0,09) 0,143 (0,28) 

Pažnja 0,133 (0,31) -0,252 (0,04) -0,089 (0,50) -0,073 (0,58) 

Jezik -0,166 (0,21) 0,038 (0,77) -0,017 (0,89) 0,068 (0,61) 

Apstraktno 

mišljenje 
0,086 (0,51) 0,073 (0,58) -0,154 (0,24) -0,019 (0,89) 

Odgođeno 

prisjećanje 
0,18 (0,17) 0,111 (0,40) -0,081 (0,54) -0,113 (0,39) 

Orijentacija - - - - 

Ukupno MoCA 0,026 (0,84) 0,009 (0,95) 0,049 (0,71) -0,009 (0,95) 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom  

 

Nema značajne povezanosti prosječnog vremena korištenja CPAP i udjela korištenja (%) s 

kontrolnom latencijom i amplitudom P300 (Tablica 5.37). 

Tablica 5.37. Povezanost s latencijom i amplitudom P300 prije i poslije CPAP terapije 

 

Spearmanov koeficijent korelacije Rho (P vrijednost) 

Prosječno vrijeme 

korištenja CPAP 

(h) 

Prosječno vrijeme 

korištenja CPAP 

(min) 

Udio korištenja CPAP 

(%) 

Kontrolna latencija 

P300 
-0,063 (0,64) -0,048 (0,72) -0,104 (0,43) 

Kontrolna amplituda 

P300 
-0,061 (0,64) -0,060 (0,65) -0,079 (0,55) 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom 
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Pozitivna je i značajna veza amplitude P300 i WASO (Tablica 5.38) 

Tablica 5.38. Povezanost s latencijom i amplitudom P300 prije i poslije CPAP terapije 

 

Spearmanov koeficijent korelacije Rho (P vrijednost) 

Latencija 

P300 

Amplituda 

P300 

Latencija  

P300 

Amplituda 

P300 

Prije CPAP terapije Poslije terapije CPAP 

N1 0,045 (0,73) -0,021 (0,87) 0,041 (0,75) -0,069 (0,60) 

N2 0,116 (0,38) -0,035 (0,79) 0,101 (0,44) 0,023 (0,86) 

N3 -0,044 (0,74) 0,059 (0,66) -0,002 (0,99) 0,056 (0,67) 

REM (%) -0,197 (0,13) -0,056 (0,67) -0,241 (0,06) 0,008 (0,95) 

WASO 0,233 (0,07) 0,233 (0,07) 0,106 (0,42) 0,283 (0,03) 

Efikasnost 

spavanja (%) 
-0,080 (0,54) -0,155 (0,24) -0,027 (0,84) -0,249 (0,06) 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom; REM-akr. Rapid eye movement, spavanje s 

brzim pokretima očiju; WASO-engl. Wake after sleep onset, ukupno vrijeme budnosti nakon 

prvog uspavljivanja 

 

Linearnom regresijom (Stepwise metoda) odredili smo funkcionalnu povezanost ESS i indeksa 

desaturacije s AHI. Uočava se da ESS nije značajan prediktor dok indeks desaturacije 

objašnjava 32,7% varijabilnosti AHI (Tablica 5.39).  
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Tablica 5.39. Funkcionalna povezanost AHI s indeksom desaturacije (multivarijatna regresija) 

 ß P* 95% CI za ß Sažetak modela 

AHI   

Konstanta 30,87 <0,001 20,7 do 41,1  R = 0,582 

R2 = 0,339 

Korigirani R2 = 0,327 Indeks desaturacije 0,45 <0,001 0,29 do 0,62 

ß – koeficijent regresije, R – Pearsonov koeficijent korelacije  

AHI-apneja hipopneja indeks 

 

5.8. Uloga srednje saturacije i udjela korištenja CPAP u predviđanju lošijeg kognitivnog 

statusa (ROC analiza) 

 

Metoda ROC-krivulje odabrana je kao jednostavan način procjene razlike pojedinog 

pokazatelja između skupine ispitanika s obzirom na kognitivni status nakon terapije, a određuje 

se temeljem specifičnosti i senzitivnosti.  

Da bi se procijenila vrijednost pojedinih parametara, upotrijebljena je metoda izračuna ROC 

krivulje kojom se stupnjevito mijenjaju vrijednosti koje razlučuju bolesnike s kognitivnim 

deficitom ili ne. Za pojedinu skupinu je mijenjana točka razlučivanja (engl. cut-off point), kako 

bi se stvaranjem ROC-krivulje moglo objektivno utvrditi koja vrijednost najbolje razlučuje 

uspoređene skupine.  

Bolji dijagnostički pokazatelj je udio korištenja CPAP-a u odnosu na srednju saturaciju kisikom 

koja nije značajna kod razlučivanja dobrog od slabijeg kognitivnog statusa (Tablica 5.40. i Slika 

5.2) 

Tablica 5.40.  Vrijednosti ROC analize  s obzirom na kognitivni status 

Čimbenik AUC 95% CI senzitivnost specifičnost cut off 
Youden 

indeks 
P 

Srednja 

saturacija 
0,612 

0,477 – 

0,735 
31,6 92,7 ≤85 0,242 0,17 

Udio 

korištenja 

CPAP (%) 

0,703 
0,571 – 

0,814 
63,2 73,2 >95,6 0,363 0,005 

 AUC – površina ispod krivulje; 95% CI – 95% raspon pouzdanosti 

CPAP-uređaj s kontinuirano pozitivnim tlakom  
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Slika 5.2. ROC krivulja usporedbe srednje saturacije i udjela korištenja CPAP-a u razlučivanju 

skupina ispitanika s dobrim i lošijim kognitivnom statusom prema MoCA test nakon terapije 
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6. RASPRAVA 

Opstruktivna apneja u spavanju je poremećaj disanja u spavanju od kojeg boluje jedna sedmina 

odrasle populacije na svijetu (10). Ova činjenica zabrinjava i zahtjeva ozbiljan pristup samoj 

bolesti i komplikacijama i komorbiditetima koji je prate. Jedan od komorbiditeta koji prati 

bolesnike s OSA-om je kognitivni poremećaj koji predstavlja, uz samu apneju u spavanju, 

važan čimbenik koji može dovesti do narušavanja kvalitete života i otežanog svakodnevnog 

socijalnog i profesionalnog funkcioniranja. Upravo zbog ovoga je potrebno imati na umu 

kognitivni poremećaj u ovoj skupini bolesnika, na vrijeme posumnjati i dijagnosticirati ga. 

Brojni istraživači diljem svijeta koriste različite psihologijske testove osmišljene za ispitivanje 

kognitivnog poremećaja, ali isto tako za ispitivanje ispada u području pojedinih kognitivnih 

domena. Problem u tome je činjenica da se različiti ispitivači koriste različitim testovima, pa su 

rezultati vrlo često oprečni. Još jedan problem kod neuropsihologijskih testova je dostupnost 

na internetu i mogućnost pripreme za pojedine testove, osobito kad je u pitanju praćenje 

bolesnika i ponavljanje istih testova. Upravo zbog toga su kognitivni evocirani potencijali P300 

dobar dijagnostički izbor za dijagnosticiranje kognitivnog poremećaja općenito. Istraživači 

diljem svijeta nisu uspjeli povezati poremećaj P300 latencija i amplituda s određenom 

kognitivnom domenom, mada postoje istraživanja koja su koristila specifične psihologijske 

testove za pojedine domene uz P300 pa su pronašli povezanost između ispada u komponentama 

P300 i pojedinih kognitivnih domena. No opet se ovdje pojavljuje problem nestandardiziranog 

korištenja psihologijskih testova za pojedine domene, odnosno jedni istraživači koriste jednu 

vrstu testova za pojedinu kognitivnu domenu, drugi istraživači koriste drugi test za istu 

kognitivnu domenu, pa se dobiju različiti rezultati za pojedine kognitivne domene i ne mogu se 

sa sigurnošću povezati s određenom komponentom P300. Kognitivni evocirani potencijali P300 

stoga predstavljaju objektivan elektrofiziološki korelat za kognitivni poremećaj i velik broj 

istraživanja kojima se ispituje kognitivni poremećaj u bolesnika s poremećajima spavanja 

koristi upravo P300 kako bi objektivizirali ovaj poremećaj. Kognitivnim evociranim 

potencijalima P300, s ili bez popratnih psihologijskih testova, istraživači diljem svijeta utvrdili 

su da bolesnici s OSA-om imaju kognitivni poremećaj, odnosno da imaju produljene latencije 

P300 i snižene amplitude P300 u usporedbi sa zdravom populacijom, ali isto tako postoje 

istraživanja kojima se promjene komponenti P300 nisu uspjele dokazati. Kako CPAP 

predstavlja najčešći i prvi terapijski izbor za bolesnike s OSA-om, osobito za umjerene i teške 

oblike, istraživače diljem svijeta je zanimao i učinak CPAP-a na kognitivne funkcije. Isto je 

zanimalo nas u ovom istraživanju i glavni cilj ovog istraživanja je bio ispitati učinkovitost 
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CPAP-a u bolesnika s umjerenom i teškom OSA-om na kognitivne evocirane potencijale P300, 

odnosno dolazi li do promjene latencija i amplituda P300 nakon tri mjeseca korištenja CPAP 

uređaja.   

 

6.1. Osnovne demografske karakteristike i antropometrijska mjerenja  

U ovom prospektivnom eksperimentalnom istraživanju je sudjelovalo 60 ispitanika, od kojih je 

48 (80%) bilo muškog spola, a 12 (20%) ženskog spola, odnosno, omjer muškaraca i žena je 

bio 4:1. Ovome u prilog idu epidemiološka istraživanja diljem svijeta su pokazala da je OSA 

predominantno „muška“ bolest, odnosno da je prevalencija OSA-e češća u muškaraca, nego u 

žena. Prema ranijim studijama omjer prevalencije OSA-e u muškaraca i žena je od 2:1-4:1 u 

općoj populaciji, do čak 8:1 u Klinikama za poremećaje spavanja (14,247,248), a prema ovome 

rezultati našeg istraživanja pokazuju vrlo slične epidemiološke karakteristike bolesnika s OSA-

om u svijetu. Studija Wisconsin Sleep Cohort Study je pokazala prevalenciju OSA-e od 24% u 

muškaraca i 9% u žena u dobi od 30-60 godina (249). I kasnija istraživanja su pokazivala slične 

rezultate, pa tako HypnoLaus studija, koja je obuhvaćala 2121 ispitanika, je pokazala da OSA-

u ima 49,7% muškaraca i 23,4% žena (248). Jedan je pregledni članak Senaratne i suradnika, 

koji je obuhvatio 24 studije na 3807 ispitanika, pokazao da je prevalencija OSA-e u općoj 

populaciji 9-38% i da je češća u muškaraca nego u žena (14). Slično je i u preglednom radu 

Lyons i suradnika, u kojem je pokazana također veća prevalencija OSA-e u muškaraca u 

usporedbi sa ženama (10). Jedno novije istraživanje Zhou i suradnika o spolnim razlikama u 

bolesnika s OSA-om je pokazalo da je omjer muškaraca i žena u studiji 3,59:1, što je još jednom 

potvrdilo ranije navode o većoj učestalosti oboljevanja muškaraca od OSA-e (250). Potrebno 

je naglasiti da ovi omjeri vrijede za žene prije menopauze, jer je dobro poznato da se 

prevalencija OSA-e povećava nakon menopauze, što se može povezati sa smanjenjem razine 

spolnih hormona (251). Jedno je istraživanje pokazalo da je prevalencija OSA-e 4,5x veća u 

žena nakon menopauze u usporedbi sa ženama prije menopauze, te da je težina OSA-e u žena 

u postmenopauzi slična onoj kod muškaraca (252).  

Ispitivanje antropometrijskih obilježja ispitanika u ovom istraživanju su pokazala da svi 

ispitanici imaju prekomjernu tjelesnu težinu. Prema klasifikaciji za uhranjenost Svjetske 

zdravstvene organizacije, kojom je normalna uhranjenost definirana ITM od 18,5 - 24,9 kg/m2, 

niti jedan ispitanik nije imao normalnu uhranjenost. Najveći broj ispitanika, njih 37%, je imao 

pretilost tip I (30 ≤ ITM≤ 34,9 kg/m2), 26% imalo je pretilost tip III (ITM ≥ 40 kg/m2), 20% 



73 
 

pretilost tip II (35 ≤ ITM≤ 39,9 kg/m2), a 17% ispitanika je imalo je prekomjernu tjelesnu masu 

(25 ≤ ITM≤ 29,9 kg/m2). Ovaj podatak je zabrinjavajući, jer je dobro poznato da je debljina je 

jedna od najvećih čimbenika rizika za razvoj OSA-e (8). Jedna nova opservacijska studija 

Hsinga i suradnika je pokazala da pretili bolesnici imaju teže oblike OSA-e nego bolesnici koji 

nisu pretili (253), odnosno već ranije je pokazano da težina OSA-e proporcionalno raste s 

povećanjem ITM (118). Obzirom da su u našem istraživanju sudjelovali bolesnici s umjerenom 

i teškom apnejom u spavanju, ne čudi da su svi imali prekomjernu tjelesnu težinu, odnosno 

pretilost. Važno je istaknuti dvosmjeran odnos OSA-e i debljine, odnosno činjenicu da OSA 

može uzrokovati debljanje, pa time i pretilost, čime se ovi bolesnici nalaze u „začaranom krugu“ 

(254,255). U jednom novijem preglednom radu Kuvata i suradnika je navedeno da je 

prevalencija OSA-e u pojedinaca s pretilošću tip II 40%, a u bolesnika s pretilošću tip III 40-

90% (256).  

 

6.2. Testovi probira  

U procjeni rizika od OSA-e se koriste testovi probira, kako bi se na adekvatan način odabrali 

bolesnici kojima je potrebna daljnja obrada. Iako je kompjuterizirana polisomnografija „zlatni 

standard“ u postavljanju dijagnoze OSA-e, ta dijagnostička pretraga je iznimno tehnički i 

vremenski zahtjeva, stoga nam testovi probira pomažu u odabiru odgovarajućih pacijenata 

kojima je potrebno učiniti kompjuteriziranu polisomnografiju. Berlinski upitnik i STOP-Bang 

upitnik se često primjenjuju za procjenu rizika od OSA-e.  

Tako smo i mi u ovom istraživanju koristili STOP-BANG i Berlinski upitnik zbog 

jednostavnosti korištenja samih upitnika i brzine izvođenja. U ovom istraživanju prema STOP-

BANG upitniku nijedan bolesnik nije imao nizak rizik za OSA-u, umjereni rizik je imalo 15% 

bolesnika, a visok rizik 85% bolesnika. Prema Berlinskom upitniku nizak rizik je imao samo 

jedan ispitanik, a visok rizik je imalo 59 ispitanika, odnosno visokih 98% ispitanika. Ovime je 

pokazana važnost i osjetljivost testova probira kako bi se adekvatno odabrali pacijenti za daljnju 

obradu. Brojne istraživače je zanimala pouzdanost testova probira za OSA-u. Solecka i 

suradnici su u jednom novom radu uspoređivali pouzdanost pet upitnika za poremećaje 

spavanja u otkrivanju pojavnosti OSA-e (257). Istraživanje je provedeno na 201 pacijentu, koji 

su ispunjavali pet upitnika o spavanju: Epworthovu ljestvicu pospanosti, STOP-Bang upitnik, 

STOP upitnik, Berlinski upitnik i Pittsburški indeks kvalitete sna. Rezultati njihovog 

istraživanja su pokazali da su STOP-BANG i Berlinski upitnik najprikladniji za probir OSA-e 
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(257). STOP-BANG upitnik je imao visoku osjetljivost 81,6% i specifičnost 75%, dok je 

Berlinski upitnik imao osjetljivost 78,7%, a specifičnost 61,9% (257). Za razliku od ovog 

istraživanja, jedna meta-analiza Chiu i suradnika je pokazala nižu specifičnost STOP-BANG 

upitnika (42%) za OSA-u u usporedbi s ranije navedenim, ali je osjetljivost i u ovom 

istraživanju bila visokih 87% (258). Razlog tome je moguće što su Chiu i suradnici imali 

značajno veći uzorak (47 989 ispitanika) za razliku od Solecke i suradnika koji su imali manji 

uzorak (201 ispitanik). Berlinski upitnik je u više istraživanja uspoređivan s ESS, STOP-BANG 

i STOP upitnika i raspon osjetljivost se kretao između 73-83%, a specifičnost 22-59% (258–

260). Upravo zbog visoke osjetljivosti navedenih testova, a u nedostatku drugih testova koji bi 

imali bolju osjetljivost i specifičnost, korištenje ovih testova može dovesti do racionalizacije 

izbora pacijenata koje je potrebno uputiti da daljnju obradi i na taj način dovesti do uštede 

vremena i resursa u zdravstvu. Rezultati našeg istraživanja pokazuju kako je izbor ovih upitnika 

dobar za procjenu rizika od OSA-e i da je pouzdanost upitnika visoka osobito za teže oblike 

OSA-e.  

Epworthova ljestvica pospanosti je najčešće korišten upitnik u medicini spavanja i njegova 

prednost je što je jasan i ne zahtjeva puno vremena, no njime se procjenjuje dnevna pospanost, 

a ne rizik od OSA-e, čime se razlikuje od ranije navedena dva upitnika (245). Ipak, kako je 

povećana dnevna pospanost jedan od najčešćih simptoma na koje se žale bolesnici s 

poremećajima spavanja, Epworthovu ljestvicu dnevne pospanosti je potrebno raditi svakom 

ispitaniku sa sumnjom na poremećaje spavanja, odnosno na OSA-u. I u ovom istraživanju se 

dnevna pospanost mjerila Epworthovom ljestvicom pospanosti i rezultati su pokazali blago 

iznenađujuće podatke. Naime, prije CPAP terapije bez pospanosti (ESS 0-10) bilo čak 24 (40%) 

ispitanika, 9 (15%) ispitanika je bilo s blago povećanom dnevnom pospanošću (ESS 11-12), 15 

(25%) ispitanika je imalo umjereno povećanu pospanost (ESS 13-15) i 12 (20%) ispitanika je 

imalo jako povećanu dnevnu pospanost (ESS 16-24). Iako se u literaturi može naći da je 

povećana dnevna pospanost čest simptom, iz ovog istraživanja proizlazi da velik udio ispitanika 

s umjerenom i teškom OSA-om nije imao povećanu dnevnu pospanost. Razlog ovome može 

biti i otežano razlikovanje umora od povećane dnevne pospanosti, koji dijele slične 

karakteristike u smislu da se pacijent ne osjeća odmorno i ima smanjenu dnevnu aktivnost 

(261). Prevalencija dnevne pospanosti u bolesnika s OSA-om nije u potpunosti jasna, odnosno 

istraživanja daju vrlo oprečne rezultate. Naime, dok jedni javljaju prevalenciju povećane 

dnevne pospanosti u bolesnika s OSA-om između 50 i 80% (262,263), drugi javljaju da čak 

60% bolesnika s OSA-om nemaju povećanu dnevnu pospanost (264), što je vrlo slično 
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rezultatima iz našeg istraživanja. Još ranije je Johns istaknuo važnost ESS u razlikovanju 

primarnih hrkača od onih s OSA-om, no ESS nije dobar upitnik za evaluaciju prisutnosti ili 

težine OSA-e (64). To je zamijećeno još i u jednom starijem istraživanju Rosenthala na 268 

ispitanika, u kojem je ESS imao osjetljivost od 66%. Novija istraživanja su pokazala slične 

rezultate, pa su tako Ulasli i suradnici na 1230 ispitanika pokazali da ESS ima osjetljivost 46%, 

a specifičnost 60%, a od navedenog broja ispitanika 84,8% ih je imalo apneju u spavanju (259). 

I Solecka i suradnici su na svom uzorku od 237 ispitanika pokazali nisku osjetljivost ESS za 

OSA-u (34,5%), te visoku specifičnost (82,6%) (257). Da ESS nije tako dobar upitnik za 

procjenu rizika od OSA-e je jasno već iz pitanja od kojih se sastoji, jer se njime procjenjuje 

samo potreba za spavanjem u nekim svakodnevnim situacijama. Upravo zbog toga i naši 

rezultati pokazuju slično, iako su u istraživanju sudjelovali bolesnici s umjerenom i teškom 

apnejom u spavanju.  

U naših ispitanika je nakon primjene CPAP terapije u trajanju od 3 mjeseca došlo do statistički 

značajnog smanjenja dnevne pospanosti (ESS s 11 na 2). Nakon CPAP terapije značajno se 

povećao broj ispitanika bez dnevne pospanosti (40%  vs. 8 %), dok niti jedan ispitanik nema 

jako povećanu pospanost u odnosu na to da ih je 12 (20%) prije primjene terapije imalo jako 

povećanu dnevnu pospanost. Da je CPAP terapija dobar terapijski izbor za smanjenje dnevne 

pospanosti govori istraživanje Venkatnarayana i suradnika, koji su u svom istraživanju, došli 

do zaključka da dolazi do smanjenja dnevne pospanosti (ESS sa srednje vrijednosti od 11,5 na 

srednju vrijednost 6,8) nakon mjesec dana korištenja CPAP terapije (265). O učinku CPAP 

terapije na povećanu dnevnu pospanost su izvjestili i Gaisl i suradnici u svom radu na 57 

bolesnika s umjerenom i teškom OSA-om koji su prije liječenja imali povećanu dnevnu 

pospanost i imali su suboptimalnu adherenciju sa CPAP-om (srednja vrijednost korištenja 

CPAP-a je 3-4h) i na one koji su CPAP koristili adekvatno (266). Rezultati su pokazali da 

bolesnici imaju korist i od suboptimalnog korištenja CPAP-a, ali da je veća korist kad se koristi 

u terapijskim intervalima (266). Važnost CPAP-a u smanjenju dnevne pospanosti u bolesnika 

s OSA-om je prepoznao Battan i suradnici, koji su na 43 ispitanika s umjerenom i teškom 

apnejom u spavanju kontrolirali ESS prije CPAP-a i 1 i 3 mjeseca nakon terapije CPAP-om 

(267). Rezultati su pokazali da nakon mjesec dana u bolesnika s umjerenom OSA-om dolazi do 

smanjenja ESS za 2,04 boda (13,67 vs 11,63), a nakon tri mjeseca za 3,83 boda u odnosu na 

vrijednost prije terapije (13,67 vs 9,84) (267). U bolesnika s teškom apnejom u spavanju je 

došlo do smanjenja ESS nakon mjesec dana za 2,53 boda (16,56 vs 14,13), a nakon 3 mjeseca 

za 4,27 u odnosu na vrijednost prije terapije (16,56 vs 12,29) (267). Iz ovoga proizlazi kako je 
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terapija CPAP-om učinkovita za smanjenje simptoma dnevne pospanosti, ali i to da u bolesnika 

s teškom apnejom dolazi do pojave rezidualne pospanosti (ESS >10). Prema starijim 

istraživanjima, prevalencija rezidualne dnevne pospanosti je 9-22% u bolesnika s OSA-om 

(268,269). U ovom istraživanju u 9 (15%) ispitanika je zaostala povećana dnevna pospanost, 

što je u okviru ranijih istraživanja. Jedno novije istraživanje Bonsignorea i suradnika na 2190 

ispitanika s OSA-om je pokazalo da nakon 3 mjeseca adekvatnog korištenja CPAP-a čak 40% 

bolesnika ima rezidualnu povećanu dnevnu pospanost, no uzrok ovako velikom udjelu je 

neisključivanje bolesnika s depresijom obzirom da je poznato da je depresija jedan od najčešćih 

uzroka rezidualne dnevne pospanosti (44). Osim već navedene depresije, uzoci rezidualne 

pospanosti mogu biti i nedovoljan broj sati spavanja zbog posla ili nesanice; komorbiditeta kao 

što su anksioznost, pretilost, sindrom nemirnih nogu, lijekova; te uslijed neadekvatnog 

korištenja CPAP uređaja zbog nedovoljnog korištenja, propuštanja maske, suboptimalnih 

tlakova ili prisutnosti centralnih apneja nastalih liječenjem (270). Uzrok ovakvog udjela 

rezidualne dnevne pospanosti u naših ispitanika, unatoč adekvatnom korištenju CPAP uređaja, 

se može objasniti ili malim uzorkom ispitanika ili prisutnošću prekomjerne tjelesne mase i 

pretilosti u svih ispitanika, obzirom da su drugi gore navedeni čimbenici isključeni.  

 

6.3. Polisomnografska obilježja 

Prema Priručniku za bodovanje spavanja i drugih događaja Američke akademije za medicinu 

spavanja, normalne vrijednosti udjela pojedinih faza spavanja u ukupnom spavanju u odraslih 

su: 5% prve faze spavanja (N1), 50% druge faze spavanja (N2), 20% treće faze spavanja (N3) 

i 25% REM spavanja (271). U našem istraživanju je polisomnografskim testiranjem utvrđeno 

da je u bolesnika s umjerenom i teškom OSA-om povećan udio N1 (12,2%) i N2 (57,65%) faze 

spavanja, a smanjen udio sporovalnog spavanja N3 (17,5%) i REM (10,9%) spavanja. Slične 

rezultate je pokazalo jedno novije istraživanje Younesa i suradnika u kojem je pokazano da 

bolesnici s blagom, umjerenom i teškom OSA-om, imaju povećan udio N1 i N2 faze spavanja, 

a smanjen udio N3 i REM faze spavanja, te da su se navedene faze spavanja proporcionalno 

povećavale (N1 i N2), odnosno smanjivale (N3 i REM) s težinom OSA-e (272). U istraživanju 

Shahveisija i suradnika u kojem je sudjelovao 391 ispitanik, podijeljeni u tri grupe: hrkači, 

bolesnici s OSA-om i kontrolna skupina, pokazano je da bolesnici s OSA-om imaju smanjenje 

udjela sporovalnog spavanja (N3) i povećanje N1 faze (273). Uzimajući u obzir utjecaj 

čimbenika rizika kao što je životna dob i ITM, pokazano je da postoje značajne razlike između 
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navedene tri grupe u N1 fazi spavanja, dok životna dob i ITM nemaju utjecaj na sporovalno 

spavanje (N3) između navedene tri grupe (273). Slične rezultate smo dobili i u ovom 

istraživanju, da s povećanjem dobi dolazi do povećanja N2 faze, a smanjenja N3 faze spavanja, 

a u slučaju povećanja indeksa tjelesne mase povećava se i N1 faza spavanja. Navedeni rezultati 

ne iznenađuju, obzirom da je od ranije poznata činjenica da s povećanjem životne dobi, odnosno 

starenjem dolazi do smanjenja N3 faze spavanja i povećanja N1 i N2 faze spavanja (273,274). 

Utjecaj ITM na povećanje N1 faze spavanja se može objasniti činjenicom da, kako smo ranije 

naveli, povećanje ITM je povezano s težim oblicima apneje u spavanju, a time i većim brojem 

apneja i hipopneja u spavanju koji potom dovode do češćeg buđenja bolesnika, nakon čega on 

prilikom ponovnog zaspivanja ulazi u N1 fazu spavanja, pa se udio N1 faze spavanja povećava 

u ukupnom vremenu spavanja. Ovi rezultati ukazuju na to da je OSA neovisan čimbenik rizika 

za povećanje udjela N1 faze u ukupnom vremenu spavanja, moguće zbog utjecaja hipoksemije 

na buđenja bolesnika kojih on ne mora nužno biti svjestan, tzv. mikrobuđenja (engl. 

microarousals). Smanjenje udjela REM spavanja u ukupnom vremenu spavanja može se 

objasniti činjenicom da atonija poprečnoprugaste muskulature, koja je prisutna tijekom REM 

spavanja pogoršava OSA-u i uzrokuje više mikrobuđenja što prekida REM fazu spavanja i na 

taj način dovodi do smanjenja udjela REM spavanja u ukupnom vremena spavanja.  

Jedan od najvažnijih parametara koji se određuju komjuteriziranom polisomnografijom je AHI, 

kako bi se odredila prisutnost apneje u spavanju, odnosno težina iste. U našem istraživanju 

sudjelovali su bolesnici s umjerenom i teškom OSA-om, AHI vrijednost se kretala u u rasponu 

od 23,5 do najviše 89,6 (medijan 56,4/h). 

Indeks desaturacije kisikom (engl. Oxygen desaturation index, ODI) se definira kao broj 

epizoda desaturacije kisikom na sat vremena pri čemu se desaturacija kisikom definira kao 

smanjenje zasićenosti krvi kisikom (SpO2) na niže od 3% ispod osnovne vrijednosti. Osnovna 

vrijednost se određuje izračunavanjem prosječnog SpO2 tijekom prve 3 minute snimanja (275). 

ODI>5 je dobar prediktor za AHI>5 s točnošću od 87%, ODI>15 za AHI>15 s točnošću od 

84%, a ODI>30 za AHI>30 s točnošću od 93,7% (276). U ovom istraživanju srednja saturacija 

kretala se od 74 % do 97 %, a najniža od minimalno 35 % do najviše 90 %. Medijan indeksa 

desaturacije je 59,1/h. 

Iako se težina OSA-e dogovorno kvantificira vrijednosti AHI, AHI prema svojoj definiciji ne 

izražava duljinu trajanja abnormalnog respiratornog događaja, odnosno apneje ili hiponeje 

(271). Važnost ODI-ja u dijagnozi OSA-e je istaknuo Temirbekov, koji je na 321 bolesniku 
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uspoređivao povezanost vrijednosti AHI i povećane dnevne pospanosti te vrijednosti ODI i 

povećane dnevne pospanosti (276). U rezultatima istraživanja je pokazao da postoji pozitivna 

korelacija vrijednosti AHI i povećane dnevne pospanosti, ali da je jača korelacija između 

vrijednosti ODI i povećane dnevne pospanosti, te je zaključio da je ODI jednako važan u 

dijagnostici i stupnjevanju težine OSA-e kao i AHI (276). Cut-off vrijednost ODI>10 ima 

osjetljivost 93,3% za otkrivanje umjerene i teške OSA-e (277). I u našem istraživanju je 

pokazano da je ODI bolji prediktor OSA-e od ESS, pokazujući da ESS služi kao mjera dnevne 

pospanosti, a ne da nije dobar pokazatelj prisutnosti i težine apneje. Da ODI može poslužiti kao 

test probira za umjerenu i tešku OSA-u govori istraživanje Blanco i suradnika na 407 ispitanika 

kojima je učinjena PSG i simultano su bili spojeni na prijenosni oksimetar, a nakon toga su u 

kućnim uvjetima prespavali s prijenosnim oksimetrom. Rezultati su pokazali da prijenosni 

pulsni oksimetar može poslužiti kao test probira za bolesnike s umjerenom i teškom OSA-om 

(278). U istraživanju Varghese i suradnika je ispitivana važnost ODI-ja u probiru bolesnika s 

teškom apnejom u spavanju (142 ispitanika) i zaključili su da ODI>20 ima osjetljivost od čak 

96,6%, a specifičnost od 69,6% (279). U prilog ovome govori i naše istraživanje u kojem je 

pokazana važnost ODI-a kao parametra koji je jako važan, ako ne i jednako važan kao i AHI u 

postavljanju dijagnoze OSA-e. Ovo istraživanje je pokazalo da je AHI u negativnoj  i značajnoj 

vezi sa najnižom i srednjom saturacijom kisikom, odnosno što su više vrijednosti AHI to su 

niže vrijednosti srednje  (Rho = -0,510) i najniže saturacije  (Rho = -0,479), a u značajno 

pozitivnoj vezi s indeksom desaturacije (Rho = 0,582).  U ovom istraživanju je ispitivana 

povezanost povećane dnevne pospanosti s vrijednosti ODI, te je utvrđeno da je srednja 

saturacija kisikom značajno niža u bolesnika s umjerenom dnevnom pospanošću u odnosu na 

one s blagom dnevnom pospanošću. U prilog ovome govori istraživanje Temirbekova i 

suradnika koji je pokazao da je pozitivna veza ESS i ODI bila jasnija od one za AHI čime se 

još jednom potvrdila važnost ODI-a kao parametra kojeg ne treba zanemariti pri određivanju 

težine OSA-e (276). Naše istraživanje je pokazalo da povećanjem ITM dolazi do značajnog 

pada srednje i najniže saturacije, odnosno značajnog povećanja ODI-a. U prilog tome govori 

istraživanje Linga i suradnika na 11 448 sudionika kojima su istraživali povezanost vrijednosti 

AHI, ODI i ITM. Rezultati su pokazali da je OSA češće udružena s desaturacijom kisika u 

pretilih osoba i da ODI u kombinaciji s kliničkim pregledom može biti razmatran kao inicijalni 

dijagnostički probir za OSA-u (280). O utjecaju ITM-a na ODI je pisao još ranije Peppard i 

suradnici, ističući da je ITM značajan neovisni prediktor desaturacije krvi kisikom (281). 

Pretpostavljeni mehanizam je taj da prekomjerna tjelesna masa uzrokuje smanjenje svih plućnih 

volumena, s najvećim smanjenjem funkcionalnog rezidualnog kapaciteta i rezervnog volumena 
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izdisaja čak i kod blago pretilih osoba, a sa smanjenjem tjelesne težine dolazi do poboljšanja 

saturacije krvi kisikom i povećanja funkcionalnog respiratornog kapaciteta i rezervnog 

volumena izdisaja (281,282).  Također, zbog učinka tjelesne mase, a potpomognuto 

djelovanjem gravitacije u ležećem položaju, povećava se pritisak na prsni koš, odnosno masno 

tkivo abdomena (visceralna pretilost) vrši pritisak na dijafragmalni mišić.Iz svega navedenog 

je jasno da je ODI važan čimbenik u dijagnostici OSA-e, osobito jer intermitentna hipoksemija, 

kako smo ranije naveli u uvodu, igra važnu ulogu u patofiziologiji i kliničkoj slici OSA-e. Ipak, 

treba imati na umu da ODI ne može biti dovoljan sam po sebi za dijagnozu OSA-e, jer se njime 

ne može otkriti uzrok hipoksemije, nije prikladan za bolesti koji uzrokuju hiperkapniju, a isto 

tako čimbenici poput anemije, hipertenzije, vaskularnih bolesti i pretilosti mogu uzrokovati 

promjene u pulsnoj oksimetriji (276,278).  

Jedan od najčešćih noćnih simptoma OSA-e je hrkanje, koje nastaje vibracijama mekih česti u 

gornjim dišnim putevima kao rezultat suženja tih puteva tijekom spavanja. U ovom istraživanju 

hrkanje smo mjerili brojem epizoda, ukupnim trajanjem hrkanja i udjelom hrkanja u ukupnom 

vremenu spavanja. U samo 3 bolesnika od ukupno 60 nije zabilježeno hrkanja, odnosno u čak 

95% ispitanika je polisomnografskim snimanjem zabilježeno hrkanje. Prosječan udio hrkanja 

kod hrkača u ukupnom vremenu spavanja je iznosio 7,6% (IR 2,3-23,1). Nađeno je da je udio 

hrkanja, ukupni broj epizoda tijekom spavanja i ukupno trajanje hrkanja statistički značajno 

više u žena. Hrkanje je simptom koji češće prijavljuju muškarci, odnosno njihovi partneri, dok 

se žene češće javljaju zbog nesanice kao posljedice OSA-e, vjerojatno smatrajući kako hrkanje 

nije „damski“ simptom, stoga ga ne prijavljuju inicijalno na pregledu (283). Ovi rezultati 

govore u prilog tome da je hrkanje često u žena, mada ga rjeđe prijavljuju, te da ga je potrebno 

objektivno mjeriti, jer pacijentova percepcija hrkanja često može biti neadekvatna, odnosno 

zbog „srama“ ga žene mogu rjeđe prijavljivati kao simptom OSA-e, a često ga i nisu svjesni jer 

spavaju sami pa se ne čuju. U istraživanju smo ispitivali povezanost hrkanja s AHI-om i ITM-

e. Rezultati su pokazali značajnu povezanost ukupnog hrkanja u minutama u ukupnom vremenu 

spavanja s ITM-e, što ne čudi obzirom da je od ranije poznata činjenica da taloženje masti u 

gornjim dišnim putevima u osoba prekomjerne tjelesne težine dovodi do suženja gornjih dišnih 

puteva i posljedičnog hrkanja. Također, povećana tjelesna masa i hrkanje su povezani i na 

suprotan način, odnosno hrkanje uzrokuje pretilost na način da hipoksemija i hiperkapnija 

uzrokovane hrkanjem stimuliraju simpatički živčani sustav i povećavaju razinu kateholamina 

što dovodi do inzulinske rezistencije i metaboličkog poremećaja (284). Slično je opservirao i 

Pillar u svom radu „Jaje ili kokoš?“ u kojem je istaknuo složenost odnosa OSA-e i pretilosti i 
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naglasio da se zapravo radi o dvosmjernom odnosu (255). To je važno zbog toga što je pretilost 

jedan od promjenjivih čimbenika rizika, odnosno onih na koje bihejvioralnom terapijom 

možemo utjecati. Promjena životnih navika dovodi do smanjenja tjelesne mase, a samim time 

i smanjenja kako hrkanja, tako i, kako je ranije navedeno, bolje strukture spavanja, smanjenja 

ODI-a, AHI-a, smanjenja dnevne pospanosti, smanjenja opterećenja na kardiovaskularni sustav 

i smanjenja rizika od razvoja metaboličkog sindroma.  

 

6.4. Korištenje CPAP uređaja 

CPAP uređaji predstavljaju prvu liniju u liječenju OSA-e, a najučinkovitiji je u smanjenju AHI-

a, smanjenju dnevne pospanosti, poboljšanju kognitivnih funkcija i kvalitete života (79,285). U 

našem istraživanju su sudjelovali bolesnici koji su imali dobru suradljivost sa CPAP uređajem, 

odnosno koristili su uređaj 4 i više sati tijekom noći u preko 70% vremena tijekom 3 mjeseca. 

U ovom istraživanju AHI je bio značajno niži nakon primjene CPAP terapije (prije CPAP 

terapije 56,4/h; poslije CPAP terapije 3/h. Medijan broja sati korištenja CPAP uređaja je 5 sati, 

u rasponu od najmanje 4 do najviše 7 sati, s medijanom iskorištenosti od 94 %, u rasponu od 

najmanje 70,9 % do najviše 100 %. Slične rezultate je pokazalo istraživanje Wanga i suradnika 

u kojem je ispitivana učinkovitost CPAP terapije na AHI na 1241 ispitaniku, a rezultati su 

pokazali da dugoročno liječenje CPAP-om može dovesti do smanjenja težine OSA-e (96). 

Također, Zhang i suradnici su u svojoj meta-analizi zaključili da terapija CPAP-om značajno 

smanjuje težinu OSA-e (286). Da CPAP terapija ne donosi korist samo bolesnicima s 

umjerenom i teškom OSA-om, govori studija Kelly i suradnika na 95 bolesnika s blagom OSA-

om (AHI >5 do ≤15/h) koji su liječeni CPAP terapijom 3 mjeseca, te su zaključili da postoji 

klinička učinkovitost CPAP terapije u bolesnika s blagom OSA-om (287). Liu i suradnici su 

također u jednoj novijoj meta-analizi pokazali značajno poboljšanje AHI-a nakon terapije 

CPAP-om (288). U suprotnosti s ovim rezultatima je istraživanje Chenga i suradnika na 102 

bolesnika s OSA-om liječena CPAP-om, u koje je zaključeno da dugoročno korištenje CPAP-

a nije rezultiralo klinički značajnim promjenama AHI-ja, što može biti posljedica komorbiditeta 

koji su bili prisutni u ovih ispitanika, a poznato je da na loš odgovor na CPAP između ostalog 

može djelovati i prisutnost komorbiditeta u ispitanika (289).  

Naši rezultati su pokazali da je CPAP terapija dobar terapijski izbor u bolesnika s OSA-om i da 

dobra suradljivost bolesnika s OSA-om u terapiji CPAP-om dovodi do smanjenja težine OSA-

e. 
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6.5. Kognitivne funkcije u bolesnika s umjerenom i teškom OSA-om 

6.5.1. MoCA test 

U našem istraživanju, prije CPAP terapije 48 (80 %) ispitanika je imalo poremećaj kognitivnih 

funkcija (ukupan zbroj MoCA testa < 26), dok je nakon CPAP terapije došlo do značajnog 

poboljšanja, gdje je poremećaj kognitivnih funkcija imalo 19 (32 %) ispitanika. Prije CPAP 

terapije bile su oštećene domene izvršne funkcije, pažnja i odgođeno prisjećanje. S obzirom na 

domene MoCA testa, nakon CPAP terapije značajno su bolje izvršne funkcije, pažnja, 

odgođeno prisjećanje i ukupni MoCA rezultat. Ovi rezultati pokazuju da bolesnici s umjerenom 

i teškom OSA-om imaju snižen ukupni MoCA rezultat ukazujući na blagi kognitivni poremećaj 

(engl. mild cognitive impairment, MCI). Imajući na umu da je MCI stanje koje prethodi 

demenciji i da bolesnici s MCI imaju povećan rizik od razvoja demencije, iz navedenog 

proizlazi da je OSA čimbenik rizika za razvoj MCI, odnosno demencije. Istraživanja su 

pokazala da u općoj populaciji u pojedinaca >60 godina njih 6-20% ima MCI, a oko 27% tih 

pojedinaca ima i OSA-u (154,290,291). U našem istraživanju nije nađeno značajne povezanosti 

ukupnog MoCA rezultata sa srednjom i najnižom saturacijom kisikom, ODI-em, brojem ciklusa 

spavanja, udjelom REM spavanja, WASO i efikasnošću spavanja. Navedeno možemo objasniti 

premalim uzorkom. Slične rezultate je pokazao i Beaudin i suradnici u svom radu na 1084 

ispitanika, koji je koristio MoCA test kao pokazatelj blagog kognitivnog poremećaja. U 

njegovom istraživanju 48% ispitanika imalo je ukupni MoCA rezultat <26. Ova brojka se penje 

na >55% ispitanika ukoliko se gleda samo na bolesnike s umjerenom i teškom OSA-om 

implicirajući da bolesnici s težom OSA-om imaju veću prevalenciju kognitivnog deficita. 

MoCA rezultat <26 se predominantno zapazio u starijih muškaraca s teškom apnejom u 

spavanju, s nižom noćnom saturacijom kisikom, te vaskularnim komorbiditetima. Umjerena i 

teška apneja u spavanju su bile udružene s >70% vjerojatnosti za razvoj MCI od onih bez apneje 

u spavanju (153). U istom istraživanju je pokazano da je ukupni MoCA rezultat povezan s 

težom apnejom u spavanju i noćnom hipoksemijom. Ispitujući ispade u pojedinim domenama, 

Beaudin i suradnici su koristili, uz MoCA-u i dodatne neuropsihologijske testove i opservirali 

da su u bolesnika s OSA-om značajno niže vrijednosti u epizodičkoj memoriji, brzini 

procesuiranja informacija (153). Neurokognitivni status uz pomoć MoCA testa su ispitivali Gad 

i suradnici, koji su na 113 novodijagnosticiranih bolesnika s OSA-om, pokazali da njih 38% 

ima ukupni MoCA rezultat <26. Također, u istom istraživanju je ispitivan učinak CPAP-a na 

neurokognitivni status, te je pokazano da nakon 3 mjeseca korištenja CPAP-a dolazi do 
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značajnog poboljšanja u izvršnim funkcijama, imenovanju, pažnji i odgođenom prisjećanju 

(292), jednako kao i u našem istraživanju u kojem je došlo do značajnog poboljšanja upravo u 

ovim domenama. Gemici i suradnci su koristeći MoCA test za ispitivanje neurokognitivnih 

funkcija u 54 bolesnika s OSA-om pokazali da postoji statistički značajna korelacija između 

ukupnog MoCA rezultata i AHI. Domene kao što su pažnja, apstraktno mišljenje, izvršne 

funkcije, pamćenje, vizuoprostorne funkcije i jezične funkcije su bile niže u bolesnika s OSA-

om prije liječenja. Apstraktno mišljenje je bilo u značajnoj korelaciji s AHI-om, a ostale 

funkcije imale su iste tendencije, ali korelacija nije bila statistički značajna. U istom istraživanju 

je ispitivan i učinak CPAP terapije 1 dan nakon početka liječenja i 3 mjeseca nakon početka 

liječenja, te je pokazano da nije došlo do značajnog poboljšanja ukupnog MOCA rezultata 

nakon samo jednog dana korištenja CPAP-a, ali nakon 3 mjeseca korištenja CPAP-a došlo je 

do značajnog poboljšanja kognitivnih funkcija bolesnika (293). Smatra se da nakon samo 

jednog dana ne može doći do oporavka zbog patofiziološkog mehanizma koji se nalazi u osnovi 

nastanka kognitivnog deficita u bolesnika s OSA-om, te da treba vremena kako bi se smanjilo 

djelovanje hipoksemije i fragmentacije spavanja na kognitivne funkcije (293). Bucks i suradnici 

su također pokazali da terapija CPAP-om dovodi do poboljšanja u memoriji, pažnji, izvršnim 

funkcijama i odgođenom prisjećanju (294). Naši rezultati pokazuju da adekvatno korištenje 

CPAP uređaja dovodi do poboljšanja kognitivnih funkcija u bolesnika s umjerenom i teškom 

OSA-om, odnosno, obzirom da je ukupni MoCA rezultat prije terapije bio 23, a nakon 3 

mjeseca korištenja CPAP uređaja čak 27, ovi rezultati ukazuju da bolesnici s umjerenom i 

teškom OSA-om nakon CPAP terapije imaju normalne vrijednosti MoCA testa.  

 

6.5.2. Kognitivni evocirani potencijali P300 u bolesnika s OSA-om 

Kognitivni evocirani potencijali P300 predstavljaju elektrofiziološki korelat neurokognitivnom 

deficitu (215). Amplituda vala P300 je povezana s raspodjelom pažnje, a latencija odražava 

brzinu procesuiranja (231). Kako posljednjih godina raste prevalencija poremećaja spavanja 

diljem svijeta i kognitivnog poremećaja povezanih s poremećajima spavanja, javila se i potreba 

istraživanja i „kvantificiranja“ kognitivnog poremećaja (5). Iako se za ispitivanje kognitivnog 

deficita u bolesnika s poremećajima spavanja najčešće koriste neuropsihologijski testovi, u 

jednom integrativnom preglednom radu Lime i suradnika je pokazano da se u oko 50% 

istraživanja u kojima se ispituje kognitivni deficit u bolesnika s poremećajima spavanja koriste 

ERP P300 (224). Isto je i u našem istraživanju u kojem u kojem su se kognitivne funkcije u 
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bolesnika s OSA-om ispitivale, uz MoCA test, ERP P300 prije i nakon terapije CPAP-om. 

Rezultati su pokazali da je nakon 3 mjeseca CPAP terapije došlo do statistički značajnog 

smanjenja latencije vala P300 (s 339,5 ms na 313,5 ms), dok je amplituda viša nakon terapije, 

ali nije statistički značajno (s 9,75 uV na 10,3 uV). U istraživanju smo bolesnike podijelili na 

dvije skupine u odnosu na dob prilikom ispitivanja kognitivnih funkcija ERP P300, one do 50 

godina i više od 50 godina. Nije zamijećeno značajnih razlika u latenciji i amplitudi P300 s 

obzirom na dobne skupine prije i nakon CPAP terapije. S obzirom na spol, prije CPAP terapije 

nije nađeno značajnih razlika, a nakon provedene CPAP terapije nema značajnih razlika u 

latenciji i amplitudi P300 s obzirom na spol, osim u slučaju latencije vala P2, gdje značajno 

više vrijednosti imaju muškarci u odnosu na žene. Prilikom ispitivanja utjecaja povećane 

dnevne pospanosti na ERP P300, zamijećeno je da prije provedene terapije nema značajnih 

razlika u vrijednostima komponenti P300 u odnosu na dnevnu pospanost, a nakon provedene 

CPAP terapije značajno je niža amplituda vala P300 kod blago povećane dnevne pospanosti u 

odnosu na ispitanike bez dnevne pospanosti po ESS, što ukazuje na to da rezidualna dnevna 

pospanost može dovesti do promjene P300 komponenti, odnosno kognitivnog deficita. 

Također, što su vrijednosti ESS ljestvice dnevne pospanosti bile više prije terapije latencija vala 

P300 je bila značajno kraća nakon terapije. Nije nađeno značajne povezanosti težine apneje i 

ODI-a s komponentama ERP P300. U ovom istraživanju također nije utvrđeno značajnog 

utjecaja arhitekture spavanja na komponente P300, kao ni vremena korištenja CPAP-a.  

Istraživače je pitanje učinka OSA-e na kognitivne funkcije i pitanje oporavka kognitivnih 

funkcija nakon terapije CPAP-om počelo zanimati još prije više od 30 godina. Rezultati brojnih 

istraživanja su pokazala vrlo oprečne rezultate. Jedni od prvih istraživača ove problematike bili 

su Rumabach i suradnici koji su na 47 ispitanika s OSA-om ispitivali kognitivne funkcije 

pomoću slušnih kognitivnih evociranih potencijala (engl. auditory event- related potentials, 

AERP) i uspoređivali sa zdravom kontrolom. Rezultati su pokazali da su P300 latencije 

produljene, a P300 amplitude snižene u bolesnika s OSA-om u usporedbi s kontrolom, te da 

nakon 6 tjedana korištenja CPAP-a dolazi do značajnog poboljšanja u P300 latencijama i 

amplitudama, ali se nisu vratile na normalne vrijednosti (295). Da ERP P300 imaju prednost 

ispred neuropsihologijskih testova pokazuje istraživanje Yerlikaye i suradnika na 54 ispitanika 

s teškom OSA-om i 34 zdrava ispitanika usklađena po dobi, spolu i edukaciji. Cilj rada je bio 

ispitati kognitivne promjene u bolesnika s OSA-om koristeći neuropsihologijske testove i 

neuropsihologijske metode. Rezultati istraživanja su pokazali da promjene latencija i amplituda 

P300 pokazuju kognitivni poremećaj, dok neuropsihologijski testovi nisu isto pokazali i u 
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zaključku autori sugeriraju da elektrofiziološke metode mogu biti bolji indikator kognitivnog 

poremećaja nego neuropsihologijski testovi u bolesnika s OSA-om (227). Vakulin i suradnici 

su dobili slične rezultate, ispitujući kognitivni poremećaj u 38 bolesnika s teškom OSA-om na 

i 20 kontrolnih ispitanika koristeći ERP P300 i dva neuropsihologijska testa. Rezultati su 

pokazali da je P300 latencija statistički značajno produljena u bolesnika s OSA-om u usporedbi 

sa zdravom kontrolom, dok je P300 amplituda bila niža u bolesnika s OSA-om, ali nije bila 

statistički značajno niža u usporedbi sa zdravom kontrolom (296).  Da latencije vala P300 imaju 

važniju ulogu u ispitivanju kognitivnog deficita od amplituda, pokazuje istraživanje Akcalia i 

suradnika koji su u svom istraživanju ispitivali kognitivne funkcije s AERP, uzimajući u obzir 

životnu dob. U ispitivanju je sudjelovalo 27 ispitanika s OSA-om i 29 zdravih ispitanika, a obje 

skupine ispitanika je podijelio na one mlađe od 45 godina i 45 i više godina. Analizirane su 

latencije i amplitude valova N100, P200, N200 i P300 i rezultati su pokazali da su latencije vala 

P300 bile produljene, a amplitude niže u ispitanika s OSA-om u usporedbi sa zdravom 

kontrolom. Kad je usporedio P300 komponente između skupina u odnosu na dob pokazano je 

da su P300 latencije značajno produljene u mlađoj i starijoj skupini pacijenata s OSA-om, ali 

P300 amplitude se nisu razlikovale u starijih ispitanika zdrave kontrole u usporedbi s starijom 

skupinom bolesnika s OSA-om, što je istraživače dovelo do zaključka da su latencije snažniji 

dokaz u evaluaciji kognitivnog deficita u bolesnika s OSA-om (231). Slične rezultate su dobili 

Wong i suradnici koji su ispitivali kognitivne funkcije uz pomoć ERP P300 u 50 bolesnika s 

OSA-om i uspoređivali sa zdravom populacijom. Naime, njihovo istraživanje je pokazalo da se 

P300 latencije ne razlikuju između dvije skupine, dok su amplitude bile značajno niže u 

bolesnika s OSA-om u usporedni sa zdravom kontrolom (297). U prilog ranije navedenim 

istraživanjima je istraživanje Afifija i suradnika na 10 ispitanika s OSA-om koje je uspoređivao 

sa zdravom kontrolom i također nije pronašao značajne razlike u amplitudi P300 između 

navedene dvije grupe (236). U suprotnosti s rezultatima ovih istraživanja je istraživanje 

Martinsa i suradnika koji su, uspoređujući nalaze s polisomnografije i ERP P300 u 54 bolesnika 

s OSA-om i 12 primarnih hrkača, zaključili da nema značajne razlike u latencijama između 

navedene dvije grupe, dok je razlika u amplitudama bila značajno niža u bolesnika s OSA-om 

što ih je dovelo do zaključka da snižena amplituda P300 sugerira kognitivni deficit, koji je 

potaknut smetnjama u slušnoj memoriji obzirom da su ranija istraživanja pokazala da amplituda 

P300 odražava aktivnost mozga u parijetotemporalnom i prefrontalnom dijelu mozga koji je 

udružen sa slušnom memorijom (234).  
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Prilikom ranijih ispitivanja učinka CPAP terapije na P300 latencije i amplitude, rezultati su 

pokazali također raznolike rezultate. Rezultate slične onima našeg istraživanja su dobili Ak i 

suradnici, koji su u svom istraživanju na 30 bolesnika s OSA-om i 30 zdravih ispitanika 

evaluirali kognitivne funkcije u bolesnika s OSA-om uz pomoć neuropsihologijskih testova i 

ERP P300. Pokazano je da nakon CPAP terapije dolazi do značajnog smanjenja latencije, ali 

ne i amplitude, te da bolesnici s OSA-om imaju značajno produljene latencije i snižene 

amplitude u usporedbi sa zdravom kontrolom (239). El-Gharib i suradnici su ispitivali učinak 

CPAP terapije na kognitivne funkcije bolesnika s OSA-om koristeći samo AERP P300. U 

ispitivanju je sudjelovalo 20 ispitanika s OSA-om i 20 ispitanika zdrave kontrole kojima su 

snimani AERP P300 prije i nakon 3 mjeseca korištenja CPAP-a. Rezultati su pokazali da su 

P300 latencije značajno produljene, a P300 amplitude značajno snižene u ispitanika s OSA-om 

u usporedbi sa zdravom populacijom, te da su nakon 3 mjeseca CPAP terapije značajno 

skraćene P300 latencije i značajno povećane P300 amplitude, ali nisu dosegnule normalnu 

razinu (298). Suprotne rezultate su dobili Vakulin i suradnici koji su također ispitivali učinak 

CPAP-a na kognitivne funkcije na relativno malom uzorku od samo 9 ispitanika s teškom OSA-

om i 9 zdravih ispitanika. Rezultati su pokazali da nakon 3 mjeseca terapije CPAP-om nije 

došlo do značajnijeg poboljšanja P300 komponenti, tek je došlo do blagog skraćenja P300 

latencije u bolesnika koji su CPAP koristili dulje od 6 sati. Autori su zaključili da su učinci 

OSA-e na kortikalne funkcije dugoročnije i da nakon 3 mjeseca korištenja CPAP-a ne dolazi 

do oporavka kognitivnih funkcija. Ovakvi rezultati učinka CPAP-a na P300 su najvjerojatnije 

rezultat malog uzorka. Slično ovim rezultatima je pokazalo jedno starije istraživanje Sangala i 

suradnika na 40 ispitanika s OSA-om i 40 zdravih ispitanika kojima je ispitivan učinak CPAP-

a na kognitivne funkcije ERP P300 i rezultati su pokazali da nakon 2-4 mjeseca korištenja 

CPAP-a također nije došlo do značajnih promjena komponenti P300, ni latencije ni amplitude 

(299,300).  

U našem istraživanju nije nađeno značajne povezanosti pojedinih domena MoCA testa s 

latencijama i amplitudama P300 prije i poslije CPAP terapije. Dosadašnja istraživanja također 

nisu dosada uspjela latencije i amplitude P300 povezati ni s jednim specifičnim kognitivnim 

procesom. Jedna istraživanja su povezala komponente P300 s radnom memorijom (233,301), 

druga s pozornošću, budnošću i obradom informacija (302–304), a treća s izvršnim funkcijama 

(227,228). U jednom novijem preglednom radu Lime i suradnika su htjeli ponuditi opsežan 

pregled upotrebe P300 za procjenu izvršnih funkcija u raznim poremećajima spavanja, 

uključujući i OSA-u (224). Rezultati su pokazali, na 29 presječnih studija o poremećajima 
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spavanja koji su koristili ERP P300 za dokazivanje kognitivnog deficita, da su izvršne funkcije 

oštećene u 37,5% studija (224). Niže vrijednosti amplitude P300 su bile u korelaciji s izvršnim 

funkcijama čak i u vrlo ranim fazama (227,233), a osim toga, snižene amplitude P300 su bile 

povezane i s oštećenjem pažnje (296). Čak 25 studija iz ovog preglednog rada je pokazalo 

povezanost oštećenja izvršnih funkcija s produljenim latencijama i sniženim amplitudama 

(224). El-Gharib i suradnici su pokazali poboljšanje u izvršnim funkcijama nakon 3 mjeseca 

korištenja CPAP-a , što se očitovalo i skraćenjem latencije P300 i povećanjem amplitude P300 

nakon CPAP terapije. Vakulin i suradnici su ispitivali učinke OSA-e na sposobnost vožnje, 

imajući na umu da je u ranijoj literaturi utvrđeno kako bolesnici s OSA-om imaju veći rizik od 

prometnih nezgoda od zdravih ispitanika. Rezultati njihovog istraživanja su pokazali da 60% 

ispitanika s OSA-om nema značajno veći rizik za izazivanje prometnih nesreća u usporedbi sa 

zdravom populacijom što ih je dovelo do zaključka da fragmentacija spavanja, odnosno 

deprivacija spavanja i njezin učinak na izvršne funkcije djeluje individualno u pojedinaca s 

OSA-om (296). Gelir i suradnici su ispitivali učinak OSA-e na kognitivne funkcije kao što su 

pažnja, učenje i pamćenje na 15 ispitanika s OSA-om i 15 zdravih ispitanika koristeći uz 

neuropsihologijske testove i ERP P300. Rezultati su pokazali da su P300 latencije produljenje, 

a amplitude snižene u usporedbi sa zdravom kontrolom i da su te promjene udružene sa 

smanjenom budnošću (233). Inoue i suradnici su ispitujući abnormalnosti P300 u 24 bolesnika 

sa OSA-om  u usporedbi s 22 zdrava ispitanika zaključili da bolesnici s OSA-om imaju značajno 

produljenu latenciju P300, dok nije bilo razlike u amplitudama P300 između navedene dvije 

skupine. Također je utvrđeno da nakon 2 mjeseca korištenja CPAP uređaja nije bilo značajnog 

skraćenja latencije P300, no nakon podjele ispitanika na  2 grupe (do 45 godina starosti i 45 i 

više godina) zamijećeno je se u starijih bolesnika latencija nije značajno skratila nakon terapije 

CPAP-om, dok u mlađih jest. Također, nisu našli povezanosti abnormalnosti P300 i AHI-a, te 

abnormalnosti P300 i ODI-a (305), slično kao što je pokazalo i naše istraživanje u kojem nije 

nađeno značajne povezanosti komponenti P300 i vrijednosti AHI i ODI, vjerojatno zbog malog 

uzroka ispitanika i jer je u ispitivanju sudjelovao najveći broj ispitanika s teškom apnejom 

(55/60). Suprotno tome je istraživanje Zou i suradnika koji s pokazali značajnu pozitivnu 

povezanost latencije P300 i AHI-a u bolesnika s OSA-om (306), baš kao i Nada i suradnici u 

čijem je istraživanju na 20 ispitanika s blagom i umjerenom OSA-om također pokazana 

pozitivna povezanost latencije P300 i AHI-a (307).  

 

6.6. Ograničenja istraživanja 
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Glavno ograničenje ovog istraživanja je nedostatak kontrolne zdrave skupine kako bi se mogli 

usporediti rezultati dobivene nakon CPAP terapije, odnosno kako bi se vidjelo vraćaju li se 

vrijednosti neuropsihologijskog testa na razinu zdravih ispitanika usklađenih prema dobi, spolu 

i edukaciji, te kako bi se usporedile latencije i amplitude vala P300 nakon CPAP terapije sa 

zdravom populacijom. Osim toga, daljnja istraživanja bi se trebala provoditi na većem uzorku.  
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7. ZAKLJUČCI 

Temeljem provedenog istraživanja mogu se izvesti sljedeći zaključci: 

- U bolesnika s umjerenom i teškom apnejom u spavanju nakon 3 mjeseca korištenja 

CPAP terapije dolazi do statistički značajnog skraćenja latencija P300, te do povećanja 

amplituda P300 

- Nije utvrđena značajna povezanost dobi i spola ispitanika s latencijama i amplitudama 

P300 

- Nije utvrđena značajna povezanost stupnja težine opstruktivne apneje u spavanju i 

latencija i amplituda P300 

- U bolesnika s umjerenom i teškom apnejom u spavanju nakon 3 mjeseca CPAP terapije 

su značajno bolje kognitivne domene: izvršne funkcije, pažnja, odgođeno prisjećanje i 

ukupni MoCA rezultat, dok nije zabilježeno promjena prije i nakon CPAP terapije na 

kognitivnim domenama: imenovanje, jezik i apstraktno mišljenje. 

- Prije provedene CPAP terapije nema značajnih razlika u vrijednostima latencija i 

amplituda P300 u odnosu na dnevnu pospanost po ESS ljestvici. Nakon provedene 

terapije značajno je niža amplituda vala P300 kod blago povećane dnevne pospanosti u 

odnosu na ispitanike bez dnevne pospanosti. 

- Nije utvrđena značajna povezanost prosječnog vremena korištenja CPAP uređaja i 

udjela korištenja CPAP uređaja s kontrolnom latencijom i amplitudom P300. 

- Nema značajne povezanosti amplitude i latencije P300 s pojedinim kognitivnim 

domenama MoCA testa prije niti nakon CPAP terapije. 
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8. SAŽETAK 

Cilj istraživanja: Cilj ovog rada je bio utvrditi elektrofiziološke značajke kognitivnih 

evociranih potencijala P300 (latencija i amplituda) prije i nakon tri mjeseca terapije uređajem 

za potpomognuto disanje (CPAP uređaj). 

Nacrt studije: Istraživanje je ustrojeno kao prospektivno eksperimentalno istraživanje, u 

kojemu su svim ispitanicima učinjeni isti eksperimentalni protokoli prije i nakon tri mjeseca 

CPAP terapije.   

Ispitanici i metode: U istraživanju je sudjelovalo 60 ispitanika s novodijagnosticiranom 

umjerenom i teškom opstruktivnom apnejom u spavanju (OSA) kojima su uzeti demografski 

podaci, učinjena antropometrijska mjerenja, učinjeni upitnici Epworthova ljestvica pospanosti, 

STOP-Bang i Berlinski upitnik, tonska audiometrija, potom MoCA test i kognitivni evocirani 

potencijali P300. Nakon tri mjeseca liječenja CPAP uređajem s dobrom suradljivošću su 

učinjeni kontrolna Epworthova ljestvica pospanosti, MoCA test i kognitivni evocirani 

potencijali P300. 

Rezultati: Rezultati su pokazali da nakon tri mjeseca CPAP terapije dolazi do statistički 

značajnog skraćenja P300 latencija (p<0,001), te do povećanja P300 amplituda, koje nije bilo 

statistički značajno.  

Zaključak: Kognitivni evocirani potencijali P300 su korisna metoda za evaluaciju kognitivnog 

deficita u bolesnika s OSA-om, te primjerena primjena CPAP uređaja dovodi do poboljšanja 

kognitivnih sposobnosti.  

Ključne riječi: kognitivni evocirani potencijali P300; kognitivni poremećaj; opstruktivna 

apneja u spavanju. 
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9. SUMMARY 

Event-related potentials P300 in patients with obstructive sleep apnea 

Objectives: The aim of this study was to examine effect of CPAP therapy on 

electrophysiological characteristics of event-related potentials P300. 

Study design: This study was designed as a prospective experimental study and all patients 

underwent the same experimental protocol before and after three months of CPAP therapy. 

Participants and methods The study involved 60 patients with newly diagnosed moderate and 

severe OSA. All patients completed demographic questionnaire, Epworth sleepiness scale, 

STOP-Bang and Berlin questionnaires, pure tone audiometry, MoCA and event-related 

potentials P300. Three months after the CPAP therapy with good compliance all patients 

completed once again the Epworth sleepiness scale, MoCA and event-related potentials P300. 

Results: Results showed a significant P300 latency decrease (p<0,001) and a rise in P300 

amplitude after 3 months of CPAP therapy.  

Conclusion: Event-related potentials P300 are a useful method for cognitive deficit evaluation 

in patients with OSA. Furthermore, regular use of CPAP improves the patient's cognitive 

functions.  

 

Key words: cognitive impairment; event-related potentials P300; obstructive sleep apnea.  
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Prilog 1. Epworthova ljestvica pospanosti 

 

 



 
 

Prilog 2. STOP-Bang upitnik 

 

  



 
 

Prilog 3. BERLINSKI UPITNIK 

KATEGORIJA 1 BODOVI ZBROJ 
BODOVA 

1. Hrčete li?  
a) da  
b) ne 

1 BOD ZA a 
 

 

Ako hrčete: 
2. Vaše hrkanje je:  

a) nešto glasnije od disanja  
b) glasno poput govora  
c) glasnije od govora  
d) vrlo glasno – može se čuti i u susjednim 
sobama 

1 BOD ZA c 
1 BOD ZA d 

 

 

3. Kako često hrčete?  
a) gotovo svaki dan  
b) 3–4 puta tjedno  
c) 1–2 puta tjedno  
d) 1–2 puta mjesečno  
e) nikad ili gotovo nikad 

 

1 BOD ZA a 
1 BOD ZA b 

 

 

4. Uznemirava li vaše hrkanje druge osobe?  
a) da  
b) ne  
c) ne znam 

1 BOD ZA a 
 

 

5. Je li netko primijetio da prestajete disati dok 
spavate?  
a) gotovo svaki dan  
b) 3–4 puta tjedno  
c) 1–2 puta tjedno  
d) 1–2 puta mjesečno  
e) nikad ili gotovo nikad 

 

2 BODA ZA a 
2 BODA ZA b 

 

 

KATEGORIJA 1 JE POZITIVNA AKO JE UKUPNI ZBROJ 2 ILI VIŠE BODOVA Ukupno za 
kategoriju 1  
  

KATEGORIJA 2 BODOVI ZBROJ 
BODOVA 

6. Koliko se često osjećate umornim nakon 
spavanja?  
a) gotovo svaki dan  
b) 3–4 puta tjedno  
c) 1–2 puta tjedno  
d) 1–2 puta mjesečno  
e) nikad ili gotovo nikad 

1 BOD ZA a  
1 BOD ZA b 

 

7. Osjećate li se umornim ili pospanim tijekom 
dana?  
a) gotovo svaki dan  
b) 3–4 puta tjedno  
c) 1–2 puta tjedno  
d) 1–2 puta mjesečno  

1 BOD ZA a  
1 BOD ZA b 

 



 
 

e) nikad ili gotovo nikad 

8. Jeste li kad zadrijemali ili zaspali dok ste 
upravljali motornim vozilom?  
a) da  
b) ne 

1 BOD ZA a  

9. Ako da: Koliko Vam se često to dogodilo? a) 
gotovo svaki dan b) 3–4 puta tjedno c) 1–2 
puta tjedno d) 1–2 puta mjesečno e) nikad ili 
gotovo nikad 

NE BODOVATI 
OVAJ ODGOVOR 

 

KATEGORIJA 2 JE POZITIVNA AKO JE UKUPNI ZBROJ 2 ILI VIŠE BODOVA Ukupno za 
kategoriju 2  
 

KATEGORIJA 3 

10. Imate li visoki arterijski tlak?  
a) da  
b) ne  
c) ne znam 

KATEGORIJA 3 JE POZITIVNA AKO 
JE ODGOVOR a 

Visoki rizik za OSA-u ako su 2 ili više kategorija pozitivne.  
Nizak rizik za OSA-u ako je 1 kategorija pozitivna ili su sve negativne. 

 

  



 
 

Prilog 4. MoCA test 

 


